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

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

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

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

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

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

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

บทนํา 
 
 
ความสาํคัญและที่มาของปญหางานวจิัย (Background and Rationale) 
 

เปนที่ทราบกันดีวาภาวะหัวใจขาดเลือดเฉียบพลันเกิดจากลิ่มเลือด (thrombus) อุดตัน
หลอดเลือดที่เลี้ยงกลามเนื้อหัวใจ (coronary artery) อาจอุดตันโดยสมบูรณ (total occlusion)ทําให
เกิดกลามเนื้อหัวใจตายเฉียบพลัน (acute myocardial infarction) หรืออุดตันบางสวน (partial 
occlusion) ทําใหเกิดกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดอยางเฉียบพลัน เกิดอาการเจ็บหนาอก (unstable 
angina) ทั้งหมดนี้เกิดการแตกของ atherosclerotic plaque ทําให tissue activator ตาง ๆ สัมผัส
กับเกร็ดเลือด เกิดการกระตุนเกร็ดเลือดทําใหเกิดการรวมกลุมของเกร็ดเลือดแลวหลั่งสารตาง ๆ ออก 
มากระตุน coagulation factor ทําใหเกิดเปน thrombus แลวอุดตันหลอดเลือดหัวใจ ปจจัยที่ทําให
เกดิการแตกของ atherosclerotic plaque ยังไมทราบแนนอน 

 
 เชื่อวาการอักเสบ (inflammation) เปนหนึ่งในกลไกสําคัญที่นําไปสูการแตกของ 

atherosclerotic plaque การที่มี inflammation ของatherosclerotic plaqueที่กลายจาก stable 
plaque ไปเปน unstable plaque การแตกของ plaque และการอุดตันของหลอดเลือดหัวใจทําให
กลามเนื้อหัวใจเกิด ischemia หรือ infarction ลวนมีผลทําให C-reactive protein ซึ่งเปนหนึ่งใน 
marker ของ inflammationใน plasma สูงขึ้น, ระดับของ C-reactive protein ใน plasma จะเปนตัว
ใชในการบอกระดับความรุนแรงของโรคและคาดคะเนแนวโนมของผลแทรกซอนที่จะเกิดตามมาใน
อนาคต โดยกลุมที่มีความรุนแรงของโรคมากจะมี C-reactive protein สูงกวากลุมที่มีความรุนแรง
ของโรคนอย และกลุมที่มี C-reactive protein สูงจะมีผลแทรกซอนของโรคมากกวา  

 
 Atherosclerotic plaque มีสวนประกอบคือ fibrous capปกคลุมอยูสวนบนและสวนcoreมี

macrophageที่มีไขมันอยูภายในเซลจํานวนมาก,วิธีการ stabilization plaque เพื่อทําให plaque 
แข็งแรงขึ้น ซึ่งจะทําใหเกิดการแตกของplaqueลดลงโดยทําให plaqueมีขนาดเล็กลงหรือไมขยายโต
ข้ึนที่ไดรับการพิสูจนยอมรับกันแลวคือการลดไขมันชนิด LDL ในเลือด เพิ่มไขมันชนิด HDL โดยการ
ใชยาลดไขมันในระยะยาว ซึ่งพบวาจะมีผลใหลดอัตราการตาย,การเกิดการอุดตันของหลอดเลือดที่
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เล้ียงกลามเนื้อหัวใจได (acute coronary event) ซึ่งimplyวาสามารถลดการแตกตัวของplaque 
(stablization) และขณะเดียวกันพบวา C-reactive protein ในเลือดลดลงไปดวย  

ยาลดไขมันชนิด HMG CoA reductase inhibitor พบวามีฤทธิที่สําคัญคือลดระดับ cholesterol 
ชนิด LDLชวยเพิ่มcholesterol ชนิดHDL นอกจากนี้ยังมีฤทธิในการลดการอักเสบ (antiinflamation)
ของatherosclerosis plaqueโดยไมเกี่ยวของกับฤทธิในการลดระดับไขมันในเลือด ดังนั้นการใช
ระดับ C-reactive protein ใน plasma ของผูปวยที่มีภาวะกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดเฉียบพลันชนิด 
unstable angina หลังจากไดรับยา atorvastatin ขนาดสูงในระยะสั้น อาจชวยบงบอกถึงความ 
สามารถของยาในการ stabilization plaque ได โดยผานกลไกของการลดการอักเสบ 
(inflammation) ของatherosclerotic plaque 
 
 
คําถามของการวิจยั (Research Questions) 
 

คําถามหลัก การให high dose atorvastatin ในผูปวย unstable angina มีผลทําใหระดบั 
C-reactive protein ใน plasma ที่ 30 วันลดลงมากกวากลุมที่ไมไดรับยา atorvastatin หรือไม 

คําถามรอง การเปลี่ยนแปลงของระดับ C-reactive protein ในชวง acute phase  (Day 3,7
และ 30)  ในผูปวย unstable angina ที่ได standard treatment  (กลุม control) เปนอยางไร 

 
 

วัตถุประสงคของการวิจยั (Objectives)  
 

 1. เพื่อศึกษาถึงผลของยา atorvastatin ขนาดสูงในการลดระดับ C-reactive protein ใน 
plasma ของผูปวย unstable angina วาลดไดมากกวากลุมที่ได standard treatment อยางเดียว
หรือไม 

2. เพื่อศึกษาถึงแนวโนมการเปลี่ยนแปลงของ C-reactive protein ในผูปวย unstable 
angina ที่ได standard treatment (กลุม control) 

3. เพื่อศึกษาวาผลของยา atorvastatin ขนาดสูงตอ clinical outcome ในผูปวย unstable 
angina เปรียบเทียบกับstandard treatment (กลุม control) 
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สมมติฐาน (Hypothesis)   
  
  ยา atorvastatin ขนาดสูงในระยะเวลา 30 วันสามารถลดระดับของ C Reactive proteinใน
plasma ของผูปวย unstable angina ไดมากกวาผูปวยที่ไดยาหลอก  
 
 
ขอตกลงเบื้องตน 
  
 ขนาดของยา atorvaststinที่ใชในการศึกษานี้เทากับ 40 มก./วัน โดยใหตั้งแตภายใน 24  
ชั่วโมงแรกหลังเขารับการรักษาในโรงพยาบาล 

 
 

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

 
 การใหคํานยิามเชงิปฏิบติัที่จะใชในการวิจยั (Operational Definition) 
 
Unstable Angina  
 เกณฑในการวนิิจฉัย   
                    ผูปวยทีม่ีอาการเจ็บหนาอกขณะพักมากกวา 20 นาที และม ี

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

2. คา Cardiac Troponin T มากกวา 0.1 นก./ดล. 
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ปญหาทางจริยธรรม (Ethical Consideration) 
 

เปนการศึกษาวิจัยแบบเชิงทดลอง (Experimental) ซึ่งผูปวยทั้งสองกลุมลวนไดรับการรักษา 
standard treatment อยูแลว สวนกลุมcontrol ที่มีไขมันในเลือดสูงจะชะลอการไดยาลดไขมันใน
เลือดออกไปกอน หลังจากจบการศืกษาคอยเร่ิมรักษาดวยยาลดไขมันยกเวนกลุมที่มี Totol 
Cholesterol > 240 มก./ดล.และ LDL > 130 มก./ดล หลังการศึกษาวันที่ 7 พิจารณาให lipid 
lowering agent กลุมอ่ืน, สวนในกลุม experimental ที่ไมมีไขมันในเลือดสูงก็ยังคงใหยา 
atorvastatin ขนาดยา 40 มก./วัน เหมือนคนที่มีไขมันในเลือดสูงเพื่อดูผลของยาในแงของการลดคา 
CRP (ซึ่งบงถึง plaque stabilization) โดยไมเกี่ยวของกับคาไขมันในเลือด, การใหยาลดไขมันใน
เลอืดแกผูปวยที่มีไขมันในเลือดไมสูงยังไมมีขอมูลวาจะเปนอันตรายตอผูปวย 
 
 
ผลหรือประโยชนที่คาดวานาจะไดรับจากการวจิัย (Expected Benefit and Application) 
 

ทราบถึงแนวโนมการลดลงของคา CRP ในผูปวย unstable angina ที่ไดรับการรักษาแบบ 
standard treatment และศึกษาดูวายา HMG coA reductase inhibitor มืผลตอการลดลงของ CRP 
ที่มากกวากลุมที่ไมไดยาหรือไม ซึ่งอาจแปลวายาในกลุมนี้สามารถ stabilize plaque โดยผานกลไก
ของการลดการอักเสบและอาจสามารถลดอัตราการตายและอัตราการเกิดกลามเนื้อหัวใจขาดเลือด
ซ้ําได  
 

 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

บทที่ 2 
 

ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของ 
 
 
Acute Coronary Syndrome 
 
 Coronary artery disease หมายถึง โรคที่เกิดจากหลอดเลือดหัวใจตีบหรืออุดตัน ทําให
กลามเนื้อหัวใจขาดเลือดหรือกลามเนื้อหัวใจตาย มีสาเหตุเบื้องตนมาจากภาวะแข็งตัวของหลอด
เลือดแดงของหลอดเลือดหัวใจ (coronary atherosclerosis) อาจแยกตามลักษณะทางคลินิกเปน
สองกลุมใหญ คือ 

1. Stable angina เปนกลุมที่เกิดจากความเสื่อมของหลอดเลือดหัวใจ ทําใหเกิดการตีบ
ของหลอดเลือด (coronary stenosis) ถาการตีบเปนมากจะทําใหเกิดการขาดเลือดของกลามเนื้อหัว 
ใจ มีอาการเจ็บหนาอกเมื่อหัวใจทํางานเพิ่มข้ึน เชน เวลาออกกําลัง (angina pectoris) 

2. Acute coronary syndrome หลอดเลือดหัวใจที่มีสภาวะหลอดเลือดแดงแข็ง อาจตาม
ดวยการเกิดภาวะผนังหลอดเลือดแดงแตก (plaque ruptured) มีการรวมตัวกันของเกร็ดเลือด 
(platelet aggregation) บริเวณที่ผนังหลอดเลือดแดงแตก ตามดวยการเกิดลิ่มเลือด (thrombus 
formation) ในบริเวณดังกลาว ถาลิ่มเลือดที่เกิดขึ้นไมมากถึงกับอุดตันเพียงแตทําใหมีการขาดเลือด
ไปเลี้ยงกลามเนื้อหัวใจก็จะทําใหมีอาการเจ็บหนาอก มีลักษณะทางคลินิกเปน unstable angina แต
ถามีการอุดตันของหลอดเลือดจะทําใหเกิดภาวะกลามเนื้อหัวใจตายอยางเฉียบพลัน (acute 
myocardial infarction)(1) 
 
 
กลไกการเกดิ atherosclerotic plaque 
  
 ปจจัยเสี่ยงดังกลาวรวมกันทําใหผนังหลอดเลือดแดงเสื่อมลงอยางชา ๆ ตามอายุที่เพิ่มมาก
ขึ้น ความเสื่อมที่เกิดขึ้นเชื่อวาเปนผลจากการทํางานของ endothelium ที่ผิดปกติไปเปนสาเหตุหลัก 
เร่ิมตนดวยการที่ผนัง endothelium ผลิตสารใหเม็ดเลือดขาวชนิด Monocyte(2) หรือ T-lymphocyte 
มาเกาะติดอยูกับผนัง endothelium ตามดวยการแทรกตัวผานรอยตอระหวาง endothelium cell 
เขามาในชั้น subendothelium จากนั้นจะเปลี่ยนรูปรางเปน macrophage(3) ขณะเดียวกันไขมันใน
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กระแสเลือดชนิด low density lipoprotein (LDL- cholesterol) ซึมผานไปอยูในชั้น 
subendothelium ซึ่งจะถูก oxidized กอนที่จะถูกกินโดย macrophage macrophage ที่กิน 
oxidized-LDL เขาไปจํานวนมากจะเปลี่ยนรูปรางเปนเซลลที่มีขนาดใหญ มี vacuole ที่บรรจุ 
oxidized LDL-cholesterol อยูเต็มไปหมดเรียกวา foam cell (4) นอกจากนั้น endothelium ยัง
ปลอยสารสําคัญอีกหลายตัวที่มีผลกระตุนให เกิดการแบงตัวของเซลลตาง  ๆ  หลายชนิด 
(endothelium derived growth factor, EDGF) รวมกับสารที่ไดจาก foam cell ใหมีการแบงตัวเพิ่ม 
ขึ้นของ smooth muscle cell, fibroblast และกระตุนให smooth muscle cell, fibroblast เคลื่อน 
ยายตัวเองมาอยูในชั้น subendothelium (5) 
 
  ภาวะหลอดเลือดแดงแข็งใชเวลาในการเกิดคอนขางนานนับสิบป แตพยาธวิทิยาอาจแบง
ความรุนแรงของภาวะหลอดเลือดแดงแข็งเปนระยะตาง ๆ ไดดังนี้ (6,7) 

1. Fatty streak เปนระยะเริ่มตนที่มีการสะสมของ macrophage ที่กินสารพวก 
oxidized-LDL เขาไปอยูรวมกับ T- lymphocyte ในชั้น intima ลักษณะดังกลาวนี้พบไดใน 
coronary artery ของเด็กอายุระหวาง 10 – 14 ป  

2. Intermediate lesion เปนระยะกลางซึ่งจะมีการสะสมมากขึ้นของ macrophage และ 
LDL-cholesterol รวมทั้งมีการเคลื่อน (migrate) ของ smooth muscle cell เขามาในชั้น intima 

3. Fibrous plaque จะเปนระยะที่รอยโรคมีขนาดใหญยื่นเขาไปใน lumen ทําใหการไหล
ของเลือดถูกขัดขวาง ลักษณะทางเนื้อเยื่อจะมี fibrous cap ซึ่งเปน fibrous tissue รวมกับ smooth 
muscle cell ที่ขยายจํานวนอยูดานนอก โดยมี lipid และ necrotic debris อยูดานใน นอกจากนั้นก็
จะมี macrophage และ T-lymphocyte อยูจํานวนมาก ปจจุบันทราบกันแลววาสาเหตุของการเกิด 
acute myocardial infarction และ sudden cardiac death เกิดจากการแตกหรือการแยกตัวของ 
fibrous cap โดยเฉพาะอยางยิ่งบริเวณขอบดานขางของรอยโรคซึ่งมี macrophage อยูจํานวนมาก 
ทําใหมีเลือดแตก (hemorrhage) เขามาใน plaque มีการกระตุนการเกิด thrombus ตามมาดวยการ
อุดตันอยางเฉียบพลันของหลอดเลือด coronary 
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การเกิดภาวะ acute coronary syndrome  
 
 สาเหตุสวนใหญของหลอดเลือดที่เล้ียงกลามเนื้อหัวใจอุดตันเกิดจากการที่มีล่ิมเลือด (clot, 
thrombus) เกิดขึ้นบนรอยโรค (plaque) ในหลอดเลือดนั้น รอยโรคดังกลาวเกิดจากภาวะแข็งตัวของ
หลอดเลือด (coronary atherosclerosis) สวนสาเหตุอ่ืน ๆ ของการอุดตันที่อาจพบไดแตไมมากนัก 
เชน การหดรัดตัวของหลอดเลือด (spasm), spontaneous dissection, และ embolism การเกิด 
ล่ิมเลือดบนหลอดเลือดที่แข็งตัว (atherosclerotic plaques) มี 2 ลักษณะคือ ประมาณ 1 ใน 4 เกิด
จากที่บริเวณผิวของรอยโรค (plaque) มีการฉีกขาดของ endothelium ที่ปกคลุมอยู ซึ่งลักษณะแบบ
นี้มักจะเกิดกับรอยโรค (plaque) ที่ทําใหเกิดการตีบของหลอดเลือดมากและมีการลดลงของปริมาณ
เลือดที่ไหลผาน (flow limitation) สวนการเกิดลิ่มเลือดอีกชนิดหนึ่งเกิดจากการแตก (disruption) 
ของรอยโรค (plaque) เกิด deep intimal injury ซึ่งลักษณะแบบนี้มักจะเกิดกับรอยโรคที่ไมมีการตีบ
ของหลอดเลือดอยางสําคัญ จึงไมมีการลดลงของเลือดที่ไหลผาน (flow limitation) แตมักจะมีไขมัน
ที่เปนสัดสวนคอนขางสูง (large lipid core plaque) ซึ่งรอยโรคแบบนี้จะมีปริมาณของ tissue 
factor สูง เมื่อมีการแตกลิ่มเลือดอาจจะเกิดขึ้นภายในรอยโรคแลวทําใหรอยโรคนั้นขยายใหญข้ึนทํา
ใหมีการตีบของหลอดเลือดมากขึ้น หรือล่ิมเลือดนั้นอาจจะขยายเขาไปใน lumen ของหลอดเลือด 
ทําใหเกิดการอุดตันตอไป ลักษณะรอยโรคชนิดนี้มักจะตรวจไมพบจากการฉีดสีกอนที่จะมีการแตก
ของรอยโรค 
 
 หลอดเลือดที่เกิดการอุดตันอยางเฉียบพลันนั้น สวนมากมีการเสื่อมของผนังหลอดเลือด
แบบ atherosclerosis เพียงปานกลาง(10) คือ มีการตีบของหลอดเลือดแดงอยูประมาณรอยละ 40 – 
50 (diameter stenosis) เทานั้น แตผนังที่ตีบเพียงรอยละ 40 – 50(11, 12) นี้มีการปริแตกของผนัง
หลอดเลือดแดงสวนที่มี atherosclerosis (plaque ruptured) ทําใหสารที่อยูใต subendothelial 
ออกมากระตุนการรวมตัวของเกร็ดเลือดและกระตุนการเกิดลิ่มเลือด (coagulation) ตามมา เปนเหตุ
ใหเกิดการอุดตัน 
 
กลไกการเกดิ plaque rupture 
 

  อาจแบงพยาธิกําเนิด (pathophysiology) ของการเกิด plaque rupture (8,9) ออกเปน 4 
ขั้นตอนคือ 

1. การเปลี่ยนแปลงของผนังหลอดเลือดจากปจจัยเสี่ยงทําใหเกิดภาวะหลอดเลือดแดง
แข็ง 
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2. การเปลี่ยนแปลงของ plaque เปนชนิดที่พรอมจะเกิดการปริแตก (vulnerable plaque 
formation)  

3. การกระตุนหรือปจจัยที่ทําใหเกิดการปริแตกของ plaque (triggering of plaque 
rupture) 

4. การรวมตัวกันของเกร็ดเลือดและการเกิดลิ่มเลือด (platelets aggregation and 
coagulation) 
                 กลไลที่ทําให plaque พรอมจะปริแตกกลไกหนึ่งก็คือ inflamation 
 
 
ภาวะ inflammation กับการเกิด Acute coronary syndrome 
                
          การอักเสบเปนสาเหตุสําคัญหนื่งของ atherosclerosis และการเกิด acute coronary 
syndrome,การติดเชื้อ Chlamydia pneumoniae พบวาเปนสาเหตุหนึ่งของการเกิด diffuse 
inflammation ในหลอดเลือดหัวใจโคโรนารี่(13,14)  หลักฐานที่ไดจากการศึกษาทาง histology(13,14) 
และการทดลองรักษาขั้นแรก(15,16) บงชี้วาการติดเชื้อ Chlamydia pneumoniae อาจเปนสาเหตุ
สําคัญของ acute coronary syndrome 
             ในป 1989 Davies และคณะ(17) ไดทําการศึกษาหาปริมาณของ collagen matrix, elastin, 
LDL-cholesterol, smooth muscle cell และ monocytes เปรียบเทียบใน plaque ชนิดที่มีรอยปริ
แตก (ulcerated) และ ชนิดที่ไมมี พบวามีความแตกตางกันอยางเห็นไดชัด,โดยจะพบวา plaque ที่
มีรอยปริแตกมีปริมาณ collagen matrix และ smooth muscle cell ในปริมาณที่ต่ํา ทําใหมีความ
แข็งแรงของ plaque นอย แต lipid content (LDL- cholesterol) ในปริมาณมากทําให plaque มี
ลักษณะนุม และมี monocyte จํานวนมากซึ่งแสดงถึงการมี acute inflammatory process อยู     
 
 
C-reactive protein 
  
  Acute phase reactants (APRs) เปนกลุมของโปรตีนซึ่งจะมีการเปลี่ยนแปลงเมื่อมีการ
อักเสบเกิดขึ้น APRs แบงออกเปน 2 กลุม คือ positive APRs เชน CRP, serum amyloid A 
protein, ceruloplasmin, alpha one-antitrypsin ซึ่งเมื่อมีการอักเสบจะมีระดับสูงขึ้น ตรงขามกับ 
negative APRs อันไดแก albumin, prealbumin, transferrin เปนตน(19) 
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 ซีรีแอกทีฟโปรตีน ถูกคนพบในครั้งแรกเมื่อป ค.ศ. 1930 ซึ่งขณะนั้นพบวาซีร่ัมของผูที่ติดเชื้อ 
pneumococcus สามารถทําปฏิกิริยาตกตะกอนกับสวน polysaccharide ของผนังเซลลของ 
pneumococcus ได สวนซีร่ัมของคนปกติไมทําใหเกิดปฏิกิริยาดังกลาว ตอมาจึงพบวา
ปรากฏการณดงักลาวเกิดจากสารที่อยูในซีร่ัม ซึ่งตอมาเรียกวาซีรีแอกทีฟโปรตีนนั่นเอง (22) ซีรีแอก
ทีฟโปรตีนเปน pentaxin (pentraxin) ซึ่งก็คือกลุมของโปรตีนที่ประกอบดวยหนวยยอยซึ่งเปน 
polypeptide 5 หนวยที่เหมือนกัน มาตอกันเปนรูปโดนัทหรือหาเหลี่ยม เชื่อมกันแบบ noncovalent 
(19,20,21) ซีรีแอกทีฟโปรตีนมีคุณสมบัติเปน heat labile protein ซึ่งไมคงทนตอความรอน มีน้ําหนัก
โมเลกุลเทากับ 11,500 ถึง 140,000 สรางจากตับ การสรางถูกควบคุมโดยยีนที่อยูบนโครโมโซมคูที่
หนึ่ง (20) โดย IL-6 มีผลกระตุนใหมีการสรางมากขึ้น เมื่อทํา serum electrophoresis จะพบแถบของ
ซีรีแอกทีฟโปรตีน อยูบริเวณ slow gamma ถึง mid beta region(19,21) หนาที่ซีรีแอกทีฟโปรตีนจะ
คลายกับ immunoglobulin แตจะเกี่ยวกับ nonspecific immune response(19) เชน 

1. opsonization(20, 22) 
2. กระตุน complement system เฉพาะ classical pathway(19,20) แตจะยับยั้ง 

alternative pathway(20) 
3. immune modulator(19) กระตุน macrophage, PMN, NK cell ในสวนของ 

macrophage จะกระตุนใหมีการทําลายเซลลมะเร็งดวย 
4. กําจัดเซลลที่ตายแลว(20) เซลลแปลกปลอม ตลอดจนสิ่งแปลกปลอมตาง ๆ ปกติระดับ 

ซีรีแอกทีฟโปรตีนจะนอยกวา 0.8 mg/dl เมื่อมีการอักเสบ ระดับอาจสูงขึ้นเปน 1,000 เทาภายใน 24 
ถึง 48 ชั่วโมง(20) การวัดซีรีแอกทีฟโปรตีน อาจวัดแบบ qualitative ดวยวิธี latex agglutination test 
ซึ่งมีผลบวกลวงไดจาก prozone-type phenomenon สวนการวัดแบบ quantitative สามารถวัดได
หลายวิธีเชน radial immunodiffusion (RID) ซึ่งตองใชเวลานาน หรือ nephelometry ซึ่งใชเวลา
นอยกวาวิธีแรก นอกจากนี้ยังมี enzyme multiplied immunoassay techniques (EMIT) และ 
fluorescence polarization assay (FPA) เปนตน ไดมีการศึกษาระดับ ซีรีแอกทีฟโปรตีนใน
ประชากรที่มาบริจาคเลือด พบวาคาของซีรีแอกทีฟโปรตีน ไมไดมีการกระจายแบบโคงปกติ(23) 
 

     
C-reactive protein  กับโรคหลอดเลือดหัวใจ (coronary artery disease) 
 
 เนื่องจากซีรีแอกทีฟโปรตีน เปนตัวบงชี้ถึงการมีการอักเสบไดคอนขางดีแมจะไมจําเพาะก็
ตาม การวัดก็ไมยุงยากมากนัก จึงไดมีการศึกษาถึงความสัมพันธระหวางซีรีแอกทีฟโปรตีน กับ 
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coronary heart disease เพื่อที่จะไดนํามาใชประโยชนอยางกวางขวาง โดยอาจแบงการวิจัยออก 
เปนขอ ๆ ดังนี้ 

1. การศึกษาในประชากรเพื่อหาความสัมพันธระหวางซีรีแอกทีฟโปรตีน กับ coronary 
heart disease ซึ่งมีการวิจัยทั้งแบบ retrospective cross-section และ prospective ไดแก  

1.1  Bradford C และคณะ(18) ทําการศึกษาระดับ C Reactive protein ในเลือดของ
ผูปวย unstable angina,stable angina และ nonischemic heartdisease พบวาระดับของ C 
reactive protein ในเลือดของกลุม unstable angina สูงกวาของอีกสองกลุมชัดเจน (โดยไมมีความ
แตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ) เชื่อวา C reactive protein ที่สูงขึ้นเกิดจากการเพิ่มข้ึนของ 
macrophage activity ที่อยูรอบ ๆ coronary atherosclerotic lesion ที่มีการอุดตันหรือ 
myocardial ischemia ทําใหเกิด myocardial inflammation  

1.2 Ridker PM และคณะ(24) ไดทําการศึกษาแพทยเพศชายที่มีสุขภาพแข็งแรง
จํานวน 543 คน ซึ่งอยูใน Physicians’ Health Study โดยไดเจาะเลือดเก็บไวตั้งแตเร่ิมการวิจัยแลว
ติดตามจนพบวาเกิด myocardial infarction, stroke หรือ venous thrombosis พบวาคาซีรีแอกทีฟ
โปรตีน ในเลือดที่เจาะไวตั้งแตแรกของคนที่ตอมาเกิด myocardial infarction หรือ ischemic stroke 
จะสูงกวาคนที่ไมเกิดอยางมีนัยสําคัญ และยังพบวาการใชแอสไพริน สามารถลดการเกิด 
myocardial infarction ไดอยางมีนัยสําคัญ ในกลุมที่มีซีรีแอกทีฟโปรตีนอยูใน quartile สูงสุดเมื่อ
เปรียบเทียบกับกลุมตํ่าสุด 

1.3 Haverkate F และคณะ(25) ไดวัดระดับซีรีแอกทีฟโปรตีน และ serum amyloid 
protein ในผูปวยนอกที่มีอาการเจ็บหนาอกรวม 2,121 คน โดยแบงออกเปน 3 กลุม คือ unstable 
angina, stable angina และ rest atypical angina ผูที่เขารวมการศึกษาทั้งหมดเปนสวนหนึ่งของ 
European Concerted Action on Thrombosis and Disabilities (ECAT) Angina Pectoris Study 
ผูวิจัยไดติดตามผูปวยเปนเวลา 2 ป พบวาระดับซีรีแอกทีฟโปรตีน ที่เจาะตั้งแตเร่ิมการวิจัยมีความ 
สัมพันธกับการเกิด coronary event ในผูปวยที่เปน stable หรือ unstable angina โดยผูที่มีระดับ   
ซีรีแอกทีฟโปรตีนอยูใน quintile ที่หาจะเกิด coronary event มากกวากลุมที่เหลือทั้งหมด 2 เทา 
นอกจากนี้ซรีีแอกทีฟโปรตีนยังมีความสัมพันธในทางบวกกับอายุ การสูบบุหร่ี body mass index 
(BMI) ระดับ triglyceride การตีบของหลอดเลือดแดงโคโรนารี ประวัติ myocardial infarction มา
กอน และ ejection fraction ต่ํา 

1.4 Mendall MA และคณะ(26) ไดทําการทดสอบสมมติฐานที่วาการมีการอักเสบเล็ก 
นอยแตเร้ือรังเชนการสูบบุหรี่ หลอดลมอักเสบเร้ือรัง การติดเชื้อ Chlamydia pneumoniae และ 
Helicobacter pylori จะทําใหระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนสูงขึ้นแตไมเกินคาปกติ และมีความสัมพันธกับ 
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chronic coronary heart disease โดยไดสุมตัวอยางจากประชากรเพศชายอายุ 50 – 69 ป จํานวน 
388 คน มาเจาะหาระดับซีรีแอกทีฟโปรตีน ดวยวิธี ELISA และดูวามี coronary heart disease เปน
จํานวนเทาไรโดยใช Rose angina questionnaire รวมกับ Minnesota coded electrocardiogram 
พบวาอายุที่มากขึ้น การสูบบุหรี่ หลอดลมอักเสบเรื้อรัง การติดเชื้อทั้งสองชนิดและ BMI มีความ 
สัมพันธกับระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนที่สูงขึ้น ระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนก็มีความสัมพันธกับ fibrinogen 
cholesterol triglyceride น้ําตาลในเลือด และ apolipoprotein B ที่สูงขึ้นดวย ตรงขามกับ HDL 
นอกจากนี้ ซีรีแอกทีฟโปรตีนยังมีความสัมพันธอยางชัดเจนกับ coronary heart disease 

1.5 Ridker PM และคณะ(27) ไดทําการศึกษาผูที่เขารวมใน Cholesterol and 
Recurrent Events (CARE) จํานวน 391 คนพบวาซีรีแอกทีฟโปรตีนมีระดับสูงในกลุมที่มี recurrent 
nonfatal myocardial infarction หรือ fatal coronary event มากกวาในกลุมที่ไมมี อยางมีนัย 
สําคัญ 

1.6 Heinrich J และคณะ(28) พบวาซีรีแอกทีฟโปรตีน, fibrinogen, d-dimer, 
plasminogen มีระดับสูงขึ้นอยางมีนัยสําคัญทางสถิติสัมพันธกับความรุนแรงของ coronary heart 
disease ในผูปวยชายที่อยูใน coronary rehabilitation unit 

1.7 Mori T และคณะ(29) ไดพิสูจนวามีความสัมพันธทางบวกระหวาง glycoprotein 
ซึ่งไดแก alpha one-antitrypsin, alpha 1-acid glycoprotein, alpha 2-macroglobulin, 
ceruloplasmin, haptoglobin, fibrinogen, C4b binding protein, lipoprotein (a) และซีรีแอกทีฟ
โปรตีน กับความรุนแรงของ coronary atherosclerosis จากการทําการฉีดสีเขาหลอดเลือดแดงโคโร
นารี ในผูปวยชาย 133 คน และหญิง 92 คน 

1.8 Kuller LH และคณะ(30) ไดหาความสัมพันธระหวางซีรีแอกทีฟโปรตีน, alpha 1-
acid glycoprotein และ albumin ซึ่งเปน acute phase protein กับการเกิด myocardial infarction 
และ coronary heart disease ในผูที่รวมในการศึกษา Multiple Risk Factor Intervention Trial 
(MRFIT) โดยไดติดตามเปนเวลา 17 ป สําหรับการตายและ 6 – 7 ปสําหรับ myocardial infarction 
พบวามีความสัมพันธอยางมีนัยสําคัญระหวางซีรีแอกทีฟโปรตีน และการตายจาก coronary heart 
disease โดยในกลุมที่สูบบุหร่ีมีความเสี่ยงตอการตายจาก coronary heart disease เทากับ 4.3 
(95 % CE 1.74 – 10.8) เมื่อเปรียบเทียบระหวางกลุมที่มีซีรีแอกทีฟโปรตีนใน quartile ที่ 4 กับ 
quartile ที่ 1 

1.9 Danesh J และคณะ(31) ไดทํา meta-analysis ของการศึกษาทางระบาดวิทยาที่
เปนการศึกษาแบบไปขางหนาและมีการหาความสัมพันธระหวาง fibrinogen, CRP, albumin และ 
leucocyte count กับความเสี่ยงตอการเกิด coronary heart disease ในเวลาตอมา พบวาในสวน
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ของซีรีแอกทีฟโปรตีนเองมี combined risk ratio 1.7 (95% CI 1.4 – 2.1) ซึ่งสัมพันธกับความ
แตกตางของซีรีแอกทีฟโปรตีนที่ 1.4 mg/L (2.4 กับ 1.0 mg/L) อยางมีนัยสําคัญ 

2. การศึกษาทางพยาธิวิทยา พบวาซีรีแอกทีฟโปรตีน มีความสัมพันธกับ coronary 
atherosclerosis โดยมีรายงานดังนี้ 

2.1 Torzeaski J และคณะ (32) ไดทําการตรวจ atherosclerotic lesion พบวามี 
ซีรีแอกทีฟโปรตีนรวมกับ complement complex กระจายอยูทั่วไปใน fibroelastic และ 
fibromuscular layer และยังพบซีรีแอกทีฟโปรตีนใน foam cell ดวย 

2.2 Reynolds GD และคณะ (33) ไดนํา aorta ที่ไดจากการตรวจศพ มาศึกษาพบวา
มีซีรีแอกทีฟโปรตีนอยูตามบริเวณตาง ๆ ดังนี้ บริเวณที่ดูปกติ 3.3 %, fatty streak 75 %, 
atheromatous plaque 90.2 % และ fibrous plaque 64.6 % 

2.3 Vlaicu R และคณะ(34) พบวาบริเวณที่มี atherosclerosis ของ aorta สวนที่เปน 
fibrous plaque มี immunoglobulin complement รวมถึงซีรีแอกทีฟโปรตีนเปนปริมาณสูงกวา
บริเวณที่เปน fatty streak 

2.4 Lagrand WK(35) ไดทดสอบวาซีรีแอกทีฟโปรตีนมีสวนในการเกิดการอักเสบ
เฉพาะที่บริเวณ jeopardized myocardium หรือไม จึงไดตรวจชิ้นเนื้อหัวใจจากผูปวย 17 คน ที่ตาย
จาก acute myocardial infarction พบวามีซีรีแอกทีฟโปรตีนอยูบริเวณที่เปน infarct โดยไมพบใน
บริเวณที่ดูปกติ และยังพบ C4 C3 activation fragment อยูดวย 

3. การศึกษาใน acute coronary syndrome 
3.1 Mach F และคณะ (35) ไดทําการทดสอบสมมติฐานวา ระดับซีรีแอกทีฟโปรตีน

ในผูปวยที่มาเขารับการรักษาในโรงพยาบาลดวยอาการเจ็บหนาอก สามารถเปนเครื่องชี้บงของโรค 
หัวใจขาดเลือดเฉียบพลันได โดยศึกษาในผูปวย 110 คน ที่มาดวยอาการเจ็บหนาอกและไมมี CK-
MB สูงในชวงแรก ตอมาไดแบงผูปวยออกเปน 2 กลุม ตามการวินิจฉัยโรคขั้นสุดทาย พบวาระดับซีรี
แอกทีฟโปรตีนในกลุมที่เปน acute myocardial infarction มีระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนสูงขึ้น 59 % 
สวนในกลุม unstable angina มีซีรีแอกทีฟโปรตีนสูงขึ้นเพียง 5 % ซึ่งมีความแตกตางอยางมีนัย 
สําคัญ 

3.2 Beranek JT และคณะ(37) ไดศึกษาความสัมพันธระหวางซีรีแอกทีฟโปรตีน 
และการตายใน acute myocardial infarction ในแงของการพยากรณโรคในผูปวย acute 
myocardial infarction 188 คน ที่ได thrombolytic therapy ติดตามเปนเวลา 24 เดือน พบวาซีรี
แอกทีฟโปรตีนมีคาสูงสุดในวันที่ 2 – 4 และเมื่อเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของซีรีแอกทีฟโปรตีนในกลุมที่มี
ชีวิตจนสิ้นสุดการวิจัย กับกลุมที่เสียชีวิตในเดือนที่ 3, 3 – 6, 6 – 12 และ 12 – 24 เดือน มีคาเทากับ 
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65 (95 % CI 58 –71), 166 (95 % CI 139 – 194), 136 (95 % CI 88 –184), 85 (95 % CI 52 – 
119) และ 74 (95 % CI 38 –11) ตามลําดับ โดยมีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญระหวางกลุมที่
ตายใน 3 และ 3 – 6 เดือน กับกลุมที่มีชีวิตอยูถึง 24 เดือน 

3.3 Ueda S และคณะ(38) พบวาในผูปวย acute myocardial infarction ที่มี 
cardiac rupture จะมีซีรีแอกทีฟโปรตีนสูงขึ้นอยางมากและรวดเร็ว โดยสูงมากกวา 20 mg/dl ในวัน 
ที่สอง และระดับยังคงสูงอยูนานกวากลุมที่ไมมี cardiac rupture 

3.4 Kazmierczak M และคณะ (39) ไดทําการเจาะเลือดเพื่อหาระดับ acute phase 
protein เชน ซีรีแอกทีฟโปรตีน, alpha 1-acid glycoprotein, alpha 1-antichymotrypsin ในผูปวย
ที่เปน acute myocardial infarction ซึ่งแบงออกเปน 2 กลุม แยกโดยการมีหรือไมมี acute heart 
failure พบวาซีรีแอกทีฟโปรตีนมีคาสูงกวาอยางมีนัยสําคัญในกลุมที่มี heart failure เมื่อเปรียบ 
เทียบกับกลุมที่ไมมี 

3.5 Oltrona L และคณะ (40) รายงานวาซีรีแอกทีฟโปรตีนไมไดบอกถึงการเกิดผล 
รายหรือภาวะแทรกซอนใน 72 ชั่วโมงแรก หลังจากเกิด unstable angina การศึกษานี้ใชผูปวย 140 
คน  พบวา 33 คน มีระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนสูงตั้งแตแรก และ 33 คน เกิด myocardial infarction 
หรือ refractory angina เมื่อวิเคราะหขอมลูโดยใช Kaplan-Meier analysis ไมพบวา cardiac 
event แตกตางกันไมวาระดับซีรีแอกทีฟโปรตีน จะแตกตางกันหรือไมก็ตาม 

3.6 Toss H และคณะ(41) ไดทําการศึกษาวาซีรีแอกทีฟโปรตีน และ fibrinogen 
สามารถพยากรณโรคใน acute coronary syndrome (unstable angina หรือ non Q-wave 
myocardial infarction) ไดหรือไม ผูปวยที่ศึกษามีทั้งหมด 965 คน และถูกแบงออกเปน 2 กลุม 
กลุมหนึ่งได low molecular weight heparin (LMWH) อีกกลุมไดยาหลอก เปนเวลา 5 สัปดาห เทา 
กัน และติดตามเปนเวลา 5 เดือน พบวาที่ระดับ C-reactive ตางกัน คือนอยกวา 2 ตั้งแต 2 – 10 
และมากกวา 10 mg/L จะมีโอกาสตายเทากับ 2.2 %, 3.6 % และ 7.5 % ตามลําดับ ซึ่งแตกตางกัน
อยางมีนัยสําคัญ เมื่อทํา logistic multiple regression analysis พบวาซีรีแอกทีฟโปรตีนที่สูงขึ้นจะ
สัมพันธกับการตายโดยมี P = 0.012 

3.7 Berk BC และคณะ(42) พบวาในผูปวยที่เขาอยูโรงพยาบาลดวย unstable 
angina, nonischemic illness และ stable coronary artery disease มีระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนสูง
กวาปกติอยางมีนัยสําคัญเทากับ 90 % 20 % และ 13 % ตามลําดับ คาเฉลี่ยของซีรีแอกทีฟโปรตีน 
ในกลุมที่เปน unstable angina เมื่อเปรียบเทียบกับอีก 2 กลุม มีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ 

3.8 De Beer FC และคณะ(43) ไดตรวจซีรีแอกทีฟโปรตีน ในผูปวย 4 กลุม คือ 
myocardial infarction unstable angina หลังทําการฉีดสีหลอดเลือดแดงโคโรนารี และ 
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noncardiac chest pain ใน myocardial infarction ระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนจะขึ้นสูงสุดประมาณ 
50 ชั่วโมงหลังเจ็บหนาอก จากนั้นจะลดลงสูคาปกติใน 7 วัน ถาไมมีภาวะแทรกซอน แตถามีภาวะ 
แทรกซอนระดับซีรีแอกทีฟโปรตีน จะยังคงสูงอยู สวนกลุม angina หรือหลังทําการฉดีสีหลอดเลือด
แดงโคโรนารี ไมพบการเพิ่มข้ึนของซีรีแอกทีฟโปรตีน 

3.9 Pietila K และคณะ(44) พบวาในผูปวย acute myocardial infarction ที่ไมไดรับ 
thrombolytic agent จะมีความสัมพันธระหวาง infarct size ซึ่งวัดจาก CK-MB และ thallium-201 
isotope emission tomography กับซีรีแอกทีฟโปรตีนเปนเสนตรง โดยมี correlation coefficient 
ระหวาง concentration-time integral ของ CK-MB และ CRP เทากับ 0.96 ในกรณีที่ได 
thrombolytic agent ความสัมพันธจะขึ้นกับความสําเร็จในการเปดเสนเลือดที่ตีบ ในผูปวยที่ยาได 
ผลพบวาซีรีแอกทีฟโปรตีน มีคาประมาณ 20 % เมื่อเทียบกับไมไดยาหรือยาไมไดผล 

3.10 Morrow DA(45) ไดใช CRP และ cardiac troponin T (cTnT) เพื่อทํานายการ
ตายใน 14 วัน ในผูปวย unstable angina หรือ non-Q wave myocardial infarction ที่ได 
enoxaparin ซึ่งเปน LMWH การวิจัยนี้เปนสวนหนึ่งของ Thrombolysis in Myocardial Infarction 
(TIMI 11A) พบวาผูปวยที่เสียชีวิตจะมีระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนสูงกวาผูปวยที่ไมเสียชีวิตอยางมีนัย 
สําคัญ ความนาจะเปนที่จะพบ cTnT ใหผลบวกจะเพิ่มข้ึนตามระดับซีรีแอกทีฟโปรตีนที่สูงขึ้น ใน
กลุมที่ cTnT ใหผลลบถามีซีรีแอกทีฟโปรตีนมากกวาหรือเทากับ 1.55 mg/dl จะมีอัตราตายสูงกวา
อยางมีนัยสําคัญ กลุมที่มีอัตราตายสูงที่สุดคือกลุมที่ cTnT ใหผลบวกและมีซีรีแอกทีฟโปรตีนสูงมาก 
กวาหรือเทากับ 1.55 mg/dl 

3.11 มีการศึกษา(46) ระดับ C-reactive protein, total cholesterol และ total 
cholesterol : HDL (ratio) ในคนที่ยังไมมี cardiovascular disease ติดตามไปเปนเวลา 9 ปทําการ
วิเคราะหขอมูลแบบ univariate (แตละปจจัยแยกกัน) พบวาระดับของ C-reactive protein, total 
cholesterol และ total cholesterol : HDL ตางก็สัมพันธกับการเกิด myocardial infarction ใน
อนาคตโดยถาแตละปจจัยมีระดับสูงโอกาสเกิด myocardial infarction จะมากขึ้น เมื่อนําขอมูลมา
วิเคราะหแบบรวมกัน (multivariate) พบวาคาของ C-reactive protein และระดับไขมันจะคาดคะเน 
(predict) การเกิด myocardial infarction ในอนาคตไดดีกวาการใชคา C-reactive protein หรือ
ระดับไขมันแยกกัน (univariate) จากการศึกษานี้ทําใหสรุปวาระดับของ C-reactive protein เปนตัว
ใชทํานายการเกิด coronary event ในอนาคตได 
  
 มีการศึกษาหลายชิ้นที่สนับสนุนแลววาในคนที่มีระดับไขมันในเลือดสูงการใชยากลุม HMG-
CoA reductase inhibitor จะชวยลดหรือปองกันการเกิด coronary event ไดทั้งในคนที่เคยหรือไม
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เคยมี cardiovascular disease ซึ่งเชื่อวาผลเกิดจากการลดไขมันในกระแสเลือดโดยตรงทําใหไขมัน
ที่อยูใน atherosclerotic plaque ละลายเขากระแสเลือดทําใหกลายเปน atherosclerotic plaque ที่ 
stable ข้ึน และเชื่อวาเนื่องจากฤทธิ์ในการลด inflammation ของตัวยาเองดวย 
 
 
ยากลุม statin กับการลดภาวะ inflammation 
 
           การศึกษายาลดไขมันกลุม statin กับฤทธิ์ในการลดการอักเสบ 
                       Williams และคณะ(47)ไดทดลองศึกษาใชยาลดใขมันกลุม statin ชื่อ pravastatin ใน
ลิงที่มี atherosclerotic plaque พบวาสามารถลดจํานวน macrophage ใน atherosclerotic 
plaque ไดรวมทั้งลดการขยายแบงตัวของ intimal vasa vasorum โดยผลของการศึกษาอันนี้ไม
ข้ึนกับระดับความเขมขนของไขมันในเลือดหรือขนาดของ plaque ซึ่งจํานวน inflammatory cell ใน 
plaque หรือการขยายแบงตัวของ intimal vasa vasorum จะมีผลตอการแตกของ plaque 
                        Shiomi และคณะ(48)ไดศึกษาในกระตายที่ไมมี LDL receptor พบวาผลยากลุม 
statin ชื่อ pravastatin  ตอ atherosclerotic plaque พบวายา pravastatin สามารถลดจํานวน 
macrophage และไขมัน ในบริเวณ atherosclerotic plaque ไดแตกลับเพิ่มจํานวน smooth 
muscle cell 
                           Bustos และคณะ(49)ศึกษาในกระตายที่ใหทาน cholesterol เมื่อใหยา 
atorvastatin พบวานอกจากลดระดับไขมันแลวยังลดสามารถขนาด atherosclerotic plaque ,ลด 
intimal monocyte chemoattractant protein และลดจํานวน macrophage ใน atherosclerotic 
plaque 
                            Weber และคณะ(50)ไดศึกษาใหในผูปวยที่มีระดับไขมันในเลือดสูงโดยใหทานยา 
statin ชื่อ lovastatin หรือยา simvastatin พบวาสามารถลดระดับ CD11b expression(monocyte 
surface receptor) และลด monocyte adhesion ตอ endothelium 
 
 
การศึกษา statin กับ coronary artery disease 
 

   จากการศึกษา CARE study(46) ในผูปวย 4,159 คน ที่เคยมีประวัติ myocardial 
infarction นํามาเจาะหาระดับ C-reactive protein, cholesterol และแบงเปน 2 กลุม โดยให 
pravastatin กับ placebo ติดตามเปนเวลา 5 ป แลวเอาขอมูลผูปวยที่ไมมี recurrent coronary 
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event และติดตามครบ 5 ป ซึ่งมีจํานวน 477 คนมาวิเคราะหพบวาในกลุม placebo จะมีแนวโนม
ของ C-reactive protein เพิ่มข้ึน สวนกลุมที่ได pravastatin จะมี C-reactive protein ลดลง โดย
การลดลงของระดับ C-reactive protein ไมเกี่ยวของกับระดับ cholesterol จึงทําใหเชื่อวาการลดลง
ของ C-reactive protein เกิดจากฤทธิ์ anti-inflammation ของตัวยา pravastatin 

 
                            
 
 
  
 
 
 
  
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

บทที่ 3 
 

วิธีการวิจัย 
  
 
รูปแบบการวจิัย (Research Design) 
 

เปนการวิจัยโดยการทดลอง (Experimental Research) แบงตัวอยางเปน 2 กลุม โดยวิธี 
randomization (Double blind, placebo-controlled) 
 กลุมที่ 1 ไดรับการ treatment แบบ standard treatment ของ unstable angina และ 
placebo (control group) 
 กลุมที่ 2 ไดรับการ treatment แบบ standard treatment และไดรับยา atorvastatin 40 มก. 
ตอวัน (experimental group) 

 
 

ระเบียบวิธวีจิัย (Research Methodology) 
 
  ประชากร (population) และตัวอยาง (sample) 
 ประชากรเปาหมาย (target population) คือ ผูปวย unstable angina   
             ตัวอยาง (sample) คือ ผูปวย unstable angina ที่ไดรับไวเปนผูปวยในของแผนกอายุร 
กรรม โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ในหอผูปวยในตอไปนิ้ 
                                     -  Coronary Care Unit  (CCU) 

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

โดยมีเกณฑการคัดเลือกดังตอไปนี้  
 

เกณฑในการคัดเลือกเขามาศึกษา (inclusion criteria)  
1. ผูปวย อายุ 20-75 ป 
2. ผูปวยทีเ่ปน unstable angina ชนิด intermediate ถึง high risk group ไดแก                     

ผูปวยทีม่ีอาการเจ็บหนาอกขณะพักมากกวา 20 นาทีรวมกับ 
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2.1 คลื่นไฟฟาหวัใจมีการเปลี่ยนแปลงของ ST segment หรือ T wave (dynamic 
ST-T change หรือ symmetrical Twave inversion) และ/หรือ                                                                   

2.2 คา Cardiac Troponin T มากกวา 0.1 นก./ดล. 
 

เกณฑในการคัดออกจากการศึกษา (exclusion criteria) 
1. ผูปวยที่มีอาการไมคงที่ ยังเจ็บหนาอกหลังไดรับ standard treatment หรือมี 

cardiogenic shock หรือ heart failure ที่ตองไดรับการรักษาดวยการใส Intraaortic Balloon Pump 
(IABP) ซึ่งเปนผูปวยที่มีโอกาสเสียชีวิตภายใน 30 วันสูง 

2. ไดรับการรักษาดวยยา HMGCoA reductase inhibitor หรือ lipid lowering agent 
กลุมอ่ืน ๆ อยูกอนแลวภายในระยะเวลา 3 เดือนกอน ซึ่งอาจจะมีผลตอระดับ CRP ได 

3. เคยทํา revascularization ดวยวิธี บอลลูนขยายหลอดเลือดหรือการผาตัดบายภาส
ภายใน 6 เดือน 

4. มีภาวะหรือโรคประจําตัวที่ทําให C reactive protein ขึ้นสูงในเลือดได เชน มะเร็ง,
ภาวะการติดเชื้อ, inflammatory disease, ภาวะไทรอยดเปนพิษ 

5. คลื่นไฟฟาหัวใจมี ST elevation  
6. ภาวะการทํางานของไตลดลง (Cr>3 mg/dl) 
7. ภาวะโลหิตจาง (Hct < 25%) ซึ่งอาจเปนสาเหตุในการเกดิ unstable angina ได 
8. ภาวะที่มีความผิดปกติของตับ (SGOT, SGPT ขึ้นสูงมากกวาคาปกติ 2 เทา )ซึ่งเปนขอ

หามในการใหยา 
9. มีประวัติแพยาลดไขมันที่เปนกลุมยา HMGCo A reductase inhibitor 

 
 
วิธีการ 
 
 ผูปวยที่ไดรับการวินิฉัยวาเปน unstable angina ตามเกณฑการคัดเลือกที่ใหไวขางตน จะ
ไดรับการรักษาแรกเริ่มตาม standard treatment คือให aspirin, nitroglycerin, heparin (หรือ Low 
molecular Weight heparin) แลว รับไวในหอผูปวย CCU, ICCU, ICU1 หรือ ICU2 

- สํารวจผูปวยวามีหลักเกณทตาม inclusion และ exclusion criteria หรือไม 
- แบงผูปวยออกเปนสองกลุมโดยวิธี randomization (หยิบฉลากที่มีเบอร1ถึง 60) โดย

แพทยเจาของไขหรือแพทยเวร ผูปวยที่ไดฉลากเบอรใด จะไดรับซองยาตามหมายเลขนั้น 
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- ยาหลอกและยาจริงจะมีขนาด,รูปราง,สีและกลิ่นของเม็ดยาเหมือนกัน บรรจุในซองหอ
ที่เหมือนกัน และจะไดรับ randomization บรรจุหอตามหมายเลข 1 ถึง 60 (โดยยาหลอกมีจํานวน 
30 หอ และยาจริงมีจํานวน 30 หอ) หอละ 60 เม็ด 

-  ยาจริงจะเปนยา atorvastatin ขนาด 20 มก.ตอเม็ดทานครั้งละ 1 เม็ดสองเวลา(40 
มก.ตอวัน) 

- โดยซองยาที่มีหมายเลขกํากับอยูจะไมมีผูใดทราบวาเปนเม็ดยาหลอก(placebo)หรือ
ยาจริง (atorvastatin) โดยรายชื่อหมายเลขใดเปนยาหลอกหรือยาจริงจะถูกเก็บไวในซองจดหมาย
และจะเปดดูเมื่อส้ินสุดการศึกษา 

- ผูปวยทั้งสองกลุมจะไดรับการเจาะเลือดตรวจดู ความเขมขนของเลือดและจํานวนเกร็ด
เลือด(CBC), หนาที่การทํางานของไต (BUN, Cr), ระดับเกลือแรในเลือด (Electrolyte), ระดับ
เอ็นไซมที่มาจากเซลของกลามเนื้อหัวใจ (TroponinT, CPK, CPK-MB),ระดับเอ็นไซมที่บงบอกความ
ผิดปกติของตับ (SGOT, SGPT), ระดับไขมันในเลือด (HDL cholesterol, LDL 
cholesterol,Triglyceride), และ C-Reactive protein ทันที รวมทั้งการตรวจตามปกติ เอ็กซเรยปอด 
(CXR), การตรวจคลื่นไฟฟาหัวใจ (EKG) 

- ผูปวยทั้งสองกลุมไดรับการรักษาตามมาตรฐานการรักษา unstable anginaภายใตการ
ดูแลและการตัดสินใจของแพทยเจาของไข 

- ผูปวยทั้งสองกลุมจะนัดมาตรวจติดตามอาการที่หองตรวจผูปวยนอก ในวันที่ 30 หลัง 
จากเขารับการรักษาและเจาะเลือดเพื่อวัดระดับ CRP 

 
 

การคํานวณขนาดตัวอยาง (sample size determination) 
 
 แนวโนมของระดับ C Reactive protein ใน plasma ในผูปวย unstable angina ที่ตอบ 
สนองตอการรักษาดวย standard treatment พบวาจะมี level สูงขึ้นใน 2-3 วันแรก แลวลดลงสู
ระดับใกลภาวะพื้นฐานแรกเริ่มในวันที่ 5-7 สวนผูปวยที่ไมตอบสนองตอการรักษา มีการอุดตันของ
หลอดเลือดเปนมากขึ้นเรื่อย ๆ พบวา จะมีระดับของ C Reactive protein สูงขึ้นเรื่อย ๆ ในชวง 5-7 
วันแรก แตยังไมมีการศึกษาถึงระดับ CRP ภายหลังการเกิด unstable anginaภายใน 1 อาทิตย หรือ 
1 เดือน ที่บอกคา CRP ที่ชัดเจนวาแตกตางจากคา CRP ของภาวะพื้นฐานแรกเริ่มที่เกิด unstable 
angina เทาใด, รวมทั้งผลของ HMGCoA reductase inhibitor ในระยะสั้นตอการลดลงของ CRP 
จึงทําใหไมสามารถคํานวณจํานวนประชากรได  
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 ดังนั้นผูทําการศึกษาจึงตัดสินใจใชผูปวยจํานวนกลุมละ 30 คน 
 
 
เครื่องมือที่ใชในการวจิัย 
 
 เนื่องจากการวิจัยนี้เปนการตรวจทางหองปฏิบัติการ และ การเฝาติดตามผูปวย ดังนั้น 
เครื่องมือที่ใชในการวิจัยจึงประกอบดวย 

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

2. เครื่อง automate สําหรับทําการตรวจซีรีแอกทีฟโปรตีน ในการวิจัยนี้ใชเครื่องที่หอง 
ปฏิบัติการตึก ภปร ชั้น 1 รุน Integra 400 

3. ตูปรับอุณหภูมิเย็นที่ใชแช serum (- 20 องศาเซ็นเซียส) 
 
 
การวัด (measurement) 
 
 ตัวแปรในการวิจัยนี้คือระดับของ CRP หนวยเปน มก./มล. เรียกวา highly sensitive C 
Reactive protein (hs-CRP) โดยรวบรวมเลือดของผูปวยแลวใสหลอดทดลองตั้งทิ้งไวเพื่อแยกเอาซี 
ร่ัมนํามาปน แลวเก็บไวในตูปรับอุณหภูมิที่ –20 องศาเซลเซียส เมื่อรวบรวมไดจํานวนมากพอแลว ก็
จะนํามาตรวจกับชุดน้ํายาตรวจ CRP ซึ่ง 1 ชุดตรวจได 300 ตัวอยาง โดยถาเปดน้ํายาตรวจแลวตอง
ใชตรวจภายใน 1 เดือน โดยใชเครื่องตรวจ automate (Cobas integra 400) ดวยวิธี 
immunoturbidimetric 
 
 
การเก็บรวบรวมขอมลู (data collection) 
 

1. การซักประวัติรวมถึงขอมูลพื้นฐานและตรวจรางกายเพื่อการวินิจฉัยโรคตามปกติโดย
แพทยเวรและแพทยประจําเจาของผูปวย 

2. การตรวจทางหองปฏิบัติการ 
2.1 การตรวจตามปกติไดแก การตรวจเลือดโดยเจาะเลือดตั้งแตแรกรับเพื่อหา CBC, 

BUN, creatinine, Troponin T, CPK, CPK-MB, SGOT, SGPT, Cholesterol, Triglyceride, HDL 
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ที่หองปฏิบัติกลาง, การตรวจภาพรังสีทรวงอกโดยเจาหนาที่ x-ray และการตรวจคลื่นไฟฟาหัวใจ 
(EKG) โดยพยาบาลประจําหองฉุกเฉินหรือหอผูปวยที่ผูปวยเขารับการรักษาอยู (CCU, ICCU, 
ICU1, ICU2) 

2.2 การตรวจซีรีแอกทีฟโปรตีน ทําโดยเจาะเลือดครั้งแรกรับทันทีที่ admit พรอมกับ
การตรวจเลือดอ่ืนๆ แลวใสหลอดทดลองตั้งทิ้งไวแยกเอาซีร่ัม จากนั้นเก็บไวในตูปรับอุณหภูมิที่ –20 
องศาเซลเซียล เพื่อรอตรวจพรอมกัน และวันที่ 30 ของการศึกษา  

2.3 การติดตามผูปวยโดยดูอาการ การเจ็บหนาอกหรือมีกลามเนื้อหัวใจขาดเลือด
ซ้ํา,การทําบอลลูนขยายหลอดเลือด (Percutaneous Tranluminal Coronary Angioplasty) หรือ 
การผาตัดตดัตอหลอดเลือดหัวใจ (Coronary Artery Bypass Graft), การเขาอยูโรงพยาบาลซ้ําดวย
โรคหัวใจ การเสียชีวิตภายใน 30 วัน โดยจะนัดผูปวยมาตรวจ ณ.วันที่ 30 ของการศึกษา 

 
 

การวิเคราะหขอมูล (data analysis) 
 
            วิเคราะหขอมูลพืน้ฐานของผูปวยทั้งสองกลุม โดยขอมูลที่เปนจํานวนนับ (category data) 
จะแสดงในรูปของจํานวนนบัและรอยละ (percent) แลวเปรียบเทียบความแตกตางระหวางกลุมดวย 
Chisquare test สวนขอมูลที่เปนคาตอเนือ่ง (continuous data) จะแสดงดวยคาเฉลี่ยและคาเบี่ยง 
เบนมาตรฐาน (mean ± SD) สวนการเปรยีบเทียบกนัจะใช  student T test โดยนําเสนอขอมูลดิบ
โดยใชตาราง โดยถือวามีนยัสําคัญทางสถติิที่ p < 0.05 
            วิเคราะหระดับของ CRP ในวนัแรก,วันที่ 3, 7 และวันที่ 30 ของการศึกษาโดยใชคาเฉลี่ย
และคาเบี่ยงเบนมาตรฐาน (mean ± SD) สถิติที่ใชในการทดสอบสมมติฐานใช  paired student T 
test นําเสนอขอมูลดิบโดยใชกราฟเสนตรง, ตาราง, โดยถอืวามนีัยสาํคัญทางสถิติที ่p < 0.05 
            วิเคราะหผลการประเมินอาการผูปวยในวันที่ 30 จะแสดงในรูปของจํานวนนับและรอยละ 
(percent) แลวเปรียบเทียบความแตกตางระหวางกลุมดวย Chisquare test นําเสนอขอมูลดิบโดย 
ตาราง, โดยถือวามีนัยสําคัญทางสถิติที่ p < 0.05 
  
 
 
 
 



 

บทที่ 4 
 

ผลการวิจัย 
 
 
 มีผูปวยที่ไดรับเขัาศึกษาวิจัยมีจํานวนทั้งสิ้น 51 คน โดยมีผูปวยเพศชายจํานวน 32 คน, 
ผูปวยเพศหญิงจํานวน 19 คน ไดรับการแบงเปนแบบสุมสองกลุม กลุมที่ไดรับยาหลอกมีจํานวน 24 
คน (เปนชาย 15 คน, หญิง 9 คน), กลุมที่ไดรับยา atorvastatin มีจํานวน 27 คน (เปนชาย 17 คน, 
หญิง 10 คน) 
 
 กลุมที่ไดรับยาหลอก มีผูปวย 3 รายที่ไมไดมาเจาะเลือดในวันที่ 30 เนื่องจากผูปวยทั้ง 3 
รายไมไดมาตามกําหนดนัด 30วัน โดยเมื่อติดตอกับผูปวยทั้ง 3 รายพบวาผูปวยไดมารับการตรวจใน
สัปดาหถัดไปพบวาผูปวยทั้ง 3 รายไมมีภาวะแทรกซอนแตอยางใด,มีผูปวยเสียชีวิตจํานวน 2 คน 
โดยรายแรกเสียชีวิตในวันที่ 3 ของการนอนโรงพยาบาลเนื่องจากมีเลือดออกในทางเดินอาหารสวน 
บน (upper GI bleeding), สวนรายที่สองเสียชีวิตในโรงพยาบาลในวันที่ 9 จากหัวใจเตนผิดจังหวะ 
(ventricular arrhythmia), มีผูปวยหนึ่งรายที่มีอาการเจ็บหนาอกซ้ําพบมีกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดซ้าํ
ไดรับการสวนหลอดเลือดหัวใจ แลวทําการรักษาโดยวิธีผาตัดหลอดเลือดหัวใจในวันที่ 14 ของการ 
ศึกษา, ผูปวยที่เขารับการศึกษาไดรับการติดตามครบ 30 วัน และสามารถเจาะเลือดเพื่อตรวจ CRP 
ในวันที่ 30 ได มีจํานวน 18 ราย (เปนชาย 11 ราย, เปนหญิง 7 ราย) 
 
 กลุมที่ไดยา atorvastatin มีจํานวน 27 ราย มีผูปวย 7 รายที่ไมไดมาเจาะเลือดในวันที่ 30 
เนื่องจากผูปวยทั้ง 7 รายไมไดมาตามกําหนดนัด 30วันโดยเมื่อติดตอกับผูปวยทั้ง 7 รายพบวาผูปวย
ไดมารับการตรวจในสัปดาหถัดไป พบวาผูปวยทั้ง 7 รายไมมีอาการแทรกซอนแตอยางใด และมีผู 
ปวยที่ไมสามารถติดตามได 2 ราย, เสียชีวิต 1 รายในวันที่ 3 ของการนอนโรงพยาบาลเนื่องจากมี
เลือดออกในทางเดินในทางเดินอาหารสวนบน (upper GI bleeding), มีผูปวยหนึ่งรายที่มีอาการเจบ็
หนาอกซ้ําพบมีกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดซ้ําไดรับการสวนหลอดเลือดหัวใจแลวทําการรักษาโดยวิธี
ผาตัดหลอดเลือดหัวใจในวันที่ 7 ของการศึกษา, ผูปวยที่เขารับการศึกษาไดรับการติดตามครบ 30 
วัน และสามารถเจาะเลือดเพื่อตรวจ CRP ในวันที่ 30 มีจํานวน 17 ราย (เปนชาย 10 ราย,หญิง 7 
ราย) 
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 การวิเคราะหขอมูลเปรียบเทียบคา CRP จึงไดใชขอมูลจากกลุมที่ไดรับยาหลอกจํานวน 18 
รายและกลุมที่ไดยา atorvastatin จํานวน 17 ราย 
 
 
ตารางที่ 1  เปรียบเทียบแสดงคาเฉลี่ย (mean) ของอายุในกลุมที่ไดรับยาหลอกและกลุมที่ไดรับยา 
atorvastatin  
 

 Placebo 
N=18 (mean ± SD)   

Atorvastatin 
N=17 (mean ± SD) 

P 

Age (years) 62.9± 10.7 60.41± 9.55 0.474 
 
 จากตารางที่ 1 แสดงการเปรียบเทียบคาเฉลี่ย (mean) ของอายุในกลุมที่ไดยาหลอก ซึ่งมี
คาอายุเฉลี่ย 62.9 ป และกลุมที่ไดยา atorvastatin มีคาอายุเฉลี่ย 60.4 ป ซึ่งไมมีความแตกตางกัน
ในทางสถิติ (p = 0.474) 
 
 
ตารางที่ 2  เปรียบเทียบคาเฉลี่ย (mean) ของคาความดันชนิด systolic และความดันชนิด 
diastolic ของกลุมผูปวยที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา atorvastatin 
 
  Placebo 

N=18 (mean ± SD) 
Atorvastatin 

N=17 (mean ± SD) 
P 

Blood Pressure 
Systolic (mmHg) 
Diastolic (mmHg) 

 
131.9± 18.8 
80.0± 9.07 

 
129.9± 24.6 
79.9± 13.9 

 
0.784 
0.977 

 
         จากตารางที่ 2 แสดงการเปรียบเทียบพบวาคาของความดันโลหิตชนิด systolic ของกลุมที่ได
ยาหลอกมีคา 131.9 mmHg กับกลุมที่ไดยา atorvastatin มีคา 129.9 mmHg ซึ่งไมแตกตางกันทาง
สถิติ (p=0.78) และคาของความดันโลหิตสูงชนิด diastolic ของกลุมที่ไดยาหลอกมีคา 80.0 mmHg 
กับกลุมที่ไดยา atorvastatin มีคา 79.9 mmHg ซึ่งไมแตกตางกันทางสถิติ (p=0.97) 
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ตารางที่ 3  แสดงเปรียบเทียบคาเฉลี่ย (mean) ของระดับ total cholesterol,LDL cholesterol, 
HDL cholesterol,Triglyceride ของผูปวยกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา atorvastatin 
 
 Placebo 

N=18(mean ± SD) 
Atorvastatin 

N=17(mean ± SD) 
P 

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

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

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

0.76 
0.88 
0.32 
0.95 

 
 จากตารางที่ 3 พบวากลุมที่ไดยาหลอกมีคาเฉลี่ยของ total cholesterol = 214.6 mg/dl 
สวนในกลุมที่ได ยา atorvastatin มีคาเฉลี่ยของ total cholesterol = 220.8 mg/dl ซึ่งไมแตกตางกัน
ทางสถิติ (p = 0.76), คา LDL cholesterol พบวากลุมที่ไดยาหลอกมีคาเฉลี่ยของ LDL cholesterol 
=146.0 mg/dl สวนในกลุมที่ได ยา atorvastatin มีคาเฉลี่ยของ LDL cholesterol = 148.4 mg/dl 
ซึ่งไมแตกตางกันทางสถิติ (p = 0.88), คา HDL cholesterol พบวากลุมที่ไดยาหลอกมีคาเฉลี่ยของ 
HDL cholesterol = 35.9 mg/dl สวนในกลุมที่ได ยา atorvastatin มีคาเฉลี่ยของ HDL cholesterol 
= 39.4 mg/dl ซึ่งไมแตกตางกันทางสถิติ (p = 0.32), คา Triglyceride พบวากลุมที่ไดยาหลอกมีคา 
เฉลี่ยของ Triglyceride =163.9 mg/dl สวนในกลุมที่ได ยา atorvastatin มีคาเฉลี่ยของ 
Triglyceride = 165.5 mg/dl ซึ่งไมแตกตางกนัทางสถิติ (p = 0.95)  
              จากผลของระดับไขมันในเลือดทั้งสองกลุมทําใหแปลผลไดวาทั้งสองกลุมไมมีความแตก 
ตางกันในแงของความรุนแรงของความผิดปกติของไขมันในเลือด ซึ่งถามีความแตกตางกันอาจมีผล
ตอผลการรักษาได 
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ตารางที่ 4  แสดงการแจกแจงเปรียบเทียบเพศหญิงและเพศชายในกลุมที่ไดยาหลอกและกลุมที่ได
ยา atorvastatin 
 

เพศ Placebo 
n=18  

           Atorvastatin        p-value 
               n=17  

เพศชาย (ราย) (%) 
เพศหญงิ (ราย) (%) 

11 (61.1%) 
7 (38.9%) 

              10 (58.8%)              0.752 
               7 (41.2%) 

 
 จากตารางที่ 4 พบวาเพศหญิงและเพศชายในกลุมที่ไดยาหลอกและกลุมที่ไดยา 
atorvastatinพบวากลุมที่ไดยาหลอกมีเพศชายจํานวน 11 ราย คิดเปน 61.1% และเพศหญิงจํานวน 
7 ราย คิดเปน 38.9% สวนกลุมที่ไดยา atorvastatin มีเพศชายจํานวน 10 ราย คิดเปน 58.8% และ
เพศหญิง 7 ราย คิดเปน 41.2%ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบระหวางกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา 
atorvastatinพบวาไมมีความแตกตางกันแบบมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.752) 
 
 
ตารางที่ 5  แสดงการแจกแจงการสูบบุหร่ี,เคยสูบบุหร่ีแตเลิกแลว, ไมเคยสูบบุหร่ี ในกลุมที่ไดยา
หลอกและกลุมที่ไดยา atorvastatin 
 

บุหรี ่ Placebo 
n=18  

      Atorvastatin        p-value 
          n=17 

ไมเคยสูบ (ราย) (%) 
เคยสูบบุหร่ี แตเลิกแลว (ราย) (%) 
สูบบุหร่ี (ราย) (%) 

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

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

 
 จากตารางที่ 5 พบวาผูปวยที่อยูในกลุมยาหลอกที่ไมเคยสูบบุหร่ีเลยมีจํานวน 7 ราย คิดเปน 
38.9 %, ผูปวยที่เคยสูบบุหร่ีแตเลิกแลวมีจํานวน 6 ราย คิดเปน 33.3 % และผูที่กําลังสูบบุหร่ีอยูมี
จํานวน 5 ราย คิดเปน 27.8 %, สวนในกลุมที่ไดยา atorvastatin ที่ไมเคยสูบบุหร่ีเลยมีจํานวน 7 ราย 
คิดเปน 41.2 %, ผูปวยที่สูบบุหร่ีแตเลิกแลวมีจํานวน 6 ราย คิดเปน 35.3 % และผูปวยที่กําลังสูบ
บุหร่ีมีจํานวน 4 ราย คิดเปน 23.5 %ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบระหวางกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา 
atorvastatinพบวาไมมีความแตกตางกันแบบมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.882) 
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ตารางที่ 6  แสดงการแจกแจงปจจัยเสี่ยงตาง ๆ (risk factor)ของการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจใน
กลุมที่ไดยาหลอกและกลุมที่ไดยา atorvastatin 
 
 Placebo 

n=18 
     Atorvastatin  p-value 
         n=17 

เบาหวาน (ราย) (%) 
ความดันโลหติสูง (ราย) (%) 
โรคหลอดเลือดในสมอง (ราย) (%) 
โรคหลอดเลือดหัวใจในครอบครัว(ราย) (%) 
เคยมีประวัตหิวัใจลมเหลว (ราย) (%) 
รับประทานยา aspirin เปนประจํา (ราย) (%) 
มีประวัติการใชยาลดไขมัน (ราย) (%) 
มีอาการหัวใจลมเหลวในวนัแรกเขาโรง 
พยาบาล (ราย) (%) 

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

0 (0%) 
0 (0%) 

4 (22.2%) 
3 (16.7%) 

 
6 (33.3%) 

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

  
 ในกลุมที่ไดยาหลอกพบวามีผูปวยที่เปนโรคเบาหวานจํานวน 9 ราย คิดเปน 50 %, โรค
ความดันโลหิตสูง 8 ราย คิดเปน 44.4 %, โรคหลอดเลือดในสมอง 2 ราย คิดเปน 11.1 %, เคยมี, รับ 
ประทานยา aspirin เปนประจํา 4 ราย คิดเปน 22.2 %, มีประวัติการใชยาลดไขมัน 3 ราย คิดเปน 
16.7 %, มีอาการหัวใจลมเหลวในวันแรกที่เขาโรงพยาบาล 6 รายคิดเปน 33.3 % และไมมีผูปวยราย
ใดที่เคยมีประวัติหัวใจลมเหลวหรือโรคหลอดเลือดหัวใจขาดเลือดในครอบครัว 
 
 ในกลุมที่ไดยา atorvastatin พบวามีผูปวยที่เปนโรคเบาหวานจํานวน 9 ราย คิดเปน 52.9 
%,โรคความดันโลหิตสูง 7 ราย คิดเปน 41.2 %, โรคหลอดเลือดในสมอง 3 ราย คิดเปน 17.6 %, 
เคยมีประวัติหัวใจลมเหลว 1 ราย คิดเปน 5.9 %, มีประวัติโรคหลอดเลือดหัวใจขาดเลือดในครอบ 
ครัว 2 รายคิดเปน 11.8 %, , รับประทานยา aspirin เปนประจํา 5 รายคิดเปน 29.4 %, มีประวัติการ
ใชยาลดไขมัน 2 ราย คิดเปน 11.8 % และมีอาการหัวใจลมเหลวในวันแรกที่เขาโรงพยาบาล 4 ราย 
คิดเปน 23.5 % ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบปจจัยตางๆระหวางกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา 
atorvastatinพบวา โรคเบาหวาน,โรคความดันโลหิตสูง,เคยมีประวัติหัวใจลมเหลว,มีประวัติโรค
หลอดเลือดหัวใจขาดเลือดในครอบครัว,รับประทานยา aspirin เปนประจํา,มีประวัติการใชยาลดไข 
มัน และมีอาการหัวใจลมเหลวในวันแรกที่เขาโรงพยาบาลพบวาไมมีความแตกตางกันแบบมีนัย 
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สําคัญทางสถิติ สวนโรคหลอดเลือดในสมองพบวามีความแตกตางกันแบบมีนัยสําคัญทางสถิติ 
(p=0.002)แตมีผูปวยจํานวนนอย  
 
 
ตารางที่ 7  แสดงการเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของคา CRP ในกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา 
atorvastatin ในวันที่ 1 (วันแรกที่เขารับการรักษา) 
  

 CRP on D1(mg/ml) 

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

1.47± 1.44 
1.67± 2.43 

Difference, % 13.61 
P=0.764 

 
 จากตารางที่ 7 พบวาคาเฉลี่ยของ CRP ในวันที่หนึ่งของการศึกษาในกลุมที่ไดยาหลอกมีคา
เทากับ 1.47 mg/dl, ในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีคาเทากับ 1.67 mg/dl ซึ่งคาเฉลี่ยทั้งสองกลุมมี
คาแตกตางคิดเปนเปอรเซ็นตเทากับ 13.61 และคาเฉลี่ยทั้งสองกลุมไมมีความแตกตางกันอยางมีนัย 
สําคัญทางสถิติ(P=0.764) 
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ตารางที่ 8  แสดงการเปรียบเทียบคา เฉลี่ยของคาCRP ในกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา 
atorvastatin ในวันที่ 3 ของการรับเขารักษา 
 

  CRP on D3 (mg/ml) 

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

2.42± 4.62 
2.09± 2.27 

Difference, % -13.64 
P=0.789 

 
 จากตารางที่ 8 พบวาคาเฉลี่ยของ CRP ในวันที่สามของการศึกษาในกลุมที่ไดยาหลอกมีคา
เทากับ 2.42 mg/dl, ในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีคาเทากับ 2.09 mg/dl ซึ่งคาเฉลี่ยทั้งสองกลุมมี
คาแตกตางคิดเปนเปอรเซ็นตเทากับ 13.64 และคาเฉลี่ยทั้งสองกลุมไมมีความแตกตางกันอยางมีนัย 
สําคัญทางสถิติ(P=0.789) 
 
 
ตารางที่ 9  แสดงการเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของคา CRP ในกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา 
atorvastatin ในวันที่ 7 ของการรับเขารักษา 
 

 CRP on D7 (mg/ml) 

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

1.23± 2.93 
0.82± 0.73 

Difference, % -33.33 
P=0.579 

 
 จากตารางที่ 9 พบวาคาเฉลี่ยของ CRP ในวันที่เจ็ดของการศึกษาในกลุมที่ไดยาหลอกมีคา
เทากับ 1.23 mg/dl,ในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีคาเทากับ 0.82 mg/dl ซึ่งคาเฉลี่ยทั้งสองกลุมมี
คาแตกตางคิดเปนเปอรเซ็นตเทากับ 33.33 และคาเฉลี่ยทั้งสองกลุมไมมีความแตกตางกันอยางมีนัย 
สําคัญทางสถิติ(P=0.579) 
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ตารางที่ 10  แสดงการเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของคา CRP ในกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา 
atorvastatin ในวันที่ 30 หลังการรับเขารักษา 
 

 CRP on D30 (mg/ml) 

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

0.73± 0.79 
0.28± 0.36 

Difference, % -61.64 
P=0.039 

 
 จากตารางที่ 10 พบวาคาเฉลี่ยของ CRP ในวันที่สามสิบของการศึกษาในกลุมที่ไดยาหลอก
มีคาเทากับ 0.73 mg/dl,ในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีคาเทากับ 0.28 mg/dl ซึ่งคาเฉลี่ยทั้งสอง
กลุมมีคาแตกตางคิดเปนเปอรเซ็นตเทากับ 61.64 และคาเฉลี่ยทั้งสองกลุมมีความแตกตางกันอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ(P=0.039) 
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กราฟที่ 1 แสดงแนวโนมและการเปรียบเทียบคาเฉลี่ยของคา CRP ในกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่
ไดยา atorvastatin ในวันที่ 1,3,7 และ 30 หลังการรับเขารักษา 
 

 
 
                 จากกราฟที่ 1 และตารางที่ 7-10 จะพบวาคาเฉลี่ยของคา CRP ในกลุมที่ไดยาหลอกใน
วันที่ 1 มีคานอยกวาในกลุมที่ไดยา atorvastatin แตไมมีความแตกตางกันทางสถิติ (p=0.764),คา 
เฉลี่ยของ CRP ของทั้งสองกลุมพบวามีคามากที่สุดในวันที่ 3 โดยพบวาคาเฉลี่ยของ CRP ของกลุม
ที่ไดยา atorvastatin กลับมีคานอยกวากลุมที่ไดยาหลอกแตไมมีความแตกตางกันทางสถิติ 
(p=0.789),ในวันที่ 7 และ 30 คาเฉลี่ยของ CRP มีแนวโนมมีคาลดต่ําลงในทั้งสองกลุมโดยกลุมที่ได
ยา atorvastatin มีคาต่ํากวากลุมที่ไดยาหลอก,โดยพบวาคาเฉลี่ยของ CRP ทั้งสองกลุมมีคาแตก 
ตางกันแบบมีนัยสําคัญทางสถิติในวันที่ 30 (p=0.039) 
                  จากผลของคา CRP ดังกลาวอาจทําใหสรุปไดวาคา CRP ในผูปวย unstable anginaสูง 
สุดประมาณวันที่ 3 แลวลดลงไดเองตั้งแตวันที่ 7 เปนตนไปโดยพบวายา atorvastatin ขนาด 40 มก.
ตอวันมีผลทําใหคา CRP ลดลงในผูปวย unstable angina ไดมากกวากลุมที่ไมไดยาโดยเฉพาะใน
วันที่ 30 ที่ลดลงไดอยางชัดเจน   
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ตารางแสดงที่ 11  คาแตกตางของคาเฉลี่ยของ CRP ในวันที่ 1 กับวันที่ 30 ของกลุมที่ไดยาหลอก
เปรียบเทียบกับกลุมที่ไดยา atorvastatin 
 

 CRP on 
D1(mg/ml) 

CRP on 
D30(mg/ml) 

Difference, % P 

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

1.47± 1.44 
1.67± 2.43 

0.73± 0.79 
0.28± 0.36 

-50.34 
-83.23 

0.068 
0.033 

 
 จากตารางที่ 11 พบวาในกลุมที่ไดยาหลอกพบวาคาเฉลี่ยของคา CRP ในวันที่หนึ่งมีคาเทา 
กับ 1.47 mg/dl และวันที่สามสิบมีคาเทากับ 0.73 mg/dl ซึ่งมีคาลดลงคิดเปนเปอรเซ็นตมีคาเทากับ 
50.34 % เมื่อเทียบคาเฉลี่ยในวันที่หนึ่งกับวันที่สามสิบพบวาลดลงแตไมมคีวามแตกตางอยางมีนัย 
สําคัญทางสถิติ(p=0.068), สวนกลุมที่ไดยา atorvastatin พบวาคาเฉลี่ยของคา CRP ในวันที่หนึ่งมี
คาเทากับ 1.67 mg/dl และวันที่สามสิบมีคาเทากับ 0.28 mg/dl ซึ่งมีคาลดลงคิดเปนเปอรเซ็นตมีคา
เทากับ 83.23% เมื่อเทียบคาเฉลี่ยในวันที่หนึ่งกบัวันที่สามสิบพบวาลดลงแบบมีความแตกตางอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.033) 
 
 
ตารางที่ 12  แสดงการเปรียบเทียบคาเฉลี่ย (mean) ของคา Troponin T ในผูปวยกลุมที่ไดยาหลอก
กับกลุมที่ไดยา atorvastatin  
 
 Placebo 

n=18 (mean ±SD) 
Atorvastatin 

n=17 (mean ±SD) 
P 

Tropanin T(ng/dl) 0.42± 0.70 1.15± 2.09 0.185 
 
 จากตารางที่ 12 พบวาคา Troponin T ในกลุมที่ไดยาหลอกมีคาเฉลี่ยเทากับ 0.42 mg/dl 
สวนในกลุมที่ไดยา atorvastatin พบมีคาเฉลี่ยที่สูงกวามีคาเทากับ 1.15 mg/dl แตไมแตกตางกับ
แบบมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.185) 
             จากคา Troponin T ที่ไมแตกตางกันแตในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีคามากกวาซึ่ง
สัมพันธกับคา CRP ซึ่งกลุมที่ได atorvastatin มีคามากกวาเชนกัน ซึ่งบงบอกไดวากลุมที่ไดยา 
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atorvastatin มีความรุนแรงของโรคมากกวา แตผลการวัดคา CRP ในวันที่ 3,7 และ 30 กลับมีคาลด 
ลงมากกวาของกลุมที่ไดยาหลอกซึ่งมีความรุนแรงของโรคที่นอยกวา 
 
 
ตารางที่ 13  แสดงการแจกแจงยาที่ผูปวยกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา atorvastatin ไดรับใน 
ขณะเขาศึกษาวิจัย 
 
 Placebo 

N=18 
         Atorvastatin               p-value 
              N=17 

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

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

15 (83.3%) 
18 (100%) 

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

 
 จากตารางที่ 13 พบวาผูปวยกลุมที่ไดรับยาหลอกพบวาไดรับยา B blocker จํานวน 10 ราย 
(55.6%), ไดรับยา aspirin จํานวน 18 ราย (100%), ไดรับยา ACEI จํานวน 11 ราย (61.1%), ไดรับ
ยา diuretic จํานวน 6 ราย (33.3%), ไดรับยา nitrate จํานวน 15 ราย (83.3%)และไดรับยา heparin 
(LMWH)จํานวน 18 ราย (100%).  ผูปวยกลุมที่ไดรับยา atorvastatin พบวาไดรับยา B blocker 
จํานวน 9 ราย (52.9%), ไดรับยา aspirin จํานวน 17 ราย (100%), ไดรับยา ACEI จํานวน 9 ราย 
(52.9%), ไดรับยา diuretic จํานวน 4 ราย(23.5%), ไดรับยา nitrate จํานวน 15 ราย (88.2%) และ
ไดรับยา heparin (LMWH)จํานวน 17 ราย (100%).ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบการใชยาตางๆ ระหวางกลุม
ที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา atorvastatinพบวาไมมีความแตกตางกันแบบมีนัยสําคัญทางสถิติ (ตา 
รางที่ 13)  
             การที่ผูปวยทั้งสองกลุมไดรับการรักษาดวยยาที่ไมแตกตางกัน ทําใหแปลผลไดวายาที่ให
การรักษาไมมีผลตอผลแทรกซอนตอกลุมหนึ่งกลุมใดมากกวากัน 
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ตารางที่ 14  แสดงการแจกแจงการไดรับการสวนหลอดเลือดหัวใจ (CAG), การขยายหลอดเลือด
หัวใจดวยบอลลูน (PCI), ผูปวยที่รอการทําผาตัดหลอดเลือดหัวใจ (CABG), จํานวนเสนหลอดเลือด
ที่ตีบ ในผูปวยกลุมที่ไดยาหลอกกับกลุมที่ไดยา atorvastatin 
 

 Placebo 
n=21 

       Atorvastatin          p-value 
           n=19 

CAG  
SVD 
DVD 
TVD 

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

42.8%(9) 
               0% (0) 

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

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

 
           จากตารางที่ 14 พบวาการไดรับการสวนหลอดเลือดหัวใจ (CAG)ในกลุมที่ไดยาหลอกมี
จํานวน 9 ราย (42.8%),สวนในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีจํานวน 12 ราย (63.2%)ซึ่งเมื่อเปรียบ 
เทียบกนัพบวามีความแตกตางกนัแบบมนีัยสําคัญทางสถิติ (p=0.038),สวนการขยายหลอดเลือดหัว 
ใจดวยบอลลนู (PCI) ในกลุมที่ไดยาหลอกมีจํานวน 5 ราย (23.8%),สวนในกลุมที่ไดยา 
atorvastatin มีจํานวน 6 ราย (31.6%)ซึ่งเมื่อเปรียบเทยีบกันพบวาไมมีความแตกตางกนัแบบมนียั 
สําคัญทางสถติิ (p=0.354),ผูปวยที่รอทําผาตัดหลอดเลอืดหัวใจ (CABG)หลงั 30วนัในกลุมที่ไดยา
หลอกมีจาํนวน 3 ราย (14.3%), สวนในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีจํานวน 5 ราย (26.3%)ซึ่งเมื่อ
เปรียบเทียบกนัพบวาไมมีความแตกตางกนัแบบมีนยัสําคัญทางสถิติ (p=0.780),สวนผูปวยทีท่ําผา 
ตัดหลอดเลือดหัวใจ (CABG)ภายใน 30 วันในกลุมที่ไดยาหลอกมีจาํนวน 1 ราย (4.8%), สวนใน
กลุมที่ไดยา atorvastatin มีจํานวน 1 ราย (5.3%)ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบกนัพบวาไมมีความแตกตางกนั
แบบมีนัยสาํคัญทางสถิต ิ(p=0.163) 
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ตารางที่ 15 แสดงการแจกแจง การตาย (death), การเจ็บหนาอกหรือมีกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดซ้ํา
(reinfarction (MI, unstable angina)), การไดรับการรักษาโดยการขยายบอลลูน (PCI) และ ผาตัด
หลอดเลือดหัวใจ ( CABG) 
 

 Placebo 
n=21 

      Atorvastatin             p value 
           n=19 

Death  
Reinfarction –MI 
 -UA 
PCI 
CABG 

2 
1 
1 
5 
1 

                1 
                1 
                0 
                6 
                1 

รวม (ราย) (%) 10 (47.7%)         9 (47.4%)                    0.646 
 
          จากตารางที ่15 พบวาเมื่อเปรียบเทยีบผลรวมของการเกิดการตาย (death), การเจ็บหนาอก
หรือมีกลามเนือ้หัวใจขาดเลอืดซ้ํา(reinfarction หรือ recurrent angina), การไดรับการรักษาโดยการ
ขยายบอลลนู (PCI) และ ผาตัดหลอดเลือดหัวใจ ( CABG)ในกลุมที่ไดหลอกมีจาํนวน 10 ราย
(47.7%)และในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีจํานวน 9 ราย(47.4%) ซึ่งไมมีความแตกตางกนัแบบมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p=0.646) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

บทที่ 5 
 

อภิปรายผลการวิจัย 
 
 

ผูปวยโรคหัวใจขาดเลือดเฉียบพลันในการวิจัยนี้มีอายุเฉลี่ย 60 ป ซึ่งคอนขางมากและสวน
ใหญเปนเพศชายซึ่งสอดคลองกับขอมูลทางระบาดวิทยา, ปจจัยเสี่ยงพบวามีโรคเบาหวานมากที่สุด 
พบถึง 50 % รองลงมาคือโรคความดันโลหิตสูง และการสูบบุหร่ีพบวามีประวัติการสูบบุหร่ีประมาณ 
60 %  

 
ขอมูลพื้นฐานที่เปนปจจัยเสี่ยงตอการเกิดโรคหลอดเลือดหัวใจของผูปวยทั้งสองกลุมอันได 

แก อายุ เพศ ประวัติโรคประจําตัว เชนเบาหวาน ความดันโลหิตสูง โรคหลอดเลือดในสมอง พบวาทัง้
สองกลุมมีจํานวนไมแตกตางกัน สวนปจจัยที่อาจมีผลตอระดับ CRP อันไดแกประวัติการสูบบุหรี่ 
การใชยา aspirin รวมทั้งประวัติการใชยาลดไขมันในเลือด พบวาไมแตกตางกัน 

 
 สวนระดับไขมันในเลือดอันไดแก total cholesterol, LDL cholesterol, HDL cholesterol 
พบวาในคนไขทั้งสองกลุมมีคาไมแตกตางกัน แตแนวโนมจะพบวามีคา LDL สูงกวาคามาตรฐาน
สําหรับคนไขที่เปนโรคหลอดเลือดหัวใจและคา HDL cholesterol มีคาต่ํากวาเกณฑมาตรฐาน
สําหรับคนไขที่เปนโรคหลอดเลือดหัวใจซ่ึงเปนระดับที่ควรควบคุมปจจัยตาง ๆ ที่มีผลตอระดับไขมัน
เชน การควบคุมอาหาร การออกกําลังกาย modify lifestyle รวมทั้งการใชยาลดไขมัน 
 
 ผูปวยที่เปน unstable angina จะมีคา CRP สูงขึ้นในชวงแรก ตอมาจะคอย ๆ ลดลงจนสูคา 
baseline ถาไมมีอาการเจ็บหนาอกซ้ํา ซึ่งสอดคลองกับการศึกษาในอดีต บงบอกวาการมีอาการเจ็บ
หนาอกหรือ unstable angina pain แตละครั้งทําใหมีคา CRP เพิ่มข้ึน โดยคา CRP จะสัมพันธกับ 
inflammatory process อันเกิดจากการที่มี myocardial ischemia หรือ inflammation ของ 
atherosclerotic plaque  
 
 วันแรกของการศึกษาพบวาคาเฉลี่ยของ CRP ในกลุมที่ไดยาหลอกจะมีคาต่ํากวากลุมที่ได
ยา atorvastatin ซึ่งสอดคลองกับคา troponin T ที่พบวากลุมที่ไดยาหลอกมีคา troponin T นอยกวา
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กลุมที่ไดยา atorvastatin ซึ่งบงบอกวาผูปวยในกลุมที่ไดยาหลอกอาจมีความรุนแรงของโรคนอยกวา 
แตคาไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ คาเฉลี่ยของ CRP ในวันที่ 3 และวันที่ 7 ของกลุมที่ได
ยา atorvastatin มีคาต่ํากวากลุมที่ไดยาหลอก ทั้ง ๆ ที่วันเริ่มแรกมีคา CRP ในกลุมที่ไดยา 
atorvastatin สูงกวา ซึ่งบงบอกวากลุมที่ไดยา atorvastatin มีคา CRP ลดลงมากกวากลุมที่ไดยา
หลอกแมจะไมมีคาแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ คา CRP มีคาลดลงมากกวาในกลุมที่ไดยา 
atorvastatin โดยเทียบคาเฉลี่ยของทั้งสองกลุมในวันที่ 30 โดยแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 
แตเมื่อเทียบคาเฉลี่ยของคาแตกตางของ CRP ในวันที่ 30 กับวันที่ 1 พบวากลุม atorvastatin ลดลง
มากกวาและมีความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ จากผลการศึกษาการลดคา CRP ไดมาก 
กวาแสดงถึงวายา atorvastatin มีฤทธิ์ในการลดภาวะ inflammationได ซึ่งอาจบงบอกวาทําให 
inflammation ของ vulnerable plaque ลดลงแลวกลายเปน plaque ที่ stable มากขึ้นซึ่งจะนาํไปสู
การรักษาที่ไดผลทําใหผูปวยมีอาการดีข้ึนและลดภาวะแทรกซอนอันเกิดจากการอุดตันของหลอด
เลือดซ้ํา (Recurrent angina,recurrent ischemia)  
          
             คา CRP เร่ิมตนของการศึกษาในผูปวยทั้งสองกลุมในวันที่ 1 มีคาที่ไมสูงมากนักซึ่งเมื่อ
เทียบกับการศึกษาที่ผานมา (โดยมีคา CRP ที่มากกวา 1.5 มก./มล.ไมมากนกั) บงถึงวาความรนุแรง
ของโรคไมมาก จึงอาจเปนผูปวยที่ไมไดมีภาวะ inflammation มากนัก ซึ่งผลที่ไดอาจจะแตกตางจาก
ผูปวยที่มีคา CRP สูงตอนแรกหรือมีความรุนแรงของโรคมากกวาหรือไมยังเปนปญหาที่ตองศึกษา
ตอไป 
 
 จากผลของ troponin T ที่สอดคลองกับผลของ CRP ในวันแรกที่เขารับการรักษาพบวากลุม
ที่ไดยา atorvastatin มีคามากกวาซึ่งอาจบงบอกวาความรุนแรงของโรคในกลุม atorvastatin มีมาก 
กวา แตจากลักษณะอาการที่นําผูปวยมาโรงพยาบาลพบวากลุมที่ไดยาหลอกจะมีอาการหัวใจลม 
เหลวมากกวากลุมที่ไดยา atorvastatin (6 รายในกลุมไดยาหลอก, 4 ราย ในกลุมที่ไดยา 
atorvastatin) อาจจะพิจารณาไดวาผูปวยในกลุมที่ไดยา atorvastatin อาจจะมาโรงพยาบาลชาไป 
(เจ็บหนาอกนานกวา) ทําใหการเจาะเลือดของกลุมที่ไดยา atorvastatin ชากวากลุมที่ไดยาหลอก 
แตเมื่อพิจารณาจากคาเฉลี่ย CRP ในวันที่ 3 และวันที่ 7 พบวา peak ของ CRP อยูในวันที่ 3 ทั้งสอง
กลุม ซึ่งอาจบงบอกวาการเจาะเลือดทั้งสองกลุมเจาะในเวลาที่ใกลเคียงกันได การที่ผูปวยกลุมที่ได
ยาหลอกมี หัวใจลมเหลวมากกวา อาจเปนเพราะผูปวยในกลุมที่ไดยาหลอกมี underlying heart 
disease ที่มี LVEF ที่ไมดีอยูเกา เชน hypertension, ischemic heart disease, previous CHF แต
ขอมูลทั้งสองกลุมไมตางกัน 
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 เมื่อดูการรักษาดวย intervention พบวากลุม atorvastatin จะมีคนไขที่ตองทํา PCI และ รอ
ทําCABG มากกวา รวมทั้งผลการฉีดสีพบวามี triple vessel disease มากกวากลุมที่ไดยาหลอก
เปนตัวยืนยันทางออมวากลุมผูปวยที่ไดยา atorvastatin มี severity มากกวา กลุมที่ไดยาหลอก การ
ทํา CAG พบวาในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีจํานวนมากกวากลุมที่ไดยาหลอก ซึ่งการทํา CAG 
อยางเดียวโดยไมไดทํา PCI จะไมมีผลตอระดับ CRP เมื่อติดตามผลการรักษาวันที่ 30 พบวาจํานวน
ผูปวยที่เสียชีวิต, การเจ็บหนาอกซ้ําหรือกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดซ้ําในกลุมที่ไดยาหลอกจะมีแนว 
โนมมากกวากลุมที่ไดยา atorvastatin สวนการทําผาตัดตดัตอหลอดเลือดหัวใจ (CABG) ภายใน 30 
วัน ของการรักษาพบวาเทากัน, แตผูปวยที่ไดรับการทํา PCI ในกลุมที่ได atorvastatin มีจํานวนมาก 
กวาทําใหพิจารณาไดวาจากการที่ผูปวยในกลุมที่ไดยา atorvastatin ซึ่งมีความรุนแรงของโรคมาก 
กวาและมีคา CRP มากกวา แตผลกลับพบวามีผูปวยเสียชีวิต, ผูปวยที่เจ็บหนาอกซ้ําหรือกลามเนื้อ
หัวใจขาดเลือดซ้ํานอยกวากลุมที่ไดยาหลอกรวมทั้งคา CRP ลดลงมากกวากลุมที่ไดยาหลอกดวย 
ซึ่งอาจเปนผลมาจากยา atorvastatin หรือการทํา PCI ซึ่งกลุมที่ไดยา atorvastatin มีการทํา PCI 
มากกวาโดยการทํา PCI ทําหลังวันที่ 7 ของการศึกษา แตเมื่อพิจารณาคา CRP ของวันที่ 3 และวนัที ่
7 พบวากลุมที่ไดยา atorvastatin พบมีคา CRP ลดลงต่ํากวากลุมที่ไดยาหลอก แมวาไมตางกัน
อยางมีนัยสําคัญทางสถิติก็ตาม ทําใหพิจารณาไดวาผลของ CRP ที่ลดลงเปนผลจากยา 
atorvastatin โดยตรง สวนวันที่ 30 ซึ่งคา CRP ลดต่ําลงมากกวาในกลุมที่ไดยา atorvastatin เปนผล
จากยา atorvastatin โดยตรง สวนการทํา PCI ในกลุมที่ไดยา atorvastatin มีจํานวนมากกวากลุมที่
ไดยาหลอกแตไมแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ จึงไมนาจะมีผลตอคา CRP ที่แตกตางกัน 
 
 ในกลุมผูปวยที่ไดยาหลอกพบวาคาเฉลี่ย CRP สูงขึ้นในวันที่ 3 ตอมาในวันที่ 7 จะมคีาเฉลีย่
ต่ําลงกวาวันแรกที่เขารับการศึกษา และต่ําลงที่สุดในวันที่ 30 ซึ่งอาจพิจารณาไดวาคา CRP ที่สูงขึ้น
ในชวงแรก และลดลงมาเรื่อย ๆ อาจจะมีองคประกอบ inflammation ของ myocardial ischemia ที่ 
คอย ๆ ดีขึ้น 
 
 
 
 
 
 



 

 
บทที่ 6 

 
สรุปผลการวิจัย 

 
                 

1. คา C reactive protein ในผูปวย unstable angina ที่ไดยา atorvastatin จะมีคา   C 

reactive protein ลดลงมากกวาในกลุมที่ไดยาหลอกตั้งแตวันที่ 30 ของการศึกษา โดยมีความแตก 

ตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติซึ่งบงบอกวายา atorvastatin สามารถลดคา C recative protein ได

หลังจากไดยาไมนาน 

2. คา C reactive protein ในผูปวย unstable angina ทั้งที่ไดยาหลอกหรือยา 

atorvastatin จะมีคาเพิ่มข้ึนมากที่สุดในวันที่ 3 ตอมาจะมีคาลดลงในวันที่ 7 และวันที่ 30 ของการ 

ศึกษา 

3. จํานวนผูปวยที่เสียชีวิต, ภาวะกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดซ้ํา, การทํา PCI รวมทั้งการทํา

ผาตัดตัดตอหลอดเลือดหัวใจ พบวาผูปวยทั้งสองกลุมไมแตกตางกัน 
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ใบยินยอมเขารับการตรวจ 
 
1. คําช้ีแจงเกี่ยวกับโรคที่เปน 

ผูปวยโรคกลามเนื้อหัวใจขาดเลือด จะมีอาการเจ็บหนาอกหรือเหนื่อยงายรวมดวย ซึ่งเกิด
จากเลือดไปเลี้ยงกลามเนื้อหัวใจไมเพียงพออันเกิดจากหลอดเลือดที่เลี้ยงกลามเนื้อหัวใจตีบ ซึ่งมักมี
สาเหตุเกิดจากการมี plaque ที่ผนังหลอดเลือดหัวใจหนาตัวขึ้น,บางครั้งการอักเสบของ plaque 
รอบๆหลอดเลือดทําใหมีการแตกตัวของ plaque แลวมีการอุดตันหลอดเลือดตามมา ซึ่งถาไมไดรับ
การรักษาจะทําใหโรคกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดเปนมากขึ้นซึ่งเปนอันตรายตอชีวิตหรือทําใหมีอาการ
เหนื่อยงาย(หัวใจลมเหลว) หรือเจ็บหนาอกบอยๆและรุนแรงได การรักษาที่สําคัญคือการใหยาปอง 
กันการอุดตันของหลอดเลือด(ยาปองกันการเกาะกันของเกร็ดเลือด,ยาปองกันการจับกันเปนลิ่ม
เลือด),ยาขยายหลอดเลือด,ยาที่ทําให plaque แข็งแรงขึ้นไมแตกตัวไดงาย (ยาลดไขมันในเลือด ซึ่ง
เปนยาที่ใชในการทดสอบถึงประสิทธิภาพในการวิจัยครั้งนี้) รวมทั้งการฉีดสีดูหลอดเลือดหัวใจใน
ชวงเวลาที่เหมาะสม ซึ่งอาจจะมีการขยายหลอดเลือดดวยบอลลูนหรือผาตัดตอเสนเลือดเลี้ยงหัวใจ  

  
2. คําชี้แจงเกี่ยวกับขั้นตอน, วิธีการ และการปฏิบัติตัวกอนและหลังการรักษา 

หลังเขารับการรักษาตัวในโรงพยาบาลแลว แพทยจะทําการรักษาภาวะฉุกเฉินตามมาตร 
ฐานการรักษาทั่วไปของโรคกลามเนื้อหัวใจขาดเลือด แลวจัดใหผูปวยไดทานยาตามมาตรฐานทั่วไป
ของโรคกลามเนื้อหัวใจขาดเลือด แลวทําการจัดกลุมผูปวยเปนสองกลุมเพิอใหยาหลอกหรือยาที่
ตองการทดสอบถึงประสิทธิภาพในการลดการอักเสบของ plaque ทําให plaque แข็งแรงและลดการ
แตกตัวของ plaque, จะเจาะเลือดผูปวยเพื่อตรวจ สารที่บงบอกถึงการอักเสบของหลอดเลือด
(plaque) ณ. วันแรกที่เขานอนในโรงพยาบาล,วันที่ 3,7 ของการนอนโรงพยาบาล และจะนัดมา
ตรวจดูอาการและเจาะเลือดอีกครั้ง ณ วันที่ 30 หลังมีอาการ 
 
3. ประโยชนที่ผูปวยจะไดรับ 

ยาที่ใหจะมีฤทธิ์ในการลดไขมันไปในตัวซึง่จะมีผลดีตอโรคในผูปวยทีม่ีไขมันในเลือดสูง 
 
4. คําชี้แจงเกีย่วกับสิทธขิองผูปวย 

เนื่องจากยาที่ผูปวยจะไดรับ เปนสิ่งที่ไมมีอันตรายแตอาจจะมีผลขางเคียงของยาซึ่งพบได
นอยอันไดแกภาวะตับอักเสบ,ผื่นแพ ซึ่งถาปรากฎผลขางเคียงดังกลาวผูปวยก็จะไดรับการรักษาแก 
ไขอาการและใหหยุดยาแลวออกจากศึกษาครั้งนี้,ขอมูลที่ไดจากการศึกษานี้ จะไดรวบรวม เพื่อนําไป 
ใชในงานวิจัย ของหนวยโรคหัวใจ ภาควิชา อายุรศาสตร โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ และอาจเปน
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ประโยชนตอแนวทางการรักษาโรคกลามเนื้อหัวใจขาดเลือดตอไปในอนาคต ดังนั้นผูปวยจะไมเสีย
คาใชจายในการตรวจ และยาที่ใชในการศึกษา ผูปวยมีสิทธิที่จะขอออกจากการศึกษา ณ เวลาใด
เวลาหนึ่งก็ได ตามที่ตองการ 
 
5. คํายินยอมของผูปวย 

 ขาพเจา ………………………………………….. ไดอานและทําความเขาใจในขอความทั้ง 
หมดของใบยินยอมครบถวนดีแลว ทั้งนี้ขาพเจายินยอมที่จะเขารวมโครงการวิจัยนี้ และขาพเจาเขา 
ใจดีวา ขาพเจาสามารถออกจากการวิจัยนี้ไดตามความสมัครใจ 
 
วันที่……………………………. 

 
ลงชื่อ……………………………. (ผูยินยอม) 

(…………………………….) 
 

.…………………………… (เเพทยผูทาํการวจิัย)  
(…………………………….) 
 
…………………………….. (พยาน) 
 

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



 

                                         ประวัติผูเขียน 
 
 
                 นาย สุเทพ เทอดอุดมธรรม เกิดวันที่ 28 กุมภาพันธ 2512 ที่จังหวัดสุราษฎธานี 
สําเร็จการศึกษาระดับปริญญาตรีแพทยศาสตรบัณฑิต จากคณะแพทยศาสตรจุฬาลงกรณ 
มหาวิทยาลัยในป 2535 หลังจากนั้นไดเขารับราชการเปนแพทยประจําโรงพยาบาลสุราษฎธานีเปน
เวลา 3 ป แลวไดลาศึกษาตอเปนแพทยประจําบานภาควิชาอายุรศาสตรโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ
ระหวางป พ.ศ. 2539 ถึง 2542 จนสอบไดวุฒิบัตรผูมีความรูความชํานาญทางวิชาชีพเวชกรรมสาขา
อายุรศาสตรทั่วไป หลังจากนั้นไดเปนแพทยประจําโรงพยาบาลสุราษฎธานีเปนเวลา 2 ป และไดเขา
รับการศึกษาตอในหลักสูตรวุฒิบัตรอายุรศาสตรโรคหัวใจ ณ. โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ จนการศึกษา
ในป พ.ศ. 2545 
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