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ท่ีมา ในปัจจบุนัพบวา่ปัจจยับางอย่างได้แก่ การลดลงของความยืดหยุ่นของหลอดเลือด (arterial stiffness) 

และความผิดปกตขิองการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียม (endothelial dysfunction) อาจมีส่วนส าคญัในการเพิ่มความ

เส่ียงตอ่การเกิดโรคสมองขาดเลือดได้ วตัถปุระสงค์ของการศกึษานีเ้พ่ือศกึษาความแตกต่างในด้านคา่เฉล่ียของความไม่

ยืดหยุ่นของหลอดเลือดและความผิดปกตขิองการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียมในผู้ ป่วยไทยท่ีมีหลอดเลือดสมองขนาด

เล็กตีบเฉียบพลนั เปรียบเทียบกบักลุ่มควบคมุ 

วธีิการศกึษา ผู้ ป่วยหลอดเลือดสมองขนาดเล็กตีบเฉียบพลนัท่ีมีอาการมาไม่เกิน 7 วนัท่ีเข้ามารับการรักษาใน

โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ์สภากาชาดไทยระหวา่งเดือนกรกฎาคม พ.ศ.2554 ถงึเดือนพฤศจิกายน พ.ศ.2554 เปรียบเทียบ

กบักลุ่มควบคมุท่ีมีอายแุละเพศเข้ากนัได้กบัผู้ ป่วย โดยท าการวดัความไม่ยืดหยุ่นของหลอดเลือดโดยใช้ SphygmoCor 

apparatus ซึง่เป็นวธีิการท่ีได้รับการยอมรับวา่มีมาตรฐาน และตรวจความผิดปกตขิองการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียม

วดัโดยเคร่ืองมือ EndoPAT-2000 system  

ผลการศกึษา มีผู้ ป่วยท่ีมีโรคหลอดเลือดสมองขนาดเล็กตีบจ านวน 20 รายและกลุ่มควบคมุ 20 ราย พบวา่

ผู้ ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขนาดเล็กตีบเฉียบพลนัมีค่าความไม่ยืดหยุ่นของหลอดเลือดสงูกวา่กลุ่มควบคมุ (CF-PWV 

10.4±3.55 m/s vs. 8.7±1.83 m/s, respectively, p = 0.013). ในทางตรงกนัข้ามพบวา่ผู้ ป่วยมีความผิดปกตขิองการ

ท างานของเซลล์เอนโดทีเลียมน้อยกวา่กลุ่มควบคมุ (RHI-PAT of the patients 2.5±0.65 % vs. RHI-PAT of the 

control 2.0±0.61%, p=0.016) แตเ่ม่ือได้ท าการพิจารณาค่าความดนัโลหติ (Systolic BP) ร่วมด้วยพบวา่ คา่ความไม่

ยืดหยุ่นของหลอดเลือดและคา่ความผิดปกตขิองการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียมของทัง้ผู้ ป่วยและกลุ่มควบคมุไม่ได้

แตกตา่งกนัอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ 

สรุปผลการศกึษา คา่ความไม่ยืดหยุ่นของหลอดเลือดและความผิดปกติของการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียม

ของผู้ ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขนาดเล็กตีบไม่แตกต่างจากกลุ่มควบคมุ 
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Background Emerging cardiovascular risk factors such as arterial stiffness and endothelial 
dysfunction may be important independent predictors of cerebrovascular diseases. No study has 
evaluated arterial stiffness and endothelial dysfunction in Thai patients with acute lacunar stroke. 
 

Methods We enrolled patients diagnosed with acute lacunar stroke admitted to the Internal 
Medicine Department of the King Chulalongkorn Memorial hospital between July and November 
2011. Patients with diabetes or renal disease were excluded. Aged- and gender-matched control 
subjects without cerebrovascular disease were also studied. Carotid-femoral pulse wave velocity 
(CF-PWV) as a gold standard measurement of arterial stiffness was measured using SphygmoCor 
apparatus. Endothelial function was evaluated by reactive hyperemia of peripheral arterial tonometry 
(RH-PAT) using EndoPAT-2000 system.  

 
Results Twenty patients and 20 aged- and gender-matched controls were enrolled. Stroke 

patients had significant increased in arterial stiffness compared to the controls (CF-PWV 10.4±3.55 
m/s vs. 8.7±1.83 m/s, respectively, p = 0.013). In contras, endothelial dysfunction was lower in stroke 
patients (RHI-PAT of the patients 2.5±0.65 % vs. RHI-PAT of the control 2.0±0.61%, p=0.016). After 
adjusted for systolic blood pressure, arterial stiffness and endothelial dysfunction was not 
significantly difference between the groups. 
 

Conclusion Our study shows that arterial stiffness and endothelial dysfunction do not 
increased in Thai patients with acute lacunar stroke compared to aged- and gender-matched 
controls 
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Aortic DBP   Aortic diastolic blood pressure 

Brachial SBP   Brachial systolic blood pressure 

Brachial DBP    Brachial diastolic blood pressure 

CF-PWV    Carotid-femoral pulse wave velocity (m/s)  

AIx    Augmentation index (%) 

Endopat RHI   Endopat Reactive Hyperemia Index 

PWV     Pulse  wave  velocity  

 

 

 

 

 

 

 
 



บทที่  1 
บทน า 

 

1.1  ความส าคัญและที่มาของปัญหาการวิจัย (Background and Rationale) 

โรคหลอดเลือดสมอง (stroke) โดยเฉพาะกลุม่ท่ีเกิดจากภาวะสมองขาดเลือด (ischemic 

stroke) เป็นสาเหตท่ีุส าคญัของโรคเรือ้รังและสาเหตกุารเสียชีวิตของประชากรผู้สงูอายทุัว่โลก

รวมถึงประเทศไทย(1, 2)  และผู้ ท่ีรอดชีวิตจากโรคสมองขาดเลือด อาจมีความพิการหลงเหลืออยู่ 

น าไปสูก่ารเป็นภาระตอ่ตนเอง ครอบครัวและสงัคม สาเหตสุ าคญัของการเกิดโรคสมองขาดเลือด

คือความผิดปกตใินผนงัหลอดเลือด โดยสาเหตสุ าคญัท่ีสดุคือภาวะความเส่ือมของหลอดเลือด 

(degenerative vascular disease) ซึง่อาจเป็นผลจากอาย ุ(ageing) โดยตรงหรือเป็นผลจากการ

มีปัจจยัเส่ียงทางโรคหวัใจและหลอดเลือด (traditional cardiovascular disease risk factors) 

อ่ืนๆ ร่วมด้วย เชน่ ภาวะหลอดเลือดแข็ง (atherosclerosis) ความดนัโลหิตสงู (hypertension) 

เบาหวาน (diabetes mellitus) และการสบูบหุร่ี เป็นต้น(3) นอกจากนีปั้จจยัเส่ียงทางโรคหวัใจและ

หลอดเลือดอ่ืนๆท่ีค้นพบขึน้ใหม ่ (emerging cardiovascular risk factors)  ได้แก่ ความไม่

ยืดหยุ่นของหลอดเลือด (arterial stiffness)(4) ความผิดปกตขิองของการท างานของเซลล์บผุนงั

หลอดเลือดชัน้ใน (endothelial dysfunction) (5) ก็อาจมีสว่นส าคญัในการเพิ่มความเส่ียงตอ่การ

เกิดโรคสมองขาดเลือดได้  

การวินิจฉยัและการรักษาโรคสมองขาดเลือดมีความส าคญัอยา่งยิ่งตอ่อตัราการรอดชีวิต 

ชว่ยลดอตัราความพิการรวมทัง้การเกิดภาวะแทรกซ้อน และสามารถลดอตัราการเกิดโรคซ า้ 

ปัจจบุนัแม้ว่าวิทยาการทางด้านการวินิจฉยัและดแูลรักษาผู้ ป่วยโรคสมองขาดเลือดในระยะ

เฉียบพลนั (acute ischemic stroke) มีการพฒันาไปอย่างมาก ทัง้การให้ยาละลายลิ่มเลือดซึง่ถือ

วา่เป็นการรักษามาตรฐานท่ีได้ผลดี อยา่งไรก็ดียงัมีผู้ ป่วยจ านวนมากท่ีไมต่อบสนองตอ่การรักษา 

และ/ หรือมีภาวะแทรกซ้อนเกิดขึน้ ดงันัน้การค้นหาปัจจยัเส่ียงทางโรคหวัใจและหลอดเลือดอ่ืนๆท่ี

ค้นพบขึน้ใหม ่(emerging cardiovascular disease risk factors) ท่ีอาจเป็นสาเหตแุละปัจจยัร่วม

ในการเกิดโรคสมองขาดเลือด อนัได้แก่ ความไมยื่ดหยุน่ของหลอดเลือด (arterial stiffness), 

ความผิดปกตขิองการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียม (endothelial dysfunction) จะเพิ่มความ
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เข้าใจตอ่สาเหตกุารเกิดโรคสมองขาดเลือด ชว่ยให้สามารถพฒันาการรักษาโดยใช้การรักษา 

ใหม่ๆ  ชว่ยในการประเมินผลการรักษาและการประเมินภาวะแทรกซ้อนท่ีอาจเกิดขึน้หลงัการเกิด 

โรคสมองขาดเลือด รวมถึงการวางแผนการป้องกนัโรคและวินิจฉยั (prevention and early 

detection) ในผู้ ท่ียงัไมเ่กิดโรคสมองขาดเลือด ได้อย่างมีประสิทธิภาพและประสิทธิผลดีย่ิงขึน้  

ปัจจบุนันกัวิจยัทัว่โลกให้ความสนใจตอ่การศกึษาความสมัพนัธ์ของปัจจยัเส่ียงทาง

โรคหวัใจและหลอดเลือดอ่ืนๆท่ีค้นพบขึน้ใหม่ (emerging cardiovascular risk factors) อนัได้แก่ 

ความไมยื่ดหยุน่ของหลอดเลือด (arterial stiffness), ความผิดปกตขิองการท างานของเซลล์เอนโด

ทีเลียม (endothelial dysfunction)ในผู้ ป่วยโรคสมองขาดเลือดเพิ่มขึน้อย่างตอ่เน่ือง อยา่งไรก็ดีใน

ประเทศไทยยงัไมมี่การศกึษาถึงความแตกตา่งระหว่างความไมยื่ดหยุ่นของหลอดเลือด  (arterial 

stiffness), ความผิดปกตขิองการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียม (endothelial dysfunction) ทัง้ใน

ประชากรไทยท่ีมีสขุภาพปกตแิละผู้ ป่วยโรคสมองขาดเลือด 

 

1.2  ค าถามของการวิจัย (Research questions) 

ค าถามหลกั (Primary research question) 

คา่เฉล่ียของความไมยื่ดหยุน่ของหลอดเลือด (arterial stiffness) และคา่ความผิดปกติ

ของการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียม (endothelial dysfunction) ในผู้ ป่วยโรคสมองขาด

เลือดชนิดหลอดเลือดสมองขนาดเล็กตีบในระยะเฉียบพลนั (acute lacunar infarction) 

สงูกวา่ประชากรท่ีไมเ่ป็นโรคหรือไม ่

ค าถามรอง (Secondary research question) 

คา่เฉล่ียของความไมยื่ดหยุน่ของหลอดเลือด (arterial stiffness) และคา่ความผิดปกติ

ของการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียม (endothelial dysfunction) มีความสมัพนัธ์กบั

ปัจจยัใดบ้าง 
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1.3  วัตถุประสงค์ของการวิจัย (Objectives) 

วัตถุประสงค์หลัก  เพ่ือศกึษาความแตกตา่งในด้านคา่เฉล่ียของความไมยื่ดหยุ่นของ

หลอดเลือด (arterial stiffness) และคา่ความผิดปกตขิองการท างานของเซลล์เอนโดที

เลียม (endothelial dysfunction) ในผู้ ป่วยโรคสมองขาดเลือดชนิดหลอดเลือดสมอง

ขนาดเล็กตีบในระยะเฉียบพลนั (acute lacunar infarction) เปรียบเทียบกบัประชากรท่ี

ไมเ่ป็นโรค 

วัตถุประสงค์รอง  เพ่ือหาความสมัพนัธ์ระหวา่งปัจจยัตา่งๆกบัคา่เฉล่ียของความไม่

ยืดหยุ่นของหลอดเลือด (arterial stiffness) และคา่ความผิดปกตขิองการท างานของเซลล์

เอนโดทีเลียม (endothelial dysfunction) 

 

1.4 สมมตฐิาน (Hypothesis) 

คา่เฉล่ียของความไมยื่ดหยุน่ของหลอดเลือด (arterial stiffness) และคา่ความผิดปกติ

ของการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียม (endothelial dysfunction) ในผู้ ป่วยโรคสมองขาดเลือด

ชนิดหลอดเลือดสมองขนาดเล็กตีบในระยะเฉียบพลนั (acute lacunar infarction) สงูกวา่

ประชากรท่ีไมเ่ป็นโรคอย่างมีนยัส าคญั 
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1.5 กรอบความคิดในการวิจัย (conceptual framework) 

 
แผนภูมิท่ี 1 :  แสดงปัจจยัท่ีมีผลตอ่การประเมินคา่ความไมยื่ดหยุน่ของหลอดเลือด (arterial 

stiffness) และคา่ความผิดปกตขิองการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียม (endothelial 

dysfunction) ในผู้ ป่วยโรคสมองขาดเลือด 

 

 

  

 

 

Arterial stiffness Endothelial dysfunction  

Age  

Ischemic stroke 
(1) Large-artery atherosclerosis  

(2) Cardio-embolic Infarct  

(3) Lacunar infarct   

(4) Stroke of other determined etiology 

(5) Stroke of undetermined etiology  

Gender Heart rate Drug  Traditional cardiovascular 
disease risk factors 

Systolic blood 
pressure 
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1.5 การให้ค านิยามเชิงปฏิบัติที่จะใช้ในการวิจัย (Operational definitions) 

ภาวะหลอดเลือดสมองขนาดเล็กตีบเฉียบพลัน (acute lacunar infarction) 

ผู้ ป่วยท่ีมีอาการและอาการแสดงเข้าได้กบั lacunar syndromes (ตาม TOAST 

classification)(6) โดยท่ีไมมี่อาการของการท างานของสมองสว่น cortex ผิดปกติ 

(cerebral cortical dysfunction) อาจมีโรคประจ าตวัเป็นความดนัโลหิตสงูท่ีชว่ย

สนบัสนนุการวินิจฉัยภาวะ lacunar infarction การตรวจด้วยภาพรังสีวิทยาสมอง 

(CT/MRI brain) อาจปกตหิรือมีรอยโรคท่ีอธิบายได้ตามอาการของผู้ ป่วยท่ีบริเวณก้าน

สมองหรือบริเวณเนือ้สมองชัน้ใต้ cortex (subcortical hemispheric region) โดยมีขนาด

ไมเ่กิน 1.5 เซนตเิมตร 

Brachial SBP และ Brachial DBP (mmHg) คือคา่ความดนัเลือดในหลอด

เลือดสว่นปลาย (peripheral blood pressure, peripheral BP) ได้จากการวดัโดยใช้

เคร่ืองวดัความดนัโลหิต sphygmomanometer 

Arterial stiffness คา่ความไมยื่ดหยุ่นของหลอดเลือด โดยวดัออกมาเป็นคา่ตา่งๆ

ดงันี ้  

- Aortic systolic blood pressure (Aortic SBP) และ Aortic diastolic blood 

pressure (Aortic DBP) คือ คา่ความดนัเลือดในหลอดเลือดสว่นกลาง (central 

blood pressure) หมายถึงคา่ความดนัเลือดแดง (arterial BP) ของบริเวณ 

หลอดเลือดแดงใหญ่ส่วน ascending aorta โดยได้จากการวดัแบบ non-

invasive โดยใช้การบนัทกึ pulse wave บนหลอดเลือดแดงสว่นปลาย 

- Carotid-femoral pulse wave velocity (m/s) (CF-PWV) คือ อตัราความเร็ว

ของ pressure pulse ท่ีเคล่ือนตวัจากหลอดเลือดแดงใหญ่สว่น ascending 

aorta ไปยงัหลอดเลือดแดงสว่นปลาย โดยถ้ามีคา่สงูแสดงวา่มี arterial stiffness 

สงู 

- Augmentation index (%) คือคา่ท่ีได้จากการน า central arterial pressure 

wave มาค านวณ โดยถ้ามีคา่สงูแสดงวา่มีarterial stiffness สงู 
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Endothelial dysfunction 

- Endopat Reactive Hyperemia Index คือคา่ความผิดปกติของการท างานของ

เซลล์เอนโดทีเลียม โดยถ้ามีคา่สงูแสดงว่ามี Endothelial dysfunction  

น้อย 

 

1.6 ผลหรือประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับจากการวิจัย 

 ทราบคา่ความไมยื่ดหยุน่ของหลอดเลือด (arterial stiffness) และคา่ความ

ผิดปกตขิองการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียม (endothelial dysfunction) ใน

ผู้ ป่วยโรคสมองขาดเลือดชนิดหลอดเลือดสมองขนาดเล็กตีบในระยะเฉียบพลนั 

(acute lacunar infarction) และในประชากรไทยท่ีไมเ่ป็นโรค 

 เพิ่มความเข้าใจตอ่สาเหตกุารเกิดโรคสมองขาดเลือด ชว่ยให้สามารถพฒันาการ

รักษาโดยใช้แนวทางการรักษาใหม่ๆ  ชว่ยในการประเมินผลการรักษาและการ

ประเมินภาวะแทรกซ้อนท่ีอาจเกิดขึน้หลงัการเกิดสมองขาดเลือด รวมถึงการวาง

แผนการป้องกนัโรคและวินิจฉยั (prevention and early detection) ในผู้ ท่ียงัไม่

เกิดโรคสมองขาดเลือดได้อย่างมีประสิทธิภาพและประสิทธิผลดียิ่งขึน้  

 ได้รับงานวิจยัตีพิมพ์ในวารสารระดบัชาตแิละนานาชาติ 

 สง่เสริมความร่วมมือ (collaboration) ของการท าวิจยัระหวา่งหนว่ยงานในคณะ

แพทยศาสตร์ ภาควิชาอายรุศาสตร์ ภาควิชาเภสชัวิทยา จฬุาลงกรณ์

มหาวิทยาลยั 

 

1.7 อุปสรรคที่อาจเกิดขึน้ระหว่างการวิจัยและมาตรการในการแก้ไข (Obstacles and 

strategies to solve the problems) 

 ไมส่ามารถหากลุม่ตวัอยา่งได้: แก้ไขด้วยการแจ้งและขอความร่วมมือจาก

พยาบาลและเจ้าหน้าท่ี ขอความร่วมมือจากแพทย์อายรุกรรมประสาททกุท่านใน

โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ์ 
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 ต้องการอาสาสมคัรสขุภาพดีมาเข้าร่วมการวิจยัซึง่มีการเจาะเลือดในช่วงท่ีท า

การตรวจอาจท าให้ไมส่ามารถหาอาสาสมคัรได้ตามจ านวนท่ีต้องการ และการ

แก้ไขคือต้องมีการประชาสมัพนัธ์ท่ีดี สร้างความสมัพนัธ์ แรงจงูใจท่ีดีกบัผู้ ป่วย 

 ผู้ ป่วยไมใ่ห้ความร่วมมือ แก้ไขด้วยการแจ้งให้เข้าใจวตัถปุระสงค์ท าความเข้าใจ

ตัง้แตเ่ร่ิมต้น ชีใ้ห้เห็นถึงประโยชน์ท่ีผู้ ป่วยและผู้ ป่วยคนอ่ืนๆจะได้รับ และสร้าง

สมัพนัธ์อนัดีระหว่างผู้ท างานวิจยัและผู้ ป่วย และประโยชน์ท่ีผู้ ป่วยอาจจะได้รับ

ในอนาคต  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

บทที่  2 

เอกสารและงานวิจัยท่ีเก่ียวข้อง 

 

ทบทวนวรรณกรรมที่เก่ียวข้อง (Review of Related Literature) 

 การวดัความดนัโลหิตท่ี brachial artery ถือวา่เป็นการวดัความดนัโลหิตในหลอดเลือด

สว่นปลาย (peripheral blood pressure, pheripheral BP) อยา่งไรก็ตามในทาง

สรีรวิทยาพบวา่ระดบัความดนัเลือดท่ีมีผลตอ่การท างานของหวัใจและหลอดเลือดกลบั

เป็นความดนัเลือดในหลอดเลือดสว่นกลาง (central blood pressure, central BP)(7) 

เน่ืองจาก left ventricle ต้องบีบตวัเพ่ือเอาชนะ central systolic blood pressure 

(central SBP) ในขณะท่ีชว่งหวัใจคลายตวันัน้ central diastolic blood pressure 

(central DBP) จะก าหนดการไหลเวียนเลือดใน coronary arteries(8)  

โดยทัว่ไป central BP หมายถึงคา่ความดนัเลือดแดง (arterial BP) ท่ีวดับริเวณ 

ascending aorta ในขณะท่ี peripheral BP หมายถึงคา่ความดนัเลือดแดงท่ีวดับริเวณ

หลอดเลือดแดงสว่นปลาย (เชน่ brachial หรือ femoral artery เป็นต้น) ในภาวะปกติ

พบวา่ ระดบั DBP และ mean blood pressure ระหวา่ง ascending aorta กบัหลอด

เลือดแดงสว่นปลายนัน้ แทบจะไมมี่ความแตกตา่งกนัตลอดทัง้ arterial tree ในขณะท่ี

ระดบั SBP ในหลอดเลือดแดงสว่นปลายจะสงูกวา่ aortic SBP อยา่งเห็นได้ชดั โดยระดบั 

aortic SBP จะมีคา่ใกล้เคียงกบั SBP ในหลอดเลือดแดงสว่นปลายตามอายท่ีุเพิ่มขึน้ 

ความแตกตา่งระหวา่งคนวยัหนุม่สาวและผู้สงูอายสุามารถอธิบายได้จาก pulse wave 

velocity และ wave reflection ท่ีแตกตา่งกนั(7) 

โดยปกต ิ เม่ือหวัใจบีบเลือดออกจาก left ventricle เข้าสู ่ ascending aorta ซึง่

เป็นหลอดเลือดท่ีท าหน้าท่ีล าเลียงเลือดออกไปสูห่ลอดเลือดถดัไป ท าให้เกิด pressure 

pulse ท่ีเคล่ือนตวัจาก ascending aorta ไปยงัหลอดเลือดแดงสว่นปลายด้วยอตัราเร็ว

ระดบัหนึง่เรียกวา่ pulse wave velocity (PWV) ทัง้นีค้า่ PWV จะมีคา่ต ่า (3-5 m/s) ในคน

วยัหนุม่สาวท่ียงัมี aortic distensibility ท่ีดี ในทางตรงข้าม คา่ PWV จะมีคา่สงูใน aorta 
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ของผู้สงูอายซุึง่มีการยืดตวัได้ไมดี่ (aortic stiffness) หรืออาจกลา่วได้วา่ PWV จะมีคา่

เพิ่มขึน้ในกรณีท่ีมี arterial stiffness เพิ่มมากขึน้ หรือหลอดเลือดแดงมีขนาด

เส้นผา่ศนูย์กลางเล็กลง ปัจจบุนัเป็นท่ียอมรับวา่ PWV เป็น marker ท่ีส าคญัท่ีใช้ชีว้ดั

ภาวะ arterial stiffness โดยเฉพาะท่ี aorta(7) 

ในขณะท่ีเลือดจาก left ventricle ถกูบีบไปสู ่aorta จะท าให้เกิดการยืดออกของ

ผนงั aorta ก่อให้เกิดการเปล่ียนแปลงของ intra-arterial pressure ท าให้บนัทกึได้เป็น 

forward pressure wave หลงัจากท่ีเลือดไหลจากหลอดเลือดแดงท่ีมีขนาดใหญ่ไปสู่

หลอดเลือดท่ีมีขนาดเล็กลงเร่ือยๆ คา่ความต้านทานท่ีเปล่ียนแปลงจากขนาดของหลอด

เลือดท่ีไมเ่ทา่กนั (impedance mismatch) จะสง่ผลให้เกิดการสะท้อนกลบัของ pressure 

wave ซึง่เรียกวา่ reflected pressure wave หรือเม่ือเลือดไหลผา่นบริเวณ arterial 

branching และ arterial-arteriolar junctions(9-11) ก็จะท าให้เกิด reflected pressure 

wave ขึน้เชน่กนั ทัง้นี ้ reflected pressure wave นีส้ามารถสะท้อนกลบัจากหลอดเลือด

แดงสว่นปลายมายงั ascending aorta ได้ด้วย PWV ระดบัหนึง่ ซึง่ amplitude ของ 

reflected pressure wave จะถกูก าหนดโดย impedance mismatch ระหวา่งหลอด

เลือดแดงขนาดเล็ก (small artery) กบั arteriole โดยท่ีแหลง่ก าเนิด reflected pressure 

wave ท่ีส าคญัท่ีสดุจะอยู่บริเวณ arteriole (ซึง่เป็นต าแหนง่ท่ีมี impedance mismatch 

สงูมากใน arterial tree) สว่น speed of traveling wave จะขึน้อยู่กบัคา่ stiffness ของ 

large conduit arteries กลา่วคือถ้ามี arterial stiffness มากขึน้ reflected pressure 

wave จะมีคา่ PWV สงู ท าให้เคล่ือนตวักลบัสู่ aorta ได้เร็ว ผลรวมของ forward และ 

reflected pressure wave ท่ี ascending aorta ท าให้เกิดเป็น resultant (aortic 

pressure wave หรือ central blood pressure wave) ซึง่บนัทกึได้ท่ี ascending aorta 

นัน่เอง (10, 12) ผลของ reflected pressure wave ท่ีสะท้อนกลบัมายงั ascending aorta 

ในชว่ง diastole ท าให้ความดนัโลหิตในชว่งนีส้งูขึน้มาระดบัหนึง่ ปรากฎการณ์ดงักลา่ว

เป็นผลดีตอ่หวัใจ เน่ืองจากก่อให้เกิด coronary perfusion pressure ซึง่เป็นท่ีทราบกนัดี

วา่ coronary perfusion จะเกิดขึน้ในระยะ diastole เทา่นัน้ อยา่งไรก็ตาม หากวา่ 

reflected pressure wave สะท้อนกลบัมายงั ascending aorta เร็วเกินไป จะท าให้เกิด
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การรวมตวักบั forward pressure wave ในระยะ systole สง่ผลให้เกิด resultant wave 

ใน ascending aorta ท่ีมีคา่ SBP สงูขึน้ ในขณะท่ีคา่ DBP จะลดลง ซึง่ภาวะดงักล่าวท า

ให้หวัใจต้องท างานหนกัมากขึน้ในการท่ีจะสบูฉีดเลือดออกไปยงั ascending aorta 

เพราะต้องเผชิญกบั aortic SBP ท่ีมีคา่สงูขึน้ ในขณะเดียวกนั คา่ aortic DBP ท่ีลดลงยงั

ก่อให้เกิดผลเสียตอ่ coronary perfusion pressure ได้อีกทางหนึง่ ยิ่งไปกวา่นัน้ ในกรณีท่ี 

reflected pressure wave สะท้อนกลบัมายงั ascending aorta ได้เร็วขึน้มาก (เชน่ ใน

ภาวะท่ีมี aortic stiffness) ก็จะท าให้เกิดการรวมตวักบั forward pressure wave ในชว่ง 

early systole ซึง่จะสง่ผลให้ aortic SBP ยิ่งเพิ่มขึน้ และในขณะเดียวกนัก็จะท าให้คา่ 

aortic DBP ยิ่งลดลงตามไปด้วย ในปัจจบุนันีมี้การน า central arterial pressure wave 

มาใช้ในการค านวณหาคา่ parameter ตา่งๆ เพ่ือประกอบการพิจารณาผลการรักษา 

โดยเฉพาะอยา่งยิ่งในการศกึษาผลของยาลดความดนัเลือด นอกจากนีย้งัมีการน าคา่ 

parameter เหลา่นีไ้ปใช้พยากรณ์การด าเนินของโรค ส าหรับคา่ AIx (Augmentation 

index) เป็นดชันีท่ีบง่บอกถึงผลของ wave reflection ตอ่ aortic pressure wave อีกทัง้ยงั

เป็นวิธีการวดัการท างานของ left ventricle ท่ีต้องเพิ่มขึน้เพ่ือรับมือกบั aortic SBP และ 

pulse pressure ท่ีสงูขึน้อนัเป็นผลสืบเน่ืองจาก wave reflection(7) 

 

 ปัจจยัทางสรีรวิทยาท่ีมีผลตอ่ aortic pressure wave form 

- อาย ุ เป็นท่ีทราบกนัดีวา่ ความยืดหยุ่นของหลอดเลือดแดงจะลดลงตามอายท่ีุ

มากขึน้ ผลดงักลา่วเกิดจากการหนาตวัของหลอดเลือดแดงซึง่เป็นผลสืบเน่ืองมาจาก 

intimal hyperplasia และการท่ี elastin ในชัน้ media ถกูแทนท่ีด้วย collagen ทัง้นีก้าร

เปล่ียนแปลงดงักลา่วในหลอดเลือดของผู้สงูอายสุง่ผลให้ brachial BP, MAP รวมทัง้ 

PWV และ AIx เพิ่มขึน้(13)  proximal aortic stiffness จะเพิ่มขึน้ตามอายุ และการท่ี 

reflected pressure wave ย้อนกลบัมารวมตวักบั forward pressure wave ในชว่ง 

systole เป็นปัจจยัหลกัสองประการท่ีท าให้ aortic SBP และ PP สงูขึน้เม่ือเทียบกบัคน

หนุม่สาว(14, 15) นอกจากนีย้งัสง่ผลให้ aortic SBP มีคา่ท่ีใกล้เคียงกบั brachial SBP อีก

ด้วย  
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- อตัราการเต้นของหวัใจ มีความสมัพนัธ์แบบแปรผกผนักบัคา่ AIx(16) ทัง้นีมี้

การศกึษาท่ีแสดงวา่ aortic augmentation จะลดลงประมาณ 4% ตอ่อตัราการเต้นของ

หวัใจท่ีเพิ่มขึน้ 10 ครัง้/นาทีตลอดชว่งท่ีท า cardiac pacing(17) การใช้ยา beta-blockers 

ซึง่มีผลลดอตัราการเต้นของหวัใจนัน้ ก็มีผลเพิ่ม AIx ได้เชน่กนั อยา่งไรก็ตาม เน่ืองจาก

ยากลุม่นีส้ามารถยืดเวลาในชว่งหวัใจคลายตวั จงึมีผลเพิ่มระยะเวลาท่ีเลือดไหลเวียนใน 

coronary artery (diastolic perfusion time) ผลดีดงักลา่วจงึอาจลบล้างผลเสียของการ

เพิ่ม AIx ได้(12) 

- สว่นสงูของร่างกายมีความสมัพนัธ์แบบแปรผกผนักบั AIx(12, 16, 18) ทัง้นีเ้ช่ือวา่ผู้ ท่ี

มีสว่นสงูน้อยมีระยะทางระหวา่งหวัใจ (จดุก าเนิดของ waveform) กบัจดุสะท้อนกลบัท่ี

ใกล้กนั ท าให้ reflected pressure wave ย้อนกลบัมารวมตวักบั forward pressure 

wave ได้คอ่นข้างเร็ว (ในกรณีท่ี PWV คงท่ี) จงึท าให้ AIx เพิ่มขึน้ มีการศกึษาท่ีแสดงวา่ 

AIx ท่ีเพิ่มขึน้ในผู้ ท่ีมีสว่นสงูน้อยนัน้ สมัพนัธ์กบัความเส่ียงตอ่โรคหวัใจและหลอดเลือดท่ี

เพิ่มขึน้แม้วา่ SBP จะอยูใ่นระดบัปกติ(19, 20)อย่างไรก็ตาม ความเส่ียงท่ีเพิ่มขึน้ดงักลา่ว

อาจไมไ่ด้เป็นผลสืบเน่ืองมาจาก AIx ท่ีเพิ่มขึน้แตเ่พียงอยา่งเดียว ทัง้นีมี้รายงานวา่ผู้ ท่ีมี

ความสงูน้อยยงัมีปัจจยัอ่ืนอีกหลายประการท่ีเพิ่มความเส่ียงตอ่โรคหวัใจและหลอดเลือด

ยกตวัอย่างเชน่ forced expiratory volume และ peak expiratory flow ท่ีลดลงเป็นต้น(21) 

- เพศ โดยธรรมชาต ิ เพศหญิงมี wave reflection ท่ีมากกวา่เพศชาย ทัง้นีอ้าจ

เน่ืองจากมีสว่นสงูท่ีน้อยกวา่เพศชาย จงึท าให้มีระยะทางระหวา่งหวัใจกบัจดุสะท้อนกลบั

ท่ีใกล้กนั(12) อยา่งไรก็ตามนอกจากปัจจยัท่ีเก่ียวกบัสว่นสงูแล้ว เช่ือว่ายงัมีปัจจยัอ่ืนๆอีก

หลายประการ (เชน่ ความแตกตา่งของโครงสร้างและการท างานของหลอดเลือดแดง

ระหวา่งเพศหญิงกบัชาย) ซึง่อาจเป็นเหตใุห้เพศหญิงมี wave reflection ท่ีมากกวา่เพศ

ชาย ซึง่ปัจจยัเหล่านีย้งัต้องรอการศกึษาอยา่งละเอียดตอ่ไป(22) 

- ความดนัโลหิต ภาวะความดนัโลหิตสงูชนิด systolic hypertension อาจเป็นผล

สืบเน่ืองมาจากการเส่ือมของหลอดเลือดแดง aorta (aorta degeneration) ใน

ขณะเดียวกนั ภาวะความดนัโลหิตสงูก็สามารถสง่เสริมหรือเร่งการเส่ือมของหลอดเลือด
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แดงเชน่กนั นอกจากนีภ้าวะความดนัโลหิตสงูยงัก่อให้เกิดการเปล่ียนแปลงของ aortic 

pressure waveform ได้ในลกัษณะท่ีคล้ายคลงึกบัในผู้สงูอายเุพียงแตพ่บได้ตัง้แตช่ว่ง

อายท่ีุยงัไมม่ากนกั(16) โดยกลไกท่ีเก่ียวข้องกบัการเปล่ียนแปลง aortic pressure 

waveform สมัพนัธ์กบัการเพิ่ม peripheral resistance การเพิ่ม aortic stiffness และ 

PWV รวมทัง้การสะท้อน reflected pressure wave ท่ีเร็วขึน้(7)  

 

 Arterial stiffness 

  Arterial stiffness คือภาวะท่ีหลอดเลือดแดง (artery) ภายในร่างกายมีความ

ยืดหยุ่นลดลง เน่ืองจากการเปล่ียนแปลงของปริมาณและคณุภาพของ collagen และ 

elastin ในผนงั artery โดยท่ีมี elastin ลดลง collagen เพิ่มขึน้ และเส้นใย elastin เรียง

ตวัไมเ่ป็นระเบียบ ทัง้หมดนีเ้กิดขึน้จากความเส่ือมตามวยัท่ีเพิ่มขึน้ (ageing) อยา่งไรก็ดี

ภาวะความดนัโลหิตสงูและความผิดปกติของ artery บางประการสามารถเร่งความรุนแรง

และอตัราการเกิด arterial stiffness ให้สงูมากขึน้กวา่ปกติ การเปล่ียนแปลงของ artery 

จะเกิดขึน้มากท่ีสดุในหลอดเลือดแดงใหญ่สว่นกลาง (central or elastic artery) 

โดยเฉพาะหลอดเลือด aorta(23)  

  ในอดีตนัน้การวดั central arterial pressure ท่ีจะบง่บอกถึง arterial stiffness 

นัน้ เป็นเร่ืองท่ียุง่ยากเน่ืองจากต้องท าการวดัแบบ invasive ต้องอาศยัหตัถการท่ีคอ่นข้าง

ซบัซ้อน และต้องท าในห้องผา่ตดัหรือห้องสวนหวัใจเทา่นัน้ โดยอาศยัการใสส่ายสวนเข้า

ไปทางหลอดเลือดเพ่ือเข้าไปวดั arterial pressure ท่ีบริเวณ ascending aorta ด้วย

สาเหตดุงักลา่วท าให้การวดัคา่ peripheral blood pressure โดยใช้ 

sphygmomanometer เพ่ือวดั brachial arterial pressure เป็นท่ีนิยมใช้อยา่งแพร่หลาย

มากวา่มาตัง้แตอ่ดีต เน่ืองจากเป็น non-invasive measurement และสามารถน ามาใช้

ปฏิบตัไิด้ง่ายในการตรวจคา่ arterial blood pressure ในทางคลินิก 

  การวดัคา่ central arterial pressure สามารถท าได้โดยวิธี non-invasive หลาย

วิธี หลกัการวดั central arterial pressure แบบ non-invasive นัน้ ใช้การบนัทกึ pulse 

wave บนเส้นเลือดแดงสว่นปลาย เชน่ radial หรือ carotid artery แล้วอาศยั computer 
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software ในการแปลงคา่ของ peripheral pulse wave ท่ีบนัทกึได้ให้เป็น pulse wave 

ของ ascending aorta นัน่เอง โดยหลกัการในการบนัทกึ pulse pressure wave นี ้

เรียกวา่ applanation tonometry หลกัการของ applanation tonometry ในการบนัทกึ 

pulse pressure wave อาศยัเคร่ืองมือท่ีเรียกวา tonometer ซึง่เป็น pressure sensor 

(transducer) ท่ีมีความไวสงูมากในการบนัทึก pulse pressure wave (ซึง่เคร่ืองมือนีจ้ะ

คล้ายคลงึกบั tonometer ท่ีใช้ในการบนัทกึความดนัในลกูตา) ทัง้นีเ้วลาวดั pressure 

wave นัน้ arterial tonometer จะถกูวางอยู่บนหลอดเลือดแดงสว่นปลาย(เชน่ radial 

artery) โดยท่ีผู้ตรวจจะวาง tonometer ให้กดลงบนหลอดเลือด ดงันัน้ radial artery จะ

ถกูกดจากทัง้ tonometer ท่ีวางอยู่บนผิวหนงัและจากโครงสร้างท่ีอยูใ่ต้ radial artery (ซึง่

ท่ีส าคญัก็คือ กระดกู radius) ผลดงักลา่วจะท าให้ intra-arterial pressure ใน radial 

artery นัน้ ถกูสง่ผา่นขึน้มายงั tonometer และจะถกูบนัทึกและแสดงให้เห็นเป็น 

pressure wave บนจอของcomputer ซึง่ลกัษณะของ signal ท่ีบนัทึกได้จากวิธี 

applanation tonometry นีจ้ะใกล้เคียงกบั pulse wave ท่ีบนัทกึได้ภายในหลอดเลือด

โดยตรง(1) ในปัจจบุนันีมี้เคร่ืองมือจากหลายบริษัทท่ีใช้เทคนิคของ applanation 

tonometry ในการวดั aortic blood pressure แบบ non-invasive ตวัอยา่งเชน่ เคร่ืองเชน่ 

sphygmoCor (AtCor Medical, Australia), เคร่ือง Jentow (Colin Medical 

Technology,Japan) และเคร่ืองวดัของ Omron (Omron Healthcare, Japan) เป็นต้น(7)  

  วิธีท่ีถือว่าเป็นมาตรฐาน (gold standard) ในการวดัคา่ arterial stiffness แบบ 

non-invasive คือการวดั Pulse Wave Velocity (PWV)(24, 25) โดยมีหลกัการคือวดัคา่

ความเร็วของการเคล่ือนท่ีของ pulse หนึง่ตวัไปตาม arterial segment เชน่ จากต าแหนง่

ต้นทางคือ carotid artery ไปสูป่ลายทางคือ femoral artery (carotid-femoral pulse 

wave velocity; CF-PWV)  

  เคร่ืองมือท่ีนิยมใช้คือ SphygmoCor apparatus (ภาพท่ี 1) ร่วมกบัการใช้ 

tonometer บนัทกึ arterial pulse waveform ท่ีต าแหนง่ carotid  และ femoral (ภาพท่ี 2)   
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ภาพท่ี 1 SphymoCor apparatus and tonometer           

 
 

 

ภาพท่ี 2 การวดั ท่ีต าแหนง่ carotid artery 
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  เน่ืองจากหลกัการของ non-invasive measurement ของ central arterial 

pressure นัน้อาศยัการวดั peripheral arterial pressure wave ท่ีบนัทกึได้จากวิธี 

applanation tonometry แล้วใช้วิธีการแปลง (derivation) waveform ท่ีบนัทกึได้นีใ้ห้เป็น 

central arterial pressure waveform ซึง่วิธีการดงักลา่วสามารถท าได้โดยอาศยัหลกัการ

ใหญ่ๆ 3 วิธี(26)คือ  

1) Generalized (mathematical) transfer function 

2) Medthod based on equivalence of central and peripheral mean and 

diastolic pressure 

3) Medthod based on identity of broad rounded reflected wave in 

central and peripheral arteries 

 

1) Generalized (mathematical) transfer function 

การแปลงคา่ aortic pressure wave จาก peripheral pressure wave โดยอาศยั 

generalized transfer function นัน้ ใช้หลกัของ Fourier analysis ซึง่เป็นการสร้าง

ความสมัพนัธ์ทางคณิตศาสตร์ของตวัแปร 2 ตวั ยกตวัอยา่งเชน่ คา่ radial pressure 

wave กบั aortic pressure wave เป็นต้น ดงันัน้เม่ือทราบความสมัพนัธ์และทราบคา่

ของ 1 ใน 2 ตวัแปรนีแ้ล้วจะสามารถหาคา่ตวัแปรท่ีเหลือได้ โดยจะถือวา่ตวัหนึง่เป็น

ตวัแปรท่ีทราบคา่ (input  signal) ดงันัน้เม่ือได้คา่ radial pressure waveform ท่ีได้

บนัทกึจาก applanation tonometer ซึง่ถือวา่เป็น input parameter ก็จะสามารถหา

คา่ output parameter คือ aortic pressure waveform ออกมาได้ วิธีการหาคา่ 

aortic pressure wave จากการใช้เทคนิค generalized transfer function นี ้ ได้มี

การศกึษาแล้ววา่มีคา่ใกล้เคียงกบัคา่ท่ีวดัได้โดยตรงจาก aorta  ถึงแม้วา่จะมีการ

เปล่ียนแปลงของอตัราการเต้นของหวัใจ จงัหวะการเต้นของหวัใจ หรือจะเป็นการใช้

ยา vasoactive drugs ตา่งๆ หรือแม้แตเ่ร่ืองของอายขุองผู้ถกูตรวจวดั รวมทัง้จาก

การท า valsalva ด้วย(27-31) ทัง้นีเ้คร่ืองมือท่ีใช้วดัคา่ aortic pressure wave ชนิด 

non-invasive โดยใช้เทคนิค generalized transfer function นี ้ ปัจจบุนัได้ผ่านการ
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รับรองจาก Food and Drug Administration (FDA) ของประเทศสหรัฐอเมริกา วา่ให้

คา่ท่ีเทียบเทา่กบัการวดัคา่ aortic pressure wave ท่ี aorta โดยตรง ตวัอยา่งของ

เคร่ืองมือท่ีใช้วดั central arterial pressure แบบ non-invasive โดยใช้หลกัการของ 

Generalized transfer function ได้แก่เคร่ือง sphygmoCor (AtCor Medical, 

Sydney, Australia) และเคร่ือง Jentow (Colin Medical Technology,Komaki, 

Japan) เป็นต้น ในปัจจบุนันีไ้ด้มีการน าเทคนิคนีม้าใช้ในการวดัคา่ central arterial 

pressure ในการศกึษาทางคลินิกท่ีท าการศกึษาเปรียบเทียบการใช้ยารักษาความดนั

เลือดสงู 

2)    Method based on equivalence of central and peripheral mean and diastolic 

pressures  

วิธีนีอ้าศยัหลกัการท่ีวา่ คา่ความดนั diastolic และ mean arterial pressure มีคา่

คอ่นข้างคงท่ีใน arterial trees ดงันัน้จงึอาศยัการวดั pressure wave จาก 2 จดุ คือ 

carotid กบั radial (หรือ brachial) artery ทัง้นีค้า่ mean กบั diastolic pressure จะ

ถกูก าหนดคา่ pressure ท่ีได้จากหลอดเลือดแดงสว่นปลาย จากนัน้คา่ดงักลา่วจะถกู

น าไปก าหนดคา่ของ diastolic และ mean arterial pressure ของ central arterial 

waveform จากนัน้คา่ systolic pressure ของ central pressure wave ก็จะได้จาก

การค านวณทางคณิตศาสตร์ (extrapolation) ซึง่วิธีการนีก็้ได้มีใช้แพร่หลายเชน่กนั(27, 

29, 30, 32, 33) 

3)    Method based on identity of broad rounded reflected wave in central and 

peripheral arteries  

ใน peripheral arterial pressure wave นัน้ คา่ late systolic peak ท่ีบนัทกึได้มกัจะ

เป็นคา่ท่ีแสดงถึงคา่ของ systolic peak pressure ใน ascending aorta และใน left 

ventricle ในขณะท่ี sharp primary peak ใน pressure wave ของหลอดเลือดแดง

สว่นปลาย จะไมส่มัพนัธ์กบัคา่ peak ของ systolic pressure ใน ascending aorta 

ซึง่หลกัการนีไ้ด้ถกูยืนยนัโดยข้อมลูจากการใช้ Transfer function process ซึง่แสดง

ให้เห็นวา่คา่สว่นประกอบของคล่ืนท่ีมีความถ่ีต ่ากว่า 2 Hz จะถกูขยาย (amplified) 
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ระหวา่ง aorta กบัท่ีแขนน้อยมาก ในขณะท่ีส่วนประกอบของคล่ืนท่ีมีความถ่ีสงูกว่า 

(3-6 Hz) ซึง่เป็น sharper spikes บน pressure wave จะถกูขยาย (amplified) อยา่ง

มาก(27, 30) โดยหลกัการนีห้าก peak ของ secondary wave ถกูระบ ุ  (identify) ได้

ชดัเจนใน radial หรือ brachial pressure wave ก็จะสามารถแปลงเป็นคา่ของ peak 

aortic pressure ได้(29) 

 เม่ือผา่นการค านวนแล้วจะรายงานผลคา่ CF-PWV เป็น m/s หากคา่ CF-PWV 

สงู แสดงวา่มีภาวะ arterial stiffness มาก(24) 

 ปัจจบุนัพบวา่ภาวะ arterial stiffness เป็น independent marker (หรือ 

predictor) ท่ีส าคญัของ cardiovascular morbidity และ mortality ในประชากร

ทัว่ไป(34)และในผู้ ป่วย hypertension, diabetes mellitus, coronary artery disease  

และ end stage renal disease(35-37)ท่ีนา่สนใจอย่างยิ่งคือ Guerin และคณะ
(38)ท าการศกึษาในผู้ ป่วย end stage renal disease พบวา่ ผู้ ป่วยกลุม่ non-survival 

group นัน้เป็นกลุม่ท่ีถึงแม้จะได้รับการควบคมุความดนัโลหิตให้อยูใ่นระดบัปกติ

เชน่เดียวกบักลุม่ survival group แตผู่้ ป่วย non-survival group จะมีคา่ CF-PWV ท่ี

ไมต่อบสนองตอ่การควบคมุความดนัโลหิต ( ภาพท่ี 3 ) การศกึษานีช้่วยยืนยนัถึง

ความส าคญัของการควบคมุหรือเปล่ียนแปลงภาวะ arterial stiffness ตอ่ mortality 

ของผู้ ป่วย 
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ภาพท่ี 3 CF-PWV in end stage renal disease – response in non-survivors(39) 

 
 

 

 Endothelial dysfunction 

  Endothelial dysfunction คือการท างานท่ีผิดปกตขิอง endothelial cell ท่ีอยู่ ณ 

ชัน้ในสดุของผนงัหลอดเลือดโดยหนึง่ในความผิดปกตท่ีิส าคญัคือการลดการปลดปลอ่ย Nitric 

oxide (NO)(40) จาก vascular endothelium พบวา่ endothelial dysfunction มีความสมัพนัธ์และ

เป็นสาเหตหุนึง่ของการเกิดภาวะ arterial stiffness(41) การวดั endothelial function                    

แบบ non-invasive สามารถท าได้โดยการวดัการตอบสนองแบบขยายของหลอดเลือดแดง 

(vasodilatation) ตอ่การปลดปล่อย NO จาก endothelial cell วิธีการวดั endothelial function 

สามารถท าได้หลากหลายวิธีดงัตารางท่ี 1(42) 
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ตารางท่ี1 วิธีการวดั endothelial function(42) 

 

Method Characteristic Advantages Disadvantages 

ET-1  Proinflammatory  Blood draw Not widely available 

ADMA  Competitive inhibitor of 
NOS  

Some prospective clinical data  Not widely available 

IL-6, TNF-a  Inflammatory markers   Not widely available 

ICAM-1,VCAM-1,             
E-selectin 

Cellular adhesion 
markers 

 Expensive, not widely 
available 

vWF, PAI-1  Thromboembolic 
markers  

vWF is widely available  Not a lot of data in ED 

Cellular markers 

cEPCs 

Circulating endothelial 
progenitor 

cells promoting 
vasculogenesis 

Increasingly good clinical data on 

correlation with CAD and ED 

Expensive, not yet widely 
available 

Imaging 

IMT 

Depicts pre-
atherosclerotic intimal 

hyperplasia 

Good longitudinal clinical data 

from large studies 

Operator dependent, 
needs referral 

to radiologist or vascular 
lab 

LDF Describes small-vessel 
endothelial 

function 

Noninvasive Not a lot of clinical data 
with ED, 

not widely available 

FMD Reactive hyperemia of 
brachial 

artery 

Gold standard of measuring 

endothelial function, large 

clinical studies correlating 

results with CAD risk, noninvasive 

Operator dependent, 
usually needs 

referral to vascular lab or 
radiologist 

PAT Reactive hyperemia of 
arterioles 

Very easy to perform in office, less 
operator dependent, mounting 
clinical data with ED and CAD 

Not as much data as FMD 
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Abbreviations: ADMA, asymmetrical dimethylarginine; CAD, coronary artery 

disease; CRP, C-reactive protein; cEPCs; circulating endothelial progenitor cells; 

ED, erectile dysfunction; ET-1, endothelin-1; FMD, flow-mediated dilation; ICAM-

1, intercellular adhesion molecule-1; IL-6, interleukin-6; IMT, intima-media 

thickness; LDF, laser Doppler fluximetry; NOS, nitric oxide synthase; PAI-

1,plasminogen-activator inhibitor type-1; PAT, peripheral arterial tonometry; TNF-

a, tumor necrosis factor-a; vWF, von Willebrand factor. 

   

  ในการศกึษานีผู้้วิจยัจะใช้วิธี PAT (Peripheral Arterial Tonometry) โดยมีการ

ท าให้เกิดภาวะ reactive hyperemia (RH-PAT Reactive Hyperemia-Peripheral 

Arterial Tonometry) แล้วท าการวดัคา่การเปล่ียนแปลงของ digital pulse volume 

amplitude ในชว่ง reactive hyperemia เทียบกบัคา่ baseline ของผู้ ป่วย โดยคา่ท่ีได้จะ

บง่บอกถึง nitric oxide bioavailability  ซึง่สมัพนัธ์กบั endothelial function นัน่เอง 

  วิธีการวดัคือสวมอปุกรณ์ในการวดัท่ีนิว้มือของผู้ ป่วย (finger probe) ร่วมกบัท า

ให้เกิดภาวะ reactive hyperemia โดยการวดัความดนัโลหิตท่ีต้นแขนของผู้ ป่วย เพ่ือ

ประเมินการเปล่ียนแปลงของคา่ digital volume วดัผลออกมาเป็น pulse wave ปรากฎ

บนหน้าจอคอมพิวเตอร์ท่ีเช่ือมกบัอปุกรณ์การวดั ซึง่คา่การเปล่ียนแปลง digital pulse 

volume amplitude (PVA-RH) ท่ีได้นีจ้ะสมัพนัธ์กบั endothelial function ในมนษุย์(43) 

เคร่ืองมือท่ีใช้ในการวดัคือ Endo-PAT 2000 จดัเป็น non invasive assessment ท่ีท าได้

ภายใน 15 นาที และท าได้ภายในห้องตรวจ (office setting)(43) สว่นการวดัวิธีทาง 

physiologic อ่ืนๆได้แก่ FMD ดงัในตาราง ซ่ีงจดัวา่เป็น Gold standard ในการวดันัน้ 

พบวา่เม่ือท าการเปรียบเทียบกบัการวดัด้วย PAT แล้วมีความคล้ายคลงึกนัในการให้

ข้อมลูของภาวะ endothelial function(43)   และวิธี RH-PAT ท าได้ง่ายกวา่ไมต้่องการการ

ฝึกมาก รวมทัง้ไมเ่ป็น operator dependent method อีกด้วย(43) 
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 Arterial stiffness, endothelial dysfunction in ischemic stroke 

  ปัจจบุนัมีผู้สนใจศกึษา arterial stiffness และ endothelial dysfunction ใน 

ischemic stroke เพิ่มมากขึน้ De Silva และคณะ(39) ท าการศกึษาในผู้ ป่วยจ านวน 268 

คนท่ีมี acute ischemic stroke พบวา่ผู้ ป่วยกลุม่ท่ีมี intracranial large artery disease 

มี CF-PWV สงูกวา่กลุม่ท่ีไมมี่ intracranial large artery disease (11.7 vs 11.0 m/s, p 

= 0.015) สว่นการศกึษาโดย Kim และคณะ(44) พบวา่ในผู้ ป่วย hypertension อายุ

มากกวา่ 50 ปีท่ีมี small vessel disease หรือ subcortical infarction จะมี PWV ท่ีสงู

กวา่ control อยา่งมีนยัส าคญั (symptomatic small vessel disease 19.76 m/s, 

asymptomatic small vessel disease 18.73 m/s และ control 16.77 m/s, p < 0.001) 

ในท านองเดียวกนั Tuttolomondo และคณะ(4) พบวา่ผู้ ป่วย acute ischemic stroke ชนิด 

lacunar infarction จะมีคา่ PWV ท่ีสงูกวา่ subtype อ่ืนๆ ในทางกลบักนั Choi และคณะ
(45) ศกึษาผู้ ป่วย acute ischemic stroke จ านวน 223 คน พบวา่ผู้ ป่วยและ control มีคา่ 

PWV ไมแ่ตกตา่งกนั และไมพ่บความแตกตา่งของ PWV ในแตล่ะ subtype ของ stroke 

การศกึษาทัง้หมดท่ีกล่าวมาแสดงถึงบทบาทของ arterial stiffness และ endothelial 

dysfunction ท่ีส าคญัตอ่การเกิด ischemic stroke อยา่งไรก็ดีการศกึษาท่ีกลา่วมายงั

ให้ผลท่ีแตกตา่งกนัมีทัง้ท่ีพบและไมพ่บความแตกตา่งของ PWV นอกจากนีก้ารวิจยั

เหลา่นัน้ไมไ่ด้คดัเลือกผู้ ป่วยท่ีมี diabetes และ possible cardiovascular disease 

modifying factors อ่ืนๆ ออกไป ดงันัน้การแปลผลการวิจยัอาจยงัมี confounding factor 

ปะปนอยูไ่ด้ เพ่ือยืนยนัถึงความสมัพนัธ์และบทบาทของ arterial stiffness และ 

endothelial dysfunction ตอ่การเกิด ischemic stroke โดยเฉพาะ lacunar infarction 

ผู้วิจยัจะท าการศกึษาในกลุ่มผู้ ป่วย lacunar stroke ท่ีไมมี่ diabetes หรือภาวะอ่ืนๆ ท่ี

อาจมีผลตอ่การเปล่ียนแปลงของ arterial stiffness และ endothelial dysfunction เพ่ือ

ลด confounding factor ให้มากท่ีสดุ 
 

 



 
 

บทที่  3 
วิธีด าเนินการวิจัย 

3.1 รูปแบบการวิจัย (Research design) 

เป็นการศกึษาแบบ cross-sectional, analytical study คือ การเก็บข้อมลูผู้ ป่วยหลอด

เลือดสมองขนาดเล็กตีบเฉียบพลนัท่ีเข้ามารับการรักษาในโรงพยาบาลจฬุาลงกรณ์

สภากาชาดไทยระหวา่งเดือนกรกฎาคม พ.ศ.2554 ถึงเดือนพฤศจิกายน พ.ศ.2554 และกลุม่

ควบคมุท่ีมีอายแุละเพศเข้ากนัได้กบัผู้ ป่วย 

 

3.2 ระเบียบวิธีวิจัย (Research Methodology) 

ประชากรเป้าหมาย (Target population) 

ผู้ ป่วยหลอดเลือดสมองขนาดเล็กตีบเฉียบพลนัท่ีเข้ามารับการรักษาในโรงพยาบาล

จฬุาลงกรณ์สภากาชาดไทยระหวา่งเดือนกรกฎาคม พ.ศ.2554 ถึงเดือนพฤศจิกายน พ.ศ.

2554 และกลุม่ควบคมุท่ีมีอายแุละเพศเข้ากนัได้กบัผู้ ป่วย 

 ประชากรท่ีใช้ในการศึกษา (Study population) 

ผู้ ป่วยหลอดเลือดสมองขนาดเล็กตีบเฉียบพลนัท่ีเข้ามารับการรักษาในโรงพยาบาล

จฬุาลงกรณ์สภากาชาดไทยระหวา่งเดือนกรกฎาคม พ.ศ.2554 ถึงเดือนพฤศจิกายน พ.ศ.

2554 และกลุม่ควบคมุท่ีมีอายแุละเพศเข้ากนัได้กบัผู้ ป่วย ซึง่เข้าเกณฑ์การคดัเลือกเข้ารับ

การศกึษา และไมเ่ข้าเกณฑ์การคดัเลือกออกจากการศกึษา ดงันี ้

Acute ischemic stroke  (lacunar infarction) group 

เกณฑ์ในการคดัเลือกผู้ ป่วยเข้ารับการศกึษา (Inclusion criteria) 

 เพศชายหรือหญิง อาย ุ45-75 ปี 

 ได้รับการวินิจฉยัเป็น acute ischemic stroke (lacunar infarction ตาม 

TOAST classification)(6) โดยมี onset ของการเกิด stroke อยูภ่าย

ในชว่ง 7 วนั รวมถึงเป็นการเกิด stroke ครัง้แรกของผู้ ป่วยและเข้ารับการ

รักษาเป็นผู้ ป่วยในของโรงพยาบาลจฬุาลงกรณ์สภากาชาดไทย 

 รู้ตวัดี หายใจได้เอง สามารถเข้าใจและร่วมมือในขัน้ตอนการตรวจได้ดี 
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 ยินยอมเข้าร่วมการวิจยัโดยสมคัรใจ 

เกณฑ์ในการคดัเลือกผู้ ป่วยออกจากการศกึษา (Exclusion criteria) 

 Diabetes mellitus, atrial fibrillation, autoimmune disease เชน่ 

systemic lupus erythematosus, rheumatoid arthritis, serum 

creatinine ≥ 2mg/dl 

 Previous intracerebral hemorrhage 

 ประวตัิการใช้ยาบางชนิดท่ีมีผลตอ่การศกึษา ได้แก่ steroid , 

bronchodilator used, nitrate used เว้นแตว่า่ได้หยดุยานัน้ๆมาเกินกวา่ 

5 half life ของยานัน้ๆ 

 Active infection ณ เวลาท่ีท าการศกึษา 

Control group 

เกณฑ์ในการคดัเลือกผู้ ป่วยเข้ารับการศกึษา (Inclusion criteria) 

 เพศชายหรือหญิง อาย ุ 45-75 ปี โดยมีอายแุละเพศ match กบักลุม่

ผู้ ป่วย 

 หากมี hypertension หรือไขมนัในเลือดสงู (dyslipidemia) ได้รับการ

รักษาท่ีถกูต้อง ควบคมุ blood pressure และระดบัไขมนัในเลือดเป็น

เวลาอย่างน้อย 2 เดือน 

 ยินยอมเข้าร่วมโครงการวิจยัด้วยความสมคัรใจ 

    เกณฑ์ในการคดัเลือกผู้ ป่วยออกจากการศกึษา (Exclusion criteria) 

 Diabetes mellitus, atrial fibrillation, autoimmune disease เชน่ 

systemic lupus erythematosus, rheumatoid arthritis, serum 

creatinine ≥ 2mg/dl 

Active infection ณ เวลาท่ีท าการศกึษ 
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การค านวณขนาดตวัอยา่ง 

ค านวณขนาดของ sample size ตามวิธีของ Machin, et al., 1997(46) โดยอ้างอิงคา่จาก 

Tuttolomondo A , et al., 2010(4) 

 

 

 

 

 

 

โดยท่ี  m = sample size per group ของประชากรท่ีต้องการศกึษา 

 µ = mean 

 Sp2 = σ = pool variance 

S = variance 

 α = significant level (Type I error) (α = 0.05)  

 1-β = power of test (β = 0.01) 

 Δ = differences in mean 

 

ค านวณเฉพาะ กลุม่ lacunar infarction 

n1 = number controls   =102 

 n2 = number stroke patients   =32  

 s1 = SD(PWV) controls   =2.29 

 s2 = SD(PWV)  stroke patients  =1.54  

 = mean(PWV) controls   =10.02 

  = mean(PWV) stroke patients  =12.04  

         =1.96 
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        =0.84 

 ดงันัน้ m/group     =18.5  

 Total 2m     =37.0 

ได้ขนาดประชาการท่ีจะศกึษาจ านวนอยา่งน้อย 18.5 คนตอ่กลุม่ ดงันัน้การวิจยันีจ้ะท าการศกึษา

ในประชากรจ านวน 20 คนในกลุม่ control และ 20 คนในกลุม่ผู้ ป่วย acute ischemic stroke 

(lacunar infarction) 

 

 ขัน้ตอนการวิจยั 

ด าเนินการวิจยัด้าน clinic ท่ีสาขาวิชาประสาทวิทยา ภาควิชาอายรุศาสตร์ คณะ

แพทยศาสตร์ จฬุาลงกรณ์มหาวิทยาลยั โดยมีขัน้ตอนการวิจยัดงันี  ้

o ผู้ ป่วยไทยท่ีมีภาวะ acute ischemic stroke (lacunar infarction) ท่ีเข้ารับการรักษา

เป็นผู้ ป่วยในของโรงพยาบาลจฬุาลงกรณ์สภากาชาดไทยท่ีมีคณุสมบตัเิข้าได้กบั 

inclusion และ exclusion criteria ข้างต้น จะได้รับการถามประวตั ิ ตรวจร่างกาย 

และตรวจทางห้องปฏิบตักิาร ได้แก่ complete blood count, fasting plasma 

glucose, kidney function (blood urea nitrogen (BUN) และ serum creatinine 

(SCr)), lipid profile (total cholesterol, triglyceride, low-density lipoprotein 

(LDL), high density lipoprotein (HDL)) และ erythrocyte sedimentation rate 

(ESR) ผู้ ป่วยจะได้รับการวดั arterial stiffness และ endothelial function โดยวดัคา่

ตา่งๆ ระหวา่งวนัท่ี 5-7 หลงัการเกิด acute ischemic stroke (lacunar infarction) 

เพ่ือหลีกเล่ียงภาวะ brain herniation และ increased intracranial pressure  

o อาสาสมคัรของกลุม่ควบคมุ ได้แก่ อาสาสมคัรท่ีมาอายแุละเพศ match กบักลุม่

ผู้ ป่วย และมีคณุสมบตัเิข้าได้กบั inclusion และ exclusion criteria ท่ีก าหนดไว้

ข้างต้น อาสาสมคัรกลุม่ควบคมุจะได้รับการถามประวตั ิ ตรวจร่างกาย และตรวจทาง

ห้องปฏิบตักิารตา่งๆ เหมือนกลุม่ผู้ ป่วย  และได้รับการวดั arterial stiffness และ 

endothelial function ด้วยวิธีการเดียวกบัผู้ ป่วย 
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o การวดั arterial stiffness และ endothelial dysfunction ในกลุม่ประชากรท่ีศกึษาจะ

วดัโดย 

- Arterial stiffness: วดัโดย carotid-femoral pulse wave velocity (CF-PWV) 

เป็น gold standard ของการวดั arterial stiffness มีความเช่ือถือได้มาก สะดวก 

และใช้เวลาน้อยในการวดั(24) 

- Endothelial dysfunction: ใช้วิธี PAT (Peripheral Arterial Tonometry) โดยมี

การท าให้เกิดภาวะ reactive hyperemia (RH-PAT Reactive Hyperemia-

Peripheral Arterial Tonometry) เป็นวิธีการวดั endothelial dysfunction ใน

ผู้ ป่วยท่ีสะดวก เคร่ืองมือท่ีใช้ในการวดัคือ Endo-PAT 2000  ใช้เวลาสัน้ และ

ได้รับการทดสอบแล้ววา่สามารถใช้วดั endothelial function ได้จริง(43) 
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ขัน้ตอนการหาคา่ Arterial stiffness ท าได้โดยวดั Pulse Wave Velocity (PWV) 

1. อปุกรณ์ 

 The SphygmoCor system with electronics module 

 Millar Tonometer 

 Serial/USB Cable 

 Power Cable 

2. การเตรียม ผู้ เข้าร่วมโครงการ 

2.1 อธิบายขัน้ตอนการตรวจแก่ผู้ เข้าร่วมโครงการ โดยก่อนเร่ิมกระบวนการตา่งๆ 

ผู้ เข้าร่วมโครงการต้องรู้สึกสงบและผอ่นคลาย (calm and relaxed) ให้ผู้ เข้าร่วม

โครงการนอนพกัในทา่นอนหงายบนเตียงตรวจเป็นระยะเวลา 30 นาที โดยมี

หมอนหนนุท่ีศีรษะและแขนทัง้สองข้างวางอยู่ด้านข้างล าตวั โดยในการวดั radial 

artery จะต้องมีการ supported ให้ฝ่ามืออยูใ่นทา่หงายขึน้ 

2.2 การเตรียมผิวหนงับริเวณท่ีตรวจ 

ผิวหนงับริเวณท่ีใช้ในการวาง electrode ถ้าหากมีขนปริมาณมากก็ควรจะได้รับ

การ shaved และท าการเช็ดเบาๆท่ีผิวหนงัด้วยส าลีชบุ isopropyl alcohol     

2.3 การติด ECG Electrodes 

เตรียมผิวหนงับริเวณท่ีจะตดิ electrodes และติด electrodes ในต าแหนง่ท่ี

ถกูต้องทัง้ 3 lead บริเวณ chest 

3. การบนัทกึ Pulse Wave Analysis  

3.1 เสียบสายของ tonometer เข้ากบั tonometer port 

3.2 เปิด Switchของ electronic module 

3.3 เปิด Switch ของเคร่ืองคอมพิวเตอร์ (laptop computer) 

3.4 ท่ีหน้าจอคอมพิวเตอร์เลือกท่ี SphygmoCor icon 

3.5 ระบบจะเปิดข้อมลูท่ีเป็น DEFAULT DATABASE 

3.6 เลือกคลิกท่ี SYSTEM 
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3.7 เล่ือนลงมาและคลิกท่ี DATABASE MANAGER 

3.8 เลือก new database  

3.9 กด ENTER  2 ครัง้ 

3.10 คลิกท่ี CREATE NEW PATIENT – เลือกYES กรณีเป็นผู้ เข้าร่วมโครงการราย

ใหม ่ กรณีเป็นการบนัทกึข้อมลูเพิ่มเตมิให้เลือกคลิกท่ีรายการของผู้ เข้าร่วม

โครงการท่ีเคยบนัทกึไว้  

3.11 กรอกข้อมลูรายละเอียดของผู้ เข้าร่วมโครงการ(กดท่ี tab ชว่ยในการกรอก) ได้แก่ 

ล าดบั ช่ือย่อและหมายเลขผู้ เข้าร่วมโครงการ วนัเดือนปีเกิด เพศ 

3.12 คลิกท่ี Update Accept Changes แล้วเลือก YES. 

3.13 คลิก on <F3>. 

3.14 เลือกคลิกท่ี ‚Radial‛ pulse box  

3.15 กรอกคา่ systolic และ diastolic blood pressures โดยใช้ tab keys (เป็นคา่

ความดนัท่ีเพิ่งวดัได้ก่อนเข้าสูก่ารวดัคา่PWV) 

3.16 กรอก time points ใน Medication box วา่ enrolled visit 

3.17 กรอกช่ือผู้ท าการวดั (Operator’s initials) 

3.18 คลิกท่ี CAPTURE DATA (หรือกดท่ี Return Key) 

3.19 ต้องการ Two recordings โดยคา่ Augmentation Index values จะต้องอยู่

ภายใน 5 % ของแตล่ะคา่ท่ีวดั ถ้าหากคา่ยงัไมอ่ยูใ่นช่วงดงักลา่ว จ าเป็นจะต้อง

วดัเพิ่มเตมิตอ่ 

3.20 หาต าแหนง่ของ radial pulse โดยการคล าด้วยปลายนิว้ของผู้ตรวจและแตะ 

tonometer เบาๆท่ีต าแหนง่ของชีพจรท่ีคล าได้ 

3.21 หลงัจากได้ two screens ของ stable recordings ให้กดท่ี SPACE BAR 

3.22 ถ้าต้องการวดัซ า้ให้กดท่ี ESCAPE แล้วกดท่ี ENTER 2 ครัง้ 

3.23 สิน้สดุการบนัทึก PWA 

4. ผลลพัท์ (PWA) 

คา่ parameters ท่ีวดัได้จะถกูบนัทึกไว้ใน CRF (Case Record Form) 
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5. การควบคมุคณุภาพของ PWV (Quality Control ) 

เพ่ือให้ข้อมลูจากการบนัทกึได้คณุภาพเพียงพอ คา่parameters ตอ่ไปนีค้วรจะต้องถกู 

highlighted เป็นสี GREEN ในขณะท าการวดั 

  Average Pulse Height >100 

  Pulse Height Variation <5% 

  Diastolic Variation <5% 

สว่นคา่ Pulse length variation and maximum dp/dt จะถกูบนัทึกด้วย แตค่า่ทัง้ 2 ไมไ่ด้

เป็น operator dependent ดงันัน้จงึไมต้่องเก่ียวข้องกบัการประเมินคณุภาพ 

6. การวดัคา่ Carotid - Femoral Pulse Wave Velocity  

6.1 กลบัไปท่ีหน้าข้อมลูของผู้ ป่วยโดยคลิกท่ี patient icon เปล่ียนจาก PWA box ไป

เป็น PWV using < กด F6> 

6.2 กดท่ี <F3>. 

6.3 ส าหรับ SITE  A ให้เลือกท่ี Carotid 

6.4 ส าหรับ SITE  B ให้เลือกท่ี Femoral/Radial. 

6.5 กรอกคา่ SBP และ DBP (คา่ความดนัโลหิตท่ีกรอกจะต้องเป็นคา่ท่ีวดัทนัทีก่อน

เร่ิมท าการวดัคา่อ่ืนตอ่) 

6.6 วดัระยะหา่งระหวา่งชีพจรทัง้ 2 ต าแหนง่เป็นมิลลิเมตรแล้วกรอกลงใน PWV 

distance box โดยคา่ระยะหา่งนีว้ดัจาก suprasternal notch ไปท่ีสว่นปลาย 

(distal) (โดยปกตจิะเป็นท่ี radial หรือ femoral) และจาก suprasternal notch 

ไปท่ีสว่นต้น(proximal) (โดยปกตจิะเป็น Carotid)ในต าแหนง่ท่ีจะท าการวดั 

6.7 กรอก time points ใน Medication box วา่ enrolled 

6.8 กรอกช่ือผู้ท าการวดั (Operator’s initials) 

6.9 ตดิ ECG electrodes  

6.10 คลิกท่ี Capture Data 

6.11 ตรวจดวูา่ ECG ท่ีได้รับการบนัทกึมีความสม ่าเสมอและไมมี่สญัญานรบกวน 
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6.12 หาต าแหนง่ของ carotid pulse โดยการคล าด้วยปลายนิว้ของผู้ตรวจและแตะ 

tonometer เบาๆท่ีต าแหนง่ของชีพจรท่ีคล าได้ หลงัจากได้ two screens ของ 

stable recordings ให้กดท่ี SPACE BAR 

6.13 กด ENTER  2 ครัง้ 

6.14  หาต าแหนง่ของ femoral pulse  โดยการคล าด้วยปลายนิว้ของผู้ตรวจและแตะ 

tonometer เบาๆท่ีต าแหนง่ของชีพจรท่ีคล าได้ หลงัจากได้ two screens ของ 

stable recordings ให้กดท่ี SPACE BAR  

6.15 ได้คา่ PWV คา่แรก 

6.16 ต้องการ Two recordings โดยคา่ ท่ีวดัได้จะต้องอยูภ่ายใน 0.5 ของแตล่ะคา่ท่ีวดั 

ถ้าหากคา่ยงัไมอ่ยูใ่นชว่งดงักลา่ว จ าเป็นจะต้องวดัเพิ่มเตมิตอ่ 

6.17 กด escape แล้วกด enter 2 ครัง้เพ่ือท่ีจะท าการวดัซ า้ 

6.18 สิน้สดุการบนัทึก PWA  

7. ผลลพัท์ (PWA) 

คา่ Pulse wave velocity จะถกูวดัออกมาเป็น m/sec และจะพบวา่คา่จะปรากฏอยู่ท่ีมมุ

ขวาลา่งของ Patient’s Record Report คา่ velocity ท่ีวดัได้จะถกูบนัทกึลงใน CRF  

8. การควบคมุคณุภาพของ PWA (Quality Control) 

เพ่ือให้ข้อมลูจากการบนัทกึได้คณุภาพเพียงพอ คา่ตา่งๆจะแสดงอยู่ถดัจาก waveform 

ซึง่คา่parameters ตอ่ไปนีค้วรจะต้องถกู highlighted เป็นสี GREEN  

 Average Pulse Height >100 

 Pulse Height Variation <5% 

 Baseline Variation <5% 

คา่ Pulse length variation จะต้องได้รับการmonitored แม้วา่จะไมค่า่นีจ้ะไมเ่ป็น 

operator dependent  

9. เลือก Save และ Shutdown 

โดยโปรแกรมจะท าการบนัทึกโดยอตัโนมตั ิ (save automatically) เม่ือสิน้สดุกระบวนการ

ทัง้หมด ให้คลิกท่ีsystem และเลือก exit จาก drop down list  มีค าว่า Close 
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programme  ให้เลือก YES จากนัน้ให้คลิก start และเลือก ‘SHUTDOWN’ เพ่ือ confirm 

shutdown option ให้เลือก OK เม่ือมีกลอ่งค าถามปรากฏขึน้ จะเป็นการปิดโปรแกรม 

10. การสง่ออกข้อมลู (Exporting Individual subjects data) 

10.1 คลิกท่ี patient icon เพ่ือไปท่ี Patient’s details page 

10.2 สร้าง export file บนhard disk คลิกขวาท่ี subject ท่ีต้องการ export ท าตาม

ค าแนะน าท่ีปรากฏขึน้บนหน้าจอในการบนัทกึข้อมลูของ export file ท่ีสร้างขึน้ 

ข้อมลูจะถกูสง่ไปยงั excel file โดยจ าเป็นท่ีจะต้องแยกเก็บ export PWA และ 

PWV files ออกจากกนั 

10.3 ท าการพิมพ์ผลท่ีได้ออกมาเพ่ือเก็บไว้  

11. การสง่ออกฐานข้อมลู(Exporting the Database) 

 เม่ือสิน้สดุการศกึษา ให้ท าการ export ข้อมลูท่ีเป็น complete database  
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ขัน้ตอนการหาคา่ Endothelial dysfunction ท าได้โดยวดั Endopat Reactive Hyperemia Index   

1. อปุกรณ์ 

 Endo-PAT2000 device 

 Two PAT probes and anchors 

 Blood pressure cuff 

 Adhesive tape 

 Pair of arm supports 

 นาฬิกาจบัเวลา 

2. การเตรียม ผู้ เข้าร่วมโครงการ 

อธิบายขัน้ตอนการตรวจแก่ผู้ เข้าร่วมโครงการ ให้ผู้ เข้าร่วมโครงการนอนพกัในทา่นอน

หงายบนเตียงตรวจเป็นระยะเวลา 15 นาที  

3. การบนัทกึ Endopat Reactive Hyperemia Index (Endopat RHI) 

3.1 ตอ่ connector เข้ากบั PAT probes และท าการพนั Blood pressure cuff ท่ีแขน

ของผู้ ป่วยข้างใดข้างหนึง่ 

3.2 เปิด Switchของ electronic module โดยต้อง warm up เคร่ืองเป็นเวลา 20 นาที

ก่อนท าการตรวจ 

3.3 เปิด Switch ของเคร่ืองคอมพิวเตอร์ (laptop computer) 

3.4 ท่ีหน้าจอคอมพิวเตอร์เลือกท่ี Endo PAT2000 icon 

3.5 เลือก Test Analysis  

3.6 เลือก Patient Information ระบบจะเปิด Patient Information Dialog box ขึน้มา 

3.7 กรอกข้อมลูรายละเอียดของผู้ เข้าร่วมโครงการ(กดท่ี tab ชว่ยในการกรอก) ได้แก่ 

หมายเลขผู้ เข้าร่วมโครงการ ช่ือยอ่ อาย ุ เพศ ความดนัโลหิต การนดัหมายครัง้ท่ี 

ช่ือผู้ท าการวดั 

3.8 คลิก OK 

3.9 สวม probe เข้าท่ีนิว้ชีข้องผู้ ป่วย (ถ้าเล็บยาวแนะน าให้ท าการตดัก่อน เพ่ือ

ป้องกนัไมใ่ห้แผน่ membrane ใน probe เสียหาย) และสวมท่ียดึนิว้ท่ีนิว้กลาง
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ของผู้ ป่วยพนัสายของ connector ให้ติดกบันิว้กลางของผู้ ป่วยด้วย adhesive 

tape แล้วใสน่ิว้ชีผู้้ ป่วยท่ีสวมprobeแล้วลงไปในต าแหนง่ท่ีต้องการท่ี arm 

supports ให้กระชบั ให้มือทัง้สองข้างของผู้ ป่วยวางประมาณระดบัหวัใจ 

3.10 คลิก deflate 

3.11 คลิก inflate  

3.12 จบัมือของผู้ ป่วยออกมาวางบน arm supports ให้อยู่ในทา่สบาย นิว้มือทัง้สอง

ข้างห้อยลงด้านหน้าอยา่งอิสระ ระวงัไมใ่ห้สมัผสัถกูสิ่งตา่งๆรวมทัง้ arm 

supports ด้วย และบอกผู้ ป่วยวา่จะเร่ิมท าการบนัทกึข้อมลู 

3.13 คลิก Test Stand By หน้าจอจะแสดงสญัญาณท่ีบนัทกึได้จาก probe ให้

สงัเกตญญาณประมาณ 1 นาที วา่ไมมี่สญัญาณรบกวน 

3.14 คลิก Test Go เพ่ือเร่ิมท าการบนัทกึข้อมลู ใช้เวลาทัง้หมด 20 นาที 

3.15 เลือก Amplify signal ของมือข้างท่ีจะท าการเพิ่ม cuff pressure เป็น 20,000 

3.16 เม่ือบนัทึกข้อมลูได้เป็นเวลา 5 นาทีแล้ว ให้ท าการ inflate blood pressure cuff 

ด้วยความรวดเร็ว โดยให้คา่ cuff pressure เป็น supra-systolic level (แนะน า

ให้สงูกวา่คา่ systolic blood pressure ของผู้ ป่วยประมาณ 60 mmHg และไม่

ควรต ่ากว่า 200 mmHg แตถ้่าหลงัจากใส่pressure แล้วยงัไมเ่กิด total 

absence ของ PAT signal แนะน าให้เพิ่ม cuff pressure ได้อีก 50mmHg ได้

จนถึง 300 mmHg) 

3.17 คลิก Start/Stop timer เพ่ือเร่ิมจบัเวลา 

3.18 ให้ท าการ occlude ด้วย cuff pressure เป็นเวลา 5 นาที 

3.19 deflate cuff อย่างรวดเร็ว 

3.20 คลิก Start/Stop timer เพ่ือยตุกิารจบัเวลาชว่ง occlusion 

3.21 ให้เคร่ืองท าการบนัทึกข้อมลูตอ่อีกเป็นเวลา 10 นาที (รวม 20 นาที) 

3.22 คลิก Test Stop เพ่ือสิน้สดุการบนัทึก  

4. ผลลพัท์ Endopat RHI 

คา่ parameters ท่ีวดัได้จะถกูบนัทึกไว้ใน CRF (Case Record Form) 
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5. การควบคมุคณุภาพของ Endopat RHI  

การวดัด้วย Endo-PAT 2000  คา่ท่ีได้ไมไ่ด้เป็น operator dependent ดงันัน้จงึไมต้่อง

เก่ียวข้องกบัการประเมินคณุภาพ 

6. เลือก Save และ Shutdown 

โดยโปรแกรมจะท าการบนัทึกโดยอตัโนมตั ิ (save automatically) เม่ือสิน้สดุกระบวนการ

ทัง้หมด ให้คลิกท่ี File และเลือก save จาก drop down list  มีค าวา่ Exit จะเป็นการปิด

โปรแกรม 

7. การ Review และ Analysis 

7.1 คลิกท่ี File แล้วเลือก Open  

7.2 เลือกผู้ ป่วยจาก ID ท่ีเคยบนัทกึไว้  

7.3 คลิก Automatic Analysis จะได้คา่ RHI ท าการพิมพ์ผลท่ีได้ออกมาเพ่ือเก็บไว้  

8. การสง่ออกฐานข้อมลู (Exporting the Database) 

 เม่ือสิน้สดุการศกึษา ให้ท าการ export ข้อมลูท่ีเป็น complete database  
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สรุปขัน้ตอนการตรวจดงันี ้

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

  

History taking and physical examination 

Venous blood sampling:  

 baseline lab (CBC, glucose, BUN, SCr, total cholesterol, triglyceride, LDL, HDL, 

ESR)  

15 min supine rest and then brachial BP measurement x 2 times 

Arterial stiffness 

 CF-PWV x 2 times 

 Augmentation index x 2 times  

Endothelial function (RH-PAT) 

 Endo-PAT2000 วดัคา่ Endopat-RHI 
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 การเก็บรวบรวมข้อมลู (Data Collection) 

เก็บข้อมลูจากหนว่ยโรคอายรุกรรมประสาท โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ์  

ผู้ เก็บข้อมลูคือ ผู้ด าเนินการวิจยั  และผู้บนัทกึข้อมลูคือ ผู้ด าเนินการวิจยั 

 

3.5 การวิเคราะห์ข้อมูล (Data analysis) 

3.5.1 ข้อมลูทัง้หมดเก็บรวบรวมโดย program Microsoft Excel และการวิเคราะห์ทางสถิติ

ค านวณโดย program SPSS version 20.0 โดย descriptive statistic รายงานผลเป็น 

mean (standard deviation) การเปรียบเทียบความแตกตา่งของคา่ตา่งๆ ระหว่างสอง

กลุม่ประชากรจะใช้ Mann Whitney U Test ความสมัพนัธ์ระหวา่ง parameter ตา่งๆ ของ 

arterial stiffness และ endothelial dysfunction ตอ่ลกัษณะของประชากร ค านวณทัง้

แบบ univariate analysis (Spearman rank correlation coefficient) และ multivariate 

analysis โดยให้ significant level คือ p ≤ 0.05 

 

3.6 ข้อจ ากัดในการวิจัย (Limitation)  

เน่ืองจากต้องมีการเจาะเลือด อาจหาอาสาสมคัรได้จ านวนน้อยหรือต้องใช้ระยะเวลาใน

การหานานกว่าจะครบจ านวน 

 

 

 

 

 

 



 
 

บทที่ 4 

ผลการวิเคราะห์ข้อมูล 

ข้อมูลพืน้ฐานของผู้ป่วยทัง้หมดท่ีเข้ารับการศึกษา 

 มีผู้ เข้าร่วมโครงการวิจยัทัง้หมด 40 ราย ได้แก่ผู้ ป่วยโรคหลอดเลือดสมองตีบขนาดเล็ก

เฉียบพลนัทัง้หมด 20 ราย และกลุม่ควบคมุท่ีมีอายแุละเพศเข้ากนักบัผู้ ป่วย (aged- and gender-

matched controls) จ านวน 20 ราย ข้อมลูพืน้ฐานของผู้ ป่วยและกลุม่ควบคมุ (Baseline 

characteristics) แสดงตามตารางท่ี 2  

 

ตารางท่ี 2 ข้อมลูพืน้ฐานของกลุม่ผู้ ป่วยและกลุม่ควบคมุ 

Variable Lacunar stroke 

(n=20) 

Controls                     

(n=20) 

p value 

Age (years) 61.8+8.16 61.55+8.04 0.946 

M/F (n) 13/7 13/7  

Underlying Hypertension 14 6  

Underlying dyslipidemia 8 8  

History of smoke 10 8  

ACEI/ARB drug 4 2  

Calcium channel blocker 

drug 

6 4  

Beta blocker drug 2 3  

Alpha blocker drug  2 1  

Others / unknown drug 3 3  

Brachial SBP (mmHg) 155.80+19.64 131.50+17.73 0.000 

Brachial DBP (mmHg) 87.30+10.38 78.50+8.93 0.014 

Aortic SBP 144.55+20.52 121.30+17.17 0.001 
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ตารางท่ี 2 (ตอ่)ข้อมลูพืน้ฐานของกลุม่ผู้ ป่วยและกลุม่ควบคมุ 

Variable Lacunar stroke 

(n=20) 

Controls                     

(n=20) 

p value 

Aortic DBP 88.50+10.44 79.65+9.21 0.013 

Smoking (Pack-year) 11.00+15.42 7.95+10.41 0.558 

Waist circumference (cm) 89.45+10.38 85.89+12.24 0.242 

BMI (kg/m2) 25.48+4.15 25.09+3.74 0.685 

NIHSS 4.65+2.99 -  

mRS I 5(25) -  

mRS II 8(40) -  

mRS III 5(25) -  

mRS IV 2(10) -  

mRS V 0(0) -  

Hematocrit (%) 41.25+3.29 41.83 +2.91 0.556 

White blood cells (x10^3/ul) 8391.00+2563.37 5968.33+981.05 0.002 

Platelets (x10^3/ul) 242.10+58.23 245.33+36.10 0.438 

Glucose blood level (mg/dl) 93.20+11.11 94.50+11.19 0.977 

Creatinine (mg/dl) 0.86+0.33 0.84+0.17 0.755 

Cholesterol (mg/dl) 183.10+38.62 221.89+42.60 0.008 

Triglyceride (mg/dl) 121.75+60.45 117.33+72.15 0.511 

LDL-cholesterol (mg/dl) 113.40+36.28 137.44+40.37 0.079 

HDL-cholesterol (mg/dl) 43.05+14.11 64.72+12.62 0.000 

ESR (mm/hr) 21.45+11.26 14.61+8.65 0.046 
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ตารางท่ี 2 (ตอ่)ข้อมลูพืน้ฐานของกลุม่ผู้ ป่วยและกลุม่ควบคมุ 

Variable Lacunar stroke 

(n=20) 

Controls                     

(n=20) 

p value 

Risk metabolic syndrome              

1 ข้อ 

1 8  

 

Risk metabolic syndrome              

2 ข้อ 

9 3  

Risk metabolic syndrome                  

3 ข้อ 

7 3  

Risk metabolic syndrome             

4 ข้อ 

2 1  

Metabolic syndrome ครบ                 

5 ข้อ 

1 0  

 

คา่การวดัความยืดหยุน่ของหลอดเลือด (CF-PWV, Augmentation index) และคา่ความ

ผิดปกตขิองการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียม (Endopat RHI) แสดงตามตารางท่ี3  ผู้ ป่วยมีคา่ 

CF-PWV และคา่ Endopat RHI สงูกวา่กลุม่ควบคมุอยา่งมีนยัส าคญั (CF-PWV 10.44+3.55  vs  

8.70+1.82, p = 0.013 และ Endopat RHI 2.46+0.64 vs 1.95+0.60, p = 0.016) 
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ตารางท่ี 3 ความยืดหยุน่ของหลอดเลือด (CF-PWV, Augmentation index) และการท างานของ

เซลล์เอนโดทีเลียม (EndopatRHI(Reactive Hyperemia Index)) 

Variable Lacunar stroke 

(n=20) 

Controls (n=20) p value 

Arterial stiffness parameters    

Carotid-femoral pulse wave 

velocity (m/s) 

10.44+3.55 8.70+1.82 0.013 

Augmentation Pressure 

(mmHg) 

18.15+12.54 11.17+6.61 0.053 

Augmentation index (%) 29.40+10.73 25.80+10.23 0.244 

Augmentation index at heart 

rate of 75 bpm (%) 

25.250+8.4876 22.900+9.1070 0.337 

Endothelial function 

parameters 

   

Endopat Reactive Hyperemia 

Index 

2.46+0.64 1.95+0.60 0.016 
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ภาพท่ี 4  แสดงคา่ CF-PWV ของกลุม่ผู้ ป่วยและกลุม่ควบคมุ 

 
ภาพท่ี 5  แสดงคา่ Augmentation index ของกลุม่ผู้ ป่วยและกลุม่ควบคมุ 

 
  

control case 

control case 
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ภาพท่ี 6  แสดงคา่ Endopat RHI ของกลุม่ผู้ ป่วยและกลุ่มควบคมุ 

 
 

ใน Univariate analysis พบวา่ CF-PWV, Augmentation index และ Endopat RHI 

สมัพนัธ์กบัปัจจยัตา่งๆแสดงดงัตารางท่ี 4  

คา่ CF-PWV มีความสมัพนัธ์กบัปัจจยับางปัจจยัอย่างมีนยัส าคญัได้แก่ Age (r = 0.414; 

p = 0.010) , Brachial SBP (r = 0.572; p = 0.000)  และ Aortic SBP (r =0.539 , p =0.000 )   

คา่ Augmentation index มีความสมัพนัธ์กบั Age (r = 0.360; p = 0.023), Gender (r = 

0.429; p = 0.006), Brachial SBP (r = 0.339; p = 0.032), Aortic SBP (r = 0.473, p =0.02 ) 

และ Hematocrit (r = -0.517; p = 0.001)  

คา่ Endopat RHI สมัพนัธ์กบั Brachial SBP (r = 0.487; p = 0.002), Aortic SBP (r = 

0.497, p =0.001 )  และ   HDL (r = -0.446; p = 0.006) 

 

 

  

control case 
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ตารางท่ี 4 ความสมัพนัธ์ระหวา่งคา่ CF-PWV, Augmentation index และ Endopat RHI กบั

ปัจจยัตา่งๆ 

Variable Carotid-Femoral  

pulse wave 

velocity 

Augmentation 

index 

Endopat RHI 

 r p-values r p-values r p-values 

Age  (years) 0.414** 0.010 0.360* 0.023 -0.074 0.654 

Gender 0.121 0.468 0.429** 0.006 -0.219 0.181 

Brachial SBP (mmHg)  0.572** 0.000 0.339* 0.032 0.487** 0.002 

Brachial DBP (mmHg)  0.081 0.629 -0.035 0.832 0.288 0.076 

Aortic SBP (mmHg) 0.539** 0.000 0.473** 0.002 0.497** 0.001 

Aortic DBP (mmHg) 0.089 0.595 -0.025 0.879 0.285 0.079 

Smoking (Pack-year) -0.098 0.560 0.027 0.867 0.249 0.126 

Underlying hypertension 0.057 0.734 0.240 0.136 -0.037 0.824 

Underlying dyslipidemia -0.170 0.309 -0.068 0.677 -0.253 0.120 

Waist circumference (cm) 0.158 0.357 -0.070 0.676 0.049 0.773 

BMI (kg/m2) 0.123 0.461 -0.008 0.961 -0.001 0.994 

NIHSS -0.249 0.303 0.175 0.462 -0.020 0.935 

mRS  -0.221 0.363 0.236 0.317 -0.061 0.805 

Hematocrit (%) -0.170 0.322 -0.517** 0.001 -0.043 0.801 

White blood cells (x10^3/ul) 0.134 0.436 0.241 0.145 0.313 0.059 

Platlets (x10^3/ul) -0.104 0.545 -0.212 0.201 -0.250 0.135 

Glucose blood leve l(mg/dl) 0.056 0.745 -0.018 0.917 -0.123 0.470 
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ตารางท่ี 4(ตอ่) ความสมัพนัธ์ระหวา่งคา่ CF-PWV, Augmentation index และ Endopat RHI กบั

ปัจจยัตา่งๆ 

Variable Carotid-Femoral  

pulse wave 

velocity 

Augmentation 

index 

Endopat RHI 

 r p-values r p-values r p-values 

Creatinine (mg/dl) -0.294 0.082 -0.175 0.294 0.135 0.427 

Cholesterol (mg/dl) -0.093 0.591 -0.248 0.133 -0.162 0.339 

Triglyceride (mg/dl) 0.174 0.310 -0.294 0.074 0.204 0.225 

LDL-cholesterol (mg/dl) -0.125 0.469 -0.186 0.263 -0.091 0.593 

HDL-cholesterol (mg/dl) -0.174 0.309 0.036 0.832 -0.446** 0.006 

ESR (mm/hr) 0.071 0.679 0.201 0.226 0.253 0.131 

Duration of Hypertension 0.121 0.469 0.407 0.009** 0.074 0.655 

Duration of Dyslipidemia -0.196 0.245 -0.080 0.630 -0.146 0.376 

Statin  -0.041 0.805 -0.064 0.694 -0.235 0.150 

Gemfibrozil 0.128 0.446 0.257 0.110 -0.072 0.663 

Ca blocker 0.288 0.079 0.414 0.008** -0.092 0.578 

ACEI 0.108 0.520 -0.049 0.762 0.274 0.092 

ARB 0.160 0.336 0.148 0.312 0.017 0.918 

Beta Blocker  0.020 0.906 0.306 0.054 0.088 0.592 

Alpha Blocker 0.263 0.111 0.210 0.194 0.111 0.500 

Diuretic 0.316 0.053 0.099 0.544 0.308 0.057 
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ภาพท่ี 7  แสดงคา่ Brachial SBP ของกลุม่ผู้ ป่วยและกลุ่มควบคมุ 

 
ภาพท่ี 8  แสดงคา่ความสมัพนัธ์ระหวา่ง Brachial SBP กบั CF-PWV 

 
 

  

control case 
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ภาพท่ี9  แสดงคา่ความสมัพนัธ์ระหวา่ง Brachial SBP กบั Augmentation index 

 
 

ภาพท่ี10  แสดงคา่ความสมัพนัธ์ระหวา่ง Brachial SBP กบั Endopat RHI 
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ตารางท่ี 5 ยาท่ีผู้ ป่วยและกลุ่มควบคมุได้รับมาก่อนเข้าร่วมการศกึษา 
 Statin 

(mg) 
Gemfibrozil Ca blocker ACEI ARB Beta 

blocker 
alpha 

blocker 
diuretic 

Subject 1 0 NO NO NO NO NO NO NO 

Subject 2 0 NO NO NO NO NO NO NO 
Subject 3 0 NO NO NO YES NO NO NO 

Subject 4 40 NO YES NO NO YES NO NO 

Subject 5 0 NO NO NO NO NO NO NO 
Subject 6 0 NO YES NO NO NO NO NO 

Subject 7 0 NO NO NO NO NO NO NO 

Subject 8 0 NO NO NO NO NO NO NO 

Subject 9 10 NO NO NO NO NO NO NO 

Subject 10 0 NO YES NO NO NO YES YES 

Subject 11 0 NO YES NO NO YES NO NO 

Subject 12 0 NO NO NO NO NO NO NO 
Subject 13 10 NO YES NO NO NO NO NO 

Subject 14 0 NO NO YES NO NO NO NO 

Subject 15 0 NO NO NO NO NO NO NO 
Subject 16 0 NO NO YES NO YES NO YES 

Subject 17 10 NO YES NO NO NO NO NO 

Subject 18 0 NO NO NO NO NO NO NO 
Subject 19 20 NO YES NO NO NO NO NO 

Subject 20 0 YES NO NO YES NO YES NO 

Control  1 0 NO YES NO NO YES NO NO 

Control  2 0 NO YES YES NO NO NO NO 

Control 3 0 NO NO NO NO NO NO NO 

Control 4 40 NO NO NO YES NO YES YES 
Control 5 10 NO NO NO NO NO NO NO 

Control 6 0 NO YES NO NO YES NO NO 

Control 7 0 NO NO NO NO NO NO NO 

Control 8 10 NO YES NO NO NO NO NO 
Control 9 0 NO NO NO NO NO NO NO 

Control 10 0 NO YES NO NO NO NO NO 

Control 11 0 NO NO NO NO NO NO NO 
Control 12 0 NO NO NO NO NO NO NO 

Control 13 0 NO NO NO NO NO NO NO 

Control 14 0 NO NO NO NO NO NO NO 

Control 15 20 NO YES NO NO NO NO NO 

Control 16 10 NO NO NO NO YES NO NO 

Control 17 0 NO NO NO NO NO NO NO 
Control 18 0 NO NO NO NO NO NO NO 

Control 19 10 NO NO NO NO NO NO NO 

Control 20 10 NO NO NO NO NO NO NO 
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ตารางท่ี 6 คา่ p value ของความแตกตา่งของคา่ CF-PWV และ EndoPAT RHI ของกลุม่ท่ีได้รับ

ยาก่อนมาเข้าร่วมการศกึษากบักลุม่ท่ีไมเ่คยได้ยา 

 

 

เน่ืองจากปัจจยัส าคญัท่ีมีผลตอ่การวดัคา่ CF-PWV, Augmentation index และ 

Endopat RHI ได้แก่อาย ุ และเพศ รวมถึงคา่ SBP ผู้วิจยัได้ท าการลด confounding ในเร่ืองของ

อายแุละเพศแล้วโดยการท า age และ gender matched ระหวา่งกลุม่ผู้ ป่วยและกลุม่ควบคมุ 

ส าหรับ SBP ผู้วิจยัได้ท าการ adjustment ส าหรับ SBP โดยใช้ multivariate analysis พบวา่คา่ 

CF-PWV, Augmentation index และ Endopat RHI ของผู้ ป่วยและกลุม่ควบคมุไมแ่ตกตา่งกนั

อยา่งมีนยัส าคญั (p = 0.868 , p = 0.802  และ p = 0.390, ตามล าดบั) รวมทัง้ปัจจยัในเร่ืองของ

ยาท่ีผู้ ป่วยและกลุม่ควบคมุได้รับมาก่อนไมมี่ผลตอ่คา่ CF-PWV และคา่ Endopat RHI 

Variables CF-PWV 
p value 

EndoPAT  RHI 
p value 

Statin  0.604 0.140 

Ca blocker 0.790 0.571 

ACEI 0.513 0.092 

ARB 0.330 0.916 

Beta Blocker  0.904 0.586 

Alpha Blocker 0.110 0.493 

Diuretic 0.055 0.058 



 
 

บทที่ 5 

สรุปผลการวิจัย อภปิรายผล และข้อเสนอแนะ 

 

สรุปผลการวิจัยความไม่ยืดหยุ่นของหลอดเลือดและความผิดปกตขิองการท างานของเซลล์

เอนโดทีเลียมในผู้ป่วยไทยท่ีมีภาวะหลอดเลือดสมองขนาดเล็กตีบเฉียบพลัน 

เป็นท่ียอมรับกนัโดยทัว่ไปวา่การเพิ่มขึน้ของความไมยื่ดหยุน่ของหลอดเลือด (arterial 

stiffness) ชว่ยบง่บอกการเกิดโรคทาง cerebrovascular diseases(47, 48) และคา่ PWV ชว่ยบง่

บอกการเกิด fatal stroke ในผู้ ป่วยความดนัโลหิตสงู (essential hypertension)(49) การศกึษานี ้

พบวา่ผู้ ป่วยไทยท่ีมีภาวะโรคหลอดเลือดสมองขนาดเล็กตีบเฉียบพลนั (acute lacunar stroke) ท่ี

ไมมี่ภาวะเบาหวาน มีความไมยื่ดหยุ่นของหลอดเลือด (arterial stiffness) ซึง่วดัโดย CF-PWV สงู

กวา่กลุม่ควบคมุอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิต ิ แตค่วามผิดปกตขิองการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียม 

(endothelial dysfunction) ซึง่วดัโดย Endopat RHI ในกลุม่ผู้ ป่วยมีคา่น้อยกวา่กลุม่ควบคมุ 

อยา่งไรก็ดีเม่ือน า SBP ซึง่เป็นปัจจยัท่ีมีอิทธิพลตอ่การวดั arterial stiffness มาพิจารณาร่วมด้วย

พบวา่คา่ CF-PWV และ Endopat RHI ไมมี่ความแตกตา่งกนัระหวา่งกลุม่ผู้ ป่วยและกลุม่ควบคมุ 

 

ผลการศกึษาในประชากรไทยนีส้อดคล้องกบั Choi และคณะ(45) ท่ีพบว่าผู้ ป่วยและกลุม่

ควบคมุมีคา่ PWV ไมแ่ตกตา่งกนั และไมพ่บความแตกตา่งของ PWV ในแตล่ะ subtype ของ 

stroke แตใ่ห้ผลขดัแย้งกบัหลายการศกึษาได้แก่ De Silva และคณะ(39) ท่ีพบวา่ผู้ ป่วยกลุม่ท่ีมี 

intracranial large artery disease มี CF-PWV สงูกวา่กลุม่ท่ีไมมี่ intracranial large artery 

disease (11.7 vs 11.0 m/s, p = 0.015) ในการศกึษาท่ีแบง่ผู้ ป่วยตาม TOAST diagnostic 

subtype[22]  พบว่า lacunar subtype มีคา่ PWV และ AIx สงูกวา่ stroke กลุม่อ่ืนๆ(4) ได้แก่ 

Large-Artery Atherosclerosis, Cardio-Embolic infarcts, Stroke of Other Determined 

Etiology ) นอกจากนีอี้กหนึง่การศกึษาในผู้ ป่วย hypertension อายมุากกว่า 50 ปีท่ีมี small 

vessel disease หรือ subcortical infarction พบวา่มี PWV ท่ีสงูกวา่ control อยา่งมีนยัส าคญั (44) 

คา่ PWV ท่ีสงูขึน้ในการศกึษาท่ีให้ผลไมส่อดคล้องกบัการศกึษาในประชากรไทยอาจอธิบายได้วา่

นา่จะเก่ียวข้องกบัโรคประจ าตวัของผู้ ป่วยท่ีมีทัง้ความดนัโลหิตสงูและเบาหวาน เน่ืองปัจจยัท่ีได้รับ
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การพิสจูน์แล้วว่ามีอิทธิพลตอ่ arterial stiffness คืออายท่ีุเพิ่มขึน้(50) ความดนัโลหิตสงู และ

เบาหวาน(51) การศกึษาเหลา่ดงักลา่วไมไ่ด้คดัเลือกผู้ ป่วยท่ีมี diabetes และ possible 

cardiovascular disease modifying factors อ่ืนๆ ออกไป ดงันัน้การแปลผลการวิจยัเหลา่นัน้อาจ

ยงัมี confounding factor ปะปนและอาจเรียกได้วา่การศกึษาเหลา่นัน้เป็นการศกึษาในผู้ ป่วยคน

ละกลุม่กบัการศกึษาในประชากรไทย ซึง่ผู้วิจยัได้คดัเลือกเฉพาะกลุม่ผู้ ป่วยท่ี cardiovascular 

disease modifying factors น้อย และไมมี่เบาหวาน อยา่งไรก็ดีผู้วิจยัไมส่ามารถหลีกเล่ียงภาวะ

ความดนัโลหิตสงูในกลุม่ผู้ ป่วยได้ 

 

อายหุรือ SBP ท่ีเพิ่มสงูขึน้มีอิทธิพลท าให้คา่ CF-PWV สงูขึน้ ผู้วิจยัตระหนกัถึงข้อจ ากดันี ้

และได้ท าการควบคมุเร่ืองอาย ุโดยคดัเลือกกลุม่ควบคมุท่ีเป็น aged- และ gender-matched กบั

กลุม่ผู้ ป่วย ส่วนด้านความดนัโลหิต SBP พบวา่มีการควบคมุให้เท่ากนัระหวา่งกลุม่ผู้ ป่วยและกลุม่

ควบคมุได้ยาก เน่ืองจากผู้ ป่วยอยู่ในภาวะโรคหลอดเลือดสมองตีบระยะเฉียบพลนัซึ่งมีคา่ SBP สงู

กวา่ปกตไิด้ตามกลไกทางพยาธิสรีรวิทยา แม้จะท าการตรวจเพ่ือเก็บบนัทกึข้อมลูในช่วงวนัท่ี 5-7 

หลงัจากเกิดอาการของโรคหลอดเลือดสมองตีบแล้วก็ตามคา่ความดนัโลหิต SBP ของผู้ ป่วยก็ยงั

อยูใ่นเกณฑ์สงูกวา่ปกต ิและเม่ือมาเทียบกบักลุม่ควบคมุคา่ท่ีได้ระหวา่งทัง้สองกลุม่จึงแตกตา่งกนั 

แตเ่ม่ือได้ท าการพิจารณาคา่ SBP ร่วมด้วยพบวา่ คา่ arterial stiffness (CF-PWV) ของทัง้ผู้ ป่วย

และกลุม่ควบคมุไมไ่ด้แตกตา่งกนัอย่างมีนยัส าคญัทางสถิต ิ แสดงวา่โดยแท้จริงแล้วคา่ CF-PWV 

ของกลุม่ผู้ ป่วยท่ีสงูกวา่กลุม่ควบคมุเป็นเพราะกลุม่ผู้ ป่วยมีความดนัโลหิต (SBP)ในขณะท าการวดั

สงูกวา่นัน่เอง 

 

ส าหรับความผิดปกตขิองการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียม (endothelium dysfunction) 

ท่ีวดัได้จากคา่ Endopat RHI พบวา่ในผู้ ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขนาดเล็กตีบเฉียบพลนั (acute 

lacunar stroke) มีคา่ Endopat RHI สงูกวา่กลุม่ควบคมุอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ ซึง่คา่ 

Endopat RHI ท่ีสงูหมายถึงมีความผิดปกติของการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียมน้อย 

เชน่เดียวกบั CF-PWV ปัจจยัท่ีมีอิทธิพลการวดัคา่ endothelium dysfunction คือ ความดนัโลหิต 

(SBP) เม่ือได้ท าการพิจารณาคา่ SBP ร่วมด้วยผลพบวา่ คา่ Endopat RHI ของทัง้ผู้ ป่วยและกลุม่
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ควบคมุไมแ่ตกตา่งกนัอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ แสดงว่าคา่ Endopat RHI ของกลุม่ผู้ ป่วยท่ีสงู

กวา่กลุม่ควบคมุเป็นเพราะกลุม่ผู้ ป่วยมีความดนัโลหิตสงูกวา่กลุม่ควบคมุนัน่เอง  

 

การเกิดการเปล่ียนแปลงของหลอดเลือดมีสาเหตไุด้หลายประการทัง้เร่ืองความผิดปกติ

ของการท างานของเซลล์เอนโดทีเลียม, ภาวะ oxidative stress, inflammation, atherosclerosis 

และ vascular calcification บทบาทท่ีแท้จริงของการเปล่ียนแปลงทางชีวเคมี (biochemical 

changes) ท่ีท าให้เกิด arterial stiffness ในชว่งหลอดเลือดสมองตีบเฉียบพลนัยงัไมเ่ป็นท่ีทราบ

ชดั แตส่นันิษฐานวา่นา่จะเกิดจากกระบวนการทาง immune-inflammatory activation(52, 53)  

ภาวะ endothelial dysfunction และการเกิด toxic effects อ่ืนๆ อาจจะเก่ียวข้องกบัการเพิ่มการ

เกิด arterial stiffness หลงัจากท่ีมีหลอดเลือดสมองตีบได้ 

 จาก systematic review(5)  ศกึษาคา่ vascular reactivity ในผู้ ป่วย lacunar infarction 

กบักลุม่ควบคมุท่ีมีอายเุข้ากนักบัผู้ ป่วย (aged-matched control subjects) พบวา่ผู้ ป่วย lacunar 

infarction มีคา่ vascular activity ต ่ากวา่กลุม่ควบคมุ (จาก 8 ใน 9 การศกึษาท าใน ผู้ ป่วยรวม 

324 ราย คา่ standardized mean difference (SMD) -0.94, 95% CI -1.17 to -0.70, 

P<0.00001) แตเ่ม่ือท าการศกึษาคา่ vascular reactivity ในผู้ ป่วย lacunar infarction กบักลุม่

ควบคมุท่ีมีอายแุละปัจจยัเส่ียงของโรคหลอดเลือดเข้ากนักบัผู้ ป่วย (age and risk factor-

matched control subjects) พบวา่ผู้ ป่วย lacunar infarction มีคา่ vascular activity ไมแ่ตกตา่ง

จากกลุม่ควบคมุอย่างมีนยัส าคญั ดงันัน้ภาวะ endothelial dysfunction ท่ีพบได้ในผู้ ป่วย 

lacunar stroke อาจเป็นได้จาก  vascular risk factors ท่ีผู้ ป่วยมีอยูก่่อนแล้วเกิด stroke ร่วมด้วย 

และเม่ือเปรียบเทียบกบักลุม่ผู้ ป่วยท่ีเป็นสมองขาดเลือดจากหลอดเลือดสมองขนาดใหญ่ตีบ 

(large artery stroke) พบวา่มีระดบั endothelial dysfunction ใกล้เคียงกนั ข้อมลูในปัจจบุนัจงึยงั

ไมส่ามารถสรุปได้วา่ภาวะ endothelial dysfunction จ าเพาะเจาะจงกบักลุม่โรคหลอดเลือดสมอง

ขนาดเล็กตีบ (small vessel stroke) 

หากพิจารณาผู้ ป่วยจากผลตรวจทางรังสีวิทยาของสมอง (computed tomography หรือ 

magnetic resonance imaging)  จะสามารถแบง่ผู้ ป่วยได้เป็นสองกลุม่คือกลุม่ท่ีมีหลอดเลือด

สมองขนาดเล็กตีบเพียงอย่างเดียว (Lacunar Infarcts) และกลุม่ท่ีมีหลอดเลือดสมองขนาดเล็ก
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ตีบร่วมกบัมีความผิดปกตขิองเนือ้สมองชัน้ใต้เปลือกแบบเรือ้รัง (chronic white-Matter 

abnormalities) ท่ีเข้าได้กบัโรค โดยเม่ือพิจารณาจากกลไกทางพยาธิสรีรวิทยาของการเกิด 

Lacunar Infarcts กบั Binswanger disease นัน้มีความแตกตา่งกนั ดงันี ้ 

1)กลไกการเกิด Lacunar Infarcts ท่ีเป็นหลอดเลือดเด่ียวขนาดเล็กตีบ (single 

penetrating artery) เกิดจากการท่ีมีการลดลงของขนาดของรูหลอดเลือดเน่ืองจากถกูอดุ

ตนัด้วยคราบ (plaque), การเกิดการแตกปริเล็กๆของหลอดเลือด (microdissection), ลิ่ม

เลือด (thrombus) ท าให้เกิดการลดลงของเลือดท่ีไปเลีย้งสมองตรงต าแหนง่ท่ีหลอดเลือด

นัน้ๆเลีย้งอยู่   

2)กลไกการเกิดความผิดปกตขิองเนือ้สมองชัน้ใต้เปลือกแบบเรือ้รัง (Chronic white-

matter abnormalities;Binswanger disease)  อธิบายผ่านสองกลไกหลกัคือ 

-การขาดเลือด (Ischemia) เกิดจากการท่ีหลอดเลือดหลายๆหลอดเลือดท่ีท า

หน้าท่ีเลีย้งสว่น white matter โดยหลอดเลือดเล็กๆหลายๆหลอดเลือดเหลา่นีจ้ะมีการตีบ

อยู่ (luminal compromise penetrating arteries) หากมีการลดลงของเลือดท่ีไปเลีย้ง

สมอง (cerebral blood flow) จากสาเหตใุดสาเหตหุนึง่ ก็จะท าให้เกิดการขาดเลือดและ

เกิดการท าลายสว่น white matter  

-การเพิ่มขึน้ของความสามารถในการซมึผา่นของหลอดเลือด (Increased 

vascular permeability) เกิดจากการท่ีมีความดนัโลหิตสงูในหลอดเลือดขนาดเล็ก 

(penetrating arteries) ท าให้มีการร่ัวซมึของสารน า้จากหลอดเลือด (Leakage of fluid, 

transudation) ซึง่ถ้าเป็นเรือ้รังจะท าให้เกิดการท าลาย (gliosis and damage) ของเนือ้

สมองสว่น white matter และ basal ganglia 

จากกลไกทางพยาธิสรีรวิทยาท่ีแตกตา่งกนัระหวา่ง Lacunar Infarcts กบั 

Binswanger disease น่าจะมีผลตอ่คา่ arterial stiffness และคา่ endothelial 

dysfunction โดยคาดว่าในกลุม่ Binswanger disease ท่ีมีหลอดเลือดเล็กๆหลายๆหลอด

เลือดตีบจากการเปล่ียนแปลงของการไหลเวียนเลือด ซึง่การท่ีมีพยาธิสภาพของหลอด

เลือดหลายๆต าแหนง่เป็นบริเวณกว้างนา่จะมีความผิดปกตขิองคา่ arterial stiffness และ

คา่ endothelial dysfunction มากกวา่เม่ือเทียบกบักลุ่ม Lacunar Infarcts ท่ีเกิดจาก
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หลอดเลือดเด่ียวขนาดเล็กตีบ อยา่งไรก็ตามในงานวิจยันี ้ พบวา่จากผลการตรวจทางรังสี

วิทยามีผู้ ป่วยเพียง 2 รายจาก 20 รายเทา่นัน้ ท่ีเข้าได้กบั Binswanger disease จงึไม่

สามารถน าข้อมลูมาวิเคราะห์ได้วา่ผู้ ป่วยทัง้สองกลุม่มีความแตกตา่งกนัหรือไม ่ ทัง้นีจ้าก

การศกึษาท่ีผ่านมายงัไมมี่ผู้ระบรุายละเอียดในเร่ืองนี ้และอาจจะเป็นหวัข้อท่ีหน้าสนใจใน

การท าการศกึษาตอ่ไป 

 

ข้อจ ากดัของงานวิจยันีคื้อ ประชากรท่ีศกึษามีจ านวนน้อย จงึอาจท าให้ไมส่ามารถแสดง

ให้เห็นความแตกตา่งของ arterial stiffness และ endothelial dysfunction ได้อยา่งชดัเจนเม่ือ

พิจารณาปัจจยัอ่ืนๆ เชน่ SBP ร่วมด้วย นอกจากนีผู้้วิจยัไมส่ามารถคดัแยกผู้ ป่วยท่ีมีภาวะความ

ดนัโลหิตสงูซึง่เป็นทัง้ cardiovascular risk factor และ cerebrovascular risk factor อนัส าคญั

ซึง่สง่ผลตอ่การประเมินคา่ arterial stiffness และ endothelial function ออกไปได้ และข้อส าคญั

ท่ีควรได้รับการพิจารณาเพิ่มเตมิในการศกึษานีคื้อกลุม่ผู้ ป่วยสว่นหนึง่ได้รับยากลุม่ calcium 

channel blocker ซึง่เป็นยาท่ีอาจท าให้เส้นเลือดมี vasomotor reactivity หรือ vascular 

elasticityเพิ่มขึน้ การเปรียบเทียบคา่ arterial stiffness และ endothelial dysfunction โดย

พิจารณาปัจจยัเร่ือง calcium channel blocker ร่วมด้วยยงัมีข้อจ ากดัเน่ืองจากประชากรท่ีศกึษา

มีจ านวนน้อย 
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