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ร้อยละ 5.43, CYP2C19*2.*3 ร้อยละ 3.26, CYP2C19*1/*17 ร้อยละ 1.09 และ CYP2C19*2/*17 ร้อยละ 1.09 
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สรุป: จากการศึกษาพบว่าผู้ป่วยสมองขาดเลือดจากการตีบของหลอดเลือดแดงภายในโพรงกะโหลก
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บทคั ดย่อ ภาษาอังกฤษ 

# # 5674032230 : MAJOR MEDICINE 
KEYWORDS: CYP 2C19 POLYMORPHISM / CLOPIDOGREL / SYMPTOMATIC INTRACRANIAL STENOSIS 

SONGCHAI KITTIPANPRAYOON: THE PREVALENCE OF CYP2C19 POLYMORPHISM IN 
SYMPTOMATIC INTRACRANIAL ATHEROSCLEROSIS. ADVISOR: AURAUMA CHUTINET, M.D., 
CO-ADVISOR: PROF. NIJASRI CHARNNARONG, M.D., PAJAREE CHARIYAVILASKUL, M.D. {, 
PH.D., 39 pp. 

Introduction: Clopidogrel and aspirin were proved to have benefit in symptomatic 
intracranial stenosis.  Different findings indicate that CYP2C19 (CYP2C19*1, CYP2C19*2, CYP2C19*3 
and CYP2C19*17 alleles)  shows a difference in drug effectiveness of clopidogrel. Epidemologic 
study of CYP2C19 polymorphism has been conducted in Thai normal population. There was no 
data showed the frequency of allelic variants of CYP2C19 in Thai ethnic symptomatic intracranial 
stenosis patient. 

Objective: To determine the prevalence of CYP2C19 polymorphism in symptomatic 
intracranial stenosis patients. 

Methods: The study group included 92 Thai ethnic symptomatic intracranial stenosis 
patients. Genotyping of CYP2C19 alleles (CYP2C19*1, CYP2C19*2, CYP2C19*3 and CYP2C19*17 
alleles) was carried out by Polymerase Chain Reaction. 

Results: The allele frequency of CYP2C19*1, CYP2C19*2, CYP2C19*3 and CYP2C19*17 
were 71.2%, 25% , 2.7% and 1.1%, respectively.The result also showed that 52.2% of subjects 
expressed the CYP2C19*1/*1 genotype. While 34.78%, 2.17%, 5.43%, 3.26%, 1.09% and 1.09% 
expressed CYP2C19*1/*2, CYP2C19*1/*3, CYP2C19*2/*2, CYP2C19*2/*3, CYP2C19*1/*17 and 
CYP2C19*2/*17 genotypes, respectively. The findings suggested that 52.2% of subjects were 
extensive metabolizers by expressing CYP2C19*1/*1genotype. Thirty seven percent of subjects 
were intermediate metabolizers having CYP2C19*1/*2 and CYP2C19*1/*3 genotypes. Eight point 
seven percent of subjects were poor metabolizers having CYP2C19*2/*2 and CYP2C19*2/*3 
genotypes and  37.86% were found to be extensive metabolizers expressing CYP2C19*1/*1 
genotype. 

Conclusion: The prevalence of CYP 2C19 polymorphism in Thai ethnic intracranial 
stenosis patients were 25% of CYP2C19*2, 2.7% of CYP2C19*3 and 1.1% of CYP2C19*17 
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บทที1่ 
บทน า 

1.1 ความส าคัญและที่มาของปัญหาการวิจัย 

โรคสมองขาดเลือดเป็นปัญหาที่ส าคัญ พบว่าต าแหน่งของหลอดเลือดที่ตีบมีความแตกต่างกัน

ตามเชื้อชาติ โดยในประเทศแถบตะวันตกจะพบหลอดเลือดแดงภายนอกโพรงกะโหลกศีรษะตีบได้

บ่อย แต่ส าหรับประเทศแถบเอเชียรวมถึงประเทศไทยแล้วจะพบหลอดเลือดสมองภายในโพรง

กะโหลกศีรษะตีบได้มากกว่า (1-2) โรคหลอดเลือดแดงภายนอกกะโหลกศีรษะตีบสามารถรักษาด้วย

วิธีการผ่าตัดเปิดหลอดเลือดแดงใหญ่ที่คอซึ่งสามารถลดการเกิดสมองขาดเลือดซ้ าได้ดี แต่ส าหรับ

หลอดเลือดสมองภายในโพรงกะโหลกศีรษะตีบนั้น การรักษาโดยการผ่าตัดหรือการใส่ขดลวด (stent) 

เข้าไปในหลอดเลือดยังไม่ได้ผลเป็นที่น่าพอใจ การใช้ยาซึ่งรวมถึงยาต้านเกล็ดเลือดจึงเป็นการรักษาที่

ส าคัญในการลดโอกาสการเกิดโรคสมองขาดเลือดซ้ าในผู้ป่วยสมองขาดเลือดที่เกิดจากหลอดเลือด

สมองภายในโพรงกะโหลกศีรษะตีบ(3) 

ในปัจจุบันมีหลักฐานว่าการใช้ยา clopidogrel และยา aspirin ร่วมกันในการรักษาโรค

สมองขาดเลือดเฉียบพลันจากหลอดเลือดสมองภายในโพรงกะโหลกศีรษะตีบสามารถช่วยลด 

microembolic signal ได้จากการวัดโดยวิธี Transcranial Doppler ultrasound ได้ดีกว่าการใช้ยา 

aspirin เพียงอย่างเดียว(4-5) 

clopidogrel เป็น Thienopyridine ซึ่งต้องเปลี่ยนเป็นเมแทบอไลต์ในรูปที่มีฤทธิ์โดยผ่าน 2 

กระบวนการออกซิเดชั่น คือ ผ่านเอ็นไซม์ Cytochrome P จากตับ ซึ่งได้แก่ CYP2C19, CYP3A4/5, 

CYP2C9, CYPPIA2 และ CYP2B6  การที่ยา clopidogrel จะสามารถมีฤทธิ์ต้านเกล็ดเลือดได้นั้นจะ

ขึ้นอยู่กับระดับ เมแทบอไลต์ของเอ็นไซม์ดังกล่าวด้วย (6) ซึ่งในปัจจุบันมีรายงานว่าหากมีอัลลีลของ 

CYPC219 ที่แตกต่างกันจะท าให้มีการตอบสนองต่อยา clopidogrel แตกต่างกัน แต่ที่มีส าคัญทาง

คลินิกคือหากมีการผันแปรของอัลลีล *2 และอัลลีล *3 จะมีการตอบสนองของยา  clopidogrel ใน

การต้านเกล็ดเลือดลดลงและการผันแปรของอัลลีล*17 จะท าให้มีการตอบสนองต่อการต้านเกล็ด

เลือดเพ่ิมข้ึน (7) 

ดังนั้นจึงเป็นที่มาของแนวคิดของงานวิจัยนี้โดยศึกษาผู้ป่วยที่มีอาการจากโรคหลอดเลือด

สมองที่จ าเป็นต้องได้รับการรักษาด้วยยา clopidogrel ว่าจะมีความชุกของการผันแปรของยีนไซโต
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โครม พี450 2ซี19 แต่ละชนิดอย่างไร เพ่ือใช้เป็นข้อมูลพ้ืนฐานในการท านายการต้านเกล็ดเลือดของ

ยา clopidogrel และอาจมีประโยชน์ในการเป็นข้อมูลพ้ืนฐานเพ่ือศึกษาผลการตอบสนองทางคลินิก

ในผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยา clopidogrel ต่อไป 

 

1.2 ค าถามของการวิจัย 

 ความชุกการผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 2ซี19 ในผู้ป่วยสมองขาดเลือดจากการตีบของ

หลอดเลือดแดงภายในโพรงกะโหลกศีรษะเป็นเท่าไร 

 

1.3 วัตถุประสงค์ของการวิจัย  

เพ่ือศึกษาความชุกการผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 2ซี19 ในผู้ป่วยสมองขาดเลือดจาก

การตีบของหลอดเลือดแดงภายในโพรงกะโหลกศีรษะ 

 

1.4 กรอบแนวความคิดในการวิจัย  
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ultrasonography 

CTA 

ผู้ป่วยสมองขาดเลือดจากการตีบของหลอดเลือดแดงภายในกะโหลกศีรษะ 

 

MRA 

ตรวจ CYP450 CYP2c9 pleomorphism 
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Intermediated metabolizer 

Poor metabolizer 
Ultra-rapid metabolizer 

 

ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมอง 

แผนภูมิที่ 1 แสดงกรอบแนวคิดการวิจัย 
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1.5 การให้ค านิยามเชิงปฏิบัติที่ใช้ในการวิจัย 

หลอดเลือดแดงภายในโพรงกะโหลกศีรษะตีบ หมายถึง หลอดเลือดแดงภายในโพรงกะโหลก

ศีรษะประกอบด้วยหลอดเลือดแดง middle cerebral artery (MCA), anterior cerebral 

artery(ACA), Internal carotid artery siphon artery(ICA), posterior cerebral artery(PCA) 

และ basilar artery(BA) ส่วนที่อยู่ภายในโพรงกะโหลกศีรษะมีการตีบของหลอดเลือดตั้งแต่ 50 % 

ขึ้นไป โดยการใช้ CTA, MRA หรือ TCD(8, 9)   

 

1.6 ผลหรือประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับจากการวิจัย 

 สามารถน าข้อมูลที่ได้มาพัฒนาเพ่ือใช้ในการรักษาหรือป้องกันโรคสมองขาดเลือดได้ 

 สามารถน าข้อมูลที่ได้เก็บเป็นข้อมูลเบื้องต้นเกี่ยวกับยีน CYP2C19 polymorphism  

ใน คนไทยซึ่งสามารถน าไปเปรียบเทียบกับข้อมูลของการศึกษาในประชากรต่างเชื้อชาติ 

 

1.7 อุปสรรคที่อาจเกิดขึ้นระหว่างการวิจัยและมาตรการในการแก้ไข 

การมีข้อจ ากัดในการตรวจหาการตีบของหลอดเลือดแดงใหญ่ภายในโพรงกะโหลกศีรษะ 

เนื่องจากประมาณร้อยละ 10 ของประชากรทั่วไปไม่มี temporal window ท าให้ไม่สามารถตรวจวัด

การตีบของหลอดเลือดโดยวิธี transcranial Doppler ultrasound ได้  

แนวทางแก้ไขคือ ใช้วิธีการตรวจหาหลอดเลือดแดงในกะโหลกศีรษะตีบโดยวิธีอ่ืนๆแทน 

ได้แก่ CTA หรือ MRA  

 



  

 

บทที ่2 
ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวข้อง 

การใช้ยาซึ่งรวมถึงยาต้านเกล็ดเลือดจึงเป็นการรักษาที่ส าคัญในการลดโอกาสการเกิดโรค

สมองขาดเลือดซ้ าในผู้ป่วยสมองขาดเลือดที่เกิดจากหลอดเลือดสมองภายในโพรงกะโหลกศีรษะตีบ 

ในปัจจุบันมีหลักฐานว่าการใช้ยา clopidogrel และยา aspirin ร่วมกันมีประโยชน์ในการรักษาโรค

สมองขาดเลือดเฉียบพลันจากหลอดเลือดสมองภายในโพรงกะโหลกศีรษะตีบ 

Markus และคณะ ศึกษาเรื่องการให้ยา clopidogrel และ aspirin เทียบกับการให้ยา 

aspirin เพียงตัวเดียวในผู้ป่วยสมองขาดเลือดที่มีหลอดเลือดแดงคาโรติดที่คอตีบมากกว่าหรือเท่ากับ

ร้อยละ 50 และตรวจ microembolic signal (MES) โดยใช้ transcranial Doppler ultrasound 

(TCD) จ านวน 107 ราย ท าการประเมิน MES เมื่อแรกเข้าการศึกษาวันที่ 2 และวันที่ 7 พบว่าผู้ป่วย

ที่ได้รับยา clopidogrel และ aspirin ร่วมกันพบ MES ในวันที่ 7 ร้อยละ 43.8 ส่วนผู้ป่วยที่ได้รับยา 

aspirin เพียงตัวเดียวพบ MES ร้อยละ 72.7 (Relative risk reduction (RRR) 39.8%, 95% CI 

13.8-58, P = 0.0046)(4) 

Ka Sing Lawrence Wong และคณะ ศึกษาผู้ป่วยสมองขาดเลือดเฉียบพลันหรือผู้ป่วยสมอง

ขาดเลือดแบบชั่วคราวภายใน 7 วัน ที่มีหลอดเลือดแดงภายในโพรงกะโหลกศีรษะตีบหรือหลอดเลือด

แดงคาโรติดที่คอตีบมากกว่าหรือเท่ากับร้อยละ 50 และตรวจพบว่ามี  MES จากการท า TCD 

เปรียบเทียบกลุ่มที่ได้รับยา clopidogrel ร่วมกับ aspirin กับกลุ่มที่ได้รับ aspirin ตัวเดียว พบว่า

กลุ่มท่ีได้รับยา 2 ตัวพบ MES ในวันที่ 2 14 รายจาก 45 ราย ส่วนกลุ่มที่ได้รับ aspirin เพียงตัวเดียว

พบ MES ในวันที่ 2 27 รายจาก 50 รายโดยการให้ยา clopidogrel ร่วมกับ aspirin สามารถลดการ

เกิด MES ได้อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับการให้ยา aspirin เพียงตัวเดียว (RRR 42.9%, 

95% CI 4.6-65.2, P = 0.025)(5) 

Wichittra Tassaneeyakul และคณะ ได้ศึกษาเรื่องการผันแปรของยีน CYP2C19 ใน

ประชากรเอเชียตะวันออกเฉียงใต้โดยใช้วิธีเทคนิค Polymerase chain reaction-Restriction 

Fragment Length Polymorphism(PCR-RFLP) ศึกษาในประชากรไทย 774 คน พบว่ามีอัลลีล 

CYP2C19*1, CYP2C19*2 และ CYP2C19*3  เท่ากับ 0.68, 0.29 และ 0.03 ตามล าดับ ใน

ประชากรพม่าพบ 0.66, 0.30 และ 0.04 ตามล าดับ และประชากรชนกลุ่มน้อยในพม่า (Karen) พบ 
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0.71, 0.28 และ 0.01 ตามล าดับ โดยประชากร 3 เชื้อชาติในเอเชียตะวันออกเฉียงใต้พบว่ามีอัลลีล  

CYP2C19*3 ต่ ากว่าประชากรเอเชียในประเทศอ่ืนๆ จึงอาจมีผลต่อเมแทบอลิซึมของยา  

clopidogrel(10) 

Chonlaphat Sukasem และคณะ ได้ศึกษาการแปรผันของยีน CYP450 2C19 เพ่ือศึกษา

ความชุกของอัลลีล CYP2C19*2, CYP2C19*3, CYP2C19*17 ในประชากรไทย และเพ่ือท านายผล

การต้านเกล็ดเลือดในประชากรที่มีอัลลีลแตกต่างกัน จากการศึกษาผู้ป่วย 1 ,051 คนพบว่าความถี่

ของประชากรที่มีอัลลีล CYP2C19*1/*1, *1/*2, *1/*3, *2/*2, *2/*3 และ *1/*17 เท่ากับ 428 

(ร้อยละ40.72), 369(ร้อยละ35.10), 72 (ร้อยละ6.85), 77 (ร้อยละ7.32) 59 (ร้อยละ5.61) และ 45 

(ร้อยละ4.30)  ในจ านวนดังกล่าว มีผู้ป่วย 96 คนที่มีโรคระบบหัวใจและหลอดเลือดได้รับการรักษา

ด้วยยา clopidogrel อย่างน้อย 14 วันได้รับการตรวจผลการต้านเกล็ดเลือดเทียบก่อนและหลังการ

ได้ยา clopidogrel แบ่งกลุ่มผู้ป่วยเป็นกลุ่มตอบสนองต่อยา clopidogrel และ กลุ่มที่ไม่ตอบสนอง

ต่อยา clopidogrel โดยวัดระดับ adenosine diphosphate  จากกระบวนการ platelet 

aggregation วัดผลโดยเทคนิค Transmitted light aggregation  หากมี platelet inhibition 

percentage มากกว่าร้อยละ 10 เทียบก่อนและหลังการรักษาด้วยยา clopidogrel ถือเป็นกลุ่ม

ตอบสนองต่อยา clopidogrel และหาก platelet inhibition percentage น้อยกว่าร้อยละ 10 

เทียบก่อนและหลังการรักษาด้วยยา clopidogrel จดัอยู่ในกลุ่มไม่ตอบสนองต่อยา clopidogrel โดย

จากการจัดกลุ่มผู้ป่วยตามอัลลีลพบว่ามีร้อยละ 40.72 อยู่ในกลุ่มเมแทบอไลต์ดี ร้อยละ41.95 อยู่ใน

กลุ่มเมแทบอไลต์ปานกลาง ร้อยละ 13.03 อยู่ในกลุ่มเมแทบอไลต์ต่ า และร้อยละ 4.30 อยู่ในกลุ่มเม

แทบอไลต์เร็วมาก  จากการศึกษาผู้ป่วย 96 คนที่ได้การรักษาด้วยยา clopidogrel พบว่าผู้ป่วยที่มีอัล

ลีลอยู่ในกลุ่มเมแทบอไลต์ต่ ามีผลการต้านเกล็ดเลือดอยู่ในกลุ่มไม่ตอบสนองต่อยา clopidogrel เป็น

จ านวนมากกว่ากลุ่มอ่ืนอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ(11) 

Jai DM และคณะ ได้ศึกษาผู้ป่วยสมองขาดเลือดเฉียบพลันทั้งหมด 259 คน โดยการเจาะ

ตรวจอัลลีล CYP2C19, CYP3A4 และ P2Y12 และตรวจวัดระดับ adenosine diphosphate จาก

การตรวจการต้านการแข็งตัวของเกล็ดเลือด และเก็บข้อมูล National Institutes of Health Stroke 

Scale (NIHSS) และ modified Rankin Scale (mRS) ที่ 3 และ 6 เดือน พบว่าผู้ที่มีอัลลีล 

CYP2C19*2 และ CYP2C19*3 มีการเปลี่ยนแปลงระดับของ adenosine diphosphate ก่อนและ

หลังให้ยา clopidogrel น้อยมากและมีผลการรักษาท่ีแย่กว่าผู้ป่วยที่ไม่มีการผันแปรของยีนไซโตโครม 
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พี450 2ซี19 และพบว่ายีนไซโตโครม พี450 2ซี19 สามารถพยากรณ์การเกิด clopidogrel resistant 

ได้(12) 

Yang J และคณะ ได้ศึกษาประชากรจีนที่เป็นโรคหลอดเลือดสมอง 183 คน โดยการให้ 

clopidogrel 300 มิลลิกรัม ต่อด้วย clopidogrel 75 มิลลิกรัมต่อวัน และวัดระดับ adenosine 

diphosphate ในการกระตุ้นการแข็งตัวของเกล็ดเลือดโดยเทคนิค  light transmittance 

aggregometry ก่อนที่ผู้ป่วยจ าหน่ายจากโรงพยาบาล พบว่าผู้ป่วยที่มี CYP2C19*1/*2 และ 

CYP2C19*1/*3 มีระดับ ADP ในการกระตุ้นการเกาะกลุ่มของเกล็ดเลือดแตกต่างจากกลุ่ม wild 

type homozygous เท่ากับร้อยละ 37.2 และ 23.6 ตามล าดับ ส่วนผู้ป่วยที่มีการแปรผันของ 2 อัล

ลีล คือ CYP2C19*2/*2 หรือ CYP2C19*3/*3 มีความแตกต่างกันอย่างชัดเจนของระดับ ADP ใน

การกระตุ้นการเกาะกลุ่มของเกล็ดเลือด เท่ากับร้อยละ 35.7 และ 23.6 ตามล าดับ เทียบกับกลุ่ม  

wild type homozygous(13) 

 

 

 

 

 



  

 

บทที่ 3 
วิธีด าเนินการวิจัย 

3.1 รูปแบบการวิจัย  

 การวิจัยเชิงพรรณนา (Descriptive study) 

 

3.2 ระเบียบวิธีวิจัย  

ประชากร (population) และตัวอย่าง (sample) 

ผู้ป่วยโรคสมองขาดเลือดที่มารับการตรวจที่รพ.จุฬาลงกรณ์และได้รับการวินิจฉัยว่ามีการตีบ

ของหลอดเลือดแดงภายในโพรงกะโหลกศีรษะ ≥ 50% 

กฎเกณฑ์ในการคัดเลือกเข้ามาศึกษา (inclusion criteria) 

1. ผู้ป่วยที่มีอายุมากกว่าหรือเท่ากับ 18 ปี  

2. มีเชื้อชาติไทยและสัญชาติไทย 

3. ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคสมองขาดเลือดจากการตีบของหลอดเลือดแดงภายในโพรง

กะโหลกศีรษะโดยวิธี TCD หรือ computed tomography angiography (CTA) หรือ 

magnetic resonance angiography (MRA) 

กฎเกณฑ์ในการคัดเลือกออกจากการศึกษา (Exclusion criteria) 

1. ผู้ป่วยโรคสมองขาดเลือดจากภาวะหลอดเลือดผิดปกติท่ีไม่ใช่ภาวะหลอดเลือดแดงแข็ง 

เช่น arterial dissection, arteriovenous malformation, vasculitis เป็นต้น 

2. ผู้ป่วยมีภาวะหัวใจเต้นผิดปกติซึ่งต้องรักษาด้วยยาต้านการแข็งตัวของเลือด 

3. ผู้ป่วยไม่ยินยอมเข้าร่วมการศึกษา 

 

3.3 การค านวณขนาดตัวอย่าง  

ใช้วิธีค านวณขนาดตัวอย่างโดยสูตร             

เมื่อ  คือ  ค่าคะแนนมาตรฐานเมื่อก าหนดให้ระดับนัยส าคัญเท่ากับ 
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  P คือ ค่าสัดส่วนที่เราสนใจจะประเมินโดยปกติ   

  คือ  ระดับความเชื่อมั่นที่ก าหนดให้ เช่น 95% เป็นต้น 

 คือ  ค่าความคลาดเคลื่อนระหว่างสัดส่วนของประชากรกับค่าของกลุ่มตัวอย่าง ที่นักวิจัย

ยอมให้เกิดข้ึนในการศึกษา 

จากการทบทวนวรรณกรรมพบว่าในการศึกษาโดย Sukasem และคณะ มีค่า prevalence 

ของ wild type 0.63  

ที่ระดับความเชื่อม่ัน 95% ยอมรับค่าความคลาดเคลื่อนระหว่างสัดส่วนของประชากรกับค่า

ของกลุ่มตัวอย่างที่เกิดขึ้นในการศึกษาได้ร้อยละ 10 จะได้ 

n = (1.96)2 x (0.63) (1-0.63)/(0.1)2 =  89.5 

จะได้ค่า n = 90 คน  

 

3.4 ขั้นตอนในการด าเนินการวิจัย  

1. ชี้แจงวัตถุประสงค์ ขั้นตอนการวิจัย ประโยชน์ที่ผู้ป่วยจะได้รับ รวมถึงผลข้างเคียงท่ีอาจ

เกิดข้ึน 

2. เก็บรวบรวมข้อมูลพื้นฐานและปัจจัยเสี่ยงต่างๆ ของโรคสมองขาดเลือด 

3. เจาะเลือดผู้ป่วยจ านวน 3 มิลลิลิตรเก็บในตู้เย็นอุณหภูมิ -20 องศาเซลเซียสเพ่ือรอตรวจ

การผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 2ซี19  

4. น าเลือดที่ได้มาตรวจด้วยวิธี Real-time Polymerase chain reaction(rtPCR) โดยใช้

ระบบ StepOne™ system 

5. น าผลตรวจเลือดเพ่ือศึกษาความหลากหลายทางพันธุกรรมของยีนโดยดูลักษณะอัลลีล 

และgenotype แบ่งผลที่ได้ตามลักษณะปรากฏคาดการณ์ของการต้านเกล็ดเลือด เป็น 

4 กลุ่ม ดังนี้  

 กลุ่มเมแทบอไลต์ดี(Extensive metabolizer หรือ wild-type genotype)  ใน

ผู้ป่วยที่มีผล CYP2C19*1/*1 

 กลุ่มเมแทบอไลต์ปานกลาง(Intermediated metabolizer หรือ heterozygous 

genotype)ในผู้ป่วยที่มีผล CYP2C19*1/*2 หรือ CYP2C19*1/*2 
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 กลุ่มเมแทบอไลต์ต่ า (Poor metabolizer) ในผู้ป่วยที่มีผล CYP2C19*2/*2, 

CYP2C19*2/*3 หรือ CYP2C19*3/*3 

 กลุ่มเมแทบอไลต์เร็วมาก (Ultra-rapid metabolizer) ในผู้ป่วยที่มีผล 

CYP2C19*1/17, CYP2C19*2/*17, CYP2C19*3/*17 หรือ CYP2C19*17/*17 

 

3.5 การรวบรวมข้อมูล 

ผู้ป่วยที่เข้าได้ตาม inclusion criteria และไม่มีข้อห้ามตาม exclusion criteria จะได้รับการ

อธิบายถึงรายละเอียดของการวิจัย และลงนามในใบยินยอม จากนั้นจะมีการถามประวัติ ตรวจ

ร่างกาย เก็บข้อมูลการตรวจรักษาก่อนหน้า  ข้อมูลพ้ืนฐานและปัจจัยเสี่ยงต่างๆ ของโรคสมองขาด

เลือด และผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการเพ่ือดูปัจจัยเสี่ยงของโรคสมองขาดเลือด และเก็บเลือดเพ่ือ

ตรวจหาการผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 2ซี19 โดยเก็บรวบรวมข้อมูลที่หอผู้ป่วยโรคหลอดเลือด

สมอง และคลินิกอายุรกรรมประสาท โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 

ผู้เก็บข้อมูล คือ ผู้ด าเนินการวิจัย และผู้บันทึกข้อมูลคือผู้ด าเนินการวิจัย 

ระยะเวลาเก็บข้อมูลอยู่ในช่วงเดือนตุลาคม พ.ศ. 2557 ถึงเดือนมกราคม พ.ศ. 2558 

 

3.6 การเปิดเผยข้อมูลที่แสดงตัวตนของผู้ป่วย 

ข้อมูลที่แสดงตัวตนของผู้ป่วยจะถูกเก็บไว้เป็นความลับ จะไม่มีการน าข้อมูลที่แสดงตัวตนของ 

ผู้ป่วยไปเปิดเผยโดยเด็ดขาด ส าหรับการน าข้อมูลไปวิเคราะห์ จะใช้รหัสแทนตัวผู้ ป่วยแต่ละราย ใน

การตีพิมพ์ผลงานการวิจัยหรือน าเสนอผลงานวิชาการจะเสนอในภาพรวมของผลการวิจัย จะไม่มีการ

น าข้อมูลที่แสดงตัวตนของผู้ป่วยไปเปิดเผยโดยเด็ดขาด หากมีความจ าเป็นต้องแสดงข้อมูลที่เป็น

ตัวตนของผู้ป่วย จะต้องได้รับการยินยอมจากผู้ป่วยเป็นลายลักษณ์อักษรเท่านั้น 

 

3.7 การวิเคราะห์ข้อมูล 

ข้อมูลเชิงคุณภาพ ได้แก่ เพศ อายุ การสูบบุหรี่ การดื่มสุรา ประวัติการเป็นโรคเบาหวาน โรค

ความดันโลหิตสูง ภาวะไขมันในเลือดผิดปกติ โรคหลอดเลือดหัวใจ ผลทางห้องปฏิบัติการและข้อมูล
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ยีนไซโตโครม พี450 2ซี19 ชนิดต่างๆ ใช้ความถี่ ร้อยละ ค่าเฉลี่ย ค่ามัธยฐาน ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน 

(Standard Deviation, S.D.) และน าเสนอข้อมูลโดยใช้ตาราง (table) 

สถิติเชิงวิเคราะห์ที่ใช้ทดสอบความแตกต่างของการผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 2ซี19 

คือ binomial test โดยใช้ระดับความเชื่อมั่นร้อยละ 95 ( p > 0.05) และเปรียบเทียบความแตกต่าง

ของข้อมูลพื้นฐานของการผันแปรของยีนไซโตโครม พี 450 2ซี19 แบบต่างๆ โดยวิธี chi square 



  

 

บทที่ 4 
ผลการวิเคราะห์ข้อมูล 

ประชากรที่น ามาศึกษาอยู่ในช่วงระหว่างเดือนตุลาคม พ.ศ. 2557 ถึง เดือนมกราคม พ.ศ. 

2557 มีผู้ป่วยที่มารับการรักษาที่คลินิกอายุกรรมประสาท และคลินิกผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมอง

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์และยินยอมเข้าร่วมการศึกษานี้ จ านวนทั้งหมด 92 ราย  

ผู้ป่วยสมองขาดเลือดจากการตีบของหลอดเลือดแดงภายในโพรงกะโหลกศีรษะในการศึกษา

ครั้งนี้มีท้ังหมด 92 ราย เป็นเพศชาย 50 ราย (ร้อยละ 54.34) เพศหญิง 42 ราย (ร้อยละ 45.66) โดย

มีอายุเฉลี่ย 66.7 ปี (SD = 13.52) มีประวัติสูบบุหรี่ 28 ราย (ร้อยละ 30.43) ประวัติดื่มสุรา 12 ราย

(ร้อยละ26.09) มีประวัติเป็นโรคความดันโลหิตสูง 73 ราย (ร้อยละ 79.35)  เป็นเบาหวาน 44 ราย

(ร้อยละ 47.83) เป็นโรคกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือด 13 ราย (ร้อยละ14.13) เป็นโรคหลอดเลือดสมอง

ตีบมากกว่า 1 ครั้ง 26 ราย (ร้อยละ28.26)  ผู้ป่วยสมองขาดเลือดจากการตีบของหลอดเลือด 

middle cerebral artery 68  ราย (ร้อยละ 73.91) หลอดเลือด basilar artery 8 ราย (ร้อยละ

8.70) หลอดเลือดส่วนในสมองของ internal carotid artery 31 ราย (ร้อยละ 33.70) และหลอด

เลือด posterior cerebral artery 28 ราย (ร้อยละ 30.43) ผลทางห้องปฏิบัติการค่าร้อยละของ

ปริมาตรเม็ดเลือดแดงในเลือดเฉลี่ยเท่ากับ 38.37 (SD = 5.59) จ านวนเกล็ดเลือดเฉลี่ย 261 x 103 

ต่อลูกบาศก์มิลลิเมตร (SD = 93.89) ระดับน้ าตาลในเลือดหลังอดอาหาร 8 ชั่วโมงเฉลี่ย 120.65 

มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร (SD = 51.12) ระดับร้อยละฮีโมโกลบิน เอวันซีเฉลี่ยเท่ากับ 6.38 (SD = 2.24) 

ระดับครีเอตินินเฉลี่ย 1.15 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร (SD = 0.69) ระดับโคเลสเตอรอลรวมเฉลี่ย 170.75 

มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร (SD = 44.02) ระดับไขมัน high density lipoprotein (HDL) เฉลี่ย 45.08 

มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร (SD = 15.24) ระดับไขมันไตรกลีเซอไรด์เฉลี่ย 121.09 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร (SD 

= 71.94) และระดับไขมัน low density lipoprotein (LDL) เฉลี่ย 101.3 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร (SD 

= 39.22) ดังแสดงในตารางที่ 1 

โดยเมื่อเปรียบเทียบข้อมูลพ้ืนฐานแยกเพศชายและเพศหญิงพบว่ามีความแตกต่างกันอย่างมี

นัยส าคัญทางสถิติในประวัติการสูบบุหรี่ (P<0.001) และค่าร้อยละของปริมาตรเม็ดเลือดแดงในเลือด

เฉลี่ย (P=0.004) โดยพบเพศชายสูบบุหรี่จ านวน 24 ราย (ร้อยละ48) เพศหญิงจ านวน 4 ราย (ร้อย

ละ 9.52) ค่าปริมาตรเม็ดเลือดแดงในเลือดเฉลี่ยในเพศชายร้อยละ 40.07 และเพศหญิงร้อยละ36.76 
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ส่วนข้อมูลพื้นฐานอื่นๆ ไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ดังแสดงในตารางที่ 2 

ผลการศึกษาพบว่าความชุกการผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 2ซี19 ในผู้ป่วยสมองขาด

เลือดจากการตีบของหลอดเลือดแดงภายในโพรงกะโหลกศีรษะจ านวน 92 ราย แบ่งตามอัลลีล  พบมี 

CYP2C19*1  131 อัลลีล (คิดเป็นร้อยละ 71.2)  CYP2C19*2 46 อัลลีล (คิดเป็นร้อยละ 25) 

CYP2C19*3 5 อัลลีล (คิดเป็นร้อยละ 2.7) และ CYP2C19*17 2 อัลลีล (คิดเป็นร้อยละ 1.1) โดย

เพศชายพบ CYP2C19*1 70 อัลลีล (คิดเป็นร้อยละ 70)  CYP2C19*2 24 อัลลีล (คิดเป็นร้อยละ 

24) CYP2C19*3 4 อัลลีล (คิดเป็นร้อยละ 4) และ CYP2C19*17 2 อัลลีล (คิดเป็นร้อยละ 2) และ

เพศหญิงพบ CYP2C19*1 61 อัลลีล (คิดเป็นร้อยละ 72.6)  CYP2C19*2 22 อัลลีล (คิดเป็นร้อยละ 

26.2) CYP2C19*3 1 อัลลีล (คิดเป็นร้อยละ 1.2) และไม่พบ CYP2C19*17 โดยเมื่อเปรียบเทียบเพศ

ชายและเพศหญิงไม่พบความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ดังแสดงในตารางที่ 3  

เมื่อแยกตามลักษณะของ genotype แล้วแบ่งกลุ่มตามลักษณะปรากฏคาดการณ์ของการ

ต้านเกล็ดเลือดพบกลุ่มเมแทบอไลต์ดี *1/*1 48 ราย (คิดเป็นร้อยละ 52.2) กลุ่มเมแทบอไลต์ปาน

กลาง 34 ราย (คิดเป็นร้อยละ 37) ประกอบด้วย *1/*2 32 ราย (คิดเป็นร้อยละ 34.8) *1/*3 2 ราย

(คิดเป็นร้อยละ 2.2) กลุ่มเมแทบอไลต์ต่ า 8 รายคิดเป็นร้อยละ (8.7) ประกอบด้วย *2/*2 5 ราย (คิด

เป็นร้อยละ 5.4) *2/*3 3 ราย (คิดเป็นร้อยละ 3.3) และ กลุ่มเมแทบอไลต์เร็วมาก 2 ราย (คิดเป็น

ร้อยละ 2.1) ประกอบด้วย *1/*17 1 ราย (คิดเป็นร้อยละ 1.05) และ *2/*17 1 ราย (คิดเป็นร้อยละ 

1.05) โดยเมื่อเปรียบเทียบเพศชายและเพศหญิงไม่พบความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ดัง

แสดงในตารางที่ 4 

 เมื่อเปรียบเทียบลักษณะข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วยที่มี genotype ของยีนไซโตโครม พี450 2ซี

19  CYP2C19 แบบต่างๆ ตามลักษณะปรากฏคาดการณ์ โดยแบ่งเป็นกลุ่มที่มีเมแทบอไลต์เร็วมาก

และกลุ่มที่มีเมแทบอไลต์ดี เปรียบเทียบกับกลุ่มที่มีเมแทบอไลต์ปานกลางและต่ า พบว่าลักษณะ

พ้ืนฐานของทั้งสองกลุ่มไม่พบความแตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติในข้อมูลเรื่องเพศ (P=0.728) 

ประวัติการสูบบุหรี่ (P=0.417) ประวัติการดื่มสุรา (P=0.766) ผู้ป่วยที่เป็นโรคหลอดเลือดสมองตีบ

มากกว่า 1 ครั้ง (P=0.599) ผู้ป่วยที่มีประวัติโรคประจ าตัวโรคกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือด (P=0.078) 

โรคความดันโลหิตสูง (P=0.866) โรคเบาหวาน (P=0.971) และมีระดับไขมันในเลือดสูง (P=0.128) 

ดังแสดงในตารางที่ 5  
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 ผลการศึกษาเปรียบเทียบหลอดเลือดแดงสมองตีบต าแหน่งต่างๆ กลุ่มที่มีเมแทบอไลต์เร็ว

มากและกลุ่มที่มีเมแทบอไลต์ดี เปรียบเทียบกับกลุ่มที่มีเมแทบอไลต์ปานกลางและต่ า พบว่ากลุ่มที่มี

เมแทบอไลต์เร็วมากและกลุ่มที่มีเมแทบอไลต์ดีมีหลอดเลือดแดงสมองตีบต าแหน่ง Middle cerebral 

artery 28 ราย (คิดเป็นร้อยละ56) Internal carotid artery 18 ราย (คิดเป็นร้อยละ 36) Basillar 

artery 5 ราย (คิดป็นร้อยละ 10) Posterior cerebral artery 16 ราย (คิดเป็นร้อยละ 32) มีผู้ป่วยที่

มีหลอดเลือดแดงสมองตีบ 1 ต าแหน่ง 27 ราย (คิดเป็นร้อยละ 54) และหลอดเลือดแดงสมองตีบ

มากกว่า 1 ต าแหน่ง 23 ราย (คิดเป็นร้อยละ 46) ส่วนกลุ่มที่มีเมแทบอไลต์ปานกลางและต่ ามีหลอด

เลือดแดงสมองตีบต าแหน่ง Middle cerebral artery 25 ราย (คิดเป็นร้อยละ59.5) Internal 

carotid artery 13 ราย (คิดเป็นร้อยละ 31) Basillar artery 2 ราย (คิดป็นร้อยละ 4.8) Posterior 

cerebral artery 10 ราย (คิดเป็นร้อยละ 23.8) มีผู้ป่วยที่มีหลอดเลือดแดงสมองตีบ 1 ต าแหน่ง 24 

ราย(คิดเป็นร้อยละ 57.1) และหลอดเลือดแดงสมองตีบมากกว่า 1 ต าแหน่ง 18 ราย (คิดเป็นร้อยละ 

42.9) โดยเมื่อเปรียบเทียบระหว่างสองกลุ่มแล้วไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ดังแสดง

ในตารางที่ 6 เมื่อเปรียบเทียบแยกเพศชายและเพศหญิง พบว่าไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส าคัญทาง

สถิติ ดังแสดงในตารางที่ 7 และตารางท่ี 8 

 

  

 

 

 

 

 



  

 

บทที่ 5 
อภิปรายผล สรุปผลการวิจัย และข้อเสนอแนะ 

จากการศึกษาพบว่าผู้ป่วยสมองขาดเลือดจากการตีบของหลอดเลือดแดงภายในโพรงกะ 

โหลกศีรษะในประเทศไทยมีการผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 2ซี19 ที่หลากหลาย โดยพบการผัน

แปรในอัลลีล CYP2C19*2 CYP2C19*3 และ CYP2C19*17 ซึ่งหากแจกแจงตามลักษณะอัลลีลของ

ยีนไซโตโครม พี450 2ซี19 พบว่าอัลลีลที่พบบ่อยที่สุดในผู้ป่วยที่ศึกษา คือ CYP2C19*1 (คิดเป็นร้อย

ละ 71.2) รองลงมา คือ CYP2C19*2 (คิดเป็นร้อยละ 25) CYP2C19*3 (คิดเป็นร้อยละ 2.7) และ 

CYP2C19*17 (คิดเป็นร้อยละ 1.1) ตามล าดับ ซึ่งสอดคล้องกับผลการศึกษาของประชากรในประเทศ

ไทยก่อนหน้า ดังตารางที่ 9 

โดยเปรียบเทียบกับการศึกษาก่อนหน้าในประชากรไทย และในการศึกษาก่อนหน้าของ

ประชากรประเทศต่างๆ พบว่าความชุกของอัลลีล CYP2C19*1 ของผู้ป่วยสมองขาดเลือดจากการตีบ

ของหลอดเลือดแดงภายในโพรงกะโหลกศีรษะพบในสัดส่วนร้อยละ 71 ซึ่งมากกว่าประชากรไทยใน

การศึกษาก่อนหน้าซึ่งพบในสัดส่วนร้อยละ 63 (p=0.02) แต่เมื่อเปรียบเทียบกับการศึกษาใน

ประชากรไทยภาคตะวันออกเฉียงเหนือพบว่าไม่มีความแตกต่างกัน (p=0.39) หากเปรียบเทียบความ

ชุกของอัลลีล CYP2C19*1 ที่พบในกลุ่มประชากรที่ศึกษากับประชากรในประเทศอ่ืน พบว่าไม่มีความ

แตกต่างกันในกลุ่มประเทศจีน มาเลเซีย ฟิลิปปินส์ อินเดีย และแอฟริกา แต่พบความชุกของอัลลีล 

CYP2C19*1 มากกว่าประเทศญี่ปุ่นและเกาหลี และพบความชุกของอัลลีล  CYP2C19*1 น้อยกว่า

ประเทศอเมริกาและตุรกี  

เมื่อเปรียบเทียบความชุกของอัลลีล CYP2C19*2 กับการศึกษาก่อนหน้า พบว่าไม่แตกต่าง

กันกับการศึกษาของประชากรไทย ประชากรไทยภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ประเทศจีน มาเลเซีย 

ฟิลิปปินส์ อินเดีย ญี่ปุ่น เกาหลี และแอฟริกา แต่พบความชุกของอัลลีล  CYP2C19*2 มากกว่าเมื่อ

เทียบกับประเทศอเมริกาและตุรก ี

ส่วนความชุกของอัลลีล CYP2C19*3 พบว่าไม่แตกต่างกันกับการศึกษาของประชากรไทย 

ประชากรไทยภาคตะวันออกเฉียงเหนือ และประเทศจีน มาเลเซีย ฟิลิปปินส์ อินเดียว แอฟฟริกา 

และอเมริกา แต่พบความชุกของอัลลีล CYP2C19*3 น้อยกว่าประเทศญี่ปุ่นและเกาหลี และพบความ

ชุกของอัลลีล CYP2C19*3 มากกว่าประเทศตุรกี  
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ส่วนการศึกษาความชุกของอัลลีล CYP2C19*17 ในการศึกษานี้เทียบกับประชากรไทยใน

การศึกษาก่อนหน้าพบว่าไม่แตกต่างกัน  

เมื่อเปรียบเทียบลักษณะทาง genotype ของยีน CYP2C19 ของผู้ป่วยที่ศึกษากับประชากร

ที่เคยศึกษาในประเทศไทยพบว่าผู้ป่วยที่ศึกษามี genotype แบบแมแทบอไลต์ดีมากที่สุด ส่วน 

genotype อ่ืนที่พบรองลงมาได้แก่ แมแทบอไลต์ปานกลาง แมแทบอไลต์ต่ า และแมแทบอไลต์เร็ว

มาก ตามล าดับ ซึ่งไม่แตกต่างจากประชากรไทยที่เคยศึกษา  

 จากผลการศึกษาพบว่าผู้ป่วยสมองขาดเลือดจากการตีบของหลอดเลือดแดงภายในโพรง

กะโหลกศีรษะมีการผันแปรอัลลีล CYP2C19*2 มากที่สุด รองลงมาได้แก่ CYP2C19*3 และ 

CYP2C19*17 ตามล าดับ และความชุกของอัลลีลพบอัลลีล  CYP2C19*1 มากที่สุด รองลงมาคือ 

CYP2C19*2 CYP2C19*3 และ CYP2C19*17 ตามล าดับซึ่งสอดคล้องกับผลการศึกษาของประชากร

ในประเทศไทยก่อนหน้า แต่เมื่อเปรียบเทียบเป็นร้อยละแล้วพบว่ามีความชุกของ  CYP2C19*1 

มากกว่าประชากรไทยที่ศึกษาก่อนหน้า แต่ไม่แตกต่างกันกับประชากรภาคตะวันออกเฉียงเหนือที่เคย

ศึกษา ส่วนความชุกเมื่อเปรียบเทียบเป็นร้อยละของ CYP2C19*2 CYP2C19*3 และ CYP2C19*17 

ไม่แตกต่างกันกับประชากรไทย และประชากรไทยภาคตะวันออกเฉียงเหนือที่เคยศึกษาก่อนหน้า  

 ส่วนเมื่อเปรียบเทียบลักษณะ genotype ที่พบผู้ป่วยในการศึกษามี genotype แบบแม

แทบอไลต์ดีมากกว่าประชากรไทยที่ศึกษาก่อนหน้าซึ่งเป็นสอดคล้องกับความชุกของอัลลีล  

CYP2C19*1 ที่พบมากกว่าในผู้ป่วยที่ศึกษาครั้งนี้ ส่วนความชุกของ genotype แบบแมแทบอไลต์

ปานกลาง แมแทบอไลต์ต่ า และแมแทบอไลต์แบบเร็วมากไม่แตกต่างกัน 

 ทั้งนี้เนื่องจากตัวอย่างในการศึกษานี้มีจ านวนน้อย จึงควรมีการศึกษาเพ่ิมเติมในกลุ่ม

ประชากรขนาดใหญ่ข้ึนเพื่อให้ได้ผลที่มีความถูกต้องมากขึ้น ในผลการศึกษานี้มีการเปรียบเทียบความ

ชุกของอัลลีล CYP2C19 กับประเทศต่างๆ ด้วย ซึ่งผลการเปรียบเทียบพบความแตกต่างกันกับบาง

การศึกษา การแปลผลดังกล่าวอาจยังไม่สามารถสรุปผลได้เนื่องจากจ านวนตัวอย่างที่ศึกษาในบาง

ประเทศก็น้อยเกินไปท่ีจะใช้แทนประชากรแท้จริง  

 เมื่อเปรียบเทียบข้อมูลพื้นฐานของประชากรระหว่างกลุ่มที่มีเมแทบอไลต์เร็วมากและกลุ่มที่มี

เมแทบอไลต์ดี เปรียบเทียบกับกลุ่มที่มีเมแทบอไลต์ปานกลางและต่ า เพ่ือเป็นประโยชน์ในการท านาย

ว่ากลุ่มประชากรที่มีความแตกต่างกันในด้านข้อมูลพ้ืนฐานอ่ืนนอกจากเชื้อชาติสามารถพบแมแทบอ

ไลต์ที่แตกต่างกันหรือไม่ พบว่าโอกาสพบแมแทบอไลต์แต่ละชนิดไม่มีความสัมพันธ์ข้อมูลพ้ืนฐานของ
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ประชากร ทั้งในเรื่องเพศ ประวัติการสูบบุหรี่ ประวัติดื่มสุรา มีโรคหลอดเลือดสมองตีบมากกว่า 1 

ครั้ง ประวัติโรคประจ าตัวความดันโลหิตสูง โรคเบาหวาน โรคกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือด และโรคไขมัน

ในเลือดสูง และเมื่อเปรียบเทียบโอกาสพบแมแทบอไลต์แต่ละชนิดตามต าแหน่งหลอดเลือดแดงสมอง

ตีบพบว่าไม่มีความสัมพันธ์กันกับต าแหน่งหลอดเลือดแดงสมองตีบที่พบ และจ านวนหลอดเลือดแดง

สมองตีบ  

 จากข้อมูลดังกล่าวพบว่ายังไม่มีลักษณะทางคลินิกใดนอกจากเชื้อชาติที่ สามารถท านาย

โอกาสการพบการผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 2ซี19 ที่แตกต่างกัน ในปัจจุบันยังต้องอาศัยการ

เจาะตรวจทางพันธุกรรมเพ่ือยืนยันผลดังกล่าว แต่การเจาะตรวจการผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 

2ซี19 ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองนั้น ยังไม่มีการศึกษาเปรียบเทียบว่ากลุ่มที่ มีพบแมแทบอไลต์ที่

แตกต่างกัน นอกจากการตอบสนองต่อยาที่แตกต่างกันในห้องทดลองนั้น มีผลที่แตกต่างกันในทาง

คลินิกหรือไม่ โดยเฉพาะประโยชน์ในการป้องกันการเกิดโรคหลอดเลือดสมองซ้ า ซึ่งอาจต้องอาศัย

การวิจัยเพิ่มเติมในอนาคต 

 



  

 

ตารางที่ 1 แสดงข้อมูลพ้ืนฐานของผู้ป่วยสมองขาดเลือดจากการตีบของหลอดเลือดแดงภายในโพรง
กะโหลกศีรษะที่เข้าร่วมการศึกษา 

ข้อมูลพ้ืนฐาน 
จ านวนผู้ป่วย 

หรือค่าเฉลี่ย 

เพศ ชาย (ราย) 50 (54.34%) 

หญิง (ราย) 42 (45.66) 

อาย ุ(ปี) 66.65±13.52 

สูบบุหรี ่(ราย) 28 (29.79%) 

ดื่มสรุา (ราย) 12 (13.04%) 

โรคประจ าตัว ความดันโลหิตสูง (ราย) 73 (79.35%) 

เบาหวาน (ราย) 44 (47.83%) 

กล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือด (ราย) 13 (14.13%) 

หลอดเลือดสมองตีบมากกว่า 1 ครั้ง (ราย) 26 (28.26%) 

หลอดเลือดสมองที่ตีบ Intracranial internal carotid artery (ราย) 68 (73.91%) 

Middle cerebral artery (ราย) 68 (73.91%) 

Posterior cerebral artery (ราย) 31 (33.70%) 

Basillar artery (ราย) 28 (29.79%) 

Laboratory result  Hematocrit (%) 38.37±5.59 

Platelet count (x1000/mm3) 261±93.89 

FBS (mg/dl) 120.65±51.12 

HbA1C (%) 6.38±2.24 

Creatinine (mg/dl) 1.15±0.69 

Total cholesterol (mg/dl) 170.75±44.02 

HDL (mg/dl) 45.08±15.24 

Triglyceride (mg/dl) 121.09±71.94 

LDL (mg/dl) 101.3±39.22 
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ตารางที่ 2 แสดงข้อมูลพ้ืนฐานของผู้ป่วยสมองขาดเลือดจากการตีบของหลอดเลือดแดงภายในโพรง
กะโหลกศีรษะที่เข้าร่วมการศึกษาเปรียบเทียบเพศชายและเพศหญิง 

ข้อมูลพื้นฐาน 

จ านวนผู้ป่วย หรือค่าเฉลี่ย 

p-value ชาย 

(n=50) 

หญิง 

(n=42) 

อาย ุ(ปี) 64.52±13.85 69.19±12.82 0.093 

สูบบุหรี่ (ราย) 24 (48%) 4 (9.52%) <.0001 

ดื่มสุรา (ราย) 9 (18%) 3 (7.14%) 0.124 

โรคประจ าตัว ความดันโลหิตสูง (ราย) 38 (76%) 35 (83.33%) 0.386 

เบาหวาน (ราย) 26 (52%) 18 (42.86%) 0.283 

กล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือด (ราย) 7 (14%) 6 (14.29%) 0.969 

หลอดเลือดสมองตีบมากกว่า 1 ครั้ง (ราย) 12 (24%) 14 (33.33%) 0.322 

หลอดเลือดสมองที่ตีบ Intracranial internal carotid artery (ราย)  17 (34%) 14 (33.33%) 0.946 

Middle cerebral artery (ราย) 36 (72%) 32 (76.19%) 0.647 

Posterior cerebral artery (ราย) 17 (34%) 11 (26.19) 0.417 

Basillar artery (ราย) 4 (8%) 4 (9.52%) 0.796 

Laboratory result  Hematocrit (%) 40.07±5.53 36.76±4.95 0.004 

Platelet count (x1000/mm3) 260±86.61 257±100.26 0.886 

FBS(mg/dl) 124.27±57.59 116.37±42.60 0.473 

HbA1C (%) 6.81±2.16 6.38±1.91 0.342 

Creatinine (mg/dl) 1.18±0.52 1.13±0.85 0.750 

Total cholesterol (mg/dl) 173±52.80 168.10±31.50 0.600 

HDL (mg/dl) 43.53±17.50 46.87±12.13 0.305 

Triglyceride (mg/dl) 115.57±82.18 127.46±58.37 0.440 

LDL (mg/dl) 101.28±39.22 97.59±33.73 0.643 
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ตารางที่ 3 แสดงความชุกของอัลลีล CYP2C19 ชนิด CYP2C19*1 CYP2C19*2 CYP2C19*3 และ 
CYP2C19*17 ของผู้ป่วยที่เข้าร่วมการศึกษา 

 

ตารางที่ 4 แสดงความชุกของ genotype ของยีนไซโตโครม พี450 2ซี19  CYP2C19 และลักษณะ
ปรากฏคาดการณ์ 

ลักษณะปรากฏคาดการณ์ 

(Predicted phenotype) 
genotype 

ผู้ป่วยทั้งหมด 

(n=92) 

ชาย 

(n=50) 

หญิง 

(n=42) 

P 

value 

Extensive metabolizer *1/*1 48 (52.2%) 26 (52%) 22 (52.38%) 0.970  

Intermediate metabolizer *1/*2 32 (34.78%) 15 (30%) 17 (40.48%) 0.293 

*1/*3 2 (2.17%) 2 (4%) 0 (0%) 0.190 

Poor metabolizer *2/*2 5 (5.43%) 3 (6%) 2 (4.76%) 0.794 

*2/*3 3 (3.26%) 2 (4%) 1 (2.38%) 0.663 

Ultra-rapid metabolizer *1/*17 1 (1.09%) 1 (2%) 0 (0%) 0.356 

*2/*17 1 (1.09%) 1 (2%) 0 (0%) 0.356 

 

 

 

 

 

 

 

อัลลีลของ 

CYP2C19 

จ านวนอัลลีล 

p-value ผู้ป่วยทั้งหมด 

(n=92) 

ชาย 

(n=50) 

หญิง 

(n=42) 

CYP2C19*1 131(71.2%) 70(70%) 61(72.6%) 0.862 

CYP2C19*2 46(25%) 24(24%) 22(26.2%) 0.791 

CYP2C19*3 5(2.7%) 4(4%) 1(1.2%) 0.255 

CYP2C19*17 2(1.1%) 2(2%) 0 0.196 
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ตารางที่ 5 เปรียบเทียบลักษณะข้อมูลพ้ืนฐานของผู้ป่วยที่มี genotype ของยีนไซโตโครม พี450 2ซี
19  CYP2C19 แบบต่างๆ ตามลักษณะปรากฏคาดการณ์ 

ข้อมูลพื้นฐาน 

Ultra-rapid metabolizer 

และ Extensive 

metabolizer(n=50) 

Intermediate metabolizer 

และ Poor metabolizer  

(n=42) 

P-value 

เพศชาย 28 (56%) 22 (52.38%) 0.728 

เพศหญิง 22 (44%) 20 (47.62%) 0.728 

ประวัติสูบบุหรี่ 17 (34%) 11 (26.19%) 0.417 

ประวัติดื่มสุรา 7 (14%) 5 (11.90%) 0.766 

หลอดเลือดสมองตีบ 

มากกว่า 1 ครั้ง 
13 (26%) 13 (30.95%) 0.599 

กล้ามเน้ือหัวใจขาดเลือด 10 (20%) 3 (7.14%) 0.078 

ความดันโลหิตสูง 40 (80%) 33 (78.57%) 0.866 

เบาหวาน 24 (48%) 20 (47.62%) 0.971 

ไขมันในเลือดสูง 45 (90%) 33 (78.57%) 0.128 

 

ตารางที่ 6 แสดงความชุกของหลอดแดงภายในกะโหลกศีรษะต าแหน่งต่างๆ เปรียบเทียบในลักษณะ
ปรากฏคาดการณ์ต่างชนิด 

ต าแหน่งหลอดเลือดสมองตีบ 

Ultra-rapid metabolizer 

และ Extensive metabolizer 

(n=50) 

Intermediate metabolizer 

และ Poor metabolizer 

(n=42) 

P-value 

MCA 28 (56%) 25 (59.52%) 0.729 

ICA 18 (36%) 13 (30.95%) 0.610 

BA 5 (10%) 2 (4.76%) 0.345 

PCA 16 (32%) 10 (23.80%) 0.383 

หลอดเลือดสมองตีบ 1 

ต าแหน่ง 
27 (54%) 24 (57.14%) 0.764 

หลอดเลือดสมองตีบมากกว่า 1 

ต าแหน่ง 
23 (46%) 18 (42.86%) 0.764 
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ตารางที่ 7 แสดงความชุกของหลอดแดงภายในกะโหลกศีรษะต าแหน่งต่างๆ เปรียบเทียบในลักษณะ
ปรากฏคาดการณ์ต่างชนิดในเพศชาย 

ต าแหน่งหลอดเลือดแดงสมองตีบ 

Ultra-rapid metabolizer 

และ Extensive 

metabolizer 

(n=28) 

Intermediate 

metabolizer 

และ Poor metabolizer 

(n=22) 

P-value 

MCA 21 (76%) 13 (59.1%) 0.231 

ICA 7 (25%) 10 (45.5%) 0.129 

BA 3 (10.7%) 1 (4.5%) 0.424 

PCA 8 (28.6%) 7 (31.8%) 0.806 

หลอดเลือดแดงสมองตีบ 1 ต าแหน่ง 18 (64.3%) 10 (45.5%) 0.183 

หลอดเลือดแดงสมองตีบ 

มากกว่า 1 ต าแหน่ง 
10 (35.7%) 12 (54.5%) 0.183 

 

ตารางที่ 8 แสดงความชุกของหลอดแดงภายในกะโหลกศีรษะต าแหน่งต่างๆ เปรียบเทียบในลักษณะ
ปรากฏคาดการณ์ต่างชนิดในเพศหญิง 

ต าแหน่งหลอดเลือดแดงสมองตีบ 

Ultra-rapid metabolizer 

และ Extensive 

metabolizer 

(n=22) 

Intermediate 

metabolizer 

และ Poor 

metabolizer(n=20) 

P-value 

MCA 17 (72.3%) 12 (60%) 0.226 

ICA 6 (22.3%) 3 (15%) 0.333 

BA 2 (9.1%) 1 (5%) 0.607 

PCA 8 (36.7%) 3 (15%) 0.116 

หลอดเลือดแดงสมองตีบ 1 ต าแหน่ง 
9 (40.9%) 14 (70%) 0.058 

หลอดเลือดแดงสมองตีบมากกว่า 1 

ต าแหน่ง 
13 (59.1%) 6 (30%) 0.058 
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ตารางที่ 9 แสดงความชุกของอัลลีล CYP2C19 (*1 *2 *3 และ *17)ในประเทศไทยและต่างประเทศ  
(p value เทียบกับผู้ป่วยในการศึกษา) 

ประชากรที่ศึกษา จ านวนประชากร 

ความชุกของอัลลีล CYP2C19 (ร้อยละ) 

CYP2C19*

1 

CYP2C19*

2 

CYP2C19*

3 

CYP2C19*

17 

ผู้ป่วยในงานวิจัยนี ้ 92 71 25 3 1 

ประชากรชาวไทย11 1051 63 (p=0.02) 27(P=0.56) 6(p=0.07) 4(p=0.16) 

ประชากรภาคตะวันออกเฉยีงเหนือ10 774 68 (p=0.39) 29 (P=0.28) 3 (p=0.85) ไม่มีข้อมูล 

จีน14 193 66 (p=0.25) 30 (P=0.27) 3 (p=0.81) ไม่มีข้อมูล 

มาเลเซีย15 54 72 (p=0.88) 23 (P=0.67) 5 (p=0.31) ไม่มีข้อมูล 

ฟิลิปปินส์16 52 54 (p=0.01) 37 (P=0.10) 8 (p=0.09) ไม่มีข้อมูล 

อินเดีย17 200 70 (p=0.79) 30 (P=0.27) 0 (p=0.22) ไม่มีข้อมูล 

ญี่ปุ่น18 186 59 (p=0.01) 29 (P=0.38) 12 (p<0.01) ไม่มีข้อมูล 

เกาหลี18 103 67 (P=0.45) 21 (P=0.48) 12 (p<0.01) ไม่มีข้อมูล 

แอฟริกา16 108 75 (P=0.48) 25 (P=1) 0 (p=0.08) ไม่มีข้อมูล 

อเมริกา16 105 87 (p<0.01) 13 (P=0.02) 0 (p=0.09) ไม่มีข้อมูล 

ตุรกี19 404 88 (p<0.01) 12 (p<0.01) 0 (P<0.01) ไม่มีข้อมูล 
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ภาคผนวก ก 

เอกสารข้อมูลค าอธิบายส าหรับผู้เข้าร่วมในโครงการวิจัย 

ชื่อโครงการวิจัย การศึกษาหาความชุกการผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 2ซี19 ในผู้ป่วยสมองขาด

เลือดจากการตีบของหลอดเลือดแดงภายในโพรงกะโหลกศีรษะ 

  

ผู้สนับสนุนการวิจัย สาขาประสาทวิทยา ภาควิชาอายุรศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 

   

แพทย์ผู้ท าวิจัย  นายแพทย์ทรงชัย กิตติพานประยูร 

 

ที่อยู ่ หน่วยประสาทวิทยา ตึกธนาคารกรุงเทพ ชั้น 3 โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 

        1873 ถนน พระราม 4 เขต ปทุมวัน กรุงเทพ 10330 

เบอร์โทรศัพท์ 02-2564610 

 

แพทย์ผู้ร่วมในโครงการวิจัย  อาจารย์ แพทย์หญิงอรอุมา ชุติเนตร 

               ศาสตราจารย์ แพทย์หญิงนิจศรี ชาญณรงค์ 

               อาจารย์ ดร. แพทย์หญิงปาจรีย์ จริยวิลาศกุล 

 

ที่อยู ่ หน่วยประสาทวิทยา ตึกธนาคารกรุงเทพ ชั้น 3 โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 

        1873 ถนน พระราม 4 เขต ปทุมวัน กรุงเทพ 10330 

 

เบอร์โทรศัพท์  02-2564610 (089-8914210) 

 

เรียน ผู้เข้าร่วมโครงการวิจัยทุกท่าน  

  ท่านได้รับเชิญให้เข้าร่วมในโครงการวิจัยนี้เนื่องจากท่านเป็นโรคสมองขาดเลือดจากการตีบ

ของหลอดเลือดแดงภายในโพรงกะโหลกศีรษะก่อนที่ท่านจะตัดสินใจเข้าร่วมในการศึกษาวิจัยดังกล่าว 

ขอให้ท่านอ่านเอกสารฉบับนี้อย่างถี่ถ้วน เพ่ือให้ท่านได้ทราบถึง เหตุผลและรายละเอียดของการ

ศึกษาวิจัยในครั้งนี้ หากท่านมีข้อสงสัยใดๆ เพิ่มเติม กรุณาซักถามจากทีมงานของแพทย์ผู้ท าวิจัย หรือ

แพทย์ผู้ร่วมท าวิจัยซึ่งจะเป็นผู้สามารถตอบค าถามและให้ความกระจ่างแก่ท่านได้   ท่านสามารถขอ
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ค าแนะน าในการเข้าร่วมโครงการวิจัยนี้จากครอบครัว เพ่ือน หรือแพทย์ประจ าตัวของท่านได้ ท่านมี

เวลาอย่างเพียงพอในการตัดสินใจโดยอิสระ ถ้าท่านตัดสินใจแล้วว่าจะเข้าร่วมในโครงการวิจัยนี้ ขอให้

ท่านลงนามในเอกสาร แสดงความยินยอมของโครงการวิจัยนี้  

 

เหตุผลความเป็นมา  

ในปัจจุบันมีหลักฐานว่าการใช้ยาโคลพิโดรเกรล (clopidogrel) และยาแอสไพริน (aspirin)  

ร่วมกันในการรักษาโรคสมองขาดเลือดเฉียบพลันจากหลอดเลือดสมองภายในโพรงกะโหลกศีรษะตีบ

สามารถช่วยลดภาวะลิ่มเลือดขนาดเล็กหลุดมายังหลอดเลือดสมอง (microembolic signal) ได้จาก

การวัดโดยวิธีการตรวจด้วยคลื่นเสียงความถี่สูง (transcranial Doppler ultrasound) ได้ดีกว่าการ

ใช้แอสไพรินเพียงอย่างเดียว 

ในปัจจุบันมีรายงานว่าหากการผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 2ซี19 ที่แตกต่างกันจะท าให้

มีการตอบสนองต่อยาโคลพิโดรเกรลแตกต่างกัน 

แนวคิดของงานวิจัยนี้เพ่ือศึกษาผู้ป่วยที่มีอาการจากโรคหลอดเลือดสมองที่จ าเป็นต้องได้รับ

การรักษาด้วยยาโคลพิโดรเกรล ว่าจะมีความชุกการผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 2ซี19 แต่ละชนิด

อย่างไร เพ่ือใช้เป็นข้อมูลพ้ืนฐานในการท านายการต้านเกล็ดเลือดของยาโคลพิโดรเกรล และอาจมี

ประโยชน์ในการเป็นข้อมูลพ้ืนฐานเพ่ือศึกษาผลการตอบสนองทางคลินิกในผู้ป่วยที่ได้รับการรักษา

ด้วยยาโคลพิโดรเกรลต่อไป 

 

วัตถุประสงค์ของการศึกษา  

เพ่ือศึกษาความชุกการผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 2ซี19 ในผู้ป่วยสมองขาดเลือดจาก

การตีบของหลอดเลือดแดงภายในโพรงกะโหลกศีรษะ 

จ านวนผู้เข้าร่วมการศึกษานี้ คือ 90 คน 

 

วิธีการที่เกี่ยวข้องกับการวิจัย  

          หลังจากท่านให้ความยินยอมที่จะเข้าร่วมในโครงการวิจัยนี้ ผู้วิจัยจะขอท าการเก็บข้อมูล

พ้ืนฐานของท่าน, คะแนนความรุนแรงทางสมอง Neurological sign, NIHSS และท าการตรวจวัดค่า

ทางเคมีพ้ืนฐาน,  เอ็กเรย์ปอด, คลื่นไฟฟ้าหัวใจ, ภาพวินิจฉัยของสมอง และผลการตรวจคลื่นเสียง

ความถี่สูงสมองก่อนเริ่มการรักษา เพ่ือคัดกรองว่าท่านมีคุณสมบัติที่เหมาะสมที่จะเข้าร่วมในการวิจัย  
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หากท่านมีคุณสมบัติตามเกณฑ์คัดเข้า ผู้วิจัยหรือผู้ร่วมท าวิจัยจะท าการเจาะเลือดผู้ป่วยจ านวน 3 

มิลลิลิตร เพื่อส่งตรวจการผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 2ซี19 

 

ความรับผิดชอบของอาสาสมัครผู้เข้าร่วมในโครงการวิจัย  

เพ่ือให้งานวิจัยนี้ประสบความส าเร็จ ผู้ท าวิจัยใคร่ขอความความร่วมมือจากท่าน  โดยจะ

ขอให้ท่านปฏิบัติตามค าแนะน าของผู้ท าวิจัยอย่างเคร่งครัด รวมทั้งแจ้งอาการผิดปกติต่าง ๆ ที่เกิด

ขึ้นกับท่านระหว่างที่ท่านเข้าร่วมในโครงการวิจัยให้ ผู้ท าวิจัยได้  

  

ความเสี่ยงที่อาจได้รับ  

ท่านมีโอกาสเกิดผลข้างเคียงจากการเจาะเลือด ได้แก่ เกิดอาการเจ็บบริเวณที่เจาะ 

เลือดออกช้ าจากการเจาะเลือด อาการบวมบริเวณที่เจาะเลือดหรือหน้ามืด  และโอกาสที่จะเกิดการ

ติดเชื้อบริเวณท่ีเจาะเลือดพบได้น้อยมาก   

หากท่านมีข้อสงสัยใดๆ เกี่ยวกับความเสี่ยงที่อาจได้รับจากการเข้าร่วมในโครงการวิจัย ท่าน

สามารถสอบถามจาก 

ผู้ท าวิจัยได้ตลอดเวลา    

หากมีการค้นพบข้อมูลใหม่ ๆ ที่อาจมีผลต่อความปลอดภัยของท่านในระหว่างที่ท่านเข้าร่วม

ในโครงการวิจัย ผู้ท าวิจัยจะแจ้งให้ท่านทราบทันที เพ่ือให้ท่านตัดสินใจว่าจะอยู่ในโครงการวิจัยต่อไป

หรือจะขอถอนตัวออกจากการวิจัย 

 

ประโยชน์ที่อาจได้รับ  

เพ่ือศึกษาหาความชุกการผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 2ซี19 ในผู้ป่วยสมองขาดเลือด

จากการตีบของหลอดเลือดแดงภายในโพรงกะโหลกศีรษะ 

 

วิธีการและรูปแบบการรักษาอื่น ๆ ซึ่งมีอยู่ส าหรับอาสาสมัคร 

ท่านไม่จ าเป็นต้องเข้าร่วมโครงการวิจัยนี้เพ่ือประโยชน์ในการรักษาโรคที่ท่านเป็นอยู่ 

เนื่องจากมีแนวทางการรักษาอ่ืน ๆ หลายแบบส าหรับรักษาโรคของท่านได้ ดังนั้นจึงควรปรึกษาแนว

ทางการรักษาวิธีอ่ืนๆ กับแพทย์ผู้ให้การรักษาท่านก่อนตัดสินใจเข้าร่วมในการวิจัย 
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ข้อปฏิบัติของท่านขณะที่ร่วมในโครงการวิจัย 

ขอให้ท่านปฏิบัติดังนี้ 

- ขอให้ท่านให้ข้อมูลทางการแพทย์ของท่านทั้งในอดีต และปัจจุบัน แก่ผู้ท าวิจัยด้วยความ

สัตย์จริง 

- ขอให้ท่านแจ้งให้ผู้ท าวิจัยทราบความผิดปกติที่เกิดขึ้นระหว่างที่ท่านร่วมในโครงการวิจัย 

 

อันตรายที่อาจเกิดขึ้นจากการเข้าร่วมในโครงการวิจัยและความรับผิดชอบของผู้ท าวิจัย /

ผู้สนับสนุนการวิจัย 

หากพบอันตรายที่เกิดขึ้นจากการวิจัย ท่านจะได้รับการรักษาอย่างเหมาะสมทันที  และท่าน

ปฏิบัติตามค าแนะน าของทีมผู้ท าวิจัยแล้ว ผู้ท าวิจัย/ผู้สนับสนุนการวิจัยยินดีจะรับผิดชอบค่าใช้จ่ายใน

การรักษาพยาบาลของท่าน และการลงนามในเอกสารให้ความยินยอม ไม่ได้หมายความว่าท่านได้สละ

สิทธิ์ทางกฎหมายตามปกติท่ีท่านพึงมี 

ในกรณีที่ท่านได้รับอันตรายใด ๆ หรือต้องการข้อมูลเพ่ิมเติมที่เกี่ยวข้องกับโครงการวิจัย 

ท่านสามารถติดต่อกับผู้ท าวิจัยคือ นายแพทย์ทรงชัย กิตติพานประยูร   ที่เบอร์โทรศัพท์ 081-

7383955 ได้ตลอด 24 ชั่วโมง  

 

ค่าใช้จ่ายของท่านในการเข้าร่วมการวิจัย 

ท่านจะได้รับการตรวจการผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 2ซี โดยไม่ต้องเสียค่าใช้จ่าย (การ

ท า clinical trial ผู้วิจัย/ผู้สนับสนุนโครงการวิจัยจะต้องออกค่าใช้จ่ายทั้งหมดให้ผู้เข้าร่วมการวิจัย) 

ค่าใช้จ่ายอื่นที่เก่ียวข้องกับโครงการวิจัย เช่น ค่าธรรมเนียมทางการแพทย์ และ ค่าวิเคราะห์

ทางห้องปฏิบัติการ ผู้สนับสนุนการวิจัยจะเป็นผู้รับผิดชอบทั้งหมด 

 

ค่าตอบแทนส าหรับผู้เข้าร่วมวิจัย 

ท่านจะไม่ได้รับเงินค่าตอบแทนจากการเข้าร่วมในการวิจัย  

  

การเข้าร่วมและการสิ้นสุดการเข้าร่วมโครงการวิจัย 
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การเข้าร่วมในโครงการวิจัยครั้งนี้เป็นไปโดยความสมัครใจ หากท่านไม่สมัครใจจะเข้าร่วม

การศึกษาแล้ว ท่านสามารถถอนตัวได้ตลอดเวลา การขอถอนตัวออกจากโครงการวิจั ยจะไม่มีผลต่อ

การดูแลรักษาโรคของท่านแต่อย่างใด 

ผู้ท าวิจัยอาจถอนท่านออกจากการเข้าร่วมการวิจัย เพ่ือเหตุผลด้านความปลอดภัยของท่าน 

หรือเมื่อผู้สนับสนุนการวิจัยยุติการด าเนินงานวิจัย หรือ ในกรณีดังต่อไปนี้ 

  -    ท่านไม่สามารถปฎิบัติตามค าแนะน าของผู้ท าวิจัย 

 

การปกป้องรักษาข้อมูลความลับของอาสาสมัคร 

ข้อมูลที่อาจน าไปสู่การเปิดเผยตัวท่าน จะได้รับการปกปิดและจะไม่เปิดเผยแก่สาธารณชน 

ในกรณีที่ผลการวิจัยได้รับการตีพิมพ์ ชื่อและที่อยู่ของท่านจะต้องได้รับการปกปิดอยู่เสมอ โดยจะใช้

เฉพาะรหัสประจ าโครงการวิจัยของท่าน 

จากการลงนามยินยอมของท่านผู้ท าวิจัย และผู้สนับสนุนการวิจัยสามารถเข้าไปตรวจสอบ

บันทึกข้อมูลทางการแพทย์ของท่านได้แม้จะสิ้นสุดโครงการวิจัยแล้วก็ตาม หากท่านต้องการยกเลิก

การให้สิทธิ์ดังกล่าว ท่านสามารถแจ้ง หรือเขียนบันทึกขอยกเลิกการให้ค ายินยอม โดยส่งไปที่ 

นายแพทย์ทรงชัย กิตติพานประยูร ที่อยู่  สาขาประสาทวิทยา ตึก ธนาคารกรุงเทพ ชั้น -  

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์   1873 ถนน พระราม 4 เขต ปทุมวัน กรุงเทพ 10330 

หากท่านขอยกเลิกการให้ค ายินยอมหลังจากท่ีท่านได้เข้าร่วมโครงการวิจัยแล้ว ข้อมูลส่วนตัว

ของท่านจะไม่ถูกบันทึกเพ่ิมเติม อย่างไรก็ตามข้อมูลอ่ืน ๆ ของท่านอาจถูกน ามาใช้เพ่ือประเมิน

ผลการวิจัย  และท่านจะไม่สามารถกลับมาเข้าร่วมในโครงการนี้ได้อีก ทั้งนี้เนื่องจากข้อมูลของท่านที่

จ าเป็นส าหรับใช้เพื่อการวิจัยไม่ได้ถูกบันทึก 

จากการลงนามยินยอมของท่านแพทย์ผู้ท าวิจัยสามารถบอกรายละเอียดของท่านที่เกี่ยวกับ

การเข้าร่วมโครงการวิจัยนี้ให้แก่แพทย์ผู้รักษาท่านได้ 

 

การจัดการกับตัวอย่างชีวภาพที่เหลือ 

ตัวอย่างชีวภาพที่ได้จากอาสาสมัคร เช่น เลือดที่เหลือจากการวิจัย ผู้วิจัยอาจจะจัดการ

ท าลายตามวิธีมาตรฐานทันทีท่ีเสร็จสิ้นการวิจัย  

 

สิทธิ์ของผู้เข้าร่วมในโครงการวิจัย 
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ในฐานะที่ท่านเป็นผู้เข้าร่วมในโครงการวิจัย ท่านจะมีสิทธิ์ดังต่อไปนี้ 

1. ท่านจะได้รับทราบถึงลักษณะและวัตถุประสงค์ของการวิจัยในครั้งนี้ 

2. ท่านจะได้รับการอธิบายเกี่ยวกับระเบียบวิธีการของการวิจัยทางการแพทย์ รวมทั้งยา

และอุปกรณ์ท่ีใช้ในการวิจัยครั้งนี้ 

3. ท่านจะได้รับการอธิบายถึงความเสี่ยงและความไม่สบายที่จะได้รับจากการวิจัย 

4. ท่านจะได้รับการอธิบายถึงประโยชน์ที่ท่านอาจจะได้รับจากการวิจัย 

5. ท่านจะได้รับทราบแนวทางในการรักษา ในกรณีที่พบโรคแทรกซ้อนภายหลังการเข้าร่วม

ในโครงการวิจัย 

6. ท่านจะมีโอกาสได้ซักถามเกี่ยวกับงานวิจัยหรือขั้นตอนที่เก่ียวข้องกับงานวิจัย 

7. ท่านจะได้รับทราบว่าการยินยอมเข้าร่วมในโครงการวิจัยนี้ ท่านสามารถขอถอนตัวจาก

โครงการเมื่อไรก็ได้ โดยผู้เข้าร่วมในโครงการวิจัยสามารถขอถอนตัวจากโครงการโดยไม่ได้รับ

ผลกระทบใด ๆ ทั้งสิ้น 

8. ท่านจะได้รับเอกสารข้อมูลค าอธิบายส าหรับผู้เข้าร่วมในโครงการวิจัยและส าเนาเอกสาร

ใบยินยอมท่ีมีทั้งลายเซ็นและวันที่ 

9. ท่านมีสิทธิ์ในการตัดสินใจว่าจะเข้าร่วมในโครงการวิจัยหรือไม่ก็ได้ โดยปราศจากการใช้

อิทธิพลบังคับข่มขู่ หรือการหลอกลวง 

 

หากท่านไม่ได้รับการชดเชยอันควรต่อการบาดเจ็บหรือเจ็บป่วยที่เกิดขึ้นโดยตรงจากการวิจัย  

หรือท่านไม่ได้รับการปฏิบัติตามที่ปรากฎในเอกสารข้อมูลค าอธิบายส าหรับผู้เข้าร่วมในการวิจัย ท่าน

สามารถร้องเรียนได้ที่ คณะกรรมการจริยธรรมการวิจัย คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย  

ตึกอานันทมหิดลชั้น 3 โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ถนนพระราม 4 ปทุมวัน กรุงเทพฯ 10330  โทร 0-

2256-4493 ต่อ 14, 15 ในเวลาราชการ 

 

ขอขอบคุณในการร่วมมือของท่านมา ณ ที่นี้ 

 

................................................................................... 
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เอกสารแสดงความยินยอมเข้าร่วมในโครงการวิจัย 

การวิจัยเรื่อง การศึกษาหาความชุกการผันแปรของยีนไซโตโครม พี450 2ซี19 ในผู้ป่วยสมองขาด

เลือดจากการตีบของหลอดเลือดแดงภายในโพรงกะโหลกศีรษะ 

วันให้ค ายินยอม  วันที่..............เดือน...................................... ..พ.ศ.................................................. 

ข้าพเจ้า นาย/นาง/นางสาว......................................................................................................

ที่อยู่...................................................................................................................... ...............................

ได้อ่านรายละเอียดจากเอกสารข้อมูลส าหรับผู้เข้าร่วมโครงการวิจัยวิจัยที่แนบมาฉบับวันที่

................................... และข้าพเจ้ายินยอมเข้าร่วมโครงการวิจัยโดยสมัครใจ 

ข้าพเจ้าได้รับส าเนาเอกสารแสดงความยินยอมเข้าร่วมในโครงการวิจัยที่ข้าพเจ้า ได้ลงนาม 

และ วันที่ พร้อมด้วยเอกสารข้อมูลส าหรับผู้เข้าร่วมโครงการวิจัย ทั้งนี้ก่อนที่จะลงนามในใบยินยอม

ให้ท าการวิจัยนี้ ข้าพเจ้าได้รับการอธิบายจากผู้วิจัยถึงวัตถุประสงค์ของการวิจัย ระยะเวลาของการท า

วิจัย วิธีการวิจัย อันตราย หรืออาการท่ีอาจเกิดข้ึนจากการวิจัย หรือจากยาที่ใช้ รวมทั้งประโยชน์ที่จะ

เกิดขึ้นจากการวิจัย และแนวทางรักษาโดยวิธีอ่ืนอย่างละเอียด ข้าพเจ้ามีเวลาและโอกาสเพียงพอใน

การซักถามข้อสงสัยจนมีความเข้าใจอย่างดีแล้ว โดยผู้วิจัยได้ตอบค าถามต่าง ๆ ด้วยความเต็มใจไม่

ปิดบังซ่อนเร้นจนข้าพเจ้าพอใจ 

ข้าพเจ้ารับทราบจากผู้วิจัยว่าหากเกิดอันตรายใด ๆ จากการวิจัยดังกล่าว ข้าพเจ้าจะได้รับ

การรักษาพยาบาลโดยไม่เสียค่าใช้จ่าย แต่จะไม่ได้รับเงินค่าชดเชย จากผู้ท าการวิจัย 

ข้าพเจ้ามีสิทธิที่จะบอกเลิกเข้าร่วมในโครงการวิจัยเมื่อใดก็ได้ โดยไม่จ าเป็นต้องแจ้งเหตุผล 

และการบอกเลิกการเข้าร่วมการวิจัยนี้ จะไม่มีผลต่อการรักษาโรคหรือสิทธิอ่ืน ๆ ที่ข้าพเจ้าจะพึง

ได้รับต่อไป 

ผู้วิจัยรับรองว่าจะเก็บข้อมูลส่วนตัวของข้าพเจ้าเป็นความลับ และจะเปิดเผยได้เฉพาะเมื่อ

ได้รับการยินยอมจากข้าพเจ้าเท่านั้น บุคคลอ่ืนในนามของบริษัทผู้สนับสนุนการวิจัย คณะกรรมการ

พิจารณาจริยธรรมการวิจัยในคน ส านักงานคณะกรรมการอาหารและยาอาจได้รับอนุญาตให้เข้ามา

ตรวจและประมวลข้อมูลของข้าพเจ้า ทั้งนี้จะต้องกระท าไปเพ่ือวัตถุประสงค์เพ่ือตรวจสอบความ

ถูกต้องของข้อมูลเท่านั้น โดยการตกลงที่จะเข้าร่วมการศึกษานี้ข้าพเจ้าได้ให้ค ายินยอมที่จะให้ มีการ

ตรวจสอบข้อมูลประวัติทางการแพทย์ของข้าพเจ้าได้ 
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ผู้วิจัยรับรองว่าจะไม่มีการเก็บข้อมูลใด ๆ เพ่ิมเติม หลังจากที่ข้าพเจ้าขอยกเลิกการเข้าร่วม

โครงการวิจัยและต้องการให้ท าลายเอกสารและ/หรือ ตัวอย่างที่ใช้ตรวจสอบทั้งหมดที่สามารถสืบค้น

ถึงตัวข้าพเจ้าได ้

ข้าพเจ้าเข้าใจว่า  ข้าพเจ้ามีสิทธิ์ที่จะตรวจสอบหรือแก้ไขข้อมูลส่วนตัวของข้าพเจ้าและ

สามารถยกเลิกการให้สิทธิในการใช้ข้อมูลส่วนตัวของข้าพเจ้าได้ โดยต้องแจ้งให้ผู้วิจัยรับทราบ 

ข้าพเจ้าได้ตระหนักว่าข้อมูลในการวิจัยรวมถึงข้อมูลทางการแพทย์ของข้าพเจ้าที่ไม่มีการ

เปิดเผยชื่อ จะผ่านกระบวนการต่าง ๆ เช่น การเก็บข้อมูล การบันทึกข้อมูลในแบบบันทึกและใน

คอมพิวเตอร์ การตรวจสอบ การวิเคราะห์ และการรายงานข้อมูลเพ่ือวัตถุประสงค์ทางวิชาการ 

รวมทั้งการใช้ข้อมูลทางการแพทย์ในอนาคตหรือการวิจัยทางด้านเภสัชภัณฑ์ เท่านั้น  

  

ข้าพเจ้าได้อ่านข้อความข้างต้นและมีความเข้าใจดีทุกประการแล้ว ยินดีเข้าร่วมในการวิจัย

ด้วยความเต็มใจ จึงได้ลงนามในเอกสารแสดงความยินยอมนี้  

 

......................................................................................ลงนามผู้ให้ความยินยอม  

(....................................................................................) ชื่อผู้ยินยอมตัวบรรจง 

วันที่ ................เดือน....................................พ.ศ.............................   

การจัดการกับตัวอย่างทางชีวภาพ 

 ไม่มีตัวอย่างชีวภาพ 

 มีแต่ไม่มีการขอเก็บ 

 มีและขอเก็บตัวอย่างชีวภาพที่เหลือไว้เพ่ือการวิจัยในอนาคต             

ข้าพเจ้า   ยินยอม    

 ไม่ยินยอม  

ให้เก็บตัวอย่างชีวภาพที่เหลือไว้เพ่ือการวิจัยในอนาคต 

......................................................................................ลงนามผู้ให้ความยินยอม 

(....................................................................................) ชื่อผู้ยินยอมตัวบรรจง  

วันที่ ................เดือน....................................พ.ศ.............................  
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ข้าพเจ้าได้อธิบายถึงวัตถุประสงค์ของการวิจัย วิธีการวิจัย อันตราย หรืออาการไม่พึงประสงค์

หรือความเสี่ยงที่อาจเกิดขึ้นจากการวิจัย หรือจากยาที่ใช้  รวมทั้งประโยชน์ที่จะเกิดขึ้นจากการวิจัย

อย่างละเอียด ให้ผู้เข้าร่วมในโครงการวิจัยตามนามข้างต้นได้ทราบและมีความเข้าใจดีแล้ว พร้อมลง

นามลงในเอกสารแสดงความยินยอมด้วยความเต็มใจ 

......................................................................................ลงนามผู้ท าวิจัย  

(นายแพทย์ทรงชัย กิตติพานประยูร) ชื่อผู้ท าวิจัย ตัวบรรจง 

วันที่ ................เดือน....................................พ.ศ............................. 

 

......................................................................................ลงนามพยาน  

(.................................................................... ................) ชื่อพยาน ตัวบรรจง 

วันที่ ................เดือน....................................พ.ศ.............................  
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ภาคผนวก ข 

แบบบันทึกการเก็บข้อมูลงานวิจัย 

The prevalence of CYP2C19 polymorphism in symptomatic intracranial 

atherosclerosis 

 

Item Yes No 

Inclusion criteria (must be yes in all items) 

1. อายุมากกว่า 18 ปี   

2. มีเชื้อชาติไทยและสัญชาติไทย   

3.ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคสมองขาดเลือดจากการตีบของหลอดเลือดแดงภายในโพรง

กะโหลกศีรษะโดยวิธี TCD หรือ computed tomography angiography (CTA) หรือ 

magnetic resonance angiography (MRA) 

  

Exclusion criteria (must be no in all items) 

1.ผู้ป่วยโรคสมองขาดเลือดจากภาวะหลอดเลือดผิดปกติท่ีไม่ใช่ภาวะหลอดเลือดแดงแข็ง 

เช่น arterial dissection, arteriovenous malformation, vasculitis. 

  

2.ผู้ป่วยมีภาวะหัวใจเต้นผิดปกติซ่ึงต้องรักษาด้วยยาต้านการแข็งตัวของเลือด เช่น atrial 

fibrillation, atrial flutter เป็นต้น 

  

 

DEMOGRAPHY 

 Date of visit …………/………… /…………  (DD/MM/YYYY) 

 Gender  1. Male  2. Female 

 Weight  ………… (kg.) 

 Height ………… (cm.) 
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STROKE HISTORY 
Types of previous stroke 

  Ischemic            
  Hemorrhage    
  TIA    
  Unknown 

Date of previous stroke/ TIA 
 (DD/MM/YYYY) 

 …………/………… /…………   

 
 …………/………… /…………   

 …………/………… /…………   

 

RISK FACTORS DURATION SINCE DIAGNOSIS 

 Coronary heart disease 
    1. Yes  2. No  3.Unknown  year  months   days 

 Hypertension 
    1. Yes  2. No  3.Unknown  year  months   days 

 Diabetes mellitus Insulin dependent 

    1. Yes  2. No  3.Unknown  year  months   days 
 Diabetes mellitus Non-insulin dependent 

    1. Yes  2. No  3.Unknown  year  months   days 
 Dyslipidemia 

    1. Yes  2. No  3.Unknown  year  months   days 
 Peripheral artery  

   1. Yes  2. No  3.Unknown  year  months   days 
 Smoking history 

   1. Yes  2. No  3.Unknown: If yes, please specify number of years smoking   
   Has the subject stopped smoking? 
         1. Yes, number of years stopped smoking: Date stopped  …………/…………  /…………   
         2. No   …………/………… /………… (DD/MM/YYYY) 

 Habitual drinking 
         1. Yes  2. No  3.Unknown: If yes, please specify number of years drinking   

 Has the subject stopped drinking? 
         1. Yes, number of years stopped drinking: Date stopped  …………/…………  /…………   
         2. No   …………/………… /………… (DD/MM/YYYY)                                                                                                                   
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EKG and CHEST X-RAY 

 Has the EKG test been done?      1. Yes  2. No 

 Date of EKG      …………/………… /………… (DD/MM/YYYY)                                                                                                                   

 Has the Chest x-ray test been done?      1. Yes  2. No 

 Date of Chest x-ray      …………/………… /………… (DD/MM/YYYY)                                                                                                                   

 Please provide the results of the EKG and CXR in the table below 

Name of Test  

EKG  1. Normal   2. Abnormal, specify………………………………….. 

CXR  1. Normal   2. Abnormal, specify………………………………….. 
 

CT SCAN: brain 

 Has the CT Scan been done?      1. Yes  2. No 

 Date Performed      …………/………… /………… (DD/MM/YYYY)                                                                                                                   

 Time      ………… : ………… (24 hours format) 

 Results      1. Normal   2. Abnormal, specify……………………………………..………….……………………………… 

MRI and MRA: brain 

 Has the MRI been done?      1. Yes  2. No 

 Date Performed      …………/………… /………… (DD/MM/YYYY)                                                                                                                   

 Time      ………… : ………… (24 hours format) 

 Results      1. Normal   2. Abnormal, specify……………………………………..………….…………………..……….. 

Transcranial Doppler ultrasound   

 Has the TCD been done?      1. Yes  2. No 

 Date Performed      …………/………… /………… (DD/MM/YYYY)                                                                                                                   

 Time      ………… : ………… (24 hours format) 

 Results      1. Normal   2. Abnormal, specify……………………………………..………….…………………………… 
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ประวัติผู้เขียนวิทยา นิพนธ์ 
 

ประวัติผู้เขียนวิทยานิพนธ์ 

 

ชื่อ  นายทรงชัย กิตติพานประยูร 

วันเดือนปีเกิด   17 ธันวาคม พ.ศ. 2526 

ที่อยู่ 8/5 หมู่ที่ 6 ต าบลนาทวี อ าเภอนาทวี จังหวัดสงขลา 90160 

การศึกษา   

พ.ศ. 2551       แพทยศาสตร์บัณฑิต คณะแพทยศาสตร์ 
มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร์   

พ.ศ. 2555                วุฒิบัตรอายุรศาสตร์ โรงพยาบาลหาดใหญ่  

ต าแหน่งงานปัจจุบัน  แพทย์ประจ าบ้านต่อยอด สาขาประสาทวิทยา  

                             ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์  

จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 

ประวัติการศึกษาและการท างาน 

พ.ศ.2545 - 2551       นิสิตคณะแพทยศาสตร์มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร์  

พ.ศ.2551 - 2554       แพทย์ประจ าบ้านสาขาอายุรกรรม โรงพยาบาลหาดใหญ่  

พ.ศ.2554 - 2555       อายุรแพทย์ประจ าโรงพยาบาลหาดใหญ่  

สมาชิกสมาคมวิชาชีพ 

สมาชิกแพทยสภา 

สมาชิกราชวิทยาลัยอายุรแพทย์ 
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