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                   Objective  To evaluate the efficacy of donepezil in the reduction of cognitive impairment  of  
ECT in comparison to placebo in schizophrenic patients. 
 
                    Method    Prospective clinical study was performed on 20 schizophrenic patients for whom 
Electroconvulsive therapy(ECT) was  the treatment of choice  . Patients were  assigned to take donepezil 
or placebo as indicated in  block of four  orderly . Outcome measurements and efficacy were assessed 
by Mini Mental State Examination(MMSE), word recall and delay recall subtests from Alzheimer ‘s 
Disease Assessment Scale (ADAS) ,digit span and  logical memory I,II subtests from Wechsler Memory 
Scale , reaction time and  trailmaking A ,B  before ECT and after the sixth  and twelfth ECT. 
 
                    ResultsThere was statistically significant reduction in the MMSE(time orientation) , delay 
recall and logical II memory scores in both groups comparing to baseline after 6th and 12th ECT . There 
was reduction in digit backward score after 2nd ,8th ,10th  and 12th ECT  and MMSE (object recall) after 12th 
ECT comparing to baseline in placebo group.  Donepezil’s MMSE score (object recall) after 12th ECT was 
significantly higher than placebo’s . Moreover , there was  statistical difference in the prevention of severe 
cognitive impairment ( MMSE < 24 for at least one day ) between groups(p=0.0492). However ,there was 
no statistical difference of word recall , delay recall , logical memory I and II , trailmaking A and B , 
reaction time and digit span  scores between groups  .  
 
               Conclusion     The results suggest that Donepezil is effective in the reduction of memory 
impairment from ECT in schizophrenic patients after 12th ECT comparing to placebo and has tendency to 
be effective in the reduction of attention impairment. Moreover, Donepezil is effective in the prevention of 
severe cognitive impairment from ECT in schizophrenic patients . 
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ความสําคัญและที่มาของปญหาการวิจัย ( Background and 
Rationale ) 
              ECT เปนการรักษาที่มีมานาน ตั้งแต ค.ศ.1938 เปนการรักษาที่มีประสิทธิภาพสงูในการ
รักษาโรค schizophrenia ระยะเฉียบพลนั ( Active –phase schizophrenia ) โดยพบวาผูปวยที่
อยูในระยะ active psychotic สวนใหญตอบสนองตอการรักษาดวย ECT (1,9,10,12,27,28, 30, 
49, 52,56, 59, 65,66, 67, 75 )เมื่อทํา ECT ไปประมาณ 8-12 คร้ัง (5) และยังเปนการรักษาที่ดี
มากแทนการรักษาทางยาในผูปวยทีม่ีอาการของโรครุนแรงมาก จําเปนตองไดรับผลการรักษา
รวดเร็ว ผูปวยที่มีขอหามในการใชยา ผูปวยทีท่นตอการใชยาไมได หรือไมไดผลในการรักษาดวยยา
(24,26,33,72 ) 
 
             อยางไรก็ตาม เปนที่ทราบกันดวีา ECT ทําใหเกิด cognitive adverse effect เชน 
memory loss  ที่เปนทัง้ anterograde และ retrograde amnesia (7, 14,16,17,18,38,40,51 
,63,70, 71,72 ) แมวามีรายงานหลายรายงานที่บอกวา side effect ดานนี้จะคอยๆลดลงไดตาม
ระยะเวลาที่ผานไป( 11, 62, 62,72)  แตผูปวยบางรายมกีารสูญเสียความจําถาวรตอเหตุการณ
บางอยางที่เพิง่เกิดกอน ระหวางหรือ หลังทํา ECT ( 62 ) ทั้งนี ้cognitive impairment ที่ลดลงนี้
ไมไดเปนผลมาจากตวัโรค schizophrenia เอง เนื่องจากมีการศึกษา neuropsychological 
impairment ในผูปวย schizophrenia พบวามีระดับคงทีเ่มื่อมา follow-up ทัง้ระยะสัน้ และระยะ
ยาว(25) 
 
             ผูวิจยัไดทําการ review แฟมประวัติผูปวยในของผูปวย schizophrenia ที่ไดรักษาดวยการ
ทํา ECT เพื่อลดอาการ psychotic ในระยะเฉียบพลัน ที่โรงพยาบาลจุฬาลงการณตั้งแตเดือน 
กุมภาพนัธ พ.ศ.2544 ถึงมีนาคม พ.ศ.2545 จากแผนกเวชระเบียน ทัง้หมด 25 คน พบวามีผูปวย 
23 คนที่มีการลงบันทึกไวในแฟมประวัติวามีอาการหลงลมืหลังการทํา ECT ทัง้นี้แมจะไมไดมีการ
ประเมินภาวะหลงลืมนี้ดวยแบบประเมินใดๆ แตจะเห็นไดวามีผูปวย schizophrenia จํานวนสูงที่มี
อาการหลงลืมหลังทํา ECT  พบวาจํานวนครั้งโดยเฉลี่ยที่ทาํ ECT คือ 14 คร้ัง (range ตั้งแต 6-25 
คร้ัง) ซึ่งสวนใหญของผูทีท่ํา ECT จํานวนนอยเนื่องจากมีภาวะ amnesia ทําใหแพทยตองเปลี่ยน
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วิธีการรักษาจาก bilateral ECT เปนsingle ECT อาการamnesiaจะไดรับการบันทกึไวเมื่อผูปวย
ทําECT ไปเฉลี่ย9 คร้ัง 
       
             ดังนัน้แมวาการทํา ECT จะทําให อาการ psychotic ลดลง แตการที่มีผลกระทบตอ 
cognitive function นี้อาจเปนสาเหตุหนึ่งทีท่ําใหผูปวยชวยเหลือตนเองไดนอยลง ซึ่งผูปวยและ
ญาติบางรายกังวลวาอาการหลงลืมที่เกิดขึ้น จะไมหาย หรือทําใหอาการเปนมากขึ้น จึงขอให
แพทยสัง่เลิกการทํา ECT  นอกจากนี้ยงัเปนสาเหตุใหแพทยจาํเปนตองเปลี่ยนแปลงวธิี ในการทาํ 
ECT เชนเปลีย่นจากการทาํแบบ bilateral เปน right unilateral หรือ เปลี่ยนจากการทํา แบบ 
multiple เปน single หรือลด intensity ของการทํา ECT หรือ ลดขนาดยา psychotropics  หรือ 
ลดความถี่ในการทาํไปจนถงึ ส่ังหยุดการรกัษาดวย ECT                       
 
                จากการศึกษาทีผ่านมาในการพยายามลด cognitive adverse effect จาก ECT โดย
การเปลี่ยนแปลง วธิีการทํา ECT เชนการ เปลี่ยนจากการทํา bilateral เปน unilateral  พบวาการ 
modify ดวยวธิีนี้ไมทาํใหเกดิการเปลี่ยนแปลงผลการรักษาตัวโรค ( 71 ) และ สามารถลดการเกิด 
memory loss  แตก็ยังเกิดmemory loss ไดอยูแมวาจะ เปลี่ยนแปลงวธิีการทาํ ECT แลวก็ตาม     
( 21, 29, 46, 54, 60 ,61,72 ) นอกจากนีย้งัมีแพทยบางทานทีย่ืนยันวามีผูปวยที่ตอบสนองตอการ
รักษาดวย bilateral ECT เทานั้น และพบวา bilateral มีประสิทธิผลในการรักษาอาการทางจิต
มากกวา unilateral (20,22,46,71)  อีกวธิีหนึง่ที่ใชในการลดผลขางเคียงนี้คือ การใชปริมาณไฟที่
ลดลง ซึง่พบวาลดผลขางเคยีงไดจริง แตประสิทธิผลในการรักษาอาการทางจิตไมเทากับการใช
ปริมาณไฟที่สูงกวา(8,20,22,43)  และวิธีสุดทายที่มักจะใชกันในการลดผลขางเคียงดาน cognitive 
adverse effect คือ การเพิม่ระยะหางของการทํา ECTเชนจากอาทิตยละสามวัน เปนอาทิตยละ
สองวนั ซึง่ผลที่ไดพบวาแมวาการเปลี่ยนวิธีดังกลาวจะสามารถลดผลขางเคียงได แตประสิทธิผล
ของการรักษาอาการทางจิตก็ลดลงเชนกนั (58)ดังนั้นหากสามารถปองกันการเกิด cognitive 
adverse effect โดยยังใชวธิีการทาํ ECT แบบเดิมได จะทําใหสามารถใช ECT ที่ไดทั้งประสทิธิผล
และมีขอจํากดัที่นอยลง 
 
                ไดมีรายงานการใชยาหลายชนดิในการปองกนัและรักษา cognitive adverse effect 
จาก ECT นี้   เชน  การให high dose Naloxone ซึ่งเปน opiate antagonist ในการปองกัน การ
เกิด cognitive adverse effect พบวาสามารถปองกันการเกิด anterograde amnesia ได แตไมมี
ผลตอ retrograde amnesia (48) และไมสามารถ reverse memory deficit จาก ECT ได  (45)   
นอกจากนี ้การให thyroid hormone(T3) สามารถปองกนัการเกิด cognitive impairment จาก 
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ECT ได   ( 68 ) แตยังไมมีรายงานในเรื่องการรักษา cognitive adverse effect   สวนการให 
inositol ซึ่งเปน cholinergic agonist ยังไมพบวาสามารถปองกนัการเกิด cognitive impairment 
ได (36) สวนการให  Physostigmine สามารถทาํให memory disturbance  ที่เกิดจากECT ดีขึ้น 
(37) แตทั้งหมดนี้ยังไมมียาตัวใดที่นาํมาใชปองกนัการเกิด cognitive adverse effect ทางคลนิิก 
ไดอยางเหมาะสม  จึงเหน็ไดวาในปจจุบนัยังไมมียาตัวใดที่สามารถปองกันและรกัษา cognitive 
adverse effect นี้ไดอยางเหมาะสมทางคลินิก(2,32) นอกจากรอเวลาใหอาการดขีึ้นเอง (72) 
 
                 สําหรับกลไกการเกิด cognitive change จาก ECT เทาทีท่ราบในขณะนีย้ังไมทราบ
สาเหตทุี่แนนอน มกีารพยายามทําความเขาใจถึงกลไกการทาํงานของ ECT เชนการศึกษาในผูปวย 
Parkinson ‘s disease ซึ่งเปนโรคทีท่ราบแนชัดแลววามคีวามผิดปรกติของ dopaminergic 
transmission ที ่nigrostriatal pathway ยาที่เพิ่ม dopamine function และลด muscarinic 
cholinergic function ไดจะทําใหอาการทาง motor ของโรค Parkinson ดีข้ึน ซึ่งพบวา ECTใน
ผูปวย Parkinson’s diseaseก็สามารถทําให อาการทาง motor นี้ดีข้ึนดวย ดังนัน้จึงมีสมมติฐาน
ที่วา ECT อาจทําใหมีการเพิ่ม  dopaminergic function และ ลด  muscarinic cholinergic 
function จึงมฤีทธิ ์antiparkinson ได (28) นอกจากนี้ พบวายาที่รบกวนการทํางานของ 
cholinergic system จะทาํใหเกิด cognitive impairment ได ดังนั้น จงึเปนไปไดวา cognitive 
adverse effect จาก ECT อาจเกิดจากกลไกเดียวกับยากลุมนี้ คือม ีฤทธิ ์antimuscaricic 
cholinergic นั่นเอง (28) โดยไดมีการทดลองในสัตว เชนหนูเพื่อศึกษาผลของ ECS 
(electroconvulsive shock - เปนการใหกระแสไฟฟาแกหนูดวยกลไกเดียวกับการทาํ ECT ใน
ผูปวย )ตอ muscarinic receptor  ไดผลเปนไปตามสมมติฐานที่คาดไวนั่นคือ ECS ทาํใหเกิด 
downregulation ของ muscarinic cholinergic receptor (34) 
 
                ดังนั้น  ถาอิงตามสมมติฐานดงักลาววา cognitive adverse effect จาก ECT เปนผลมา
จากการที ่ECT มีฤทธิ์ antimuscarinic cholinergic  การใหยากลุม acetylcholinesterase 
inhibitor อันจะทําใหม ีacetylcholine มากขึ้นจึงนาจะนํามาใชในการปองกัน cognitive 
impairment ในผูปวยที่เกิด cognitive dysfunction หลงัไดรับการทํา ECT ได ซึ่งยาที่เหมาะสมใน
กลุม Acetylcholinesterase inhibitor ควรจะเปนยาที่ไมตองใชเวลาในการ  titrate dose สามารถ
ใหยาในขนาดที่ม ีtherapeutic effect ตั้งแตเร่ิมแรก เนื่องจากตองการการออกฤทธิท์ี่คอนขางเร็ว 
และไมควรมีผลขางเคียงมาก ดังนั้นยาตัวหนึง่ทีเ่หมาะสม นาจะเปน Donepezil ทีจ่ะนํามาใชใน
การศึกษาการปองกันภาวะ amnesia จาก ECT                                 
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คําถามของการวิจัย ( Research Question ) 
 
                Donepezil สามารถใชลด cognitive impairment จากการทํา ECT ในผูปวย 
schizophrenia ไดหรือไม                
 
 
                 
วัตถุประสงคของการวิจัย( Objective )  
 
                เพื่อศึกษาประสทิธิผลของ Donepezil ในการลด cognitive impairment จากการทาํ 
ECT ในผูปวย schizophrenia 
 
 
                 
สมมติฐาน ( Hypothesis )    
               
               ยา Donepezil มีประสิทธิผลในการลด cognitive impairment จากการทาํ ECT ใน
ผูปวย schizophrenia  
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กรอบแนวความคิดในการวิจัย (Conceptual Framework)        
 
 
 
 
                                                                                                              
         -เพศ                                                            กลุมทดลอง                        
         -อายุ                                                      ยา Donepezil5mg/day 
         -การศึกษา                                                              
         -severity ของโรค                                                                                   COGNITIVE FUNCTION 
         -ระยะเวลาที่เปนโรค                                                           
         -cognitive function                                     กลุมควบคุม 

-                                                                    Placebo 
 
 
- กอนเริ่มการศึกษาประเมินผูปวยโดยใช Brief Psychiatric Rating scale (BPRS), 

Hamilton Rating Scale for Depression Thai version(HAM-D) ,  Mini Mental State 
Exam (MMSE) ,  Alzheimer ‘s Disease Assessment Scale –cognitive part (ADAS-
cog.) สวน word recall และ delay recall  , Wechsler Memory Scale (WMS) สวน 
logical memory และ digit span  , Reaction time test, Trailmaking test , UKU Side 
effect rating scale    

 
 
- หลังการทาํ ECT คร้ังที่ 2,4,8,10 ประเมินผูปวยโดยใช reaction time และ digit span 

 
 
- หลังการทาํ ECT คร้ังที่ 6,12 ประเมินผูปวยโดยใช BPRS  ,MMSE , ADAS-cog. สวน 

word recall และ delay recall , WMS สวน logical memory และ digit span 
,Trailmaking test, Reaction time  และ UKU Side effect rating scale 

      
 
 

  Multiple modifiedECT 
             X12 ครั้ง 
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ขอตกลงเบื้องตน ( Assumption ) 
 
               ผูปวยโรคจิตเภทระยะเฉียบพลนั(active - phase schizophrenia)หมายถึงผูปวยที่ไดรับ
การวนิิจฉัยเปนschizophrenia ตามเกณฑการวินิจฉยัของDiagnostic&Statistical Manual of 
Mental Disorder,Forth Edition(DSM IV)ในระยะอาการกําเริบ 
 
 
คําสําคัญ ( Key Words ) 
- ECT 
- Schizophrenia 
- Cognitive function 
- Donepezil             

 
 
การใหคํานิยามเชิงปฏิบัติการท่ีจะใชในการวิจัย (Operational 
Definition) 
 
 
1.ผูปวยโรคจติเภท ( schizophrenia )หมายถงึผูปวยที่มีอาการของ schizophrenia ครบตาม
เกณฑการวนิจิฉัยของ DSM IV     
2.อาการซึมเศรา หมายถึงผูปวยทีม่ีคะแนนHamilton Rating Scale for Depression Thai 
version > 8  คะแนน       
3.Electroconvulsive therapy (ECT) หมายถงึ การรักษาผูปวยดวยไฟฟาโดยการทําใหชัก โดยใน
การศึกษานี้ใชวิธี bilateral modified multiple ECT (MMECT)                                   
4.การชกัที่อาจสมบูรณ หมายถงึ การชกัที่มีระยะเวลาการชกัเทากบัหรือมากกวา 15 วินาที ตาม 
EEG graph 
5.การชกัที่อาจไมสมบูรณ (Abortive ECT) หมายถงึ การชักที่มีระยะเวลาการชักนอยกวา 15 
วินาท ีตาม EEG graph 
6. severe cognitive impairment หมายถึงภาวะที่ผูปวยมีอาการสับสนหรือหลงลมืมากติดตอกนั
เกิน1วันโดยคะแนนรวมของ MMSE<24คะแนน 
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รูปแบบการวิจัย ( Research Design )                 
                              
               การศึกษาวจิัยเชงิทดลอง (Experimental study) แบบ open- label ที่มกีลุมควบคุม
หนึง่กลุม  
 
                                     
ปญหาทางจริยธรรม (Ethical Considerations)                             
 
                เนื่องจากการศึกษานีเ้ปนการศกึษาทดลองทางคลินกิในผูปวย ผูปวยหรอืญาติจะไดรับ
การชี้แจงวิธีการ  วัตถุประสงค  ผลดีผลเสียของการเขารวมศึกษา ผลขางเคียงจากการรักษา โดย
จะทําการศึกษาตอเมื่อผูปวยหรือญาตยินิยอม  และมกีารเซ็นคาํยนิยอมเปนลายลักษณอักษร
ผูปวยหรือญาติมีสิทธทิี่จะถอนตัวออกจากการศึกษาเมือ่ไรก็ได ซึ่งยังคงไดรับการรักษาใน
โรงพยาบาลจฬุาลงกรณตอไปตามมาตรฐานโดยไมเกิดอคติจากการถอนตัวนี ้   ระหวางการวิจัย
ผูปวยจะไดรับการติดตามประเมินอาการและอาการแสดงอยางใกลชิด ตลอดจนมีแนวทางในการ
จัดการกับอาการหรือผลขางเคียงที่รุนแรงของผูปวยไวแลว หรือถาผูปวยมีอาการรุนแรงมากจน
จําเปนตองไดรับการรักษาชนิดอื่น ก็จะยุติการศึกษาในผูปวยรายนัน้ และผูปวยจะไดรับการดูแลที่
เหมาะสมในโรงพยาบาลจฬุาลงกรณตอไป ขอมูลและผลการวิจยัที่ได จะเก็บเปนความลับ และ
นําเสนอในภาพรวม 
                    
ขอจํากัดในการวิจัย( Limitation )  
 
                  การทํา ECT ในการทดลองครั้งนี้ยังไมสามารถหาวิธทีี่จะกําหนด frequency ,pulse 
width และ pulse duration ไดอยางแมนยาํตอ ระดับ seizure threshold ของผูปวยแตละราย 
ดังนัน้จึงตองใชวิธี titrate dose ซึ่งเปนวธิปีฏิบัติที่ทําอยูในปจจุบนั เพือ่ใหเกิดระดับการชักที่
สมบูรณโดยหวังวา  frequency ,pulse width และ pulse duration ทีใ่ชแลวทําใหเกิดระดับการชกั
ที่สมบูรณนี้ไมนาจะทาํใหเกดิความแตกตางในระดับ ความจําของผูปวยมากเทาไรนกั 
 
               การศึกษานี้เปนการศึกษา ประสิทธิผลของยา Donepezil อันเปนยากลุม 
Acetylcholinesterase inhibitor ดังนั้น  ระหวางการศึกษา หากผูปวยไดรับยาใดที่มผีลกับ 
acetylcholine โดยตรง จงึจําเปนที่จะตองยุติการศึกษาในผูปวยรายนัน้ 
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              การไมสามารถใชยาทีม่ีฤทธิ์ anticholinergic ในการศึกษานี ้เนื่องจากฤทธิข์องยาจะไป
ยับยั้งฤทธิ์ acetylcholine  enhancement ของ Donepezil อันจะมีผลแทรกแซงตอการศึกษานี ้จึง
จําเปนตองใช atypical antipsychotic  เพื่อหลีกเลี่ยงฤทธิ์ anticholinergic ซึ่งเปนผลขางเคียงของ
ยากลุม conventional antipsychotics และลดอุบัติการณการเกิด EPS อันจะมีผลใหตองใชยา 
anticholinergic drug โดยไมจําเปน ในการศึกษานี้เลือกใช Quetiapine เปน antipsychotics ที่
เหมาะสมในการเปน co-intervention และเนื่องจากลกัษณะภายนอกของ placeboแตกตางจาก
ยา Donepezil อยางเห็นไดชัด ทาํใหผูจายยา หรือแมแตตัวผูปวยเองอาจทราบไดวาผูปวยอยูใน
กลุมการศึกษาใด ทาํใหไมสามารถออกแบบการศึกษาเปน double blind control trial ได จึง
ทําการศึกษาเปนแบบ open -label trial ทีม่ีการเปรียบเทียบกับกลุม control แทน 
 
ผลหรือประโยชนที่คาดวาจะไดรับจากการวิจัย ( Expected Benefit 
and Application)                     
 

1. ไดทราบถึงประสิทธิผล ของการ ใช Donepezil ในการลดการเกิด cognitive 
impairment  anterograde amnesia ในผูปวย schizophrenia  

  
2. ฤทธิ์ของยาDonepezil ในการลดcognitive impairmentจะทําใหการใช ECT ซึ่งเปน

การรักษาที่มปีระสิทธิภาพสูง ในคนไข schizophrenia ทาํไดอยางมขีอจํากัดลดลง   
และ กอใหเกดิคุณภาพชีวิตที่ดีข้ึนในผูปวยschizophreniaที่ไดรับการรักษาดวย ECT   

 
3. เพื่อเปนแนวทางในการศึกษาวิจัยเกี่ยวกับการปองกนัและกลไกการเกดิ cognitive 

impairment จาก ECT ตอไปในอนาคต 
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                                        บทที ่2    
                 
                     ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของ  
                   ( Review of the Related Literatures ) 
 
 
Mechanism การเกิด Cognitive adverse effect จากการทํา ECT   

                 
                กลไกการเกิด cognitive adverse effect จาก ECT ยังไมทราบแนชัด มีหลาย
สมมติฐานที่มใีนขณะนี้  ดังที่ไดกลาวมาแลววา มีผูตัง้สมมติฐานวา ECT อาจมีฤทธิ ์
antimuscarinic cholinergic effect อันเปนผลใหเกิด  cognitive adverse effect เพราะ มียา
หลายตวัทีม่ีฤทธิ์ anticholinergic แลวทําใหเกิด cognitive adverse effect ได และ ผูปวย 
parkinson’s disease ที่ไดรับการทํา ECT มีอาการทาง motor ดีข้ึนเหมือนกับที่ไดรับยา 
anticholinergic (28) 
 
               จากการศึกษาของ Weeks D, Freeman CPL และ Kendell RE (72)ในป 1980 ได
ศึกษาผูปวย depressive illness ที่ไดรับ ECT 2 คร้ังตออาทิตย แบงเปน bilateral ECT 15 ราย
เฉลี่ยทัง้หมด 7.2 คร้ัง เทียบกับที่ไดรับ unilateral ECT จํานวน 15ราย เฉลี่ย 7.4 คร้ังพบวาผูปวย
กลุม bilateral ECT มี verbal memory, visual design paired-associate learning , delayed 
recall และ auditory verbal paired-associate learning ที1่ อาทิตยหลังทาํ ECT ครบcourse ต่ํา
กวากลุม unilateral ECT อยางมีนยัสําคญัทางสถิต ิ
 
               จากการ review literature ของ Rami-Gonzalez et al .(50)ในป ค.ศ.2001 ซึ่งไดทําการ 
review การศกึษาที่ตีพิมพตั้งแตป ค.ศ. 1975 จํานวน110ฉบับพบวาretrograde and 
anterograde memory impairment เปน cognitive adverse effect ที่พบไดบอยมาก  สําหรับการ
อธิบาย mechanism ของ ECT ในการทําใหเกิด memory impairment นี ้พบวา ECT ยับยัง้ 
activity ของ cerebral cholinergic system ซึ่งอาจจะเปนการอธิบายสาเหตุของการเกิด memory 
dysfunction  
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              Lerer B. et al (34)ไดทําการ review การศึกษาเกีย่วกบั mechanism ของECTในป 
1983   มีการทดลองในสัตว พบวา electroconvulsive shock  (ECS)ซึ่งเปนการ shock ไฟฟาใน
หนูโดยใชหลกัการเดียวกับการทํา ECT ในคน ทาํใหเกิดการเพิม่ choline acetyltransferase 
activity ในสมองหลายๆสวน แตเปนชั่วคราวเทานั้น(Atterwill 1980,1983)   จากการศึกษาผลของ 
ECS ตอ muscarinic receptorในสมองหน ูพบวา มี  3H Quinuclidinyl benzylate (QNB) 
binding ซึ่งเปนตัวบงถึงจํานวนของ muscarinic cholinergic receptor มีจํานวนลดลง (Dashieff 
et al. 1982) อีกทั้ง ECS ยังสามารถ reverse ผลของ atropine ที่ทาํให QNB binding เพิ่มข้ึน เมือ่
ทํา ECS หลายครั้ง  แตไมพบวามกีารเปลีย่นแปลงการbindingหลังทําsingle ECSจากการทดลอง
ในสัตวนี้สรุปไดวา multiple ECS ทําใหเกดิ downregulationของmuscarinic cholinergic 
receptorซึ่งอาจเปนสาเหตุของการเกิด memory dysfunction จากการทาํ ECT 
 
                  Lerer B. et al ในป 1984 (35)ไดทําการทดลองในหนูเพือ่ดูความสัมพนัธระหวางการ
ทํา ECS และ  brain muscarinic receptor ตอการเกิดanterograde amnesia โดยการฆาหนทูี่
ไดรับการทํา ECS วันละครั้งเปนเวลา 7 วัน เพื่อดู QNB binding พบวามีการลดลงของ QNB 
binding หนูอีกกลุมที่ไดรับ ECS ลักษณะเดียวกนัจะไดรับการฝก passive avoidance task และ
ทดสอบสิ่งที่ฝกไปใน 24 ชั่วโมงหลังจากนัน้ พบวาหนูกลุมนี้ม ีamnesia อยางมาก แตหนูที่ไดรับ
การทดสอบสิง่ที่ฝกไป 1 ชั่วโมงหลังฝก ไมพบวามี amnesia แสดงถึงวาไมไดมีการเสีย learning  
ไดมีการฝกหนอีูกกลุมหนึง่ใน 7 วันหลังทาํ ECS ครบ 7 คร้ังไมพบวามี amnesia ในหนูกลุมนี้และ
ไมมีการเปลี่ยนแปลงใน QNB binding ในหนูกลุมนี ้ สวนการทาํ single ECS ไมทําใหเกิด 
amnesia และไมมีการเปลี่ยนแปลงใน QNB binding เชนกนั จงึสรุปไดวา  ECS-induced 
muscarinic receptor downregulation และ ECS –induced anterograde amnesia อาจจะมี
causative relationship ตอกัน  
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ผลของยาที่เกี่ยวกับcholinergic system ตอ cognitive adverse 

effect จาก ECT                       
                Levin Y,Elizur A,Korczyn AD  ป1987 (37 )ทําการทดลองให physostigmineซึ่งเปน 
Acetylcholinesterase inhibitorแบบฉีด เพื่อศึกษาวา physostigmine สามารถ ทําให ECT –
induced memory disturbance ดีข้ึนไดหรือไม   ทาํในผูปวย 17 คนที่ปวยเปน schizophrenia 
หรือ depression ที่จําเปนตองไดรับการรักษาดวย ECT แบบ bilateral ECT อาทิตยละสองครั้ง 
โดยใช pentothal รวมกับ succinylcholine  ในการดมยา ใชเครื่อง Siemens instrument 
Model2077 ซึ่งมีการปรับ intensity และ durationตามความเหมาะสมเพื่อใหเกิด weak 
convulsion  ไดให physostigmine หรือ saline แบบ crossover  ผูปวย 9 คนไดรับ saline กอน 
และอีก 8 คนไดรับ physostigmine 0.5 mg ทางเสนเลือดกอน โดยใหกอนการทาํ ECT 10 นาที    
                การทดสอบmemory ที่ใชคือorientation(สถานที,่วันที,่วันเกิด,ประเทศที่เกิด ,ชื่อแพทย
ผูรักษา), digit repetition ,visual memory test (ใหผูปวยดูรูป 12 รูปคร้ังเดียวเปนเวลา15วินาที 
หลังจากนั้นใหอธิบายรูปเทาที่จาํได ) ,story repetition test ( recall story ที่ประกอบดวย 20 
items ที่ตางกนั )และgrouping (บอกรายชื่อส่ิงของที่อยูในกลุมใหไดมากที่สุดเชน ผลไม ) ทําการ
ทดสอบทัง้หมดสามครั้งคือ กอน ECT , หลัง ECT คร้ังทีห่า และ หก ซึง่ทาํหลงั ECT ที่ 30,50 และ 
90 นาที  
                  พบวาorientation,story recall ,visual memory และgroup test ในกลุมsalineเสีย
มากกวากลุม physostigmine  โดยพบการเสียมากที่สุด ใน 30 นาทีแรก และคอยๆดีขึ้น แตก็ยังไม
สามารถดีขึ้นมาถงึ baseline หลังจากทําไปแลว 90 นาที พบวา physostigmine สามารถลด 
impairment จาก ECT ได 30-50% สวน digit repetition ไมไดรับผลกระทบในทัง้สองกลุม 

 
ยา acetylcholinesterase inhibitor 
              ยา acetylcholinesterase inhibitor ออกฤทธิ์โดยยับยัง้การทํางานของ enzyme 
acetylcholinesterase สงผลใหมีปริมาณ ของ acetylcholine มากขึน้ ใหไปออกฤทธิ์กับ nicotinic 
และ muscarinic receptor มากขึ้น (69,57)  ยาที่ใชกนัทางคลินิก ในปจจุบันมีอยู 3 ชนิด คือ 
Donepezil, Rivastigmine และ Galantamine  พบวา ยาสองตวัหลงัคือ Rivastigmine และ 
Galantamine จําเปนตองมกีาร titrate doseเปนระยะเวลาหลายอาทติย ในระยะเริม่แรก จึงจะได  
therapeutic effect  จึงไมเหมาะกับการนํามาใชในการศึกษานี้เนื่องจากตองการผลการออกฤทธิท์ี่
เร็ว ดังนั้น Donepezil จึงนาจะเปนยาที่เหมาะสมที่สุดในการนํามาศกึษาการปองกนัการเกิด 
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anterograde amnesia ในผูปวยที่ไดรับการทํา ECT เนื่องจากไมตอง titrate dose และมี
ผลขางเคียงทีน่อย ซึง่จะทาํใหผูปวยสามารถทนยาไดดี  
 
              Donepezil เปน noncompetitive reversible cholinesterase inhibitor ทีเ่ปนอนพุนัธ
ของ piperidine  ซึ่งออกฤทธิ์จําเพาะตอ enzyme acetylcholinesterase ในสมองสงู ขนาดยาที่
แนะนาํใหใชคอืวันละ 1 เม็ดกอนนอน(5-10mg) ถูกดูดซึมไดดีโดยไมมีผลกระทบจากอาหาร ระดบั
ยาขึ้นสงูสุดใน plasmaใน 3-5 ชั่วโมง มีระยะเวลาออกฤทธิ์นาน  HL 70-80 ชั่วโมง ความเขมขนจะ
ถึงระดับคงที่หลังจากเริ่มรับประทานยา (2-10mg)ไมเกิน 15วันถกูเปลีย่นแปลงที่ตับโดย 
cytochrome P450 isoenzyme 2D6 และ 3A4 แลวจึงผานขบวนการ glucuronidation สวนใหญ
ขับออกทางไต และขับออกทางอุจจาระเพยีงเล็กนอย ผลขางเคียงสวนใหญพบไมรุนแรง เชน 
คลื่นไส อาเจยีน ทองเสยี ออนเพลยี วิงเวียนศีรษะ นอนไมหลับ และไมมีพิษตอตับ (19,74)
นอกจากนัน้ donepezil ไมมีปฏิกิริยาระหวางยาที่รายแรงกับยาอ่ืนที่ใชบอย เชน cimetidine 
,ketoconazole, digoxin, theophylline และ warfarin (69) 
 
ยา Quetiapine  
 
               เนื่องจากยา antipsychotic หลายชนิดทําใหเกดิ extrapyramidal side effect (EPS)ทํา
ใหผูปวยจําเปนตองไดรับยา anticholinergic ในการแกไขผลขางเคียงนี้ ซึง่จะทําใหเกิดผล
แทรกแซงการศึกษาได    
 
               Quetiapine (31) เปนยา serotonergic dopaminergic antagonist ที่ม ีhigh affinity 
ตอ serotonin type 2 และ 6 , histamine type 1  และ alpha 1,alpha 2 adrenergic receptor มี 
moderate affinity ตอ dopamine type 2 และ sigma receptor  มี low affinity ตอ dopamine 
type 1 receptor และมี very low affenity ตอ dopamine type 4 และ muscarinic type 1 
receptor  จึงมีฤทธิ ์antimuscarinic นอย นอกจากนี้ยงัเปนยาที่ไมคอยมีแนวโนมทีจ่ะทําใหเกิด 
extrapyramidal side effect(EPS) เมื่อเทียบกับยา antipsychoticกลุมอ่ืน ทําใหผูปวยไม
จําเปนตองไดรับ ยา anticholinergic drug เพื่อรักษา EPS ฉะนัน้ Quetiapineจึงเหมาะที่จะ
นํามาใชเปนantipsychotic drugในการศึกษานี ้      
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                                                                   บทที ่3  
 
                          ระเบยีบวิธีวิจัย  
                                      ( Research Methodology ) 
 
ประชากรและตัวอยาง (Population and Sample)  
 
       ประชากร(Population) 
                ผูปวย schizophrenia ที่มารับการรักษาในโรงพยาบาลจฬุาทั้งแผนกผูปวยนอกและ
ผูปวยใน   
        ประชากรที่ศึกษา(Target population) 
              ผูปวย schizophrenia ระยะเฉียบพลนั (active phase) อาย1ุ5-60 ป ทีม่ารับการรักษา
ในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณทั้งแผนกผูปวยนอกและผูปวยใน ซึ่งแพทยเลือกใช ECT ในการรักษา
อาการทางจิต 
        ประชากรตัวอยาง (Population to be sample) 
                 มีหลักเกณฑในการคัดเลือกตัวอยางดงันี ้
                    Inclusion criteria ไดแก 

1. ไมไดรับการทํา ECT อยางนอยภายใน 6 เดือนกอนเริ่มทาํการวจิัย  
2. ไมมีอาการซมึเศราโดยการประเมินดวย Hamilton Rating Scale for 

Depression Thai version คะแนนนอยกวา 8 คะแนน  
3. ระดับความรุนแรงของอาการpsychoticไมมากโดยมีคา BPRS score ไมเกิน 37 

คะแนน 
                     Exclusion criteria  ไดแก 

1. มีปญหา cognitive impairment จากโรคอื่นๆไดแก dementia ,mental 
retardation,neurological diseaseที่ม ีcognitive impairment 

2. มีโรคทางกายที่รายแรง หรือมีภาวะการทาํงานของตับบกพรองจากประวัติ หรือ
ผลการตรวจทางหองปฏิบัตกิาร ไดแก EKG,CBC,BUN,Cr,LFT 

3. ไมสามารถอานหนังสือ หรือทําแบบทดสอบได 
4. มีประวัติเปนโรคภูมิแพรุนแรง หรือมีปฏิกิริยาแพยาหลายๆชนิด 
5. เปนสตรีมีครรภ หรือใหนมบตุร       
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          ตัวอยาง( Sample) 
             
                   ขนาดตัวอยาง ( Sample size ) 
             คํานวณจากสูตรตอไปนี้  
                                              n/group     =2(Zα⁄2 + Zβ )2 Sp2  / d2 

 n      = ขนาดตัวอยาง 
 Z α/2 = คา Z ที่ไดจากตารางแจกแจงปรกติ เมื่อกําหนดขนาดของ type I error(α)คือ 0.05  
             มีคาเทากับ1.64(one-tailed) 
 Zβ    = คา Z ที่ไดจากตารางแจกแจงปรกติ เมื่อกําหนดขนาดของ type II error(β) คือ 0.10  
             มีคาเทากับ 1.28 
 Sp    = pool variance 
 d      = ความแตกตางของคาเฉลี่ยดาน memory จาก Wechsler Memory Scaleของทัง้สองกลุม 
 
               จากการศึกษาของ Jackson B (29)ในป 1978 ไดศึกษาผูปวยที่ไดรับการทาํ bilateral 
ECTจํานวน 11 ราย ประเมนิ memory โดยใช Wechsler memory scale 30 นาทหีลังทาํECT คร้ัง
ที่ 6 พบวาคะแนน baseline กอนทํา ECT เทากับ 47.3 + 9.4 และเมื่อทํา ECT ครบ course แลว
เทากับ 32.2 + 6.8 ตามลําดับ   ใชคะแนนนี้เปนคาคะแนนที่ไดในกลุมที่ไมไดรับยาDonepezil 
(กลุมควบคุม) เนื่องจากเปนผลที่เปนไปตามธรรมชาติของการไดรับ bilateral ECT  
              เนื่องจากการทดลองโดยใช donepezil ในการลด cognitive dysfunction นี้ยังไมมีผูใด
เคยทําการศึกษา จงึขอกําหนด ความสามารถของยา Donepezil ในการลดการเกิด cognitive 
dysfunction โดยเมื่อทาํ ECT แลว ใหผูปวยกลุมที่ไดรับยา Donepezil (กลุมทดลอง) มีคาคะแนน
มากกวากลุมที่ไมไดรับยา donepezil (กลุมควบคุม)ที่ 80% ของคะแนนความตางเมื่อทํา ECT 
แลวในกลุมทดลอง 
 
ฉะนั้น           กลุมควบคุมมคีาคะแนนลดลง =คะแนน baseline – คะแนนเมื่อทาํ ECT แลว 
                                                                 = 47.3-32.2 
                                                                 = 15.1   คะแนน 
                     กลุมทดลองมคีาคะแนนลดลง =15.1 -   80 X ความตางของคะแนนในกลุมควบคุม 
                                                                                100 
                                                                   =15.1- (0.8 X 15.1) 
                                                                   = 3.02 คะแนน 
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          กลุมทดลองไดคะแนนเมื่อทํา ECT แลว  = คะแนน baseline – คะแนนที่ลดลง   
                                                                     =  47.3 – 3.02 
                                                                     = 44.28 คะแนน 
 
 ดังนัน้ คาแตกตางของทัง้สองกลุมเมื่อทาํ ECT แลว    = คะแนนของกลุมทดลอง-คะแนนของกลุมควบคุม 
                                                                               =  44.28-32.2  
                                                                               = 12.08 คะแนน 
 
                              แทนคา     Sp   =  6.8          
                                               d    =  12.08 
                             
                               แทนคาในสูตร   n/group        = 2(1.64+1.28)2x (6.8)2                      =  5.40 คน 

                                                                                        (12.08)2                        
                                                    
                ขนาดตัวอยางทีจ่ะทําการศึกษา ตองคํานวณรวมจํานวนตัวอยางที่จะ drop out ดวย 
ดังนัน้จึงกําหนดจํานวนตัวอยางตอกลุมเทากับ 10 คน รวมจํานวนตัวอยางที่จะศึกษาทัง้หมด 20 
คน       
                   การเลือกตัวอยาง ( Sampling selection technique )  
                ไมมีการ สุมตัวอยาง โดยเก็บตัวอยางจากผูปวยทกุรายที่ญาติสมัครใจเขารวมโครงการวิจัย     
             
                   การแบงกลุมตัวอยาง(Randomization) 
             จัดผูปวยทีเ่ขาการศึกษาตาม  block of four เรียงตามลาํดบักอนหลังที่เขารวมการศึกษา
เพื่อจัดเขากลุมทดลองหรือกลุมควบคุม  
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การวัด ( Measurement )  
 
             เครื่องมือที่ใช มดีังนี ้
         Brief Psychiatric Rating Scale (BPRS)  
ใชเพื่อประเมนิระดับความผิดปรกติทางจิตของผูปวย(47) ซึ่งรวมทัง้ positive และ negative 
symptoms มทีั้งหมด 18 ขอ แตละขอมีการ rate ระดับความรุนแรงตัง้แต 0-6 จากไมมีอาการ
จนถงึ มีอาการรุนแรงมาก  ประเมินโดยอาศัยการสงัเกตและการสัมภาษณผูปวย การวิจยันี้จะใช 
BPRS เพื่อประเมิน baseline ของระดับความผิดปรกตทิางจิตของผูปวยกอนทาํ ECT วามีความ
แตกตางกนัระหวางสองกลุมเปนเชนไร และ เมื่อไดรับ ECT ไปแลวผูปวยมีระดับความผิดปรกติ
ทางจิตเปลี่ยนแปลงเปนเชนไร แตกตางกนัหรือไมระหวางสองกลุม นอกจากนี้ยงัใชเปนเกณฑใน
การตัดผูปวยออกถาผูปวยมีระดับของความผิดปรกติทางจิตมาก คือมีคา BPRS score มากกวา 
37 คะแนน 
 
            Mini Mental State Exam(MMSE)  
                 เปนแบบทดสอบเพื่อใชประเมนิระดับ general cognitive function มีความแมนยําและ
เชื่อถือได ใชเวลาในการทําแบบทดสอบนอย ใชไดดีในการประเมินขนาดความรนุแรงของ 
cognitive function ที่บกพรองไป ซึ่งในการศึกษานี้ใชเพือ่ประเมิน cognitive impairment ของ
ผูปวย แบบทดสอบ MMSE นี้มทีัง้หมด 19 ขอ คะแนนรวมทัง้หมด 30 คะแนน ซึง่ในการทาํ
แบบทดสอบนีไ้มใชเวลาเปนตัววัดวาทาํไดเสร็จเร็ว หรือชา  คาคะแนนที่กําหนดไววาผูปวยม ี
severe cognitive impairment อยูทีน่อยกวา 24 คะแนนหลงัทาํ ECT เกนิ 1 วัน 
 
          
       Alzheimer’s Disease Assessment Scale-cognitive part (ADAS-COG)  
                เพื่อประเมิน memory ในผูปวยกอนการทาํ ECTและระหวางการทาํECTในผูปวยทัง้สอง
กลุมโดยเลือก subtest ที่นํามาใชดังนี ้
                     word recall task  
                ใหผูปวยดูชุดคํา 10 คํา ทีละคาํ พรอมอานออกเสียงดงั ไมกาํหนดระยะเวลา จากนั้นให
ผูปวยบอกคาํที่ไดดูไปใหมากที่สุดเทาที่จะได และใหคะแนนตามจํานวนที่ได ทาํซ้ําทั้งหมด 3 ชุด 
ชุดละ 10 คํา โดยแตละชุดเปนคําเดิม แตสลับตําแหนง นําคะแนนที่ไดทั้งหมดหาร 3 เปนคา
คะแนน word recall มีคะแนนสูงสุดเทากับ 10 คะแนน 
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delay recall 
              เมื่อเวลาผานไปประมาณ 30 นาทีใหผูปวยบอกชุดคําใน word recall task ใหมากที่สุด
เทาที่จําได เปนคะแนน delay recall มีคาคะแนนสูงสดุเทากับ 10 คะแนน  

 
 Wechsler Memmory Scale 
     เพื่อประเมิน memory และ attention span ในผูปวยกอนการทํา ECTและระหวางการทํา

ECTในผูปวยทั้งสองกลุมโดยเลือก subtest ทีน่ํามาใชดงันี ้ 
   Digit span 

              เปนชุดของตัวเลขที่ใหผูปวยพูดตัวเลขซ้ําตามที่ผูทดสอบอานใหฟง แบบทดสอบแบง
ออกเปนสองสวน สวนแรก ใหผูปวยบอกตวัเลขตามผูทดสอบ (digit forward) ซึ่งมีจาํนวนตัวเลข
ตั้งแต 3-8 ตัว สองชุด และสวนที่สองใหบอกตัวเลขทวนยอนกลับ (digit backward) ซึ่งมีจาํนวน
ตัวเลข 2-7 ตัวสองชุด เปนการวัดattention span ในผูปวยทัง้สองกลุมกอนการทาํ ECT  และหลัง
การทาํ ECT  คะแนนไดจากผลรวมของ digit forward และ digit backward สูงสุด 24 คะแนน 

  Logical memory I,II  
               เปนการวัดความจาํจากการไดยนิ (verbal memory) ประกอบดวยเรื่องสัน้ๆ 2 เร่ือง คือ 
A และ B ซึ่งดดัแปลงเปนเรือ่งในเมืองไทยโดยใชเคาโครงเดิม ซึง่ไดรับการตรวจทานโดย
ผูทรงคุณวุฒิจติแพทย 3 ทานและนกัจิตวทิยา 1 ทาน ผูทดสอบจะอานเรื่องใหผูปวยฟง หลังจาก
นั้นใหผูปวยเลาเรื่องที่ไดฟงนั้นจากความทรงจาํ (Logical memory I)และเลาเรื่องเดิมซํ้าอีกครั้งเมื่อ
เวลาผานไปประมาณ 30 นาท ีเปนการทดสอบ delayed recall (Logical memory II) คะแนนเตม็
แตละครั้งเทากับ 50 คะแนน ตาม keyword ที่ผูปวยตอบถูก  
           
         Reaction time  
                 เปนการวัด sustained attention ในผูปวยกอนและหลงัการทํา ECT โดยใช 
computerized software Sermion Train The Brain ซึ่งพัฒนาโดย  Prof. S. Giaquinto จาก 
บริษัท ADA s.r.l. เปนการใหผูปวยดูภาพที่หนาจอคอมพิวเตอร และกดแปนคอมพวิเตอรทันททีี่
เห็นแสงปรากฏขึ้นแตละครั้งในระยะเวลาที่กําหนด จับเวลาทั้งหมดทีผู่ปวยใชหลังจากแสงปรากฏ
ขึ้นจนกดแปนแตละครั้ง ถามีการใชเวลาที่นอยแสดงถงึการม ีsustained attention ที่ด ี
           
         Trailmaking test  
                เปน subtest หนึง่ใน Halstead-Reitan Battery of Neuropsychological Test (55)
พัฒนาโดย Ward Halstead และ Ralph Reitan เมื่อตน ค.ศ.1940s  แบงเปนสองสวนคือ A และ 
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B โดย trail making A เปนการใหผูปวยลากเสนเรียงตวัเลขจาก 1 ถึง 25  และ trail making  B ทํา
โดยการใหผูปวยลากเสนสลบัตัวตัวเลขกับตัวอักษรตามลําดับ จํานวนทั้งหมด 25 ตัว และจับเวลา
ที่ทาํเปนวนิาทเีมื่อผูปวยทําtest เสร็จในแตละ test  เปนการวัด ความสามารถในการ sequencing 
,visuomotor perception, executive control และ motor speedของผูปวย      
 
        UKU Side Effect Rating Scale 
           พัฒนาโดย Scandinavian Society of Psychopharmacological Committee of 
Clinical Investigation  (39) เปน rating scale  เพื่อประเมินผลขางเคียงจาก psychotropics  
ดวยวิธกีารสังเกตและสัมภาษณผูปวย ประกอบดวยผลขางเคียงทางดานจิตใจ10ขอ ,ระบบ
ประสาท 8  ขอ ,ระบบประสาทอัตโนมัติ 11 ขอ และ อ่ืนๆที่อาจพบไดอีก 19 ขอ   รวม 48 ขอ แตละ
ขอมีการ rate ระดับการมีผลขางเคียงเปน 0-3 จากไมมี หรือไมแนใจ  จนถงึมีอาการมาก  
 
         Hamilton Rating Scale for Depression Thai version (HAM-D) พัฒนาโดย  
นายแพทย มาโนชย หลอตระกูล และ คณะ ใชเปนเกณฑในการตัดผูปวยออกจากการศึกษา เพราะ
ถาผูปวยมีอาการซึมเศราขณะเขารวมการศึกษา จะทาํใหมีผลตอการทําแบบประเมนิดาน 
cognitive function อ่ืนๆได แบบทดสอบนีป้ระกอบดวยคําถาม17 ขอ และมีการทดสอบความ
เชื่อถือไดของวัด(reliability)และความสอดคลองของการวัด(consistency)ไดคาสัมประสิทธิอัลฟา
คอนบาดเทากบั 0.738 ในแตละขอคําถามมีระดับคะแนนตัง้แต 0 ถงึ 2 และ 0 ถึง 4 สามารถแบง
ระดับความรุนแรงไดดังนี้คือ 0-7 ไมมีความเศรา ,8-12 มคีวามเศราเลก็นอย , 13-17 มีความ
ซึมเศราปานกลาง ,18-29 มีความซึมเศรารุนแรง และมากกวา 30 ขึ้นไป มีความซึมเศราและมี
อาการทางจิต  โดยในการศึกษานี้ ถาผูปวยไดคะแนนนอยกวา 8  คะแนนจงึจะพิจารณาใหเขารวม
การศึกษา 
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วิธีการศึกษา   
      
         การเตรียมความพรอม  
              นําผูปวยรับการประเมินเบื้องตนจากประวัติ การตรวจสภาพจิต การตรวจรางกาย และ
การตรวจทางหองปฏิบัติการที่จําเปนเชน EKG,CBC,BUN,Cr,LFT   
           อธิบายใหญาติ และ/หรือผูปวยที่ผานเกณฑ inclusion และ exclusion criteria และยินดี
เขารวมการศึกษา ไดเขาใจเหตุผลและวิธกีารทาํ ECT โดยละเอียด  อธิบายถงึขอมลูเกี่ยวกับ
การศึกษา เชน วิธีการรับประทานยา ,ผลของยา, ผลขางเคียงจากยา,สิทธิตางๆที่จะไดรับตลอด
ชวงการศึกษา ,วิธีทาํการศึกษา ,เบอรโทรติดตอของผูวิจัยหากมีปญหาตลอดชวงการศึกษา 
จากนั้นใหญาติเซ็นยนิยอมรบัการรักษาดวยไฟฟา และ เซ็นยนิยอมเขารวมการศึกษา  
 
       การประเมินเบื้องตน 
            ผูปวยจะไดรับการเก็บขอมูลพืน้ฐาน ไดแก ชือ่,นามสกุล,สถานภาพสมรส,เพศ, อาย,ุ 
เชื้อชาติ ,ศาสนา, อาชีพ ,การศึกษา (0-4ตั้งแต ไมไดเรียน,ประถม, มัธยม,เทคนิค/วิทยาลยั,
มหาวิทยาลยัหรือสูงกวา) ,ชื่อญาติที่สามารถติดตอได,เบอรโทรศัพท,น้ําหนกั,อายุทีเ่ร่ิมปวยเปน 
schizophrenia ,ระยะเวลาตั้งแตเร่ิมปวย ,ระยะเวลาที่ปวยของ episode ปจจุบนั ,subtype ของ
schizophrenia ,ยาที่ใชในปจจุบัน ,จํานวนครั้งที่เคยทาํ ECT , ระยะเวลาการทาํ ECT คร้ังสุดทาย    
          
          การเตรียมผูปวยและการใหยาantipsychotic      
               ใหผูปวยหยุดยา anticholinergic drug ที่ไดรับอยูกอนการศึกษา และเปลี่ยนยา 
antipsychotic เปน Quetiapineโดยวันแรกใหขนาด 50 mg วันที่สองให 100mg วันที่สามให 200 
mg และวันทีส่ี่ให 300 mg  โดยแบงใหวนัละสองครั้ง คงขนาดยาไวจนสิ้นสุดการศึกษา   ถาผูปวย
ไดรับยาที่เปนขอหามในการทํา ECT เชน anticonvulsant ,Lithium ,benzodiazepine ใหหยุดยา
กอนการศึกษา  
 
          การแบงกลุมผูปวยและการบรหิารยา Donepezil      
             ใช block of four จัดผูปวยเขาเปนกลุมทดลองและกลุมควบคุมตามลําดับกอนหลงัที่
ผูปวยเขารวมศึกษา โดยกลุมทดลอง ใหยา Donepezil ขนาด 5 mg  วันละ 1 เม็ดกอนนอน  ใหยา
เร่ิมแรกกอนการทํา ECT คร้ังแรกภายใน 1 วนั และใหตอเนื่องไปทุกวนัจนทาํ ECT ครบ 12คร้ัง 
กลุมควบคุม ให placebo วันละ 1 เม็ด กอนนอน จนทาํ ECT ครบ 12 คร้ังเชนกนั  ในกรณีผูปวยใน
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ใหพยาบาลเปนผูควบคุมการรับประทานยา กรณีเปนผูปวยนอกใหมีญาติ 1 คนควบคุมการกนิยา 
และหากผูปวยมีอาการทางจิตหรือมีผลขางเคียงจากยา มีแนวทางปฏิบัติดังนี ้
 
                     ผลขางเคียงจากยา Donepezil  
              กรณีผูปวยมีผลขางเคียงจากยา Donepezil เชนคลื่นไส อาเจียนรุนแรง ใหยาบรรเทา
อาการโดยผูปวยไมตองเสยีคาใชจาย ถายังมีผลขางเคยีงที่รุนแรงอยู ใหยุติการศึกษาในผูปวยราย
นั้น 
                     อาการ extrapyramidal side effect  
              กรณีผูปวยมีอาการ extrapyramidal side effect พิจารณาให benzodiazepine กอน
เพื่อรักษาอาการ EPS ถาไมดีขึ้น พิจารณาให anticholinergic drug และใหยุติการศึกษาในผูปวย
รายดังกลาว                    
                     อาการ agitation /excitation  
               กรณีที่ผูปวยมีอาการ agitation /excitation  หรือ aggression ที่จําเปนตองไดรับการ
รักษาอยางอืน่เพิ่มเติม เพื่อควบคุมอาการโดยเร็วที่สุด ใหพิจารณาการรกัษาเพิ่มเติมเทาที่จําเปน
เรียงตามลาํดบัดังนี ้
                      1.  ใหยาQuetiapine  50-100 mg ทางปากทนัที รอดูผล 1 ชั่วโมง 
                  2.  หากให Quetiapine 100 mg แลวยังไมสงบ พิจารณาให oral หรือ intravenous 
                       benzodiazepine เชน  lorazepam  2 mg ทางปาก,diazepam 5-20 mg ทาง  
                        เสนเลือดทนัที              

       3.  หากทาํตามขอ 1,2 โดยให diazepam ถึง 20 mg แลวยังไมสงบ พิจารณาให  
            haloperidol 5-10 mg เขาเสนเลอืด หรือเขากลามทนัที  

 
        การเตรียมผูปวยทํา ECT  
               ใหผูปวยงดน้ําและอาหารหลงัเที่ยงคืนกอนวนัทาํการรักษาดวยไฟฟาโดยใหพยาบาลใน
หอผูปวย หรือ ญาติเปนผูดูแลในการงดน้ําและอาหาร  
 
         การใหยา Anesthetic agents  
            ใหยา thiopental ขนาด 3-4 mg/kg ทางเสนเลือดปรับขนาดตามความเหมาะสม จน
ผูปวยไมรูสึกตวั เมื่อผูปวยไมรูสึกตัวให Succinylcholine 0.75 mg/kg ทางเสนเลือดและทดสอบ
การคลายตัวของกลามเนื้อเมื่อ fasciculationที่กลามเนือ้หายไปจากการตรวจreflex และ 
barbinski‘s sign 
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         การทํา ECT   
               ทํา bilateral multiple modified ECT ทุกวนั จนัทร พุธ ศุกร  โดยทําใหเกิดการชัก วนัละ 
2 คร้ัง จนครบจํานวนการชักที่สมบูรณ 12  คร้ัง                               
                ใชเครื่อง MECTA SR1 โดยใช brief pulse stimulus  ในผูปวยทีเ่คยไดรับการทาํ ECT 
มากอนใหใช frequency , pulse width ,pulse duration ตามขนาดที่เคยไดผลการชักที่สมบูรณ 
สวนผูที่ทาํ ECT คร้ังแรกกําหนดใหม ีfrequency 60-80 Hz ,  pulse width  1.4 ms และ pulse 
duration 1-2 ms โดยเริ่มตนที่ขนาดนอยที่สุดกอน  จากนัน้ทาํการบนัทกึ EEG โดยใชกราฟ เพื่อดู 
seizure duration และบันทกึระดับการชัก รวมถงึลักษณะการชัก แลวทาํ ECT คร้ังที่สองในขนาด
มากกวาครั้งแรกโดยใชระยะเวลาหางจากครั้งแรก 30 วินาท ี
                 กรณีการชักที่อาจไมสมบูรณ ( abortive seizure ) ใหเวนระยะ 30 วินาที หลังหยุดชัก
คร้ังแรก แลวเพิ่ม frequency คร้ังละ10Hz หรือเพิม่pulse duration คร้ังละ 0.5 วินาที จนไดการชกั
ที่สมบูรณ ระหวางนี้ใหดูการเคลื่อนไหว และระดับการรูตัวของผูปวย ถาผูปวยเริ่มเคลื่อนไหวให
เพิ่มยา anesthetic agent ตามวิธีขางตน                              
                
        การประเมิน cognitive function  
                ผูทําการศึกษาเปนผูประเมนิอาการเอง โดยใช Brief Psychiatric Rating Scale 
(BPRS), HAM-D, Mini Mental Status Examination (MMSE), Alzheimer’s Disease 
Assessment Scale ( ADAS -สวน word recall task, word delay ) ,Wechsler Memory Scale 
(WMS-สวน digit span,logical memory I,II) ,Reaction time test, Trailmaking test และ UKU 
Side Effect Rating Scaleกอนเริ่มการศึกษาวิจยั 
                   หลังการทาํ ECT ในแตละวนัใหทําการทดสอบ Reaction time และ digit spanที่ 60 
นาทีหลงั ECT  
                   หลังการทาํ ECT ครบ 6 ,12คร้ังใหทาํการทดสอบ BPRS,MMSE,ADAS,WMS, 
Trailmaking test ,reaction time  และ UKU Side Effect Rating Scale ที่ 60 นาทีหลัง ECT    
  
        การยุติการศึกษา   
               เมื่อมีกรณีดังตอไปนี ้

1. ขาดนัดและขาดการติดตอ ไมกลับมารับการรักษา ECT ตามทีก่ําหนด 
2. ไมรับประทานยา donepezil หรือ placebo ติดตอกันเกนิ 2 วัน 
3. มี severe cognitive impairment ติดตอกันเกนิ1วันโดยประเมินจาก MMSEนอย 

      กวา 24 คะแนน 
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4. ผูปวยไดรับ anticholinergic drug ระหวางทําการศึกษา 
5. ผูปวยไมสามารถทนผลขางเคียงจากยา Donepezil ได 

             ทั้งนี้ เมื่อส้ินสุดการศึกษา ใหหยุดยา Donepezil สวนยา Quetiapine สามารถคงรับยา
ตอ หรือเปลี่ยนเปน antipsychotic ชนิดอื่น แลวแตความตองการของผูปวยหรือญาติ และความ
คิดเห็นของแพทยผูรักษา และหากผูปวยรายใดอาการทางจิตยังไมดีข้ึน สามารถเขารับการรักษา
ดวย ECT ตอเนื่องหลังสิน้สดุการศึกษาได  

 
 
การรวบรวมขอมูล ( Data Collection ) 
 
      ขอมูลการประเมินผูปวยเบื้องตน   
              ผูทําการศึกษาใหผูปวยหรือญาติเซ็นใบยนิยอมเขารวมการศึกษาใน ใบยนิยอมเขารวม
การศึกษา และ ทาํการเก็บขอมูลการประเมินผูปวยเบื้องตน บนัทกึในแบบประเมินผูปวยเบื้องตน  
ซึ่งประกอบดวยชื่อ ,นามสกลุ, เลขที่ผูปวย,เพศ, อาย,ุสถานภาพสมรส, เชื้อชาติ ,ศาสนา, 
การศึกษา ,อาชีพ ชื่อญาติทีส่ามารถติดตอได,เบอรโทรศัพท,น้าํหนัก,ประวัติการแพยา ,ผลการ
ตรวจทางหองปฏิบัติการเบื้องตน,อายทุี่เร่ิมปวยเปน schizophrenia ,ระยะเวลาตั้งแตเร่ิมปวย ,
ระยะเวลาที่ปวยของ episode ปจจุบนั ,subtype ของschizophrenia,ยาที่ใชในปจจุบัน,จํานวน
คร้ังที่เคยทํา ECT , ระยะเวลาการทํา ECT คร้ังสุดทาย ,คะแนนจากHAM-Dนอกจากนี้ยังมีขอมูล
เกี่ยวกับการทาํ ECT คร้ังนี้ดงันี ้คือ กลุมการศึกษาที่ผูปวยเขารวม(กลุม A หรือ B) ,วันที่เร่ิมการทาํ 
ECT ,วันสุดทายทีท่าํ ECT ,จํานวนครั้งทีท่าํ MMECT,ยาอื่นที่ใชรวมในระหวางการศึกษา,
ระยะเวลาทัง้หมดที่ใชในการทํา ECTคร้ังนี,้ขนาดยาQuetiapineที่ไดรับโดยเฉลี่ยตอวัน 
 
      ขอมูลการใหยา Anesthetic agents และ การทํา ECT  
               บันทึกลงใน ECT report sheet โดยมีขอมูลดาน  ปริมาณยา Thiopental, 
Succinylcholine ที่ใช , ชนดิการทํา ECT (single or multiple ) ,frequency , pulse width , pulse 
duration ,seizure duration , ลักษณะทีช่ัก , ความรุนแรงของการชกั 
 
       ขอมูลดานการประเมิน memory จาก WMS 
            สวน logical memory I,II บันทึกลงในใบประเมิน Wechsler Memory Scale สวน 
digit span บนัทกึลงในแบบประเมินผูปวยเบื้องตน 
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        ขอมูลดานmemory จาก ADAS สวน word recall task, delayed recall 
            บันทกึลงในใบworksheet (ADAS) 
 
       ขอมูลดานการประเมินความรุนแรงของโรคโดยใช  BPRS  
                บันทึกลงในแบบประเมิน BPRS      
 
      ขอมูลดานผลขางเคยีงจากยาจาก UKU Side Effect Rating Scale 
            บันทกึลงในใบ UKU Side Effect Rating Scale 
 
        ขอมูลดานการประเมิน  cognitive function จากMMSE  
                บันทึกลงในใบประเมิน MMSE                        
 
        ขอมูลจาก Reaction time test  
                 บันทกึลงในแบบประเมินผูปวยเบื้องตน 
 
         ขอมูลจาก Trailmaking test บันทกึลงในใบประเมิน Trailmaking test 
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การวิเคราะหขอมลู (Data Analysis)                       
              
       การวิเคราะหขอมูลพื้นฐาน  

 
                   Descriptive statistics   
              นําขอมูลเชิงปริมาณ ไดแก อาย,ุ อายทุี่เร่ิมปวยเปน schizophrenia ,ระยะเวลาตัง้แตเร่ิม
ปวย ,ระยะเวลาที่ปวยของ episode ปจจุบัน , ระยะเวลาการทํา ECT คร้ังสุดทาย ,คาคะแนนของ
แบบประเมินทั้งหมดกอนการทํา ECT มาวิเคราะหหาคา mean + SD ของกลุม นําเสนอในรูปแบบ
ตาราง  
              นําขอมูลเชิงคุณภาพ ไดแก เพศ,การศึกษา,อาชีพ,subtype ของ schizophrenia ,จํานวน
คร้ังที่เคยทํา ECT มาวิเคราะหหาคา proportion ของกลุม 
 
                   Inferential statistics  
              วิเคราะหความแตกตางของคา means ที่ไดจากขอมูลเชงิปริมาณ ระหวางผูปวยทัง้สอง 
กลุมโดยใช unpaired t-test  นําเสนอคา p value ในรูปแบบตาราง 
 
               วิเคราะหความแตกตางของ proportion ที่ไดจากขอมูลเชงิคุณภาพระหวางผูปวยทัง้สอง
กลุมโดยใช chi square  นาํเสนอคา p value ในรูปแบบตาราง    
  
      การวิเคราะหประสิทธิผลของการใหยา Donepezil   
 
               วัดจาก ADAS score (แยกตามคะแนน word recall task ,delayed recall), Wechsler 
Memory Scale (แยกตามคะแนน digit span, logical memory I,II),Reaction time score, 
trailmaking score และวัดจากMMSE scoreโดยสรุปขอมูลในรูป mean + SD  
 
               วิเคราะหความแตกตางของ ADAS score (แยกตามคะแนน word recall task , 
delayed recall) ,Wechsler Memory Scale (logical memory I,II) ,trailmaking score , และ 
MMSE score ในแตละกลุม กอนการใหยา donepezil หรือ placebo และเมื่อใหยาไปจน ECT 
ครบ 6 และ 12 คร้ัง ตามลาํดับ ดวย paired t-test  นําเสนอขอมูลในรูปแบบตาราง  
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                วิเคราะหความแตกตางของ ADAS score (ตามคะแนน word recall task , delayed 
recall) ,Wechsler Memory Scale (logical memory I,II) ,trailmaking score และ MMSE score 
ระหวางกลุมทัง้สอง เมื่อทาํ ECT ครบ 6 และ 12 คร้ัง ดวย ANCOVAนําเสนอในรูปแบบตาราง 
 
               วิเคราะหความแตกตางของ reaction time และ digit spanในแตละกลุม กอนการใหยา 
donepezil หรือ placebo และเมื่อไดรับ ECT ไปครบ 2,4,6,8,10,12 คร้ัง ดวย paired t-test 
นําเสนอในรูปแบบกราฟ 
 
                วิเคราะหความแตกตางของ reaction time และ digit span ระหวางสองกลุมเมื่อทํา 
ECT ครบ 2,4,6,8,10,12 คร้ังดวย ANCOVAนําเสนอในรูปแบบตาราง 
 
                วิเคราะหการมี severe cognitive impairmentจากการทาํECTตามMMSE score ที่
นอยกวา 24 จนตองยุติการศึกษาโดยใช survival curveและวิเคราะหความแตกตางของsurvival 
curveระหวางสองกลุมโดยใช Tarone Ware analysis                 
 
      การวัดประสิทธผิลของการรักษาอาการทางจิต  
               วิเคราะหความแตกตางของ BPRS score ในแตละกลุม กอนการทํา ECT และเมื่อทาํ 
ECTจน ครบ 6และ 12 คร้ัง ตามลําดับ ดวย paired t-test  นําเสนอขอมูลในรูปแบบตาราง 
 
                วิเคราะหความแตกตางของBPRS scoreระหวางกลุมเมื่อ ECTครบ6 และ12 คร้ังดวย 
unpaired t-test นาํเสนอในรูปแบบตาราง 
 
       การวิเคราะหผลขางเคียง    
                วัดจากThe UKU Side Effects Rating Scaleโดยวิเคราะหความแตกตางระหวาง
สัดสวนของผูปวยทีเ่กิดผลขางเคียงแตละชนิด ระหวางสองกลุมโดยใช chi square นาํเสนอขอมลู
ในรูปแบบตาราง 
 
      ยาที่ผูปวยใชรวมในระหวางการศึกษา  
                 สรุปขนาดยา Quetiapineโดยเฉลี่ย ที่ผูปวยใชในระหวางการศึกษาในรูป mean + SD วิเคราะห
ความแตกตางระหวางสองกลุมโดย unpaired t-test  
               สรุปขอมูลยาอื่นแตละชนิดที่ผูปวยในแตละกลุมใช  ในรูปสัดสวนของผูปวยนาํเสนอในรูปแบบตาราง 
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 อุปสรรคที่อาจเกดิขึ้นระหวางการวิจัยและมาตรการในการแกไข  
(Obstacles) 
 
                    1. มียาหลายชนดิที่มีผลตอcognitive functionที่ผูปวยอาจไดรับระหวางการศึกษาเชน
ยากลุม benzodiazepine ดังนัน้หากผูปวยรายใดมีความจําเปนตองไดรับยา benzodiazepine 
หรือยาอืน่ เปนครั้งคราว จึงตองมีการลงบนัทกึการไดยาไว  เพื่อนาํมาวิเคราะหและหาผลกระทบ
ตอการศึกษานี้โดยรวม     
                
                 2. ในกรณีเปนผูปวยนอกผูปวยอาจติดเหตทุีท่ําใหไมสามารถมาตามนัดในการทําECT
ได ซึ่งแกไขโดยโทรศัพทตามผูปวย และบนัทกึถึงสาเหตุที่ขาดนัด จากนั้นแนะนาํใหผูปวยทาํ ECT 
ตอเนื่องตอไป ซึ่งแพทยประจําบานผูทาํการศึกษาจะตองพยายามวเิคราะหสาเหตทุี่ผูปวยขาดนดั
และผลกระทบตอการวิจัยโดยรวมที่ได   
 
         
การบริหารงาน และตารางการปฏิบตัิงาน(Administration and 
Time Schedule) 
 
                กิจกรรม                                                         เดือนที ่                                  
                                                 1      2      3       4      5       6       7      8      9      10     11    12       
ขั้นเตรียมการ  
1. ติดตอเพื่อขออนุมัติดําเนินการจาก 
      คณะกรรมการภาควิชาจิตเวชศาสตร       ------------------                                          
      และคณะกรรมการจริยธรรมของคณะ     
2. ติดตอแพทยผูรักษาทุกทานในการสง case          ---------- 
3.ติดตอพยาบาล ECT และ พยาบาล ward             ---------- 
4.เตรียมเครื่องมือท่ีใชวัด                                        ---------- 
5.ติดตอบริษัทยาในเรื่องตัวอยางยา                         ---------- 
ขั้นปฏิบัติงาน 
1.เก็บรวมรวมขอมูลตามแผน                                             ------------------------------------------------------- 
ขั้นวิเคราะหขอมูล                                                                                                                              ---------- 
ขั้นการพิมพรายงาน  
1.พิมพรายงาน                                                                                                                                             ---------- 
2.ปรับปรุงรายงาน                                                                                                                                                   ---------- 
3.เสนอผลงาน                                                                                                                                                                   ----------                               
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งบประมาณ ( Budget ) 
 
 
          หมวดคาใชสอย 
                    คาสื่อสาร                                                                    500     บาท 
                    คาถายเอกสาร                                                          1,000     บาท 
                    คาตรวจทางหองปฏิบัติการ และ ECT                       43,600     บาท 
          หมวดคาวัสดุ  
                    ยา Donepezil (5mg)                         ไดรับสนับสนนุจากบริษทั Eisai 
                    ยา Seroquel (200 mg)                      ไดรับสนับสนนุจากบริษทั AstraZeneca  
                    ยา placebo (เม็ดละ 3บาท จํานวน 252 เม็ด)                756     บาท 
                    คาเครื่องเขียน กระดาษ และแบบพมิพ                        1,500    บาท  

              
             รวม                                                                        47,356     บาท                               
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                               บทที ่4 
 
                             ผลการศึกษา 
 
ขอมูลทั่วไปของผูปวย  
 
              ผูปวยโรคจิตเภทในระยะ active phase ที่แพทยเลือกใช ECT ในการรักษาและญาติ
ยินยอมที่จะใหผูปวยเขารวมการศึกษา จาํนวนทั้งหมด 20 คน เปนกลุมทดลองจาํนวน 10 คน และ 
กลุมควบคุม จํานวน 10 คน  ขอมูลพืน้ฐานและลักษณะทางคลินกิกอนการรักษาของผูปวยทัง้สอง
กลุมแสดงไวดงัตารางที ่1และตารางที่ 2 ตามลําดับ 
               
             มีผูปวยหนึง่รายในกลุมทดลองทีไ่ดรับ Donepezil เปนโรคความดนัโลหิตสูง ผูปวยราย
อ่ืนๆไมพบวามีโรคประจําตวัทางกายใดๆ และไมพบวามีผลการตรวจทางหองปฏิบตัิการใดๆที่
ผิดปรกติ 
             
             ระหวางการศึกษา มีผูปวยในกลุมทดลอง 1 ราย ที่ตองออกจากการศึกษากอนกําหนด
หลังจากทํา ECTไปแลว 8 คร้ัง เนื่องจากม ีsevere cognitive impairment และมีผูปวยในกลุม
ควบคุม 5 ราย ที่ตองออกจากการศึกษากอนกําหนด เนือ่งจากมี severe cognitive impairment 
เชนกนั โดยออกจากการศึกษาหลงัจากทาํ ECT ไปแลว 6 คร้ังจํานวน 2 คน , 8 คร้ัง จํานวน 3 คน  
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ตารางที ่1 ขอมูลพื้นฐานของผูปวยกอนการรักษา 
 
                                            Donepezil                         Placebo                p Value 
Characteristics                      (n=10)                            (n=10)              between group 
                                        คน/รอยละ   mean+SD              คน/รอยละ  mean+SD       
เพศ                                                                                                              1.00 a 

    ชาย                          5/50                                      4/40           
    หญิง                         5/50                                      6/60 
 
อาย(ุป)                                       29.6+8.03                       35.5+8.55          0.129 b 

 

สถานภาพสมรส                                                                                            1.00 a 

     โสด                         9/90                                     10/100 
     มาย                        1/10                                        0/0 
 
เชื้อชาติ                                                                                                        1.00 a 

      ไทย                       9/90                                        9/90 
      จีน                        1/10                                         1/10   
 
อาชีพ                                                                                                            1.00 a 

       ไมประกอบอาชีพ  7/70                                         7/70 
       ประกอบอาชีพ      3/30                                        3/30 
 
การศึกษา                                                                                                      1.00  a 

        ประถม               1/10                                         1/10 
        มัธยมขึน้ไป        9/90                                         9/90 
         

a. Fisher’s exact test, two-tailed 
b. Unpaired t-test, two-tailed 
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ตารางที ่2 ลักษณะทางคลนิิกของผูปวยกอนการรักษา 
                                            Donepezil                         Placebo                p Value 
Characteristics                      (n=10)                            (n=10)              between group 
                                        คน/รอยละ     mean+SD         คน/รอยละ    mean+SD       
 
ประเภทผูปวย                                                                                                                1.00 a 
        ผูปวยนอก                  2/20                                       3/30 
        ผูปวยใน                     8/80                                       7/70 
schizophrenic subtype                                                                                                1.00 a 

        paranoid                   9/90                                      9/90 
        disorganized            1/10                                       1/10 
age of onset                                       21.90+4.70                            26.60+6.34         0.076 b 

ระยะเวลาที่เริ่มปวย ( ป )                        7.75+8.18                              8.90+6.15         0.727 b 

ระยะเวลาปวยปจจุบัน (วัน)                  33.50+29.40                             95.8+114.60     0.116 b       
จํานวนครั้งที่เคยทํา ECT(ครั้ง)              12.00+0.00(n=2)                     18 (n=1) 
เวลาหลัง ECTครั้งสุดทาย(เดือน)           6.50+7.10 (n=2)                     13 (n=1) 
คา BPRS                                           18.30+5.19                             18.50+4.09          0.925 b 

คา HAM-D                                          4.80+1.75                               5.10+1.52           0.688 b 

คา MMSE                                          24.50+3.34                             24.90+3.93          0.809 b 

       Time orientation                                        4.1+1.3                                          3.5+1.7                 0.388 b        
       Place orientation                                       5.0+0.0                                          4.9+0.3                 0.343 b                 
      Immediate memory                                    3.0+0.0                                          3.0+0.0                     - 
       Concentration                                            2.3+1.6                                         2.6+1.9                 0.709 b 
       Naming object                                           2.0+0.0                                         2.0+0.0                     - 
       Recall object                                              1.4+1.3                                         1.6+1.2                 0.728 b 
        Repeat phrase                                          1.0+0.0                                         1.0+0.0                     - 
        Praxis                                                        4.0+0.0                                         4.0+0.0                     - 
        Writing                                                       0.9+0.3                                         0.7+0.5                 0.200 b 
        Visuospatial                                              0.8+0.4                                          0.7+0.5                 0.100 b   
คาword recall                                      6.50+1.61                               6.03+1.75           0.543 b 

คา delay recall                                    5.30+2.71                                4.60+2.01          0.520 b 

คา logical memory I                          11.00+8.27                              12.10+7.67          0.761 b 

คา logical memory II                           8.20+7.84                                7.10+6.47          0.736 b 

คา trailmaking A                               73.90+28.19                            57.50+32.94         0.247 b 

คา trailmaking B                             175.50+125.97                        195.50+114.95       0.715 b 
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ตารางที ่2 (ตอ) ลักษณะทางคลินิกของผูปวยกอนการรักษา 
                                            Donepezil                         Placebo                p Value 
Characteristics                      (n=10)                            (n=10)              between group 
                                   คน/รอยละ       mean+SD           คน/รอยละ       mean+SD       
 
คา reaction time                              384.70+160.69                       510.30+411.28      0.387 b 

คา digit forward                                10.00+1.82                                11.2+1.23          0.102 b 

คา digit backward                              4.30+1.49                                  5.6+2.12          0.130 b 

 
a.    Fisher’s exact test, two-tailed 
b.    Unpaired t-test, two-tailed 

 
  
                   จากตารางที่ 1 และ 2 ซึ่งแสดง ขอมูลพืน้ฐานและลักษณะทางคลินิกทัง้หมดกอนการ
รักษาของผูปวยทั้งสองกลุม พบวาไมมีความแตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญทางสถิต ิ(p<0.05) ทั้ง
ในดานเพศ, อายุ ,สถานภาพสมรส , เชื้อชาติ , อาชีพ , การศึกษา , ประเภทผูปวยนอกหรือใน ,  
schizophrenic subtype , age of onset , ระยะเวลาที่ปวย และคา cognitive score ตางๆ 
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Efficacy     
 
      Between-treatment group comparison(complete case) 
                   Cognitive function ดานตางๆ   
             เปรียบเทียบ cognitive function ดานตางๆ ระหวางกลุมทดลอง และ กลุมควบคุม โดย
ใชคา MMSE,  MMSE แตละ item , word recall, delay recall  ,logical memory I และ II 
,trailmaking A และ B เมื่อทํา ECT ครบ 6 และ 12 คร้ัง แสดงดังตารางที ่3 และ4 ตามลําดับ                       
 
ตารางที3่ Between-treatment group comparison of various cognitive means after 6th ECT              
                                   Donepezil(n=10)           Placebo(n=10)                 P value  

 Measure                        Mean+ SD                    Mean+ SD                 between group    
 MMSE score(all) 
      Baseline                               24.50+3.34                                24.90+3.93                                    0.809a 

        6th ECT                                  21.30+3.47                               21.80+3.39                                    0.415 b  

 MMSEscore(item)6thECT 
       Time orientation                         2.2+1.5                                    1.9+1.1                                       0.404 b 

       Place orientation                       4.7+0.9                                      4.6+0.7                                      0.358 b 
      Immediate memory                    3.0+0.0                                      3.0+0.0                                          - 
       Concentration                           1.8+1.5                                      2.6+2.1                                      0.158 b 
       Naming object                          2.0+0.0                                      2.0+0.0                                            - 
       Recall object                             0.7+1.1                                      0.9+1.3                                      0.379 b 
        Repeat phrase                         1.0+0.0                                      1.0+0.0                                           - 
        Praxis                                       4.0+0.0                                      4.0+0.0                                           - 
        Writing                                      1.0+0.0                                      0.8+0.4                                      0.171 b 

        Visuospatial                              0.9+0.3                                       1.0+0.0                                     0.105 b 

Word recall 

      Baseline                                   6.50+1.61                                    6.03+1.75                                   0.543 a 

       6th ECT                                    5.36+1.65                                    5.80+1.62                                   0.208 b    

Delay recall 
       Baseline                                  5.30+2.71                                    4.60+2.01                                   0.520 a    

       6th ECT                                    1.70+1.77                                     2.30+2.11                                   0.193 b 
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ตารางที3่(ตอ)Between-treatment group comparison of various cognitive means after 6thECT 
                                   Donepezil(n=10)           Placebo(n=10)                 P value  

 Measure                        Mean+ SD                    Mean+ SD                 between group     
   
Logical memory I   
       Baseline                                11.00+8.27                                  12.10+7.66                                    0.761 a             

       6th ECT                                    8.30+7.41                                    9.70+6.73                                    0.375 b    

Logical memory II   
       Baseline                                 8.20+7.84                                    7.10+6.47                                     0.736a         

       6th ECT                                    2.10+5.13                                    2.50+4.38                                    0.325b 

Trailmaking A 

      Baseline                                 73.90+28.19                                  57.5+32.93                               0.247 a 

       6th ECT                                  86.50+59.49                                 59.00+24.59                              0.216 b      

Trailmaking B 

       Baseline                               175.50+125.97                            195.50+114.95                            0.715  a                   

       6th ECT                                  297.00+205.71                            184.00+103.59                           0.035 b,*       
     a.    unpaired t- test , two tailed 
       b.    ANCOVA ,one tailed 

 *     p< 0.05 between treatment group comparison 
 
 
                     จากตารางที่ 3 พบวา หลงั ECTครบ 6 คร้ัง กลุมทดลองมคีา trailmaking B สูงกวา
กลุม ควบคมุอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (p<0.05) โดยคาcognitive score อ่ืนๆไมมีความแตกตาง
กันอยางมีนัยสําคัญทางสถติิระหวางกลุม(p ≥0.05) 
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ตารางที4่ Between-treatment group comparison of various cognitive means  
                after12th ECT 
 
                                   Donepezil(n=9)           Placebo(n=5)                     P value  

 Measure                        Mean+ SD                    Mean+ SD                 between group     
 MMSE score 
    Baseline                                   24.50+3.34                               24.90+3.93                                   0.809 a 

     12th ECT                                    22.33+3.35                               18.60+3.97                                   0.022b ,* 

   MMSEscore(item)12thECT 

       Time orientation                         2.1+1.1                                    0.83+1.2                                     0.056 b         

       Place orientation                      4.56+1.3                                     4.5+0.8                                      0.411 b 
      Immediate memory                     3.0+0.0                                     3.0+0.0                                          - 
       Concentration                            2.1+1.8                                     1.3+1.9                                      0.214 b 

       Naming object                           2.0+0.0                                     2.0+0.0                                          - 
       Recall object                              1.4+1.3                                     0.5+1.2                                      0.077 b 
        Repeat phrase                          1.0+0.0                                     1.0+0.0                                          - 
        Praxis                                        4.0+0.0                                     4.0+0.0                                          - 
        Writing                                       1.0+0.0                                    0.7+0.5                                       0.156 b 
        Visuospatial                               1.0+0.0                                    1.0+0.0                                           - 
Word recall 
      Baseline                                    6.50+1.61                                  6.03+1.75                                   0.543 a 

     12th ECT                                      6.44+1.72                                  5.33+3.27                                  0.372 b  

Delay recall 
       Baseline                                    5.30+2.71                                  4.60+2.01                                  0.520 a    

     12th ECT                                       1.89+1.90                                  1.20+1.79                                  0.435 b 

Logical memory I   
       Baseline                                   11.00+8.27                                12.10+7.66                                  0.761 a             

       12th ECT                                    10.77+7.77                                  6.20+8.76                                 0.213 b 

Logical memory II   
       Baseline                                     8.20+7.84                                  7.10+6.47                                  0.736 a          

       12th ECT                                     1.33+2.91                                  1.60+3.58                                  0.175 b  
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ตารางที4่ (ตอ) Between-treatment group comparison of various cognitive means  
                after12th ECT 
                                   Donepezil(n=9)           Placebo(n=5)                     P value  

 Measure                        Mean+ SD                    Mean+ SD                 between group     
 
Trailmaking A 
      Baseline                                    73.90+28.19                                  57.5+32.93                              0.247 a 

     12th ECT                                     65.44+24.07                               131.00+134.65                            0.042 b,* 

 Trailmaking B 
       Baseline                                 175.50+125.97                             195.50+114.95                            0.715 a                     

     12th ECT                                    250.00+176.41                             353.00+249.46                            0.341 b     

   
     a.    unpaired t- test , two tailed 
       b.    ANCOVA ,one tailed 

 *     p< 0.05 between treatment group comparison 
 
                จาก ตารางที ่4 พบวา หลงั ECT คร้ังที่ 12 กลุมทดลองมีคา MMSE สูงกวากลุมควบคมุ
อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (p<0.05) และมีคา trailmaking A ต่ํากวากลุมควบคุมอยางมนีัยสาํคัญ
ทางสถิติเชนกนั (p<0.05) โดยที่คา cognitive score อ่ืนๆไมมีความแตกตางกนัระหวางกลุม      
        
 
                   Attention 

        เมื่อเปรียบเทียบคา reaction time และ digit span หลัง ECTคร้ังที2่,4,6,8,10 และ 12 
ไดผลดังรูปที่ 1 และ2 ตามลาํดับ  
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รูปที่ 1 แสดง reaction time หลังทํา ECT แตละครั้งเปรียบเทียบระหวางกลุม  
    Reaction time(seconds) 

  a.   Unpaired t-test ,two tailed 
   b.   ANCOVA ,one tailed ,   between treatment after 2nd,4th,6th,8th,10th,12th ECT 
 
รูปที่ 2 แสดง digit span score หลงัทาํ ECT แตละครั้งเปรียบเทียบระหวางกลุม  
              Digit span score 
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a.   Unpaired t-test ,two tailed                                                            
b.    ANCOVA , one tailed,   between treatment after 2nd,4th,6th,8th,10th,12th ECT 
      
          จากรูปที่ 1 และ 2 พบวา คา reaction time และ คา digit span หลังทํา ECT แตละครั้งไม
มีความแตกตางกนัระหวางกลุมอยางมนียัสําคัญทางสถิติ(p≥0.05) 
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      Survival analysis,between- treatment group comparison 
 
               ในการศึกษาครั้งนีม้ีผูปวยจาํนวนหนึ่งไมสามารถอยูจนจบการศึกษา คือทาํ ECT ครบ 
12 คร้ังไดเนื่องจากมี severe cognitive impairment ทีร่ะยะเวลาตางๆกันไป โดยใชเกณฑการ
ภาวะสับสน หรือหลงลืมมากติดตอกันเกนิ 1วัน โดย คาMMSE นอยกวา 24 คะแนน ผลปรากฏวา
มีผูปวยในกลุมทดลอง 1 ราย ที่ตองออกจากการศึกษากอนกําหนดหลงัจากทาํ ECTไปแลว 8 คร้ัง 
และมีผูปวยในกลุมควบคมุ 5ราย ที่ตองออกจากการศึกษากอนกาํหนด โดยออกจากการศึกษา
หลังจากทํา ECT ไปแลว 6 คร้ังจํานวน 2 คน , 8 คร้ัง จาํนวน 3 คน   เมื่อนําผลที่ไดมาสรางเปน 
survival curve แสดงความสัมพันธของเวลากับสัดสวนจํานวนผูปวยที่ยังไมมี severe cognitive 
impairment ดังแสดงในรูปที่ 3           
รูปที่ 3 survival curvesa แสดงความสมัพันธของเวลากับสัดสวนจาํนวนผูปวยทีย่งัไมมี severe 
cognitive impairment 
 
100 
                                                                                                                                            b 
  80                                                                                                                                       
 
  60 
                                                                                                                                            b 
  40 
 
  20 
 
   0                           |                    |                    |                    |                    |                   |          
        baseline          2                   4                  6                   8                 10               12 ECT                    

a. Kaplan-Meier survival curves  
b.  The two survival curves are  significantly different (Tarone Ware statistic = 3.87, df=1,    

p=0.0492) 
 

                จากรูปที่ 3พบวา survival curve ของทั้งสองกลุมมีความแตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญ
ทางสถิต ิ( p < 0.05) 
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     Intention-to-treat analysis ,between-treatment group comparison 
          Cognitive function ดานตางๆ 
        เมื่อทํา intention to treat analysis โดยนาํ cognitive score คร้ังสุดทายกอนออกจาก
การศึกษาของผูปวยทีม่ี severe cognitive impairment มาวิเคราะหรวมดวย  เปรียบเทียบผล 
cognitive score ระหวางกลุมทดลอง และกลุมควบคุม เมื่อทาํ ECT ครบ 12 คร้ัง โดยใช 
ANCOVAไดผลดังตารางที่ 5  
 

ตารางที5่ Intention-to-treat analysis between-treatment group comparison of various 
cognitive means after12th ECT             
                                   Donepezil(n=10)           Placebo(n=10)                     P value  

 Measure                        Mean+ SD                    Mean+ SD                 between group   
 MMSE score 
    Baseline                                   24.50+3.34                               24.90+3.93                                   0.809 a 

     12th ECT                                    22.33+3.35                               18.60+3.31                                   0.002 b ,* 

 MMSEscore(item)12thECT 
      Time orientation                         1.9+1.2                                     1.0+1.4                                      0.122 b 

       Place orientation                         4.6+1.3                                     4.3+1.1                                     0.249 b 
      Immediate memory                     3.0+0.0                                      3.0+0.0                                          - 
       Concentration                            2.0+1.7                                      1.2+1.6                                     0.086 b                                    
       Naming object                           2.0+0.0                                      2.0+0.0                                         - 

       Recall object                              1.3+1.3                                      0.4+0.9                                     0.018 b , * 
        Repeat phrase                          1.0+0.0                                      1.0+0.0                                         - 
        Praxis                                         4.0+0.0                                     4.0+0.0                                         - 
        Writing                                       0.9+0.3                                      0.8+0.4                                     0.467 b 

        Visuospatial                                0.9+0.3                                     1.0+0.0                                     0.105 b 

Word recall 
      Baseline                                    6.50+1.61                                  6.03+1.75                                   0.543 a 

     12th ECT                                     6.44+1.72                                  5.73+2.30                                   0.477 b 

Delay recall 
       Baseline                                   5.30+2.71                                  4.60+2.01                                   0.520 a    

     12th ECT                                     1.89+1.90                                  0.60+1.35                                   0.107 b 
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ตารางที5่ (ตอ) Intention-to-treat analysis between-treatment group comparison of 
various cognitive means after12th ECT 
                 
                                   Donepezil(n=10)           Placebo(n=10)                     P value  

 Measure                        Mean+ SD                    Mean+ SD                 between treatment     
 
Logical memory I   
       Baseline                                 11.00+8.27                                12.10+7.66                                   0.761 a             

       12th ECT                                 10.77+7.77                                  8.00+7.09                                   0.212 b 

Logical memory II   
       Baseline                                   8.20+7.84                                  7.10+6.47                                   0.736 a          

       12th ECT                                   1.33+2.91                                   0.80+2.53                                  0.423b  

Trailmaking A 
      Baseline                                 73.90+28.19                                  57.5+32.93                                0.247 a 

     12th ECT                                  65.44+24.07                                 92.00+99.53                               0.156 b 

Trailmaking B 
       Baseline                              175.50+125.97                             195.50+114.95                             0.715 a                     

     12th ECT                                 250.00+176.41                             262.00+207.63                            0.287 b     

    
     a.    unpaired t- test , two tailed 
       b.    ANCOVA, one tailed 
        *     p< 0.05 between treatment group comparison 
 
              จากตารางที่ 5 โดย intention- to –treat analysis พบวา กลุมทดลอง มีคา MMSE 
score สูงกวากลุมควบคุมอยางมีนยัสําคญัทางสถิต(ิ p<0.05)   โดย item ของ MMSE ที่แตกตาง
กันอยางมีนัยสําคัญ คือ คาrecall object เทานั้น ในขณะที่ คา word recall, delay recall , 
logical memory I , logical memory II ,trailmaking A และ trailmaking B ไมมีความแตกตางกนั
ทางสถิติระหวางสองกลุม 
 
                    Attention               
              เมื่อเปรียบเทียบคา reaction time และ digit span ระหวางสองกลุมหลังทาํ ECT 
2,4,6,8,10และ 12 คร้ัง ไดผลดังรูปที่ 4 และ 5 ตามลําดบั 



 

 

40

รูปที่ 4 Intention–to-treat analysis แสดง reaction time หลังทํา ECT แตละครั้งเปรียบเทียบ
ระหวางกลุม  
            Reaction time (seconds)                                                                                      

  a.   Unpaired t-test ,two tailed 
   b.    ANCOVA, one tailed ,   between treatment after 2nd,4th,6th,8th,10th,12th ECT 
รูปที่ 5 Intention-to-treatแสดง digit span scoreหลังทําECT แตละครั้งเปรียบเทยีบระหวางกลุม  
              Digit span score 
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 a.   Unpaired t-test ,two tailed 
  b.    ANCOVA ,one tailed ,   between treatment after 2nd,4th,6th,8th,10th,12th ECT 

          จากรปูที่ 4 และ 5  intention-to-treat analysis พบวา คา reaction time และ digit 
span หลังทาํ ECT แตละครั้งไมมีความแตกตางกนัอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติระหวางกลุม
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        Within-treatment group comparison(complete case) 
                 Cognitive functionดานตางๆ 
                การเปลี่ยนแปลงของ cognitive score ตางๆ ระหวางกอนไดรับยา และเมื่อไดรับยาไป
จน ECT ครบ 6 และ 12 คร้ัง ในผูปวยแตละกลุมนัน้ แสดงในตารางที6่ และ 7 ตามลําดับดังนี ้ 
 
ตารางที ่6 Within-treatment group comparison of various  cognitive means after 6th ECT 
 
                                    Donepezil , n=10                                Placebo,n=10 
                                          (mean+SD)                                       (mean+SD)                  
Measure              Baseline              6th ECT                    Baseline            6th ECT 
 
 MMSE (all)        24.50+3.34      21.30+3.47**             24.90+3.93        21.8+3.39** 
       Time orientation     4.1+1.3               2.2+1.5 **                       3.5+1.7               1.9+1.1* 
       Place orientation   5.0+0.0               4.7+0.9                          4.9+0.3                4.6+0.7            
      Immediate memory3.0+0.0               3.0+0.0                          3.0+0.0                3.0+0.0            
       Concentration       2.3+1.0                1.8+1.5                          2.6+1.9                2.6+2.1 
       Naming object      2.0+0.0               2.0+0.0                          2.0+0.0                2.0+0.0      
       Recall object        1.4+1.3               0.7+1.1                           1.6+1.2                0.9+1.3 
        Repeat phrase    1.0+0.0               1.0+1.0                           1.0+0.0                1.0+1.0 
        Praxis                  4.0+0.0               4.0+4.0                           4.0+0.0                4.0+4.0 
        Writing                0.9+0.3                1.0+0.0                           0.7+0.5               0.8+0.4 
        Visuospatial        0.8+0.4                0.9+0.3                           0.7+0.5               1.0+0.0 
      
 Word recall         6.49+1.61        5.36+1.65                  6.03+1.75        5.80+1.62 
 
 Delay recall        5.30+2.71        1.70+1.77**               4.60+2.01        2.30+2.11** 
 
 Logical memoryI 11.00+8.27      8.30+7.41               12.10+7.67        9.70+6.73 
 
 Logical memoryII  8.20+7.84      2.10+5.13*               7.10+6.47        2.50+4.38* 
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 ตารางที่ 6(ตอ)Within-treatment group comparison of various  cognitive means after 6th 
ECT 
 
                                    Donepezil , n=10                                Placebo,n=10 
                                          (mean+SD)                                       (mean+SD)                  
Measure              Baseline              6th ECT                    Baseline            6th ECT 
 
Trailmaking A    73.90+28.19     86.50+59.49           57.50+32.94     59.00+24.59 
 
 Trailmaking B 175.50+125.97   297.00+205.71      195.50+114.95  184.00+103.06   
 

 * Paired t-test , p<0.05 compared with baseline 

** Paired t-test , p<0.01 compared with baseline  
  
               จากตารางที่ 6 พบวา หลงั ECT คร้ังที่ 6  ผูปวยกลุมทดลอง มีคา MMSE ,time 
orientation item ของ MMSE ,delay recall และ logical memory II score ลดลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติเมื่อเทยีบกับ baseline ( p < 0.05) เชนเดียวกับกลุมควบคุม ที่มคีาMMSE 
,time orientation item ของ MMSE ,delay recall และ logical memory II score ลดลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติเมื่อเทยีบกับ baseline เชนกนั ( p <0.05) 
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ตารางที7่ Within–treatment group comparison of various  cognitive means after 12th ECT 
                                       Donepezil , n=9                                       Placebo,n=5 
                                          (mean+SD)                                             (mean+SD)                  
Measure                Baseline            12th ECT                           Baseline               12th ECT 
 
 MMSE                24.78+3.42       22.33+3.35**                   23.60+4.10          18.60+3.94* 
     Time orientation      4.0+1.3             2.11+1.1 **                               3.0+0.2                     0.8+1.2 *            
       Place orientation   5.0+0.0               4.6+1.3                                   4.8+0.4                     4.5+0.8 
      Immediate memory 3.0+0.0              3.0+0.0                                   3.0+0.0                     3.0+0.0 
       Concentration        2.4+1.7              2.1+1.8                                   2.3+1.8                     1.3+1.9         
       Naming object       2.0+0.0              2.0+0.0                                   2.0+0.0                     2.0+0.0 
       Recall object         1.6+1.3              1.4+1.3                                    1.3+1.2                     0.5+1.2 
        Repeat phrase     1.0+0.0              1.0+0.0                                    1.0+0.0                     1.0+0.0            
        Praxis                   4.0+0.0              4.0+0.0                                    4.0+0.0                     4.0+0.0 
        Writing                 0.9+0.3               1.0+0.0                                   0.5+0.5                     0.7+0.5 
        Visuospatial         0.9+0.3              1.0+0.0                                    0.7+0.5                     1.0+0.0 
Word recall          6.74+1.51        6.44+1.72                        5.60+0.98             5.33+3.27 
Delay recall        5.56+2.74         1.89+1.90**                     3.60+1.82             1.20+1.79** 
Logical memoryI11.67+8.49     10.78+7.77                        9.40+6.73              6.20+8.76 
Logical memoryII 8.78+8.09       1.33+2.92*                       4.40+4.98             1.60+3.58 
Trailmaking A    71.00+28.27     65.44+24.07                   64.00+41.74     131.00+134.65 
Trailmaking B  142.79+76.20   250.00+176.41              227.00+157.27    353.00+249.46  

  

* Paired t-test , p<0.05 compared with baseline 
** Paired t-test , p<0.01 compared with baseline  
  
              จากตารางที่ 7 พบวาหลังทํา ECT  12 คร้ัง กลุมทดลองมีคา MMSE ,time orientation 
item ของ MMSE, delay recall และ logical memory II score ลดลงอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ
เมื่อเทียบกับ baseline (p<0.05) ในขณะที่ กลุมควบคมุมีคาMMSE ,time orientation item ของ 
MMSE และdelay recall ลดลงอยางมนียัสําคัญทางสถิติเมื่อเทยีบกบั baseline  (p<0.05) 
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                     Attention  
            เมื่อวิเคราะหการเปลี่ยนแปลงของ reaction time และ digit span ระหวางกอนการใหยา
และเมื่อใหยาไปจน ECT ครบ 2,4,6,8 ,10และ 12 คร้ัง ไดผลดังตารางที ่8 , 9   
 
ตารางที ่8 แสดงคา reaction time ,digit span score ของกลุม Donepezil ที่เวลาตางๆ
เปรียบเทียบกบั baseline * 

 
                                                                                ECT  
Measure        baseline         2                 4                6                8             10             12                 
Reaction time      384.7+160.7   393.1+133.4    423.9+223.9    525.3+412.6   569.5+462.7  506.6+496.2  429.0+234.7  
Digit forward         10.0+1.8          10.2+1.5         10.3+1.6          10.3+1.3          10.0+1.4        10.3+1.5       10.3+1.4       
Digit backward        4.3+1.5           4.6+1.4           4.1+1.4             4.1+1.7            3.8+1.1         4.1+0.9         3.9+0.9 
 *   Paired t-test , p ≥ 0.05 compared with baseline 
                  
ตารางที ่9 แสดงคา reaction time ,digit span score ของกลุม placebo ที่เวลาตางๆ
เปรียบเทียบกบั baseline  

 
                                                                                ECT  
Measure     baseline         2                 4                6               8              10              12                 
Reaction time 510.3+411.3    539.9+369.4    587.8+502.0    662.7+602.5  764.4+643.0  859.2+774.4  1058.4+1096.2 
Digit forward     11.2+1.2         11.1+1.4           11.1+1.4         11.4+0.8         11.0+1.1       11.2+1.3           10.4+1.3 
Digit backward   5.6+2.1           4.6+1.5 *           4.8+2.3           4.9+2.3           4.1+1.8         3.6+0.9             4.6+3.1 
*   Paired t-test , p < 0.05 compared with baseline                  
 
               จากตารางที่ 8 และ 9 พบวาทัง้กลุมทดลอง และ กลุมควบคมุ ไมมีการลดลงของคา 
reaction time และ digit spanที่มีความสาํคัญทางสถิต ิ( p≥0.05) หลังทาํ ECT ในแตละครั้ง 
ยกเวน คา digit backward หลงั ECT คร้ังที ่2 ของกลุม placebo ที่มคีาลดลงจาก baseline 
อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ( p<0.05)  
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          Intention-to-treat, within-treatment group comparison 
 
                 Cognitive function ดานตางๆ  
 
                เมื่อทํา intention to treat analysis โดยนาํ cognitive score คร้ังสุดทายกอนออกจาก
การศึกษาของผูปวยทีม่ี severe cognitive impairment มาวิเคราะหรวมดวย  เปรียบเทียบผล 
cognitive score เมื่อทํา ECT ครบ 12 คร้ัง กับคา baseline โดยใช paired t-test ไดผลดังตาราง
ที่ 10  
 
ตารางที ่10 Intention-to-treat analysis within–treatment group comparison of various  
cognitive means after 12th ECT 
                                       Donepezil , n=10                                      Placebo,n=10 
                                          (mean+SD)                                             (mean+SD)                  
  Measure                    Baseline            12th ECT                           Baseline               12th ECT 
 
 MMSE                       24.50+3.34       1.70+3.74 **                     24.90+3.93           18.6+3.31** 
      Time orientation              4.1+1.3               1.9+1.2**                                  3.5+1.7                    1.0+1.4** 
       Place orientation            5.0+0.0               4.6+1.3                                     4.9+0.3                    4.3+1.1            
      Immediate memory        3.0+0.0                3.0+0.0                                     3.0+0.0                    3.0+0.0            
       Concentration                2.3+1.6               2.0+1.7                                     2.6+1.9                    1.2+1.6 
       Naming object               2.0+0.0               2.0+0.0                                     2.0+0.0                    2.0+0.0      
       Recall object                  1.4+1.3               1.3+1.3                                    1.6+1.2                     0.4+1.0 * 
        Repeat phrase              1.0+0.0               1.0+1.0                                    1.0+0.0                      1.0+1.0 
        Praxis                            4.0+0.0               4.0+4.0                                    4.0+0.0                      4.0+4.0 
        Writing                           0.9+0.3               0.9+0.3                                    0.7+0.5                     0.8+0.4 
        Visuospatial                  0.8+0.4                0.9+0.3                                    0.7+0.5                     1.0+0.0 
 Word recall                 6.49+1.61       6.10+1.96                         6.03+1.75            5.73+2.30 
 Delay recall                 5.30+2.71       1.70+1.89 **                     4.60+2.01            0.60+1.35** 
 Logical memory I      11.00+8.27        9.90+7.84                      12.10+7.67            8.00+7.09 
 Logical memory II       8.20+7.84         1.20+2.78 **                   7.10+6.47            0.80+2.53* 
 Trailmaking A            73.90+28.19     82.90+59.68                   57.50+32.94       92.00+99.53 
 Trailmaking B       175.50+125.97    291.00+210.88               195.50+114.95    262.00+207.63 
 

* Paired t-test , p<0.05 compared with baseline 
** Paired t-test , p<0.01 compared with baseline 
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                จากตารางที่ 10 โดยใช intention-to-treat analysis  พบวาหลงั ECT คร้ังที ่12  ผูปวย
กลุมทดลอง มีคา MMSE ,time orientation item ของ MMSE ,delay recall และ logical 
memory II score ลดลงอยางมีนยัสําคัญทางสถิติเมื่อเทยีบกับ baseline (p<0.05) ในขณะที่กลุม
ควบคุมมีคาMMSE ,time orientation ของ MMSE ,recall object ของ MMSE ,delay recall และ 
logical memory II score ลดลงอยางมนีัยสําคัญทางสถิติเมื่อเทยีบกับ baseline (p<0.05) 
                    Attention 
                เมื่อทํา intention -to -treat analysis วิเคราะหการเปลีย่นแปลงของ reaction time 
และ digit span กอนการใหยาและเมื่อใหยาไปจน ECT ครบ 2,4,6,8 ,10และ 12 คร้ัง ไดผลดัง
ตารางที ่11 , 12  
ตารางที ่11 Intention-to-treat analysis แสดงคา reaction time ,digit span score ของกลุม 
Donepezil ที่เวลาตางๆเปรียบเทียบกับ baseline  

 
                                                                                ECT  
Measure     baseline         2                4                6               8             10              12                 
Reaction time  384.7+160.7   393.1+133.4   423.9+223.9   525.3+412.6   569.5+462.7  384.7+160.7   545.1+428.7  
Digit forward     10.0+1.8          10.2+1.5         10.3+1.6         10.3+1.3         10.0+1.4        10.1+1.6         10.1+1.5       
Digit backward   4.3+1.5            4.6+1.4           4.1+1.4           4.1+1.7            3.8+1.1          3.9+1.1          3.7+1.1         
 *   Paired t-test , p < 0.05 compared with baseline    
                
ตารางที ่12 Intention-to-treat analysis แสดงคา reaction time ,digit span score ของกลุม 
placebo ที่เวลาตางๆเปรียบเทียบกับ baseline  

 
                                                                                ECT  
Measure     baseline          2                4                6               8             10              12                 
Reaction time   510.3+411.3   539.9+369.4   587.8+502.0   662.7+602.5   680.9+593.9   714.5+655.6    813.0+848.5 
Digit forward      11.2+1.2         11.1+1.4          11.1+1.4         11.4+0.8         11.1+1.0        11.2+1.0           10.8+1.1 
Digit backward     5.6+2.1          4.6+1.5 *         4.8+2.3           4.9+2.3            4.2+1.6*        3.9+0.9*            4.4+2.2*        
*   Paired t-test , p < 0.05 compared with baseline                 
                  จากตารางที ่11 และ 12 พบวากลุมทดลอง ไมมีการลดลงของคา reaction time และ 
digit spanที่มคีวามสาํคัญทางสถิต ิ(p≥0.05) หลังทาํ ECT ในแตละครั้ง ในขณะที่กลุมควบคุม มี
คา digit backward หลัง ECT คร้ังที่ 2 , 8 , 10 และ 12  ลดลงจาก baseline อยางมีนยัสําคัญ
ทางสถิติ (p<0.05) 
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Adverse effect  
 
       อาการทางจิต 
                  การประเมินวา Donepezil ทาํใหมีผลตออาการทางจิตหรือไมนั้น ใชการเปรียบเทียบ
คาคะแนน BPRS ระหวางสองกลุม เมื่อทาํ ECT ครบ 6 และ 12 คร้ัง ดังตารางที1่3   และ
เปรียบเทียบคา BPRS ระหวางกอนทํา ECTและหลังการทํา ECT ไปแลว 6 และ 12 คร้ัง ในแตละ
กลุม ดังตารางที ่14  
ตารางที1่3 Between-treatment group comparison of mean BPRS  score after 6thand12th 

ECT 
                                   Donepezil(n=10)           Placebo(n=10)                P value 
 Measure                        Mean+ SD                    Mean+ SD                 between group     
BPRS score 
      Baseline                               18.30+5.19                                    18.5+1.29                               0.925 a          

       6th ECT                                  10.20+5.09                                    5.90+3.63                               0.050 b           

      12th ECT                                   4.33+3.12                                    4.80+1.10                               0.772b            

     
  a.    Unpaired –test , two tailed                            b.    ANCOVA 

 
               จากตารางที่ 13 พบวา คาBPRS หลังทํา ECT  6 และ12 คร้ัง ไมมีความแตกตางกนั
อยางมีนยัสําคัญทางสถิติระหวางกลุม  (p≥0.05) 
 
ตารางที1่4Within–treatment group comparison of mean BPRS scores after6thand12th ECT 
                                                              BPRS score (mean+SD)                             P value  *                                                     
group                                            Baseline                         after ECT         compared with baseline                  
6th ECT 
        Donepezil , n=10             18.30+5.19                      10.2+5.09                         0.008   
        Placebo,n=10                  18.50+4.09                       5.90+3.63                        0.000  
12th ECT 
        Donepezil , n=9               18.67+5.36                       4.13+3.12                        0.000                                                     
        Placebo ,n=5                   19.20+3.56                       4.80+1.10                        0.000 
* Paired t-test ,compared with baseline 
           จากตารางที่ 14 พบวาทั้งสองกลุมมีการลดลงของ BPRS scoreหลังทาํ ECT 6 และ 12 
คร้ังเปรียบเทยีบกับ baseline อยางมนีัยสําคัญทางสถติิ (p<0.05)                    



 

 

48

               การประเมินผลขางเคียงของยา Donepezil ทีม่ีผลตอประสิทธิผลของ ECT และ 
Quetiapine ในการรักษาอาการ psychotic อีกอยางโดยทางออม คือการเปรียบเทยีบขนาดยา 
Quetiapine ที่ใชในการรักษาอาการ psychotic ระหวางผูปวยทัง้สองกลุม พบวากลุมทดลองไดรับ
ยา Quetiapine โดยเฉลี่ย 350 + 84.98 mg/day  (mean + SD) กลุมควบคุมไดรับยา 
Quetiapine โดยเฉลี่ย 330 + 67.49 mg/day (mean + SD ) ทัง้นี ้ไมมีความแตกตางของขนาด
ยา Quetiapine ที่ไดรับระหวางผูปวยทั้งสองกลุม  (p=0.567) 
 
         UKU side effect rating scale 
 
                  การประเมินผลขางเคียงของการรักษาโดยใช UKU side effect scale พบผูปวยมี
ผลขางเคียงแตละชนิดในสัดสวนแตกตางกันไป แสดงใหเหน็ดังตารางที ่15  
 
                  ผูปวยกลุม Donepezil 3 คนม ีrigidity ในจํานวนนีพ้บวาม ี1คน ที่ไดรับ Haloperidol 
แบบฉีดระหวางการศึกษา และมี 1 คนที่ไดรับ Haloperidol decanoate กอนการศึกษา1 อาทิตย 
ซึ่งผูปวยที่ไดรับ Haloperidolแบบฉีดนี้มีอาการ dystonia รวมดวย 
 
                  ผูปวยกลุม Donepezil 3 คนม ี nausea ในจาํนวนนี้พบวามี 2 คนที่มีอาการตั้งแต
กอนไดรับยา Donepezil  ซึ่งหลงัไดรับยาผูปวยทัง้สองคนมี severity ของอาการ nausea  ลดลง
ทั้งคู ( baseline  nausea score =3 ,3 ; 6th ECT score =2,1 ; 12th ECT score =0,0 ตามลําดบั
ผูปวย) 
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ตารางที ่15 Between-treatment group comparison of number of patients with side effect 
(according to UKU scale) 
                                                 Donepezil                         Placebo                p Value* 
Side effect                                  (n=10)                            (n=10)              between treatment 
                                                        คน/รอยละ                               คน/รอยละ          
Psychic side effect              
    Concentration difficulties                7/70                                      3/30                       0.081 
     Asthenia/Lassitude                         3/30                                      2/20                       0.628 
      Sleepiness/sedation                      5/50                                      4/40                       0.673 
      Failing memory                            10/100                                  10/100                    1.000 
     Depression                                     2/20                                      0/0                         0.168 
     Tension/restlessness                      3/30                                      2/20                       0.628 
      Increased duration of sleep           3/30                                     2/20                       0.628 
      Reduced duration of sleep            1/10                                      0/0                         0.343 
      Increased dream activity               3/30                                     2/20                        0.628 
      Emotional Indifference                   0/0                                       1/10                        0.343 
Neurological side effect 
      Dystonia                                         1/10                                     0/0                          0.343 
      Rigidity                                           3/30                                     0/0                          0.081 
      Hypokinesia                                   0/0                                       0/0                                        
      Hyperkinesia/tardive                      0/0                                       0/0                                        
      Tremor                                           3/30                                      0/0                         0.081 
      Akathisia                                        0/0                                       0/0                                      
      Epileptic seizure                            0/0                                       0/0                                       
      Paresthesia                                    0/0                                       0/0                                       
Autonomic side effect 
      Accommodation disturbance        2/20                                    1/10                        0.556 
      Reduced salivation                        1/10                                    3/30                        0.290 
      Nausea                                          3/30                                    0/0                          0.081 
      Diarrhea                                         1/10                                    0/0                          0.343 
      Constipation                                   1/10                                    0/0                         0.343 
      Micturation disturbance                 1/10                                    1/10                       1.000 
      Polyuria/polydipsia                         2/20                                    2/20                       1.000  
      Orthostatic dizziness                      4/40                                    3/30                       0.779 
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      ตารางที่ 15 (ตอ) Between-treatment group comparison of number of patients with 
side effect (according to UKU scale) 
                                                  Donepezil                         Placebo                p Value* 
Side effect                                  (n=10)                            (n=10)              between treatment 
                                                         คน/รอยละ                               คน/รอยละ                                                  
 
      Palpitation/tachycardia                 3/30                                       1/10                            0.290 
      Increased tendency to sweat       0/0                                         0/0                                            
Other side effect 
      Rash                                             1/10                                       0/0                              0.343 
       Pruritis                                          1/10                                       0/0                             0.343 
       Photosensitivity                            1/10                                       0/0                             0.343 
       Increased pigmentation               0/0                                        0/0                                   
       Weight gain                                  2/20                                      2/20                            1.000 
       Weight loss                                   0/0                                        0/0     
        Menorrhagia                                0/0                                        0/0                                     
        Amenorrhea                                 0/0                                       0/0      
        Galactorrhea                                0/0                                       0/0 
        Gynecomastia                              1/10                                     0/0                              0.343 
        Increased sexual desire              1/10                                      1/10                           1.000 
        Deminished sexual desire           1/10                                      0/0                             0.343 
        Erectile dysfunction                     0/0                                        0/0 
        Ejaculatory dysfunction               0/0                                        0/0 
        Orgasmic dysfunction                 0/0                                        0/0 
        Dry vagina                                   0/0                                        0/0 
        Headache                                   9/90                                      9/90                           1.000 
        Physical dependence                 0/0                                        0/0 
        Psychic dependence                  0/0                                        0/0 
 

*Fisher’s exact test , two – tailed 
                จากตารางที่ 15 แสดงใหเหน็วา ผลขางเคียงที่พบไดบอยคอื failing memory(100%) , 
headache (90%),concentration difficulties (50%), sleepiness(45%) และ orthostatic 
dizziness (35%)ตามลําดบั โดยอาการขางเคียงทัง้หมดนี้ไมพบวามีความแตกตางกนัอยางมี
นัยสําคัญระหวางกลุม ( p ≥ 0.05 ) 
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Concomitant medication use 
 
               ในระหวางการศึกษามีผูปวยไดรับ concomitant medication เพื่อควบคุมอาการทางจิต 
หรือเพื่อรักษาผลขางเคียงจากยา antipsychotic ทั้งหมด  7 คน เปนกลุมทอลอง 4 คน และ กลุม
ควบคุม 3 คน แยกตามชนิดยาที่ไดรับตามตารางที่ 16  
                ผูปวยในกลุม Donepezil และ กลุม placebo  ไดรับ Antipsychoticชนิดฉีด  และ 
Dormicum tablet เพื่อควบคุมอาการ agitation  
                ผูปวยในกลุม Donepezil ไดรับ Diazepam ชนิดฉีดเพื่อรักษาอาการ dystonia  
                ผูปวยที่ไดรับ Diazepam tablet, Lorazepam tablet และ Rivotril tablet เพื่อชวย
อาการนอนไมหลับ และ  rigidity  
 
ตารางที1่6 แสดงจํานวนผูปวยที่ไดรับ concomitant medication 
 
                                                  Donepezil                         Placebo                p Value * 
Medication                                 (n=10)                            (n=10)              between treatment 
                                                             คน/รอยละ                          คน/รอยละ                      
 
Antipsychotic drug 
      Haloperidol injection               1/10                                  0                      0.343 
      Clopixol acuphase injection      0                                 1/10                    0.343 
Benzodiazepine 
       Diazepam tablet                    2/20                                  0                       0.168             
      Diazepam injection                1/10                                   0                       0.343 
       Lorazepam tablet                  2/20                                  3                       0.628 
       Dormicum tablet                    2/20                                  0                       0.168 
       Rivotril   tablet                       1/10                                   0                       0.343 
 
    * Fisher ‘s exact test ,two tailed  
 
                 จากตารางที่ 6 พบวาไมมีความแตกตางของอตัราการใหยาconcomitant medication 
อยางมีนยัสําคัญทางสถิติระหวางกลุม (p≥0.05) 
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                                                         บทที่ 5 
 
                          อภิปรายผลการวิจัย  
 
 
               การศึกษานี้เปนการศึกษาผลทางคลินกิของ  Acetylcholinesterase inhibitor ในการ
ปองกัน  cognitive impairment จากการทํา ECT วัตถปุระสงคหลักของการศึกษา คือ เพื่อ
ประเมินประสทิธิผลของ Acetylcholinesterase inhibitor ในผูปวยทีจ่ําเปนตองไดรับการรักษา
ดวย ECT   ซึ่งหากยาไดผลทําใหผูปวยที่ไดรับการรักษาดวย ECT มีผลขางเคียงดาน cognitive 
ลดลง จะสงผลใหสามารถใช ECT รักษาผูปวยไดอยางกวางขวางมากยิ่งขึน้  
 
 
                เมื่อเปรียบเทียบ baseline characteristics ระหวางกลุมผูปวยที่ได Donopezil กับ
กลุมที่ได placebo ไมพบความแตกตางกนัทางสถิติ แสดงถึงวากลุมตัวอยางที่ไดมีความ
คลายคลึง ทาํใหขอมูลที่ไดนํามาเปรียบเทียบกนัไดและไดผลที่นาเชือ่ถือ 
 
            
              จากการศึกษาพบวามีผูปวยในกลุม Donepezil 1 คน และ ผูปวยในกลุม placebo 5 คน 
รวมเปน 6 คนที่มี severe cognitive impairment จนตองยุติการศึกษาหลงัการทาํ ECT คร้ังที่ 6  
ซึ่งถือเปนจํานวนที่สูง จึงจําเปนตองทํา intention-to-treat analysis นําเอาผล cognitive function 
score คร้ังสุดทายที่ได มาวิเคราะหรวมดวย และผลจาก intention-to-treat analysis นี ้นาจะเปน
ผลที่เปนจริงมากกวาการวิเคราะหโดยไมนําผลสุดทายมาคิดเพราะsevere cognitive impairment 
ที่เกิดขึ้นจนตองยุติการศึกษานีเ้ปนสวนสําคัญตอ cognitive score ทัง้หมดที่ไดเปนอยางยิง่                  
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ผลของ Donepezil ในการปองกันการเกิดcognitive impairmentจาก 
ECT  
         
        General cognitive function จากคา MMSE  
 
                จาก intention-to-treat between-treatment group comparison  เมื่อทาํ ECT ครบ 
12 คร้ังพบวา กลุมทดลอง มีคา MMSE score สูงกวากลุมควบคุม อยางมีนยัสําคัญทางสถิต ิ
(p<0.05) และเมื่อแยก item ของ MMSEที่มีความแตกตางระหวางกลุมนี ้พบวา กลุมทดลอง มีคา 
recall object item ที่สูงกวากลุมควบคุมอยางมีนยัสําคญัทางสถิต ิ(p<0.05) โดยไมพบผล
แตกตางกนันี้เมื่อทําECT ครบ 6 คร้ัง  นอกจากนี้ จากผลการศึกษาจาก intention-to-treat  
analysis within-treatment group comparison พบวา แมวา MMSEหลัง ECT คร้ังที่ 6 และ 12  
ของผูปวยทั้งสองกลุมจะมีคาลดลงจากคา baseline อยางมนีัยสาํคัญทางสถิติ และ time 
orientation  เปน item หนึง่จาก MMSEทีพ่บวามีคาลดลงในผูปวยทั้งสองกลุม  แตผูปวยในกลุม
ควบคุมเทานัน้ที่มกีารลดลงของคา recall object item รวมดวยหลังทาํ ECT 12 คร้ัง   โดยไมพบ
การลดลงของ recall object item จากคา MMSEในกลุมทดลอง อีกทัง้ผลการศึกษาจาก survival 
analysis วิเคราะหการเกิด severe cognitive impairment จากคา MMSE เมื่อระยะเวลาผานไป
พบวา กลุมทดลอง มีโอกาสเกิด severe cognitive impairment นอยกวากลุมควบคุมอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p <0.05) 
 
               ผลการศึกษาขางตนแสดงใหเหน็วา แมวาผูปวยทัง้สองกลุมจะดูเหมือนวามี general 
cognitive function ที่แตกตางกนัหลังทํา ECT ครบ 12 คร้ัง จากคา MMSEแตเมื่อแยก item ในแต
ละสวนของ MMSE แลวพบวา memory function  เปน cognitive function ดานเดียวที่มีความ
แตกตางกนัระหวางกลุม โดยกลุมทดลองมีปญหา memory impairmentหลัง ECT 12 คร้ัง  นอย
กวากลุมควบคุมอยางมีนยัสําคัญทางสถติิ  แสดงใหเหน็วา Donepezil สามารถลดการเกิด 
memory impairment จาก ECT  ไดเมื่อเทียบกับผูที่ไมไดรับยา  นอกจากนี้จาก survival analysis 
แสดงใหเหน็วาผูที่ไดรับยา Donepezil มีโอกาสเกิด severe cognitive impairment จาก ECT ได
นอยกวาผูที่ไมไดรับยา 
 
               ผลการศึกษาขางตนยังแสดงใหเห็นอกีวายา Donepezilสามารถชวยลด memory 
impairment ไดเมื่อใหไปเปนระยะเวลานานหลังทํา ECT ประมาณ 12 คร้ัง  การทีย่าไดผลในระยะ
หลังอาจเปนเพราะยาตองใชระยะเวลาในการออกฤทธิ์ ดังจะเห็นไดจากการใชยา Donepezil ใน
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การรักษาผูปวย Alzheimer’s disease ซึ่งตองใชระยะเวลาในการออกฤทธิ์จงึจะเหน็ผลเชนกนั
(57) อยางไรกต็าม ผลของ cognitive impairment จาก ECT จะเพิม่ระดับความรนุแรงขึ้นเมื่อทาํ 
ECT จํานวนครั้งมากขึน้ ดังนั้นการที่ไมเหน็ผลความแตกตางระหวางสองกลุมเมื่อทาํ ECT ครบ 6 
คร้ัง อาจเปนเพราะระดับความรุนแรงของ cognitive impairment จาก ECT ยังไมรุนแรงมากนกั
ในระยะแรก ผลที่ไดจึงไมแตกตางกนั 
 
               ผลการศึกษาที่ไดนี้มีความสอดคลองกับการศึกษาของ Levin Y , Elizur A , Korczyn 
AD (37)ที่ทาํการทดลองโดยให physostigmine ซึ่งเปน Acetylcholinesterase inhibitor ใน
รูปแบบฉีด เพือ่ลด ECT –induced memory disturbance ในแงที่วา physostigmine สามารถลด 
impairment จาก ECT  ในดาน  memory เทียบกับกลุมที่ได placebo แตส่ิงที่แตกตางกับ
การศึกษานี้คอื Levin Y และคณะพบวา physostigmine ชวยลด impairment ดาน orientation 
รวมดวย ในขณะที่การศึกษานี้ไมพบวา orientation ทั้ง time และ place จะมีความแตกตางกนั
ระหวางกลุม   
 
        Immediate memory จากคา word recall และ logical memory I 
 
              ผลการศึกษาจาก intention-to-treat analysis between –treatment group 
comparison (complete case )หลัง ECT คร้ังที่ 6 และ 12 ไมพบความแตกตางกนัอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติระหวางกลุม(p≥0.05) ของคา word recall และ logical memory I และจาก 
intention-to-treat analysis within-treatment group comparison พบวาทัง้สองกลุมมีคา word 
recall และ logical memory I หลัง ECT คร้ังที่ 6 และ 12 ไมแตกตางจาก baseline  
 
              จากผลการศึกษา แสดงใหเหน็วาผูที่ไดรับยา Donepezil มี immediate memory 
impairment ไมแตกตางกับผูที่ไมไดรับยา และ ECT ไมไดทาํใหเกิด immediate memory 
impairment ซึ่งเหมือนกับ ผลที่ไดจาก MMSE ที่ไมพบความแตกตางของ immediate memory 
ระหวางกลุมหลังทาํ ECT คร้ังที ่6 และ 12  และไมพบความแตกตางของ immediate memory 
หลังทํา ECT เปรียบเทียบกบั baseline  เชนกนั 
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        Recent memory จากคา delay recall และ logical memory II  
 
               ผลการศึกษาจาก intention-to-treat analysis  between-treatment group 
comparison (complete case) หลัง ECT คร้ังที่ 6 และ 12 พบวาผูปวยทัง้สองกลุมมี คา delay 
recall และ logical memory II ไมแตกตางกัน  และ จาก intention-to-treat analysis within-
treatment group comparison พบวาทั้งสองกลุมมีคา delay recall และ logical memory II 
ลดลงจาก baseline อยางมนีัยสําคัญทางสถิติ หลงั ECT คร้ังที่ 6 และ 12  
 
                จากผลการศึกษาแสดงใหเห็นวาเมื่อใช delay recall จาก ADAS –cognitive part และ 
logical memory II จาก Wechsler memory scale(WMS) พบวายา Donepezil ไมสามารถลด
การเกิด recent  memory impairment ได ซึ่งแตกตางกบัการใชแบบทดสอบ  MMSE สวน recall 
object ในการศึกษานี้  ที่พบวามีความแตกตางของ memory function ระหวางกลุม โดย กลุม
ทดลอง สามารถลด memory impairment ไดหลังการทาํ ECT คร้ังที่ 12 ความแตกตางของผลที่
เกิดจากการใชแบบทดสอบที่ตางกันนี้ สามารถอธิบายไดวา การทาํการวัดmemory โดยใช ADAS 
และ WMS นัน้เปนการวัดแบบละเอียดกวาการทํา MMSE มาก ดังนัน้ ADAS และ WMS จึงนาจะ
มี sensitivity  สูงกวา MMSE ในขณะเดียวกัน MMSE นาจะมี specificity  ในการดู memory 
impairment มากกวา ADAS และ WMS ดังนัน้ ผลที่ไดจาก MMSE  จึงเปนการบอกแนวโนมของ
การเกิด memory impairment วา Donepezil สามารถลดการเกิด memory impairment จาก 
ECT เมื่อเทยีบกับผูที่ไมไดยา  อยางไรกต็าม การทีพ่บวากลุมทดลอง มีคา delay recall และ 
logical memory II สูงกวา กลุมควบคุม แตไมมีนัยสําคัญทางสถิตินัน้อาจเปนเพราะจํานวน N ที่
นอยเกนิไปจึงทําใหไมพบวาความแตกตางกันทางสถิติดงักลาว  
              
            Sequencing จากคา trailmaking A และ B     
                 ผลการศึกษาจาก intention-to-treat analysis  between-treatment group 
comparison (complete case) หลัง ECT คร้ังที่ 6 และ 12 พบวาผูปวยทัง้สองกลุมมี คา
trailmaking A และ B ไมแตกตางกนั  และ จาก intention-to-treat analysis within-treatment 
group comparison พบวาทั้งสองกลุมมคีา  trailmaking A และ B ไมแตกตางจาก baseline หลัง 
ECT คร้ังที ่6 และ 12 
                 จากผลการศึกษานี้แสดงวา การทํา ECT ไมทําใหเสีย sequencing ability และ การ
ไดรับยา Donepezil ไมไดทําใหมีความแตกตางของ sequencing ability เมื่อเทียบกบัการไมไดรับ
ยา 
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        Attention จากคา reaction time และ digit span   
 
                 ผลการศึกษาจาก intention-to-treat analysis between-treatment group 
comparison (complete case) พบวา คา reaction time , digit forward และ digit backward
หลัง ECT ทั้ง 6 และ 12 คร้ังไมมีความแตกตางกนัระหวางกลุม และผลจากการศึกษา intention-
to-treat analysis within-treatment group comparison พบวา ทั้งสองกลุมมีคา reaction time 
และ digit forward ไมแตกตางจาก baseline  ในขณะที่กลุม placebo มีคา digit backward หลัง
ทํา ECT ไป 2 , 8 , 10, 12 คร้ัง ลดลงจาก baseline อยางมีนยัสําคัญทางสถิต ิ(p<0.05) โดยที่
กลุม Donepezil ไมมีการลดลงของคา digit backwardแตอยางใด      
               
              จากผลการศึกษานี้แสดงใหเหน็วา ECT ทําให attention span ลดลงหลังทํา ECT 
2,8,10 และ 12 คร้ัง จากคา digit backward ซึ่งพบผลนีเ้ฉพาะในกลุม placebo เทานั้น อยางไรก็
ตามเมื่อพจิารณา cognitive function ดาน attention จากคา score อ่ืนๆ เชน reaction time , 
digit forward และ attention item ของ MMSE score กลับไมพบวามกีารลดลงของคาเหลานี ้จึง
เปนไปไดวา คา digit backward ในกลุม placebo ที่มคีาลดลงจาก baseline นี้ อาจเกิดจาก 
ECT ทําใหม ีattention impairment เพียงเล็กนอย  จงึไดคาที่มนีัยสําคัญเปนบาง score เทานัน้ 
และ การที่กลุมDonepezil ไมมีการลดลงของ attention เมื่อเทียบกับ baseline  อาจแสดงวา ยา 
Donepezil มีแนวโนมที่จะลดการเกิด attention impairment ได เพียงแตไมพบวามนีัยสําคัญทาง
สถิติเมื่อเทยีบกับกลุมที่ไมไดยา  
 
              ผลการศึกษาดาน attention ที่ไดนี้ไมสอดคลองกับการศึกษาของ Calev A,et al.(7)ที่
พบวา ECT ไมไดทําใหเสยี attention อยางไรก็ตามการศึกษาของ Calev A ,et al. เปนการศึกษา
หลัง ECT ไปแลว 1 วัน ตางจากการศึกษานี้ทีท่ําหลังจาก ECT 60 นาทีดังนั้นระยะเวลาตางกนัใน
การศึกษาจึงเปนเหตุผลที่ทาํใหผลการศึกษาที่ไดตางกนัได เพราะเมื่อวัด attention ในระยะเวลา
หลัง ECT ที่นานกวายอมทาํให attention ดีข้ึนโดยลําดบั   
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กลไกของDonepezil ในการลด cognitive impairment จาก ECT 

 
            ผลของECT ตอ cognitive function จากการศึกษานี้ พบวา การทาํ ECT 6 และ 12 คร้ัง 
ทําใหมีผลกระทบตอ memory อยางชัดเจน โดยที ่cognitive function ดานอืน่( sequencing 
,attention ,visuospatial )ไมไดรับผลกระทบอยางชัดเจน ชนิดของmemory ที่เสีย คือ recent 
memory  จากการทดสอบโดยใช ADAS-cog สวน delay memory และ  WMS สวน logical 
memory II   ในขณะที ่immediate memory ยัง intact อยู    เนื่องจากimmediate memory เปน 
function ของสมองที่ตองอาศัย working memory ที่ prefrontal lobe เปนสวนรับผิดชอบ รวมกบั 
trailmaking A และ B ซึ่งเปนแบบทดสอบที่ตองอาศัย sequencing ability และ executive 
function ในการทํางาน อันเปนสวนที ่frontal lobe รับผิดชอบอยูเชนกัน (55) จึงสรุปไดวา การทาํ 
ECT ไมไดมีผลตอการทํางานของ frontal lobe function  โดยสวนของสมองทีน่าจะไดรับ
ผลกระทบจาก ECT มากทีสุ่ดคือ temporal lobe เนื่องจากเปนบริเวณที่ทาํหนาที่ในการเกิด 
recent memory   
 
                 จากการศึกษาของ Lerer B. et al. (34,35) พบวา การกระตุนดวยไฟฟาที่สมองหลาย
คร้ัง ทาํใหเกิด down regulation ของ muscarinic cholinergic receptor ในสมองของหนู ซึง่สงผล
ใหเกิด anterograde amnesia  ดังนัน้ การเกิด recent memory impairment ที่พบในผูปวยที่ไดรับ
การทาํ ECT นี้ อาจจะเกิดจากกลไกเดยีวกันคือ เกิดการ down regulation ของ muscarinic 
receptor ในสมอง ซึง่ยงัไมชดัเจนวาเกิดทีส่มองสวนใดมากที่สุด แตหากรวมผลที่พบนี้เขาดวยกนั 
อาจเปนไปไดวาสมองสวน temporal lobe นาจะเปนบริเวณที่เกิด down regulation ของ 
muscarinic receptor มากที่สุด เพราะผลการทดสอบที่พบวา recent memory อันเปนหนาที่ของ 
temporal lobe  เปนสวนที่ไดรับผลกระทบจาก ECT  
 
                 ยา Donepezil มีกลไกการออกฤทธิ์ยับยัง้การทํางานของ Acetylcholinesterase ซึ่ง
เปน cholinesterase ทีพ่บมากในสมอง ทําใหม ีAcetylcholine activity มากขึ้น (69) ดังนัน้เมื่อ
ผูปวยที่ไดรับการทาํECT ไดรับยานี ้ ยาจงึสามารถเขาไปเพิ่มการทาํงานของ acetylcholine ที่
สมองไดโดยตรง  ซึง่จากการศึกษานีพ้บวาผูปวยที่ไดรับยาDonepezil  มี recent memory 
impairment ลดลงเมื่อเทยีบกับผูที่ไมไดรับยา  ดังนั้นจงึเปนไปไดทีย่าอาจจะเขาไปออกฤทธิ์ที ่
down regulated- muscarinic receptor บริเวณ temporal lobe อันเปนสวนทาํหนาที่เกี่ยวกับ 
recent memory ได อยางไรก็ตามคงตองมีการศึกษาเพิม่เติมเพื่อที่จะแสดงถึงกลไกของ 
Donepezil ในการลด memory impairment จากการทํา ECT ไดชัดเจนยิง่ขึ้น                                                             
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ผลขางเคียง 
               จากผลการศึกษาดาน side effect ของยาพบวา การรักษาที่ใหในผูปวย ไมไดทําให
อัตราสวนผูปวยที่เกิดผลขางเคียงของการรักษามากขึน้ทัง้ในดาน psychic side effect , 
neurological side effect , autonomic side effect  หรือ side effect ดานอื่นๆ โดยพบ side 
effect เรียงตามลําดับในผูปวยทัง้สองกลุมจากมากไปนอยดังนี ้failing memory (100%) , 
headache (90%),concentration difficulties (50%), sleepiness(45%) และ orthostatic 
dizziness (35%)ซึ่งอาการขางเคียงทัง้หมดนี้ไมพบวามีความแตกตางกนัอยางมีนยัสําคัญระหวาง
กลุม ( p ≥ 0.05 ) โดยแบงอาการ side effect ตางๆทีเ่กิดขึ้นจากการรักษาไดดังนี ้ 
                
        Side effect จาก ECT  
                การที่ผูปวยมี side effect ดาน failing memory  100%นั้นเปนผลจากการทํา ECT อัน
เปนผลขางเคยีงที่ใชเปนหลกัในการศึกษานี ้ซึ่งไดมีการอภิปรายไวอยางละเอยีด ในหัวขอผลของ 
Donepezil ในการปองกนัการเกิด cognitive impairment จาก ECT  
                  
                 การเกิด headache เปนผลขางเคียงทีพ่บไดบอยในผูปวยที่ไดรับการรกัษาดวย ECT 
ซึ่งจากการศึกษากอนๆพบวาอาการปวดศรีษะเปนผลขางเคียงที่ไมรุนแรง และสวนใหญอาการดี
ขึ้นหลงัไดรับยา symptomatic treatment เชน paracetamol , sumatriptan ,propanolol หรือ 
เมื่อระยะเวลาผานไปอาการนี้จะดีขึ้นเอง(17,42) 
                  
        Side effect จากยา Quetiapine  
                  การเกิด sleepiness และ orthostatic dizziness เปน side effect ที่พบไดบอย ใน
ผูปวยที่ไดรับ Quetiapine (22,44,64) เนือ่งจาก Quetiapine เปนยาที่มี  high affinity ตอ  
histamine type 1 ,alpha 1 และ alpha 2 adrenergic receptor จึงทําใหมีฤทธิง์วง และ วงิเวียน
ศีรษะได ทั้งนีไ้มพบความแตกตางของอัตราการเกิดsleepiness และorthostatic dizziness 
ระหวางผูปวยทั้งสองกลุม 
 
        Side effect จากยา Donepezil                  
                  ในดาน nausea/vomiting พบวามีผูปวยกลุมทดลอง 3 คนมีอาการ nausea  ในขณะ
ที่กลุมควบคุม ไมพบวามีผูใดมี side effect นี้ ในจาํนวนผูปวย 3 คนนี้ พบวามี 2 คนที่มีอาการ 
nausea ตั้งแตกอนไดรับยา Donepezil  และเมื่อติดตามผูปวยตอหลงัไดรับยาผูปวยทั้งสองคนมี 
severity ของอาการ nausea  ลดลงทั้งคู ( baseline nausea score =3 ,3 ; 6th ECT score =2,1 
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; 12th ECT score =0,0 ตามลําดับผูปวย) ดังนัน้เปนไปไดวาการเกิดอาการ nausea นีน้าจะเปน
จาก อาการเดิมของผูปวยกอนไดรับยา หรืออาจเปน side effect จากยา Donepezil จริงแตเปน
เพียงระยะแรก จากนัน้เมื่อเวลาผานไปอาการ side effect นี้ก็คอยๆดีขึ้นเรื่อยๆ ซึ่งตรงกับ
การศึกษาที่ผานมาของ Roger S.L. et al. (53) อยางไรก็ตามไมพบวามีความแตกตางกนัในอัตรา
การเกิด nausea อยางมนีัยสําคัญทางสถติิระหวางกลุม (p≥0.05) 
 
                   ในดาน rigidity พบวาผูปวยในกลุม Donepezil 3 คนมีอาการ rigidity ในขณะที่กลุม 
placebo ไมพบ side effect นี ้ในจาํนวนผูปวยทัง้ 3 คนนี ้มี 1 คนที่ไดรับยา Haloperidol 
injection ขณะเขารวมการศึกษาเพื่อรักษาอาการทางจิต และเกิดอาการ rigidity ตามมาหลงั
จากนั้น และสามารถแกอาการไดดวย benzodiazepine และมี 1 คนที่ไดรับ Haldol decanoate 
injection กอนหนาเขารวมการศึกษา 1 อาทิตย ดังนั้นผล rigidity ที่เกดิขึ้นจึงนาจะเกิดจาก 
concomitant medication เหลานี ้ อยางไรก็ตาม จากการศึกษาที่ผานมาพบวา ผลขางเคียงอยาง
หนึง่ของ Donepezil คือ muscle cramp และอาจทาํใหผูที่มีอาการ extrapyramidal symptom 
อยูแลวมีอาการรุนแรงขึ้นได(57) ดังนัน้ความผิดปรกตขิอง rigidity นี้ จงึเปนผลขางเคียงที่ควร
ระวังไว  
 
                    ในดานผลตออาการทางจิต  ทําโดยเปรียบเทียบ คาคะแนน BPRS  ระหวางผูปวย
สองกลุม เมื่อทํา ECT ครบ 6 และ 12 คร้ัง พบวาไมมีความแตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญทางสถิต ิ
(p≥0.05) และเมื่อเปรียบเทยีบขนาดยา Quetiapine ที่ใชในการรักษาอาการ psychotic ระหวาง
ผูปวยทัง้สองกลุม พบวากลุมทดลองไดรับยา Quetiapine โดยเฉลี่ย 350 ± 84.98 mg/day 
(mean±SD) กลุมควบคุมไดรับยา Quetiapine โดยเฉลี่ย 330±67.49 (mean±SD) ทั้งนี้ไมมีความ
แตกตางของขนาดยา Quetiapine ที่ไดรับระหวางผูปวยทั้งสองกลุม (p<0.05) อยางไรก็ตาม เมื่อ
ดูจากคาmean BPRS score ของแตละกลุมแลวพบวา กลุมทดลอง มคีา BPRS score เมื่อทํา 
ECT 6 คร้ัง( 10.2 ± 5.09 คะแนน) สูงกวากลุมควบคุม (5.90 ±3.63 คะแนน)  ทั้งที่คา baseline 
ไมแตกตางกนัมากนัก( 18.3± 5.19 และ 18.5±1.29 ในกลุมทดลอง และกลุมควบคมุ ตามลําดับ) 
จึงอาจเปนไปไดวา Donepezil อาจจะมผีลทําใหเกิดอาการทางจิต ดังเชนการศึกษาของ Dunn 
N.R. et al. (19) ที่พบวา Donepezil อาจมีผลทําใหเกิด psychiatric disturbance  แตไมพบวามี
นัยสําคัญทางสถิติเชนเดียวกับการศึกษานี้ อยางไรก็ตามมกีารศึกษาอื่นทีพ่บวา Donepezil ชวย
ทําใหอาการ psychotic ดีข้ึน (5,6,41)     ส่ิงหนึ่งที่ควรใหความสําคัญ คือ drug interaction
ระหวาง Donepezil กับ Quetiapine เพราะ Donepezil อาจมีผลทาํให Seroquel ไดผลในการ
รักษาอาการทางจิตลดลง แตจากการศึกษาที่ผานมายงัไมสามารถบอกไดชัดเจนเกี่ยวกบั drug 
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interaction ของยาทั้งสอง (4,15)  ถึงแมยงัไมมีการศึกษาที่ชัดเจนเกีย่วกับเรื่องนี้ ก็อาจเปนไปได
วา drug interaction อาจเกีย่วของกับ enzyme CYP -450 isoenzyme 3A4ที่ยาทัง้คูใชในการ 
metabolized ดังนัน้อาจทําใหเกิดการเพิ่มระดับยาของกนัและกนั แตไมสามารถนาํใสใชอธิบาย
ผลที่เกิดขึ้นไดวาเหตุใดผูที่ไดรับยา Donepezil จึงมีคา BPRS หลัง ECT 6 คร้ังสูงกวากลุมที่ไมได
ยาอยางเห็นไดชัด แมวาจะไมมีนัยสาํคัญทางสถิติก็ตาม ซึ่งเปนประเด็นที่คงตองมกีารศึกษา
ตอเนื่องตอไป      
 
                       
Concomitant medication  
            
                  จากการศึกษาพบวามีผูปวยไดรับ concomitant medication เพื่อควบคุมอาการทาง
จิต หรือเพื่อรักษาผลขางเคยีงจากยา antipsychotic ทั้งหมด  7 คน เปนกลุม Donepezil 4 คน 
และ กลุม placebo 3 คน  ยาทัง้หมดที่ไดรับเปนยา antipsychotic และ Benzodiazepine ไม
พบวามีความแตกตางของอตัราการใหยาเหลานี้ระหวางทั้งสองกลุม 
 
                 อยางไรก็ตาม ยาทัง้สองชนิดที่ใหเพิ่มเขามา คือ antipsychotic และ benzodiazepine 
นั้น เปนยาที่มผีลตอ cognitive function โดยทําให cognitive function แยลง แตเนือ่งจากการที่
ไมพบความแตกตางของอัตราการใหยาเหลานี้ระหวางสองกลุม ผล cognitive function ที่วัดได
จากการศึกษานี้จึงนาจะเปนผลที่สามารถนําไปใชสรุปผลไดจริง 
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Limitation  
 
                 
                เนื่องจากผูปวยแตละคนมีระดบั seizure threshold แตกตางกนั และการศึกษานี้ไม
สามารถควบคุม ระดับการชักใหเหมาะกบั seizure threshold ของผูปวยแตละคนได โดยการมี
ระดับการชักทีไ่มเทากันนี้อาจกอใหเกิดระดับ cognitive impairment ตางกนัในผูปวย ซึ่งถือเปน 
confounder ของการศึกษานี้ อยางไรก็ตามไดพยายามควบคุมใหระดับการชักอยูในระดับที่
ใกลเคียงกนัในผูปวยแตละรายโดยใชวธิี titrate dose ซึง่เปนวิธทีี่ปฏิบัติกันอยูในปจจุบัน  
 
                การที่ผูปวยจาํเปนตองไดรับยา anesthetic agent คือ thiopental และ 
succinylcholine ถือเปน concomitant medication อยางหนึง่ที่ผูปวยไดรับ และเปน 
confounder ของการศึกษา เนื่องจากเปนยาทีม่ีผลตอ cognitive function อยางไรก็ตามผูปวยทุก
คนไดรับยาชนดินี้ และมกีารปรับ dose ยาตามน้าํหนักตวั โดยหวงัวายา anesthetic agent 
เหลานี้จะกอใหเกิดความแตกตางของ cognitive function ระหวางกลุมไมมากนัก 
 
                เนื่องจากมีผูปวยบางรายจาํเปนตองไดรับยารักษาอาการทางจิตเพิม่เติมระหวางอยูใน
การศึกษาเชน Haloperidol แบบฉีด หรือแมแตการไดรับ Haldol decanoate กอนเขาการศึกษา 
ซึ่งยาดงักลาวเปน confounder ของการศกึษาไดเนื่องจากมีฤทธิ ์anticholinergic แมจะนอยเมื่อ
เทียบกบั conventional antipsychotics กลุมอ่ืนก็ตาม 
 
                การมีจํานวนตวัอยางทีน่อย(N=20)ทําใหคา score บางอยางยังไม significant อยางไร
ก็ตามแมวากลุมตัวอยางจะมีจํานวนตัวอยางทีน่อยแตมีคา score บางตัวที่มีความ significant  
 
               ผลการศึกษาที่ไดสามารถนําไปใชไดเฉพาะกบัผูปวยที่มีลักษณะใกลเคียงกับตัวอยางที่
นํามาศึกษา คอืเปนโรค schizophrenia , ไดรับการรักษาดวยbilateral ECT แบบ multiple 
modified 3 วันตออาทิตย ทัง้หมด 6 วันรวมเปน 12  คร้ัง และตองไมไดรับยาทีม่ีฤทธิ์ 
anticholinergic รวมดวย อันจะทําใหมีผลกระทบตอการทํางานของยา Donepezil ได 
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สรุป 
 
             สรุปแลว การไดรับยา Donepezil 5 mg วันละครั้ง โดยเริ่มกอนการทํา ECT 1วัน ไปตลอด
ระยะการทํา ECT มีประสิทธผิลในการลด memory impairment จาก ECT ในผูปวยโรคจิตเภท 
หลังทํา ECT ครบ 12 คร้ัง เทียบกับผูปวยที่ไมไดรับยาอยางมีนยัสําคญั และมีแนวโนมในการลด 
attention impairment  นอกจากนี ้ยา Donepezil ยังมผีลในการปองกันการเกิด severe 
cognitive impairment เมื่อเทียบกบัผูที่ไมไดรับยา  โดย ไมพบความแตกตางของการเกดิผล
ขางเคียงเทยีบกับผูปวยที่ไมไดรับยา   

 
        อยางไรก็ตามมีขอจํากัดในการนําผลการศึกษานี้ไปใช กลาวคือ ใชไดกับผูปวยที่เปนโรค 

schizophrenia ที่จําเปนตองไดรับการทํา bilateral  MMECT  3 วันตออาทิตย ทั้งหมด 6 วนั รวม
เปน 12 คร้ัง และ ผูปวยเหลานี้ตองไมไดรับยาทีม่ีฤทธิ์ anticholinergic รวมดวย            
       
              ดังนัน้ จากประสทิธิผลของ donepezil ในการลด cognitive impairment นี้ ทําใหแพทย
ไมตองเปลี่ยนวิธีการทํา ECT หรือหยุดการทํา ECT ในผูปวยซึง่จะเปนการลดประสิทธิภาพในการ
รักษาอาการทางจิตของ ECT  นอกจากนีป้ระโยชนโดยรวมที่อาจจะเกิดขึ้นตอไปคือ ลดระยะเวลา
การอยูโรงพยาบาล เปนผลใหเสียคาใชจายในการรักษาตลอด course ลดลง ทั้งนี้จาํเปนตองมี
การศึกษาถึง cost effectiveness ในอนาคตตอไป วา Donepezil สามารถชวยลดภาระคาใชจาย
ตลอด course หรือ ลดระยะเวลาการรักษาในโรงพยาบาลในผูปวย schizophrenia ที่จาํเปนตอง
ไดรับการรักษาดวย ECT มากกวา 12 คร้ังไดจริงหรือไม อยางไรก็ตาม ผลที่ดทีางดานจิตใจยอม
เกิดขึ้นตอผูปวยและญาติ จากการม ีcognitive impairment จาก ECTที่ลดลง  
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                  ใบยินยอมรบัการรักษาดวยไฟฟา 
                 ฝายจิตเวชศาสตร ร.พ.จุฬาลงกรณ 
ชื่อ-นามสกุล (แพทย) : ________________________________ 
 
ชื่อ-นามสกุล (ผูปวย):_________________________________ 
 
            แพทยที่ทําการรักษาขาพเจาไดแนะนําใหขาพเจาทําการรักษาดวยไฟฟา( Electroconvulsive 
Therapy : ECT) ตามธรรมชาติของการรักษาชนิดนี้ ขาพเจาอาจไดรับทั้งคุณและโทษ ซึ่งขอมูลเหลานี้ไดรับ
คําอธิบายจากบุคลากรทางการแพทยแลว และขาพเจายินยอมที่จะรับการรักษาดวยไฟฟา 
              ขาพเจาจะไดรับการรักษาดวยไฟฟา เพื่อชวยใหสภาพความเจ็บปวยทางจิตของขาพเจาดีขึ้น 
ขาพเจาเขาใจวายังมีการรักษาชนิดอื่นสําหรับความเจ็บปวยของขาพเจา อยางเชน การรักษาดวยยา และการทํา
จิตบําบัด ซึ่งประวัติการรักษาและธรรมชาติของโรคทางจิตของขาพเจา จะเปนตัวชี้แนะในการเลือกวิธีการรักษา 
ระหวาง การรักษาดวยไฟฟา,ดวยยา,และดวยการทําจิตบําบัด ขาพเจาไดรับคําอธิบายถึงเหตุผลที่การรักษา 
ดวยไฟฟาเหมาะกับขาพเจาแลว 
                          การรักษาดวยไฟฟานิยมทําเปนชุด ในการรักษาแตละครั้ง ขาพเจาจะถูกนําเขาสูหองที่มี
อุปกรณการรักษามากมาย สวนใหญแลวการรักษาจะทําใหตอนเชากอนอาหาร เนื่องจากการรักษาชนิดนี้ตองมี
การใหยานอนหลับ ฉนั้นขาพเจาจึงไมสามารถดื่มน้ําหรือบริโภคทางปากไดเลย เปนเวลาอยางนอย 6 ชั่วโมง 
กอนรับการรักษาแตละครั้ง หลังจากที่ขาพเจาไดเขาไปหยั่งหองรักษาแลว ขาพเจาจะไดรับยาทางเสนโลหิตดํา 
ซึ่งจะเปนยานอนหลับที่จะทําใหขาพเจาหลับอยางรวดเร็ว และยาตัวที่สองจะเปนยาชวยคลายกลามเนื้อของ
ขาพเจา เนื่องจากขาพเจาไดหลับไปแลว ขาพเจาจึงไมสามารถรูสึกถึงความเจ็บปวด หรือกระแสไฟฟาที่ไดรับ 
และเมื่อขาพเจาตื่นขึ้นมา ขาพเจาจะไมสามารถจําการรักษาได 
                         ในการเตรียมการรักษา จะมีเครื่องวัดติดไวที่ศีรษะของขาพเจา และตามสวนตางๆของรางกาย 
รวมทั้งที่วัดความดันโลหิตซึ่งจะติดไวที่แขนขางใดขางหนึ่งของขาพเจา เครื่องวัดเหลานี้จะทําการวัดคลื่นสมอง 
คล่ืนหัวใจ และความดันโลหิตของขาพเจา ในการติดอุปการณเหลานี้จะไมไดรับความเจ็บปวดใดๆ เมื่อขาพเจา
ไดหลับไปแลว กระแสไฟฟาจากการควบคุมของเครื่อง จะเดินทางผานสูแผนเหล็กที่ติดอยูตรงศีรษะของขาพเจา
ทั้ง 2 ขาง ในขณะที่กระแสไฟฟาผานเขาตัวขาพเจาจะทําใหเกิดอาการชัก แตเนื่องจากขาพเจาไดรับยาคลาย
กลามเนื้อกอนทําใหอาการชักปรากฏใหเห็นเพียงเล็กนอยเทานั้น เปนเวลาประมาณ 1 นาที และในเวลาไมกี่นาที
หลังจากนั้นยาสลบก็จะหมดฤทธิ์ ทําใหขาพเจาตื่นขึ้นมา ในขั้นตอนของการรักษานั้น การเตนของหัวใจ ความ
ดันโลหิต และระบบอื่นๆของขาพเจา จะถูกวัดตลอดเวลา ขาพเจาจะไดสูดออกซิเจนทางหนากาก ขณะรับการ
รักษา ระหวางที่ขาพเจากําลังนอนพักฟน จะมีพยาบาลคอยดูแลตลอด จนกวาขาพเจาพรอมจะลุกจากเตียง 
จํานวนครั้งของการรักษาดวยไฟฟา ไมสามารถบอกไดลวงหนา เพราะขึ้นอยูกับสภาพความเจ็บปวยทางจิตของ
ขาพเจา การตอบรับตอการรักษา และวิจารณญาณของจิตแพทยผูที่รักษาขาพเจา โดยปกติประมาณ 6-12 ครั้ง
แตผูปวยบางรายที่มีการตอบสนองตอการรักษาชา ทําใหอาจไดรับการรักษาดวยไฟฟามากครั้งกวาปกติ 
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                    ผลที่ขาพเจาจะไดรับจากการรักษาดวยไฟฟานั้นคือ โอกาสที่ความเจ็บปวยทางจิตของขาพเจาจะดี
ขึ้น เนื่องจากการรักษาดวยไฟฟานั้นไดแสดงใหเห็นวาเปนการรักษาที่มีประสิทธิภาพ ตอความเจ็บปวยทางจิต
หลายประเภท แตมิไดหมายความวาผูปวยทุกรายจะตอบสนองอยางดีกับการรักษานี้เสมอไป เชนเดียวกับการ
รักษาอื่นๆ ซึ่งผูปวยบางรายมีอาการดีขึ้นทันที บางรายดีขึ้นเพื่อที่จะกลับมาปวยอีกครั้ง และในบางรายอาการ
อาจจะไมดีขึ้นเลย 
                 ในการรักษาตางๆยอมมีผลขางเคียงตอผูปวย และการรักษาดวยไฟฟาก็มิไดแตกตางไปจากการ
รักษาชนิดอื่น เพราะเมื่อขาพเจาตื่นขึ้นจากการรักษาแตละครั้ง ขาพเจาอาจจะมีอาการสับสน ซึ่งอาการนี้จะ
หายไปภายในไมกี่ชั่วโมง และขาพเจาอาจจะรูสึกปวดศีรษะ ปวดเมื่อยกลามเนื้อ หรือรูสึกคลื่นไสได ผลขางเคียง
ที่รายแรงสําหรับการรักษาดวยไฟฟาพบไดนอยมาก เนื่องจากเครื่องมือที่ถูกพัฒนาอยางทันสมัย 
                 เพื่อลดความเส่ียงที่จะเกิดผลขางเคียง ขาพเจาจะไดรับการตรวจประเมินทางรางกายกอนจะทําการ
รักษาดวยไฟฟา แตหากขาพเจาไดประสบตอผลขางเคียงของการรักษา ขาพเจาก็จะไดรับการรักษาชวยเหลือ
จากแพทยและบุคลากรทางการแพทยอยางรวดเร็ว ดวยเครื่องมือที่เตรียมไวสําหรับเหตุฉุกเฉิน 
                ผลขางเคียงที่พบไดบอยในการรักษาดวยไฟฟาคือการสูญเสียความจํา ซึ่งความรายแรงนั้นขึ้นอยูกับ
จํานวนครั้งที่ทําการรักษา ความจําสวนหนึ่งจะสูญเสียไปทันทีหลังการรักษา และเมื่อเวลาผานไปความจําก็จะดี
ขึ้น การสูญเสียความทรงจําสวนใหญ จะกลับคืนมาภายในเวลาไมกี่เดือนหลังการรักษาดวยไฟฟา และบางครั้ง
ขาพเจาอาจมีความลําบากที่จะเรียนรูหรือจดจําส่ิงใหมๆซึ่งอาการนี้จะหายไปภายในไมกี่สัปดาหหลังการรักษา
ดวยไฟฟา 
               การที่จะประสบกับผลขางเคียงตางๆ เชน อาการสับสนและปญหาดานความจํานั้นแตกตางไปในแต
ละคน แตเนืองจากความเจ็บปวยทางจิตทําใหมีความบกพรองในการเรียนรูและในความทรงจําอยูแลวนั้น ผูปวย
บางรายเมื่อเปรียบเทียบกับอาการเดิม มีการเรียนรูและความจําที่ดีขึ้นหลังจากไดรับการรักษาดวยไฟฟา และมี
ผูปวยจํานวนนอยที่สูญเสียความทรงจําเปนเดือนหรือเปนป ซึ่งยังไมมีสาเหตุบงชี้แนชัด 
             เนื่องจากอาการสับสน และ/หรือ สูญเสียความทรงจําที่อาจเกิดขึ้นกับขาพเจาหลังทําการักษา ทําให
ขาพเจามิควรตัดสินใจในเรื่องสําคัญตางๆในขณะรับการรักษาหรือทันทีหลังไดรับการรักษาดวยไฟฟา จึงควร
เล่ือนการตัดสินใจในเรองสําคัญไปกอน ขาพเจาสามารถที่จะถามคําถามเกี่ยวกับการรักษาไดกับแพทยและ
ทีมงานที่ใหการรักษาไดทุกเมื่อ ขาพเจาเขาใจวาการตัดสินรับการรักษาดวยไฟฟา เกิดขึ้นดวยความสมัครใจของ
ขาพเจาเอง 
 
 
 
บิดา มารดา สามี ภรรยา หรือผูแทนโดยชอบธรรม ______________  ___________ 
                                                                                ลายเซ็น                    วัน/เดือน/ป 
พยาน : __________________________________        _________________ 
                                  ลายเซ็น                                                   วัน/เดือน/ป 
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                  ใบยินยอมเขารวมการศึกษาการปองกนั 
              การเกดิภาวะหลงลืมจากการรักษาดวยไฟฟา 
  คําชี้แจงเกี่ยวกับการศึกษา 
          การศึกษาครั้งนีจ้ัดทําขึ้นเพื่อพัฒนาวธิีการปองกันภาวะหลงลืมจากการรักษาดวย
ไฟฟา โดยทานจะไดรับ ยาโดนิเพซิล ซึ่งเปนยาที่สามารถบรรเทาภาวะหลงลมืในผูปวยโรคสมอง
เสื่อมไดอยางไดผล ใชรับประทานทางปากวันละหนึ่งเมด็กอนนอน และยา คิวไทอาปนซึง่เปนยา
ตานอาการทางจิต  ใชรับประทานทางปากขนาด 1-3 เม็ดตอวัน วันละสองครั้ง ตัง้แต 1วันกอนเริม่
การรักษาดวยไฟฟาจนสิน้สดุการรักษา  
                ในการรักษาตางๆยอมมีผลขางเคียง การรักษาดวยยาโดนเิพซิล และควิไทอาปน อาจ
ทําใหทานมีอาการขางเคียงเชน   คลื่นไส , อาเจียน  , ทองเสีย , วิงเวยีนศีรษะ , งวงนอน , ความ
ดันต่ําเวลาเปลี่ยนทาทาง  , น้ําหนกัเพิม่  ,เอนไซมตับสูงขึ้น  อันเปนอาการที่เกิดขึ้นชัว่คราว โดย
อาการตางๆจะอยูในความดแูลของแพทยและพยาบาลอยางใกลชิดเทียบเทาผูปวยรายอื่น ซึง่
ในชวงระหวางการศึกษาทีท่านยงัคงไดรับการรักษาดวยไฟฟานัน้ แพทยประจาํบานผูทาํการศึกษา
จะทําการประเมินผลทางดานความจํา,อาการของโรค,ผลขางเคียงจากยา เมื่อทําการรักษาดวย
ไฟฟาครบ 6 คร้ัง (ประมาณ 7 วนั ) และเมื่อครบ 12 คร้ัง (ประมาณ 14 วัน) ใชเวลาครั้งละ
ประมาณ 45 นาที และประเมินผลดานสมาธิเมื่อหลังการรักษาดวยไฟฟาทุกครั้งใชเวลาครั้งละ
ประมาณ 10 นาที กรณีมีผลขางเคียงมากทานจะไดรับการเปลี่ยนแปลงวิธกีารรักษาตามความ
เหมาะสม ซึ่งถาทานเกิดปญหาเกีย่วกับยาที่ใหในชวงระหวางการศึกษา สามารถติดตอไดที่เบอร
โทรศัพท 0-2256-4121 ในเวลาราชการ หรือ วิทยุติดตามตัวเบอร 1500 เรียก 502207 นอกเวลา
ราชการ  
                 ทานจะ ไดรับการตรวจทางหองปฏิบัติการพื้นฐาน และ ไดรับการรักษาดวย ECT,ยา
คิวไทอาปน และยาโดนิเพซลิโดยไมตองเสียคาใชจายตลอดระยะเวลาการศึกษา  14 วัน และ เมือ่
ส้ินสุดการศึกษา ทานจะไดรับการหยุดยา โดนิเพซิล  สวนยา ควิไทอาปนทานสามารถคงการรับยา
คิวไปอาปนตอ หรือ เปลีย่นเปนยาตานอาการทางจิตชนดิอื่น ข้ึนอยูกบัการเลือกของทานหรือญาติ 
และความคิดเห็นของแพทยผูรักษา ซึ่งทานจําเปนตองเสียคาใชจายดานยาตามสทิธิการรับบริการ
เดิมกอนเขาการศึกษา   และหากอาการทางจิตของทานยังไมดีขึ้นจาํเปนตองไดรับการทํา ECT 
ตอเนื่องหลังสิน้สุดการศึกษา  ทานจาํเปนตองเสียคาใชจายในการทํา ECT ตามสิทธิการรับบริการ
เดิมกอนเขาศกึษาเชนกนั 
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ประโยชนที่ทานจะไดรบัเมื่อเขารวมการศึกษา 
- มีโอกาสไดรับการปองกนัภาวะหลงลืมจากการรักษาดวยไฟฟา 
- ไดรับการดูแล และประเมนิอาการอยางละเอียด 
- ไดรับการตรวจทางหองปฏบิัติการพืน้ฐาน และ ไดรับการรักษาดวย ECT,ยาคิวไทอาปน และ

ยาโดนเิพซิลโดยไมตองเสียคาใชจายตลอดระยะเวลาการศึกษา  14 วัน 
-     ผูปวยไดมสีวนรวมในการคนควาทางวชิาการ อันเปนประโยชนตอวงการแพทย 

คําชี้แจงเกี่ยวกับสิทธิผูปวย 
              เนื่องจากขอมูลที่ไดจากผูปวยในการปองกนัการเกิดภาวะหลงลืมดวยยา โดนิเพซิล จะ
นํามาศึกษาในการทําวิทยานิพนธของแพทยประจาํบาน ภาควิชาจิตเวชศาสตร คณะแพทยศาสตร
จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย ดงันัน้ทานจึงไมตองเสียคาใชจายในการทํา ECT ,คายาโดนิเพซิล ,ยา
คิวไทอาปน และการตรวจทางหองปฏิบัตกิารที่เกี่ยวของตลอดชวงการศึกษา เปนระยะเวลา 14 
วันนอกจากนีท้านมีสิทธิทีจ่ะปฏิเสธในการเขารวมการศกึษา โดยยงัไดรับสิทธิในการรับการดูแล
จากแพทยไดตามปรกต ิ
 
 คํายินยอมของผูปวย 
             ขาพเจาไดอาน และทําความเขาใจในขอความทั้งหมดของใบยินยอมครบถวนดีแลว 
ทั้งนี้ขาพเจายนิยอมดวยความสมัครใจที่จะเขารวมการศึกษาการใชยา โดนิเพซิลปองกันภาวะ
หลงลืมจากการรักษาดวยไฟฟา โดยไมมบีังคับ หรืออามิสสินจางใดๆ 
 
บิดา มารดา สามี ภรรยา หรือผูแทนโดยชอบธรรม………………….(ลายเซน็) วัน/เดือน/ป………                   
                                         (……………………) 
 
พยาน ……………………………………….(ลายเซน็)  วนั/เดือน/ป……………………………… 
          (……………………………………….) 
แพทยประจาํบานผูทําการศึกษา…………………(ลายเซ็น) วัน/เดือน/ป………………………….. 
                            (…………………..) 

 
 
 
              



 

 

74

                         แบบประเมินผูปวยเบื้องตน   
ชื่อ_______________นามสกุล_____________ เลขที่ผูปวย______________
เพศ_______ อาย_ุ_____ป  สถานภาพสมรส____________ เชื้อชาติ ______
ศาสนา_______ การศึกษา_________(     ) น้ําหนัก_______กก. 
ประวัติการแพยา________________ 
ผลการตรวจทางหองปฏิบัตกิารเบื้องตน_______________________________ 
ชื่อญาติที่สามารถติดตอได__________________เบอรโทรศัพท____________  
อายุที่เร่ิมปวยเปน schizophrenia ____ ป   ระยะเวลาตั้งแตเร่ิมปวย_______ป 
ระยะเวลาที่ปวยของ episode ปจจุบนั _____ป 
subtype ของschizophrenia_______________ 
ยาที่ใชในปจจบุัน__________________________________________________ 
จํานวนครั้งที่เคยทํา ECT__คร้ัง ,ระยะเวลาการทําECTคร้ังสุดทาย __ป__เดือน   
ขอมูลเกี่ยวกับการทํา ECT ครั้งนี้ 
กลุมการศึกษาที่ผูปวยเขารวม (กลุม A หรือ B) ______ 
วันที่เร่ิมการทาํ ECT ____________วันสดุทายที่ทาํ ECT _______________ 
จํานวนครั้งทีท่าํ MMECT _______คร้ัง   
จํานวนครั้งทีท่าํ single ECT ____คร้ัง  วนัที่เร่ิมทาํsingle ECT______________ 
ยาอื่นที่ใชรวมในระหวางการศึกษา__________________________________
ระยะเวลาทัง้หมดที่ใชในการทํา ECTคร้ังนี_้_____วัน 
คะแนนHAM-D                 _____ 
คะแนนBPRS                   คร้ังที่ 1_______2_______3________ 
คะแนนMMSE                  คร้ังที่ 1_______2_______3________ 
คะแนน trailmaking A      คร้ังที่ 1_______2_______3________ 
คะแนน trailmaking B      คร้ังที่ 1_______2_______3________ 
คะแนน word recall          คร้ังที่ 1_______2_______3________ 
คะแนน delay recall         คร้ังที่ 1_______2_______3________ 
คะแนนlogical memory I  คร้ังที่ 1_______2_______3________ 
คะแนนlogical memory II คร้ังที่ 1_______2_______3________ 
คะแนนreaction time        คร้ังที่ 1___2___3___4___5___6___7____ 

                          คะแนนdigit span(DF/DB)คร้ังที่ 1__/__ 2__/__ 3__/__ 4__/__ 5__/__ 6__/__ 7__/__ 
                          คะแนน UKU side effect   คร้ังที่ 1_______2_______3________                         
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                 แบบประเมิน word recall ,delayed recall(ADAS) 
ชื่อ.................................................HN…………………................วันเดือนป................   

             1.Word Recall Task                                                 5.Delayed Recall        
 
                          
 
 
 
 
 
 
                          
 
 
 
 
 
       
 
                          
 
 
 
 

            ชุดที่ 1                                     ชุดที่ 2                                          ชุดที่ 3                        delayed recall(30min) 
               ถูก      ผิด/ไมตอบ                   ถูก        ผิด/ไมตอบ                    ถูก     ผิด/ไมตอบ                    ถูก    ผิด/ไมตอบ 
เลือด                                       เด็กชาย                                      เลือด                                      เลือด 
คาย                                         ตึก                                             สําลี                                       คาย 
ไฟ                                           เลือด                                          คาย                                       ไฟ  
ตึก                                          สําลี                                           เด็กชาย                                  ตึก 
เด็กชาย                                   คาย                                          ของเลน                                  เด็กชาย 
ตนไม                                      ของเลน                                      ไฟ                                         ตนไม 
แมน้ํา                                      ตนไม                                        แมน้ํา                                     แมน้ํา 
ไอน้ํา                                       แมน้ํา                                          ตึก                                        ไอน้ํา 
ของเลน                                   ไฟ                                              ตนไม                                    ของเลน 
รวม 

 ครั้งที่ 1 

               ชุดที่ 1                                     ชุดที่ 2                                          ชุดที่ 3                  delayed recall(30min) 
               ถูก      ผิด/ไมตอบ                   ถูก        ผิด/ไมตอบ                    ถูก         ผิด/ไมตอบ                 ถูก    ผิด/ไมตอบ 
เลือด                                      เด็กชาย                                      เลือด                                      เลือด 
คาย                                        ตึก                                             สําลี                                       คาย 
ไฟ                                          เลือด                                          คาย                                       ไฟ  
ตึก                                          สําลี                                           เด็กชาย                                  ตึก 
เด็กชาย                                   คาย                                          ของเลน                                  เด็กชาย 
ตนไม                                      ของเลน                                      ไฟ                                         ตนไม 
แมน้ํา                                      ตนไม                                        แมน้ํา                                     แมน้ํา 
ไอน้ํา                                      แมน้ํา                                          ตึก                                        ไอน้ํา 
ของเลน                                  ไฟ                                              ตนไม                                    ของเลน 
รวม 

 ครั้งที่ 2 

                  ชุดที่ 1                                     ชุดที่ 2                                          ชุดที่ 3                  delayed recall(30min) 
               ถูก      ผิด/ไมตอบ                   ถูก        ผิด/ไมตอบ                    ถูก        ผิด/ไมตอบ                 ถูก    ผิด/ไมตอบ 
เลือด                                      เด็กชาย                                      เลือด                                      เลือด 
คาย                                        ตึก                                             สําลี                                       คาย 
ไฟ                                          เลือด                                          คาย                                       ไฟ  
ตึก                                          สําลี                                           เด็กชาย                                  ตึก 
เด็กชาย                                   คาย                                          ของเลน                                  เด็กชาย 
ตนไม                                     ของเลน                                      ไฟ                                         ตนไม 
แมน้ํา                                      ตนไม                                        แมน้ํา                                     แมน้ํา 
ไอน้ํา                                      แมน้ํา                                        ตึก                                        ไอน้ํา 
ของเลน                                   ไฟ                                           ตนไม                                    ของเลน 
รวม 

ครั้งที่ 3 
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                         Logical memory I,II 
ชื่อ__________________HN_____________วันที่ทําครั้งที่ 1________ครั้งที่ 2_______ครั้งที่ 3__________ 
Maximum score 50 คะแนน 
 เรื่อง A (25 คะแนน) 
        กัลยา / ทองดี / จากทางใต / ของจังหวัดนครราชสีมา / ทํางาน /  เปนแมครัว / ในโรงอาหาร /  ของโรงเรียน / 
แจงความ / ที่สถานีตํารวจ / ภูธรอําเภอเมือง / วาถูกปลน /  บนถนนสายหลัก / คืนวาน / โดนขโมยเงิน/ แปดรอย
บาท / เธอมีลูกเล็ก / ส่ีคน / คางคาเชาบาน / และไมไดกินขาว / มาสองวันแลว / ตํารวจ / ที่รับฟงเรื่องนี้ /  รวบรวม
เงิน / ใหเธอ 
 
คะแนนที่ไดครั้ง 1 ______,________ครั้งที่ 2_______,______ครั้งที่ 3______,________(0,30นาที) 
 
  เรื่อง B (25 คะแนน ) 
       สมศักดิ์  / แกวกลาง/ กําลังขับ / รถบรรทุก / หนักสิบตัน / ตามทางหลวง / ตอนกลางคืน / ในแมสาย /
เชียงราย / ขนไขไก / ไปแมฮองสอน / เกิดเพลารถ / หัก / รถล่ืน / ตกถนน / ลงไปในคูน้ํา / เขาถูกเหวี่ยง / ไปชน
พวงมาลัย / รูสึกตกใจกลัวมาก / ไมมีรถผานมาเลย / เขาสงสัยวาจะมีคนมาชวยเขาไหม /ทันใดนั้นวิทยุรับ-สง
ของเขา / ก็ดังขึ้น / เขาตอบอยางรวดเร็ว / “นี่ผม หนุมตั๊กแตนพูด “  
 
       คะแนนที่ไดครั้ง 1 _______,_______ครั้งที่ 2______,_______ครั้งที่ 3_______,_______ 
 
 
รวม คะแนนที่ไดครั้ง 1 _______,_______ครั้งที่ 2_______,______ครั้งที่ 3_______,_______ 
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                                              ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ 
 
               นางสาว รัศมน กลัยาศิริ เกิดเมือ่วันที่ 2 กรกฎาคม พ.ศ. 2517 ที่จงัหวัด กรุงเทพมหานคร 
สําเร็จการศึกษาแพทยศาสตรบัณฑิต จาก จุฬาลงกรณมหาวิทยาลยั เมื่อป พ.ศ. 2540    หลัง
สําเร็จการศึกษาไดทํางานเปนแพทยฝกหดัที่โรงพยาบาลสงขลา เปนเวลา 1 ป (พ.ศ. 2540-2541)  
จากนั้นไปทํางานที่ โรงพยาบาลเทพา ซึ่งเปนโรงพยาบาลอําเภอในจังหวัด สงขลาเปนระยะเวลา 2 
ป(พ.ศ. 2541-2543) และไดศึกษาตอเปนแพทยประจาํบาน ที่ภาควิชาจิตเวชศาสตร คณะ
แพทยศาสตร จุฬาลงกรณ มหาวิทยาลัย ตัง้แตป พ.ศ. 2543 จนถึงปจจุบัน  
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