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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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                                  บทที1่  
 
                                  บทนํา 
 
ความสําคัญและที่มาของปญหาการวิจัย ( Background and 
Rationale ) 
              ECT เปนการรักษาที่มีมานาน ตั้งแต ค.ศ.1938 เปนการรักษาที่มีประสิทธิภาพสงูในการ
รักษาโรค schizophrenia ระยะเฉียบพลนั ( Active –phase schizophrenia ) โดยพบวาผูปวยที่
อยูในระยะ active psychotic สวนใหญตอบสนองตอการรักษาดวย ECT (1,9,10,12,27,28, 30, 
49, 52,56, 59, 65,66, 67, 75 )เมื่อทํา ECT ไปประมาณ 8-12 คร้ัง (5) และยังเปนการรักษาที่ดี
มากแทนการรักษาทางยาในผูปวยทีม่ีอาการของโรครุนแรงมาก จําเปนตองไดรับผลการรักษา
รวดเร็ว ผูปวยที่มีขอหามในการใชยา ผูปวยทีท่นตอการใชยาไมได หรือไมไดผลในการรักษาดวยยา
(24,26,33,72 ) 
 
             อยางไรก็ตาม เปนที่ทราบกันดวีา ECT ทําใหเกิด cognitive adverse effect เชน 
memory loss  ที่เปนทัง้ anterograde และ retrograde amnesia (7, 14,16,17,18,38,40,51 
,63,70, 71,72 ) แมวามีรายงานหลายรายงานที่บอกวา side effect ดานนี้จะคอยๆลดลงไดตาม
ระยะเวลาที่ผานไป( 11, 62, 62,72)  แตผูปวยบางรายมกีารสูญเสียความจําถาวรตอเหตุการณ
บางอยางที่เพิง่เกิดกอน ระหวางหรือ หลังทํา ECT ( 62 ) ทั้งนี ้cognitive impairment ที่ลดลงนี้
ไมไดเปนผลมาจากตวัโรค schizophrenia เอง เนื่องจากมีการศึกษา neuropsychological 
impairment ในผูปวย schizophrenia พบวามีระดับคงทีเ่มื่อมา follow-up ทัง้ระยะสัน้ และระยะ
ยาว(25) 
 
             ผูวิจยัไดทําการ review แฟมประวัติผูปวยในของผูปวย schizophrenia ที่ไดรักษาดวยการ
ทํา ECT เพื่อลดอาการ psychotic ในระยะเฉียบพลัน ที่โรงพยาบาลจุฬาลงการณตั้งแตเดือน 
กุมภาพนัธ พ.ศ.2544 ถึงมีนาคม พ.ศ.2545 จากแผนกเวชระเบียน ทัง้หมด 25 คน พบวามีผูปวย 
23 คนที่มีการลงบันทึกไวในแฟมประวัติวามีอาการหลงลมืหลังการทํา ECT ทัง้นี้แมจะไมไดมีการ
ประเมินภาวะหลงลืมนี้ดวยแบบประเมินใดๆ แตจะเห็นไดวามีผูปวย schizophrenia จํานวนสูงที่มี
อาการหลงลืมหลังทํา ECT  พบวาจํานวนครั้งโดยเฉลี่ยที่ทาํ ECT คือ 14 คร้ัง (range ตั้งแต 6-25 
คร้ัง) ซึ่งสวนใหญของผูทีท่ํา ECT จํานวนนอยเนื่องจากมีภาวะ amnesia ทําใหแพทยตองเปลี่ยน
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วิธีการรักษาจาก bilateral ECT เปนsingle ECT อาการamnesiaจะไดรับการบันทกึไวเมื่อผูปวย
ทําECT ไปเฉลี่ย9 คร้ัง 
       
             ดังนัน้แมวาการทํา ECT จะทําให อาการ psychotic ลดลง แตการที่มีผลกระทบตอ 
cognitive function นี้อาจเปนสาเหตุหนึ่งทีท่ําใหผูปวยชวยเหลือตนเองไดนอยลง ซึ่งผูปวยและ
ญาติบางรายกังวลวาอาการหลงลืมที่เกิดขึ้น จะไมหาย หรือทําใหอาการเปนมากขึ้น จึงขอให
แพทยสัง่เลิกการทํา ECT  นอกจากนี้ยงัเปนสาเหตุใหแพทยจาํเปนตองเปลี่ยนแปลงวธิี ในการทาํ 
ECT เชนเปลีย่นจากการทาํแบบ bilateral เปน right unilateral หรือ เปลี่ยนจากการทํา แบบ 
multiple เปน single หรือลด intensity ของการทํา ECT หรือ ลดขนาดยา psychotropics  หรือ 
ลดความถี่ในการทาํไปจนถงึ ส่ังหยุดการรกัษาดวย ECT                       
 
                จากการศึกษาทีผ่านมาในการพยายามลด cognitive adverse effect จาก ECT โดย
การเปลี่ยนแปลง วธิีการทํา ECT เชนการ เปลี่ยนจากการทํา bilateral เปน unilateral  พบวาการ 
modify ดวยวธิีนี้ไมทาํใหเกดิการเปลี่ยนแปลงผลการรักษาตัวโรค ( 71 ) และ สามารถลดการเกิด 
memory loss  แตก็ยังเกิดmemory loss ไดอยูแมวาจะ เปลี่ยนแปลงวธิีการทาํ ECT แลวก็ตาม     
( 21, 29, 46, 54, 60 ,61,72 ) นอกจากนีย้งัมีแพทยบางทานทีย่ืนยันวามีผูปวยที่ตอบสนองตอการ
รักษาดวย bilateral ECT เทานั้น และพบวา bilateral มีประสิทธิผลในการรักษาอาการทางจิต
มากกวา unilateral (20,22,46,71)  อีกวธิีหนึง่ที่ใชในการลดผลขางเคียงนี้คือ การใชปริมาณไฟที่
ลดลง ซึง่พบวาลดผลขางเคยีงไดจริง แตประสิทธิผลในการรักษาอาการทางจิตไมเทากับการใช
ปริมาณไฟที่สูงกวา(8,20,22,43)  และวิธีสุดทายที่มักจะใชกันในการลดผลขางเคียงดาน cognitive 
adverse effect คือ การเพิม่ระยะหางของการทํา ECTเชนจากอาทิตยละสามวัน เปนอาทิตยละ
สองวนั ซึง่ผลที่ไดพบวาแมวาการเปลี่ยนวิธีดังกลาวจะสามารถลดผลขางเคียงได แตประสิทธิผล
ของการรักษาอาการทางจิตก็ลดลงเชนกนั (58)ดังนั้นหากสามารถปองกันการเกิด cognitive 
adverse effect โดยยังใชวธิีการทาํ ECT แบบเดิมได จะทําใหสามารถใช ECT ที่ไดทั้งประสทิธิผล
และมีขอจํากดัที่นอยลง 
 
                ไดมีรายงานการใชยาหลายชนดิในการปองกนัและรักษา cognitive adverse effect 
จาก ECT นี้   เชน  การให high dose Naloxone ซึ่งเปน opiate antagonist ในการปองกัน การ
เกิด cognitive adverse effect พบวาสามารถปองกันการเกิด anterograde amnesia ได แตไมมี
ผลตอ retrograde amnesia (48) และไมสามารถ reverse memory deficit จาก ECT ได  (45)   
นอกจากนี ้การให thyroid hormone(T3) สามารถปองกนัการเกิด cognitive impairment จาก 
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ECT ได   ( 68 ) แตยังไมมีรายงานในเรื่องการรักษา cognitive adverse effect   สวนการให 
inositol ซึ่งเปน cholinergic agonist ยังไมพบวาสามารถปองกนัการเกิด cognitive impairment 
ได (36) สวนการให  Physostigmine สามารถทาํให memory disturbance  ที่เกิดจากECT ดีขึ้น 
(37) แตทั้งหมดนี้ยังไมมียาตัวใดที่นาํมาใชปองกนัการเกิด cognitive adverse effect ทางคลนิิก 
ไดอยางเหมาะสม  จึงเหน็ไดวาในปจจุบนัยังไมมียาตัวใดที่สามารถปองกันและรกัษา cognitive 
adverse effect นี้ไดอยางเหมาะสมทางคลินิก(2,32) นอกจากรอเวลาใหอาการดขีึ้นเอง (72) 
 
                 สําหรับกลไกการเกิด cognitive change จาก ECT เทาทีท่ราบในขณะนีย้ังไมทราบ
สาเหตทุี่แนนอน มกีารพยายามทําความเขาใจถึงกลไกการทาํงานของ ECT เชนการศึกษาในผูปวย 
Parkinson ‘s disease ซึ่งเปนโรคทีท่ราบแนชัดแลววามคีวามผิดปรกติของ dopaminergic 
transmission ที ่nigrostriatal pathway ยาที่เพิ่ม dopamine function และลด muscarinic 
cholinergic function ไดจะทําใหอาการทาง motor ของโรค Parkinson ดีข้ึน ซึ่งพบวา ECTใน
ผูปวย Parkinson’s diseaseก็สามารถทําให อาการทาง motor นี้ดีข้ึนดวย ดังนัน้จึงมีสมมติฐาน
ที่วา ECT อาจทําใหมีการเพิ่ม  dopaminergic function และ ลด  muscarinic cholinergic 
function จึงมฤีทธิ ์antiparkinson ได (28) นอกจากนี้ พบวายาที่รบกวนการทํางานของ 
cholinergic system จะทาํใหเกิด cognitive impairment ได ดังนั้น จงึเปนไปไดวา cognitive 
adverse effect จาก ECT อาจเกิดจากกลไกเดียวกับยากลุมนี้ คือม ีฤทธิ ์antimuscaricic 
cholinergic นั่นเอง (28) โดยไดมีการทดลองในสัตว เชนหนูเพื่อศึกษาผลของ ECS 
(electroconvulsive shock - เปนการใหกระแสไฟฟาแกหนูดวยกลไกเดียวกับการทาํ ECT ใน
ผูปวย )ตอ muscarinic receptor  ไดผลเปนไปตามสมมติฐานที่คาดไวนั่นคือ ECS ทาํใหเกิด 
downregulation ของ muscarinic cholinergic receptor (34) 
 
                ดังนั้น  ถาอิงตามสมมติฐานดงักลาววา cognitive adverse effect จาก ECT เปนผลมา
จากการที ่ECT มีฤทธิ์ antimuscarinic cholinergic  การใหยากลุม acetylcholinesterase 
inhibitor อันจะทําใหม ีacetylcholine มากขึ้นจึงนาจะนํามาใชในการปองกัน cognitive 
impairment ในผูปวยที่เกิด cognitive dysfunction หลงัไดรับการทํา ECT ได ซึ่งยาที่เหมาะสมใน
กลุม Acetylcholinesterase inhibitor ควรจะเปนยาที่ไมตองใชเวลาในการ  titrate dose สามารถ
ใหยาในขนาดที่ม ีtherapeutic effect ตั้งแตเร่ิมแรก เนื่องจากตองการการออกฤทธิท์ี่คอนขางเร็ว 
และไมควรมีผลขางเคียงมาก ดังนั้นยาตัวหนึง่ทีเ่หมาะสม นาจะเปน Donepezil ทีจ่ะนํามาใชใน
การศึกษาการปองกันภาวะ amnesia จาก ECT                                 
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คําถามของการวิจัย ( Research Question ) 
 
                Donepezil สามารถใชลด cognitive impairment จากการทํา ECT ในผูปวย 
schizophrenia ไดหรือไม                
 
 
                 
วัตถุประสงคของการวิจัย( Objective )  
 
                เพื่อศึกษาประสทิธิผลของ Donepezil ในการลด cognitive impairment จากการทาํ 
ECT ในผูปวย schizophrenia 
 
 
                 
สมมติฐาน ( Hypothesis )    
               
               ยา Donepezil มีประสิทธิผลในการลด cognitive impairment จากการทาํ ECT ใน
ผูปวย schizophrenia  
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กรอบแนวความคิดในการวิจัย (Conceptual Framework)        
 
 
 
 
                                                                                                              
         -เพศ                                                            กลุมทดลอง                        
         -อายุ                                                      ยา Donepezil5mg/day 
         -การศึกษา                                                              
         -severity ของโรค                                                                                   COGNITIVE FUNCTION 
         -ระยะเวลาที่เปนโรค                                                           
         -cognitive function                                     กลุมควบคุม 

-                                                                    Placebo 
 
 
- กอนเริ่มการศึกษาประเมินผูปวยโดยใช 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.) สวน word recall และ delay recall  , Wechsler Memory Scale (WMS) สวน 
logical memory และ digit span  , Reaction time test, Trailmaking test , UKU Side 
effect rating scale    

 
 
- หลังการทาํ ECT คร้ังที่ 2,4,8,10 ประเมินผูปวยโดยใช reaction time และ digit span 

 
 
- หลังการทาํ ECT คร้ังที่ 6,12 ประเมินผูปวยโดยใช BPRS  ,MMSE , ADAS-cog. สวน 

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

      
 
 

  Multiple modifiedECT 
             X12 ครั้ง 
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ขอตกลงเบื้องตน ( Assumption ) 
 
               ผูปวยโรคจิตเภทระยะเฉียบพลนั(active - phase schizophrenia)หมายถึงผูปวยที่ไดรับ
การวนิิจฉัยเปนschizophrenia ตามเกณฑการวินิจฉยัของDiagnostic&Statistical Manual of 
Mental Disorder,Forth Edition(DSM IV)ในระยะอาการกําเริบ 
 
 
คําสําคัญ ( Key Words ) 
- ECT 
- Schizophrenia 
- Cognitive function 
- Donepezil             

 
 
การใหคํานิยามเชิงปฏิบัติการท่ีจะใชในการวิจัย (Operational 
Definition) 
 
 
1.ผูปวยโรคจติเภท ( schizophrenia )หมายถงึผูปวยที่มีอาการของ schizophrenia ครบตาม
เกณฑการวนิจิฉัยของ DSM IV     
2.อาการซึมเศรา หมายถึงผูปวยทีม่ีคะแนนHamilton Rating Scale for Depression Thai 
version > 8  คะแนน       
3.Electroconvulsive therapy (ECT) หมายถงึ การรักษาผูปวยดวยไฟฟาโดยการทําใหชัก โดยใน
การศึกษานี้ใชวิธี bilateral modified multiple ECT (MMECT)                                   
4.การชกัที่อาจสมบูรณ หมายถงึ การชกัที่มีระยะเวลาการชกัเทากบัหรือมากกวา 15 วินาที ตาม 
EEG graph 
5.การชกัที่อาจไมสมบูรณ (Abortive ECT) หมายถงึ การชักที่มีระยะเวลาการชักนอยกวา 15 
วินาท ีตาม EEG graph 
6. severe cognitive impairment หมายถึงภาวะที่ผูปวยมีอาการสับสนหรือหลงลมืมากติดตอกนั
เกิน1วันโดยคะแนนรวมของ MMSE<24คะแนน 
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รูปแบบการวิจัย ( Research Design )                 
                              
               การศึกษาวจิัยเชงิทดลอง (Experimental study) แบบ open- label ที่มกีลุมควบคุม
หนึง่กลุม  
 
                                     
ปญหาทางจริยธรรม (Ethical Considerations)                             
 
                เนื่องจากการศึกษานีเ้ปนการศกึษาทดลองทางคลินกิในผูปวย ผูปวยหรอืญาติจะไดรับ
การชี้แจงวิธีการ  วัตถุประสงค  ผลดีผลเสียของการเขารวมศึกษา ผลขางเคียงจากการรักษา โดย
จะทําการศึกษาตอเมื่อผูปวยหรือญาตยินิยอม  และมกีารเซ็นคาํยนิยอมเปนลายลักษณอักษร
ผูปวยหรือญาติมีสิทธทิี่จะถอนตัวออกจากการศึกษาเมือ่ไรก็ได ซึ่งยังคงไดรับการรักษาใน
โรงพยาบาลจฬุาลงกรณตอไปตามมาตรฐานโดยไมเกิดอคติจากการถอนตัวนี ้   ระหวางการวิจัย
ผูปวยจะไดรับการติดตามประเมินอาการและอาการแสดงอยางใกลชิด ตลอดจนมีแนวทางในการ
จัดการกับอาการหรือผลขางเคียงที่รุนแรงของผูปวยไวแลว หรือถาผูปวยมีอาการรุนแรงมากจน
จําเปนตองไดรับการรักษาชนิดอื่น ก็จะยุติการศึกษาในผูปวยรายนัน้ และผูปวยจะไดรับการดูแลที่
เหมาะสมในโรงพยาบาลจฬุาลงกรณตอไป ขอมูลและผลการวิจยัที่ได จะเก็บเปนความลับ และ
นําเสนอในภาพรวม 
                    
ขอจํากัดในการวิจัย( Limitation )  
 
                  การทํา ECT ในการทดลองครั้งนี้ยังไมสามารถหาวิธทีี่จะกําหนด frequency ,pulse 
width และ pulse duration ไดอยางแมนยาํตอ ระดับ seizure threshold ของผูปวยแตละราย 
ดังนัน้จึงตองใชวิธี titrate dose ซึ่งเปนวธิปีฏิบัติที่ทําอยูในปจจุบนั เพือ่ใหเกิดระดับการชักที่
สมบูรณโดยหวังวา  frequency ,pulse width และ pulse duration ทีใ่ชแลวทําใหเกิดระดับการชกั
ที่สมบูรณนี้ไมนาจะทาํใหเกดิความแตกตางในระดับ ความจําของผูปวยมากเทาไรนกั 
 
               การศึกษานี้เปนการศึกษา ประสิทธิผลของยา Donepezil อันเปนยากลุม 
Acetylcholinesterase inhibitor ดังนั้น  ระหวางการศึกษา หากผูปวยไดรับยาใดที่มผีลกับ 
acetylcholine โดยตรง จงึจําเปนที่จะตองยุติการศึกษาในผูปวยรายนัน้ 
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              การไมสามารถใชยาทีม่ีฤทธิ์ anticholinergic ในการศึกษานี ้เนื่องจากฤทธิข์องยาจะไป
ยับยั้งฤทธิ์ acetylcholine  enhancement ของ Donepezil อันจะมีผลแทรกแซงตอการศึกษานี ้จึง
จําเปนตองใช atypical antipsychotic  เพื่อหลีกเลี่ยงฤทธิ์ anticholinergic ซึ่งเปนผลขางเคียงของ
ยากลุม conventional antipsychotics และลดอุบัติการณการเกิด EPS อันจะมีผลใหตองใชยา 
anticholinergic drug โดยไมจําเปน ในการศึกษานี้เลือกใช Quetiapine เปน antipsychotics ที่
เหมาะสมในการเปน co-intervention และเนื่องจากลกัษณะภายนอกของ placeboแตกตางจาก
ยา Donepezil อยางเห็นไดชัด ทาํใหผูจายยา หรือแมแตตัวผูปวยเองอาจทราบไดวาผูปวยอยูใน
กลุมการศึกษาใด ทาํใหไมสามารถออกแบบการศึกษาเปน double blind control trial ได จึง
ทําการศึกษาเปนแบบ open -label trial ทีม่ีการเปรียบเทียบกับกลุม control แทน 
 
ผลหรือประโยชนที่คาดวาจะไดรับจากการวิจัย ( Expected Benefit 
and Application)                     
 

1. ไดทราบถึงประสิทธิผล ของการ ใช Donepezil ในการลดการเกิด cognitive 
impairment  anterograde amnesia ในผูปวย schizophrenia  

  
2. ฤทธิ์ของยาDonepezil ในการลดcognitive impairmentจะทําใหการใช ECT ซึ่งเปน

การรักษาที่มปีระสิทธิภาพสูง ในคนไข schizophrenia ทาํไดอยางมขีอจํากัดลดลง   
และ กอใหเกดิคุณภาพชีวิตที่ดีข้ึนในผูปวยschizophreniaที่ไดรับการรักษาดวย ECT   

 
3. เพื่อเปนแนวทางในการศึกษาวิจัยเกี่ยวกับการปองกนัและกลไกการเกดิ cognitive 

impairment จาก ECT ตอไปในอนาคต 
 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

 

9

                                        บทที ่2    
                 
                     ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวของ  
                   ( Review of the Related Literatures ) 
 
 
Mechanism การเกิด Cognitive adverse effect จากการทํา ECT   

                 
                กลไกการเกิด cognitive adverse effect จาก ECT ยังไมทราบแนชัด มีหลาย
สมมติฐานที่มใีนขณะนี้  ดังที่ไดกลาวมาแลววา มีผูตัง้สมมติฐานวา ECT อาจมีฤทธิ ์
antimuscarinic cholinergic effect อันเปนผลใหเกิด  cognitive adverse effect เพราะ มียา
หลายตวัทีม่ีฤทธิ์ anticholinergic แลวทําใหเกิด cognitive adverse effect ได และ ผูปวย 
parkinson’s disease ที่ไดรับการทํา ECT มีอาการทาง motor ดีข้ึนเหมือนกับที่ไดรับยา 
anticholinergic (28) 
 
               จากการศึกษาของ Weeks D, Freeman CPL และ Kendell RE (72)ในป 1980 ได
ศึกษาผูปวย depressive illness ที่ไดรับ ECT 2 คร้ังตออาทิตย แบงเปน bilateral ECT 15 ราย
เฉลี่ยทัง้หมด 7.2 คร้ัง เทียบกับที่ไดรับ unilateral ECT จํานวน 15ราย เฉลี่ย 7.4 คร้ังพบวาผูปวย
กลุม bilateral ECT มี verbal memory, visual design paired-associate learning , delayed 
recall และ auditory verbal paired-associate learning ที1่ อาทิตยหลังทาํ ECT ครบcourse ต่ํา
กวากลุม unilateral ECT อยางมีนยัสําคญัทางสถิต ิ
 
               จากการ review literature ของ Rami-Gonzalez et al .(50)ในป ค.ศ.2001 ซึ่งไดทําการ 
review การศกึษาที่ตีพิมพตั้งแตป ค.ศ. 1975 จํานวน110ฉบับพบวาretrograde and 
anterograde memory impairment เปน cognitive adverse effect ที่พบไดบอยมาก  สําหรับการ
อธิบาย mechanism ของ ECT ในการทําใหเกิด memory impairment นี ้พบวา ECT ยับยัง้ 
activity ของ cerebral cholinergic system ซึ่งอาจจะเปนการอธิบายสาเหตุของการเกิด memory 
dysfunction  
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              Lerer B. et al (34)ไดทําการ review การศึกษาเกีย่วกบั mechanism ของECTในป 
1983   มีการทดลองในสัตว พบวา electroconvulsive shock  (ECS)ซึ่งเปนการ shock ไฟฟาใน
หนูโดยใชหลกัการเดียวกับการทํา ECT ในคน ทาํใหเกิดการเพิม่ choline acetyltransferase 
activity ในสมองหลายๆสวน แตเปนชั่วคราวเทานั้น(Atterwill 1980,1983)   จากการศึกษาผลของ 
ECS ตอ muscarinic receptorในสมองหน ูพบวา มี  3H Quinuclidinyl benzylate (QNB) 
binding ซึ่งเปนตัวบงถึงจํานวนของ muscarinic cholinergic receptor มีจํานวนลดลง (Dashieff 
et al. 1982) อีกทั้ง ECS ยังสามารถ reverse ผลของ atropine ที่ทาํให QNB binding เพิ่มข้ึน เมือ่
ทํา ECS หลายครั้ง  แตไมพบวามกีารเปลีย่นแปลงการbindingหลังทําsingle ECSจากการทดลอง
ในสัตวนี้สรุปไดวา multiple ECS ทําใหเกดิ downregulationของmuscarinic cholinergic 
receptorซึ่งอาจเปนสาเหตุของการเกิด memory dysfunction จากการทาํ ECT 
 
                  Lerer B. et al ในป 1984 (35)ไดทําการทดลองในหนูเพือ่ดูความสัมพนัธระหวางการ
ทํา ECS และ  brain muscarinic receptor ตอการเกิดanterograde amnesia โดยการฆาหนทูี่
ไดรับการทํา ECS วันละครั้งเปนเวลา 7 วัน เพื่อดู QNB binding พบวามีการลดลงของ QNB 
binding หนูอีกกลุมที่ไดรับ ECS ลักษณะเดียวกนัจะไดรับการฝก passive avoidance task และ
ทดสอบสิ่งที่ฝกไปใน 24 ชั่วโมงหลังจากนัน้ พบวาหนูกลุมนี้ม ีamnesia อยางมาก แตหนูที่ไดรับ
การทดสอบสิง่ที่ฝกไป 1 ชั่วโมงหลังฝก ไมพบวามี amnesia แสดงถึงวาไมไดมีการเสีย learning  
ไดมีการฝกหนอีูกกลุมหนึง่ใน 7 วันหลังทาํ ECS ครบ 7 คร้ังไมพบวามี amnesia ในหนูกลุมนี้และ
ไมมีการเปลี่ยนแปลงใน QNB binding ในหนูกลุมนี ้ สวนการทาํ single ECS ไมทําใหเกิด 
amnesia และไมมีการเปลี่ยนแปลงใน QNB binding เชนกนั จงึสรุปไดวา  ECS-induced 
muscarinic receptor downregulation และ ECS –induced anterograde amnesia อาจจะมี
causative relationship ตอกัน  
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ผลของยาที่เกี่ยวกับcholinergic system ตอ cognitive adverse 

effect จาก ECT                       
                Levin Y,Elizur A,Korczyn AD  ป1987 (37 )ทําการทดลองให physostigmineซึ่งเปน 
Acetylcholinesterase inhibitorแบบฉีด เพื่อศึกษาวา physostigmine สามารถ ทําให ECT –
induced memory disturbance ดีข้ึนไดหรือไม   ทาํในผูปวย 17 คนที่ปวยเปน schizophrenia 
หรือ depression ที่จําเปนตองไดรับการรักษาดวย ECT แบบ bilateral ECT อาทิตยละสองครั้ง 
โดยใช pentothal รวมกับ succinylcholine  ในการดมยา ใชเครื่อง Siemens instrument 
Model2077 ซึ่งมีการปรับ intensity และ durationตามความเหมาะสมเพื่อใหเกิด weak 
convulsion  ไดให physostigmine หรือ saline แบบ crossover  ผูปวย 9 คนไดรับ saline กอน 
และอีก 8 คนไดรับ physostigmine 0.5 mg ทางเสนเลือดกอน โดยใหกอนการทาํ ECT 10 นาที    
                การทดสอบmemory ที่ใชคือorientation(สถานที,่วันที,่วันเกิด,ประเทศที่เกิด ,ชื่อแพทย
ผูรักษา), digit repetition ,visual memory test (ใหผูปวยดูรูป 12 รูปคร้ังเดียวเปนเวลา15วินาที 
หลังจากนั้นใหอธิบายรูปเทาที่จาํได ) ,story repetition test ( recall story ที่ประกอบดวย 20 
items ที่ตางกนั )และgrouping (บอกรายชื่อส่ิงของที่อยูในกลุมใหไดมากที่สุดเชน ผลไม ) ทําการ
ทดสอบทัง้หมดสามครั้งคือ กอน ECT , หลัง ECT คร้ังทีห่า และ หก ซึง่ทาํหลงั ECT ที่ 30,50 และ 
90 นาที  
                  พบวาorientation,story recall ,visual memory และgroup test ในกลุมsalineเสีย
มากกวากลุม physostigmine  โดยพบการเสียมากที่สุด ใน 30 นาทีแรก และคอยๆดีขึ้น แตก็ยังไม
สามารถดีขึ้นมาถงึ baseline หลังจากทําไปแลว 90 นาที พบวา physostigmine สามารถลด 
impairment จาก ECT ได 30-50% สวน digit repetition ไมไดรับผลกระทบในทัง้สองกลุม 

 
ยา acetylcholinesterase inhibitor 
              ยา acetylcholinesterase inhibitor ออกฤทธิ์โดยยับยัง้การทํางานของ enzyme 
acetylcholinesterase สงผลใหมีปริมาณ ของ acetylcholine มากขึน้ ใหไปออกฤทธิ์กับ nicotinic 
และ muscarinic receptor มากขึ้น (69,57)  ยาที่ใชกนัทางคลินิก ในปจจุบันมีอยู 3 ชนิด คือ 
Donepezil, Rivastigmine และ Galantamine  พบวา ยาสองตวัหลงัคือ Rivastigmine และ 
Galantamine จําเปนตองมกีาร titrate doseเปนระยะเวลาหลายอาทติย ในระยะเริม่แรก จึงจะได  
therapeutic effect  จึงไมเหมาะกับการนํามาใชในการศึกษานี้เนื่องจากตองการผลการออกฤทธิท์ี่
เร็ว ดังนั้น Donepezil จึงนาจะเปนยาที่เหมาะสมที่สุดในการนํามาศกึษาการปองกนัการเกิด 
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anterograde amnesia ในผูปวยที่ไดรับการทํา ECT เนื่องจากไมตอง titrate dose และมี
ผลขางเคียงทีน่อย ซึง่จะทาํใหผูปวยสามารถทนยาไดดี  
 
              Donepezil เปน noncompetitive reversible cholinesterase inhibitor ทีเ่ปนอนพุนัธ
ของ piperidine  ซึ่งออกฤทธิ์จําเพาะตอ enzyme acetylcholinesterase ในสมองสงู ขนาดยาที่
แนะนาํใหใชคอืวันละ 1 เม็ดกอนนอน(5-10mg) ถูกดูดซึมไดดีโดยไมมีผลกระทบจากอาหาร ระดบั
ยาขึ้นสงูสุดใน plasmaใน 3-5 ชั่วโมง มีระยะเวลาออกฤทธิ์นาน  HL 70-80 ชั่วโมง ความเขมขนจะ
ถึงระดับคงที่หลังจากเริ่มรับประทานยา (2-10mg)ไมเกิน 15วันถกูเปลีย่นแปลงที่ตับโดย 
cytochrome P450 isoenzyme 2D6 และ 3A4 แลวจึงผานขบวนการ glucuronidation สวนใหญ
ขับออกทางไต และขับออกทางอุจจาระเพยีงเล็กนอย ผลขางเคียงสวนใหญพบไมรุนแรง เชน 
คลื่นไส อาเจยีน ทองเสยี ออนเพลยี วิงเวียนศีรษะ นอนไมหลับ และไมมีพิษตอตับ (19,74)
นอกจากนัน้ donepezil ไมมีปฏิกิริยาระหวางยาที่รายแรงกับยาอ่ืนที่ใชบอย เชน cimetidine 
,ketoconazole, digoxin, theophylline และ warfarin (69) 
 
ยา Quetiapine  
 
               เนื่องจากยา antipsychotic หลายชนิดทําใหเกดิ extrapyramidal side effect (EPS)ทํา
ใหผูปวยจําเปนตองไดรับยา anticholinergic ในการแกไขผลขางเคียงนี้ ซึง่จะทําใหเกิดผล
แทรกแซงการศึกษาได    
 
               Quetiapine (31) เปนยา serotonergic dopaminergic antagonist ที่ม ีhigh affinity 
ตอ serotonin type 2 และ 6 , histamine type 1  และ alpha 1,alpha 2 adrenergic receptor มี 
moderate affinity ตอ dopamine type 2 และ sigma receptor  มี low affinity ตอ dopamine 
type 1 receptor และมี very low affenity ตอ dopamine type 4 และ muscarinic type 1 
receptor  จึงมีฤทธิ ์antimuscarinic นอย นอกจากนี้ยงัเปนยาที่ไมคอยมีแนวโนมทีจ่ะทําใหเกิด 
extrapyramidal side effect(EPS) เมื่อเทียบกับยา antipsychoticกลุมอ่ืน ทําใหผูปวยไม
จําเปนตองไดรับ ยา anticholinergic drug เพื่อรักษา EPS ฉะนัน้ Quetiapineจึงเหมาะที่จะ
นํามาใชเปนantipsychotic drugในการศึกษานี ้      
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                                                                   บทที ่3  
 
                          ระเบยีบวิธีวิจัย  
                                      ( Research Methodology ) 
 
ประชากรและตัวอยาง (Population and Sample)  
 
       ประชากร(Population) 
                ผูปวย schizophrenia ที่มารับการรักษาในโรงพยาบาลจฬุาทั้งแผนกผูปวยนอกและ
ผูปวยใน   
        ประชากรที่ศึกษา(Target population) 
              ผูปวย schizophrenia ระยะเฉียบพลนั (active phase) อาย1ุ5-60 ป ทีม่ารับการรักษา
ในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณทั้งแผนกผูปวยนอกและผูปวยใน ซึ่งแพทยเลือกใช ECT ในการรักษา
อาการทางจิต 
        ประชากรตัวอยาง (Population to be sample) 
                 มีหลักเกณฑในการคัดเลือกตัวอยางดงันี ้
                    Inclusion criteria ไดแก 

1. ไมไดรับการทํา ECT อยางนอยภายใน 6 เดือนกอนเริ่มทาํการวจิัย  
2. ไมมีอาการซมึเศราโดยการประเมินดวย Hamilton Rating Scale for 

Depression Thai version คะแนนนอยกวา 8 คะแนน  
3. ระดับความรุนแรงของอาการpsychoticไมมากโดยมีคา BPRS score ไมเกิน 37 

คะแนน 
                     Exclusion criteria  ไดแก 

1. มีปญหา cognitive impairment จากโรคอื่นๆไดแก dementia ,mental 
retardation,neurological diseaseที่ม ีcognitive impairment 

2. มีโรคทางกายที่รายแรง หรือมีภาวะการทาํงานของตับบกพรองจากประวัติ หรือ
ผลการตรวจทางหองปฏิบัตกิาร ไดแก EKG,CBC,BUN,Cr,LFT 

3. ไมสามารถอานหนังสือ หรือทําแบบทดสอบได 
4. มีประวัติเปนโรคภูมิแพรุนแรง หรือมีปฏิกิริยาแพยาหลายๆชนิด 
5. เปนสตรีมีครรภ หรือใหนมบตุร       
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          ตัวอยาง( Sample) 
             
                   ขนาดตัวอยาง ( Sample size ) 
             คํานวณจากสูตรตอไปนี้  
                                              n/group     =2(Zα⁄2 + Zβ )2 Sp2  / d2 

 n      = ขนาดตัวอยาง 
 Z α/2 = คา Z ที่ไดจากตารางแจกแจงปรกติ เมื่อกําหนดขนาดของ type I error(α)คือ 0.05  
             มีคาเทากับ1.64(one-tailed) 
 Zβ    = คา Z ที่ไดจากตารางแจกแจงปรกติ เมื่อกําหนดขนาดของ type II error(β) คือ 0.10  
             มีคาเทากับ 1.28 
 Sp    = pool variance 
 d      = ความแตกตางของคาเฉลี่ยดาน memory จาก Wechsler Memory Scaleของทัง้สองกลุม 
 
               จากการศึกษาของ Jackson B (29)ในป 1978 ไดศึกษาผูปวยที่ไดรับการทาํ bilateral 
ECTจํานวน 11 ราย ประเมนิ memory โดยใช Wechsler memory scale 30 นาทหีลังทาํECT คร้ัง
ที่ 6 พบวาคะแนน baseline กอนทํา ECT เทากับ 47.3 + 9.4 และเมื่อทํา ECT ครบ course แลว
เทากับ 32.2 + 6.8 ตามลําดับ   ใชคะแนนนี้เปนคาคะแนนที่ไดในกลุมที่ไมไดรับยาDonepezil 
(กลุมควบคุม) เนื่องจากเปนผลที่เปนไปตามธรรมชาติของการไดรับ bilateral ECT  
              เนื่องจากการทดลองโดยใช donepezil ในการลด cognitive dysfunction นี้ยังไมมีผูใด
เคยทําการศึกษา จงึขอกําหนด ความสามารถของยา Donepezil ในการลดการเกิด cognitive 
dysfunction โดยเมื่อทาํ ECT แลว ใหผูปวยกลุมที่ไดรับยา Donepezil (กลุมทดลอง) มีคาคะแนน
มากกวากลุมที่ไมไดรับยา donepezil (กลุมควบคุม)ที่ 80% ของคะแนนความตางเมื่อทํา ECT 
แลวในกลุมทดลอง 
 
ฉะนั้น           กลุมควบคุมมคีาคะแนนลดลง =คะแนน baseline – คะแนนเมื่อทาํ ECT แลว 
                                                                 = 47.3-32.2 
                                                                 = 15.1   คะแนน 
                     กลุมทดลองมคีาคะแนนลดลง =15.1 -   80 X ความตางของคะแนนในกลุมควบคุม 
                                                                                100 
                                                                   =15.1- (0.8 X 15.1) 
                                                                   = 3.02 คะแนน 
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          กลุมทดลองไดคะแนนเมื่อทํา ECT แลว  = คะแนน baseline – คะแนนที่ลดลง   
                                                                     =  47.3 – 3.02 
                                                                     = 44.28 คะแนน 
 
 ดังนัน้ คาแตกตางของทัง้สองกลุมเมื่อทาํ ECT แลว    = คะแนนของกลุมทดลอง-คะแนนของกลุมควบคุม 
                                                                               =  44.28-32.2  
                                                                               = 12.08 คะแนน 
 
                              แทนคา     Sp   =  6.8          
                                               d    =  12.08 
                             
                               แทนคาในสูตร   n/group        = 2(1.64+1.28)2x (6.8)2                      =  5.40 คน 

                                                                                        (12.08)2                        
                                                    
                ขนาดตัวอยางทีจ่ะทําการศึกษา ตองคํานวณรวมจํานวนตัวอยางที่จะ drop out ดวย 
ดังนัน้จึงกําหนดจํานวนตัวอยางตอกลุมเทากับ 10 คน รวมจํานวนตัวอยางที่จะศึกษาทัง้หมด 20 
คน       
                   การเลือกตัวอยาง ( Sampling selection technique )  
                ไมมีการ สุมตัวอยาง โดยเก็บตัวอยางจากผูปวยทกุรายที่ญาติสมัครใจเขารวมโครงการวิจัย     
             
                   การแบงกลุมตัวอยาง(Randomization) 
             จัดผูปวยทีเ่ขาการศึกษาตาม  block of four เรียงตามลาํดบักอนหลังที่เขารวมการศึกษา
เพื่อจัดเขากลุมทดลองหรือกลุมควบคุม  
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การวัด ( Measurement )  
 
             เครื่องมือที่ใช มดีังนี ้
         Brief Psychiatric Rating Scale (BPRS)  
ใชเพื่อประเมนิระดับความผิดปรกติทางจิตของผูปวย(47) ซึ่งรวมทัง้ positive และ negative 
symptoms มทีั้งหมด 18 ขอ แตละขอมีการ rate ระดับความรุนแรงตัง้แต 0-6 จากไมมีอาการ
จนถงึ มีอาการรุนแรงมาก  ประเมินโดยอาศัยการสงัเกตและการสัมภาษณผูปวย การวิจยันี้จะใช 
BPRS เพื่อประเมิน baseline ของระดับความผิดปรกตทิางจิตของผูปวยกอนทาํ ECT วามีความ
แตกตางกนัระหวางสองกลุมเปนเชนไร และ เมื่อไดรับ ECT ไปแลวผูปวยมีระดับความผิดปรกติ
ทางจิตเปลี่ยนแปลงเปนเชนไร แตกตางกนัหรือไมระหวางสองกลุม นอกจากนี้ยงัใชเปนเกณฑใน
การตัดผูปวยออกถาผูปวยมีระดับของความผิดปรกติทางจิตมาก คือมีคา BPRS score มากกวา 
37 คะแนน 
 
            Mini Mental State Exam(MMSE)  
                 เปนแบบทดสอบเพื่อใชประเมนิระดับ general cognitive function มีความแมนยําและ
เชื่อถือได ใชเวลาในการทําแบบทดสอบนอย ใชไดดีในการประเมินขนาดความรนุแรงของ 
cognitive function ที่บกพรองไป ซึ่งในการศึกษานี้ใชเพือ่ประเมิน cognitive impairment ของ
ผูปวย แบบทดสอบ MMSE นี้มทีัง้หมด 19 ขอ คะแนนรวมทัง้หมด 30 คะแนน ซึง่ในการทาํ
แบบทดสอบนีไ้มใชเวลาเปนตัววัดวาทาํไดเสร็จเร็ว หรือชา  คาคะแนนที่กําหนดไววาผูปวยม ี
severe cognitive impairment อยูทีน่อยกวา 24 คะแนนหลงัทาํ ECT เกนิ 1 วัน 
 
          
       Alzheimer’s Disease Assessment Scale-cognitive part (ADAS-COG)  
                เพื่อประเมิน memory ในผูปวยกอนการทาํ ECTและระหวางการทาํECTในผูปวยทัง้สอง
กลุมโดยเลือก subtest ที่นํามาใชดังนี ้
                     word recall task  
                ใหผูปวยดูชุดคํา 10 คํา ทีละคาํ พรอมอานออกเสียงดงั ไมกาํหนดระยะเวลา จากนั้นให
ผูปวยบอกคาํที่ไดดูไปใหมากที่สุดเทาที่จะได และใหคะแนนตามจํานวนที่ได ทาํซ้ําทั้งหมด 3 ชุด 
ชุดละ 10 คํา โดยแตละชุดเปนคําเดิม แตสลับตําแหนง นําคะแนนที่ไดทั้งหมดหาร 3 เปนคา
คะแนน word recall มีคะแนนสูงสุดเทากับ 10 คะแนน 
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delay recall 
              เมื่อเวลาผานไปประมาณ 30 นาทีใหผูปวยบอกชุดคําใน word recall task ใหมากที่สุด
เทาที่จําได เปนคะแนน delay recall มีคาคะแนนสูงสดุเทากับ 10 คะแนน  

 
 Wechsler Memmory Scale 
     เพื่อประเมิน memory และ attention span ในผูปวยกอนการทํา ECTและระหวางการทํา

ECTในผูปวยทั้งสองกลุมโดยเลือก subtest ทีน่ํามาใชดงันี ้ 
   Digit span 

              เปนชุดของตัวเลขที่ใหผูปวยพูดตัวเลขซ้ําตามที่ผูทดสอบอานใหฟง แบบทดสอบแบง
ออกเปนสองสวน สวนแรก ใหผูปวยบอกตวัเลขตามผูทดสอบ (digit forward) ซึ่งมีจาํนวนตัวเลข
ตั้งแต 3-8 ตัว สองชุด และสวนที่สองใหบอกตัวเลขทวนยอนกลับ (digit backward) ซึ่งมีจาํนวน
ตัวเลข 2-7 ตัวสองชุด เปนการวัดattention span ในผูปวยทัง้สองกลุมกอนการทาํ ECT  และหลัง
การทาํ ECT  คะแนนไดจากผลรวมของ digit forward และ digit backward สูงสุด 24 คะแนน 

  Logical memory I,II  
               เปนการวัดความจาํจากการไดยนิ (verbal memory) ประกอบดวยเรื่องสัน้ๆ 2 เร่ือง คือ 
A และ B ซึ่งดดัแปลงเปนเรือ่งในเมืองไทยโดยใชเคาโครงเดิม ซึง่ไดรับการตรวจทานโดย
ผูทรงคุณวุฒิจติแพทย 3 ทานและนกัจิตวทิยา 1 ทาน ผูทดสอบจะอานเรื่องใหผูปวยฟง หลังจาก
นั้นใหผูปวยเลาเรื่องที่ไดฟงนั้นจากความทรงจาํ (Logical memory I)และเลาเรื่องเดิมซํ้าอีกครั้งเมื่อ
เวลาผานไปประมาณ 30 นาท ีเปนการทดสอบ delayed recall (Logical memory II) คะแนนเตม็
แตละครั้งเทากับ 50 คะแนน ตาม keyword ที่ผูปวยตอบถูก  
           
         Reaction time  
                 เปนการวัด sustained attention ในผูปวยกอนและหลงัการทํา ECT โดยใช 
computerized software Sermion Train The Brain ซึ่งพัฒนาโดย  Prof. S. Giaquinto จาก 
บริษัท ADA s.r.l. เปนการใหผูปวยดูภาพที่หนาจอคอมพิวเตอร และกดแปนคอมพวิเตอรทันททีี่
เห็นแสงปรากฏขึ้นแตละครั้งในระยะเวลาที่กําหนด จับเวลาทั้งหมดทีผู่ปวยใชหลังจากแสงปรากฏ
ขึ้นจนกดแปนแตละครั้ง ถามีการใชเวลาที่นอยแสดงถงึการม ีsustained attention ที่ด ี
           
         Trailmaking test  
                เปน subtest หนึง่ใน Halstead-Reitan Battery of Neuropsychological Test (55)
พัฒนาโดย Ward Halstead และ Ralph Reitan เมื่อตน ค.ศ.1940s  แบงเปนสองสวนคือ A และ 
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B โดย trail making A เปนการใหผูปวยลากเสนเรียงตวัเลขจาก 1 ถึง 25  และ trail making  B ทํา
โดยการใหผูปวยลากเสนสลบัตัวตัวเลขกับตัวอักษรตามลําดับ จํานวนทั้งหมด 25 ตัว และจับเวลา
ที่ทาํเปนวนิาทเีมื่อผูปวยทําtest เสร็จในแตละ test  เปนการวัด ความสามารถในการ sequencing 
,visuomotor perception, executive control และ motor speedของผูปวย      
 
        UKU Side Effect Rating Scale 
           พัฒนาโดย Scandinavian Society of Psychopharmacological Committee of 
Clinical Investigation  (39) เปน rating scale  เพื่อประเมินผลขางเคียงจาก psychotropics  
ดวยวิธกีารสังเกตและสัมภาษณผูปวย ประกอบดวยผลขางเคียงทางดานจิตใจ10ขอ ,ระบบ
ประสาท 8  ขอ ,ระบบประสาทอัตโนมัติ 11 ขอ และ อ่ืนๆที่อาจพบไดอีก 19 ขอ   รวม 48 ขอ แตละ
ขอมีการ rate ระดับการมีผลขางเคียงเปน 0-3 จากไมมี หรือไมแนใจ  จนถงึมีอาการมาก  
 
         Hamilton Rating Scale for Depression Thai version (HAM-D) พัฒนาโดย  
นายแพทย มาโนชย หลอตระกูล และ คณะ ใชเปนเกณฑในการตัดผูปวยออกจากการศึกษา เพราะ
ถาผูปวยมีอาการซึมเศราขณะเขารวมการศึกษา จะทาํใหมีผลตอการทําแบบประเมนิดาน 
cognitive function อ่ืนๆได แบบทดสอบนีป้ระกอบดวยคําถาม17 ขอ และมีการทดสอบความ
เชื่อถือไดของวัด(reliability)และความสอดคลองของการวัด(consistency)ไดคาสัมประสิทธิอัลฟา
คอนบาดเทากบั 0.738 ในแตละขอคําถามมีระดับคะแนนตัง้แต 0 ถงึ 2 และ 0 ถึง 4 สามารถแบง
ระดับความรุนแรงไดดังนี้คือ 0-7 ไมมีความเศรา ,8-12 มคีวามเศราเลก็นอย , 13-17 มีความ
ซึมเศราปานกลาง ,18-29 มีความซึมเศรารุนแรง และมากกวา 30 ขึ้นไป มีความซึมเศราและมี
อาการทางจิต  โดยในการศึกษานี้ ถาผูปวยไดคะแนนนอยกวา 8  คะแนนจงึจะพิจารณาใหเขารวม
การศึกษา 
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วิธีการศึกษา   
      
         การเตรียมความพรอม  
              นําผูปวยรับการประเมินเบื้องตนจากประวัติ การตรวจสภาพจิต การตรวจรางกาย และ
การตรวจทางหองปฏิบัติการที่จําเปนเชน EKG,CBC,BUN,Cr,LFT   
           อธิบายใหญาติ และ/หรือผูปวยที่ผานเกณฑ inclusion และ exclusion criteria และยินดี
เขารวมการศึกษา ไดเขาใจเหตุผลและวิธกีารทาํ ECT โดยละเอียด  อธิบายถงึขอมลูเกี่ยวกับ
การศึกษา เชน วิธีการรับประทานยา ,ผลของยา, ผลขางเคียงจากยา,สิทธิตางๆที่จะไดรับตลอด
ชวงการศึกษา ,วิธีทาํการศึกษา ,เบอรโทรติดตอของผูวิจัยหากมีปญหาตลอดชวงการศึกษา 
จากนั้นใหญาติเซ็นยนิยอมรบัการรักษาดวยไฟฟา และ เซ็นยนิยอมเขารวมการศึกษา  
 
       การประเมินเบื้องตน 
            ผูปวยจะไดรับการเก็บขอมูลพืน้ฐาน ไดแก ชือ่,นามสกุล,สถานภาพสมรส,เพศ, อาย,ุ 
เชื้อชาติ ,ศาสนา, อาชีพ ,การศึกษา (0-4ตั้งแต ไมไดเรียน,ประถม, มัธยม,เทคนิค/วิทยาลยั,
มหาวิทยาลยัหรือสูงกวา) ,ชื่อญาติที่สามารถติดตอได,เบอรโทรศัพท,น้ําหนกั,อายุทีเ่ร่ิมปวยเปน 
schizophrenia ,ระยะเวลาตั้งแตเร่ิมปวย ,ระยะเวลาที่ปวยของ episode ปจจุบนั ,subtype ของ
schizophrenia ,ยาที่ใชในปจจุบัน ,จํานวนครั้งที่เคยทาํ ECT , ระยะเวลาการทาํ ECT คร้ังสุดทาย    
          
          การเตรียมผูปวยและการใหยาantipsychotic      
               ใหผูปวยหยุดยา anticholinergic drug ที่ไดรับอยูกอนการศึกษา และเปลี่ยนยา 
antipsychotic เปน Quetiapineโดยวันแรกใหขนาด 50 mg วันที่สองให 100mg วันที่สามให 200 
mg และวันทีส่ี่ให 300 mg  โดยแบงใหวนัละสองครั้ง คงขนาดยาไวจนสิ้นสุดการศึกษา   ถาผูปวย
ไดรับยาที่เปนขอหามในการทํา ECT เชน anticonvulsant ,Lithium ,benzodiazepine ใหหยุดยา
กอนการศึกษา  
 
          การแบงกลุมผูปวยและการบรหิารยา Donepezil      
             ใช block of four จัดผูปวยเขาเปนกลุมทดลองและกลุมควบคุมตามลําดับกอนหลงัที่
ผูปวยเขารวมศึกษา โดยกลุมทดลอง ใหยา Donepezil ขนาด 5 mg  วันละ 1 เม็ดกอนนอน  ใหยา
เร่ิมแรกกอนการทํา ECT คร้ังแรกภายใน 1 วนั และใหตอเนื่องไปทุกวนัจนทาํ ECT ครบ 12คร้ัง 
กลุมควบคุม ให placebo วันละ 1 เม็ด กอนนอน จนทาํ ECT ครบ 12 คร้ังเชนกนั  ในกรณีผูปวยใน
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ใหพยาบาลเปนผูควบคุมการรับประทานยา กรณีเปนผูปวยนอกใหมีญาติ 1 คนควบคุมการกนิยา 
และหากผูปวยมีอาการทางจิตหรือมีผลขางเคียงจากยา มีแนวทางปฏิบัติดังนี ้
 
                     ผลขางเคียงจากยา Donepezil  
              กรณีผูปวยมีผลขางเคียงจากยา Donepezil เชนคลื่นไส อาเจียนรุนแรง ใหยาบรรเทา
อาการโดยผูปวยไมตองเสยีคาใชจาย ถายังมีผลขางเคยีงที่รุนแรงอยู ใหยุติการศึกษาในผูปวยราย
นั้น 
                     อาการ extrapyramidal side effect  
              กรณีผูปวยมีอาการ extrapyramidal side effect พิจารณาให benzodiazepine กอน
เพื่อรักษาอาการ EPS ถาไมดีขึ้น พิจารณาให anticholinergic drug และใหยุติการศึกษาในผูปวย
รายดังกลาว                    
                     อาการ agitation /excitation  
               กรณีที่ผูปวยมีอาการ agitation /excitation  หรือ aggression ที่จําเปนตองไดรับการ
รักษาอยางอืน่เพิ่มเติม เพื่อควบคุมอาการโดยเร็วที่สุด ใหพิจารณาการรกัษาเพิ่มเติมเทาที่จําเปน
เรียงตามลาํดบัดังนี ้
                      1.  ใหยาQuetiapine  50-100 mg ทางปากทนัที รอดูผล 1 ชั่วโมง 
                  2.  หากให Quetiapine 100 mg แลวยังไมสงบ พิจารณาให oral หรือ intravenous 
                       benzodiazepine เชน  lorazepam  2 mg ทางปาก,diazepam 5-20 mg ทาง  
                        เสนเลือดทนัที              

       3.  หากทาํตามขอ 1,2 โดยให diazepam ถึง 20 mg แลวยังไมสงบ พิจารณาให  
            haloperidol 5-10 mg เขาเสนเลอืด หรือเขากลามทนัที  

 
        การเตรียมผูปวยทํา ECT  
               ใหผูปวยงดน้ําและอาหารหลงัเที่ยงคืนกอนวนัทาํการรักษาดวยไฟฟาโดยใหพยาบาลใน
หอผูปวย หรือ ญาติเปนผูดูแลในการงดน้ําและอาหาร  
 
         การใหยา Anesthetic agents  
            ใหยา thiopental ขนาด 3-4 mg/kg ทางเสนเลือดปรับขนาดตามความเหมาะสม จน
ผูปวยไมรูสึกตวั เมื่อผูปวยไมรูสึกตัวให Succinylcholine 0.75 mg/kg ทางเสนเลือดและทดสอบ
การคลายตัวของกลามเนื้อเมื่อ fasciculationที่กลามเนือ้หายไปจากการตรวจreflex และ 
barbinski‘s sign 
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         การทํา ECT   
               ทํา bilateral multiple modified ECT ทุกวนั จนัทร พุธ ศุกร  โดยทําใหเกิดการชัก วนัละ 
2 คร้ัง จนครบจํานวนการชักที่สมบูรณ 12  คร้ัง                               
                ใชเครื่อง MECTA SR1 โดยใช brief pulse stimulus  ในผูปวยทีเ่คยไดรับการทาํ ECT 
มากอนใหใช frequency , pulse width ,pulse duration ตามขนาดที่เคยไดผลการชักที่สมบูรณ 
สวนผูที่ทาํ ECT คร้ังแรกกําหนดใหม ีfrequency 60-80 Hz ,  pulse width  1.4 ms และ pulse 
duration 1-2 ms โดยเริ่มตนที่ขนาดนอยที่สุดกอน  จากนัน้ทาํการบนัทกึ EEG โดยใชกราฟ เพื่อดู 
seizure duration และบันทกึระดับการชัก รวมถงึลักษณะการชัก แลวทาํ ECT คร้ังที่สองในขนาด
มากกวาครั้งแรกโดยใชระยะเวลาหางจากครั้งแรก 30 วินาท ี
                 กรณีการชักที่อาจไมสมบูรณ ( abortive seizure ) ใหเวนระยะ 30 วินาที หลังหยุดชัก
คร้ังแรก แลวเพิ่ม frequency คร้ังละ10Hz หรือเพิม่pulse duration คร้ังละ 0.5 วินาที จนไดการชกั
ที่สมบูรณ ระหวางนี้ใหดูการเคลื่อนไหว และระดับการรูตัวของผูปวย ถาผูปวยเริ่มเคลื่อนไหวให
เพิ่มยา anesthetic agent ตามวิธีขางตน                              
                
        การประเมิน cognitive function  
                ผูทําการศึกษาเปนผูประเมนิอาการเอง โดยใช Brief Psychiatric Rating Scale 
(BPRS), HAM-D, Mini Mental Status Examination (MMSE), Alzheimer’s Disease 
Assessment Scale ( ADAS -สวน word recall task, word delay ) ,Wechsler Memory Scale 
(WMS-สวน digit span,logical memory I,II) ,Reaction time test, Trailmaking test และ UKU 
Side Effect Rating Scaleกอนเริ่มการศึกษาวิจยั 
                   หลังการทาํ ECT ในแตละวนัใหทําการทดสอบ Reaction time และ digit spanที่ 60 
นาทีหลงั ECT  
                   หลังการทาํ ECT ครบ 6 ,12คร้ังใหทาํการทดสอบ BPRS,MMSE,ADAS,WMS, 
Trailmaking test ,reaction time  และ UKU Side Effect Rating Scale ที่ 60 นาทีหลัง ECT    
  
        การยุติการศึกษา   
               เมื่อมีกรณีดังตอไปนี ้

1. ขาดนัดและขาดการติดตอ ไมกลับมารับการรักษา ECT ตามทีก่ําหนด 
2. ไมรับประทานยา donepezil หรือ placebo ติดตอกันเกนิ 2 วัน 
3. มี severe cognitive impairment ติดตอกันเกนิ1วันโดยประเมินจาก MMSEนอย 

      กวา 24 คะแนน 
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4. ผูปวยไดรับ anticholinergic drug ระหวางทําการศึกษา 
5. ผูปวยไมสามารถทนผลขางเคียงจากยา Donepezil ได 

             ทั้งนี้ เมื่อส้ินสุดการศึกษา ใหหยุดยา Donepezil สวนยา Quetiapine สามารถคงรับยา
ตอ หรือเปลี่ยนเปน antipsychotic ชนิดอื่น แลวแตความตองการของผูปวยหรือญาติ และความ
คิดเห็นของแพทยผูรักษา และหากผูปวยรายใดอาการทางจิตยังไมดีข้ึน สามารถเขารับการรักษา
ดวย ECT ตอเนื่องหลังสิน้สดุการศึกษาได  

 
 
การรวบรวมขอมูล ( Data Collection ) 
 
      ขอมูลการประเมินผูปวยเบื้องตน   
              ผูทําการศึกษาใหผูปวยหรือญาติเซ็นใบยนิยอมเขารวมการศึกษาใน ใบยนิยอมเขารวม
การศึกษา และ ทาํการเก็บขอมูลการประเมินผูปวยเบื้องตน บนัทกึในแบบประเมินผูปวยเบื้องตน  
ซึ่งประกอบดวยชื่อ ,นามสกลุ, เลขที่ผูปวย,เพศ, อาย,ุสถานภาพสมรส, เชื้อชาติ ,ศาสนา, 
การศึกษา ,อาชีพ ชื่อญาติทีส่ามารถติดตอได,เบอรโทรศัพท,น้าํหนัก,ประวัติการแพยา ,ผลการ
ตรวจทางหองปฏิบัติการเบื้องตน,อายทุี่เร่ิมปวยเปน schizophrenia ,ระยะเวลาตั้งแตเร่ิมปวย ,
ระยะเวลาที่ปวยของ episode ปจจุบนั ,subtype ของschizophrenia,ยาที่ใชในปจจุบัน,จํานวน
คร้ังที่เคยทํา ECT , ระยะเวลาการทํา ECT คร้ังสุดทาย ,คะแนนจากHAM-Dนอกจากนี้ยังมีขอมูล
เกี่ยวกับการทาํ ECT คร้ังนี้ดงันี ้คือ กลุมการศึกษาที่ผูปวยเขารวม(กลุม A หรือ B) ,วันที่เร่ิมการทาํ 
ECT ,วันสุดทายทีท่าํ ECT ,จํานวนครั้งทีท่าํ MMECT,ยาอื่นที่ใชรวมในระหวางการศึกษา,
ระยะเวลาทัง้หมดที่ใชในการทํา ECTคร้ังนี,้ขนาดยาQuetiapineที่ไดรับโดยเฉลี่ยตอวัน 
 
      ขอมูลการใหยา Anesthetic agents และ การทํา ECT  
               บันทึกลงใน ECT report sheet โดยมีขอมูลดาน  ปริมาณยา Thiopental, 
Succinylcholine ที่ใช , ชนดิการทํา ECT (single or multiple ) ,frequency , pulse width , pulse 
duration ,seizure duration , ลักษณะทีช่ัก , ความรุนแรงของการชกั 
 
       ขอมูลดานการประเมิน memory จาก WMS 
            สวน logical memory I,II บันทึกลงในใบประเมิน Wechsler Memory Scale สวน 
digit span บนัทกึลงในแบบประเมินผูปวยเบื้องตน 
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        ขอมูลดานmemory จาก ADAS สวน word recall task, delayed recall 
            บันทกึลงในใบworksheet (ADAS) 
 
       ขอมูลดานการประเมินความรุนแรงของโรคโดยใช  BPRS  
                บันทึกลงในแบบประเมิน BPRS      
 
      ขอมูลดานผลขางเคยีงจากยาจาก UKU Side Effect Rating Scale 
            บันทกึลงในใบ UKU Side Effect Rating Scale 
 
        ขอมูลดานการประเมิน  cognitive function จากMMSE  
                บันทึกลงในใบประเมิน MMSE                        
 
        ขอมูลจาก Reaction time test  
                 บันทกึลงในแบบประเมินผูปวยเบื้องตน 
 
         ขอมูลจาก Trailmaking test บันทกึลงในใบประเมิน Trailmaking test 
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การวิเคราะหขอมลู (Data Analysis)                       
              
       การวิเคราะหขอมูลพื้นฐาน  

 
                   Descriptive statistics   
              นําขอมูลเชิงปริมาณ ไดแก อาย,ุ อายทุี่เร่ิมปวยเปน schizophrenia ,ระยะเวลาตัง้แตเร่ิม
ปวย ,ระยะเวลาที่ปวยของ episode ปจจุบัน , ระยะเวลาการทํา ECT คร้ังสุดทาย ,คาคะแนนของ
แบบประเมินทั้งหมดกอนการทํา ECT มาวิเคราะหหาคา mean + SD ของกลุม นําเสนอในรูปแบบ
ตาราง  
              นําขอมูลเชิงคุณภาพ ไดแก เพศ,การศึกษา,อาชีพ,subtype ของ schizophrenia ,จํานวน
คร้ังที่เคยทํา ECT มาวิเคราะหหาคา proportion ของกลุม 
 
                   Inferential statistics  
              วิเคราะหความแตกตางของคา means ที่ไดจากขอมูลเชงิปริมาณ ระหวางผูปวยทัง้สอง 
กลุมโดยใช unpaired t-test  นําเสนอคา p value ในรูปแบบตาราง 
 
               วิเคราะหความแตกตางของ proportion ที่ไดจากขอมูลเชงิคุณภาพระหวางผูปวยทัง้สอง
กลุมโดยใช chi square  นาํเสนอคา p value ในรูปแบบตาราง    
  
      การวิเคราะหประสิทธิผลของการใหยา 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 scoreโดยสรุปขอมูลในรูป mean + SD  
 
               วิเคราะหความแตกตางของ ADAS score (แยกตามคะแนน word recall task , 
delayed recall) ,Wechsler Memory Scale (logical memory I,II) ,trailmaking score , และ 
MMSE score ในแตละกลุม กอนการใหยา donepezil หรือ placebo และเมื่อใหยาไปจน ECT 
ครบ 6 และ 12 คร้ัง ตามลาํดับ ดวย paired t-test  นําเสนอขอมูลในรูปแบบตาราง  
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                วิเคราะหความแตกตางของ ADAS score (ตามคะแนน word recall task , delayed 
recall) ,Wechsler Memory Scale (logical memory I,II) ,trailmaking score และ MMSE score 
ระหวางกลุมทัง้สอง เมื่อทาํ ECT ครบ 6 และ 12 คร้ัง ดวย ANCOVAนําเสนอในรูปแบบตาราง 
 
               วิเคราะหความแตกตางของ reaction time และ digit spanในแตละกลุม กอนการใหยา 
donepezil หรือ placebo และเมื่อไดรับ ECT ไปครบ 2,4,6,8,10,12 คร้ัง ดวย paired t-test 
นําเสนอในรูปแบบกราฟ 
 
                วิเคราะหความแตกตางของ reaction time และ digit span ระหวางสองกลุมเมื่อทํา 
ECT ครบ 2,4,6,8,10,12 คร้ังดวย ANCOVAนําเสนอในรูปแบบตาราง 
 
                วิเคราะหการมี severe cognitive impairmentจากการทาํECTตามMMSE score ที่
นอยกวา 24 จนตองยุติการศึกษาโดยใช survival curveและวิเคราะหความแตกตางของsurvival 
curveระหวางสองกลุมโดยใช Tarone Ware analysis                 
 
      การวัดประสิทธผิลของการรักษาอาการทางจิต  
               วิเคราะหความแตกตางของ BPRS score ในแตละกลุม กอนการทํา ECT และเมื่อทาํ 
ECTจน ครบ 6และ 12 คร้ัง ตามลําดับ ดวย paired t-test  นําเสนอขอมูลในรูปแบบตาราง 
 
                วิเคราะหความแตกตางของBPRS scoreระหวางกลุมเมื่อ ECTครบ6 และ12 คร้ังดวย 
unpaired t-test นาํเสนอในรูปแบบตาราง 
 
       การวิเคราะหผลขางเคียง    
                วัดจากThe UKU Side Effects Rating Scaleโดยวิเคราะหความแตกตางระหวาง
สัดสวนของผูปวยทีเ่กิดผลขางเคียงแตละชนิด ระหวางสองกลุมโดยใช chi square นาํเสนอขอมลู
ในรูปแบบตาราง 
 
      ยาที่ผูปวยใชรวมในระหวางการศึกษา  
                 สรุปขนาดยา Quetiapineโดยเฉลี่ย ที่ผูปวยใชในระหวางการศึกษาในรูป mean + SD วิเคราะห
ความแตกตางระหวางสองกลุมโดย unpaired t-test  
               สรุปขอมูลยาอื่นแตละชนิดที่ผูปวยในแตละกลุมใช  ในรูปสัดสวนของผูปวยนาํเสนอในรูปแบบตาราง 
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 อุปสรรคที่อาจเกดิขึ้นระหวางการวิจัยและมาตรการในการแกไข  
(Obstacles) 
 
                    1. มียาหลายชนดิที่มีผลตอcognitive functionที่ผูปวยอาจไดรับระหวางการศึกษาเชน
ยากลุม benzodiazepine ดังนัน้หากผูปวยรายใดมีความจําเปนตองไดรับยา benzodiazepine 
หรือยาอืน่ เปนครั้งคราว จึงตองมีการลงบนัทกึการไดยาไว  เพื่อนาํมาวิเคราะหและหาผลกระทบ
ตอการศึกษานี้โดยรวม     
                
                 2. ในกรณีเปนผูปวยนอกผูปวยอาจติดเหตทุีท่ําใหไมสามารถมาตามนัดในการทําECT
ได ซึ่งแกไขโดยโทรศัพทตามผูปวย และบนัทกึถึงสาเหตุที่ขาดนัด จากนั้นแนะนาํใหผูปวยทาํ ECT 
ตอเนื่องตอไป ซึ่งแพทยประจําบานผูทาํการศึกษาจะตองพยายามวเิคราะหสาเหตทุี่ผูปวยขาดนดั
และผลกระทบตอการวิจัยโดยรวมที่ได   
 
         
การบริหารงาน และตารางการปฏิบตัิงาน(Administration and 
Time Schedule) 
 
                กิจกรรม                                                         เดือนที ่                                  
                                                 1      2      3       4      5       6       7      8      9      10     11    12       
ขั้นเตรียมการ  
1. ติดตอเพื่อขออนุมัติดําเนินการจาก 
      คณะกรรมการภาควิชาจิตเวชศาสตร       ------------------                                          
      และคณะกรรมการจริยธรรมของคณะ     
2. ติดตอแพทยผูรักษาทุกทานในการสง case          ---------- 
3.ติดตอพยาบาล ECT และ พยาบาล ward             ---------- 
4.เตรียมเครื่องมือท่ีใชวัด                                        ---------- 
5.ติดตอบริษัทยาในเรื่องตัวอยางยา                         ---------- 
ขั้นปฏิบัติงาน 
1.เก็บรวมรวมขอมูลตามแผน                                             ------------------------------------------------------- 
ขั้นวิเคราะหขอมูล                                                                                                                              ---------- 
ขั้นการพิมพรายงาน  
1.พิมพรายงาน                                                                                                                                             ---------- 
2.ปรับปรุงรายงาน                                                                                                                                                   ---------- 
3.เสนอผลงาน                                                                                                                                                                   ----------                               
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งบประมาณ ( Budget ) 
 
 
          หมวดคาใชสอย 
                    คาสื่อสาร                                                                    500     บาท 
                    คาถายเอกสาร                                                          1,000     บาท 
                    คาตรวจทางหองปฏิบัติการ และ ECT                       43,600     บาท 
          หมวดคาวัสดุ  
                    ยา Donepezil (5mg)                         ไดรับสนับสนนุจากบริษทั Eisai 
                    ยา Seroquel (200 mg)                      ไดรับสนับสนนุจากบริษทั AstraZeneca  
                    ยา placebo (เม็ดละ 3บาท จํานวน 252 เม็ด)                756     บาท 
                    คาเครื่องเขียน กระดาษ และแบบพมิพ                        1,500    บาท  

              
             รวม                                                                        47,356     บาท                               
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                               บทที ่4 
 
                             ผลการศึกษา 
 
ขอมูลทั่วไปของผูปวย  
 
              ผูปวยโรคจิตเภทในระยะ active phase ที่แพทยเลือกใช ECT ในการรักษาและญาติ
ยินยอมที่จะใหผูปวยเขารวมการศึกษา จาํนวนทั้งหมด 20 คน เปนกลุมทดลองจาํนวน 10 คน และ 
กลุมควบคุม จํานวน 10 คน  ขอมูลพืน้ฐานและลักษณะทางคลินกิกอนการรักษาของผูปวยทัง้สอง
กลุมแสดงไวดงัตารางที ่1และตารางที่ 2 ตามลําดับ 
               
             มีผูปวยหนึง่รายในกลุมทดลองทีไ่ดรับ Donepezil เปนโรคความดนัโลหิตสูง ผูปวยราย
อ่ืนๆไมพบวามีโรคประจําตวัทางกายใดๆ และไมพบวามีผลการตรวจทางหองปฏิบตัิการใดๆที่
ผิดปรกติ 
             
             ระหวางการศึกษา มีผูปวยในกลุมทดลอง 1 ราย ที่ตองออกจากการศึกษากอนกําหนด
หลังจากทํา ECTไปแลว 8 คร้ัง เนื่องจากม ีsevere cognitive impairment และมีผูปวยในกลุม
ควบคุม 5 ราย ที่ตองออกจากการศึกษากอนกําหนด เนือ่งจากมี severe cognitive impairment 
เชนกนั โดยออกจากการศึกษาหลงัจากทาํ ECT ไปแลว 6 คร้ังจํานวน 2 คน , 8 คร้ัง จํานวน 3 คน  
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ตารางที ่1 ขอมูลพื้นฐานของผูปวยกอนการรักษา 
 
                                            Donepezil                         Placebo                p Value 
Characteristics                      (n=10)                            (n=10)              between group 
                                        คน/รอยละ   mean+SD              คน/รอยละ  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 
     มาย                        1/10                                        0/0 
 
เชื้อชาติ                                                                                                        1.00 a 

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

       ไมประกอบอาชีพ  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 ลักษณะทางคลนิิกของผูปวยกอนการรักษา 
                                            Donepezil                         Placebo                p Value 
Characteristics                      (n=10)                            (n=10)              between group 
                                        คน/รอยละ     mean+SD         คน/รอยละ    mean+SD       
 
ประเภทผูปวย                                                                                                                1.00 a 
        ผูปวยนอก                  2/20                                       3/30 
        ผูปวยใน                     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 

ระยะเวลาที่เริ่มปวย ( ป )                        7.75+8.18                              8.90+6.15         0.727 b 

ระยะเวลาปวยปจจุบัน (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 ECTครั้งสุดทาย(เดือน)           6.50+7.10 (n=2)                     13 (n=1) 
คา BPRS                                           18.30+5.19                             18.50+4.09          0.925 b 

คา HAM-D                                          4.80+1.75                               5.10+1.52           0.688 b 

คา 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   
คาword recall                                      6.50+1.61                               6.03+1.75           0.543 b 

คา delay recall                                    5.30+2.71                                4.60+2.01          0.520 b 

คา logical memory I                          11.00+8.27                              12.10+7.67          0.761 b 

คา logical memory II                           8.20+7.84                                7.10+6.47          0.736 b 

คา trailmaking A                               73.90+28.19                            57.50+32.94         0.247 b 

คา trailmaking B                             175.50+125.97                        195.50+114.95       0.715 b 
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ตารางที ่2 (ตอ) ลักษณะทางคลินิกของผูปวยกอนการรักษา 
                                            Donepezil                         Placebo                p Value 
Characteristics                      (n=10)                            (n=10)              between group 
                                   คน/รอยละ       mean+SD           คน/รอยละ       mean+SD       
 
คา reaction time                              384.70+160.69                       510.30+411.28      0.387 b 

คา digit forward                                10.00+1.82                                11.2+1.23          0.102 b 

คา 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 ขอมูลพืน้ฐานและลักษณะทางคลินิกทัง้หมดกอนการ
รักษาของผูปวยทั้งสองกลุม พบวาไมมีความแตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญทางสถิต ิ(p<0.05) ทั้ง
ในดานเพศ, อายุ ,สถานภาพสมรส , เชื้อชาติ , อาชีพ , การศึกษา , ประเภทผูปวยนอกหรือใน ,  
schizophrenic subtype , age of onset , ระยะเวลาที่ปวย และคา cognitive score ตางๆ 
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Efficacy     
 
      Between-treatment group comparison(complete case) 
                   Cognitive function ดานตางๆ   
             เปรียบเทียบ cognitive function ดานตางๆ ระหวางกลุมทดลอง และ กลุมควบคุม โดย
ใชคา MMSE,  MMSE แตละ 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(ตอ)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 พบวา หลงั ECTครบ 6 คร้ัง กลุมทดลองมคีา trailmaking B สูงกวา
กลุม ควบคมุอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (p<0.05) โดยคาcognitive score อ่ืนๆไมมีความแตกตาง
กันอยางมีนัยสําคัญทางสถติิระหวางกลุม(p ≥0.05) 
 
 
 
 
 
 
 
 



 

 

34

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  

 



 

 

35

ตารางที4่ (ตอ) 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 พบวา หลงั ECT คร้ังที่ 12 กลุมทดลองมีคา MMSE สูงกวากลุมควบคมุ
อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (p<0.05) และมีคา trailmaking A ต่ํากวากลุมควบคุมอยางมนีัยสาํคัญ
ทางสถิติเชนกนั (p<0.05) โดยที่คา cognitive score อ่ืนๆไมมีความแตกตางกนัระหวางกลุม      
        
 
                   Attention 

        เมื่อเปรียบเทียบคา reaction time และ digit span หลัง ECTคร้ังที2่,4,6,8,10 และ 12 
ไดผลดังรูปที่ 1 และ2 ตามลาํดับ  
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รูปที่ 1 แสดง reaction time หลังทํา ECT แตละครั้งเปรียบเทียบระหวางกลุม  
    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 แตละครั้งเปรียบเทียบระหวางกลุม  
              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 พบวา คา reaction time และ คา digit span หลังทํา ECT แตละครั้งไม
มีความแตกตางกนัระหวางกลุมอยางมนียัสําคัญทางสถิติ(p≥0.05) 
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      Survival analysis,between- treatment group comparison 
 
               ในการศึกษาครั้งนีม้ีผูปวยจาํนวนหนึ่งไมสามารถอยูจนจบการศึกษา คือทาํ ECT ครบ 
12 คร้ังไดเนื่องจากมี severe cognitive impairment ทีร่ะยะเวลาตางๆกันไป โดยใชเกณฑการ
ภาวะสับสน หรือหลงลืมมากติดตอกันเกนิ 1วัน โดย คาMMSE นอยกวา 24 คะแนน ผลปรากฏวา
มีผูปวยในกลุมทดลอง 1 ราย ที่ตองออกจากการศึกษากอนกําหนดหลงัจากทาํ ECTไปแลว 8 คร้ัง 
และมีผูปวยในกลุมควบคมุ 5ราย ที่ตองออกจากการศึกษากอนกาํหนด โดยออกจากการศึกษา
หลังจากทํา ECT ไปแลว 6 คร้ังจํานวน 2 คน , 8 คร้ัง จาํนวน 3 คน   เมื่อนําผลที่ไดมาสรางเปน 
survival curve แสดงความสัมพันธของเวลากับสัดสวนจํานวนผูปวยที่ยังไมมี severe cognitive 
impairment ดังแสดงในรูปที่ 3           
รูปที่ 3 survival curvesa แสดงความสมัพันธของเวลากับสัดสวนจาํนวนผูปวยทีย่งัไมมี severe 
cognitive impairment 
 
100 
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a. Kaplan-Meier survival curves  
b.  The two survival curves are  significantly different (Tarone Ware statistic = 3.87, df=1,    

p=0.0492) 
 

                จากรูปที่ 3พบวา survival curve ของทั้งสองกลุมมีความแตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญ
ทางสถิต ิ( p < 0.05) 
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     Intention-to-treat analysis ,between-treatment group comparison 
          Cognitive function ดานตางๆ 
        เมื่อทํา intention to treat analysis โดยนาํ cognitive score คร้ังสุดทายกอนออกจาก
การศึกษาของผูปวยทีม่ี severe cognitive impairment มาวิเคราะหรวมดวย  เปรียบเทียบผล 
cognitive score ระหวางกลุมทดลอง และกลุมควบคุม เมื่อทาํ ECT ครบ 12 คร้ัง โดยใช 
ANCOVAไดผลดังตารางที่ 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 



 

 

39

ตารางที5่ (ตอ) 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 พบวา กลุมทดลอง มีคา MMSE 
score สูงกวากลุมควบคุมอยางมีนยัสําคญัทางสถิต(ิ p<0.05)   โดย item ของ MMSE ที่แตกตาง
กันอยางมีนัยสําคัญ คือ คาrecall object เทานั้น ในขณะที่ คา word recall, delay recall , 
logical memory I , logical memory II ,trailmaking A และ trailmaking B ไมมีความแตกตางกนั
ทางสถิติระหวางสองกลุม 
 
                    Attention               
              เมื่อเปรียบเทียบคา reaction time และ digit span ระหวางสองกลุมหลังทาํ ECT 
2,4,6,8,10และ 12 คร้ัง ไดผลดังรูปที่ 4 และ 5 ตามลําดบั 
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รูปที่ 4 Intention–to-treat analysis แสดง reaction time หลังทํา ECT แตละครั้งเปรียบเทียบ
ระหวางกลุม  
            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 แตละครั้งเปรียบเทยีบระหวางกลุม  
              Digit span score 

0

2

4

6

8

10

12

0 2 4 6 8 10 12
ECT

DF-Donepezil
DF-Placebo
DB-Donepezil
DB-Placebo

 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 พบวา คา reaction time และ digit 
span หลังทาํ ECT แตละครั้งไมมีความแตกตางกนัอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติระหวางกลุม
(p≥0.05)  
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        Within-treatment group comparison(complete case) 
                 Cognitive functionดานตางๆ 
                การเปลี่ยนแปลงของ cognitive score ตางๆ ระหวางกอนไดรับยา และเมื่อไดรับยาไป
จน ECT ครบ 6 และ 12 คร้ัง ในผูปวยแตละกลุมนัน้ 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* 
 



 

 

42

 ตารางที่ 6(ตอ)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 พบวา หลงั ECT คร้ังที่ 6  ผูปวยกลุมทดลอง มีคา MMSE ,time 
orientation item ของ MMSE ,delay recall และ logical memory II score ลดลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติเมื่อเทยีบกับ baseline ( p < 0.05) เชนเดียวกับกลุมควบคุม ที่มคีาMMSE 
,time orientation item ของ MMSE ,delay recall และ logical memory II score ลดลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติเมื่อเทยีบกับ baseline เชนกนั ( 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 พบวาหลังทํา ECT  12 คร้ัง กลุมทดลองมีคา MMSE ,time orientation 
item ของ MMSE, delay recall และ logical memory II score ลดลงอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ
เมื่อเทียบกับ baseline (p<0.05) ในขณะที่ กลุมควบคมุมีคาMMSE ,time orientation item ของ 
MMSE และdelay recall ลดลงอยางมนียัสําคัญทางสถิติเมื่อเทยีบกบั baseline  (p<0.05) 
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                     Attention  
            เมื่อวิเคราะหการเปลี่ยนแปลงของ reaction time และ digit span ระหวางกอนการใหยา
และเมื่อใหยาไปจน ECT ครบ 2,4,6,8 ,10และ 12 คร้ัง ไดผลดังตารางที ่8 , 9   
 
ตารางที ่8 แสดงคา reaction time ,digit span score ของกลุม Donepezil ที่เวลาตางๆ
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 แสดงคา reaction time ,digit span score ของกลุม placebo ที่เวลาตางๆ
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 พบวาทัง้กลุมทดลอง และ กลุมควบคมุ ไมมีการลดลงของคา 
reaction time และ digit spanที่มีความสาํคัญทางสถิต ิ( p≥0.05) หลังทาํ ECT ในแตละครั้ง 
ยกเวน คา digit backward หลงั ECT คร้ังที ่2 ของกลุม placebo ที่มคีาลดลงจาก baseline 
อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ( p<0.05)  
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          Intention-to-treat, within-treatment group comparison 
 
                 Cognitive function ดานตางๆ  
 
                เมื่อทํา intention to treat analysis โดยนาํ cognitive score คร้ังสุดทายกอนออกจาก
การศึกษาของผูปวยทีม่ี severe cognitive impairment มาวิเคราะหรวมดวย  เปรียบเทียบผล 
cognitive score เมื่อทํา ECT ครบ 12 คร้ัง กับคา baseline โดยใช paired t-test ไดผลดังตาราง
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  พบวาหลงั ECT คร้ังที ่12  ผูปวย
กลุมทดลอง มีคา MMSE ,time orientation item ของ MMSE ,delay recall และ logical 
memory II score ลดลงอยางมีนยัสําคัญทางสถิติเมื่อเทยีบกับ baseline (p<0.05) ในขณะที่กลุม
ควบคุมมีคาMMSE ,time orientation ของ MMSE ,recall object ของ MMSE ,delay recall และ 
logical memory II score ลดลงอยางมนีัยสําคัญทางสถิติเมื่อเทยีบกับ baseline (p<0.05) 
                    Attention 
                เมื่อทํา intention -to -treat analysis วิเคราะหการเปลีย่นแปลงของ reaction time 
และ digit span กอนการใหยาและเมื่อใหยาไปจน ECT ครบ 2,4,6,8 ,10และ 12 คร้ัง ไดผลดัง
ตารางที ่11 , 12  
ตารางที ่11 Intention-to-treat analysis แสดงคา reaction time ,digit span score ของกลุม 
Donepezil ที่เวลาตางๆเปรียบเทียบกับ 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 แสดงคา reaction time ,digit span score ของกลุม 
placebo ที่เวลาตางๆเปรียบเทียบกับ 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 พบวากลุมทดลอง ไมมีการลดลงของคา reaction time และ 
digit spanที่มคีวามสาํคัญทางสถิต ิ(p≥0.05) หลังทาํ ECT ในแตละครั้ง ในขณะที่กลุมควบคุม มี
คา digit backward หลัง ECT คร้ังที่ 2 , 8 , 10 และ 12  ลดลงจาก baseline อยางมีนยัสําคัญ
ทางสถิติ (p<0.05) 
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Adverse effect  
 
       อาการทางจิต 
                  การประเมินวา Donepezil ทาํใหมีผลตออาการทางจิตหรือไมนั้น ใชการเปรียบเทียบ
คาคะแนน BPRS ระหวางสองกลุม เมื่อทาํ ECT ครบ 6 และ 12 คร้ัง ดังตารางที1่3   และ
เปรียบเทียบคา BPRS ระหวางกอนทํา ECTและหลังการทํา ECT ไปแลว 6 และ 12 คร้ัง ในแตละ
กลุม 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 พบวา คาBPRS หลังทํา ECT  6 และ12 คร้ัง ไมมีความแตกตางกนั
อยางมีนยัสําคัญทางสถิติระหวางกลุม  (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 พบวาทั้งสองกลุมมีการลดลงของ BPRS scoreหลังทาํ ECT 6 และ 12 
คร้ังเปรียบเทยีบกับ baseline อยางมนีัยสําคัญทางสถติิ (p<0.05)                    
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               การประเมินผลขางเคียงของยา Donepezil ทีม่ีผลตอประสิทธิผลของ ECT และ 
Quetiapine ในการรักษาอาการ psychotic อีกอยางโดยทางออม คือการเปรียบเทยีบขนาดยา 
Quetiapine ที่ใชในการรักษาอาการ psychotic ระหวางผูปวยทัง้สองกลุม พบวากลุมทดลองไดรับ
ยา Quetiapine โดยเฉลี่ย 350 + 84.98 mg/day  (mean + SD) กลุมควบคุมไดรับยา 
Quetiapine โดยเฉลี่ย 330 + 67.49 mg/day (mean + SD ) ทัง้นี ้ไมมีความแตกตางของขนาด
ยา Quetiapine ที่ไดรับระหวางผูปวยทั้งสองกลุม  (p=0.567) 
 
         UKU side effect rating scale 
 
                  การประเมินผลขางเคียงของการรักษาโดยใช UKU side effect scale พบผูปวยมี
ผลขางเคียงแตละชนิดในสัดสวนแตกตางกันไป แสดงใหเหน็ดังตารางที ่15  
 
                  ผูปวยกลุม Donepezil 3 คนม ีrigidity ในจํานวนนีพ้บวาม ี1คน ที่ไดรับ Haloperidol 
แบบฉีดระหวางการศึกษา และมี 1 คนที่ไดรับ Haloperidol decanoate กอนการศึกษา1 อาทิตย 
ซึ่งผูปวยที่ไดรับ Haloperidolแบบฉีดนี้มีอาการ dystonia รวมดวย 
 
                  ผูปวยกลุม Donepezil 3 คนม ี nausea ในจาํนวนนี้พบวามี 2 คนที่มีอาการตั้งแต
กอนไดรับยา Donepezil  ซึ่งหลงัไดรับยาผูปวยทัง้สองคนมี severity ของอาการ nausea  ลดลง
ทั้งคู ( baseline  nausea score =3 ,3 ; 6th ECT score =2,1 ; 12th ECT score =0,0 ตามลําดบั
ผูปวย) 
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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/รอยละ                               คน/รอยละ          
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 (ตอ) 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/รอยละ                               คน/รอยละ                                                  
 
      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 แสดงใหเหน็วา ผลขางเคียงที่พบไดบอยคอื failing memory(100%) , 
headache (90%),concentration difficulties (50%), sleepiness(45%) และ orthostatic 
dizziness (35%)ตามลําดบั โดยอาการขางเคียงทัง้หมดนี้ไมพบวามีความแตกตางกนัอยางมี
นัยสําคัญระหวางกลุม ( p ≥ 0.05 ) 
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Concomitant medication use 
 
               ในระหวางการศึกษามีผูปวยไดรับ concomitant medication เพื่อควบคุมอาการทางจิต 
หรือเพื่อรักษาผลขางเคียงจากยา antipsychotic ทั้งหมด  7 คน เปนกลุมทอลอง 4 คน และ กลุม
ควบคุม 3 คน แยกตามชนิดยาที่ไดรับตามตารางที่ 16  
                ผูปวยในกลุม Donepezil และ กลุม placebo  ไดรับ Antipsychoticชนิดฉีด  และ 
Dormicum tablet เพื่อควบคุมอาการ agitation  
                ผูปวยในกลุม Donepezil ไดรับ Diazepam ชนิดฉีดเพื่อรักษาอาการ dystonia  
                ผูปวยที่ไดรับ Diazepam tablet, Lorazepam tablet และ Rivotril tablet เพื่อชวย
อาการนอนไมหลับ และ  rigidity  
 
ตารางที1่6 แสดงจํานวนผูปวยที่ไดรับ concomitant medication 
 
                                                  Donepezil                         Placebo                p Value * 
Medication                                 (n=10)                            (n=10)              between treatment 
                                                             คน/รอยละ                          คน/รอยละ                      
 
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 พบวาไมมีความแตกตางของอตัราการใหยาconcomitant medication 
อยางมีนยัสําคัญทางสถิติระหวางกลุม (p≥0.05) 



 

 

52

                                                         บทที่ 5 
 
                          อภิปรายผลการวิจัย  
 
 
               การศึกษานี้เปนการศึกษาผลทางคลินกิของ  Acetylcholinesterase inhibitor ในการ
ปองกัน  cognitive impairment จากการทํา ECT วัตถปุระสงคหลักของการศึกษา คือ เพื่อ
ประเมินประสทิธิผลของ Acetylcholinesterase inhibitor ในผูปวยทีจ่ําเปนตองไดรับการรักษา
ดวย ECT   ซึ่งหากยาไดผลทําใหผูปวยที่ไดรับการรักษาดวย ECT มีผลขางเคียงดาน cognitive 
ลดลง จะสงผลใหสามารถใช ECT รักษาผูปวยไดอยางกวางขวางมากยิ่งขึน้  
 
 
                เมื่อเปรียบเทียบ baseline characteristics ระหวางกลุมผูปวยที่ได Donopezil กับ
กลุมที่ได placebo ไมพบความแตกตางกนัทางสถิติ แสดงถึงวากลุมตัวอยางที่ไดมีความ
คลายคลึง ทาํใหขอมูลที่ไดนํามาเปรียบเทียบกนัไดและไดผลที่นาเชือ่ถือ 
 
            
              จากการศึกษาพบวามีผูปวยในกลุม Donepezil 1 คน และ ผูปวยในกลุม placebo 5 คน 
รวมเปน 6 คนที่มี severe cognitive impairment จนตองยุติการศึกษาหลงัการทาํ ECT คร้ังที่ 6  
ซึ่งถือเปนจํานวนที่สูง จึงจําเปนตองทํา intention-to-treat analysis นําเอาผล cognitive function 
score คร้ังสุดทายที่ได มาวิเคราะหรวมดวย และผลจาก intention-to-treat analysis นี ้นาจะเปน
ผลที่เปนจริงมากกวาการวิเคราะหโดยไมนําผลสุดทายมาคิดเพราะsevere cognitive impairment 
ที่เกิดขึ้นจนตองยุติการศึกษานีเ้ปนสวนสําคัญตอ cognitive score ทัง้หมดที่ไดเปนอยางยิง่                  
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ผลของ Donepezil ในการปองกันการเกิดcognitive impairmentจาก 
ECT  
         
        General cognitive function จากคา MMSE  
 
                จาก intention-to-treat between-treatment group comparison  เมื่อทาํ ECT ครบ 
12 คร้ังพบวา กลุมทดลอง มีคา MMSE score สูงกวากลุมควบคุม อยางมีนยัสําคัญทางสถิต ิ
(p<0.05) และเมื่อแยก item ของ MMSEที่มีความแตกตางระหวางกลุมนี ้พบวา กลุมทดลอง มีคา 
recall object item ที่สูงกวากลุมควบคุมอยางมีนยัสําคญัทางสถิต ิ(p<0.05) โดยไมพบผล
แตกตางกนันี้เมื่อทําECT ครบ 6 คร้ัง  นอกจากนี้ จากผลการศึกษาจาก intention-to-treat  
analysis within-treatment group comparison พบวา แมวา MMSEหลัง ECT คร้ังที่ 6 และ 12  
ของผูปวยทั้งสองกลุมจะมีคาลดลงจากคา baseline อยางมนีัยสาํคัญทางสถิติ และ time 
orientation  เปน item หนึง่จาก MMSEทีพ่บวามีคาลดลงในผูปวยทั้งสองกลุม  แตผูปวยในกลุม
ควบคุมเทานัน้ที่มกีารลดลงของคา recall object item รวมดวยหลังทาํ ECT 12 คร้ัง   โดยไมพบ
การลดลงของ recall object item จากคา MMSEในกลุมทดลอง อีกทัง้ผลการศึกษาจาก survival 
analysis วิเคราะหการเกิด severe cognitive impairment จากคา MMSE เมื่อระยะเวลาผานไป
พบวา กลุมทดลอง มีโอกาสเกิด severe cognitive impairment นอยกวากลุมควบคุมอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p <0.05) 
 
               ผลการศึกษาขางตนแสดงใหเหน็วา แมวาผูปวยทัง้สองกลุมจะดูเหมือนวามี general 
cognitive function ที่แตกตางกนัหลังทํา ECT ครบ 12 คร้ัง จากคา MMSEแตเมื่อแยก item ในแต
ละสวนของ MMSE แลวพบวา memory function  เปน cognitive function ดานเดียวที่มีความ
แตกตางกนัระหวางกลุม โดยกลุมทดลองมีปญหา memory impairmentหลัง ECT 12 คร้ัง  นอย
กวากลุมควบคุมอยางมีนยัสําคัญทางสถติิ  แสดงใหเหน็วา Donepezil สามารถลดการเกิด 
memory impairment จาก ECT  ไดเมื่อเทียบกับผูที่ไมไดรับยา  นอกจากนี้จาก survival analysis 
แสดงใหเหน็วาผูที่ไดรับยา Donepezil มีโอกาสเกิด severe cognitive impairment จาก ECT ได
นอยกวาผูที่ไมไดรับยา 
 
               ผลการศึกษาขางตนยังแสดงใหเห็นอกีวายา Donepezilสามารถชวยลด memory 
impairment ไดเมื่อใหไปเปนระยะเวลานานหลังทํา ECT ประมาณ 12 คร้ัง  การทีย่าไดผลในระยะ
หลังอาจเปนเพราะยาตองใชระยะเวลาในการออกฤทธิ์ ดังจะเห็นไดจากการใชยา Donepezil ใน
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การรักษาผูปวย Alzheimer’s disease ซึ่งตองใชระยะเวลาในการออกฤทธิ์จงึจะเหน็ผลเชนกนั
(57) อยางไรกต็าม ผลของ cognitive impairment จาก ECT จะเพิม่ระดับความรนุแรงขึ้นเมื่อทาํ 
ECT จํานวนครั้งมากขึน้ ดังนั้นการที่ไมเหน็ผลความแตกตางระหวางสองกลุมเมื่อทาํ ECT ครบ 6 
คร้ัง อาจเปนเพราะระดับความรุนแรงของ cognitive impairment จาก ECT ยังไมรุนแรงมากนกั
ในระยะแรก ผลที่ไดจึงไมแตกตางกนั 
 
               ผลการศึกษาที่ไดนี้มีความสอดคลองกับการศึกษาของ Levin Y , Elizur A , Korczyn 
AD (37)ที่ทาํการทดลองโดยให physostigmine ซึ่งเปน Acetylcholinesterase inhibitor ใน
รูปแบบฉีด เพือ่ลด ECT –induced memory disturbance ในแงที่วา physostigmine สามารถลด 
impairment จาก ECT  ในดาน  memory เทียบกับกลุมที่ได placebo แตส่ิงที่แตกตางกับ
การศึกษานี้คอื Levin Y และคณะพบวา physostigmine ชวยลด impairment ดาน orientation 
รวมดวย ในขณะที่การศึกษานี้ไมพบวา orientation ทั้ง time และ place จะมีความแตกตางกนั
ระหวางกลุม   
 
        Immediate memory จากคา word recall และ logical memory I 
 
              ผลการศึกษาจาก intention-to-treat analysis between –treatment group 
comparison (complete case )หลัง ECT คร้ังที่ 6 และ 12 ไมพบความแตกตางกนัอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติระหวางกลุม(p≥0.05) ของคา word recall และ logical memory I และจาก 
intention-to-treat analysis within-treatment group comparison พบวาทัง้สองกลุมมีคา word 
recall และ logical memory I หลัง ECT คร้ังที่ 6 และ 12 ไมแตกตางจาก baseline  
 
              จากผลการศึกษา แสดงใหเหน็วาผูที่ไดรับยา Donepezil มี immediate memory 
impairment ไมแตกตางกับผูที่ไมไดรับยา และ ECT ไมไดทาํใหเกิด immediate memory 
impairment ซึ่งเหมือนกับ ผลที่ไดจาก MMSE ที่ไมพบความแตกตางของ immediate memory 
ระหวางกลุมหลังทาํ ECT คร้ังที ่6 และ 12  และไมพบความแตกตางของ immediate memory 
หลังทํา ECT เปรียบเทียบกบั baseline  เชนกนั 
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        Recent memory จากคา delay recall และ logical memory II  
 
               ผลการศึกษาจาก intention-to-treat analysis  between-treatment group 
comparison (complete case) หลัง ECT คร้ังที่ 6 และ 12 พบวาผูปวยทัง้สองกลุมมี คา delay 
recall และ logical memory II ไมแตกตางกัน  และ จาก intention-to-treat analysis within-
treatment group comparison พบวาทั้งสองกลุมมีคา delay recall และ logical memory II 
ลดลงจาก baseline อยางมนีัยสําคัญทางสถิติ หลงั ECT คร้ังที่ 6 และ 12  
 
                จากผลการศึกษาแสดงใหเห็นวาเมื่อใช delay recall จาก ADAS –cognitive part และ 
logical memory II จาก Wechsler memory scale(WMS) พบวายา Donepezil ไมสามารถลด
การเกิด recent  memory impairment ได ซึ่งแตกตางกบัการใชแบบทดสอบ  MMSE สวน recall 
object ในการศึกษานี้  ที่พบวามีความแตกตางของ memory function ระหวางกลุม โดย กลุม
ทดลอง สามารถลด memory impairment ไดหลังการทาํ ECT คร้ังที่ 12 ความแตกตางของผลที่
เกิดจากการใชแบบทดสอบที่ตางกันนี้ สามารถอธิบายไดวา การทาํการวัดmemory โดยใช ADAS 
และ WMS นัน้เปนการวัดแบบละเอียดกวาการทํา MMSE มาก ดังนัน้ ADAS และ WMS จึงนาจะ
มี sensitivity  สูงกวา MMSE ในขณะเดียวกัน MMSE นาจะมี specificity  ในการดู memory 
impairment มากกวา ADAS และ WMS ดังนัน้ ผลที่ไดจาก MMSE  จึงเปนการบอกแนวโนมของ
การเกิด memory impairment วา Donepezil สามารถลดการเกิด memory impairment จาก 
ECT เมื่อเทยีบกับผูที่ไมไดยา  อยางไรกต็าม การทีพ่บวากลุมทดลอง มีคา delay recall และ 
logical memory II สูงกวา กลุมควบคุม แตไมมีนัยสําคัญทางสถิตินัน้อาจเปนเพราะจํานวน N ที่
นอยเกนิไปจึงทําใหไมพบวาความแตกตางกันทางสถิติดงักลาว  
              
            Sequencing จากคา trailmaking A และ B     
                 ผลการศึกษาจาก intention-to-treat analysis  between-treatment group 
comparison (complete case) หลัง ECT คร้ังที่ 6 และ 12 พบวาผูปวยทัง้สองกลุมมี คา
trailmaking A และ B ไมแตกตางกนั  และ จาก intention-to-treat analysis within-treatment 
group comparison พบวาทั้งสองกลุมมคีา  trailmaking A และ B ไมแตกตางจาก baseline หลัง 
ECT คร้ังที ่6 และ 12 
                 จากผลการศึกษานี้แสดงวา การทํา ECT ไมทําใหเสีย sequencing ability และ การ
ไดรับยา Donepezil ไมไดทําใหมีความแตกตางของ sequencing ability เมื่อเทียบกบัการไมไดรับ
ยา 
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        Attention จากคา reaction time และ digit span   
 
                 ผลการศึกษาจาก intention-to-treat analysis between-treatment group 
comparison (complete case) พบวา คา reaction time , digit forward และ digit backward
หลัง ECT ทั้ง 6 และ 12 คร้ังไมมีความแตกตางกนัระหวางกลุม และผลจากการศึกษา intention-
to-treat analysis within-treatment group comparison พบวา ทั้งสองกลุมมีคา reaction time 
และ digit forward ไมแตกตางจาก baseline  ในขณะที่กลุม placebo มีคา digit backward หลัง
ทํา ECT ไป 2 , 8 , 10, 12 คร้ัง ลดลงจาก baseline อยางมีนยัสําคัญทางสถิต ิ(p<0.05) โดยที่
กลุม Donepezil ไมมีการลดลงของคา digit backwardแตอยางใด      
               
              จากผลการศึกษานี้แสดงใหเหน็วา ECT ทําให attention span ลดลงหลังทํา ECT 
2,8,10 และ 12 คร้ัง จากคา digit backward ซึ่งพบผลนีเ้ฉพาะในกลุม placebo เทานั้น อยางไรก็
ตามเมื่อพจิารณา cognitive function ดาน attention จากคา score อ่ืนๆ เชน reaction time , 
digit forward และ attention item ของ MMSE score กลับไมพบวามกีารลดลงของคาเหลานี ้จึง
เปนไปไดวา คา digit backward ในกลุม placebo ที่มคีาลดลงจาก baseline นี้ อาจเกิดจาก 
ECT ทําใหม ีattention impairment เพียงเล็กนอย  จงึไดคาที่มนีัยสําคัญเปนบาง score เทานัน้ 
และ การที่กลุมDonepezil ไมมีการลดลงของ attention เมื่อเทียบกับ baseline  อาจแสดงวา ยา 
Donepezil มีแนวโนมที่จะลดการเกิด attention impairment ได เพียงแตไมพบวามนีัยสําคัญทาง
สถิติเมื่อเทยีบกับกลุมที่ไมไดยา  
 
              ผลการศึกษาดาน attention ที่ไดนี้ไมสอดคลองกับการศึกษาของ Calev A,et al.(7)ที่
พบวา ECT ไมไดทําใหเสยี attention อยางไรก็ตามการศึกษาของ Calev A ,et al. เปนการศึกษา
หลัง ECT ไปแลว 1 วัน ตางจากการศึกษานี้ทีท่ําหลังจาก ECT 60 นาทีดังนั้นระยะเวลาตางกนัใน
การศึกษาจึงเปนเหตุผลที่ทาํใหผลการศึกษาที่ไดตางกนัได เพราะเมื่อวัด attention ในระยะเวลา
หลัง ECT ที่นานกวายอมทาํให attention ดีข้ึนโดยลําดบั   
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กลไกของDonepezil ในการลด cognitive impairment จาก ECT 

 
            ผลของECT ตอ cognitive function จากการศึกษานี้ พบวา การทาํ ECT 6 และ 12 คร้ัง 
ทําใหมีผลกระทบตอ memory อยางชัดเจน โดยที ่cognitive function ดานอืน่( sequencing 
,attention ,visuospatial )ไมไดรับผลกระทบอยางชัดเจน ชนิดของmemory ที่เสีย คือ recent 
memory  จากการทดสอบโดยใช ADAS-cog สวน delay memory และ  WMS สวน logical 
memory II   ในขณะที ่immediate memory ยัง intact อยู    เนื่องจากimmediate memory เปน 
function ของสมองที่ตองอาศัย working memory ที่ prefrontal lobe เปนสวนรับผิดชอบ รวมกบั 
trailmaking A และ B ซึ่งเปนแบบทดสอบที่ตองอาศัย sequencing ability และ executive 
function ในการทํางาน อันเปนสวนที ่frontal lobe รับผิดชอบอยูเชนกัน (55) จึงสรุปไดวา การทาํ 
ECT ไมไดมีผลตอการทํางานของ frontal lobe function  โดยสวนของสมองทีน่าจะไดรับ
ผลกระทบจาก ECT มากทีสุ่ดคือ temporal lobe เนื่องจากเปนบริเวณที่ทาํหนาที่ในการเกิด 
recent memory   
 
                 จากการศึกษาของ Lerer B. et al. (34,35) พบวา การกระตุนดวยไฟฟาที่สมองหลาย
คร้ัง ทาํใหเกิด down regulation ของ muscarinic cholinergic receptor ในสมองของหนู ซึง่สงผล
ใหเกิด anterograde amnesia  ดังนัน้ การเกิด recent memory impairment ที่พบในผูปวยที่ไดรับ
การทาํ ECT นี้ อาจจะเกิดจากกลไกเดยีวกันคือ เกิดการ down regulation ของ muscarinic 
receptor ในสมอง ซึง่ยงัไมชดัเจนวาเกิดทีส่มองสวนใดมากที่สุด แตหากรวมผลที่พบนี้เขาดวยกนั 
อาจเปนไปไดวาสมองสวน temporal lobe นาจะเปนบริเวณที่เกิด down regulation ของ 
muscarinic receptor มากที่สุด เพราะผลการทดสอบที่พบวา recent memory อันเปนหนาที่ของ 
temporal lobe  เปนสวนที่ไดรับผลกระทบจาก ECT  
 
                 ยา Donepezil มีกลไกการออกฤทธิ์ยับยัง้การทํางานของ Acetylcholinesterase ซึ่ง
เปน cholinesterase ทีพ่บมากในสมอง ทําใหม ีAcetylcholine activity มากขึ้น (69) ดังนัน้เมื่อ
ผูปวยที่ไดรับการทาํECT ไดรับยานี ้ ยาจงึสามารถเขาไปเพิ่มการทาํงานของ acetylcholine ที่
สมองไดโดยตรง  ซึง่จากการศึกษานีพ้บวาผูปวยที่ไดรับยาDonepezil  มี recent memory 
impairment ลดลงเมื่อเทยีบกับผูที่ไมไดรับยา  ดังนั้นจงึเปนไปไดทีย่าอาจจะเขาไปออกฤทธิ์ที ่
down regulated- muscarinic receptor บริเวณ temporal lobe อันเปนสวนทาํหนาที่เกี่ยวกับ 
recent memory ได อยางไรก็ตามคงตองมีการศึกษาเพิม่เติมเพื่อที่จะแสดงถึงกลไกของ 
Donepezil ในการลด memory impairment จากการทํา ECT ไดชัดเจนยิง่ขึ้น                                                             
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ผลขางเคียง 
               จากผลการศึกษาดาน side effect ของยาพบวา การรักษาที่ใหในผูปวย ไมไดทําให
อัตราสวนผูปวยที่เกิดผลขางเคียงของการรักษามากขึน้ทัง้ในดาน psychic side effect , 
neurological side effect , autonomic side effect  หรือ side effect ดานอื่นๆ โดยพบ side 
effect เรียงตามลําดับในผูปวยทัง้สองกลุมจากมากไปนอยดังนี ้failing memory (100%) , 
headache (90%),concentration difficulties (50%), sleepiness(45%) และ orthostatic 
dizziness (35%)ซึ่งอาการขางเคียงทัง้หมดนี้ไมพบวามีความแตกตางกนัอยางมีนยัสําคัญระหวาง
กลุม ( p ≥ 0.05 ) โดยแบงอาการ side effect ตางๆทีเ่กิดขึ้นจากการรักษาไดดังนี ้ 
                
        Side effect จาก ECT  
                การที่ผูปวยมี side effect ดาน failing memory  100%นั้นเปนผลจากการทํา ECT อัน
เปนผลขางเคยีงที่ใชเปนหลกัในการศึกษานี ้ซึ่งไดมีการอภิปรายไวอยางละเอยีด ในหัวขอผลของ 
Donepezil ในการปองกนัการเกิด cognitive impairment จาก ECT  
                  
                 การเกิด headache เปนผลขางเคียงทีพ่บไดบอยในผูปวยที่ไดรับการรกัษาดวย ECT 
ซึ่งจากการศึกษากอนๆพบวาอาการปวดศรีษะเปนผลขางเคียงที่ไมรุนแรง และสวนใหญอาการดี
ขึ้นหลงัไดรับยา symptomatic treatment เชน paracetamol , sumatriptan ,propanolol หรือ 
เมื่อระยะเวลาผานไปอาการนี้จะดีขึ้นเอง(17,42) 
                  
        Side effect จากยา Quetiapine  
                  การเกิด sleepiness และ orthostatic dizziness เปน side effect ที่พบไดบอย ใน
ผูปวยที่ไดรับ Quetiapine (22,44,64) เนือ่งจาก Quetiapine เปนยาที่มี  high affinity ตอ  
histamine type 1 ,alpha 1 และ alpha 2 adrenergic receptor จึงทําใหมีฤทธิง์วง และ วงิเวียน
ศีรษะได ทั้งนีไ้มพบความแตกตางของอัตราการเกิดsleepiness และorthostatic dizziness 
ระหวางผูปวยทั้งสองกลุม 
 
        Side effect จากยา Donepezil                  
                  ในดาน nausea/vomiting พบวามีผูปวยกลุมทดลอง 3 คนมีอาการ nausea  ในขณะ
ที่กลุมควบคุม ไมพบวามีผูใดมี side effect นี้ ในจาํนวนผูปวย 3 คนนี้ พบวามี 2 คนที่มีอาการ 
nausea ตั้งแตกอนไดรับยา Donepezil  และเมื่อติดตามผูปวยตอหลงัไดรับยาผูปวยทั้งสองคนมี 
severity ของอาการ nausea  ลดลงทั้งคู ( baseline nausea score =3 ,3 ; 6th ECT score =2,1 
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; 12th ECT score =0,0 ตามลําดับผูปวย) ดังนัน้เปนไปไดวาการเกิดอาการ nausea นีน้าจะเปน
จาก อาการเดิมของผูปวยกอนไดรับยา หรืออาจเปน side effect จากยา Donepezil จริงแตเปน
เพียงระยะแรก จากนัน้เมื่อเวลาผานไปอาการ side effect นี้ก็คอยๆดีขึ้นเรื่อยๆ ซึ่งตรงกับ
การศึกษาที่ผานมาของ Roger S.L. et al. (53) อยางไรก็ตามไมพบวามีความแตกตางกนัในอัตรา
การเกิด nausea อยางมนีัยสําคัญทางสถติิระหวางกลุม (p≥0.05) 
 
                   ในดาน rigidity พบวาผูปวยในกลุม Donepezil 3 คนมีอาการ rigidity ในขณะที่กลุม 
placebo ไมพบ side effect นี ้ในจาํนวนผูปวยทัง้ 3 คนนี ้มี 1 คนที่ไดรับยา Haloperidol 
injection ขณะเขารวมการศึกษาเพื่อรักษาอาการทางจิต และเกิดอาการ rigidity ตามมาหลงั
จากนั้น และสามารถแกอาการไดดวย benzodiazepine และมี 1 คนที่ไดรับ Haldol decanoate 
injection กอนหนาเขารวมการศึกษา 1 อาทิตย ดังนั้นผล rigidity ที่เกดิขึ้นจึงนาจะเกิดจาก 
concomitant medication เหลานี ้ อยางไรก็ตาม จากการศึกษาที่ผานมาพบวา ผลขางเคียงอยาง
หนึง่ของ Donepezil คือ muscle cramp และอาจทาํใหผูที่มีอาการ extrapyramidal symptom 
อยูแลวมีอาการรุนแรงขึ้นได(57) ดังนัน้ความผิดปรกตขิอง rigidity นี้ จงึเปนผลขางเคียงที่ควร
ระวังไว  
 
                    ในดานผลตออาการทางจิต  ทําโดยเปรียบเทียบ คาคะแนน BPRS  ระหวางผูปวย
สองกลุม เมื่อทํา ECT ครบ 6 และ 12 คร้ัง พบวาไมมีความแตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญทางสถิต ิ
(p≥0.05) และเมื่อเปรียบเทยีบขนาดยา Quetiapine ที่ใชในการรักษาอาการ psychotic ระหวาง
ผูปวยทัง้สองกลุม พบวากลุมทดลองไดรับยา Quetiapine โดยเฉลี่ย 350 ± 84.98 mg/day 
(mean±SD) กลุมควบคุมไดรับยา Quetiapine โดยเฉลี่ย 330±67.49 (mean±SD) ทั้งนี้ไมมีความ
แตกตางของขนาดยา Quetiapine ที่ไดรับระหวางผูปวยทั้งสองกลุม (p<0.05) อยางไรก็ตาม เมื่อ
ดูจากคาmean BPRS score ของแตละกลุมแลวพบวา กลุมทดลอง มคีา BPRS score เมื่อทํา 
ECT 6 คร้ัง( 10.2 ± 5.09 คะแนน) สูงกวากลุมควบคุม (5.90 ±3.63 คะแนน)  ทั้งที่คา baseline 
ไมแตกตางกนัมากนัก( 18.3± 5.19 และ 18.5±1.29 ในกลุมทดลอง และกลุมควบคมุ ตามลําดับ) 
จึงอาจเปนไปไดวา Donepezil อาจจะมผีลทําใหเกิดอาการทางจิต ดังเชนการศึกษาของ Dunn 
N.R. et al. (19) ที่พบวา Donepezil อาจมีผลทําใหเกิด psychiatric disturbance  แตไมพบวามี
นัยสําคัญทางสถิติเชนเดียวกับการศึกษานี้ อยางไรก็ตามมกีารศึกษาอื่นทีพ่บวา Donepezil ชวย
ทําใหอาการ psychotic ดีข้ึน (5,6,41)     ส่ิงหนึ่งที่ควรใหความสําคัญ คือ drug interaction
ระหวาง Donepezil กับ Quetiapine เพราะ Donepezil อาจมีผลทาํให Seroquel ไดผลในการ
รักษาอาการทางจิตลดลง แตจากการศึกษาที่ผานมายงัไมสามารถบอกไดชัดเจนเกี่ยวกบั drug 
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interaction ของยาทั้งสอง (4,15)  ถึงแมยงัไมมีการศึกษาที่ชัดเจนเกีย่วกับเรื่องนี้ ก็อาจเปนไปได
วา drug interaction อาจเกีย่วของกับ enzyme CYP -450 isoenzyme 3A4ที่ยาทัง้คูใชในการ 
metabolized ดังนัน้อาจทําใหเกิดการเพิ่มระดับยาของกนัและกนั แตไมสามารถนาํใสใชอธิบาย
ผลที่เกิดขึ้นไดวาเหตุใดผูที่ไดรับยา Donepezil จึงมีคา BPRS หลัง ECT 6 คร้ังสูงกวากลุมที่ไมได
ยาอยางเห็นไดชัด แมวาจะไมมีนัยสาํคัญทางสถิติก็ตาม ซึ่งเปนประเด็นที่คงตองมกีารศึกษา
ตอเนื่องตอไป      
 
                       
Concomitant medication  
            
                  จากการศึกษาพบวามีผูปวยไดรับ concomitant medication เพื่อควบคุมอาการทาง
จิต หรือเพื่อรักษาผลขางเคยีงจากยา antipsychotic ทั้งหมด  7 คน เปนกลุม Donepezil 4 คน 
และ กลุม placebo 3 คน  ยาทัง้หมดที่ไดรับเปนยา antipsychotic และ Benzodiazepine ไม
พบวามีความแตกตางของอตัราการใหยาเหลานี้ระหวางทั้งสองกลุม 
 
                 อยางไรก็ตาม ยาทัง้สองชนิดที่ใหเพิ่มเขามา คือ antipsychotic และ benzodiazepine 
นั้น เปนยาที่มผีลตอ cognitive function โดยทําให cognitive function แยลง แตเนือ่งจากการที่
ไมพบความแตกตางของอัตราการใหยาเหลานี้ระหวางสองกลุม ผล cognitive function ที่วัดได
จากการศึกษานี้จึงนาจะเปนผลที่สามารถนําไปใชสรุปผลไดจริง 
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Limitation  
 
                 
                เนื่องจากผูปวยแตละคนมีระดบั seizure threshold แตกตางกนั และการศึกษานี้ไม
สามารถควบคุม ระดับการชักใหเหมาะกบั seizure threshold ของผูปวยแตละคนได โดยการมี
ระดับการชักทีไ่มเทากันนี้อาจกอใหเกิดระดับ cognitive impairment ตางกนัในผูปวย ซึ่งถือเปน 
confounder ของการศึกษานี้ อยางไรก็ตามไดพยายามควบคุมใหระดับการชักอยูในระดับที่
ใกลเคียงกนัในผูปวยแตละรายโดยใชวธิี titrate dose ซึง่เปนวิธทีี่ปฏิบัติกันอยูในปจจุบัน  
 
                การที่ผูปวยจาํเปนตองไดรับยา anesthetic agent คือ thiopental และ 
succinylcholine ถือเปน concomitant medication อยางหนึง่ที่ผูปวยไดรับ และเปน 
confounder ของการศึกษา เนื่องจากเปนยาทีม่ีผลตอ cognitive function อยางไรก็ตามผูปวยทุก
คนไดรับยาชนดินี้ และมกีารปรับ dose ยาตามน้าํหนักตวั โดยหวงัวายา anesthetic agent 
เหลานี้จะกอใหเกิดความแตกตางของ cognitive function ระหวางกลุมไมมากนัก 
 
                เนื่องจากมีผูปวยบางรายจาํเปนตองไดรับยารักษาอาการทางจิตเพิม่เติมระหวางอยูใน
การศึกษาเชน Haloperidol แบบฉีด หรือแมแตการไดรับ Haldol decanoate กอนเขาการศึกษา 
ซึ่งยาดงักลาวเปน confounder ของการศกึษาไดเนื่องจากมีฤทธิ ์anticholinergic แมจะนอยเมื่อ
เทียบกบั conventional antipsychotics กลุมอ่ืนก็ตาม 
 
                การมีจํานวนตวัอยางทีน่อย(N=20)ทําใหคา score บางอยางยังไม significant อยางไร
ก็ตามแมวากลุมตัวอยางจะมีจํานวนตัวอยางทีน่อยแตมีคา score บางตัวที่มีความ significant  
 
               ผลการศึกษาที่ไดสามารถนําไปใชไดเฉพาะกบัผูปวยที่มีลักษณะใกลเคียงกับตัวอยางที่
นํามาศึกษา คอืเปนโรค schizophrenia , ไดรับการรักษาดวยbilateral ECT แบบ multiple 
modified 3 วันตออาทิตย ทัง้หมด 6 วันรวมเปน 12  คร้ัง และตองไมไดรับยาทีม่ีฤทธิ์ 
anticholinergic รวมดวย อันจะทําใหมีผลกระทบตอการทํางานของยา Donepezil ได 
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สรุป 
 
             สรุปแลว การไดรับยา Donepezil 5 mg วันละครั้ง โดยเริ่มกอนการทํา ECT 1วัน ไปตลอด
ระยะการทํา ECT มีประสิทธผิลในการลด memory impairment จาก ECT ในผูปวยโรคจิตเภท 
หลังทํา ECT ครบ 12 คร้ัง เทียบกับผูปวยที่ไมไดรับยาอยางมีนยัสําคญั และมีแนวโนมในการลด 
attention impairment  นอกจากนี ้ยา Donepezil ยังมผีลในการปองกันการเกิด severe 
cognitive impairment เมื่อเทียบกบัผูที่ไมไดรับยา  โดย ไมพบความแตกตางของการเกดิผล
ขางเคียงเทยีบกับผูปวยที่ไมไดรับยา   

 
        อยางไรก็ตามมีขอจํากัดในการนําผลการศึกษานี้ไปใช กลาวคือ ใชไดกับผูปวยที่เปนโรค 

schizophrenia ที่จําเปนตองไดรับการทํา bilateral  MMECT  3 วันตออาทิตย ทั้งหมด 6 วนั รวม
เปน 12 คร้ัง และ ผูปวยเหลานี้ตองไมไดรับยาทีม่ีฤทธิ์ anticholinergic รวมดวย            
       
              ดังนัน้ จากประสทิธิผลของ donepezil ในการลด cognitive impairment นี้ ทําใหแพทย
ไมตองเปลี่ยนวิธีการทํา ECT หรือหยุดการทํา ECT ในผูปวยซึง่จะเปนการลดประสิทธิภาพในการ
รักษาอาการทางจิตของ ECT  นอกจากนีป้ระโยชนโดยรวมที่อาจจะเกิดขึ้นตอไปคือ ลดระยะเวลา
การอยูโรงพยาบาล เปนผลใหเสียคาใชจายในการรักษาตลอด course ลดลง ทั้งนี้จาํเปนตองมี
การศึกษาถึง cost effectiveness ในอนาคตตอไป วา Donepezil สามารถชวยลดภาระคาใชจาย
ตลอด course หรือ ลดระยะเวลาการรักษาในโรงพยาบาลในผูปวย schizophrenia ที่จาํเปนตอง
ไดรับการรักษาดวย ECT มากกวา 12 คร้ังไดจริงหรือไม อยางไรก็ตาม ผลที่ดทีางดานจิตใจยอม
เกิดขึ้นตอผูปวยและญาติ จากการม ีcognitive impairment จาก ECTที่ลดลง  
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                  ใบยินยอมรบัการรักษาดวยไฟฟา 
                 ฝายจิตเวชศาสตร ร.พ.จุฬาลงกรณ 
ชื่อ-นามสกุล (แพทย) : ________________________________ 
 
ชื่อ-นามสกุล (ผูปวย):_________________________________ 
 
            แพทยที่ทําการรักษาขาพเจาไดแนะนําใหขาพเจาทําการรักษาดวยไฟฟา( Electroconvulsive 
Therapy : ECT) ตามธรรมชาติของการรักษาชนิดนี้ ขาพเจาอาจไดรับทั้งคุณและโทษ ซึ่งขอมูลเหลานี้ไดรับ
คําอธิบายจากบุคลากรทางการแพทยแลว และขาพเจายินยอมที่จะรับการรักษาดวยไฟฟา 
              ขาพเจาจะไดรับการรักษาดวยไฟฟา เพื่อชวยใหสภาพความเจ็บปวยทางจิตของขาพเจาดีขึ้น 
ขาพเจาเขาใจวายังมีการรักษาชนิดอื่นสําหรับความเจ็บปวยของขาพเจา อยางเชน การรักษาดวยยา และการทํา
จิตบําบัด ซึ่งประวัติการรักษาและธรรมชาติของโรคทางจิตของขาพเจา จะเปนตัวชี้แนะในการเลือกวิธีการรักษา 
ระหวาง การรักษาดวยไฟฟา,ดวยยา,และดวยการทําจิตบําบัด ขาพเจาไดรับคําอธิบายถึงเหตุผลที่การรักษา 
ดวยไฟฟาเหมาะกับขาพเจาแลว 
                          การรักษาดวยไฟฟานิยมทําเปนชุด ในการรักษาแตละครั้ง ขาพเจาจะถูกนําเขาสูหองที่มี
อุปกรณการรักษามากมาย สวนใหญแลวการรักษาจะทําใหตอนเชากอนอาหาร เนื่องจากการรักษาชนิดนี้ตองมี
การใหยานอนหลับ ฉนั้นขาพเจาจึงไมสามารถดื่มน้ําหรือบริโภคทางปากไดเลย เปนเวลาอยางนอย 6 ชั่วโมง 
กอนรับการรักษาแตละครั้ง หลังจากที่ขาพเจาไดเขาไปหยั่งหองรักษาแลว ขาพเจาจะไดรับยาทางเสนโลหิตดํา 
ซึ่งจะเปนยานอนหลับที่จะทําใหขาพเจาหลับอยางรวดเร็ว และยาตัวที่สองจะเปนยาชวยคลายกลามเนื้อของ
ขาพเจา เนื่องจากขาพเจาไดหลับไปแลว ขาพเจาจึงไมสามารถรูสึกถึงความเจ็บปวด หรือกระแสไฟฟาที่ไดรับ 
และเมื่อขาพเจาตื่นขึ้นมา ขาพเจาจะไมสามารถจําการรักษาได 
                         ในการเตรียมการรักษา จะมีเครื่องวัดติดไวที่ศีรษะของขาพเจา และตามสวนตางๆของรางกาย 
รวมทั้งที่วัดความดันโลหิตซึ่งจะติดไวที่แขนขางใดขางหนึ่งของขาพเจา เครื่องวัดเหลานี้จะทําการวัดคลื่นสมอง 
คล่ืนหัวใจ และความดันโลหิตของขาพเจา ในการติดอุปการณเหลานี้จะไมไดรับความเจ็บปวดใดๆ เมื่อขาพเจา
ไดหลับไปแลว กระแสไฟฟาจากการควบคุมของเครื่อง จะเดินทางผานสูแผนเหล็กที่ติดอยูตรงศีรษะของขาพเจา
ทั้ง 2 ขาง ในขณะที่กระแสไฟฟาผานเขาตัวขาพเจาจะทําใหเกิดอาการชัก แตเนื่องจากขาพเจาไดรับยาคลาย
กลามเนื้อกอนทําใหอาการชักปรากฏใหเห็นเพียงเล็กนอยเทานั้น เปนเวลาประมาณ 1 นาที และในเวลาไมกี่นาที
หลังจากนั้นยาสลบก็จะหมดฤทธิ์ ทําใหขาพเจาตื่นขึ้นมา ในขั้นตอนของการรักษานั้น การเตนของหัวใจ ความ
ดันโลหิต และระบบอื่นๆของขาพเจา จะถูกวัดตลอดเวลา ขาพเจาจะไดสูดออกซิเจนทางหนากาก ขณะรับการ
รักษา ระหวางที่ขาพเจากําลังนอนพักฟน จะมีพยาบาลคอยดูแลตลอด จนกวาขาพเจาพรอมจะลุกจากเตียง 
จํานวนครั้งของการรักษาดวยไฟฟา ไมสามารถบอกไดลวงหนา เพราะขึ้นอยูกับสภาพความเจ็บปวยทางจิตของ
ขาพเจา การตอบรับตอการรักษา และวิจารณญาณของจิตแพทยผูที่รักษาขาพเจา โดยปกติประมาณ 6-12 ครั้ง
แตผูปวยบางรายที่มีการตอบสนองตอการรักษาชา ทําใหอาจไดรับการรักษาดวยไฟฟามากครั้งกวาปกติ 
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                    ผลที่ขาพเจาจะไดรับจากการรักษาดวยไฟฟานั้นคือ โอกาสที่ความเจ็บปวยทางจิตของขาพเจาจะดี
ขึ้น เนื่องจากการรักษาดวยไฟฟานั้นไดแสดงใหเห็นวาเปนการรักษาที่มีประสิทธิภาพ ตอความเจ็บปวยทางจิต
หลายประเภท แตมิไดหมายความวาผูปวยทุกรายจะตอบสนองอยางดีกับการรักษานี้เสมอไป เชนเดียวกับการ
รักษาอื่นๆ ซึ่งผูปวยบางรายมีอาการดีขึ้นทันที บางรายดีขึ้นเพื่อที่จะกลับมาปวยอีกครั้ง และในบางรายอาการ
อาจจะไมดีขึ้นเลย 
                 ในการรักษาตางๆยอมมีผลขางเคียงตอผูปวย และการรักษาดวยไฟฟาก็มิไดแตกตางไปจากการ
รักษาชนิดอื่น เพราะเมื่อขาพเจาตื่นขึ้นจากการรักษาแตละครั้ง ขาพเจาอาจจะมีอาการสับสน ซึ่งอาการนี้จะ
หายไปภายในไมกี่ชั่วโมง และขาพเจาอาจจะรูสึกปวดศีรษะ ปวดเมื่อยกลามเนื้อ หรือรูสึกคลื่นไสได ผลขางเคียง
ที่รายแรงสําหรับการรักษาดวยไฟฟาพบไดนอยมาก เนื่องจากเครื่องมือที่ถูกพัฒนาอยางทันสมัย 
                 เพื่อลดความเส่ียงที่จะเกิดผลขางเคียง ขาพเจาจะไดรับการตรวจประเมินทางรางกายกอนจะทําการ
รักษาดวยไฟฟา แตหากขาพเจาไดประสบตอผลขางเคียงของการรักษา ขาพเจาก็จะไดรับการรักษาชวยเหลือ
จากแพทยและบุคลากรทางการแพทยอยางรวดเร็ว ดวยเครื่องมือที่เตรียมไวสําหรับเหตุฉุกเฉิน 
                ผลขางเคียงที่พบไดบอยในการรักษาดวยไฟฟาคือการสูญเสียความจํา ซึ่งความรายแรงนั้นขึ้นอยูกับ
จํานวนครั้งที่ทําการรักษา ความจําสวนหนึ่งจะสูญเสียไปทันทีหลังการรักษา และเมื่อเวลาผานไปความจําก็จะดี
ขึ้น การสูญเสียความทรงจําสวนใหญ จะกลับคืนมาภายในเวลาไมกี่เดือนหลังการรักษาดวยไฟฟา และบางครั้ง
ขาพเจาอาจมีความลําบากที่จะเรียนรูหรือจดจําส่ิงใหมๆซึ่งอาการนี้จะหายไปภายในไมกี่สัปดาหหลังการรักษา
ดวยไฟฟา 
               การที่จะประสบกับผลขางเคียงตางๆ เชน อาการสับสนและปญหาดานความจํานั้นแตกตางไปในแต
ละคน แตเนืองจากความเจ็บปวยทางจิตทําใหมีความบกพรองในการเรียนรูและในความทรงจําอยูแลวนั้น ผูปวย
บางรายเมื่อเปรียบเทียบกับอาการเดิม มีการเรียนรูและความจําที่ดีขึ้นหลังจากไดรับการรักษาดวยไฟฟา และมี
ผูปวยจํานวนนอยที่สูญเสียความทรงจําเปนเดือนหรือเปนป ซึ่งยังไมมีสาเหตุบงชี้แนชัด 
             เนื่องจากอาการสับสน และ/หรือ สูญเสียความทรงจําที่อาจเกิดขึ้นกับขาพเจาหลังทําการักษา ทําให
ขาพเจามิควรตัดสินใจในเรื่องสําคัญตางๆในขณะรับการรักษาหรือทันทีหลังไดรับการรักษาดวยไฟฟา จึงควร
เล่ือนการตัดสินใจในเรองสําคัญไปกอน ขาพเจาสามารถที่จะถามคําถามเกี่ยวกับการรักษาไดกับแพทยและ
ทีมงานที่ใหการรักษาไดทุกเมื่อ ขาพเจาเขาใจวาการตัดสินรับการรักษาดวยไฟฟา เกิดขึ้นดวยความสมัครใจของ
ขาพเจาเอง 
 
 
 
บิดา มารดา สามี ภรรยา หรือผูแทนโดยชอบธรรม ______________  ___________ 
                                                                                ลายเซ็น                    วัน/เดือน/ป 
พยาน : __________________________________        _________________ 
                                  ลายเซ็น                                                   วัน/เดือน/ป 
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                  ใบยินยอมเขารวมการศึกษาการปองกนั 
              การเกดิภาวะหลงลืมจากการรักษาดวยไฟฟา 
  คําชี้แจงเกี่ยวกับการศึกษา 
          การศึกษาครั้งนีจ้ัดทําขึ้นเพื่อพัฒนาวธิีการปองกันภาวะหลงลืมจากการรักษาดวย
ไฟฟา โดยทานจะไดรับ ยาโดนิเพซิล ซึ่งเปนยาที่สามารถบรรเทาภาวะหลงลมืในผูปวยโรคสมอง
เสื่อมไดอยางไดผล ใชรับประทานทางปากวันละหนึ่งเมด็กอนนอน และยา คิวไทอาปนซึง่เปนยา
ตานอาการทางจิต  ใชรับประทานทางปากขนาด 1-3 เม็ดตอวัน วันละสองครั้ง ตัง้แต 1วันกอนเริม่
การรักษาดวยไฟฟาจนสิน้สดุการรักษา  
                ในการรักษาตางๆยอมมีผลขางเคียง การรักษาดวยยาโดนเิพซิล และควิไทอาปน อาจ
ทําใหทานมีอาการขางเคียงเชน   คลื่นไส , อาเจียน  , ทองเสีย , วิงเวยีนศีรษะ , งวงนอน , ความ
ดันต่ําเวลาเปลี่ยนทาทาง  , น้ําหนกัเพิม่  ,เอนไซมตับสูงขึ้น  อันเปนอาการที่เกิดขึ้นชัว่คราว โดย
อาการตางๆจะอยูในความดแูลของแพทยและพยาบาลอยางใกลชิดเทียบเทาผูปวยรายอื่น ซึง่
ในชวงระหวางการศึกษาทีท่านยงัคงไดรับการรักษาดวยไฟฟานัน้ แพทยประจาํบานผูทาํการศึกษา
จะทําการประเมินผลทางดานความจํา,อาการของโรค,ผลขางเคียงจากยา เมื่อทําการรักษาดวย
ไฟฟาครบ 6 คร้ัง (ประมาณ 7 วนั ) และเมื่อครบ 12 คร้ัง (ประมาณ 14 วัน) ใชเวลาครั้งละ
ประมาณ 45 นาที และประเมินผลดานสมาธิเมื่อหลังการรักษาดวยไฟฟาทุกครั้งใชเวลาครั้งละ
ประมาณ 10 นาที กรณีมีผลขางเคียงมากทานจะไดรับการเปลี่ยนแปลงวิธกีารรักษาตามความ
เหมาะสม ซึ่งถาทานเกิดปญหาเกีย่วกับยาที่ใหในชวงระหวางการศึกษา สามารถติดตอไดที่เบอร
โทรศัพท 0-2256-4121 ในเวลาราชการ หรือ วิทยุติดตามตัวเบอร 1500 เรียก 502207 นอกเวลา
ราชการ  
                 ทานจะ ไดรับการตรวจทางหองปฏิบัติการพื้นฐาน และ ไดรับการรักษาดวย ECT,ยา
คิวไทอาปน และยาโดนิเพซลิโดยไมตองเสียคาใชจายตลอดระยะเวลาการศึกษา  14 วัน และ เมือ่
ส้ินสุดการศึกษา ทานจะไดรับการหยุดยา โดนิเพซิล  สวนยา ควิไทอาปนทานสามารถคงการรับยา
คิวไปอาปนตอ หรือ เปลีย่นเปนยาตานอาการทางจิตชนดิอื่น ข้ึนอยูกบัการเลือกของทานหรือญาติ 
และความคิดเห็นของแพทยผูรักษา ซึ่งทานจําเปนตองเสียคาใชจายดานยาตามสทิธิการรับบริการ
เดิมกอนเขาการศึกษา   และหากอาการทางจิตของทานยังไมดีขึ้นจาํเปนตองไดรับการทํา ECT 
ตอเนื่องหลังสิน้สุดการศึกษา  ทานจาํเปนตองเสียคาใชจายในการทํา ECT ตามสิทธิการรับบริการ
เดิมกอนเขาศกึษาเชนกนั 
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ประโยชนที่ทานจะไดรบัเมื่อเขารวมการศึกษา 
- มีโอกาสไดรับการปองกนัภาวะหลงลืมจากการรักษาดวยไฟฟา 
- ไดรับการดูแล และประเมนิอาการอยางละเอียด 
- ไดรับการตรวจทางหองปฏบิัติการพืน้ฐาน และ ไดรับการรักษาดวย ECT,ยาคิวไทอาปน และ

ยาโดนเิพซิลโดยไมตองเสียคาใชจายตลอดระยะเวลาการศึกษา  14 วัน 
-     ผูปวยไดมสีวนรวมในการคนควาทางวชิาการ อันเปนประโยชนตอวงการแพทย 

คําชี้แจงเกี่ยวกับสิทธิผูปวย 
              เนื่องจากขอมูลที่ไดจากผูปวยในการปองกนัการเกิดภาวะหลงลืมดวยยา โดนิเพซิล จะ
นํามาศึกษาในการทําวิทยานิพนธของแพทยประจาํบาน ภาควิชาจิตเวชศาสตร คณะแพทยศาสตร
จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย ดงันัน้ทานจึงไมตองเสียคาใชจายในการทํา ECT ,คายาโดนิเพซิล ,ยา
คิวไทอาปน และการตรวจทางหองปฏิบัตกิารที่เกี่ยวของตลอดชวงการศึกษา เปนระยะเวลา 14 
วันนอกจากนีท้านมีสิทธิทีจ่ะปฏิเสธในการเขารวมการศกึษา โดยยงัไดรับสิทธิในการรับการดูแล
จากแพทยไดตามปรกต ิ
 
 คํายินยอมของผูปวย 
             ขาพเจาไดอาน และทําความเขาใจในขอความทั้งหมดของใบยินยอมครบถวนดีแลว 
ทั้งนี้ขาพเจายนิยอมดวยความสมัครใจที่จะเขารวมการศึกษาการใชยา โดนิเพซิลปองกันภาวะ
หลงลืมจากการรักษาดวยไฟฟา โดยไมมบีังคับ หรืออามิสสินจางใดๆ 
 
บิดา มารดา สามี ภรรยา หรือผูแทนโดยชอบธรรม………………….(ลายเซน็) วัน/เดือน/ป………                   
                                         (……………………) 
 
พยาน ……………………………………….(ลายเซน็)  วนั/เดือน/ป……………………………… 
          (……………………………………….) 
แพทยประจาํบานผูทําการศึกษา…………………(ลายเซ็น) วัน/เดือน/ป………………………….. 
                            (…………………..) 
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                         แบบประเมินผูปวยเบื้องตน   
ชื่อ_______________นามสกุล_____________ เลขที่ผูปวย______________
เพศ_______ อาย_ุ_____ป  สถานภาพสมรส____________ เชื้อชาติ ______
ศาสนา_______ การศึกษา_________(     ) น้ําหนัก_______กก. 
ประวัติการแพยา________________ 
ผลการตรวจทางหองปฏิบัตกิารเบื้องตน_______________________________ 
ชื่อญาติที่สามารถติดตอได__________________เบอรโทรศัพท____________  
อายุที่เร่ิมปวยเปน schizophrenia ____ ป   ระยะเวลาตั้งแตเร่ิมปวย_______ป 
ระยะเวลาที่ปวยของ episode ปจจุบนั _____ป 
subtype ของschizophrenia_______________ 
ยาที่ใชในปจจบุัน__________________________________________________ 
จํานวนครั้งที่เคยทํา ECT__คร้ัง ,ระยะเวลาการทําECTคร้ังสุดทาย __ป__เดือน   
ขอมูลเกี่ยวกับการทํา ECT ครั้งนี้ 
กลุมการศึกษาที่ผูปวยเขารวม (กลุม A หรือ B) ______ 
วันที่เร่ิมการทาํ ECT ____________วันสดุทายที่ทาํ ECT _______________ 
จํานวนครั้งทีท่าํ MMECT _______คร้ัง   
จํานวนครั้งทีท่าํ single ECT ____คร้ัง  วนัที่เร่ิมทาํsingle ECT______________ 
ยาอื่นที่ใชรวมในระหวางการศึกษา__________________________________
ระยะเวลาทัง้หมดที่ใชในการทํา 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/ไมตอบ                   ถูก        ผิด/ไมตอบ                    ถูก     ผิด/ไมตอบ                    ถูก    ผิด/ไมตอบ 
เลือด                                       เด็กชาย                                      เลือด                                      เลือด 
คาย                                         ตึก                                             สําลี                                       คาย 
ไฟ                                           เลือด                                          คาย                                       ไฟ  
ตึก                                          สําลี                                           เด็กชาย                                  ตึก 
เด็กชาย                                   คาย                                          ของเลน                                  เด็กชาย 
ตนไม                                      ของเลน                                      ไฟ                                         ตนไม 
แมน้ํา                                      ตนไม                                        แมน้ํา                                     แมน้ํา 
ไอน้ํา                                       แมน้ํา                                          ตึก                                        ไอน้ํา 
ของเลน                                   ไฟ                                              ตนไม                                    ของเลน 
รวม 

 ครั้งที่ 1 

               ชุดที่ 1                                     ชุดที่ 2                                          ชุดที่ 3                  delayed recall(30min) 
               ถูก      ผิด/ไมตอบ                   ถูก        ผิด/ไมตอบ                    ถูก         ผิด/ไมตอบ                 ถูก    ผิด/ไมตอบ 
เลือด                                      เด็กชาย                                      เลือด                                      เลือด 
คาย                                        ตึก                                             สําลี                                       คาย 
ไฟ                                          เลือด                                          คาย                                       ไฟ  
ตึก                                          สําลี                                           เด็กชาย                                  ตึก 
เด็กชาย                                   คาย                                          ของเลน                                  เด็กชาย 
ตนไม                                      ของเลน                                      ไฟ                                         ตนไม 
แมน้ํา                                      ตนไม                                        แมน้ํา                                     แมน้ํา 
ไอน้ํา                                      แมน้ํา                                          ตึก                                        ไอน้ํา 
ของเลน                                  ไฟ                                              ตนไม                                    ของเลน 
รวม 

 ครั้งที่ 2 

                  ชุดที่ 1                                     ชุดที่ 2                                          ชุดที่ 3                  delayed recall(30min) 
               ถูก      ผิด/ไมตอบ                   ถูก        ผิด/ไมตอบ                    ถูก        ผิด/ไมตอบ                 ถูก    ผิด/ไมตอบ 
เลือด                                      เด็กชาย                                      เลือด                                      เลือด 
คาย                                        ตึก                                             สําลี                                       คาย 
ไฟ                                          เลือด                                          คาย                                       ไฟ  
ตึก                                          สําลี                                           เด็กชาย                                  ตึก 
เด็กชาย                                   คาย                                          ของเลน                                  เด็กชาย 
ตนไม                                     ของเลน                                      ไฟ                                         ตนไม 
แมน้ํา                                      ตนไม                                        แมน้ํา                                     แมน้ํา 
ไอน้ํา                                      แมน้ํา                                        ตึก                                        ไอน้ํา 
ของเลน                                   ไฟ                                           ตนไม                                    ของเลน 
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 /  เปนแมครัว / ในโรงอาหาร /  ของโรงเรียน / 
แจงความ / ที่สถานีตํารวจ / ภูธรอําเภอเมือง / วาถูกปลน /  บนถนนสายหลัก / คืนวาน / โดนขโมยเงิน/ แปดรอย
บาท / เธอมีลูกเล็ก / ส่ีคน / คางคาเชาบาน / และไมไดกินขาว / มาสองวันแลว / ตํารวจ / ที่รับฟงเรื่องนี้ /  รวบรวม
เงิน / ใหเธอ 
 
คะแนนที่ไดครั้ง 1 ______,________ครั้งที่ 2_______,______ครั้งที่ 3______,________(0,30นาที) 
 
  เรื่อง B (25 คะแนน ) 
       สมศักดิ์  / แกวกลาง/ กําลังขับ / รถบรรทุก / หนักสิบตัน / ตามทางหลวง / ตอนกลางคืน / ในแมสาย /
เชียงราย / ขนไขไก / ไปแมฮองสอน / เกิดเพลารถ / หัก / รถล่ืน / ตกถนน / ลงไปในคูน้ํา / เขาถูกเหวี่ยง / ไปชน
พวงมาลัย / รูสึกตกใจกลัวมาก / ไมมีรถผานมาเลย / เขาสงสัยวาจะมีคนมาชวยเขาไหม /ทันใดนั้นวิทยุรับ-สง
ของเขา / ก็ดังขึ้น / เขาตอบอยางรวดเร็ว / “นี่ผม หนุมตั๊กแตนพูด “  
 
       คะแนนที่ไดครั้ง 1 _______,_______ครั้งที่ 2______,_______ครั้งที่ 3_______,_______ 
 
 
รวม คะแนนที่ไดครั้ง 1 _______,_______ครั้งที่ 2_______,______ครั้งที่ 3_______,_______ 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 





 

 

78

                                              ประวัติผูเขียนวิทยานิพนธ 
 
               นางสาว รัศมน กลัยาศิริ เกิดเมือ่วันที่ 2 กรกฎาคม พ.ศ. 2517 ที่จงัหวัด กรุงเทพมหานคร 
สําเร็จการศึกษาแพทยศาสตรบัณฑิต จาก จุฬาลงกรณมหาวิทยาลยั เมื่อป พ.ศ. 2540    หลัง
สําเร็จการศึกษาไดทํางานเปนแพทยฝกหดัที่โรงพยาบาลสงขลา เปนเวลา 1 ป (พ.ศ. 2540-2541)  
จากนั้นไปทํางานที่ โรงพยาบาลเทพา ซึ่งเปนโรงพยาบาลอําเภอในจังหวัด สงขลาเปนระยะเวลา 2 
ป(พ.ศ. 2541-2543) และไดศึกษาตอเปนแพทยประจาํบาน ที่ภาควิชาจิตเวชศาสตร คณะ
แพทยศาสตร จุฬาลงกรณ มหาวิทยาลัย ตัง้แตป พ.ศ. 2543 จนถึงปจจุบัน  
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