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 การวิจยันี้มวีัตถุประสงคเพื่อ  ศึกษาถงึผลของยา propranolol และ carvedilol ตอการเพิม่
ความสามารถในการออกกําลังกายของผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดเมื่อเปรียบเทียบกับกลุมที่ไมไดรับยา 
และ ศึกษาถงึความแตกตางระหวางผลของยา propranolol และ carvedilol จํานวนทัง้สิ้น 38 คน 
ซึ่งมีอายุระหวาง 15-50 ป คัดเลือกเขาการทดลองโดยตองมีระดับธัยรอยดฮอรโมนในเลือด FT3 
และ FT4 สูงกวาปกต ิและมรีะดับ TSH นอยกวาปกต ิ โดยแบงผูปวยเปน 3 กลุม และจัดใหไดรับยา 
placebo(n=11), propranolol ,(n=13) carvedilol (n=14) ควบคูไปกับยาตานธยัรอยด  โดยใช 
double blind control trial นําผูปวยมาทดสอบความสามารถในการออกกําลงักายที่สัปดาหที ่0 , 2 
และ 6 หลงัจากไดรับยา ผลการทดลองพบวา ในทุกกลุมมีระดับธยัรอยดฮอรโมนลดลงเมื่อทําการ
ตรวจที่สัปดาหที่ 2 และ 6 อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (p < 0.05) แตเมื่อเปรียบเทียบระหวางแตละ
กลุมพบวาระดับธัยรอยดฮอรโมนในเลือดลดลงไมแตกตางกนั      การทดสอบความสามารถในการ
ออกกําลงักาย พบวา อัตราการเตนของหัวใจขณะพักและขณะออกกําลังกายมีอัตราลดลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติที่สัปดาหที ่ 2 และ 6ในกลุมของ propranolol (p<0.01) และ carvedilol  
(P<0.01)เมื่อเปรียบเทียบกบั placebo และและพบวากลุมที่ไดรับยาตานเบตามคีวามสามารถใน
การเพิม่อัตรางานไดอยางมนีัยสําคัญทางสถิติที่สัปดาหที่ 2 (p<0.05) สวน VO2 / HR เพิ่มข้ึนอยาง
มีนัยสาํคัญทางสถิติในกลุมของ propranolol (p<0.05) และ carvedilol (p<0.05) และในกลุม 
placebo ก็เพิ่มข้ึนเชนกนั แตเมื่อเปรียบเทียบระหวางกลุมพบวามกีารเพิม่ข้ึนอยางมนีัยสาํคัญทาง
สถิติของกลุม carvedilol เมื่อเปรียบเทยีบกับ placebo(p<0.05)    อัตราการใชออกซิเจนของ
รางกายไมแตกตางกนัในทกุกลุม   ดงันัน้จากผลการวิจัยสรุปไดวา ยาตานเบตามีผลในการเพิ่ม
ความสามารถในการออกกําลังกายของผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดไดในชวง submaximum exercise 
แตผลของยา propranolol และ ยา carvedilol ตอการออกกําลงักายนั้นไมแตกตางกัน 
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 Exercise tolerance and capacity are usually reduced in hyperthyroid subjects and 
are probably related to sympathetic nervous system dysfunctions.  Beta-blocking agents 
have been prescribed for relieving hyperadrenergic symptoms for many years.  However, 
whether these agents can improve the exercise tolerance and capacity remained 
controversy. To study the effect of two differents beta-blockers: propranolol  
(beta-blockade) and carvedilol (beta and alpha-blockade) upon exercise capacity and 
tolerance in hyperthyroid subjects. A total of 38 hyperthyroid patients, aged 15-50 years 
were enrolled.  All were prescribed anti-thyroid drugs (methimazole 10 mg) combined 
with one of the followings : placebo tablet (n=11), propranolol (40 mg/day, n=13), and 
carvedilol (25 mg/day, n=14),  Exercise capacity and tolerance was performed by a 
standard protocol (using cardiopulmonary exercise test ) at  0, 2 and 6 weeks. There was 
no significant decreases in serum free thyroid hormones among each group. At 2 and 6 
weeks after treatment, thyroid hormones level were decreased significantly in all three 
groups. Resting heart rate and peak exercise heart rate decreased significantly at week 2 
and 6 in both  propranolol( p<0.01) and carvedilol (p<0.01) groups compared to placebo 
group. VO2/HR were significant increased in propranolol (p<0.05) and carvedilol (p<0.05) 
compared to placebo. No differences in VO2peak among different group. However, there 
was no statistical significant differences in all exercise parameter between propranolol 
and carvedilol.  In conclusion, exercise capacity and tolerance in hyperthyroid patients  
are improving by beta-blocking agents. No significant differences between propranolol 
and carvedilol  in term of improving exercise capacity and tolerance were observed. 
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บทที่  1 
บทนํา 

ความเปนมาและความสําคัญของปญหา 

 
ฮัยเปอรธัยรอยดหรือภาวะธยัรอยดเปนพษิ เปนภาวะหนึง่ทางการแพทยที่มี

ความสาํคัญเพราะมีผลตอการดําเนินชวีติของผูปวย  ซึ่งพบในกลุมประชากรเพศหญิงประมาณ
รอยละ 2 และพบในกลุมประชากรเพศชายประมาณรอยละ 0.2  (Neil et al., 1998)  และพบวา
เพศหญงิมีโอกาสเปนฮัยเปอรธัยรอยดไดมากกวาเพศชายในอัตราสวน หญิง : ชาย เทากับ 6.6 : 1                 
(Marcocci et al., 198 )   ภาวะธยัรอยดเปนพษิเปนภาวะทีม่ีระดับธยัรอยดฮอรโมน ( l-thyroxine 
(T4) และ triiodothyroxine (T3) ) ในเลือดสูง เกิดจากตอมธัยรอยดสรางฮอรโมนมากขึ้น หรือมีการ
ทําลายตอมธยัรอยด ทําใหมีการปลอยธัยรอยดฮอรโมนออกมาในกระแสเลือดมาก สงผลใหเกิด
อาการและอาการแสดงเนื่องจากเมตะบอลิสมสูง ไดแก เหนื่อย ใจสั่น มือส่ัน น้าํหนักลด 
รับประทานอาหารเกง เหงื่อออกมาก โมโหงาย หงุดหงดิ  นอนไมหลบั เปนตน สวนอาการแสดง
พบวาผูปวยมลัีกษณะหลกุหลิก  กระสับกระสายไมอยูนิ่ง มือส่ันขณะยื่นแขนไปขางหนา ผิวหนัง
นุมช้ืน มืออุน ชีพจรเตนเร็ว เปนตน สาเหตุที่พบบอยไดแก Graves’disease ซึ่งเปนโรคที่เกิดจาก 
autoimmune และยังเกิดจากสาเหตุอ่ืน ๆ เชน Thyroiditis  เปนตน การตรวจทางหองปฏิบัติการ
จะพบระดับของธัยรอยดฮอรโมนในเลือดสูง แตระดับ TSH    ( thyriod stimulating hormone ) 
ต่ํา  ( Braverman and Utiger, 1996 )       ในดานการรักษามี 3 วิธ ีคือ การรับประทานยา   การ
ผาตัดและรังสีรักษา  ซึ่งเมื่อติดตามผลระยะยาวแลวพบวาผูปวยสามารถกลับมาเปนฮยัเปอรธัย
รอยดไดอีก  ซึง่ถารับประทานยาสามารถกลับมาเปนฮัยเปอรธัยรอยดไดอีกรอยละ 60    การผาตัด
รอยละ  20-30 ( Takaichi et al., 1989 )      ในปจจุบนัไดมีการนําการออกกําลงักายมาเปนสวน
รวมในการรักษาโรคตางๆ ในภาวะฮัยเปอรธัยรอยดก็เชนเดียวกันไดมีหลายการศึกษาที่ศึกษาแลว
พบวาการออกกําลงักายสามารถลดระดับธัยรอยดฮอรโมนลงได ( Balsum and Leppo , 1975 ; 
Pakalinen et al., 1988,1991 )  ดังนัน้เพื่อใหผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดสามารถควบคุมระดับธัย
รอยดฮอรโมนใหคงทีจ่ึงควรใหออกกาํลังกายควบคูไปกบัการรักษา แตผูปวยมีความสามารถใน
การออกกาํลังกายไดนอยเนือ่งจากภาวะนีท้ําใหเกิดภาวะแทรกซอนตออวัยวะตางๆที่สําคัญและมี
ผลตอการออกกําลงักายโดยเฉพาะระบบหัวใจและหลอดเลือด เชน ชีพจรเตนเร็ว หัวใจเตนผดิ
จังหวะ หวัใจหองลางซายโต (Gomberg and William.1998 ; Gerald et al.,1990 ) เปนตน   
ระบบหายใจ เชน มกีลามเนื้อที่ชวยในการหายใจออนแรง รูปแบบการหายใจเรว็, ตื้น , หายใจ
ลําบาก  ( Kendrick et al., 1988 )  สวนระบบกลามเนือ้ลายพบวา  กลามเนื้อฝอลีบและลาไดงาย
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เนื่องจากมกีารเพิ่มอัตราการสลายโปรตีนและกลัยโคเจน  ลดการทาํงานของเอน็ไซม ออกซิเดทฟี  
เพิ่มการทาํงานของเอน็ไซม กลัยโคลัยตกิ ในกลามเนือ้ซ่ึงเกี่ยวของกับเมตะบอลสิมของไขมันและ
คารโบฮัยเดรต ( Martin et al., 1991; McAlliister et al., 1995 ) 

 ในปจจุบันไดมีการนํายาตานเบตาโดยเฉพาะ propranolol มาใชรักษารวมกับ
ตานธัยรอยดในรายที่มีอาการซึ่งเกิดจากการกระตุนระบบประสาทซิมพาเธติกมาก ( Geffner and 
Hershman, 1992; Singer et al., 1990 )    เชน ใจส่ัน มือสั่น เปนตน  ซึ่งสามารถลดอาการเหลานี้
ไดเร็วขึ้น   แตไดมีการศึกษาถึงผลของยา propranolol  ตอการออกกําลังกายพบวามี
ความสามารถในการออกกําลังกายลดลงเพราะเปนยาที่มีผลปดกั้นทั้งตัวรับ  β1 ที่หัวใจ  และ 
ตัวรับ  β2 ที่หลอดลมและหลอดเลือด   ทําใหลดปริมาณเลือดที่ออกจากหัวใจในหนึ่งนาที    ลด
การสลายไขมันและกลัยโคเจนในตับและกลามเนื้อ ( Head et al., 1996;Head et al., 1997 )  ทํา
ใหกลามเนื้อออนลาไดงาย       ปจจุบันไดมีการพบยาตานเบตาตัวใหมคือ carvedilol ซึ่งเปนยา
ตานเบตาที่มีผลปดกั้น  ทั้งตวัรับ β1 และตัวรับ β2 รวมทั้งตัวรับ α1 สงผลใหหลอดเลือดขยายตัว
ซึ่งเชื่อวาทําใหปริมาณเลือดที่หัวใจบีบตัวตอนาทีไมลดลงหรืออาจเพิ่มข้ึน เพราะยาชวยเพิ่ม 
coronary blood flow และลด preload และ afterload   ไดมีการศึกษาพบวาสามารถเพิ่ม
ความสามารถในการออกกําลังกายในผูปวยที่มีอาการเจ็บหนาอกจากโรคหัวใจ ( Dunn et al., 
1997 )   จึงเปนที่นาสนใจวาการจะนํายาตานเบตาดังกลาวมาใชในการรักษาผูปวยฮัยเปอรธัย
รอยดรวมกับยาตานธัยรอยดจะสามารถชวยเพิ่มความสามารถในการออกกําลังกายไดดีขึ้นหรือไม 
ดังนั้นจุดประสงคของการศึกษาวิจัยนี้คือเพื่อเปรียบเทียบผลของยาpropranolol และ carvedilol
ตอการเพิ่มความสามารถในการออกกําลังกายของผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดเปรียบเทียบกับกลุมที่
ไมไดรับยาและเพื่อนําผลการวิจัยนี้ไปใชใหเปนประโยชนในการรักษาผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดตอไป 

 
วัตถุประสงคของการวิจยั 
 

1. เพื่อศึกษาผลของยา propranolol และ carvedilol ตอการเพิม่ความ 
สามารถในการออกกําลังกายของผูปวยฮยัเปอรธัยรอยดเมื่อเปรียบเทียบกับกลุมทีไ่มไดรับยา 

2.  ศึกษาความแตกตางระหวางผลของยา propranolol และ carvedilol 
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คําถามการวจิัย 

 ยา propranolol และ carvedilol ชวยเพิ่มความสามารถในการออกกําลงักาย
ของผูปวยฮยัเปอรธัยรอยดไดหรือไมเมื่อเปรียบเทียบกบักลุมที่ไมไดรับยา 

 

สมมุติฐาน 

  ผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดที่ไดรับยา propranolol หรือ carvedilol มีความสามารถ
ในการออกกําลังกายแตกตางจากกลุมที่ไมไดรับยา 

 

ขอบเขตของการวิจัย 

 การศึกษานีท้าํในผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดที่มารับการตรวจรักษาที่แผนกผูปวยนอก
โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ และไดรับการวนิิจฉัยวาเปนฮยัเปอรธัยรอยดเปนครั้งแรก และมี
คุณสมบัติตามเกณฑที่กาํหนดไว จาํนวน 38 คน ทําการสุมตัวอยางโดยแบงเปน 3 กลุม โดยใช 
double blind control trial เพื่อลดอคติ แตละกลุมไดรับยา placebo, propranolol, carvedilol
ตามลําดับ 

ขอตกลงเบื้องตน 
                     1.ยาที่อนุญาตใหใชได                                                                                                                  
                        ยาที่ควบคุมระดับธัยรอยดฮอรโมนคือกลุมยาตานธยัรอยด ไดแก metimazole  
ซึ่งใหในขนาด15 มิลลิกรัมตอวัน ซึ่งจะใหยาเปนเวลาประมาณ 2 เดือน และจะทําใหผูปวยอยูใน
ภาวะระดับธัยรอยดฮอรโมนในเลือดปกติ  ( euthyroid )    แลวคอยปรับขนาดของยาตอไป           
( Neil et al., 1998 )  

  ยาตานเบตา เชน propranolol, carvedilol ซึ่งมฤีทธิ์ในการยับยั้งธัยรอยด
ฮอรโมนตอเนือ้เยื่อสวนปลาย และยับยัง้การเปลี่ยนแปลงจาก T4 ไปเปน T3 ( Geffner and 
Hershman, 1992; Pronovost and Parris., 1995 ) บริเวณเนื้อเยื่อสวนปลายใชในกรณีที่ตองการ
ควบคุมอาการอยางรวดเร็ว เชน อาการใจสั่น ชพีจรเตนเร็ว มือส่ัน เปนตน ซึ่งโดยทั่วไปจะใชใน
ระยะแรกที่เร่ิมใหยา แตเมื่อผูปวยมีระดับธัยรอยดฮอรโมนปกตหิรืออาการขางเคยีงลดลง แพทย
จะหยุดใหยากลุมนี ้
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2. กลุมทดลองสามารถปฏิบัตกิิจวัตรประจําวันไดตามปกติ 

3.  การเก็บขอมูลกระทาํโดยผูวิจัยและผูรวมงานซึง่เขาใจขั้นตอนและวธิีการเปน 

อยางด ี

 

ขอจํากัดของการวิจัย 

ชวงของการทดสอบความสมรรถภาพการออกกําลงักายอาจไมตรงตามวันที่
กําหนดคือ วนัแรกของการมาตรวจและสปัดาหที่ 2 และ 6 หลงัการรับประทานยา แตพยายาม
ไมใหคลาดเคลื่อนเกนิ 3 วัน 

 

คําจํากัดความที่ใชในการวิจัย 

1. Thyroid function test เปนการตรวจทางหองปฏิบัติการเพื่อดูการทาํงานที ่

ผิดปกติของตอมธัยรอยด โดยการวัดระดบัธัยรอยดฮอรโมนในเลือด ไดแก total T4 ( thyroxine ), 
total T3 ( triiodothyroxine ), free T4 และ free T3 รวมทัง้ TSH ( thyroid stimulating hormone ) 

2. การวัดสมรรถภาพทางแอโรบิกตอการออกกําลงักายโดยวัด 

2.1  ระดับอัตราการใชออกซิเจนของรางกาย (peak oxygen   

consumption หรือ VO2 peak) 

2.2  ∆VO2/∆WR =[maximumVO2- unloaded VO2  ]/ [ (T- 0.75 ) ×Sคือ 
ประสิทธิภาพการทาํงานของกลามเนื้อรางกาย ( Wasserman et al., 1994 ) โดยที่ T=ระยะเวลา
ของการออกกาํลังกายที่มีการเพิ่มความหนกัหนวยเปน นาท,ี S=ความชันของการเพิ่มความหนัก
ในการออกกําลังกายหนวยเปน วัตตตอนาท ี ซึ่งพบวาถาผลของ  ∆VO2/∆WR ต่ํา แสดงวา
รางกายมีประสิทธิภาพในการทํางานของกลามเนื้อดี คือสามารถทํางานไดในอัตรางานที่มากโดย
ใชปริมาณออกซิเจนนอย 
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2.3 Oxygen pulse ( VO2/HR ) = SV × C( a-v )O2 เปนการวัดปริมาณ
ออกซิเจนในเลือดที่หัวใจบบีตัวแตละครั้งเพื่อประเมนิความสามารถของรางกายในการนาํ
ออกซิเจนไปใชที่เนื้อเยื่อสวนปลาย  ( Wasserman et al., 1994 )     โดยที ่SV (stroke volume )
เทากับ ปริมาณเลือดที่หัวใจบีบตัวใน 1 คร้ัง, C(a-v)O2คือ aterial mixed venous O2 diffrence 
เทากับ      ความแตกตางของออกซิเจนทีเ่สนเลือดดําและแดงบริเวณสวนปลาย 

2.4 Ventilatory Threshold ( VT ) คือ ระดับที่รางกายมีการใชออกซิเจนที่ซึ่ง
เร่ิมมีการเพิ่ม anaerobic metabolism โดยมีเกณฑกําหนดอยางนอย 2 ใน 3 ดังตอไปนี ้

2.4.1 มีการเพิ่มข้ึนระหวางอัตราสวนของ minute ventilation กับ 
oxygen consumption ( VE / VO2 ) โดยที่อัตราสวนระหวาง minute ventilation กับ carbon 
dioxide consumption ( VE / VCO2 )ไมเพิม่ข้ึน 

2.4.2 end-tidal oxygen concentration ( PETO2 )เพิ่มข้ึนโดยที่ end-
tidal carbon dioxide concentration  ( PETCO2 )ไมลดลง 

2.4.3 ไมมีความสมัพันธในเชงิเสนตรงกับ การระบายอากาศตอนาที    
( minute ventilation )( Wasserman et al., 1994 ) 

       2.5 Peak heart rate  คือ อัตราการเตนของหวัใจขณะออกกําลังกาย เปน
การวัดเพื่อประเมินเปอรเซน็ตการลดลงของอัตราการเตนของหวัใจขณะออกกําลงักาย                
% reduction of peak H.R =[ peak H.R กอนใหยาตานเบตา – peak H.R. หลังใหยาตานเบตา ] 
/ ( peak H.R กอนใหยาตานเบตา ) × 100  

ประโยชนที่คาดวาจะไดรบั 

1. เพื่อประโยชนตอตัวผูปวยทีเ่ขารวมในการทดลอง โดยชวยลดอาการตาง ๆ  
เชน ใจสัน่ มือส่ัน ชพีจรเตนเร็ว ไดเร็วขึ้น  และเปนแนวทางเลือกใหมในการใชยาตานเบตา 

2.  เพื่อนาํผลที่ไดเขารวมเปนแผนในการรกัษาผูปวยฮยัเปอรธัยรอยดอ่ืนๆ ตอไป 
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บทที่  2 
เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 

 

ความรูพืน้ฐานของตอมธยัรอยด 

ลักษณะทางกายวิภาค 

ตอมธัยรอยดนับเปนอวัยวะที่ใหญที่สุดของตอมไรทอ ประกอบดวย 2 สวน ที่
เชื่อมตอกันดวย isthmus โดยแตละสวนหนา 2-2.5 ซม. กวาง 4 ซม.  น้ําหนกัปกตปิระมาณ 10-
15 กรัม โดยมากตอมขางขวาจะมีเลือดมาเลี้ยงมากกวาตอมขางซาย ทําใหตอมขางขวามีโอกาสที่
จะโตขึ้นมากกวาในภาวะที่ตอมธัยรอยดโต ( Buley, 1995 ) 

                        ตอมธัยรอยดวางตวัอยูทางดานหนาและดานขางตอม trachea โดยมี recurrent 
laryngeal nerve อยูใน groove ระหวาง lateral lobe กบั trachea ขอบบนของ isthmus อยูใตชิด 
cricoid cartilage และใชเปน landmark ของธัยรอยด สวนตอมพาราธัยรอยดอยู posterior 
surface ของแตละ lobe ( Rufini and Satta, 1994 ;Hahsen, 1990 ) 

blood supply ของตอมธัยรอยดมาจาก superior thyroid artery และ inferior 
thyriod artery ตอมธัยรอยดนับเปนอวยัวะที่มีเลือดมาเลี้ยงมาก โดยปกติเลือดมาเลี้ยงตอมธยั
รอยดประมาณ 4-6 มล./นาที ในภาวะตอมธัยรอบดเปนพิษอาจมีเลอืดมาเลี้ยงสูงไดมาก ซึ่งทาํให
คลําได thrill และฟงได bruit บนตอมธยัรอยด 

                       ระบบประสาทที่มายงัตอมธัยรอยดประกอบดวย adrenergic และ cholinergic 
ผานทาง cervical ganglia และ vagus nerve โดยจะทําหนาที่ควบคุมเลือดทีม่าเลี้ยงตอมธยั
รอยด 

เอมไบรโอวทิยา 

ตอมธัยรอยดเร่ิมกอตัวตั้งแตอายุ 1 เดือน หลังการมีการ fertilization พรอม ๆ กับ
ที่เร่ิมมหีัวใจ และหลอดเลือดใหญ โดยมกีารหนาตวัของ epithelial ที่ pharyngeal floor เปน 
diverticulum จากนั้นมกีารเคลื่อนตัวลงมารวมตัวกับ fourth pharyngeal pouch โดยมีการติดตอ
กับจุดเริ่มตนที ่ pharyngeal floor คือ thyroglossal duct ซึ่งจะหายไปเมื่ออายคุรรรภ 2 เดือน 
เหลือเพยีงจุดเล็ก ๆ ที่ posterior 2/3 ของลิ้น ความผิดปกติในการ development เชน การทีย่ังคง
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เมตะบอลิสมของไอโอดีน 

ไอโอดีนเปนสิง่จําเปนสําหรบัการสรางธัยรอยดฮอรโมน โดยใน 1 โมเลกุลของ T4

มีไอโอดีน 66% และใน T3 ( triiodothyronine ) มีไอโอดีน 58% โดยน้ําหนกั  ดงันัน้ในการสรางธัย
รอยดฮอรโมน จึงตองการปริมาณไอโอดีนจากอาหารที่เพยีงพอโดยปกติรางกายตองการไอโอดีน
ประมาณ 60-80 ไมโครกรัม ในการสรางธยัรอยดฮอรโมนแตละวนั ( Woeber, 1991 )  

การสรางธัยรอยดฮอรโมน 

                    การสรางธยัรอยดฮอรโมนประกอบดวย 3 ข้ันตอนใหญ ๆ คือ  

1. active transport การนาํเอาไอโอดีนเขาไปในตอมธยัรอยด ซึ่งกลไก active 
transport ของ ไอโอดีนนั้นยังไมชัดเจน แตพบวาเกี่ยวของกับ Na+,K+-ATPase system,  activity 
ของ iodine transport mechanism ขึ้นอยูกับปจจัยหลายอยางที่สําคัญคอื TSH และ 
autoregulation ของตอมธัยรอยดเอง 

2. oxidation ของไอโอดีนและ organic iodination  หลังจากไอโอดนี transport  
เขาไปในตอมธัยรอยดแลว จะมีการ oxidation และ iodination กับ tyrosine residues ซึ่งเปนสวน
หนึง่ของ thyroglobulin เปน monoiodotyrosine ( MIT ) และ diiodotyrosine ( DIT ) ซึ่งเปน 
inactive hormone การ oxidation จะใชเอนไซม thyroid peroxidase  ซึ่ง acitivity ของ เอนไซม
peroxidase  ถูกควบคุมโดย TSH และ autoregulation ของตอมธัยรอยด   ภาวะที่มีการเพิ่มข้ึน
ของปริมาณไอโอดีนทนัทีจะมีการลด activity ของเอนไซม peroxidase  ซึ่งเปนกลไกของรางกาย
เพื่อปองกันการเกิดฮัยเปอรธยัรอยด 

3.  การสราง iodothyronine ซึ่งเปน active hormone เกิดจากการ coupling 
ของ inactive iodotyrosine โดย  coupling ของ diiodotyrosine ( DIT ) เกิด T4 และ coupling 
ของ monoiodotyrosine ( MIT ) เปน T3    เนื่องจาก MIT/DIT ratio แปรผกผันกับปริมาณไอโอดีน 
ดังนัน้จึงมีการสราง T3 มากกวา T4   ในภาวะการขาดไอโอดีน การ coupling ใชเอนไซม 
peroxidase  เชนเดียวกับการ oxidation ( Gentle et al., 1995 ) 
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การไหลเวียนและการขนสงของธัยรอยดฮอรโมน 

โดยทั่วไปธยัรอยดฮอรโมนทีอ่ยูในกระแสเลือดมี T4 = 99.97% และมี T3= 99.7% 
ซึ่งจะจับกับ thyroid hormone binding protein อยูในรูป bound form สวนนอยมากที่อยูในรูป 
free form , thyroid hormone binding protien สวนใหญสรางจากตับ ทาํหนาที่เปน extrathyroid 
storage ของ T3,T4 และเสมือนเปน buffer ( Refetoff and Nicoloff, 1995 )  โดยจะจับกับธยั
รอยดฮอรโมนมากขึ้นในกรณีที่ตอมธัยรอยดมีการสรางธัยรอยดฮอรโมนออกมามาก   และปลอย
ใหธัยรอยดฮอรโมนอยูในรูป free form มากขึ้นในกรณทีี่ตอมธัยรอยดมีการสรางธยัรอยดฮอรโมน
ลดลงทัง้นี้เพื่อควบคุมใหมีความสมดุลของธัยรอยดฮอรโมนในรางกาย 

Peripheral metabolism ของธัยรอยดฮอรโมน ( รูปที่ 5,6 )  

T3 สวนใหญ ประมาณ 80-85% ในกระแสเลือดเกิดจาก extrathyroid 
conversion ของ T4  อีก 15% หลัง่ออกมาจากตอมธัยรอยดโดยตรง  การ conversion สวนใหญ
เกิดขึ้นที่ตับและไต โดยอาศัยเอนไซม 5’ deiodinase type ( 5’ D-1 ) ซึ่งเอนไซมนี้ยังกระตุน การ
เปลี่ยน  rT3  ไปเปน  T2    การกระตุนดวย TSH หรือใน Graves’ disease พบวา activity ของ 
deiodinase  เพิ่มข้ึน จึงพบวาในผูปวย Graves’ disease มีสัดสวนของ T3 เพิ่มข้ึน    activity ของ 
deiodinase จะลดลงในภาวะ hypothyroidism, nonthyroid illness และหลังจากไดรับยา
บางอยาง เชน ยาตานธยัรอยด  ยาตานเบตา และ glucocorticoid ( Singer ,1990 ) 
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การควบคุมการสรางธัยรอยดฮอรโมน 
                    

ธัยรอยดฮอรโมนถกูควบคุมโดย hypothalamic-pituitary-thyroid-peripheral 
tissue axis โดยวิธ ี feed back control เชนเดียวกบัตอมอ่ืน ๆ  นอกจากนีย้งัถูกควบคุมโดย 
intrinsic autoregulation ของตอมธัยรอยดเองดวย ( ดังรูปที่ 7 ) 

การสรางธัยรอยดเร่ิมจาก TRH ( thyrotropin releasing hormone ) ซึ่งเปน 
peptide สรางที ่ paraventricular nucleus ของไฮโปธาลามัส TRH จะผานลงมาตาม  capillary 
plexus มา binding กับ receptor ที่ thyrotropes ในตอมใตสมองและกระตุนการหลั่ง TSH ซึ่ง 
TSH เปน glycoprotein ประกอบดวย 2 subunit คือ α, β subunit ที่มีโครงสรางคลายกับ FSH, 
LH, HCG    การหลัง่ TSH เปนแบบ diurnal rhythm โดยจะสูงสุดตอนเทีย่งคนื และลดลงต่ําสดุ
ตอนบาย   ภาวะบางอยางกระตุนการหลัง่ TSH เชน ความเย็น ยาบางตัว เชน ยาในกลุมเอสโต
รเจน,ยาในกลุม α-adrenergic agonist, dopamine agonist    ภาวะที่ลดการหลั่ง TSH เชน ธัย
รอยดฮอรโมน , dopamine glucocorticoid, somatostatin เปนตน  และ TSH จะไปกระตุน
ตอมธัยรอยดใหมีการหลัง่ฮอรโมน T3 , T4   และถาฮอรโมน T3, T4 มีมากจะมีผลเปน negative 
feed back ไปลดการสรางและการหลัง่ TSH 

ตอมธัยรอยดมีการควบคุมการทาํงานภายในตอมเอง ( autoregulation ) ทั้งนี้
ขึ้นกับปริมาณไอโอดีนโดยในภาวะขาดไอโอดีนจะเพิ่ม autoregulation response อาจพบมี
ตอมธัยรอยดโตขึ้น โดยที่ไมมีการเปลี่ยนแปลงระดับ TSH  หรือในภาวะ acute iodine ingestion 
ตอมธัยรอยดจะลดการ uptake และลดการปลอยฮอรโมนทําใหระดับธัยรอยดฮอรโมน และ TSH 
ยังคงที ่
 
กลไกการออกฤทธิข์องธยัรอยดฮอรโมน 

 
เมื่อธัยรอยดฮอรโมนผานเขาเซลล free hormone จับกบั nuclear receptor ทํา

ใหมีการเพิ่ม messenger RNA และการสรางโปรตีน   จํานวน T3 receptor ในเซลลทําใหเกิดการ
ตอบสนองแตกตางกนั  จํานวน T3 receptor พบมากในกลามเนื้อหัวใจ ทาํใหเกิดการตอบสนองได
มากกวา 

ธัยรอยดฮอรโมนยงัออกฤทธิ์กระตุน plasma membrane Na+/K+ATPase 
activity โดยเพิ่มการใช ATP และเพิ่มการใชออกซิเจน 
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ภาวะตอมธัยรอยดเปนพษิ ( Thyrotoxicosis , Hyperthyroidism ) 

เปนภาวะทีม่ีระดับธัยรอยดฮอรโมนในเลอืดสูงเปนผลใหมีอาการและอาการ
แสดงเนื่องจากเมตะบอลิสมที่สูงขึน้ ภาวะนี้เกิดจาก 

ก. ตอมธัยรอยดทํางานมากขึ้น ทําใหมีการสรางธยัรอยดฮอรโมนมากขึ้น เรียกวา 

hyperthyroidism 

ข. ภาวะที่ตอมธัยรอยดไมไดมีการทาํงานมากขึ้น  แตระดับธัยรอยดฮอรโมนใน 
เลือดสูงขึ้น  เนื่องจากการทีม่ีการปลอยธยัรอยดฮอรโมนจากการอักเสบของตอมธัยรอยดฮอรโมน
มากเกินไป หรือสรางจากอวยัวะอืน่ เชน strauma ovarii เปนตน 

การวินิจฉัย 

  1. อาการ  มีอาการเหนื่อย  ใจสั่น  รับประทานเกง  แตน้ําหนักลด  ขี้รอน  เหงื่อ
ออกมาก  ขี้โมโห  หงุดหงดิ  นอนไมหลับ  มีอาการถายอุจจาระบอย  บางครั้งมีประจําเดือน
ผิดปกติ เชน ขาดประจําเดือน เปนตน 

  2. อาการแสดง ตรวจพบวาผูปวยมีลกัษณะหลกุหลิก กระสับกระสายไมอยูนิ่ง  
ตรวจพบอาการมือส่ัน ( tremor ) อาการทางตา เชน lid lag , lid retraction  ผิวหนังนุมช้ืน  ชีพจร
เตนเร็ว  การเปลี่ยนแปลงทางเล็บพบวา มีการแยกของ nailbed ( onycholysis ) เรียกวา 
Plummer’s nail ตรวจพบวาผมรวง  ในบางรายพบวามีกลามเนื้อลีบ  โดยเฉพาะบริเวณ 
suprascapular 

  ในผูสูงอายุอาการทาง sympathetic  overactivity อาจไมชัดเจน ผูปวยบางครัง้
มาดวยน้ําหนกัลด หรืออาการทางโรคหวัใจ เรียกวา apathetic  hyperthyroidism ( Thomas and 
Mazzaferri, 1970 ). 

  3. การตรวจทางหองปฏิบัติการ พบวา  มีระดบัธัยรอยดฮอรโมนในเลือดสูง 
ระดับ TSH ( Thyroid stimulating hormone ) ต่ํา 
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สาเหต ุ

  สาเหตุของธยัรอยดเปนพษิเกิดจากสาเหตุหลายประการ แบงออกเปน  

ก. สาเหตุที่พบบอย 

  1. Graves’ disease เปน autoimmune disease เกิดจากมีการสราง thyroid 
stimulating immunoglobulin เนื่องจากมีความผดิปกติของกระบวนการควบคุมทาง cell-
mediated immunity 

  2. Toxic multinodular goiter ผูปวยมีประวัติเปน multinodular goiter มาเปน 
เวลานาน 10-20 ป โดยไมมีอาการ อยูในภาวะ euthyroid ตอมาเริม่มี autonomous function มี
การสรางธัยรอยดฮอรโมนมากขึ้น 
                  3. Toxic adenoma 
                       4. Transient painless thyroiditis ( Hamberger, 1987 ) มีอุบัติการณสูง เชน  
ภาวะ postpartum  thyroiditis  มีอุบัตกิารณสูงถงึ 5.5 % ในประชากรญี่ปุน  ในประเทศไทย
พบวามีอุบัติการณ 1.1% ( Amino et al., 1982 ) แตผูปวยสวนใหญไมมีอาการ หรือมีอาการนอย 
                       5. Subacute painful thyroiditis ( Viral thyroiditis )  
 
ข. สาเหตุที่พบไมบอย 

1. Struma ovarii เกิดจากเนื้องอกของรังไข สรางธัยรอยดฮอรโมน  ( Kempers 
et al., 1970 ) 

2.  Hydatidiform mole และ choriocarcinoma มีการสราง HCG  ( human 
chorionic gonadotropin ) ซึ่งมี α-subunit เหมือน TSH ถามีระดับ HCG สูงมาก ๆ สามารถจับ
กับ TSH receptor ทาํใหเกิดภาวะ hyperthyroidism ได hydatidiform mole และ 
choriocarcinoma พบบอยในประเทศไทย อาการ hyperthyroidism นัน้ สวนใหญอาการไมมาก 
แตบางรายอาจมีอาการมากได ( Rajatanavin et al.,1988 ; Miyai,1976 )  

3. Functioning metastatic follicular carcinoma เปนมะเรง็ของตอมธัยรอยด  
มีการกระจายไปยังอวัยวะอืน่ และมกีารสรางธัยรอยดฮอรโมนมาจากตําแหนงทีม่ี metastasis ทํา
ใหเกิดภาวะธยัรอยดเปนพษิ ( Chapman et al., 1984 ) 

4. Thyrotoxic factitii จากการไดรับยาธัยรอยดฮอรโมนจาํนวนมากเกินระดับ
ปกติ  เชน  เพื่อลดความอวน,  จากการที่แพทยใหยาเกินขนาด  หรือจากบุคลากรทางการแพทย
ตั้งใจใหรับประทานยาในขนาดสูง  นอกจากนัน้ยงัมีรายงานการเกิดภาวะ thyrotoxicosis 
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เนื่องจากโรงฆาสัตวตัดตอมธัยรอยดปนมากับเนื้อววั  ผูบริโภคเนื้อวัวจึงเกิดอาการ thyrotoxicosis 
เกิดเปนภาวะ epidemic เกิดขึ้นหลายเมืองในสหรัฐอเมริกา ( Kinney et al., 1988 )  

5. TSH producing tumor เกิดจากการทีม่ีเนื้องอกในตอมใตสมอง สราง TSH ไป
กระตุนตอมธยัรอยดใหสรางธัยรอยดฮอรโมนสงูขึ้น 

6. Iodine induced thyrotoxicosis 
7. Pituitary resistant ตอธัยรอยดฮอรโมน 

 
การวินิจฉัยสาเหตุของตอมธัยรอยดเปนพิษ 
                     
1. ลักษณะของตอมธัยรอยด 

ตอมธัยรอยดเปนกอนเดีย่ว  พบลักษณะ thyroid nodule ขนาดใหญ สวน
ใหญเสนผาศูนยกลางเกิน 3 ซม. คลําตอมธัยรอยดสวนอื่นไมได 

ตอมธัยรอยดเปนกอนหลายกอน  มีประวัติตอมธยัรอยดโตมานาน 10-20 ป 
แตเพิ่งเริ่มมีอาการตอมธยัรอยดเปนพษิ สวนใหญพบในผูสูงอาย ุ

ตอมธัยรอยดโตทั่ว ๆ ไป   พบใน Grave’ disease , thyroiditis  ซึ่งตองแยก
ทั้งสองภาวะใหไดโดยใชประวัติ เชน ถาเปนมานานเปนปจะนึกถงึ Grave’ disease มากกวา แต
ถาเปนไมนานอาการไมมาก หรือมีประวัติอ่ืนรวมดวยควรนึกถงึ thyroiditis มากกวา       

ตอมธัยรอยดคลําไมได  พบในภาวะ thyrotoxic factitii , struma ovarii , 
functioning metastatic follicular carcinoma 
2.  การตรวจรางกายอื่น ๆ   ในภาวะ  Graves’ disease อาจตรวจพบ exopthalmos, pretibial 
myxedema, thyroid acropachy 

                             3. การตรวจทางหองปฏิบัติการ 
ก. การตรวจวดัระดับ thyroid function test เปนการตรวจทางหองปฏิบัติการที่ใช

บอยเพื่อใชทดสอบหนาที่ของตอมธัยรอยด เปนการทดสอบหลักในการวินิจฉยัภาวะผิดปกติของ
ตอมธัยรอยด ( Bayer ,1992 )     ซึ่งเมื่อสงสัยวาเปน hyperthyroidism  ควรเลือกตรวจระดับ T3 
รวมกับ TSH   ซึ่งจะพบวา มรีะดับ T3 สูง และ ระดับ TSH ต่ํา  
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ตารางที ่1.1        การเลอืกทดสอบ thyroid function test 
ภาวะ                          เลือกอยางเดียว            เลือก 2 อยาง                     เลือก 3 อยาง 
สงสัย hyperthyroid       T3 หรือ FT3              T3 หรือ FT3 + TSH      T3 ,T4 หรือ FT3,FT4+ TSH 
สงสัย hypothyroidism   T4 หรือ FT4             T4 หรือ FT4+ TSH                       - 
euthyroid                      T4หรือ FT4              T4หรือ FT4 + TSH      T3 ,T4 หรือ FT3 ,FT4 + TSH 
 
T3 = triiodothyronine ; T 4= thyroxine ; FT3 = free-triiodithyronine ; FT4 = free-thyroxine 
TSH = thyroid stimulating hormone 
 
 
ตารางที ่1.2  การแปลผล thyroid function test  
ระดับ thyroid hormone            ระดับ TSH                 การวนิิจฉัย 
              สูง                                 ต่าํ                        hyperthyroidism 
              ต่ํา                            ต่าํ หรือ ปกติ              secondary หรือ tertiary hypothyroidism   
                                                                               หรือ euthyroid sick syndrome  
              ต่ํา                                 สูง                        primary hypothyroidism 
             ปกติ                                สูง                       subclinical hypothyroidism 
              สูง                            ปกต ิหรือ สูง              inappropriate TSH secretion 
             ปกติ                                ต่ํา                       subclinical  hyperthyroid 
 
ซึ่งคาปกต ิT3 = 60-180 ng/dl ; T4 = 5-12 ng/dl ; FT3 = 1.6-4.5 pg/ml ; FT4 = 0.8-2.0 ng/dl 
TSH = 0.5-4.6 Uiu/ml 

ข. radioactive iodine uptake อาจมีคาสงู หรือปกติ ในภาวะ hyperthyroidism 
บางอยาง 

ค. thyroid scan ใน toxic adenoma พบวาม ีuptake สวนที่เปน nodule สวนอืน่
ไมมี uptake  

ง. ระดับ thyroglobulin มีระดับตํ่าใน thyrotoxic factitii แตมีระดับสูงในภาวะอืน่ 
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การรกัษา hyperthyroid 
 
การรักษามี 3 วิธี การรักษาโดยการรับประทานยาระยะยาว  การรักษาโดยการ

ผาตัด และการรักษาโดยการใหยา radioactive iodine 
 

การเลือกวธิใีนการรักษา  อาศัยปจจัยหลายอยางในการรักษา เชน อาย,ุ ขนาด
ของตอมธัยรอยด, ความรุนแรงของโรค, ระยะการดําเนินโรค , โรคอื่น ๆที่เปนรวมดวย รวมทั้ง
ความถนัดของแพทย และความสมัครใจของผูปวย 
 
การรกัษาโดยการรับประทานยาเปนระยะเวลานาน 
 

ลักษณะของผูปวยทีเ่หมาะสมที่จะรักษาโดยการรับประทานยาระยะยาว ไดแก 
ผูปวยอายุนอย อาการไมมาก ตอมธัยรอยดโตไมมาก เปนมาไมนาน 

ประสิทธิภาพของการรักษานั้น ผลการรักษาจะแตกตางกนัออกไป ประมาณ   
30-40% ( Holm and alinder, 1982 ; Tamai et al., 1989 ) และเมื่อติดตามผูปวยเปนเวลานาน 
พบวา 60% ของผูปวยจะมีการกลับมาเปนใหม ( relapse ) หลังจากหยุดยา   นอกจากนัน้
ประมาณ 5-10% ของผูปวยจะมีภาวะ hypothyroidism เกิดขึ้น ( Takaichi et al., 1989 ; Wood 
and Ingbar, 1979 )   การใชยายงัเปนทีน่ยิมเนื่องจากเปนวิธทีีง่ายผูปวยสามารถหายขาดจากโรค
ไดถึงแมจะมีโอกาสนอยมาก แตหลกีเลี่ยงภาวะ permanent hypothyroidism จากการผาตัดหรือ
การใหรังสีรักษา ยาที่ใชรักษาคือ thiourea ซึ่งมีขอแตกตางในวิธีใชยาดังนี ้

เนื่องจากในผูปวยไทย ไดมีการศึกษาโดยใชจํานวนยา PTU ขนาดตาง ๆ กัน 
พบวามีการลดลงของธัยรอยดฮอรโมนเทากัน ภายใน 2 สัปดาห หลงัการรักษา และจํานวนผูปวย
ที่เขาสูภาวะ euthyroid เทาเทียมกัน ดังนัน้การให PTU 150 มก.ตอวันแบงเปน 3 คร้ัง สามารถลด
ระดับธัยรอยดฮอรโมนเทาเทยีมกับขนาดทีสู่งกวา ( Sridama et al.,1987 )  

การศึกษาผลของ methimazole ตอระดับธัยรอยดฮอรโมนในระยะที่นานขึ้นนั้น  
พบวา การให methimazole ขนาด 7.5,15 ,30 มก.ตอวัน สามารถลดระดับธัยรอยดฮอรโมนไดเทา
เทียมกันที ่2 สัปดาห และ 1 เดือน หลังการรักษา ( Himathongkam et al., 1982 ) แตเมื่อผานไป 
2 เดือนพบวา มีการเกิด hypothyroidism สูง ถาใชขนาด 15-30 มก.ตอวัน โดยพบสูงกวา 60% 
ของผูปวยทั้งหมด  
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ดังนัน้ขนาดของยาที่ใชรักษาผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดในประเทศไทยตองการนอย
กวาที่กลาวไวในตําราตางประเทศ คือ propylthiouracil ( PTU ) 150 มก./วัน สวน methimazole 
ควรให 7.5-15 มก./วัน ( Sridama et al., 1989 ) 

การใชเลือกใช PTU หรือ mrthimazole ควรพิจารณาดังนี ้
1. PTU มีผลตอการลดระดับธยัรอยดฮอรโมนที่แตกตางกนัจาก methimazole ใน 

ผูปวยฮัยเปอรธัยรอยด คือ นอกจากจะยับยั้งการสรางธัยรอยดฮอรโมนแลว ยงัมผีลในการยับยัง้ 
peripheral conversion จาก T4 ไปเปน T3 ซึ่งอาจทาํใหระดับ T3  ลดลงไดเร็วกวา   (Cooper, 
1989 ) 

2. PTU มี half-life ส้ันจึงตองใหยาวนัละ 3 คร้ัง ในขณะที ่methimazole มี half- 
life ยาวสามารถใหวนัละครั้งได  ดังนัน้การใหยา methimazole จึงมผีลทําใหผูปวยม ีcompliance 
ตอยาดีข้ึน เพราะรับประทานงาย (Nicholas et al.,1995) 

3. ผลแทรกซอนจากการใหยา ที่สําคัญคอื agranulocytosis  พบวาการให PTU 
ทําใหเกิด agranulocytosis ไดเทากันในทุกขนาดยา แต methimazole ทําใหเกิด 
agranulocytosis ไดนอยถาใหยาในขนาดต่ํา ( Cooper et al.,1983 ) 
                       4. การผานรกและน้าํนมพบวา PTU ผานรกและน้ํานมไดนอย ในขณะที่ 
methimazole ผานรกและน้าํนมไดมาก 

โดยทั่วไปนิยมใชยาประมาณ  1-2 ป  เพราะม ี  remission  rate  สูงประมาณ 
30-40 %  การปรับขนาดของยา ใหยาในขนาดเริ่มตนเปนเวลาประมาณ 2 เดือน ซึ่งผูปวยสวน
ใหญจะอยูในภาวะ euthyroidism แลวใหลดขนาดของยาลง การหยุดยาควรหยดุยาเมื่อใหยาครบ 
2 ปและตองตรวจระดับธัยรอยดฮอรโมนกอนเพื่อยนืยนัวาอยูในเกณฑปกติแลว 
 
การใชยาอื่น ๆ  

ยาตานธัยรอยดฮอรโมนอื่น ๆ เชน 
ก. SSKI ( Saturated solution of potassium iodine ) มีฤทธิ์ในการยบัยั้งการ

หลั่งธยัรอยดฮอรโมน มีผลในระยะสัน้ประมาณ 2-4 สัปดาห   
       ข. dexamethasone มีฤทธิ์ในการยบัยั้ง peripheral conversion จาก T4 ไปเปน  

T3 ใชในภาวะ  thyroid strom ไมใชในระยะยาว 
ค. lithium carbonate มีฤทธิ์ยับยัง้การปลอยธัยรอยดฮอรโมนจากตอมธัยรอยด  

ใชในกรณีที่แพ thiourea  
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ง. ยาตานเบตา มี ฤทธิ์ในการยบัยั้งผลของธัยรอยดฮอรโมนตอ  peripheral 
tissue และยับยั้ง peripheral conversion จาก T4 ไปเปน T3 ( แตมีผลนอยมาก )  ใชในกรณีที่
ตองการควบคมุอาการอยางรวดเร็ว เชน อาการใจสัน่ ชีพจรเตนเร็ว อาการมือส่ัน เปนตน ยาที่ใช
กันมานาน คือ propranolol ยาตัวอืน่ ๆ ก็ใชไดผลดี เชนเดียวกนั เชน atenolol ซึ่งสามารถใชวนัละ 
1 คร้ังได ( Geffner and Hershman, 1992 )   ในปจจุบนัมีการใชยา methimazole วันละครั้งมาก
ขึ้น การใชยาตานเบตาที่ออกฤทธิ์ระยะยาวซึง่ใชวันละครั้งจงึเหมาะสมที่จะใชควบคูไปกบั 
methimazole 

การใชยาตานเบตานัน้ควรใหในระยะแรกที่เร่ิมใหยาเทานั้น เมื่อใหยาไป 1-2 
เดือนแลวผูปวยสวนใหญจะเขาสูสภาพทีม่ีระดับธัยรอยดฮอรโมนปกติ ( euthyroidism )และ
อาการแทรกซอนตาง ๆ ลดลง ควรหยุดยาตานเบตาได 
 
การรกัษาโดยการผาตัด 

ลักษณะของผูปวยทีเ่หมาะสมที่จะรักษาโดยการผาตัด ไดแก ผูปวยที่อายนุอย 
ตอมธัยรอยดโตมาก อาการขั้นกลางถงึรุนแรง  

ผลของการรักษาแตกตางกนัขึ้นอยูกับศัลยแพทยวาจะตัดตอมธัยรอยดออกเหลือ
ไวมากนอยเพยีงใด  เชนในกรณีที่ตัดตอมธัยรอยดเหลือไวคร่ึงหนึง่คือ ประมาณ 7.5-10 กรัม จะ
พบภาวะ ฮยัโปธัยรอยดเกิดขึ้น 20-30% แลวจะเกิด relapse ข้ึนหลังการผาตัด 20-30 %   แตถา
ตัดเหลือตอมธัยรอยดประมาณ 5 กรัมจะเกิดภาวะฮยัโปธัยรอยดได 60-80% และจะพบวามี 
relapse นอย แตถาตัดเหลอืไวประมาณ 15 กรัม จะมี relapse สูงถึง 30-50% และจะเกดิ
ภาวะฮัยโปธัยรอยดไดนอย ( Michie et al., 1978 ) 

 
การรกัษาโดยการใหยารงัสี 131 I  

ลักษณะของผูปวยทีเ่หมาะสมที่จะใหการรักษาโดยการใชรังสี   131I  ไดแก ผูปวย
อายุวยักลางคน อาการขั้นกลางถึงรุนแรง รักษาโดยการรับประทานยาแลวไมหาย มีอาการทาง
อายุรกรรมอื่น ๆ ตอมธัยรอยดมีขนาดโตปานกลาง  ปริมาณ 131I ที่นยิมใชคือขนาดปานกลาง  100 
uCi ตอ กรัมของตอมธัยรอยด มีผลใหผูปวยหายจากภาวะฮัยเปอรธยัรอยด โดยการรับประทานยา
คร้ังเดียว ประมาณ 70-80% ใน 1 ป แตจะพบภาวะฮัยโปธัยรอยดเกิดขึ้นประมาณ 6% ในปแรก
และประมาณ 3% ตอปหลังจากนั้น ( Poshyachina, 1984 ) 
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โรคแทรกซอนของภาวะฮยัเปอรธัยรอยด 
1. ผลตอระบบทางเดินอาหาร 

ก. ผลตอ  esophageal motility พบวา ผูปวยฮัยเปอรธัยรอยยดมีการบีบ 
ตัวนอยกวาคนปกติอยางชดัเจน ( Kao et al., 1992 ) ทําใหผูปวยมอีาการกลนืลําบาก กลไกการ
เกิดเนื่องจากกลามเนื้อของ esophagus สวนตนนัน้ เปนกลามเนื้อลายซึ่งทํางานผิดปกติ  

ข . ผลตอการเคลื่อนไหวของลําไสเล็ก ถงึแมวา ชวงเวลาที่ทองวาง ( gastric  
emptying time ) ไมแตกตางกัน ( Wegner et al., 1992 ) แตเมื่อตรวจ transit time จากปาก ถงึ
ลําไสตรง ( cecum ) ซึ่งสวนใหญแสดงหนาที่ของลําไสเล็ก และ wholegut transit time ซึ่งเปน
หนาที่ของลําไสใหญ พบวาในผูปวยฮัยเปอรธัยรอยด ม ี transit time เร็วกวาคนปกติ และผูปวยที่
มีอาการทองเดินจะม ี transit time เร็วกวาคนที่ไมมีอาการทองเดิน ซึ่งการที่ม ี transit time เร็วขึ้น
ทําใหผูปวยฮยัเปอรธัยรอยดมีอาการทองเดินได 

     ค. ผลตอหนาที่ของตับ ผูปวยฮัยเปอรธยัรอยด  ตาเหลืองได สวนใหญเหลือง
เล็กนอย แตบางรายเหลืองมากได ( Yoa et al., 1989 ; Fong et al., 1992 ) นอกจากนี้พบวา 
เอนไซมในตับสูงขึ้น เชน SGOT, SGPT และ gamma GT รวมทั้ง alkaline phosphatase                     
( Cooper et al., 1979 )  ในบางรายมาดวยลักษณะ cholestatic jaundice ความผิดปกติเหลานี้มี
มากขึ้นเมื่อมภีาวะหัวใจลมเหลวรวมดวย ( Moussaviann et at., 1982 ) ความผดิปกติเหลานีจ้ะ
กลับมาเปนปกติเมื่อรักษาภาวะฮยัเปอรธยัรอยดใหดีข้ึน 

 กลไกการเกิดอาจเกิดจากผลของธัยรอยดฮอรโมนโดยตรงตอตับ หรือจาก 
hypermetabolic state  ทาํใหเพิ่ม hepatic oxygen consumption  และเพิ่ม Na+  K+  ATPase 
activity แตเนื่องจากเลือดทีไ่ปเลี้ยงตับไมเพิ่มข้ึน ทาํให relative anoxia ทําใหเปน centrizonal 
necrosis นอกจากนัน้เปนผลจากภาวะหวัใจลมเหลวจากภาวะฮัยเปอรธัยรอยด และ
ความสัมพันธการเกิด autoimmune กับการเกิด primary biliary cirrhosis ( Thomson et 
al.,1994 )  

2. ผลตอระบบหัวใจและหลอดเลือด  
     ธัยรอยดฮอรโมนมีผลตอหัวใจไดหลายทางไดแก ผลโดยตรงตอ T3-binding  

receptor ในหัวใจ ( Porika et al., 1993 ; Dillamann, 1990 ) การเปลี่ยนแปลงของ 
catecholamine sensitivity ( Levey and Klein , 1990 ) และการเปลี่ยนแปลงทาง 
hemodynamic ซึ่งเปนผลจากภาวะทีม่ีเมตะบอลิสมสูง 
                           ในภาวะทีม่ีตอมธัยรอยดเปนพษิมีการเพิ่มของ total blood volume, ลด 
systemic vascular resistance และลด circulating time ( Woeber, 1992 ) cardiac output 
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เพิ่มข้ึนจากการเตนของหวัใจที่เพิม่ข้ึน รวมกับมีการเพิม่ข้ึนของ left ventricular end diastolic 
volume จากการที่ม ี preload เพิ่มข้ึน ทาํให left ventricular contractility เพิ่มข้ึน ( Mintz et 
al.,1991 ) เปนผลใหเกิดหัวใจโตได ( Klein and Hong, 1986 ) การเพิม่ข้ึนของ systolic 
contraction และ diastolic relaxation ทําให contractile reserve ลดลง ทําใหไมสามารถเพิ่ม 
ejection fraction เพิ่มข้ึน ขณะออกกําลงักาย นอกจากนัน้ยังพบหัวใจเตนผิดจังหวะ โดยเฉพาะ 
atrial fibrillation เนื่องจากธัยรอยดฮอรโมนไปลด electrical threshold ของ atrial excitation       
( Kahaly et al., 1994  )                                                                                                                                    

ในภาวะ Graves’ disease นอกจากม ี glycoaminoglycan สะสมในที่ตาง ๆ 
แลวยังพบวา มีการสะสมเพิม่ข้ึนที ่ล้ินหวัใจไมทรัล พบวามีอุบัติการณของ mitral valve prolapse 
เพิ่มมากขึ้นในผูปวย Graves’ disease ( Nishimura et al.,1985 )  

การเพิม่การทาํงานของหัวใจ ทาํใหกลามเนื้อหัวใจตองการออกซเิจนเพิม่มากขึ้น 
ในผูปวยโรคหวัใจโคโรนารีอาจมีอาการเจบ็หนาอกเพิ่มข้ึนได (Glikson et al., 1991 )   

การเปลี่ยนแปลงดังกลาวในภาวะฮัยเปอรธัยรอยด ทาํใหเกิดภาวะหวัใจลมเหลว
ได ในผูปวยทีม่ีโรคหัวใจอยูกอนแลว 

 
3. ผลตอระบบประสาทกลามเนื้อ  
ก. ความผิดปกตขิองกลามเนื้อ 
      ผูปวยฮัยเปอรธัยรอยด มีการลดลงของการหดตัวของกลามเนื้อ (muscle  

contraction ) ทําใหกลามเนื้อออนลาไดงายและมีกลามเนื้อฝอลีบ ( muscular atrophy )             
( Ramsay, 1966 ) ผูปวยมักมีอาการ และอาการแสดงของการออนแรงของกลามเนื้อขาในขณะ
เดินขึ้นที่สูง หรือมีอาการออนลาของกลามเนื้อไหลเมื่อยกแขนเปนเวลานาน ซึ่งจะตรวจพบได
ชดัเจนใน large proximal limb muscle ( Lahey,1926 )    กลามเนื้อบริเวณสวนปลายอาจมี
ความผิดปกตไิด แตพบไดนอย ภาวะกลามเนื้อออนแรงมีความสมัพันธกับความรุนแรง และ
ระยะเวลาที่เปนตอมธัยรอยดเปนพษิ 

การตรวจ muscular atrophy พบไดเดนชัดบริเวณ supraspinatus, ใบหนาตอบ
ลงโดยเฉพาะที่แกม ถาเปนมากมีกลามเนื้อลีบทัว่ไปรวมทั้งกลามเนื้อของมือ    การศึกษา 
electromyogram ( EMG ) พบความผิดปกตอที่ proximal muscle 94% และ distal muscle 
43% ( Ramsay, 1965 ) พบวาม ีcreatine content ในกลามเนื้อลดลง( Denny and Hofmann, 
1972 )  มี fiber type I  และกลัยโคเจนในกลามเนื้อลดลง ( Zurcher et al., 1989 )  โดยเฉพาะ
กลามเนื้อกลุม extensor มกีารเพิม่การใชกลูโคสและไขมันในกลามเนื้อ  
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ข. ความผิดปกตขิอง neuromuscular junction 
ภาวะ Graves’ disease และ myasthenia gravis เปนโรคทาง autoimmune พบรวมกนัได
มากกวาปกต ิ ( Millikan and Haines, 1953 ) สวนใหญทีพ่บรวมกันคือเพศหญงิ อาจมีโรคใด
นํามากอนก็ได การรักษาภาวะธยรอยดเปนพษิใหหายนั้นทําใหอาการ myasthenia gravis ดีขึ้น 
แตไมหาย 

 
4. ผลตอระบบประสาท                      

ผูปวยธยัรอยดเปนพษิมีอาการทางระบบประสาทตัง้แตอาการ  
neuropsychitric ไดแก กระสับกระสาย  กระวนกระวาย จนถึง ซึมเศรา , ภาวะ mania จนการทัง่
มีอาการคลาย schizophenia เมื่อรักษาภาวะตอมธัยรอยดเปนพษิแลวอาการตางๆ จะดีขึ้น          
( Kudrjavcev, 1978 )  

 
ผลของการออกกําลังกายตอการเปลี่ยนแปลงระดบัธัยรอยดฮอรโมน 
 
พบวาการออกกําลงักายทีค่วามหนกัระดับปานกลางที่ต่ํากวาระดับสูงสุดหรือออก 

กําลังกายระดับสูงสุดในระยะสั้นไมมีผลตอการเปลี่ยนแปลงของธัยรอยดฮอรโมน( Galbo, 1992 ) 
แตการออกกําลังกายอยางหนักระยะยาวทาํใหระดับธัยรอยดฮอรโมนเพิ่มข้ึน  ( Terjung and 
Tipton, 1971 ) 
 

                      ไดมีการศึกษาถึงผลของการฝกตอเมตะบอลิสมของธัยรอยดฮอรโมนในมนษุย  
โดยศึกษาในผูชายที่ไมไดเปนนกักีฬา 11 คน อายุ 18-25 ป ใหฝกโดยใหวิง่ 4-6 ไมลแบงเปน 2 
ชวงโดยใหวิง่ตอนเชาทุกวัน  และตอนบายใหฝกวิ่งเรว็ดวยความเร็ว  6.10 - 9.10 ไมล/ชั่วโมงนาน 
6 สัปดาหพบวา metabolic clearance ของ T3 เพิ่มข้ึนรอยละ 8.5 จากกอนฝกและมีการลดระดบั 
ของ T3 จากเดมิรอยละ 10.3  และมีการลดระดับของ Total T4  ในเลอืดหลังสัปดาหที่ 4,6  รวมทั้ง
มีการลดระดับของ T4 จากเดมิรอยละ 8.8 ( Balsam and Leppo, 1975 ) 
 

การฝกความแข็งแรงของกลามเนื้อ 24 สัปดาหตอการเปลี่ยนแปลงของธัยรอยด 
ฮอรโมนเปรียบเทียบกับระยะที่ไมไดฝกอีก 12 สัปดาห โดยศึกษาในเพศชาย  21 คน  ใหฝกความ
แข็งแรงของกลามเนื้อทอง แขน ขา นาน 1.5 ชั่วโมงตอวันโดยทําการฝก 3 คร้ัง/สัปดาห โดยทาํ 
barbell, กระโดดและเหยียดกลามเนื้อตนขาและจะเพิม่ความหนักขึน้ทกุ ๆ เดือน พบวา ระดับ 
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total T4 และ free thyroxin ( FT4 ), T3 ลดลงในชวงที่มีการฝก แตหลังจากที่ไมมกีารฝก พบวา  
ระดับธัยรอยดฮอรโมน คอยๆ เพิ่มข้ึน การศึกษานี้สรุปวา การฝกความแข็งแรงของกลามเนื้อเปน
ระยะเวลานาน ทําใหมีการลดระดับของ total T4 และ FT4  ได ( Pakalinen et al , 1988 ) 
 

การฝกความทนทานในผูหญงิตอการเปลี่ยนแปลงของระดับธัยรอยดฮอรโมนโดย 
ใหฝกวิง่ 48 กิโลเมตรตอสัปดาหพบวาระดับของT3 และT4  ลดลง ( Boyden, 1984 ) 

 
ระดับธัยรอยดฮอรโมน thyrotropin,  thyroid binding globulin ในเลือดของนัก 

กีฬายกน้ําหนกัที่ฝกความแข็งแรงของกลามเนื้อโดยการฝกที่ระดับความหนัก 70-100%maximum 
นาน 1.5 - 2 ชั่วโมง ใน 1 สัปดาห พบวาระดับของ TSH, T3, T4 ในเลือดลดลงระหวางการฝกใน 1 
สัปดาห จากการศึกษานี้สรุปวา การฝกอยางหนักในระยะสั้นมผีลตอ hypothalamic level ทําใหมี
การหลัง่ของ TSH ลดลงซึ่งสงผลใหตอมธัยรอยดหลัง่ธยัรอยดฮอรโมนลดลง ( Pakalinen et al, 
1991 ) 
  

ดังนัน้การออกกําลังกายจะมผีลตอการเปลีย่นแปลงการทํางานของตอมธัยรอยด  

หรือไมนั้นขึน้กับ ชนิด ระยะเวลา และความหนักของการออกกําลงักาย ( McArdle et al, 1996 )
ซึ่งจากการศึกษาที่ผานมาพบวา การออกกําลงักายทีค่วามหนกัระดับสูงและเปนการออกกาํลัง
กายที่มีระยะเวลานานจึงจะมีผลทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงของระดับธยัรอยดฮอรโมนในเลือด 
 

          ผลของภาวะฮัยเปอรธัยรอยดตอการออกกําลังกาย 
 
มีการศึกษาถงึการทาํหนาที่ของปอดและความสามารถในการออกกําลงักายในผู 

ปวยฮัยเปอรธยัรอยด กอนและหลังการรักษา  โดยศึกษาในผูปวยฮัยเปอรธัยรอยด 16 คนนํามาวดั
การทาํงานของปอด และใหทดสอบการออกกําลงักาย และวัดการวิเคราะหกาซ พบวา  มีรูปแบบ
การหายใจตื้นและเร็วขณะออกกําลงักายและมีภาวะการหายใจลาํบากรวมทัง้มีกลามเนื้อที่ชวยใน
การหายใจออนแรง   และจะถึง anaerobic threshold เร็วทําใหความสามารถในการออกกําลงั
กายลดลง   แตหลังจากการรักษาจนระดับธัยรอยดฮอรโมนอยูในระดบัปกติแลว ความสามารถใน
การออกกาํลังกายดีข้ึนเหมือนคนปกต ิ( Kendrick et al, 1988 ) 
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Martinและคณะไดทําการศึกษาถงึกลไกที่ทาํใหเกิดประสิทธิภาพในการออก 
กําลังกายในผูปวยฮัยเปอรธยัรอยดลดลง   โดยใชคนทีม่ีสุขภาพดี 18 คน ( ชาย 11 คน,หญิง 7 
คน ) อายุเฉลี่ย 26±1 ป และกระตุนใหเกิดภาวะฮัยเปอรธัยรอยด  โดยการใหรับประทานยา 
triiodothyronine (T3)100 ไมโครกรัมทุกวัน นาน 2 สัปดาห  แลวสุมตัวอยางผูปวยมาทาํการ
ทดลองโดยการวัด exercise capacity, skeletal muscle biopsy,    วัดการเปลี่ยนแปลงของ 
body composition และ เมตะบอลิสมของโปรตีนทัว่รางกาย เพือ่ดูผลของการทํางานของหัวใจ
และหลอดเลือด และการเปลี่ยนแปลงของกลามเนื้อลาย   หลังสิน้สุดการทดลองพบวา ผูปวยที่
เปนฮัยเปอรธัยรอยดมีประสิทธิภาพและความทนในการออกกําลงักายลดลง  จากมีการลดจาํนวน
ของกลามเนื้อลาย( skeletal muscle mass ) และมีการสลายโปรตีนในกลามเนื้อลายอยางรวดเร็ว
เปนผลทาํให กลามเนื้อออนแรง และลาไดงาย   สวนผลตอระบบหวัใจและหลอดเลือดไมชัดเจน
เพราะเปนการศึกษาในระยะสั้นๆ  ( Martin et al, 1991 )  
        

Kirmura และคณะทําการศึกษาถงึประสทิธิภาพในการใชออกซิเจนในระหวาง 
การออกกาํลังกายในผูปวยฮยัเปอรธัยรอยด  โดยการวดั anaerobic threshold และวัดปริมาณ
การใชออกซิเจนของรางกาย (VO2 )ในขณะทํา ramp loading cycle ergometer ในผูปวย 12 คน 
พบวาภาวะฮยัเปอรธัยรอยดทําใหประสิทธิภาพในการใชออกซิเจนของรางกายลดลง ซึง่อาจจะ
เปนขอจํากัดในการออกกําลงักายในผูปวยกลุมนี ้( Kimura et al, 1996 ) 

 
Kahaly และคณะทําการศึกษาถงึผลกระทบของภาวะฮยัเปอรธัยรอยดตอ สมรรถ 

ภาพหวัใจและปอด ในผูปวย Graves’ disease 12 คน และผูปวยที่อยูในภาวะระดับธัยรอยด
ฮอรโมนปกต ิ (euthyroid) อีก 18 คนซึ่งใชเปนกลุมควบคุม โดยวัด ventilatory anaerobic 
threshold ในขณะออกกาํลังกายบนจักรยานวัดงาน พบวามีความบกพรองของอตัราการบีบตัว
ของหัวใจตอเวลาระหวางการออกกําลงักาย  ทําใหผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดมีอัตราการเตนของหัวใจ
เร็ว  ดังนั้นเมื่อมีการออกกําลังกายทาํใหผูปวยไมสามารถออกกาํลงักายไดนานเพราะอัตราการ
เตนของหวัใจขณะออกกําลงักายไมสามารถเพิ่มข้ึนไดมากพอ ซึ่งเปนสาเหตทุี่ทาํใหมกีารลด
ประสิทธิภาพในการออกกําลงักาย ( Kahaly et al, 1996 ) 

มีการศึกษาถงึระดับธัยรอยดฮอรโมน triiodothyronine, ตัวรับเบตา, ปฏิกิริยา 
ตอบสนองแบบเสริมกัน,ประสิทธิภาพของการออกกําลงักาย โดยศึกษาในคนทีม่ีสขุภาพดี 8 คน 
อายุเฉลี่ย 25+1 ป ใหรับประทาน T3  100 ไมโครกรัมตอวัน หลงัจากนั้น 2 สัปดาหผูปวยจะอยูใน
ภาวะฮัยเปอรธัยรอยด พบวา อัตราการเตนของหัวใจเพิ่มข้ึนรอยละ 36 ,ความหนาแนนของ
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ตัวรับเบตาเพิม่มากขึน้อยางมีนยัสําคัญทางสถิติในกลามเนื้อลายทกุชนิด, อัตราการใชออกซิเจน
สูงสุดระหวางการออกกาํลังกายบนลูสายพานลดลงรอยละ 5 เพราะมีการลดลงของความแตกตาง
ของออกซิเจนในหลอดเลือดฝอยดําและแดง, ระดับกรดแลคติกในเลือดสูงขึ้นรอยละ 25  ซึ่งสงผล
ใหลดประสิทธภิาพการทํางานของกลามเนือ้ลายแบบใชออกซิเจน และพบวามกีารลดลงของ
กลามเนื้อชนดิ fast oxidative glycolytic ( Martin WH, 1993 ) 

 
ความสามารถในการออกกําลังกายขึ้นอยูกับการทํางานที่เปนปกติของ 2 ระบบ 

ที่สําคัญคือ ระบบหัวใจและหลอดเลือด และระบบกลามเนื้อลาย ( McAllister et al, 1995 ) แตใน
ผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดมีความสามารถใน การออกกาํลังกายไดนอย เนื่องจากมีภาวะแทรกซอนตอ
ระบบสําคัญดังกลาวดังที่กลาวไวในขางตน 
 
ยาตานเบตาหรือ Beta-adrenergic receptor blocking agents 

เปนยาทีท่ํางานโดยไปปดกัน้ตัวรับเบตา ซึ่งที่สาํคัญแบงเปน 2 ประเภทคือ 

1. ตัวรับเบตาหนึง่ ( β1-receptor หรือ cardiac receptor ) 

ซึ่งเมื่อถกูกระตุนจะทาํใหหวัใจเตนเร็วและแรง ( positive chronotropic and inotropic effect ), 
จะเรงการนําไฟฟา และอาจมีผลตอการหลั่ง renin และตอการแปรสภาพของไขมนั ( lipolysis ) 

2. ตัวรับเบตาสอง ( β2-receptor หรือ bronchial receptor ) ซึ่งเมื่อถกูกระตุน 

จะทําใหหลอดลมและหลอดเลือดขยายตัว, กลามเนื้อเรียบของมดลูกคลายตัว,การหลัง่อินสุลนิ
อาจจะเพิ่มข้ึนและอาจจะมภีาวะ glycogenolysis เพิ่มข้ึนในตับและกลามเนื้อ 

ดังนัน้การใชยาไปปดกั้นจุดรับเบตาก็จะทาํใหเกิดผลตรงกันขามกับการกระตุน
จุดรับเบตาดังที่ไดกลาวไว 

 

คุณสมบัติของยาตานเบตา                         

                        ประเภทของยาตานเบตา 
1. ยาตานเบตาไมเฉพาะที ่( non-selective beta-blocker ) ซึ่งจะมฤีทธิโ์ดย 
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การปดกั้นทัง้ตัวรับเบตาหนึง่และสอง เชน propranolol เปนตน 
                                 2.  ยาตานเบตาเฉพาะที่ ( selective beta-blocker )  ซึ่งปดกั้นเฉพาะตวัรับเบตา 

หนึง่มากกวาเบตาสอง เชน atenolol metoprolol เปนตน 
          Intrinsic sympathomimetic activity ( ISA )  

คุณสมบัตินี้เรียกอีกออยางหนึง่วา partial agonist activity ซึ่งหมายถึงยากลุมนี ้
มีฤทธิ์ในการกระตุนตัวรับเบตาอยางออนๆ ในขณะที่ฤทธิ์ในการปดกั้นตัวรับเบตา จากการกระตุน
ของสารพวก catecolamines  ยังคงมีอยูเหมือนยาตานเบตาตัวอืน่ ๆ ฉะนัน้ยากลุมนี้จงึไมทาํให
ชีพจรเตนเร็วเกินไปในขณะออกกําลงักาย  นอกจากนี้ยงัพบวายาในกลุมนี้มีคณุสมบัติในการ
ปองกันไมใหมกีารกดการทํางานของกลามเนื้อหวัใจ และการหดตวัของกลามเนื้อหลอดลม และ
ไมใหมีการบีบตัวของหลอดเลือดฝอยสวนปลายดวย จากคุณสมบัติดังกลาวจึงเหมาะที่จะใชใน
ผูปวยทีม่ี symptomatic bradycardia, ผูปวยทีม่ี Raynaud’s phenomenon และในผูปวยที่มีโรค
หลอดลมอักเสบเรื้อรังหรือโรคหอบหืด 
  Membrane stabilizing activity (MSA ) 
  ฤทธิ ์MSA คือ ฤทธิ์ในการกด depolarization ของ excitable tissue เหมือนกับ
ฤทธิ์ของ quinidine ตอ sodium channel ในบางครั้งจึงเรียกอกีชื่อวา quinidine-like effect ยา
ตานเบตาที่มฤีทธิ ์MSA สูงสุดคือ propranolol แตตองใชในขนาดสงูมาก  
  Lipophilicity 
  ยาตานเบตาทีม่ีฤทธิเ์ปน lipophilic ( lipid-soluble ) ไดแก propranolol, 
metoprolol,pinnolol เปนตน สวนใหญจะถูก metabolize ที่ตับคอนขางเร็ว จงึม ี bioavailability 
ต่ํา และ half-life คอนขางสัน้ จึงตองใชยาอยางนอยวนัละ 2-3 คร้ัง  สวนพวกที่ละลายในน้ําไดแก 
atenolol, nadolol สวนใหญถูกขับออกทางไตในรูปเดิมจะม ี half-life ยาวกวาจงึใชไดสะดวกโดย
ใชเพียงวนัละ 1 คร้ัง   ยาตานเบตาที่ละลายไดดีในไขมัน มีโอกาสผาน blood-brain barrier เขา
ไปใน CSF ไดดี อันอาจนําไปสูอาการขางเคียง เชน ฝนราย (nightmare), depression ได  
 
ขอบงชี้ของการใชยาตานเบตา  

1. Angina pectoris   อาการเจ็บหนาอกจะเกดิขึ้นเมื่อความตองการออกซิเจน 
ของกลามเนื้อหัวใจมมีากกวาที่ไดรับ ดังนัน้การใหยาตานเบตาจะชวยคุมอาการของผูปวยที่มี
อาการแองจนิาเวลาออกแรงหรือมีความเครียด อันเปนผลจากการเพิ่มข้ึนของ sympathetic tone 
แตยาตานเบตาจะไมใหผลดใีนผูปวยที่ม ี coronary spasm และอาจกอใหเกิด unopposed 
alpha-adrenergic effect ได  

ยาตานเบตาทกุตัวมีฤทธิ์ในการคุมอาการแองจินาไดใกลเคียงกนั แตตองเริ่มที ่
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ขนาดนอย ๆ กอน  
2. ความดันเลือดสูง  
ยาตานเบตาใชไดผลดีในการรักษาภาวะความดนัเลือดสงูเล็กนอยและปานกลาง 

โดยใชเพียงตวัเดียวหรือใหรวมกับยาขับปสสาวะ หรือยาขยายหลอดเลือดอื่น ๆ  ซึ่งออกฤทธิ์โดย
การลด cardiac output ไมมีการเปลี่ยนแปลงในแรงตานของหลอดเลือดสวนปลาย จะมีฤทธิ์
สูงสุดภายหลงัการให 1 สัปดาหโดยทั่วไปจะมีการลดทั้งความดันไดแอสโตลิกและซีสโตลิก 
  ถาใชรวมกับยาอ่ืน ยาตานเบตาจะชวยลดการกระตุนเรนินที่เกิดจากการพรอง
ปริมาตร อันเปนผลจากยาขับปสสาวะ หากใชรวมกับยาขยายหลอดเลือด  ยาตานเบตาจะลดการ
เกิด reflex tachycardia และลดการหลัง่เรนินที่มีผลจากการทีม่ีแรงตานหลอดเลือดสวนปลาย 

3. ภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะ 
การเพิม่ข้ึนของ sympathetic tone ทาํใหเกิด sinus tachycardia, atrial 

arrhythmia, automaticity ของ AV node เพิ่มข้ึน เพิ่ม conduction ของ AV node และลด 
refractory period ของ AV node  ดังนั้นยาตานเบตาจึงใชไดผลดีใน sinus tachycardia จาก
ภาวะตอมธยัรอยดเปนพษิ atrial arrhythmia หรือ supraventricular tachycardia  

4. Sudden death  
พบวาผูปวยทีไ่ดรับยาตานเบตามีอัตราการเกิด reinfarction และ sudden death 

ลดลง ซึง่ยาตานเบตาอาจชวยเพิม่ threshold ของ ventricular fibrillation 
5. ลิ้นไมตรลัตีบ 
ยาตานเบตาชวยลดชีพจรลงทําให ventricular filling time ยาวนานขึ้น มีผลทํา

ใหแรงดันในเอเตรียมซายลดลง ซึ่งมีผลทาํใหภาวะปอดคั่งน้ําลดลง อาการของผูปวยลิ้นไมตรัลตีบ
ก็จะดีขึ้น 

6. Obstructive cardiomyopathy ( OCM ) และ Tetralogy of fallot 
ยาตานเบตาทาํใหอาการของผูปวย OCM และ TO-F ดีข้ึนโดยออกฤทธิ์ลดการ

บีบตัวของหวัใจและชวยเพิ่มขนาดของชองเวนตริเคิล ทาํใหเกิดการอดุกั้นนอยลง แตยาที่มฤีทธิ ์
ISA อาจจะทําใหอาการของผูปวยเลวลงไดจากการที่มีการลดลงของแรงตานหลอดเลือดสวน
ปลาย 

7. Aortic dissection 
ยาตานเบตาใชประโยชนไดดีในผูปวยกลุมนี้ โดยที่ยานี้มฤีทธิ ์ negative 

inotropic ทําใหมีการลดอัตราการเพิม่ของความดันในเวนตริเคิล 
  
8. ภาวะธัยรอยดเปนพิษ 
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ยาตานเบตาไปชวยลดอาการโดยชวยลดภาวะหัวใจเตนเร็ว ลด cardiac output 
และลดภาวะมือส่ัน นอกจากนี้ยงัชวยลดการเปลี่ยนของ T4 เปน T3 ดวย 

9. Migraine   
ยาตานเบตามฤีทธิ์ปองกนัภาวะปวดศีรษะ migraine มีเฉพาะ propranolol  

เทานั้น โดยมฤีทธิ์ไปกดฤทธิ์ ของ serotonin ตอหลอดเลือดในสมอง 
 
ผลขางเคียงของยา 
   หัวใจ  มีผลตอการบีบตัวของหวัใจและการชักนําทํา S-A และ A-V node 
conduction ดังนัน้จึงไมควรใชยานี้ในผูปวยทีม่ีการบีบตัวของหวัใจไมดี 
  ปอด  หามใชยาตานเบตาในผูปวยโรคหอบหืด หรือหลอดลมอักเสบเรื้อรัง แต
หากจําเปนตองใชตองเลือกใชในกลุม cardioselective 
  ผลตอเมตะบอลิสม   

1. DM ควรเลือกใชกลุม cardioselective เพราะถาใช non-selective จะไปปด
กั้นทั้งตัวรับหนึ่งและสอง ทาํใหผูปวย DM มีภาวะ hypoglycemia ได 

2. ระดับไขมันในเลือดแมจะมีรายงานวาผูปวยที่ไดรับยาตานเบตาจะมีการลด 
ลงของ HDL cholesterol และมีการเพิม่ข้ึนของ VLDL triglyceride แตรายงานระยะหลังยังไม
ปรากฏผลเดนชัด 

3. มีการเพิ่มข้ึนของระดับโปแตสเซียมในเลือดได 
Withdrawal จากยาตานเบตา 
ผูปวยที่ไดรับยาตานเบตาอยูจะมีการเพิม่ข้ึนของตัวรับเบตามากกวาปกติ หากมี

การหยุดยาอยางทันทีจะทําใหเกิดภาวะ hyperresponse ตอ sympathomimetric agents ซึ่งจะ
นําไปสู ventricular arrhythmia และ sudden death ได  ดังนั้นการที่จะหยุดยาตานเบตาจึงตอง
คอย ๆ ลดขนาดยาลงใชเวลาเปนสัปดาห หรือใหผูปวยลด activity ลงในขณะที่กาํลังหยุดยาตาน
เบตา 

 ระบบประสาทสวนกลาง   
ถาผูปวยที่ไดรับยาตานเบตาชนิดที่ละลายไดดีในไขมันจะทําใหมีผลตอระบบ

ประสาทไดจากการทีย่าสามารถผาน blood-brain barrier ได ทําใหเกิดอาการฝนราย ประสาท
หลอน นอนไมหลับ และซมึเศราได 
จะกลาวถงึยาตานเบตาบางตัวที่นาํมาใชในการศึกษาวจิัยในครั้งนี้ไดแก 
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PROPRANOLOL 
  เปนยาในกลุม non-selective beta- adrenergic blocking agents สามารถแยง
จับกับเบตาหนึ่งและเบตาสองได ทาํให activity ของตัวรับเบตาลดลง 
 
 
การดูดซึมและการขับถาย 
  ดูดซึมไดดีทาง ทางเดินอาหาร แตถูกเมตาโบไลซอยางเร็วมากเมื่อผานตับ เมื่อให
ซ้ํา ๆ half life จะยาวขึ้น ( 4 ชม.)   อาหารจะชวยลดการเมตาโบไลซเมื่อผานตับคร้ังแรก ทําให
ไดผลดีขึ้น ถูกขับออกทางปสสาวะเมื่อถูกเปลี่ยนแปลงแลว 
 
ฤทธิ์ทางเภสชัวิทยา 
  หัวใจเตนชาลง บีบตัวออนลง ventricular systolic pressure ลดลง cardiac 
output ลดลง การใชออกซเิจนของกลามเนื้อหวัใจลดลง เลือดไปเลี้ยงหวัใจลดลง ถาใหขนาดสูง
จะมี quinidine like effect ตอกลามเนนือ้หัวใจ ซึง่อาจมีสวนใน antiarrhythmic effect ของยานี้
รวมกับฤทธิท์ี่เปนยาตานเบตา 
  ความดันโลหติลดลง  การหลั่งเรนิน จากผลของ beta agonists หรือจากการขาด
โซเดียมลดลง การให propranolol ไดผลดีในการลดความดันในคนทีม่ีความดนัสูงรวมกับม ี renin 
activity สูงกวาคนทีม่ี renin activity ต่ํา  
  ระบบหายใจ propranolol ออกฤทธิ์ขัดขวางตวัรับเบตาสอง ทําใหหลอดลมบีบ
ตัวจึงเปนอันตรายในคนที่เปนโรคหอบหึด 
  ระบบเมตะบอลิค เมื่อกลูโคสในเลือดต่ํา ระดับกลูโคสจะขึ้นชาเพราะ 
propranolol ขัดขวางกระบวนการ glycogenolysis จากการกระตุนของ endogenous 
cathecolamines 
 
Carvedilol 
  เปนยาตานเบตาที่มฤีทธิ์ตานทัง้β1 ,  β2    และ α1 -adrenoreceptor ถูกยอมรับ
ในสหรัฐอเมรกิา ในเดือน กนัยายน ป 1995 สําหรับรักษาผูปวย essential hypertension และถูก
ยอมรับในการรักษา symptomatic heart failure ในเดือน พฤษภาคม ป 1997  
 
ฤทธิ์ทางเภสชัวิทยา 

1. เปน competitive block β1 ,β2 และα1- adrenoreceptor ไมมี  
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sympathomimetic activity และ ม ีvasodilatation activity จาก α1adrenoreceptor blockade
นอกจากนีย้ังมีฤทธิเ์ปน antioxidant โดยพบวามีฤทธิ์แรงกวา vitamin E 10 เทา 

                2. carvedilol เกี่ยวของกบั impaired myocardial function โดยการเพิม่ 
afterload และการลดลงของ left ventricular volume ในผูปวยที่ม ี left ventricular dysfunction 
และเกิด regression ของ left ventricular hypertrophy ในผูปวยที่เปน mild to moderate 
essential hypertension 

2. membrane-stabilizing activity ของ carvedilol นอยกวา propranolol แต  
potency แรงกวา 2-4 เทา 

3. ในคนปกติและผูปวยที่มีความดันเลือดสงูนั้น carvedilol ถูกดูดซึมอยางรวด 
เร็วหลงัจากรบัประทานและจะมีความเขมขนสูงสุดหลงัรับประทานยาแลว 1-2 ชั่วโมง ยาสวนใหญ
จะจับกับโปรตนี และ half-life อยูประมาณ 7-10 ชั่วโมง 

4. carvedilolจะถูก metabolize ที่ตับและถูกขับออกทางอุจจาระเปนสวนใหญ                         
และมีเพียง 16% ที่ถูกขับออกทางปสสาวะ 
 
ประโยชนทางคลินิก 

1. ใชรักษาผูปวย congestive heart failure 
2. ใชรักษาผูปวยที่เปนภาวะความดันเลือดสงูระดับเล็กนอยถึงปานกลาง 
3. ใชรักษาผูปวยที่มี ischemic heart disease โดย carvedilol จะลดความถี ่

ของการเกิดอาการเจ็บหนาอกและลด exercise-induce myocardial ischemiaในผูปวย Chronic 
unstable angina  
 
อาการไมพึงประสงค 
  วิงเวียนศีรษะ, หัวใจเตนชา, ความดันต่ํา, คลื่นไส , ถายเหลว,ตามัว,และบวม 
อาจเกดิ postural hypotensionได 
 
ขนาดของยาที่ใช 
                        carvedilol 12.5-50 มิลลิกรัมตอวัน ใชในผูปวยที่มีความดันสงูเล็กนอยถงึปาน
กลาง 
  carvedilol  25-50  มิลลิกรัมรับประทาน 2 คร้ังตอวัน ใชในผูปวยที่มอีาการเจ็บ
หนาอกแบบ unstable angina 
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  carvedilol  ใชปรับขนาดตั้งแต 3.125 มลิลิกรัม 2 คร้ังตอวันถึง 25 มิลลิกรัม 2 
คร้ังตอวัน ในผูปวยทีเ่ปน congestive heart failure      

 
 

ผลของยาตานเบตาตอภาวะฮัยเปอรธยัรอยด 
 
ไดมีการศึกษาถึงผลของยา propranolol ตอการเปลี่ยนแปลงของระดับธัยรอยด 

ฮอรโมนและอตัราการใชออกซิเจนของรางกาย  โดยศึกษาในกลุมผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดจํานวน 
11 คน และผูมีระดับธัยรอยดฮอรโมนปกติ 11คน ใหรับประทานยา propranolol 40 มิลลิกรัม ตอ
วัน นาน 1 สัปดาห พบวา มีการลดลงของระดับ T3   และลดอัตราการใชออกซิเจนขณะพกั             
( Saunders  et al, 1978 ) 
 

Forfar และคณะศึกษาถงึผลการออกกาํลงักายและยาตานเบตาตอความผิดปกต ิ
ของ left venticular ejection fraction (LVEF) ในผูปวยฮยัเปอรธัยรอยดโดยใช 
echocardiography และผูปวยทีม่ีระดับธัยรอยดฮอรโมนปกติ  โดยศึกษาในผูปวยฮัยเปอรธยั
รอยด 9 คนพบวาขณะพกัม ีLVEF สูง  แตในขณะออกกําลังกาย LVEF ต่ําลง  และหลังจากรักษา
ดวยยาตานธยัรอยดจนกระทั่งระดับธยัรอยดฮอรโมนปกติ  พบวาขณะออกกําลงักายมกีารเพิ่มข้ึน
ของ LVEF ไดตามปกติ  และการใหยา propranolol ทําใหมีการลดลงของ LVEF ขณะพักทั้งใน
ผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดและผูปวยทีม่ีระดับธัยรอยดฮอรโมนปกต ิ( Forfar et al, 1982 ) 
 

Jones และคณะศึกษาถงึผลของยาตานเบตา  4 ชนิด (atenolol 200  มิลลิกรัม 
ตอวัน, acebutolol  400  มิลลิกรัมตอวนั, oxprenolol 160  มิลลิกรัมตอวัน  propranolol 160 
มิลลิกรัมตอวนั)ตอการเปลีย่นแปลงระดบัธัยรอยดฮอรโมนในเลือดของผูปวยฮัยเปอรธัยรอยด   
โดยใหรับประทานยาวนัละ 2 คร้ังนาน 10 วัน พบวากลุมที่ให propranolol มีระดับ T3  ลดลง สวน
กลุม อ่ืนๆ ไมเปลี่ยนแปลงและพบวาในทกุกลุมมีอาการดีขึ้น ( Jone et al, 1981 ) 

 
Forfar และคณะศึกษาถงึการตอบสนองของระบบหวัใจและหลอดเลือดในผู 

ปวยฮัยเปอรธยัรอยดกอนและระหวางไดรับยาตานเบตา  โดยศึกษาในผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดและ
ใหรับประทานยา propranolol นาน 6 วัน และนํามาทดสอบสมรรถภาพการทาํงานของหัวใจ 
พบวากอนใหยาอัตราการเตนของหวัใจขณะพักเพิ่มข้ึน และอัตราการเตนของหวัใจขณะออกกําลัง
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กายเพิ่มข้ึน เมื่อเปรียบเทียบกบักลุมผูปวยที่ระดับธัยรอยดฮอรโมนปกติ หลังจากใหยาพบวา 
อัตราการเตนของหัวใจขณะพักลดลงและอัตราการเตนของหวัใจขณะออกกําลงักายลดลง 25 - 
45% เมื่อเทยีบกับกอนใหยา ( Forfar et al, 1982 ) 

นอกจากนีย้ังมีการศึกษาถงึผลของยาตานเบตาที่ม ี ISA และไมมี ISA ตอ
ประสิทธิภาพการทาํงานของผูชายที่มีสุขภาพดีจํานวน 7 คน โดยใหรับประทานยา propranolol 
80 มิลลกรัม 2 คร้ังตอวัน และ pinolol 10 มิลลิกรัม 2 คร้ังตอวัน เปนเวลา 7 วนั และนํามาทดสอบ
ความสามารถในการออกกําลังกาย พบวา ยาตานเบตาทัง้ 2 ตัวชวยลดอัตราการเตนของหวัใจ
ขณะพัก และลดอัตราการใชออกซิเจนของรางกายขณะพัก แตขณะออกกําลงักายพบวา ยาตาน
เบตาทัง้ 2 ตัวลด maximum work performance แตเพิ่ม work efficiency ของ submaximum 
exercise ( Maki et al., 1996 ) 

 
มีการศึกษาในคนปกติใหรับประทานยา carvedilol 12.5-200 มิลลิกรัม และ ฉีด  

carvedilol  15 มิลลิกรัมทางหลอดเลือด พบวาสามารถยับยัง้ภาวะหัวใจเตนเร็วผิดปกติจากการ
ออกกําลงักาย และยับยั้งการเพิ่มข้ึนของความดันโลหติจากการออกกําลังกาย ( Dunn et al, 
1997 ) 

 
Garnham และคณะศึกษาถงึผลของยา carvedilol ในผูปวยทีม่ีอาการเจ็บหนา 

อกเรื้อรังเปรียบเทียบกับ verapamil   โดยศึกษาในผูปวย 248 คน ใหรับประทานยา carvedilol 
25  มิลลิกรัม 2 คร้ัง/วัน และ verapamil 120 มิลลิกรัม 2 คร้ัง/ วัน นาน 12 สัปดาห พบวา ในกลุม 
carvedilol มีระยะเวลาในการออกกําลงักายเพิม่ข้ึนเฉลี่ยรอยละ 15.3 ในกลุม verapamil
ระยะเวลา การออกกําลังกายเพิ่มข้ึนรอยละ 13.5 (Garnham et al, 1996 ) 
  

ดังนัน้จากผลการศึกษาดังกลาวจงึมีการใชยาตานเบตาโดยเฉพาะ  propranolol  
เขามาใชรวมกับยาตานธยัรอยดเพื่อเพิ่มประสิทธิภาพการทาํงานของหวัใจและหลอดเลือด แตใน
การศึกษาที่ผานมายงัไมเคยมีการศึกษาถึงผลของยา carvedilol ตอการเพิ่มความสามารถในการ
ออกกําลงักายในผูปวยฮัยเปอรธัยรอยด จึงเปนสิ่งที่นาสนใจในการทีจ่ะศึกษาผลของยากลุมนี้ใน
ผูปวยฮัยเปอรธัยรอยด 
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บทที่  3 
 

วิธีดําเนินการวิจัย 

 

ประชากร 
   -ประชากร( population ) เปนผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดที่มารับการตรวจรักษาที่
โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ 
                        -ประชากรเปาหมาย ( target population ) เปนผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดที่มารบั
การตรวจรักษาที่โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ และไดรับการวินิจฉยัเปนครัง้แรก 

         -ตัวอยาง(sample)เปนผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดที่มารับการตรวจรักษาที่
โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ และไดรับการวนิิจฉัยเปนครั้งแรก สมัครใจและยินยอมใหความรวมมือ
จากการประชาสัมพนัธโดยประมาณ  38  คน และทาํการสุมตัวอยางแบงเปน 3 กลุมโดยใชวธิี 
double blind control trial เพื่อลดอคติ  
โดยมี Research plan ดังนี้ 

ผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดที่ไดรับการวนิิจฉัยเปนครั้งแรก 
⇓  ← ตรวจเลือดวัดระดับฮอรโมน 

ทดสอบการออกกําลงักายครั้งที่ 1 เปนขอมูลพื้นฐาน 
                                                                 ⇓←สุมผูปวยแบงเปน 3 กลุม    

                                                                         
ผูปวยฮัยเปอรธัยรอยด              ผูปวยฮัยเปอรธัยรอยด            ผูปวยฮยัเปอรธัยรอยด 

              +ยาตานธยัรอยด                     +ยาตานธัยรอยด                    +ยาตานธยัรอยด 
              +placebo                               +propranolol                         +carvedilol 
                                           ⇓ 
ทดสอบการออกกําลงักายครั้งที่ 2 (สัปดาหที ่2 )เพื่อประเมินความสามารถในการออกกําลงักาย 

                                              ⇓←วัดเลือดวัดระดับธัยรอยดฮอรโมน 
ทดสอบการออกกําลงักายครั้งที3่ (สัปดาหที ่6 )เพื่อประเมินความสามารถในการออกกําลงักาย 

                                                  ⇓←ตรวจเลือดวัดระดับธัยรอยดฮอรโมน 
วิเคราะหและเปรียบเทียบผลการออกกาํลงักายกอนและหลังใหยาตานเบตาและ 

เปรียบเทียบความสามารถในการออกกําลงักายของแตละกลุม 
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-หมายเหตุ การตรวจสอบวาผูปวยไดรับยาครบหรือไมนั้น ทําการตรวจสอบโดยแพทยผูทําการ
รักษา 
 
เกณฑการคัดเลือก (Inclusion criteria) 

1. เปนผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดทั้งชายและหญิง ทีม่ีอายุระหวาง 15-50 ป 
2. เปนผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดที่ไดรับการวนิจิฉัยเปนครั้งแรกและไมเคยรับประทานยา

ตานธยัรอยด และยาตานเบตามากอน 
3. มรีะดับธัยรอยดฮอรโมนในเลือดสูงและTSHต่ํา 
4. ไมมีภาวะแทรกซอนทางระบบหัวใจและหลอดเลือดที่รุนแรง เชน หัวใจเตนผิดจังหวะ  

                   หรือมีอาการเจ็บหนาอก เปนตน 
5. ไมมีขอหามในการออกกาํลังกาย 
6.  เปนผูที่มอีาการอยูในระดับ New York Heart Association ( NYHA ) classI –III 

        ระดับ class I   : ทํางานตามปกติไดโดยไมมีอาการ 
        ระดับ class II  : มีอาการขณะทาํงานปกต ิ
   ระดับ class III : มีอาการขณะทํางานนอยกวาปกต ิ
และควบคมุความเหมือนของแตละกลุมโดยใชวิธ ีstratified randomization 

 
เกณฑการคัดออก (Exclusion criteria) 
            1. มีอาการแทรกซอนทางโรคหัวใจที่รุนแรง เชน มีอาการเจ็บหนาอก, หัวใจเตนผดิ
จังหวะหรือมีภาวะหายใจลําบาก เปนตน 
            2.มีภาวะฮยัเปอรธยัรอยดที่รุนแรงมากจนมีการลมเหลวของอวัยวะตางๆ เชน ไขสูง,ชีพจร
เตนเร็วมากกวา 140 คร้ัง/นาท ีข้ึนไป 
            3.  มีประวัติแพยาตานเบตา หรือเปนโรคหอบหืด 
 
 การสังเกตและการวัด  (Observation and Measurement) 
                 ตัวแปรอิสระ                            ตัวแปรตาม 
                 -ยาตานเบตา                            - VO2peak 
                    -propranolol                         - ∆ VO2/∆WR = work efficiency 
                    -carvedilol                            - Ventilatory threshold                                                                   
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                                                                 - peak  heart rate 

                 -ระดับธัยรอยดฮอรโมนในเลือด 

เครื่องมือที่ใชในการวจิัย 

1. เครื่องชั่งน้าํหนัก( Yamato DP-6100GP) 

2. เครื่องวัดสวนสูง 

3. นาฬิกาบันทึกอัตราการเตนของหัวใจ ( Cardiotachometer ; Polar Sport 
Tester : Polar electro Oy FIN-90440,Finland ) 

4. เครื่องมือบันทกึคลื่นไฟฟาหวัใจ ( Electrocardiographic monitor ; 
Quinton Instrument CO,Q4500 ) 

5. เครื่องมือวิเคราะหกาซ ( Oxygen and carbon dioxide gas analyzer ; 
Quinton Metabolic Cart ( QMC ) ) 

6. จักรยานวัดงาน Corival 400 

7. เครี่องตรวจวัดระดับธัยรอยดฮอรโมนในเลอืด 

 

การเก็บรวบรวมขอมลู 
1. ทําการประกาศที่คลนิิกตอมไรทอโรงพยาบาลจุฬาลงกรณเพื่อใหผูปวยเปนฮัย 

เปอรธัยรอยดสนใจ และสมคัรใจเขารวมการทดลอง 
            2. ทําการคัดเลือกผูปวยตามเกณฑจากคลีนิคตอมไรทอแผนกผูปวยนอกโรง 

พยาบาลจฬุาลงกรณเพื่อเขารวมการทดลอง 
3. อธิบายถึงวัตถุประสงคขัน้ตอนและประโยชนที่จะไดรับ โดยไมเสียคาใชจาย

เพิ่มเติมใดๆ ทัง้สิ้นใหผูปวยเขาใจ  เพื่อใหผูปวยสนใจและสมัครใจเขารวมการทดลอง 
4. ทําการซักประวัติและตรวจรางกาย,ตรวจคลื่นหวัใจ และทําการทดสอบสมรรถ 
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ภาพทางหัวใจดวยการออกกาํลัง และวัดการวิเคราะหกาซ เพื่อประเมินขีดความสามารถในการ
ออกกําลงักายและปองกนัไมใหเกิดอันตรายจากการออกกําลังกายมากเกินไป จากนั้นทําการนัด
หมาย   

5. อธิบายใหผูปวยทราบถงึวธิีการและประโยชนของรับประทานยาตานธัยรอยด 
และยาตานเบตาใหครบทุกวนั และกําหนดนัดหมายใหผูปวยมาทาํการทดสอบสมรรถภาพ
ทางการออกกาํลังกายในสัปดาหที ่ 2 และที่ 6 ของการรับประทานยา เพราะที่สัปดาหที่ 2 นัน้จะ
เปนความสามารถของการออกกําลงักายทีเ่กิดจากผลของยาตานเบตา สวนในสัปดาหที ่ 6 จะเปน
ความสามารถของการออกกาํลังกายจากผลของยาตานธยัรอยดเพราะทําใหระดับธัยรอยด
ฮอรโมนลดลงสูระดับปกติ 
   
เร่ิมดําเนินการวิจยั 

1.วันที่ผูปวยมารับการตรวจและไดรับการตรวจวัดระดับธัยรอยดฮอรโมนในเลือด 
และตรวจรางกาย เมื่อพบวาเขาเกณฑของฮยัเปอรธัยรอยดที่สามารถเขารวมการทดลองได 
หลังจากนั้นอธิบายถงึวัตถปุระสงคและประโยชนที่คาดวาจะไดรับรวมทั้งการรับประทานยาอยาง
ตอเนื่อง  

2.นําผูปวยไปทดสอบสมรรถภาพดวยการออกกําลังกาย โดยทําการทดสอบ ณ  
หอง107/7 ภาควิชาสรีรวทิยา โดยจะทดสอบในวนัแรกที่มาตรวจเพื่อเปนขอมูลพืน้ฐาน, ทดสอบ
ใน สัปดาหที่ 2 และ 6 หลังรับประทานยา  โดยทําการทดสอบดังนี ้

- เมื่อมาถงึใหผูรับการทดสอบนั่งพักสักครู จากนั้นใหผูรับการทดสอบเริ่มการ 
ปนจักรยานวดังานที ่ 50-60 รอบตอนาท ี เร่ิมทาํการปนโดยไมมีความฝดของสายพานใน 2 นาที
แรก เพื่อใหเกิดความคุนเคยแลวคอยเพิม่ความฝดเปน 20 วัตตตอนาทีจนกระทัง่ผูปวยทาํไดถึง
ระดับ VO2peak โดยมีขอกําหนดดังนี.้   

 มีอาการเมื่อยลากลามเนื้อขาจนไมสามารถทําตอไปไดรวมกับ 
             1.มีอัตราการเตนของหวัใจเทากบัหรือใกลเคียงกับอัตราการเตนของหวัใจสูงสุดที่ 

ไดจากการคํานวณไวแลว(อัตราการเตนของหวัใจสูงสุดเทากับ 220 - อายุ (ป)) 
             2.มีอัตราการใชออกซิเจนไมเพิ่มข้ึนแมวาความหนกัจะเพิ่มข้ึน 

                         3 .อัตราการแลกเปลี่ยนกาซมากกวา 1.1(RER) 
วัดปริมาตรของกาซทีห่ายใจเขาออกทางปากในแตละครัง้ขณะออกกําลังกาย  จนถึงจุดสูงสุดที่       
สามารถทําได  และตรวจวิเคราะหคา CO2 และ O2 ดวยเครื่อง QMC หาคาอัตราการใชออกซิเจน     
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(VO2peak)  ดังรูปที่ 8  พรอมทั้งติดเครื่องตรวจ (monitored) วัดระดับการเตนของหวัใจ, คลื่น
หัวใจ, และเครื่องวัดความดันเลือดขณะทาํการทดสอบดวยตลอดเวลา 

3. เจาะเลือดเพื่อตรวจวัดระดับธัยรอยดฮอรโมนอีกครั้งหลังสัปดาหที่ 2 และ 6 

รูปที่ 8  แสดงระบบการทํางานของเครื่องวิเคราะหกาซ QMC 

Electronic O2 Analyzer                 Electronic CO2 Analyzer 

Breath by Breath Sampling 

Flow meter/Breathing valve 

Electronic interface to microcomputer  

 

การวิเคราะหขอมูล 

แสดงผลการทดลองของทุกพารามเิตอรโดยใชโปรแกรม SPSS/Window มา
วิเคราะหคาทีไ่ดจากการทดลองโดยหาคาเฉลี่ยและคาเบี่ยงเบนมาตรฐาน ( mean and SE ) 
แสดงความแตกตางของขอมูลกอนการทดสอบ,สัปดาหที่ 2 และ 6  ดวยคารอยละและ
เปรียบเทียบความแตกตางของขอมูลในกลุมเดียวกนัโดยใช student’s pair t-test และ
เปรียบเทียบความแตกตางระหวางกลุมโดยใช One way ANOVA  และกําหนด statistic 
significance ที่ p<0.05 
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บทที่  4 
ผลการวิเคราะหขอมูล 

ผลการวิเคราะห 

ขอมูลพืน้ฐานของประชากร 

  ประชากรทีถู่กคัดเลือกมามี 39 คน แบงใหไดรับยา 3 กลุมโดยใช double blind 
control trial ซึ่งแบงเปน ผูปวยที่ไดรับยา Placebo = 11 , Propranolol=13 , Carvedilol=14 ซึ่ง
ไดแสดงในตารางที ่ 4.1 พบวา ภาวะฮัยเปอรธัยรอยดพบในผูปวยผูหญิงมากกวาผูชาย และอายุ
เฉลี่ยใกลเคียงกันในแตละกลุม ผูปวยมีรูปรางผอมคา BMI เทากับ  20-23 kg/m2  ประชากรในแต
ละกลุมมีขอมลูพื้นฐานใกลเคียงกนั 

ตารางที ่4.1 แสดงขอมลูพื้นฐานของประชากร 

 

 กลุมที ่1 Placebo กลุมที ่2 Propranolol กลุมที ่3 Carvedilol 

จํานวน ( คน ) 11 13 14 

ชาย : หญิง 2 : 9 0 :13 4 :10 

อายุ (ป) 33.10+8.9 34.62+2.8 31.57+2.4 

พิสัย 19-50 18-50 15-46 

สวนสงู (ซ.ม.) 159.46+9.8 153.62+1.8 156.14+1.9 

น้ําหนกั (ก.ก.) 57.10+12.2 49.38+2.2 51.29+2.6 

BMI (kg/m2) 22.23 20.92 21.02 

Values are expressed as mean+SD 
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ระดับธัยรอยดฮอรโมนในเลือดของผูปวย 

ผูปวยที่ไดรับคัดเลือกมาเมือ่ตรวจระดับธัยรอยดในเลือดแลวพบวาผูปวยอยูใน
ภาวะฮัยเปอรธัยรอยดจริงคอืมีระดับ        FT3 > 1.6-4.5pg/ml ,   FT4 >0.8-2.0 ng/dl     และ 
TSH < 0.5-4.6Uiu/ml      รวมกับมีอาการ   ใจสั่น   มือส่ัน   หัวใจเตนเร็ว   น้ําหนกัลด   ดังแสดง
ในตารางที ่4.2 

ตารางที ่4.2 แสดงผลของระดับธัยรอยดฮอรโมนกอนเริ่มการทดสอบในแตละกลุม 

 

ระดับธัยรอยดฮอรโมน กลุมที ่1 Placebo 
n=11 

กลุมที ่2 Propranolol  
n=13 

กลุมที ่3 Carvedilol    
n=14 

*FT3 13.24+2.7 19.37+2.3 15.62+2.3 

*FT4 3.89+0.8 5.90+1.0 4.28+2.1 

TSH <0.005 <0.005 <0.005 

*Values are expressed as mean+SE 

คาปกติของ FT3 = 1.6-4.5 pg/ml, FT4  = 0.8-2.0 ng/dl , TSH = 0.5-4.6 Uiu/ml 

หมายเหต ุ  การตรวจวัดระดับธัยรอยดฮอรโมนนั้นมขีอจํากัดที่เครือ่งตรวจวัดเพราะไมสามารถวัด
คาตัวเลขที่แทจริงไดถาระดบัธัยรอยดฮอรโมน  FT3  มากกวา 32.55 และ ระดับ FT4 มากกวา 7.77 
จึงถือเสมือนคานัน้เปนจํานวนจริงในการเปรียบเทียบ ซึ่งคาอาจจะคลาดเคลื่อนไดบาง 

จากตารางที ่ 4.2 จะพบวาขอมูลพืน้ฐานของระดบัธัยรอยดฮอรโมนมีความแตกตางกนัซึง่อาจ
เนื่องมาจาก จํานวนผูปวยของแตละกลุมไมเทากัน เนื่องมาจากผูปวยมารับการทดสอบไมตรง
ตามกําหนดและรับประทานยาไมสม่าํเสมอจึงคัดออกจากการทดลอง และในกลุม propranolol 
พบวามีระดับธัยรอยดฮอรโมนสูงกวากลุมอ่ืน ๆ เพราะกลุมนี้สวนใหญผูปวยมีระดับธัยรอยด
ฮอรโมน FT3 สูงมากกวา 32.55 มากกวากลุมอ่ืน ๆ ( 2 คน ) และ FT4 ,มากกวา 7.77  ( 2 คน ) 
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ตารางที ่4.3 แสดงผลการเปรียบเทยีบความแตกตางของระดับธยัรอยดฮอรโมนในเลือด
ของแตละกลุมที่สัปดาหที ่0,2และ 6 

 

กลุมที่/ระดับธัย
รอยดฮอรโมน 

สัปดาหที่ 0 สัปดาหที่ 2 สัปดาหที่ 6 P1 value  
0 vs 2 

P2 value  
0 vs 6 

P3 value  
2 vs 6 

Placebo        
FT3                   

FT4 

     
13.24+2.7 
3.89+0.8 

        
7.15+0.9 
2.26+0.2 

      
5.60+0.9    
1.69+0.2 

       
0.015    
0.025 

         
0.021    
0.019 

        
0.143    
0.045    

Propranolol     
FT3                   

FT4 

      
19.37+2.3   
5.90+1.0 

       
6.17+0.8     
1.98+0.2 

     
4.23+0.6   
1.26+0.2 

       
0.000    
0.001 

       
0.000    
0.001 

         
0.055    
0.000 

Carvedilol      
FT3                   

FT4 

      
15.62+2.3   
4.28+0.6 

       
5.40+0.4     
1.83+0.2 

      
4.34+0.5    
1.51+0.2 

       
0.000    
0.001 

       
0.000    
0.000 

     
0.024    
0.148 

Values are expressed as mean+SE 

Significant difference compared  between group , p<0.05. 

P1 compared between week 0 and week 2 

P2 compared between week 0 and week 6 

P3 compared between week 2 and week 6 

 

จากตารางที ่4.2 พบวากอนไดรับยาตานเบตาผูปวยทัง้ 3 กลุมอยูในภาวะ ฮัยเปอรธัยรอยดชัดเจน 
แตเมื่อไดรับยาตานเบตาและยาตานธยัรอยดไป 2 สัปดาหพบวา  

  ผูปวยที่ไดรับยา Placebo มีระดับธัยรอยดฮอรโมน FT3  ลดลงอยางมีนัยสาํคัญ
ทางสถิติที่สัปดาหที ่2 เมื่อเปรียบเทียบกบัสัปดาหที่ 0 (13.24 + 2.7 และ 7.15 + 0.9 ,p = 0.015 )        
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สวนสัปดาหที ่6 มีระดับธัยรอยดฮอรโมน FT3 ลดลงเชนกันเมื่อเปรียบเทียบกบัสัปดาหที่ 0 ( 13.24 
+ 2.7 และ 5.60 + 0.9 , p = 0.021 )   และระดับ FT4 ลดลงอยางมนีัยสําคัญที่สัปดาหที่ 2,6 เมื่อ
เปรียบเทียบกบัสัปดาหที่ 0 ( 3.89  + 0.8 และ 2.26 + 0.2 , p = 0.025 ; 3.89+0.8 และ 
1.69+0.2 ,p = 0.019 ) และระดับ FT4 ลดลงอยางมนีัยสําคัญที่สัปดาหที่ 2 เมื่อเปรียบเทียบกับ
สัปดาหที่ 6 ( 2.26+0.2 และ 1.69+0.2 ,p = 0.045 ) 

    ผูปวยที่ไดรับยา  Propranolol และยาตานธยัรอยด ทําใหระดับธัยรอยดฮอรโมน 
FT3 ในเลือดลดลงอยางมนียัสําคัญทางสถิติที่สัปดาหที ่ 0 เปรียบเทยีบกับสัปดาหที่ 2 (19.37 + 
2.3 และ 6.17 + 0.8, p = 0.000 )  และระดับธัยรอยดฮอรโมน FT3 ลดลงที่สัปดาหที ่ 6 
เปรียบเทียบกบัสัปดาหที่ 0 อยางมีนยัสําคัญทางสถิติเชนกนั (4.23 +0.6 และ 19.37 + 2.3, p = 
0.000 ) ที่สัปดาหที ่ 6 เปรียบเทียบกับสัปดาหที่ 2 ระดับ FT3  ลดลงเชนกันแตไมมีนัยสาํคัญทาง
สถิติ     สวน FT4 ลดลงที่สัปดาหที่ 2 เมื่อเปรียบเทียบกับสัปดาหที่ 0 และลดลงทีสั่ปดาหที่ 6 เมื่อ
เปรียบเทียบกบัสัปดาหที่ 0 อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ ( 5.90 + 1.0 และ 1.98 + 0.2 , p= 0.001 , 
5.90 + 1.0 และ 1.26 + 0.2 , p = 0.001  ตามลําดับ ) สวนสัปดาหที่ 2 เปรียบเทยีบกับสัปดาหที่ 
6 ระดับของ FT4 ลดลงอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติเชนกนั    ( 1.98 + 0.2 และ 1.26 + 0.2 , p = 
0.000 )    

  ผูปวยที่ไดรับยา carvedilol และยาตานธัยรอยด ระดับธัยรอยดฮอรโมนในเลือด 
FT3 ลดลงอยางมีนยัสําคัญทางสถิตทิี่สัปดาหที่ 2 เมื่อเปรียบเทียบกับสัปดาหที่ 0 (5.40 + 0.4 และ
15.60 + 2.3,p=0.000 ) และระดับ FT3 ลดลงอยางมนีัยสาํคัญทางสถิติที่สัปดาหที ่ 6 เมื่อ
เปรียบเทียบกบัสัปดาหที่ 0 (4.34 + 0.5 และ 15.60 + 2.3,p=0.000 ) สวนที่สัปดาหที่ 2 เมื่อ
เปรียบเทียบกบัสัปดาหที่ 6 มีการลดลงของระดับ FT3 อยางมีนยัสําคญัทางสถิติ          ( 5.40 + 
0.4 และ 4.34 + 0.5 , p=0.024 ) สวนระดับ FT4 ลดลงที่สัปดาหที่ 2 และ 6 อยางมนีัยสําคัญทาง
สถิติเมื่อเปรียบเทียบกับสัปดาหที ่0 ( 4.28 + 0.6 และ 1.83 + 0.2 , p= 0.001 และ 1.51 + 0.2 , 
p = 0.000 ตามลําดับ )  
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* Significant difference between week 0 and week 2 , p < 0.05 

** Significant difference between week 0 and week 6 , p< 0.05 

I Significant difference between week 2 and week 6 , p < 0.05 

T
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ระดับ FT3

0 2 6

สัปดาหที่

รูปท่ี 9 แผนภูมิแทงแสดงระดับ FT3 ท่ีสัปดาหท่ี 0,2 และ 6 
ของยาตานเบตา 3 กลุม

placebo
propranolol
cavedilol
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* Significant difference between week 0 and 2 , p< 0.05 

** Significant difference between week 0 and 6, p < 0.05 

I Significant difference between week 2 and 6, p < 0.05 
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ระดับ FT4
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สัปดาหที่

รูปท่ี 10 แผนภูมิแทงแสดงระดับ FT4 ท่ีสัปดาหท่ี 0,2 และ 6 
ของยาตานเบตา 3 กลุม

placebo
propranolol
carvedilol
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ตารางที ่4.4  แสดงผลการเปรียบเทียบความแตกตางของน้าํหนักที่สปัดาหที่ 0,2 และ 6 

 

น้ําหนกั/กลุม สัปดาหที่ 0 สัปดาหที่ 2 สัปดาหที่ 6 P1 
value   
0 vs 2 

P2 
value   
0 vs 6 

P3 
value   
2 vs 6 

น้ําหนกั      
Placebo     

Propranolol   
Carvedilol 

      
57.10+12.2    
49.38+2.2      
51.29+2.6 

  
57.27+3.8   
50.00+2.1   
51.93+2.5 

      
57.82+3.6    
51.46+2.2    

53+2.6 

       
0.640
0.040  
0.133 

       
0.054  
0.000  
0.001 

       
0.167  
0.007  
0.007 

Values are expressed as mean +SE 

Significant difference betweeen group, p<0.05 

P1 compared between week 0 and week 2 

P2 compare between week 0 and week 6 

P3 compare between week 2 and week 6 

จากตารางที ่ 4.4 พบวาผูปวยที่ไดรับยา Placebo ไมมีการเปลีย่นแปลงของ
น้ําหนกัตัวทั้งที่สัปดาหที2่ และ 6 เมื่อเปรียบเทียบกับสัปดาหที่ 0     ผูปวยที่ไดรับยา Propranolol 
น้ําหนกัตัวเพิม่ข้ึนอยางมนียัสําคัญทางสถิติที่สัปดาหที ่ 2  และที่สัปดาหที ่ 6  เมื่อเปรียบเทียบกบั
สัปดาหที ่ 0 ( 49.38 + 2.2 และ 50.00 + 2.1, p = 0.040 และ 51.46 + 2.2 ,p = 0.000 
ตามลําดับ ) 

สวนผูปวยที่ไดรับยา Carvedilol น้ําหนกัตัวเพิ่มข้ึนที่สปัดาหที่ 6 เมือ่เปรียบเทียบ
กับสัปดาหที ่ 0 อยางมนีัยสาํคัญทางสถิต ิ ( 51.93 + 2.6 และ 53 + 2.6 , p = 0.001 )  และที่
สัปดาหที่  2 เปรียบเทียบกบั 6    ( 51.93 + 2.5 และ 53 + 2.6 ,p=0.007 ) 
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* Significant difference between week 0 and week 2, p<0.05 

** Significant difference between week 0 and week 6, p<0.05 

I significant difference between week 2 and 6, p<0.05 
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ตารางที ่ 4.5 แสดงผลการเปรียบเทยีบความแตกตางของพารามิเตอรที่วดัความสามารถ
ในการออกกาํลังกายของแตละกลุมที่ สัปดาหที ่0,2 และ 6 

 

ตัวแปร/กลุม สัปดาหที่ 0 สัปดาหที่ 2 สัปดาหที่ 6 P1 

value   
0 vs 2 

P2 
value    
0 vs 6 

P3 

value    
2 vs 6 

Resting HR (beat/min)   
Placebo                          
Propranolol                    
Carvedilol 

       
107.45+4.9   
109.31+4.4   
111.50+5.7 

      
97.09+3.9  
81.08+3.6  
82.21+3.4 

        
92.64+6.6  
75.39+3.4  
75.71+2.8 

   
0.015   
0.000   
0.000 

        
0.064   
0.000   
0.000 

       
0.385   
0.004   
0.178 

Peak 
H.R(beat/min)Place
bo Propranolol 
carvedilol 

  
141.10+4.0
138.69+5.0
137.83+3.8 

  
132.73+3.0
116.46+5.5
103.86+3.5 

  
128.10+4.8
107.39+3.6
105.64+2.8 

  
0.077
0.001
0.000 

  
0.050
0.000
0.000 

  
0.369
0.052
0.459 

VO2/HR ( ml/beat)          
Placebo                          
Propranolol                    
Carvedilol 

           
6.81+0.7      
6.02+0.7      
7.73+0.7 

        
7.70+0.7    
7.39+0.4    
8.91+0.7 

          
8.10+0.8    
8.75+0.5    

10.20+0.8 

       
0.040   
0.033   
0.007 

    
0.003   
0.001   
0.000 

       
0.114   
0.001   
0.006 

WR (watt)                       
Placebo                          
Propranolol                   
Carvedilol 

         
85.45+9.4     
68.46+7.3     
83.07+7.2 

      
91.55+9.7   
85.23+6.2   
97.14+8.9 

         
98.18+10.6  
90.23+5.0   
107.14+7.3 

        
0.199   
0.009   
0.028 

     
0.026   
0.003   
0.000 

       
0.093   
0.101   
0.064 

VO2 peak (cc/kg/min)   
Placebo                         
Propranolol                    
Carvedilol 

        
19.03+1.0     
18.28+1.6     
20.96+1.4 

         
20.31+1.0     
20.02+1.0    
22.66+1.8 

             
20.65+1.3     
19.92+1.2     
23.37+1.4 

       
0.114   
0.097   
0.064 

        
0.113   
0.130   
0.035 

        
0.618   
0.837   
0.442 
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     ตัวแปร/กลุม                 สัปดาหที่0   สัปดาหที่2 สัปดาหที่6 P1 
value  
0 vs 2 

 P2 
value  
0 vs 6 

P3 
value  
2 vs 6 

VO2 at AT(cc/kg/min)    
Placebo                       
( % of VO2 peak 
)Propranolol                   
( % of VO2 peak )           
Carvedilol                       
( % of VO2 peak ) 

         
14.03+0.973.

72.72%     
12.30+1.5 

67.29%    
15.96+1.2  

76.15% 

      
14.37+1.1 

70.75% 
13.84+0.6  

69.13% 
15.82+1.0  

69.82% 

        
14.22+1.1  

68.86%   
14.42+0.7 

73.29%    
13.99+0.7 

59.80% 

   
0.697   
0.364 
0.364   
0.921 
0.921   

        
0.847   
0.132 
0.132   
0.083 
0.083 

        
0.896   
0.482 
0.428   
0.097 
0.097 

Exerciseduration(min)  
Placebo                          
Propranolol                    
Carvedilol 

          
5.38+0.4      
4.76+0.4      
5.58+0.4 

        
6.00+0.7     
5.56+0.3     
6.17+0.4 

           
6.24+5.3     
5.76+0.3     
6.75+0.3 

    
0.025   
0.013   
0.088 

     
0.018   
0.008   
0.000 

       
0.148   
0.218   
0.024 

∆VO2/  ∆WR  
(cc/min/ watt)                 
Placebo                          
Propranolol                    
Carvedilol 

         
12.14+1.0     
11.84+1.3     
12.78+2.0 

      
10.62+0.9   
10.36+1.0    
10.98+1.3 

          
9.97+0.5     
9.61+0.5     
9.51+0.5 

       
0.017   
0.282   
0.498 

        
0.037   
0.069   
0.161 

       
0.381   
0.347   
0.212 

Values are expressed as mean+SE. 

Significant difference compared betweeen group, p< 0.05. 

P1 compared between week 0 and week 2 

P2 compared between week 2 and week 6 

P3 compared between week 2 and week 6  

VO2/HR=O2 pulse, VO2peak= Oxygen uptake, ∆VO2/∆WR= work efficiency 
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ผลการวิเคราะหพารามิเตอรที่ใชวัดความสามารถในการออกกําลังกาย 

Resting HR ลดลงอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติภายในกลุมยา Propranolol ที่
สัปดาหที่ 2 และ 6 เมื่อเปรียบเทียบกับสัปดาหที่ 0   (109.31 + 4.4 และ  81.08 + 3.6 ,p= 0.000 
และ 75.39 + 3.4, p = 0.004 ตามลําดบั )      ในกลุม carvedilol : resting HR ลดลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติที่สัปดาหที่ 2 และ 6 เมื่อเปรียบเทยีบกับสัปดาหที ่0      ( 111.50 + 5.7 และ 
82.21 + 3.4 , p = 0.000 และ 75.71 + 2.8 , p = 0.000 ตามลําดับ )          สวนกลุม placebo มี
การลดลงเชนกันที่สัปดาหที ่0 เปรียบเทียบกับสัปดาหที ่2     ( 107.45 + 4.9 และ 97.09 + 3.9 , 
p = 0.015)     ดังรูปที ่12   

  Peak heart rate ในกลุม placebo peak H.R. ลดลงเล็กนอยที่สัปดาหที่ 2 และ 
6 เมื่อเปรียบเทียบกับสัปดาหที ่ 0  แตไมมีนัยสาํคัญทางสถิติ    กลุม propranolol   peak H.R. 
ลดลงอยางมนีัยสําคัญทางสถิติที่สัปดาหที่ 2 และ 6 เมื่อเปรียบเทียบกบัสัปดาหที ่ 0                         
( 116.46+5.5 และ 138.69+5.0 , p = 0.001 และ 107.38+3.6 และ 138.69+5.0 , p = 0.000 )  
สวนสัปดาหที ่ 2 เมื่อเปรียบเทียบกับสัปดาหที่ 6 มีการลดลงเชนกนัแตไมมีนยัสําคัญทางสถิติ      
กลุม carvedilol peak H.R. ลดลงอยางมนีัยสําคัญทางสถิติที่สัปดาหที่ 2 และ 6 เมือ่เปรียบเทียบ
กับสัปดาหที่ 0 ( 103.86+3.5 และ 134.79+3.8 , p = 0.000 และ 105.64+2.8 และ 134.79+3.8,   
p = 0.000 )   

นําคา peak  heart rate มาคํานวณหาเปอรเซ็นตการลดลงของอัตราการเตนของ
หัวใจขณะออกกําลงักายไดดังนี้  กลุม placebo : เปอรเซ็นตการลดลงของ peak H.R. ที่สัปดาหที ่
2 เทากับ 5.7 % และที่สัปดาหที่ 6 เทากบั 7.5 %   กลุม propranolol : เปอรเซ็นตการลดลงของ 
peak H.R. ทีสั่ปดาหที่ 2 เทากับ 18.3 %  และที่สัปดาหที ่6 เทากับ 25.4 %  กลุม carvedilol : 
เปอรเซ็นตการลดลงของ peak H.R. ที่สัปดาหที่ 2 เทากับ 22.9 % และที่สัปดาหที่ 6 เทากับ      
22 % 

VO2/HR กลุมของยา placebo VO2/HR เพิ่มข้ึนที่สัปดาหที ่2 เมื่อเปรียบเทียบกับ
สัปดาหที่ 0 แตไมมีนัยสําคญัทางสถิติ แตที่สัปดาหที ่6 VO2/HR เพิม่ข้ึนอยางมนียัสําคัญทางสถิติ
เมื่อเปรียบเทยีบกับสัปดาหที่ 0 ( 8.04+0.7 และ 6.94+0.6 , p = 0.010 )    กลุม  propranolol 
VO2/HR เพิ่มข้ึนที่สัปดาหที ่ 2 และ 6  อยางมีนยัสําคญัทางสถิติ เมื่อเปรียบเทยีบกับสัปดาหที ่ 0     
( 7.39+0.4 และ 6.02+0.7 , p = 0.033 และ 8.75+0.5 และ 6.02+0.7 , p = 0.001 )  สวนที่
สัปดาหที่ 6 เมื่อเปรียบเทยีบกับสัปดาหที ่ 2  VO2/HR เพิ่มข้ึนอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติเชนกนั      
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( 8.75+0.5 และ 7.39+0.4 , p = 0.001 )  กลุม Carvedilol  VO2/HR เพิ่มข้ึนที่สัปดาหที่ 2 และ 6  
อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ เมื่อเปรียบเทียบกับสัปดาหที ่ 0  ( 8.91+0.7 และ 7.73+0.7 ,               
p = 0.007 และ 10.20+0.8 และ 7.73+0.7 , p = 0.000 ตามลําดับ )    สวนที่สปัดาหที่ 6 เมื่อ
เปรียบเทียบกบัสัปดาหที่ 2  VO2/HR เพิ่มข้ึนอยางมนียัสําคัญทางสถิติเชนกนั ( 10.20+0.8 และ 
8.91+0.7 , p = 0.006 )   ดังรูปที่ 13      

 
WR ( work rate ) หรืออัตรางานที่เพิ่มข้ึนที่ผูปวยสามารถออกกําลงักายได พบวา 

ในกลุม placebo อัตรางานในการออกกาํลังกายเพิ่มข้ึนที่สัปดาหที่ 6 อยางมีนัยสําคัญทางสถติิ
เมี่อเปรียบเทยีบกับสัปดาหที่ 0 ( 98.33+9.7 และ 88.67+8.7 , p = 0.027 )  กลุม  propranolol 
อัตรางานในการออกกําลงักายเพิม่ข้ึนที่สัปดาหที่ 2 และ 6 อยางมีนยัสําคัญทางสถติิเมี่อ
เปรียบเทียบกบัสัปดาหที่ 0  ( 85.23+6.2 และ 68.46+7.3 , p = 0.009 และ 90.23+5.0 และ 
68.46+7.3 , p = 0.003 ตามลําดับ )    กลุม carvedilol  อัตรางานในการออกกําลงักายเพิม่ข้ึนที่
สัปดาหที่ 2 และ 6 อยางมนีัยสําคัญทางสถิติเมี่อเปรียบเทียบกับสัปดาหที ่ 0 ( 97.14+8.9 และ 
83.07+7.2 , p = 0.028 และ 107.14+7.3 และ 880.7+7.2 , p = 0.000 ตามลาํดับ )  ดังรูปที ่14 

 
VO2 peak เมื่อเปรียบเทียบในกลุมเดียวกนัพบวามกีารเพิ่มข้ึนของ  VO2peak  

อยางมีนยัสําคัญทางสถิติในกลุมของ  Carvedilol ที่สัปดาหที่ 2 เปรียบเทียบกับสัปดาหที่ 0           
( 22.66+1.8 และ 20.96+1.4 ,p = 0.035 )  ดังรูปที ่15 

 
Exercise duration พบวาในกลุม placebo ระยะเวลาในการออกกําลงักาย

เพิ่มข้ึนอยางมนีัยสําคัญทางสถิติที่สัปดาหที่ 2 และ 6 เมื่อเปรียบเทียบกบัสัปดาหที่ 0                         
( 6.00+4.7 และ 5.38+0.4 , p = 0.025 และ 6.24+5.3 และ 5.38+0.4 , p = 0.018 ตามลําดับ )      
กลุม propranolol ระยะเวลาในการออกกําลังกายเพิ่มข้ึนอยางมนีัยสําคัญทางสถติิที่สัปดาหที่ 2 
และ 6 เมื่อเปรียบเทียบกับสัปดาหที่ 0 ( 5.56+0.3 และ 4.76+0.4 , p = 0.013 และ 5.76+0.3 
และ 4.76+0.4 , p = 0.008 ตามลําดบั )     กลุม carvedilol ระยะเวลาในการออกกําลงักาย
เพิ่มข้ึนอยางมนีัยสําคัญทางสถิติที่สัปดาหที ่ 6 เมื่อเปรียบเทียบกับสัปดาหที่ 0 ( 6.75+0.3 และ 
5.58+0.4 , p = 0.000 ) และเพิ่มข้ึนอยางมีนยัสําคัญทางสถิตทิี่สัปดาหที ่ 6 เมื่อเปรียบเทียบกับ
สัปดาหที่ 2    ( 6.75+0.3 และ 5.58+0.4 ,p = 0.024 )  ดังรูปที่ 16  

∆VO2/∆WR  ในทกุกลุมมีแนวโนมลดลงในสัปดาหที่ 2 และ 6 แตไมมีความ
แตกตางกนัทางสถิต ิ
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 * Significant difference between week 0 and 2 , p < 0.05 

** Significant difference between week 0 and 6 , p < 0.05 

I Significant difference between week 2 and 6 , p < 0.05 
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* Significant difference compared between week 0 and 2 , p < 0.05 
** Significant difference compared between week 0 and 6 , p < 0.05 
I Significant difference compared between week 2 and 6 , p< 0.05 
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*Significant difference compared between week 0 and 2 , p< 0.05 
* Significant difference compared between week 0 and 2 , p < 0.05 
** Significant  difference compared betwwen week 0 and 6 , p < 0.05 
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** Significant difference compared between week 0 and 6  ,p < 0.05 
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*Significant difference between week 0 and week 2 , p < 0.005                                       
** Significant difference compared between week 0 and 6, p < 0.05 
I Significant difference compared between week 2 and 6 , p < 0.05 
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ตารางที ่4.6 แสดงการเปรยีบเทียบความแตกตางระหวางผูปวยที่ไดรับยาแตละกลุมของระดับ 
FT3 ในเลือดทีส่ัปดาหที่ 0 ,2 และ 6 
  

FT3 สัปดาหที่ 0 placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.096 0.503 
propranolol 0.096 - 0.273 
carvedilol 0.053 0.273 - 

 
FT3 สัปดาหที่ 2 placebo      

p value 
propranolol  

p value 
carvedilol 
p value 

placebo - 0.356 0.100 
propranolol 0.356 - 0.455 
carvedilol 0.100 0.455 - 

 
FT3 สัปดาหที่ 6 placebo 

p value 
propranolol  

p value 
carvedilol 
p value 

placebo - 0.163 0.192 
Propranolol 0.163 - 0.901 
Carvedilol 0.192 0.901 - 

 
 

จากตารางที่ 4.6 พบวา ระดับ FT3 ในเลือดเมื่อเปรียบเทียบระหวางยาแตละกลุม
ไมมีความแตกตางกนัทางสถิติ 
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ตารางที ่4.7  แสดงการเปรยีบเทียบความแตกตางระหวางผูปวยที่ไดรับยาแตละกลุมของระดับ 
FT4  ในเลือดทีส่ัปดาหที่ 0,2 และ 6 

 
FT4 สัปดาหที่ 0 placebo 

p value 
propranolol  

p value 
carvedilol 
p value 

placebo - 0.092 0.730 
propranolol 0.092 - 0.148 
carvedilol 0.730 0.148 - 

 
FT4 สัปดาหที่ 2 placebo 

p value 
propranolol  

p value 
carvedilol 
p value 

placebo - 0.387 0.179 
propranolol 0.378 - 0.618 
carvedilol 0.179 0.618 - 

 
FT4 สัปดาหที่ 6 placebo 

p value 
propranolol  

p value 
carvedilol 
p value 

placebo - 0.155 0.536 
Propranolol 0.155 - 0.378 
Carvedilol 0.536 0.378 - 

 
จากตาราง 4.7 พบวา ระดบั FT4 ในเลือดเมื่อเปรียบเทียบระหวางยาแตละกลุม

ไมมีความแตกตางกนัทางสถิติ 
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ตารางที ่4.8 แสดงการเปรยีบเทียบความแตกตางของน้ําหนกัตัวระหวางผูปวยที่ไดรับยาแตละ
กลุมที่สัปดาหที่ 0,2 และ 6 

 

น้ําหนักตวัทีส่ัปดาหที ่0  

 

placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.068 0.159 
propranolol 0.068 - 0.625 
carvedilol 0.159 0.625 - 

 

น้ําหนักตวัทีส่ัปดาหที ่2  

 

placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0..082 0.189 
propranolol 0.082 - 0.616 
carvedilol 0.189 0.616 - 

 

น้ําหนักตวัทีส่ัปดาหที ่6  

 

placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.124 0.235 
propranolol 0.124 - 0.646 
carvedilol 0.235 0.646 - 

 
จากตาราง 4.8 พบวา น้ําหนักตัวของผูปวยเมื่อเปรียบเทียบระหวางยาแตละกลุม

ไมมีความแตกตางกนัทางสถิติ 
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ตารางที ่4.9 แสดงการเปรยีบเทียบความแตกตางของอัตราการเตนของหัวใจขณะพักระหวาง
ผูปวยที่ไดรับยาแตละกลุมที่สัปดาหที ่0,2 และ 6 

 

อัตราการเตนของหัวใจ
ขณะพักทีส่ัปดาหที ่0  

placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.805 0.548 
propranolol 0.805 - 0.756 
carvedilol 0.548 0.756 - 

 

อัตราการเตนของหัวใจ
ขณะพักทีส่ัปดาหที ่2 

placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.005 0.007 
propranolol 0.005 - 0.820 
carvedilol 0.007 0.820 - 

 

อัตราการเตนของหัวใจ
ขณะพักทีส่ัปดาหที6่  

placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.009 0.009 
propranolol 0.009 - 0.955 
carvedilol 0.009 0.955 - 

 
จากตารางที่ 4.9 พบวาอัตราการเตนของหัวใจขณะพักที่สัปดาหที ่ 2 ลดลงอยาง

มีนัยสาํคัญทางสถิติในกลุมของยา propranolol และ carvedilol เมือ่เปรียบเทียบกับ  placebo                 
( p = 0.005 และ p = 0.007 ตามลําดับ ) แตไมมีความแตกตางกนัระหวางกลุม propranolol เมื่อ
เปรียบเทียบกบั carvedilol  และอัตราการเตนของหัวใจขณะพักที่สัปดาหที ่ 6 ลดลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติในกลุมยา propranolol และ carvedilol เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม placebo           
( p = 0.009 และ p = 0.009 ตามลําดับ ) แตไมมีความแตกตางกนัทางสถติิระหวางกลุม 
propranolol เมื่อเปรียบเทยีบกับกลุม carvedilol 
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ตารางที ่4.10 แสดงการเปรียบเทียบความแตกตางของอัตราการเตนของหัวใจขณะออกกําลงั
กายระหวางผูปวยที่ไดรับยาแตละกลุมที่สปัดาหที่ 0,2 และ 6 

 

อัตราการเตนของหัวใจ
ขณะออกกําลังกายที่

สัปดาหที ่0  

placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.713 0.328 
propranolol 0.713 - 0.524 
carvedilol 0.328 0.524 - 

 

อัตราการเตนของหัวใจ
ขณะออกกําลังกายที่

สัปดาหที ่2 

placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.013 0.000 
propranolol 0.013 - 0.037 
carvedilol 0.000 0.037 - 

 

อัตราการเตนของหัวใจ
ขณะออกกําลังกายที่

สัปดาหที6่  

placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.000 0.000 
propranolol 0.000 - 0.733 
carvedilol 0.000 0.733 - 

 
จากตารางที่ 4.10 พบวาอตัราการเตนของหวัใจขณะออกกําลงักายที่สัปดาหที่ 2 

ลดลงอยางมนีัยสําคัญทางสถิติในกลุมของยา propranolol และ carvedilol เมื่อเปรียบเทียบกับ  
placebo  ( p = 0.013 และ p = 0.000 ตามลําดับ ) และมีความแตกตางกนัอยางมนีัยสําคัญทาง
สถิติระหวางกลุม propranolol เมื่อเปรียบเทียบกบั carvedilol ( p = 0.037 )  อัตราการเตนของ
หัวใจขณะออกกําลงักายทีสั่ปดาหที่ 6 ลดลงอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติในกลุมยา propranolol 
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และ carvedilol เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม placebo        ( p = 0.000 และ p = 0.000 ตามลําดับ ) 
แตไมมีความแตกตางกนัทางสถิติระหวางกลุม propranolol เมื่อเปรียบเทียบกับกลุม carvedilol 
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ตารางที ่4.11 แสดงการเปรียบเทียบความแตกตางของ VO2/HR ระหวางผูปวยที่ไดรับยาแตละ
กลุมที่สัปดาหที่ 0,2 และ 6 

 

VO2/HR ที่สปัดาหที่ 0 
placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.449 0.368 
propranolol 0.449 - 0.086 
carvedilol 0.368 0.086 - 

 

VO2/HR ที่สปัดาหที่ 2 
placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.735 0.165 
propranolol 0.735 - 0.073 
carvedilol 0.165 0.073 - 

 

VO2/HR ที่สปัดาหที่ 6 
placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.529 0.045 
propranolol 0.529 - 0.142 
carvedilol 0.045 0.142 - 

 
จากตาราง 4.11 พบวา ปริมาณออกซเิจนในเลือดทีอ่อกจากหัวใจในแตละครั้ง

ขณะออกกําลงักายที่สัปดาหที ่ 0 และ 2 ไมมีความแตกตางกนัทางสถิติระหวางยาแตละกลุม   
สวนในสัปดาหที่ 6 นัน้พบวา ปริมาณเลอืดที่ออกจากหัวใจตอนาทีในกลุมของยา carvedilol มี
ความแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถติิเมื่อเปรียบเทียบกับกลุมยา placebo ( p = 0.045 ) 
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ตารางที ่4.12 แสดงการเปรียบเทียบความแตกตางของอัตรางาน ( Work rate ) ระหวางผูปวยที่
ไดรับยาแตละกลุมที่สัปดาหที่ 0,2 และ 6 

 

อัตรางานทีส่ปัดาหที่ 0 
placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.147 0.834 
propranolol 0.147 - 0.184 
carvedilol 0.834 0.184 - 

 

อัตรางานทีส่ปัดาหที่ 2 
placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.605 0.641 
propranolol 0.605 - 0.302 
carvedilol 0.641 0.302 - 

 

อัตรางานทีส่ปัดาหที่ 6 
placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.481 0.420 
propranolol 0.481 - 0.116 
carvedilol 0.420 0.116 - 

 
จากตารางที ่ 4.12 พบวา อัตรางานเมื่อเปรียบเทยีบระหวางยาแตละกลุมไมมี

ความแตกตางกันทางสถิต ิ
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ตารางที ่4.13  แสดงการเปรียบเทียบความแตกตางของอัตราการใชออกซิเจนของรางกายขณะ
ออกกําลงักาย ( VO2 peak ) ระหวางผูปวยที่ไดรับยาแตละกลุมที่สัปดาหที่ 0,2 และ 6 

 
 

VO2 peak ที่สัปดาหที ่0 
placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.715 0.336 
propranolol 0.715 - 0.167 
carvedilol 0.336 0.167 - 

 

VO2 peak ที่สัปดาหที ่2 
placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.888 0.241 
propranolol 0.888 - 0.170 
carvedilol 0.241 0.170 - 

 

VO2 peak ที่สัปดาหที ่6 
placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.704 0.126 
propranolol 0.704 - 0.048 
carvedilol 0.126 0.048 - 

 
จากตารางที่ 4.13 พบวา เมือ่เปรียบเทียบอัตราการใชออกซิเจนของรางกายขณะ

ออกกําลงักายระหวางยาแตละกลุมที่สัปดาหที่ 0 และ 2 พบวาไมมีความแตกตางกนัทางสถิติ แต
ที่สัปดาหที ่6 พบวามีความแตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัทางสถิติระหวางอัตราการใชออกซิเจน
ของรางกายของผูปวยที่ไดรับยา propranolol และ carvedilol ( p = 0.048 ) 
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ตารางที ่4.14  แสดงการเปรียบเทียบความแตกตางของระยะเวลาในการออกกาํลังกาย                         
( exercise duration )  ระหวางผูปวยที่ไดรับยาแตละกลุมที่สัปดาหที ่0,2 และ 6 

 

ระยะเวลาการออกกําลัง
กายทีส่ัปดาหที่ 0 

placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.280 0.711 
propranolol 0.280 - 0.128 
carvedilol 0.711 0.128 - 

 

ระยะเวลาการออกกําลัง
กายทีส่ัปดาหที่ 2 

placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.465 0.733 
propranolol 0.465 - 0.283 
carvedilol 0.733 0.283 - 

 

ระยะเวลาการออกกําลัง
กายทีส่ัปดาหที่ 6 

placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.367 0.335 
propranolol 0.367 - 0.054 
carvedilol 0.335 0.054 - 

 
 

จากตารางที่ 4.14 พบวา ระยะเวลาในการออกกําลงักายเมื่อเปรียบเทียบระหวาง
กลุมยาไมมีความแตกตางกนัทางสถิติ 
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ตารางที ่4.15  แสดงการเปรียบเทียบความแตกตางของประสิทธิภาพในการทาํงาน                 
(∆VO2/∆WR ) ระหวางผูปวยที่ไดรับยาแตละกลุมที่สัปดาหที ่0,2 และ 6 

 

∆VO2/∆WR ที่สัปดาหที ่0 

 

placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.895 0.777 
propranolol 0.895 - 0.633 
carvedilol 0.777 0.633 - 

 

∆VO2/∆WR ที่สัปดาหที ่2 

 

placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.872 0.819 
propranolol 0.872 - 0.682 
carvedilol 0.819 0.682 - 

 

∆VO2/∆WR ที่สัปดาหที ่6 

 

placebo 
p value 

propranolol  
p value 

carvedilol 
p value 

placebo - 0.618 0.521 
propranolol 0.618 - 0.886 
carvedilol 0.521 0.886 - 

 
จากตารางที่ 4.15 พบวาเมื่อเปรียบเทียบประสิทธิภาพของงานระหวางยาแตละ

กลุมไมมีความสําคัญทางสถิติ 
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บทที่  5 
สรุปผลการวิจัย อภิปรายผล และขอเสนอแนะ 

สรุปผลการวจิัย 

จากการทดลองใหยาตานเบตาทั้ง 3 กลุม กับผูปวยฮัยเปอรธัยรอยด พบวา
ระดับธัยรอยดฮอรโมนในเลอืดลดลงทั้ง 3 กลุม  แตเมื่อเปรียบเทยีบระหวางกลุม พบวายาตาน
เบตาทัง้ 3 กลุมทําใหมีการลดลงของระดับธัยรอยดฮอรโมนในเลือดไมมีแตกตางกนั 

สวนผลตอพารามิเตอรที่วัดความสามารถในการออกกําลังกายพบวา ยาตาน
เบตากลุมของ propranolol และ carvedilol มีอัตราการเตนของหวัใจขณะพักลดลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ แตเมื่อเปรียบเทียบระหวางกลุมพบวา propranolol และ carvedilol ทําใหมี
อัตราการเตนของหัวใจขณะพักลดลงไมแตกตางกนั และกลุมที่ไดยาตานเบตามีเปอรเซ็นตการ
ลดลงของอัตราการเตนของหัวใจขณะออกกําลงักายอยางมนีัยสาํคัญทางสถิติ   สวนปริมาณ
ออกซิเจนในเลือดที่หัวใจบบีในแตละครั้ง ( VO2 /HR )นั้น  กลุมผูปวยที่ไดยาตานเบตามีปริมาณ
เพิ่มข้ึนอยางมนีัยสําคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบในกลุมเดียวกนั แตเมื่อเปรียบเทยีบระหวางกลุม
พบวา กลุมที่ไดรับยา carvedilol มีการเพิ่มข้ึนของ VO2 /HR แตกตางกับกลุม placebo อยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ ( p < 0.05 ) แต carvedilol และ propranolol ไมมีความแตกตางกนั และกลุม
ผูปวยที่ไดรับยาตานเบตานัน้แมวาระยะเวลาในการออกกําลงักายจะเทากันแตสามารถเพิม่อัตรา
งานในการออกกําลงักายไดอยางมีนยัสําคัญทางสถิติในสัปดาหที ่ 2  เมื่อเปรียบเทียบกบักลุมที่
ไมไดรับยาตานเบตา และพบวาประสทิธภิาพในการทาํงานมีแนวโนมดีข้ึน โดยทํางานไดอัตรางาน
เพิ่มข้ึน แตรางกายใชออกซเิจนลดลง       แตพบวา peak ของการออกกําลงักายของผูปวยที่ไดรับ
ยาตานเบตาไมไดเพิ่มข้ึน ดังนัน้จึงสรุปไดวา ยา propranolol และ carvedilol มีผลตอการเพิ่ม
ความสามารถในการออกกําลังกายของผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดในระดับ submaximum exercise 
เมื่อเปรียบเทยีบกับกลุมที่ไมไดรับยา  และพบวาผลของยา propranolol และ carvedilol ตอการ
เพิ่มความสามารถในการออกกําลงักายนัน้ไมแตกกตางกัน 

อภิปรายผลการวิจัย 

กลุมตวัอยางและเกณฑการคัดเลือกผูปวย 

การคัดเลือกกลุมตัวอยางนัน้ คัดเลือกตามเกณฑมาไดทั้งหมด 42 คน แตมีผูปวย
รับการทดสอบครบจนสิ้นสดุการทดลองนั้นมเีพยีง 38 คนเทานั้นโดยพบวา เปนเพศหญิง 32 คน 
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เพศชาย 6 คน ซึ่งตรงกับการศึกษาที่ผานมาวา ผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดนั้นจะพบในเพศหญิง
มากกวาเพศชาย โดยพบในเพศหญงิรอยละ 2 และพบในเพศชายรอยละ 0.2  ( Neil et al., 1998 
) และพบวาเพศหญิงมีโอกาสเกิดฮัยเปอรธัยรอยดไดมากกวาเพศชายในอัตราสวน หญิงตอชาย 
เทากับ 6.6 ตอ 1 ( Marcocci et al.,1989 )    และพบวาผูปวยที่คัดออกจากการทดลองมีจาํนวน
ทั้งหมด 4 คน ซึ่ง 3 คนเมื่อรักษาผานไป 2 สัปดาหแลวอาการสวนใหญจะดีขึ้นทาํใหผูปวยไมมารับ
การทดสอบตอ สวนผูปวยอีก 1 คนมารับการรักษาไมตอเนื่องและรับประทานยาไมสม่ําเสมอจงึ
คัดออกจากการทดลอง 

การคัดเลือกผูปวยเพื่อแบงกลุมใหไดรับยาตานเบตานัน้ใชวิธ ี double blind 
technique  โดยแบงเปน กลุมที่ไดรับยา placebo เทากับ 11 คน (เปนชาย 2 คน เปนหญงิ 9 คน) 
กลุมที่ไดรับยา propranolol เทากับ 13 คน ( เปนหญงิ 13 คน ) กลุมที่ไดรับยา carvedilol เทากบั 
14 คน ( เปนชาย 4 คน เปน หญิง 10 คน ) จากความแตกตางของจาํนวนผูปวยในแตละกลุมและ
จํานวนเพศชาย ตอเพศหญงิในแตละกลุม อาจทําใหมีผลตอคาเฉลี่ย น้ําหนกั สวนสูงและระดับธยั
รอยดฮอรโมนได    สวนเกณฑในการคดัเลือกผูปวยเกี่ยวกบัความสามารถในการออกกําลังกาย
นั้นทําไดยาก เพราะผูปวยแตละคนมคีวามสามารถในการออกกําลังกายที่แตกตางกนัขึ้นอยูกับ
ระดับความรุนแรงของโรค   

ระดับธัยรอยดฮอรโมนในเลือด 

การตรวจวัดระดับธัยรอยดฮอรโมนในเลอืดนั้น ทางหองปฏิบัติการมีขอจํากัดของ
เครื่องมือในการตรวจวัดโดยจะไมสามารถวัดคาตัวเลขที่แทจริงไดถาระดับ FT3มากกวา 32.55 
และระดับ FT4 มากกวา 7.77 ดังนัน้การที่จะนําคาระดบัธัยรอยดฮอรโมนมาเปรียบเทียบไดนัน้จงึ
ตองถือคาที่ไดมากกวานัน้เปนเสมือนคาทีแ่ทจริง โดยพบวา ในกลุมผูปวยที่ไดรับยา placebo มี
ผูปวยทีม่ีระดบั FT3 มากกวา 32.55 จํานวน 1 คน มีผูปวยทีม่ีระดับ FT4 มากกวา 7.77 จํานวน 1 
คน        กลุมผูปวยที่ไดรับยา propranolol  มีผูปวยที่มรีะดับ FT3 มากกวา 32.55 จํานวน 2 คน มี
ผูปวยทีม่ีระดบั FT4 มากกวา 7.77 จํานวน 2 คน    กลุมผูปวยที่ไดรับยา carvedilol มีผูปวยที่มี
ระดับ FT3 มากกวา 32.55 จํานวน 1 คน มีผูปวยที่มีระดับ FT4 มากกวา 7.77 จํานวน 2 คน จาก
ขอมูลดังกลาวจึงทาํใหในกลุมผูปวยที่ไดรับยา propranolol มีคาเฉลี่ยของระดับธยัรอยดฮอรโมน
สูงกวากลุมอ่ืน ๆ  

การเลือกตรวจวัดระดับธัยรอยดฮอรโมนและความสามารถในการออกกําลงักาย
ที่เลือกวัดที่สปัดาหที่ 2 นั้น เพื่อเปนการประเมินผลของยาตานเบตา ( ประเมินผลระยะสั้นของยา
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ตานเบตาตอ adrenergic effect )  เพราะในสปัดาหที่ 2 นั้นผูปวยสวนใหญจะยงัอยูใน
ภาวะฮัยเปอรธัยรอยด ระดับธัยรอยดฮอรโมนยงัสงู ฉะนั้นคาทีว่ัดไดจึงเปนคาทีเ่กดิจากผลของยา
ตานเบตา  และเปนการรอใหยา propranolol ซึ่งเปนยาตานเบตาที่ละลายในไขมันเขาสูภาวะ 
steady stage ดวย    สวนการเลือกสัปดาหที ่6 เปนการวัดครั้งที ่2 เพือ่ประเมินผลของยาตานธยั
รอยดและผลของการออกกําลังกายเมื่อผูปวยเขาสูภาวะธัยรอยดฮอรโมนปกต ิ เพราะจาก
การศึกษาที่ผานมาพบวาเมือ่ผูปวยเมื่อไดรับยาตานธัยรอยดแลวระดับธัยรอยดฮอรโมนจะลดลง
ภายใน 4-6 สัปดาห (Himathongkam et al., 1982; Cooper 1986 ) 

จากการเปรียบเทียบผลการทดลองพบวา ระดับธัยรอยดฮอรโมนลดลงอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ ทั้ง 3 กลุม ซึ่งเปนผลเนื่องมาจากผูปวยไดรับยาตานธยัรอยดและยาตานเบตา 
เพราะยาตานธัยรอยดนัน้มผีลในการลดระดับธัยรอยดฮอรโมนโดยไปยับยั้งการสรางธยัรอยด
ฮอรโมน และยับยั้งการเปลีย่นจาก T4 เปน T3 บริเวณเนือ้เยื่อสวนปลาย ( Cooper , 1989 )   

 สวนยาตานเบตานัน้ใชเพื่อหวงัผลในการลดอาการซึ่งเกิดจากการกระตุนระบบ
ประสาทซมิพาเธติกใหเร็วขึน้ เชน ลดอาการ ใจสั่น มอืส่ัน ชีพจรเตนเร็ว เปนตน ซึ่งสอดคลองกับ
หลายการศึกษาที่ผานมาคอืยาตานเบตามีผลยับยัง้ปฏิกิริยาของ autonomic sympathetic ชวย
ลดอาการขางเคียงตาง ๆ เชน ใจส่ัน มือส่ัน หวัใจเตนเรว็ ไดเร็วขึ้น ( Harrrison , 1964; Melander 
et al., 1974 ) และมีการศึกษาเกีย่วกับกลไกการออกฤทธิ์ของยาตานเบตาพบวามีผลไปปดกั้น
ตัวรับเบตาซึ่งเปนผลจากการกระตุนของ cathecolamine ( David et al., 1992 )  นอกจากนี้ยังมี
รายงานวายาตานเบตามีผลในการลดระดับธัยรอยดฮอรโมนดวยโดยยับยัง้การทํางานของเอนไซม        
5’ deiodenase ซึ่งเปนเอนไซมที่ชวยในการเปลี่ยนจาก T4 เปน T3 บริเวณเนือ้เยื่อสวนปลาย          
( Lumholf et al., 1979 ; Heyman et at., 1980 ; Reeves et al., 1985 )   

  ผลตอการเพิ่มข้ึนของน้าํหนกัตัวพบวาในกลุมที่ไดรับยาตานเบตาน้าํหนกัตัว
เพิ่มข้ึนอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ อาจเนื่องมาจากผลของยาตานเบตานัน้ไปปดกั้นตัวรับเบตา
หนึง่บซึง่มีผลตอการสลายไขมัน ทําใหรางกายไมสามารถนําเอาไขมันมาใชได จงึเกิดไขมันสะสม
ตามรางกายได ( Van Baak , 1988 )  และยาตานเบตาอาจมีผลไปปดกั้นตัวรับเบตาสามดวย ซึ่ง
เปนตัวรับเบตาที่อยูในเซลลของไขมัน ทาํใหไมสามารถนําไขมันมาใชได  และอาจเกิดจากผูปวย
ฮัยเปอรธัยรอยด  เดิมสุขนิสัยในการรับประทานจะหิวบอยทําใหรับประทานเกง แตเมื่อระดับธัย
รอยดฮอรโมนเริ่มเขาสูภาวะปกติทําใหขบวนการเผาผลาญพลังงานตาง ๆ เร่ิมลดลงอาหารที่
รับประทานเขาไปมากทําใหเผาผลาญไมหมดจึงเปลี่ยนเปนไขมนัสะสมตามรางกาย 
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ความสามารถในการออกกําลงักาย 

การลดอัตราการเตนของหัวใจขณะพักพบวาทั้ง 3 กลุมมีอัตราการเตนของหวัใจ
ขณะพักและขณะออกกําลงักายลดลงอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ  ในกลุมยา placebo นั้นเกิดจาก
การที่ระดับของธัยรอยดลดลงทาํใหลดการกระตุนทีห่ัวใจ ทาํใหหัวใจทาํงานลดลง   สวนกลุมยา
ตานเบตานัน้อัตราการเตนของหัวใจขณะพักและขณะออกกําลงักายลดลงไดมากกวากลุม 
placebo เนื่องจากยาตานเบตามีผลไปปดกั้นตวรับเบตาหนึ่งทําใหหวัใจถูกกระตุนลดลง และเพิ่ม 
cardiac reserve ของหัวใจมากขึ้นทาํใหหวัใจบีบตัวลดลง  ซึ่งมกีารศึกษาที่สอดคลองกันคอื 
การศึกษาของ  Forfar และคณะ ในป 1982 ศึกษาถงึผลการตอบสนองของระบบหวัใจและหลอด
เลือดในผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดที่ไดรับยาตานเบตา พบวา อัตราการเตนของหัวใจขณะพักและ
ขณะออกกําลงักายลดลง 25-45 %  

ความสามารถในการออกกําลังกายพบวากลุมผูปวยที่ไดรับยาตานเบตานั้นมี
ความสามารถในการออกกําลังกายเพิม่ข้ึนเมื่อเปรียบเทยีบกับกลุมที่ไมไดรับยา จะเห็นวาจากการ
ทดลองผูปวยทั้ง 3 กลุมสามารถออกกาํลงักายไดในระยะเวลาที่ใกลเคียงกนั แตในกลุมที่ไดรับยา
ตานเบตา คือ ทัง้ propranolol และ carvedilol นั้นสามารถเพิ่มอัตรางานในการออกกําลงักายได
อยางมีนยัสําคัญทางสถิติทีส่ัปดาหที ่ 2 ซึ่งเปนชวงที่ผูปวยยังอยูในภาวะฮัยเปอรธัยรอยด และ
พบวามีระดับ O2 pulse    ( VO2 / HR ) เพิ่มข้ึนอยางมีนยัสําคัญทางสถิตทิี่สัปดาหที่ 2 และ 6         
ดังตารางที่ 4.5 แสดงใหเหน็วารางกายสามารถนําออกซิเจนมาใชตอการบีบตัวของหัวใจแตละครั้ง
สูงในขณะออกกําลงักาย เพราะยาตานเบตานัน้มีผลชวยใหการทํางานของหวัใจมีประสิทธภิาพ
มากขึ้นซึ่งยาตานเบตาจะชวยลดความตองการออกซเิจนของหัวใจโดย  ลดอัตราการเตนของหวัใจ   
ลดความแรงในการบีบตัวของหวัใจ  ปองกันขบวนการเกิด cardiac remodeling ซึ่งทาํใหหัวใจไม
ขยายขนาด  และเพิ่มปริมาณออกซิเจนมาเลี้ยงหวัใจมากขึ้นจากการที่หวัใจเตนชาลงสงผลใหเพิม่ 
diastolic filling time ทําใหมีการเพิ่ม cardiac reserve สงผลใหหวัใจหองลางซายสามารถบบี
เลือดออกมาไดมากในขณะออกกําลงักาย และนอกจากนี้ยา carvedilol ยังมีผลทาํใหหลอดเลือด
ขยายตัวซึง่จะทําใหปริมาณเลือดที่หัวใจบบีออกมาแตละครั้งไมลดลงหรืออาจจะเพิม่ข้ึนได
เนื่องจากยาชวยเพิม่ coronary blood flow  ลด preload และ after load  ( Packer 1998 ; 
Gilbert et al., 1996 ; Di Lenarda et  al., 1991 ) จากขอมูลดังกลาวแสดงใหเห็นวายา 
carvedilol มี ระดับ O2 pulse    ( VO2 / HR ) สูงกวากลุม placebo อยางมีนยัสาํคัญทางสถิติ  
นอกจากนี้ในกลุมของ placebo ยังพบวามีการเพิ่มข้ึนของระดับ O2 pulse    ( VO2 / HR ) เชนกัน
ซึ่งเกิดจากการผูปวยเมื่อถงึสัปดาหที่ 6 ระดับธัยรอยดฮอรโมนจะเริ่มเขาสูภาวะปกติ ดังนัน้เมื่อ
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ระดับธัยรอยดฮอรโมนลดลง หัวใจก็จะกระตุนจากธัยรอยดฮอรโมนนอยลง ทําใหหัวใจสามารถ
กลับมาทํางานไดตามปกตปิระสิทธิภาพการทาํงานจะเริ่มดีข้ึนเชนกนั ( Shafer and Bianco 1980 
) 

สวนพารามิเตอรตัวอื่น เชน VO2 peak , VO2 at VT ,∆ VO2 /∆ WR จะพัฒนาให
ดีขึ้นไดนั้นตองมีการฝกออกกําลังกายกอนเพื่อฝกใหการทํางานของระบบปอด หวัใจ และระบบ
กลามเนื้อทาํงานไดดีข้ึน แตในการทดลองครั้งนี้เปนเพยีงการนาํผูปวยมาทดสอบความสามารถใน
การออกกาํลังกายเทานัน้ไมใชการฝกออกกําลังกายจึงสงผลให VO2 peak , VO2 at VT ไมเพิ่มข้ึน 
และ,∆ VO2 /∆ WR มีแนวโนมลดลงเลก็นอย 

การที่กลุมผูปวยที่ไดรับยา propranolol มีอัตราการใชออกซิเจนสงูสดุขณะออก
กําลังกายลดลงนัน้ มีการศึกษาที่สอดคลองเกี่ยวกับการใหยาตานเบตาตออัตราการใชออกซิเจน
ขณะออกกําลงักายพบวา ยาตานเบตาทาํใหมกีารลดอตัราการใชออกซิเจนของรางกายขณะออก
กําลังกายในทกุ ๆ ความหนกัที่เพิ่มข้ึน ( Van Baak, 1988 ; Kowalchuk & Hughson , 1990 ) ซึ่ง
อธิบายไดวาการลดลงของอตัราการใชออกซิเจนของรางกายเกิดจากการไมสามารถนํากรดไขมัน
มาใชเปนพลงังานจากการทีย่าตานเบตาไปมีผลยับยัง้ขบวนการสลายไขมันแตจะมกีารนาํคารโบ
ฮัยเดรตมาใชแทน       ( Van Baak, 1988 )   แตในกลุม carvedilol พบวาอัตราการใชออกซิเจน
สูงสุดขณะออกกําลงักายเพิม่ข้ึนเล็กนอยที่สัปดาหที ่ 2 และเพิ่มข้ึนอยางมนีัยสาํคัญทางสถิติที่
สัปดาหที่ 3 ซึ่งอาจเนื่องมาจากอัตราการใชออกซิเจนของรางกาย หรือ VO2 peak การที่จะทาํให
เพิ่มข้ึนไดคงทีน่ั้นตองมีการออกกําลงักาย แตในการทดลองนี้ไมไดจัดโปรแกรมใหออกกําลงักาย
แตในกลุมผูปวยที่ไดรับยา carvedilol มีระดับ VO2 peak เพิ่มข้ึนไดนั้นอาจเนื่องมาจากการที่ยามี
ผลทําใหหวัใจมีประสิทธิภาพในการทาํงานดีขึ้น ลดอัตราการเตนของหัวใจ แตเพิ่มปริมาณเลือดที่
หัวใจบีบตัวแตละครั้ง รวมทั้งชวยในการขยายหลอดเลือดบริเวณสวนปลายทาํใหรางกายสามารถ
แลกเปลี่ยนออกซิเจน กบั คารบอนไดออกไซดไดดีบริเวณหลอดเลือดสวนปลาย ซึ่งทาํให          
VO2 peak เพิม่ข้ึนไดในชวงที่ใหยาอยู เพราะ VO2 peak เทากับ cardiac output × (a-v) O2 diff  
( Wasserman et al., 1994 ) 

แตที่สัปดาหที ่ 6 พบวาผูปวยสามารถเพิ่มในการออกกําลงักายไดเทากันและ
ระยะเวลาการออกกําลงักายเพิ่มข้ึนเทากัน ดังนัน้จะเหน็วาในผูปวยฮัยเปอรธยัรอยดนั้นเมื่อ
ระดับธัยรอยดฮอรโมนของผูปวยลดลงสูระดับปกติ อาการขางเคียงตาง ๆ กจ็ะหายไป ผูปวยก็
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สามารถออกกาํลังกายไดตามปกติไดเหมือนคนปกตทิั่วไป แตสมรรถภาพในการออกกําลงักายนัน้
จะไมดี แตถาจะใหดีขึ้นก็ตองผานการฝกจากโปรแกรมการออกกาํลังกายกอน 

ดังนัน้อาจจะมีขอสงสัยวาทําไมตองนํายาตานเบตาเขามาใชในผูปวยฮัยเปอรธัย
รอยด เพราะเมื่อระดับธัยรอยดฮอรโมนลดลงสูปกติภาวะแทรกซอนตาง ๆ ของผูปวยก็จะหายไป
และสามารถออกกําลงักายไดตามปกติ   แตพบวาในผูปวยบางรายนัน้ กวาทีร่ะดับธัยรอยด
ฮอรโมนจะลดลงสูระดับปกติผูปวยจะไดรับความทุกขทรมานจากอาการขางเคียงมากซึ่งมีผลตอ
การดําเนินชวีติของผูปวย  ดังนัน้ในผูปวยบางรายที่มีอาการขางเคียงมากจงึจําเปนตองนํายาตาน
เบตามาใชเพือ่ชวยลดอาการขางเคียงในระยะแรกของผูปวยทีม่ีอาการขางเคียงมาก แตเมื่อ
ระดับธัยรอยดฮอรโมนเริ่มเขาสูระดับปกติ หรือประมาณสัปดาหที่ 6 ควรหยุดยาตานเบตาได  ซึง่
จากการทดลองนี้การหยุดใหยาตานเบตาไประยะหนึ่งผูปวยอาจจะมอีาการขางเคยีงตาง ๆ 
กลับมาเปนไดอีกถาระดับของธัยรอยดฮอรโมนของผูปวยกลับมาสูงอีก 

ดังนัน้จากการทดลองนี้จึงสามารถนาํผลการทดลองมาประยุกตใชในทางคลินิก
ไดดังนี้  

1.ในผูปวยฮัยเปอรธัยรอยด การใชยาตานธยัรอยดอยางเดยีวอาจจะเพียงพอใน
การชวยลดภาวะทีท่ําใหเกิดประสิทธิภาพในการออกกําลงักายลดลงได โดยไมจําเปนตองใหยา
ตานเบตาอืน่รวมดวยในรายที่อาการขางเคียงไมมาก 

2.อยางไรก็ตามการใชยาตานเบตาในระยะแรกประมาณ 6 สัปดาห มีประโยชน
ในแงชวยลดอาการบางอยาง เชน ใจสัน่, มือส่ัน , ชีพจรเตนเร็วขณะพกัได  

 

ขอเสนอแนะ 

  การทดลองนี้เปนเพยีงการทดลองเริ่มตนทีพ่ยายามจะนาํผูปวยฮัยเปอรธัยรอยด
มาสงเสริมใหมีการออกกาํลงักายโดยเริ่มดวยการนําผูปวยมาทดสอบความสามารถในการออก
กําลังกายซึ่งผูปวยสามารถทําได  ถาไดมกีารลดอาการขางเคียงที่สาํคัญที่สงผลตอการดําเนินชวีติ
ของผูปวย เชน อาการเหนือ่ยงาย ใจสั่น หัวใจเตนเร็ว หงุดหงิด เปนตน พบวาผูปวยที่ไดรับยาตาน
เบตามีอาการตาง ๆ ลดลงเร็วกวาไมไดรับยา และสามารถทาํการทดสอบออกกําลังกายไดดี จึง
เปนทีน่าสนใจที่นาจะนําผูปวยกลุมดังกลาวมาจัดโปรแกรมใหออกกกาํลังกายเพื่อเสริมสราง  
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aerobic performance ของระบบหวัใจและหลอดเลือด รวมทั้งระบบกลามเนื้อ ซึ่งนอกจากจะชวย
รักษาระดับธัยรอยดฮอรโมนใหคงที่แลวยงัชวยใหผูปวยมีสุขภาพแข็งแรงดวย ซึ่งจะสงผลให     
ประสิทธิภาพในการรักษาดีขึน้ เมื่อเปรียบเทียบกบัการรกัษาโดยการใหยาแลวใหผูปวยมีระดับธยั
รอยดฮอรโมนปกติแตสามารถกลับมาเปนฮัยเปอรธัยรอยดซ้ําไดอีกในเปอรเซ็นตที่สูงและสุขภาพ
ไมแข็งแรง 
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ภาคผนวก ก 

                     การใชเครื่อง Q4500 และเครื่อง QMC 

 

การใชเครื่อง Q4500 

1. เปดสวิทซเครื่อง 

2. เลือก exercise test แลวกด enter 

3. กด ctrl + clear เพื่อลบขอมูลของคนไขเดิม 

4. ปอนขอมูลของคนไขทั้งหมด 

5. กด enter หรือ          มาที ่ environment แลวกด enter 

6. ทําความสะอาดบริเวณที่ติด electrode แลวเปดเครื่องวัดความดัน ติด cuffs บริเวณตนแขน
ของผูปวย 

7. กด C เลื่อนลูกศร             มาที่ check electrode แลวกด enter electrode test ใหลูกศรขึ้นมา 

   ตําแหนง start แลวกด enter ตรวจดูความเรียบรอยของตําแหนงทีต่ิด electrode 

8. กด S หรือเลื่อนลูกศร          มาที่ start test แลวกด enter 

            8.1 rest label แลวกด enter เลือกทาผูปวยในขณะพักโดยกดลูกศร         แลวกด enter
และกด end 

8.2 เลือก BP โดยกด B แลวกด enter 2 คร้ัง เครื่องวัดความดนัจะทํางาน เมื่อวัดเสร็จ                         
แลวเครื่องจะสงขอมูลมายังหนาจอจากนัน้กดปุม12 lead เพื่อพมิพผล  ( ปุม rcdr                   
จะตองมีแสงไฟเขียวสวางอยู ) 

9. แนะนาํวิธใีนการปนจักรยาน เมื่อผูปวยเขาใจและสามารถทําไดใหกด start test เครื่องจะ  
ทํางานตาม protocal, procedure ที่ไดเลือกไวโดยอัตโนมัต ิ

10. เมื่อตองการหยุดการexercise ใหกดปุม stop exer และใหผูปวยคอย ๆ ปนชา ๆ  เพื่อใหอัตรา 
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     การเตนของหวัใจลดลงสูระดับปกติและใหผูปวยพกั 

11.เครื่องจะอยูในชวง recovery โดยจะทาํการพิมพขอมูลโดยอัตโนมตัิ ตามที่ตัง้ไวใน procedure 

12. ถาตองการหยุดทดสอบใหกด end test 

13. จากนั้นกด print เครื่องจะพิมพสรุปผลทั้งหมด 

 

การใชเครื่อง QMC 

1. เปดเครื่อง 30 นาที และให calibration –gas analyzer 

                                                              -pneumotach  

                                                              -breath by breath 

2. ใสขอมูลผูทดสอบแลวกด F10 (save) 

3. เตรียมผูทดสอบใส head hood หายใจทางปากผาน  mouthpiece โดยการปดจมกูดวย clip 

4. เลื่อนมาที ่ test แลวกด enter เครื่องจะตรวจสอบการ    link ของ QMC และ Q4500 เมื่อ
ตรวจสอบแลวเครื่องจะแสดง กราฟใหเหน็ แสดงวาเครื่องพรอมที่จะทาํการทดสอบ 

5. ใหผูทดสอบทําการปนจกัรยานที ่ 50-60 รอบ/นาท ี ตลอดชวงการทดสอบ จนกระทั่งหมดแรง
หรือไมสามารถปนตอไปได หรือไมสามารถรักษารอบใหคงที่ได หรือทาํไดถึง HR max 

6. กด E และ O ที่ QMC เครื่องจะหยุดเพิ่มความหนกั ผูปวยจะอยูในระยะ cool down รอ
จนกระทั่ง HR ,BP ลดลงไดใกลเคียงกับชวงพัก 

7. กด F7 เพื่อหยุด data และรอ 14 วินาท ี

8. กด end test ที่เครื่อง Q4500 เปนการสิน้สุดการทดสอบ 
 



ภาคผนวก  ข
ขอมูลพื้นฐานของผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดท่ีไดรับยาตานเบตาท้ัง 3 กลุม
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drug age height sex weight0 weight2 weight6
1 1 32 160 F 56.00 54.00 56.00
2 1 42 151 F 42.00 43.00 43.00
3 1 19 161 F 46.00 44.00 47.00
4 1 42 151 F 61.00 62.00 62.00
5 1 29 153 F 51.00 52.00 52.00
6 1 50 152 F 47.00 47.00 47.00
7 1 24 185 M 86.00 86.00 85.00
8 1 34 160 F 62.00 62.00 62.00
9 1 27 166 M 68.00 70.00 70.00
10 1 32 155 F 54.00 55.00 57.00
11 1 33 160 F 55.00 55.00 55.00
12 2 48 153 F 59.00 60.00 62.00
13 2 45 156 F 52.00 52.00 54.00
14 2 43 154 F 57.00 57.00 59.00
15 2 35 154 F 42.00 42.00 43.00
16 2 38 144 F 46.00 47.00 48.00
17 2 18 147 F 36.00 37.00 40.00
18 2 36 158 F 45.00 47.00 46.00
19 2 24 156 F 41.00 41.00 42.00
20 2 29 161 F 51.00 51.00 55.00
21 2 28 163 F 63.00 62.00 65.00
22 2 33 142 F 54.00 54.00 56.00
23 2 50 159 F 43.00 45.00 46.00
24 2 23 150 F 53.00 55.00 53.00
25 3 26 161 M 50.00 55.00 55.00
26 3 26 147 F 35.00 35.00 36.00
27 3 31 159 F 55.00 55.00 53.00
28 3 43 145 F 50.00 50.00 52.00
29 3 27 160 M 56.00 56.00 57.00
30 3 23 162 F 58.00 59.00 59.00
31 3 45 150 F 50.00 51.00 54.00
32 3 30 155 F 44.00 45.00 45.00
33 3 24 160 M 54.00 54.00 55.00
34 3 34 157 F 47.00 48.00 50.00
35 3 46 150 F 47.00 49.00 51.00
36 3 40 157 F 75.00 74.00 76.00
37 3 32 151 F 38.00 38.00 40.00
38 3 15 172 M 59.00 58.00 62.00



ภาคผนวก  ค
ขอมูลระดับธัยรอยดฮอรโมนของผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดท่ีไดรับยาตานเบตาท้ัง 3 กลุม
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drug age sex ft3.0 ft3.2 ft3.6 ft4.0 ft4.2 ft4.6
1 1 32 F 8.88 4.20 4.86 1.21 1.04 0.83
2 1 42 F 7.26 5.21 5.14 1.86 1.81 1.40
3 1 19 F 32.55 11.84 6.50 7.77 2.68 2.61
4 1 42 F 6.96 3.60 2.79 3.09 1.60 1.29
5 1 29 F 11.92 5.78 3.68 3.51 2.20 1.41
6 1 50 F 14.43 7.93 11.88 4.20 2.61 2.93
7 1 24 M 4.99 4.78 7.20 1.86 1.95 2.30
8 1 34 F 7.63 5.41 3.50 1.66 1.63 1.10
9 1 27 M 10.65 11.84 8.90 1.93 2.43 1.90
10 1 32 F 28.82 11.40 4.12 7.77 3.00 0.58
11 1 33 F 11.58 6.68 2.70 7.90 3.92 2.23
12 2 48 F 16.79 6.15 3.06 5.25 1.79 0.89
13 2 45 F 20.54 5.32 4.17 4.43 1.96 1.20
14 2 43 F 17.53 5.38 4.93 5.32 2.49 1.52
15 2 35 F 27.90 8.26 4.50 7.60 1.81 1.14
16 2 38 F 29.27 13.29 3.14 6.42 3.38 2.23
17 2 18 F 32.55 2.19 1.64 7.77 1.37 0.53
18 2 36 F 3.98 1.78 2.56 1.93 0.67 0.58
19 2 24 F 23.62 7.96 2.60 6.85 1.96 0.88
20 2 29 F 17.91 5.55 2.28 15.42 2.16 1.17
21 2 28 F 24.88 7.55 9.83 7.77 3.07 2.35
22 2 33 F 9.42 4.33 6.01 2.58 0.96 0.90
23 2 50 F 8.79 5.55 4.30 2.79 2.61 1.90
24 2 23 F 18.60 6.90 5.92 2.50 1.50 1.09
25 3 26 M 23.26 7.08 5.61 5.35 1.97 1.27
26 3 26 F 6.47 2.24 3.33 1.64 0.93 0.72
27 3 31 F 24.34 5.07 4.53 4.10 1.36 0.88
28 3 43 F 15.09 6.99 4.80 4.42 3.17 1.62
29 3 27 M 7.26 3.44 2.99 1.62 1.59 1.11
30 3 23 F 32.55 7.05 9.90 7.55 2.12 3.68
31 3 45 F 21.01 6.69 5.52 6.13 1.72 1.86
32 3 30 F 6.96 6.76 3.35 3.09 3.56 2.13
33 3 24 M 4.58 4.36 2.77 2.11 0.85 1.29
34 3 34 F 17.55 5.97 4.67 6.49 1.67 1.56
35 3 46 F 13.74 5.00 2.20 3.84 1.83 0.88
36 3 40 F 26.29 5.29 4.35 7.77 2.04 2.09
37 3 32 F 10.60 3.83 2.80 3.12 0.83 0.46
38 3 15 M 9.00 5.94 3.90 2.74 1.94 1.56



ภาคผนวก  ง
ขอมูลการทดสอบการออกกําลังกายของผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดท่ีไดรับยาตานเบตาท้ัง 3 กลุม
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drug sex hr0 hr2 hr6 ehr0 ehr2 ehr6
1 1 F 98.00 93.00 71.00 158 132 110
2 1 F 88.00 87.00 81.00 145 127 119
3 1 F 143.00 126.00 111.00 159 149 158
4 1 F 113.00 94.00 82.00 160 147 136
5 1 F 123.00 93.00 82.00 138 131 116
6 1 F 95.00 95.00 106.00 136 118 148
7 1 M 110.00 86.00 99.00 125 127 140
8 1 F 108.00 116.00 146.00 150 133 130
9 1 M 96.00 95.00 90.00 124 133 127
10 1 F 116.00 101.00 77.00 137 121 109
11 1 F 92.00 82.00 74.00 120 142 116
12 2 F 104.00 76.00 65.00 128 110 100
13 2 F 99.00 92.00 77.00 148 132 118
14 2 F 107.00 63.00 61.00 168 132 105
15 2 F 116.00 82.00 80.00 138 99 107
16 2 F 87.00 85.00 80.00 124 119 99
17 2 F 130.00 91.00 82.00 157 103 103
18 2 F 86.00 67.00 73.00 108 81 98
19 2 F 126.00 95.00 86.00 154 155 115
20 2 F 112.00 73.00 65.00 128 105 86
21 2 F 126.00 109.00 107.00 164 130 132
22 2 F 96.00 71.00 72.00 127 96 95
23 2 F 99.00 73.00 64.00 135 119 111
24 2 F 133.00 77.00 68.00 124 133 127
25 3 M 133.00 96.00 72.00 143 110 116
26 3 F 122.00 72.00 99.00 138 104 117
27 3 F 135.00 97.00 60.00 158 104 100
28 3 F 120.00 85.00 82.00 135 96 95
29 3 M 78.00 70.00 78.00 124 108 109
30 3 F 117.00 93.00 90.00 146 129 128
31 3 F 134.00 73.00 72.00 131 84 95
32 3 F 76.00 107.00 76.00 113 95 105
33 3 M 117.00 82.00 74.00 132 116 112
34 3 F 106.00 80.00 73.00 145 119 111
35 3 F 135.00 86.00 64.00 158 109 93
36 3 F 112.00 79.00 85.00 131 107 107
37 3 F 91.00 62.00 67.00 119 83 99
38 3 M 85.00 69.00 68.00 114 90 92



ภาคผนวก  จ
ขอมูลการทดสอบการออกกําลังกายของผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดท่ีไดรับยาตานเบตาท้ัง 3 กลุม
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drug sex o2p0 o2p2 o2p6 wr0 wr2 wr6
1 1 F 7.70 9.60 10.50 100.00 100.00 100.00
2 1 F 3.90 6.30 4.90 40.00 40.00 40.00
3 1 F 5.40 5.40 5.20 80.00 100.00 100.00
4 1 F 5.80 9.30 9.23 80.00 67.00 100.00
5 1 F 5.70 6.10 6.40 80.00 80.00 100.00
6 1 F 4.60 4.80 5.90 40.00 60.00 60.00
7 1 M 11.60 11.60 11.90 140.00 160.00 180.00
8 1 F 7.30 6.80 7.60 120.00 100.00 100.00
9 1 M 9.70 10.50 11.60 100.00 120.00 120.00
10 1 F 5.70 6.80 7.10 60.00 80.00 80.00
11 1 F 7.50 7.40 8.80 100.00 100.00 100.00
12 2 F 1.60 6.30 6.90 60.00 60.00 60.00
13 2 F 5.70 9.60 10.30 80.00 95.00 100.00
14 2 F 4.70 8.80 10.60 60.00 100.00 100.00
15 2 F 7.20 6.80 7.40 60.00 80.00 80.00
16 2 F 5.50 6.20 7.30 60.00 60.00 80.00
17 2 F 5.90 7.50 7.90 70.00 100.00 100.00
18 2 F 2.80 5.70 9.60 0.00 60.00 80.00
19 2 F 5.70 6.10 6.60 80.00 80.00 80.00
20 2 F 7.10 8.90 11.40 100.00 100.00 100.00
21 2 F 8.30 8.30 9.30 100.00 100.00 120.00
22 2 F 8.80 7.10 9.70 60.00 80.00 80.00
23 2 F 4.60 5.70 5.60 60.00 60.00 73.00
24 2 F 10.40 9.10 11.20 100.00 133.00 120.00
25 3 M 12.70 10.60 14.10 100.00 140.00 140.00
26 3 F 2.90 5.50 6.30 40.00 80.00 85.00
27 3 F 9.20 8.60 10.00 100.00 100.00 115.00
28 3 F 6.10 7.80 9.10 60.00 80.00 80.00
29 3 M 10.70 12.50 12.70 120.00 140.00 160.00
30 3 F 8.70 11.30 13.40 100.00 100.00 120.00
31 3 F 6.20 6.40 9.70 80.00 40.00 100.00
32 3 F 7.20 8.50 9.10 100.00 100.00 100.00
33 3 M 9.40 12.10 13.60 120.00 160.00 140.00
34 3 F 7.90 7.80 6.60 63.00 80.00 100.00
35 3 F 4.90 5.80 6.20 40.00 60.00 60.00
36 3 F 5.80 7.60 11.40 60.00 80.00 100.00
37 3 F 5.20 6.90 7.00 80.00 80.00 80.00
38 3 M 11.30 13.40 13.60 100.00 120.00 120.00



ภาคผนวก  ฉ
ขอมูลการทดสอบการออกกําลังกายของผูปวยฮัยเปอรธัยรอยดท่ีไดรับยาตานเบตาท้ัง 3 กลุม
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drug sex o2atc0 o2atc2 o2atc6 o2peak0 o2peak2 o2peak6 exdurat0 exdurat2 exdurat6 o2wr0 o2wr2 o2wr6
1 1 F 11.90 15.20 16.96 22.60 22.70 21.70 6.40 7.02 6.36 10.68 9.02 10.33
2 1 F 9.20 10.30 9.80 12.10 18.10 17.30 3.10 3.35 3.45 20.00 16.67 10.71
3 1 F 17.20 17.10 15.10 22.40 24.80 21.40 5.15 6.09 6.19 12.56 10.32 8.43
4 1 F 13.80 14.40 14.80 16.40 17.90 18.30 5.20 5.10 6.15 10.25 12.59 9.12
5 1 F 10.90 10.80 10.20 18.30 18.40 17.40 5.35 6.00 6.40 9.15 7.75 7.67
6 1 F 15.50 10.20 11.70 16.50 17.60 19.80 3.05 4.15 4.25 16.67 13.57 13.00
7 1 M 15.70 13.50 19.80 20.10 21.10 25.90 7.15 9.10 10.30 12.05 9.60 10.20
8 1 F 15.80 14.70 10.50 21.70 17.70 18.00 7.10 6.15 6.25 8.96 7.65 10.14
9 1 M 16.30 22.10 14.40 22.10 25.80 26.70 6.15 7.40 7.55 10.85 12.04 12.71
10 1 F 10.40 12.00 12.50 15.80 16.70 15.90 4.15 5.25 5.25 10.71 8.00 8.00
11 1 F 17.60 17.80 20.70 21.30 22.60 24.70 6.35 6.40 6.50 11.67 9.59 9.33
12 2 F 3.30 9.70 8.80 3.60 10.80 9.70 4.43 4.10 4.15 1.19 7.96 6.79
13 2 F 15.20 17.50 18.30 18.80 20.70 22.50 5.15 6.16 6.40 11.35 9.75 10.64
14 2 F 12.30 15.60 16.30 17.10 21.20 21.40 4.20 6.10 6.55 17.51 11.02 10.18
15 2 F 14.50 12.60 15.10 20.10 20.40 19.30 5.00 5.05 5.10 20.10 14.04 9.51
16 2 F 12.60 14.50 16.00 18.30 19.70 21.40 4.40 4.55 5.20 13.33 11.19 12.59
17 2 F 14.40 11.60 18.30 23.50 22.00 22.90 5.05 6.55 6.09 11.04 6.06 8.10
18 2 F 0.00 16.80 13.00 12.60 21.80 22.70 1.41 4.18 5.20 11.73 20.48 12.65
19 2 F 18.80 11.90 15.40 18.50 22.20 17.60 5.05 5.26 5.35 9.57 10.48 8.85
20 2 F 17.60 15.10 14.00 24.00 21.80 21.50 6.55 6.15 6.05 9.93 9.84 9.85
21 2 F 16.30 12.30 13.10 22.30 20.20 21.60 6.30 6.20 7.20 12.96 10.58 9.21
22 2 F 9.10 12.60 14.50 15.40 15.90 16.00 4.10 5.40 5.35 13.93 7.74 8.46
23 2 F 13.30 14.40 10.70 17.70 17.30 15.90 4.00 4.55 5.05 8.40 6.67 7.60
24 2 F 12.50 15.30 13.90 25.80 26.30 26.50 6.30 8.05 7.15 12.82 8.84 10.45
25 3 M 19.40 21.10 15.30 25.50 30.30 31.00 6.40 8.10 8.10 11.27 10.35 11.36
26 3 F 10.90 18.90 11.90 16.20 23.00 25.50 3.10 5.37 6.05 34.80 9.16 8.85
27 3 F 10.40 16.70 15.80 21.30 21.70 22.60 6.10 6.45 7.07 10.63 9.77 8.98
28 3 F 15.20 14.20 14.20 17.30 16.60 18.10 5.20 5.25 5.30 8.90 7.78 9.53
29 3 M 25.40 14.60 17.90 30.20 32.50 34.30 7.40 8.50 9.25 12.99 11.48 11.25
30 3 F 18.10 17.50 11.70 23.20 24.80 23.80 6.15 6.21 7.10 12.44 13.73 9.84
31 3 F 12.00 11.60 13.70 17.30 16.20 22.60 6.00 3.25 6.16 6.77 26.36 11.49
32 3 F 20.50 18.90 17.11 22.40 23.10 25.90 6.19 6.20 6.45 9.88 9.30 10.29
33 3 M 16.50 15.40 13.10 27.30 34.60 28.00 7.43 9.20 8.20 10.71 10.70 9.67
34 3 F 20.00 13.50 11.40 22.70 18.60 15.90 5.04 5.55 6.05 14.21 8.46 5.45
35 3 F 13.80 12.70 12.20 16.30 15.70 16.70 3.49 4.56 5.08 23.04 10.14 7.79
36 3 F 8.70 8.90 9.60 10.90 12.70 17.50 4.10 5.30 6.10 8.14 7.65 9.25
37 3 F 16.90 14.90 18.30 19.70 20.40 21.70 5.00 5.25 6.29 6.89 7.09 7.50
38 3 M 15.60 22.60 13.60 23.20 27.10 26.20 6.55 7.20 7.30 8.29 11.80 11.87
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