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บทที่ 3

ระเบียบวิธีว ิจ ้ย

ประชากรและตัวอย่าง

า . ประชากรเป๋าหมาย (population) คือ ผู้ป่วย chronic renal insufficiency ทีได้รับการ 
ทำ coronary angiography หรือ angiocardiography ท่ีเป็นประชากรไทย

2. ประชากรตัวอย่าง (sample) คือ ผู้ปวย chronic renal insufficiency ทีจะได้รับการทำ 
coronary angiography หรือ angiocardiography ของแผนกโรคหัวใจและหลอดเลือด ภาควิชา 
อายุรศาสตร์โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์

เกณฑ์ไนการตัดเลีอกเข้ามาสืกษา (Inclusion criteria)

1. ผู้ปวย chronic renal insufficiency ทีจะได้รับการทำ coronary angiography หรือ 
angiocardiography ไม่ว่าจะเป็นการทำ right sided หรือ left sided angiocardiography ด้วยเหตุ 
ผลต่าง  ๆของแผนกโรคหัวใจและหลอดเลือด ภาควิชาอายุรศาสตร์โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์

2. ผู้ป่วยตังกล่าวมีอายุระหว่าง 20-70 ปี
3. ผู้ป่วยได้รับการฉีดลืด้วยสารทึบรังสี nonionic, low osmolarity คือ iopromide หรือ 

iohexol เท่านัน
4. ผู้ป่วยมีระตับ serum creatinine เดิมก่อนได้รับการทำ coronary angiography หรือ 

angiocardiography มากกว่าหรือเท่ากับ 1.5 ถึง 6 ม.ก./ด.ล.
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เกณฑไนการตดอ,อกจากการสิกษา (Exclusion criteria)

1. ผู้ปวยท่ีต้องได้รับการทำ coronary angiography หรือ angiocardiography อย่างรีบ 
ด่วน ซึ่ง1ไม่มีเวลาพอ'ในการ'ไห้ยากินN-acetylcysteine และนํ้าเกลือทางหลอดเลือดดำก่อนทำการ 
ฉีดสีดังกล่าว

2. ผู้ปวยทีเคยได้รับการทำ coronary angiography หรือ angiocardiography มาก่อนใน 
ช่วง 30 วัน

3. ผู้ปวยท่ี1ได้รับการรักษา,โดย renal replacement therapy ไม่ว่าโดยวิธีใด เน่ืองจากจะมี 
ผลรบกวนต่อ serum creatinine, creatinine clearance และการแปลผล

4. ผู้ปวยหญิงตั้งครรภ์
5. ผู้ป่วยที่มีประวัติแพ้สารทึบรังสี และยา N-acetylcysteine
6. ผู้ปวยที่,ได้รับสาร,ทึบรังสี > 300 ม.ล.

เทคนิคการดัดสรรตวอย่าง

การดัดสรรตัวอย่างแบบบล็อค (Block randomization)

การคำนวณขนาดดัวอย่าง

เนื่องจากเป็นการสืกษาในผู้ป่วยสองกลุ่มที่เป็นอิสระต่อวัน (two independent group) ใช้
สูตร

ท /group = ( ZCt/2 V  2 Pc Qc + z(3 V Pt Qt +Pc Qc)2 / (Pt-Pc)2
Pt = อัตราการเกิด radiocontrast-induced acute renal failure ใน

กลุ่ม treatment
= 0.02 (จาก reference 15)

Pc = อัตราการเกิด radiocontrast-induced acute renal failure ใน
กลุ่ม control
0.21 (จาก reference 15)
0.05 ดังน้ัน Zoc/2 = 1.96กำหนด a
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กำหนด (3 = 0.1 ดังน้ัน zp = 1.28

แทนค่าในสูตร
ท /group = (1.96 V 2(0,211(0.79) +1.28 V (0.02)(0.98)+(0.21 )(0.79) }2

(0.02-0.21)2
= 50

น่ันคือ จะต้องทำการคืกษาในผู้ป่วยกลุ่มละ 50 คน

การสังเกตและการวัด
ตัวแปรและค่าที่วัดในการวิจัยน้ีก็คือ ระดับ serum creatinine มีหน่วยเป็น ม.ก./ด.ล. และ 

serum urea nitrogen มีหน่วยเป็น ม.ก./ด.ล. และค่า creatinine clearance โดยคำนวณจากสูตร 
Crockcrof-Gault มีหน่วยเป็น ม.ล./ นาที โดยวัดท่ี 1-2 วันก่อน และ 2 วันหลังฉีดสี สำหรับการวัด 
ในช่วงเวลาอ่ืนนอกจากที่กำหนดจะพิจารณาตามความเหมาะสมเป็นราย  ๆ ไป และเพ่ือเป็นการลด 
ความคลาดเคลือน (variation) ของค่า serum creatinine ผู้ทำการคืกษาจะส่งตรวจหาค่า serum 
creatinine และ serum urea nitrogen ทีห้องตรวจปฏิป้ติการหน่วยโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ ร. 
พ.จุฬาลงกรณ์ที่เดียว โดยผู้ตรวจเพียงคนเดียว และเครื่องวัดเครื่องเดียวตลอดคือ BECKMAN 
SYNCHRON CX 3 เพ่ือลดความแตกต่างจากการวัด (interobserver variation) และจะทำการ 
ทดสอบตรวจหาค่า serum creatinine และ serum urea nitrogen จากตัวอย่างเลือดผู้ป่วย 30 คน 
โดยตัวอย่างเลือดจากผู้ป่วย 1 คน แบ่งเป็น 2 ตัวอย่าง เพ่ือตรวจดูความแตกต่างจากการวัด 
(intraobserver variation)

การบันทึกลักษณะข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วยที่ฉีดสีท่ีคืกษาท้ัง 2 กลุ่ม คือ อายุ (ปี), เพศ (% 
ชาย, หญิง), นํ้าหนักตัว(ก.ก.) ก่อนและท่ี 48 ช่ัวโมงหลังฉีดสี, ภาวะหัวใจล้มเหลว (% รวมถึงแบ่ง 
ตาม New York Heart Association I -  IV ด้วย), เบาหวาน ยาต่าง  ๆ ท่ีผู้'ป่วย’ใต้รับ เช่น diuretics, 
dopamine, dobutamine, calcium channel blocker, angiotensin converting enzyme inhibitor 
(ACEI) หรือ angiotensin receptor blocker (ARB), non-steroidal antiinflammatory drugs 
(NSAIDS) และปริมาณของสารทึบรังสีท่ีใชในผู้ป่วยแต่ละคน ( ม.ล./ก.ก. ของน้ําหนักตัว)

นอกจากนี้ยังเราลังเกตภาวะแทรกซ้อนต่าง  ๆ อันอาจจะเกิดจากยา N-acetylcysteine เช่น 
คล่ืนไล้, อาเจียน, รู้สึกไม่สบายท้อง, ถ่ายเหลว และผ่ืนผิวหนัง เป็นต้น
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วิธีการหรีอสิงแทรกแซง
ผู้สีกษาจะทำการสีกษา ในผู้ป่วยที่มืลักษณะดังรายละเอียดข้างต้น โดยแบ่งเป็น 2 กลุ่ม 

กลุ่มหนึ่งให้ยากิน N-acetylcysteine 600 ม.ก. ละลาย'ในน้ํา 100 ม.ล. ทุก 12 ช่ัวโมง ในช่วง 12 ช่ัว 
โมงก่อนถึง 24 ช่ัวโมงหลังฉีดสี อีกกลุ่มหนึ่งให้ยาหลอก (placebo) ละลายในนํ้า 100 ม.ล. ทุก 12 
ช่ัวโมง ในช่วง 12 ช่ัวโมงก่อนถึง 24 ช่ัวโมงหลังฉีดสี โดยผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มจะได้น้ําเกลือทางหลอด 
เลือดดำ (0.45% sodium chloride) 1 ม.ล./ก.ก./ชม. ในช่วง 12 ช่ัวโมง ก่อนถึง 12 ช่ัวโมงหลังฉีดสี 
เหมือนดัน

การเก็บรวบรวมข้อมูล
จะเก็บข้อมูลดังกล่าวข้างต้นจากการซักประดัติ ตรวจร่างกาย ฟอf มปรอทผู้ป่วย รวมถึงใบ 

บันทึกรายละเอียดและผลการทำ coronary angiography หรือ angiocardiography โดยผู้รวบรวม 
ข้อมูลคือ ผู้ทำการสีกษา

การวิเคราะห์ข้อมูล
จะวิเคราะห์ข้อมูลโดย program SPSS version 10.0
จะเก็บข้อมูลโดยดู serum creatinine และ creatinine clearance 1-2 ดันก่อนการฉีดสี 

และท่ี 48 ชม.หลังการฉีดสี ซึ่งเป็นข้อมูลเชิงปริมาณ (quantitative data) และสรุปข้อมูลเป็นค่า 
เฉล่ีย (mean) และทดลอบความแตกต่างของข้อมูลในกลุ่มเดียวดัน โดยเปรียบเทียบก่อนและหลัง 
ฉีดสีโดย Paired-Samples T Test และเปรียบเทียบค่าหลังฉีดสีระหว่างกลุ่มโดยปรับตามค่าก่อนฉีด 
สิซ่ึงแตกต่างดันโดย ANCOVAR (Analysis of Covariance)

ดูอุบัติการณ์ของ radiocontrast-induced acute renal failure (serum creatinine เพ่ิมฃึน 
จากเดิมหรือ creatinine clearance ลดลงจากเดิม > 25% ท่ี 48 ชม.หลังฉีดสี) และอุบัติการณ์ของ 
ภาวะแทรกช้อนจากยา N-acetylcysteine ซึ่งเป็นข้อมูลเชิงคุณภาพ (qualitative data) และสรุปข้อ 
มูลเป็นร้อยละ (percentage) และทดสอบความแตกต่างของข้อมูลโดย Chi-Square หรือ Fisher’s 
exact

ค่า P- value < 0.05 ถือว่ามืนัยสำคัญทางสถิติ
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