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บทคัดย่อ 
	 หลักการ: การเอกซเรย์คอมพิวเตอรห์ลอดเลือดหัวใจ เป็นวธิทีี่สามารถใชใ้นการวนิิจฉัยโรคหลอดเลือดหัวใจตีบได้ ก่อนทำ�
มีความจำ�เป็นทีต้่องควบคุมอัตราการเต้นของหัวใจให้ชา้ลงด้วยยา beta blocker และ ยา ivabradine เพ่ือให้ได้คุณภาพของภาพ
ทีดี่ วตัถุประสงค์: ศึกษาถึงการลดลงของอัตราการเต้นของหัวใจในผู้เข้ารว่มการวจิยัทีไ่ด้รบัยา metoprolol 200 มิลลิกรมั และ 
metoprolol 200 มิลลิกรมั รว่มกับ ivabradine ขนาด 2.5 มิลลิกรมั และ ขนาด 5 มิลลิกรมั เปน็เวลา 1 ชัว่โมง ก่อนทำ�การเอกซเรย์ 
รวมทัง้ศึกษาคุณภาพของภาพรงัสี วธิกีารศึกษา: เปน็การศึกษาในรูปแบบของ Randomized Control Trial ในผู้เข้ารว่มการวจิยั
ทีค่าดวา่มีโรคหลอดเลือดหัวใจตีบทีไ่ด้รบัการเอกซเรยค์อมพิวเตอรห์ลอดเลือดหัวใจ เก็บข้อมูลอัตราการเต้นของหัวใจ และความดันโลหิต 
ขณะมาถึงห้องเอกซเรยค์อมพิวเตอร ์หลังกินยาไปแล้ว 1 ชัว่โมง และหลังจากเอกซเรยค์อมพิวเตอรไ์ปแล้ว 30 นาท ีผลการศึกษา: 
ผู้เขา้รว่มการศึกษาทัง้หมด 72 คน แต่ละกลุ่มมีผู้เขา้รว่มการศึกษา 24 คน เม่ือทำ�การวดัอัตราการเต้นของหัวใจหลังได้รบัยาไป 1 ชัว่โมง 
พบวา่อัตราการเต้นของหัวใจทีต่่ำ�กวา่ 65 ครัง้ต่อนาท ีมากทีสุ่ดในกลุ่มทีไ่ด้รบั metoprolol 200 มิลลิกรมั รว่มกับ ivabradine 
5 มิลลิกรมั คิดเป็นรอ้ยละ 95.83 และพบวา่อัตราการลดลงของการเต้นของหัวใจ ลดได้สูงถึง 22.21±7.06 ครัง้/นาท ีในกลุ่มทีไ่ด้ 
metoprolol 200 มิลลิกรมั รว่มกับ ivabradine 2.5 มิลลิกรมั อัตราการลดลงของอัตราการเต้นของหัวใจอยู่ที ่ 20.38±6.66 
ครัง้/นาท ีและ กลุ่มทีไ่ด้ metoprolol 200 มิลลิกรมั พบอัตราการลดลงของอัตราการเต้นของหัวใจอยู่ที ่17.63±6.48 ครัง้/นาท ี
แต่ทัง้ 3 กลุ่มไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ (p-value 0.067) สำ�หรบัคุณภาพของภาพในกลุ่มทีไ่ด้ metoprolol 
200 มิลลิกรมัรว่มกับ ivabradine 5 มิลลิกรมั พบการเกิด artifact น้อยกวา่กลุ่มอ่ืน สรุป: metoprolol รว่มกับ ivabradine 
5 มิลลิกรมั หลังรบัประทานยา 1 ชัว่โมง สามารถลดอัตราการเต้นของหัวใจได้มากทีสุ่ด และคุณภาพของภาพรงัสีดีทีสุ่ด  

คำ�สำ�คัญ:  เอกซเรย์คอมพิวเตอรห์ลอดเลือดหัวใจ, ivabradine, metoprolol

Abstract  
	 Background: Coronary CT angiography (CCTA) is a first line investigation in patients with suspected 
coronary artery disease. Heart rate control using beta blockers and ivabradine improves the image quality 
and diagnostic accuracy of CCTA. Objective: To establish the efficacy of Metoprolol vs Metoprolol plus 
Ivabradine one hour before CCTA for the heart rate reduction and thus improving CCTA quality. Methods: 
Patients undergoing CCTA meeting inclusion criteria were randomized into three groups. Arm I was administered
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metoprolol 200 mg., Arm II was administered 
metoprolol 200 mg. plus ivabradine 2.5 mg. while Arm III 
was administered metoprolol 200 mg plus ivabradine 
5 mg. one hour before scan. Blood pressure, heart 
rate before, during and after scan were recorded. 
Results: A total of 72 patients were included in the 
study, 24 patients in each group. Target heart rate 
of ≤ 65 bpm was achieved in 95.8% of Arm III. Heart 
rate reduction in Arm I was 17.63±6.48, in Arm II was 
20.38±6.66 and in Arm III was 22.21±7.06 (p=0.06). 
CCTA image quality with Arm III had high diagnostically 
coronary segments imaging compared to Arm I and 
II. Conclusion: Metoprolol and ivabradine 5 mg. are 
an established effective heart rate reducing agent 
and good image quality in patients undergoing CCTA. 

Key words: Coronary CT angiography, ivabradine, 
metoprolol

บทนำ� (Introduction) 
	 โรคหลอดเลือดหัวใจตีบ (Coronary artery disease, CAD) 
เปน็สาเหตุสำ�คัญของการเสียชวีติ โดยอัตราการเสียชวีติทัว่โลก
จากโรคหลอดเลือดหัวใจตีบคิดเปน็รอ้ยละ 311,2 ในปัจจุบันวธิี
มาตรฐานในการวนิิจฉัยโรคหลอดเลือดหัวใจตีบคือการสวน
หัวใจ แต่เน่ืองจากเปน็หัตถการทีมี่ความเส่ียงสูง จงึได้มีการนำ�
การตรวจเอกซเรย์คอมพิวเตอรห์ลอดเลือดหัวใจ (Coronary 
computed tomography angiography, CCTA) ซึง่เปน็การ
ตรวจที่ไม่ลุกล้ำ�มาใชท้ดแทนการสวนหัวใจ3 โดยพบวา่การทำ� 
CCTA มีความไวในการวนิิจฉัยหลอดโรคเลือดหัวใจตีบ (sensitivity) 
อยู่ทีร่อ้ยละ 95 และความจำ�เพาะ (specificity) อยู่ทีร่อ้ยละ 
964,5

	 หลักการสำ�คัญในการตรวจ CCTA เพ่ือให้สามารถวนิิจฉัย
โรคหลอดเลือดหัวใจตีบได้อย่างแม่นยำ� ขึน้อยู่กับเทคนิคและ
ผู้รบัการตรวจ โดยการเต้นของหัวใจควรมีความสม่ำ�เสมอและ
อัตราการเต้นของหัวใจทีเ่หมาะสมควรต่ำ�กวา่ 65 ครัง้ต่อนาที6,7 

ซึ่งพบว่าอัตราการเต้นของหัวใจที่ชา้จะทำ�ให้ได้คุณภาพของ
ภาพทีดี่ ดังน้ันถ้าพบวา่ผู้รบัการตรวจมีอัตราการเต้นของหัวใจ
ทีเ่รว็กวา่ 65 ครัง้ต่อนาท ีจะมีการให้ยาในการควบคุมการเต้น
ของหัวใจ โดยประกอบไปด้วย 
	 Beta-blocker เป็นยากลุ่มแรกทีใ่ชใ้นการควบคุมอัตรา
การเต้นของหัวใจในการทำ� CCTA ซึง่ส่งผลให้อัตราการเต้น
ของหัวใจลดลง และทำ�ให้แรงบีบตัวของกล้ามเน้ือหัวใจ
เบาลง โดยส่วนมากที่ใชคื้อ metoprolol9,10 ในรูปแบบรบั
ประทานเน่ืองจากปลอดภัยและราคาไม่แพง ข้อควรระวังคือ 
ยากลุ่มน้ีสามารถทำ�ให้ความดันโลหิตลดต่ำ�ลงได้
	 ยากลุ่มที ่2 คือ Ivabradine11–13 เปน็ยากลุ่มใหม่ทีส่ามารถ

ลดอัตราการเต้นของหัวใจเพียงอย่างเดียว โดยไม่สามารถลด
ความดันโลหิตได้ ไม่ส่งผลต่อการบีบตัวของหัวใจ มีระดับยา
สูงสุดในเลือดหลังรบัประทานยาประมาณ 1 ชัว่โมง  
	 ในปัจจุบันมีการนำ� metoprolol และ ivabradine มาลด
อัตราการเต้นของหัวใจในผู้ที่จำ�เป็นต้องได้รบัการทำ� CCTA 
อยู่หลายการศึกษาซึง่มักจะเปน็การให้ก่อนการทำ� CCTA ในชว่ง
ระยะเวลาต้ังแต่ 1-5 วัน การให้ยาก่อนทำ� CCTA มีการศึกษา
ไม่มาก ขนาดของ metoprolol และ ivabradine ทีไ่ด้มักมี
ความแตกต่างกันในแต่ละการศึกษา 14–16

	 ดังน้ันการศึกษาน้ีจงึมีความต้ังใจที่จะศึกษาถึงการลดลง
ของอัตราการเต้นของหัวใจในผู้ทีไ่ด้รบัยา metoprolol และ 
metoprolol รว่มกับ ivabradine ในขนาดต่าง ๆ ก่อนทีจ่ะ
ได้รบัการทำ� CCTA เปน็เวลา 1 ชัว่โมง รวมทัง้ศึกษาถึงคุณภาพ
ของภาพรงัสีทีไ่ด้จากการทำ� CCTA

วธิกีารศึกษา (Method) 
	 รูปแบบการวจิยั  
	 การวจิัยน้ีเป็นการศึกษาชนิดสุ่มตัวอย่างเปรยีบเทียบ 
(Randomized Control Trial, RCT) ชนิด double blind 
โดยแบ่งผู้เข้ารว่มการศึกษาที่จะได้รบัยาก่อนได้รบัการตรวจ
เอกซเรย์คอมพิวเตอรห์ลอดเลือดหัวใจทีโ่รงพยาบาลอุตรดิตถ์ 
(CCTA) ออกเปน็ 3 กลุ่ม คือกลุ่มที ่1 ได้รบัยา metoprolol 200 
มิลลิกรมั (M), กลุ่มที ่2 ได้รบัยา metoprolol 200 มิลลิกรมั 
รว่มกับยา ivabradine 2.5 มิลลิกรมั(M+IV2.5) และกลุ่มที ่3 
ได้รบัยา metoprolol 200 มิลลิกรมั รว่มกับยา ivabradine 
5 มิลลิกรมั(M+IV5) ด้วยวธิ ีblock randomization โดยมี
การเก็บข้อมูลของอัตราการเต้นของหัวใจ และความดันโลหิต 
ต้ังแต่ผู้เข้ารว่มวจิยัมาถึงห้องเอกซเรย์คอมพิวเตอร ์หลังจาก 
รบัประทานยาไปแล้ว 1 ชัว่โมง และหลังจากเอกซเรยค์อมพิวเตอร์
หลอดเลือดหัวใจ (CCTA) เสรจ็แล้ว 30 นาท ีรวมทัง้เก็บภาพ
เอกซเรยค์อมพิวเตอรห์ลอดเลือดหัวใจ ในชว่งระหวา่งวันที ่10 
เมษายน 2566 ถึงวันที ่29 เมษายน 2567 การศึกษาน้ีได้รบั
การอนุมัติให้ดำ�เนินการวจิยัและผ่านการรบัรองจรยิธรรมการ
วจิยัในมนุษย์ โรงพยาบาลอุตรดิตถ์ เลขทีโ่ครงการวจิยั 9/2566

ประชากรศึกษา 
	 เกณฑใ์นการคัดเลือกผู้เขา้รว่มวจิยัคือผู้ทีเ่ข้ารบัการตรวจ
ทีอ่ายุมากกวา่ 18 ปีทีมี่อาการแน่นหน้าอก เหน่ือย หรอืใจส่ัน
ทีส่งสัยวา่เป็นโรคหลอดเลือดหัวใจตีบ มีคล่ืนไฟฟ้าหัวใจปกติ 
(sinus rhythm) รว่มกับมีอัตราการเต้นของหัวใจมากกว่า 70 
ครัง้ต่อนาท ีและความดันโลหิตมากกวา่ 110/70 มิลลิเมตรปรอท 
ขณะถึงห้องเอกซเรย์คอมพิวเตอร์ไฟฟ้าสำ �หรับเกณฑ์
ในการคัดออกคือ ผู้เข้ารบัการตรวจที่มีหัวใจเต้นผิดจงัหวะ  
มีภาวะไตเส่ือม (Glomerular Filtration Rate, GFR < 30 
มิลลิลิตรต่อนาทต่ีอ 1.73 ตารางเมตร), มีภาวะไทรอยด์เปน็พิษ 
มีประวติัการใส่ขดลวดหัวใจหรอื การผ่าตัดเปล่ียนหลอดเลือด
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มีประวัติการใส่ขดลวดหัวใจหรอื การผ่าตัดเปล่ียนหลอดเลือดหัวใจมาก่อน มีประวัติแพ้สารทบึรงัสีไอโอดีน มีการใชย้าประจำ�ในกลุ่ม 
beta blocker, ivabradine หรอื calcium channel blocker ชนิดทีล่ดอัตราการเต้นของหัวใจได้
	
เทคนิคเอกซเรย์คอมพิวเตอรห์ลอดเลอืดหัวใจ(CCTA)และการแปลผลคุณภาพของภาพรงัสี  
	 เอกซเรย์คอมพิวเตอรโ์ดยใชเ้คร ือ่ง 128-slice, Siemens medical systems, Germany ตัดความหนา 0.6 เซนติเมตรต่อ
สไลด์, ค่าความต่างศักย์ของหลอดเอกซเรย์ 120 กิโลโวลต์ ค่ากระแสไฟฟ้าของหลอดเอกซเรย์ 700-900 eff. mAs. หลังจากทำ� 
non-contrast AP scout image แล้วใช ้ECG gating รว่มกับ test-bolus technique โดยใชค้วามเรว็ในการฉีดสารทบึรงัสี      
5 มิลลิตร/วนิาท ีปรมิาณสารทบึรงัสี 50-80 มิลลิตร ทำ�การเก็บภาพหลอดเลือดหัวใจ 4 เส้น ประกอบไปด้วย Left main coronary 
artery (LM), Left anterior descending (LAD), Left circumflex (LCX), Right coronary artery (RCA) โดยการแปลผล
คุณภาพของภาพรงัสี จะแบ่งออกเป็น 1. ไม่มี artifact 2. artifact เล็กน้อย คือ หลอดเลือดมีความเบลอเล็กน้อย แต่ยังเห็นขอบ
หลอดเลือดได้ชดัเจน  3. ภาพทีไ่ม่สามารถแปลผลได้ (unreadable) คือ หลอดเลือดมีความเบลอมาก เห็นขอบหลอดเลือดไม่ชดัเจน 
หรอื หลอดเลือดหัวใจไม่ต่อเน่ืองเป็นเส้นเดียวกัน โดยกลุ่ม 1 และ 2 ไม่ส่งผลต่อคุณภาพการอ่านภาพรงัสี

ความปลอดภัย 
	 มีการติดตามอาการของผู้เขา้รบัการตรวจหลังจากออกจากห้องตรวจนานประมาณ 30 นาท ีโดยมีการสอบถามอาการเวยีนศีรษะ 
หน้ามืด และวัดความดันโลหิต วัดอัตราการเต้นของหัวใจ ทกุ 15 นาท ีถ้าพบวา่ อั ตราการเต้ นของหั วใจต่ำ�กวา่ 50 ครัง้ต่อนาท ี
และหรอืความดันโลหิตต่ำ�กวา่ 90/60 มิลลิเมตรปรอท จะนำ�ผู้เข้าร ับการตรวจมานอนพักที่ เตียง ให้สารน้ำ� และดูแลต่อเน่ือง

ขนาดตัวอย่าง 
	 จากการทบทวนวรรณกรรม และงานวจิยัทีเ่ก่ียวข้อง  ตามการศึกษาของ A.I. Guaricci et al. ใน Heart rate control with 
oral ivabradine in computed tomography coronary angiography: A randomized comparison of 7.5 mg vs 5 mg 
regimen15 พบวา่ค่าเฉล่ียอัตราการเต้นของหัวใจในขณะเข้ารบัการตรวจ CCTA ในกลุ่มทีไ่ด้รบั beta blocker อยูท่ี ่61.1 ครัง้ต่อนาท ี
กลุ่มทีไ่ด้รบั betablocker และ ivabradine 5 mg อยู่ที ่56.4 ครัง้ต่อนาท ีการประมาณการขนาดตัวอย่างได้ใชว้ธิ ีThe output 
of the sample size calculation from n4Studies :  For a randomized controlled trial with continuous outcome 
Mean in a treatment group = 56.40, SD. in a treatment group = 5.50 
Mean in a control group = 61.10, SD. in a control group = 6.30 
Ratio (control/treatment) = 1.00 
Alpha ( ) = 0.05, Z alpha/2 = 1.645 
Beta ( ) = 0.20, Z(0.800) = 0.841621 
Sample size: Treatments = 22, Controls = 22 , estimate total sample size = 66 (รวม drop out กลุ่มละ 10%)

การวเิคราะห์ข้อมูล 
	 ใชส้ถิติเชงิพรรณนาในการวเิคราะห์ลักษณะทางประชากร ลักษณะทางคลินิก โดยแสดงค่าเป็นรอ้ยละ ค่าเฉล่ีย ค่าเบ่ียงเบน
มาตรฐาน และใชส้ถิติ paired Student’s t-test, 1 way ANOVA สำ�หรบัศึกษาความแตกต่างระหวา่งกลุ่มข้อมูล ค่าความแตกต่าง
อย่างมีนัยสำ�คัญเม่ือค่า p<0.05 โปรแกรมทีใ่ชว้เิคราะห์ทางสถิติคือ Spss version 25

ผลการศึกษา 
	 ผู้ป่วยทีไ่ด้รบัการส่งมาทำ�เอกซเรย์คอมพิวเตอรห์ลอดเลือดหัวใจมีทัง้หมด 168 คน  ไม่สามารถเข้ารว่มการวจิยัได้เน่ืองจาก
หัวใจเต้นช้ากว่า 60 ครัง้ต่อนาที หรอืความดันโลหิตต่ำ�กว่า 110/70 มิลลิเมตรปรอท จำ�นวน 34 คน ได้รบัยา beta blocker, 
ivabradine หรอื calcium channel blocker มาก่อน จำ�นวน 62 คน ทำ�ให้เหลือผู้เข้ารว่มการศึกษาทัง้หมด 72 คน ซึง่ได้รบั
การสุ่มเพ่ือเข้ารว่มวจิยัออกเป็น 3 กลุ่ม ด้วยวธิ ีblock randomization เป็นชนิด block of 6 โดยพบวา่แต่ละกลุ่มจะมีผู้เข้ารว่ม
วจิยักลุ่มละ 24 คน ลักษณะทัว่ไปของผู้เข้ารว่มการศึกษาดังแสดงในตารางที ่1
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M (n=24) M+ IV 2.5 mg (n=24) M+ IV 5 mg (n=24)  P-value

อายุุ (ปีี), mean (±SD) 61.75±7.37 63.17±13.16 61.21±12.31 0.824

เพศ (n, ร้อ้ยละ)

ชาย 7(29.2) 7(29.2) 11(45.8) 0.375

หญิิง 17(70.8) 17(70.8) 13(54.2)

ดััชนีีมวลกาย (กิิโลกรัมัต่่อตารางเมตร) 26.01±4.37 25.39±4.53 26.26±5.29 0.413

เบาหวาน  (n, ร้อ้ยละ) 8(33.3) 13(54.2) 7(29.2) 0.163

ความดัันโลหิิตสููง  (n, ร้อ้ยละ) 17(70.8) 17(70.8) 17(70.8) 1.000

ไขมัันในเลืือด (n, ร้อ้ยละ) 13(54.2) 16(66.7) 17(70.8) 0.457

สููบบุุหรี่่�  (n, ร้อ้ยละ) 0(100) 0(100) 0(100) 1.000

	 ผู้รว่มการวจิยัทัง้หมดได้รบัการทำ�เอกซเรย์คอมพิวเตอรห์ลอดเลือดหัวใจ ได้รบัการวัดอัตราการเต้นของหัวใจและวดัความดันโลหิต 
3 ชว่งระยะเวลาคือ เม่ือมาถึงห้องเอกซเรยค์อมพิวเตอร ์หลังจากได้รบัประทานยา 1 ชัว่โมง ซึง่เป็นเวลาที่นำ�ผู้เข้ารว่มวจิยัเข้ารบัการ
เอกซเรย์คอมพิวเตอร ์และหลังจากเอกซเรย์คอมพิวเตอรแ์ล้ว 30 นาท ีพบวา่ไม่มีผู้เข้ารว่มวจิยัรายใดทีมี่อาการไม่พึงประสงค์จาก
สารทบึรงัสี  ดังตารางที ่2 

ตารางท่ี 2: ความดันโลหิตและอัตราการเต้นของหัวใจ

M (n=24) M+ IV 2.5 mg (n=24) M+ IV 5 mg (n=24)  P-value

ความดัันเลืือดสููงสุุดขณะหััวใจบีีบตััว 
ที่่� T1 (mean ± SD)

152.63±20.92 163.38±22.81 155.79±23.79 0.244

ความดัันเลืือดสููงสุุดขณะหััวใจบีีบตััว 
ที่่� T2 (mean ± SD)

134.50±19.04 140.33±23.59 133.96±136.26 0.488

ความดัันเลืือดสููงสุุดขณะหััวใจบีีบตััว 
ที่่� T3 (mean ± SD)

131.25±20.32 134.04±20.02 135.21±19.42 0.779

อััตราการเต้้นของหััวใจ ที่่� T1 
(mean ± SD)

79.29±8.32 81.54±7.59 80.88±7.26 0.588

อััตราการเต้้นของหััวใจ ที่่� T2
(mean ± SD)

61.67±4.66 61.17±5.27 58.67±5.04 0.091

อััตราการเต้้นของหััวใจ ที่่� T3 
(mean ± SD)

61.63±5.95 62.38±8.33 60.83±5.96 0.738

การลดลงของอััตราการเต้้นของ
หััวใจ(mean ± SD) 

17.63±6.48 20.38±6.66 22.21±7.07 0.067

ร้อ้ยละของการลดลงของอััตรา
การเต้้นของหััวใจ

21.82±6.21 24.67±6.68 27.12±6.93 0.027

T1= เวลาทีผู้่ป่วยมาถึงห้องเอกซเรย์คอมพิวเตอร,์ T2= เวลาหลังยาผู้ป่วยรบัประทานยาไปแล้ว 1 ชัว่โมง, T3= เวลาหลังจากเอกซเรย์คอมพิวเตอร์

แล้ว 30 นาที

ตารางท่ี 1 ลักษณะทัว่ไปของผู้เข้ารว่มการศึกษา
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	 จากการศึกษาพบวา่เม่ือวดัอัตราการเต้นของหัวใจหลังจากผู้รว่มการวจิยัได้รบัยาไปแล้ว 1 ชัว่โมง (ขณะทำ�เอกซเรย์คอมพิวเตอร)์ 
กลุ่มทีไ่ด้รบั metoprolol 200 มิลลิกรมั รว่มกับ ivabradine 5 มิลลิกรมั สามารถลดอัตราการเต้นของหัวใจให้ต่ำ�กวา่ 65 ครัง้
ต่อนาท ีได้สูงถึง 95.83% ในขณะทีก่ลุ่มทีไ่ด้รบัแค่ metoprolol อยูท่ี ่83.33% และกลุ่มทีไ่ด้รบั metoprolol 200 มิลลิกรมั รว่มกับ 
ivabradine 2.5 มิลลิกรมั ลดอัตราการเต้นของหัวใจให้ต่ำ�กวา่ 65 ครัง้ต่อนาทไีด้ 79.16% 

	 นอกจากน้ียังพบว่าการลดลงของอัตราการเต้นของหัวใจในกลุ่มที่ได้รบั metoprolol 200 มิลลิกรมั รว่มกับ ivabradine 
5 มิลลิกรมั ลดได้สูงถึง 22.21±7.06 ครัง้/นาที แต่ทั้ง 3 กลุ่มไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ (p-value 0.067)  
ถ้านำ�ข้อมูลมาทำ�การเปรยีบเทยีบเฉพาะกลุ่มทีไ่ด้รบั metoprolol 200 มิลลิกรมั และกลุ่มทีไ่ด้รบั metoprolol 200 มิลลิกรมั รว่ม
กับ ivabradine 5 มิลลิกรมั จะพบวา่การลดลงของอัตราการเต้นของหัวใจมีความแตกต่างกันอยา่งมีนัยสำ�คัญ (p-value 0.021) ในขณะ
ทีเ่ทยีบระหวา่งกลุ่มทีไ่ด้รบั metoprolol 200 มิลลิกรมั รว่มกับ ivabradine 2.5 มิลลิกรมั และกลุ่ม metoprolol 200  มิลลิกรมั 
รว่มกับ ivabradine 5 มิลลิกรมั จะพบวา่การลดลงของอัตราการเต้นของหัวใจไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสำ�คัญ (p-value 
0.39) 

	 เม่ือทำ�การเปรยีบเทยีบอัตราการเต้นของหัวใจ 3 ชว่งเวลาคือขณะมาถึงห้องเอกซเรยค์อมพิวเตอร ์(ก่อนได้รบัยา) ได้รบัยาไปแล้ว 
1 ชัว่โมง และหลังจากได้รบัการตรวจเอกซเรย์แล้ว 30 นาท ีโดยเปรยีบเทยีบทัง้ 3 กลุ่มพบวา่อัตราการเต้นของหัวใจทัง้ 3 ชว่งเวลา
ในทัง้ 3 กลุ่ม มีความแตกต่างกัน (p-value 0.02) และจากการทำ� post hoc analysis พบวา่อัตราการเต้นของหัวใจหลังจากได้รบั
ยาไปแล้ว 1 ชัว่โมงในแต่ละกลุ่มมีการเปล่ียนแปลงอย่างมีนัยสำ�คัญ (p-value 0.041, t2.079) แต่ไม่มีความแตกต่างระหวา่งกลุ่ม 
ดังแสดงในรูปที ่1

	

	 รูปท่ี 1: อัตราการเต้นของหัวใจใน 3 กลุ่มการศึกษา และ 3 ชว่งเวลา (1=ขณะมาถึงห้องเอกซเรย์คอมพิวเตอร,์ 2= ได้รบัยา
ไปแล้ว 1 ชัว่โมง และ 3=หลังจากได้รบัการตรวจเอกซเรย์แล้ว 30 นาท)ี

	 สำ�หรบัการศึกษาเก่ียวกับคุณภาพของภาพเอกซเรยค์อมพิวเตอรพ์บวา่ คุณภาพของภาพรงัสีทีส่ามารถวนิิจฉัยโรคหลอดเลือด
หัวใจตีบ โดยเกิด artifact น้อยทีสุ่ด ผู้รบัการตรวจควรมีอัตราการเต้นของหัวใจต่ำ�กว่า 65 ครัง้ต่อนาที ซึ่งในการศึกษาน้ีพบว่า 
กลุ่มทีไ่ด้ metoprolol 200 มิลลิกรมั รว่มกับ ivabradine 5 มิลลิกรัม เป็นกลุ่มที่ มีผู้ร ับการตรวจที่ อัตราการเต้นของหัวใจ
ต่ำ�กวา่ 65 ครัง้ต่อนาท ีสูงถึง 95.83% และสูงที่สุดใน 3 กลุ่ม ทำ�ให้ในกลุ่มน้ีได้ภาพรงัสีที่มี artifact น้อยที่สุดเม่ือเทียบกับ
กลุ่มอ่ืน ดังน้ีคือ กลุ่มทีไ่ด้รบั metoprolol 200 มิลลิกรมั รว่มกับ ivabradine 5 มิลลิกรมั ไม่พบ artifact ที ่LM, proximal 
part of LAD และ proximal part of LCX เลย รอ้ยละ 100 ส่วนในตำ�แหน่งอ่ืนไม่พบ artifact สูงถึงรอ้ยละ 91.7-95.8 กลุ่มที่
ได้รบั metopolol รว่มกับ ivabradine 2.5 มิลลิกรมั ไม่พบ artifact ในหลอดเลือดอยู่ระหว่างรอ้ยละ 95.8-83.3 และพบว่า 
กลุ่มที่ได้เพียงแค่ metoprolol เป็นกลุ่มทีพ่บ artifact ในหลอดเลือดมากทีสุ่ด ดังตารางที ่3

อัตราการเต้นของหัวใจ

ชว่งเวลา
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artery LM(%) LAD (%) LCX(%) RCA(%)

group Proximal Mid Distal Proximal Mid Proximal Mid Distal

M 95.8 91.7 87.5 87.5 87.5 91.7 83.3 70.8 91.7

M+I V2.5 95.8 91.7 91.7 91.7 91.7 91.7 83.3 83.3 91.7

M+ IV5 100 100 91.7 91.7 100 91.7 95.8 91.7 91.7

ตัวอย่างภาพทีไ่ม่มี artifact

ตัวอยา่งภาพทีมี่ artifact 

ตารางท่ี 3: รอ้ยละของผู้เข้ารว่มวจิยัทีภ่าพหลอดเลือดหัวใจไม่มี artifact
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				   รูปท่ี 2: แสดงตัวอย่างภาพทีไ่ม่มี artifact, มี artifact เล็กน้อย และภาพทีไ่ม่สามารถแปลผลได้

อภิปรายผล
	 การศึกษาน้ีต้องการศึกษาถึงประสิทธภิาพของยาต่ออัตราการเต้นของหัวใจขณะทำ�เอกซเรย์คอมพิวเตอรเ์พ่ือให้ได้คุณภาพ
ของภาพทีดี่ จากการศึกษาแสดงให้เห็นวา่ทกุกลุ่มสามารถลดอัตราการเต้นของหัวใจลงได้แต่กลุ่มที่ได้รบั ivabradine รว่มด้วย 
จะสามารถลดอัตราการเต้นของหัวใจลงได้มากกวา่ กลุ่มทีไ่ด้รบัเฉพาะ metoprolol ซึง่เหมือนกับการศึกษาของ Guaricci et al.16, 
Ansari et al.14, Tuyyab et al.17

	 จากการศึกษาน้ีพบวา่ กลุ่มทีไ่ด้รบั metoprolol 200 มิลลิกรมั รว่มกับ ivabradine 5 มิลลิกรมั สามารถลดอัตราการเต้น
ของหัวใจได้ 27.12% ในขณะทีก่ลุ่มทีไ่ด้รบั ivabradine 2.5 มิลลิกรมั สามารถลดอัตราการเต้นของหัวใจลงได้ 24.67% ซึง่ไม่ต่าง
กับการศึกษาของ Guaricci et al.16 ทีพ่บวา่ กลุ่มทีไ่ด้รบัยา beta blocker รว่มกับ ivabradine 5 มิลลิกรมั และ 7.5 มิลลิกรมั 
สามารถลดอัตราการเต้นของหัวใจได้ที ่22.8% และ 28.9%  ซึง่แสดงให้เห็นวา่การลดลงของอัตราการเต้นของหัวใจเพ่ิมมากขึน้ตาม
ปรมิาณของยาทีไ่ด้รบั เม่ือศึกษาเฉพาะแค่กลุ่มทีไ่ด้รบั metoprolol 200 มิลลิกรมั รว่มกับ ivabradine 5 มิลลิกรมั พบวา่หลังให้ยา
ไปแล้ว 1 ชัว่โมงอัตราการลดลงของการเต้นของหัวใจอยู่ที ่22.2 ± 7.06 ในการศึกษาของ Ansari et al.14 พบว่ากลุ่ มทีไ่ด้รบั 
metoprolol 100 มิลลิกรมั รว่มกับ ivabradine 5 มิลลิกรมั อัตราการลดลงของการเต้นของหัวใจหลังได้รบัยา 1 ชัว่โมง อยู่ที ่25.03 
± 2.74 จากสองการศึกษา พบว่าอัตราการลดลงของการเต้นของหัวใจไม่แตกต่างกันมากนัก ซึง่อาจทำ�ให้สามารถนำ�มาปรบัใชใ้น
อนาคตได้วา่ผู้เข้ารว่มการศึกษาไม่มีความจำ�เปน็ต้องได้รบัยา metoprolol ถึงขนาด 200 มิลลิกรมั เม่ือได้รบัรว่มกับยา ivabradine 
เพ่ือลดความเส่ียงในการทำ�ให้ความดันสูงสุดขณะหัวใจบีบตัวต่ำ�กวา่ทีต้่องการ
	 ในแง่ของระยะเวลาที่เหมาะสมในการเอกซเรย์คอมพิวเตอรไ์ฟฟ้าหลังได้รบัยา เม่ื อทำ�การเปรยีบเทียบเฉพาะการได้รับ 
metoprolol ใน 3 การศึกษาประกอบด้วย การศึกษาของ Pichler et al.18 กลุ่มทีไ่ด้รบั metoprolol 50 มิลลิกรมั นาน 2 ชัว่โมง 
ก่อนทำ�การเอกซเรยค์อมพิวเตอร ์พบอัตราการเต้นของหัวใจอยูท่ี ่60 ± 8 ครัง้ต่อนาท ีสำ�หรบัการศึกษาของ Adile et al.19 พบวา่กลุ่ม
ทีไ่ด้รบั metoprolol 50 มิลลิกรมั ก่อนทำ�การเอกซเรยค์อมพิวเตอรเ์ป็นเวลา 2 วนั พบอัตราการเต้นของหัวใจอยู่ที ่63.2 ± 1.4 ครัง้ต่อ
นาท ีสำ�หรบัการศึกษาน้ีพบวา่ กลุ่มทีไ่ด้รบั metoprolol 200 มิลลิกรมั นาน 1 ชัว่โมง อัตราการเต้นของหัวใจอยู่ที ่61.67 ± 6.5 ครัง้ต่อ
นาท ีพบว่าอัตราการเต้นของหัวใจแตกต่างกันเพียงเล็กน้อย แสดงให้เห็นว่า ไม่มีความจำ�เปน็ทีจ่ะต้องให้ยาผู้เขา้รบัการทำ�เอกซเรย์
คอมพิวเตอรก์ลับไปกินก่อน แต่สามารถให้วันที่ทำ�เอกซเรย์คอมพิวเตอรไ์ด้เลย แต่ต้องได้รบัปรมิาณยาที่เหมาะสมเพ่ือให้อัตรา
การเต้นของหัวใจอยู่ในเกณฑท์ีดี่
	 เม่ือศึกษาถึงระยะเวลาหลังจากได้รบั ivabradine พบวา่จากการศึกษาของ Muster et al. 20 กลุ่มทีไ่ด้รบั bisoplol 10 มิลลิกรมั 
เทยีบกับกลุ่มทีไ่ด้รบั bisopolol 10 มิลลิกรมั รว่มกับ ivabradine 7.5 มิลลิกรมั เม่ือติดตามอัตราการลดลงของการเต้นของหัวใจ
ที ่1 ชัว่โมงพบวา่ทัง้ 2 กลุ่มไม่ต่างกัน ซึง่เหมือนกับการศึกษาน้ีทีว่ัดอัตราการลดลงของอัตราการเต้นของหัวใจที ่1 ชัว่โมง พบวา่ทัง้ 
3 กลุ่ม ไม่แตกต่างกัน p-value = 0.067 แต่อย่างไรก็ตามอัตราการเต้นของหัวใจในการศึกษาน้ีพบว่าอยู่ในเกณฑ์ที่เหมาะสมคือ 
น้อยกวา่ 65 ครัง้ต่อนาท ีสูงถึง รอ้ยละ 95.83 ในกลุ่มทีไ่ด้รบั ivabradine 5 มิลลิกรมั รว่มด้วย ซึง่สูงกวา่อีก 2 กลุ่ม

ตัวอย่างภาพทีไ่ม่สามารถแปลผลได้
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เปน็เหตุผลทีท่ำ�ให้กลุ่มทีไ่ด้รบั ivabradine 5 มิลลิกรมั สามารถ
ประเมินหลอดเลือดหัวใจตีบได้ดีกว่ากลุ่มอ่ืน นอกจากน้ียัง
สามารถกำ�หนดชว่งเวลาในการทำ�เอกซเรย์คอมพิวเตอรห์ลัง
กินยาว่าสามารถนำ�ผู้เข้ารว่มวจิัยมาตรวจหลังกินยาไปแล้ว 
1 ชัว่โมงได้เลย ไม่มีความจำ�เป็นต้องรอต่ออีก จนถึง 2 ชัว่โมง
เหมือนทีก่ล่าวในการศึกษาของ Muster et al. 20และ Pichler 
et al.18 เพ่ือลดอัตราการรอคอยของผู้เข้ารว่มวจิยั 
	 คุณภาพของภาพเอกซเรย์คอมพิวเตอรใ์นการศึกษาน้ีพบวา่ 
กลุ่มทีไ่ด้รบั metoprolol 200 มิลลิกรมั รว่มกับ ivabradine 
5 มิลลิกรมั มีคุณภาพของภาพดีทีสุ่ดเน่ืองจาก อัตราการเต้น
ของหัวใจในกลุ่มน้ีอยู่ที่ 58.67±5.04 ครัง้ต่อนาที ซึ่งต่ำ�กว่า
ทุกกลุ่มการศึกษา คล้ายกับการศึกษาของ Patel et al.21 ที่
พบวา่กลุ่มทีไ่ด้รบั ivabradine อัตราการเต้นของหัวใจอยูท่ี ่
60±4 คุณภาพของภาพดีกวา่กลุ่มอ่ืน นอกจากน้ีจะพบวา่จุด
สำ�คัญทีอ่าจแปลผลได้ไม่ถูกต้องเม่ือหัวใจเต้นเรว็คือ middle 
RCA ดังแสดงในการศึกษาน้ีและการศึกษาของ Patel et al.21

	 ในด้านความปลอดภัยพบว่า กลุ่มที่ได้รบั metoprolol 
200 มิลลิกรมั รว่มกับ ivabradine 5 มิลลิกรมั มีผู้เข้ารว่ม
การวจิยั 2 คนทีอั่ตราการเต้นของหัวใจอยู่ที ่48 ครัง้ต่อนาท ี
ซึง่ต่ำ�กว่า 50 ครัง้ต่อนาที แต่ไม่พบว่ามีความดันสูงสุดขณะ
หัวใจบบีตัวทีต่่ำ�กวา่ 90 มิลลิเมตรปรอท และไม่พบความผิดปกติ
อ่ืน ๆ เชน่ อาการเวยีนศีรษะ อาการผิดปกติทางสายตา
	 ดังน้ันในการศึกษาน้ีแสดงให้เห็นกวา่การลดอัตราการเต้น
ของหัวใจให้ต่ำ�ลง จะทำ�ให้ได้ภาพเอกซเรย์ที่สามารถแปลผล
ได้อย่างชดัเจน โดยเฉพาะในกลุ่มทีไ่ด้ ivabradine รว่มด้วย
เน่ืองจากสามารถลดอัตราการเต้นของหัวใจได้มากทีสุ่ด

ข้อจำ�กัดของการศึกษา
	 การศึกษาน้ีมีจำ�นวนผู้เขา้รว่มการศึกษาจำ�นวนไม่มาก ทำ�ให้
พบว่ามีผู้เข้ารว่มวจิยัเพียงแค่ 2 ราย ที่มีผลข้างเคียงจากยา 
ดังน้ันจงึมีความจำ�เปน็ในการเพ่ิมจำ�นวนผู้เขา้รว่มการศึกษาใน
ครัง้หน้าเพ่ือติดตามผลข้างเคียงทีเ่หมาะสมต่อไป และในการ
ศึกษาน้ีผู้เขา้รว่มคือกลุ่มทีไ่ม่เคยได้รบัยา beta blocker และ 
ivabradine มาก่อน ในอนาคต ควรมีการศึกษาในกลุ่มทีไ่ด้รบั
ยา betablocker เป็นประจำ�แล้วให้ ivabradine ปรมิาณที่
แตกต่างกันเข้าไปเพ่ือศึกษาถึงการลดลงของอัตราการเต้น
ของหัวใจ และนำ�ผลมาปรบัใชใ้ห้เหมาะสมก่อนมาทำ�เอกซเรย์
คอมพิวเตอร์

บทสรุป
	 ทัง้สามกลุ่มการศึกษาพบวา่สามารถลดอัตราการเต้นของ
หัวใจขณะเอกซเรย์คอมพิวเตอรล์งได้ และพบว่ากลุ่มที่ได้รบั 
ivabradine 5 มิลลิกรมั รว่มด้วย สามารถลดอัตราการเต้นของ
หัวใจได้มากทีสุ่ด ส่งผลให้ได้คุณภาพของภาพรงัสีทีดี่ สามารถ
ประเมินการตีบของหลอดเลือดแดงได้ดีทีสุ่ด
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