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บทคัดย่อ 
โรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดในประเทศไทยมีแนวโน้มเพิ่มขึ้น ยา alteplase เป็นยาละลายลิ่มเลือดที่ถูกข้ึน

ทะเบียนส าหรับการรักษาโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน กรณีที่เริ่มมีอาการไม่เกิน 3-4.5 ชั่วโมง การศึกษานี้มี
วัตถุประสงค์เพื่อศึกษาผลลัพธ์ทางคลินิกจากการใช้ยา alteplase ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน 
การศึกษานี้เป็นการศึกษาย้อนหลังแบบไปข้างหน้าในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่เข้ารับการรักษา ณ 
โรงพยาบาลน่าน ระหว่างเดือนมกราคม พ.ศ. 2555 ถึงเดือนธันวาคม พ.ศ. 2562 โดยมีผู้ป่วยที่เข้าเกณฑ์จ านวน 246 ราย 
แบ่งเป็นกลุ่มที่ได้รับยา alteplase 142 ราย และไม่ได้ยา alteplase 104 ราย ผลการศึกษาพบว่าที่ 24 ชั่วโมง ร้อยละ 
48.94 ในกลุ่มที่ได้ยา alteplase มีผลลัพธ์ที่ดีกว่า (คะแนน NIHSS ลดลงมากกว่าหรือเท่ากับ 4 คะแนน) เมื่อเปรียบเทียบ
กับร้อยละ 26.51 ในกลุ่มที่ไม่ได้รับยา alteplase [OR 2.66 (95%CI 1.48-4.97, p-value =0.001)] เมื่อติดตามที่ 1, 3 
และ 6 เดือน พบว่ากลุ่มที่ได้รับยา alteplase เกิดผลลัพธ์ที่ดี (Barthel index มากกว่าหรือเท่ากับ  95 คะแนน)  
ไม่แตกต่างจากกลุ่มที่ไม่ได้ยา alteplase [OR 1.69 (95%CI 0.88-3.23, p-value =0.140), OR 1.54 (95%CI 0.71-
3.38, p-value =0.322), OR 2.14 (95%CI 0.93-4.93, p-value =0.091) ตามล าดับ] แต่จ านวนผู้ป่วยที่ได้ยา alteplase 
มี Modified Rankin Scale 0-1 ขณะจ าหน่ายออกจากโรงพยาบาลมากกว่ากลุ่มที่ไม่ได้ยา alteplase อย่างมีนัยส าคัญ
ทางสถิติ [OR 3.56 (95%CI 1.85-6.84), p-value =0.000] ส่วนผลข้างเคียงพบว่ากลุ่มที่ได้ยา alteplase เกิดเลือดออก
ในสมองมากกว่ากลุ่มที่ไม่ได้ยา alteplase อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (ร้อยละ 19.01 และร้อยละ 2.88 ตามล าดับ) [OR 
7.90 (95% CI 2.33-26.84, p-value =0.000)] ดังนั้นการรักษาด้วยยา alteplase ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาด
เลือดเฉียบพลันสามารถลดความรุนแรงของโรคและความพิการของผู้ป่วยได้ อย่างไรก็ตามควรเฝ้าระวังการเกิดเลือดออก
ในสมองอย่างใกล้ชิด  
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ABSTRACT  

The trend of ischemic stroke in Thailand has increased. Alteplase is registered as a thrombolytic agent 

for the treatment of acute ischemic stroke, in case of an onset of symptoms  is not more than 3-4.5 hours. This 

study aimed to determine the clinical outcomes of alteplase in acute ischemic stroke patients. This study was a 

retrospective cohort study that was conducted among acute ischemic stroke patients admitted at Nan hospital 

between January 2012 and December 2019. A total of 246 patients were included. There were classified to one 

hundred and forty-two patients were in alteplase group and 104 patients were not received alteplase . The 

results showed that at 24 hours, 48.94% of patients in alteplase group had a favorable outcome (NIHSS score 

was declined greater than or equal to 4 points) compared with 26.51% in patients without alteplase [OR 2.66 

(95%CI 1.48-4.97), p-value = 0.001]. When followed up at 1, 3 and 6 months the results showed that good 

clinical outcomes (Barthel index was greater than or equal to 95 points) did not significantly different between 

the alteplase and non-alteplase groups [OR 1.69 (95%CI 0.88-3.23), p-value=0.140, OR 1.54 (95%CI 0.71-3.38), 

p-value=0.322 and OR 2.14 (95%CI 0.93-4.93), p-value=0.091), respectively]. But the number of patients treated 

with alteplase who had Modified Rankin Scale 0-1 at discharge was significantly higher than those treated 

without alteplase [OR 3.40 (95%CI 1.76-6.54, p-value =0.000)]. In terms of side effect, the percentage of 

intracerebral hemorrhage was higher in alteplase group (19.01%) than non-alteplase group treated (2.88%), 

statistically significant [OR 7.90 (95% CI 2.33-26.84, p-value =0.000)]. Therefore, alteplase in acute ischemic 

stroke patients could reduce severity and disability of the patients . However, intracerebral hemorrhage should 

be closely monitored. 

 

Keywords: acute ischemic stroke, fibrinolytic agent, good clinical outcome, symptomatic  intracranial 

hemorrhage 
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บทน า  
โรคหลอดเลือดสมอง (stroke) เป็นโรคที่มีความ

ผิดปกติของระบบประสาทแบบทันทีทันใด และมีอาการ
แสดงนานกว่า 24 ชั่วโมง1 ส่งผลให้เกิดความเสียหายต่อ
เนื้อสมองและการท างานของระบบประสาท โรคหลอด
เลือดสมองแบ่งออกเป็น 2 ประเภทคือ โรคหลอดเลือด
สมองขาดเลือด (ischemic stroke) และโรคหลอดเลือด
สมองที่เกิดจากภาวะเลือดออก (hemorrhagic stroke)2  
ปัจจุบันพบว่าอุบัติการณ์การเกิดโรคหลอดเลือดสมองใน
ประเทศไทยมีแนวโน้มเพิ่มสูงขึ้นอย่างต่อเนื่อง (451.39 
คนต่อประชากร 1 แสนคน ในปี พ.ศ. 2559, 467.46 คน
ต่อประชากร 1 แสนคน ในปี พ.ศ. 2560 และ 506.20 คน
ต่อประชากร 1 แสนคน ในปี พ.ศ. 2561)3 ยาที่มีบทบาท
ส าคัญส าหรับการรักษาโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดใน
ระยะเฉียบพลันคือ ยา alteplase ซึ่งเป็นยาละลายลิ่ม
เลือด (fibrinolytic agent) ที่แนวทางการรักษาโรคหลอด
เลือดสมองขาดเลือดระยะเฉียบพลันของประ เทศ
สหรัฐอเมริกา ค.ศ. 20194 แนะน าให้ใช้เป็นล าดับแรก เมื่อ
ผู้ป่วยเกิดความผิดปกติของระบบประสาทอย่างทันทีทันใด 
เช่น แขนขาอ่อนแรงครึ่งซีก พูดไม่ชัด ปากเบี้ยว เดินเซ 
ทรงตัวไม่ได้ เวียนศีรษะเฉียบพลัน หรือมองเห็นภาพซ้อน
อย่างเฉียบพลัน ภายในเวลาไม่เกิน 4.5 ชั่วโมงหลังมีอาการ 
และได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด
เฉียบพลันด้วยผลภาพถ่ายสมองจากเครื่องเอ็กซเรย์
คอมพิวเตอร์ (Computerized Tomography scan; CT 
scan) และไม่มีข้อห้ามใช้ยา alteplase โดยขนาดยาที่ใช้
คือ 0.9 มก./กก. ขนาดยาสูงสุดไม่เกิน 90 มก. บริหารยา
ทางหลอดเลือดด า โดยแนะน าให้ท า CT scan สมองซ้ า
ภายหลังได้รับยา alteplase 24 ชั่วโมง1 เป้าหมายของ
การให้ยาเพื่อให้เลือดไหลเวียนมาเลี้ยงสมองบริเวณที่มี
การขาดเลือดได้ในระยะเวลาอันรวดเร็วและช่วยลดความ
เสียหายต่อเนื้อสมองและลดความทุพพลภาพในระยะยาว 
ซึ ่งการศึกษาในอดีต5,6 พบว่าการใช้ยา alteplase ใน
ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน ส่งผลให้

เกิดความทุพพลภาพจากโรคน้อยกว่าการไม่ได้รับยาเมื่อ
ประเมินผู้ป่วยภายหลังจากได้รับการรักษาเป็นเวลาอย่าง
น้อย 3 เดือน โดยเกณฑ์ประเมินความทุพพลภาพที่ใช้
ได้แก่ Modified Rankin Scale (mRs) และ The Barthel 
Index of activities daily living scale (Barthel Index) 

อย่างไรก็ตาม ข้อมูลจากหลายการศึกษายังรายงานว่าการ
ใช้ยา alteplase อาจท าให้เกิดอาการไม่พึงประสงค์ที่
ส าคัญ ได้แก่ ภาวะเลือดออกในสมอง ดังนั้นควรถ่ายภาพ 
CT scan สมองซ้ าที่ 24 ชั่วโมงภายหลังได้รับยา alteplase 
และก่อนเริ่มบริหารยาต้านเกล็ดเลือด4  โดยปัจจัยหลาย
ประการสามารถส่งผลต่อผลลัพธ์จากยาทั้งในด้านผลดีจาก
การใช้ยาและอาการไม่พึงประสงค์ เช่น ระดับความรุนแรง
ของโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด รวมทั้งระยะเวลาตั้งแต่
ผู้ป่วยแสดงอาการของโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด
จนกระทั่งได้รับการรักษาก็เป็นปัจจัยส าคัญประการหนึ่ง 
เนื่องจากระยะเวลาหลังเกิดอาการยิ่งนานอาจส่งผลให้
ผลลัพธ์ของการรักษาแย่ลง ดังนั้นปัจจุบันในประเทศไทย
จึงมีการจัดตั้งทีม “stroke fast track” เพื่อดูแลผู้ป่วยโรค
หลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันให้มีประสิทธิภาพ
เพิ่มข้ึน 

ทั้งนี้ โรงพยาบาลน่านได้มีการพัฒนาแนวทาง 
stroke fast track ส าหรับดูแลผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมอง
ขาดเลือดเฉียบพลันเช่นเดียวกัน จึงมีผู้ป่วยที่ต้องได้รับการ
รักษาด้วยยา alteplase เป็นจ านวนมาก ประกอบกับ
ข้อมูลเกี่ยวกับผลลัพธ์การรักษาด้วยยา alteplase ใน
ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันในประเทศ
ไทยยังมีอยู่จ ากัดโดยเฉพาะในโรงพยาบาลระดับตติยภูมิ 
นอกจากนี้การศึกษาก่อนหน้าส่วนใหญ่ศึกษาถึงผลลัพธ์
จากการใช้ยา alteplase โดยไม่มีการเปรียบเทียบกับกลุ่ม
ที่ไม่ได้รับยา alteplase แต่ได้รับเพียงยามาตรฐานส าหรับ
การรักษา5,6  ดังนั้นงานวิจัยนี้จึงมีวัตถุประสงค์เพื่อศึกษา
ผลลัพธ์ทางคลินิกจากการรักษาด้วยยา alteplase ใน
ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน ณ 
โรงพยาบาลน่านซึ่งเป็นโรงพยาบาลระดับทุติยภูมิ โดยคาด
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ว่าผลการศึกษาที่ได้จะสามารถน าไปใช้เป็นข้อมูลเบื้องต้น
ส าหรับพัฒนาแนวทางการดูแลผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมอง
ขาดเลือดเฉียบพลันต่อไป 

 

นิยามศัพท ์
 

ผลลัพธ์ทางคลินิก (clinical outcome) ประกอบไปด้วย 
1) ผลลัพธ์ที่ดี (good outcome) จ าแนกเป็น 
ผลลัพธ์ที่ดีหลัก หมายถึง การมีระดับความรุนแรง

ของโรคหลอดเลือดสมองลดลง โดยประเมินตามเกณฑ์ 
National Institute of Health Stroke Scale หรือ 
NIHSS7,9 ลดลงมากกว่าหรือเท่ากับ 4 คะแนน ภายใน 24 
ชั่วโมงแรกของการนอนโรงพยาบาล 

ผลลัพธ์ที่ดีรอง หมายถึง การมีคะแนนประเมิน
ระดับความทุพพลภาพตามเกณฑ์ของ mRs อยู่ในช่วง 0-1 
ณ วันที่จ าหน่ายออกจากโรงพยาบาล8-10 หรือ คะแนน
ประเมินระดับความทุพพลภาพตามเกณฑ์ของ Barthel 
Index มากกว่าหรือเท่ากับ 9510,11 หลังผู้ป่วยถูกจ าหน่าย
ออกจากโรงพยาบาลที่ระยะเวลา 1, 3 และ 6 เดือน  

2) ภาวะเลือดออก หมายถึง การเกิดเลือดออกใน
สมองหรือส่วนอ่ืน ๆ ของร่างกายภายใน 14 วันหลังจาก
ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด
เฉียบพลัน โดยภาวะเลือดออกซึ่งมีความส าคัญในทาง
คลินิก ได้แก่ ภาวะเลือดออกในสมองที่แสดงอาการ 
( symptomatic intracranial hemorrhage; sICH)  โ ด ย
ในงานวิจัยนี้ใช้นิยามของ sICH โดยอ้างอิงตามการศึกษา 
The European Cooperative Acute Stroke Study III 
(ECASS III)8 ซึ่งนิยามไว้ว่า sICH ได้แก่ การเกิดภาวะ
เลือดออกในสมองที่ส่งผลให้ผู้ป่วยมีอาการทางระบบ
ประสาทที่แย่ลง โดยมีคะแนน NIHSS เพิ่มข้ึนมากกว่าหรือ
เท่ากับ 4 คะแนน หรือท าให้ผู้ป่วยเสียชีวิต ร่วมกับมี CT 
scan ซ้ า หลังการรักษาพบการเกิดภาวะเลือดออกในสมอง 
ส่วนภาวะเลือดออกบริเวณอื่นของร่างกายนอกเหนือจาก
ในกะโหลกศีรษะซึ่งมีความรุนแรง ได้แก่ ภาวะเลือดออก
ที ่ส ่งผลให ้ผู ้ป ่วยเส ียช ีว ิต และ/หร ือ ส ่งผลให้ระด ับ

ฮีโมโกลบิน (hemoglobin; Hb) ลดลงมากกว่าหรือเท่ากับ 
2 กรัม/ดล. หรือท าให้ผู้ ป่วยต้องได้รับเลือดทดแทน
มากกว่าหรือเท่ากับ 2 ยูนิต12 โดยการศึกษานี้จะติดตาม
การเกิดภาวะเลือดออกในช่วง 14 วัน ภายหลังจากได้รับ
การวินิจฉัย 

 

วิธีการศึกษา 
 

รูปแบบการศึกษา 
งานวิจัยนี้มีรูปแบบการศึกษาแบบเก็บข้อมูล

ย้อนหลังแบบไปข้างหน้า (retrospective cohort study) 
ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่เข้า
นอนรักษาตัวแบบผู้ป่วยใน ณ โรงพยาบาลน่าน ตั้งแต่วันที่ 
1 มกราคม พ.ศ. 2555 ถึง วันที่ 31 ธันวาคม พ.ศ. 2562 
โดยรวบรวมข้อมูลจากเวชระเบียนผู้ป่วยนอก เวชระเบียน
ผู้ป่วยใน และฐานข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์ ทั้งนี้งานวิจัยนี้ได้
ผ่านการอนุมัติจากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยใน
มนุษย์  โรงพยาบาลน่าน ( เลขที่ โครงการวิจัย  REC 
No.100/2564) และมหาวิทยาลัยศิลปากร ( เลขที่
โครงการวิจัย REC 63.0924-096-4537) 
 

ประชากรและกลุ่มตัวอย่าง 
งานวิจัยนี้ศึกษาในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาด

เลือดเฉียบพลันที่ เข้านอนรักษาตัวแบบผู้ป่วยใน ณ 
โรงพยาบาลน่านที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคหลอดเลือด
สมองขาดเลือด โดยมีเกณฑ์การคัดผู้ป่วยเข้าร่วมการศึกษา 
(inclusion criteria) ดังนี้ 1) ผู้ป่วยที่มีอายุ 18 ปีขึ้นไป 2) 
ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด
เฉียบพลัน และ 3) เข้ารับการรักษาตัวแบบผู้ป่วยในด้วย
สาเหตุ เนื่ องมาจากโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด
เฉียบพลัน ณ โรงพยาบาลน่าน ส่วนเกณฑ์การคัดผู้ป่วย
ออกจากการศึกษา (exclusion criteria) ได้แก่ 1) ผู้ป่วยที่
ได้รับการวินิจฉัยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดชั่วคราว 
(transient ischemic attack) 2) ผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉยั
ว่าเป็นโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่มีคะแนน 
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NIHSS แรกรับน้อยกว่า 4 และ 3) ผู้ป่วยที่ไม่สามารถ
สืบค้นข้อมูลผลการรักษาที่จ าเป็นได้ครบถ้วน 

จากผลการศึกษาของงานวิจัย The National 
Institute of Neurological Disorders and Stroke rt-PA 
Stroke Study Group (NINDS)7 ที่พบว่ายา alteplase 
ลดภาวะทุพพลภาพจากโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด 
โดยผู้ป่วยที่ได้รับยา alteplase ร้อยละ 39.0 ไม่มีอาการ 
หรือมีอาการทุพพลภาพเล็กน้อย (ประเมนิจาก mRs) และ
ผู้ป่วยที่ไม่ได้รับยา alteplase เกิดผลดังกล่าวเพียงร้อยละ 
26.07 เมื่อน าข้อมูลที่ได้มาค านวณขนาดกลุ่มตัวอย่างตาม
สมการ13 ก าหนดช่วงความเชื่อมั่นที่ร้อยละ 95 ยอมรับค่า
ความคลาดเคลื่อนไม่เกินร้อยละ 5 และระดับ power ที่
ร้อยละ 80 จึงก าหนดให้จ านวนผู้ป่วยที่ได้รับยาและไม่ได้
รับยา alteplase ในการศึกษานี้มีจ านวนตัวย่างกลุ่มละ 
200 ราย และเพื่อป้องกันกรณีที่ไม่สามารถติดตามข้อมูล
ของผู้ป่วยได้อย่างต่อเนื่อง จึงค านวณขนาดตัวอย่างเพิ่ม
ร้อยละ 20 ดังนั้นขนาดตัวอย่างในการศึกษานี้ควรมีอย่าง
น้อยกลุ่มละ 220 ราย 

 

เครื่องมือที่ใช้ในการศึกษา 
1. เวชระเบียนผู้ป่วยนอก และเวชระเบียนผู้ป่วยใน 
2. แบบบันทึกข้อมูลซึ่งประกอบด้วย 1) ข้อมูล

ทั่วไป ได้แก่ อายุ เพศ โรคประจ าตัว ประวัติการได้รับยา
ต้านเกล็ดเลือด หรือยาต้านการแข็งตัวของเลือด ระดับ
น้ าตาลในเลือดก่อนได้รับการรักษา ระดับ INR ก่อนได้รับ
การรักษา ระยะเวลาตั้งแต่เริ่มมีอาการจนกระทั่งได้รับการ
รักษา การได้รับยา nicardipine ในช่วง 24 ชั่วโมงแรก
ของการนอนรักษาตัวในโรงพยาบาล ผล CT scan ก่อน
การรักษา 2) ความรุนแรงของโรคหลอดเลือดสมองขาด
เลือด โดยประเมินจากคะแนน NIHSS และระดับความ
ทุพพลภาพจากเกณฑ์ mRs และ Barthel Index ซึ่ง
ผู้ประเมินและให้คะแนน NIHSS, mRs และ Barthel 
Index ได้แก่แพทย์ผู้ให้การรักษาในหอผู้ป่วยโรคหลอด
เลือดสมองและคลินิกโรคหลอดเลือดสมอง ณ โรงพยาบาล
น่าน (NIHSS เป็นเกณฑ์ประเมินความรุนแรงของโรคหลอด

เลือดสมองเฉียบพลันโดยมีการประเมิน 11 หัวข้อในด้าน
ต่าง ๆ เช่น ระดับความรู้สึกตัว ความสามารถในการพูด 
การท าตามค าสั่ง เป็นต้น โดยมีคะแนน 0-42 คะแนน ทั้งนี้
คะแนนที่มากขึ้นหมายถึง ระดับความรุนแรงของโรคที่
เพิ่มขึ้น7 ส่วน mRs เป็นเกณฑ์ประเมินระดับความทุพพล
ภาพโดยประเมินตามความสามารถทางกายภาพและการ
ด าเนินชีวิตประจ าวัน แบ่งเป็น 6 ระดับ คะแนนที่มากขึ้น
บ่งบอกถึงระดับความทุพพลภาพที่เพิ่มขึ้น ส่วนคะแนน
เท่ากับ 0 หมายถึง ไม่มีอาการที่แสดงถึงความทุพพลภาพ 
คะแนนเท่ากับ 1 หมายถึง ไม่มีอาการของความทุพพล
ภาพรุนแรง และยังสามารถท ากิจวัตรประจ าวันได้ทุก
ประการ8 และ Barthel Index เป็นเกณฑ์ประเมินผล
ความสามารถของผู้ป่วยหลังเกิดโรคหลอดเลือดสมอง โดย
มีการประเมิน 10 หัวข้อในด้านต่าง ๆ เช่น การรับประทาน
อาหาร การอาบน้ า การสวมใส่เสื้อผ้า เป็นต้น มีคะแนน
ตั้งแต่ 0-100 คะแนน โดยคะแนนที่มากขึ้น บ่งบอกถึง
ความสามารถในการช่วยเหลือตนเองที่เพิ่มขึ้น และความ
ทุพพลภาพน้อยลง9) และ 3) ผลลัพธ์การรักษา ได้แก่ การ
เกิดผลลัพธ์ที่ดีหลังจากได้รับการรักษา การเกิดภาวะ
เลือดออก การเสียชีวิต และระยะเวลาที่นอนรักษาตัวใน
โรงพยาบาล  

 

ขั้นตอนการศึกษา  
1) คัดเลือกผู้ป่วยตามเกณฑ์การคัดเข้า 
2) จ าแนกผู้ป่วยออกเป็น 2 กลุ่มคือ ผู้ป่วยโรค

หลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่ได้รับยา alteplase 
และ ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่ไม่ได้
รับยา alteplase แต่ยังคงได้รับยามาตรฐานในการรักษา
โรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน 

3) รวบรวมข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วยจากเวชระเบียน
ผู้ป่วยนอก และเวชระเบียนผู้ป่วยใน  

4) รวบรวมข้อมูลและประเมินระดับความรุนแรง
ของโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน จากคะแนน 
NIHSS ก่อนและหลังได้รับการรักษา 24 ชั่วโมง คะแนน
ประเมิน  mRs และคะแนนประเมิน Barthel Index 
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รวมทั้งอัตราการตายจากทุกสาเหตุ และอัตราการตายจาก
โรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน 
 

การวิเคราะห์ทางสถิติ 
การวิเคราะห์ทางสถิติท าโดยใช้โปรแกรม IBM 

SPSS Statistics version 27 ใช้สถิติเชิงพรรณนาส าหรับ
รายงานผลข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วย และข้อมูลผลลัพธ์
ภายหลังจากการรักษา โดยรายงานเป็นจ านวน ร้อยละ 
ค่าเฉลี่ย หรือค่ามัธยฐาน และส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน ใช้
สถิติเชิงอนุมานเพื่อเปรียบเทียบข้อมูลเชิงปริมาณ โดยใช้
การทดสอบ Student’s t test กรณีข้อมูลมีการแจกแจง
ปกติ และใช้การทดสอบ Mann-Whitney U test กรณี
ข้อมูลแจกแจงไม่ปกติ ส าหรับการเปรียบเทียบสัดส่วนของ
ผู้ป่วยที่เกิดผลลัพธ์ที่ดีและสัดส่วนของผู้ป่วยที่เกิดภาวะ
เลือดออก ระหว่างกลุ่มที่ได้รับยา alteplase และไม่ได้รับ
ยา alteplase จะใช้ Chi-square test ในการทดสอบโดย

ก าหนดระดับนัยส าคัญที่  α = 0.05 และใช้ logistic 
regression ส าหรับการวิเคราะห์ปัจจัยที่มีผลต่อการเกิด
ผลลัพธ์จากการใช้ยา alteplase 
 

ผลการศึกษา 
จากการรวบรวมข้อมูลผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมอง

ขาดเลือดเฉียบพลันที่เข้านอนรักษาตัวแบบผู้ป่วยใน ณ 
โรงพยาบาลน่าน ตั้งแต่วันที่ 1 มกราคม พ.ศ. 2555 ถึงวันที่ 
31 ธันวาคม พ.ศ. 2562 พบว่ามีผู้ป่วยที่ผ่านเกณฑ์การคัด
เข้าจ านวน 246 ราย แบ่งเป็นผู้ป่วยที่ได้รับยา alteplase 
จ านวน 142 ราย (ร้อยละ 57.72) และผู้ป่วยที่ไม่ได้รับยา 
alteplase แต่ได้รับการรักษามาตรฐาน จ านวน 104 ราย 
(ร้อยละ 42.28) ส่วนใหญ่กลุ่มที่ได้รับยา alteplase เป็น
เพศชาย จ านวน 82 ราย (ร้อยละ 57.75) ค่ามัธยฐาน 
(median) ของอายุ 67 (57.00, 72.25) ปี น้ าหนักตัวเฉลี่ย 
(mean) 58.08 ± 12.56 กก. โรคร่วม 3 อันดับแรกได้แก่ 
โรคความดันโลหิตสูง 73 ราย (ร้อยละ 51.41) โรคหัวใจ
ห้องบนสั่นพริ้ว 31 ราย (ร้อยละ 21.83) และโรคไขมันใน
เลือดสูง 25 ราย (ร้อยละ 17.61) ค่ามัธยฐานของคะแนน 

NIHSS แรกรับเท่ากับ 10.00 (6.00, 16.00) คะแนน ผู้ป่วย
ส่วนใหญ่ (ร้อยละ 63.38) มีระดับความรุนแรงของโรค
หลอดเลือดสมองอยู่ในระดับปานกลาง (คะแนน NIHSS 
แรกรับ 5-15 ค่ามัธยฐานของระยะเวลาตั้งแต่เริ่มมีอาการ
ของโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดจนกระทั่งได้รับการ
รักษาเท่ากับ 135 (104.75,180) นาที โดยผู้ป่วยส่วนใหญ่
เข้ารับการรักษาภายใน 3 ชั่วโมงภายหลังเริ่มมีอาการ 
(ร้อยละ 76.65) ส่วนกลุ่มที่ไม่ได้รับยา alteplase ส่วนใหญ่
เป็นเพศชาย จ านวน 57 ราย (ร้อยละ 54.81) ค่ามัธยฐาน
ของอายุ 72 (63.25, 79.00) ปี น้ าหนักตัวเฉลี่ย 55.57 ± 
12.82 กก. โรคร่วม 3 อันดับแรกได้แก่ โรคความดันโลหิต
สูง 54 ราย (ร้อยละ 51.92) โรคหัวใจห้องบนสั่นพริ้ว 20 
ราย (ร้อยละ 19.23) และโรคเบาหวาน 18 ราย (ร้อยละ 
17.31) ค่ามัธยฐานของคะแนน NIHSS แรกรับ 8.50 
(6.00, 14.75) คะแนน ผู้ป่วยส่วนใหญ่ (ร้อยละ 70.19) มี
ระดับความรุนแรงของโรคหลอดเลือดสมองอยู่ในระดับ
ปานกลาง ค่ามัธยฐานของระยะเวลาตั้งแต่เริ่มมีอาการของ
โรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดจนกระทั่งได้รับการรักษา 
570 ± (216.50, 1320) นาที โดยร้อยละ 71.15 เป็นผู้ป่วย
ที่เข้ารับการรักษาหลังเริ่มมีอาการนานกว่า 4.5 ชั่วโมง 
(ตารางที่ 1) 

ผลการศึกษาพบว่า กลุ่มที่ได้รับยา alteplase มี
คะแนนประเมินอาการทางระบบประสาท NIHSS score 
ลดลงมากกว่า 4 คะแนน ใน 24 ชั่วโมง มากกว่ากลุ่มที่
ไม่ได้รับยา alteplase อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (ร้อยละ 
48.94 และ ร้อยละ 26.51 ตามล าดับ) โดยมีค่า Odd 
ratio (OR) เท่ากับ 2.66 (95% confidence interval (CI) 
1.48-4.79, p-value = 0.001)) ในส่วนของการประเมิน
ระดับความพิการในผู้ ป่ วยโรคหลอดเลือดสมองที่
ระยะเวลา 1, 3 และ 6 เดือนหลังถูกจ าหน่ายออกจาก
โรงพยาบาล ซึ่งประเมินโดยใช้เกณฑ์คะแนน Barthel 
Index ที่มากกว่าหรือเท่ากับ 95 พบว่ากลุ่มที่ได้รับยา 
alteplase มีจ านวนผู้ป่วยที่มี Barthel Index มากกว่า
หรือเท่ากับ 95 ไม่แตกต่างจากกลุ่มที่ไม่ได้รับยา [OR 
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ตารางที่ 1 ข้อมูลทั่วไปและข้อมูลคุณลักษณะส่วนบุคคลของผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน (จ านวน 246 
ราย)   

ข้อมูลท่ัวไป กลุ่มที่ได้รับยา alteplase  
[จ านวน (ร้อยละ)] 

กลุ่มที่ไม่ได้รับยา alteplase  
[จ านวน (ร้อยละ)] 

p-value  

อายุ (Median (IQR), ปี) 67 (57.00,72.25) 72 (63.25,79.00) 0.049 
อายุ ≥ 80  27 (19.01) 21 (20.19) 0.818 

เพศชาย (ร้อยละ) 82 (57.75) 57 (54.81) 0.646 
น้ าหนักตัว (Mean ± SD, กิโลกรัม) 58.08 ± 12.56 55.57 ± 12.82 0.131 
โรคประจ าตัว     

โรคความดันโลหิตสูง  73 (51.41) 54 (51.92) 0.936 
โรคหัวใจห้องบนสั่นพริ้ว  31 (21.83) 20 (19.23) 0.619 
โรคไขมันในเลือดสูง 25 (17.61) 17 (16.35) 0.795 
โรคเบาหวาน  10 (7.04) 18 (17.31) 0.012 
โรคหลอดเลือดหัวใจ  5 (3.52) 2 (1.92) 0.456 

ประวัติโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด       
ในช่วง 1 ปีก่อนหน้า  

6 (4.22) 15 (14.42) 0.005 

มีประวัติใช้ยาต้านเกล็ดเลือด หรือ 
ยาต้านการแข็งตัวของเลือดมาก่อน  

23 (16.20) 23 (22.12) 0.240 

ประวัติการสูบบุหรี่  12 (8.45) 13 (12.50) 0.175 
ระดับความดันโลหิตแรกรับ  
(Mean ± SD, มม.ปรอท) 

   

Systolic blood pressure 146.63 ± 27.23 150.28 ± 24.19 0.278 
Diastolic blood pressure 86.17 ±16.99 85.86 ± 16.08 0.884 

ได้รับยา nicardipine ใน 24 ชั่วโมง 20 (14.08) 4 (3.85) 0.008 
ค่า INR แรกรับ (Mean ± SD) 1.06 ± 0.20 1.08 ± 0.21 0.378 

≥ 1.2  13 (9.15) 8 (7.69) 0.987 
ระดับน้ าตาลในเลือดแรกรับ  
(Mean ± SD, มก./ดล.) 

124.04 ±39.56 123.72 ± 43.64 0.952 

≥ 180 มก./ดล.  13 (9.15) 8 (7.69) 0.685 
NIHSS แรกรับ (Median (IQR), คะแนน) 10.00 (6.00, 16.00) 8.50 (6.00, 14.75) 0.179 

≥ 16  39 (27.46) 22 (21.15) 0.257 
ผล CT ก่อนการรักษาพบการเปลี่ยนแปลง 
ของเนื้อเยื่อสมองเนื่องจากการขาดเลือด  

75 (52.82) 72 (69.23) 0.010 

ระยะเวลาตั้งแต่เริ่มมีอาการจนได้รับการ
รักษา (Median (IQR), นาที)                                                            

135 (104.75, 180.00) 570 (216.25, 1320.00) 0.000 

ระยะเวลาที่นอนรักษาตัวในโรงพยาบาล 
(Median (IQR), วัน) 

6 (5, 9) 5 (4.00, 8.75) 0.008 

ค าย่อ: SD = Standard deviation, IQR = Interquartile range  มม.ปรอท = มิลลิเมตรปรอท, มก./ดล. = มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร, NIHSS = 
National Institute of Health Stroke Scale, CT = Computerized tomography, INR = International Normalized Ratio 
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เท่ากับ 1.69 (95%CI 0.88-3.23), p-value = 0.140 ที่
ระยะเวลา 1 เดือน, OR เท่ากับ 1.54 (95%CI 0.71-3.38), 
p-value = 0.322 ที่ระยะเวลา 3 เดือน หลังผู้ป่วยถูก
จ าหน่ายออกจากโรงพยาบาล และ OR เท่ากับ 2.14 
(95%CI 0.93-4.93), p-value = 0.091 ที่ระยะเวลา 6 
เดือน หลังผู้ป่วยถูกจ าหน่ายออกจากโรงพยาบาล ซึ่งมี
การศึกษาว่าคะแนน Barthel Index ที่มากกว่าหรือเท่ากับ 
95 คะแนน จะมีความเทียบเคียงกับคะแนนประเมิน mRs 
ที่ 0-1 คะแนน อย่างไรก็ตามขณะได้รับการจ าหน่ายออก
จากโรงพยาบาล กลุ่มที่ได้รับยา alteplase มีคะแนน mRs 

อยู่ในช่วง 0-1 มากกว่ากลุ่มที่ไม่ได้รับยา alteplase อย่าง
มีนัยส าคัญทางสถิติ (ร้อยละ 59.62 และร้อยละ 30.30 
ตามล าดับ) โดยมีค่า OR เท่ากับ 3.40 (95%CI 1.76-
6.54), p-value =0.000 ส่วนอัตราการตายจากทุกสาเหตุ 
ภายในระยะเวลา 1 เดือน 2 เดือน และ 3 เดือน รวมทั้ง
อัตราการตายจากโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด
เฉียบพลันพบว่า กลุ่มที่ได้รับยา alteplase มีอัตราการ
ตายไม่ต่างจากกลุ่มที่ได้รับการรักษาตามมาตรฐานโดย
ไม่ได้รับยา alteplase (ตารางที่ 2) 

 
ตารางที่ 2 ผลลัพธ์ทางคลินิกหลังได้รับการรักษาในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน 

ผลลัพธ์ทางคลินิก กลุ่มที่ได้ alteplase  

n/N (ร้อยละ) 

กลุ่มที่ไม่ได้ alteplase  

n/N (ร้อยละ) 

OR (95% CI) p-value* 

ผลลัพธ์ที่ดี      

ผลลัพธ์หลัก                                             
NIHSS ลดลง ≥ 4 คะแนน ใน 
24 ชม. 

69/141 (48.94) 

 

22/83 (26.51) 2.66 (1.48-4.79) 

 

0.001 

ผลลัพธ์รอง                                           
Barthel index ≥ 95 คะแนน       

ที่ 1 เดือน                                 
ที่ 3 เดือน                              
ที่ 6 เดือน 

mRs 0-1   
ณ เวลาที่จ าหน่ายผู้ป่วย 
ออกจากโรงพยาบาล 

 
 
43/72 (59.72) 
41/59 (69.49) 
50/64 (78.13) 
 
62/104 (59.62) 

 
 
36/77 (46.75) 
31/52 (59.62) 
30/48 (62.50) 
 
20/66 (30.30) 

 
 
1.69 (0.88--3.23) 
1.54 (0.71--3.38) 
2.14 (0.93-4.93) 
 
3.40 (1.76-6.54) 

 
 
0.140           
0.322   
0.091 
 
0.000 

อัตราการตายจากทุกสาเหตุ 
ภายใน 1 เดือน 
ภายใน 3 เดือน 
ภายใน 6 เดือน  

 
15/142 (10.56) 
18/142 (12.67) 
14/61 (22.95) 

 
11/104 (10.58) 
13/104 (12.50) 
18/83 (21.69) 

 
0.99 (0.44-2.27) 
1.02 (0.47-2.18) 
0.93 (0.42-2.05) 

 
1.000 
1.000 
1.000 

อัตราการตายจากโรคหลอดเลือด
สมองขาดเลือดเฉียบพลัน  

6/82 (7.32) 8/60 (13.34) 0.51 (0.16-1.57) 0.265 

หมายเหตุ:  * วิเคราะห์ด้วยการทดสอบ Chi-square test          
ค าย่อ: OR= Odd ratio, NIHSS = National Institute of Health Stroke Scale, mRs = Modified Rankin Scale 
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เมื่อศึกษาการเกิดภาวะเลือดออกในระยะเวลา 14 
วัน หลังได้รับการรักษาโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด
เฉียบพลัน พบว่ากลุ่มที่ได้รับยา alteplase เกิดภาวะ
เลือดออกทุกชนิดมากกว่ากลุ่มที่ไม่ได้รับยา alteplase 
อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (ร้อยละ 23.24 และร้อยละ 6.73 
ตามล าดับ) โดยมีค่า OR เท่ากับ 4.20 (95%CI 1.61-8.06, 
p-value=0.001) เช่นเดียวกับการเกิดภาวะเลือดออกใน
สมองทุกชนิด และการเกิดภาวะเลือดออกในสมองที่แสดง
อาการ (ตารางที่ 3) 
 

อภิปรายผลการศึกษา  
Alteplase เป็นยาสลายลิ่มเลือดที่แนวทางการ

รักษาโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดระยะเฉียบพลัน
แนะน าให้ใช้ในผู้ป่วยกลุ่มดังกล่าวที่มีอาการของโรคไม่เกิด 
3-4.5 ชั่วโมงและไม่มีข้อห้ามใช้ เนื่องจากประสิทธิภาพ
ของยาจะลดลงตามระยะเวลาหลังเกิดอาการที่เพิ่มขึ้น 
อย่างไรก็ตามการใช้ยาอาจเพิ่มความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะ
เลือดออกในสมองหรือภาวะเลือดออกในบริเวณอ่ืนของ
ร่างกายได้ ดังนั้นจึงควรติดตามการรักษาอย่างใกล้ชิด ทั้ง
ประเด็นของผลลัพธ์ที่ดีและการเกิดภาวะเลือดออกจาก
การใช้ยา4 

งานวิจัยที่ศึกษาผลลัพธ์ของการใช้ยา alteplase 
ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดระยะเฉียบพลัน 
เช ่นการศ ึกษา  NINDS Study Group7 ที ่ศ ึกษาถ ึง
ประสิทธิภาพของยา alteplase ขนาด 0.9 มก./กก. ใน
ผู ้ป ่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเล ือดเฉียบพลันที ่มี
อาการของโรคไม่เกิน 180 นาที ผลการศึกษาพบว่าการ
เกิดผลลัพธ์ที่ดีจากการรักษาที่ 24 ชั่วโมง ไม่แตกต่างกัน
ระหว่างผู้ป่วยที่ ได้รับยา alteplase และไม่ได้รับยา 
alteplase (ประเมินจากการมีคะแนน NIHSS ลดลง
มากกว่าหรือเท่ากับ 4 คะแนน หรือมีการฟื้นฟูของระบบ
ประสาทอย่างสมบูรณ์ (complete resolution) แต่พบว่า
ที่ระยะเวลา 90 วันหลังถูกวินิจฉัยว่าเป็นโรคหลอดเลือด
สมองขาดเลือด กลุ่มที่ได้รับ alteplase เกิดผลลัพธ์ที่ดี
จากการรักษามากกว่ากลุ่มที่ไม่ได้รับยา alteplase อย่างมี
นัยส าคัญทางสถิติ (OR เท่ากับ 1.7 (95% CI 1.2-2.6, p-
value= 0.008)) โดยผลลัพธ์ที่ดีจากการรักษาที่ระยะเวลา 
90 วันประเมินจาก Global outcome ได้แก่การที่มีคะแนน 
NIHSS น้อยกว่าหรือเท่ากับ 1, Barthel index 95-100, 
mRs น้อยกว่าหรือเท่ากับ 1 และ Glasgow outcome 
scale เท่ากับ 1 , การศึกษา ECASS III โดย Hacke W. และ
คณะ8 ที่ศึกษาผลของยา alteplase ขนาด 0.9 มก./กก. 

 
ตารางที่ 3 การเกิดภาวะเลือดออกหลังได้รับการรักษาในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน  

การเกิดภาวะเลือดออก (ร้อยละ) ผู้ป่วยท่ีได้รับยา 
alteplase  
(n=142) 

ผู้ป่วยท่ีไม่ได้รับยา 
alteplase 
(n=104)  

p-value* 

การเกิดภาวะเลือดออกทุกชนิด  33 (23.24) 7 (6.73) 0.001 
การเกิดภาวะเลือดออกในสมองทกุชนิด  27 (19.01) 3 (2.88) 0.000 
การเกิดภาวะเลือดออกในสมองทีแ่สดงอาการ 13 (9.15) 1 (0.96) 0.006 

หมายเหตุ: *วิเคราะห์ด้วยการทดสอบ Chi-square test, การเกิดเลือดออกทุกชนิด ได้แก่ ภาวะที่ผู้ป่วยเกิดเลือดออกผิดปกติทั้ง
ในสมองและบริเวณอื่น ๆ ของร่างกาย, การเกิดเลือดออกในสมองทุกชนิด ได้แก่ ภาวะที่ผู้ป่วยเกิดเลือดออกในสมองซึ่งวินิจฉัยจาก
การท า CT scan, การเกิดเลือดออกในสมองที่แสดงอาการ ได้แก่ ภาวะที่ผู้ป่วยมีเลือดออกในสมองซึ่งส่งผลให้อาการทางระบบ
ประสาทแย่ลง โดยมีคะแนน NIHSS เพิ่มขึ้นมากกว่าหรือเท่ากับ 4 คะแนน หรือท าให้เสียชีวิต 
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(ขนาดยาสูงสุดไม่เกิน 90 มก.) ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือด
สมองเฉียบพลันที่แสดงอาการ 3-4.5 ชั่วโมงเปรียบเทียบ
กับกลุ่มที่ได้รับยาหลอก ผลการศึกษาพบว่าที่ระยะเวลา 
90 วัน กลุ่มที่ได้รับยา alteplase มีสัดส่วนของผู้ป่วยที่
เกิดผลลัพธ์ที่ดีจากการรักษามากกว่ากลุ่มที่ได้รับยาหลอก
อย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ (OR เท่ากับ 1.34 (95% CI 
1.02-1.76, p-value =0.04)) โดยผลลัพธ์ที่ดีจากการ
รักษาที่ระยะเวลา 90 วันประเมินจากการที่มีคะแนน mRs 
0-1 ส าหรับงานวิจัยที่เกี่ยวข้องกับการศึกษาผลลัพธ์ของ
การใช้ยา alteplase ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาด
เลือดระยะเฉียบพลันในประเทศไทย ได้แก่ งานวิจัยของ
เพิ่มพันธุ์  ธรรมสโรช และคณะ 5 ที่ศึกษาผลการใช้ยา 
alteplase ขนาด 0.9 มก./กก. ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือด
สมองเฉียบพลันที่มีอาการไม่เกิน 4.5 ชั่วโมง จ านวน 209 
ราย โดยไม่มีกลุ่มเปรียบเทียบ ผลการศึกษาพบว่าที่ 90 วนั 
ผู้ป่วยร้อยละ 47 เกิดผลลัพธ์ที่ดีจากการรักษา (mRs 0-1) 
เช่นเดียวกับการศึกษาของ กนกวรรณ วัชระศักดิ์ศิลป์6 ซึ่ง
ศึกษาผลของการใช้ยา  alteplase ในขนาดยาและ
ระยะเวลาที่เกิดอาการของโรคเช่นเดียวกับการศึกษา
ข้างต้น ในผู้ป่วยจ านวน 92 รายโดยไม่มีกลุ่มเปรียบเทียบ 
ผลการศึกษาพบว่าที่ 90 วัน ผู้ป่วยร้อยละ 42.35 เกิด
ผลลัพธ์ที่ดีจากการรักษา (มีคะแนน mRs ในช่วง 0-1)  

การศึกษานี้พบว่ากลุ่มที่ ได้รับยา alteplase มี
คะแนน NIHSS score ลดลงมากกว่า 4 คะแนน ใน 24 
ชั่วโมงมากกว่ากลุ่มที่ไม่ได้รับยา alteplase ซึ่งแตกต่าง
จากผลจากการศึกษา NINDS study group ซึ่งใช้คะแนน
การประเมิน NIHSS เช่นเดียวกัน แต่พบว่าการเกิดผลลัพธ์
ที่ดีจากการรักษาที่ 24 ชั่วโมงไม่แตกต่างกันระหว่างกลุ่มที่
ได้รับและไม่ได้รับยา alteplase7 ทั้งนี้อาจเกิดจากผู้ป่วยที่
ได้รับยา alteplase ในการศึกษานี้มีอาการทางระบบ
ประสาทแรกรับดีกว่าผู้ป่วยที่ ได้รับยา alteplase ใน
การศึกษาของ NINDS study group โดยมีค่ามัธยฐานของ
คะแนน NIHSS เท่ากับ 10 และ 14 คะแนนตามล าดับ 
อาจเกิดจากอาการทางระบบประสาทแรกรับที่ไม่รุนแรง

เป็นปั จจั ย เสริ มการ เกิ ดผลลัพธ์ที่ ดี จ ากการ ใช้ ย า 
alteplase14,15 

เมื่อพิจารณาการมีคะแนนประเมิน mRs ที่ 0-1 
คะแนน (ซึ่งหมายถึงผู้ป่วยมีความทุพพลภาพน้อยและ
ช่วยเหลือตนเองได้ทุกอย่าง) การศึกษานี้พบว่าขณะได้รับ
การจ าหน่ ายออกจากโรงพยาบาลกลุ่ มที่ ได้ รั บยา 
alteplase มี mRs ที่ 0-1 คะแนนมากกว่ากลุ่มที่ไม่ได้รับ
ยา  alteplase อย่ า งมีนั ยส าคัญทางสถิติ  ซึ่ งบ่ งชี้ ถึ ง
ประสิทธิผลของยาในการฟื้นฟูความสามารถในการ
ช่วยเหลือตนเองและลดความทุพพลภาพได้อย่างรวดเร็ว 
อย่างไรก็ตามเมื่อติดตามที่ระยะเวลา 1 เดือน 3 เดือน 
และ 6 เดือน หลังผู้ป่วยถูกจ าหน่ายออกจากโรงพยาบาล 
การศึกษานี้พบว่าการมีคะแนน Barthel index ที่มากกว่า
หรือเท่ากับ 95 คะแนน (ซึ่งหมายถึงการมีความสามารถใน
การช่วยเหลือตนเองได้อย่างอิสระและเทียบเท่าคะแนน 
mRS เท่ ากับ 0-116)  ในกลุ่ มที่ ได้รับยา alteplase มี
สัดส่วนมากกว่ากลุ่มที่ไม่ได้รับยาแต่ไม่มีความแตกต่างทาง
สถิติ ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบกับการศึกษาในต่างประเทศที่มี
รายงานก่อนหน้าพบว่ากลุ่ มที่ ได้ รับยา alteplase มี
คะแนน Barthel Index ที่มากกว่าหรือเท่ากับ 95 คะแนน
มีสัดส่วนมากกว่ากลุ่มที่ไม่ได้รับยาอย่างมีนัยส าคัญทาง
สถิติ7,8 โดยผลที่ ไม่สอดคล้องกันอาจมีสาเหตุมาจาก
การศึกษานี้จ านวนผู้ป่วยในการศึกษาค่อนข้างน้อยเมื่อ
เทียบกับการศึกษาข้างต้น  

ด้านอัตราการตายภายใน 1 เดือน 3 เดือน และ 6 
เดือน รวมถึงอัตราการตายจากโรคหลอดเลือดสมองขาด
เลือดเฉียบพลัน พบว่าผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มมีอัตราการตายไม่
แตกต่างกันซึ่งสอดคล้องกับการศึกษาในอดีตที่พบว่าการ
ได้รับยาช่วยลดความทุพพลภาพแม้จะไม่ช่วยลดอัตราการ
เสียชีวิต7 

การศึกษานี้ ใช้คะแนน Barthel index ในการ
ติดตามผลดีจากการรักษาเนื่องจากแนวทางการด าเนินงาน
ในคลินิกโรคหลอดเลือดสมองของโรงพยาบาลน่านใช้
เกณฑ์คะแนน Barthel index ในการประเมินผู้ป่วยตาม
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ตั วชี้ วั ด  (KPI หรือ  Key performance index)  ตามที่
กระทรวงสาธารณสุขก าหนด17 โดยการศึกษาในครั้งนี้
ติดตาม Barthel index ถึงระยะเวลา 6 เดือน ซึ่งยาวนาน
กว่าการศึกษาในอดีตที่มักติดตามประเมินที่ 90 วัน ดังนั้น
ผู้วิจัยคาดหวังว่าหากสามารถติดตามที่ระยะเวลานานขึ้น
อาจท าให้เห็นความแตกต่างของคะแนนการประเมิน
ดังกล่าวระหว่างกลุ่มที่ได้รับยา alteplase และกลุ่มที่ไม่ได้
รับยาเพิ่มขึ้น อย่างไรก็ตามการศึกษานี้พบข้อจ ากัดในการ
เก็บข้อมูลเมื่อติดตามเป็นระยะเวลานาน ส่งผลให้การ
ประเมินความสามารถในการด าเนินชีวิตประจ าวันและ
ความทุพพลภาพเพื่อเปรียบเทียบระหว่างกลุ่มที่ได้รับยา
และไม่ได้รับยาท าได้ไม่ชัดเจนนัก  

ในส่วนของการเกิดภาวะเลือดออกในสมองซึ่งเปน็
อาการไม่พึงประสงค์ที่ส าคัญของยา alteplase ในอดีตมี
การรายงานว่าผู ้ป ่วยที ่ได ้ร ับยา alteplase เก ิดภาวะ
เลือดออกในสมองที่แสดงอาการรุนแรงมากกว่าผู้ป่วยที่
ไม่ได้รับยา18 โดยอัตราการเกิดภาวะเลือดออกในสมอง
จากยา alteplase ในผู ้ป ่วยโรคหลอดเลือดสมองขาด
เล ือดเฉ ียบพล ัน หล ัง เก ิดอาการ 3-4.5 ชั ่ว โมง พบ
ประมาณร้อยละ 2.2 – 27 โดยร้อยละ 1.7-6.4 เป็นการ
เกิดภาวะเลือดออกในสมองที่แสดงอาการรุนแรง7,8,18 ทั้งนี้
อัตราการเกิดภาวะเลือดออกในสมองของแต่ละการศึกษา
ค่อนข้างมีความแตกต่างกัน ถึงแม้ว่าจะใช้ยา alteplase 
ขนาด 0.9 มก./กก. เช่นเดียวกัน อาจเกิดจากเกณฑ์หรือ
นิยามที่ใช้ในการประเมินหรือวินิจฉัยที่แตกต่างกัน จาก
การศึ กษา  ECASS III study8 พบว่ าผู้ ป่ วยที่ ได้ รับยา 
alteplase จ านวน 418 ราย เกิดภาวะเลือดออกในสมอง
จ านวน 113 ราย (ร้อยละ 27) และเกิดภาวะเลือดออกใน
สมองที่แสดงอาการรุนแรงจ านวน 10 ราย (ร้อยละ 2.4) 
มากกว่าผู้ป่วยที่ไม่ได้รับยา alteplase อย่างมีนัยส าคัญ
ทางสถิติ (p-value = 0.008) ส าหรับเกณฑ์การวินิจฉัย
ภาวะเลือดออกในสมองที่ แสดงอาการรุ นแรงจาก
การศึกษา ECASS III study พิจารณาจากอาการทางระบบ 

ประสาทที่แย่ลง โดยพิจารณาจากคะแนน NIHSS เพิ่มมาก
ขึ้นมากกว่าหรือเท่ากับ 4 คะแนน หรือผู้ป่วยเสียชีวิต 
ร่วมกับการมีผล CT scan ที่ระยะเวลา 22-36 ชั่วโมงหลัง
เกิดอาการแสดงถึงการเกิดภาวะเลือดออกในสมอง ส่วน
การศึกษาในประเทศไทย 5,6,19 พบว่า อัตราการเกิด
เลือดออกในสมองที่แสดงอาการรุนแรงตามเกณฑ์การ
วินิจฉัยของ ECASS III study เกิดร้อยละ 3.4 - 4.54  

การศึกษานี้พบการเกิดภาวะเลือดออกในสมองใน
ผู้ป่วยที่ได้รับยา alteplase ขนาด 0.9 มก./กก. จ านวน 
27 ราย (ร้อยละ 19.01) และเกิดภาวะเลือดออกในสมองที่
แสดงอาการรุนแรงจ านวน 13 ราย (ร้อยละ 9.15) ซึ่ง
มากกว่ าผู้ ป่ วยที่ ไม่ ได้ รับยา  alteplase ที่ เกิดภาวะ
เลือดออกในสมองที่แสดงอาการรุนแรงเพียง 1 ราย (ร้อย
ละ 0.96) โดยอัตราการเกิดภาวะเลือดออกในสมองทุก
ชนิดใกล้เคียงกับการศึกษาในประเทศไทยที่ผ่านมา5,6,19 

อย่างไรก็ตาม การศึกษานี้พบผู้ป่วยในกลุ่มที่ได้รับยา 
alteplase เกิดภาวะเลือดออกในสมองที่มีอาการรุนแรง
ค่อนข้างสูง และมีแนวโน้มการเกิดมากกว่าการศึกษาใน
อดีต  ทั้งนี้อาจเกิดจากผู้ป่วยที่ได้รับยา alteplase ใน
การศึกษานี้มีอายุมากกว่าหรือเท่ากับ 80 ปีถึ งร้อยละ 
19.01 ซึ่งปัจจัยเสี่ยงดังกล่าวสอดคล้องกับข้อมูลที่ได้จาก
การทบทวนวรรณกรรมว่าอายุที่มากกว่าหรือเท่ากับ 80 ปี 
จะเพิ่มความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะเลือดออกในสมองที่
รุนแรงได้20 

เนื่องจากผู้ป่วยที่เข้าเกณฑ์การคัดเข้าของการศึกษา
มีจ านวนน้อยกว่าที่ได้จากการค านวณขนาดตัวอย่าง 
ประกอบกับมีผู้ป่วยจ านวนหนึ่งถูกส่งตัวไปรับการรักษาต่อ
ที่โรงพยาบาลชุมชนหลังได้รับการรักษาในระยะเฉียบพลัน 
จึงท าให้จ านวนผู้ป่วยในระยะติดตามผลลัพธ์การรักษาที่
เวลา 1 เดือน 3 เดือน และ 6 เดือน มีจ านวนลดลง จึงอาจ
ส่งผลต่อการวิเคราะห์ทางสถิติของผลลัพธ์ทางคลินิก จาก
ข้อจ ากัดดังกล่าวจึงควรมีการเก็บข้อมูล คะแนน mRs และ 
Barthel index ในโรงพยาบาลชุมชนที่ผู้ป่วยถูกส่งตัวไป 
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รับการรักษาต่อ และมีการส่งต่อข้อมูล เพื่อให้มีการติดตาม
ผลลัพธ์การรักษาได้อย่างต่อเนื่อง และน ามาใช้ต่อยอด
ส าหรับการศึกษาวิจัยในอนาคตต่อไป 
 

สรุปผลการศึกษา 
การใช้ยา alteplase ร่วมกับการรักษามาตรฐานใน

ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดระยะเฉียบพลัน
หลังจากเกิดอาการไม่เกิน 4.5 ชั่วโมง ในโรงพยาบาลน่าน 
พบว่าท าให้ความรุนแรงของอาการโรคหลอดเลือดสมอง
ขาดเลือดลดลงและมีคะแนนประเมินความทุพพลภาพอยู่
ในเกณฑ์ดีมากกว่ากลุ่มที่ได้รับการรักษามาตรฐานแต่ไม่ได้
รับยา alteplase รวมทั้งเกิดผลลัพธ์ที่ดีจากการรักษาหลัง
ติดตามที่ระยะเวลา 24 ชั่วโมง 1 เดือน 3 เดือน และ 6 
เดือน อย่างไรก็ตาม การใช้ยา alteplase ส่งผลท าให้เกิด
ภาวะเลือดออกในสมองได้โดยเฉพาะผู้ป่วยที่มีปัจจัยเสี่ยง
ต่อการเกิดภาวะเลือดออก 
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