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Abstract

Background: Udonthani stroke fast track 

network was expanded to community hospital as 

node-rtPA since October1st, 2013 with an aim to 

increase rtPA treatment. 

Objective: To compare effectiveness of rtPA 

treatment between Udonthani hospital versus 

node-rtPA community hospitals and to determine 

factors associated with the outcomes. 

Method: This study was descriptive and 

analytic retrospective cohort multicenter study. 

Adult patients with acute ischemic stroke treated 

with rtPA at Udonthani and four community hospitals 

between October1st, 2013 and September30th, 2018 

were included and divided into two groups: 

Udonthani hospital and community hospitals. The 

primary end point was disability by modified Rankin 

scale (mRS) at three months and categorized as 

favorable (mRS 0-1) and unfavorable (mRS 2-6). 

Secondary outcome was s t roke sever i ty 

improvement by NIHSS at 24 hours post rtPA. 

Safety end point was post-rtPA symptomatic 

intracerebral hemorrhage (sICH). Factors 

associated with the measured outcomes were 

executed by generalized linear model. 

Results: There were 618 patients were 

received rtPA treatment: 403 patients (65.2%) at 

Udonthani hospital and 215 patients (34.8%) at 

community hospitals. For primary end point, 

community hospitals group had higher rate of 

favorable outcome than Udonthani hospital group 

(57.7% vs 54.8%; adjusted ARR 0.014; 95% CI 

of -0.066, 0.095; p=0.724). Significant factors 

associated with favorable outcome including 

non-atrial fibrillation (non-AF) (adjusted RR 1.86; 

p<0.001), age ≤ 60 years (adjusted RR 1.47; 

รับต้นฉบับ 5 กรกฎาคม 2563, ปรับปรุงต้นฉบับ 28 กรกฎาคม 2563, ตอบรับต้นฉบับตีพิมพ์ 31 กรกฎาคม 2563
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 p=0.002), age 61 - 80 years (adjusted RR 1.23; 

p=0.002), door to needle time ≤ 45 minutes 

(adjusted RR 1.24; p=0.001) and non-diabetes 

(adjusted RR 1.20; p=0.032). 

For secondary end points, Udonthani hospital 

group had non-significant higher rate of stroke 

severity improvement at 24 hours post rtPA 

treatment than community hospitals group (74.7% 

vs 71.6%; adjusted ARR of 0.023; 95% CI of -0.049, 

0.096; p=0.527). Significant predictors for this 

outcome were similar to favorable outcome. 

For safety end point, community hospitals 

group had significantly higher rate of sICH than 

Udonthani hospital group (11.2% vs 6.7%; adjusted 

ARR of 0.039; 95% CI of 0.001, 0.077; p=0.043). 

Significant predictors for sICH included age over 

80 years and AF (p< 0.05 for both factors).

Conclusion: The community hospitals group 

had comparable effectiveness of rtPA treatment with 

the Udonthani hospital. However, the community 

hospitals group had significant higher rate of sICH 

than the Udonthani hospital group. 

Keyword: Intravenous rtPA, Community 

hospitals, Udonthani, Stroke fast track, Network

บทน�ำ

โรคหลอดเลือดสมองเป็นปัญหาสาธารณสุขที่

ส�าคัญ โดยเป็นสาเหตุการเสียชีวิตอันดับ 2 ในกลุ่ม

ผู้สูงอายุ รองจากโรคหลอดเลือดหัวใจ1 ในผู้ป่วยท่ีรอด

ชีวิตจะมีความพิการระยะยาว จึงเป็นสาเหตุส�าคัญของ

การสญูเสยีปีสขุภาวะ (disability adjusted life year) ใน

กลุม่ผูส้งูอายุ2 การรกัษาผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมองขาด

เลือดเฉียบพลัน (acute ischemic stroke) คือ การให้ยา

ละลายลิม่เลอืด (thrombolytic agent) เพ่ือให้เลอืดกลบั

ไปเลี้ยงสมองส่วนที่ขาดเลือด (reperfusion of cerebral 

blood flow) ให้เรว็ทีส่ดุ ซึง่ยาละลายลิม่เลอืดทีไ่ด้รบัการ

ยอมรับเป็นยามาตรฐาน คือ recombinant tissue 

plasminogen activator (rtPA)3-5 ซ่ึงผู้ป่วยที่ได้รับการ

รักษาด้วยยา rtPA ทางหลอดเลือดด�า (intravenous 

rtPA) มีผลการรักษาที่ดี คือ ลดความพิการ3 โดยผู้ป่วย

จะต้องได้รบัการรกัษาด้วยยา rtPA ภายใน 4.5 ชัว่โมง6-10 

หลังเกิดอาการของโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลัน ซ่ึงการรักษาด้วยยา rtPA นี้มีข้อจ�ากัด คือ 

ระยะเวลา ผู ้ป ่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันส่วนใหญ่ไม่ได้รับการรักษาด้วยยา rtPA น้ี 

เน่ืองจากมารบัการรกัษาล่าช้าเกนิ 4.5 ชัว่โมง11 หลงัเกดิ

อาการของโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน 

ข้อมูลประเทศไทย พบว่า มีผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมอง

เพยีง ร้อยละ 10 ทีม่าโรงพยาบาลภายใน 4.5 ชัว่โมงหลงั

เกิดอาการ12 และมผีูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมองขาดเลอืด

เฉยีบพลนัเพยีง ร้อยละ 3.8 เท่านัน้ทีไ่ด้รับการรักษาด้วย

ยา rtPA13 

โรงพยาบาลอุดรธานีได้จัดเครือข่ายระบบบริการ

โรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน (stroke fast 

track network) และให้การรักษาโรคหลอดเลือดสมอง

ขาดเลือดเฉียบพลัน ด้วยยา rtPA ข้ึนตัง้แต่ปีงบประมาณ 

2554 คือ ตั้งแต่ 1 ตุลาคม พ.ศ 2553 เพื่อให้ผู้ป่วยโรค

หลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันได้รับการรักษาด้วย

ยา rtPA ตามการรักษามาตรฐานของกรมการแพทย์ โดย

ผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมองขาดเลอืดเฉยีบพลนัทุกอ�าเภอ

ในจังหวัดอุดรธานี จะถูกส่งต่อมาโรงพยาบาลอุดรธานี 

เพื่อพิจารณาให้การรักษาด้วยยา rtPA ซึ่งพบว่าตั้งแต่ 1 

ตุลาคม พ.ศ. 2553-30 กันยายน พ.ศ. 2556 มีผู้ป่วยโรค

หลอดเลอืดสมองขาดเลอืดเฉยีบพลนัของจงัหวัดอดุรธานี

เพยีง ร้อยละ 8.6 เท่านัน้ทีม่าโรงพยาบาลทนัภายใน 4.5 

ชั่วโมงหลังเกิดอาการ (activate stroke fast track) และ

มีผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันของ

จังหวัดอุดรธานีเพียง ร้อยละ 1.38 เท่านั้น ที่ได้รับการ

รักษาด้วยยา rtPA เนื่องจากหลายอ�าเภอของจังหวัด

อุดรธานี อยู่ห่างไกลจากโรงพยาบาลอุดรธานี

เครือข ่ายระบบบริการโรคหลอดเลือดสมอง

ขาดเลือดเฉียบพลันจังหวัดอุดรธานี ได ้พัฒนาให้

โรงพยาบาลชุมชนขนาดใหญ่ สามารถรักษาผู้ป่วยโรค
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หลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา rtPA 

ที่โรงพยาบาลชุมชนได้ โดยจัดตั้งเป็น node-rtPA ที่โรง

พยาบาลชุมชนขึ้น ตั้งแต่ 1 ตุลาคม พ.ศ. 2556 เพื่อให้

ประชาชนจังหวัดอุดรธานีได้รับบริการดูแลรักษาโรค

หลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันอย่างมีมาตรฐาน

ครอบคลุมประชากรทุกอ�าเภอ

การศึกษาวิจัยนี้จึงต้องการศึกษาเปรียบเทียบ

ประสิทธิผลการรักษาโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันด้วยยา rtPA ที่โรงพยาบาลอุดรธานี และที่ 

node-rtPA โรงพยาบาลชุมชน โดยการเปรียบเทียบ 

1.  Primary effectiveness end point คือ การ

ประเมินความพิการด้วย modified Rankin Scale (mRS) 

เมื่อติดตามการรักษา 3 เดือนหลังได้รับยา rtPA6-8 

2.  Secondary effectiveness end point คือ การ

เปลี่ยนแปลงคะแนนความรุนแรงของอาการทางระบบ

ประสาทของโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน 

(stroke severity improvement) ซึ่งประเมินด้วย 

National Institute of Health Stroke Scale (NIHSS)14-19 

แรกรับที่ผู้ป่วยมาถึงโรงพยาบาล กับคะแนน NIHSS 24 

ชั่วโมงหลังได้รับยา rtPA6 

3.  Safety end point คือ ประสิทธิผลด้านความ

ปลอดภัยของการรักษาด้วยยา rtPA จากการเกิดเลือด

ออกในสมอง (post-rtPA symptomatic intracerebral 

hemorrhage (ICH))6-8

นิยำม

Primary effectiveness end point คือ การประเมนิ

ความพิการด้วย modified Rankin Scale (mRS) เม่ือ

ติดตามการรักษา 3 เดือนหลังได้รับยา rtPA จ�าแนกเป็น 

2 ประเภท ได้แก่

1. ผลการรักษาที่ต้องการ (favorable outcome) 

คือ ไม่มีความพิการ ซึ่งประเมินจาก mRS 0-18,20,21

2. ผลการรักษาที่ไม่ต้องการ (unfavorable out-

come) คือ มีความพิการ (disability) หรือเสียชีวิต ซ่ึง

ประเมินจาก mRS 2-68,20,21

Initial acute ischemic stroke severity คือ ความ

รุนแรงของอาการทางระบบประสาทของโรคหลอดเลือด

สมองขาดเลือดเฉียบพลัน ซึ่งประเมินด้วยคะแนน 

NIHSS จ�าแนกความรุนแรงของอาการทางระบบ

ประสาทของโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน

แรกรับตั้งแต่ผู้ป่วยมาถึงโรงพยาบาลออกเป็น 4 ระดับ14 

ดังนี้

คะแนน NIHSS < 5 = mild stroke severity

คะแนน NIHSS 5-14 = mild to moderately 

severe stroke severity

คะแนน NIHSS 15-24 = severe stroke severity

คะแนน NIHSS 25-42 = very severe stroke 

severity

Secondary effectiveness end point คือ stroke 

severity improvement โดยการประเมินการเปล่ียนแปลง

ของคะแนน NIHSS แรกรับที่ผู้ป่วยมาถึงโรงพยาบาล 

เปรียบเทียบกับคะแนน NIHSS 24 ชั่วโมงหลังได้รับยา 

rtPA6 จ�าแนกเป็น 2 ประเภท ได้แก่

1. ผูป่้วยอาการดีข้ึน (stroke severity improvement) 

ได้แก่ 

 -  ผู ้ป่วยหายเป็นปกติ คือ คะแนน NIHSS 

เท่ากับ 0 (fully recovery)22

 -  ผู้ป่วยอาการดีขึ้น คือ คะแนน NIHSS ลดลง

ตั้งแต่ 2 คะแนน (≥2)22 

2. ผู้ป่วยอาการไม่ดีข้ึน (non-stroke severity 

improvement) ได้แก่

 -  ผูป่้วยอาการคงที ่คอื คะแนน NIHSS เท่าเดมิ 

หรือเปลี่ยนแปลง 1 คะแนน 

 -  ผู้ป่วยอาการแย่ลง (neurological deteriora-

tion) คอื คะแนน NIHSS เพิม่ขึน้ตัง้แต่ 2 คะแนน (≥2)22,23 

Activate stroke fast track คือ ผู ้ป่วยโรค

หลอดเลอืดสมองขาดเลอืดเฉยีบพลนัมาโรงพยาบาลทนั

เวลาภายใน 4.5 ชั่วโมงหลังเกิดอาการ

Onset to door time คอื ระยะเวลาตัง้แต่ผูป่้วยโรค

หลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน เริ่มมีอาการ

ผิดปกติทางระบบประสาท จนกระทั่งมาถึงโรงพยาบาล 

Door to needle time คือ ระยะเวลาตั้งแต่ผู้ป่วย

โรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันมาถึง

โรงพยาบาล จนกระทั่งได้รับยา rtPA8,20,21



37Vol.36 • NO.4 • 2020

Onset to needle time คือ ระยะเวลาตั้งแต่ผู้ป่วย

โรคหลอดเลอืดสมองขาดเลอืดเฉยีบพลนั เร่ิมมอีาการผิด

ปกติทางระบบประสาท จนกระทั่งได้รับยา rtPA8,20,21 

Post-rtPA symptomatic intracerebral hemorrhage 

คือ การเกิดเลือดออกในสมอง (hemorrhagic transfor-

mation) จากยา rtPA ภายใน 36 ชัว่โมงหลงัได้รบัยา rtPA 

ซ่ึงมีผลท�าให้คะแนน NIHSS เพิ่มขึ้นตั้งแต่ 4 คะแนน 

(≥4) หรือมีผลท�าให้ผู้ป่วยเสียชีวิต (death)8,24,25

วัตถุประสงค์

เพื่อศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิผลการรักษาโรค

หลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา rtPA 

ที่โรงพยาบาลอุดรธานี และที่ node-rtPA โรงพยาบาล

ชุมชน ดังนี้

Primary objective

1. เปรียบเทียบประสิทธิผลหลักของการรักษา

ที่ต้องการ (favorable outcome) คือ ไม่มีความพิการ 

(non- disability, mRS 0-1) เมื่อติดตามการรักษา 

3 เดือนหลังได้รับยา rtPA 

Secondary objective

1. เปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลงความรุนแรงของ

อาการทางระบบประสาทของโรคหลอดเลือดสมองขาด

เลือดเฉียบพลัน จากการเปลี่ยนแปลงของคะแนน 

NIHSS แรกรับที่ผู้ป่วยมาถึงโรงพยาบาล กับคะแนน 

NIHSS 24 ชั่วโมงหลังได้รับยา rtPA

2. เปรียบเทียบความปลอดภัยจากอัตราการเกิด

เลอืดออกในสมอง (hemorrhagic transformation) จาก

ยา rtPA (post-rtPA symptomatic ICH)

3. ศึกษาปัจจัยท่ีมีผลต่อ favorable outcome 

(mRS 0-1), stroke severity improvement และ 

post-rtPA symptomatic ICH

4. เปรียบเทียบอัตราการมาโรงพยาบาลทันเวลา

ภายใน 4.5 ชั่วโมงหลังเกิดอาการ (activate stroke fast 

track)

5. เปรียบเทียบการเข้าถึงการรักษาด้วยยา rtPA 

จากอตัราผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมองขาดเลอืดเฉยีบพลนั

ได้รับยา rtPA

6. เปรียบเทียบระยะเวลาตั้งแต่ผู้ป่วยโรคหลอด

เลอืดสมองขาดเลอืดเฉยีบพลนั เริม่มีอาการผดิปกตทิาง

ระบบประสาท จนกระทั่งมาถึงโรงพยาบาล (onset to 

door time)

7. เปรียบเทียบระยะเวลาเฉลี่ยตั้งแต่ผู ้ป่วยโรค

หลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันมาถึงโรงพยาบาล 

จนกระทั่งได้รับยา rtPA (door to needle time)

8. เปรียบเทียบระยะเวลาเฉลี่ยตั้งแต่ผู ้ป่วยโรค

หลอดเลือดสมองขาดเลือด เร่ิมมีอาการผิดปกติทาง

ระบบประสาท จนกระทัง่ได้รับยา rtPA (onset to needle 

time)

9. เปรียบเทียบอัตราการได้รับยา rtPA ภายใน 60 

นาที26 ต้ังแต่ผู ้ป ่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันมาถึงโรงพยาบาล จนกระทั่งได้รับยา rtPA 

(door to needle time ≤ 60 min)

วิธีกำรศึกษำ

Study design 

Observational descriptive and analytic study, 

retrospective cohort multicenter study

Population 

ศึกษาในผู ้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันที่มาโรงพยาบาลทันเวลาภายใน 4.5 ชั่วโมง

หลังเกิดอาการ (activate stroke fast track) ทุกคน 

ที่โรงพยาบาลอุดรธานี และที่ node-rtPA โรงพยาบาล

ชุมชน 4 โรงพยาบาล ได้แก่ โรงพยาบาลกุมภวาปี 

โรงพยาบาลบ้านดุง โรงพยาบาลหนองหาน และ

โรงพยาบาลบ้านผือ ตั้งแต่วันที่ 1 ตุลาคม พ.ศ. 2556- 

30 กันยายน พ.ศ. 2561 

Inclusion criteria

ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่

ได้รับยา rtPA ทุกคน ที่ รับการรักษาที่โรงพยาบาล

อดุรธาน ีและที ่node-rtPA โรงพยาบาลชุมชนตามเกณฑ์

การพิจารณาให้ยา rtPA ภายใน 4.5 ชั่วโมงหลังเกิด

อาการ (acute stroke fast track protocol)8,26 เดียวกัน 

เหมือนกันทั้งจังหวัดอุดรธานี
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Exclusion criteria
ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่

รับการรักษาที่โรงพยาบาลอุดรธานี และที่ node-rtPA 
โรงพยาบาลชุมชน แต่ไม่ได้รับยา rtPA ถูกคัดออกจาก
การศึกษาวิจัยนี้ 

Data collection
เก็บข้อมูลผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันที่ได้รับยา rtPA ทุกคน ตั้งแต่ 1 ตุลาคม พ.ศ. 
2556-30 กนัยายน พ.ศ. 2561 โดยเปรยีบเทยีบ 2 กลุม่ คอื

กลุ่มที่ 1 ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด
เฉียบพลันที่ได้รับยา rtPA ที่โรงพยาบาลอุดรธานี

กลุ่มที่ 2 ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด
เฉียบพลันที่ได้รับยา rtPA ที่ node-rtPA โรงพยาบาล
ชุมชน 4 โรงพยาบาล ได้แก่ โรงพยาบาลกุมภวาปี 
โรงพยาบาลบ้านดุง โรงพยาบาลหนองหาน และ
โรงพยาบาลบ้านผือ

ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน 
ที่ได้รับการรักษาด้วยยา rtPA ทุกคน ถูกเก็บข้อมูล ดังนี้

1. ข ้อมูลพื้นฐานคุณลักษณะส่วนบุคคลและ
ลักษณะทางคลินิก ได้แก่ เพศ อายุ โรคประจ�าตัวที่เป็น 
cardiovascular risk factors (hypertension, diabetes 
mellitus, dyslipidemia, atrial fibrillation, valvular heart 
disease) ความดันโลหิตแรกรับ เวลาที่เริ่มมีอาการของ
โรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน เวลาที่มาถึง
โรงพยาบาล และเวลาที่ผู้ป่วยได้รับยา rtPA

2. ความรุนแรงของอาการทางระบบประสาทของ
โรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน จากคะแนน 
NIHSS แรกรับตั้งแต่ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาด
เลือดเฉียบพลันมาถึงโรงพยาบาล และคะแนน NIHSS 
24 ชั่วโมงหลังได้รับยา rtPA

3. ผู ้ ป ่ ว ย ทุ ก ค น ไ ด ้ รั บ ก า ร ต ร ว จ เ อ ก ซ เ ร ย ์
คอมพิวเตอร์สมองโดยไม่ฉีดสารทึบรังสี (non contrast 
CT brain; NCCT brain) 24 ชั่วโมงหลังได้รับยา rtPA 
หรือเม่ือมีอาการเปลี่ยนแปลงทางระบบประสาท เพื่อ
ประเมินการเกิดเลือดออกในสมองจากยา rtPA

4. ประเมนิความพิการ (disability) จาก mRS เมือ่
ตดิตามการรกัษา 3 เดอืน หลงัจากผูป่้วยโรคหลอดเลอืด
สมองขาดเลือดเฉียบพลันได้รับการรักษาด้วยยา rtPA

Statistical analysis

ข้อมลูทัง้หมดบนัทกึลงใน microsoft excel format 

น�ามาวิเคราะห์ด้วยโปรแกรมส�าเร็จรูป STATA เวอร์ชั่น 

13.0

วิเคราะห์การเปรียบเทียบประสิทธิผลการรักษา

โรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา rtPA 

ที่โรงพยาบาลอุดรธานี และที่ node-rtPA โรงพยาบาล

ชุมชน ดังนี้ 

1. การวเิคราะห์เพือ่น�าเสนอลกัษณะทางประชากร

ของตวัอย่าง ได้แก่ ข้อมลูพืน้ฐานคณุลกัษณะส่วนบคุคล

และลกัษณะทางคลนิกิ คอื อาย ุเพศ โรคประจ�าตวัทีเ่ป็น 

cardiovascular risk factors ความดันโลหิตแรกรับ 

คะแนน NIHSS และจ�าแนกความรุนแรงของอาการทาง

ระบบประสาทของโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันแรกรับต้ังแต่ผู้ป่วยมาถึงโรงพยาบาล (acute 

ischemic stroke severity) ในกรณีข้อมูลแจงนับ 

น�าเสนอในรูปตารางแจกแจงความถี่และร้อยละ และ

กรณีข้อมูลต่อเนื่อง น�าเสนอโดยค่าเฉลี่ย และส่วนเบี่ยง

เบนมาตรฐาน แต่หากพบว่าข้อมูลมกีารแจกแจงไม่ปกติ 

จะน�าเสนอโดยค่ามัธยฐาน ค่าต�่าสุด และค่าสูงสุด แล้ว

น�ามาเปรียบเทยีบความแตกต่าง โดยใช้สถติ ิChi-square 

test, independent T-test ตามลักษณะของข้อมูล

2. การวเิคราะห์เปรียบเทยีบประสทิธผิลการรกัษา

โรคหลอดเลอืดสมองขาดเลอืดเฉยีบพลนัด้วยยา rtPA ที่

โรงพยาบาลอุดรธานี และที่ node-rtPA โรงพยาบาล

ชมุชน โดยเปรยีบเทยีบ favorable outcome (mRS 0-1) 

เมื่อติดตามการรักษา 3 เดือนหลังได้รับยา rtPA, stroke 

severity improvement ที่ 24 ชั่วโมงหลังได้รับยา rtPA 

และ post-rtPA symptomatic ICH แสดงเป็นร้อยละ 

พร ้อมน�าเสนอความแตกต่างของค ่าสัดส ่วนโดย 

absolute risk reduction (ARR) และช่วงความเชื่อมั่นที่

ร้อยละ 95% (95% confidence interval; CI)

3. การวิเคราะห์เปรียบเทียบระยะเวลา ได้แก่

 3.1 Onset to door time

 3.2 Door to needle time 

 3.3 Onset to needle time
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น�าเสนอโดยค่าเฉลี่ย และส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน 

แล้วน�ามาเปรียบเทียบความแตกต่าง โดยใช้สถิติ 

independent T-test

4. การวเิคราะห์เพ่ือหาความสมัพันธ์ระหว่างปัจจัย

ที่มีผลต่อ favorable outcome (mRS 0-1), stroke 

severity improvement, and post-rtPA symptomatic 

ICH โดยใช้สถิติ multiple regression analysis ด้วย 

generalized linear model เพื่อควบคุมผลกระทบจาก

ปัจจยัรบกวนอ่ืน (confounding variable) พร้อมน�าเสนอ

โดย relative risk (RR) และช่วงความเชื่อมั่นที่ร้อยละ 

95% (95% CI) โดยค่า p-value ≤0.05 ถอืว่ามนียัส�าคญั

ทางสถิติ 

การศึกษาน้ีได้รับการพิจารณาจากคณะกรรมการ

จริยธรรมการวิจัยในมนุษย์ โรงพยาบาลอุดรธานี

ผลกำรศึกษำ

Study patients

ตัง้แต่วนัที ่1 ตลุาคม พ.ศ. 2556-30 กนัยายน พ.ศ. 

2561 พบว่า มีผู ้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันที่มารักษาท่ีโรงพยาบาลอุดรธานี และที่ 

node-rtPA โรงพยาบาลชุมชน รวมท้ังหมด 8,796 คน 

และมีผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน

ที่มาโรงพยาบาลทันเวลาภายใน 4.5 ชั่วโมงหลังเกิด

อาการที่โรงพยาบาลอุดรธานี และที่  node-rtPA 

ที่โรงพยาบาลชุมชน รวมกันจ�านวน 3,325 คน คิดเป็น 

ร้อยละ 37.8 และมีผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมองขาดเลอืด

เฉียบพลันที่มาโรงพยาบาลทันเวลาภายใน 4.5 ชั่วโมง

หลังเกิดอาการที่ node-rtPA โรงพยาบาลชุมชน ร้อยละ 

45.6 มากกว่าที่โรงพยาบาลอุดรธานีซ่ึงมี ร้อยละ 34 

ดังแสดงในตารางที่ 1 

มีผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน

ได้รับยา rtPA ที่โรงพยาบาลอุดรธานี และที่ node-rtPA 

โรงพยาบาลชุมชน รวมกัน 618 คน แบ่งเป็น 2 กลุ่ม คือ 

กลุ่มที่ได้รับยา rtPA ที่โรงพยาบาลอุดรธานี 403 คน 

(ร้อยละ 65.2) และกลุ่มที่ได้รับยา rtPA ที่ node-rtPA 

โรงพยาบาลชุมชน 215 คน (ร้อยละ 34.8)

อัตราผู ้ป ่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันได้รับยา rtPA ที่โรงพยาบาลอุดรธานี คือ ร้อย

ละ 6.8 ใกล้เคยีงกบัอตัราผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมองขาด

เลอืดเฉยีบพลันได้รบัยา rtPA ที ่node-rtPA โรงพยาบาล

ชุมชน คือ ร้อยละ 7.4 ดังแสดงในตารางที่ 1 

ตารางที่ 1  ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมอง 

Udonthani hospital node-rtPA Community 

hospitals

Total

Acute ischemic stroke (patients) 5,901 2,895 8,796

Activated stroke fast track (patients, %) 2,006, 34 1,319, 45.6 3,325,37.8

Intravenous rtPA (patients, %) 403, 6.8 215, 7.4 618, 7

Baseline demographic and clinical characteristics 

ของผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่ได้

รับยา rtPA ทั้งหมดนค 618  ดังแสดงในตารางที่ 2 ดังนี้ 

เป็นชาย ร้อยละ 54 มอีายเุฉลีย่ ± ค่าเบีย่งเบนมาตรฐาน 

เท่ากบั 64.3 ±11.8 ปี cardiovascular risk factor ได้แก่ 

hypertension ร้อยละ 59.9, diabetes mellitus ร้อยละ 

24.9, atrial fibrillation ร้อยละ 21, dyslipidemia ร้อยละ 

19.7, valvular heart disease ร้อยละ 2.8, NIHSS at 

ER เฉลี่ย ± ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน 11.8 ±6.4 คะแนน, 

ไม่มีผู้ป่วยที่คะแนน NIHSS แรกรับมากกว่า 25 คะแนน

ได้รบัการรกัษาด้วยยา rtPA และ initial acute ischemic 

stroke severity พบว่า เป็น mild to moderately stroke 

(NIHSS 5-14) มากที่สุด คือ ร้อยละ 60 และ ร้อยละ 2.9 

มีอาการรุนแรง severe stroke (NIHSS 25)
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ตารางที่ 2  Baseline demographic and clinical characteristics of 618 patients with acute ischemic stroke 

treated with intravenous rtPA 

Baseline demographic and clinical characteristics N = 618 (%)
Sex

Male
Female

338
280

(54.7)
(45.3)

Age (year)

Mean (±standard deviation) 64.3 (±11.8)

Median (min : max) 65 (24 : 98)
Cardiovascular risk factor

Hypertension 370 (59.9)
Diabetes mellitus 154 (24.9)
Dyslipidemia 122 (19.7)
Atrial fibrillation 130 (21.0)
Valvular heart disease 17 (2.8)

Systolic blood pressure at ER (mmHg)
Mean (±standard deviation) 148.9 (±27.8)
Median (min : max) 145 (93 : 248)

Diastolic blood pressure at ER (mmHg)
Mean (±standard deviation) 85.1 (±16.2)
Median (min: max) 84 (39 : 154)

NIHSS at ER
Mean (±standard deviation)
Median (min : max)

11.8
11

(±6.4)
(4 : 25)

Initial stroke severity 
Mild stroke (<5)
Mild to moderately stroke (14-5)
Severe stroke (24-15)
Very severe stroke (42-25)

58
371
171

18

(9.4)
(60)
(27.7)
(2.9)

NIHSS 24 hours after intravenous rtPA
Mean (± standard deviation)
Median (min : max)

8
4

(±2.55)
(0 : 42)

Onset to door (min)
≤ 60
> 60
Mean (±standard deviation)
Median (min : max)

169
449

111.4
110

(27.3)
(72.7)
(±59.3)
(5 : 244)

Door to needle (min)
≤ 60
> 60
Mean (±standard deviation)
Median (min : max)

441
177
55.8

54

(71.6)
(28.6)
(±24.6)
(7 : 205)

Onset to needle (min)
≤ 120
> 120
Mean (± standard deviation)
Median (min : max)

158
460 

167.1
161

(25.6)
(74.4)
(±57.1)
(270 : 41)

Site of hospital
Udonthani hospital
Node- rtPA community hospital

403
215

(65.2)
(34.8)
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ลักษณะทางคลินิกของผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมอง

ขาดเลือดเฉียบพลันที่ได้รับยา rtPA ที่โรงพยาบาล

อุดรธานี 403 คน และผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาด

เลือดเฉียบพลันที่ ได ้ รับยา r tPA ที่  node-r tPA 

โรงพยาบาลชุมชน 215 คน ส่วนใหญ่ไม่แตกต่างกัน 

ดังแสดงในตารางที่ 3 ดังนี้

ผูป่้วยทัง้ 2 กลุม่ทีไ่ด้รบัการรกัษาด้วยยาละลายลิม่

เลอืดมีค่าเฉลีย่ NIHSS ที ่ER เฉลีย่ใกล้เคยีงกนั คอื 11.7 

and 11.9 ตามล�าดับ stroke severity แรกรับพบว่า 

โรงพยาบาลอุดรธานี และโรงพยาบาลชุมชนมีระดับ

ความรุนแรงเป็นกลุ่ม mild to moderately stroke 

(NIHSS 5-14) มากทีส่ดุเหมอืนกนั คอื ร้อยละ 59.1 และ 

61.9 ตามล�าดบั และเมือ่น�าคะแนน NIHSS at ER มาจัด

กลุ่มเป็น 2 กลุ่ม คือ less severity (NIHSS < 15) and 

more severity (NIHSS ≥ 15) พบว่า initial acute 

ischemic stroke severity ไม ่แตกต่างกัน คือ 

โรงพยาบาลอุดรธานี และโรงพยาบาลชุมชนมี less 

severity (NIHSS < 15) ร้อยละ 70 และ 68.4 ตามล�าดบั 

และมี more severity (NIHSS ≥ 15) ร้อยละ 31.6 และ 

30 ตามล�าดับ

แต่พบว่าผลการด�าเนินงานด้านระยะเวลาในการ

รักษาผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันท่ี

ได้รับยา rtPA ระหว่างโรงพยาบาลอุดรธานี และ

โรงพยาบาลชมุชน พบว่า onset to door time และ onset 

to needle time ของโรงพยาบาลชุมรวดเร็วกว่า

โรงพยาบาลอุดรธานี ส่วน door to needle time ของ

โรงพยาบาลอุดรธานีรวดเร็วกว่าโรงพยาบาลชุมชน ดัง

แสดงในตารางที่ 3 ดังนี้

1. Onset to door time เฉลี่ย ± ค่าเบี่ยงเบน

มาตรฐาน โรงพยาบาลอุดรธานีเท่ากับ 120.2 ± 57.7 

นาทีช้ากว่าโรงพยาบาลชุมชนเท่ากับ 94.8 ± 58.9 นาท ี

และโรงพยาบาลชมุชน ม ีonset to door time ≤ 60 นาที

มากกว่าโรงพยาบาลอุดรธานีอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ 

(p<0.001) คือ ร้อยละ 39.1 และ 21.1 ตามล�าดับ 

2. Door to needle time เฉล่ีย ± ค่าเบี่ยงเบน

มาตรฐาน ท่ีโรงพยาบาลอดุรธานเีท่ากบั 53.9 ± 21.9 นาที 

เร็วกว่าโรงพยาบาลชุมชน ซ่ึงมี door to needle time 

เฉล่ียเท่ากับ 59.4 ± 27.2 นาที โดยทั้งที่โรงพยาบาล

อุดรธานี และที่โรงพยาบาลชุมชน มี door to needle 

time เฉลี่ยเร็วกว่าเกณฑ์มาตรฐาน คือ < 60 นาที โดยที่

โรงพยาบาลอุดรธานีมี door to needle time ≤ 60 นาที 

เท่ากับ ร้อยละ 76.7 มากกว่าโรงพยาบาลชุมชนซึ่งมี 

door to needle time ≤ 60 นาที เท่ากับร้อยละ 61.4 

อย่างมนียัส�าคญัทางสถติ ิ(p < 0.001) โดยทีโ่รงพยาบาล

อุดรธานีมีอัตรา door to needle time ≤ 60 นาทีร้อยละ 

76.7 สูงกว่าเกณฑ์มาตรฐาน คือ ร้อยละ 70 แต่ท่ี

โรงพยาบาลชุมชน ร้อยละ 61.4 ต�่ากว่าเกณฑ์มาตรฐาน 

แต่ถ้าใช้เกณฑ์มาตรฐานล่าสุด คอื door to Needle time 

≤ 45 นาที ต้องมากกว่า ร้อยละ 50 พบว่าโรงพยาบาล

อดุรธานเีท่ากับ ร้อยละ 41.2 มากกว่าโรงพยาบาลชมุชน 

เท่ากับ ร้อยละ 31.6 อย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ (p = 

0.018) แต่ทั้งหมดก็ยังมีค่าต�่ากว่าเกณฑ์มาตรฐาน คือ 

ร้อยละ 41.2 และ 31.6 ตามล�าดับ. 

3. Onset to needle time เฉลี่ย ± ค่าเบี่ยงเบน

มาตรฐานโรงพยาบาลอุดรธานี เท่ากับ 173.9 ± 56.6 

นาท ีช้ากว่าโรงพยาบาลชมุชนเท่ากบั 154.2 ± 57.6 นาที 

ทั้งหมดไม่มีผู ้ป ่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันที่ได้รับยา rtPA เกินเวลามาตรฐาน 270 นาที 
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ตารางที่ 3 Baseline demographic and clinical characteristics of patients with acute ischemic stroke 

treated with intravenous rtPA of Udonthani hospital and node- rtPA community hospital

Udonthani hospital 
(N = 403)

Node-rtPA Community hospital
(N = 215) p-value

N (%) N (%)
Sex

Male
Female

221
182

(54.8)
(45.2)

117
98

(54.4)
(45.6)

0 .920

Age (years)
≤ 60
61 - 80
> 80

164
215

24

(40.7)
(53.3)
(6.0)

67
136

12

(31.2)
(63.2)
(5.6)

0.053

Mean (±standard deviation) 63.8 (±11.9) 65.2 (±11.6)
Median (min : max) 65 (24 : 96) 66 (28 : 98)

Cardiovascular risk factor
Hypertension 262 (65.0) 108 (50.2) <0.001
Diabetes mellitus 104 (25.8) 50 (23.3) 0.485
Dyslipidemia 92 (22.8) 30 (13.9) 0.008
Atrial fibrillation 98 (24.3) 32 (14.9) 0.006
Valvular heart disease 12 (3.0) 5 (2.3) 0.637

Systolic blood pressure at ER
< 140 mmHg
140 - 184 mmHg
≥ 185 mmHg

168
184

51

(41.7)
(45.6)
(12.7)

84
113

18

(39.1)
(52.5)
(8.4)

0.140

Mean (±standard deviation) 149.3 (±28.6) 148.2 (±26.5)
Median (min : max) 144 (93 : 237) 145 (95 : 248)

Diastolic blood pressure at ER
< 90 mmHg
90 - 109 mmHg
≥ 110 mmHg

257
118

28

(63.8)
(29.3)
(6.9)

111
87
17

(51.6)
(40.5)
(7.9)

0.011

Mean (±standard deviation) 84.2 (±16.5) 86.7 (±15.5)
Median (min: max) 83 (39 : 146) 87 (55 : 154)

NIHSS at ER
Mean (standard deviation)
Median (min: max)

11.7
11

(6.3)
(4 : 25)

 
11.9

11
(5.5)
(4 : 25)

0.698

Initial stroke severity 
Mild (<5)
Mild to moderately (5-14)
Severe stroke (15-24)
Very severe stroke (25-42)

 
44

238
110

11

(10.9)
(59.1)
(27.3)
(2.7)

14
133

61
7

(6.5)
(61.9)
(28.4)
(3.2)

0.351

Initial stroke severity
Less severity (NIHSS < 15)
More severity (NIHSS ≥ 15)

282
121

(70.0)
(30.0)

147
68

(68.4)
(31.6)

0.680

NIHSS 24 hours after rtPA
Mean (±standard deviation)
Median (min : max)

8.18
4

(±3.1)
(0 : 42)

7.65
4

(±2.4)
(0 : 42)

0.485
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Udonthani hospital 
(N = 403)

Node-rtPA Community hospital
(N = 215) p-value

N (%) N (%)
Onset to door (min) 

≤ 60
> 60

85
318

(21.1)
(78.9)

84
131

(39.1)
(60.9)

 <0.001

Mean (standard deviation) 120.2 (57.7) 94.8 (58.9)
Median (min: max) 120 (10 : 240) 85 (5 : 244)
Door to needle (min) 

≤ 45
> 45
≤ 60
> 60

166
237
309

94

(41.2)
(58.8)
(76.7)
(23.3)

68
147
132

83

(31.6)
(68.4)
(61.4)
(38.6)

 0.018

<0.001

Mean (standard deviation) 53.9 (21.9) 59.4 (27.2)
Median (min: max) 50 (9 : 157) 58 (7 : 205)

Onset to needle (min) 
≤ 120
> 120

89
314

(22.1)
(77.9)

69
146

(32.1)
(67.9)

0.006

Mean (standard deviation) 173.87 (56.6) 154.2 (57.6)
Median (min: max) 175 (41 : 270) 147 (42 : 270)

ตารางที่ 3 Baseline demographic and clinical characteristics of patients with acute ischemic stroke 

treated with intravenous rtPA of Udonthani hospital and node- rtPA community hospital (ต่อ)

Effectiveness

ผลของการรักษา primary effectiveness end 

point พบว่า ผู ้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันที่ได้รับยา rtPA ท่ีโรงพยาบาลอุดรธานี 

มี favorable outcome (mRS 0-1) ร้อยละ 54.8 น้อยกว่า

ที่โรงพยาบาลชุมชนซึ่งมี ร้อยละ 57.7 

ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่

ได้รับยา rtPA ที่โรงพยาบาลอุดรธานี มี unfavorable 

outcome (mRS 2-6) ร้อยละ 45.2 มากกว่าทีโ่รงพยาบาล

ชุมชน ร้อยละ 42.3 (รูปที่ 1)

รปูท่ี 1 The primary effectiveness end point, Modified Rankin Scale (mRS) at 3 months after intravenous rtPA
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ผลการรกัษา secondary effectiveness end point 

พบว่า ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่

ได้รับยา rtPA ที่โรงพยาบาลอุดรธานี มี stroke severity 

improvement ที่ 24 ชั่วโมง หลังได้รับยา rtPA ร้อยละ 

74.7 มากกว่าที่ โรงพยาบาลชุมชน ร ้อยละ 71.6 

ที่ โรงพยาบาลอุดรธานี มี non-stroke severity 

improvement ที่ 24 ชั่วโมง หลังได้รับยา rtPA ร้อยละ 

25.3 น้อยกว่าที่โรงพยาบาลชุมชน ร้อยละ 28.4 และ

โรงพยาบาลชุมชนมีผู้ป่วยหายเป็นปกติที่ 24 ชั่วโมง 

หลังได้รับยา rtPA ใกล้เคียงกับโรงพยาบาลอุดรธานี คือ 

ร้อยละ 32.6 และ 32 ตามล�าดับ (รูปที่ 2)

รูปที่ 2 Stroke severity improvement at 24 hours after intravenous rtPA 

ผลการรักษาด้าน safety end point พบว่า ผู้ป่วย

โรคหลอดเลอืดสมองขาดเลอืดเฉยีบพลนัทีไ่ด้รับยา rtPA 

ที่โรงพยาบาลชุมชนมี post-rtPA symptomatic ICH 

ร้อยละ 11.2 มากกว่าท่ีโรงพยาบาลอดุรธานซีึง่ม ีร้อยละ 

6.7% (รูปที่ 3)

รูปที่ 3 Safety end point: Post-rtPA symptomatic ICH

90 - 109 m
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ปัจจัยที่มีผลต่อประสิทธิผลหลักของการรักษาที่

ต้องการ (favorable outcome : non-disability, mRS 

0-1) เมื่อติดตามการรักษา 3 เดือนหลังได้รับยา rtPA 

อย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ (p-value < 0.05) โดยค�านึง

ถงึ (adjusted) ผลกระทบจากปัจจยัอ่ืนร่วมด้วย ดงัแสดง

ในตารางที่ 4 ได้แก่ 

1.  กลุ่มที่ไม่มีโรคหัวใจห้องบนสั่นพล้ิว (non-AF) 

มีโอกาสเกิดผลการรักษาที่ต้องการมากกว่ากลุ่มมีโรค

หัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว (AF) 1.86 เท่า (adjusted relative 

risk (RR) 1.86, 95% CI 1.44-2.41, p-value <0.001)

2.  กลุม่อายนุ้อยกว่าหรอืเท่ากบั 60 ปี มโีอกาสเกดิ

ผลการรักษาที่ต้องการมากกว่ากลุ่มอายุมากกว่า 80 ปี 

1.47 เท่า (adjusted RR 1.47, 95% CI 0.97-2.23, 

p-value = 0.002)

3.  กลุ่มอายุ 61-80 ปี มีโอกาสเกิดผลการรักษาที่

ต้องการมากกว่ากลุ่มอายุมากกว่า 80 ปี 1.23 เท่า 

(adjusted RR 1.23, 95% CI 0.82-1.86, p-value = 

0.002)

4.  กลุ่มที่มี door to needle time น้อยกว่าหรือ

เท่ากับ 45 นาที มีโอกาสเกิดผลการรักษาที่ต้องการ

มากกว่ากลุม่ทีม่ี door to needle time มากกว่า 45 นาที 

1.24 เท่า (adjusted RR 1.24, 95% CI 1.10-1.41, 

p-value = 0.001)

5.  กลุ ่มท่ีไม่มีโรคเบาหวานมีโอกาสเกิดผลการ

รักษาที่ต้องการมากกว่ากลุ่มที่มีโรคเบาหวาน 1.2 เท่า 

(adjusted RR 1.2, 95% CI 1.02-1.42, p-value = 

0.032)

ตารางที่ 4  ปัจจยัทีม่ีผลตอ่ประสทิธิผลหลักของการรกัษาทีต้่องการคอืไม่มีความพิการเมื่อตดิตามการรกัษา 3 เดอืน

หลังได้รับยา rtPA โดยค�านึงถึง (adjusted) ผลกระทบจากปัจจัยอื่นร่วมด้วย

ปัจจัย
Unadjusted Adjusted

RR 95%CI RR 95%CI p-value

อาย ุ(ปี)

อายุมากกว่า 80

อายุ 61 - 80

อายุน้อยกว่าหรือเท่ากับ 60

1

1.42

1.82

0.91-2.22

1.17-2.84

1

1.23

1.47

0.82-1.86

0.97-2.23

0.002

โรคเบาหวาน (DM)

มีโรคเบาหวาน

ไม่มีโรคเบาหวาน

1

1.24 1.03-1.49

1

1.20 1.02-1.42

0.032

โรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว (AF)

มีโรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว

ไม่มีโรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว

1

1.98 1.52-2.57

1

1.86 1.44-2.41

<0.001

Door to needle time (นาท)ี 

มากกว่า 45

น้อยกว่าหรือเท่ากับ 45

1

1.32 1.15-1.52

1

1.24 1.10-1.41

0.001

ปัจจัยที่มีผลต่อกลุ่มผู ้ป่วยอาการดีขึ้น (stroke 

severity improvement) ที่ 24 ชั่วโมง หลังได้รับยา rtPA 

อย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ (p-value < 0.05) โดยค�านึง

ถึงผลกระทบจากปัจจัยอื่นร่วมด้วย ได้แก่ (ตารางที่ 5)

1.  กลุม่อายนุ้อยกว่าหรอืเท่ากบั 60 ปี มโีอกาสเกดิ

กลุ่มผู้ป่วยอาการดีข้ึนมากกว่ากลุ่มอายุมากกว่า 80 ปี 

1.19 เท่า (adjusted relative risk (RR) RR 1.19, 95% 

CI 0.94-1.15, p-value < 0.001)

2.  กลุม่ทีไ่ม่มโีรคหวัใจห้องบนสัน่พลิว้ (non AF) มี

โอกาสเกดิกลุม่ผูป่้วยอาการดขีึน้มากกว่ากลุม่มโีรคหวัใจ

ห้องบนส่ันพล้ิว (AF) 1.17 เท่า (adjusted RR 1.17, 95% 

CI 1.02-1.34, p-value = 0.024) 

90 - 109 m
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3.  กลุ่มที่มี door to needle time น้อยกว่าหรือ

เท่ากับ 45 นาที มีโอกาสเกิดกลุ่มผู ้ป่วยอาการดีข้ึน

มากกว่ากลุม่ทีม่ี door to needle time มากกว่า 45 นาที 

1.11 เท่า (adjusted RR 1.11, 95% CI 1.01-1.21, 

p-value = 0.022) 

ตารางที่ 5  ปัจจัยที่มีผลต่อกลุ่มผู้ป่วยอาการดีขึ้น (stroke severity improvement) ที่ 24 ชั่วโมง หลังได้รับยา rtPA 

โดยค�านึงถึงผลกระทบจากปัจจัยอื่น

ปัจจัย
Unadjusted Adjusted

 RR 95%CI RR 95%CI p-value

อายุ (ปี)

อายุมากกว่า 80

อายุ 61 - 80

อายุน้อยกว่าหรือเท่ากับ 60

1

1.02

1.26

0.80-1.30

0.99-1.59

1

1.00

1.19

0.79-1.27

0.94-1.51

<0.001

โรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว (AF)

มีโรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว

ไม่มีโรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว

1

1.21 1.05-1.39

1

1.17 1.02-1.34

0.024

Door to needle (นาท)ี 

มากกว่า 45

น้อยกว่าหรือเท่ากับ 45

1

1.15 1.04-1.26

1

1.11 1.01-1.21

0.022

 
ปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดเลือดออกในสมองจากยา 

rtPA (post-rtPA symptomatic ICH) อย่างมีนัยส�าคัญ

ทางสถิติ (p-value < 0.05) โดยค�านึงถึงผลกระทบจาก

ปัจจัยอื่นร่วมด้วย ได้แก่ (ตารางที่ 6) 

1. กลุ่มอายุมากกว่า 80 ปี มีโอกาสเกิดเลือดออก

ในสมองจากยา rtPA มากกว่ากลุ่มอายุน้อยกว่าหรือ

เท่ากับ 60 ปี 2.41 เท่า (adjusted RR 2.41, 95% CI 

1.19-4.87, p-value < 0.028)

2.  กลุม่ทีม่อีาย ุ61-80 ปี มีโอกาสเกดิเลอืดออกใน

สมองจากยา rtPA มากกว่ากลุม่อายนุ้อยกว่าหรือเท่ากบั 

60 ปี 2.35 เท่า (adjusted RR 2.35, 95% CI 0.76-7.25, 

p-value < 0.028) แต่เนื่องจากมีช่วงความเชื่อมั่นที่

ร้อยละ 95% (95% Confidence interval; CI) กว้าง ซึ่ง

เป็นผลจากมีจ�านวนผู้ป่วยท่ีเกิดเลือดออกในสมองจาก

ยา rtPA น้อยเพียง 51 คน จากจ�านวนผู้ป่วยที่ได้รับยา 

rtPA ทั้งหมด 618 คน คิดเป็น ร้อยละ 8.3 และประชากร

กลุ่มนี้มีการกระจายตัวกว้าง จึงท�าให้ค่าความเชื่อม่ันที่

ร้อยละ 95% 0.76-7.25 หมายความว่า กลุ่มที่มีอายุ 

61-80 ปี มีโอกาสเกิดเลือดออกในสมองจากยา rtPA 

มากกว่ากลุม่อายนุ้อยกว่าหรือเท่ากบั 60 ปี 0.76 เท่า ถงึ 

7.25 เท่า ซ่ึงเป็นค่าโอกาสเกิดความเส่ียงของการเกิด

เลอืดออกในสมองจากยา rtPA ทีก่ว้าง ซึง่อาจท�าให้ความ

น่าเชื่อถือทางสถิติลดลง

3.  กลุม่ทีม่โีรคหวัใจห้องบนสัน่พลิว้ (AF) มโีอกาส

เกิดเลือดออกในสมองจากยา rtPA มากกว่ากลุ่มที่ไม่มี

โรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว (no AF) 2.23 เท่า (adjusted 

RR 2.23, 95% CI 1.31-3.82, p-value = 0.003)

4.  สถานพยาบาล คือ การรักษาโรคหลอดเลือด

สมองขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา rtPA ท่ี โรงพยาบาล

ชุมชน มีโอกาสเกิดเลือดออกในสมองจากยา rtPA 

มากกว่าการรักษาโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันด้วยยา rtPA ที่โรงพยาบาลอุดรธานี 1.73 เท่า 

(adjusted RR 1.73, 95% CI 1.02-2.91, p-value = 

0.041)
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เมื่อวิเคราะห์เพิ่มเติมเพื่อเปรียบเทียบประสิทธิผล

การรักษาโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันด้วย

ยา rtPA ระหว่างการรักษาที่โรงพยาบาลอุดรธานี และที่

โรงพยาบาลชุมชน โดยค�านึงถึง ผลกระทบจากปัจจัย

รบกวนอื่น (confounding factors) ดังกล่าวมาข้างต้น 

น�าเสนอความแตกต่างของค่าสดัส่วนโดย absolute risk 

reduction (ARR) และช่วงความเชื่อมั่นที่ร้อยละ 95% 

(95% confidence interval; CI) ดังแสดงตารางท่ี 7 พบว่า

1. ประสิทธิผลหลักของผลการรักษาท่ีต้องการ 

(favorable outcome: non-disability, mRS 0-1) เมื่อ

ติดตามการรักษา 3 เดือนหลังได ้รับยา rtPA ท่ี

โรงพยาบาลอุดรธานี คือ ร ้อยละ 54.8 น้อยกว่า

โรงพยาบาลชุมชน คือ ร้อยละ 57.7 หาความแตกต่าง

ของค่าสัดส่วนโดย ARR พบว่า การรกัษาโรคหลอดเลอืด

สมองขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา rtPA ที่โรงพยาบาล

อุดรธานี มีโอกาสเกิดผลการรักษาที่ต ้องการลดลง 

ร้อยละ 1.4 เม่ือเทียบกับการรักษาที่โรงพยาบาลชุมชน 

อย่างไม่มีนัยส�าคัญทางสถิติ (adjusted ARR 0.014, 

95% CI -0.066, 0.095), p-value = 0.724) 

2.  ผลการเปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลงคะแนน

ความรนุแรงของอาการทางระบบประสาทของโรคหลอด

เลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน (stroke severity 

improvement) ที ่24 ชัว่โมงหลงัได้รบัยา rtPA พบว่า การ

รักษาโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา 

rtPA ที่โรงพยาบาลอุดรธานี มีกลุ่มผู้ป่วยอาการดีข้ึนที่ 

24 ชั่วโมงหลังได้รับยา ร้อยละ rtPA 74.7 และการรักษา

ที่โรงพยาบาลชุมชน ร้อยละ 71.6 หาความแตกต่างของ

ค่าสัดส่วนโดย ARR พบว่า การรักษาโรคหลอดเลือด

สมองขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา rtPA ที่โรงพยาบาล

ชุมชน มีโอกาสเกิดผู้ป่วยอาการดีขึ้นที่ 24 ชั่วโมงหลังได้

รับยา rtPA ลดลง ร้อยละ 2.3 เม่ือเทียบกับการรักษาที่

โรงพยาบาลอุดรธานี  ซ่ึงไม ่ มีนัยส�าคัญทางสถิติ 

(adjusted ARR 0.023, 95% CI -0.049, 0.096), 

p-value = 0.527)

3.  ผลการเปรียบเทียบประสิทธิผลด้านความ

ปลอดภัยของการรักษาด้วยยา rtPA จากการเกิดเลือด

ออกในสมองจากยา rtPA (post-rtPA symptomatic 

ICH) ระหว่างการรักษาโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันด้วยยา rtPA ที่โรงพยาบาลอุดรธานี และที่

โรงพยาบาลชุมชน พบว่า การรักษาที่โรงพยาบาล

อุดรธานี มีอัตราการเกิดเลือดออกในสมอง ร้อยละ 6.7 

และการรักษาที่โรงพยาบาลชุมชน เท่ากับร้อยละ 11.2 

หาความแตกต่างของค่าสัดส่วนโดย ARR พบว่าลดลง 

ร้อยละ 3.9 เม่ือเทียบกับการรักษาที่โรงพยาบาลชุมชน 

อย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ (adjusted ARR 0.039, 95% 

CI 0.001, 0.077), p-value = 0.043) 

ตารางที่ 6  ปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดเลือดออกในสมองจากยา rtPA (post-rtPA symptomatic ICH) โดยค�านึงถึง 

ผลกระทบจากปัจจัยอื่น

ปัจจัย
Unadjusted Adjusted

RR 95%CI RR 95%CI p-value

อาย ุ(ปี)

อายุน้อยกว่าหรือเท่ากับ 60

อายุ 80-61

อายุมากกว่า 80

1

2.85

2.78

0.93-8.78

1.37-5.64

1

2.35

2.41

0.76-7.25

1.19-4.87

0.028

โรงพยาบาลที่เข้ารับบริการ

โรงพยาบาลอุดรธานี

Node-rtPA โรงพยาบาลชุมชน

1

1.67 0.99-2.81

1

1.73 1.02-2.91

0.041

โรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว (AF)

ไม่มีโรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว

มีโรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว

1

2.23 1.31-3.80

1

2.23 1.31-3.82

0.003
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ตารางที่ 7  ความแตกต่างของค่าสดัส่วน (absolute risk reduction; ARR) ของประสทิธผิลการรกัษาโรคหลอดเลอืด

สมองขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา rtPA ระหว่างการรักษาท่ีโรงพยาบาลอุดรธานี และที่ node-rtPA 

โรงพยาบาลชุมชน โดยค�านึงถึง (adjusted) ผลกระทบจากปัจจัยรบกวนอื่น (confounding factors)

Effectiveness of intravenous rtPA for 

Acute ischemic Stroke

adjusted ARR 95%CI p-value

Favorable outcome (Non-Disability, mRS 0-1) 0.014 -0.066, 0.095 0.724

Stroke severity improvement at 24 hrs. after rtPA 0.023 -0.049, 0.096 0.527

Post-rtPA symptomatic ICH 0.039 0.001, 0.077 0.043

วิจำรณ์

จากข้อมลูสถติโิรคหลอดเลอืดสมองของส�านกังาน

สาธารณสุขจังหวัดอุดรธานี และผลการศึกษานี้ พบว่า 

ตั้งแต่วันที่ 1 ตุลาคม พ.ศ.2556-30 กันยายน พ.ศ.2561 

มีผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่มา

โรงพยาบาลทันเวลาภายใน 4.5 ชั่วโมงหลังเกิดอาการที่

โรงพยาบาลอุดรธาน ีร้อยละ 34 และทีโ่รงพยาบาลชุมชน 

ร ้อยละ 45.6 ซ่ึงมากกว่าผลการศึกษาของ Jarin 

Chindaprasirt, et al27 ซึง่ศึกษาทีโ่รงพยาบาลศรนีครนิทร์ 

ทีมี่อัตราผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมองขาดเลอืดเฉยีบพลนั

ที่มาโรงพยาบาลทันเวลาภายใน 4.5 ชั่วโมงหลังเกิด

อาการ ร้อยละ 25

มีผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน

ที่ได้รับยา rtPA ที่โรงพยาบาลอุดรธานี ร้อยละ 6.8 และ

ที่โรงพยาบาลชุมชน ร้อยละ 7.4 ซึ่งสูงกว่าผลการศึกษา

ของวิรัตน์ อ่อนสี28 ซึ่งศึกษาที่โรงพยาบาลเพชรบูรณ์มี

อัตราผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่

ได้รับยา rtPA ร้อยละ 3.8 และ Nilanont Y, et al13 ซึ่ง

ศึกษาพบว่าประเทศไทยมีอัตราผู้ป่วยโรคหลอดเลือด

สมองขาดเลือดเฉียบพลันที่ได้รับยา rtPA ร้อยละ 3.8 

ดังนั้นการจัดท�าเครือข่ายการให้ยา rtPA ในโรงพยาบาล

ชุมชนช่วยเป็นการขยายโอกาสให้ผู้ป่วยได้รับการรักษา

ด้วยยา rtPA ซึ่งเป็นมาตรฐานการรักษาให้ครอบคลุม

ประชากรของจังหวัดอุดรธานีเพิ่มขึ้น

ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่

ได้รบัยา rtPA 618 คน มคีะแนน NIHSS แรกรบัเฉล่ียเท่า

กับ 11.8 (ระหว่าง 4-25 คะแนน) มีคะแนน NIHSS แรก

รับต�่าสุด 4 คะแนน และมีคะแนน NIHSS แรกรับสูงสุด 

25 คะแนน ซ่ึงใกล้เคียงกับผลการศึกษาของ Pornpart 

A. Dharmasaroja, et al29 และจาริญญ์ จินดาประเสริฐ

และคณะ27 คอื คะแนน NIHSS แรกรับเฉล่ีย 11 (ระหว่าง 

2-39 คะแนน) และ 9 (ระหว่าง 1-24 คะแนน) แต่ต�า่กว่า

ผลการศกึษา NINDS study3 คอื คะแนน NIHSS แรกรับ 

เฉลี่ย 14 (ระหว่าง 1-37 คะแนน) แต่อย่างไรก็ตามเมื่อ

น�าคะแนน NIHSS แรกรับเฉล่ียมาประเมินเป็นความ

รุนแรงของอาการทางระบบประสาทของโรคหลอดเลือด

สมองขาดเลือดเฉียบพลันแรกรับพบว่า คะแนน NIHSS 

แรกรับเฉลี่ยของทั้ง 4 การศึกษา จัดอยู่ในกลุ่มความ

รุนแรงน้อยถึงปานกลาง mild to moderately severe 

stroke severity (NIHSS 5-14) เหมือนกัน

ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่

ได้รับยา rtPA 618 คน มีคะแนน NIHSS 24 ชั่วโมงหลัง

ได้รับยา rtPA เฉลี่ย ± ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน เท่ากับ 

8 ± 2.5 คะแนน (ระหว่าง 0-42 คะแนน) มีคะแนน 

NIHSS 24 ช่ัวโมงหลังได้รับยา rtPA ต�่าสุด 0 คะแนน 

หมายถึง อาการหายเป็นปกติ และมีคะแนน NIHSS 

24 ชั่วโมงหลังได้รับยา rtPA สูงสุด 42 คะแนน หมายถึง 

ความรุนแรงของอาการทางระบบประสาทรุนแรงที่สุด 

ซึ่งใกล้เคียงกับผลการศึกษาของดวงพล ศรีมณี30 คือ 

คะแนน NIHSS 24 ช่ัวโมงหลังได้รับยา rtPA เฉลี่ย ± 

ค่าเบ่ียงเบนมาตรฐาน เท่ากับ 9.83 ± 6.7 คะแนน 

(ระหว่าง 0-20 คะแนน) แต่พบว่าผลการศึกษาของ

ดวงพล ศรีมณี มีคะแนน NIHSS 24 ชั่วโมงหลังได้รับยา 

rtPA สูงสุด ต�่ากว่าการศึกษานี้ คือ 20 คะแนน หมายถึง 

ความรุนแรงของอาการทางระบบประสาทท่ี 24 ชั่วโมง

หลังได้รับยา rtPA ดีกว่าการศึกษานี้
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ผลการด�าเนนิงานด้านระยะเวลาในการรกัษาผูป่้วย

โรคหลอดเลอืดสมองขาดเลอืดเฉยีบพลนัทีไ่ด้รบัยา rtPA 

ในช่วงเวลาตั้งแต่ป ีงบประมาณ 2557-2561 คือ 

1 ตุลาคม พ.ศ. 2556-30 กันยายน พ.ศ.2561 ผู้ป่วยโรค

หลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่ได้รับยา rtPA 

618 คน พบว่า ผลการด�าเนินงานด้านระยะเวลาในการ

รักษาผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่

ได้รับยา rtPA ดีผ่านเกณฑ์มาตรฐาน ดังนี้ 

1. ระยะเวลาต้ังแต่ผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมองขาด

เลือดเฉียบพลันเริ่มมีอาการผิดปกติทางระบบประสาท 

จนกระทัง่มาถงึโรงพยาบาล เฉล่ีย ± ค่าเบีย่งเบนมาตรฐาน 

เท่ากับ 111.4 ±59.3 นาที (ระหว่าง 5-244 นาที) โดยมี 

onset to door time เร็วที่สุด คือ 5 นาที

2. ระยะเวลาต้ังแต่ผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมองขาด

เลือดเฉียบพลันมาถึงโรงพยาบาล จนกระทั่งได้รับยา 

rtPA (door to needle time) เฉลี่ย ± ค่าเบี่ยงเบน

มาตรฐาน เท่ากับ 55.8 ± 24.6 นาที (ระหว่าง 7-205 

นาท)ี ซ่ึงรวดเร็วกว่าผลการศึกษาของดวงพล ศรีมณี30 ซึง่

มีระยะเวลาตั้งแต่ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันมาถึงโรงพยาบาล จนกระทั่งได้รับยา rtPA 

(door to needle time) เฉลี่ย ± ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน 

เท่ากับ 96.21 ±37.5 นาที และการศึกษาน้ีมีค่าเฉล่ีย

รวดเร็วกว่าเกณฑ์มาตรฐาน คือ เฉลี่ยน้อยกว่า 60 นาที 

และ ≤ 60 นาที เท่ากับ ร้อยละ 71.6 สูงกว่าเกณฑ์

มาตรฐาน คือ ร้อยละ 70

3. ระยะเวลาต้ังแต่ผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมองขาด

เลือดเฉียบพลัน เริ่มมีอาการผิดปกติทางระบบประสาท 

จนกระทั่งได้รับยา rtPA (onset to needle time) เฉลี่ย ± 

ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐาน เท่ากับ 167.1 ± 57.1 นาที 

(ระหว่าง 41-270 นาท)ี ซึง่ใกล้เคยีงกบัผลการศกึษาของ

ดวงพล ศรีมณี30 คือ 170.17 ± 45.99 นาที แต่ช้ากว่าผล

การศึกษาของ Junya Aoki, et al31 และการศึกษาท่ี

ประเทศ Switzerland32 คือ 145 นาท ีและ 160 นาท ีตาม

ล�าดับ แต่ไม่มีผู ้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันที่ได้รับยา rtPA เกินเวลามาตรฐาน 270 นาที 

ผลการรักษาจากการศึกษานี้มีผู้ป่วยที่ได้ผลการ

รักษาแบบ favorable outcome 3 เดือนหลังได้รับยา 

rtPA ในโรงพยาบาลอุดรธานี และโรงพยาบาลชุมชน 

ร้อยละ 54.8 และ 57.7 สอดคล้องกบัการศกึษา ECLASS 

III Study7 ได้ favorable outcome ร้อยละ 52.4 ส่วน 

post-rtPA symptomatic ICH ของการศึกษา NINDS 

study3 พบ ร้อยละ 6.4 ซึง่การรกัษาโรคหลอดเลอืดสมอง

ขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา rtPA ที่โรงพยาบาลอุดรธานี 

พบร้อยละ 6.7 ใกล้เคียงกับเกณฑ์มาตรฐานสากล

ปัจจยัทีม่ผีลต่อประสทิธผิลหลกัของการรกัษา

ทีต้่องการ คอื การไม่มคีวามพกิาร (favorable outcome : 

non-disability, mRS 0-1) เมื่อติดตามการรักษา 

3 เดือนหลังได้รับยา rtPA ได้แก่ 

1.  กลุ่มที่ไม่มีโรคหัวใจห้องบนส่ันพล้ิว (non-AF) 

จากการศกึษานีส้อดคล้องกบัการศกึษาของ Rongzheng 

Yue, et al33 พบว่ามีโอกาสเกิดผลการรักษาที่ต้องการ

มากกว่ากลุ่มมีโรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว (AF) 1.95 เท่า 

เม่ือติดตามการรักษา 90 วันหลังได้รับยา rtPA (odd 

ratio 1.95, 95% CI 1.33-2.85, p-value = 0.001)

รวมทัง้การศกึษาของ Nam HS, et al34 และ Wang 

XG, et al35 พบว่า cardioembolic stroke with AF 

มีโอกาสเกิดผลการรักษาที่ไม่ต้องการ (unfavorable 

outcome : poor functional outcome, mRS 2-6) 

มากกว่ากลุม่ non-AF เมือ่ตดิตามการรักษา 3 เดอืนหลงั

ได้รับยา rtPA

ผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมองขาดเลอืดเฉยีบพลนัท่ีมี 

AF ร่วม cardioembolic stroke with AF และได้รับการ

รักษาด้วยยา rtPA มีโอกาสเกิดผลการรักษาที่ต้องการ

เมือ่ตดิตามการรกัษา 3 เดอืนหลงัได้รบัยา rtPA น้อยกว่า

กลุ่มที่ไม่มี AF อาจเป็นผลจาก

 1) โรคหลอดเลอืดสมองขาดเลอืดเฉยีบพลันที่

มี AF ร่วม cardioembolic stroke with AF สัมพันธ์กับ

เนื้อสมองตายขนาดใหญ่ (large cerebral infarction) 

ส่งผลให้เกิดการไหลเวียนโลหิตในสมอง (collateral 

circulation) ลดลง และเกิดการลดลงของการไหลเวียน

โลหิตในสมองอย่างรุนแรง (more severe cerebral 

hypoperfusion)36 

 2) โรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว (AF) สัมพันธ์กับ

ลิ่มเลือดจากห้องหัวใจ (cardiac thrombus) ซึ่งอาจจะ
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เป็นลิม่เลอืดขนาดใหญ่และลิม่เลอืดเก่า (large and old 

thrombi) ท�าให้ไม่ตอบสนองต่อการรกัษาด้วยยาละลาย

ลิ่มเลือด37,38 

 3)  โรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว (AF) สัมพันธ์

กับภาวะการแข็งตัวของเลือดมากกว่าปกติ (more 

hypercoagulable and prothrombotic state) ท�าให้ไม่

ตอบสนองต่อการรักษาด้วยยาละลายลิ่มเลือด33 

2.  กลุ่มอายุน้อยกว่าหรือเท่ากับ 80 ปี จากการ

ศกึษานีส้อดคล้องกบัการศึกษาของ Mustafa CETINER, 

et al39 พบว่าปัจจัยที่มีผลต่อความพิการ mRS 3-6 เมื่อ

ติดตามการรักษา 3 เดือนหลังได้รับยา rtPA คือ อายุ

มากกว่าหรือเท่ากับ 80 ปี (adjusted Odd ratio = 2.74, 

95% CI 1.02-7.32, p-value = 0.04) และสนับสนุนผล

การศึกษาของ Mouradian MS, et al40 พบว่าผู้ป่วยกลุ่ม

อายุน้อยกว่าหรือเท่ากับ 79 ปี เมื่อติดตามการรักษา 90 

วันหลังได้รับยา rtPA มี mRS 0-2 ร้อยละ 58.8 มากกว่า

ผู้ป่วยกลุ่มอายุมากกว่าหรือเท่ากับ 80 ปี มี mRS 0-2 

ร้อยละ 16.1 อย่างมนัียส�าคญัทางสถติ ิ(odd ratio 0.14; 

95% CI 0.05-0.40, p<0.001) และปัจจยัทีม่ผีลต่อความ

พิการ mRS 3-6 เมื่อติดตามการรักษา 90 วันหลังได้รับ

ยา rtPA คือ อายุมากกว่าหรือเท่ากับ 80 ปี (Odd ratio 

= 6.42, 95% CI 2.04-20.14, p-value = 0.001)

Buijs JE, et al41 รายงานว่าผู้ป่วยโรคหลอดเลือด

สมองขาดเลอืดเฉยีบพลนัทีม่อีายมุากกว่า 80 ปี มคีวาม

พกิาร (poor functional outcome : disability, mRS 2-6) 

มากกว่ากลุ่มผูป่้วยทีม่อีายนุ้อยกว่าหรอืเท่ากบั 80 ปี เม่ือ

ติดตามประเมินความพิการด้วย mRS ที่ 3 เดือนหลังได้

รบัยา rtPA เนือ่งจากผูป่้วยสงูอายมุกีารลดลงของการฟ้ืน

ตัวของเซลล์สมอง (neuronal plasticity) มีความเสื่อม

ระบบไหลเวียนโลหิตในสมอง (disruption in collateral 

circulation) มีโรคประจ�าตัวและภาวะแทรกซ้อนอื่นๆ 

ก่อนเกิดโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน

3.  กลุ่มที่มี door to needle time น้อยกว่าหรือ

เท่ากับ 45 นาที จากการศึกษานี้ พบว่า กลุ่มที่น้อยกว่า

หรือเท่ากับ 60 นาที ไม่มีผลต่อประสิทธิผลหลักของการ

รักษาที่ต้องการ (favorable outcome : non-disability, 

mRS 0-1) ซึ่งตรงกับข้อมูลของ AHA/ASA 2018 ซึ่งปรับ

เป้าหมายให้ door to needle time น้อยกว่าหรือเท่ากับ 

45 นาที เพราะให้ผลการรักษาท่ีดีกว่าเม่ือเปรียบเทียบ

กบัเป้าหมายเดมิทีใ่ห้ door to needle time น้อยกว่าหรอื

เท่ากับ 60 นาที เมื่อติดตามประเมินความพิการด้วย 

mRS ที่ 3 เดือนหลังได้รับยา rtPA

ส่วนปัจจัยด้านเวลาอื่น ได้แก่ onset to door time 

และ onset to needle time จากการศึกษานี้ พบว่าไม่มี

ผลต่อประสิทธิผลหลักของการรักษาที่ต ้องการ ซึ่ง

แตกต่างจากผลการศึกษาของ Marler JR, et al42 ซึ่งพบ

ว่า onset to needle time น้อยกว่าหรือเท่ากับ 90 นาที 

เป็นปัจจัยที่มีผลต่อประสิทธิผลหลักของการรักษาที่

ต้องการเมื่อติดตามประเมินความพิการด้วย mRS ที่ 3 

เดือนหลังได้รับยา rtPA (adjusted OR 2.11, 95% CI 

1.33-3.35, p-value = 0.001)

4.  กลุ่มที่ไม่มีโรคเบาหวาน จากการศึกษาของ 

Marcel Arnold, et al43 พบว่าผู้ป่วยที่มีโรคเบาหวาน 

พยากรณ์ผลการรักษาไม่ดี mRS 3-6 เมื่อติดตามท่ี 3 

เดือนหลังได้รับยา rtPA (OR 3.03, 95% CI 1.45-6.34, 

p-value = 0.003) เนื่องจาก DM เพิ่มความเข้มข้นของ 

plasminogen activator inhibitor ในกระแสเลือด และ

ลดกระบวนการ fibrinolysis44,45 และผู้ป่วยเบาหวานมี

โอกาส recovery น้อยกว่า เกดิความพกิารมากกว่า และ

มีอัตราตายสูงกว่า เมื่อติดตามที่ 3 เดือนหลังได้รับยา 

rtPA

เนือ่งจากมข้ีอมลูความสมัพนัธ์ของโรคเบาหวาและ 

high basal blood glucose กับภาวะสมองบวมในผูป่้วย

โรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่ได้รับการ

รักษาด้วยยา rtPA ทางหลอดเลือดด�า44-46 และระดับ

น�้าตาลในกระแสเลือดสูงท�าให้สูญเสียการท�างานของ 

blood brain barrier ส่งผลให้การฟื้นตัวของสมองไม่

ดี44,45 จึงเกิดความพิการมากกว่าเมื่อติดตามที่ 3 เดือน

หลังได้รับยา rtPA

ปัจจัยที่มีผลต่อกลุ่มผู้ป่วยอาการดีขึ้น (stroke 

severity improvement) 24 ชั่วโมงหลังได้รับยา rtPA 

ได้แก่

1.  กลุ่มอายุน้อยกว่าหรือเท่ากับ 60 ปี เน่ืองจาก

กลุ่มผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันท่ี
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มีอายุน้อย มีระบบไหลเวียนโลหิตในสมอง (collateral 

circulation) ดกีว่า มกีารฟ้ืนตัวของเซลล์สมอง (neuronal 

plasticity) ดีกว่า ไม่มีโรคประจ�าตัวและไม่มีภาวะแทรก

ซ้อนอื่นๆ ก่อนเกิดโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลัน41 

2.  กลุ่มที่ไม่มีโรคหัวใจห้องบนสั่นพล้ิว (non-AF) 

ผู้ป่วย cardioembolic stroke with AF ที่ได้รับการรักษา

ด้วยยา rtPA มีโอกาสดขีึน้ (stroke severity improvement) 

ที่ 24 ชั่วโมง หลังได้รับยา rtPA น้อยกว่ากลุ่มที่ไม่มีโรค

หัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว (non- AF) อาจเป็นผลจาก

 1)  Cardioembolic stroke with AF สัมพันธ์

กบัเนือ้สมองตายขนาดใหญ่ (large cerebral infarction) 

ส่งผลให้เกิดการไหลเวียนโลหิตในสมอง (collateral 

circulation) ลดลง และเกิดการลดลงของการไหลเวียน

โลหิตในสมองอย่างรุนแรง (more severe cerebral 

hypoperfusion)36

 2)  โรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว (AF) สัมพันธ์กับ

ลิ่มเลือดจากห้องหัวใจ (cardiac thrombus) ซึ่งอาจจะ

เป็นลิม่เลอืดขนาดใหญ่และลิม่เลอืดเก่า (large and old 

thrombi) ท�าให้ไม่ตอบสนองต่อการรกัษาด้วยยาละลาย

ลิ่มเลือด37,38

 3) โรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว (AF) สัมพันธ์กับ

ภาวะการแข็งตัวของเลือดมากกว ่าปกติ  (more 

hypercoagulable and prothrombotic state) ท�าให้ไม่

ตอบสนองต่อการรักษาด้วยยาละลายลิ่มเลือด33

3.  กลุ่มที่มี door to needle time น้อยกว่าหรือ

เท่ากับ 45 นาที ระยะเวลาในการรักษาด้วยการละลาย

ลิม่เลอืด ยิง่รวดเรว็กจ็ะช่วยให้ระบบไหลเวยีนเลอืดกลบั

ไปเลี้ยงเนื้อสมองเร็วขึ้น (rapid cerebral reperfusion) 

ซึ่งแตกต่างจากการศึกษาของ Marler JR, et al42 พบว่า

ไม่มีปัจจัยใดมีผลต่อกลุ่มผู้ป่วยอาการดีขึ้น (stroke 

severity improvement) ที่ 24 ชั่วโมงหลังได้รับยา rtPA 

อย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ

ปัจจยัทีม่ผีลต่อการเกิดเลือดออกในสมองจาก

ยา rtPA (post-rtPA symptomatic ICH) ได้แก่

1.  กลุ ่มอายุมากกว่า 80 ปี และกลุ ่มที่มีอายุ 

61-80 ปี แต่เนื่องจากมีช่วงความเชื่อมั่นที่ร้อยละ 95% 

(95% Confidence interval; CI) กว้าง ซึ่งเป็นผลจากมี

จ�านวนผู้ป่วยที่เกิดเลือดออกในสมองจากยา rtPA น้อย 

เพียง 51 คน จากจ�านวนผู้ป่วยที่ได้รับยา rtPA ทั้งหมด 

618 คน คิดเป็น ร้อยละ 8.3 และประชากรกลุ่มนี้มีการ 

กระจายตัวกว้าง จึงท�าให้ค่าความเชื่อมั่นที่ร้อยละ 95 

เท่ากับ 0.76-7.25 หมายความว่า กลุ่มที่มีอายุ 61-80 ปี 

มโีอกาสเกดิเลือดออกในสมองจากยา rtPA มากกว่ากลุม่

อายุน้อยกว่าหรือเท่ากับ 60 ปี 0.76 เท่า ถึง 7.25 เท่า ซึ่ง

เป็นค่าโอกาสเกิดความเสี่ยงของการเกิดเลือดออกใน

สมองจากยา rtPA ที่กว้าง ซึ่งอาจท�าให้ความน่าเชื่อถือ

ทางสถิติลดลง

ดังน้ัน จากการศึกษานี้พบเพียงกลุ่มอายุมากกว่า 

80 ปี เป็นปัจจัยที่มีผลเพิ่มโอกาสเกิดเลือดออกในสมอง

จากยา อย่างมนียัส�าคญัทางสถติ ิซึง่ใกล้เคยีงกบัผลการ

ศึกษาของ Longstreth, et al47 พบว่า ผู้ป่วยโรคหลอด

เลอืดสมองขาดเลือดเฉยีบพลนัทีอ่ายมุากกว่า 80 ปี ทีไ่ด้

รับการรักษาด้วยยา rtPA มโีอกาสเกดิเลอืดออกในสมอง

จากยาละลายลิ่มเลือดมากกว่ากลุ่มอายุน้อยกว่าหรือ

เท่ากับ 80 ปี 2.87 เท่า

แต่แตกต่างจากผลการศึกษาของ Pundik, et al48 

พบว่า การเกดิเลอืดออกในสมองจากยาละลายลิม่เลอืด

ในกลุ่มผู้ป่วยอายุมากกว่า 80 ปี และในกลุ่มอายุน้อย

กว่าหรือเท่ากับ 80 ปี คือ ร้อยละ 12.82 และ 10.4 ตาม

ล�าดบั ซ่ึงไม่มีความแตกต่างอย่างมีนยัส�าคัญ และผลการ

ศกึษาของ Ford, et al49 พบว่า การเกดิเลอืดออกในสมอง

จากยาละลายลิ่มเลือดในกลุ่มผู้ป่วยอายุมากกว่า 80 ปี 

และในกลุม่อายนุ้อยกว่าหรอืเท่ากบั 80 ปี คอื ร้อยละ 1.8 

และ 1.7 ตามล�าดับ ซึ่งไม่มีความแตกต่างอย่างมี

นัยส�าคัญ (adjusted OR 0.90, 95% CI 0.73-1.09, 

p-value = 0.28) รวมทั้ง Bhatnagar, et al50 ได้ท�าการ

ศึกษา meta-analysis รวบรวมข้อมูลจาก 13 การศึกษา 

พบว่า การเกดิเลอืดออกในสมองจากยาละลายลิม่เลอืด

ไม่มีความแตกต่างกันระหว่างกลุ่มอายุ 

3.  กลุ่มที่มีโรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว (AF) ผลการ

ศึกษานี้สอดคล้องกับผลการศึกษาของ Rongzheng 

Yue, et al33 พบว่า กลุม่ทีม่โีรคหวัใจห้องบนสัน่พลิว้ (AF) 

ร่วม (cardioembolic stroke with AF) มีโอกาสเกดิเลอืด
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ออกในสมองจากยา rtPA มากกว่ากลุ่ม cardioembolic 

stroke without AF 1.28 เท่า (Odd ratio 1.28, 95% CI 

1.08-1.52, p-value = 0.006) รวมทัง้การศึกษาของ Nam 

HS, et al34 และ Wang XG, et al35 พบว่า cardioembolic 

stroke with AF มีโอกาสเกิดเลือดออกในสมองจากยา 

rtPA มากกว่า cardioembolic stroke without AF

มีหลายการศึกษาพบว่า cardioembolic stroke 

with AF และได้รับการรักษาด้วยยา rtPA มีอัตราตายสูง

กว่า และมีความเส่ียงเกดิเลอืดออกในสมองจากยา rtPA 

มากกว่า cardioembolic stroke without AF เนื่องจาก 

cardioembolic stroke with AF สัมพันธ์กับการลดลง

ของการไหลเวียนโลหิตในสมองอย่างรุนแรง (more 

severe cerebral hypoperfusion) การขยายขนาดของ

เนื้อสมองที่ขาดเลือด (increase infarct growth) และ

การเพิม่ภาวะเลอืดออกในสมองตามหลงัสมองขาดเลอืด

เฉยีบพลนั (increase hemorrhagic transformation)36,51,52 

ซึ่งเมื่อทบทวนผู ้ป่วยกลุ ่มที่มีโรคหัวใจห้องบน

สัน่พลิว้ (AF) และเกดิเลอืดออกในสมองจากยา rtPA โดย

ทบทวนผลเอกซเรย์คอมพิวเตอร์สมองโดยไม่ฉีดสารทึบ

รงัส ี(non contrast CT Brain; NCCT Brain) แรกรบัก่อน

ให้ยา rtPA ซึ่งเป็นเอกซเรย์คอมพิวเตอร์สมองโดยไม่ฉีด

สารทึบรังสีภายใน 4.5 ชั่วโมงหลังเกิดอาการ (early 

NCCT Brain) ไม่พบข้อห้ามการให้ยา rtPA แต่เมื่อ

ทบทวนผลเอกซเรย์คอมพิวเตอร์สมองโดยไม่ฉีดสารทึบ

รงัส ี(non contrast CT Brain; NCCT Brain) ที ่24 ชัว่โมง 

หลังได้รับยา rtPA พบว่า ผู้ป่วยกลุ่มที่เกิดเลือดออก

ในสมองจากยา rtPA รวม 51 คน เป็นผู้ป่วยท่ีมีโรค

หัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว (AF) ร่วมกับมีเนื้อสมองตายขนาด

ใหญ่ (large cerebral infarction) มากกว่า 1 กลีบ 

(hypoattenuation area > 1/3 cerebral hemisphere) 

24 คน คิดเป็น ร้อยละ 49 ซึ่งโรคหลอดเลือดสมองขาด

เลือดเฉียบพลันที่มีโรคหัวใจห้องบนสั่นพลิ้ว (AF) ร่วม 

(cardioembolic stroke with AF) สัมพันธ์กับเนื้อสมอง

ตายขนาดใหญ่ (large cerebral infarction) ซึ่งมีโอกาส

เกิดเลือดออกในสมองจากยา rtPA มากขึ้น

4.  สถานพยาบาล คือ การรักษาโรคหลอดเลือด

สมองขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา rtPA ที่โรงพยาบาล

ชุมชน มีโอกาสเกิดเลือดออกในสมองจากยา rtPA 

มากกว่าการรักษาโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันด้วยยา rtPA ที่โรงพยาบาลอุดรธานี 1.73 เท่า 

(adjusted RR 1.73, 95% CI 1.02-2.91, p-value = 

0.041) ซึง่เมือ่ทบทวนผูป่้วยทีเ่กดิเลอืดออกในสมองจาก

ยา rtPA พบว่า ข้อบ่งช้ีเกณฑ์การพิจารณาให้ยา rtPA 

และข้อห้ามการให้ยา rtPA เป็นตามมาตรฐานเดียวกัน

เหมอืนกนัทัง้โรงพยาบาลอดุรธานแีละโรงพยาบาลชมุชน 

แต่เมื่อทบทวนผลเอกซเรย์คอมพิวเตอร์สมองโดยไม่ฉีด

สารทบึรงัส ี(non contrast CT Brain; NCCT Brain) แรก

รับก่อนให้ยา rtPA ซึง่เป็นเอกซเรย์คอมพวิเตอร์สมองโดย

ไม่ฉีดสารทบึรังสีภายใน 4.5 ช่ัวโมงหลังเกดิอาการ ไม่พบ

ข้อห้ามการให้ยา rtPA แต่เม่ือทบทวนผลเอกซเรย์

คอมพิวเตอร์สมองโดยไม่ฉีดสารทึบรังสี (non contrast 

CT Brain; NCCT Brain) 24 ชั่วโมง หลังได้รับยา rtPA 

พบว่า ในผู้ป่วยที่เกิดเลือดออกในสมองจากยา rtPA ท่ี

โรงพยาบาลชุมชน 24 คน เป็นเนื้อสมองตายขนาดใหญ่

มากกว่า 1 กลีบ 14 คน คิดเป็น ร้อยละ 58 

เนื่องจากการศึกษานี้ มีวัตถุประสงค์เพื่อเปรียบ

เทียบประสิทธิผลการรักษาโรคหลอดเลือดสมองขาด

เลอืดเฉยีบพลนัด้วยยา rtPA ทีโ่รงพยาบาลอดุรธาน ีและ

ที่โรงพยาบาลชุมชน ว่ามีความแตกต่างกันหรือไม่ 

เมือ่วเิคราะห์โดยค�านงึถงึผลกระทบจากปัจจยัรบกวนอืน่

ดงักล่าวมาข้างต้น น�าเสนอความแตกต่างของค่าสดัส่วน

โดย absolute risk reduction (ARR) และช่วงความเชื่อมั่น

ที่ร้อยละ 95% (95% confidence interval; CI) พบว่า

1. ประสทิธิผลหลกัของผลการรักษาทีต้่องการ 

(favorable outcome: non-disability, mRS 0-1) เมื่อ

ติดตามการรักษา 3 เดือนหลังได้รับยา rtPA การ

รักษาโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา 

rtPA ที่โรงพยาบาลอุดรธานี และที่โรงพยาบาลชุมชน 

มโีอกาสเกดิผลการรกัษาทีต้่องการ เมือ่ตดิตามการรักษา 

3 เดอืนหลังได้รับยา rtPA ไม่แตกต่างกันอย่างมีนยัส�าคญั

ทางสถิติ (adjusted ARR 0.014, 95% CI -0.066, 

0.095), p-value = 0.724)
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2.  ผลการเปรียบเทียบการเปล่ียนแปลง

คะแนนความรุนแรงของอาการทางระบบประสาท

ของโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน 

(acute ischemic stroke severity improvement) ที่ 24 

ชั่วโมงหลังได้รับยา rtPA การรักษาโรคหลอดเลือด

สมองขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา rtPA ที่โรงพยาบาล

อุดรธาน ีและท่ีโรงพยาบาลชมุชนมโีอกาสทีผู่ป่้วยอาการ

ดีขึ้น (improve stroke severity) ที่ 24 ชั่วโมงหลังได้รับ

ยา rtPA  ไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ 

(adjusted ARR 0.023, 95% CI -0.049, 0.096), p-

value = 0.527)

3. ผลการเปรียบเทียบประสิทธิผลด้านความ

ปลอดภัยของการรักษาด้วยยา rtPA จากการเกิด

เลือดออกในสมองจากยา r tPA (post - r tPA 

symptomatic ICH) การรักษาโรคหลอดเลือดสมองขาด

เลือดเฉียบพลันด้วยยา rtPA ที่โรงพยาบาลชุมชน 

มีโอกาสเกดิเลอืดออกในสมองจากยา rtPA มากกว่าการ

รักษาโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา 

rtPA ทีโ่รงพยาบาลอุดรธาน ีแตกต่างกันอย่างมนียัส�าคญั

ทางสถิติ (adjusted ARR 0.039, 95% CI 0.001, 

0.077), p-value = 0.043) แต่เมื่อทบทวนผลเอกซเรย์

คอมพิวเตอร์สมองโดยไม่ฉีดสารทึบรังสี (non contrast 

CT Brain; NCCT Brain) ดังกล่าวมาข้างต้น พบว่า ผู้ป่วย

ทีเ่กดิเลอืดออกในสมองจากยา rtPA ทีโ่รงพยาบาลชุมชน 

ร้อยละ 58 เป็นเนือ้สมองตายขนาดใหญ่มากกว่า 1 กลีบ 

ดังนั้น การพัฒนาทักษะในการแปลผลและพัฒนา

เครือ่งมอืทีช่่วยในการแปลผล NCCT Brain ทีม่คีวามน่า

เชือ่ถอื ใช้ง่ายในทางปฏิบติั แพทย์เวชปฏิบติัทัว่ไปใช้งาน

ได้จรงิ และช่วยพยากรณ์การเกดิเลอืดออกในสมองจาก

ยา rtPA จะเป็นแนวทางการพัฒนาระบบบริการดูแล

รักษาโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันเพ่ือลด

การเกิดเลือดออกในสมองจากยา rtPA ของโรงพยาบาล

ชมุชนให้ลดลง และเพ่ือช่วยสร้างความมัน่ใจในการรักษา

โรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา rtPA 

ให้แพทย์ที่โรงพยาบาลชุมชน ต่อไป 

4.  ประสิทธิผลด้านระยะเวลาที่ใช้ในการดูแล

รักษาผู ้ป ่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันด้วยยา rtPA 

1. ระยะเวลาตัง้แต่ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาด

เลือดเฉียบพลันเริ่มมีอาการผิดปกติทางระบบประสาท 

จนกระทั่งมาถึงโรงพยาบาล (onset to door time) เฉลี่ย

ที่ โรงพยาบาลชุมชนเท่ากับ 94.8 นาที เร็วกว ่าที่

โรงพยาบาลอุดรธานีซ่ึงมีค่าเฉล่ียเท่ากับ 120.2 นาที 

โดยที่โรงพยาบาลชุมชนมีอัตรา onset to needle time 

< 60 นาที เท่ากับ ร้อยละ 39.1 มากกว่าที่โรงพยาบาล

อุดรธานีเท่ากับ ร้อยละ 21.1 อย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ 

(p < 0.006) สนับสนุนว่าการจัดต้ัง node-rtPA ที่โรง

พยาบาลชุมชน ช่วยให้ผู้ป่วยที่มีอาการของโรคหลอด

เลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันเข้าถึงโรงพยาบาลท่ี

ให้การรักษาด้วยยา rtPA ได้รวดเร็วขึ้น 

2. ระยะเวลาตัง้แต่ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาด

เลือดเฉียบพลันมาถึงโรงพยาบาล จนกระทั่งได้รับยา 

rtPA (door to needle time) เฉลีย่ทีโ่รงพยาบาลอดุรธานี

เร็วกว่าที่โรงพยาบาลชุมชน 

 2.1  เกณฑ์มาตรฐานอัตรา door to needle 

time ≤ 60 นาที ต้องมากกว่า ร้อยละ 70 พบว่า การรักษา

ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่ได้รับ

ยา rtPA โรงพยาบาลอุดรธานีมีอัตรา door to needle 

time ≤ 60 นาที เท่ากับ ร้อยละ 76.7 มากกว่าที่

โรงพยาบาลชมุชน เท่ากบั ร้อยละ 61.4 อย่างมีนัยส�าคญั

ทางสถิติ (p < 0.001) 

 2.2  เกณฑ์มาตรฐานล่าสุด อัตรา door to 

needle time ≤ 45 นาที ต้องมากกว่า ร้อยละ 50 พบว่า 

การรักษาผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมองขาดเลอืดเฉยีบพลนั

ที่ได้รับยา rtPA โรงพยาบาลอุดรธานี door to needle 

time ≤ 45 นาที เท่ากับ ร้อยละ 41.2 มากกว่าท่ีโรง

พยาบาลชมุชนเท่ากับ ร้อยละ 31.6 อย่างมีนยัส�าคญัทาง

สถิติ (p = 0.018) แต่ถ้าใช้เกณฑ์มาตรฐานล่าสุด คือ 

อัตรา door to needle time ≤ 45 นาที ต้องมากกว่า 

ร ้อยละ 50 พบว ่าทั้งที่ โรงพยาบาลอุดรธานีและ

โรงพยาบาลชุมชน ต�่ากว่าเกณฑ์มาตรฐาน คือ ร้อยละ 

41.2 และ 31.6 ตามล�าดับ
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ดังนั้น โอกาสพัฒนาให้กระบวนการรักษาผู้ป่วย

โรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา rtPA 

ที่โรงพยาบาลอุดรธานี และโรงพยาบาลชุมชน คือ การ

พัฒนาให้ระยะเวลา door to needle time ≤ 45 นาที 

เนื่องจากเป็นปัจจัยจากกระบวนการด�าเนินงานภายใน

โรงพยาบาล สามารถปรับปรุงและควบคุมกระบวนการ

ด�าเนนิงานกระบวนการรกัษาผูป่้วยโรคหลอดเลือดสมอง

ขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา rtPA ให้กระชับขึ้น โดยการ

พัฒนาร่วมกับแพทย์เวชปฏิบัติฉุกเฉิน (emergency 

physician) และพยาบาลเวชปฏิบติัฉกุเฉิน ให้ด�าเนนิการ

ตรวจ วินิจฉัย และให้การรักษาผู้ป่วยโรคหลอดเลือด

สมองขาดเลอืดเฉยีบพลนัด้วยยา rtPA ทีห้่องฉกุเฉนิ โดย

แพทย์เวชปฏบิตัฉิกุเฉนิ แพทย์เวชปฏิบตัทิัว่ไป (general 

practitioner) และพยาบาลเวชปฏิบัติฉกุเฉนิ โดยมีแพทย์

ประสาทวิทยา (neurologist) เป็นผู้ให้ค�าปรึกษา

3. ระยะเวลาต้ังแต่ผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมองขาด

เลือดเฉียบพลัน เริ่มมีอาการผิดปกติทางระบบประสาท 

จนกระทั่งได้รับยา rtPA (onset to needle time) เฉลี่ยที่

โรงพยาบาลชุมชน เท ่ากับ 154.2 นาที เ ร็วกว ่า

โรงพยาบาลอุดรธานีซึ่งมี onset to needle time เฉลี่ย 

เท่ากบั 173.9 นาท ีโดยทีโ่รงพยาบาลชมุชนมอีตัรา onset 

to needle time < 120 นาท ีเท่ากบั ร้อยละ 32.1 มากกว่า

ที่โรงพยาบาลอุดรธานีเท่ากับ ร้อยละ 22.1 อย่างมี

นัยส�าคัญทางสถิติ (p < 0.006) สนับสนุนว่าการจัดตั้ง 

node-rtPA ที่โรงพยาบาลชุมชน ช่วยให้ผู้ป่วยที่มีอาการ

ของโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันเข้าถึงการ

รักษาที่เป็นมาตรฐานสากล คือ การรักษาด้วยยา rtPA 

ได้รวดเร็วขึ้น

จากผลการศึกษาดังกล่าวมาข้างต้น สนับสนุน

สมมติฐานในการศึกษา คือ การรักษาโรคหลอดเลือด

สมองขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา rtPA ที่โรงพยาบาล

อุดรธานีและที่  node-r tPA โรงพยาบาลชุมชน 

มีประสทิธิผลหลกัของการรกัษาทีต้่องการ คอื ไม่มคีวาม

พิการ (favorable outcome : non-disability, mRS 0-1) 

เมื่อติดตามการรักษา 3 เดือนหลังได ้รับยา rtPA 

ไม่แตกต่างกัน

ข้อเสนอแนะ

การพัฒนาเครือข ่ายระบบบริการสุขภาพโรค

หลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลัน ด้วยการจัดตั้ง 

node-rtPA ที่โรงพยาบาลชุมชน โดยโรงพยาบาล

อุดรธานีในฐานะโรงพยาบาลแม่ข่าย และ node-rtPA 

โรงพยาบาลชุมชนในฐานะโรงพยาบาลลูกข่าย ได้มีการ

พัฒนาเครือข่ายระบบบริการโรคหลอดเลือดสมองขาด

เลือดเฉียบพลันร่วมกันท้ังจังหวัดอุดรธานีอย่างต่อเน่ือง 

และพัฒนาแนวทางการรักษาโรคหลอดเลือดสมองขาด

เลือดเฉียบพลัน (clinical practice guideline of acute 

ischemic stroke) และแนวทางการรักษาโรคหลอดเลอืด

สมองขาดเลอืดเฉยีบพลนัด้วยยา rtPA (standing order 

of rtPA) ใช้เป็นแนวทางปฏิบัติเหมือนกันทั้งจังหวัด

อุดรธานี ไม่ว่าจะรักษาที่โรงพยาบาลอุดรธานี หรือที่

โรงพยาบาลชมุชน พบว่า การรักษาโรคหลอดเลือดสมอง

ขาดเลือดเฉียบพลันด้วยยา rtPA ที่โรงพยาบาลอุดรธานี

และที่โรงพยาบาลชุมชน มีประสิทธิผลหลัก ของการ

รกัษาทีต้่องการ คอื ไม่มคีวามพกิารเมือ่ตดิตามการรกัษา 

3 เดือน หลังได้รับยา rtPA และมีประสิทธิผลรอง คือ 

ผู้ป่วยอาการดีขึ้น (improve stroke severity) ที่ 24 

ชั่วโมงหลังได้รับยา rtPA เหมือนกัน

รวมทั้งประสิทธิผลด้านระยะเวลาในการรักษา

ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่ได้รับ

ยา rtPA พบว่า onset to door time และ onset to needle 

time ของผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลนั

ที่ได้รับยา rtPA ที่โรงพยาบาลชุมชนรวดเร็วกว่าที่

โรงพยาบาลอุดรธานี

ดังนั้น การรักษาโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด

เฉียบพลันด ้วยยา r tPA สามารถให ้การรักษาที่

โรงพยาบาลชุมชนได้อย่างมีประสิทธิภาพและรวดเร็ว 

ข้อมูลจากการวิจัยดังกล่าวมาข้างต้นจะได้น�าไปพัฒนา

และขยาย node-rtPA ที่โรงพยาบาลชุมชนของจังหวัด

อุดรธานีเพิ่มขึ้น เพื่อเป็นการขยายโอกาสให้ผู้ป่วยโรค

หลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันได้รับการรักษาด้วย

ยา rtPA ซ่ึงเป็นการรักษาที่เป็นมาตรฐานสากลให้

ครอบคลุมประชากรของจังหวัดอุดรธานีเพิ่มขึ้น
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ดังนั้น การพัฒนาทักษะในการแปลผลและพัฒนา

เครือ่งมอืทีช่่วยในการแปลผล NCCT Brain ทีม่คีวามน่า

เชือ่ถอื ใช้ง่ายในทางปฏิบติั แพทย์เวชปฏิบติัทัว่ไปใช้งาน

ได้จรงิ และช่วยพยากรณ์การเกดิเลอืดออกในสมองจาก

ยา rtPA จะเป็นแนวทางการพัฒนาระบบบริการดูแล

รักษาโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันเพ่ือลด

การเกิดเลือดออกในสมองจากยา rtPA ของโรงพยาบาล

ชมุชนให้ลดลง และเพ่ือช่วยสร้างความมัน่ใจในการรักษา

โรคหลอดเลอืดสมองขาดเลอืดเฉยีบพลนัด้วยยา rtPA ให้

แพทย์ทีโ่รงพยาบาลชมุชนต่อไป โดยมโีครงการวจิยัเร่ือง 

“ความสัมพันธ์ของ Alberta Stroke Program Early 

CT-Score (ASPECTS) กบัการพยากรณ์ประสทิธผิลการ

รักษาโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันชนิด 

Middle Cerebral Artery ด้วยยาละลายลิ่มเลือด rtPA 

ทางหลอดเลอืดด�า ทีโ่รงพยาบาลอดุรธาน ี(Association 

of Pretreatment ASPECTS Scores with Predicting 

Effectiveness of Intravenous rtPA in Acute Middle 

Cerebral Artery Infarction in Udonthani hospital)” 

ร่วมกับรังสีแพทย์ประจ�าโรงพยาบาลกุมภวาปีซึ่งเป็น 

node-rtPA โรงพยาบาลชุมชน
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