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ก�รรักษ�โรคหลอดเลือดสมอง
ชนิดข�ดเลือดเฉียบพ้ลัน ด้วยย� rtPA

 WHAT ยาละลายลิ่มเลือด

 WHY เหตผุลและหลกัการใหย้าละลายลิม่เลือด

 HOW วิธีการให้ยาละลายลิ่มเลือด

1. WHAT: ยาละลายลิ่มเลือด

ลิ่มเลือด (thrombus) เกิดขึ้นเมื่อมีการอุดตัน

ของหลอดเลือดสมอง มีส่วนประกอบดังนี้คือ 1) fibrin 

2) เกล็ดเลือด 3) เม็ดเลือดแดง 4) เม็ดเลือดขาว และ 

5) neutrophil extracellular traps (NETs) โดยแต่ละ

ส่วนประกอบจะมีปริมาณแตกต่างกันไปตามสาเหตุและ

ตำาแหน่งของลิ่มเลือด อย่างไรก็ตามส่วนประกอบที่ส่ง

ผลอย่างมากต่อลิ่มเลือด คือ fibrin ซึ่งจะผ่านการพอ

ลิเมอร์ไรซ์ (polymerize) สานกันเป็นร่างแหไฟบริน 

นพ้.พ้ิพ้ัฒน์ พ้ัฒนพ้ิพ้ิธไพ้ศ�ล

อนุสาขาวิชาประสาทวิทยา สาขาวิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

(cross-linked fibrin) ซึง่เกลด็เลอืดจะมาเกาะติดได้งา่ย 

ทำาใหก้ระบวนการสรา้งลิม่เลอืดเกดิไดเ้รว็ขึน้ และจบักัน

แนน่เปน็กอ้นแข็ง1 ดงันัน้ fibrin จงึเปน็เปา้หมายทีส่ำาคญั

ในการรักษาลิ่มเลือดที่เกิดขึ้น

ทิชชู  พลาสมิโนเจน แอคติเวเตอร์ (t is-

sue plasminogen activator) เรียกย่อๆ ว่า ที

พีเอ (tPA) หรือ PLAT คือโปรตีนที่หลั่งมาจากเย่ือ

บุผิวของหลอดเลือดที่ได้รับความเสียหาย ทำาหน้าที่

ยับยั้ งการก่อตัวของลิ่มเลือด โดยมีกลไกดังนี้คือ 

tPA จะไปเกาะบริเวณร่างแหไฟบริน แล้วกระตุ้นให้ 

พลาสมิโนเจน (plasminogen) เปล่ียนเป็น พลาสมิน 

(plasmin) ซ่ึงเปน็เอนไซมท์ีส่ามารถยอ่ยสลาย fibrin ได ้

ทำาให้เกิดการสลายลิ่มเลือดตามมา2 (ดังรูปที่ 1)

ร้ปที� 1 กลไกการสลายลิ่มเลือด
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นักวิทยาศาสตร์ได้พัฒนาสังเคราะห์ tissue 
plasminogen activator (tPA) ขึ้นมา เพื่อใช้เป็นยา
ละลายลิ่มเลือด เรียกสารสังเคราะห์นี้ว่า recombinant 
tissue plasminogen activator หรือที่รู้จักอย่างแพร่
หลายวา่ rtPA หรือยาละลายลิม่เลอืด ยาละลายลิม่เลอืด
ไดร้บัการพฒันามาทัง้หมด 3 เจนเนอเรชัน (generation) 

โดยแต่ละเจนเนอเรชันมีความแตกต่างกันในด้านต่างๆ 

ปัจจุบันยาละลายลิ่มเลือดทางหลอดเลือดดำา

ที่สามารถให้ได้ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองชนิดขาด

เลือดระยะเฉียบพลัน มี 2 ชนิด ได้แก่ Alteplase และ 

Tenecteplase ในบทนี้ขอกล่าวเฉพาะยา Alteplase 

2. WHY: เหตุผลและหลักการให้ยาละลายลิ่มเลือด

เหตุผล: Penumbra

เมื่อหลอดเลือดสมองอุดตัน จะทำาให้เกิดการ

ขาดเลือดของเนื้อสมอง ซึ่งแบ่งเป็น 2 บริเวณ ได้แก่

1. เนื้อสมองบริเวณศูนย์กลางของการขาด

เลือด เรียกว่า ischemic core เป็นบริเวณใกล้จุดอุดตัน 

ของหลอดเลือด เนื้อสมองบริเวณนี้จะเกิดการขาด

เลือดมากที่สุด มีการตายของเซลล์แล้ว จึงเป็นการ 

คือ ความจำาเพาะต่อ fibrin การกระตุ้นภูมิคุ้มกัน ระยะ

เวลาในการออกฤทธิ์ และราคา (ดังรูปที่ 2)3

- เจนเนอเรชันที่ 1 : Streptokinase
- เจนเนอเรชันที่ 2 : Alteplase and Prou-

rokinase
- เจนเนอเรชนัท่ี 3 : Desmoteplase, Staphy-

lokinase และ Tenecteplase

เปลีย่นแปลงเสยีหาย อยา่งถาวรบรเิวณนีจ้ะสามารถขยาย

ขนาดใหญ่ขึ้นได้เมื่อเวลาผ่านไป หากไม่ได้รับการรักษา

2. เนื้อสมองบริเวณโดยรอบของบริ เวณ

ศูนย์กลางของการขาดเลือด เรียกว่า ischemic pen-

umbra โดยเนื้อสมองบริเวณนี้เมื่อมีการขาดเลือด  

จะทำาให้ผู้ป่วยมีอาการทางระบบประสาท อย่างไรก็ตาม 

บริเวณนี้ยังคงได้รับเลือดจากหลอดเลือดข้างเคียงที่ส่ง

มาเลี้ยง (collateral circulation) ซึ่งไม่เพียงพอต่อ

การทำางานในระยะยาว จึงทำาให้อยู่ในสภาวะขาดเลือด 

แต่ยังไม่มีการตายของเซลล์ โดยบริเวณนี้สามารถกลาย

เปน็ ischemic core ได้หากเวลาผ่านไปและไมไ่ด้รบัการ

รักษาอย่างทันท่วงที4

ร้ปที� 2 การพัฒนาและความแตกต่างของยาละลายลิ่มเลือดทั้ง 3 เจนเนอเรชัน (นำามาจาก  Thrombolysis for 
acute ischemic stroke: current status and future perspectives)3
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หากมกีารรกัษาการอดุตนัของหลอดเลอืดสมอง

อยา่งทนัท่วงที เนือ้สมองบรเิวณ ischemic penumbra 

กจ็ะสามารถฟืน้กลบัมาไดป้กต ิตามดว้ยอาการทางระบบ

ประสาทที่ดีขึ้นของผู้ป่วย ส่วนบริเวณ ischemic core 

เนื่องด้วยมีการตายของเซลล์แล้ว จะไม่สามารถช่วยให้

เนื้อสมองบริเวณนี้ฟื้นกลับมาดีเหมือนเดิมได้

ในทางตรงข้าม หากการอุดตันของหลอดเลือด

สมองไม่ได้รับการรักษาอย่างทันท่วงที เมื่อเวลาผ่านไป

เนื้อสมองบริเวณ ischemic penumbra จะเริ่มมีการ

ตายของเซลล์และเกิดการเปลี่ยนแปลงอย่างถาวรกลาย

เปน็ ischemic core ในทีส่ดุ ดงันัน้การรกัษาในชว่งเวลา

นี้ จะไม่สามารถช่วยให้เนื้อสมองบริเวณนี้ฟื้นกลับมาได้

(นำามาจาก Effect of treatment delay, age, and 

stroke severity on the effects of intravenous 

thrombolysis with alteplase for acute ischemic 

stoke: a meta-analysis of individual patient data 

from randomized trials)7

จากตารางที ่1 เมือ่เปรยีบเทยีบผูป่้วยทีไ่มไ่ดร้บั

และอาจก่อให้เกิดเลือดออกในสมองจากการรักษาและ

เป็นอันตรายต่อผู้ป่วยได้4,6

ดังนั้นหลักการรักษาผู้ป่วยหลอดเลือดสมอง

ชนิดขาดเลือดระยะเฉียบพลัน จึงเป็นการรักษาบริเวณ 

ischemic penumbra ให้ได้มากที่สุด ซึ่งทำาได้โดยการ

รักษาที่รวดเร็วและเหมาะสม

เหตุผล: ประสิทธิภ�พ้ rtPA

“เวล�”  เป็นปัจจัยสำาคัญในการกำาหนด

ประสิทธิภาพของการรักษาผู้ป่วยโรคหลอดสมองชนิด

ขาดเลือดระยะเฉียบพลันด้วยยาละลายลิ่มเลือด ดัง

ตารางที่ 1

ยาละลายลิม่เลอืดกบัผูป่้วยทีไ่ด้รบัยาละลายลิม่เลอืดพบ

ว่าโอกาสที่ผู้ป่วยหลอดเลือดสมองชนิดขาดเลือดระยะ

เฉียบพลันมีผลการรักษาที่ดี (mRS 0-1) ในเวลา 90 วัน

หลังจากมีอาการ มีความแตกต่างกันตามช่วงเวลา คือ 

1.75 เท่า 1.26 เท่า และ 1.15 เท่า ที่เวลา ≤ 3 ชม., 

3-4.5 ชม. และ > 4.5 ชม. ตามลำาดับ7

ร้ปที� 3 การขาดเลือดของเนื้อสมอง (นำามาจากหนังสือ Acute Ischemic Stroke, Section The Clinical 

Ischemic Penumbra)5

ต�ร�งที� 1 เปอร์เซ็นต์ และ Odds ratio ของผลการรักษาที่ดี (mRS 0-1) ในเวลา 90 วันหลังจากหลอดเลือด

สมองขาดเลือด แบ่งตามช่วงเวลาที่ได้รับยาละลายลิ่มเลือด

เวล�ที�ได้รับก�รรักษ� ได้รับ Alteplase ไม่ได้รับ Alteplase Odds ratio (95 %CI)

≤ 3 hr ชั่วโมง 32.9 % 23.1 % 1.75 (1.35-2.27)

3-4.5 ชั่วโมง 35.3 % 30.1 % 1.26 (1.05-1.51)

> 4.5 ชั่วโมง 32.6 % 30.6 % 1.15 (0.95-1.40)
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หลักก�ร: TIME IS BRAIN

จากข้อมูลข้างต้นเกี่ยวกับ ischemic penum-

bra และประสทิธภิาพการรกัษาดว้ยยาละลายลิม่เลอืดที่

ขึน้กบัเวลาเปน็ปจัจยัสำาคญั จงึเกิดหลกัการรกัษาทีเ่รียก

วา่ “Time is brain” ซึง่เปน็แกน่สำาคญัในการรักษาโรค

หลอดเลือดสมองชนิดขาดเลือดระยะเฉียบพลัน

เหตุผล: Unknown onset

 การใหย้าละลายลิม่เลอืดภายในเวลา 4.5 ชัว่โมง

หลังจากมีอาการ สามารถให้ยาในผู้ป่วยที่ทราบเวลาเริ่ม

มีอาการ (known onset) ภายใน 4.5 ชั่วโมง และในผู้

ป่วยที่ไม่ทราบเวลาเริ่มมีอาการ (unknown onset) แต่

มีบุคคลพบว่าอาการปกติ (last seen normal) ภายใน 

4.5 ชั่วโมง

ในอดีต แพทย์จะไม่สามารถให้ยาละลายลิ่ม

เลือดได้อย่างปลอดภัยแก่ผู้ป่วยท่ีไม่ทราบเวลาเริ่มมี

อาการ (unknown onset) และไม่มีบุคคลพบว่าปกติ 

(last seen normal) ภายใน 4.5 ชั่วโมง ซึ่งผู้ป่วย

ประเภทนีม้กัจะเริม่มอีาการหลงัการต่ืนนอน และปรมิาณ

ของผูป้ว่ยประเภทนีม้จีำานวนมากถงึ 20-25%8 ของผูป้ว่ย

หลอดเลือดสมอง ปัจจุบันจึงมีการใช้ภาพทางรังสีวิทยา

ช่วยในการพิจารณาให้ยาละลายลิ่มเลือด

เหตุผล: DWI/FLAIR mismatch

ภาพทางรังสีวิทยาที่ใช้ในการเลือกให้ยาละลาย

ลิม่เลอืดในผูป้ว่ยทีไ่ม่ทราบเวลาเริม่มอีาการ (unknown 

onset) มี 2 แบบ ดังนี้

1) MRI: DWI/FLAIR mismatch

การตรวจคลืน่แม่เหลก็ไฟฟา้ (magnetic reso-

nance imaging, MRI) เพื่อเปรียบเทียบความแตกต่าง

ของ diffusion-weighed image (DWI) กบั fluid-atten-

uated inversion recovery (FLAIR) นัน่คอื หากพบรอย

โรคในภาพ DWI แตไ่มพ่บรอยโรคในภาพ FLAIR ถอืวา่เปน็ 

การไม่ตรงกันของสองภาพเรียกว่า DWI-FLAIR 

m i smatch  แสดง ว่ ารอยโรคนี้ เ กิ ดขึ้ นภาย ใน  

4.5 ชั่วโมงหลังเริ่มมีอาการ9,10

2) CT or MRI: core/perfusion mismatch

การใช้ computed tomography (CT) per-

fusion หรือ perfusion-diffusion MRI ในการประเมิน

ขนาดของ ischemic penumbra ที่ยังสามารถช่วยให้

กลับคืนมาได้ว่ามีขนาดใหญ่เพียงพอในการรักษาหรือ

ไม่ เปรียบเทียบกับเนื้อสมองที่ตายแล้ว เพื่อช่วยในการ

ตัดสินใจก่อนการรักษา โดยพิจารณาจากตัวเลขปริมาณ

พืน้ทีจ่ากการคำานวณโดยซอฟตแ์วรป์ระมวลผลอตัโนมัต ิ

(automated processing software)11 

เนื่องด้วย CT perfusion หรือ perfusion-dif-

fusion MRI ทีม่ ีautomated processing software ใน

การประมวลผลค่าพื้นที่ ยังมีข้อจำากัดในการเข้าถึง บทนี้

จึงกล่าวถึง MRI: DWI-FLAIR mismatch เป็นหลัก ผล

การรักษาโดยใช้ MRI: DWI-FLAIR mismatch มีผลการ

รักษาที่ดี (ดังตารางที่ 2) และถูกบรรจุอยู่ในแนวทางเวช

ปฏิบัติที่ยอมรับกันทั่วโลก12,13
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ต�ร�งที� 2 เปอร์เซ็นต์ และ Odds ratio ของผลการรักษาที่ดี (mRS 0-1) ในเวลา 90 วันหลังเกิดอาการหลอด

เลือดสมองขาดเลือด โดยผู้ป่วยได้ทำ MRI และพบว่ามี DWI-FLAIR mismatch

MRI: DWI-FLAIR mismatch ได้รับ Alteplase ไม่ได้รับ Alteplase Odds ratio (95% CI)

ผลการรักษที่ดี 90 วัน 53.3 % 41.8 % 1.61 (1.09-2.36)

(นำามาจาก MRI-Guided Thrombolysis for Stroke 

with Unknown Time of Onset)10

หลักก�ร: TISSUE CLOCK

จากข้อมูลข้างต้นเกี่ยวกับปริมาณผู้ป่วยที่ไม่

ทราบเวลาเร่ิมมอีาการ และการใช้ภาพทางรงัสวิีทยาชว่ย

ในการเลือกผู้ป่วยในการรักษา จึงเกิดหลักการรักษาที่

เรียกว่า “Tissue clock” ที่ใช้ภาพทางรังสีวิทยาช่วย

เพิ่มการเข้าถึงของการให้ยาละลายลิ่มเลือดแก่ผู้ป่วย

3. HOW: วิธีการให้ยาละลายลิ่มเลือด

Acute ischemic stroke management

การให้ยาละลายลิ่มเลือด เป็นส่วนสำาคัญของ

การรกัษาผูป้ว่ยโรคหลอดเลอืดสมองชนิดขาดเลอืดระยะ

เฉียบพลัน สามารถแบ่งการดูแลรักษาได้เป็น 4 ขั้นตอน 

ดังนี้

ขั้นตอนที่ 1 การดูแลผู้ป่วยก่อนถึงโรงพยาบาล 

(prehospital stroke management and systems 

of care)

ขั้นตอนที่ 2 การประเมินเบื้องต้นเมื่อถึงโรง

พยาบาล (emergency evaluation and treatment)

ขัน้ตอนที ่3 การรกัษาโรคหลอดเลอืดสมองชนิด

ขาดเลือดระยะเฉียบพลัน (general supportive care 

and emergency treatment)

ขั้นตอนที่ 4 การดูแลผู้ป่วยหลังเข้านอนโรง

พยาบาล (in-hospital management of acute isch-

emic stroke) ซึ่งแบ่งเป็นขั้นตอนย่อยๆ คือ

a. การดูแลผู้ป่วยท่ัวไป (general sup-

portive care) 

b. การรักษาภาวะแทรกซ้อน (treat-

ment of acute complications)

c. การเริม่ป้องกนัการเป็นซ้ำา (institution 

of secondary stroke prevention)12

สำาหรับข้ันตอนท่ี 3 การรักษาโรคหลอดเลือด 

สมองชนิดขาดเลือดระยะเฉียบพลัน เป็นการรักษาด้วย

ยาละลายลิ่มเลือด ซึ่งมี “เวล�” เป็นปัจจัยสำาคัญ ดัง

นั้นจึงต้องผ่านขั้นตอนที่ 1 การดูแลผู้ป่วยก่อนถึงโรง

พยาบาล (ขั้นตอนนี้มีอธิบายในบทอื่น จึงไม่กล่าวถึงใน

บทนี้) และข้ันตอนท่ี 2 การประเมินเบื้องต้นเมื่อถึงโรง

พยาบาล และเพื่อให้ผู้ป่วยสามารถเข้าถึงการรักษาที่

เหมาะสมได้อย่างมีประสิทธิภาพและรวดเร็ว จึงมีการ

พัฒนาระบบที่เรียกว่า “ระบบทางด่วนโรคหลอดเลือด

สมอง (Stroke Fast Track)” 

ขั้นตอนที� 2 ก�รประเมินเบื้องต้นเมื�อถึงโรงพ้ย�บ�ล 

(Emergency evaluation and treatment)

2.1 ก�รคัดกรองผ้้ป่วยโรคหลอดเลือดสมอง

เมื่อผู้ป่วยมาที่ห้องฉุกเฉิน พยาบาลคัดกรอง 

(triage nurse) จะซักถามอาการ และหากสงสัยว่าเป็น

โรคหลอดเลอืดสมอง จะแจง้ทมีการรกัษาทันทวีา่มผีูป้ว่ย

เข้าสู่ทางด่วนโรคหลอดเลือดสมอง (stroke fast track) 

หากผู้ป่วยมาโรงพยาบาลด้วยรถส่งตัว อาจข้ามข้ันตอน

นี้ได้ เนื่องจากมีบุคลากรทางการแพทย์คัดกรองอาการ

และแจ้งทีมการรักษาเรียบร้อยแล้ว

2.2 ก�รประเมินอ�ก�รผ้้ป่วย

การประเมินอาการผู้ป่วย ทำาได้โดยการซัก

ประวัติและตรวจร่างกาย ซึ่งมีจุดประสงค์สำาคัญ ดังนี้

1) แยกผู้ป่วยที่ไม่ใช่โรคหลอดเลือดสมองออก

จากทางด่วนโรคหลอดเลือดสมอง

หลังการคัดกรอง ต้องมีการประเมินซ้ำา เพื่อไม่

ให้ผู้ป่วยที่ไม่ใช่โรคหลอดเลือดสมองชนิดขาดเลือด ต้อง

ได้รับยาละลายลิ่มเลือดโดยไม่จำาเป็น

2) สอบถามเวลาที่เริ่มมีอาการ

จากหลักการ “Time is brain” และ “Tissue 

clock” จึงแนะนำาให้แบ่งการสอบถามเพื่อให้ทราบ 2 

กรณีที่สำาคัญ ดังนี้

I. ทราบเวลาเริม่มอีาการชดัเจน (known onset) 
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II. ไม่ทราบเวลาเริ่มมีอาการ (unknown on-

set) และสอบถามเวลาล่าสุดที่พบว่าปกติ (last seen 

normal) และเวลาที่พบว่าผิดปกติครั้งแรก (first seen 

abnormal) หากไมส่ง่ตรวจรงัสเีพิม่เตมิ เวลาลา่สดุทีพ่บ

ว่าปกต ิ(last seen normal) นบัเปน็เวลาเริม่มอีาการใน

การพิจารณาให้การรักษา

3) ประเมินความรุนแรงของอาการ แนะนำาให้

ทำาการประเมินทั้ง 2 รูปแบบ ดังนี้

I. ประเมนิโดยใชค้า่คะแนน National Institute 

of Health Stroke Scale (NIHSS) 

II. ประเมินว่าทุพพลภาพหรือไม่ (disabling) มี

ความสำาคัญในผูป้ว่ยทีป่ระเมนิ NIHSS ไดค้า่คะแนนทีต่่ำา

การประเมินเพื่อให้ผู้ป่วยสามารถเข้าถึงการ

รักษาให้ได้เร็วท่ีสุด ทำาได้โดยในระหว่างท่ีแพทย์ทำาการ

ประเมินอาการผูป่้วยโดยการซกัประวติัและตรวจรา่งกาย 

ตามขอ้ 1) - ขอ้ 3) ทมีการรกัษาจะทำาการประเมนิผู้ปว่ย

ไปพร้อมๆ กัน ดังนี้

I. ส่งตรวจทางห้องปฏิบัติการพื้นฐานที่จำาเป็น

- ระดับน้ำาตาลในเลือด (blood glucose)

- ความสมบูรณ์ของเม็ดเลือด (complete 

blood count)

- การแข็งตัวของเลือด (coagulation test; 

prothrombin time (PT), partial prothrombin time 

(PTT), international normalized ratio (INR)

- การทำางานของไต (blood urea nitrogen 

(BUN), creatinine (Cr))

II. เปิดหลอดเลือดเพื่อให้สารน้ำา

III. ตรวจคลื่นไฟฟ้าหัวใจ

2.3 ก�รส่งตรวจภ�พ้ท�งรังสีวิทย�

การส่งตรวจภาพทางรังสีวิทยาขึ้นกับบริบท

ของโรงพยาบาลว่ามีบทบาทในการรักษาผู้ป่วยโรค

หลอดเลือดสมองในระดับใด แม้ไม่สามารถส่งตรวจ

ภาพทางรังสีวิทยาได้ ก็มีบทบาทสำาคัญในการคัดกรอง

และประเมินดังที่กล่าวข้างต้น การส่งตรวจทางภาพทาง

รังสีวิทยาในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมอง สามารถแบ่งได้

เป็น 3 ประเภท ดังนี้
2.3.1  การตรวจเนื้อสมอง (parenchyma):  

non-contrast-enhanced CT brain และ MRI brain

 2 .3 .2  การตรวจหลอดเลือดสมองและ

บริเวณคอ (pipe): CT angiography (CTA) และ  

MR angiography (MRA)

 2 . 3 . 3  ก า รตรวจภาวะ เลื อด เลี้ ย ง เนื้ อ

สมอง (parenchyma): CT perfusion (CTP) และ  

MR perfusion

 ผู้ป่วยแต่ละรายไม่มีความจำาเป็นต้องตรวจ

ทุกประเภท แต่ผู้ป่วยทุกรายต้องได้รับการตรวจเนื้อ

สมอง เนื่องจากผู้ป่วยที่มีอาการของโรคหลอดเลือด

สมอง สามารถเป็นโรคหลอดเลือดสมองชนิดขาดเลือด 

หรือโรคหลอดเลือดสมองแตกจากโรคหลอดเลือดสมอง

ก็ได้ สิ่งที่แยกสองโรคนี้ออกจากกันคือ การส่งตรวจทาง

ทางรังสีวิทยา โดยตรวจดูเนื้อสมอง เนื่องด้วยบริบทโรง

พยาบาลส่วนใหญ่จะทำาการตรวจเนื้อสมองของผู้ป่วย

แรกรับเข้าโรงพยาบาลด้วยการทำาเอกซ์เรย์คอมพิวเตอร์

สมองโดยไม่ฉีดสารทึบรังสี (non-contrast-enhanced 

CT brain) จึงจะกล่าวเป็นหลักในบทนี้

 ดังนั้นจากการประเมินอาการผู้ป่วยและการ

ส่งตรวจภาพทางรังสีวิทยา จึงสามารถวินิจฉัยได้ว่าโรค

หลอดเลือดสมองชนิดขาดเลือดระยะเฉียบพลันหรือไม่ 

แล้วพิจารณาการใหย้าละลายล่ิมเลือดแกผู้่ปว่ย แตผู่ป่้วย

บางรายมคีวามจำาเปน็ตอ้งทำาการตรวจภาพทางรงัสีวทิยา

เพิ่มเติม จึงจะสามารถให้ยาละลายลิ่มเลือดได้ เช่น การ

ส่งตรวจ MRI brain เพื่อดู DWI-FLAIR mismatch 

ข้ันตอนที� 3 ก�รรักษ�โรคหลอดเลือดสมองชนิดข�ด

เลือดระยะเฉียบพ้ลัน (General supportive care 

and emergency treatment)

การรักษาโรคหลอดเลือดสมองชนิดขาดเลือด

ระยะเฉียบพลัน มุ่งเน้นการสลายลิ่มเลือดที่อุดตัน 

(reperfusion therapy) เพื่อให้เลือดสามารถกลับไป

เลีย้งสมองบรเิวณทีข่าดเลอืดไดเ้รว็ทีส่ดุ ซ่ึงสามารถทำาได้

โดยการใหย้าละลายลิม่เลอืด (rtPA) และ/หรอืการสอดใส่

สายสวนเพ่ือลากล่ิมเลือดทีอ่ดุตัน (mechanical throm-

bectomy) สำาหรับข้อบ่งชี้ ข้อแนะนำา ข้อควรระวังและ

ข้อห้ามในการให้ยาละลายลิ่มเลือด มีดังนี้
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3.1 ขอ้บง่ช้ี (Indications) ในก�รใหย้�ละล�ยลิ�มเลอืด 

 1. เวลาเริ่มมีอาการ

 a. ทราบเวลาเริม่มีอาการชัดเจน (known onset) 

 - 0 - 4.5 ชั่วโมง

 - 4.5 - 9 ชั่วโมง และมีการใช้ CT หรือ MRI ใน

การพิจารณา core/perfusion mismatch

 a. ไม่ทราบเวลาเริม่มีอาการ (unknown onset/

wake-up stroke) โดยพิจารณา

 - MRI พิจารณา DWI-FLAIR mismatch หรือ

 - CT หรือ MRI พิจารณา core/perfusion 

mismatch

2. ผล CT brain ปกติ หรือพบลักษณะการ

เปล่ียนแปลงของเนือ้สมองขาดเลือดในระยะแรก (early 

ischemic change) ไม่เป็นบริเวณกว้าง

3. อายุมากกว่า 18 ปี12,13

3.2 ข้อห้�ม (Contraindications) และข้อควรระวัง

ในก�รให้ย�ละล�ยลิ�มเลือด

 ผู้เขียนแบ่งการประเมินอาการของผู้ป่วย ข้อ

แนะนำา ข้อควรระวังและข้อห้ามในการให้ยาละลายลิ่ม

เลือด เพื่อให้สะดวกต่อการดำาเนินการ ดังตารางที่ 3

ต�ร�งที� 3  การประเมินอาการ ข้อแนะนำ ข้อควรระวังและข้อห้ามในการให้ยาละลายลิ่มเลือด

ในการรักษาโรคหลอดเลือดสมองชนิดขาดเลือดระยะเฉียบพลัน12,13

ก�รประเมิน ข้อแนะนำ� ข้อควรระวัง ข้อห้�ม

อ�ก�ร
อาการทางระบบประสาทน้อย (NIHSS < 5) แต่มีทุพพลภาพ (minor disabling stroke) P
อาการทางระบบประสาทน้อย (NIHSS < 5) และไม่มีทุพพลภาพ  

(minor non-disabling stroke)
⨯

อาการทางระบบประสาทรุนแรง (NIHSS > 25) (severe stroke) P
โรคท�งระบบประส�ท

ประวัติโรคหลอดเลือดสมองชนิดขาดเลือด ภายใน 3 เดือน* ⨯
ประวัติเลือดออกในสมองมาก่อน (intracranial hemorrhage)* ⨯
โรคหลอดเลือดสมองโป่งพองที่ยังไม่แตก (unruptured cerebral aneurysm) ⨯

โรคฉีกเซาะของผนังหลอดเลือดแดงที่คอ (cervical artery dissection) ⨯

โรคฉีกเซาะของผนังหลอดเลือดสมอง (intracranial artery dissection) ⨯
โรคเนื้องอกสมองภายในเนื้อสมอง (intra-axial intracranial neoplasm) ⨯
โรคเนื้องอกสมองภายนอกเนื้อสมอง (extra-axial intracranial neoplasm) ⨯

โรคหัวใจและหลอดเลือด
โรคติดเชื้อเยี่อบุหัวใจ (infective endocarditis) ⨯
โรคกล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือด ภายใน 3 เดือน ⨯

โรคหลอดเลือดแดงใหญ่ฉีกขาด (aortic arch dissection) ⨯
โรคมะเร็ง

โรคมะเร็ง โดยอายุคาดเฉลี่ย (life expectency) > 6 เดือน ⨯

โรคมะเร็งทางเดินอาหาร (gastrointestinal malignancy) ⨯
ประวัติเลือดออกผิดปกติ และอุบัติเหตุ

ประวัติเลือดออกทางเดินอาหารภายใน 3 สัปดาห์ ⨯
ประวัติเลือดออกทางเดินปัสสาวะ (genitourinary) และทางเดินอาหาร (เกิน 3 สัปดาห์) ⨯
ประวัติบาดเจ็บที่ศีรษะรุนแรงภายใน 3 เดือน ⨯
ประวัติอุบัติเหตุรุนแรง (นอกเหนือศีรษะ) ภายใน 2 สัปดาห์ ⨯

ประวัติผ่�ตัดและหัตถก�ร
ประวัติผ่าตัดเนื้อสมอง (intracerebral) หรือเนื้อไขสันหลัง (intraspinal) ภายใน 3 เดือน ⨯
ประวัติผ่าตัดใหญ่ ภายใน 2 สัปดาห์ ⨯
ประวัติหัตถการหลอดเลือดแดงที่ไม่สามารถกดหยุดได้ (arterial puncture at noncom-

pressible site) ภายใน 1 สัปดาห์
⨯

ประวัติหัตถการเจาะน้ำาไขสันหลัง (lumbar dural puncture) ภายใน 1 สัปดาห์ ⨯
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ก�รประเมิน ข้อแนะนำ� ข้อควรระวัง ข้อห้�ม
ย�ที�รับประท�น

ยาต้านเกล็ดเลือด (antiplatelet) ทั้งทาน 1 ชนิดและทาน 2 ชนิดร่วมกัน P
ยาต้านการแข็งตัวของเลือด: Warfarin โดยมีค่า INR ≤ 1.7 หรือ PT < 15 วินาที ⨯
ยาต้านการแข็งตัวของเลือด: Warfarin โดยมีค่า INR > 1.7 หรือ PT ≥ 15 วินาที ⨯
ยาต้านการแข็งตัวของเลือด: NOAC โดยรับประทานเกิน 48 ชั่วโมง และการทำางานของไตปกติ ⨯
ยาต้านการแข็งตัวของเลือด: Dabigatran โดยรับประทานภายใน 48 ชั่วโมง และสามารถ

ให้ Idarucizumab
⨯

ยาต้านการแข็งตัวของเลือด: NOAC โดยรับประทานภายใน 48 ชั่วโมง และไม่สามารถ

ตรวจค่าแข็งตัวจำาเพาะ เช่น Anti-Xa activity หรือ thrombin time
⨯

ยาต้านการแข็งตัวของเลือด: LMWH โดยได้รับภายใน 24 ชั่วโมง ⨯

ระดับน้ำ�ต�ลและคว�มดันโลหิต
ระดับน้ำาตาลในเลือด > 50 mg/dL P
ระดับน้ำาตาลในเลือด < 50 mg/dL** ⨯
ความดันโลหิตช่วงก่อนให้ยาละลายลิ่มเลือด SBP < 185 mmHg และ DBP < 110 

mmHg
P

ความดันโลหิตช่วงก่อนให้ยาละลายลิ่มเลือด SBP > 185 mmHg และ DBP > 110 

mmHg
⨯

เอกซเรย์คอมพ้ิวเตอร์สมอง (Non-contrast-enhanced CT brain)
ปกติหรือพบลักษณะการเปลี่ยนแปลงของเนื้อสมองขาดเลือดในระยะยแรก  

(early ischemic change) ไม่เป็นบริเวณกว้าง
P

พบลักษณะการขาดเลือดของเนื้อสมองเป็นบริเวณกว้าง เช่น > 1/3 ของเนื้อสมองที่เลี้ยง

ด้วย middle cerebral artery
⨯

พบเลือดออกในสมอง (intracranial hemorrhage) ⨯
ผลตรวจท�งห้องปฏิบัติก�ร

ปริมาณเกล็ดเลือด (platelets) < 100,000/mm3 ⨯
ค่าการแข็งตัวของเลือด INR > 1.7, aPTT > 40 วินาที หรือ PT > 15 วินาที ⨯
หากผู้ป่วยไม่มีประวัติความผิดปกติของเกล็ดเลือดหรือการแข็งตัวของเลือด สามารถเริ่มให้

ยาละลายลิ่มเลือด ระหว่างรอผลตรวจทางห้องปฏิบัติการ
P

อื�น ๆ
การตั้งครรภ์ ⨯
มีอาการชักตั้งแต่เริ่มมีอาการ ⨯
Tenecteplase 0.25 mg/kg ในผู้ป่วยทราบเวลาเริ่มมีอาการชัดเจน < 4.5 ชั่วโมง P

หมายเหตุ : P หมายถึง ให้ยาละลายลิ่มเลือดได้

  ⨯ หมายถึง ระมัดระวังการให้ยาละลายลิ่ม

เลือด โดยพิจารณาตามการประเมิน ความเส่ียงและ

ประโยชน์ที่จะได้รับจากยา

  ⨯ หมายถึง ห้ามให้ยาละลายลิ่มเลือด

3.3 ก�รติดต�มประเมินหลังก�รให้ย�ละล�ยลิ�มเลือด

- ความดันโลหิตควรอยู่ในระดับ < 180/105 

mmHg ใน 24 ชั่วโมงแรกหลังการให้ยาละลายลิ่มเลือด

-  ประเมิน สัญญาณชีพ (v i ta l  s i gns ) 

อาการทางระบบประสาทและ NIHSS score  

เป็นระยะๆ ดังนี้

- 2 ชั่วโมงแรก ทุกๆ 15 นาที

- 6 ชั่วโมงต่อมา ทุกๆ 30 นาที

- 16 ชั่วโมงต่อมา ทุกๆ 60 นาที

- ทำาเอกซเรยค์อมพิวเตอร์สมอง (CT brain) 24 

ชั่วโมงหลังการให้ยาละลายลิ่มเลือด12,14
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