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Abstract
	 Patients with acute large middle cerebral artery or internal  

carotid artery infarction have poor prognosis and high mortality rate. 

Although intravenous recombinant-tissue-plasminogen activator (rt-PA) 

is the only treatment recommended in eligible patients within 4.5 hours 

of stroke onset, the benefit in patients with severe stroke is moderate. 

Recent studies showed the benefit in terms of higher rate of favorable 

outcome and lower mortality in patients who received intravenous rt-PA 

and endovascular treatment, using stent-retriever devices, as compared 

to standard treatment. However, patients in those trials were carefully 

selected. Most trials required CT, CTA or CTP in patients’ selection. 

Patients with small infarct core, salvageable brain tissue, moderate  

to good collateralization, and occluded M1, M2 or ICA who received 

intravenous rtPA and early endovascular treatment had better outcome 

as compared to standard treatment or intravenous rt-PA treatment alone. 

(J Thai Stroke Soc 2015; 14 (3): 124-134.)
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	 โรคหลอดเลือดสมองเป็นโรคที่พบได้บ่อย และ

เป็นโรคที่ท�ำให้ผู้ป่วยพิการหรือเสียชีวิตเป็นอันดับต้นๆ

ของประเทศและของโลก จึงเป็นท่ีมาของการพัฒนา 

การรักษาผูป่้วยโรคหลอดเลือดสมองตบีหรืออดุตนัระยะ

เฉียบพลันอย่างต่อเนื่อง โดยปัจจุบันมุ่งเน้นเปิดหลอด

เลือดสมองท่ีอุดตัน (recanalization) ตั้งแต่ระยะแรกๆ

เพื่อให้เลือดกลับไปเล้ียงสมอง (reperfusion) ส่วนท่ียัง

ไม่ตายแต่ขาดเลือดอยู่ (penumbra) ซึ่งมีหลายวิธ ี

ดังต่อไปน้ี การให้ยาละลายลิ่มเลือด alteplase หรือ  

recombinant-tissue-plasminogen activator (rt-PA) ทาง

หลอดเลือดด�ำ การให้ละลายล่ิมเลือดทางหลอดเลือดแดง 

(intra-arterial thrombolysis) หรอืการใชอ้ปุกรณ์ลากลิม่

เลือด (mechanical thrombectomy) ท่ีอุดหลอดเลือด

สมอง ในบทนี้จะกล่าวถึง Endovascular treatment ใน

ผูป่้วยโรคหลอดเลือดสมองตบีหรืออุดตนัระยะเฉยีบพลนั

ข้อจ�ำกัดของการรักษาด้วยยาละลายลิ่มเลือด
ทางหลอดเลือดด�ำ
	 จากผลการศึกษาการให้ยาละลายลิ่มเลือดทาง

หลอดเลือดด�ำในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองตีบหรืออุด

ตันระยะเฉียบพลันพบว่ามีผู้ป่วยจ�ำนวนหนึ่งท่ีถึงแม้ว่า

ได้รับยาแล้วอาการก็ไม่ดีขึ้น โดยเฉพาะในกลุ่มผู้ป่วยที่

มีความรุนแรงของโรคสูงที่เกิดจากหลอดเลือดสมอง 

เส้นใหญ่อุดตนัหรอืตบีมาก จากการศกึษาด้วยการตรวจ 

transcranial Doppler1 พบว่า ถ้าต�ำแหน่งของหลอด 

เลือดสมองที่อุดตันอยู่ที่ส่วนต้นโอกาสการเปิดหลอด

เลือดด้วยยาละลายลิ่มเลือดทางหลอดเลือดด�ำก็น้อยลง 

จากการตรวจด้วย transcranial Doppler ท่ี 2 ชัว่โมงหลงั

การรักษาด้วยยาละลายลิ่มเลือดทางหลอดเลือดด�ำพบ

ว่าอัตรา complete recanalization ร้อยละ 44, 29 และ

ร้อยละ 10 ในกรณีท่ีพบต�ำแหน่งอุดตันอยู่ท่ี distal  

middle cerebral artery, proximal middle cerebral 

artery และ terminal internal carotid artery ตามล�ำดับ

	 ข้อจ�ำกัดที่ส�ำคัญของการรักษาด้วยการให้ยา

ละลายลิ่มเลือดทางหลอดเลือดด�ำคือประสิทธิภาพใน 

การเปิดหลอดเลือดสมองทีอ่ดุตนัต�ำ่ (โดยเฉพาะในต�ำแหน่ง 

หลอดเลือดสมองส่วนต้น) ดังนั้นจึงมีการคิดค้นวิธีรักษา

ด้วย endovascular treatments ซึง่ได้แก่การให้ยาละลาย

ลิ่มเลือดทางหลอดเลือดแดง หรือการใช้อุปกรณ์ลากลิ่ม

เลือด เพื่อหวังผลเปิดหลอดเลือดท่ีอุดตันในผู้ป่วยโรค

หลอดเลือดสมองตีบหรืออุดตันระยะเฉียบพลัน

การศึกษา Endovascular treatments หรือ 
Intra-arterial treatment ในผู้ป่วยโรคหลอด
เลือดสมองตีบหรืออุดตันระยะเฉียบพลัน

•	การศึกษาเปรียบเทียบ Endovascular treatment 
กบัการรกัษาด้วยยาละลายลิม่เลอืดทางหลอดเลอืดด�ำ 
หรือการรักษามาตรฐาน

	 การศึกษา 3 randomized clinical trials ใหญ่ 

(IMS-III 2, SYNTHESIS 3, และ MR-RESCUE 4) ที่ 

ตพีมิพ์ในช่วงปี พ.ศ. 2556 ซึง่เป็นการศกึษาเปรียบเทยีบ 

การรักษา endovascular treatment กับการรักษาโดยให้

ยาละลายล่ิมเลือดทางหลอดเลือดด�ำ โดยผลการศึกษา

ทั้ง 3 การศึกษาไม่พบว่า endovascular treatment  

ให้ผลการรักษาดกีว่าการให้ยาละลายล่ิมเลอืดทางหลอด

เลือดด�ำ

	 การศึกษา IMS-III 2 เป็นการศึกษาในผู้ป่วยโรค

หลอดเลือดสมองตบีหรืออดุตนัระยะเฉยีบพลนัท่ีมีอาการ

ภายใน 3 ชัว่โมง (ทีมี่ความรุนแรงของโรควัดโดย NIHSS 

> 10 หรือ 8,9 ที่มีหลอดเลือดสมองเส้นใหญ่อุดตันร่วม

ด้วย) เปรียบเทียบผลการรักษาการให้ยาละลายลิม่เลือด

ทางหลอดเลือดด�ำตามด้วย endovascular treatment 

(434 คน) กบัการให้ยาละลายลิม่เลอืดทางหลอดเลอืดด�ำ

อย่างเดียว (222 คน) โดยการตรวจ angiography ต้อง

เริ่มภายใน 5 ชั่วโมงและควรเสร็จภายใน 7 ชั่วโมงหลัง

เกิดอาการ การศึกษาต้องยุติก่อนแผนเดิมเนื่องจาก 

ผลการวิเคราะห์เบ้ืองต้นไม่พบประโยชน์ใน active  

treatment arm ผูป่้วยท่ีได้รับยาละลายล่ิมเลือดทางหลอด 

เลือดด�ำตามด้วย endovascular treatment มีผล 

การรักษาที่ดี (วัดโดย mRS0-2 ที่ 90 วัน) ไม่แตกต่าง

อย่างมีนยัส�ำคญัทางสถิตกิบักลุ่มท่ีได้รับยาละลายลิม่เลือด 

ทางหลอดเลือดด�ำอย่างเดียว ((ร้อยละ 40.8 เทียบกับ

ร้อยละ 38.7, 95%CI -6.1 ถึง 9.1) โดยทีท่ัง้สองกลุ่มไม่พบ 

ความแตกต่างอย่างมีนยัส�ำคญัทางสถติใินอตัราการเสยี

ชวีติ (ร้อยละ 19.1 เทยีบกบัร้อยละ 21.6, p-value =0.52) 

และอัตราการเกิดเลือดออกในสมองที่ท�ำให้อาการแย่ลง 

(ร้อยละ 6.2 เทียบกับร้อยละ 5.9, p-value = 0.83)

	 การศึกษา SYNTHESIS 3 ศึกษาในผู้ป่วยโรค

หลอดเลือดสมองตบีหรืออดุตนัระยะเฉยีบพลนัท่ีมีอาการ
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ภายใน 4.5 ชัว่โมง เปรียบเทียบผลการรักษา endovascular 

treatment (181 คน) กับการให้ยาละลายลิ่มเลือดทาง

หลอดเลือดด�ำอย่างเดียว (181 คน) โดยในการศึกษานี้

ระยะเวลาเฉล่ีย (median time) ท่ีผูป่้วยได้รับ endovascular 

treatment เท่ากับ 3.75 ชั่วโมงและในกลุ่มที่ได้รับยา

ละลายล่ิมเลือดทางหลอดเลือดด�ำเท่ากับ 2.75 ชั่วโมง 

พบว่า ท่ี 3 เดือน ผูป่้วยท่ีได้รับ endovascular treatment 

มีผลการรักษาที่ดี (วัดโดย mRS0-1) ไม่แตกต่างอย่างมี

นยัส�ำคัญทางสถติเิม่ือเทียบกับกลุ่มทีไ่ด้รับยาละลายลิม่

เลือดทางหลอดเลือดด�ำอย่างเดียว (ร้อยละ 30.4 เทยีบกับ 

ร้อยละ 34.8, p-value =0.16) พบเลือดออกในสมองที่

ท�ำให้อาการแย่ลงไม่แตกต่างกัน (ร้อยละ 6 ในทัง้สองกลุม่)

	 การศึกษา MR RESCUE 4 เป็นการศึกษาโดย

ประยุกต์ใช้การตรวจพบทางรังสีท่ีสามารถวัด infarct 

core และ penumbra ได้ โดยศึกษาในผู้ป่วยโรคหลอด

เลือดสมองตบีหรอือดุตนัระยะเฉยีบพลัน (large-vessel, 

anterior circulation strokes) ทีมี่อาการภายใน 8 ชัว่โมง 

เปรียบเทียบผลการรักษา endovascular treatment (ใช้ 

Merci หรือ Penumbra system) กับการรักษามาตรฐาน

ทางยาอย่างเดียว นอกจากนีย้งัวิเคราะห์ผลการรักษาใน

กรณีที่พบลักษณะทางภาพรังสีเป็นแบบ ‘favorable 

penumbra pattern’ คอืพบ predicted infarct core ขนาด 

< 90 มิลลิลิตร และมีสดัส่วนของ predicted infarct เทยีบ

กับ penumbra < ร้อยละ 70 เทียบกับ non-penumbral 

pattern ในผู้ป่วย 118 คน โดยระยะเฉียบที่เข้าร่วม 

การศึกษาคือ 5.5 ชัว่โมง และผูป่้วยร้อยละ 58 มีลักษณะ 

favorable penumbral pattern วัดผลการรักษาวัดที ่

ค่าเฉล่ียของ mRS ของผู้ป่วยทั้งสองกลุ ่มซึ่งไม่พบ 

ความแตกต่างระหว่างกลุ่มท่ีได้รับ endovascular  

treatment และกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับ standard treatment 

(3.9 เทียบกับ 3.9, p-value = 0.99) และพบว่าในผู้ป่วย

ที่มี favorable penumbral pattern การรักษาด้วย  

endovascular ไม่ได้ผลดีกว่าการได้รับ standard  

treatment (3.9 เทียบกับ 3.4, p-value = 0.23) หรือกลุ่มที่  

nonpenumbral pattern (4.0 เทียบกบั 4.4, p-value=0.32)

	 ดังจะเหน็ได้ว่าการศึกษาทัง้สามไม่พบประโยชน์

ของการรกัษา endovascular treatment มากกว่าการได้

รับการรกัษาด้วยยาละลายล่ิมเลือดทางหลอดเลือดด�ำ ซึง่

จากการวิเคราะห์ลงในรายละเอียดของแต่ละการศึกษา

พบว่า การศึกษา IMS-III และ SYNTHESIS ไม่มีข้อมูล

เกี่ยวกับ vascular status ในผู้ป่วยหลายราย ระยะเวลา

จากเริ่มการตรวจ neuroimaging จนถึงเปิดหลอดเลือด

นานเกินไป และเนื่องจากการรวบรวมผู้ป่วยเข้ามาใน 

การศึกษาใช้เวลาหลายปี (5-7 ปี) ผูป่้วยบางรายไม่ได้รับ

การตรวจดูหลอดเลือดก่อนได้รับ endovascular treatment 

และบางส่วนใช้อปุกรณ์ในการลากลิม่เลือดรุ่นเก่า ซึง่อาจ

ส่งผลให้ผลการรักษาด้วย endovascular treatment  

ไม่ดีตามท่ีคาดไว้ ในการศึกษา MR RESCUE นั้นใช้

อุปกรณ์ลากล่ิมเลือดรุ่นเก่าและ ระยะเวลาในการท�ำ  

endovascular treatment ช้า (ระยะเวลาจาก imaging 

จนได้รับการ embolectomy ใช้เวลาประมาณ 5.3 + 1.6 

ชั่วโมง) แต่ผลการวิเคราะห์เพิ่มเติมพบการศึกษา 

ดังกล่าวช่วยให้รู้ว่า 1.โอกาสท่ีจะได้ผลการรักษาทีดี่ลดลง 

ร้อยละ12-15 ทุก 30 นาทีที่ผ่านไป (ระยะเวลาที่ท�ำให้

เกิด reperfusion ช้าไป 30 นาที)5 2.การพบลักษณะ 

favorable penumbral pattern หลัง 3 ชั่วโมงไปแล้วอาจ

บ่งถึงการที่มี vigorous collateral vessels หรือสามารถ

ทนต่อภาวะขาดเลือดจากหลอดเลือดอุดตัน เพิ่มโอกาส

การเกิด spontaneous recanalization และผลการรักษา

ที่ดี และจาก IMS III พบว่าการพบลักษณะ robust  

angiographic collateral สัมพันธ์กับการมีผลการรักษา

ที่ดีที่ 90 วัน6 ดังนั้นการประเมิน collateral circulation 

อาจมีความจ�ำเป็นในการเลือกผูป่้วยทีจ่ะได้ประโยชน์จาก 

endovascular treatment การศึกษาต่อๆมาจึงได้มี 

การปรับปรุงแนวทางในขบวน endovascular treatment 

ให้รวดเร็วข้ึน และเลือกท�ำในผู้ป่วยที่มี small infact  

core และมี good collateralization ดังการศึกษาท่ีจะ

กล่าวต่อไป 

•	การศึกษาเปรียบเทียบ Endovascular treatment 
หรือ Intra-arterial treatment ที่ท�ำอย่างรวดเร็ว
ร่วมกบัการรกัษาด้วยยาละลายลิม่เลอืดทางหลอด
เลือดด�ำ เปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐาน

	 ล่าสุดเพิ่งมีการตีพิมพ์ผลการศึกษาเก่ียวกับ

ประสิทธิภาพของ endovascular treatment ใน 

การรักษาผูป่้วยโรคหลอดเลือดสมองตบีหรืออดุตนัระยะ

เฉียบพลันที่ให้ผลการรักษาดีกว่าการให้ยาละลาย 

ลิ่มเลือดอย่างเดียว
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	 การศึกษา Multicenter Randomized Clinical 

Trial of Endovascular Treatment for Acute Ischem-

ic Stroke in Netherlands (MR CLEAN)7 เป็น 

การศกึษาผลการรักษาในผูป่้วยโรคหลอดเลือดสมองระยะ 

เฉียบพลันที่เกิดจากหลอดเลือดส่วนต้นใน anterior  

circulation อุดตนัทีส่ามารถได้รับการรกัษา endovascular 

treatment ภายใน 6 ชั่วโมงหลังเกิดอาการ (500 คน) 

โดยเปรียบเทียบ endovascular treatment (233 คน, 

median age 65.8, median NIHSS 17, median  

ASPECTS 9) กับการรักษามาตรฐาน (267 คน, median 

age 65.7, median NIHSS 18, median ASPECTS 9) 

	 - ผู ้ป่วยส่วนใหญ่ในทั้งสองกลุ ่ม (445 คน  

(ร้อยละ 89)) ได้รับยาละลายลิ่มเลือดทางหลอดเลือดด�ำ

ก่อน randomization

	 - Retrievable stents ถกูใช้ในกลุ่ม endovascular 

treatment ร้อยละ 89

	 - ระยะเวลาตั้งแต ่มีอาการจนเข ้ารับการ  

randomization ไม่แตกต่างกัน (204 นาทแีละ 196 นาท)ี 

และระยะเวลาจากเริ่มมีอาการจนเริ่มท�ำหัตถการใน 

กลุ่ม endovascular treatment คือ 260 นาที 

	 - ผลการเปิดหลอดเลือด (recanalization) ใน

กลุ่มท่ีได้รับ endovascular treatment มากกว่ากลุ่มทีไ่ด้

รับการรักษามาตรฐาน (ร้อยละ75.4 เทียบกับ ร้อยละ 

32.9, OR 6.27, 95%CI 4.03 - 9.74) 

	 -ผลการศึกษาพบว่าผลการรักษาที่ดี (วัดโดย 

mRS 0-2) ในกลุ่มที่ได้รับ endovascular treatment พบ

มากกว่ากลุ่มที่ได้รับการรักษามาตรฐาน (ร้อยละ 32.6 

เทียบกับ ร้อยละ 19.1, OR 2.05, 95%CI 1.36 - 2.71)) 

โดยไม่มีความแตกต่างในอัตราการเสียชีวิตและการเกิด

เลือดออกในสมองที่ท�ำให้อาการแย่ลง 

	 - ในส่วนของภาวะแทรกซ้อน พบ new ischemic 

stroke ใน different vascular territory ภายใน 90 วันใน

กลุ่มที่ได้รับ endovascular บ่อยกว่า (ร้อยละ 5.6 เมื่อ

เทียบกับร้อยละ 0.4 ในกลุ่มที่ได้รับการรักษามาตรฐาน) 

	 - ภาวะแทรกซ ้อน procedure-related  

complications พบ distal embolization ร้อยละ 8.6 

(20/233 คน), vessel dissections (4 คน) ร้อยละ 1.7 และ  

vessel perforation ในผู้ป่วย 2 ราย (ร้อยละ 0.9)

	 การศึกษา Endovascular Treatment for 

Small Core and Anterior Circulation Proximal 

Occlusion with Emphasis on Minimizing CT to 

Recanalization Times (ESCAPE)8 ศกึษาในผูป่้วยโรค

หลอดเลือดสมองท่ีเกิดจากหลอดเลือดสมองส่วนต้นและ 

anterior circulation อุดต้นภายใน 12 ชั่วโมง ร่วมกับ  

มี small infarct core (ASPECTS 6-10 แต้ม) และ CTA 

พบ moderate to good collateral circulation (filling  

of > 50% of middle cerebral artery pial arterial  

circulation) โดยเปรียบเทียบ endovascular treatment 

(165 คน, median age 71, median NIHSS 16, median 

ASPECTS 9) และกลุ่มควบคุม (150 คน, median age 

70, median NIHSS 17, median ASPECTS 9)  

การศกึษานีย้ตุก่ิอนแผนเนือ่งจากการวเิคราะห์พบประโยชน์ 

ของ endovascular treatment ชัดเจน

	 - ผู ้ป ่วยส ่วนใหญ่ในทั้ งสองกลุ ่ม (กลุ ่ม  

endovascular treatment; ร้อยละ 72.7, median stroke 

onset to rt-PA 110 นาที และกลุ่มควบคุม; ร้อยละ 78.7, 

median stroke onset to rt-PA 125 นาท)ี ได้รับยาละลาย

ลิ่มเลือดทางหลอดเลือดด�ำก่อน randomization

	 - ในกลุ่ม endovascular treatment ใช้ retrieval 

stent ร้อยละ 86.1 ( โดยร้อยละ 77 ใช้ Solitaire stent) 

เป็นอุปกรณ์ลากล่ิมเลือด ระยะเวลาจากอาการถึง first 

reperfusion เฉลี่ย 241 นาที ระยะเวลาจากเริ่ม CT ถึง 

first reperfusion 84 นาที และระยะเวลาจาก groin 

puncture ถึง first reperfusion 30 นาท ีซึง่เป็นระยะเวลา

ทีเ่ร็วมากเม่ือเทียบกบัการศกึษาทีผ่่านมา (โดยในผูป่้วย

จ�ำหนวนหนึ่งได้รับ groin puncture ขณะท่ีได้รับ iv  

alteplase ยังไม่หมดและเปิดหลอดเลือดได้ส�ำเร็จก่อน 

alteplase หมด)

	 - อัตราการเปิดหลอดเลือดและเกิด successful 

reperfusion (วัดโดย Thrombolysis in Cerebral  

Infarction (TICI) score of 2b หรือ 3 หรือพบ complete 

filling of the expected vascular territory) พบในผู้ป่วย

ร้อยละ 72.4 ใน endovascular group และร้อยละ 31 ใน

กลุ่มควบคุม

	 -ผลการรักษาที่ดี ที่ 90 วัน (วัดโดย mRS 0-2) 

ในกลุ่มที่ได้รับ endovascular treatment พบมากกว่า

กลุ่มควบคมุ (ร้อยละ 53 เทยีบกับ ร้อยละ 29.3, OR 1.8, 
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95%CI 1.4 - 2.4, p-value < 0.001) อัตราการเสียชีวิต

ในกลุ่ม endovascular treatment พบน้อยกว่ากลุ่ม

ควบคุม (ร้อยละ 10.4 เทียบกับ ร้อยละ 19, OR 0.5, 

95%CI 0.3 – 1.0, p-value = 0.04)  และโดยไม่พบความ

แตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติในการเกิดเลือดออก

ในสมองที่ท�ำให้อาการแย่ลง (ร้อยละ 3.6 เทียบกับ ร้อย

ละ 2.7, OR 1.4, 95%CI 0.4 – 4.7, p-value = 0.75)  

	 -ภาวะแทรกซ้อน procedure-related compli-

cations พบในผู้ป่วย 18 ราย โดย 4 รายเป็น serious 

complications (hematoma at access site 3 ราย และ 

perforation of middle cerebral artery 1 ราย)

	 การศึกษา Extending the Time for Throm-

bolysis in Emergency Neurological Deficits- In-

tra-Arterial (EXTEND-IA)9 ศึกษาในผู้ป่วยโรคหลอด

เลือดสมองที่มี internal carotid artery หรือ middle 

cerebral artery อุดตันและได้รับยาละลายลิ่มเลือดทาง

หลอดเลือดด�ำภายใน 4.5 ชั่วโมง ร่วมกับตรวจพบ

ลักษณะดังต่อไปนี้จากการตรวจ CT perfusion : พบ 

ischemic penumbra และมี infarct core ขนาดน้อยกว่า 

70 มิลลิลิตร เปรียบเทียบผลการรักษาโดย endovascular 

thrombectomy ด้วย Solitaire stent retriever (35 คน, 

median age 68.6, median NIHSS 17, median stroke 

onset to hospital arrival 78 นาที)กับกลุ่มควบคุม  

(35 คน, median age 70.2, median NIHSS 13, median 

stroke onset to hospital arrival 80 นาที) วัดผล  

reperfusion ท่ี 24 ชั่วโมงและearly neurological  

improvement (NIHSS ลดลง > 8 แต้ม) การศึกษาน้ี 

ยุติก่อนแผนเนื่องจากการวิเคราะห์พบประโยชน์ของ 

endovascular treatment ชัดเจน 

	 - ในกลุ่ม endovascular treatment ระยะเวลา

ที่เริ่ม endovascular treatment ประมาณ 210 นาทีจาก

เร่ิมมีอาการ ผู ้ป่วยจะได้รับการท�ำ endovascular  

treatment พร้อมกับการได้รับยาละลายล่ิมเลือดทาง

หลอดเลือดด�ำ โดยไม่ต้องรอดูผลของการให้ยาละลาย 

ล่ิมเลือดทางหลอดเลือดด�ำ โดยอัตรา successful  

revascularization หลังสิ้นสุดการท�ำหัตถการพบร้อยละ 

86 (วัดจาก restoration of flow มากกว่าร้อยละ 50 ของ 

stroke-affected territory)

	 - จากการตรวจ CT perfusion ก่อนได้รับ  

endovascular treatment พบ ปริมาตร infarct core ในกลุม่ 

ที่ได้รับ endovascular treatment ไม่แตกต่างจากกลุ่ม

ควบคุม (18.9 มิลลิลิตร เทียบกับ 19.6 มิลลิลิตร) และ

ขนาด penumbra ไม่แตกต่างกัน (105 มิลลิลิตร เทียบ

กับ 116 มิลลิลติร) (โดยการศกึษานีต้ดัผูป่้วยออกร้อยละ 25 

เนื่องจากผล CT perfusion ไม่เข้าตามเกณฑ์ที่ได้ตั้งไว้)

	 - พบสัดส่วนของสมองขาดเลือดที่ reperfusion 

ที ่24 ชัว่โมงพบในกลุม่ท่ีได้รับ endovascular treatment 

มากกว่ากลุ่มควบคุม (ร้อยละ 100 เทียบกับร้อยละ 37, 

p-value < 0.001) 

	 - early neurological improvement พบในกลุ่ม 

endovascular treatment มากกว่ากลุ่มควบคุม (ร้อยละ 

80 เทียบกับ ร้อยละ 37, p-value =0.002) และผล 

การรักษาที่ดี (วัดโดย mRS 0-2)ที่ 90 วันก็พบมากกว่า

ในกลุ่ม endovascular treatment (ร้อยละ 71 เทียบ 

ร้อยละ 40, p-value =0.01) โดยไม่พบความแตกต่างในอัตรา 

การเสียชีวิตและเลือดออกในสมองที่ท�ำให้อาการแย่ลง

	 ก า ร ศึ ก ษ า  R a n d o m i z e d  T r i a l  o f  

Revascularization with Solitaire FR Device versus 

Best Medical Therapy in the Treatment of Acute 

Stroke Due to Anterior Circulation Large Vessel 

Occlusion Presenting within Eight Hours of  

Symptom Onset (REVASCAT)10 ศึกษาในผู้ป่วยโรค

หลอดเลือดสมองท่ีสามารถได้รับการรักษาภายใน 8 

ชั่วโมงหลังเกิดอาการ อายุ 18-85 ปี มี proximal  

anterior circulation อุดตัน และมี NIHSS > 6 แต้ม โดย 

exclude ผูป่้วยทีพ่บลักษณะรอยโรคสมองตายขนาดใหญ่ 

(วัดโดย ASPECT น้อยกว่า 7 แต้มจากภาพ non- 

contrast CT หรือน้อยกว่า 6 แต้มจาก diffusion- 

weighted MRI) เปรียบเทียบผลการรักษาโดย  

endovascular thrombectomy ด้วย Solitaire stent  

retriever (103 คน, median age 65.7, median NIHSS 

17, median ASPECTS 7.0, median stroke onset to 

randomization 223 นาที) กับกลุ่มควบคุม (103 คน, 

median age 67.2, median NIHSS 17, median  

ASPECTS 8.0, median stroke onset to randomization 

226 นาที) วัดผล global disability score (โดย modified 

Rankin Scale) ท่ี 90 วัน การศึกษานี้ยุติก่อนแผน
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เนื่องจากการวิเคราะห์พบประโยชน์ของ endovascular 

treatment ชัดเจน

	 - ในกลุ่ม endovascular treatment ระยะเวลา

ที่เริ่ม endovascular treatment ประมาณ 269 นาทีจาก

เริ่มมีอาการ ผู้ป่วยได้รับยาละลายล่ิมเลือดทางหลอด

เลือดด�ำ 70 คน (ร้อยละ 68) โดยเริ่มได้รับยาละลายลิ่ม

เลือดทางหลอดเลือดด�ำ 118 นาที จากเริ่มมีอาการ และ 

median time จากเร่ิมมีอาการจน revascularization 

เท่ากับ 355 นาที 

	 - ในกลุ่มควบคุม ผู้ป่วยได้รับยาละลายลิ่มเลือด

ทางหลอดเลือดด�ำ 80 คน (ร้อยละ 78) โดยเริ่มได้รับยา

ละลายลิ่มเลือดทางหลอดเลือดด�ำ 105 นาที จากเริ่มมี

อาการ

	 ผลการศึกษาพบว่า ผลการรักษาที่ดี (วัดโดย 

mRS 0-2) ที่ 90 วันพบมากกว่าในกลุ่ม endovascular 

treatment (ร้อยละ 43.7 เทียบร้อยละ 28.2, OR 2.1 

(95% CI 1.1-4.0) โดยไม่พบความแตกต่างในอัตราการ

เสียชีวิต (ร้อยละ 18.4 เทียบกับร้อยละ 15.5 ในกลุ่ม

ควบคุม, p=0.60) และเลือดออกในสมองท่ีท�ำให้อาการ

แย่ลง (ร้อยละ 1.9 ในทั้งสองกลุ่ม)

	 การศึกษา Solitaire With the Intension For 

Thrombectomy as Primary Endovascular Treat-

ment (SWIFT PRIME) trial11 ศึกษาในผู้ป่วยโรคหลอด

เลือดสมองที่มี intracranial internal carotid artery หรือ 

middle cerebral artery ส่วน M1 อุดตันและไม่พบรอย

โรคสมองตายขนาดใหญ่ (จากการตรวจ CT perfusion 

ที่พบลักษณะ small core of infarct และ large  

hypoperfused tissue) ได้รับหรือก�ำลังได้รับยาละลาย 

ลิ่มเลือดทางหลอดเลือดด�ำ และสามารถได้รับการรักษา 

endovascular treatment ภายใน 6 ช่ัวโมงหลังเกดิอาการ 

เปรียบเทียบผลการรักษาโดย endovascular thrombectomy 

ด้วย stent retriever  (98 คน, median age 65, median 

NIHSS 17, median ASPECTS 9.0, median stroke 

onset to start of intravenous t-PA 111 นาที) กับกลุ่ม

ควบคุม (98 คน, median age 66.3, median NIHSS 

17, median ASPECTS 9.0, median stroke onset to 

start of intravenous t-PA 117 นาที) วัดผล global 

disability score (โดย modified Rankin Scale) ที่ 90 

วันการศึกษานี้ยุติก่อนแผนเน่ืองจากการวิเคราะห์พบ

ประโยชน์ของ endovascular treatment ชัดเจน 

	 - ในกลุ่ม endovascular treatment ระยะเวลา

ที่เริ่ม endovascular treatment ประมาณ 224 นาทีจาก

เร่ิมมีอาการ ผู้ป่วยทุกรายได้รับยาละลายล่ิมเลือดทาง

หลอดเลือดด�ำ โดยอัตรา reperfusion หลังสิ้นสุดการท�ำ

หัตถการพบร้อยละ 88 (วัดจาก reperfusion อย่างน้อย

ร้อยละ 50 และ TICI 2b หรือ 3)

	 ผลการศึกษาพบว่า ผลการรักษาที่ดี (วัดโดย 

mRS 0-2) ที่ 90 วันพบมากกว่าในกลุ่ม endovascular 

treatment (ร้อยละ 60 เทียบร้อยละ  35, OR 1.7 (95% 

CI 1.23-2.33, p-value < 0.001) โดยไม่พบความแตกต่าง 

ในอัตราการเสียชีวิต (ร้อยละ 9 เทียบกับร้อยละ 12 ใน

กลุ่มควบคุม, p=0.5)) และเลือดออกในสมองที่ท�ำให้

อาการแย่ลง (ร้อยละ 0 เทียบกับร้อยละ 3 ในกลุ่มควบคุม, 

p-value=0.12)

	 ดังจะเห็นได้ว่าในผลการศึกษา MR CLEAN, 

ESCAPE, EXTEND-IA, REVASCAT และ SWIFT 

PRIME นั้นพบว่าในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองท่ีเกิด

จาก internal carotid artery หรือ middle cerebral artery 

อุดตัน และที่มี infarct core เล็ก การรักษาด้วยการให้ยา

ละลายล่ิมเลอืดทางหลอดเลือดด�ำร่วมกับ endovascular 

treatment (ด้วย stent retriever devices) มีประสทิธภิาพ

ในการเปิดหลอดเลือดและท�ำให้ reperfusion ได้ดีกว่า

การรักษามาตรฐานหรือการให้ยาละลายล่ิมเลือดทาง

หลอดเลือดด�ำอย่างเดียว รวมถึงผลการรักษาที่ 3 เดือน

ดีกว่า (ตารางที่1 และ 2) แต่การท�ำ endovascular  

t reatment จ�ำเป ็นต ้องท�ำอย ่างรวดเร็ว ต ้องมี  

multidisciplinary team มี neurointerventionists ท่ี 

พร้อมให้การรักษาตลอดเวลา และการบริหารจัดการ

ขบวนการหรือขั้นตอนการรักษาอย่างมีประสิทธิภาพ
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ข้อจ�ำกัดในการน�ำ Endovascular treatments 
มาประยุกต์ใช้ในประเทศไทย
	 1. ปัจจุบันในประเทศเทศไทยโรงพยาบาลท่ีมี

ศักยภาพ ในการให้การรักษาด้วย endovascular  

treatments ได้ตลอด 24 ชั่วโมง มีจ�ำนวนน้อยและ 

ส่วนใหญ่อยู่ในกรุงเทพมหานคร หรือโรงเรียนแพทย์

ระดับมหาวิทยาลัย ดังนั้นการประยุกต์ใช้จึงอาจกระจุก

ตัวอยู่ในบางพื้นที่

	 2. จ�ำนวนประสาทแพทย์ที่ เชี่ยวชาญโรค 

หลอดเลือดสมอง และ neurointerventionists (ซึ่งอาจ

เป็นรงัสีแพทย์ ประสาทแพทย์ ประสาทศัลยแพทย์ทีผ่่าน

การฝึกฝนและมีความช�ำนาญในการท�ำ endovascular 

treatments) มีจ�ำนวนน้อยเม่ือเทียบกับผู้ป่วยโรค 

หลอดเลือดสมองจ�ำนวนมากและมีแนวโน้มท่ีจะเพิ่มข้ึน

ในอนาคต นอกจากนีย้งัรวมถงึบุคคลากรทางการแพทย์

อ่ืนๆท่ีมีจ�ำนวนจ�ำกัด เช่น พยาบาล ที่มีความรู้และ 

ความสามารถช่วยแพทย์ในห้อง catheterization laboratory 

จึงจ�ำเป็นต้องมีการเพิ่มการฝึกแพทย์เฉพาะทางและ

บุคคลากรทางการแพทย์ดังกล่าว ให้ทันกับความต้องการ

ที่เพิ่มขึ้น

	 3. ค่า stent retriever devices มีราคาแพงมาก 

ท�ำให้ผู ้ป ่วยหลายรายท่ีน่าจะได้รับประโยชน์จาก 

การรักษาเสียโอกาสที่จะได้รับการรักษาดังกล่าว

	 4. จากข้อมูลการศึกษาท่ีพบประโยชน์จาก 

การให้ยาละลายลิ่มเลือดทางหลอดเลือดด�ำ ร่วมกับ 

endovascular treatment นั้น ถึงแม้ว่าใน inclusion 

criteria ของการศึกษานั้นจะรวบรวมผู้ป่วยท่ีมีอาการ

ภายใน 6-12 ชัว่โมง แต่จากรายละเอยีดข้อมูลการศกึษา

พบว่าผูป่้วยได้รับการรกัษาท่ีรวดเร็วมาก เช่น ระยะเวลา

จากเริ่มมีอาการจนได้รับยาละลายล่ิมเลือดทางหลอด

เลือดด�ำ 85-145 นาที แสดงให้เห็นว่าผู้ป่วยต้องมาถึง

โรงพยาบาล ภายใน 1-2 ชัว่โมงหลังมีอาการ เนือ่งจากเม่ือ 

ผูป่้วยมาถงึจ�ำเป็นต้องได้รับการตรวจประเมินจากแพทย์ 

ส่งตรวจ lab และ CT brain เบือ้งต้นเพือ่น�ำข้อมูลทัง้หมด

มาพิจารณาว่าควรให้การรักษาด้วยยาละลายล่ิมเลือด

หรือไม่ (ซึ่งปกติจะใช้เวลาประมาณ 30-60 นาที แล้วแต่

ประสิทธิภาพในขบวนการ ‘stroke fast track’ ของแต่ละ

โรงพยาบาล) ซึ่งเวชปฏิบัติน้ันผู้ป่วยที่มีอาการเข้าได้ 

acute large middle cerebral artery infarct มีประมาณ

ร้อยละ 13 จากผูป่้วยโรคหลอดเลือดสมองตบีหรืออดุตนั

ระยะเฉียบพลันทั้งหมด14 และมีเพียงร้อยละ 15 ของ 

ผู้ป่วยที่มี acute large middle cerebral artery infarct 

ที่มาพบแพทย์ภายใน 2 ชั่วโมง ดังนั้นในการประยุกต์ใช้ 

endovascular treatment ร่วมกับการให้ยาละลาย 

ล่ิมเลือดทางหลอดเลือดด�ำให้ผู ้ป่วยจ�ำเป็นต้องเลือก 

ผูป่้วยให้เหมาะสมเพือ่ให้ได้ผลการรักษาทีดี่ตามต้องการ

	 เนื่องจากการรักษาด ้วย endovascular  

treatment เป็นการรักษาท่ีใหม่ที่เพิ่งได้รับการยอมรับ 

ถงึประสทิธภิาพในการรักษาผูป่้วย ดังนัน้ในการจะน�ำไป

ใช้ในผู้ป่วยชาวไทยหรือคนเอเชียจ�ำเป็นต้องมีการเก็บ

ข้อมูลผลการรักษาเพื่อน�ำมาวิเคราะห์ว่าได้ผลดี และ

อัตราภาวะแทรกซ้อนต�่ำ เทียบได้กับผลการศึกษาใน 

ผู้ป่วยชาวตะวันตกหรือไม่ เนื่องจากผู้ป่วยชาวเอเชีย 

มีลักษณะบางอย่างท่ีแตกต่างจากผู้ป่วยชาวตะวันตก 

เช่น ในผู้ป่วยเอเชียพบความชุกของเลือดออกในสมอง

พบได้บ่อยกว่า หรือต�ำแหน่งของหลอดเลือดตีบพบ 

ในสมอง (intracranial stenosis) บ่อยกว่า ดังนั้นผล 

การรักษาดังกล่าวอาจได้ผลแตกต่างจากการศึกษา 

ดังกล่าวข้างต้น 

	 สรปุ จากหลกัฐานทางการแพทย์ปัจจบุนัพบว่า

ผู ้ป ่วยโรคหลอดเลือดสมองท่ีเกิดจากหลอดเลือด  

proximal, anterior circulation อุดตัน และมีรอยโรค 

สมองตายขนาดเล็ก มี collateral circulation ท่ีดี  

การรักษาด้วย endovascular treatment โดยใช้ stent 

retriever devices ร่วมกับการให้ยาละลายลิ่มเลือดทาง

หลอดเลือดด�ำ มีประโยชน์ช่วยลดความพิการ และอัตรา

การตายในผู้ป่วยได้เมื่อเทียบกับการรักษามาตรฐาน 
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บทคัดย่อ
ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองที่เกิดจากหลอดเลือดมิดเดิลซีรีบรอลหรืออินเทอร์นอลแครอทิดอุดตันมี

ผลการรักษาที่ไม่ดีและอัตราการเสียชีวิตสูง ถึงแม้ว่าปัจจุบันการให้ยาละลายล่ิมเลือดทางหลอดเลือดด�ำจะ

เป็นวิธีรักษาที่แนะน�ำในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองระยะเฉียบพลันที่มาพบแพทย์ภายใน 4.5 ชั่วโมง แต่ผล

การรักษาในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองที่มีอาการรุนแรงยังให้ผลการรักษาไม่ดีเท่าที่ควร การศึกษาปัจจุบัน

พบว่าผู้ป่วยท่ีได้รับการรักษาด้วยการให้ยาละลายลิ่มเลือดทางหลอดเลือดด�ำร่วมกับการรักษาด้วยการใส่

สายสวนโดยใช้สเตนท์รีทรีเวอร์มีผลการรักษาท่ีดีกว่าและอัตราการเสียชีวิตต�่ำกว่าการรักษามาตราฐาน

ปัจจุบัน แต่อย่างไรก็ตามผู้ป่วยในการศึกษาดังกล่าวถูกเลือกเข้าการศึกษาอย่างระมัดระวัง ด้วยการใช้

เอกซเรย์คอมพวิเตอรสมอง เอกซเรย์คอมพวิเตอร์สมองหลอดเลือด หรือเอกซเรย์คอมพวิเตอร์สมองเพอร์ฟิว

ชันในการช่วยเลือกผู้ป่วยที่เหมาะสม พบว่าผู้ป่วยท่ีมีลักษณะรอยโรคสมองตายขนาดเล็ก มีรอยโรคสมอง

ขาดเลือดเหลืออยู่ มีหลอดเลือดมิดเดิลซีรีบรอลหรืออินเทอร์นอลแครอทิดอุดตัน การรักษาด้วยการให้ยา

ละลายล่ิมเลือดทางหลอดเลือดด�ำร่วมกับการรักษาด้วยการใส่สายสวนมีผลการรักษาท่ีดีกว่าการรักษาด้วย

ยาละลายลิ่มเลือดทางหลอดเลือดด�ำอย่างเดียว

ค�ำส�ำคัญ: การเปิดหลอดเลือดโดยใส่สายสวน, ยาละลายลิ่มเลือด, โรคหลอดเลือดสมอง


