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ผลการรักษาและปััจจัยท่ี่�สััมพัันธ์์ต่่อผลการรักษาด้้วย
การสูัด้ด้มก๊าซไนต่ริกออกไซด์้ของที่ารกแรกเกิด้

ท่ี่�ม่ภาวะความดั้นเลือด้ในปัอด้สูังท่ี่�โรงพัยาบาลชลบุร่
สุุพิิชฌาย์์ ธรรมอิิสุระกุุล พิ.บ.*, พิลอิย์ไพิลิน สัุนตติ พิ.บ.*, ประกุาศิิต วรรณภาสุชัย์ย์ง พิ.บ.**

บทคััดย่่อ
 ท่�มาของงานวิิจััย่: ภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููงในทารกแรกเกิดั (Persistent pulmonary hypertension of the newb-
born; PPHN) สู่งผลืให้้ทารกมีภาวะห้ายใจล้ืมเห้ลืวแลืะนำาไปสูู่การเสีูยชีีวิตได้ั ปัจจุบัันการให้้สููดัดัมก๊าซไนตริกออกไซด์ั (inhaled 
Nitric Oxide; iNO) เป็นห้น่�งในการรักษา ดัังนั�นการศ่ึกษาผลืการรักษาแลืะปัจจัยที�สัูมพัันธ์์ต่อผลืการรักษาจ่งมีความสูำาคัญต่อการ
พััฒนากระบัวนการดูัแลืให้้มีประสิูทธิ์ภาพัสููงข่ึ้�น
 วัิตถุุประสงคั์: เพืั�อศ่ึกษาผลืลืัพัธ์์ขึ้องการรักษาดั้วยการสููดัดัมก๊าซไนตริกออกไซดั์ แลืะปัจจัยที�มีผลืต่อผลืการรักษาขึ้อง
ทารกแรกเกิดัที�มีภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููง
 วิิธ่ีการวิิจััย่: เป็นการศ่ึกษารูปแบับั Historical Cohort study ในทารกแรกเกิดัที�วินิจฉััยว่ามีภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููง
แลืะได้ัเข้ึ้ารับัการรักษาในโรงพัยาบัาลืชีลืบุัรี ตั�งแต่เดืัอนกันยายน พั.ศึ. 2562 ถ่ึง กันยายน พั.ศึ. 2566 โดัยใช้ีสูถิึติ Chi square 
test, Independent t test แลืะ logistic regression analysis ในการวิเคราะห์้ปัจจัยที�สัูมพัันธ์์ต่อผลืการรักษาด้ัวยการสููดัดัมก๊าซ
ไนตริกออกไซด์ั ใช้ี statistical significance ที� p<0.05
 ผลการวิิจััย่: ทารกแรกเกิดัที�ได้ัรับัการรักษาด้ัวยการสููดัดัมก๊าซไนตริกออกไซด์ัจำานวน 92 ราย พับัอัตราการเสีูยชีีวิตขึ้อง
ทารกภายห้ลืังได้ัรับัการรักษาคิดัเป็นร้อยลืะ 33.7 ปัจจัยที�มีผลืต่ออัตราการเสูียชีีวิต ได้ัแก่ อัตราการเต้นขึ้องห้ัวใจที�สููง (AOR 
1.04, 95%CI 1.01, 1.07) ค่า Oxygen index ที�สููง (AOR 1.03, 95%CI 1.01, 1.06) ขึ้ณะเริ�มก๊าซไนตริกออกไซด์ั แลืะการมี
ภาวะเลืือดัออกภายในปอดั (AOR 4.63, 95%CI 1.37, 15.67)
 สรุป: ทารกที�มีภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููงแลืะไดั้รับัการรักษาด้ัวยการสููดัดัมก๊าซไนตริกออกไซดั์มีอัตราการเสูียชีีวิต
ประมาณห้น่�งในสูาม ปัจจัยที�มีผลืต่อการรักษา ได้ัแก่ อัตราการเต้นขึ้องหั้วใจ แลืะ ค่า Oxygen index ก่อนเริ�มการรักษา รวมถ่ึง
การมีภาวะเลืือดัออกภายในปอดั 
คัำาสำาคััญ : ภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููงในทารกแรกเกิดั, การรักษาด้ัวยการสููดัดัมก๊าซไนตริกออกไซด์ั, อัตราตาย, ปัจจัยที�
สัูมพัันธ์์กับัผลืการรักษา

นิพนธ์ต้นฉบับ

Original Article

Treatment Outcomes and Related Factors of Inhaled Nitric Oxide in 
Newborns with Persistent Pulmonary Hypertension at Chonburi Hospital

Supitcha Thamissarakul M.D.*, Ploypilin Santati M.D.*, Prakasit Wannapaschaiyong M.D.**
Abstract
 Background: Persistent pulmonary hypertension of the newbborn (PPHN) leads to neonatal respiratory failure 
and death. Currently, inhaled nitric oxide (iNO) is one of the treatments for PPHN. Research on the outcomes of 
iNO treatment and the factors that affect those outcomes is important for developing more effective care processes 
for newbborns wbith PPHN.



222  Chonburi Hospital Journal Vol.49 No.3 September-December 2024

บทนำา
 ภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููงในทารกแรกเกิดั (Persistent 
pulmonary hypertension of the newbborn; PPHN) เป็น
ภาวะที�แรงต้านขึ้องห้ลือดัเลืือดัแดังในปอดัไม่ลืดัลืงตามกลืไก
ปกติห้ลัืงทารกเกดิั ซ่�งแรงตา้นที�สููงขัึ้ดัขึ้วางไมใ่ห้้เลืือดัจากห้วัใจ
ห้้องล่ืางขึ้วา (right ventricle) ไห้ลืไปรบััออกซเิจนที�ปอดัได้ัตาม
ปกติ ดัังนั�นเลืือดัดัำาจ่งไห้ลืไปสูู่หั้วใจด้ัานซ้ายผ่านทาง patent 
foramen ovale (PFO) แลืะ patent ductus arteriosus (PDA) 
สู่งผลืให้้ระดัับัออกซิเจนในเลืือดัที�เลีื�ยงร่างกายตำ�าลืงกว่าปกติ 
สู่งผลืให้้ทารกมีภาวะขึ้าดัออกซิเจนอย่างรุนแรง มีภาวะเลืือดั
เป็นกรดั เกิดัภาวะห้ายใจลื้มเห้ลืวแลืะนำาไปสูู่การเสูียชีีวิตได้ั1 

สูาเห้ตุห้ลัืกขึ้องภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููงคือ ภาวะสูำาลัืก
ขีึ้�เทา (Meconium aspiration syndrome)1 อุบััติการณ์ขึ้อง
ทารกแรกเกดิัที�มีภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููงทั�วโลืกประมาณ 
0.38 – 4.6 ต่อทารกแรกเกิดัมีชีีพั 1,000 คน2-3 แลืะมีอัตรา
การตายอยู่ที�ร้อยลืะ 20.63 ขึ้ณะที�การสูำารวจในประเทศึไทยพับั
อัตราการเสีูยชีีวิตจากภาวะ PPHN อยู่ที�ร้อยลืะ 24.6 – 71.4 
ซ่�งแตกต่างกันไปตามบัริบัทขึ้องแต่ลืะพืั�นที�3-8

 ปัจจุบัันการรักษาด้ัวยการสููดัดัมก๊าซไนตริกออกไซด์ั 
(inhaled nitric oxide; iNO) ช่ีวยลืดัความดัันขึ้องห้ลือดัเลืือดัใน
ปอดั เพิั�มออกซิเจนไปเลีื�ยงร่างกาย ช่ีวยลืดัอัตราการเสูยีชีีวิต แลืะ
สูามารถึช่ีวยลืดัความต้องการในการใช้ีเครื�องพัยุงการทำางาน
ขึ้องหั้วใจแลืะปอดั (Extracorporeal membrane oxygenation; 
ECMO)1 โดัยโรงพัยาบัาลืชีลืบุัรี มีการให้้การรักษาทารกแรก
เกิดัที�มีภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููงด้ัวยการสููดัดัมก๊าซไนตรกิ 
ออกไซด์ั ตั�งแต่ปี พั.ศึ. 2562 แลืะมีแนวโน้มการใช้ีเพิั�มมากข่ึ้�น

ในทุกปี ด้ัวยเห้ตุนี�ผู้วิจัยจ่งมีความสูนใจศึ่กษาผลืการรักษา 
แลืะปัจจัยที�สัูมพัันธ์์กับัผลืการรักษาด้ัวยการสููดัดัมก๊าซไนตริก
ออกไซด์ัในทารกแรกเกิดัที�มีภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููง 
เพืั�อใช้ีวางแผนในการวางแผน ป้องกันแลืะพััฒนาแนวทางการ
รักษาให้้เห้มาะสูมแลืะมีประสิูทธิ์ภาพัต่อไป

วัิตถุุประสงค์ั
 1) เพืั�อศ่ึกษาผลืการรักษา (การเสูยีชีีวิต) ด้ัวยการสููดัดัม
ก๊าซไนตริกออกไซด์ัขึ้องทารกแรกเกิดัที�มีภาวะความดัันเลืือดั
ในปอดัสููง 
 2) เพืั�อศ่ึกษาปัจจัยที�มีความสัูมพัันธ์์กับัผลืการรักษา
ด้ัวยการสููดัดัมก๊าซไนตริกออกไซด์ัขึ้องทารกแรกเกิดัที�มีภาวะ
ความดัันเลืือดัในปอดัสููง 

วิิธ่ีการวิิจััย่
 การศ่ึกษานี�เป็นการศ่ึกษาแบับั historical cohort 
study ในทารกแรกเกิดัที�ได้ัรับัการวินิจฉััยว่ามีภาวะความดััน
เลืือดัในปอดัสููงแลืะได้ัรับัการรักษาด้ัวยการสููดัดัมก๊าซไนตริก 
ออกไซด์ัที�โรงพัยาบัาลืชีลืบุัรี ตั�งแต่เดืัอนกันยายน พั.ศึ. 2562 
จนถ่ึงเดืัอนกันยายน พั.ศึ. 2566 
ประชากรและกลุ่มตัวิอย่่าง
 จากการทบัทวนเวชีระเบีัยนทารกแรกเกิดัทุกคนที�ได้ัรับั
การวนิิจฉััยภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููงตั�งแต่เดืัอนกันยายน
พั.ศึ. 2562 ถ่ึง เดืัอนกันยายน พั.ศึ. 2566 สืูบัค้นได้ั 150 ราย 
จ่งนำามาเขึ้้าสููตรคำานวณ one sample proportion test 
ซ่� งกำาห้นดัการพับัอัตราการตายขึ้องทารกแรกเกิดัที� มี

 Objective: To investigate nitric oxide inhalation therapy results and factors predicting treatment outcomes 
in newbborns wbith PPHN.
 Methods: This historical cohort study collected data from newbborns wbith PPHN wbho received iNO treatment 
in Chonburi Hospital from September 2019 to September 2023. Chi square test, independent t-test, and logistic 
regression analysis wbere used to analyze the factors associated wbith the outcome of iNO therapy wbith statistical 
significance p<0.05.
 Results: Ninety-twbo newbborns wbith PPHN received iNO therapy. The neonatal mortality rate after iNO treat-
ment wbas 33.7%. The factors affecting the mortality rate included higher heart rate (AOR 1.04, 95%CI 1.01, 1.07) 
and higher oxygen index (AOR 1.03, 95%CI 1.01, 1.06) wbhen starting iNO therapy, and pulmonary hemorrhage 
(AOR 4.63, 95%CI 1.37, 15.67).
 Conclusions: Newbborns wbith PPHN wbho wbere treated wbith iNO therapy have a survival rate of 66.3%. Fac-
tors that associated wbith treatment outcomes include heart rate and oxygen index before starting therapy, and the 
existence of pulmonary hemorrhage.
Keywords : Persistent pulmonary hypertension of the newbborn, Inhaled nitric oxide therapy, Mortality rate, Related 
factors of treatment outcome



วารสูารโรงพัยาบัาลืชีลืบัุรี ปีที� 49 ฉับัับัที� 3 กันยายน-ธ์ันวาคม 2567  223  

ภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููงแลืะได้ัรับัการรักษาด้ัวยการสููดัดัม

ก๊าซไนตริกออกไซด์ั ร้อยลืะ 16.4 จากผลืการศ่ึกษาขึ้อง Mat Bah 

แลืะคณะ9 โดัยกำาห้นดั type I error ไม่เกินร้อยลืะ 5 แลืะกำาห้นดั 

powber เทา่กับั 0.8 จ่งไดัก้ลุ่ืมประชีากรศึก่ษาอยา่งน้อย 88 ราย 

ซ่�งกลุ่ืมตัวอย่างมีเกณฑ์์คัดัเข้ึ้าแลืะเกณฑ์์คัดัออก ดัังนี�

 1) เกณฑ์์การคัดัเข้ึ้า ได้ัแก่ ทารกแรกเกิดัขึ้องโรงพัยาบัาลื

ชีลืบุัรีที�มีอายุครรภ์มากกว่าห้รือเท่ากับั 34 สัูปดัาห์้ ตรวจพับั

ภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููงตามเกณฑ์์วินิจฉััย1 ซ่�งประกอบั

ด้ัวยการมีภาวะเขีึ้ยว ร่วมกับัข้ึ้อใดัข้ึ้อห้น่�งดัังต่อไปนี� 

  1. มีความพัร่องขึ้องความอิ�มตัวขึ้องออกซิเจนที�จับัที�

มือขึ้วา เมื�อเทียบักับัตำาแห้น่งอื�น (ขึ้าซ้าย ขึ้าขึ้วา แขึ้นซ้าย) ต่างกัน

มากกว่าเท่ากับั 10% (differential cyanosis) 

  2. มีความแตกต่างขึ้อง pre-ductal แลืะ post-ductal 

Partial pressure of Oxygen (PaO
2
) gradient มากกว่า 20 

mmHg 

  3. มีภาวะขึ้องความดัันเลืือดัในปอดัสููง จากการตรวจ

อัลืตราซาวน์หั้วใจ ที�พับัลัืกษณะดัังนี� 

   3.1 ทิศึทางขึ้องเลืือดัที�ผ่าน ductus arteriosus แลืะ 

foramen ovale เป็น right to left shunt ห้รือ bidirectional flowb 

   3.2 ความดัันในห้้องหั้วใจด้ัานขึ้วาล่ืางสููง ตรวจพับัลิื�น

หั้วใจไตรคัสูปิดั (tricuspid valve) รั�ว

  3.3 ค่า systolic pulmonary arterial pressure สููง 

(RVSP > 50% of systolic BP) แลืะ ทารกแรกเกิดัทั�งห้มดั

ที�เข้ึ้าร่วมงานวิจัยนี�ต้องได้ัรับัการรักษาด้ัวยการสููดัดัมก๊าซไนตริก 

ออกไซด์ั

 2) เกณฑ์์การคดััออก ไดัแ้ก่ ทารกที�ได้ัรับัการวนิิจฉััยโรค

พัันธุ์กรรม ทารกที�มโีรคหั้วใจพิัการแต่กำาเนิดั แลืะเวชีระเบีัยนที�

ไม่สูมบูัรณ์เพีัยงพัอต่อการเก็บัข้ึ้อมูลื

การพิิทักษ์์สิทธิีและจัริย่ธีรรมการวิิจััย่

 การศ่ึกษานี�ผ่านการพิัจารณาแลืะได้ัรับัอนุมัติจากคณะ

กรรมการจริยธ์รรมการวิจัยในมนุษย์ขึ้องโรงพัยาบัาลืชีลืบุัรี 

ห้มายเลืขึ้รับัรอง 095/2566 ลืงวันที� 1 สิูงห้าคม พั.ศึ. 2566

การเก็บรวิบรวิมข้อมูล

 1. ค้นห้ารายชืี�อแลืะห้มายเลืขึ้ประจำาตัวขึ้องผู้ป่วยทุกราย

ที�ได้ัรับัการวินิจฉััยภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููง ในโรงพัยาบัาลื

ชีลืบุัรี แลืะสูืบัค้นการวินิจฉััยตาม International Statistical 

Classification of Disease and Related Health Problem 

(ICD-10) รห้ัสู P293 persistent fetal circulation ตั�งแต่ 

เดืัอนกันยายน 2562 – เดืัอนกันยายน 2566 แลืะรวบัรวม

ข้ึ้อมูลืบัันท่กลืงแบับัฟอร์มเก็บัข้ึ้อมูลืวิจัยที�กำาห้นดัไว้

 2.  ผู้วจัิยจัดัเก็บัแลืะประมวลืผลืข้ึ้อมูลืในประเด็ันต่างๆ 

ได้ัแก่ ข้ึ้อมูลืการตั�งครรภข์ึ้องมารดัา ข้ึ้อมูลื ปริกำาเนดิัขึ้องทารก 

อาการทางคลืินิกแลืะพัยาธ์ิสูภาพัขึ้องโรคก่อนการรักษาผลื

การตรวจทางห้้องปฏิิบััติการที�เกี�ยวข้ึ้อง ผลืการตรวจด้ัวย

อัลืตราซาวน์หั้วใจ ผลืการรักษาแลืะภาวะแทรกซ้อนภายห้ลัืง

การรักษา 

การวิิเคัราะห์์ข้อมูล 

 นำาข้ึ้อมูลืที�ได้ัมาวิเคราะห์้ด้ัวยโปรแกรมคอมพัิวเตอร์

สูำาเร็จรูป SPSS โดัยใช้ีสูถิึติเชิีงพัรรณนาแสูดังลัืกษณะพืั�น

ฐานขึ้องทารกแรกเกิดั แลืะผลืการรักษา นอกจากนี�มีการใช้ี 

Fisher’s Exact test แลืะ Independent t test สูำาห้รับัการ

วิเคราะห์้ห้าปัจจัยความแตกต่างระห้ว่างกลุ่ืมทารกแรกเกิดัที�

เสีูยชีีวิตแลืะไมเ่สีูยชีีวิต แลืะใชี ้univariable แลืะ multivariable 

logistic regression analysis เพืั�อค้นห้าปัจจัยที�สัูมพัันธ์์กับั

อัตราการตายในทารกแรกเกิดัที�มีภาวะความดัันเลืือดัในปอดั

สููงแลืะได้ัรับัการรักษาด้ัวยการสููดัดัมไนตริกออกไซดั์ โดัย

กำาห้นดัค่านัยสูำาคัญทางสูถิึติ p<0.05

ผลการวิิจััย่

 จากการเก็บัข้ึ้อมูลื มีทารกที�เข้ึ้าเกณฑ์์การคัดัเข้ึ้า

ทั�งห้มดั 92 ราย เสีูยชีีวิต 31 ราย คิดัเป็นอัตราการเสีูยชีีวิต

ร้อยลืะ 33.7 ข้ึ้อมูลืทั�วไปขึ้องมารดัา พับัว่ามารดัามีอายุเฉัลีื�ย 

30.12 ± 7.39 ปี อายุครรภ์เฉัลีื�ย 38.23 ± 1.74 สัูปดัาห์้ จำานวน

การมาติดัตามระห้ว่างการฝากครรภ์เฉัลีื�ย 8.42 ± 4.49 ครั�ง 

ทารกคลือดัโดัยการผ่าตัดัคลือดัร้อยลืะ 54.3 แลืะตรวจพับั

มีภาวะอุจจาระขึ้องทารกในครรภ์ปนในนำ�าครำ�าร้อยลืะ 40.2 

ภายห้ลัืงคลือดั ทารกมีค่าเฉัลีื�ยขึ้อง APGAR score ที� 1 นาที

เท่ากับั 6.88 ± 2.27 คะแนน ที� 5 นาทีเท่ากับั 8.15 ± 1.59 

คะแนน แลืะที� 10 นาทีเท่ากับั 8.8 ± 1.06 คะแนน แลืะมีการ

ช่ีวยห้ายใจโดัยใสู่ท่อช่ีวยห้ายใจร้อยลืะ 47.8 

 เมื�อเปรยีบัเทยีบัข้ึ้อมูลืทั�วไปขึ้องมารดัา แลืะประวติัการ

คลือดั ระห้ว่างกลุ่ืมทารกแรกเกิดัที�รอดัชีีวิตแลืะกลุ่ืมที�เสีูยชีีวติ

พับัว่า ไม่มีความแตกต่างกันระห้ว่างทารกที�รอดัชีีวิตแลืะเสีูยชีีวิต

ในทางสูถิึติ ดัังตารางที� 1 
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ตารางท่� 1 ข้ึ้อมูลืทั�วไปขึ้องมารดัา ประวัติระห้ว่างคลือดัแลืะห้ลัืงคลือดั จำาแนกตามการเสีูยชีีวิตขึ้องทารก

ข้อมูล
จัำานวินทั�งห์มด 

(ร้อย่ละ) 
(92 ราย่)

เส่ย่ช่วิิต (ร้อย่ละ)
P-value

ไม่ (61 ราย่) ใช่ (31 ราย่)

อายุขึ้องมารดัา, mean ± SD 30.12 ± 7.39 29.82 ± 7.35 30.71 ± 7.55 0.588

อายุครรภ์ (สัูปดัาห์้), mean ± SD 38.23 ± 1.74 38.26 ± 1.68 38.16 ± 1.88 0.794
จำานวนครั�งการฝากครรภ์, mean ± SD 8.42 ± 4.49 8.7 ± 4.65 7.87 ± 4.19 0.403
ลัืกษณะการคลือดั 0.088
  คลือดัทางช่ีองคลือดั 42 (45.7) 24 (39.3) 18 (58.1)
  ผ่าตัดัคลือดัทางห้น้าท้อง 50 (54.3) 37 (60.7) 13 (41.9)
สีูนำ�าครำ�า 0.811
  ใสู 55 (59.8) 37 (60.7) 18 (58.1)
  มีขีึ้�เทาปน 37 (40.2) 24 (39.3) 13 (41.9)
APGAR score, mean ± SD
  นาทีที� 1 6.88 ± 2.27 7.05 ± 2.34 6.55 ± 2.13 0.320
  นาทีที� 5 8.15 ± 1.59 8.26 ± 1.68 7.94 ± 1.39 0.354
  นาทีที� 10 8.8 ± 1.06 8.93 ± 1.14 8.55 ± 0.85 0.099
ลัืกษณะการช่ีวยห้ายใจ 0.325
  Oxygen therapy 34 (37.0) 24 (39.3) 10 (32.3)
  Continuous positive pressure ventilation 14 (15.2) 11 (18.0) 3 (9.7)
  Endotracheal tube intubation wbith 
  mechanical ventilator

44 (47.8) 26 (42.6) 18 (58.1)  

* p-value < 0.05

 ช่ีวงแรกคลือดั ทารกแรกเกิดัที�เข้ึ้าเกณฑ์์การคัดัเข้ึ้ามี
ค่าอุณห้ภูมิกายเฉัลีื�ย 36.95 ± 0.38 องศึาเซลืเซียสู ความ
ดัันขึ้องเลืือดัสููงสุูดัขึ้ณะหั้วใจห้้องล่ืางบีับัตัว (systolic blood 
pressure; SBP) เฉัลีื�ย 65.74 ± 12.47 มิลืลิืเมตรปรอท ความ
ดัันเลืือดัที�ตำ�าสุูดัขึ้ณะหั้วใจห้้องล่ืางคลืายตัว (diastolic blood 
pressure; DBP) เฉัลีื�ย 39.99 ± 10.16 มิลืลิืเมตรปรอท อัตรา
การเต้นขึ้องหั้วใจเฉัลีื�ย 138.43 ± 19.83 ครั�งต่อนาที แลืะ
อัตราการห้ายใจ เฉัลีื�ย 66.83 ± 12.21 ครั�งต่อนาที โรคที�พับั
ร่วมมากที�สุูดัไดั้แก่ การสููดัสูำาลัืกขีึ้�เทาเขึ้้าปอดั (meconium 
aspiration syndrome) ร้อยลืะ 35.9 รองลืงมาคือติดัเชืี�อใน
กระแสูเลืือดั (sepsis) แลืะปอดัอักเสูบั (pneumonia) ร้อยลืะ 
25 แลืะ 21.7 ตามลืำาดัับั 
 ผลืตรวจอลัืตราซาวนหั์้วใจพับั tricuspid regurgitation 
jet pressure of >40 mmHg มากที�สุูดั ร้อยลืะ 91.3 รองลืง
มาคือ Rt- to-Lt or bidirectional hemodynamic shunting 
at the ductus arteriosus or at PFO ร้อยลืะ 73.9 แลืะพับั 
Flattening or left deviation of the interventricular septum 
น้อยที�สุูดั ร้อยลืะ 37
 การตรวจทางห้้องปฏิิบััติการ ก๊าซในห้ลือดัเลืือดัแดัง 
(Arterial blood gas; ABG) พับัว่า มีค่าความเป็นกรดั-ด่ัาง 
(pH) เฉัลีื�ย 7.32 ± 46.28 ค่าไบัคาร์บัอเนตที�เป็นตัว buffer 

(Base excess; BE) เฉัลีื�ย -3.41 ± 5.78 ค่าความดัันบัางสู่วน
ขึ้องก๊าซออกซิเจน (PaO

2
) เฉัลีื�ย 94.86 ± 89.24 ค่าความเข้ึ้ม

ข้ึ้นไฮโดัรเจนไอออนขึ้องเลืือดั (HCO
3
) เฉัลีื�ย 22.48 ± 5.43 

แลืะ ค่าความดัันบัางสู่วนขึ้องก๊าซคาร์บัอนไดัออกไซด์ั (PaCO
2
) 

เฉัลีื�ย 46.28 ± 19.8 ค่า OXYGEN INDEX(OI) พับัว่า สู่วนให้ญ่
มีค่าอยู่ระห้ว่าง 25-40 ร้อยลืะ 31.5 รองลืงมาคือ มากกว่า 40 
แลืะ 15-25 ร้อยลืะ 30.4 แลืะ 21.7 ตามลืำาดัับั ค่า OI ก่อนเริ�ม
ให้้การรักษาด้ัวยการสููดัดัมก๊าซไนตริก ออกไซด์ั มีค่าเฉัลีื�ยเท่ากับั 
33.94 ± 19.55 การรักษาด้ัวยยา pulmonary Vasodilator สู่วนให้ญ่
เป็น PGI2 (Iloprost) ร้อยลืะ 95.7 รองลืงมาคือ PDE3 inhibitor 
(milrinone) ร้อยลืะ 40.2 มีทารกที�ได้ัรับัสูารลืดัแรงต่งผิวใน
ปอดั (surfactant) ร้อยลืะ 16.3 ภาวะแทรกซ้อนที�พับัระห้ว่าง
การรักษา ได้ัแก่ ภาวะลืมรั�วในปอดั (pneumothorax) ภาวะชัีก 
(seizure) แลืะการแข็ึ้งตัวขึ้องเลืือดัผิดัปกติ (coagulopathy) คิดั
เป็นร้อยลืะ 40.2, 29.3 แลืะ 21.7 ตามลืำาดัับั 
  เมื�อนำาข้ึ้อมูลืขึ้องทารกมาเปรียบัเทียบัแยกตามกลุ่ืมที�
รอดัชีีวิตแลืะกลุ่ืมที�เสีูยชีีวิตดัังแสูดังในตารางที� 2 พับัปัจจัยที�
มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสูำาคัญทางสูถิึติ ได้ัแก่ อัตราการ
เต้นขึ้องหั้วใจ ค่า pH ค่า OI ในขึ้ณะเริ�มให้้การรักษาด้ัวยการ
สููดัดัมก๊าซไนตริกออกไซด์ั การได้ัรับัสูารลืดัแรงต่งผิวในปอดั 
มีภาวะลืมรั�วในปอดั แลืะภาวะการแข็ึ้งตัวขึ้องเลืือดัผิดัปกติ
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ตารางท่� 2 ข้ึ้อมูลืขึ้องทารก จำาแนกตามการเสีูยชีีวิตขึ้องทารก

ข้อมูล
จัำานวินทั�งห์มด 

(ร้อย่ละ) 
(92 ราย่)

เส่ย่ช่วิิต (ร้อย่ละ)
P-value

ไม่ (61 ราย่) ใช่ (31 ราย่)

สัูญญาณชีีพัก่อนการรักษาa

  อุณห้ภูมิร่างกาย (องศึาเซลืเซียสู) 36.95 ± 0.38 36.93 ± 0.41 36.97 ± 0.31 0.722
  Systolic blood pressure (mmHg) 65.74 ± 12.47 65.89 ± 13.20 65.45 ± 11.07 0.876
  Diastolic blood pressure (mmHg) 39.99 ± 10.16 40.38 ± 9.76 39.23 ± 11.04 0.610
  อัตราการเต้นขึ้องหั้วใจ (ครั�งต่อนาที) 138.43 ± 19.83 133.87 ± 16.94 147.42 ± 22.21 0.004*
  อัตราการห้ายใจ (ครั�งต่อนาที) 66.83 ± 12.21 66.85 ± 12.14 66.77 ± 12.55 0.977
ภาวะที�นำามาก่อนเกิดั PPHN
  Respiratory distress syndrome 4 (4.3) 2 (3.3) 2 (6.5) 0.601
  Meconium aspiration syndrome 33 (35.9) 22 (36.1) 11 (35.5) 0.956
  Transient tachypnea of the newbborn 4 (4.3) 3 (4.9) 1 (3.2) 1.00
  Pneumonia 20 (21.7) 16 (26.2) 4 (12.9) 0.143
  Sepsis 23 (25.0) 15 (24.6) 8 (25.8) 0.899
  Others 31 (33.7) 22 (36.1) 9 (29.0) 0.642
ระยะเวลืาตั�งแต่แรกเกดิัจนถ่ึงวินิจฉััย PPHNa 14.97 ± 22.25 17.45 ± 25.79 10.16 ± 11.86 0.139
Echocardiography
  - Flattening or left deviation of the interventricular septum 34 (37.0) 21 (34.4) 13 (41.9) 0.481
  - Rt- to-Lt or bidirectional hemodynamic 
shunting at the ductus arteriosus or at PFO

68 (73.9) 45 (73.8) 23 (74.2) 0.965

  - Tricuspid regurgitation jet pressure of >40 mmHg. 84 (91.3) 56 (91.8) 28 (90.3) 1.00
ผลืการตรวจทางห้้องปฏิิบััติการณ์a 

  Hb 15.76 ± 2.45 15.53 ± 2.56 16.22 ± 2.19 0.203
  Hct 46.59 ± 6.93 46.0 ± 7.04 47.76 ± 6.68 0.253
  Ca 1.06 ± 0.18 1.06 ± 0.19 1.07 ± 0.14 0.719
  DTX 111.78 ± 54.23 111.11 ± 52.71 113.10 ± 57.98 0.869
Arterial blood gas (ก่อนการได้ัรับั iNO)a

  pH 7.32 ± 0.14 7.35 ± 0.13 7.27 ± 0.14 0.015*
  BE (-3.41) ± 5.78 (-2.58) ± 5.27 (-5.06) ± 6.44 0.051
  PaO2 94.86 ± 89.24 102.67 ± 99.34 79.5 ± 63.67 0.176
  HCO3 22.48 ± 5.43 23.24 ± 4.78 20.99 ± 6.33 0.060
  PaCO2 46.28 ± 19.8 21.32 ± 2.73 16.67 ± 2.99 0.683
OI ก่อนได้ัรับั iNOa 33.94 ± 19.55 29.04 ± 17.17 43.57 ± 20.62 0.001*
การได้ัรับัสูารลืดัแรงต่งผิวในปอดั 15 (16.3) 5 (8.2) 10 (32.3) 0.003*
ภาวะแทรกซ้อน
  Pneumothorax 37 (40.2) 21 (34.4) 16 (51.6) 0.112
  Blood stream infection 13 (14.1) 10 (16.4) 3 (9.7) 0.532
  Acute kidney injury 10 (10.9) 4 (6.6) 6 (19.4) 0.081
  Ventilator-associated pneumonia 12 (13.0) 10 (16.4) 2 (6.5) 0.325
  Seizure 27 (29.3) 17 (27.9) 10 (32.3) 0.662
  Hepatitis 17 (18.5) 9 (14.8) 8 (25.8) 0.197
  Pulmonary hemorrhage 17 (18.5) 6 (9.8) 11 (35.5) 0.003*
  Coagulopathy 20 (21.7) 8 (13.1) 12 (38.7) 0.005*

* p-value < 0.05
a ข้ึ้อมูลืแสูดังเป็น mean ± SD
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 ปัจจัยที�มีความแตกต่างกันระห้ว่างกลุ่ืมทารกที�เสีูยชีีวิต
แลืะรอดัชีีวิต ถูึกนำามาวิเคราะห์้เพืั�อห้าปัจจัยที�มีผลืต่อการเสีูย
ชีีวิตขึ้องทารกด้ัวย univariable logistic regression ดัังแสูดัง
ในตารางที� 3 พับัปัจจัยทั�ง 6 ด้ัานข้ึ้างต้นนั�นมีความสูมัพัันธ์์ต่อ
การเสีูยชีีวิตขึ้องทารกอยา่งมีนัยสูำาคัญทางสูถึติิ ได้ัแก่ 1) ทารก
ที�มีอัตราการเต้นหั้วใจสููงกว่า (OR 1.04, 95% CI: 1.01-1.06) 
2) ค่า pH ที�ตำ�ากว่า (OR 0.02, 95% CI: 0.00-0.54) 3) ค่า

OI ที�สููงกว่าขึ้ณะที�เริ�มให้้การรักษาดั้วยการสููดัดัมก๊าซไนตริก 
ออกไซด์ั (OR 1.04, 95% CI: 1.02-1.07) 4) การได้ัรับัสูารลืดั
แรงต่งผิวในปอดั (OR 5.33, 95% CI: 1.63-17.44) 5) การมี
ภาวะเลืือดัออกภายในปอดั (pulmonary hemorrhage) (OR 
5.04, 95% CI: 1.65-15.43) แลืะ 6) การมีภาวะ Coagulo- 
pathy (OR 4.18, 95% CI: 1.48-11.80)

ตารางท่� 3 แสูดังปัจจัยที�มีผลืต่อการเสีูยชีีวิตขึ้องทารก ด้ัวยการวิเคราะห์้ Univariable logistic regression

ปัจัจััย่ Crude OR
95 % CI

P-value
Lower Upper

สัูญญาณชีีพัก่อนการรักษา

  อุณห้ภูมิร่างกาย 1.24 0.39 3.89 0.718

  Systolic blood pressure 1.00 0.96 1.03 0.874

  Diastolic blood pressure 0.99 0.95 1.03 0.606

  อัตราการเต้นขึ้องหั้วใจ 1.04 1.01 1.06 0.003*

  อัตราการห้ายใจ 1.00 0.97 1.04 0.977

Arterial blood gas (ก่อนการได้ัรับั iNO)

  pH 0.02 0.00 0.54 0.021*

  BE 0.93 0.86 1.00 0.059

  PaO
2

1.00 0.99 1.00 0.247

  HCO
3

0.93 0.85 1.01 0.069

  PaCO
2

1.00 0.98 1.03 0.681

OI ก่อนได้ัรับั iNOa 1.04 1.02 1.07 0.002*

การได้ัรับัสูารลืดัแรงต่งผิวในปอดั 5.33 1.63 17.44 0.006*

ภาวะแทรกซ้อน

  Pneumothorax 2.03 0.84 4.90 0.115

  Bloodstream infection 0.55 0.14 2.15 0.387

  Acute kidney injury 3.42 0.89 13.19 0.074

  VAP 0.35 0.07 1.72 0.196

  Seizure 1.23 0.48 3.15 0.662

  Hepatitis 2.01 0.69 5.87 0.202

  Pulmonary hemorrhage 5.04 1.65 15.43 0.005*

  Coagulopathy 4.18 1.48 11.80 0.007*

* p-value < 0.05
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 เมื�อวิเคราะห์้ด้ัวย multivariable logistic regression  
(ตารางที� 4) พับัว่า ปัจจัยที�ยังคงมีความสัูมพัันธ์์อย่างมีนัย
สูำาคัญทางสูถิึติ ได้ัแก่ ทารกแรกเกิดัที�มีอัตราการเต้นหั้วใจสููงข่ึ้�น 
1 ห้น่วย จะเพิั�มความเสีู�ยงขึ้องการเสีูยชีีวิตข่ึ้�นร้อยลืะ 4 (95% 
CI: 1.01-1.07) ก่อนเริ�มให้้การรักษาด้ัวยการสููดัดัมก๊าซไนตริก 

ออกไซด์ั ทารกที�มีค่า OI สููงกว่า 1 ห้น่วยจะมีความเสีู�ยงต่อการ
เสีูยชีีวิตเพิั�มข่ึ้�นร้อยลืะ 3 (95% CI: 1.01-1.06) แลืะทารกที�มี
ภาวะเลืือดัออกภายในปอดั จะเพิั�มความเสีู�ยงขึ้องการเสีูยชีีวิต
มากข่ึ้�น 4.63 เท่าขึ้องทารกที�ไม่มีภาวะนี� (95% CI: 1.37-15.67)

ตารางท่� 4 แสูดังปัจจัยที�มีผลืต่อการเสีูยชีีวิตขึ้องทารก ด้ัวยการวิเคราะห์้ Multivariable logistic regression

ปัจัจััย่ Adjusted OR
95 % CI

P-value
Lower Upper

สัูญญาณชีีพัก่อนเริ�มให้้ iNO

  อัตราการเต้นขึ้องหั้วใจ 1.04 1.01 1.07 0.010*

OI ก่อนเริ�มให้้ iNO 1.03 1.01 1.06 0.022*

ภาวะเลืือดัออกในปอดั 4.63 1.37 15.67 0.014*

* p-value < 0.05

วิิจัารณ์์
  การศึ่กษาวิจัยนี�พับัว่าอัตราการเสูียชีีวิตในทารกที�
ได้ัรับัการวินิจฉััยภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููงแลืะได้ัรับัการ
รักษาด้ัวยการสููดัดัมก๊าซไนตริกออกไซด์ัในโรงพัยาบัาลืชีลืบัุรี
คิดัเป็นร้อยลืะ 33.7 จากการศ่ึกษาวิจัยก่อนห้น้าขึ้องดัลืยา
เอกวิชีกุลื แลืะนิรุชีา ธ์รรมวิริยะกุลื8 ที�ทำาการศ่ึกษาอัตราการ
เสีูยชีีวิตขึ้องทารกที�มีภาวะเลืือดัในปอดัสููงที�ไม่ได้ัรับัการรักษา
ด้ัวยการสููดัดัมก๊าซไนตริกออกไซด์ัในโรงพัยาบัาลืชีลืบุัรี คิดัเป็น
ร้อยลืะ 38.1 อัตราการเสีูยชีีวิตในทารกที�ได้ัรับัการวินิจฉััยภาวะ
ความดัันเลืือดัในปอดัสููงในโรงพัยาบัาลืชีลืบุัรีห้ลัืงจากที�ได้ัมีการ
รักษาโดัยใช้ีการสููดัดัมก๊าซไนตริกออกไซด์ัลืดัลืง สูอดัคล้ืองกับั
การศ่ึกษาก่อนห้น้าขึ้อง Nakwban N แลืะคณะ3 ที�พับัอัตราการ
เสีูยชีีวิตร้อยลืะ 11.8-36.4 
 สูาเห้ตุเสีู�ยงที�ทำาให้้เกิดัความดัันเลืือดัในปอดัสููงในทารก
แรกเกิดันั�นสู่วนให้ญ่เกิดัจากภาวะสูำาลัืกขีึ้�เทา (MAS) ร้อยลืะ
24.1.6-78.11,3,4,6,7 สูอดัคล้ืองกับัผลืการศ่ึกษานี� ซ่�งอธิ์บัายได้ัจากการ
ที�ทารกที�มีภาวะสูำาลัืกขีึ้�เทาตั�งแต่ในครรภ์ สู่งผลืทำาให้้เกิดัภาวะขึ้าดั
ออกซิเจนเรื�อรังตั�งแต่อยู่ในท้อง แลืะทำาให้้กล้ืามเนื�อขึ้องเสู้นเลืือดั
ในปอดัห้นาตัวข่ึ้�น นำาไปสูู่การเกดิัภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููง 
นอกจากนี�ขีึ้�เทาที�เข้ึ้าไปในถุึงลืม จะไปยับัยั�งการทำางานขึ้องสูาร
ลืดัแรงต่งผิวขึ้องปอดั แลืะทำาให้้เกิดัการอักเสูบัที�ปอดั (chemical 
pneumonitis) ซ่�งกระบัวนการเห้ล่ืานี�ล้ืวนนำาไปสูู่ปัญห้าการขึ้าดั
ออกซิเจนเรื�อรัง แลืะความดัันเลืือดัในปอดัสููงตามมา10 
  ภาวะแทรกซ้อนที�พับัระห้ว่างการรักษาในงานวิจัยนี�มาก
ที�สูุดัคือ ภาวะลืมรั�วในช่ีองปอดั สูอดัคล้ืองกับัการศ่ึกษาก่อน
ห้น้านี�ที�พับัภาวะลืมรั�วในช่ีองปอดัสููงถ่ึงร้อยลืะ 31.411 ซ่�งเกิดั
จากการช่ีวยห้ายใจในทารกที�มีภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููง 
โดัยมีเป้าห้มายเพืั�อให้้ถุึงลืมขึ้ยายตัวอย่างเต็มที�สูำาห้รับัช่ีวย

การแลืกเปลีื�ยนก๊าซ (optimal lung recruitment) แต่การช่ีวย
ห้ายใจด้ัวยแรงดัันที�มากเกินไป ทำาให้้เกิดัการบัาดัเจ็บัขึ้องปอดั 
แลืะนำาไปสูู่การเกิดัลืมรั�วในช่ีองปอดัได้ั11-12 

 ผลืจากการศึก่ษานี�พับัปจัจัยเสีู�ยงที�สัูมพัันธ์์กับัการเสูยี
ชีีวิต ได้ัแก่ อัตราการเต้นหั้วใจที�สููงข่ึ้�น ซ่�งอาจอธิ์บัายจากการ
ที�ทารกแรกเกิดัที�มีอาการขึ้องความดัันเลืือดัในปอดัสููงรุนแรง 
เลืือดัที�ออกจากห้้องหั้วใจล่ืางซ้ายลืดัลืง ทำาให้้เกิดัเลืือดันำา
ออกซิเจนไปเลีื�ยงสู่วนต่างๆ ได้ัลืดัลืง (systemic hypoper-
fusion) จ่งทำาให้้เกิดักลืไกเพิั�มเลืือดัไปเลีื�ยงสู่วนต่าง ๆ ขึ้อง
ร่างกายผ่านการเพิั�มอัตราการเต้นขึ้องหั้วใจ13 แต่อย่างไร
ก็ตามผลืการศ่ึกษาก่อนห้น้านี�ไม่พับัว่าสัูญญาณชีีพัขึ้องทารก
แรกเกิดัสูามารถึทำานายอตัราการตายจากภาวะความดัันเลืือดั
ในปอดัสููงได้ั14 อาจอธิ์บัายจากจำานวนทารกแรกเกิดัที�น้อย
ในงานวิจัยนี� แลืะเก็บัข้ึ้อมูลืเฉัพัาะโรงพัยาบัาลืชีลืบัุรีเพีัยง
โรงพัยาบัาลืเดีัยว แลืะจำานวนกลุ่ืมตัวอย่างในงานวิจัยน้อยจ่ง
อาจทำาให้้ผลืการศ่ึกษาแตกต่างจากการศ่ึกษาก่อนห้น้านี�ได้ั 
 การมีค่า oxygen index ที�มากกว่า เพิั�มความเสีู�ยง
ขึ้องการเสีูยชีีวิต โดัยค่า oxygen index บ่ังบัอกถ่ึงภาวการณ์
ขึ้าดัออกซิเจนที�เกิดัจากระบับัทางเดิันห้ายใจล้ืมเห้ลืว ห้ากมี
ค่าสููงยิ�งแสูดังถ่ึงภาวะการขึ้าดัออกซิเจนไปเลีื�ยงอวัยวะสู่วน
ปลืายที�แย่มากยิ�งข่ึ้�น15 ดัังนั�น การมีค่า oxygen index ที�สููง
แสูดังถ่ึงโอกาสูในการรอดัชีีวิตน้อยลืง แลืะอาจต้องอาศัึย
เครื�องช่ีวยพัยุงการทำางานขึ้องหั้วใจแลืะปอดั (Extracorporeal 
Membrane Oxygenation; ECMO) นอกเห้นอืจากการให้้การ
รักษาเพีัยงการสููดัดัมก๊าซไนตริกออกไซด์ัเพีัยงอย่างเดีัยว16 
 นอกจากนี�การศ่ึกษานี�ยังพับัว่าการมีเลืือดัออกภายใน
ปอดั จะเพิั�มความเสีู�ยงขึ้องการเสูยีชีีวิตได้ัมากกว่า สูอดัคลือ้ง
กับัการศึก่ษาก่อนห้น้าที�พับัว่าทารกแรกเกดิัที�มีภาวะเลืือดัออก
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ภายในปอดัมีอัตราการตายสููงถ่ึงร้อยลืะ 53.717 ซ่�งการมีเลืือดัออก
ในปอดัสู่งผลืต่อกระบัวนการช่ีวยห้ายใจจากเครื�องช่ีวยห้ายใจ ทำาให้้
เกิดัอุปสูรรคในการแลืกเปลีื�ยนก๊าซในปอดัขึ้องทารกแรกเกิดัที�มี
ภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููง นอกจากนี�การที�มีเลืือดัออกภายใน
ปอดัยังสู่งผลืนำาไปสูู่ภาวะซดีั แลืะมเีลืือดัที�นำาออกซิเจนไปเลีื�ยง
อวัยวะสู่วนปลืายได้ัน้อยลืง นำาไปสูู่ภาวะระบับัทางเดิันห้ายใจแลืะ
ระบับัไห้ลืเวยีนโลืห้ติล้ืมเห้ลืว (cardiopulmonary failure)18

สรุปผลการวิิจััย่
 ทารกที�มีภาวะความดัันเลืือดัในปอดัสููงที�ได้ัรับัการรักษาด้ัวย
การสููดัดัมก๊าซไนตริกออกไซด์ั มีอัตราการเสีูยชีีวิตน้อยกว่าเมื�อเทียบั
กับักลุ่ืมที�ไม่ได้ัรับัการสููดัดัมก๊าซไนตรกิออกไซด์ัจากการศ่ึกษาก่อนห้น้านี� 
โดัยปัจจัยที�มีผลืต่ออัตราการเสีูยชีีวิต ได้ัแก่ อัตราการเต้นขึ้องหั้วใจที�สููง 
ค่า Oxygen index ที�สููงขึ้ณะเริ�มการรักษาด้ัวยการสููดัดัมก๊าซ
ไนตริกออกไซด์ั แลืะการมีภาวะเลืือดัออกภายในปอดั

ข้อจัำากัดของการศึึกษ์า
 ข้ึ้อจำากัดัขึ้องงานวิจัยนี�เป็นการศึ่กษาขึ้้อมูลืย้อนห้ลัืง
แลืะไปข้ึ้างห้น้า ข้ึ้อมูลืจากการรวบัรวมข้ึ้อมูลืย้อนห้ลัืงอาจ
คลืาดัเคลืื�อนแลืะไม่ครบัถ้ึวน นอกจากนี�การศ่ึกษานี�เป็นการ
ศ่ึกษาเพีัยงกลุ่ืมการศ่ึกษากลุ่ืมเดีัยวโดัยไม่มีกลุ่ืมเปรียบัเทียบั 
แลืะรวบัรวมข้ึ้อมูลืเฉัพัาะภายในโรงพัยาบัาลืชีลืบุัรี ดัังนั�นการ
ศ่ึกษาในอนาคตควรรวบัรวมขึ้้อมูลืจากห้ลืายโรงพัยาบัาลืแลืะ
มีจำานวนผู้เข้ึ้าร่วมงานวิจัยที�มากข่ึ้�น เพืั�อที�จะสูามารถึนำาเอาผลื
ขึ้องการศ่ึกษาไปใช้ีพััฒนารูปแบับัการรักษาในวงกว้างได้ั 
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