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บทคัดย่อ Abstract
ปััจจุุบัันการรัักษาหลัักในผู้้�ป่่วยโรคหลอดเลืือด– 

สมองขาดเลืือดเฉีียบพลัันจะเป็็นการรัักษาด้้วย alteplase 

ซ่ึ่�งเป้้าหมายการรัักษาเพื่่�อลดความพิิการ แต่่พบข้้อจำำ�กัด

ของ alteplase คืือมีีอััตราการเกิิดเลืือดออกในสมอง

ค่่อนข้้างสููงและยาออกฤทธิ์์�สั้้�น รวมถึึงอััตราการได้้รัับ 

alteplase ของผู้้�ป่่วยที่่�มีีอาการภายใน 4.5 ชั่่�วโมง ใน

The standard thrombolytic therapy for  

acute ischemic stroke within 4.5 hours is alte–

plase which is aimed at improving disability. 

However, a significant limitation of alteplase 

is its relatively high risk of intracerebral hemor–

rhage and its short duration of action; only 
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ปััจจุุบัันมีีเพีียงร้้อยละ 9.26 เท่่านั้้�น จึึงมีีการพััฒนา

ยาสลายลิ่่�มเลืือด tenecteplase ขึ้้�นเพื่่�อลดข้้อจำำ�กััด 

ดัังกล่่าว จากข้้อมููลด้้านเภสััชจลนศาสตร์และด้้านเภสััช– 

พลศาสตร์พบว่า tenecteplase มีีค่่าคร่ึ่�งชีีวิิตที่่�ยาวกว่่า 

และมีีความเฉพาะเจาะจงต่่อไฟบรินมากกว่่า alteplase 

ทำำ�ให้้สามารถบริหารยาโดยการฉีีดเข้้าหลอดเลืือดดำำ�

ภายในระยะเวลาสั้้�นได้้ ตามแนวทางการรัักษา Ameri–

can Heart Association/American Stroke Associa–

tion ค.ศ. 2019 ได้้แนะนำำ�การใช้้ alteplase และ 

tenecteplase ซึ่่�งมีีข้้อมููลสนัับสนุุนตามหลัักฐานเชิิง– 

ประจัักษ์์พบว่่า tenecteplase มีีประสิิทธิิภาพสามารถ

ลดความพิิการและเกิิดอาการข้้างเคีียงได้้เช่่นเดีียวกัับ 

alteplase แต่่มีีประสิิทธิิภาพดีีกว่่าในกลุ่่�มผู้้�ป่่วยโรค

หลอดเลืือดสมองขาดเลืือดที่่�มีีการอุุดตัันหลอดเลืือด

ขนาดใหญ่่ ที่่�ต้้องได้้ทำำ�หัตถการนำำ�ลิ่่�มเลืือดออกผ่่านทาง

สายสวน รวมถึึงมีีข้้อมููลการศึึกษาเพื่่�อนำำ�ไปใช้้ในผู้้�ป่่วย

โรคหลอดเลืือดสมองขาดเลืือดเฉีียบพลัันอื่่�น ๆ  ได้้แก่่ กลุ่่�ม 

ผู้้�ป่่วยโรคหลอดเลืือดสมองขาดเลืือดภายใน 4.5 ชั่่�วโมง

ที่่�ไม่่เข้้าเกณฑ์์การทำำ� mechanical thrombectomy 

และกลุ่่�มผู้้�ป่่วยโรคหลอดเลืือดสมองขาดเลืือดที่่�มีีระยะ–

เวลามากกว่่า 4.5 ถึึง 24 ช่ั่�วโมง ปััจจุุบัันจึึงมีีการศึึกษา

ของ tenecteplase ในกลุ่่�มผู้้�ป่่วยโรคนี้้�มากขึ้้�นทั้้�งทาง

ด้้านประสิิทธิิภาพ ความปลอดภััย รวมถึึงความคุ้้�มค่่าด้้าน

ต้้นทุุนประสิิทธิิผล

9.26% of patients received alteplase within 4.5 

hours. Tenecteplase has been developed as an 

alternative thrombolytic drug. Pharmacokinetic 

and pharmacodynamic studies have shown 

that tenecteplase has a longer half-life and 

greater specificity for fibrin. An advantage of 

tenecteplase is its ability to be administered via 

intravenous bolus. According to the 2019 Guide-

lines for the Early Management of Patients with 

Acute Ischemic Stroke by the American Heart 

Association/American Stroke Association, throm-

bolysis is recommended for both alteplase and 

tenecteplase. Additionally, evidence from pre– 

vious studies indicates that tenecteplase has an 

efficacy and safety profile similar to alteplase. 

However, tenecteplase appears to be more 

effective than alteplase in patients with ische–

mic stroke caused by large vessel occlusions 

who are undergoing mechanical thrombectomy. 

In addition, there is still study for evidence sup-

porting the use of tenecteplase in other popu– 

lations, such as those with ischemic stroke 

within 4.5 hours who are not eligible for throm-

bectomy and those with ischemic stroke occur-

ring between 4.5 to 24 hours. Currently, ongoing 

studies aim to provide more evidence regarding 

the benefits, safety and cost-effectiveness of 

tenecteplase for a broader patient population 

and its cost-effectiveness.
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วัตถุประสงค์เชิงพฤติกรรมที่ผู้อ่านจะได้รับหลังจากการอ่านบทความ

1.	 สามารถอธิิบายข้้อมูลเกี่่�ยวกัับ tenecteplase ในด้้านเภสัชจลนศาสตร์ ด้้านเภสัชพลศาสตร์ และด้้านการ

ศึึกษาผลลััพธ์์ทางคลิินิิก

2.	 สามารถอธิิบายความก้้าวหน้้าในการใช้้ tenecteplase เป็็นยาสลายลิ่่�มเลืือดทางเลืือกสำำ�หรัับรัักษาผู้้�ป่่วย

โรคหลอดเลืือดสมองขาดเลืือดเฉีียบพลััน ในอนาคตได้้

บทนำำ�

โรคหลอดเลืือดสมอง (stroke) เป็็นสาเหตุุของการ

เสีียชีวิิตอันดัับสองของโลก โดยโรคหลอดเลืือดสมองแบ่่ง

ออกเป็็น 2 ประเภทคืือ โรคหลอดเลืือดสมองขาดเลืือด  

(ischemic stroke) และโรคหลอดเลืือดสมองที่่�เกิิดจาก

ภาวะเลืือดออก (hemorrhagic stroke) ในปีี ค.ศ. 2019 

พบอุุบััติิการณ์์การเกิิดโรคหลอดเลืือดสมองขาดเลืือดเป็็น

ร้้อยละ 60 ของโรคหลอดเลืือดสมองทั้้�งหมด1 สำำ�หรัับการ

รัักษาโรคหลอดเลืือดสมองขาดเลืือดเฉีียบพลััน (acute 

ischemic stroke; AIS) ในช่่วง 30 ปีีที่่�ผ่่านมา พบการ

รัักษาที่่�สำำ�คัญและมีีประสิิทธิิภาพช่่วยลดความพิิการของ

โรคนี้้�คืือการให้้ยาสลายลิ่่�มเลืือด (thrombolytic agent) 

เพื่่�อเป็็นการสลายลิ่่�มเลืือดที่่�อุุดตััน เพิ่่�มการไหลเวีียนเลืือด

ไปเลี้้�ยงสมองส่่วนที่่�ขาดเลืือด (reperfusion of cere-

bral blood flow) ให้้เร็็วที่่�สุุด2 ในปััจจุบัันแนวทางการ

รัักษา AIS ของสมาคมโรคหลอดเลืือดสมองประเทศสห–

รััฐอเมริิกา (American Heart Association/American 

Stroke Association; AHA/ASA) ปีี ค.ศ. 20193 ได้้

แนะนำำ�การรัักษา AIS ด้้วย alteplase ซ่ึ่�งเป็็น recombi-

nant tissue-type plasminogen activator (rt-PA) ใช้้

เป็็นยาสลายลิ่่�มเลืือดหลัักในการรัักษา

ข้้อมูลการศึึกษาประสิิทธิิภาพของ rt-PA เริ่่�มจาก 

การศึึกษาของสถาบัันโรคทางระบบประสาทและโรค

หลอดเลืือดสมองแห่่งชาติิ ประเทศสหรััฐอเมริิกา (Na–

tional Institute of Neurological Disorders and 

Stroke; NINDS)4 ตั้้�งแต่่ปีี ค.ศ. 1995 พบว่่าผู้้�ป่่วยที่่�ได้้

รัับ rt-PA ภายใน 3 ชั่่�วโมง หลัังจากเกิิดภาวะ AIS ช่่วย

ลดความพิิการได้้ร้้อยละ 30 เมื่่�อเปรีียบเทีียบกัับยาหลอก 

โดย rt-PA ไม่่มีผลในด้้านลดอััตราการเสีียชีวิิต อาการข้้าง

เคีียงหลัักที่่�พบหลัังได้้รับ rt-PA คืือการเกิิดเลืือดออกใน

สมองชนิิดมีีอาการใน 36 ชั่่�วโมง (symptomatic intra-

cranial hemorrhage; sICH) ร้้อยละ 6.4 เปรีียบเทีียบ

กัับกลุ่่�มยาหลอกร้้อยละ 0.6 และในปีี ค.ศ. 2008 มีีการ

ศึึกษา European Cooperative Acute Stroke Study 

(ECASS) III5 ที่่�ทำำ�การศึึกษาการขยายเวลาการรัักษาด้้วย 

rt-PA หลัังจากเกิิดภาวะ AIS ภายใน 4.5 ชั่่�วโมง ผลที่่�ได้้

พบว่่าการใช้้ rt-PA ในระยะเวลาดัังกล่่าวสามารถลดความ

พิิการได้้ 1.34 เท่่าเมื่่�อเปรีียบกัับยาหลอก (rt-PA ร้้อยละ  

52.4 เปรีียบเทีียบกัับยาหลอก ร้้อยละ 45; 95%CI: 1.02  

- 1.76, p-value=0.04) และพบว่่าในกลุ่่�มที่่�ได้้รับ rt-PA 

มีีอััตราการเกิิดเลืือดออกในสมอง (intracranial hemor-

rhage; ICH) สููงกว่่ากลุ่่�มที่่�ได้้รับยาหลอก 1.73 เท่่าอย่่าง

มีีนััยสำำ�คัญ (rt-PA ร้้อยละ 27 เปรีียบเทีียบกัับยาหลอก 

ร้้อยละ 17.6; p-value=0.001) การศึึกษาทั้้�งสองนี้้�แสดง

ให้้เห็็นถึึงประสิิทธิิภาพของ rt-PA ในการลดความพิิการ 

และผลข้้างเคีียงจากภาวะแทรกซ้้อนจากเลืือดออกใน

สมองที่่�ยัังคงเป็็นข้้อจำำ�กัดในการรัักษาด้้วยยาสลายลิ่่�ม–

เลืือด

ในปีี ค.ศ. 2005 ได้้มีีการพััฒนา tenecteplase 

(บางครั้้�งใช้้คำำ�ย่่อว่่า TNK) ซึ่่�งเป็็นยากลุ่่�ม tissue-type 

plasminogen activator (t-PA) ใช้้เป็็นยาสลายลิ่่�มเลืือด 

โดยมีฤทธิ์์�ทางเภสัชวิิทยาที่่�ดีีกว่่า rt-PA ได้้แก่่ ค่่าครึ่่�งชีีวิิต

ที่่�ยาวกว่่าและมีีความเฉพาะเจาะจงต่่อไฟบริิน (fibrin) 

มากกว่่า โดยสามารถบริิหารยานี้้�ด้้วยการฉีีดเข้้าหลอด–

เลืือดดำำ�ภายในระยะเวลาสั้้�น (intravenous bolus) ได้้ 

ซ่ึ่�งต่่างจาก rt-PA ที่่�ต้้องบริิหารโดยการให้้ยาต่่อเนื่่�องเป็็น

ระยะเวลา 1 ชั่่�วโมง6-8 แนวทางการรัักษาของ AHA/ASA 

ในปีี ค.ศ. 2013 ได้้แนะนำำ� TNK เป็็นยาสลายลิ่่�มเลืือด

ทางเลืือกในการใช้้รักษา AIS และแนวทางการรัักษาของ 

AHA/ASA ในปีี ค.ศ. 20193 ได้้เพิ่่�มคำำ�แนะนำำ�ว่่าสามารถ
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เลืือกใช้้ TNK ขนาด 0.25 mg/kg แทน rt-PA ได้้ สำำ�หรัับ

ผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะ AIS ภายใน 4.5 ชั่่�วโมง และต้้องเข้้ารัับ

การรัักษาต่่อด้้วยการทำำ�หัตถการนำำ�ลิ่่�มเลืือดออกผ่่านทาง

สายสวน (mechanical thrombectomy; MT)

นอกจากนี้้� ในปััจจุบัันมีีการศึึกษาเพิ่่�มเติิมเกี่่�ยวกัับ  

TNK สำำ�หรัับการรัักษา AIS ในกลุ่่�มประชากรที่่�หลาก–

หลายมากขึ้้�น เช่่น กลุ่่�มผู้้�ป่่วย AIS ที่่�ไม่่สามารถทำำ� MT 

กลุ่่�มผู้้�ป่่วยที่่�มีีอาการมากกว่่า 4.5 ชั่่�วโมง กลุ่่�มผู้้�ป่่วยที่่�มีี

อาการไม่่รุนแรง รวมถึึงข้้อมูลประสิิทธิิภาพของการนำำ�ยา 

ไปใช้้ในรถเคลื่่�อนที่่�สำำ�หรัับรัักษาโรคหลอดเลืือดสมอง 

เพิ่่�มเติิม จึึงเป็็นที่่�มาของการทบทวนวรรณกรรมทางวิิชา– 

การเกี่่�ยวกัับ TNK ที่่�จะกล่่าวต่่อไปในบทความนี้้�

เภสััชพลศาสตร์์ของ tenecteplase

ในร่่างกายปกติิจะมีีกระบวนการสร้้างลิ่่�มเลืือด

และสลายลิ่่�มเลืือดอย่่างสมดุุล โดยการสลายลิ่่�มเลืือด 

(fibrinolysis) จะเกิิดขึ้้�นที่่�เซลล์์เอนโดทีีเลีียมในหลอด

เลืือด (vascular endothelium cell) โดยการหลั่่�ง tis-

sue plasminogen activator (t-PA) ซ่ึ่�งมีีความสามารถ

ในการเปลี่่�ยน plasminogen ให้้เป็็น plasmin จากนั้้�น 

plasmin จะเข้้าไปจัับกัับส่่วนประกอบของไฟบริินในเลืือด 

ที่่�เกาะเป็็นก้้อน (cross-linked fibrin proteins) ซ่ึ่�งเป็็น

ส่่วนประกอบหลัักของ thrombus จากนั้้�นจะเกิิดการตััด

โครงสร้้างไฟบริินด้้วยเอนไซม์ทำำ�ให้้ลิ่่�มเลืือดสลายตัว9-11 

ดัังแสดงในรููปที่่� 1

TNK ดััดแปลงมาจากโครงสร้้างของ t-PA ใน

ร่่างกายให้้เป็็น recombinant fibrin specific plas-

minogen activator โดยโครงสร้้างของ TNK จะคล้้าย

กัับ rt-PA แต่่มีการเปลี่่�ยนแปลงโครงสร้้างโปรตีีน 3 แห่่ง 

ได้้แก่่ ตำำ�แหน่่งกรดอะมิิโน T (threonine) ตำำ�แหน่่ง 103 

เปลี่่�ยนเป็็นกรดอะมิิโน asparagine มีีผลทำำ�ให้้ลดอััตรา

การขจััด TNK และเพิ่่�มความจำำ�เพาะต่่อไฟบริิน ตำำ�แหน่่ง 

กรดอะมิิโน N (asparagine) ตำำ�แหน่่ง 117 เปลี่่�ยนเป็็น

กรดอะมิิโน glutamine ทำำ�ให้้ลดอััตราการขจััดยา และ

ตำำ�แหน่่งกรดอะมิิโน K (lysine) มีีการเปลี่่�ยน 4 ตำำ�แหน่่ง 

คืือ ตำำ�แหน่่ง 296 ถึึง 299 เปลี่่�ยนแปลงจากกรดอะมิิโน 

lysine, histidine, arginine และ arginine เป็็นกรดอะ

มิิโน alaninne ดัังแสดงในรููปที่่� 2 ทำำ�ให้้ TNK มีีความ

เฉพาะเจาะจงต่่อไฟบริินสููงกว่่า rt-PA ถึึง 14 เท่่า มีี

ความต้้านทานต่่อการกระตุ้้�น PAI-I (plasminogen acti-

vator inhibitor) ได้้สูงกว่่า rt-PA ถึึง 80 เท่่า ซ่ึ่�ง PAI-I 

เป็็น endogenous inhibitor มีีหน้้าที่่�ช่่วยป้้องกัันไม่่

ให้้มีการสลายลิ่่�มเลืือดมากเกิินไป ส่่งผลให้้ TNK มีีฤทธิ์์�

ทางเภสััชวิิทยาที่่�ดีีกว่่า rt-PA เนื่่�องจากมีีประสิิทธิิภาพ

และความจำำ�เพาะในการสลายลิ่่�มเลืือดได้้มากขึ้้�น10-12 

รวมถึึงระยะเวลาการออกฤทธิ์์�นานกว่่า t-PA และ rt-PA 

รููปที่่� 1 กลไกการออกฤทธิ์์�ของยาสลายลิ่่�มเลืือด9
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(ตารางที่่� 1) โดยทั้้�ง TNK และ rt-PA ไม่่มีีฤทธิ์์�ในการ 

กระตุ้้�นระบบภููมิิคุ้้�มกัันทำำ�ให้้ไม่่เกิิดการสร้้างภููมิิคุ้้�มกัันมา

ทำำ�ลายยา

เภสััชจลนศาสตร์์ของ tenecteplase

TNK เป็็นยาที่่�บริิหารผ่่านทางหลอดเลืือดดำำ� โดย

ยามีีการกระจายตัว ซ่ึ่�งสััมพัันธ์์กัับน้ำำ��หนัักตััวและปริิมาตร

เลืือดในร่่างกาย (plasma volume) ซ่ึ่�งค่่าการกระจาย–

ตััวของ TNK ประมาณ 6 – 8 ลิิตร ดัังนั้้�นยาส่่วนใหญ่่อยู่่�

ในหลอดเลืือดเป็็นหลััก มีีการกระจายตัวไปยัังเนื้้�อเยื่่�อได้้

น้้อย มีีกระบวนการเปลี่่�ยนสภาพยาผ่่านทางตัับเป็็นหลััก  

สำำ�หรัับการกำำ�จััด TNK จะจัับกัับตััวรัับเฉพาะที่่�ตัับและ

ถููกเปลี่่�ยนเป็็นเปปไทด์์ขนาดเล็็ก นอกจากนี้้�เมื่่�อเปรีียบ–

เทีียบการจัับ receptor ที่่�ตัับของ TNK กัับยากลุ่่�ม rt-PA 

พบว่่า TNK มีีการจัับกัับ receptor ที่่�ตัับน้้อยกว่่ายากลุ่่�ม 

rt-PA ส่่งผลทำำ�ให้้ TNK มีีค่่าครึ่่�งชีีวิิตยาวนานมากขึ้้�น9-12  

(ตารางที่่� 1) จากข้้อมูลกระบวนการเปลี่่�ยนสภาพของ TNK  

ที่่�ถููกทำำ�ลายที่่�ตัับเป็็นหลััก จึึงสามารถใช้้ได้้ในผู้้�ป่่วยที่่�มีี

การทำำ�งานของไตผิดปกติิ และเนื่่�องจาก TNK มีีค่่าครึ่่�ง–

ชีีวิิตที่่�ยาวนานกว่่า rt-PA ทำำ�ให้้สามารถบริิหารยาได้้ใน

รููปแบบ IV bolus เพีียงครั้้�งเดีียว ทำำ�ให้้สะดวกสำำ�หรัับ

การบริิหารยาและการส่่งต่่อผู้้�ป่่วยระหว่่างโรงพยาบาล

จากคุุณสมบััติิทางเภสัชพลศาสตร์และเภสัช–

จลนศาสตร์์ดัังกล่่าว แสดงให้้เห็็นว่่า TNK มีีแนวโน้้ม 

ในการออกฤทธิ์์�สลายลิ่่�มเลืือดที่่�ดีีและมีีความเสี่่�ยงต่่อ

การเกิิดเลืือดออกในสมองต่ำำ��กว่่าเมื่่�อเปรีียบเทีียบกัับ

คุุณสมบััติิของ rt-PA และจากคุุณลักษณะของ TNK ทำำ�–

ให้้ TNK อาจเป็็นทางเลืือกที่่�มีีประสิิทธิิภาพและมีีความ

เหมาะสมในการนำำ� TNK มาใช้้เป็็นยาหลัักในการรัักษา 

AIS แทน rt-PA ได้้ในอนาคต

อาการไม่่พึึงประสงค์์

อาการไม่่พึึงประสงค์์ที่่�พบบ่อย คืือ

-	การเกิิดภาวะเลืือดออกง่่ายสามารถพบได้้ทั่่�ว

ร่่างกายตั้้�งแต่่ระดัับไม่่รุนแรงจนถึึงระดัับอัันตรายแก่่ชีวิิต

-	การเกิิดเลืือดออกทั้้�งหมด ระดัับไม่่รุุนแรงพบ

ร้้อยละ 21 และระดัับรุุนแรงร้้อยละ 4.7

-	การเกิิดเลืือดออกในระบบทางเดิินอาหาร ระดัับ

ไม่่รุนแรงร้้อยละ 1.9 และระดัับรุุนแรงร้้อยละ 1

-	การเกิิดเลืือดออกของหลอดเลืือดแดงที่่� ไต 

(renal artery hemorrhage) ระดัับไม่่รุนแรงร้้อยละ 3.7 

และระดัับรุุนแรงร้้อยละ 1

รููปที่่� 2 โครงสร้้างของ tenecteplase แสดงตำำ�แหน่่ง 103, 117, และ 296 ถึึง 299 ที่่�มีีการเปลี่่�ยนกรดอะมิิโน 

บน tissue-plasminogen activator (t-PA)12
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-	อััตราการเสีียชีวิิตร้้อยละ 6.2

-	อาการข้้างเคีียงอื่่�น ๆ  ที่่�พบ ได้้แก่่ คลื่่�นไส้้ อาเจีียน

การศึึกษาเปรีียบเทีียบอาการไม่่พึึงประสงค์์

ระหว่่าง TNK กัับ rt-PA พบว่่า

-	อััตราการเกิิดเลืือดออกในสมอง ไม่่แตกต่่างกััน

ระหว่่าง TNK กัับ rt-PA โดยพบร้้อยละ 2 และร้้อยละ 2.3  

ตามลำำ�ดับ

-	อาการบวมของเนื้้�อเยื่่�อใต้้ชั้้�นผิิวหนััง (angio–

edema) ในกลุ่่�มที่่�ได้้รัับ TNK คิิดเป็็นร้้อยละ 2.4 และ

กลุ่่�มที่่�ได้้รับ rt-PA คิิดเป็็นร้้อยละ 0.4

-	การเกิิดเลืือดออกแบบรุุนแรงนอกสมอง (major 

non-cerebral bleeding events) ในกลุ่่�มที่่�ได้้รับ TNK 

ตารางที่่� 1 เปรีียบเทีียบเภสัชพลศาสตร์และเภสัชจลนศาสตร์ของ rt-PA กัับ TNK9-11

ยาและคุุณสมบััติิ Alteplase (rt-PA) Tenecteplase (TNK)

ข้้อบ่่งใช้้ STEMI, ischemic stroke STEMI, ischemic stroke

เภสััชพลศาสตร์์

Relative fibrin specificity ++ +++

Fibrinogen depletion +++ +

PAI-1 resistance + ++

BBB damage ++ ไม่่มีข้้อมูล

Immunogenicity ไม่่กระตุ้้�นภููมิิคุ้้�มกััน ไม่่กระตุ้้�นภููมิิคุ้้�มกััน 

Plasminogen activation โดยตรง โดยตรง

เภสััชจลนศาสตร์์

Distribution สััมพัันธ์์กัับน้ำำ��หนัักตััวและ plasma 

volume (Vd = 6-8 L)

สััมพัันธ์์กัับน้ำำ��หนัักตััว และ plasma 

volume (Vd = 8.1 L)

Metabolism เปลี่่�ยนสภาพยาผ่่านทางตัับ เปลี่่�ยนสภาพยาผ่่านทางตัับ

Excretion ยามากกว่่าร้้อยละ 50 ถููกกำำ�จัดออก

จากกระแสเลืือดภายใน 5 นาทีี หลััง

จากได้้รับยา และยาประมาณร้้อยละ  

80 ถููกกำำ�จัดออกจากกระแสเลืือด

ภายใน 10 นาทีี

ค่่าเฉลี่่�ยของยาที่่�ถููกกำำ�จัดออกจาก

กระแสเลืือดอยู่่�ที่่� 99 – 119 mL/min

CL (mL/min) 565 151

Plasma half-life (min) 4-6 17-20
BBB = blood brain barrier	 CL= mean systemic plasma clearance

PAI-1 = plasminogen activator inhibitor-1	 STEMI = ST-segment elevation myocardial infarction

Vd = volume of distribution	 + จำำ�เพาะเจาะจงน้้อย

++ จำำ�เพาะเจาะจงปานกลาง	 +++ จำำ�เพาะเจาะจงมาก
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คิิดเป็็นร้้อยละ 4.7 และกลุ่่�มที่่�ได้้รับ rt-PA คิิดเป็็นร้้อยละ 

5.913

ในปััจจุุบัันการศึึกษาการใช้้ TNK ในผู้้�ป่่วย AIS 

ส่่วนใหญ่่เป็็นการศึึกษาในรููปแบบ RCT และการศึึกษา

เปรีียบเทีียบด้้วยแบบความไม่่ด้้อยกว่่า (non-inferiority 

trial) โดยเปรีียบเทีียบกัับ rt-PA จากข้้อมูลตามแนวทาง

การรัักษาของ AHA/ASA พบว่่า TNK ได้้ถูกแนะนำำ�ให้้เป็็น 

ยาสลายลิ่่�มเลืือดทางเลืือกสำำ�หรัับการรัักษา AIS ที่่�มีีอา–

การภายใน 4.5 ชั่่�วโมง และยัังมีีการศึึกษาในกลุ่่�มผู้้�ป่่วยที่่�

มีีอาการมากกว่่า 4.5 ชั่่�วโมง (4.5–24 ชั่่�วโมง) ที่่�เป็็นการ

ศึึกษาเปรีียบเทีียบกัับการรัักษาตามมาตรฐาน ซ่ึ่�งจะเป็็น

ข้้อมูลสนับสนุนการใช้้ TNK สำำ�หรัับรัักษา AIS ในอนาคต

การศึึกษาการได้้รับ TNK หลัังมีีภาวะ AIS ภายใน 4.5 

ชั่่�วโมง

ข้้อมูลการศึึกษาการใช้้ TNK ในผู้้�ป่่วย AIS มีีการ– 

ศึึกษาขนาด TNK ตั้้�งแต่่ 0.1 - 0.4 mg/kg โดยการศึึกษา

ในปีี ค.ศ. 2014 เป็็นการศึึกษาเปรีียบเทีียบขนาด TNK  

ระหว่่าง 0.1, 0.25 และ 0.4 mg/kg เปรีียบเทีียบกัับ 

rt-PA 0.9 mg/kg พบว่่าการศึึกษานี้้�ถููกยุุติิก่่อนกำำ�หนด 

เนื่่�องจากพบอััตราการเกิิด sICH ในกลุ่่�มที่่�ได้้รับ TNK 0.4 

mg/kg ร้้อยละ 15.8 ต่่อมาในปีี ค.ศ. 2017 การศึึกษา 

Tenecteplase versus Alteplase for Management 

of Acute Ischaemic Stroke (NOR-TEST)15 เป็็นการ

ศึึกษาแรกที่่�ทำำ�การเปรีียบเทีียบโดยตรงระหว่่าง TNK 0.4 

mg/kg (ขนาดยาสููงสุุดไม่่เกิิน 40 mg) กัับยา rt-PA 0.9 

mg/kg (ขนาดยาสููงสุุดไม่่เกิิน 90 mg) ในผู้้�ป่่วย AIS ที่่�

มีีอาการภายใน 4.5 ชั่่�วโมง โดยผลการศึึกษาทางด้้าน

ประสิิทธิิภาพจะประเมิินผลลััพธ์์ด้้านการลดความพิิการ

ด้้วย modified Rankin Scale score (mRS score) ที่่�

ช่่วงคะแนน 0-1 ซึ่่�งแสดงถึึงระดัับความพิิการว่่าผู้้�ป่่วยมีี

อาการเป็็นปกติิหรืือมีความบกพร่่องความพิิการเพีียงเล็็ก

น้้อย โดยประเมิินผลลััพธ์์ที่่� 3 เดืือน พบว่่าในกลุ่่�มที่่�ได้้รับ  

TNK พบร้้อยละ 64 และกลุ่่�มที่่�ได้้รัับยา rt-PA ร้้อยละ 

63 (OR=1.08; 95%CI: 0.84–1.38, p-value=0.52) 

ผลลััพธ์์ทางความปลอดภััยด้้านการเกิิดเลืือดออกใน

สมองในกลุ่่�มที่่�ได้้รับ TNK และ rt-PA พบร้้อยละ 9 และ

ร้้อยละ 10 ตามลำำ�ดัับ จากข้้อมููลการศึึกษานี้้�พบว่่าการ

ใช้้ TNK ในขนาด 0.4 mg/kg สามารถใช้้ในการรัักษา 

AIS ได้้เช่่นกััน การศึึกษาต่่อมา Effect of Intravenous 

Tenecteplase Dose on Cerebral Reperfusion 

before Thrombectomy in Patients with Large 

Vessel Occlusion Ischemic Stroke (EXTEND-IA 

TNK) part II16 ปีี ค.ศ. 2020 เป็็นการศึึกษาเพื่่�อหาขนาด 

TNK ที่่�เหมาะสมโดยเปรีียบเทีียบขนาดยา 0.25 mg/kg 

(ขนาดยาสููงสุุดไม่่เกิิน 25 mg) กัับ 0.4 mg/kg (ขนาดยา

สููงสุุดไม่่เกิิน 40 mg) ในผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะหลอดเลืือดสมอง 

ขนาดใหญ่่อุุดตัันที่่�วางแผนทำำ� MT พบว่่าการใช้้ยาทั้้�ง 2 

ขนานให้้ประสิิทธิิภาพในการรัักษา AIS ไม่่แตกต่่างกััน 

โดยประเมิินจากผลการ reperfusion มากกว่่าร้้อยละ 50  

ของบริิเวณที่่�มีีการขาดเลืือดก่่อนการทำำ� MT พบได้้ร้้อยละ  

19.3 เท่่ากัันทั้้�งสองกลุ่่�ม (RR=1.03; 95%CI: 0.66-1.61, 

p-value=0.89) และอััตราการเกิิด sICH ให้้ผลไม่่แตก–

ต่่างกัันอย่่างมีีนััยสำำ�คัญ โดยกลุ่่�มที่่�ได้้รับ TNK 0.4 mg/kg  

และ 0.25 mg/kg เกิิดร้้อยละ 4.7 และร้้อยละ 1.3 ตาม–

ลำำ�ดับ (RR=3.3; 95%CI: 0.5-7.2) จากผลการศึึกษานี้้�พบ

ว่่าการใช้้ TNK ในขนาด 0.4 mg/kg และ 0.25 mg/kg 

ให้้ประสิิทธิิภาพและความปลอดภััยในการรัักษา AIS ได้้

ไม่่แตกต่่างกััน และยัังมีีการศึึกษาอื่่�น ๆ เช่่น Tenecte–

plase versus Alteplase in Acute Ischaemic Cere-

brovascular Events (TRACE-2)17 และ Intravenous 

Tenecteplase Compared with Alteplase for 

Acute Ischaemic Stroke in Canada (AcT)18 ที่่�ทำำ�การ

เปรีียบเทีียบ TNK 0.25 mg/kg (ขนาดยาสููงสุุดไม่่เกิิน 

25 mg) กัับ rt-PA 0.9 mg/kg (ขนาดยาสููงสุุดไม่่เกิิน 90 

mg) พบว่่าประสิิทธิิภาพในด้้านการลดความพิิการ (mRS  

score 0-1) และผลลััพธ์์ด้้านความปลอดภััยในการเกิิด 

sICH ของยาทั้้�งสองกลุ่่�มไม่่แตกต่่างกััน (ตารางที่่� 2) การ

ศึึกษา Tenecteplase versus Alteplase for Acute 

Stroke within 4.5 h of Onset (ATTEST-2)19 ปีี ค.ศ. 

2024 เป็็นการศึึกษา RCT แบบ non-inferiority trial 

ก่่อนในเบื้้�องต้้นและทำำ�การวิิเคราะห์์ความเหนืือกว่่า 
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(superiority trial) ทำำ�การเปรีียบเทีียบประสิิทธิิภาพและ

ความปลอดภััยของการใช้้ TNK 0.25 mg/kg กัับ rt-PA 

0.9 mg/kg ในการรัักษาผู้้�ป่่วย AIS ภายใน 4.5 ชั่่�วโมง

หลัังจากเริ่่�มมีีอาการ พบว่่า TNK มีีประสิิทธิิภาพไม่่ด้้อย

กว่่า rt-PA โดยประเมิินผลลััพธ์์จาก mRS score ที่่� 90 

วััน (OR=1.07; 95%CI: 0.90–1.27, p-value<0.0001 

for non-inferiority) แต่่ไม่่ได้้มีประสิิทธิิภาพเหนืือกว่่า 

rt-PA (p-value=0.43 for superiority) ในขณะที่่�ผลด้้าน

ความปลอดภััยพบว่่ามีีอััตราการเกิิด sICH ไม่่แตกต่่างกััน 

คืือร้้อยละ 2 ทั้้�งในกลุ่่�มที่่�ได้้รับ TNK และ rt-PA (OR=1.37;  

95%CI: 0.69–2.70, p-value=0.37)

เมื่่�อพิจารณาจากข้้อมูลการศึึกษาที่่�มีีจนถึึงปััจจุบััน 

แสดงให้้เห็็นถึึงเหตุุผลที่่�น่่าเชื่่�อถือและหลัักฐานที่่�มีีน้ำำ��–

หนัักในการรัักษาผู้้�ป่่วย AIS ที่่�แสดงอาการภายใน 4.5 

ชั่่�วโมง ด้้วย TNK ขนาด 0.25 mg/kg (ขนาดยาสููงสุุด

ไม่่เกิิน 25 mg) ที่่�สามารถให้้ผลการรัักษาทางคลิินิิกที่่�มีี

ประสิิทธิิภาพและความปลอดภััยได้้ไม่่แตกต่่างจากการใช้้ 

rt-PA 0.9 mg/kg (ขนาดยาสููงสุุดไม่่เกิิน 90 mg)

การศึึกษาการได้้รับ TNK ในกลุ่่�มผู้้�ป่่วย MT

การรัักษาโรค AIS ในปััจจุบัันจะเป็็นการรัักษาเริ่่�ม

ต้้นด้้วยการให้้ยาสลายลิ่่�มเลืือดร่่วมกัับการพิิจารณาว่่า

ผู้้�ป่่วยสามารถทำำ� MT ได้้หรืือไม่่ โดยตามแนวทางการ

รัักษา AHA/ASA ปีี ค.ศ. 20193 ได้้กำำ�หนดเกณฑ์ประเมิิน

สำำ�หรัับผู้้�ป่่วยที่่�ควรได้้รับการรัักษาด้้วย MT ดัังนี้้�

1. อายุุ ≥18 ปีี

2. มีีอาการ AIS ≤ 6 ชั่่�วโมง

3. Alberta Stroke Program Early Computed 

Tomography Score (ASPECTS) score ≥ 6 คะแนน

4. Pre-stroke mRS score 0-1

5. มีีการอุุดตัันที่่�หลอดเลืือดขนาดใหญ่่ตำำ�แหน่่ง 

internal carotid artery หรืือ middle cerebral artery 

(MCA) segment 1 (M1)

6. National Institutes of Health Stroke Scale 

(NIHSS) score ≥ 6 คะแนน

สำำ�หรัับการศึึกษา Safety and Efficacy of Te–

necteplase in Older Patients with Large Vessel 

Occlusion: a Pooled Analysis of the EXTEND-IA 

TNK Trials (EXTEND-IA TNK)20 ที่่�ทำำ�การศึึกษาแบบ 

non-inferiority trial เปรีียบเทีียบประสิิทธิิภาพของ TNK 

0.25 mg/kg (ขนาดยาสููงสุุดไม่่เกิิน 25 mg) กัับ rt-PA 0.9 

mg/kg (ขนาดยาสููงสุุดไม่่เกิิน 90 mg) ในผู้้�ป่่วย AIS ที่่�มีี

อาการภายใน 4.5 ชั่่�วโมง โดยมีสาเหตุุมาจากการอุุดตััน 

เส้้นเลืือดขนาดใหญ่่ในสมองและมีีข้้อบ่่งชี้้�ในการทำำ� MT 

ผลการศึึกษาด้้านประสิิทธิิภาพพิิจารณาจากผลการ 

reperfusion ที่่�มากกว่่าร้้อยละ 50 พบว่่ามีีความแตก–

ต่่างกัันอย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิติิโดยในกลุ่่�มที่่�ได้้รับ TNK 

ร้้อยละ 22 เปรีียบเทีียบกัับกลุ่่�มที่่�ได้้รับ rt-PA ร้้อยละ 10 

(incidence difference ร้้อยละ 12; 95%CI: 2-21; inci-

dence ratio = 2.2; 95%CI: 1.1-4.4, p-value=0.002) 

อีีกทั้้�งค่่ามััธยฐานของคะแนน mRS ที่่� 90 วััน ในกลุ่่�มที่่�

ได้้รับ TNK น้้อยกว่่ากลุ่่�มที่่�ได้้รับ rt-PA (median mRS 

score, 2 vs. 3; OR=1.7; 95%CI: 1.0-2.8, p-value= 

0.04) และด้้านความปลอดภััยพบว่่ามีีอััตราการเกิิดภาวะ

เลืือดออกในสมองร้้อยละ 1 ของผู้้�ป่่วยทั้้�งสองกลุ่่�ม

จากการศึึกษาสรุุปได้้ว่่าผู้้�ป่่วย AIS ที่่�มีีสาเหตุุมา

จากการอุุดตัันของเส้้นเลืือดขนาดใหญ่่ในสมอง โดยมีี

อาการภายใน 4.5 ชั่่�วโมง ร่่วมกัับการทำำ� MT พบว่่าการได้้

รัับ TNK สามารถทำำ�ให้้เกิิดการ reperfusion ได้้มากกว่่า

และยัังมีีผลช่่วยลดความพิิการได้้ดีกว่่ากลุ่่�มที่่�ได้้รับ rt-PA 

นอกจากนี้้�ยัังไม่่พบความแตกต่่างของการเกิิดภาวะเลืือด

ออกในสมองระหว่่างสองกลุ่่�ม ซ่ึ่�งจากการศึึกษานี้้�จึึงแสดง

ให้้เห็็นถึึงประสิิทธิิภาพและความปลอดภััยของ TNK ไม่่

ด้้อยไปกว่่า rt-PA

การศึึกษาในกลุ่่�มผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รับ TNK แบบขยายระยะ

เวลาในการให้้ (extending time windows)

จากการศึึกษาที่่�ผ่่านมาจะเป็็นการให้้ยาสลายลิ่่�ม–

เลืือดภายใน 4.5 ชั่่�วโมง ซ่ึ่�งมีีผู้้�ป่่วยจำำ�นวนมากที่่�ไม่่ได้้รับ

ยาภายในเวลาที่่�กำำ�หนด จึึงมีีการศึึกษาแบบขยายระยะ– 

เวลาการให้้ TNK ในผู้้�ป่่วยที่่�มีีอาการมากกว่่า 4.5 ชั่่�วโมง 

(4.5–24 ชั่่�วโมง) โดยเฉพาะในกรณีีของการเกิิด AIS ขณะ
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นอนหลัับและสัังเกตพบอาการโรคหลอดเลืือดสมองขณะ

ตื่่�นนอน (wake-up stroke) หรืือไม่่ทราบระยะเวลาการ 

เกิิดอาการที่่�ชััดเจน ในปััจจุบัันเริ่่�มมีีการศึึกษาประสิิทธิิ–

ภาพของ TNK ในการรัักษาผู้้�ป่่วยกลุ่่�มดัังกล่่าวมากขึ้้�น  

จากการศึึกษา Tenecteplase versus Standard of 

Care for Minor Ischaemic Stroke with Proven 

Occlusion (TEMPO-2)21 ทำำ�การศึึกษาในผู้้�ป่่วย AIS 

ระดัับไม่่รุนแรง (minor stroke; NIHSS score 0–5) ที่่�มีี

อาการภายใน 12 ชั่่�วโมง โดยแบ่่งผู้้�ป่่วยเป็็นสองกลุ่่�ม คืือ 

กลุ่่�มที่่�ได้้รับ TNK 0.25 mg/kg (ขนาดยาสููงสุุดไม่่เกิิน 25 

mg) เปรีียบเทีียบกัับกลุ่่�มการรัักษามาตรฐานที่่�ไม่่ใช้้ยา

สลายลิ่่�มเลืือด ผลลััพธ์์พบว่่าผู้้�ป่่วยที่่�มีี mRS score 0–2 

ที่่� 90 วััน ในกลุ่่�มที่่�ได้้รัับ TNK คิิดเป็็นร้้อยละ 72 ส่่วน

กลุ่่�มการรัักษามาตรฐานคิิดเป็็นร้้อยละ 75 (RR=0.96; 

95%CI: 0.88–1.04, p-value=0.29) ในกลุ่่�มที่่�ได้้รัับ 

TNK มีีผู้้�เสีียชีวิิตมากกว่่า คิิดเป็็นร้้อยละ 5 เปรีียบเทีียบ

กัับกลุ่่�มการรัักษามาตรฐานคิิดเป็็นร้้อยละ 1 (HR=3.8; 

95%CI: 1.4–10.2, p-value=0.0085) และผู้้�ป่่วยเกิิด 

ICH คิิดเป็็นร้้อยละ 2 ในกลุ่่�มที่่�ได้้รับ TNK เปรีียบเทีียบ

กัับกลุ่่�มการรัักษามาตรฐานที่่�เกิิดน้้อยกว่่าร้้อยละ 1 (RR= 

4.2; 95%CI: 0.9–19.7, p-value=0.059) จากผลการ

ศึึกษาดัังกล่่าวจึึงทำำ�ให้้เห็็นแนวโน้้มได้้ว่่าการใช้้ TNK อาจ

ไม่่มีประโยชน์์และอาจเกิิดอัันตรายในกลุ่่�มผู้้�ป่่วย minor 

stroke ที่่�มีีอาการภายใน 12 ชั่่�วโมง และยัังมีีการศึึกษา

อื่่�น ๆ เช่่น การศึึกษา Tenecteplase for Stroke at 

4.5 to 24 hours with Perfusion-imaging Selection 

(TIMELESS)22 ที่่�เปรีียบเทีียบประสิิทธิิภาพและความ

ปลอดภััยในการให้้ TNK 0.25 mg/kg (ขนาดยาสููงสุุด

ไม่่เกิิน 25 mg) กัับยาหลอกในผู้้�ป่่วย AIS ที่่�มีีอาการใน 

4.5 - 24 ชั่่�วโมง โดยผู้้�ป่่วยส่่วนใหญ่่มีข้้อบ่่งใช้้ในการทำำ� 

MT จากผลการศึึกษาพบว่่ากลุ่่�มที่่�ได้้รับ TNK มีีผลลััพธ์์ที่่�

ดีี (ค่่า mRs score ต่ำำ��) เมื่่�อเปรีียบเทีียบกัับยาหลอกเป็็น 

1.13 เท่่า แต่่ไม่่มีนััยสำำ�คัญทางสถิติิ (OR=1.13; 95%CI: 

0.82-1.57, p-value=0.45) ส่่วนผลด้้านความปลอดภััย

พบอััตราการตายในทั้้�งสองกลุ่่�มไม่่แตกต่่างกััน คืือร้้อยละ 

19.7 และร้้อยละ 18.2 ตามลำำ�ดับ และผลการเกิิด sICH 

ใน 36 ชั่่�วโมงมีีอััตราการเกิิดไม่่แตกต่่างกัันในทั้้�งสองกลุ่่�ม 

คืือ ร้้อยละ 3.2 กัับร้้อยละ 2.3 ตามลำำ�ดัับ ซึ่่�งผลการ

ศึึกษาสอดคล้้องกัับการศึึกษาของ TEMPO-2

นอกจากนี้้�ยัังมีีการศึึกษาประสิิทธิิภาพของ TNK 

ในกลุ่่ �มประชากร wake-up stroke คืือการศึึกษา 

Safety and Efficacy of Tenecteplase in Patients 

with Wake-up Stroke Assessed by Non-contrast 

CT (TWIST)23 เป็็นการศึึกษาทางคลิินิิกระยะที่่� 3 มีี

วััตถุุประสงค์์เพื่่�อพิิจารณาประสิิทธิิภาพของ TNK 0.25 

mg/kg (ขนาดยาสููงสุุดไม่่เกิิน 25 mg) ในการรัักษาผู้้�ป่่วย 

wake-up stroke เปรีียบเทีียบกัับยาหลอก โดยทำำ�การ

ศึึกษาในผู้้�ป่่วย 578 ราย ประเมิินผลการรัักษาด้้วยการทำำ� 

เอกซเรย์์คอมพิิวเตอร์ (computed tomography scan; 

CT Scan) จากผลการศึึกษาพบว่่ากลุ่่�มที่่�ได้้รับ TNK มีี

ผลลััพธ์์ที่่�ดีี (ค่่า mRs score 0-2) เมื่่�อเปรีียบเทีียบกัับยา– 

หลอกเป็็น 1.18 เท่่า แต่่ไม่่มีนััยสำำ�คัญทางสถิติิ (OR=1.18; 

95%CI: 0.88–1.58, p-value=0.27) และเนื่่�องจากจำำ�–

นวนประชากรที่่�ทำำ�การศึึกษามีีไม่่มากพอจึงไม่่สามารถ

ช่่วยยืืนยัันความน่่าเชื่่�อถือของผลการศึึกษานี้้�ได้้

การศึึกษา Rationale and Design of Tenec–

teplase Reperfusion Therapy in Acute Ischaemic 

Cerebrovascular Events III (TRACE III)24 เป็็นการ

ศึึกษาในผู้้�ป่่วยประเทศจีนที่่�มีีภาวะ AIS จากการอุุดตััน

ของหลอดเลืือดขนาดใหญ่่และมีีอาการภายใน 4.5-24 

ชั่่�วโมง รวมถึึงกลุ่่�มผู้้�ป่่วย wake-up stroke โดยมีวััตถุ–

ประสงค์์เพื่่�อศึกษาประสิิทธิิภาพและความปลอดภััยของ 

recombinant human TNK tissue-type plasmino-

gen activator (rhTNK-tPA) 0.25 mg/kg เปรีียบเทีียบ

กัับการรัักษามาตรฐาน ซ่ึ่�งผู้้�ป่่วยทุกรายจะไม่่ได้้รับการทำำ�  

MT ผลการศึึกษาพบว่่าผู้้�ป่่วยที่่�มีี mRS score 0-1 ที่่� 

90 วััน ในกลุ่่�มที่่�ได้้รับ TNK คิิดเป็็นร้้อยละ 33 และกลุ่่�ม

การรัักษามาตรฐานร้้อยละ 24.2 (RR=1.37; 95%CI: 

1.04-1.81, p-value=0.03) ผลลััพธ์์อััตราการตายที่่� 90 

วััน ไม่่แตกต่่างกัันในทั้้�งสองกลุ่่�ม คืือ ร้้อยละ 13.3 และ

ร้้อยละ 13.1 ตามลำำ�ดับ แต่่พบการเกิิด sICH ในกลุ่่�มที่่�

ได้้รับ TNK ได้้มากกว่่าเมื่่�อได้้รับการรัักษามาตรฐาน คิิด–
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เป็็นร้้อยละ 3 กัับร้้อยละ 0.8 จากผลการศึึกษาสรุปได้้ว่่า

กลุ่่�มที่่�ได้้รัับ TNK ให้้ผลลััพธ์์ที่่�ดีีกว่่าการรัักษามาตรฐาน 

อย่่างไรก็็ตามผลการศึึกษาดัังกล่่าวอาจขััดแย้้งกัับการ

ศึึกษาก่่อนหน้้าข้้างต้้น จึึงยัังไม่่สามารถสรุุปยืืนยัันได้้

ชััดเจนถึึงประสิิทธิิภาพและความปลอดภััยของ TNK และ

ต้้องศึึกษาเพิ่่�มเติิมในกลุ่่�มประชากรที่่�หลากหลายและใช้้

จำำ�นวนกลุ่่�มตััวอย่่างที่่�มากขึ้้�น

การใช้้ TNK ในรถเคลื่่�อนที่่�สำำ�หรัับรักษาโรคหลอดเลืือด

สมองขาดเลืือดเฉีียบพลััน (mobile stroke unit; MSU)

จากความสะดวกในการบริิหาร TNK แบบ IV 

bolus จึึงมีีแนวโน้้มการนำำ� TNK มาใช้้ในระหว่่างการ

เคลื่่�อนย้้ายผู้้�ป่่วยภายในโรงพยาบาลหรืือระหว่่างโรง–

พยาบาล เพื่่�อช่่วยลดข้้อผิดพลาดในการบริิหารยาและ

ลดระยะเวลาในการให้้ยา มีีการศึึกษา Comparison of 

Tenecteplase with Alteplase for the Early Treat-

ment of Ischaemic Stroke in the Melbourne 

Mobile Stroke Unit (TASTE-A)25 ที่่�เป็็นการศึึกษาทาง

คลิินิิกระยะที่่� 2 ในรถเคลื่่�อนที่่�ที่่�สามารถทำำ� CT scan ได้้ 

เปรีียบเทีียบประสิิทธิิภาพการลดขนาดของรอยโรคหลััง

ให้้ยาสลายลิ่่�มเลืือด ระหว่่าง TNK ขนาด 0.25 mg/kg 

(ขนาดยาสููงสุุด 25 mg) กัับ rt-PA 0.9 mg/kg (ขนาด

ยาสููงสุุด 90 mg) ในผู้้�ป่่วย AIS ที่่�มีีอาการภายใน 4.5 

ชั่่�วโมง มีีจำำ�นวนผู้้�เข้้าร่่วมการศึึกษาทั้้�งหมด 104 คน ผล

การศึึกษาพบว่่ากลุ่่�มที่่�ได้้ TNK มีีรอยโรคขนาดเล็็กกว่่า

กลุ่่�มที่่�ได้้รับ rt-PA อย่่างมีีนััยสำำ�คัญทางสถิติิ คืือ 12 mL 

และ 35 mL ตามลำำ�ดับ (RR=0.55; 95%CI: 0.37–0.81, 

p-value=0.0030) และเกิิดผลข้้างเคีียงรุุนแรงในกลุ่่�มที่่�

ได้้รับ TNK น้้อยกว่่ากลุ่่�มที่่�ได้้รับ rt-PA คิิดเป็็นร้้อยละ 5 

และร้้อยละ 8 ตามลำำ�ดับ จากผลการศึึกษาดัังกล่่าวแสดง

ให้้เห็็นถึึงประโยชน์์ของการนำำ� TNK ไปใช้้ในรถเคลื่่�อนที่่�

สำำ�หรัับรัักษาโรคหลอดเลืือดสมองขาดเลืือดเฉีียบพลััน

ที่่�อาจนำำ�มาซ่ึ่�งการปรัับเปลี่่�ยนแนวทางการรัักษาผู้้�ป่่วย 

AIS ด้้วยยาสลายลิ่่�มเลืือดเพื่่�อให้้ผลลััพธ์์ที่่�ดีีที่่�สุุด อย่่างไร

ก็็ตามยัังคงต้้องมีีการศึึกษาต่่อไปเนื่่�องจากการศึึกษานี้้�มีี

กลุ่่�มผู้้�ป่่วยที่่�มีีจำำ�นวนค่่อนข้้างจำำ�กัด

ความก้้าวหน้้าในอนาคตที่่�เป็็นไปได้้ในการรัักษาโรค

หลอดเลืือดสมองขาดเลืือดเฉีียบพลัันด้้วย TNK

จากการศึึกษาการประเมิินประสิิทธิิผล (cost-ef-

fectiveness) ของ TNK กัับ rt-PA สำำ�หรัับการรัักษา

โรคหลอดเลืือดสมองขาดเลืือดเฉีียบพลัันในประเทศ

สหรััฐอเมริิกา พบเฉลี่่�ยค่่าใช้้จ่่ายรวมของการรัักษาในโรง– 

พยาบาลในระยะเฉีียบพลัันและการทำำ�เวชศาสตร์์ฟ้ื้�นฟูู

ของ TNK เป็็น 28,903 ดอลลาร์์สหรััฐ และ rt-PA เป็็น 

40,150 ดอลลาร์์สหรััฐ สำำ�หรัับค่่าเฉลี่่�ยค่่าใช้้จ่่ายในการ

ดููแลระยะยาวของกลุ่่�ม TNK พบน้้อยกว่่ากลุ่่�ม rt-PA 

เป็็น 79,563 ดอลลาร์์สหรััฐ และ 98,173 ดอลลาร์์สหรััฐ 

ตามลำำ�ดับ26 นอกจากประเทศสหรััฐอเมริิกาแล้้วยัังมีีการ

ศึึกษาในประเทศจีีน TRACE-217 พบว่่าการเปลี่่�ยนไปใช้้ 

TNK สามารถลดต้้นทุุนในการรัักษาได้้ประมาณร้้อยละ 

5027 และมีีการศึึกษาในออสเตรเลีีย EXTEND-IA TNK20 

ให้้ผลการศึึกษาว่่าการใช้้ TNK มีีค่่าใช้้จ่่ายน้้อยกว่่าเมื่่�อ

เปรีียบเทีียบกัับ rt-PA (96,357 กัับ 106,304 ดอลลาร์์

ออสเตรเลีีย) และให้้ประโยชน์์ในระยะยาวมากกว่่า

บทสรุป

จากการศึึกษาที่่�มีีอยู่่�ในปััจจุบััน พบว่่า TNK ช่่วย

เพิ่่�มการ reperfusion และให้้ผลลััพธ์์ทางคลิินิิกไม่่ด้้อย–

กว่่า rt-PA ในผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะ AIS จากการอุุดตัันหลอด–

เลืือดขนาดใหญ่่ในสมอง และการใช้้ TNK ไม่่ได้้เพิ่่�มความ

เสี่่�ยงของการเกิิดภาวะเลืือดออกในสมอง ข้้อดีของ TNK 

คืือสะดวกในการบริิหารยา ซ่ึ่�งช่่วยให้้ระยะเวลาการบริิ–

หารยาสั้้�นลงกว่่าการบริิหาร rt-PA อย่่างไรก็็ตามควรทำำ� 

การศึึกษาเพิ่่�มเติิมเกี่่�ยวกัับการใช้้ TNK ในการรัักษาผู้้�ป่่วย 

ที่่�มีีอาการมากกว่่า 4.5 ชั่่�วโมง ผู้้�ป่่วย minor stroke  

ร่่วมกัับการทำำ� MT และการใช้้รถเคลื่่�อนที่่�สำำ�หรัับรัักษา

โรคหลอดเลืือดสมอง อีีกทั้้�งการใช้้ TNK สำำ�หรัับการรัักษา 

AIS ในประเทศไทยยัังไม่่สามารถใช้้ได้้อย่่างแพร่่หลาย 

และต้้องการข้้อมูลจากการศึึกษาความคุ้้�มค่่าในระดัับ

ประชากรของการเปลี่่�ยนแปลงคำำ�แนะนำำ�หลัักในการใช้้

ยาสลายลิ่่�มเลืือดสำำ�หรัับรัักษาภาวะ AIS จาก rt-PA ไป

เป็็น TNK ต่่อไป
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