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Abstract 
Background: Apnea of prematurity (AOP) is a common problem in preterm infants. Methylxanthines are 
essential drugs used to treat AOP, with indications including prevention, treatment of apnea and 
facilitating extubation. Previous studies have shown a lower incidence of BPD in infants treated with 
methylxanthines. 
Objective: To determine clinical outcomes and factors affecting clinical outcomes of aminophylline 
treatment in preterm infants 
Method: This prospective cohort study including preterm infants ≤ 30 weeks gestation admitted to 
neonatal ward at Maharat Nakhon Ratchasima hospital within first 24 hours of life from May 2021 to 
April 2022. Clinical characteristics, indications for aminophylline treatment and clinical outcomes 
including effectiveness of treatment and incidence of BPD were collected. Multivariable logistic 
regression was used to define factors associated with effective treatment.                                                                        
Results: Seventy-eight infants received aminophylline treatment for various indications. Thirty-eight 
infants (48.7%) had an effective response to aminophylline treatment. Factors associated with effective 
treatment was gestational age (AUC =0.72, 95%CI 0.54-0.9). ROC analysis showed a cut-off value of 
28.9 weeks for predicting effective aminophylline treatment. Factors associated with ineffective treatment 
was maximum mean airway pressure in the first 3 days ≥ 16 cmH2O (AUC = 0.68, 95%CI 0.52-0.84) .       
Conclusion: The effectiveness of AOP treatment with aminophylline in preterm infants ≤ 30 weeks 
gestation was 48.7%. Factors associated with ineffective treatment were lower gestational age and higher 
maximum MAP in the first 3 days.                                                                                                              
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บทคัดย่อ 
ความเป็นมา: ภาวะหยุดหายใจในทารกเกิดก่อนก าหนดเป็นปัญหาท่ีพบได้บ่อย ยากลุ่ม methylxanthines 
เป็นยาหลกัท่ีใช้ในการรักษา โดยมีขอ้บ่งช้ีเพื่อป้องกนัและรักษาภาวะหยุดหายใจ ช่วยให้การถอดท่อช่วย
หายใจประสบความส าเร็จ และมีการศึกษาพบวา่อาจช่วยลดการเกิดโรคปอดเร้ือรัง 
วัตถุประสงค์: ศึกษาผลการรักษาด้วยยา aminophylline ในทารกเกิดก่อนก าหนดในขอ้บ่งช้ีท่ีแตกต่างกัน 
ได้แก่ การป้องกัน และรักษาภาวะหยุดหายใจ การช่วยในการเอาท่อช่วยหายใจออกส าเร็จ รวมถึงปัจจยั 
ท่ีมีผลต่อประสิทธิผลของการรักษา 
วิธีการศึกษา: ท าการศึกษาไปขา้งหนา้ โดยเก็บขอ้มูลทางคลินิกในทารกเกิดก่อนก าหนดอายุครรภน์อ้ยกว่า
หรือเท่ากบั 30 สัปดาห์ท่ีไดรั้บการรักษาท่ีโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมาภายใน 24 ชัว่โมงแรก ระหว่าง
เดือนพฤษภาคม พ .ศ. 2564 ถึงเดือนเมษายน พ .ศ. 2565 วิ เคราะห์ข้อมูลด้วย  multivariable logistic 
regression เพื่อหาปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กบัความส าเร็จของการใหย้า 
ผลการศึกษา: มีทารกท่ีไดรั้บการรักษาดว้ย aminophylline ตามขอ้บ่งช้ีท่ีแตกต่างกนัรวม 78 คนโดยการให้
ยาไดผ้ลส าเร็จ 38 คน (ร้อยละ 48.7) ปัจจยัท่ีมีผลต่อผลส าเร็จของการให้ยาได้แก่ อายุครรภ์ (AUC =0.72, 
95%CI 0.54-0.9)โดยมีค่า cut-off ท่ี  28.9 สัปดาห์   และปัจจัยท่ีสัมพันธ์กับการได้ยาแล้วไม่ประสบ
ความส าเร็จ ไดแ้ก่ ค่า Mean airway pressure (MAP) มากท่ีสุดในช่วง 3 วนัแรกท่ีมากกว่า 16 cmH2O (AUC 
= 0.68, 95%CI 0.52-0.84)  
สรุป: การให้ยา aminophylline ในทารกเกิดก่อนก าหนดอายุครรภ์น้อยกว่าหรือเท่ากับ 30 สัปดาห์มี
ประสิทธิผลร้อยละ 48.7 ปัจจัยท่ีสัมพันธ์กับประสิทธิภาพของการรักษาคือ อายุครรภ์ และค่า MAP  
มากท่ีสุดในช่วง 3 วนัแรก                                                                                                                                                                 
คําสําคัญ:  ภาวะหยุดหายใจ, ทารกเกิดก่อนก าหนด, โรคปอดเร้ือรัง, ยา Aminophylline, ประสิทธิภาพของยา
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บทนํา 
ภาวะหยดุหายใจเป็นปัญหาท่ีพบบ่อยในทารกเกิดก่อนก าหนด โดยผลระยะสั้นจะท าให้เกิดภาวะสมอง

ขาดออกซิเจน ส่วนผลระยะยาวอาจท าให้เกิดภาวะพฒันาการช้า มีอาการผิดปกติทางระบบประสาท หรือ โรค
ปอดเร้ือรัง1 

ยาหลกัท่ีใชใ้นการรักษาภาวะหยดุหายใจในทารกเกิดก่อนก าหนด ไดแ้ก่ ยากลุ่ม methylxanthines โดย
ยาท่ีใชก้นัทัว่ไปในทารกเกิดก่อนก าหนด มี 2 ชนิดไดแ้ก่ caffeine และ aminophylline จากการศึกษาส่วนใหญ่
พบว่าประสิทธิภาพของยาทั้ง 2 ชนิดไม่แตกต่างกัน2,3 ส่วนใหญ่ในประเทศอเมริกาเหนือและยุโรป จะใช้ยา 
caffeine เน่ืองจากมีผลขา้งเคียงและโอกาสเป็นพิษนอ้ยกว่า2 ส่วนประเทศทางเอเชีย และประเทศไทยมีการใชย้า 
caffeine ค่อนขา้งน้อย เน่ืองจากยายงัมีราคาสูง และไม่สามารถเขา้ถึงได้ง่าย ในโรงพยาบาลส่วนใหญ่จึงยงั
เลือกใช้ยาท่ีรักษาเป็น aminophylline เป็นหลกัในการรักษาภาวะหยุดหายใจในทารกแรกเกิด โดยมีขอ้บ่งช้ีการ
ให้ยา 3 กรณี  ได้แก่ ป้องกันภาวะหยุดหายใจ (prophylaxis)  รักษาภาวะหยุดหายใจ (treatment) และเพื่อช่วย
สนบัสนุนใหก้ารถอดท่อช่วยหายใจประสบความส าเร็จ (facilitating extubation)1 

จากการศึกษาท่ีผ่านมาด้านประสิทธิผล และประโยชน์ของการให้ยา methylxanthines  ในทารกเกิด
ก่อนก าหนดพบว่า ในทารกท่ีไดรั้บยา caffeine เทียบกบัยาหลอกจะช่วยลดระยะเวลาการใส่ท่อช่วยหายใจหรือ
ระยะเวลาท่ีต้องใช้ออกซิเจน รวมถึงลดการเกิดโรคปอดเร้ือรังได้4 และมีการศึกษาแบบ retrospective ท่ี
สนับสนุนว่าทารกท่ีได้ยา caffeine ภายใน 3 วันแรกของชีวิตจะเกิดโรคปอดเร้ือรัง (bronchopulmonary 
dysplasia: BPD) น้อยกว่าทารกกลุ่มท่ีไดย้าหลงัจากนั้น5,6 แต่ก็มีการศึกษาท่ีเป็น randomized controlled trial ท่ี
พบว่าการให้ยาเพื่อป้องกนัตั้งแต่ทารกยงัไม่มีอาการหยุดหายใจภายใน 3 วนัแรกของชีวิต กบัทารกท่ีไดย้าเม่ือ
อาการคงท่ีและพร้อมจะเอาท่อช่วยหายใจออก ไม่มีความแตกต่างในการป้องกนั BPD หรือการช่วยในการเอา
ท่อช่วยหายใจออกให้เร็วขึ้นได้7 ส่วนดา้นประสิทธิผลของการให้ยา พบว่า ผลของการให้ยามีความแตกต่างกนั
ไปตั้งแต่ร้อยละ 61.7-92.38-11 ขึ้นกบัขอ้บ่งช้ีของการใหย้า 

จะพบวา่การให้ยากลุ่ม methylxanthines ในทารกเกิดก่อนก าหนดยงัมีขอ้ถกเถียงถึงประโยชน์ในการให้
ยาตามแต่ละขอ้บ่งช้ีท่ีแตกต่างกนั รวมทั้งผลลพัธ์ดา้นประสิทธิผลของการใหย้า และผลลพัธ์ดา้นการป้องกนัโรค
ปอดเร้ือรัง ในการศึกษาน้ีจึงมีวตัถุประสงค์หลกัเพื่อศึกษาผลการรักษาดว้ยยา aminophylline ในทารกเกิดก่อน
ก าหนด ตามขอ้บ่งช้ีทั้ง 3 ดา้นรวมถึงผลระยะยาวในเร่ืองการรอดชีวิต และโรคปอดเร้ือรังมีวตัถุประสงคร์องคือ 
ศึกษาปัจจยัท่ีมีผลต่อประสิทธิผลของยา เพื่อเป็นแนวทางในการปรับปรุงการรักษา หรือการพิจารณาเลือกใชย้า
ต่อไป 
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วัตถุประสงค์ 
1. เพื่อศึกษาผลการรักษาดว้ยยา aminophylline ในทารกเกิดก่อนก าหนด ในดา้นการป้องกนั รักษาภาวะ

หยดุหายใจและในการช่วยสนบัสนุนเอาท่อช่วยหายใจออกส าเร็จ  
2. เพื่อศึกษาผลระยะยาวของการรักษาดว้ยยา aminophylline ในเร่ืองการรอดชีวิตและโรคปอดเร้ือรัง  
3. เพื่อศึกษาปัจจยัท่ีมีผลต่อประสิทธิผลของยา   

 
วิธีการศึกษา 

ท าการศึกษาไปขา้งหน้าในทารกเกิดก่อนก าหนดท่ีไดรั้บการรักษาท่ีโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา 
ตั้งแต่เดือนพฤษภาคม พ.ศ. 2564 ถึงเดือนเมษายน พ.ศ. 2565 โดยผ่านการอนุมติัจากคณะกรรมการจริยธรรม
วิจยัโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา เม่ือวนัท่ี 22 เมษายน พ.ศ. 2564 เลขท่ีใบรับรอง 035/2021 

 
ค านวณขนาดตวัอยา่งตามสูตร 
 
ก าหนดค่า ยอมรับความผิดพลาดไดท่ี้ร้อยละ 10  และใชข้อ้มูลจากผลการวิจยัท่ีผ่านมา11 ท่ีมีสัดส่วนของทารกท่ี
ได้รับยา aminophylline แลว้ประสบความส าเร็จในการรักษาอยู่ท่ีร้อยละ 70 จึงได้จ านวนทารกท่ีจะเขา้มาใน
การศึกษา 80 ราย 
เกณฑ์คัดเข้าการศึกษา 
 ทารกเกิดก่อนก าหนดท่ีอายุครรภ์น้อยกว่าหรือเท่ากับ 30 สัปดาห์ ท่ีเข้ารับการรักษาท่ีโรงพยาบาล
มหาราชนครราชสีมาภายใน 24 ชัว่โมงแรกหลงัการเกิด 
เกณฑ์การคัดออกจากการศึกษา 

1. ทารกท่ีไดรั้บการดูแลรักษาเพียงแค่ประคบัประคองอาการ (palliative care)  
2. ทารกท่ีมีความพิการหรือความผิดปกติตั้งแต่ก าเนิดรุนแรง  
3. ทารกท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยา methylxanthines อ่ืนท่ีไม่ใช่ยา aminophylline ไดแ้ก่ caffeine เป็นตน้ 

ขั้นตอนการดําเนินงานวิจัย 
เก็บขอ้มูลทารกเกิดก่อนก าหนดท่ีเขา้เกณฑ์การศึกษา และติดตามจนถึงวนัท่ีผูป่้วยไดรั้บการจ าหน่าย 

โดยการตดัสินใจในการให้ยา aminophylline เป็นไปตามแผนการรักษาของแพทยเ์จา้ของไขแ้ละผูป่้วยทุกรายจะ
ไดรั้บการดูแลรักษาตามแนวทางมาตรฐาน โดยรวบรวมขอ้มูลมาจากเวชระเบียน บนัทึกของแพทยแ์ละพยาบาล 
ไดแ้ก่ ขอ้มูลพื้นฐานเก่ียวกบัผูป่้วยและการรักษา ขอ้มูลการใหย้า aminophylline และขอ้บ่งช้ีของการใหย้า  
ผลลพัธ์ท่ีตอ้งการวดั (primary outcome) ไดแ้ก่ ประสิทธิผลของการใหย้าโดยแบ่งตามขอ้บ่งช้ี 
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1. การใหย้าประสบความส าเร็จ (effective treatment) ไดแ้ก่  
- ผูป่้วยมีภาวะ apnea น้อยกว่า 1 คร้ังต่อวนั ในช่วง 7 วนัหลงัจากท่ีไดรั้บยา aminophylline ใน

ผูป่้วยท่ีไดย้า aminophylline ตามขอ้บ่งช้ีเพื่อการป้องกนัหรือการรักษาภาวะหยดุหายใจ  
- ผูป่้วยมีภาวะ apnea นอ้ยกว่า 5 คร้ังต่อวนั ในช่วง 5 วนัหลงัจากถอดท่อช่วยหายใจและไม่ตอ้ง

ใส่ท่อช่วยหายใจซ ้ า ในผูป่้วยท่ีได้ยา aminophylline ตามข้อบ่งช้ีเพื่อช่วยในการเอาท่อช่วย
หายใจออกส าเร็จ 

2. การให้ยาไม่ประสบความส าเร็จ (ineffective treatment) ไดแ้ก่ ผูป่้วยท่ีเกิดภาวะหยดุหายใจมากกว่า
เกณฑท่ี์ตั้งไวใ้นแต่ละขอ้บ่งช้ี 

3. อุบติัการณ์ของ BPD และอตัราการเสียชีวิต 
การวิเคราะห์ข้อมูล 

วิเคราะห์ขอ้มูลโดยใชโ้ปรแกรมทางสถิติ Stata 14 โดยสถิติท่ีใชแ้บ่งตามลกัษณะของขอ้มูลดงัน้ี 
1. ขอ้มูลพื้นฐานของทารกและมารดา ผลการรักษา (effective  or ineffective) อตัราการเกิด

ภาวะโรคปอดเร้ือรังและอัตราการเสียชีวิต ใช้สถิติเชิงพรรณนาแสดงผลเป็นร้อยละ 
ค่าเฉล่ีย ค่ามธัยฐาน  

2. ในการเปรียบเทียบขอ้มูลต่อเน่ืองใช้ independent t-test กบัขอ้มูลท่ีมีการกระจายตวัปกติ 
และใช ้Mann-Whitney U test ในขอ้มูลท่ีไม่กระจายตวัตามปกติ  

3. ในการเปรียบเทียบขอ้มูล categorical ใช ้chi-square หรือ exact probability test 
4. วิ เคราะห์ ปัจจัยท่ี มีผลต่อประสิทธิผลของการรักษา ใช้ส ถิ ติ  multivariable logistic 

regression 
5. ในการเปรียบเทียบความแตกต่างของตวัแปรโดยถา้ p value <0.05 จะถือวา่มีความแตกต่าง

กนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 
 

ผลการศึกษา 
ตั้งแต่วนัท่ี 1 พฤษภาคม พ.ศ. 2564 ถึงวนัท่ี 30 เมษายน พ.ศ. 2565 มีทารกเกิดก่อนก าหนดท่ีเขา้ไดก้บั

กลุ่มประชากรท่ีจะศึกษา 104 คน โดยไดรั้บการรักษาด้วยยา aminophylline 78 คน (ร้อยละ 75) และไม่ไดรั้บ
การรักษาดว้ยยา aminophylline 26 คน (ร้อยละ 25) ในกลุ่มทารกท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยา aminophylline 78 คน 
แบ่งการไดรั้บยาตามขอ้บ่งช้ีเป็น 3 กลุ่ม (รูปท่ี 1) 

ลกัษณะทางคลินิกของทารกท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยา aminophylline เม่ือแบ่งตามขอ้บ่งช้ีในการไดรั้บยา 
(ตารางท่ี 1) พบว่า น ้ าหนักแรกเกิด อายุครรภ์ เพศ ภาวะแทรกซ้อนจากการตั้งครรภ์และวิธีการคลอด ไม่มีความ
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Criteria1 Criteria 2 Criteria1 

แตกต่างกนัอย่างมีนัยส าคญัทางสถิติทั้ง 3 กลุ่ม แต่กลุ่มทารกท่ีไดรั้บการรักษาในขอ้บ่งช้ีช่วยในการเอาท่อช่วย
หายใจออกส าเร็จจะมี APGAR score ท่ี 1 นาทีและ 5 นาทีต ่ากว่า ไดรั้บยาสเตียรอยดค์รบก่อนคลอดนอ้ยกวา่อีก 2 
กลุ่มอย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ ดา้นขอ้มูลทางคลินิก พบว่ากลุ่มทารกท่ีไดรั้บยาเพื่อช่วยในการเอาท่อช่วยหายใจ
ออกส าเร็จมีค่า Mean airway pressure (MAP) ของเคร่ืองช่วยหายใจสูงสุดท่ีใชใ้น 3 วนัแรกของชีวิตสูงกวา่ และมี
การใช ้invasive respiratory support มากกวา่อีก 2 กลุ่มอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 
 
 

 
 
 
 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

  
 
 
 
 
 
 

 

ไม่ไดรั้บ aminophylline  (n=26) 
 

ไดรั้บ aminophylline (n=78) 

ทารกแรกเกิดก่อนก าหนดอายคุรรภ ์≤ 30สัปดาห์ รับการรักษาท่ีโรงพยาบาลมหาราช นครราชสีมา  
ภายใน 24 ชัว่โมงแรก (N=107) 

เขา้กบัเกณฑค์ดัออก (n=3) 
1.ทารกท่ีไดรั้บการดูแลรักษาเพียงแค่ประคบัประคองอาการ จ านวน 1 ราย 

2.ทารกท่ีมีความพิการหรือความผิดปกติตั้งแต่ก าเนิด จ านวน 2 ราย 

3.ทารกท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยา caffeine (N=1) 

 
 

Facilitating 
extubation (n=46) 

Prevent apnea 
(n=9) 

 

ไดผ้ลส าเร็จ 5 ราย ไดผ้ลส าเร็จ 22 ราย 
 

Treat apnea  
(n=23) 

ไดผ้ลส าเร็จ 11 ราย 
 

ตาย 1 ราย 
Moderate to severe BPD 1 ราย 

ตาย 1 ราย 
Moderate to severe BPD 4 ราย 

ตาย 1 ราย 
Moderate to severe BPD 25 ราย 

ตาย (n=11) 
Moderate to severe BPD (N=1) 

 ผลการรักษาดว้ยยา aminophylline ในทารกเกิดก่อนก าหนด                    31 
 



                              

รูปท่ี 1 การคดักรอง คดัเขา้-คดัออกจากการศึกษาและผลการศึกษาจากการแบ่งกลุ่มการรักษาตามขอ้บ่งช้ีของ
การใชย้า aminophylline 
หมายเหตุ นิยาม criteria ของการไดรั้บยา aminophylline แลว้ประสบผลส าเร็จ 
Criteria1 : ผูป่้วยมีภาวะ apnea นอ้ยกวา่ 1 คร้ังต่อวนั ในช่วง 7 วนัหลงัจากท่ีไดรั้บยา aminophylline 
Criteria 2 : ผูป่้วยมีภาวะ apnea นอ้ยกวา่ 5 คร้ังต่อวนั ในช่วง 5 วนัหลงัจากถอดท่อช่วยหายใจและไม่ตอ้งใส่ท่อ
ช่วยหายใจซ ้า 
 
ตารางท่ี 1 ลกัษณะทางคลินิกและการรักษาของทารกท่ีไดรั้บยา aminophylline แบ่งตามขอ้บ่งช้ี 

 ลกัษณะทางคลนิิก จํานวน (ร้อยละ)   
กลุ่ม 1 

Prevention of 
apnea 
n=9 

กลุ่ม 2 
Treatment of 

apnea 
n=23 

กลุ่ม 3 
Facilitating 
extubation 

n= 46 

กลุ่ม 4 
Not received 

n=26 

p value 

Gestational age (weeks),  
mean SD Route of delivery 
  - Vaginal delivery 
  - Cesarean section 
APGAR 1, mean SD 
APGAR 5, mean SD 
Gender: Male 
Birth weight (grams),  
mean SD                  
AGA 
Complication of pregnancy     
  - Multiple pregnancy 
  - GDM 
  - PIH 
  - infection 
Received ANS (complete) 

28.0  1.4 
 

6 (66.7) 
3 (33.3) 

7.0  1.9 
8.4  1.5 
4 (44.4) 

1077.3  246.7 
 

9 (100.0) 
 

3 (33.3) 
1 (11.1) 
0 (0.0) 
0 (0.0) 

5 (55.6) 

29.1 1.2 
 

14 (60.9) 
9 (39.1) 

7.1  1.9 
9.2   1.1 
15 (65.2) 

1273.2  226.6 
 

23 (100.0) 
 

4 (17.4) 
2 (8.7) 
2 (8.7) 
0 (0.0) 

11 (47.8) 

27.6  2.1 
 

22 (47.8) 
24 (52.2) 
4.3  2.9 
7.9  1.8 
26 (56.5) 

1041.7  273.2 
 

45 (97.8) 
 

5 (10.9) 
4 (8.7) 

6 (13.0) 
3 (6.5) 

10 (21.7) 

28.6   2.1 
 

12 (46.2) 
14 (53.8) 
5.0  3.2 
7.5  2.8 
15 (57.7) 

1237.0  441.5 
 

24 (92.3) 
 

6 (23.1) 
5 (19.2) 
5 (19.2) 
4 (15.4) 
6 (23.1) 

0.07 
 

0.52 
 

<0.001 
0.03 
0.68 
0.06 

 
1.00 

 
0.19 
1.00 
0.77 
0.69 
0.04 
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 ลกัษณะทางคลนิิก จํานวน (ร้อยละ)   
กลุ่ม 1 

Prevention of 
apnea 
n=9 

กลุ่ม 2 
Treatment of 

apnea 
n=23 

กลุ่ม 3 
Facilitating 
extubation 

n= 46 

กลุ่ม 4 
Not received 

n=26 

p value 

Initial respiratory support 
         -       noninvasive 
         -       conventional 
         -       HFOV 
Max MAP ใน 3 วนัแรก 
(cmH2O), mean SD  
Maintenance dose of 
aminophylline (mg/kg/day), 
mean SD 
ความถี่ของการให ้
aminophylline 
 - ทุก 8 ชัว่โมง 
- ทุก 12 ชัว่โมง 
 - ทุก 24 ชัว่โมง  

 
8 (88.9) 
1 (11.1) 
0 (0.0) 

6.8  2.8 
 

4.3  0.9 
 
 
 
 

6 (66.7) 
3 (33.3) 
0 (0.0) 

 
13 (56.5) 
10 (43.5) 

0 (0.0) 
10.0 5.6 

 
4.8  1.0 

 
 
 
 

19 (82.6) 
4 (17.4) 
0 (0.0) 

 
1 (2.2) 

20 (43.5) 
25 (54.3) 

15.8 4.0 
 

4.8  1.0 
 
 
 
 

40 (87.0) 
6 (13.0) 
0 (0.0) 

 
7 (26.9) 
9 (34.6) 

10 (38.5) 
13.9 6.2 

 
- 
 
 
 
 
- 
- 
- 

 
<0.001 

 
 

<0.001 
 

0.36 
 
 
 
 

0.26 
 

*exact probability test, โด ย  p value <0.05 จะ ถื อ ว่ า มี ค ว าม แตก ต่ า งกั น อ ย่ า ง มี นั ยส าคัญ ท างส ถิ ติ 
AGA, appropriate for gestational age; GDM, gestational diabetes mellitus; PIH, pregnancy induced 
hypertension; ANS, antenatal steroid; HFOV, high frequency oscillatory ventilator; MAP, mean airway 
pressure 

ในทารกท่ีได้รับการรักษาด้วยยา aminophylline ทั้ งหมด 78 คน พบว่ามีความส าเร็จในการใช้ยา 
(effective treatment) 38 คน (ร้อยละ 48.7) โดยกลุ่มท่ีให้ยาในขอ้บ่งช้ีเพื่อป้องกนัภาวะ apnea มีประสิทธิผลร้อย
ละ 55.6 ส่วนการใชย้าเพื่อการรักษาภาวะ apnea ประสบความส าเร็จ 11 คน (ร้อยละ 47.8) และการใหย้าเพื่อช่วย
ให้เอาท่อช่วยหายใจออกส าเร็จไดผ้ล 22 คน (ร้อยละ 47.8) ซ่ึงสัดส่วนผลการรักษาท่ีประสบความส าเร็จ ไม่มี
ความแตกต่างกันทางสถิติในแต่ละข้อบ่งช้ี (p=0.9) (ตารางท่ี 2) ส่วนผลการรักษาด้านอ่ืนได้แก่ อัตราการ
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เสียชีวิต และการเกิด Bronchopulmonary dysplasia (BPD) พบว่า ทารกท่ีเสียชีวิตส่วนใหญ่จะเป็นกลุ่มทารกท่ี
ไม่ไดรั้บยา aminophylline โดยมีทารกเสียชีวิต 11 คน (ร้อยละ 42.3) (ตารางท่ี 3) 
 
 

ตารางท่ี 2 ความส าเร็จในการใชย้า aminophylline แบ่งตามขอ้บ่งช้ีในการไดรั้บยา 
 Effective N=38 

จํานวน (ร้อยละ)  
Ineffective N=40 
จํานวน (ร้อยละ)  

กลุ่ม 1 Prophylaxis  5 (55.6) 4 (44.4) 
กลุ่ม 2 Treatment  11 (47.8) 12 (54.2) 
กลุ่ม 3 Prevent post-extubation failure  22 (47.8) 24 (52.2) 
 
ตารางท่ี 3 ผลการรักษาดา้นอตัราการเสียชีวิตและการเกิด moderate/ severe BPD  
 ผลการรักษา จํานวน (ร้อยละ) 

กลุ่ม 1 
Prevention 

of apnea 
n=9 

กลุ่ม 2 
Treatment 
of apnea 

n=23 

กลุ่ม 3 
Facilitating 
extubation 

n=46 

กลุ่ม 4 
Not 

received 
n=26 

p value 

Death by 36 weeks 1 
 (11.2) 

1 
 (4.2) 

1  
(2.2) 

11  
(42.3) 

<0.001 

รอดชีวิตโดยมี 
moderate หรือ 
severe BPD at PMA 
36 weeks 

1/8** 
(12.5) 

4/22** 
(18.2) 

25/45** 
 (55.6) 

1/15** 
(6.7) 

<0.001 

*exact probability test, โดย p value <0.05 จะถือวา่มีความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 
**หมายเหต:ุ คิดจากจ านวนทารกท่ีรอดชีวิตก่อนอาย ุ36 สัปดาห์ 
BPD, bronchopulmonary dysplasia; PMA, post menstrual age 

ผลการรักษาดา้นการเกิด BPD พบว่า ในทารกท่ีเขา้การศึกษาแลว้รอดชีวิตทั้งหมด 90 คน มีทารกท่ีมี 
moderate/severe BPD 31 คน คิดเป็นร้อยละ 34.4 ส่วนใหญ่จะเป็นกลุ่มทารกท่ีไดย้าเพื่อช่วยในการเอาท่อช่วย
หายใจออกส าเร็จ 25 คน (ร้อยละ 55.6)  ในกลุ่มท่ีได้ยาเพื่อการรักษาภาวะ apnea 4 คน (ร้อยละ 18.2)  กลุ่มท่ี    
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ได้ยา aminophylline เพื่อการป้องกันภาวะ apnea 1 คน (ร้อยละ 12.5) และกลุ่มท่ีไม่ได้รับการรักษาด้วยยา 
aminophylline 1 คน (ร้อยละ 6.7)  (ตารางท่ี 3) 

ปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กบัการเกิด BPD ไดแ้ก่ ทารกท่ีอายคุรรภน์อ้ยกวา่ น ้าหนกัแรกเกิดนอ้ย การไดรั้บการใส่
ท่อช่วยหายใจตั้งแต่แรกเกิด การไดรั้บการรักษาดว้ยสารลดแรงตึงผิว การใชค้่า MAP ท่ีสูงกวา่ใน 3 วนัแรก การ
มี hemodynamically significant PDA และทารกในกลุ่มท่ีไดย้าเพื่อช่วยในการเอาท่อช่วยหายใจออก  (ตารางท่ี 
4) ส่วนปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กบัผลของการใชย้าแลว้ประสบความส าเร็จท่ีมีนยัส าคญัทางสถิติ  ไดแ้ก่ อายุครรภ ์และ
ค่า Mean airway pressure (MAP) สูงสุดของเคร่ืองช่วยหายใจท่ีใชภ้ายใน 3 วนัแรก (ตารางท่ี 5) 

ในกลุ่มท่ีไดย้าในขอ้บ่งช้ีเพื่อป้องกนัหรือรักษา apnea พบว่า มีปัจจยัท่ีสามารถท านายความส าเร็จใน
การรักษาได้แก่ อายุครรภ์ตอนแรกเกิด โดยมีค่า AUC = 0.72 (95%CI 0.54-0.9) มีค่า cut-off คือ อายุครรภ์ท่ี
มากกวา่  28.9 สัปดาห์ดว้ย sensitivity ร้อยละ 81.3 ส่วน specificity ร้อยละ 62.5 ส่วนกลุ่มท่ีให้ยาเพื่อช่วยในการ
เอาท่อช่วยหายใจออกให้ส าเร็จ พบว่าปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กบัความส าเร็จในการใหย้า จะเป็น ค่า MAP สูงสุดท่ีใชใ้น 
3 วนัแรกของชีวิต และการไดย้าสเตียรอยด์ก่อนคลอด โดยในการใชปั้จจยัค่า MAP สูงสุดท่ีใชใ้น 3 วนัแรกของ
ชีวิตท านายความลม้เหลวในการรักษามีค่า AUC = 0.68  (95%CI 0.52-0.84) ค่า cut-off ของ MAP คือ ค่า MAP 
ท่ีสูงกว่าหรือเท่ากบั 16 cmH2O มี sensitivity 66.7% และ specificity 63.6% ส่วนการไดย้าสเตียรอยด์ก่อนคลอด
ท านายความส าเร็จในการรักษา มี OR 6.3 (95%CI 1.2-34.0, p=0.003) 
 
 

ตารางท่ี 4 ปัจจยัดา้นการใหย้า aminophylline ท่ีสัมพนัธ์กบัการเกิด BPD  
ลกัษณะทางคลนิิก BPD 

N= 61 
จํานวน (ร้อยละ) 

No BPD 
N=29 

จํานวน (ร้อยละ) 

p value 

Gestational age (weeks), mean SD                     27.7 ± 2.0 29.6 ± 0.9 <0.001 
Birth weight (grams), mean SD   1052.1 ± 270.1 1378.9 ± 208.2 <0.001 
Received complete ANS 22 (36.1) 5 (17.2) 0.08 
PPROM 12 (19.7) 9 (31.3) 0.29 
Invasive respiratory support at birth 48 (78.7) 14 (48.3) 0.007 
Received SRT 41 (67.2) 20 (32.8) <0.001 
Max MAP in 1st 3 days (cmH2O), mean SD                     13.6 ± 5.1 9.9 ± 4.5 0.001 
การไดรั้บ aminophylline ตามขอ้บ่งช้ี    

- ไม่ไดย้า aminophylline 3 (20) 12 (80) ref 
- ป้องกนั/ รักษาApnea 17 (56.7) 13(43.3) 0.027 
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*exact probability test, โดย p value <0.05 จะถือวา่มีความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 
ANS, antenatal steroid; PPROM, preterm premature rupture of membranes; SRT, surfactant replacement 
therapy; MAP, mean airway pressure; HsPDA, hemodynamic significant patent ductus arteriosus 
 
ตารางท่ี 5 ปัจจยัท่ีมีผลต่อผลการรักษาดว้ยยา aminophylline ในทุกขอ้บ่งช้ีและผลการรักษา 
 ลกัษณะทางคลนิิก Effective N=38 

จํานวน (ร้อยละ)  
Ineffective N=40 
จํานวน (ร้อยละ)  

p value 

Gestational age (weeks),  
mean SD                     

28.6 ± 1.9 27.6 ± 1.8 0.026 

Route of delivery    
- Vaginal delivery 16 (42.1) 26 (65)  
-  Cesarean section 22 (57.9) 14 (35) 0.068 

APGAR 1, mean SD        5.8 ± 2.9 5.1 ± 2.9 0.263 
APGAR 5, mean SD        8.2 ± 2.0 8.4 ± 1.5 0.755 
Gender: Male 20 (52.6) 25 (64.1) 0.359 
Body weight (grams),  
mean SD   

1152.7 ± 265.6 1077.4 ± 282.1 0.229 

AGA 38 (100.0) 39 (97.5) 1.000 
Complication of pregnancy    

- Multiple pregnancy 5 (13.2) 7 (17.5) 0.756 
- GDM 4 (10.5) 3 (7.5) 0.708 
- PIH 7 (18.4) 1 (2.5) 0.027 

ลกัษณะทางคลนิิก BPD 
N= 61 

จํานวน (ร้อยละ) 

No BPD 
N=29 

จํานวน (ร้อยละ) 

p value 

- ช่วยในการเอาท่อช่วยหายใจออก 41 (91.1) 4 (8.9) <0.001 
Received Aminophylline within 3 days of life 31 (50.8) 11 (37.9) 0.27 
Effective treatment of aminophylline 26 (44.8) 11 (64.7) 0.18 
HsPDA 32 (52.5) 5 (17.2) 0.001 
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 ลกัษณะทางคลนิิก Effective N=38 
จํานวน (ร้อยละ)  

Ineffective N=40 
จํานวน (ร้อยละ)  

p value 

- infection 1 (2.6) 2 (5) 1.000 
Received complete ANS 13 (34.2) 13 (32.5) 1.000 
Neonatal resuscitation  
ไดรั้บ PPV/cardiac compression/drug at 
LR 

25 (65.8) 31 (77.5) 0.653 

Initial respiratory support    
noninvasive 13 (34.2) 9 (22.5)  
conventional 16 (42.1) 15 (37.5) 0.269 
HFOV 9 (23.7) 16 (40.0)  
Max MAP in 1st 3 days 
(cmH2O), mean SD        

11.6 ± 4.8 14.5 ± 5.9 0.024 

Maintenance dose of aminophylline 
(mg/kg/day), mean SD        

4.7 ± 1.0 4.7 ± 1.0 0.857 

Interval of methylxanthine  
Administration 

   

- q 8h 31 (81.6) 34 (85.0)  
- q 12h 7 (18.4) 6 (15.0) 0.767 
- q 24h 0 (0.0) 0 (0.0)  

Surfactant replacement therapy 19 (50.0) 27 (67.5) 0.11 
Age of started aminophylline (days), 
mean SD        

4.8 ± 4.6 6.3 ± 8.6 0.34 

Received aminophylline in first 3 days of 
age 

22 (57.9) 22 (55.0) 0.82 

Age of apnea after treatment (days), 
mean SD        

1.6 ± 2.0 2.8 ± 2.1 0.26 
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 ลกัษณะทางคลนิิก Effective N=38 
จํานวน (ร้อยละ)  

Ineffective N=40 
จํานวน (ร้อยละ)  

p value 

Respiratory support at 28 days 
- Room air 11 (29.7) 6 (15.8)      
- Invasive 0 (0.0) 9 (23.7)  
- CPAP/NIPPV/HFNC>3LPM 16 (43.3) 13 (34.2) 0.008 
- HFNC1-3LPM 10 (27.0) 10 (26.3)  
- O2 hood 0 (0.0) 0 (0.0)  

BPD 26 (70.3) 32 (84.2) 0.18 
Moderate to severe BPD 10 (27.0) 20 (52.6) 0.03 
Death in hospital 1 (2.6) 2 (5.0) 1.0 
LOS (days), mean SD        65.4 ± 29.3 77.4 ± 28.4 0.071 
AGA, appropriate for gestational age; GDM, gestational diabetes mellitus; PIH, pregnancy induced 
hypertension; ANS, antenatal steroid; PPV, positive pressure ventilation; LR, labor room; HFOV, high 
frequency oscillatory ventilator; MAP, mean airway pressure; CPAP, continuous positive airway pressure; 
NIPPV, noninvasive positive pressure ventilation; HFNC, high flow nasal cannula; BPD, bronchopulmonary 
dysplasia; LOS, length of stay 
 
อภิปรายผลการศึกษา 

จากผลการศึกษา มีทารกท่ีเขา้ในการศึกษารวม 104 คน พบว่าทารก 78 คน ไดรั้บการรักษาดว้ยยากลุ่ม 
aminophylline เพื่อป้องกนั หรือรักษาภาวะหยดุหายใจ หรือให้ยาเพื่อช่วยในการเอาท่อช่วยหายใจออกให้ส าเร็จ 
และยงัมีทารก 26 คนท่ีไม่ไดรั้บการรักษาดว้ยยา methylxanthine ซ่ึงสาเหตุของการไม่ไดรั้บยาจะแบ่งไดเ้ป็น
สองส่วนคือ มีทารก 11 คนท่ีมีอาการรุนแรง และเสียชีวิตตั้งแต่ก่อนท่ีจะไดรั้บยา aminophylline ตามขอ้บ่งช้ีต่าง 
ๆ ส่วนทารกอีก 15 คน ท่ีไม่มีขอ้บ่งช้ีในการไดรั้บการรักษาดว้ยยา methylxanthine พบว่าสามารถรอดชีวิตโดย
ไม่มี moderate/ severe BPD 14 คน (ร้อยละ 93.3)  

ลกัษณะทางคลินิกของทารกท่ีได้รับยา aminophylline ตามขอ้บ่งช้ีต่าง ๆ พบว่ากลุ่มท่ีได้รับยาในขอ้
บ่งช้ีเพื่อช่วยในการเอาท่อช่วยหายใจออกจะเป็นทารกท่ีมี APGAR score ท่ี 1 และ 5 นาที น้อยกว่าอย่างมี
นยัส าคญัทางสถิติ นอกจากน้ียงัมีการไดรั้บสเตียรอยด์ก่อนคลอดนอ้ยกว่า รวมถึงมีการใส่ท่อช่วยหายใจตั้งแต่
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แรกเกิด และพบว่ามีค่า MAP ของเคร่ืองช่วยหายใจในช่วง 3 วนัแรกของชีวิตสูงกว่าอีก 2 กลุ่ม ส่วนปัจจยัดา้น
อายคุรรภแ์ละน ้าหนกัแรกเกิด ไม่ไดมี้ความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 

ในดา้นผลการรักษาของยา aminophylline ในการศึกษาน้ีจะพบว่า มีทารกท่ีประสบความส าเร็จในการ
ให้ยา aminophylline ทุกข้อบ่งช้ีทั้ งส้ิน 38 คนจาก 78 คน คิดเป็นร้อยละ 48.7 ซ่ึงค่อนข้างต ่าเม่ือเทียบกับ
การศึกษาท่ีผ่านมา โดยจากการศึกษาของ Ye C และคณะ10 พบว่า อัตราความส าเร็จอยู่ท่ีร้อยละ  61.7 ส่วน
การศึกษาของ Kondo และคณะ11 พบว่าอตัราความส าเร็จในการใชย้าอยู่ท่ีร้อยละ 67 ส่วนการศึกษาอ่ืน8,9 พบว่า
อตัราความส าเร็จในการใช้ยาอยู่ท่ีร้อยละ 77.4-92.3 ซ่ึงในการศึกษาน้ีการให้ค  าจ ากัดความของการประสบ
ความส า เร็ จก ารให้ ย า  aminophylline จะ ใช้ นิ ย าม เดี ย วกัน กับ ก าร ศึ กษ าของ  Ye C แล ะ  Kondo T  
แต่จากลกัษณะทางคลินิกของทารกท่ีเขา้การศึกษาปัจจุบนัก าหนดอายุครรภ์ในกลุ่มประชากรท่ีน้อยกว่าหรือ
เท่ากบั 30 สัปดาห์ ซ่ึงต ่ากว่าอายุครรภ์โดยเฉล่ียในการศึกษาอ่ืน  ๆ อาจท าให้มีโอกาสท่ีจะเกิดภาวะ Apnea สูง
กว่า และตอบสนองต่อยาไดไ้ม่ดีเท่าทารกท่ีอายุครรภ์มากกว่า นอกจากน้ีในทารกท่ีไดรั้บยาเพื่อช่วยในการเอา
ท่อช่วยหายใจออก พบว่ามีจ านวนทารกท่ีไม่ได้ antenatal corticosteroid ค่อนขา้งสูง และมีการใช้ respiratory 
support ในช่วง 3 วนัแรกท่ีสูง รวมทั้งอายุครรภเ์ฉล่ียท่ีนอ้ยกว่า อาจท าให้ประสิทธิภาพในการให้ยาเพื่อช่วยให้
เอาท่อช่วยหายใจออกส าเร็จไม่ดีเท่ากบัการศึกษาท่ีผา่นมา      

ในดา้นผลของการให้ยา aminophylline ต่ออตัราการเสียชีวิต ในการศึกษาน้ีพบว่าอตัราการเสียชีวิตจะ
มากท่ีสุดในกลุ่มทารกท่ีไม่ไดรั้บยา aminophylline เน่ืองจากผูป่้วยในกลุ่มน้ีบางส่วนจะมีอาการท่ีค่อนขา้งหนัก 
ท าให้เสียชีวิตตั้งแต่ก่อนจะไดรั้บยา aminophylline แต่ในกลุ่มทารกท่ีไดรั้บยา aminophylline จะพบว่าทารกท่ี
ไดรั้บยา aminophylline แลว้ไม่ประสบความส าเร็จจะมีอตัราการเสียชีวิตท่ีนอ้ยกวา่  

ในดา้นผลของการใหย้า aminophylline ต่อการเกิด Bronchopulmonary dysplasia พบว่าปัจจยัท่ีสัมพนัธ์
กบัการเกิด BPD คือทารกท่ีอายคุรรภน์อ้ยกว่า น ้าหนกัแรกเกิดนอ้ย การไดรั้บการใส่ท่อช่วยหายใจตั้งแต่แรกเกิด 
การได้รับการรักษาด้วยสารลดแรงตึงผิว  การใช้ค่า MAP ท่ีสูงกว่าใน 3 วนัแรก การมี Hemodynamically 
significant PDA และทารกในกลุ่มท่ีไดย้าเพื่อช่วยในการเอาท่อช่วยหายใจออก ซ่ึงเป็นลกัษณะของทารกเกิด
ก่อนก าหนดท่ีมีอาการของภาวะ RDS ท่ีรุนแรงกว่า ส่วนในกลุ่มท่ีไม่ตอ้งได้รับยา aminophylline ไม่พบว่ามี
ความเส่ียงในการเป็น BPD เพิ่มขึ้น โดยพบว่าในกลุ่มท่ีไม่ได้ aminophylline 26 คน เสียชีวิต 11 คน ตั้งแต่
ช่วงแรกเกิดและไม่ไดว้ินิจฉัย BPD ส่วนทารกท่ีรอดชีวิตในกลุ่มน้ีจะเป็นทารกท่ีอาการดี ไม่ไดใ้ส่ endotracheal 
tube หรือไม่มีอาการของ Apnea จึงไม่ไดรั้บยา aminophylline เม่ือเปรียบเทียบกบัการศึกษาท่ีผ่านมา การไดรั้บ 
aminophylline หรือการไดรั้บยา aminophylline ภายใน 3 วนัแรกของชีวิตไม่ไดส้ัมพนัธ์การการลดลงของ BPD  
ส่วนทารกท่ีให้ยา aminophylline แต่ไม่ประสบความส าเร็จ จะพบว่ามีความเส่ียงต่อการเกิด moderate/ severe 
BPD อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ  
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ในดา้นปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กบัการใหย้าแลว้ประสบความส าเร็จ พบวา่ปัจจยัท่ีเก่ียวขอ้งไดแ้ก่ อายุครรภแ์ละ
ค่า MAP ของเคร่ืองช่วยหายใจในช่วง 3 วนัแรกของชีวิต ซ่ึงพบว่าเป็นไปในทางเดียวกนักบัการศึกษาท่ีผ่านมา 
โดยทารกท่ีอายุครรภ์น้อยกว่า โอกาสให้ยาแล้วไม่ประสบความส าเร็จจะเพิ่มขึ้ น ซ่ึงอธิบายได้จากความ 
immaturity ในทารกเกิดก่อนก าหนดท่ีอายุครรภ์นอ้ยกว่า ส่วนการใช้เคร่ืองช่วยหายใจท่ี MAP สูงใน 3 วนัแรก
น่าจะสัมพนัธ์กับการท่ีมี severe RDS ท่ีอาจจะส่งผลให้ทารกมีโอกาสเอาท่อช่วยหายใจได้ส าเร็จลดลง ด้าน
ปัจจยัเร่ืองระดบัยา aminophylline จากการศึกษาของ Kondo พบว่าระดบัยาไม่สัมพนัธ์กบัความส าเร็จในการให้
ยา และการศึกษาของ Ye C และคณะพบว่าปัจจยัเร่ืองระดับยา aminophylline มีความสามารถในการท านาย
ความส าเร็จของการให้ยาค่อนขา้งต ่า (AUC = 0.581, 95%CI 0.501-0.66, p= 0.044) จึงอาจจะไม่สามารถน ามา
ท านายความส าเร็จของการใหย้าได้ ซ่ึงในการศึกษาน้ี เน่ืองจากในการดูแลผูป่้วยตามปกติในสถาบนัไม่ไดมี้การ
ตรวจระดับยา จึงไม่สามารถบอกความสัมพันธ์ของปัจจัยน้ีได้ ส่วนปัจจัยด้านอ่ืน ๆ พบว่าไม่สัมพันธ์กับ
ประสิทธิผลการรักษาเช่นเดียวกบัการศึกษาท่ีผา่นมา 

ในการศึกษาน้ีเป็นการศึกษาแบบไปขา้งหนา้ จึงท าให้มีการเก็บขอ้มูลทางคลินิกของทารกในการศึกษา
ได้อย่างครบถว้น โดยเฉพาะอาการทางคลินิกในช่วงท่ีเร่ิมให้ยา aminophylline ตามขอ้บ่งช้ีต่าง ๆ และมีการ
ประเมินผลลพัธ์การให้ยาตามขอ้บ่งช้ีท่ีให้ ส่วนขอ้จ ากดั คือ จ านวนประชากรท่ีศึกษาค่อนขา้งน้อย โดยเฉพาะ
ทารกในกลุ่มท่ีไดย้าเพื่อป้องกนัอาการหยุดหายใจ และทารกในการศึกษาน้ีไดรั้บยาสเตียรอยด์ก่อนคลอดน้อย 
อายุครรภ์น้อย และมีการตอบสนองต่อการให้ ยา aminophylline ท่ี ไม่ ดี  ซ่ึ งอาจส่ งผลเสียท าให้ เกิด 
moderate/severe BPD เพิ่มขึ้น ดงันั้นในการศึกษาต่อไปในอนาคต จึงควรศึกษาวิธีการรักษาอ่ืน ๆ หรือปัจจยัต่าง 
ๆ ท่ีสัมพนัธ์กบัการใหย้าแลว้ประสบความส าเร็จ เพื่อลดปัจจยัเส่ียงของการเกิด moderate/ severe BPD 
 
บทสรุป 

จากการศึกษาน้ีทารกเกิดก่อนก าหนดส่วนใหญ่จะไดรั้บยา aminophylline โดยขอ้บ่งช้ีหลกัจะเป็นการ
ใหเ้พื่อช่วยให้เอาท่อช่วยหายใจออกส าเร็จ แต่ผลส าเร็จของการให้ยาจะอยูท่ี่ร้อยละ 47.8 ปัจจยัท่ีสัมพนัธ์กบัการ
ให้ยาแลว้ประสบความส าเร็จคือ อายุครรภ์ท่ีสูงกว่า 28.9 สัปดาห์ และค่า MAP สูงสุดใน 3 วนัแรกท่ีต ่ากว่า 16 
cmH2O การไม่ไดย้า aminophylline ไม่สัมพนัธ์กบัการเกิด BPD แต่ในทารกท่ีไดย้าแลว้ไม่ประสบความส าเร็จ
จะมี moderate/ severe BPD สูงกวา่อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 
 
กติติกรรมประกาศ 

ผูว้ิจยัขอขอบพระคุณ เจา้หนา้ท่ีแพทยแ์ละพยาบาลหอผูป่้วยทารกแรกเกิดและหอผูป่้วยทารกแรกเกิด
วิกฤตโรงพยาบาลมหาราช นครราชสีมา ท่ีมีส่วนท าใหง้านวิจยัน้ีส าเร็จไดด้ว้ยดี 
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