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Abstract 
Background: The use of surfactant via INSURE (INtubation-Surfactant-Extubation) methods is widely employed for the 
treatment of respiratory distress syndrome (RDS) in preterm infants to reduce complications associated with invasive 
mechanical ventilation. However, if INSURE is unsuccessful, defined as requiring reintubation within 72 hours after 
extubation, mortality rates and rates of bronchopulmonary dysplasia increase significantly. 
Objective: To develop predictive scores from baseline characteristics at birth of preterm for predicting INSURE failure.  
Design, Setting, and Participants: Prognostic prediction research utilizing a retrospective observation design from 1 
January 2018, to 31 December 2022, in preterm infants born before 34 weeks gestational age with RDS treated with 
INSURE at Phatthalung hospital, Thailand. 
Methods: Retrospective data from medical records on infants and maternal characteristics associated with INSURE failure 
were use to develop a prediction score for INSURE failure using multivariable logistic regression, with risk scores derived 
from coefficients of variable in the equation. 
Results: A total of 159 patients were included in the study and followed until discharge, with 26 patients (16.4%) 
experiencing INSURE failure. Four variables predicted INSURE failure including: 1. Maternal gestaional age, 2. Birth 
weight of the infants, 3. Apgar score at 1 minute, and 4. Severity of RDS in infants (with scores >16 increase the risk by 6-
fold). Overall, a score >16 had a sensitivity of 80.8%, specificity of 87.2%, and AuROC of 0.86, 95%CI (0.77-0.96). 
Conclusions: Creating a prediction score for INSURE failure in crucial in identifying the risks associated with this 
approach for treating RDS in preterm infants. This score can aid medical teams in selecting the most appropriate treatment 
for each infant. 
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บทคัดย่อ 
ความเป็นมา: การรักษาโรค respiratory distress syndrome (RDS) ในทารกเกิดก่อนก าหนด ดว้ย surfactant โดยวิธี INSURE 
(INtubation-SURfactant-Extubation) มีการใชอ้ยา่งแพร่หลาย เพื่อลดภาวะแทรกซอ้นจากการใชเ้คร่ืองช่วยหายใจแบบรุกราน 
ซ่ึงพบวา่หาก INSURE ไม่ส าเร็จ คือใส่ท่อช่วยหายใจซ ้ าภายในเวลา 72 ชัว่โมงหลงัถอด อตัราการเสียชีวิต ภาวะปอดอกัเสบ
เร้ือรังจะเพิ่มมากขึ้น 
วัตถุประสงค์: เพื่อสร้างคะแนนท านายโอกาส INSURE ไม่ส าเร็จ โดยใชล้กัษณะพื้นฐานของทารกแรกเกิด 
รูปแบบ สถานท่ี และผู้ป่วย: เป็นการศึกษาแบบ prognostic prediction research รูปแบบ retrospective observational  design 
ในช่วง 1 มกราคม พ.ศ. 2561 ถึง 31 ธนัวาคม พ.ศ. 2565 ในทารกเกิดก่อนก าหนด อายุครรภน์อ้ยกวา่หรือเท่ากบั 34 สัปดาห์ ท่ี
มีภาวะ RDS ท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยวิธี INSURE ของโรงพยาบาลพทัลุงหากมีการใส่ท่อช่วยหายใจใหม่หลงัจากถอดภายใน 72 
ชัว่โมง ถือวา่ INSURE ไม่ส าเร็จ 
วิธีการศึกษา: ศึกษาขอ้มูลยอ้นหลงัจากเวชระเบียน ลกัษณะพื้นฐานของทารกและมารดา ท่ีมีผลต่อ INSURE ไม่ส าเร็จ สร้าง
ชุดท านาย INSURE ไม่ส าเร็จ ดว้ย multivariable logistic regression  โดยก าหนดคะแนนความเส่ียงจากค่า coefficient ของตวั
แปรในสมการ 
ผลการศึกษา: ผูป่้วยท่ีศึกษา 159 ราย ติดตามจนจ าหน่าย มีผูป่้วยท่ีรักษาดว้ย INSURE ไม่ส าเร็จ 26 คน (ร้อยละ 16.4) ลกัษณะ
ท่ีท านาย INSURE ไม่ส าเร็จมี 4 ตวัแปร คือ 1. อายคุรรภข์องมารดา 2. น ้ าหนกัตวัแรกเกิดของทารก 3. คะแนน APGARs ท่ี 1 
นาที และ 4. ความรุนแรงของ RDS ทารกท่ีมีคะแนนสูง (มากกว่า 16) เพิ่มความเส่ียง 6 เท่า ในภาพรวม คะแนนท่ี >16 มีค่า
ความไว (sensitivity) ร้อยละ 80.8, ความจ าเพาะ (specificity) ร้อยละ 87.2 และ AuROC 0.86, 95%CI (0.77-0.96) 
สรุป: การสร้างคะแนนท่ีท านาย INSURE ไม่ส าเร็จ มีความส าคญัในการช่วยระบุความเส่ียงท่ีเก่ียวขอ้งกบัการรักษาโรค RDS 
ในทารกเกิดก่อนก าหนดด้วยวิธี INSURE คะแนนท านายช่วยให้ทีมแพทยส์ามารถเลือกใช้วิธีการรักษาท่ีเหมาะสมท่ีสุด
ส าหรับทารกแต่ละราย  
ค าส าคัญ: การถอดท่อช่วยหายใจ การพยากรณ์โรค กลุ่มอาการหายใจล าบาก สารลดแรงตึงผิว อายุครรภ์ น ้ าหนักแรกเกิด 
คะแนน Apgar 
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บทน า 
แมอ้ตัราการคลอดทั้งหมดของประเทศไทยมีแนวโน้มลดลง แต่แนวโน้มทารกเกิดก่อนก าหนดมีจ านวนเพิ่มมากขึ้น 

ปัญหาหลักของทารกเกิดก่อนก าหนด คือปัญหาเร่ืองหายใจ จากภาวะ respiratory distress syndrome (RDS) ท่ี เกิดจาก
ภาวะการขาด surfactant1 ท าให้ทารกมีปัญหาระบบทางเดินหายใจลม้เหลวตั้งแต่แรกเกิด ซ่ึงเป็นสาเหตุหลกัของการเสียชีวิต
และภาวะแทรกซอ้นต่าง ๆ การรักษาคือการใหอ้อกซิเจนร่วมกบัความความดนับวก และ surfactant ทดแทน วิธีเดิมคือ การใส่
ท่อช่วยหายใจ ให้ surfactant และใส่ท่อช่วยหายใจต่อแลว้พิจารณาถอดท่อช่วยหายใจภายหลงั ซ่ึงแมว้่าจะช่วยลดอตัราการ
เสียชีวิต แต่วิธีน้ีพบวา่ทารกเกิดภาวะแทรกซอ้นจากการใส่ท่อช่วยหายใจและการใชเ้คร่ืองช่วยหายใจแบบรุกราน เช่น การติด
เช้ือ  (VAP) ลมร่ัวในช่องปอด (pneumothorax) เลือดออกในปอด (pulmonary hemorrhage) ภาวะปอดอัก เสบเร้ือรัง 
(bronchopulmonary dysplasia) 

มีการพฒันาวิธีการให้ surfactant แบบใหม่ ด้วยวิธี INSURE (INtubation-SURfactant-Extubation) คือการถอดท่อ
ช่วยหายใจทนัที หลงัจากให้ surfactant แลว้ให้ออกซิเจนกบัความดนับวกต่อดว้ยเคร่ืองช่วยหายใจแบบไม่รุกราน พบว่าลด
ระยะเวลาการใชเ้คร่ืองช่วยหายใจ และลดภาวะแทรกซอ้น เช่น ภาวะปอดอกัเสบเร้ือรัง เลือดออกในช่องโพรงสมอง ลดอตัรา
การเสียชีวิตเม่ือเทียบกบัวิธีการให้ surfactant แบบเดิม2-4รวมถึงวิธีการให้ surfactant วิธีอ่ืนๆ เช่น MIST (Minimally Invasive 
Surfactant therapy), LISA (Less Invasive Surfactant Administration) ท่ีถูกพัฒนาเพื่อลดภาะแทรกซ้อนดังกล่าว ส าหรับ
ประเทศไทยมีการใชว้ิธี INSURE เพิ่มมากขึ้นในโรงพยาบาลระดบัทัว่ไป แต่วิธี LISA หรือ MIST ยงัไม่นิยมใชแ้พร่หลาย 

พบวา่ร้อยละ10-30 ของทารกท่ีไดรั้บการรักษาดว้ย INSURE มีภาวะ INSURE ไม่ส าเร็จ5-9 คือทารกมีความจ าเป็นตอ้ง
ใส่ท่อช่วยหายใจใหม่ ภายใน 72 ชัว่โมงหลงัจากถอด พบว่าทารกกลุ่มน้ี เพิ่มความเส่ียงต่อการเสียชีวิต เพิ่มระยะเวลาการใช้
เคร่ืองช่วยหายใจ ระยะเวลาการนอนโรงพยาบาล ภาวะปอดอกัเสบเร้ือรัง10,11 ซ่ึงพบวา่ น ้ าหนกัตวัแรกเกิด2 อายุครรภ์2,5 ความ
รุนแรงของ RDS ภาวะการขาดออกซิเจนขณะคลอด การมี patent ductus arteriosus (PDA) และภาวะความเขม้ขน้เลือดก่อน
ถอดท่อช่วยหายใจ7 เพิ่มความเส่ียงต่อการถอดท่อไม่ส าเร็จในทารกเกิดก่อนก าหนด แต่ยงัไม่มีการศึกษาคะแนนท านายความ
เส่ียงต่อการถอดท่อไม่ส าเร็จ ในทารกท่ีไดรั้บการรักษาดว้ย INSURE โดยเฉพาะ 

วตัถุประสงค์ของการศึกษาน้ีคือสร้างสมการท านายความเส่ียงของทารกท่ีจะรักษาด้วย INSURE ไม่ส าเร็จท่ีใช้
ลกัษณะพื้นฐานของทารกเม่ือแรกเกิด ท าให้เลือกวิธีการรักษาโรค RDS ท่ีจ าเป็นตอ้งได ้surfactant ไดอ้ย่างเหมาะสม เพื่อลด
ภาวะแทรกซ้อนท่ีอาจเกิดจากการรักษาดว้ย INSURE ไม่ส าเร็จ และหลีกเล่ียงการใส่ท่อช่วยหายใจและใชเ้คร่ืองช่วยหายใจ
แบบรุกรานโดยไม่จ าเป็น เพื่อประสิทธิภาพสูงสุดในการรักษา 

 
วิธีการศึกษา 
รูปแบบวิจัย 

การศึกษาติดตามแบบยอ้นหลงั (retrospective observational cohort design) โดยใช้ลกัษณะพื้นฐานของทารกและ
มารดาจากเวชระเบียนผูป่้วยในเพื่อท านายปัจจยัเส่ียงท่ีท าให้ INSURE ไม่ส าเร็จ ในโรงพยาบาลพทัลุง ซ่ึงเป็นโรงพยาบาล
ทัว่ไป มีจ านวนเตียง neonatal intensive care unit (NICU) จ านวน 10 เตียง มีจ านวนการคลอดทารกมีชีพ 2,500-3,000 รายต่อ
ปี ศึกษายอ้นหลงั 5 ปี ตั้งแต่ 1 มกราคม พ.ศ. 2561 ถึง 31 ธนัวาคม พ.ศ. 2565 
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กลุ่มการศึกษา 
Inclusion criteria 

1. อายคุรรภแ์รกเกิดนอ้ยกวา่หรือเท่ากบั 34 สัปดาห์ ไดรั้บการวินิจฉยัโรคเป็น RDS  

2. ไดรั้บ surfactant ดว้ยวิธี INSURE  
Exclusion criteria 

1. ทารกท่ีมีความพิการแต่ก าเนิดชนิดรุนแรง 
2. ขอ้มูลเวชระเบียนไม่ครบถว้น 

นิยามศัพท์ 
INSURE คือวิธีการให้ surfactant ผ่านทางท่อช่วยหายใจ มีการใช้เคร่ืองช่วยหายใจแบบรุกรานเป็นระยะเวลาสั้น ๆ 

ชนิดของ surfactant ท่ีใชค้ือ SurvantaTM (25mg/mL) ปริมาณ 100 mg/kg/dose ให้ในท่านอนหงายศีรษะราบ แลว้ถอดท่อช่วย
หายใจ แลว้ให้เคร่ืองช่วยหายใจแบบไม่รุกรานต่อ เช่น NCPAP (nasal continuous positive pressure), HFNC (high flow nasal 
cannula), nHFV (nasal high frequency ventilation) โดยระยะเวลาการให้ surfactant คือภายใน 2 ชั่วโมงหลังคลอด (early 
rescue therapy) 

INSURE ไม่ส าเร็จ หมายถึงทารกตอ้งใส่ท่อช่วยหายใจซ ้ าหลงัจากถอดท่อช่วยหายใจ หลงัการรักษาดว้ย surfactant 
ในวิธี INSURE ภายใน 72 ชัว่โมง โดยมีขอ้บ่งช้ีในการใส่ท่อช่วยหายใจ ดงัน้ี (1) ภาวะหยุดหายใจซ ้ าท่ีไม่ตอบสนองต่อการ
ใชย้าหรือการช่วยหายใจแรงดนับวกดว้ยเคร่ืองช่วยหายใจแบบไม่รุกราน (2) ใชอ้อกซิเจน (FiO2) มากกวา่ ร้อยละ 60 แต่ยงัวดั
ค่าออกซิเจน (oxygen saturation) ไดต้ ่ากว่าร้อยละ 85 3 (3) ค่าคาร์บอนไดออกไซด์ มากกว่า 60-65 มิลลิเมตรปรอท และมีค่า
ความเป็นกรดในเลือด (pH) ต่อเน่ืองนอ้ยกวา่ 7.2 

INSURE ส าเร็จ หมายถึง ทารกไม่ตอ้งใส่ท่อช่วยหายใจซ ้ าหลงัจากถอดท่อช่วยหายใจ หลงัการรักษาดว้ย surfactant 
ในวิธี INSURE นานมากกวา่ 72 ชัว่โมง  

ระดับความรุนแรงของ RDS โดยพิจารณาจากภาพรังสีทรวงอก moderate RDS คือพบลักษณะ ground glass 
appearance และ air bronchograms ส าหรับ severe RDS  คือพบลกัษณะ white out lung มกัมีภาวะหายใจลม้เหลว ตอ้งใส่ท่อ
ช่วยหายใจและเคร่ืองช่วยหายใจ 
การประมาณขนาดตัวอย่าง 
 จากการทดลองเก็บข้อมูลทารกตัวอย่างจ านวน 90 คน พบว่า INSURE ไม่ส าเร็จ 11 คน คิดเป็นร้อยละ 12.2 ซ่ึง
ใกลเ้คียงกบัการศึกษาก่อนหนา้น้ี พบ INSURE ไม่ส าเร็จร้อยละ 10-306 พบวา่ตวัแปรท่ีมีผล มี 3 ตวัแปร คืออายคุรรภ ์น ้ าหนกั
ตวั คะแนน APGAR ท่ี 1 นาที หากใช้สูตร rule of thumb 10 event ต่อ 1 ตัวแปร จะได้ 30 events ของ INSURE ไม่ส าเร็จ 
หรือหากค านวณจากค่าความคลาดเคล่ือน จากอุบติัการณ์ ร้อยละ 12.2 (margin of error เท่ากบั 0.09) และค่าตวัแปร 3 ตวัแปร 
จะไดข้นาดตวัอยา่งเท่ากบั 333 
การวิเคราะห์ข้อมูล 
 ขอ้มูลถูกน ามาวิเคราะห์ ใช้ค่าเฉล่ียและส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน แสดงขอ้มูลพื้นฐานของทารกและมารดา น าเสนอ
ขอ้มูลเป็นจ านวนความถ่ี ร้อยละ  เช่น ความรุนแรงของ RDS การไดรั้บ steroid ของมารดา เปรียบเทียบกลุ่มตวัอย่างขอ้มูลเชิง
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กลุ่มดว้ยการวิเคราะห์ chi-square ส าหรับการวิเคราะห์เปรียบเทียบขอ้มูลเชิงปริมาณต่อเน่ืองใช ้T-test แสดงค่าความสัมพนัธ์
ระหว่าง true positive rate (sensitivity) กบั false positive rate (1-sensiticity) โดยการแปรค่าจุดตดั (cut-off point) ใช้ receiver 
operating characteristic curves (ROC) ร่วมกับช่วงความเช่ือมัน่ 95% confidence interval (CI) การวิเคราะห์การถดถอยโลจิ
สติก (logistic regression) น าเสนอดว้ยการค านวณความเส่ียง odd ratio ใชค้่าความน่าจะเป็น p value <0.05 ขอ้มูลถูกรวบรวม
ในโปรแกรม Excel และวิเคราะห์ดว้ยโปรแกรม Stata16 
 การสร้างคะแนนการท านาย โดยเลือกตวัแปรท่ีส่งผลเพิ่มความเส่ียงต่อ INSURE ไม่ส าเร็จ สร้างค่าคะแนนโดยใช ้
logistic regression coefficient ของแต่ละตัวแปรหารด้วยค่า  logistic regression coefficient ท่ี มีค่ าต ่ าสุด น ามารวมเป็น 
INSURE score เปรียบเทียบความแม่นย  าในการท านายของ INSURE score ดว้ย calibration plot 
 
หลกัจริยธรรมการท าวิจัยในมนุษย์  
 งานวิจยัผา่นการประเมินและรับรองจากคณะกรรมการจริยธรรมการท าวิจยัในมนุษย ์โรงพยาบาลพทัลุง ประเทศไทย 
เลขท่ีใบรับรอง 17/2565 
 
ผลการศึกษา 

จ านวนทารกทั้งหมดท่ีท าการศึกษา 159 คน พบว่าเพศชายร้อยละ 55.3 อายุครรภเ์ฉล่ีย 31.2 ± 1.9 สัปดาห์น ้ าหนกัตวั
แรกเกิดเฉล่ีย 1,527 ± 344 กรัม INSURE ไม่ส าเร็จ 26 คน INSURE ส าเร็จ 133 คน น าเขา้สู่การวิเคราะห์ (รูปท่ี 1)  

   

 
 
รูปท่ี 1 Flow chart ของผูป่้วยในการศึกษา 
 
 
 

Newborn GA ≤ 34 weeks with RDS 
INSURE  from January 1, 2018, to December 31, 2022 

(n=159) 

 
 Exclusion (n=0) 

1.congenital malformationof vital organ  
2.incomplete data 
 

chart collectable (n=159) 

INSUREsuccess 
(n=133) 

 

INSURE failure 
(n=26) 
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ตารางท่ี 1 ลกัษณะพื้นฐานของขอ้มูล (baseline characteristics) 
Variables INSURE-

failure 
INSURE-
success 

OR p value AuROC 

 26 (16.3%) 133 (83.7%)    
Demographics infants      
Male sex, N (%) 15 (57.7) 11 (42.3) 1.12 0.793 0.51 (0.41-0.62) 
GA, mean (SD) 29.2 (1.9) 31.6 (1.8) 0.52 <0.001 0.18 (0.08-0.28) 
BW, g, mean (SD) 1211 (387) 1589 (300) 0.99 <0.001 0.21 (0.09-0.33) 
Apgar score at 1 minute, 
mean (SD) 

6.2 (2.5) 7.5 (1.4) 0.72 0.003 0.37 (0.25-0.49) 

Apgar score at 5 minute, 
mean (SD) 

7.5 (2.0) 8.6 (1.2) 0.67 0.003 0.34 (0.23-0.45) 

Demographics mother      
Maternal age, year, mean 
(SD) 

30.5 (6.0) 29.7 (7.4) 1.01 0.647 0.53 (0.42-0.64) 

Cesarean delivery, N (%) 18 (69.2) 93 (69.9) 0.93 0.855 0.50 (0.40-0.60) 
Primiparous  7 (26.9) 39 (29.3) 1.12 0.805 0.51 (0.42-0.61) 
Twin , N (%) 2 (7.7) 31 (23.3) 0.27 0.090 0.42 (0.36-0.49) 
ANC, N (%) 24 (92.3) 128 (96.2) 2.13 0.381 0.52 (0.46-0.57) 
Antenatal steroid use, N (%) 
 None or any dose, 
Complete dose 

 
13(50), 
13(50) 

 
91 (68.4), 42 
(31.6) 

 
2.16 

 
0..075 

 
0.59 (0.48-0.69) 

Premature rupture of 
membrane (PROM), N(%) 

5 (19.2) 14 (10.5) 2.02 0.218 0.54 (0.46-0.63) 

Pregnancy induce 
hypertension, N (%) 

8 (30.7) 21 (15.8) 2.37 0.076 0.58 (0.48-0.67) 

Gestational diabestes 
mellitus, N (%) 

4 (15.4) 20 (15.0) 1.03 0.964 0.50 (0.42-0.58) 

Pre-extubation      
Severe RDS, N (%) 9 (34.6) 9 (6.8) 7.29 <0.001 0.64 (0.54-0.73) 
Ventilator mode   0.73 0.299 0.44 (0.33-0.55) 
HFOV, no. (%) 6 (23.0) 22 (16.5)    
CMV, no. (%) 13 (54.2) 63 (47.3)    
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Pre-extubation 
Non-invasive ventilator, N 
(%) 

7 (25) 48 (36.0)    

FiO2, mean (SD) 42.0 (13.9) 40.1 (13.2) 1.01 0.507 0.54 (0.42-0.66) 
Hemoglobin, mean (SD) 15.6 (2.2) 16.4 (2.3) 0.82 0.063 0.38 (0.27-0.49) 
pH, mean (SD) 7.31 (0.1) 7.33 (0.1) 0.81 0.493 0.48 (0.36-0.59) 
pCO2, mmHg, mean (SD) 45.7 (15.4) 44.4 (12.0) 1.00 0.806 0.54 (0.40-0.67) 
Aminophylline prophylaxis, 
N (%)  

6 (66.7) 3 (33.3) 13.00 0.001 0.60 (0.52-0.69) 
 
  

Post-extubation      
Non-invasive mode   0.49 0.018 0.36 (0.26-0.46) 
Nasal-HFOV 6 (23.1) 22 (16.5)    
nCPAP 13 (50.0) 63 (47.4)    
     
Variables INSURE-

failure 
INSURE-
success 

OR p value AuROC 

 26 (16.3%) 133 (83.7%)    
HFNC 7 (26.9) 48 (36.1)    
FiO2, %, mean (SD) 31.9 (9.7) 35.5 (10.3) 0.95 0.110 0.37 (0.26-0.49) 
pH, mean (SD) 7.37 (0.1) 7.36 (0.1) 23.98 0.289 0.55 (0.41-0.69) 
pCo2, mmHg, mean (SD) 38 (15.4) 42.3 (8.8) 0.96 0.053 0.37 (0.22-0.51) 
Ventilator days, mean (SD) 6.3 (8.6) 0.17 (1.7) 4.71 <0.001 0.95 (0.89-1.00) 
Non-invasive ventilator 
days, mean (SD) 

16.8 (16.4) 5.9 (6.5) 1.09 <0.001 0.72 (0.59-0.85) 

Oxygen use days, 
mean (SD) 

35.5 (25.8) 13.3 (14.9) 1.05 <0.001 0.77 (0.67-0.88) 

GA, gestational age; SD, standard deviation; BW, birth weight; ANC, antenatal care; RDS, respiratory distress syndrome; 
HFOV, high frequency ventilation; CMV, conventional mechanical ventilation; FiO2, fraction of inspired oxygen; pCo2, 
partial pressure of carbon dioxide. 
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อุบติัการณ์การเกิด INSURE ไม่ส าเร็จ อยู่ท่ีร้อยละ 16.3 ตารางท่ี 1 แสดงลกัษณะพื้นฐานของทารกเปรียบเทียบทารก
กลุ่ม INSURE ไม่ส าเร็จ มีอายุครรภ์แรกเกิดและน ้ าหนักตวัแรกเกิดน้อยกว่า กลุ่ม INSURE ส าเร็จ (mean ± SD เป็น 29.2 ± 
1.9 เทียบกับ 31.6 ± 1.8 สัปดาห์, p <0.001) และ (1,211 ± 387 เทียบกับ 1,589 ± 300 กรัม, p <0.001) สัดส่วนของเพศไม่
แตกต่างกนั คะแนน APGAR ท่ี 1 และ5 นาทีกลุ่ม INSURE ไม่ส าเร็จมีคะแนนน้อยกว่า (6.2 ± 2.5 เทียบกับ 7.5 ± 1.4, p = 
0.003) และ (7.5 ± 2.0 เทียบกบั 8.6 ± 1.2, p = 0.003) 
 ความรุนแรงของ RDS พบว่าในกลุ่ม INSURE ไม่ส าเร็จรุนแรงกว่า (ร้อยละ 34.6 เทียบกับร้อยละ 6.8, p <0.001) 
เคร่ืองช่วยหายใจก่อนและหลงัถอดท่อช่วยหายใจ ปริมาณการใช้ออกซิเจน ผลเลือด (blood gas) พบว่าไม่แตกต่างกนัพบว่า
ระยะเวลาการใช้เคร่ืองช่วยหายใจแบบรุกราน  (6.3 ± 8.6 วนั เทียบกับ 0.17 ± 1.7 วนั, p <0.001) เคร่ืองช่วยหายใจแบบไม่
รุกราน (16.8 ± 16.4 วนั เทียบกบั 5.9 ± 6 วนั, p <0.001) และการใช้ออกซิเจนทั้งหมด (35.5 ± 25.8 วนัเทียบกบั 13.3 ± 14.9 
วนั, p <0.001) ในกลุ่ม INSURE ไม่ส าเร็จมากกวา่กลุ่มท่ี INSURE ส าเร็จ 
 
ตาราง ท่ี  2  Multivariable clinical predictors ท่ี ดี ท่ี สุ ด  95% CI, logistic regression beta coefficient (β) and assigned item 
score 

Predictors  OR 95% CI p value β Score 
Birth weight (g)      
<1,000 3.6 1.24-6.04 0.003 2.98 31.5 
   1,001-1,250 1.2 -0.07-2.48 0.065 1.85 10.5 
>1,251 1.0 reference - - 0 
Gestational age (weeks)      
<30 1.4 -0.09-3.01 0.066 1.84 12.5 
   30.1-32 0.5 -1.12-2.20 0.524 0.64 4.5 
>32.1 1.0 reference - - 0 
Apgar score 1 min      
<3 1.4 -1.07-4.01 0.257 1.13 12.5 
   4-5 0.11 -1.49-1.72 0.888 0.14 1 
>6 1.0 reference - - 0 
RDS severity      
   severe 2.1 0.75-3.46 0.002 3.05 18 
   moderate 1.0 reference - - 0 

OR, odds ratio; CI, confidence interval; RDS, respiratory distress syndrome 
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การสร้างสมการตรวจสอบความถูกต้อง 
ห้าตวัแปร ท่ีพบว่ามีความสัมพนัธ์เพิ่มโอกาส INSURE ไม่ส าเร็จ คือ น ้ าหนักตวัทารกแรกเกิด อายุครรภ์ คะแนน 

APGAR ท่ี 1 และ 5 นาที ระดบัความรุนแรงของ RDS ซ่ึงทั้งหมดมีค่า p value น้อยกว่า 0.05  ส าหรับค าแนน APGAR เลือก
วิเคราะห์ต่อเฉพาะท่ี 1 นาที เน่ืองจากค่าไม่ต่างกนัมาก ทดสอบ collinearity พบวา่ทั้ง 4 ตวัแปรไม่มีความสัมพนัธ์กนั 

แต่ละตวัแปรถูกแบ่งกลุ่มยอ่ย น ้ าหนกัตวัแรกเกิดแบ่ง 3 กลุ่ม 1) น ้ าหนกัตวัแรกเกิด <1,000 กรัม 2) 1,001-1250 กรัม 
3) มากกว่า 1,251 กรัม อายุครรภ์แบ่ง 3 กลุ่ม 1) น้อยกว่า 30 สัปดาห์ 2) 30.1-32 สัปดาห์ 3)มากกว่า 32.1 สัปดาห์ คะแนน 
APGAR ท่ี 1 นาที แบ่ง 3 กลุ่ม 1) นอ้ยกว่า 3 2) 4 ถึง 5 3) มากกว่า 6 ความรุนแรง RDS แบ่งเป็นรุนแรงปานกลาง กบัรุนแรง
มาก แบ่งตามการรายงานก่อนหนา้6 
 สร้างค่าคะแนนโดยใช ้logistic regression coefficient ของแต่ละตวัแปรหารดว้ยค่า logistic regression coefficient ท่ีมี
ค่าต ่าสุด ดงัน้ี น ้ าหนกัตวัแรกเกิด นอ้ยกวา่ 1,000 กรัม ให้ 31.5 คะแนน น ้ าหนกั 1,001-1250 กรัม 10.5 คะแนน และ มากกว่า 
1,251 กรัม 0 คะแนน อายคุรรภน์อ้ยกว่า 30 สัปดาห์ ให ้12.5 คะแนน 30.1-32 สัปดาห์ 4.5 คะแนน และ มากกว่า 32.1 สัปดาห์ 
0 คะแนน คะแนน APGAR ท่ี 1 นาที น้อยกว่า 3 ให้ 12.5 คะแนน  4 ถึง 5 1 คะแนน และมากกว่า 6 0 คะแนน ความรุนแรง 
RDS ถา้ severe ให ้18 moderate ให ้0 คะแนน รวมเป็น INSUREscore (ตารางท่ี 2) 
 
 

INSUREscore มีคะแนนนอ้ยท่ีสุดคือ 0 มากสุด 74.5 คะแนน 
 

                          
 

รูปท่ี 2 เปรียบเทียบ  area under receiver operating characteristic curve             รูปท่ี 3 pmcalplot ของ INSUREscore predicted risk และ 

(AuROC) ระหวา่ง INSUREscore และ observe risk                                   observed risk of INSURE failure case 
 

 
คะแนนสามารถท านายโอกาส INSURE ไม่ส าเร็จได้อย่างดีคือ AuROC เท่ากับ 0.86, 95%CI (0.77-0.96) (รูปท่ี 2) Hosmer-
Lemeshow goodness of fit ดีมีการท านายไม่ต่างจากค่าจริง คือค่า p value ไม่มีนัยส าคัญทางสถิติ 0.941 ค านวณ internal 
validation ของ INSUREscore กบัขอ้มูลท่ีแตกต่างไปจากขอ้มูลปัจจุบนัว่าไดห้รือไม่ ดว้ยขอ้มูลจ าลองจากขอ้มูลเดิม (boot-
strapped) 100 คร้ัง ค่าท่ีไดเ้ป็นท่ีน่ายอมรับ (AuRoc = 0.87, 95%CI: 0.77-1.01) คะแนนท านายความแม่นย  าดว้ย pmcalplot of 
INSUREscore เทียบกบั observe risk (รูปท่ี 3) 
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ตารางท่ี 3 ตารางเปรียบเทียบระหวา่งคะแนนสูงและต ่า 

Probability 
categories 

Score 
(0-74.5) 

INSURE failure 
(n=26) 

INSURE success 
(n=133) LHR+ 95%CI p value 

n % n % 
Low <16 5 19.2 116 87.2 0.22 0.06, 0.61 <0.001 
High >16 21 80.8 17 12.8 6.32 2.73. 14.57 <0.001 
Mean±SD  32.3 20.0 7.2 9.0    

LHR, likelihood ratio. 
INSUREscore จัดกลุ่มคะแนนท่ี 16 คะแนน กลุ่มท่ีคะแนนมากกว่า 16 เป็นกลุ่ม high risk มีโอกาส INSURE ไม่ส าเร็จ
มากกว่าคะแนนโดยภาพรวม 6 เท่ า (LHR+ = 6.32, 95%CI: 2.73-14.57, p <0.001) ความไว (sensitivity) ร้อยละ 80.8 
ความจ าเพาะ (specificity) ร้อยละ 87.2 (ตารางท่ี 3) 

 
 

อภิปรายผลการศึกษา 
 การศึกษาน้ีศึกษาลกัษณะพื้นฐานของทารกและประวติัการตั้งครรภข์องมารดา และparameter ventilator และ blood 
gas ในการท านายโอกาส INSURE ไม่ส าเร็จ ผลการศึกษาน้ีพบว่า อายุครรภ์ น ้ าหนักแรกเกิด คะแนน APGAR ท่ี 1 และ 5 
นาที ความรุนแรงของ RDS เพิ่มความเส่ียงท่ี INSURE ไม่ส าเร็จ สมการการท านายโอกาส INSURE ไม่ส าเร็จท่ีมีตวัแปร 4 ตวั 
ให้ค่าการจ าแนกท่ีดี มีค่า calibration internal validation ท่ีดีและค่าความไวและความจ าเพาะท่ีคะแนน 16 เท่ากบัร้อยละ 80.8 
และร้อยละ 87.2 ตามล าดบั นอกจากน้ีการศึกษาน้ี แสดงใหเ้ห็นวา่INSURE ไม่ส าเร็จสัมพนัธ์กบัภาวะแทรกซอ้นส าคญั ไดแ้ก่ 
ภาวะการติดเช้ือ ภาวะปอดอกัเสบเร้ือรังและอตัราการเสียชีวิต ท่ีเพิ่มมากขึ้นอยา่งมีนยัส าคญั 
 การศึกษาน้ีพบว่า อายุครรภ์น้อยสัมพนัธ์กบั INSURE ท่ีไม่ส าเร็จ ซ่ึงสอดคลอ้งกบัการศึกษาก่อนหน้าน้ีเป็นส่วน
ใหญ่2,4,7,9,12-16 แต่มีบางการศึกษาไม่พบความสัมพนัธ์ดงักล่าว6 ซ่ึงอาจเกิดจากอายคุรรภข์อง 2กลุ่มท่ีเปรียบเทียบไม่ไดแ้ตกต่าง
กนัมาก ความสัมพนัธ์ระหว่างอายุครรภ์กบั INSURE ท่ีไม่ส าเร็จ อธิบายจาก ทารกอายุครรภ์นอ้ย ความไม่สมบูรณ์ของปอด 
ปริมาณของ surfactant1 การตอบสนองของสมองและ chemoreceptor ต่อภาวะการหยดุหายใจ17 
 น ้าหนกัแรกเกิด พบวา่น ้าหนกัแรกเกิดยิง่นอ้ย เพิ่มความเส่ียงต่อ INSURE ไม่ส าเร็จ สอดคลอ้งกบัวิจยัก่อนหนา้2,4,6,9,12 
ซ่ึงอธิบายความสัมพนัธ์กบั INSURE ไม่ส าเร็จ เหมือนอายคุรรภ ์คือจากความไม่สมบูรณ์ของร่างกาย 

คะแนน APGAR ท่ี 1 และ 5 ท่ีลดลงเพิ่มความเส่ียงต่อ INSURE ไม่ส าเร็จ ในการศึกษาน้ีสอดคลอ้งกบัการศึกษาก่อน
หนา้9 อธิบายคะแนน APGAR ท่ีนอ้ย บ่งบอกถึงภาวะการขาดออกซิเจนในทุกส่วนต่าง ๆ ของร่างกาย  สมอง ปอด การท่ีเลือด
เป็นกรด การต่ืนตวัของทารกท่ีอาจลดลง18 

และความรุนแรงของ RDS ท่ีมาก พิจารณาจากภาพรังสีทรวงอก การศึกษาน้ีและการศึกษาก่อนหนา้พบว่าเพิ่มความ
เส่ียงต่อ INSURE ไม่ส าเร็จ7,8,14 ซ่ึงหากรุนแรง การขาด surfactant ยิ่งมาก ทารกบางรายจ าเป็นตอ้งไดรั้บการใส่ท่อช่วยหายใจ
และช่วยหายใจดว้ยเคร่ืองช่วยหายใจแบบรุกรานต่อ หรือไดรั้บ surfactant เพิ่มเติม 
 ลกัษณะของเคร่ืองช่วยหายใจ ปริมาณออกซิเจน ค่าความเป็นกรดในเลือดความเขม้ขน้เลือด ก่อนถอดท่อช่วยหายใจ
6,7,13,19 ในการศึกษาน้ีไม่มีผลต่อ INSURE ไม่ส าเร็จ แตกต่างจากบางการศึกษาท่ีเพิ่มความเส่ียงต่อ INSURE ไม่ส าเร็จซ่ึงอาจ
เกิดจากทั้ง 2 กลุ่ม มีความแตกต่างกนันอ้ย  
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 ปัจจยัอ่ืน ๆ เช่นภาวะแทรกซ้อนของมารดาขณะตั้งครรภ ์เช่น ภาวะความดนัสูง เบาหวาน การไดรั้บ dexamethasone 
ไม่มีผลเพิ่ม INSURE ไม่ส าเร็จในการศึกษาน้ี  
 INSUREscore มีความไวและเฉพาะส าหรับท านาย INSURE ไม่ส าเร็จซ่ึงการศึกษาก่อนหน้าน้ีจะเป็นการศึกษา 
extubation failure scoreซ่ึ งใช้ตวัแปร ดงัน้ี 5-min Apgar score, early-onset sepsis, hemoglobin before extubation, pH before 
extubation และ caffeine administration ในทารกเกิดก่อนก าหนด ซ่ึงลักษณะทารกท่ีแตกต่างกัน จึงไม่สามารถน ามาใช้
เปรียบเทียบได้20

 

 

 

 

 

บทสรุป 
  ผลการศึกษาน้ีพบว่า อายุครรภ ์น ้ าหนกัแรกเกิด คะแนน APGAR ท่ี 1 และ 5 นาที ความรุนแรงของ RDS เพิ่มความ
เส่ียงท่ี INSURE ไม่ส าเร็จ สมการการท านายโอกาส INSURE ไม่ส าเร็จท่ีมีตวัแปร 4 ตวั ให้ค่าการจ าแนกท่ีดี มีค่า calibration 
internal validation ท่ีดีและค่าความไวและความจ าเพาะท่ีคะแนน 16 เท่ากบัร้อยละ 80.8  และร้อยละ 87.2 ตามล าดบัสามารถ
น า INSUREscore ร่วมพิจารณาในการเลือกวิธีการดูแลรักษาทารกท่ีมีปัญหา RDS ได้อย่างเหมาะสมเช่นหากคะแนน 
INSURE มากกวา่ 16 ควรหลีกเล่ียงวิธี INSURE เน่ืองจากมีโอกาสไม่ส าเร็จเม่ือเทียบกบักลุ่มคะแนนนอ้ย มากกวา่ 6 เท่า 
 ขอ้จ ากดัของการศึกษา คือการศึกษาท่ีเป็นแบบยอ้นหลงั และจ านวนกลุ่มประชากรท่ีศึกษามีจ านวนน้อย และเป็น
การศึกษาในสถานท่ีเดียว ซ่ึงอาจไม่เหมาะกบับริบทของโรงพยาบาลอ่ืน จ าเป็นตอ้งมีการศึกษาเพิ่มเติม 
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