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CRASH2ฉบบัภาษาไทย 
การศกึษาแบบสุมเลอืกเปรยีบเทยีบดวยกลุมควบคมุ(Clinical 
Randomization) ถงึผลการใชยา Antifibrinolytic agent 
ในผูปวยทีเ่กดิปญหาสาํคญัจากการสญูเสยีเลอืด 
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International Protocol: รปูแบบงานการวจิยัระหวางประเทศ 
เปนงานวิจัยขนาดใหญในรูปแบบการสุมเลือกเปรียบเทียบดวยกลุมควบคุมกับยาเ
ทียบเคียง(Randomized Placebo Controlled Trial) 
ในผูปวยอุบัติเหตุที่กําลังเกิดหรือมีโอกาสเสี่ยงที่จะเกิดปญหาสําคัญจากการสูญเสีย
เลือด (Significant Hemorrhage) โดยประเมินผลในการใหยา Antifibrinolytic 
agentเกี่ยวกับ การเสียชีวิต (Death) และความตองการดานการใหเลือดทดแทน 
(Transfusion Requirement) 
 

1.หลกัการและเหตผุล (Background) 
บทนาํ(Introduction) : การศึกษาในประชากรอายุ 5-45ป  
พบการเสียชีวิตจากการไดรับอุบัติเหตุเปนสาเหตุสําคัญพบบอยอันดับที่สองรองจา
ก โรคเอดส (HIV/AIDS)  ในแตละปมีประชากรประมาณ 3 
ลานคนทั่วโลกเสียชีวิตจากการไดรับอุบัติเหตุ  
หลายคนที่เสียชีวิตหลังจากการรับตัวไวรักษาในโรงพยาบาล1  
ในกลุมที่รอดชีวิตจากจุดเกิดเหตุและถูกสงตัวเขารับการรักษาในโรงพยาบาล  
มีผลการศึกษาพบวาการสูญเสียเลือดอยางรุนแรง(Exsanguinations)เปนสาเหตุสําคั
ญที่ทําใหเสียชีวิตในโรงพยาบาลสูง2ถึง 50 % 
และสาเหตุการเสียชีวิตสําคัญอื่นๆคือการบาดเจ็บทางสมอง-
ไขสันหลังและระบบอวัยวะทํางานลมเหลวยังอาจเกิดผลกระทบเพิ่มจากภาวะการสู
ญเสียเลือดได3 
กลไกการหามเลอืด : หลังเกิดการฉีกขาดของเสนเลือด 
รางกายจะมีกลไกการหามเลือดเพื่อคงไวซึ่งระบบไหลเวียนเลือด  
ไมวาจะเปนผลจากการผาตัดหรือการบาดเจ็บที่จะมีรูปแบบการตอบสนองที่คลายค
ลึงกัน4 
โดยจะมีการเปลี่ยนแปลงของระบบการแข็งตัวของเลือดตามหลังการสูญเสียเลือดป
ริมาณมาก และยังมีการกระตุนกลไกการยอยสลายลิ่มเลือด(Fibrinolysis) 
ซึ่งอาจมีมากเกินจนเปนพยาธิสภาพเรียกวา Hyperfibrinolysis4  
มีผลการศึกษาพบวาการใหAntifibrinolytic agent 
ในผูปวยผาตัดสามารถลดการเสียเลือดระหวางผาตัดได 
ไมวาผูปวยจะมีสภาวะกลไกหามเลือดทํางานปรกติหรือในสภาวะที่มีพยาธิสภาพ 
Hyperfibrinolysis  และพบวาไมมีความเสี่ยงตอการเกิดผลแทรกซอนหลังการผาตัด  
โดยเฉพาะที่เห็นชัดเจนคือไมเพิ่มความเสี่ยงตอการเกิดหลอดเลือดดําอุดตันจากลิ่
มเลือด(Thromboembolism)5 
ความรูทางทฤษฎ ี: เปนที่ทราบกันวาการใหAntifibrinolytic agent 
ในผูปวยที่ไดรับการผาตัดใหญสามารถลดการเสียเลือดระหวางผาตัดได  
ยังมีการศึกษาSystematic review6 
งานวิจัยทดลองในลักษณะการสุมเลือกเปรียบเทียบดวยกลุมควบคุมเพื่อดูผลลัพธข
องการใหAntifibrinolytic agent(สวนใหญคือ AprotininและTranexamic acid) 
สําหรับผูปวยที่ไดรับการผาตัดไมฉุกเฉิน(Elective Surgery) จํานวนผูปวยรวม 
8,580 รายที่มาจาก 74 งานวิจัยเกี่ยวกับการผาตัดหัวใจ, 
8งานวิจัยเกี่ยวกับการผาตัดกระดูก ,4 งานวิจัยเกี่ยวกับการผาตัดตับและ 
3งานวิจัยเกี่ยวกับการผาตัดหลอดเลือด 
พบวาการไดรับยาชวยลดการรักษาใหเลือดทดแทนไดโดยคิดเปน 
1/3ของผูปวยทั้งหมด ,การไดรับยาชวยลดปริมาณเลือดที่ตองใหรักษาทดแทนโด
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ยเฉลี่ย 1 unit 
และลดความจําเปนในการผาตัดซ้ําในกรณีของการเกิดเลือดออกแทรกซอนหลังกา
รผาตัด(Postoperative Bleeding)  
โดยพบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญระหวางกลุมที่ไดรับยาและกลุมเปรียบเทียบ  
แตผลลัพธในโอกาสเสี่ยงตอการเสียชีวิตไมพบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญระห
วางสองกลุม(RR 0.85 ,CI 0.63-1.14) 
สมมตฐิาน (Hypothesis) : 
เน่ืองจากภาวะการแข็งตัวของเลือดผิดปรกติที่เกิดตามหลังการบาดเจ็บนาจะคลาย
กับที่เกิดตามหลังการผาตัด ดังน้ันการใหAntifibrinolytic agent 
ควรจะสามารถลดการสูญเสียเลือด ,ชวยลดปริมาณเลือดที่จําเปนตองใหรักษาทดแ
ทน และอาจจะชวยลดการเสียชีวิตจากปญหาการสูญเสียเลือดหลังไดรับอุบัติเหตุ  
จากการศึกษาของงานวิจัยขนาดเล็ก7มีผูปวยจํานวน 70 คน 
ศึกษาแบบสุมเลือกเปรียบเทียบดวยกลุมควบคุมพบวาในผูปวยไดรับยา 
Antifribinolytic agent ไมพบผูเสียชีวิต( 0 ราย) แตในกลุมเปรียบเทียบมีผูเสียชีวิต 3 
ราย 
อยางไรก็ตามการศึกษาครั้งน้ียังไมมีหลักฐานชัดเจนที่สามารถยืนยันผลการรักษา
ทางคลินิก  และจากการศึกษาผลการใชยา Antifribinolytic agent 
รักษาผูปวยบาดเจ็บที่ตา(Eye 
injury)พบหลักฐานที่วายามีผลชวยลดปญหาการเกิดในระยะหลังการบาดเจ็บ(Seco
ndary Haemorhage)ได8  
ความจาํเปนตองทาํการศกึษา (Need for a trial) : 
ถาหากมีวิธีการรักษาที่ไมยุงยากและกระทําไดอยางแพรหลายซึ่งไดผลชวยลดปญ
หาการสูญเสียเลือดหลังไดรับอุบัติเหตุ  
ก็จะชวยปองกันการเสียชีวิตกอนเวลาที่ควร(Premature 
death)ในผูปวยอุบัติเหตุจํานวนมากในแตละป 
และยังชวยลดความเสี่ยงของการรักษาใหเลือดทดแทนได  
เน่ืองจากเลือดยังถือวาเปนสิ่งที่ขาดแคลน,มีคาใชจายสูงและที่สําคัญคือยังมีความเ
สี่ยงตอการเกิดโรคติดเชื้อตอกันได(Transfusion transmitted infection)  
อุบัติเหตุพบไดทั่วไปทุกภูมิภาคที่อาจไมมีความปลอดภัยจากการรักษาใหเลือดทด
แทน  มีผลการศึกษาในประเทศอูกันดาพบประชากรสัดสวน 2 % ที่ไดรับเชื้อ 
HIVหลังไดรับการรักษาใหเลือด 
มีผูประมาณการวาตัวเลขครั้งน้ีนาจะต่ํากวาความเปนจริง9 10  มีแค 43 %จาก 
191 ในประเทศสมาชิก WHOที่ทําการตรวจคัดกรองเชื้อ HIV, Hepatitis B/C virus 
ทุกๆปพบรายงานความไมปลอดภัยในการรักษาใหเลือดทดแทนและปญหาการใชเ
ข็มฉีดยาวามีประชากร 8-16 ลานคนที่ติดเชื้อHepatitis B virus, ประชากร 2.3-
4.7 ลานคนที่ติดเชื้อHepatitis C virusและ ประชากร 80000-160000 
คนที่ติดเชื้อHIV11  
จึงมีความจําเปนที่จะตองมีงานวิจัยขนาดใหญที่เชื่อถือไดในรูปแบบการสุมเปรียบเ
ทียบดวยกลุมควบคุม 
ดําเนินการศึกษาในผูปวยอุบัติเหตุจํานวนมากในแตละปที่ตองรับเขารักษาในสถา
นพยาบาลเพราะกําลังเกิดหรือมีโอกาสเสี่ยงที่จะเกิดปญหาสําคัญจากการสูญเสียเลื
อด(Significant Hemorrhage)จนอาจเสียชีวิตได  
โดยวัตถุประสงคเพื่อศึกษาพัฒนาวิธีการรักษาที่ไมยุงยาก,คาใชจายไมสูงและสาม
ารถกระทําไดอยางแพรหลายเชนการใชยา Antifibrinolytic agentคือTranexamic 



CRASH2 หนา4 
 

acid และดวยเหตุผลที่ไมไดเลือกใช 
Aprotininเพราะยามีคาใชจายสูงกวามาก,เปนผลิตผลจากสัตวเลี้ยงที่เสี่ยงตอการเกิ
ดอาการแพกับเสี่ยงตอการเกิดโรคติดตอได 
ขนาดยาทีเ่ลอืกใช (Dose Selection) : การศึกษาSystematic review 
งานวิจัยในลักษณะทดลองแบบสุมเปรียบเทียบผลกับกลุมควบคุมเพื่อดูผลลัพธของ
การใหAntifibrinolytic agentสําหรับผูปวยที่ไดรับการผาตัด 
พบวาขนาดยาที่ใชของTranexamic acidมีความหลากหลาย 
โดยขนาดที่เริ่มให(Loading dose)อยูระหวาง 2.5 ม.ก/ก.ก – 100 ม.ก/ก.ก 
สวนขนาดที่ใหติดตาม(Maintenance dose)อยูระหวาง 0.25 ม.ก/ก.ก/ช.ม – 4 
ม.ก/ก.ก/ช.ม ในระยะเวลาตั้งแต 1-12 ช.ม  
ผลของขนาดยาที่ตางกันตอการสูญเสียเลือดและการรักษาใหเลือดทดแทนไมมีคว
ามแตกตางอยางมีนัยสําคัญระหวางสองกลุมที่จําแนกวาเปนขนาดยาที่สูงกับขนาด
ยาที่ต่ํา 

งานวิจัยเกี่ยวกับการผาตัดหัวใจพบวาTranexamic acidขนาดที่เริ่มให 10 
ม.ก/ก.ก และตามดวยขนาด 1 ม.ก/ก.ก/ช.ม 
จะพบระดับยาในเลือดเพียงพอที่สามารถยับยั้งกลไกการยอยสลายลิ่มเลือด 
(Fibrinolysis)12 ในการศึกษา Dose-response relationshipของ Harrowและคณะในป 
พ.ศ 2538 สรุปวาขนาดยาแบบนี้สามารถลดการสูญเสียเลือดในการผาตัดทํา 
extracorporeal circulation อยางไดผลที่ไมแตกตางกับขนาดยาที่สูงขึ้น13 
 ในกรณีฉุกเฉิน การบริหารยาในขนาดยาคงที่(Fixed dose) 
นาจะเหมาะสมในทางปฏิบัติมากกวาเน่ืองจากเราอาจจะไมทราบน้ําหนักตัวผูปวย 
ดังน้ันการศึกษาในครั้งน้ีจึงเลือกใชขนาดยาคงที่โดยพิจารณาจากงานวิจัยที่ยืนยัน
ผลลัพธวามีประสิทธิผลชัดเจนในผูปวยที่นํ้าหนักมากกวา 100 ก.ก 
และเปนขนาดที่มีความปลอดภัยโดยไมมีภาวะขางเคียงเมื่อใหในผูปวยที่นํ้าหนักน
อยกวา 50 ก.ก  
ระยะเวลาที่เลือกใหยาเพื่อหวังผลเพียงใหยาออกฤทธิ์สูงสุดในชวงระยะแรกที่ตองก
ารผลเพื่อลดการสูญเสียเลอืด  
ซึ่งยาจะไมมีผลตอเน่ืองนานจนถึงชวงระยะตอบสนองเบื้องตนตอการบาดเจ็บหรือ
การผาตัดของรางกาย(Acute phase response) 
 

 
2.รปูแบบงานวจิยั (Study design) 

สรปุงานวจิยั (Summary) : CRASH2 
เปนงานวิจัยทางเวชปฏิบัติขนาดใหญในรูปแบบการสุมเลือกเปรียบเทียบดวยกลุม
ควบคุมกับยาเทียบเคียง(Randomized Placebo Controlled Trial) ในการใชยา 
Antifibrinolytic agentคือTranexamic acid ในผูปวยอุบัติเหตุโดยเร็วตั้งแตระยะแรก 
และประเมินผลลัพธเกี่ยวกับการเสียชีวิต(Death),การเปลี่ยนแปลงของหลอดเลือด(
Vascular event)และความตองการดานการใหเลือดทดแทน(Transfusion 
Requirement) ทําการศึกษาในผูใหญที่ไดรับบาดเจ็บมาไมเกิน 8 
ช.มที่กําลังเกิดหรือมีโอกาสเสี่ยงที่จะเกิดปญหาสําคัญจากการสูญเสียเลือด(Signific
ant Hemorrhage) 
จะเขาเกณฑคัดเลือกเพื่อทําการศึกษาโดยบุคลากรการแพทยที่ใหการรักษาตั้งแตที่
หองฉุกเฉิน  โดยมีการสุมเพื่อเลือกใชยาที่เตรียมไวใหเปนชุดพรอมใชงานฉุกเฉิน  
และไมตองมีการตรวจพิเศษเพิ่มเติมจากการรักษาปรกติ  
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จะมีการเก็บบันทึกขอมูลผูปวยแบบกระชับสั้นเมื่อครบระยะเวลา 1 
เดือน,เมื่อจําหนายหรือเมื่อผูปวยเสียชีวิต(เลือกกรณีที่เกิดเหตุการณลําดับแรก) 
จาํนวนผูปวยทีต่องการศกึษา : จะพิจารณาจาก 2 ปจจัยคือ1.Estimated event rate 
โดยเลือกคาประมาณการเสียชีวิต 20 %ของผูปวยอุบัติเหตุจากงานวิจัย MRC 
CRASH trial 
ที่เปนการศึกษาระหวางประเทศแบบสุมเลือกเปรียบเทียบดวยกลุมควบคุมในผูปวย
อุบัติเหตุที่ขนาดใหญที่สุด 2.Treatment effect โดยเลือกคาประมาณ 2% 
สําหรับประโยชนที่คาดหวังจากการรักษาที่ไมซับซอนและกระทําไดทั่วไปดวยTra
nexamic acid  เมื่อนํามาคํานวณขนาดของกลุมตัวอยางในการศึกษาที่ตองมีผูปวย 
20,000 ราย(2p < 0.05) 
ซึ่งจะไดผลวิเคราะหที่เชื่อถือไดแนนอนในการประเมินผลลัพธการเสียชีวิต  
และยังสามารถประเมินผลลัพธอื่นๆเชนผลชวยลดการรักษาใหเลือดทดแทน ,ปริม
าณ unit เลือดที่ตองใหรักษาทดแทนโดยเฉลี่ย  
และผลการเปลี่ยนแปลงของระบบไหลเวียนเลือดกับหลอดเลือด(Vascular event) 
ไดอยางแนนอนถูกตอง 
เกณฑคดัเลอืกเขาทาํการศกึษา (Eligibility): 
เพื่อทําการศึกษาในผูใหญที่ไดรับบาดเจ็บมาไมเกิน 8 
ช.มที่กาํลงัเกดิหรอืมโีอกาสเสีย่งทีจ่ะเกดิปญหาสาํคญัจากการสูญเสยีเลอืด 
(Significant Hemorrhage) 
จะถูกคัดเลือกโดยบุคลากรการแพทยที่ใหการรักษาประเมินดวยหลักเกณฑและไม
มีขอบงชี้และขอหามใชตอการใหยา Tranexamic acid 
การมีผูปวยที่ไดคัดเลือกเขาทําการศึกษามีลักษณะที่หลากหลาย 
ถือวาเปนสวนดีของงานวิจัยขนาดใหญที่จะสามารถวิเคราะหวาผูปวยในกลุมลักษ
ณะใดที่จะไดประโยชนจากการศึกษาไดชัดเจน ดูแผนผังสรุปโดยยอได 
Inclusion criteria  
1. ผูปวยอุบัติเหตุที่ระดับความดัน SBP < 90 mmHg และ/หรือ อัตราของ HR >110 

bpm 
2. เกิดอุบัติเหตุภายใน 8 ชม. 
3. อายุตั้งแต  16 ปขึ้นไป    
 
Exclusion criteria 
1. ผูปวยมีขอบงชี้ชัดเจนที่ไดประโยชนตอการใหยา Tranexamic acid 
2. ผูปวยมีขอหามใชชัดเจนที่เกิดผลเสียตอการใหยา Tranexamic acid 
ใบยนิยอม(Consent) 

ผูปวยสวนใหญที่ไดรับบาดเจ็บรุนแรงมีระดับความรูสึกตัวที่ไมปรกติเพียงพอ
ที่จะใหความยินยอมไดดวยตัวเอง   
ดังน้ันในกรณีที่ตองไดรับการดูแลรักษาฉุกเฉินเรงดวนและไมสามารถรอได 
จึงตองขอความยินยอมในการที่จะดูแลรักษาและดําเนินการวิจัยจากญาต,ิ 
ผูปกครองหรือผูดูแลโดยชอบตามกฎหมายตลอดจนบุคลากรการแพทยที่ใหการรัก
ษาใหดําเนินการแทนผูปวย 
โดยสอดคลองตามแนวทางดําเนินงานของคณะกรรมการผูพิจารณาดานจริยธรรม
การวิจัยที่เกี่ยวของรวมถึงการจัดทํา 
คําแนะนําเกี่ยวกับงานวิจัยพรอมเอกสารคําแนะนํา (information leaflet /consent) 
แกเพื่อนหรือญาต ิ



CRASH2 หนา6 
 

การสุมเลอืกการรกัษา(Randomization)  
หลังจากพบผูปวยที่เขาไดกับเกณฑการศึกษา 

และทําการเก็บบันทึกขอมูลเริ่มตนใน Patient Entry Form 
ตอมาจะทําการสุมเลือกการรักษา (Randomization) 
และจะติดตามผลการศึกษาในผูปวยทุกรายหลังไดรับการสุมเลือกการรักษา 
ในแตละที่สามารถเลือกใชวิธีการดังน้ี 
1.  Telephone randomization ใชเวลาเพียง 2 นาทีและทําไดตลอด 24 ชั่วโมง 
โดยแจงขอมูลเริ่มตนที่บันทึกใน Patient Entry 
Formแลวจะไดรับแจงหมายเลขของชุดยารักษาที่มีในแตละแหงซึ่งผานการสุม 
2.  Local pack system randomization 
ใชเมื่อมีขอจํากัดในการสื่อสารทางโทรศัพทระหวางประเทศและไมเหมาะสมกับส
ภาพการทํางานของทุกสถาบันที่เขารวมโดยเลือกใชหมายเลขยาที่ต่ําสุดของชุดกล
องยาที่จะมีอยู 8 หมายเลขในแตละชุดกลองยาที่เปดใช(lowest number of 8 
treatment pack) โดยตัวเลขจะเปน 4-digit serial number 

ที่เปนหมายเลขประจําแตละชุดกลองยา ตามดวย 2-digit serial number 

ที่เปนหมายเลขประจําของยาที่จะใหผูปวยซึ่งมี 8 หมายเลขในแตละชุดกลองยา 
(ในชุดกลองยาปจจุบันคือ 2xxx, 4xxx และ 8xxx  จะตามดวย 8 
หมายเลขในแตละชุดกลองยาคือ 21-28, 41-48 หรือ 81-88 ตามลําดับ  
เชนตัวอยางหมายเลขยา 2152/26 หรือ 8570/81) 

ยาทีใ่ชรกัษา (Treatment): ในแตละชุดยาที่ใหผูปวยประกอบดวย 
 Tranexamic acid หรือยาเทียบเคียง (placebo)   4 ampoules  
 นํ้าเกลือ 0.9 % Sodium chloride 100 cc.สําหรับเริ่มใหยา  1 ถุง 
 ฉลาก(ติดบอกรายละเอียดของการรักษา) 

 คําแนะนําเกี่ยวกับงานวิจัยพรอมเอกสารคําแนะนํา(Information 
leaflet/consent) 

 แบบบันทึกขอมูลเริ่มตนและผลลัพธการศึกษา(Entry form/Outcome form) 
ขนาดยาที่ใหผูปวยสรุปในตารางขางลาง 
 

การรกัษา จาํนวนหลอดยา ขนาดยาทีใ่ช การบรหิารยา*ระยะเวลา 
Loading 

 
2 1 กรัม 100 ม.ล                             

*  มากกวา 10 นาที 
Maintenance 2 1 กรัม 120 ม.ก/ช.ม(60 ม.ล/ช.ม) *  

8 ชั่วโมง 
 
อาการขางเคยีงจากยาระดบัรนุแรง : SUSAR 
(Serious Unexpected Suspected Adverse Reaction) 

กรณีสงสัยวาจะเกิดอาการขางเคียงจากยาระดับรุนแรงที่ไดรับในการศึกษา
(Unexpected adverse events) 
เมื่อคณะผูวิจัยไดรับทราบสามารถดําเนินการแจงและประสานงานกับ CRASH 
Coordinating Center in London 
เพื่อรับทราบและดําเนินการตรวจสอบบันทึกรายละเอียดและดําเนินการรับผิดชอบ
โดยเร็วไดตลอดระยะเวลา 24 ชั่วโมง  
อาการขางเคยีงจากการใหยา (Expected Side Effects) 
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โดยทั่วไปทราบกันวาอาจพบผลขางเคียงที่มีรายงานจากการใหยา 
Tranexamic 
acidอยูแลวในเรื่องความเสี่ยงที่อาจเพิ่มขึ้นในระบบไหลเวียนเลือดกับหลอดเลือด 
(Vascular event) เชน pulmonary embolism, deep vain thrombosis, stroke, myocardial 
infarction, gastrointestinal bleeding and multiorgan failure 
อยางไรก็ตามการศึกษาครั้งน้ีก็จะทําการเฝาระวังติดตามประเมินผลเรื่องน้ีในผูปว
ยทุกรายตามแบบบันทึกผลลัพธการศึกษา (Outcome form) 
การเปดเผยขอมลูยาทีร่กัษา(Unblinding) 

ในกรณีหลังจากการสุมเลือกใหการรักษาไปแลวและพบขอหามใชชัดเจนที่
เกิดผลเสียตอการใหยา เชนหลอดเลือดดําเกิดลิ่มเลือดอุดตัน 
แพทยสามารถหยุดการใหยารักษาและถาตองการทราบขอมูลยาที่รักษาซึ่งมีความ
จําเปนตอการดูแลรักษาผูปวย  
คณะผูวิจัยสามารถดําเนินการแจงและประสานงานกับ CRASH Coordinating 
Center in London 
เพื่อรับทราบการเปดเผยขอมูลยาที่รักษาและดําเนินการตรวจสอบบันทึกรายละเอีย
ดเกี่ยวกับแพทยผูรับผิดชอบการรักษาพรอมหมายเลขชุดยาที่ใชไดโดยสะดวกตล
อดระยะเวลา 24 ชั่วโมง  
การประเมนิผลลพัธ(Measure of outcome) 

ผลลัพธการรักษาหลักที่ประเมิน(Primary Outcome) คือ 
การเสียชีวิตจากทุกสาเหตุภายในระยะเวลา 4 สัปดาห 
(บันทึกขอมูลเกี่ยวกับการเสียชีวิตเพื่อประเมินวาเกี่ยวของกับการสูญเสียเลือดหรือ
การมีลิ่มเลือดอุดตัน) สวนผลลัพธการรักษารองที่ประเมิน (Secondary Outcome) 
คือขอมูลการรักษาใหเลือดทดแทน, ปริมาณ unit เลือดที่ตองใหรักษาทดแทน, 
รายละเอียดการผาตัดรักษา และผลที่เกิดเกี่ยวกับหลอดเลือดอุดตัน 
(Thromboembolism) 

การรวบรวมบันทึกขอมูลที่ตองการทําไดจากบันทึกเวชระเบียนมาตรฐาน 
โดยไมไดมีการตรวจยืนยันทางหองปฏิบัติการหรือทําหัตถการเพิ่มเติมจากการรัก
ษาตามปรกต ิซึ่งจะทําเมื่อครบระยะเวลา 1 
เดือนหรือเมื่อจําหนายหรือเมื่อผูปวยเสียชีวิต(เลือกกรณีที่เกิดเหตุการณลําดับแรก) 
การวเิคราะหผล(Analysis) 

จะทําการเปรียบเทียบผลลัพธของการรักษาระหวางกลุมศึกษากับกลุมเปรียบเที
ยบโดยใชหลักการ ITT  (Intention to treat) 
และการวิเคราะหจําแนกตามปจจัยที่มีผลเชนระยะเวลาที่เขารับการรักษา(นอยกวา 
1 ช.ม,ระหวาง 1- 3 ช.ม และมากกวา 3 
ช.ม)  ,ระดับความรุนแรงของการเสียเลือดตามcapillary refill time(0-2 ,3-4 และ 
มากกวา 5 วินาที) และระดับของ Systolic Blood Pressure(< 75 ,76-89 ,>89 mmHg) 
ตลอดจนประเมินความเสี่ยงในเรื่องการรักษาใหเลือดทดแทน,การผาตัดซ้ําเพื่อรัก
ษาภาวะเลือดออกและผลแทรกซอนเกี่ยวกับหลอดเลือดอุดตัน  
 
 

3.หนวยงานดาํเนนิการ (Organisation) 
Data Monitoring and Ethics Committee: DMEC 
 Professor Rory Collins (ประธาน) 
 Professor Adrian Grant 
 Professor John Myberg 
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แนวทางปฏิบัติตามมาตรฐาน(Standard Operating Procedure) 

คณะกรรมการ DMEC 
มีหนาที่เปนผูรับผิดชอบควบคุมดําเนินการขอมูลใหมีความถูกตองตามหลักการสุม
เลือกและการปกปดขอมูลยาที่รักษา และสามารถเปดเผยขอมูลการศึกษาตอTrial 
Steering Committee(TSC)เมื่อมีเงื่อนไขครบ 2 ประการจากการทํา interim 
analysisคือ 
1.มีขอมูลผลลัพธระหวางการศึกษาที่ยืนยันไดวาการไดรับยามีประโยชนหรือพบว
ามีผลเสียชัดเจน และ 
2.การเปดเผยขอมูลผลลัพธระหวางการศึกษาโดยคาดหวังวาจะมีการเปลี่ยนแปลง
แบบแผนการรักษาที่ยึดตามผลการศึกษาอื่นๆ  
ทั้งน้ีการเปดเผยขอมูลการศึกษากอนกําหนด(Premature 
Disclosure)เพื่อยุติการศึกษาจะใชแนวทางผสมระหวางการวิเคราะหดานตัวเลข(M
athematic stopping rule)รวมกับการพิจารณาตามหลักวิทยาศาสตร(Scientific 
judgment) 
Trial Steering Committee: TSC 

ประกอบดวยผูทรงคุณวุฒิและผูเชี่ยวชาญมีประสบการณดานอุบัติเหตุ,ดาน
โลหิตวิทยา,ดานงานวิจัยทางคลินิก  
ซึ่งจะตองมีการประชุมกันอยางสม่ําเสมอมากกวาหน่ึงครั้งในแตละป  
และดําเนินการติดตอปรกติโดยการสงเอกสารจดหมาย 

Professor Ian Franklin (ประธาน), University of Glasgow and Scottish Blood 
Transfusion Service 

Ms Brigitte Chaudhry, Road Peace 
Professor Tim Coats, University of Leicester 
Dr Charles Deakin, Southampton General Hospital 
Dr Steve Goodacre, University of Sheffield 
Dr Beverley J Hunt, Guy’s & St Thomas' Hospital NHS Trust 
Dr David Meddings, World Health Organisation 
Professor Sir Richard Peto, University of Oxford 
Professor Ian Roberts, London School of Hygiene & Tropical Medicine 
Professor Peter Sandercock, University of Edinburgh 

แนวทางปฏิบัติตามมาตรฐาน(Standard Operating Procedure)  
เปนผูรับผิดชอบหลักที่จะเปลี่ยนแปลงโครงงานวิจัยตามเหตุผลสมควร 
เปนผูรับผิดชอบควบคุมและติดตามเสนอแนะระหวางดําเนินการศึกษา 
ทบทวนขอมูลที่เกี่ยวของกับการศึกษาจากแหลงตางๆ 
พิจารณาขอเสนอแนะจาก DMEC 
ใหขอมูลรายละเอียดและคําแนะนําแก Management Group 

ผูประสานงานวจิยั (Collaborators’ Responsibilities) 
การติดตอประสานงานกับแตละสถานที่ ผานผูประสานงานวิจัยซึ่งมีหนาที่ 
ใหการปรึกษาแนะนํารายละเอียดในเรื่องความรู,ขั้นตอนปฏิบัติของงานวิจั

ยแกบุคลากรทางการแพทยที่รวมกันดูแลผูปวยอุบัติเหตุ 
ติดตามดูแลใหการศึกษาเปนไปอยางถูกตองตามเกณฑการคัดเลือกผูปวย,

การสุมเลือก,การเก็บรวบรวมบันทึกขอมูลใหสมบูรณและสอดคลองตามแนวทางข
อตกลงมาตรฐานเชน International Conference on Harmonization (ICH) และ Good 
Clinical Practice (GCP) 
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รวมถึงขอบังคับในแตละพื้นที่ซึ่งวาดวยการรักษาจริยธรรมแหงวิชาชีพเวชกรรม, 
สิทธิผูปวยของแพทยสภา และจริยธรรมการวิจัย 
 สามารถเขาถึงแหลงขอมูลการศึกษาเพื่อทําการตรวจสอบและยืนยันความถู
กตองได 
Co-ordinating center Responsibilities 
 เปนผูจัดหาวัสดุอุปกรณที่จําเปนตองใช 
และดําเนินการสุมเลือกและการเปดเผยขอมูลเกี่ยวกับยาไดตลอด 24 ชั่วโมง  
 ใหขอมูลความคืบหนาและตอบขอสงสัยในการศึกษาวิจัยแกผูประสานงานวิ
จัย 
 ควบคุมดูแลใหการเก็บบันทึกขอมูลถูกตอง,สมบูรณและมีความปลอดภัย 
 ติดตามดูแลใหการศึกษาเปนไปอยางถูกตองสอดคลองตามแนวทาง 
International Conference on Harmonization (ICH) และ Good Clinical Practice (GCP) 
ผลงานตพีมิพ(Publication) 
 ผลงานที่สําเร็จในการศึกษานี้เกิดจากความรวมมือประสานงานของบุคลาก
รทางการแพทยในทุกแหงที่เขารวม  
โดยรายชื่อผูประสานงานวิจัยทุกคนในแตละแหงจะระบุในรายงานการวิจัย  
การเผยแพรขอมูลการศึกษาในแตละแหงจะสงใหผูประสานงานวิจัย  
สวนการเผยแพรผลงานวิจัยจะดําเนินการผานสื่อสิ่งพิมพตางๆ,เวบไซตและองคก
รที่เกี่ยวของกับผูปวย 
การรบัผดิชอบในความเสยีหายทีอ่าจเกดิขึน้ (Indemnity) 

งานวิจัยCRASH2 ไดรับการสนับสนุนรวมจาก London School of Hygiene 
and Tropical Medicine (LSHTM) และ องคการอนามัยโลก (WHO) ในบทบาทของ 
LSHTM ที่เปน Co-ordinating 
Centerจึงเปนผูรับผิดชอบความผิดพลาดเสียหายดวยผลจากยาที่นํามาศึกษา 
ที่อาจเกิดขึ้นหลังจากการรักษาตามแนวทางมาตรฐานที่ยอมรับทั่วไปในการศึกษา
ครั้งน้ี 
ความรับผิดชอบนี้ไมมีความเกี่ยวของกับความรับผิดชอบของผูผลิตหรือจําหนายย
าTranexamic acid  
งบประมาณ (Financial Support) 

LSHTM และ องคการอนามัยโลก (WHO) ใหการสนับสนุนที่จํากัดเฉพาะ 
การประชุมและการดําเนินงานของศูนยกลางCo-ordinating 
Centerเชนเอกสารเกี่ยวกับงานวิจัย, 
แบบบันทึกขอมูลและการจัดเตรียมยาใหพรอมใชงานในแตละแหง 
ผูผลิตหรือจําหนายยาTranexamic 
acidซึ่งเปนยาที่ใชแพรหลายมาหลายสิบปไมมีสวนเก่ียวของกับการศึกษาครั้งน้ี 
งานวิจัยน้ีไมมีคาตอบแทนแกผูรวมงานวิจัย 
โดยตองการความรวมมือและผูรวมงานวิจัยสามารถขอรับการสนับสนุนจากแหงต
างๆไดโดยอิสระ 
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