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	 ประโยชน์์ท่ี่�คาดว่่าจะได้้รัับจากการลดความดัันในผู้้�ป่่วยที่่�มีีเลืือดออกในสมองเฉีียบพลัันคือ ช่ วยลดการขยายตััวของก้้อนเลืือด

ที่่�อาจทำให้้ผู้้�ป่วยมีีอาการแย่่ลง แต่่อาจส่่งผลให้้เลืือดไหลเวีียนไปที่่�สมองไม่่เพีียงพอจนเกิิดการขาดเลืือดและเกิิดผลเสีียตามมา อย่่างไรก็็ตาม 

แนวทางการรัักษาผู้้�ป่่วยเลืือดออกในสมองเฉีียบพลัันของ American Heart Association (AHA) ในปีี ค.ศ. 2015 (รููปที่่� 1) ได้้แนะนำให้้

ลดความดัันแบบเข้้มข้้น (intensive) ได้้ถึงึ SBP 140 mmHg โดยไม่่ส่่งผลเสีียหรือทำให้้เกิิดการขาดเลืือดของสมอง ซึ่่�งแนวทางนี้้�ได้้อ้้างอิงิจาก

งานวิจัยัแบบสุ่่�มควบคุุมขนาดใหญ่่ 2 งานวิจิัยัคือื INTERACT และ ATACH ที่่�ได้้ศึกึษาเปรีียบเทีียบระหว่่างกลุ่่�มการลดความดันัแบบเข้้มข้้น

ให้้ต่่ำกว่่า SBP 140 mmHg ภายใน 1-2 ชั่่�วโมง เปรีียบเทีียบกัับกลุ่่�มการลดความดัันให้้ต่่ำกว่่า 180 mmHg ตามแนวทางการลดความดััน

โลหิิตในผู้้�ป่่วยโรคเลืือดออกในสมองเดิิม ซึ่่�งพบว่่าให้้ผลการรัักษาที่่�ไม่่แตกต่่างกัันเมื่่�อวััดด้้วยคะแนน Modified Rankin Scale (MRS) 

ทั้้�งนี้้�พบว่่ากลุ่่�มที่่�ลดความดัันแบบเข้้มข้้นมีีอััตราการเกิิดการขยายตััวของก้้อนเลืือดน้้อยกว่่า 

	 ในปี ีค.ศ. 2017 มีีแนวทางการรักัษาความดัันในผู้้�ป่ว่ยท่ี่�เกิิดเลือืดออกในสมองเฉียีบพลัันนับัจากเริ่่�มต้้นภายใน 6 ชั่่�วโมงของ ACC/

AHA/AAPA/ABC/ACPM/AGS/APhA/ASH/ASPC/NMA/PCNA ที่่�ได้้แนะนำต่่างจากแนวทางการรัักษาของ AHA ปี  ค.ศ. 2015 โดย

ไม่่แนะนำให้้ลดความดันัในผู้้�ป่วยที่่�มีีค่าความดันัตั้้�งต้้นที่่� 150-220 mmHg ลงต่่ำกว่่า 140 mmHg เพราะอาจเกิิดอันัตราย แต่่ให้้ลดความดััน
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เฉพาะผู้้�ป่่วยที่่�มีีค่่าความดัันตั้้�งต้้นเกิิน 220 mmHg ด้้วยวิิธีีหยดยาเข้้าทางหลอดเลืือดดำต่่อเนื่่�องและเฝ้้าติิดตามอย่่างใกล้้ชิิด ซึ่่�งเป็็นไป

ในแนวทางเดีียวกัับแนวทางการรัักษาของ ESC/ESH ปีี ค.ศ. 2018 ที่่�ไม่่แนะนำให้้ลดความดัันในผู้้�ที่่�มีีค่่าความดัันต่่ำกว่่า 220 mmHg 

และอาจพิิจารณาลดความดัันในผู้้�ที่่�มีีค่่าความดัันเกิิน 220 mmHg ให้้ลงต่่ำกว่่า 180 mmHg โดยคำแนะนำเหล่่านี้้�อ้้างอิิงผลจากงานวิิจััย 

INTERACT-2 และ ATACH-2 ท่ี่�เป็น็งานวิจัยัแบบสุ่่�มควบคุุม โดยผลจากงานวิจัยั ATACH-2 พบว่า่การลดความดัันลงมาที่่� 110-139 mmHg 

ภายใน 4.5 ชั่่�วโมงหลัังเกิิดเลืือดออกในสมองเฉีียบพลัันไม่่ช่่วยลดอััตราการเสีียชีีวิิตหรืือทุุพพลภาพเมื่่�อเทีียบกัับการลดความดัันลงมาที่่� 

140-179 mmHg แต่่อาจเกิดิผลเสีียต่่อไตถ้าลดความดันัลงมามาก โดยพบผู้้�ป่วยไตวายร้้อยละ 9 ในกลุ่่�มที่่�ลดความดัันลงมามากเทีียบกับั

ร้้อยละ 4 ในกลุ่่�มที่่�ลดความดัันลงปกติิ โดยมีีค่่า p value = 0.0018 

	 ทั้้�งนี้้�มีีการศึึกษาแบบอภิิมานหลายรายงานที่่�ได้้รวมผลจากงานวิจััย INTERACT-1, INTERACT-2 และ ATACH-2 พบว่่า

ผลการลดความดัันแบบเข้้มข้้นมีีแนวโน้้มที่่�สามารถลดอััตราการเสีียชีีวิิตและทุุพพลภาพ และสามารถลดอััตราการขยายตััวของ

ก้้อนเลืือดได้้เมื่่�อเปรีียบเทีียบกัับการลดความดัันโลหิิตแบบดั้้�งเดิิม (รููปที่่� 2) นอกจากนี้้�การศึึกษาแบบอภิิมานของ Shi และคณะ พบว่่า 

การลดความดันัโลหิติแบบเข้้มข้้นทำให้้เกิดิผลเสีียข้้างเคีียงร้้ายแรงจากการรักัษาต่่อหลอดเลือืดหัวัใจ หลอดเลือืดสมอง ไต หรือืผลข้้างเคีียง

ที่่�รุุนแรงต่่อชีีวิิตไม่่แตกต่่างกัับการลดความดัันลงตามปกติิ และการศึึกษานี้้�ได้้รายงานเพิ่่�มเติิมว่่าผู้้�ป่่วยที่่�อายุุน้้อยกว่่า 62 ปี ี มีี ขนาด

ก้อ้นเลืือดน้้อยกว่า่ 15 ml และผู้้�ป่ว่ยที่่�มีีเลืือดออกในโพรงสมองน้้อยกว่า่ร้้อยละ 25 มีีความเส่ี่�ยงที่่�ก้้อนเลืือดจะขยายตัวัและได้้ประโยชน์์

หากได้้รัับการลดความดัันลงอย่่างเข้้มข้้น

	 นอกจากการลดความดัันโลหิิตให้้ได้้ตามเป้้าหมายที่่�ต้้องการ ยั ังมีีปัจจััยอื่่�นท่ี่�พึึงพิิจารณาร่่วมด้้วยในการลดความดัันผู้้�ป่่วยที่่�มีี

เลืือดออกในสมอง ได้้แก่่ 

1.	ความแปรปรวนของความดัันโลหิิต (blood pressure variability) ผลของงานวิิจััย SAMURAI-ICH และงานวิิจััยอีีก 2 งานวิิจััย

ที่่�นำข้้อมููลจากงานวิิจััย INTERACT-2 มาวิิเคราะห์์เพิ่่�มเติิมเพื่่�อดููผลของความแปรปรวนของความดัันพบว่่าผู้้�ป่่วยที่่�มีี

ความดัันโลหิิตแปรปรวนสููงจะมีีผลลััพธ์์ไม่่ดีีจากการลดความดัันในผู้้�ป่่วยที่่�มีีเลืือดออกในสมอง

2.	ขนาดของความดัันที่่�ลดลง (magnitude of blood pressure lowering) Divani และคณะ ได้้รายงานผลการศึึกษาจาก

กลุ่่�มตัวัอย่่างที่่�มีีเลือืดออกในสมองเฉียีบพลันั 757 ราย พบว่่าการลดความดััน systolic ลงมากกว่่า 40 mmHg จากค่่าความดันั

ตั้้�งต้้นภายใน  6 ชั่่ �วโมงแรก และขนาดก้้อนเลืือดตั้้�งต้้นท่ี่�มากกว่่า 30.47 ml จะมีีผลลััพธ์์ท่ี่�ไม่่ดีี  ซึ่่�งสามารถอธิิบายได้้จาก

การสููญเสีีย autoregulation ของสมองในผู้้�ที่่�มีีก้อนเลืือดขนาดใหญ่่ ทำให้้การลดความดัันลงมากเกินิไปส่่งผลต่่อการไหลเวีียนเลืือด

ไปยัังสมองที่่�ไม่่เพีียงพอ

3.	ความดัันโลหิิต  systolic ตั้้ �งต้้น  การวิิเคราะห์์ข้้อมููลงานวิิจััยเพิ่่�มเติิม ATACH-2 พบว่่าการลดความดัันอย่่างเข้้มข้้นในผู้้�ป่่วย

ที่่�ความดััน  systolic ตั้้ �งต้้นมากกว่่า 220 mmHg ส่ ่งผลเสีียทางระบบประสาทและทางไตมากขึ้้�น  ในขณะที่่�การลดความดััน

อย่่างเข้้มข้้นในผู้้�ป่่วยที่่�ความดััน  systolic ตั้้ �งต้้นน้้อยกว่่า 220 mmHg ให้้สามารถลดการขยายตััวของก้้อนเลืือดลงได้้อย่่าง

มีีนััยสำคััญทางสถิิติิโดยไม่่ทำให้้เกิิดผลเสีียทางระบบประสาทแตกต่่างกัับการลดความดัันแบบดั้้�งเดิิม 
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	 นอกจากนี้้�มีีการวิิเคราะห์์ข้อ้มููลจากงานวิจัยั INTERACT-2 และ ATACH-2 (รููปที่่� 3) เพื่่�อดููปัจจัยัที่่�ส่่งผลต่่อผลลััพธ์ก์ารลดความดััน 

ได้้แก่่ เป้้าหมายในการลดความดััน  ความแปรปรวนของความดัันโลหิิต  และขนาดความดัันที่่�ลดลง พบว่่าเป้้าหมายในการลดความดััน

ทำให้้ผู้้�ป่่วยมีีโอกาสฟื้้�นตััวลดลง และทำให้้มีีโอกาสก้้อนเลืือดขยายเพิ่่�มขึ้้�น  รวมทั้้�งมีีโอกาสเกิิดผลข้้างเคีียงที่่�รุุนแรงและเสีียชีีวิิตเพิ่่�มขึ้้�น 

ในขณะที่่�ความแปรปรวนของความดัันโลหิิต  และขนาดความดัันที่่�ลดลงที่่�มากมีีแนวโน้้มให้้เกิิดผลเสีียต่่อผู้้�ป่่วยเช่่นกััน  แต่่แนวโน้้ม

ไม่่ชััดเจนเท่่ากัับเป้้าหมายในการลดความดััน

	 สำหรับัยาลดความดันัโลหิติตามแนวทางการรักัษาผู้้�ป่ว่ยเลืือดออกในสมองเฉีียบพลันัที่่� AHA แนะนำคืือ ยา labetalol, esmolol, 

nicardipine โดยบริิหารยาด้้วยการฉีีด (bolus) หรืือหยดเข้้าทางหลอดเลืือดดำ (continuous infusion) แต่่การบริิหารยาด้้วยการหยดเข้้า

ทางหลอดเลืือดดำจะคุุมการลดความดัันไม่่ให้้แปรปรวนได้้ดีีกว่่าการฉีีดเข้้าทางหลอดเลืือดดำ ซึ่่�งยา labetalol สามารถบริิหารยาด้้วย

การฉีีดหรืือหยดเข้้าทางหลอดเลืือดดำ โดยขนาดยาสููงสุุดของการบริิหารยาแบบฉีีดคืือ 300 mg ต่ ่อวััน  เพื่่�อป้้องกัันภาวะหััวใจเต้้นช้้า 

อย่่างไรก็็ตาม การบริิหารยา labetalol ด้้วยการหยดต่่อเนื่่�องเข้้าทางหลอดเลืือดดำสามารถให้้ได้้ในขนาดสููงสุุดมากกว่่า 300 mg ต่่อวััน 

โดยคำแนะนำของบริิษััทผู้้�ผลิิต ยา labetalol ใน 1 vial มีีตััวยา 100 mg ในปริิมาตร 20 ml หากผสมในสััดส่่วน 1:1 หรืือ 1 mg/ml จะใช้้

ปริิมาตรสารละลาย 80 ml ผสมกัับยา 1 vial ถ้้าต้้องการผสมในสััดส่่วน 2:1 หรืือ 2 mg/ml ให้้ผสมยา 2 vials กัับปริิมาตรสารละลาย

อีีก 60 ml ถ้้าต้้องการผสมในสััดส่่วน 3:1 หรืือ 3 mg/ml ให้้ผสมยา 3 vials กัับปริิมาตรสารละลายอีีก 40 ml ขนาดยาเริ่่�มต้้นเมื่่�อผสมยา

ในสััดส่่วน 1:1 หรืือ 1 mg/ml ให้้หยดยาในอััตราเร็็ว 30-120 ml/hr (microdrop/min) ปรัับขนาดยาทุุก 10-15 นาทีี เพิ่่�มได้้ครั้้�งละไม่่เกิิน 

60 ml/hr เช่่น จาก 30-120 ml/hr ปรัับเพิ่่�มครั้้�งที่่� 1 เป็็น 90-180 ml/hr ปรัับเพิ่่�มครั้้�งที่่� 2 เป็็น 150-240 ml/hr จนได้้ขนาดยาสููงสุุดไม่่เกิิน 

480 mg/hr หรืือปรัับยาครั้้�งที่่� 6 เป็็น 390-480 ml/hr หากความดัันลดลงถึึงเป้้าหมายให้้ลดเหลืือ 5-20 ml/hr เป็็นขนาด maintenance 

ปรับัขนาดการหยดยาตามสััดส่่วนความเข้ม้ข้้นของยาท่ี่�ผสมขึ้้�น ซึ่่�งมีีรายงานการให้ ้labetalol แบบหยดเข้า้ทางหลอดเลืือดดำจนเกิินขนาด 

300 mg ต่่อวัันในกลุ่่�มตััวอย่่าง 188 รายที่่�มีีความดัันสููงวิิกฤต ร้้อยละ 56 ของผู้้�ป่่วยมีีสาเหตุุจากพยาธิิสภาพที่่�สมอง โดยไม่่พบการเกิิด

ภาวะความดัันต่่ำ (ความดััน systolic ต่่ำกว่่า 90 mmHg) หรืือหััวใจเต้้นช้้า (ช้้ากว่่า 60 ครั้้�ง/นาทีี) แทรกซ้้อนต่่างจากผู้้�ที่่�ได้้ยาขนาดต่่ำกว่่า

ขนาดสููงสุุดต่่อวััน ทั้้�งนี้้�ผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะความดัันต่่ำหรืือหััวใจเต้้นช้้ามีีโอกาสเกิิดในผู้้�ที่่�มีีดััชนีีมวลกายต่่ำ และผู้้�ที่่�มีีความดััน systolic ตั้้�งต้้น

ต่่ำกว่่า 160 mmHg ได้้มากกว่่า ทั้้�งนี้้�เนื่่�องจากการหยดยาเข้้าทางหลอดเลืือดดำจะมีีการขจััดยาแตกต่่างจากการฉีีดยาขนาดสููงเข้้าทาง

หลอดเลืือดดำ โดยการหยดยาเข้้าทางหลอดเลืือดดำมีีอัตราการขจััดยาเร็็วขึ้้�นเมื่่�อให้้ยาเป็็นระยะเวลานานขึ้้�นยาจึึงไม่่สะสมในร่างกาย 

ต่่างจากการขจััดยาเมื่่�อบริิหารด้้วยการฉีีดท่ี่�การขจััดยาจะมีีอัตราคงตััว  ปริิมาณยาจึึงเกิิดการสะสมในร่างกายมากกว่่าและทำให้้เกิิด

ผลข้้างเคีียงได้้ง่่ายกว่่า 

	 งานวิิจััยที่่�ตีีพิิมพ์์ในปีี ค.ศ. 2018 ของ Hecht JP และ Richards PG ได้้เปรีียบเทีียบผลการหยดยา labetalol หรืือ nicardipine 

เข้้าทางหลอดเลืือดดำต่่อเนื่่�องเพื่่�อคุุมความดัันในผู้้�ป่่วยโรคหลอดเลืือดสมองที่่�เกิิดจากหลอดเลืือดสมองตีีบเฉีียบพลัันจำนวน  18 ราย 

และเลืือดออกในสมองจำนวน 81 ราย แบ่่งให้้ยา labetalol หยดเข้้าทางหลอดเลืือดดำจำนวน 34 ราย มีีขนาดยาสะสม 829 mg/วััน 

(70-3720 mg/วััน) และได้้ยา nicardipine ห ยดเข้้าทางหลอดเลืือดดำจำนวน  65 ราย มีี ขนาดยาสะสม 68 mg/วััน  (3-332 mg/วััน) 

เพื่่�อคุุมความดัันในกลุ่่�มท่ี่�เกิิดจากหลอดเลืือดสมองตีีบเฉีียบพลัันให้้ต่่ำกว่่า 180/105 mmHg ถ้ าได้้รัับการรัักษาด้้วยยาละลายลิ่่�มเลืือด
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	 สรุุป จากหลักฐานในปััจจุุบัน  การลดความดัันในผู้้�ป่่วยโรคเลืือดออกในสมองระยะฉัับพลัันมีีประโยชน์์แต่่ต้้องคำนึึงถึึงปััจจััยอื่่�น

ในการรัักษา ได้้แก่่ ความแปรปรวน  (variability) ของความดัันโลหิิตระหว่่างที่่�ลด ขนาดความดัันที่่�ลดลง (magnitude) ควบคู่่�กัับความดััน

เป้้าหมายที่่�ต้้องการลดให้้ถึึง (target) โดยต้้องพิิจารณาให้้เหมาะสมกัับผู้้�ป่่วยแต่่ละราย ทั้้�งนี้้�อาจพิิจารณาจากขนาดของก้้อนเลืือดในสมอง 

หากก้้อนเลืือดในสมองมีีขนาดเล็็กและผู้้�ป่่วยมีี autoregulation ของสมองที่่�ดีีสามารถตั้้�งเป้้าระดัับความดัันที่่�ต้้องการลดและลดความดัันลง

อย่่างนุ่่�มนวลได้้ แต่่ผู้้�ป่วยที่่�มีีเลืือดออกในสมองขนาดใหญ่่โดยเฉพาะผู้้�ป่่วยที่่�ต้้องรัักษาด้้วยการผ่่าตััด การลดความดัันต้องคำนึึงถึึง

ขนาดของความดัันที่่�ต้้องการลดเพื่่�อป้้องกัันภาวะแทรกซ้้อนที่่�อาจเกิิดขึ้้�นจากการลดความดัันโลหิิต
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และลดความดัันตััวบนลงจากความดัันตั้้�งต้้นร้อยละ 15 ถ้ าไม่่ได้้รัับการรัักษาด้้วยยาละลายลิ่่�มเลืือด และคุุมความดัันในกลุ่่�มที่่�เกิิดจาก

เลืือดออกในสมองให้้ต่่ำกว่่า 160/90 mmHg ระยะเวลาท่ี่�ยาคุุมความดันัได้้ถึงึเป้้าหมายคือื 81.4 นาทีี ด้วยยา labetalol และ 56.3 นาทีี ด้วยยา 

nicardipine แต่่ไม่่แตกต่่างกัันอย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ (p value = 0.162) รวมถึึงภาวะแทรกซ้้อนในการเกิิดหััวใจเต้้นช้้าหรืือความดัันต่่ำ

พบได้้ไม่่แตกต่่างกััน (รููปที่่� 4) แม้้ว่่าจะพบอุุบััติิการณ์์ของหััวใจเต้้นเร็็วในกลุ่่�มที่่�ได้้ nicardipine (ร้้อยละ 16.9) มากกว่่ากลุ่่�มที่่�ได้้ labetalol 

(ร้้อยละ 3.0) แต่่ก็็ไม่่แตกต่่างกัันอย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ (p value = 0.0743) จึึงสรุุปได้้ว่่ายาทั้้�ง 2 ชนิิดมีีประสิิทธิิภาพและความปลอดภััย

ไม่่แตกต่่างกัันในการคุุมความดัันในผู้้�ป่่วยโรคหลอดเลืือดสมอง

Q & A

คำถาม: การลดความดัันในผู้้�ป่่วยหลัังผ่่าตััดนำก้้อนเลืือดในสมองออกแล้้ว

คำตอบ: ถ้ าผ่่าตััดนำก้้อนเลืือดออกได้้ ผู้้�ป่่วยไม่่มีีลัักษณะท่ี่�บ่่งบอกความบกพร่่องของ autoregulation ห มายถึึงผู้้�ป่่วยที่่�มีี

สติิสััมปชััญญะดีี  ไม่่มีีการเคลื่่�อนของเนื้้�อสมอง สามารถคุุมความดัันให้้ลงปกติิได้้ แต่่ถ้้าผ่่าตััดนำก้้อนเลืือดออกได้้บางส่่วน ยั ังมีี

เนื้้�อสมองบวม มัักมีีความบกพร่่องของ autoregulation การลดความดัันลงมากไปอาจเกิิดอัันตราย ต้้องติิดตามอาการอย่่างใกล้้ชิิด 

บัันทึกค่่าความดัันในสมองร่่วมด้้วยระหว่่างท่ี่�ลดความดัันเพื่่�อรัักษาแรงดัันเลืือดไหลเวีียนในสมองให้้เพีียงพอ การลดความดััน

ในผู้้�ป่ว่ยท่ี่�มีีเลือืดออกในสมองร่ว่มกับัการควบคุุมสารน้้ำในร่า่งกายให้น้้อ้ยลงต้อ้งระวังัปัญัหาแทรกซ้อ้นทางไตด้ว้ย โดยเฉพาะผู้้�ป่ว่ย

ที่่�มีีโรคความดัันสููงมานานมัักจะมีีโรคไตร่่วมด้้วย และภาวะไตเสื่่�อมที่่�พบได้้ในผู้้�สููงอายุุ

คำถาม: การบริิหารยา labetalol หรืือ nicardipine

คำตอบ: แนะนำให้้บริิหารยาด้้วยการหยดต่่อเนื่่�องเข้้าทางหลอดเลืือดดำเพื่่�อลดการแปรปรวนของความดััน ทำให้้ลดความดัันลงได้้

อย่่างนุ่่�มนวล ถ้ าไม่่สามารถคุุมความดัันลงถึงึเป้้าหมายได้้อาจพิจิารณาให้้เสริิมยาอีีกชนิดิด้้วยการหยดต่่อเนื่่�องเข้้าทางหลอดเลืือดดำ

เช่่นเดีียวกััน เพื่่�อคุุมความดัันให้้ถึึงเป้้าหมายที่่�ต้้องการ ทั้้�งนี้้�ต้้องระวัังภาวะแทรกซ้้อนหากลดความดัันมากเกิินไป


