
	 โรคหลอดเลือดด�ำบกพร่องเรื้อรังของขา  (chronic venous insufficiency) เป็นโรคที่พบได้บ่อย สามารถบั่นทอนคุณภาพชีวิต 

และส่งผลทางเศรษฐกิจและสังคมต่อผู้ป่วยได้เป็นอย่างมาก โดยสาเหตุการเกิดโรคอาจเกิดจากความผิดปกติทางกายวิภาคของ

หลอดเลอืดด�ำ ได้แก่ การอดุตนัของหลอดเลอืดด�ำ (venous obstruction) และความผดิปกตขิองล้ินหลอดเลือดด�ำทีไ่ม่สามารถปิดได้สนทิ

จนเกิดภาวะเลือดด�ำไหลย้อน (venous reflux) หรือมีสาเหตุจากการท�ำงานบกพร่องของกล้ามเนื้อขาบริเวณน่องท่ีไม่สามารถบีบตัว

ส่งเลือดด�ำขึ้นได้ดี ความผิดปกติเหล่านี้ท�ำให้การไหลเวียนโลหิตของขากลับเข้าสู่หัวใจมีความบกพร่อง และเกิดภาวะความดัน

ในหลอดเลือดด�ำสูง (venous hypertension) ตามมา และส่งผลให้ผู้ป่วยเกิดอาการและอาการแสดงต่าง ๆ ของโรค ได้แก่ การปวดขา 

อาการคัน หลอดเลือดด�ำขอด ขาบวม ผิวหนังของขามีสีคล�้ำขึ้น เกิดภาวะผิวหนังแข็ง จนกระทั่งสามารถท�ำให้เกิดแผลเรื้อรังที่ขาได้

ในผู้ป่วยที่มีอาการรุนแรง (รูปที่ 1-3)

บทบาทของ Horse chestnut extract
ต่อการรักษาโรคหลอดเลือดด�ำบกพร่องเรื้อรังของขา

เรียบเรียงโดย

อ.นพ.คณินท์ พฤกษ์ประเสริฐ

รูปที ่1 ผูป่้วยโรคหลอดเลอืดด�ำบกพร่องเรือ้รงัทีม่หีลอดเลอืดด�ำขอด 

และเริ่มมีผิวหนังสีคล�้ำขึ้นบริเวณเหนือตาตุ่มจาก hemosiderin 

staining ซึง่เป็นผลมาจากการ extravasation ของเซลล์เมด็เลอืดแดง

ออกมานอกหลอดเลือด

รูปที่ 2 ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดด�ำบกพร่องเรื้อรังที่มีอาการขาบวม

และมีการเปลีย่นแปลงของผวิหนงัเมือ่เปรยีบเทยีบกบัขาข้างตรงข้าม

ที่ไม่มีโรค

บทบาทของ Horse chestnut extract
ต่อการรักษาโรคหลอดเลือดด�ำบกพร่องเร้ือรังของขา



พยาธิสรีรวิทยาของโรคหลอดเลือดด�ำบกพร่องเรื้อรังของขา
	 ภาวะความดนัในหลอดเลือดด�ำสูงส่งผลให้เกดิโรคหลอดเลอืดด�ำบกพร่องเรือ้รังของขาจากกลไกทีส่�ำคญั 2 ทฤษฎี กล่าวโดยสรปุ

ดังนี้

•	 Fibrin cuff theory ภาวะความดนัในหลอดเลอืดด�ำสงูส่งผลให้ช่องว่างระหว่างเซลล์ของผนงัหลอดเลอืดฝอยมขีนาดกว้างขึน้ 

(increase capillary permeability) ท�ำให้เกิดการรั่วของสารน�้ำและโปรตีนต่าง ๆ ออกสู่เนื้อเยื่อภายนอก และเกิดการจับตัว

ของ fibrin cuff รอบ ๆ หลอดเลือดฝอยจนรบกวนการส่งผ่านออกซิเจนและสารอาหารต่าง ๆ ให้แก่เนื้อเยื่อโดยรอบ1

•	 White blood cells entrapment theory ภาวะความดันในหลอดเลือดด�ำสูงส่งผลให้เกิดการเกาะตัวของเม็ดเลือดขาว

ต่อผนังหลอดเลือดฝอยผ่านทาง adhesion molecule ต่าง ๆ ได้ดียิ่งขึ้นจนท�ำให้เกิดกระบวนการ leukocyte adhesion and 

activation และเกิดการหลั่ง cytokine และ free radical ต่าง ๆ ที่ท�ำให้เกิดการอักเสบของเนื้อเยื่อโดยรอบตามมา2

กลไกการออกฤทธิ์ของ Horse chestnut extract
	 Horse chestnut ผ่านกระบวนการสกัดโดยวิธี ion exchange chromatography และท�ำให้แห้งในสุญญากาศจนได้อนุพันธ์ของ 

Aescin (รูปที่ 4) ที่สามารถดูดซึมได้ดี ซ่ึงมีฤทธิ์ anti-edematous และ anti-inflammatory และยังช่วยเพิ่ม venotonic activity ของ

ผนังหลอดเลือดผ่านทางกลไกต่าง ๆ ดังนี้ (แผนภูมิที่ 1)

•	 Aescin มีฤทธิ์ยับยั้งการท�ำงานของเอนไซม์ elastase และ hyaluronidase ที่มีผลต่อสมดุลของการสร้างและสลายของ 

proteoglycan ที่ท�ำหน้าที่เชื่อมต่อเซลล์ผนังหลอดเลือด3 ส่งผลให้ผนังหลอดเลือดมีความแข็งแรง และช่วยลดการรั่วซึม

ของสารน�้ำและโปรตีนต่าง ๆ ออกสู่ภายนอกหลอดเลือด ส่งผลให้อาการบวมและอาการอักเสบลดลง

•	 Aescin มีฤทธิ์ยับย้ัง mediator ต่าง ๆ ได้อีกหลายชนิด เช่น bradykinin, histamine และ serotonin4-6 ที่ส่งผลให้เกิด

การรั่วซึมของผนังหลอดเลือด

•	 Aescin ช่วยปกป้องเซลล์เย่ือบุหลอดเลือดจากการขาดออกซิเจน และ ATP7 และยังมีฤทธิ์ต้านกระบวนการอักเสบ 

โดยการยับยั้งการจับตัวของ neutrophil กับเซลล์ผนังหลอดเลือด และยับยั้งกระบวนการ leukocyte activation ที่กระตุ้น

ให้เซลล์เม็ดเลือดขาวหลั่ง inflammatory mediator ต่าง ๆ8

•	 Aescin ออกฤทธิต่์อ Ca2+
 
ion ของเซลล์กล้ามเนือ้ผนงัหลอดเลอืด ท�ำให้เกดิการหดตวัและเพิม่ venous tone ของผนงัหลอดเลอืด9

รปูที ่3 ผูป่้วยโรคหลอดเลือดด�ำบกพร่องเรือ้รงัทีมี่ภาวะผวิหนงัแข็ง 

(lipodermatosclerosis) จนขามีลักษณะเป็น reversed champagne 

bottle appearance และมีแผลเรื้อรังที่ขา (venous leg ulcer)



การศึกษาทางคลินิก
	 Diehm และคณะ ได้ท�ำการศึกษาชนิด placebo controlled double-blind ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดด�ำบกพร่องเรื้อรังของขาที่มี

อาการขาบวมจ�ำนวน 40 ราย เปรยีบเทยีบการรกัษาด้วย Horse chestnut extract (HCSE) กบั placebo วดัผลโดยการวดัปรมิาตรของขา

ด้วยวิธี water displacement plethysmometry ก่อนและหลังการรักษา ผลการศึกษาพบว่าผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับ HCSE มีปริมาตรของขา

ทีล่ดลง แต่ไม่พบความเปลีย่นแปลงของปริมาตรของขาในผูป่้วยกลุม่ทีไ่ด้รบั placebo11 ซึง่ในเวลาต่อมา Diehm และคณะ ได้ท�ำการศกึษา

รูปที่ 4 โครงสร้างทางเคมีของ Aescin

แผนภูมิที่ 1 กลไกการออกฤทธิ์ของ HCSE/Aescin ในการรักษาโรคหลอดเลือดด�ำบกพร่องเรื้อรังของขา



ชนดิ randomized controlled trial ในผูป่้วยโรคหลอดเลอืดด�ำบกพร่องเรือ้รงัจ�ำนวน 240 ราย เพือ่ศกึษาความสามารถของการลดอาการ

ขาบวมด้วย Aescin ชนิดรับประทานขนาด 50 มิลลิกรัม 2 ครั้งต่อวัน เปรียบเทียบกับ compression stocking และ placebo เป็นระยะ

เวลา 12 สัปดาห์ โดยวัดปริมาตรของขาด้วยวิธี water displacement plethysmometry ทุก ๆ  4 สัปดาห์ ผลการศึกษาพบว่า HCSE และ 

compression stocking สามารถลดอาการขาบวมได้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ ในขณะที่ไม่พบความเปล่ียนแปลงของปริมาตรของขา

ในผูป่้วยกลุม่ placebo นอกจากนัน้ยงัพบว่า Aescin ให้ผลการรกัษาทีไ่ม่ด้อยไปกว่า compression stocking เมือ่จบการศกึษาที ่12 สปัดาห์ 

โดยตลอดการศึกษาผู้ป่วยเกือบทั้งหมดสามารถให้ความร่วมมือต่อการรักษาด้วย Aescin ได้เป็นอย่างดี12

	 Cochrane meta-analysis ที่รวบรวมการศึกษาชนิด randomized controlled trial จ�ำนวน 17 การศึกษา  พบว่า  HCSE 

ในรูปแบบรับประทานมีประสิทธิภาพในการรักษาอาการปวดขา อาการขาบวม และอาการคันได้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับ 

placebo10 อย่างไรก็ตาม ในปัจจุบันยังไม่มีการศึกษาที่แสดงให้เห็นถึงประโยชน์ที่ชัดเจนของ HCSE ต่อการรักษาแผลเรื้อรังที่เกิดจาก

โรคหลอดเลือดด�ำบกพร่อง

	 ส�ำหรับ Aescin ในรูปแบบยาใช้ภายนอก Hoffmann และคณะ ได้ท�ำการศึกษาชนิด randomized controlled trial ในผู้ป่วย

โรคหลอดเลือดขอดจ�ำนวน 50 ราย เปรียบเทียบการรักษาโดย Aescin ในรูปแบบของ gel กับ placebo gel โดยใช้การบริหารยาจ�ำนวน 

2 ครั้งต่อวัน ผลการศึกษาพบว่าผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับ Aescin gel มีการไหลเวียนของเลือดด�ำของขาที่ดีขึ้นอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ

จากการวัด venous refilling time โดยวิธี light reflection rheography (จาก 10.2 เป็น 24.4 วินาที, p < 0.001) นอกจากนั้น Aescin gel 

ยังช่วยบรรเทาอาการปวดขาและอาการขาบวมได้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติเม่ือเปรียบเทียบกับ placebo gel โดยเริ่มเห็นผลหลังจาก

ให้การรักษาเป็นระยะเวลา 2 สัปดาห์13

	 HCSE และ Aescin เป็นยาท่ีมีความปลอดภัยสูง โดยอาการข้างเคียงที่ไม่รุนแรงและพบได้น้อย ได้แก่ อาการทางระบบ

ทางเดินอาหาร อาการปวดเมื่อย อาการวิงเวียนศีรษะ และอาการคัน เป็นต้น14 

สรุป
	 Horse chestnut extract เป็นยาทีม่คีวามปลอดภยัสูง และสามารถออกฤทธ์ิผ่านกลไกทีห่ลากหลาย โดยจากการศึกษาทางคลนิกิ

พบว่าสามารถบรรเทาอาการปวด อาการคัน และภาวะขาบวมจากโรคหลอดเลือดด�ำบกพร่องเรื้อรังของขาได้อย่างมีประสิทธิภาพ
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