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บทคัดย่อ

	 ภาวะหลอดเลือดสมองหดรดัเกร็ง (cerebral vasospasm) เป็นภาวะแทรกซ้อนหลังเกดิภาวะหลอด
เลือดสมองโป่งพองแตก ในปัจจุบันยงัไมม่แีนวทางการรักษาทีเ่ปน็มาตรฐาน การบำ�บัดทางหลอดเลือด
แดงด้วยยาขยายหลอดเลือด nimodipine (intra-arterial nimodipine injection: IAN) เป็นการรักษาที่มี
ใชก้ันมากขึน้ ผูป้ระพนัธจ์งึนำ�ขอ้มลูทีเ่กีย่วกับผลการรกัษาดว้ยวธินีีม้าเรยีบเรยีงและเสนอเปน็แนวทาง
การรักษา

Abstract

Management of Clinical Vasospasm After Aneurysmal Subarachnoid Hemorrhage with  
Intra-Arterial Nimodipine Injection

	 Currently, there are no established treatment guidelines for clinical vasospasm following subarachnoid 
hemorrhage (CV). Intra-arterial nimodipine injection (IAN) is gaining popularity as a treatment option. As a 
result, the author has gathered data on the outcomes of this method and proposes a suitable management 
protocol.	
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บทนำ�

	 ภาวะหลอดเลือดสมองหดรัดเกร็ง (cerebral va-

sospasm) เป็นภาวะแทรกซ้อนที่น่ากลัวและอาจเป็น

อันตรายถึงชีวิตในผู้ป่วยที่เกิดภาวะเลือดออกใต้เยื่อหุ้ม

สมองจากหลอดเลือดสมองโป่งพองแตก (aneurysmal 

subarachnoid hemorrhage: aSAH)1 ผู้ป่วยร้อยละ 

30-70 มีอาการแสดงของหลอดเลือดสมองหดรัดเกร็ง

ทางคลินิก (clinical vasospasm)  ระหว่างวันที่ 4 ถึง 

14 วันหลังจากการมีเลือดออกคร้ังแรกและอาจคงอยู่ได้

ถึงสัปดาห์ท่ี 42,3 ภาวะหลอดเลือดสมองหดรัดเกร็งเกิด

ขึน้หลายระดับในระบบไหลเวยีนของหลอดเลอืดแดงและ

หลอดเลือดแดง การตีบแคบของหลอดเลือดแดงขนาด

ใหญ่ที่มองเห็นได้ด้วยการตรวจหลอดเลือด ส่งผลให้เกิด

อาการทางระบบประสาทจากการขาดเลือดร้อยละ 50 

ของผู้ป่วย4   ภาวะสมองขาดเลือดในภายหลัง (delayed 

cerebral ischemia) โดยเฉพาะอย่างยิง่ภาวะทีเ่ก่ียวข้อง

กับหลอดเลือดสมองหดรัดเกร็งยังคงเป็นสาเหตุส�ำคัญ

ของการเสียชีวิตและความพิการในผู้ป่วยที่เป็นภาวะ

หลอดเลือดสมองโป่งพองแตก การจัดการภาวะหลอด

เลือดสมองหดรัดเกร็งที่เกิดจากภาวะเลือดออกใต้เยื่อ

หุ้มสมองจากหลอดเลือดสมองโป่งพองแตกนั้นมีความ 

ซับซ้อน4

	 การรักษาภาวะหลอดเลือดสมองหดรัดเกร็งและ

การป้องกันภาวะสมองขาดเลือดภายหลัง (delayed 

cerebral ischemia) ได้แก่ การให้ยาขยายหลอดเลือด 

nimodipine ชนิดรับประทาน การรักษาแบบ  triple H  

(hypertension, hypervolemia, hemodilution) และ

การบ�ำบัดทางหลอดเลือดแดงด้วยยาขยายหลอดเลือด 

nimodipine (intra-arterial nimodipine injection: 

IAN)1,4,5-6 ซึ่งในปัจจุบันนี้ nimodipine ยังคงเป็นยาตัว

เดียวที่ได้รับการรับรองจาก American Heart Associa-

tion/American Stroke Association  ซึ่งแนะน�ำให้ใช้

เป็นการรักษาขั้นต้นและปรับปรุงผลลัพธ์หลังจากเกิด

ภาวะเลือดออกใต้เยื่อหุ้มสมองจากหลอดเลือดสมองโป่ง

พองแตก4 

การรักษาแบบ Triple-H (triple-H therapy: hyper-

tension, hypervolemia, hemodilution)

	 ในผู้ป่วยทุกรายที่ได้รับการรักษาด้วยวิธีการผ่าตัด

หรือใส่ขดลวดเพื่อรักษาหลอดเลือดสมองโป่งพองแตก 

การให้ยา nimodipine ทางปาก ขนาด 60 มิลลิกรัม

ทุก 4 ช่ัวโมง เป็นเวลา 21 วันของเลือดออกใต้เยื่อหุ้ม

สมองและการรักษาระดับน�ำ้ในร่างกายด้วยการให้สารน�ำ้ 

คริสตอลลอยด์ (crystalloid solution) ทางหลอดเลือด

ด�ำเป็นแนวทางมาตรฐาน1 เมื่อผู ้ป่วยปรากฏอาการ

หลอดเลือดสมองหดรัดเกร็ง (clinical vasospasm) จึง

เริ่มการรักษาแบบ triple-H โดยเพ่ิมความดันโลหิตให้

สูงขึ้น (hypertension) เพิ่มสารน�้ำในร่างกาย (hyper-

volemia) และท�ำให้เลือดเจือจางลง (hemodilution) 

ซ่ึงเป็นแนวทางแบบดั้งเดิมท่ีเคยมีการแนะน�ำให้ใช้ ใน

ปัจจุบนัเน้นการรกัษาด้วยการเพ่ิมความดันเป็นการรกัษา

หลักโดยให้สารน�้ำในปริมาณที่ไม่มากหรือน้อยจนเกินไป 

(euvolemia) ในภาวะหลอดเลอืดหดรดัเกรง็ ปัจจบุนัจงึ

เรียกการรักษาแบบนี้ว่า hypertensive therapy4 การ

เพ่ิมความดนัโลหิตไปจนความดนัโลหิตซิสโตลกิ (systolic 

blood pressure) 160-180 มิลลิเมตรปรอท การให้

ยา norepinephrine และสารน�้ำคอลลอยด์ (colloid 

solution) ทางหลอดเลือดด�ำเพื่อรักษาความดันโลหิต 

ซสิโตลกิ การเพิม่ปรมิาณน�ำ้ในร่างกาย (hypervolemia) 

ให้เพียงพอ ช่วยลดภาวะแทรกซ้อนจาก hypervolemia 

โดยเฉพาะอย่างยิ่งในผู้ป่วยสูงอายุและมีภาวะโรคหัวใจ

การฉีด nimodipine เข้าหลอดเลือดแดงในสมอง 

(intra-arterial nimodipine injection: IAN)

	 เมื่อได้รับการวินิจฉัยว่ามีภาวะหลอดเลือดสมอง

หดรัดเกร็ง ผู้ป่วยจะได้รับการเอกซเรย์หลอดเลือดสมอง 
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การฉีดสีดูหลอดเลือดสมองด้วยการใส่สายสวน (digital 

subtraction angiography: DSA) เพื่อประเมินระดับ

การหดรัดเกร็งตัวของหลอดเลือด โดยแบ่งเป็น semi-

quantitatively และ subjectively ระดับ “ไม่มี/น้อย” 

คือหลอดเลือดหดรัดเกร็งน้อยกว่า 25% ของหลอด

เลือดแดง, “กลาง” คือหลอดเลือดหดรัดเกร็ง 25-50%, 

“รนุแรง” คอืหลอดเลอืดหดรดัเกรง็มากกว่า 50%7  ก่อน

ให้การรักษา ผู้ป่วยต้องได้รับการยืนยันภาวะการหดรัด

เกร็งของหลอดเลือดสมองภายใน 24 ชั่วโมงตั้งแต่เริ่มมี

อาการด้วยการเอกซเรย์หลอดเลือดสมองหลังจากผู้ป่วย

ได้รับการรักษาแบบ triple-H ไม่ได้ผล8 ในปัจจุบันการ

รกัษาด้วยการฉดียาทีม่ฤีทธ์ขยายหลอดเลอืด (vasodila-

tor agents) เข้าหลอดเลือดแดงในสมองเป็นการรักษาที่

ถกูแนะน�ำให้ท�ำในผูป่้วยทีม่ภีาวะหลอดเลอืดหดรดัเกรง็4

 	 การรักษาท�ำโดยการให้ยา nimodipine ขนาด 2-15 

มิลลิกรัมในรูปแบบการให้ผ่านทางสายสวนหลอดเลือด

แดงนาน 20-60 นาที บริเวณหลอดเลือดสมองส่วนท่ีมี

การหดรัดเกร็ง หลังได้รับยาผู้ป่วยจะได้รับการเอกซเรย์

หลอดเลือดจะมีการประเมินขนาดของหลอดเลือด หาก

หลอดเลอืดยงัคงหดตวัจะให้ท�ำการรักษาด้วย IAN อกีครัง้

การศึกษาแบบย้อนหลัง (retrospective study)

	 ภาวะหดรัดเกร็งของหลอดเลือดสมองทางคลินิก 

(clinical vasospasm) หลังจากหลอดเลือดสมองโป่ง

พองแตกเป็นปัจจยัส�ำคญัทีท่�ำให้ผลลพัธ์ในการรักษาทาง

ระบบประสาทไม่ดี การศกึษาก่อนหน้านีห้ลายการศกึษา

ได้ยืนยันประสิทธิภาพของการรักษาแบบ IAN Böker 

และคณะได้รายงานกรณีผู้ป่วย 3 รายที่มีอาการการหด

รัดเกร็งของหลอดเลือดสมองหลังจากเลือดออกใต้เยื่อ

หุ้มสมองท่ีเกิดขึ้นเองโดยได้รับฉีดยาเข้าหลอดเลือดแดง

ด้วย nimodipine 0.2 มก. ต่อชั่วโมงเป็นเวลา 90 นาที 

ภาวะหดรัดเกร็งของหลอดเลือดน้อยลงโดยไม่มีผลข้าง

เคียงใดๆ ที่เกิดจากรูปแบบการรักษานี้ และสรุปว่า การ

ฉดี IAN เป็นการรกัษาท่ีมีประสทิธภิาพส�ำหรบัอาการหด

รดัเกรง็ของหลอดเลือดสมองหลังจากเลอืดออกใต้เย่ือหุ้ม

สมอง14 Kim และคณะ ได้ศึกษาในผู้ป่วย 29 รายที่เข้า

รับการผ่าตัดหนีบหลอดเลือดโป่งพองเนื่องจากหลอด

เลือดสมองโป่งพองแตก การฉีด IAN ส�ำหรับอาการหด

รัดเกร็งของหลอดเลือดสมองท่ีเกิดจาก SAH ส่งผลให้

หลอดเลือดสมองขยายตัวอย่างมีนัยส�ำคัญจากการตรวจ

เอกซเรย์หลอดเลือดและอาการทางคลินิกดีขึ้นโดยไม่มี

ภาวะแทรกซ้อนท่ีส�ำคัญ ผลการศึกษาน้ีชี้ให้เห็นว่าควร

ใช้การรักษาแบบ IAN เมื่อเกิดภาวะหลอดเลือดสมองหด

รัดเกร็งที่รักษาได้ยากแม้จะมีการรักษาแบบอนุรักษ์นิยม

อย่างเคร่งครัดแล้วก็ตาม9  Biondi และคณะรายงานว่า 

ผูป่้วย 25 รายทีไ่ด้รบัการตรวจย้อนหลงัโดยท�ำการตรวจ

วดัหลอดเลอืดสมองหดรดัเกรง็ก่อนการรกัษาด้วยวธิ ีIAN 

มีประสิทธิผลและปลอดภัยในการรักษาอาการหลอด

เลือดสมองหดรัดเกร็งที่มีอาการหลังจากมีเลือดออกใต้

เยื่อหุ้มสมอง10  Hui และคณะ รายงานผู้ป่วย 9 รายที่ได้

รบัการรกัษาแบบ IAN และแสดงให้เหน็ว่าการรกัษาแบบ 

IAN มีประสทิธภิาพในการปรบัปรงุภาวะหลอดเลอืดสมอง

หดรัดเกรง็ตวัจากการตรวจหลอดเลอืด การศกึษาเพ่ิมเติม

ท่ีมุ่งเป้าไปท่ีการตรวจสอบประโยชน์ทางคลินิกของการ

รกัษาแบบ IAN โดยเฉพาะอย่างย่ิงเมือ่พจิารณาจากอตัรา

การเกิดผลข้างเคียงที่ไม่พึงประสงค์ของ IAN ซึ่งมีน้อย

กว่าเมื่อเปรียบเทียบกับยา papaverine8  Bashir และ

คณะ รายงานผู้ป่วย 25 รายที่ได้รับการรักษาแบบ IAN 

ท้ังหมด 41 ครัง้ และแสดงให้เห็นว่าการรกัษาด้วยวธีิ IAN 

ดเูหมือนจะมีประสทิธภิาพในการขยายหลอดเลอืดสมอง

ที่มีภาวะหลอดเลือดหดรัดเกร็งจากการเอกซเรย์ตรวจ

หลอดเลือดสมอง อย่างไรก็ตามวิธีนี้ไม่ได้แก้ไขอาการ

ทางคลนิิกท่ีแย่ลงเน่ืองจากปัจจัยอืน่ๆหลายประการ รวม

ทั้งความล่าช้าของการรักษา1  Cho และคณะ ศึกษาใน 

ผู้ป่วย 42 รายที่ได้รับการักษาแบบ IAN พบว่าการตรวจ

เอกซเรย์หลอดเลือดดีขึ้นในผู้ป่วย 82.2% อาการทาง
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คลนิกิดขีึน้ทันทีอยู่ท่ี 68.3% ในขณะทีอ่าการแย่ลง 5.0% 

ผลลัพธ์ทางคลินิกที่น่าพอใจ 76.2% เมื่อออกจากโรง

พยาบาลและ 84.6% เมื่อติดตามผล 6 เดือน2  Hänggi 

และคณะ ศึกษาผู้ป่วย 26 รายจาก 214 รายที่มีภาวะ

เลือดออกใต้เย่ือหุ้มสมองจากหลอดเลือดสมองโป่งพอง

แตก และรายงานว่าการรักษาแบบ IAN ในผู้ป่วยเฉพาะ

กลุ่มส่งผลให้เกิดการตอบสนองในเชิงบวกโดยลดการหด

รัดเกร็งของหลอดเลือดสมองด้วยการตรวจหลอดเลือด

และเพิ่มการไหลเวียนเลือดสมอง ซึ่งตรวจพบโดย com-

puted tomography perfusion หลังจาก 24 ชั่วโมง 

นอกจากน้ี พวกเขายงัพบว่าการรกัษาแบบ IAN ดเูหมือน

จะมีประสิทธิภาพมากกว่าการใช้ยา papaverine ฉีดเข้า

หลอดเลือดแดง11 (ตารางที่ 1)

	 ในทางตรงกันข้าม Grotenhuis และคณะได้ศึกษา

ในผู้ป่วย 6 รายและรายงานว่าการรักษาด้วยวิธี IAN ไม่

ได้ผล12 Goel และคณะ ได้ศึกษาในผู้ป่วย 53 รายและ

รายงานว่าผลลัพธ์สุดท้ายในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับการบ�ำบัด

ด้วย triple H น้ันเทียบเท่ากับกลุ่มผู้ท่ีได้รับ IAN เพิ่ม

เติม และสรุปว่าการรักษาแบบ IAN ดูเหมือนจะไม่มีข้อ

ได้เปรียบเพิ่มเติมที่ส�ำคัญเหนือการรักษาด้วย triple H 

แบบเดิม13 (ตารางที่ 1)

ตารางที่ 1  สรุปผลการรักษาด้วย intra-arterial nimodipine injection (IAN) จาก retrospective study

Author/Year	 Number of cases	 Outcome 

Böker et al.14 1985	 3	 Good

Kim et al.9 2012	 29	 Good 

Biondi et al.10 2004	 25	 Good 

Hui et al.8 2005	 9	 Good 

Bashir et al.1 2016	 25	 Good 

Cho et al.2 2011	 42	 Good 

Hänggi et al.11 2008	 26	 Good 

Grotenhuis et al.12 1984	 6	 Not effective

Goel et al.13 2016	 53	 ผลการรักษาเทียบเท่ากับการรักษา

		  แบบ triple H

บทสรุปและแนวทางการรักษาที่นำ�เสนอ

	 การพจิารณาให้การรักษาผูป่้วยทีม่ภีาวะหลอดเลอืด

สมองหดรัดเกร็งหลังหลอดเลือดสมองโป่งพองแตก ควร

พิจารณาปัจจัยเสี่ยงของผู้ป่วยและความเสี่ยงจากกา

รักษาแบบต่างๆ แม้ว่าผลลัพธ์ทางคลินิกของงานวิจัย

ต่างๆจะมีความแตกต่างกัน แต่ในงานวิจัยส่วนใหญ่พบ

ว่า การรักษาด้วยวิธี IAN ร่วมกับ triple H มีประสิทธิผล

ทีด่ใีนการรกัษาภาวะหลอดเลอืดหดรัดเกร็งตวัทางคลนิิก

มากกว่าการให้ triple H เพยีงอย่างเดยีว แต่เนือ่งจากการ

รักษาแบบ IAN ต้องอาศัยความเชี่ยวชาญในการรักษา

ซึ่งมักท�ำโดยแพทย์รังสีรักษาระบบประสาท (neuro-

interventionist) การรักษาด้วยวิธีนี้จึงมีข้อจ�ำกัดในโรง

พยาบาลส่วนใหญ่ ดังนั้นในผู้ป่วยที่มีอาการแสดงของ

หลอดเลือดสมองหดรัดเกร็งทางคลินิก (clinical vaso-

spasm) แนะน�ำให้รักษาด้วยวิธี triple H เป็นวิธีแรก ใน

กรณีท่ีไม่ได้ผลหรือเกิดผลข้างเคียงจากการรักษาแบบ 

triple H จึงให้การรักษาด้วยวิธี IAN ต่อไป
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