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บทความปริทัศน์ 

เลือดออกซ้ำ�จากกระเพาะปัสสาวะ 

(Intractable bladder hemorrhage)

สาธิต  ศิริบุญฤทธิ์

หน่วยศัลยกรรมระบบปัสสาวะ กองศัลยกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกล้า

บทนำ�

	 ภาวะปัสสาวะปนเลือดซึ่งเห็นด้วยตาเปล่า (gross 

hematuria) เป็นภาวะที่พบได้บ่อยในผู้ป่วยมะเร็งในระบบ

ปัสสาวะ มันสามารถเป็นได้ทั้งอาการแสดงของมะเร็งซึ่ง

เกี่ยวข้องกับระบบปัสสาวะหรืออาจเกิดขึ้นเนื่องจากผล

แทรกซ้อนของการรักษามะเร็ง ในกรณีส่วนใหญ่เลือดที่

ออกมกัจะมเีลก็นอ้ยหรอืปานกลางและจะหายไปไดจ้ากการ

มาตรการประคบัประคอง ในบางรายทีเ่ลอืดออกไมห่ยดุกม็ี

ความเสีย่งถงึแกช่วีติไดถ้า้ไมไ่ดร้บัการรกัษาทีร่วดเรว็และมี

ประสทิธภิาพ ภาวะเลอืดออกจากกระเพาะปสัสาวะไมห่ยดุ

อาจเกดิไดจ้าก advanced urothelial cascinoma, severe 

infection, chemotherapy-induced hemorrhagic 

cystitis และ radiation cystitis ซึง่ภาวะที่ไดก้ลา่วมาเมื่อ

เป็นสาเหตุของเลือดออกแล้วในบางครั้งก็ยากที่จะทำ�การ

รักษาอีกด้วย ตัวเลือกในการจัดการภาวะเลือดออกจาก

กระเพาะปสัสาวะไมห่ยดุนัน้ขึน้อยูก่บัสาเหตแุละการรกัษา

ที่เฉพาะเจาะจงในช่วงเวลาที่เป็นนั้น 

	 สาเหตุของการเกิดเลือดออกซ้ำ�จากกระเพาะ

ปัสสาวะอาจแบ่งออกเป็นกลุ่มที่เกิดจากมะเร็งและกลุ่มที่

เกิดจากการรักษามะเร็งและสาเหตุอื่น ดังนี้

มะเร็งเยื่อบุระบบปัสสาวะ (Transitional cell 

carcinoma) และมะเร็งชนิดอื่นซึ่งรุกลาม 

กระเพาะปัสสาวะ

	 Transitional cell carcinoma (TCC) ของกระเพาะ

ปัสสาวะเป็นมะเร็งที่พบบ่อยเป็นอันดับที่สี่ของมะเร็งใน

ผูช้ายและเปน็อนัดบัทีเ่กา้ของมะเรง็ในผูห้ญงิ
1
 gross หรอื 

microscopic hematuria เป็นการแสดงออกของโรคนี้

ประมาณร้อยละ 80 และกว่าร้อยละ 75 ของผู้ป่วยจะพบ

เป็น superficial TCC ในขณะที่เหลืออีกร้อยละ 25 จะ

เป็น muscle-invasive disease การรักษาคือการผ่าตัด

ด้วย transurethral resection และ radical cystectomy 

เป็นการรักษามาตรฐานของมะเร็งแบบ superficial และ 

invasive TCC ตามลำ�ดับ เนื่องจากเลือดที่ออกมาจาก

มะเร็งเองเพราะฉะนั้นการหยุดเลือดที่ออกจำ�เป็นจะต้อง

ทำ�การตัดมะเร็งที่เป็นต้นเหตุนั้นออกไป แต่ก็อาจทำ�ไม่ได้

ในกรณีของ มะเร็งขนาดใหญ่หรือเป็น locally advanced 

tumors ซึ่งไม่สามารถตัดออกได้จากการทำ� cystectomy 

หรือ invasive tumors ในผู้ป่วยซึ่งสุขภาพโดยรวมไม่

สามารถทนต่อการผ่าตัดได้ การทำ�แค่ transurethral 

resection เพียงอย่างเดียวในกรณีที่กล่าวมาอาจไม่เพียง

พอและผู้ป่วยบ่อยครั้งที่จะมีเลือดออกมาอีกเนื่องจากการ

โตของมะเร็งซึ่งหลีกเลี่ยงไม่ได้ ผู้ป่วยที่เป็น advanced 

bladder cancer ซึ่งประสบความล้มเหลวจากมาตรการ

ประคบัประคองอาจจะไดร้บัประโยชนจ์ากการใชร้งัสรีกัษา

จากภายนอก (external beam radiotherapy) รังสีรักษา

สำ�หรับจุดประสงค์นี้ โดยทั่วไปผู้ป่วยมักทนได้และนำ�ไป

สู่การลดลงของเลือดออกในผู้ป่วยกว่าร้อยละ 59
2
 ยังมี

มะเรง็ชนดิอื่นอกีซึง่รกุลามกระเพาะปสัสาวะและกอ่ใหเ้กดิ

เลอืดออกไดเ้ชน่ มะเรง็ระบบลำ�ไส้ ใหญแ่ละทวารหนกัและ
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มะเร็งจากระบบนรีเวชอีกด้วยซึ่งการรักษาในช่วงประคับ

ประคองไม่ต่างจากมะเร็งเยื่อบุระบบปัสสาวะ

Hemorrhagic cystitis

	 Hemorrhagic cystitis คือ gross hematuria อัน

เกิดขึ้นจาก diffuse inflammation ของกระเพาะปัสสาวะ 

สาเหตุหลักที่ทำ�ให้เกิดเลือดออกในภาวะนี้ ได้แก่ การติด

เชื้อไวรัส (viral infection), รังสีรักษาชักนำ�ทำ�ให้เกิด

การอักเสบ (radiation-induced inflammation) และ

เคมีบำ�บัดชักนำ�ทำ�ให้เกิดการอักเสบ (chemotherapy-

induced inflammation) ถึงแม้ว่าสาเหตุเนื่องจากไวรัส

เป็นปัญหาที่เกิดได้ ไม่บ่อยในผู้ป่วยมะเร็งระบบปัสสาวะ

แต่สาเหตุนี้ทำ�ให้เกิดเลือดออกจากกระเพาะปัสสาวะ 

ได้บ่อยถึงกว่าร้อยละ 50 ของผู้ป่วยที่ทำ�การเปลี่ยนถ่าย

ไขกระดูก (bone marrow transplantation)
3
 สาเหตุ

หลักเกิดจาก BK polyomavirus ซึ่ง viral-mediated 

hemorrhagic cystitis นี้มักเกิดขึ้นเมื่อหลายสัปดาห์

หลังการทำ� transplantation และมักจะหายได้เอง (self-

limited) การให้การรักษาด้วยยาต้านไวรัสยังไม่มีข้อมูล

มากพอในปัจจุบัน ดังนั้น การรักษาจึงเป็นแบบประคับ

ประคองซึ่งทำ�แบบทั่วไป

	 ความสัมพันธ์ระหว่าง hemorrhagic cystitis และ

สารในกลุ่มของ oxazaphosphorine alkylating agents 

อันได้แก่ cyclophosphamide และ ifosfamide ได้ถูก 

ค้นพบ
4
 ซึ่งเคมีบำ�บัดเหล่านี้ถูกใช้บ่อยครั้งในการรักษา

มะเรง็เตา้นม (breast cancer), lymphoma และ sarcoma 

และ poor-risk และ chemotherapy-resistant germ 

cell tumors  cyclophosphamide จะทำ�ใหเ้กดิ irritative 

voiding symptoms ประมาณร้อยละ 24, ปัสสาวะ 

มีเลือดปนซึ่งเห็นได้จากกล้องจุลทรรศน์ (microscopic 

hematuria) ร้อยละ 7-53 และ gross hematuria  

ร้อยละ 1-15
5
 ในรายงานที่เก่ากว่าได้กล่าวถึงผู้ป่วยซึ่งใช้

cyclophosphamide จะเกิด hemorrhagic cystitis 

ถึงร้อยละ 68
6
 สารซึ่งทำ�ให้เกิดพิษกับเซลล์เยื่อบุระบบ

ปัสสาวะ (urothelial cell) คือ acroline ซึ่งเป็น hepatic 

metabolite ซึ่งถูกกำ�จัดออกผ่านปัสสาวะเป็นหลัก
7
 

ระดับของสารนี้ ในปัสสาวะจะสูงสุดที่ 5 ชั่วโมงหลังการ

ให้ยาเคมีบำ�บัดทางเส้นเลือดดำ�
8
 หลังจากนั้นจะเกิดการ

เปลี่ยนแปลงทางพยาธิสภาพเช่น transmural edema, 

mucosal ulceration และ urothelial necrosis ซึ่ง

เหตุการณ์ทั้งหมดนี้จะเกิดขึ้นภายใน 24 ชั่วโมงหลังการ

ใช้ยาเพียงหนึ่งครั้ง
9
 เมื่อมีการให้ยาซ้ำ�การทำ�ลายของ

เยื่อบุระบบปัสสาวะจะมากขึ้นและไม่สามารถกลับสู่สภาพ

เดิมได้ (become irreversible)
10
 เยื่อบุระบบปัสสาวะทุก

สว่นจะไดร้บัผลจากการใหเ้คมบีำ�บดันีแ้ตก่ระเพาะปสัสาวะ

จะไดร้บัผลนีม้ากทีส่ดุเนื่องจากระยะเวลาทีป่สัสาวะสมัผสั

เยื่อบรุะบบปสัสาวะในอวยัวะนีจ้ะยาวนานทีส่ดุเมื่อเปรยีบ

เทยีบกบัอวยัวะอื่น ในระยะเฉยีบพลนั (acute setting) เมื่อ

ส่อง cystoscope สำ�รวจจะพบ diffuse inflammation 

changes ในขณะที่เมื่อส่องในช่วงที่เป็นมานานแล้วจะพบ

ลักษณะเด่นเป็น edema, pale mucosa, telangiectasia 

และ patchy inflammation
11

	 การศึกษาร่วมสมัยได้รายงานถึงอุบัติการณ์ที่ต่ำ� 

ของ hemorrhagic cystitis อันเกิดเนื่องจาก cyclo-

phosphamide เมื่อเปรียบเทียบกับรายงานที่เก่ากว่า 

คงเป็นเพราะเนื่องจากการพัฒนาและมีการให้มาตรการ

ปอ้งกนักอ่นการใหเ้คมบีำ�บดั เชน่ hydration และ mesna 

(sodium 2-mercaptoethane sulfonate) การให้ 

normal saline ทางเส้นเลือดดำ�พร้อมกับการให้ cyclo-

phosphamide จะช่วยลดความเข้มข้นของ acroline  

ในปัสสาวะเนื่องจากมีการเพิ่มขึ้นของปริมาณปัสสาวะ
12
 

แต่การป้องกันด้วยการให้ hydration ลำ�พังอย่างเดียวก็

ยังไม่มีประสิทธิภาพเพียงพอ mesna ซึ่งเป็น nontoxic 

thiol compound ซึ่งสามารถจับและทำ�ให้ acroline 

ไม่มีฤทธิ์ (bind and inactivate acroline) โดยไม่มีการ

ขัดขวางฤทธิ์จัดการมะเร็งของเคมีบำ�บัด
13
 มีรายงาน

การศึกษาแบบ randomized trials หลายรายงานซึ่ง

แสดงถึงข้อได้เปรียบของ mesna ซึ่งเหนือกว่ายาหลอก

และ hydration ในการป้องกัน gross hematuria
14
  

ปัจจุบันมีการใช้ mesna เป็นประจำ�พร้อมกับการรักษา

ด้วย cyclophosphamide หรือ ifosfamide ซึ่งปัจจุบัน

ทำ�ให้อัตราการเกิด severe hematuria ลดลงอยู่ที่ 

รอ้ยละ 0-13 mesna จะตอ้งถกูใหก้อ่น cyclophophamide 

เพื่อระดับที่เพียงพอในปัสสาวะพร้อมรับสถานการณ์ซึ่ง 
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acroline จะมีระดับสูงสุดในปัสสาวะ ด้วยเหตุผลที่กล่าว

มาข้างต้นนี้ทำ�ให้ mesna เป็นสารที่ ใช้ ในการรักษา 

cyclophosphamide-induced hemorrhagic cystitis 

สูตรในการให้จะใช้ two-dose mesna regimen (15 

นาทีก่อนและ 4 ชั่วโมงหลังการให้ cyclophosphamide) 

เป็นสูตรที่ ได้รับการแนะนำ�
15
 มีคำ�แนะนำ�ในการเพิ่ม 

dexamethasone ซึ่งอาจเพิ่มประสิทธิภาพในการป้องกัน

ของ mesna
16
 การเกิด hemorrhagic cystitis ในครั้ง

กอ่นไม่ใชข่อ้หา้มสมับรูณ ์(absolutely contraindication) 

ในการให้ cyclophosphamide หรือ ifosfamide ซ้ำ� ซึ่ง

ทำ�ให้การให้ mesna ในรูปแบบการป้องกัน จึงทำ�ได้ ใน

กรณีนี้ด้วย
17

	 การจัดการกับ cyclophosphamide-induced 

hemorrhagic cystitis นัน้เปน็สิง่ทีย่าก ในปจัจบุนักย็งัไมม่ี

ตวัเลอืกของการรกัษาทีเ่ฉพาะเจาะจง การใช ้intravesical 

prostaglandin (PGE1, PGE2 และ PGE2-alfa) ก็เป็น

ทางเลือกหนึ่งซึ่งอาจมีประโยชน์ ในอนาคต ความสนใจ

ในการใช้ prostaglandins ได้รับจากกรณีศึกษาผู้ป่วยซึ่ง

ประสบความสำ�เร็จจากการใช้ ใน intractable bladder 

hemorrhage secondary to cyclophophamide
18 

รายงานซึ่งมีต่อมาก็รายงานถึง complete resolution 

กว่าร้อยละ 50 ของ hematuria หลังการให้ carboprost 

tromethamine (PGF2-alfa) ซึ่งระยะเวลาอยู่ที่ 6 วัน
19 

ถงึแมว้า่กลไกการออกฤทธิท์ีแ่ทจ้รงิยงัไมเ่ปน็ทีท่ราบชดัเจน 

แต่ prostaglandin อาจทำ�ให้เลือดออกน้อยลงผ่านการ

เพิม่ขึน้ของ platelet aggregation และ vasoconstriction 

การเกิด bladder spasm พบได้ร้อยละ 78 ซึ่งเกิดขึ้นบ่อย

ครั้งในการให้ prostaglandin อย่างไรก็ตามผลแทรกซ้อน

กับหน้าที่ของไตหรือกระเพาะปัสสาวะและ systemic 

complications นั้นก็ไม่ได้เกิดขึ้นอย่างมีนัยสำ�คัญ และ 

prostaglandin ยังได้รับการพบว่าเป็นตัวเลือกในการ

จัดการกับ severe hemorrhagic cystitis จากสาเหตุ

อื่นอีกด้วย hyperbaric oxygen treatment (HBO) 

ปกติแล้วจะถูกเก็บไว้ ใช้ ในกรณีผู้ป่วยซึ่งเป็น refractory 

radiation cystitis แต่ก็มีการใช้ ในกรณีของเลือดที่ออก

จาก cyclophosphamide เชน่กนั ในการศกึษาสตัวท์ดลอง

พบว่า HBO อาจมีประโยชน์ ในการป้องกันและรักษาใน

กรณีดังกล่าว
20

Radiation cystitis

	 Radiation cystitis เป็น late complication ของ

รังสีรักษา โดยคำ�จำ�กัดความคือ เกิดหลังอย่างน้อย 90 

วันของการเริ่มรักษาด้วยรังสีแต่ก็อาจหลังได้นานถึง 10 

ปีหรือมากกว่า
21
 ผู้ป่วยส่วนใหญ่จะมีอาการ irritative 

voiding symptoms ที่รุนแรง อย่างไรก็ตาม gross 

hematuria ก็เป็นลักษณะทางคลินิกที่เห็นได้ชัดเจน
22 

ผู้ป่วยซึ่งได้รับรังสีรักษาบริเวณอุ้งเชิงกรานจะมีโอกาส

เสี่ยงต่อภาวะนี้ radiation cystitis เป็นภาวะทีเกิดขึ้น

ได้บ่อยเมื่อใช้รังสีรักษากับมะเร็งต่อมลูกหมาก (prostate 

cancer) หรือมะเร็งปากมดลูก (cercical cancer) ร้อยละ 

3-5 ของผู้ป่วยจะเกิด late grade 3 hematuria ซึ่ง

อุบัติการณ์นี้จะแปรผันตรงขึ้นอยู่กับ biologic dose 

และ volume of tissue irradiated
23
 late radiation 

injuries จะเป็นแบบ irreversible และมีบ่อยครั้งจะมี

การ progression ซึ่งจะตรงกันข้ามกับการเปลี่ยนแปลง

แบบเฉยีบพลนั (acute changes) และไมพ่บความสมัพนัธ์

ระหว่างการเปลี่ยนแปลงแบบ early และ late radiation 

injuries กลไกของ late radiation damage คือ cellular 

depletion, fibrosis และ obliterative endarteritis  การ

เปลี่ยนแปลงทั้งหมดนี้นำ�มาซึ่ง tissue ischemia และ

ทำ�ให้เกิด delayed wound healing ตามมา เมื่อทำ�การ

ส่องกล้องตรวจกระเพาะปัสสาวะจะพบ pale, frosted 

mucosa, scattered telangiectasia และ ulcers
24

	 Radiation cystitis บางครั้งถูกคิดว่าเป็นสาเหตุที่

รกัษาไดย้ากทีส่ดุของภาวะเลอืดออกจากกระเพาะปสัสาวะ 

เหตุผลดังกล่าวนั้นเนื่องมาจากธรรมชาติของภาวะนี้ซึ่ง

เป็น ischemic nature of injury และบาดแผลที่เกิดขึ้นก็

ยากที่จะหายได้ ในการศึกษาในปัจจุบันก็ยังไม่มีที่เป็นแบบ 

randomized controlled trials จงึทำ�ใหแ้นวทางการรกัษา

ยังไม่เกิดขึ้นอย่างแท้จริง
25
 มีหลายการศึกษาที่ศึกษาเกี่ยว

กับบทบาทของ hyperbaric oxygen therapy (HBO) 

ในการรักษาการบาดเจ็บจากรังสี (radiation injuries) 
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รายงานแรกแสดงในป ีค.ศ. 1953 เกีย่วกบั radiosensitizer 

ซึง่แสดงวา่ HBO จะชว่ยลดการทำ�ลายจากรงัสีในเนือ้เยื่อ

ต่าง ๆ ซึ่งก็รวมถึงกระเพาะปัสสาวะด้วย
26
 การใช้ HBO 

จะทำ�โดยการให้หายใจด้วย 100% oxygen ซึ่งทำ�ให้อยู่ใน

ความดนัที ่1.4-3.0 atm ในระยะเวลาครัง้ละ 60-120 นาท ี

ซึง่ในภาวะนี ้alveolar, arterial และ tissue oxygen level 

จะอยู่ในระดับ supraphysiologic levels ซึ่งการเพิ่มขึ้น

ของ oxygen ของเนื้อเยื่อซึ่งได้รับรังสีนี้จะทำ�ให้เนื้อเยื่อ

ดังกล่าวเกิด angiogenesis, fibroblast proliferation 

และ collagen formation
27
 ผลดีนั้นไม่เพียงแต่ทำ�ให้แผล

ที่เกิดจากรังสีหายเร็วขึ้นเท่านั้นแต่ vasoconstriction  

อันเกิดจากการที่ระดับของ oxygen มากขึ้นนั้นยังทำ�ให้

เลือดออกจากแผลในกระเพาะปัสสาวะน้อยลงอีกด้วย
28
 

การศึกษาแบบ retrospective ได้รายงานบทบาทของ  

HBO ใน severe radiation cystitis พบวา่มอีตัราตอบสนอง 

 (response rates) ร้อยละ 77-100 (แบ่งเป็น complete 

response รอ้ยละ 34-100 และ partial response รอ้ยละ 

12-45)
29
 มีการศึกษาแบบ prospective หนึ่งการศึกษาที่

รายงานถึงอัตราตอบสนองโดยรวม (overall response 

rate) อยู่ที่ร้อยละ 92.5 ในผู้ป่วย radiation cystitis  

ซึ่งไม่ตอบสนองต่อการรักษามาตรฐาน
30
 ผู้ป่วยได้รับ

การรักษาจำ�นวน 20 ครั้งโดยแต่ละครั้งจะสูดดม 100% 

oxygen ที่ความดัน 3 atm เป็นเวลาครั้งละ 90 นาที  

ค่าเฉลี่ยของระยะเวลาติดตามการรักษาอยู่ที่ 23 เดือน 

อัตราการเป็นซ้ำ�ของ severe hematuria อยู่ที่ร้อยละ 

12 ต่อปี มันเป็นการยากที่จะพยากรณ์ผลลัพธ์ของการ

รกัษาในผูป้ว่ยแตล่ะคนอยา่งไรกต็ามอตัราตอบสนอภายใน 

หกเดือนจะดีขึ้น (ร้อยละ 96 vs ร้อยละ 66, p=0.003)
31
 

ผู้ป่วยมะเร็งซึ่งไม่ตอบสนองต่อการรักษาด้วย HBO 

ควรจะได้รับการประเมินการเป็นซ้ำ�ของมะเร็ง (cancer 

recurrence) ซึ่งมักเป็นสาเหตุที่พบได้บ่อยของปัสสาวะ

ปนเลือดไม่หยุด (persistent hamaturia)
32
 โดยทั่วไปแล้ว

ผู้ป่วยมักจะทนต่อการรักษาด้วย HBO ได้เป็นอย่างดี ผล

แทรกซอ้นอนัเกดิจากการรกัษานัน้กพ็บได้ ในบางกรณเีชน่ 

visual disturbance, spontaneous pneumothorax, 

oxygen toxicity seizure, hypoglycemia และการ 

สูญเสีย respiratory drive in hypercapnic patients  

ข้อห้ามของการใช้ HBO มีดังต่อไปนี้

Absolute contraindications

	 1.	 Untreated pneumothorax

	 2.	 Concurrent treatment with Cis-platinum, 

Doxorubicin, Bleomycin, Disulfiram, and Mafenide 

acetate

Relative contraindications

	 1.	 Upper respiratory infection

	 2. 	Seizure disorders

	 3. 	High fevers

	 4.	 History of spontaneous pneumothorax

  	 5. 	Viral infection

	 6. 	Congenital spherocytosis

	 7. 	History of optic neuritis

	 8. 	History of otosclerosis

	 มีความกังวลของบางกลุ่มเกี่ยวกับทฤษฎีโอกาส

กระตุ้นมะเร็งของการใช ้ HBO (the theoretic risk of 

cancer stimulation through HBO) ซึ่งตามทฤษฎี

การกระตุ้นมะเร็งนั้นเกิดจากการเกิด neoangiogenesis, 

immune suppression และ free radical toxicity จาก

การทบทวนวรรณกรรมในป ีค.ศ. 2003 พบวา่ทัง้การศกึษา

ในหลอดทดลอง, ในสิง่มชีวีติ และในทางคลนิกิไมพ่บผลกระ

ทบต่อการโตของมะเร็งจากการใช้ HBO
33
 จากการศึกษา

เพิม่เตมิก็ไมพ่บอบุตักิารณข์องการใช ้HBO วา่เกีย่วขอ้งกบั 

การกระตุน้การโตของมะเรง็ซึง่รวมถงึมะเรง็ตอ่มลกูหมาก

ด้วย ด้วยเหตุผลที่ได้กล่าวมานี้ทำ�ให้ประวัติของมะเร็งใน

ผู้ป่วยไม่ใช่ข้อห้ามในการรักษาด้วย HBO แต่ข้อที่จำ�กัด

การใช้ HBO อาจอยู่ที่ราคาที่ค่อนข้างแพงและยังมีจำ�กัด

ในประเทศไทย เช่น โรงพยาบาลสมเด็จพระปิ่นเกล้า,  

โรงพยาบาลอาภากรเกยีรตวิงศ ์และโรงพยาบาลเอกชนอกี 

ประมาณสองแห่ง แต่ถ้าทำ�การประเมินในส่วนของความ

คุ้มค่าต่อประสิทธิภาพของการรักษายังจะได้ว่า HBO  

มีประสิทธิภาพในการรักษาและความพิจารณาใช้ ในกรณี

ของ refractory cases

	 WF10 คือ tetrachlorodecaoxygen ซึ่งอยู่ในรูป
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ของการฉีดเข้าเส้นเลือดดำ�เพื่อกระตุ้นแผลให้หายเร็วขึ้น

ซึ่งมีประโยชน์กับผู้ป่วยกลุ่มที่มีความผิดปกติของการหาย

ของแผลซึง่รวมถงึการบาดเจบ็จากรงัสดีว้ย
34
 WF10 จะทำ�

หน้าที่เป็น immune modifier ซึ่งจะกระตุ้นการหายของ

แผลผ่านการยับยั้งกระบวนการ chronic inflammation 

มกีารศกึษาสองการศกึษาทีท่ำ�ในมนษุยซ์ึง่หนึง่ในการศกึษา

นั้นเป็น randomized trial ที่ใช้ประเมินประสิทธิภาพของ

สารนี้ ในการรักษา radiation cystitis
35
 ในผู้ป่วยมะเร็ง

ปากมดลูกซึ่งมาด้วย grade 2 หรือ 3 ของ radiation 

cystitis การใช ้WF10 จะไดผ้ลการตอบสนองแบบสมบรูณ ์

(complete response) ถึงร้อยละ 74-88 ถึงแม้ว่าจะไม่ได้

มีผลที่เหนือกว่าการรักษาแบบมาตรฐานอย่างมีนัยสำ�คัญ

ทางสถิติแต่การรักษาด้วย WF10 ก็แสดงให้เห็นถึงโอกาส

ที่จะเกิดปัสสาวะปนเลือดซ้ำ�ที่น้อยกว่า (ร้อยละ 47 และ 

รอ้ยละ 77, p=0.01) และมรีะยะเวลานานกวา่จะเปน็ซ้ำ�อกี

ครั้ง (>300 วัน และ <100 วัน, p=0.004) ในการศึกษาทั้ง

สองจะให้ WF10 ในสูตร 0.5 mg/kg โดยผสม WF10 ใน 

normal saline 250 ml และให้ทางเส้นเลือดดำ�นานกว่า 

2 ชั่วโมง วันละหนึ่งครั้ง เป็นเวลา 5 วันติดต่อกัน ทำ�ซ้ำ�

ทุก 3 สัปดาห์ รวมสองรอบการรักษา อาจเกิด transient 

hemoglobinemia ได้ประมาณร้อยละ 25 ของผู้ป่วย

อย่างไรก็ตามยังไม่พบผลอันตรายรุนแรงในการศึกษาที่

มีอยู่ในปัจจุบัน แต่การใช้สารตัวนี้ปัจจุบันก็ยังอยู่ในการ

ศึกษา

Treatment of intractable bladder hemorrhage

	 การดูแลรักษาผู้ป่วยซึ่งมาด้วย intractable 

bladder hemorrhage นั้นอยู่ในมาตรฐานและเริ่มด้วย

การหาสาเหตุของภาวะนี้ การซักประวัติ (ประวัติมะเร็ง

ที่เป็นเดิม ประวัติการได้รับรังสีรักษา ประวัติการได้รับ 

cyclophosphamide และอื่น ๆ) ซึ่งอาจนำ�มาซึ่งการรู้

สาเหตุของภาวะนี้ ถ้าผู้ป่วยไม่ได้อยู่ในภาวะฉุกเฉินหรือ

เฉยีบพลนัอาจนำ�ผูป้ว่ยเขา้สูก้ารหาสาเหตขุองปสัสาวะปน

เลือดแบบทั่วไปเช่น cystoscopy, urine cytology และ

การทำ�  upper tract imaging ประวัติในส่วนของความ

เรื้อรังและความรุนแรง (chronicity and severity) และ

ประวตัคิวามพยายามในการรกัษาครัง้กอ่นกเ็ปน็สว่นสำ�คญั

ที่ควรพิจารณา เนื่องจากข้อมูลเหล่านี้จะบอกถึงระดับ 

(degree) และแพทยจ์ะรูว้า่ปสัสาวะปนเลอืดในผูป้ว่ยรายนี้

ดื้อต่อการรักษาหรือไม่ ผู้ป่วยที่มี severe hematuria อาจ

เกิดปัสสาวะไม่ออก (urinary retention) ได้เนื่องจากการ

สะสมของลิ่มเลือด (blood clot) ภายในกระเพาะปัสสาวะ 

ดังนั้น ผู้ป่วยควรจะได้รับการถามเรื่องลักษณะของการ

ปัสสาวะด้วย ประวัติยาที่ใช้ประจำ�ของผู้ป่วยควรจะได้รับ

การเก็บเป็นข้อมูลโดยเฉพาะเรื่องของยาละลายลิ่มเลือด

หรือยาควบคุมการแข็งตัวของเลือด (antiplatelet and 

anticoagulant drugs) จุดประสงค์หลักของการตรวจ

ร่างกายคือการประเมินความคงที่ของสัญญาณชีพและ

สุขภาพโดยรวมของผู้ป่วย และการประเมินว่ามีปัสสาวะ

ไม่ออกหรือไม่ การสิ่งตรวจทางห้องปฏิบัติการ เช่น CBC, 

serum electrolytes, BUN, creatinine, coagulation 

profile และการเพาะเชื้อปัสสาวะ การรักษาในเบื้องต้น  

คือ การทำ�ให้สัญญาณชีพคงที่ด้วยการให้สารน้ำ�ทาง

เส้นเลือดดำ�  และการให้เลือดและสารประกอบของเลือด

เมื่อจำ�เป็น

	 การจัดการกับ gross hematuria นั้นมีหลักการ

ไล่เรียง ดังต่อไปนี้

	 Clot evacuation (catheter or cystoscopic) plus 

intermittent saline irrigation or continuous saline 

irrigation

	 Cystoscopy + fulguration

	 Oral agents

	 E-aminocaproic acid (Amicar) (loading 5 g  

p.o./i.v., then maintenance 1 g/h) ให้ไดส้งูสดุ 30 g/day

	 Sodium pentosan polysulphate (Elmiron) 

(begin 100 mg p.o. three times daily)

	 Intravesical agents

	 Alum 1% (250 ml/h via continuous bladder 

irrigation)ในผูป้ว่ย renal insufficiency ไมค่วรเกนิ 3g/h

Prostaglandin-E1, -E2, and -F2-alfa (อธบิายดงัเนือ้หา

ข้างต้น)

	 Formalin (begin e 4%, up to 10%)

	 Hyperbaric oxygen therapy

	 Embolization of internal iliac artery

Surgery (urinary diversion, with or without open 

bladder packing or cystectomy)
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	 การรักษาที่ได้กล่าวมาจะต้องทำ�เป็นขั้นตอนซึ่งขึ้น

อยู่กับ ความคงที่ของสัญญาณชีพ ระดับความรุนแรงของ

ปัสสาวะปนเลือด และการตอบสนองต่อการรักษา ระดับ

ความรุนแรงของปัสสาวะปนเลือดก็มีผลต่อการเลือกการ

รักษาดังนี้

	 Mild hematuria

	 Mild hematuria คอืภาวะปสัสาวะปนเลอืดซึง่ไมม่ี

ผลต่อการเปลี่ยนแปลงระดับ hematocrit (Hct) 

	 การรักษา คือ saline irrigation, oral Amicar or 

Elmiron และ intravesical alum

	 Moderate hematuria

	 Moderate hematuria คือ ภาวะปัสสาวะปนเลือด

ซึง่มกีารลดระดบัลงของ Hct  ตอ้งการ packed red cells 

จำ�นวนน้อยกว่า หรือเท่ากับ 6 units เพื่อทำ�ให้สัญญาณ

ชีพคงที่ และมี urinary clot retention

	 การรักษา เหมือน mild hematuria แต่เพิ่มการ

ทำ�  clot evacuation, cystoscopy + fulguration, 

intravesical prostaglandin or formalin 

	 Severe hematuria

	 Severe hematuria คือภาวะปัสสาวะปนเลือดซึ่ง

ดือ้ (หรอืตอ้งทำ�ซ้ำ�) ตอ่การทำ� saline irrigation, Amicar, 

alum, prostaglandin, ตอ้งการ packed red cells จำ�นวน

มากกว่า 6 units เพื่อทำ�ให้สัญญาณชีพคงที่

	 การรักษา เหมือนการรักษาในสองระดับที่ผ่านมา 

แตเ่พิม่เตมิการทำ� intravesical formalin, embolization, 

surgery

	 ขั้นตอนแรกคือ การทำ� bladder decompression 

ด้วยการใส่สายสวนปัสสาวะขนาดใหญ่ (large-bore 

urethral catheter) เพื่อลา้งกระเพาะปสัสาวะดว้ยน้ำ�เกลอื

และนำ�ลิ่มเลือดที่ค้างอยู่ออก ซึ่งการทำ�หัตถการนี้จะช่วย

ทำ�ให้เลือดที่ออกลดน้อยลงและบางครั้งยังสามารถหยุด

เลือดที่ออกได้อีกด้วย การล้างกระเพาะปัสสาวะแบบต่อ

เนื่อง (continuous bladder irrigation; CBI) เป็นการ

ล้างกระเพาะปัสสาวะด้วยสายสวนปัสสาวะแบบสามทาง 

(three-way Foley catheter) ซึ่งจะถูกใช้เมื่อปัสสาวะมี

สีใสหรือชมพูจาง ๆ และต้องไม่มีลิ่มเลือด ในบางกรณีที่

การล้างกระเพาะปัสสาวะข้างเตียงทำ�ได้ไม่สมบูรณ์อาจ

ต้องนำ�ผู้ป่วยเข้าห้องผ่าตัดเพื่อส่องกล้องและนำ�ลิ่มเลือด

ออก (cystoscopic clot evacuation) ระหว่างการส่อง

กล้องนั้นแพทย์ควรสังเกตหาสาเหตุของเลือดที่ออกมา

และทำ�การตัดชิ้นเนื้อ (biopsy) หรือจี้ทำ�ลายด้วยไฟฟ้า 

(fulguration) พื้นที่ที่สงสัยเป็นสาเหตุ ในกรณีที่ผู้ป่วยไม่

ตอบสนองต่อการล้างกระเพาะปัสสาวะและนำ�ลิ่มเลือด

ออกและการจี้ทำ�ลายด้วยไฟฟ้าหรือเมื่อส่องกล้องแล้วพบ

ว่ามีเลือดออกจากพื้นที่โดยทั่วไปของกระเพาะปัสสสาวะ

อาจทำ�ให้แพทย์ต้องตัดสินใจใช้การรักษาอื่นเพิ่มเติมเช่น 

systemic หรือ intravesical therapy

	 E-aminocaproic acid (Amicar) มีฤทธิ์ในการ

ยับยั้งกระบวนการของ fibrinolysis โดยการป้องกันการ 

activation ของ plasminogen ให้กลายเป็น plasmin  

มีใช้ทั้งในรูปแบบรับประทานและให้ทางเส้นเลือดดำ�  สาร

นี้ถูกใช้อย่างแพร่หลายในวงการผ่าตัดหัวใจและทรวงอก

ในเรื่องของการลดเลือดออกหลังการผ่าตัด
36
 แต่ก็ยังไม่มี

การศึกษาแบบเปรียบเทียบ (comparative trials) เพื่อ

ประเมนิประสทิธภิาพของสารนี้ ใน hemorrhagic cystitis 

แต่ก็มีรายงานเก่าที่เคยรายงานถึงความสำ�เร็จในการใช้

สารนี้อยู่
37
 การให้สารนี้ทำ�ได้ โดย loading dose 5 g ตาม

ด้วย 1 g/h เป็นระยะเวลายาวนาน 8 ชั่วโมงหรือจนกว่า

เลือดหยุด ขนาดสูงสุดที่แนะนำ�ว่าใช้ได้ ใน 24 ชั่วโมงคือ 

30 g นอกจากฤทธิ์ในการยบัยัง้ fibrinolysis แลว้ยงัมฤีทธิ์

กระตุ้นให้เกิดลิ่มเลือดอีกด้วยเพราะฉะนั้นเมื่อให้สารนี้จึง

ควรทำ� CBI ด้วย เลือดที่ออกจาก upper tract เป็นข้อ

หา้มของการใหส้ารนีเ้นื่องจากลิม่เลอืดทีเ่กดิขึน้อาจนำ�ไปสู่

การอดุตนัและเกดิไตวายเฉยีบพลนั (acute renal failure)

	 Sodium pentosan polysulphate (Elmiron) 

คือ low-molecular-weight heparinoid ซึ่งจะไปแทนที่ 

glycosaminoglycans ซึ่งขาดหายไปบนพื้นผิวของ

กระเพาะปัสสาวะ
38
 อยู่ในรูปแบบรับประทาน กลไกการ

ทำ�งานของสารนี้คือ จะช่วยลดสิ่งกระตุ้นให้เกิดเลือดออก

จากผนังกระเพาะปัสสาวะด้วยการปกป้องผนังกระเพาะ

ปัสสาวะจากการเกาะของแบคทีเรียและจากการดูดซึม

สารพิษซึ่งอยู่ในปัสสาวะ การป้องกันนี้ยังอาจมีส่วนช่วย

ในการหายของแผลบนผนังกระเพาะปัสสาวะ สารนี้ ได้

รับการใช้บ่อยในการรักษา interstitial cystitis และถูก
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ใช้ ในการรักษาผู้ป่วยซึ่งมีเลือดออกจากรังสีรักษาหรือ 

cyclophosphamide-induced hemorrhagic cystitis 

เมื่อใช้เป็น first-line treatment
39
 ขนาดที่ให้เริ่มที่ 100 

mg ให้สามครั้งต่อวัน และลดขนาดลงเป็น 100 mg ต่อ

วันเมื่ออาการปัสสาวะปนเลือดดีขึ้น การรักษาอาจหยุด

เมื่ออาการปัสสาวะปนเลือดหายอย่างสมบูรณ์ ในปัจจุบัน

ยังไม่มีข้อมูลเกี่ยวกับอัตราและระยะเวลาของการเป็นซ้ำ�

หลังการรักษารูปแบบนี้

	 Alum (aluminum ammonium sulphate or 

aluminum potassium sulphate) คือ สารที่ทำ�ให้

เกิดการหดตัว (astringent) ซึ่งทำ�ให้เกิด protein 

precipitation, vasoconstriction และ decreased 

capillary permeability โดยที่ ไม่ทำ�ลายเยื่อบุระบบ

ปัสสาวะซึ่งปกติ
40
 ซึ่งเป็นสารที่ใช้ ใส่กระเพาะปัสสาวะ 

(intravesical agents) ซึง่มคีวามสะดวกในการใหก้บัผูป้ว่ย

คล้ายกับ prostaglandins ซึ่งไม่ต้องใช้กระบวนการทาง

วิสัญญีวิทยาขณะที่ให้ (การให้ยาชาเฉพาะที่หรือยาสลบ) 

ปกติสูตรในการให้จะเป็น 1% solution (50 g alum in 

5 l sterile water) ผ่านการทำ� CBI โดยให้ ในอัตรา 250 

ml/h สารนี้จะทำ�ให้เกิด complete resolution ของ 

hematuria ได้ร้อยละ 60-100 ของผู้ป่วย hemorrhagic 

cystitis ค่าเฉลี่ยระยะเวลาในการหายของปัสสาวะปน

เลือดอยู่ที่ 3-4 วันแต่การรักษานี้ต้องการเวลาทั้งหมด

ยาวนาน 7 วัน มากกว่าร้อยละ 20 ของผู้ป่วยจะมีการ

เป็นซ้ำ�ของปัสสาวะปนเลือดภายใน 5-10 เดือน โอกาส

เสี่ยงต่อพิษของสารนี้ต่อร่างกายค่อนข้างต่ำ�เนื่องจากเยื่อ

บุระบบปัสสาวะไม่ค่อยดูดซึมสารนี้และมีการขับออกทาง

ไตทันทีจึงทำ�ให้พิษของสารนี้ค่อนข้างน้อย แต่ก็มีรายงาน

ผู้ป่วยซึ่งเป็น aluminum encephalopathy จากการให้ 

intravesical alum ซึง่สว่นใหญเ่กดิในผูป้ว่ยซึง่มพีืน้ฐานไต

ทำ�งานไมด่อียูก่อ่นแลว้ นอกจากผลเกีย่วกบัระบบประสาท

สว่นกลางแลว้ สารนีย้งัมผีลก็ใหเ้กดิ metabolic acidosis 

และ coagulopathy อีกด้วย ไม่มีข้อห้ามสัมบูรณ์ของ 

การใช ้alum ในผูป้ว่ยซึง่ไตวายแตก่ค็วรใชอ้ยา่งระมดัระวงั

และให้ขนาดไม่เกิน 3 g/h
41
 และควรมีการวัดระดับของ 

alum อย่างสม่ำ�เสมอในผู้ป่วยซึ่งไตทำ�งานไม่ดี และควร

หยดุการให ้intravesical alum ทนัททีีร่ะดบั serum alum 

สูงหรือมีพิษต่อร่างกาย

	 Prostaglandin-E1, -E2 และ -F2-alfa ซึ่งได้

กล่าวไปแล้วในส่วนของการเป็นตัวเลือกในการรักษาของ 

cyclophosphamide-induced hemorrhagic cystitis 

และยังอาจมีประโยชน์ ในกรณีที่เลือดออกจากสาเหตุอื่น

ด้วย มีหลายสูตรของการให้ prostaglandin เช่น 50 

ml of 4-10 mg/l of carboprost tromethamine left 

indwelling for 2 h four times per day alternating 

with saline CBI หรืออีกสูตรคือ 8-10 mg/l of PGF2-

alfa via saline CBI at a rate of 100 ml/h for 10 h 

ทั้งสองสูตรมีรายงานถึง complete response ในกว่า

ครึ่งหนึ่งของผู้ป่วยที่ได้รับการรักษา 6 วัน
42
 มีการศึกษา

ขนาดเล็กซึ่งเปรียบเทียบ intravesical PGF2-alfa และ 

1% alum ในผู้ป่วย hemorrhagic cystitis ซึ่งไม่ทราบ

สาเหตุพบว่ามีอัตราการตอบสนองเหมือนกันที่ ร้อยละ 

80-90 ตามลำ�ดับ ถึงแม้ว่าจะไม่พบกระทบผลต่อร่างกาย

ทั่วไปแต่ก็พบ transient bladder spasm ได้และต้องการ

การรกัษาเพื่อบรรเทาอาการนี ้เนื่องจากราคาทีส่งูของการ

ใช้ prostaglandins ทำ�ให้ 1% alum ยังคงเป็นตัวเลือก

แรก (first choice) ของสารทีจ่ะใช้ ใส่ในกระเพาะปสัสาวะ

ในกรณีปัสสาวะปนเลือด

	 Formalin เปน็สารทีแ่พทยร์ูจ้กัดแีละมปีระสทิธภิาพ

สูงในการหยุดเลือดที่ออกจากผนังกระเพาะปัสสาวะ 

formalin คือสารละลายน้ำ�ของ formaldehyde เมื่อใส่ใน

กระเพาะปัสสาวะจะไปเกาะติดกับเยื่อบุกระเพาะปัสสาวะ

อย่างรวดเร็วและทำ�ให้เกิด protein cross-linking ซึ่ง 

สิ่งนี้จะช่วยป้องกันการเกิด necrosis และเลือดออกเพิ่ม

เตมิ 
43
 การรกัษาครัง้แรกไดถ้กูรายงานเมื่อป ีค.ศ. 1969 ซึง่

ใช้ ในการรักษา radiation cystitis โดยใช้ 10% formalin 

ในผู้ป่วย 24 ราย ผลคือ 22 รายมี complete resolution 

ของปัสสาวะปนเลือดและไม่มี serious side effects
44
 

ซึ่งตั้งแต่นั้นมา formalin ก็ได้รับการยอมรับเพื่อใช้ ใน 

การรักษา hemorrhagic cystitis แต่ในช่วงเวลาเดียวกัน

ก็มีรายงานถึง serious toxicities ออกมามาขึ้น (กว่า 

ร้อยละ 15) ซึ่งถ้าเปรียบเทียบพิษกับประโยชน์ที่ ได้รับ

จากการรักษาด้วยวิธีนี้ทำ�ให้การใส่ formalin ในกระเพาะ

ปัสสาวะจะถูกเก็บไว้เพื่อรักษาในกรณี intractable 
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bladder hemorrhage ซึ่งดื้อ (refractory) ต่อการรักษา

แบบประคับประคองแล้วเท่านั้น 

	 ผลการศึกษาแบบ meta-analysis จากผู้ป่วย 235 

รายที่มาด้วย intractable bladder hemorrhage ซึ่ง

ได้รับการรักษาด้วย intravesical formalin
45
 formalin 

สามารถถูกให้ ในกระเพาะปัสสาวะได้ด้วยความเข้มข้น

ระหว่าง 1%-10% (โดยทั่วไปจะให้ที่ 1%, 5% และ 10%) 

ไม่มีผลความแตกต่างทางสถิติในเรื่องของ complete 

response ระหว่างระดับสามความเข้มข้นที่กล่าวมาซึ่ง

อยู่ระหว่างร้อยละ 71-83 ในขณะที่ผลมีแนวโน้มที่ดีใน

กลุ่มความเข้มข้นที่ 10% ปัสสาวะปนเลือดปกติจะหายไป

ภายใน 48 ชั่วโมง (1-5 วัน) และระยะเวลาตอบสนอง 

(duration of response) คือ 3-4 เดือนโดยที่ไม่ขึ้นกับ

ขนาดที่ให ้ การเกดิ major complications (รอ้ยละ 5-15)  

ซึ่งรวมถึง bladder contracture, ureteral stenosis, 

acute renal failure และถึงแก่ชีวิต ถึงแม้ว่าจะมีแนวโน้ม 

ที่จะเกิด major complications จากการให้ formalin  

ที่เข้มข้นมากแต่ก็ยังไม่มีรายงานการศึกษาที่ยืนยันชัดเจน 

อัตราการเกิด minor complications (ร้อยละ 14-78) 

อาการที่พบมากที่สุดคือ irritative voiding symptoms 

ซึ่งพบว่าสัมพันธ์กับขนาดที่ให้ แต่ด้วยเหตุผลที่ขาดการ

ศึกษาแบบเปรียบเทียบทำ�ให้ยากที่จะแนะนำ�ความเข้มข้น 

ที่เหมาะสมของ formalin มีผู้เขียนบางท่านแนะนำ�ว่า

ปัสสาวะปนเลือดที่เกิดจาก radiation cystitis อาจ 

เหมาะสมกับความเข้มข้น 5% หรือมากกว่านี้ ในขณะที่ 

ถ้าปัสสาวะปนเลือดเกิดจาก cyclophosphamide หรือ

มะเรง็กระเพาะปสัสาวะควรไดร้บัในความเขม้ขน้ทีน่อ้ยกวา่ 

5% แต่ก็ยังไม่มีข้อสรุปที่เหมาะสมอยู่ดีในปัจจุบัน หลาย

สถาบันจะเริ่มการใช้ที่ความเข้มข้น 4% หรือน้อยกว่านี้

เนื่องจากเชื่อว่าความเข้มข้นนี้ ให้ผลตอบสนองการรักษา

ที่เหมาะสม (มากกว่าร้อยละ 75) ในขณะที่มี major และ 

minor complications ที่น้อยลง
46

	 การใส่ formalin ในกระเพาะปัสสาวะจะต้องทำ�

พรอ้มกบักระบวนการทางวสิญัญวีทิยาไมว่า่จะเปน็ spinal 

หรอื general anesthetic เนื่องจากสารนีจ้ะมผีลตอ่ระบบ

ประสาทรับความรู้สึกของกระเพาะปัสสาวะ หัตถการนี้

เริ่มจากการส่องกล้องเพื่อสำ�รวจกระเพาะปัสสาวะและ

ท่อปัสสาวะ (urethra) ถ้าจำ�เป็นอาจต้องนำ�ลิ่มเลือดใน

กระเพาะปสัสาสะออกกอ่นและอาจตอ้งทำ�การจีด้ว้ยไฟฟา้

เพื่อหยุดเลือดที่ออกจากเส้นเลือดบริเวณผนังกระเพาะ

ปัสสาวะ การที่มีภาวะปัสสาวะไหลย้อนจากกระเพาะ

ปัสสาวะไปท่อไต (vesicoureteric reflux) เป็นความผิด

ปกติที่สำ�คัญซึ่งจะทำ�ให้เกิดการทำ�ลายของระบบปัสสาวะ

ส่วนบน (upper tract) ได้จากการใส่ formalin ดังนั้นการ

ทำ�  cystogram จึงเป็นสิ่งที่ควรทำ�ก่อนการใส่ formalin 

เพื่อแยกปัญหานี้ออกไปก่อนการใส่ทุกครั้ง แต่การที่พบว่า

ม ีreflux ก็ไม่ใชข่อ้หา้มของการใส่ formalin เนื่องจากบาง

กรณศีลัยแพทยร์ะบบปสัสาวะอาจใส่ occlusive Forgarty 

balloon catheters เพื่ออุดรูเปิดท่อไต (ureteric orifice) 

ที่มีปัญหาก่อนการใส่ formalin ก็ได้
47
 การจัดให้ผู้ป่วย

อยู่ในท่า reverse Trenderlenburg position และให้สาร

น้ำ�กับผู้ป่วยจนเกิด diuresis เล็กน้อยเป็นสิ่งที่อาจช่วย

ป้องกันการเกิด reflux ของ formalin ข้อห้ามสัมบูรณ์

ของการใส่ formalin คือการที่ผู้ป่วยรายนั้นมีการแตก

เป็นรูของกระเพาะปัสสาวะ (bladder perforation) อยู่

แล้วซึ่งเหตุการณ์นี้แพทย์จะทราบได้จากผลของการทำ� 

cystogram ก่อนการใส่ formalin บริเวณที่เกี่ยวข้องควร

ต้องได้รับการชโลมด้วย petroleum jelly เพื่อป้องกัน 

formalin ปนเปื้อนและก่อผลข้างเคียงต่อผิวหนังและเยื่อ

บุบริเวณดังกล่าว ซึ่งบริเวณเหล่านี้ ได้แก่ ฝีเย็บ และช่อง

คลอด (แนะนำ�ให้ ใช้ petroleum jelly gauze ทำ�การ 

pack) การใส่จะผ่านการใส่สายสวนปัสสาวะแบบ 18 F 

Foley catheter ซึ่งกระเพาะปัสสาวะจะถูกเติมเต็ม

ด้วย 1%-2% formalin ภายใต้ความดันที่ต่ำ�กว่า 15 cm 

H
2
O (ซึ่งทำ�ได้ โดยให้สายสวนปัสสาวะอยู่เหนือหัวหน่าว

ประมาณ 15 เซนติเมตร) ถึงแม้ว่าระยะเวลาที่เหมาะสม

จะยังไม่มีรายงานแต่ส่วนใหญ่แนะนำ�ให้ ใช้เวลาประมาณ 

15 นาที
48

	 ประมาณรอ้ยละ 10-30 ของผูป้ว่ยทีม่าดว้ย severe 

hemorrhagic cystitis จะไม่ตอบสนองต่อ low-dose 

formalin installation ซึง่ในกรณเีชน่นีอ้าจเลอืกใสเ่ปน็ครัง้

ทีส่องโดยเปน็ high-dose formalin (5%-10%) แตผ่ลที่ได้

รับจากการใส่ซ้ำ�นั้นมี complete response rate ที่ต่ำ�กว่า

คืออยู่ทีประมาณร้อยละ 50 และมีผลแทรกซ้อนที่มากกว่า
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คอืรอ้ยละ 40 การรกัษาทางเลอืกอื่นกม็ีใหเ้ลอืกเชน่ HBO, 

arteriographic embolization และ urinary diversion 

with or without cystectomy การใช้ HBO เป็นวิธีที่

เหมาะสมทีส่ดุสำ�หรบัผูป้ว่ยทีม่าดว้ย refractory radiation 

cystitis ดงัที่ไดก้ลา่วมาแลว้ขา้งตน้ อยา่งไรกต็ามจากการ

ศึกษาในสัตว์ทดลองพบว่าวิธีนี้ก็อาจมีประโยชน์สำ�หรับ

กรณีผู้ป่วยที่มาด้วย cyclophosphamide-induced 

hemorrhagic cystitis ได้เช่นกัน
49

	 การทำ�การรักษาด้วยการอุดเส้นเลือดแดงเช่น

การทำ� therapeutic embolization ของ internal iliac 

artery เพื่อควบคุมเลือดออกจากกระเพาะปัสสาวะนั้นได้

รับการรายงานครั้งแรกในปี ค.ศ. 1974 โดย Hald and 

Mygind และคณะ การศึกษาส่วนใหญ่รายงานอัตราตอบ 

สนองมากกวา่รอ้ยละ 80 โดยเฉพาะกบัเหตกุารณฉ์กุเฉนิ
50
 

ผลแทรกซ้อนที่พบได้บ่อยของการอุดเส้นเลือดแดง คือ 

severe transient gluteal pain ซึ่งจะเกิดจากการ 

อุดกั้นของ superior gluteal artery
48
 มีรายงานที่แสดง

ถึง leg ischemia และ bladder necrosis เช่นเดียวกัน
51
 

ด้วยความก้าวหน้าของเทคโนโลยีและเทคนิคในปัจจุบัน

ทำ�ให้แพทย์สามารถทำ�  superselective embolization 

ได้ทำ�ให้ผลแทรกซ้อนลดน้อยลง
52
 การทำ� embolization 

เป็นมาตรการที่เหมาะกับผู้ป่วยที่ดื้อต่อการรักษาแบบประ

คับประคองซึ่งรวมถึงการใส่ formalin ด้วย และผู้ป่วยที่

ร่างกายไม่พร้อมสำ�หรับการผ่าตัด

	 การผ่าตัดเป็นทางเลือกสุดท้ายที่ถูกใช้ ในผู้ป่วยที่ม ี

massive intractable bladder hemorrhage ซึ่งมีความ

พร้อมสำ�หรับการผ่าตัด การผ่าตัดเปิดกระเพาะปัสสาวะ 

(open cystotomy) รว่มกบัการทำ� bladder packing และ

การทำ� percutaneous urinary diversion, cutaneous 

ureteristomy และ cystectomy with urinary diversion 

เป็นวิธทีี่ถกูใช้ ในการรกัษาและมผีลลพัธท์ีแ่ตกตา่งกนัแล้ว

แต่กรณีตามความเหมาะสมของผู้ป่วยและความชำ�นาญ

ของศัลยแพทย์ระบบปัสสาวะคนนั้น แต่ก็โชคไม่ดีที่ผู้ป่วย

หลายรายที่มาด้วย severe hemorrhagic cystitis เป็น

ผู้สูงอายุและไม่พร้อมสำ�หรับการผ่าตัดซี่งนำ�มาสู่การเสีย

ชีวิตได้หากการรักษาที่ให้ไม่เพียงพอหรือเหมาะสม

สรุป

	 จะเห็นได้ว่าภาวะเลือดออกจากกระเพาะปัสสาวะ

นั้นเกิดขึ้นได้จากหลายสาเหตุ การวินิจฉัยที่ถูกต้องถึง

สาเหตุจะนำ�ไปสู่การรักษาที่ถูกต้องและมีประสิทธิภาพ 

นอกเหนือไปจากนั้นการรักษาแบบประคับประคองก็เป็น

สิ่งจำ�เป็นสำ�หรับผู้ป่วยทุกราย วิทยาการในปัจจุบันทำ�ให้

การรักษาเป็นไปอย่างมีประสิทธิภาพแต่ดังที่ ได้กล่าวไป

ข้างต้นแล้วว่าโอกาสเป็นซ้ำ�ของภาวะนี้ก็ยังมีอยู่ในอัตรา

ที่สูง เพราะฉะนั้นการติดตามการรักษาและการให้ความรู้

เบื้องต้นกับผู้ป่วยก็เป็นสิ่งสำ�คัญเช่นเดียวกันในการดูแล 
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