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บทความพิิเศษ

	 ภาวะความดันัในหลอดเลืือดดำำ�พอร์ท์ัลัสููงเป็น็พยาธิสิรีีรวิทิยาที่่�สำำ�คัญัที่่�เกิดิขึ้้�นในโรคตับัแข็ง็ และส่ง่ผลให้เ้กิดิ

ภาวะแทรกซ้้อนต่่างๆ โดยเฉพาะหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหาร ยากลุ่่�ม Non-selective beta-blockers (NSBBs) 

สามารถลดความดัันในหลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทััล และลดความเส่ี่�ยงการเกิิดภาวะเลืือดออกจากหลอดเลืือดขอดใน

หลอดอาหารที่่�มีีความเส่ี่�ยงสููง และภาวะเลืือดออกซ้ำำ��ได้้ ข้อมููลล่่าสุุดพบว่่ายากลุ่่�ม NSBBs สามารถช่วยลดความเส่ี่�ยง

ของการเกิิดภาวะ decompensation ในผู้้�ป่่วยโรคตัับแข็็งที่่�มีีภาวะ Clinically significant portal hypertension ดัังนั้้�น

บทความนี้้�จึงึได้ท้บทวนข้อ้บ่ง่ชี้้�เดิิมและใหม่ข่องยากลุ่่�มนี้้� รวมทั้้�งการใช้ย้ากลุ่่�มนี้้�อย่า่งถููกต้อ้งเหมาะสมในโรคตับัแข็ง็

คำำ�สำำ�คััญ: โรคตัับแข็็ง, ภาวะความดัันในหลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทััลสููง, ยากลุ่่�ม Non-selective beta-blockers
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SPECIAL ARTICLE

	 Portal hypertension is an imperative pathophysiology in cirrhosis and results in several complications, 

especially esophageal varices. Non-selective beta-blockers (NSBBs) are effective for decreasing portal 

hypertension, a significant amount of relevant evidence points to their efficacy for reducing bleeding in high-

risk varices as well as variceal rebleeding. Recent study has demonstrated that NSBBs are beneficial for 

preventing decompensation in cirrhosis with clinically significant portal hypertension. Therefore, this article 

reviewed existing and updated indications, including appropriate use of NSBBs in cirrhosis.
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ABSTRACT
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บทนำำ�
	 โรคตัับแข็็งเป็็นโรคที่่�เกิิดจากการที่่�ตัับได้้รัับการ

บาดเจ็็บเร้ื้�อรัังจากโรคตัับเรื้้�อรัังต่่างๆ จ นเกิิดการสะสม

ของพัังผืืดในตัับ และทำำ�ให้้เกิิดโรคตัับแข็็งตามมา ซึ่่�งโรค

ตับัแข็็งจะมีีภาวะหนึ่่�งที่่�เป็็นเอกลัักษณ์์ซึ่่�งก็็คืือภาวะความ

ดันัในหลอดเลืือดดำำ�พอร์ท์ัลัสููง (portal hypertension) ซึ่่�ง

ทำำ�ให้เ้กิดิภาวะแทรกซ้้อนต่า่งๆ ในผู้้�ป่ว่ยโรคตัับแข็็ง เช่น่

หลอดเลืือดขอดในทางเดิินอาหาร (gastroesophageal 

varices) หรืือภาวะท้้องมาน (ascites) โดยเฉพาะการมีี

หลอดเลืือดขอดในหลอดอาหารจะมีีความเสี่่�ยงท่ี่�จะเกิิด

ภาวะเลืือดออกได้ ้ซึ่่�งเพิ่่�มอัตัราการเสีียชีีวิติ ดังันั้้�นจึงึต้อ้ง

มีีการให้้ยาเพื่่�อลดการเกิิดภาวะเลืือดออกจากหลอดเลืือด

ขอดในหลอดอาหาร ซึ่่�งก็็คืือยากลุ่่�ม Non-selective beta-

blockers (NSBBs) แต่่อย่่างไรก็็ตาม ได้้มีีการศึึกษาใหม่่

แสดงให้้เห็็นว่่าการใช้้ยากลุ่่�ม NSBBs สามารถช่่วยลด

การเกิิดภาวะ decompensation ในผู้้�ป่ว่ยโรคตัับแข็็งระยะ

 compensation ได้้ด้้วย ทำ ำ�ให้้มีีข้้อบ่่งชี้้�ใหม่่ในการใช้้ยา 

กลุ่่�ม NSBBs นอกจากใช้้ลดการเกิิดภาวะเลืือดออกจาก

หลอดเลืือดขอดในหลอดอาหาร บทความนี้้�จึึงได้ก้ล่่าวถึงึ

เรื่่�องบทบาทของยากลุ่่�ม NSBBs ในผู้้�ป่่วยโรคตัับแข็็ง 

และแนวทางในการใช้้ยาอย่่างเหมาะสม

กลไกการออกฤทธิ์์�ของยากลุ่่�ม Non-selective beta 

blockers ในการลดความดัันของหลอดเลืือดดำำ�

พอร์์ทััล1

	 ความดัันในหลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทััล (portal press-

sure) จ ะเท่่ากัับ ความต้้านทานของตัับ (intrahepatic 

resistance) คููณกัับ ปริิมาณเลืือดที่่�ไหลเข้้าสู่่�หลอดเลืือด

ดำำ�พอร์์ทััล (portal inflow) ดัังนั้้�นถ้้าต้้องการจะลดความ

ดัันในหลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทััลก็็ต้้องลดความต้้านของตัับ 

และ/หรืือลดปริิมาณเลืือดที่่�ไหลเข้้าสู่่�หลอดเลืือดดำำ�

พอร์์ทััล 

	 ยากลุ่่�ม NSBBs ออกฤทธิ์์�ยัับยั้้�งการทำำ�งานของ

ตััวรัับเบต้้า (beta receptor) ทั้้�งชนิิดที่่� 1 และชนิิดที่่� 2 

โดยการยับัยั้้�งตัวัรับัเบต้า้ชนิดิที่่� 1 จะทำำ�ให้ห้ัวัใจเต้น้ด้้วย

อััตราท่ี่�ช้้าลง ซึ่่�งส่่งผลให้้ cardiac output ลดลง ซึ่่�ง

เป็็นการลดปริิมาณเลืือดที่่�ไหลเข้้าสู่่�หลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทัลั

ส่่วนการยัับยั้้�งตััวรัับเบต้้าชนิิดท่ี่� 2 จ ะทำำ�ให้้หลอดเลืือด

ดำำ� splanchnic หดตััว ส่่งผลให้้ปริิมาณเลืือดที่่�ไหลเข้้าสู่่�

หลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทััลลดลงเช่่นกััน ซึ่่�งส่่งผลลดความดััน

ในหลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทััลลง โดยยากลุ่่�ม NSBBs จะออก

ฤทธิ์์�และมีีผลต่่อตััวรับเบต้า้ชนิิดที่่� 2 มากกว่่าตััวรับเบต้า้

ชนิิดท่ี่� 1 ดั งนั้้�นการลดลงของความดัันในหลอดเลืือดำำ�

พอร์์ทััลจึึงไม่่สััมพัันธ์์กัับการลดลงของอััตราการเต้้นของ

หััวใจ  โดยการยัับยั้้�งการทำำ�งานของตััวรัับเบต้้าทั้้�งสอง

ชนิดิมีีผลลดความดันัในหลอดเลืือดดำำ�พอร์ท์ัลัได้ป้ระมาณ

ร้้อยละ 15 ยาในกลุ่่�มนี้้�ได้้แก่่ Propranolol, Nadolol, 

Carvedilol แต่่ Carvedilol มีี ความแตกต่่างจาก              

Propranolol และ Nadolol ก็็คืือสามารถออกฤทธิ์์�ยัับยั้้�ง

ตััวรัับอััลฟ่่า (alpha receptor) ชนิิดที่่� 1 ได้้ด้้วย ซึ่่�งมีีผล

ทำำ�ให้้หลอดเลืือดและ sinusoid ในตัับขยายตััว  (ซึ่่�งใน      

ผู้้�ป่วยโรคตัับแข็ง็จะมีีการหดตัวมากขึ้้�น) ส่งผลให้ล้ดความ

ต้้านทานของตัับ ซึ่่�งมีีผลลดความดัันในหลอดเลืือดดำำ�

พอร์์ทััลเพิ่่�มเติิม ซึ่่�งการศึึกษาหลายการศึึกษา รวมทั้้�ง 

meta-analysis2 ได้้แสดงให้้เห็็นว่่า Carvedilol สามารถ

ลดระดัับ hepatic venous pressure gradient (HVPG) 

ได้้มากกว่่ายากลุ่่�ม Traditional NSBBs (Propranolol   

และ Nadolol) รวมทั้้�งผลการศึึกษายัังแสดงให้้เห็็นว่่าผล

ข้้างเคีียงท่ี่�เกิิดจากยาจาก Carvedilol ไม่่แตกต่่างกัับ   

ยากลุ่่�ม Traditional NSBB แต่่บางการศึึกษาพบว่่า 

Carvedilol ทำ ำ�ให้้ระดัับความดัันโลหิิตลดลงได้้ต่ำำ��กว่่า   

ยากลุ่่�ม Traditional NSBB แต่่มัักพบในขนาดสููง (25 

มิิลลิิกรััมต่่อวัันขึ้้�นไป)3 โดยกลไกการเกิิดภาวะความดััน

ในหลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทััลสููงและกลไกการออกฤทธิ์์�ของ

ยากลุ่่�ม NSBBs (รููปที่่� 1)
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รูปที่ 1 กลไกการเกิดภาวะความดันในหลอดเลือดดำพอร์ทัลสูงและกลไกการออกฤทธ์ิของยากลุ่ม NSBBs 
(NO: nitric oxide, RAA: renin-angiotensin-aldosterone) 

นอกจากยากลุ่ม NSBBs จะมีผลลดความดันในหลอดเลือดดำพอร์ทัลได้แล้ว ยังเร่ิมมีข้อมูลว่ายากลุ่ม NSBBs 
อ า จ ช ่ว ย ล ด ก า ร อ ัก เส บ ใน ผ ู้ป ่ว ย โ ร ค ต ับ แ ข ็ง  โ ด ย ม ีก า ร ศ ึก ษ า ท ี่พ บ ว ่า ย า ก ล ุ่ม  NSBBs 
ส า ม า ร ถ ล ด ป ร ิม า ณ เ ม ็ด เ ล ือ ด ข า ว ใ น เ ล ือ ด แ ล ะ ค ่า  C-reactive protein ไ ด ้ 
โ ด ย จ ะ เ ห ็น ผ ล ช ัด เ จ น ม า ก ข ึ้น ใ น ผ ู้ป ่ว ย โ ร ค ต ับ แ ข ็ง  Child-Pugh C 
แ ล ะ จ ำ น ว น เม ็ด เ ล ือ ด ข า ว ท ี่ล ด ล ง ไ ม ่ส ัม พ ัน ธ ์ก ับ ก า ร เป ล ี่ย น แ ป ล ง ร ะ ด ับ  HVPG4 
รวมท ั้งย ังม ีการศ ึกษาท ี่แสดงว ่าผ ู้ป ่วยท ี่ได ้ร ับยากล ุ่ม NSBBs ม ีระดบั interleukin-6, interferon-gamma, 
interleukin-10 ใน เล ือ ด ไม ่เป ล ี่ย น แ ป ล ง  ใน ช ่ว ง ท ี่ต ร ว จ พ บ  DNA ข อ ง แ บ ค ท ีเร ีย ใน เล ือ ด 
ซ ึ่งต ่างจากผ ู้ป ่วยท ี่ไม ่ได ้ร ับยากล ุ่ม NSBBs5 นอกจากน ี้ย ังม ีข ้อม ูลจาก meta-analysis ว ่ายากล ุ่ม NSBBs 
อาจช่วยลดการเกิดมะเร็งตับได้ (risk difference -0.026; 95%CI:0.052-0.001)6 

การใช้ยากลุ่ม Non-selective beta blockers ในผู้ป่วยโรคตับแข็งกลุ่มต่างๆ 
 จากข้อมูลที่กล่าวไปข้างต้นว่ายากลุ่ม NSBBs สามารถออกฤทธิ์ลดความดันในหลอดเลือดดำพอร์ทัลได้ 
จึงได้มีการศึกษาการใช้ยากลุ่มนี้ในเพื่อป้องกันการเกิดหรือปอ้งกันภาวะเลือดออกจากหลอดเลือดขอดในหลอดอ
าหารซ ึ่ง เป ็นผลมาจากภาวะความด ัน ในหลอดเล ือดดำพอร ์ท ัลส ูง ซ ึ่งผ ู้ป ่วยโรคต ับแข ็งกล ุ่มต ่างๆ 
จะมีเป้าหมายในการยาโดยมีเป้าหมายแตกต่างกันดังนี ้
1. ผู้ป่วยโรคตับแข็งที่ยังไม่พบหลอดเลือดขอดในหลอดอาหาร 

รููปที่่� 1 กลไกการเกิิดภาวะความดัันในหลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทััลสููงและกลไกการออกฤทธิ์์�ของยากลุ่่�ม NSBBs

(NO: nitric oxide, RAA: renin-angiotensin-aldosterone)

	 นอกจากยากลุ่่�ม NSBBs จ ะมีีผลลดความดัันใน

หลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทััลได้้แล้้ว ยั ังเริ่่�มมีีข้้อมููลว่่ายากลุ่่�ม 

NSBBs อาจช่่วยลดการอัักเสบในผู้้�ป่่วยโรคตัับแข็็ง โดย

มีีการศึึกษาที่่�พบว่่ายากลุ่่�ม NSBBs สามารถลดปริิมาณ

เม็็ดเลืือดขาวในเลืือดและค่่า C-reactive protein ได้้ โดย

จะเห็็นผลชัดัเจนมากขึ้้�นในผู้้�ป่ว่ยโรคตับัแข็ง็ Child-Pugh 

C และจำำ�นวนเม็็ดเลืือดขาวท่ี่�ลดลงไม่่สััมพัันธ์์กัับการ

เปลี่่�ยนแปลงระดัับ HVPG4 รวมทั้้�งยังัมีีการศึกึษาท่ี่�แสดง

ว่่าผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยากลุ่่�ม NSBBs มีี ระดัับ interleukin-6, 

interferon-gamma, interleukin-10 ในเลืือดไม่่

เปลี่่�ยนแปลง ในช่่วงท่ี่�ตรวจพบ DNA ของแบคทีีเรีียใน

เลืือด  ซึ่่�งต่่างจากผู้้�ป่่วยท่ี่�ไม่่ได้้รัับยากลุ่่�ม NSBBs5 

นอกจากนี้้�ยัังมีีข้อมููลจาก meta-analysis ว่ ายากลุ่่�ม  

NSBBs อาจช่ว่ยลดการเกิิดมะเร็็งตับัได้ ้(risk difference 

-0.026; 95%CI:0.052-0.001)6

การใช้ย้ากลุ่่�ม Non-selective beta blockers ในผู้้�ป่ว่ย

โรคตัับแข็็งกลุ่่�มต่่างๆ

	 จากข้้อมููลท่ี่�กล่่าวไปข้้างต้้นว่่ายากลุ่่�ม NSBBs 

สามารถออกฤทธิ์์�ลดความดันัในหลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทัลัได้้

จึึงได้้มีีการศึึกษาการใช้้ยากลุ่่�มนี้้�ในเพื่่�อป้้องกัันการเกิิด

หรืือป้้องกัันภาวะเลืือดออกจากหลอดเลืือดขอดใน

หลอดอาหารซ่ึ่�งเป็็นผลมาจากภาวะความดัันในหลอด

เลืือดดำำ�พอร์์ทััลสููง ซึ่่�งผู้้�ป่่วยโรคตัับแข็็งกลุ่่�มต่่างๆ จ ะมีี

เป้้าหมายในการให้้ยาแตกต่่างกัันดัังนี้้�

	 1. ผู้้�ป่ว่ยโรคตับัแข็ง็ที่่�ยังัไม่พ่บหลอดเลืือดขอดใน

หลอดอาหาร

	 เป้้าหมายของการรัักษาในผู้้�ป่่วยกลุ่่�มนี้้�คืือการ

ป้้องกัันหรืือลดการเกิิดหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหาร 

(development of varices) แต่่จากการศึึกษาพบว่่าการ

ให้้ยากลุ่่�ม NSBBs ไม่่ช่่วยการเกิิดหลอดเลืือดขอดใน

หลอดอาหาร (development of varices)7 ซ่ึ่�งสามารถ

อธิิบายได้้จาก ผู้้�ป่วยโรคตัับแข็็งท่ี่�ยัังไม่่พบหลอดเลืือดขอด

ในหลอดอาหาร จะมีีความดัันในหลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทััลไม่่

สููงมาก (HVPG ประมาณ 6-10 มิลลิิเมตรปรอท) ซึ่่�งเป็็น

ผลจากการเพิ่่�มขึ้้�นของความต้้านทานของตัับเป็็นหลััก     

(ร้้อยละ 70 มาจาการเปลี่่�ยนแปลงของโครงสร้้างของตัับ 

เช่่น พั ังผืืดของตัับ และร้้อยละ 30 มาจากหลอดเลืือด   

และ sinusoid ในตัับหดตััว) ซึ่่�งยากลุ่่�ม NSBBs แทบไม่่มีี

ผลหรืือมีีผลน้้อยมาก (ซึ่่�งยากลุ่่�มนี้้�จะลดปริิมาณเลืือดที่่�

ไหลเข้้าสู่่�หลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทััลเป็็นหลัักมากกว่่า) แต่่

อย่่างไรก็็ตามเมื่่�อนำำ�ข้้อมููลมาวิิเคราะห์์เพิ่่�มเติิมพบว่่า       

ผู้้�ป่วยท่ี่�มีี  HVPG มากกว่่า 10 มิ ลลิิเมตรปรอทจะเกิิด

ภาวะ decompensation ในอนาคตมากกว่่า ดั งนั้้�นการ

รัักษาหลัักในผู้้�ป่วยโรคตัับแข็็งกลุ่่�มนี้้�ควรเป็็นการรัักษา

สาเหตุขุองตัับแข็ง็เพื่่�อลดหรืือชะลอการเกิิดพังัผืืดของตัับ

หรืือในอนาคตอาจมีียาที่่�มีีประสิิทธิิภาพในการลดพัังผืืด



วารสารศููนย์์การศึึกษาแพทยศาสตร์์คลิินิิก โรงพยาบาลพระปกเกล้้า	ปี ีที่่� 39  ฉบัับที่่� 4  ต.ค.-ธ.ค. 2565520
ของตัับมาช่่วยตรงนี้้�ได้้ 8,9

	 2. ผู้้�ป่่วยโรคตัับแข็็งท่ี่�พบหลอดเลืือดขอดใน

หลอดอาหารขนาดเล็็ก

	 เป้้าหมายของการรัักษาในผู้้�ป่่วยกลุ่่�มนี้้�คืือการ

ป้้องกัันหรืือชะลอการโตของหลอดเลืือดขอดในหลอด   

อาหาร (progression of varices) และลดอััตราการเกิิด

หลอดเลืือดขอดในหลอดอาหารแตก (variceal bleeding) 

โดยจากการศึึกษาพบว่่าการให้้ยากลุ่่�ม NSBBs ไม่่สามารถ

ลดอัตราการเกิิดหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหารแตก  

หรืืออััตราการเสีียชีีวิิต10 แต่่มีีข้้อมููลจากบางการศึึกษา  

พบว่่าสามารถชะลอการโตของหลอดเลืือดขอดใน

หลอดอาหารได้้ 11 ดัังนั้้�นแนวทางการให้้ยากลุ่่�ม NSBBs 

จึึงมีีคำำ�แนะนำำ�ให้้ใช้้ในผู้้�ป่่วยโรคตัับแข็็งท่ี่�พบหลอดเลืือด

ขอดในหลอดอาหารขนาดเล็็กท่ี่�มีีความเสี่่�ยงสููงท่ี่�จะเกิิด

หลอดเลืือดขอดแตกได้้ คืื อมีีจุุดแดงบนหลอดเลืือดขอด 

(red wale sign) หรืือ ตั ับแข็็งระยะ Child-Pugh C 

เท่่านั้้�น8,9 ส่่วนผู้้�ป่่วยโรคตัับแข็็งท่ี่�พบหลอดเลืือดขอดใน

หลอดอาหารขนาดเล็็กที่่�ไม่ม่ีีความเสี่่�ยงสููง อาจพิิจารณา

ให้้ยาในกลุ่่�ม NSBBs โดยจะได้้ประโยชน์์แค่่ชะลอการโต

ขึ้้�นของหลอดเลืือดขอดเท่่านั้้�น

	 3. ผู้้�ป่่วยโรคตัับแข็็งท่ี่�พบหลอดเลืือดขอดใน

หลอดอาหารขนาดกลางและใหญ่่

	 เป้้าหมายของการรัักษาในผู้้�ป่่วยกลุ่่�มนี้้�คืือ ลด

อััตราการเกิิดหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหารแตก และ

ลดอััตราการเสีียชีีวิต  โดยจากการศึึกษาพบว่่าการให้้ยา  

กลุ่่�ม NSBBs สามารถลดอััตราการเกิิดหลอดเลืือดขอด

ในหลอดอาหารแตกและอััตราการเสีียชีีวิิตเมื่่�อเทีียบกัับ

การให้้ยากลุ่่�มหลอก (placebo)12 นอกจากนี้้�การรัักษาใน

กลุ่่�มนี้้�ยัังสามารถใช้้การรััดหลอดเลืือดขอดด้วยยาง     

(endoscopic band ligation, EBL) โดยมีี meta-analysis13 

เปรีียบเทีียบระหว่่างการใช้้ยากลุ่่�ม NSBBs กัับ EBL ใน

การรัักษาหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหารขนาดกลางและ

ใหญ่่ พบว่่า EBL สามารถลดอััตราการเกิิดหลอดเลืือด

ขอดในหลอดอาหารแตกได้้ดีีกว่่ายากลุ่่�ม NSBBs (risk 

ratio 0.69, 95%CI 0.52-0.91) แต่่เมื่่�อตััดการศึึกษาที่่�มีี 

bias สููงออกไปกลับัไม่พ่บความแตกต่า่ง (risk ratio 0.84, 

95%CI 0.53-1.33) แต่่อย่่างไรก็็ตาม อััตราการเสีียชีีวิิต

ไม่่แตกต่่างกัันระหว่่าง 2 วิ ิธีี  (risk ratio 1.09, 95%CI 

0.92-1.30) สำำ�หรัับภาวะแทรกซ้้อนจากการทำำ� EBL พบ

น้้อยกว่่าการให้้ยากลุ่่�ม NSBBs แต่่ภาวะแทรกซ้้อนท่ี่�

พบใน EBL มีีความรุุนแรงกว่่าและถึึงขั้้�นเสีียชีีวิิตได้้ ดััง

นั้้�น ในผู้้�ป่่ วยโรคตัับแข็็ งที่่�พบหลอดเลืือดขอดใน

หลอดอาหารขนาดกลางและใหญ่่ สามารถให้้ยาในกลุ่่�ม 

NSBBs หรืือทำำ�  EBL เพื่่�อลดอัตราการเกิิดหลอดเลืือด

ขอดในหลอดอาหารแตกและอัตัราการเสีียชีีวิต8,9 โดยขึ้้�น

กับัความชำำ�นาญของแพทย์ ์ความต้อ้งการของผู้้�ป่ว่ย และ

ข้้อห้้ามของแต่่ละวิิธีี  เช่่น ถ้ ้าผู้้�ป่วยไม่่ต้้องการมา         

ส่่องกล้้องทางเดิินอาหารส่่วนบน (EGD) บ่่อยๆ ก็็เลืือก

ใช้้ยากลุ่่�ม NSBBs แทนการทำำ�  EBL แต่่ถ้้าผู้้�ป่่วยมีีข้อ

ห้า้มในการใช้ย้ากลุ่่�ม NSBBs หรืือไม่ส่ามารถทนยาได้ ้ก็็

สามารถเลืือก EBL แทน

	 4.	ผู้้�ป่วยโรคตัับแข็็งท่ี่�พบหลอดเลืือดขอดใน

กระเพาะอาหาร

	 ผู้้�ป่วยโรคตัับแข็็งท่ี่�มีีหลอดเลืือดขอดท่ี่�กระเพาะ

อาหารชนิดิ GOV-1 สามารถใช้ย้ากลุ่่�ม NSBBs ได้้เหมืือน

กัับหลอดเลืือดขอดที่่�หลอดอาหาร แต่่สำำ�หรัับผู้้�ป่วยโรค

ตัับแข็็งที่่�มีีหลอดเลืือดขอดที่่�กระเพาะอาหารชนิิด GOV-

2 หรืือ IGV-1 การใช้้ยากลุ่่�ม NSBBs พบอััตราการเกิิด

หลอดเลืือดขอดในกระเพาะอาหารแตกมากกว่่าการฉีีด

ด้้วย Cyanoacrylate (ร้้อยละ 38 เทีียบกัับร้้อยละ 10, 

p=0.003) แต่่อััตราการรอดชีีวิตไม่่แตกต่่างกััน (ร้้อยละ 

83 เทีียบกัับร้้อยละ 74, p=0.113)14 ส่่วนการป้้องกัันการ

เกิิดเลืือดออกซ้ำำ��นั้้�น พบว่่าการเพิ่่�มยากลุ่่�ม NSBBs หลััง

จากที่่�ฉีีด  Cyanoacrylate ไม่่แตกต่่างกััน รวมทั้้�งไม่่ลด

อััตราการเสีียชีีวิตด้้วย15 ดัังนั้้�นแนวทางเวชปฏิิบััติิของ

สมาคมโรคตัับแห่่งประเทศสหรััฐอเมริิกา จึ งแนะนำำ�ให้้

พิิจารณาใช้้ยากลุ่่�ม NSBBs เพื่่�อป้้องกัันหลอดเลืือดขอด

ในกระเพาะอาหารแตกเท่่านั้้�น8

	 5. 	ผู้้�ป่่วยโรคตัับแข็็งท่ี่�มีีภาวะ Portal hypertens-

sive gastropathy (PHG)

	 บทบาทของการใช้้ยากลุ่่�ม NSBBs เพื่่�อป้้องกััน

ภาวะเลืือดออกครั้้�งแรก ยั งไม่่มีีชััดเจน ส่ ่วนในกรณีีที่่�

ป้้องกัันการเกิิดภาวะเลืือดออกซ้ำำ��จาก PHG ทั้้ �งแบบ

เฉีียบพลัันและเรื้้�อรังัสามารถพิจารณาให้ย้ากลุ่่�ม NSBBs 

ได้้ 9
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การใช้้ยากลุ่่�ม Non-selective beta-blockers ใน           

ผู้้�ป่ว่ยโรคตับแข็ง็ที่่�มีีภาวะความดันัในหลอดเลือืดดำำ�

พอร์์ทััลสููงที่่�มีีนััยสำำ�คััญทางคลิินิิก 

	 ภาวะความดัันในหลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทััลสููงท่ี่�มีี     

นััยสำำ�คััญทางคลิินิิก (Clinically significant portal          

hypertension, CSPH) คืือการที่่�มีีระดับั Hepatic venous 

pressure gradient (HVPG) ตั้้�งแต่่ 10 มิิลลิิเมตรปรอท

ขึ้้�นไป8,9 ซึ่่�งปััจจัยที่่�เริ่่�มส่่งผลให้้เกิิดภาวะความดัันใน

หลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทััลสููงจะเกิิดจากการเพิ่่�มขึ้้�นของ

ปริิมาณเลืือดท่ี่�ไหลเข้้าสู่่�หลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทััล (ทั้้�งจาก

การขยายตััวของหลอดเลืือด  splanchnic และภาวะ      

hyperdynamic circulation) โดยผู้้�ป่่วยโรคตัับแข็็งท่ี่�มีี

ภาวะ CSPH จ ะพบว่่าประมาณร้้อยละ 50 จ ะมีีหลอด

เลืือดขอดในหลอดอาหารเกิิดขึ้้�น และมีีความเสี่่�ยงที่่�จะ

เกิดิภาวะ decompensation และมะเร็็งตับัมากขึ้้�น8 จึงเริ่่�ม

มีีคนให้ค้วามสนใจผู้้�ป่ว่ยในกลุ่่�มนี้้�โดยเฉพาะในกรณีีท่ี่�ยังั

ไม่่พบว่่ามีีหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหารหรืือหลอด

เลืือดขอดขนาดเล็็กท่ี่�ไม่่มีีความเส่ี่�ยงสููง (ซึ่่�งปกติิจะไม่่มีี

ข้้อบ่่งชี้้�ในการใช้้ยากลุ่่�ม NSBBs ในการป้้องกัันการเกิิด

หลอดเลืือดขอดในหลอดอาหารแตก8,9) ว่่ายากลุ่่�ม       

NSBBs จะสามารถช่ว่ยการลดการเกิดิภาวะ decompens-

sated cirrhosis ซึ่่�งจะมีีภาวะแทรกซ้้อนท่ี่�มากขึ้้�นและมีี

อััตราการเสีียชีีวิิตที่่�สููงขึ้้�น โดยมีีการศึึกษา PREDESCI 

trial16 ซึ่่�งเป็็นการศึึกษาแบบ multi-center, double-blind 

randomized controlled trial ซึ่่�งได้้แบ่่งกลุ่่�มผู้้�ป่ว่ยโรคตัับ

แข็็งระยะ compensation ที่่�ไม่่มีีหลอดเลืือดขอดใน

หลอดอาหารหรืือมีีหลอดเลืือดขอดขนาดเล็ก็ท่ี่�ไม่ม่ีีความ

เสี่่�ยงสููงที่่�มีี HVPG มากกว่่า 10 มิิลลิิเมตรปรอท  (ซึ่่�งก็็

เท่่ากัับการมีีภาวะ CSPH) และมีีการตอบสนองของการ

ลดลงของ HVPG เมื่่�อให้้ยากลุ่่�ม NSBBs มาแบ่่งกลุ่่�มให้้

ยากลุ่่�ม NSBBs หรืือให้้ยาหลอก โดยผลลััพธ์์ปฐมภููมิิคืือ

การดููการเกิิดภาวะ decompensation หรืือการเสีียชีีวิิต 

โดยการศึึกษานี้้�พบว่่าผู้้�ป่่วยกลุ่่�มที่่�ได้้ยากลุ่่�ม NSBBs 

สามารถลดการเกิดิภาวะ decompensation หรืือการเสีีย

ชีีวิต ได้จ้ากร้้อยละ 27 เป็น็ร้้อยละ 17 (hazard ratio 0.51, 

95%CI 0.26-0.97, p=0.04) โดยมีีระยะเวลาติิดตาม

มััธยฐานเท่่ากัับ 37 เดืือน โดยภาวะ decompensation 

หลักัที่่�ลดได้ค้ืือ การลดการเกิดิภาวะท้อ้งมาน โดยลดจาก

ร้้อยละ 20 ในกลุ่่�มที่่�ได้้ยาหลอกเหลืือร้้อยละ 9 ในกลุ่่�มที่่�

ได้้ยากลุ่่�ม NSBBs (hazard ratio 0.42, 95%CI 0.19-

0.92, p=0.03) แต่่ไม่่พบว่่าการให้้ยากลุ่่�ม NSBBs ช่่วย

ลดการเกิดิเลืือดออกจากหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหาร

การโตขึ้้�นของหลอดเลืือดขอด และอัตัราการเสีียชีีวิติ โดย

ข้้อมููลด้้านความปลอดภัยและภาวะแทรกซ้้อนไม่่พบ

ความแตกต่่างอย่่างมีีนััยสำำ�คััญ

	 ดังันั้้�นจะเห็น็ว่า่ผู้้�ป่วยโรคตับัแข็ง็ที่่�มีีภาวะ CSPH 

แล้้วถึงแม้้จะยัังไม่่มีีหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหารที่่�มีี

ความเสี่่�ยงสููง (หลอดเลืือดขอดขนาดเล็็กร่่วมกัับ red 

wale sign หรืือ ตัับแข็็งระยะ Child-Pugh C หรืือหลอด

เลืือดขอดขนาดกลางและใหญ่่) ก็ ควรพิิจารณาให้้ยาใน

กลุ่่�ม NSBBs เพื่่�อลดการเกิิดภาวะ decompensation    

ซึ่่�ง Baveno VII consensus ปีพี.ศ.256517 ก็ไ็ด้แ้นะนำำ�ให้้

ใช้้ยากลุ่่�ม NSBBs ในผู้้�ป่่วยท่ี่�มีีภาวะ CSPH โดยไม่่

จำำ�เป็็นต้้องวััดระดัับ HVPG และแนะนำำ�ให้้ ใช้้ยา          

Carvedilol มากกว่่ายากลุ่่�ม traditional NSBBs และ       

ผู้้�ป่วยท่ี่�ได้้ยากลุ่่�ม NSBBs แล้้วก็็ไม่่จำำ�เป็็นจะต้้องได้้รัับ

การส่่องกล้้องทางเดิินอาหารส่่วนบนเพื่่�อค้้นหาหลอด

เลืือดขอดในหลอดอาหารอีีก ซึ่่�งแนวทางนี้้�มีีข้อดีีเพิ่่�มเติิม

คืือ สามารถลดผู้้�ป่ว่ยที่่�จะต้้องมาทำำ�การส่่องกล้้องทางเดิิน

อาหารส่ว่นบนเพื่่�อค้น้หาหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหาร

เพราะถ้้ามีีหลัักฐานของการมีีภาวะ CSPH แล้้วสามารถ

เริ่่�มยากลุ่่�ม NSBBs ได้้เลย (เพราะถึึงแม้้จะส่่องกล้้องพบ

หลอดเลืือดขอดขนาดใดๆ ก็ให้้ยากลุ่่�ม NSBBs อยู่่�ดีี ยกเว้้น

ผู้้�ป่วยมีีข้อห้้ามของการใช้้ยาหรืือไม่่สามารถทนยากลุ่่�ม 

NSBBs ได้้ ถึ งค่่อยให้้ผู้้�ป่วยมาส่่องกล้้องทางเดิินอาหาร

ส่่วนบนเพื่่�อค้้นหาหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหาร)

	 ในทางเวชปฏิิบััติิทั่่�วไป แพทย์์ไม่่สามารถทำำ�การ

วััด  HVPG ได้้เพราะต้้องใช้้แพทย์เฉพาะทางและเป็็น

หััตถการที่่� invasive ดั ังนั้้�นจึึงมีีคำำ�แนะนำำ�จากแนวทาง

ต่่างๆ ที่่�จะใช้้การตรวจเพิ่่�มเติิมที่่�สามารถบ่่งชี้้�ว่่าผู้้�ป่่วยมีี

ภาวะ CSPH หรืือไม่่ โดยการตรวจเพิ่่�มเติิมท่ี่�บ่่งชี้้�ว่่ามีี

ภาวะ CSPH ได้้แก่่ 8,9,17

	 1.	อััลตราซาวน์ช่่องท้้องส่่วนบนร่่วมกัับการทำำ� 

doppler ตรวจพบ reverse flow of portal vein

	 2.	ภาพทางรัังสีีวิิทยาเช่่น computer ized              

tomography (CT) หรืือ magnetic resonance imaging 
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(MRI) ของช่่องท้้องพบ portocollateral circulation

	 3.	ส่่องกล้้องทางเดิินอาหารส่่วนบนพบหลอด

เลืือดขอดในหลอดอาหารหรืือกระเพาะอาหาร

	 4.	วัดัความยืืดหยุ่่�นของตับั (liver stiffness measu-

urement, LSM) ร่่วมกัับระดัับเกล็็ดเลืือดดัังนี้้�

	 	 a.		 LSM มากกว่่า 25 กิิโลปาสกาล (ไม่่ขึ้้�นกัับ

ระดัับเกล็็ดเลืือด)

	 	 b.		 LSM อยู่่�ในช่่วง 20-25 กิิโลปาสกาล ร่่วม

กัับระดัับเกล็็ดเลืือดน้้อยกว่่า 150,000/ลบ.มม.

	 	 c.		 LSM อยู่่�ในช่่วง 15-20 กิิโลปาสกาล ร่่วม

กัับระดัับเกล็็ดเลืือดน้้อยกว่่า 110,000/ลบ.มม.

	 **ข้้อ a ถืื อเป็็น assume to CSPH ส่ วนข้้อ b     

และ c ถืือเป็็น suggestive to CSPH

การใช้้ยากลุ่่�ม Non-selective beta-blockers ในผู้้�

ป่่วยโรคตัับแข็็งที่่�มีีภาวะท้้องมาน

	 ถึึงแม้้ภาวะท้้องมาน (ascites) ในผู้้�ป่่วยโรคตัับ

แข็็งจะเป็็นภาวะแทรกซ้้อนท่ี่�เกิิดขึ้้�นจากความดัันใน

หลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทัลัสููงก็็ตาม แต่ก่ารใช้้ยากลุ่่�ม NSBBs 

ยังัไม่ไ่ด้เ้ป็็นข้อ้บ่ง่ชี้้�ในการรักัษาภาวะท้อ้งมานเหมืือนการ

จำำ�กััดเกลืือหรืือยาขัับปััสสาวะ แต่่ก็็เป็็นยาท่ี่�มัักใช้้ในผู้้�

ป่ว่ยกลุ่่�มนี้้�เนื่่�องจากมักัมีีหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหาร

ร่่วมด้้วย แต่่ในช่่วงแรกมีีข้้อมููลว่่าการใช้้ยากลุ่่�ม NSBBs 

ในผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะท้้องมานโดยเฉพาะกลุ่่�มที่่�ดื้้�อต่่อการ

รัักษา (refractory ascites) จ ะเพิ่่�มอััตราการเสีียชีีวิิตได้้ 

โดยข้้อสมมุุติิฐานคืือในผู้้�ป่่วยที่่�มีี refractory ascites มััก

เป็็นกลุ่่�มท่ี่�มีีภาวะความดัันในหลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทััลสููงที่่�

เป็็นมาก ซึ่่�งเป็็นผลจากการท่ี่�มีีภาวะ hyperdynamic 

circulation ซึ่่�งทำำ�หน้้าท่ี่�ชดเชยการท่ี่�มีี  effective intrav-

vascular volume ท่ี่�ลดลงจากการขยายตััวของหลอด

เลืือด  splanchnic และหลอดเลืือดทั่่�วร่่าง (systemic 

vasodilation) ซึ่่�งการให้้ยากลุ่่�ม NSBBs จ ะเป็็นการไป

ยัับยั้้�งกระบวนการชดเชย ทำำ�ให้้มีีภาวะความดัันโลหิิตที่่�

ลดต่ำำ��ลง และเพิ่่�มอััตราการเสีียชีีวิต  ในช่่วงแรกจึึงมีีคำำ�

แนะนำำ�ให้้หยุุดการใช้้ยากลุ่่�ม NSBBs ในผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะ 

refractory ascites แต่่ข้้อมููลช่่วงหลัังกลัับพบว่่าการให้้

ยากลุ่่�ม NSBBs ไม่่ได้้เพิ่่�มอััตราการเสีียชีีวิต18 โดยจุุด

สำำ�คััญท่ี่�มีีข้อมููลเพิ่่�มเติิมก็็คืือ ผู้้�ป่่วยโรคตัับแข็็งท่ี่�มีีภาวะ

ท้้องมานที่่�มีีความเส่ี่�ยงจะเสีียชีีวิิตมากขึ้้�นเมื่่�อได้้รัับ       

ยากลุ่่�ม NSBBs มัักจะมีีความดัันโลหิิตที่่�ต่ำำ��19 หรืือกลุ่่�มที่่�

ได้้ NSBBs ในขนาดสููง (เช่่น Propranolol ขนาด   

มากกว่่า 160 มิิลลิิกรััมต่่อวััน)18 ดัังนั้้�นในกรณีีที่่�จะให้้ยา 

กลุ่่�ม NSBBs ในผู้้�ป่ว่ยกลุ่่�มนี้้� ควรให้ด้้ว้ยความระมัดัระวังั

ไม่ค่วรให้ข้นาดยาที่่�สููงมากเกิินไปและมีีการติิดตามระดัับ

ความดันัโลหิติด้ว้ย โดยพิจิารณาหยุดุหรืือปรับัขนาดของ

ยาลงเมื่่�อมีีหลักัฐานของภาวะ hemodynamic ที่่�แย่ล่งเช่น่

ความดันัซิสิโตลิกิน้อ้ยกว่า่ 90 มิลิลิเิมตรปรอท หรืือ ความ

ดันัโลหิิตเฉลี่�ย (mean arterial pressure, MAP) น้อยกว่า่

 65 มิ ิลลิิเมตรปรอท หรืือมีีภาวะไตวายเฉีียบพลัันหรืือมีี

ภาวะ hepatorenal syndrome หรืือมีีระดัับโซเดีียมใน

เลืือดน้้อยกว่่า 130 mEq/L และเมื่่�อภาวะดัังกล่่าวได้้รัับ

การแก้้ไขแล้้ว ให้้เริ่่�มยากลัับเข้้าไปใหม่่ด้้วยขนาดต่ำำ��และ

ค่อ่ยๆปรับัยาขึ้้�นให้ไ้ด้ต้ามเป้้าหมายและไม่ม่ีีผลข้า้งเคีียง

ของยาเกิิดขึ้้�น8,17 ส่ ่วนขนาดยาท่ี่�แนะนำำ�ให้้ใช้้ คืื อ         

Propranolol ไม่่เกิิน 160 มิลลิิกรััมต่่อวันั ส่วน Carvedilol 

ยัังไม่่มีีขนาดท่ี่�แนะนำำ�ในผู้้�ป่วยกลุ่่�มนี้้� 8 นอกจากนี้้�แนวทาง

 Baveno VII consensus ปีพ.ศ. 256517 ยังได้้แนะนำำ�ให้้ใช้้

ยากลุ่่�ม NSBBs มากกว่่าการใช้้ EBL ในผู้้�ป่วยโรคตัับแข็็ง

ท่ี่�มีีหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหารท่ี่�มีีความเสี่่�ยงสููงร่่วม

กับัมีีภาวะท้อ้งมาน ส่ว่นผู้้�ป่วยโรคตับัแข็ง็ที่่�มีีหลอดเลืือด

ขอดในหลอดอาหารท่ี่�มีีความเสี่่�ยงต่ำำ��อาจเริ่่�มใช้้ยากลุ่่�ม 

NSBBs ในกรณีีที่่�มีีภาวะท้้องมานร่่วมด้้วยได้้

การใช้้ยากลุ่่�ม Non-selective beta-blockers ใน           

ผู้้�ป่วยโรคตับแข็ง็เพื่่�อป้อ้งการภาวะเลืือดออกซ้ำำ��จาก

หลอดเลืือดขอดในหลอดอาหาร

	 เป้า้หมายหนึ่่�งของการรักัษาผู้้�ป่วยโรคตับัแข็็งที่่�มีี

ภาวะเลืือดออกจากหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหารคืือ 

ป้อ้งกันัการเกิดิเลืือดออกซ้ำำ�� (prevention of rebleeding) 

ซึ่่�งคำำ�แนะนำำ�อัันดัับแรกของการป้้องกัันการเกิิดภาวะ

เลืือดออกซ้ำำ��จากหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหารคืือการ

ใช้้ยากลุ่่�ม NSBBs ร่่วมกัับการใช้้ EBL8,9 โดยในช่่วงแรก

นั้้�น ยากลุ่่�ม NSBBs ที่่�แนะนำำ�ให้ใ้ช้ใ้นการป้อ้งกันัการเกิดิ

ภาวะเลืือดออกซ้ำำ��จากหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหารจะ

มีีแค่่กลุ่่�ม traditional NSBBs เท่่านั้้�น8,9 เนื่่�องจาก       

Carvedilol ยั งไม่่มีีการศึึกษาเปรีียบเทีียบกัับการรัักษา

มาตรฐาน (traditional NSBBs+EBL) แต่่เวลาต่่อมาได้้มีี

ข้้อมููลจาก Meta-analysis20 เปรีียบเทีียบการใช้้ 
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Carvedi lo l+EBL เปรีียบเทีียบกัับ t rad i t iona l 

NSBBs+EBL พบว่่า Carvedilol+EBL สามารถลดอััตรา

การเกิิดเลืือดออกซ้ำำ��ได้ม้ากกว่่า (odd ratio 0.53, 95%CI 

0.38-0.75, p=0.003) และลดขนาดการเกิิดหลอดเลืือด

ขอดได้้ดีีกว่่า (odd ratio 4.40, 95%CI 2.64-7.35, 

p<0.001) แต่อ่ัตัราการเสีียชีีวิตไม่แ่ตกต่่างกันั (odd ratio 

0.72, 95%CI 0.43-1.22, p=0.22) นอกจากนี้้�                    

กลุ่่�ม Carvedilol+EBL ยั งพบผลข้้างเคีียงได้้น้้อยกว่่า   

กลุ่่�ม traditional NSBBs อย่่างมีีนััยสำำ�คััญ (odd ratio 

0.37, 95%CI 0.25-0.56, p<0.001) ดั งนั้้�นคำำ�แนะนำำ�    

ของ Baveno VII consensus ปีีพ.ศ.256517 จึ ึงแนะนำำ�   

ให้้ใช้้ได้้ทั้้�ง Carvedilol หรืือ traditional NSBBs               

ร่่วมกัับ EBL เป็็นการรัักษาแรกในการป้้องกัันการ       

เกิิดเลืือดออกซ้ำำ��จากหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหาร

คำำ�แนะนำำ�ของการใช้้ยากลุ่่�ม Non-selective beta-

blockers8,9

	 คำำ�แนะนำำ�ของการใช้้ยากลุ่่�ม NSBBs ที่่�ใช้้ใน

ประเทศไทย แสดงในตารางที่่� 1 จุุดสำำ�คััญที่่�ต้้องเน้้นคืือ 

Propranolol จ ะมีีการปรัับเพิ่่�มขนาดยาตามชีีพจรด้้วย

เพื่่�อให้ไ้ด้้ถึงึชีีพจรเป้า้หมาย (55-60 ครั้้�งต่่อนาทีี) แต่ต้่้อง

ติิดตามระดัับความดัันโลหิิตของผู้้�ป่่วยร่่วมด้้วยเสมอ ไม่่

ให้้ต่ำำ��มากเกิินไป ส่่วน Carvedilol ไม่่ต้้องปรัับตามชีีพจร

ให้้ปรัับยาจนถึึงขนาดสููงสุุดเลย ส่ ่วนขนาดสููงสุุดของยา 

Propranolol ในผู้้�ป่่วยโรคตัับแข็็งที่่�มีีภาวะท้้องมานจะต่ำำ��

กว่่ากลุ่่�มที่่�ไม่่มีีท้้องมาน แต่่ไม่่มีีความแตกต่่างกัันใน 

Carvedilol นอกจากนี้้�ความเห็็นของผู้้�นิพินธ์แ์นะนำำ�ให้เ้ริ่่�ม

ต้้นขนาดของ Propranolol ที่่� 10 มิิลลิิกรััม วัันละ 2 ครั้้�ง

และปรับัขึ้้�นให้ไ้ด้ถ้ึงึเป้้าหมาย รวมทั้้�งติดิตามผลข้า้งเคีียง

ที่่�เกิิดจากยาอย่่างสม่ำำ��เสมอด้้วย

ตารางที่่� 1 แสดงคำำ�แนะนำำ�ของการใช้้ยากลุ่่�ม NSBBs ที่่�ใช้้ในประเทศไทย8,9,17

- ทุ กครั้้�งท่ี่�ติิดตามที่่�แผนกผู้้�ป่วยนอก

ควรมั่่�นใจว่า่อัตัราการเต้น้ของหัวัใจ

อยู่่�ในเป้้าหมาย

- 	ให้้ยาต่่อเนื่่�องตลอดไป

- 	ไม่่จำำ�เป็็นต้้องการติิดตามด้้วยการ

ส่่องกล้้องทางเดิินอาหารส่่วนบน

- ให้้ยาต่่อเนื่่�องตลอดไป

- ไม่่จำำ�เป็็นต้้องการติิดตามด้้วยการ

ส่่องกล้้องทางเดิินอาหารส่่วนบน

	 การรัักษา	คำ ำ�แนะนำำ�	 เป้้าหมาย	 การติิดตาม

Propranolol

Carvedilol

-	 เริ่่�มต้้นท่ี่�ขนาด  20-40 มิ ิลลิิกรััม  

รัับประทาน วัันละ 2 ครั้้�ง

- ปรัับขนาดของยาทุุก 2-3 วััน        

จนกระทั่่�งถึึงเป้้าหมาย

- 	ขนาดของยาที่่�ให้้สููงสุุดที่่�ให้้ต่่อวััน	

# 320 มิิลลิิกรััมต่่อวัันในผู้้�ป่่วยที่่�	

   ไม่่มีีท้้องมาน

	 # 160 มิิลลิิกรััมต่่อวัันในผู้้�ป่่วยที่่�    

      มีีท้้องมาน	

- เริ่่�มต้้นที่่�ขนาด 6.25 มิิลลิิกรััม รัับ

ประทาน วัันละครั้้�ง

- หลัังจากเริ่่�มยา 3 วััน ให้้ปรัับขนาด

ของยาเป็็น 6.25 มิ ิลลิิกรััม รั บ

ประทาน วัันละสองครั้้�ง

- ขนาดของยาที่่�ให้้สููงสุุดต่อวัันคืือ 

12.5 มิลลิกิรััมต่่อวันั ยกเว้้นผู้้�ป่ว่ย

มีีความดัันโลหิิตสููงร่่วมด้้วย

- อั ตราการเต้้นของหััวใจอยู่่�ใน

ระดัับ 55-60 ครั้้�งต่่อนาทีี

- ความดัันโลหิิตซิิสโตลิิกไม่่ควร

ลดลงต่ำำ��กว่่า 90 มิ ิลลิิเมตร

ปรอท  และ mean arterial 

p ressu re  ไม่่ ต่ำำ��กว่่ า  65 

มิิลลิิเมตรปรอท

- ความดัันโลหิิตซิิสโตลิิกไม่่ควร

ลดลงต่ำำ��กว่่า 90 มิ ิลลิิเมตร

ปรอท  และ mean arterial 

p ressu re  ไม่่ ต่ำำ��กว่่ า  65 

มิิลลิิเมตรปรอท

ข้้อห้้ามของการใช้้ยากลุ่่�ม Non-selective beta-blockers1

	 ข้้อห้้ามสััมบููรณ์์ (Absolute contraindications)

	 -	Second-or third degree AV block ในกรณีีที่่�

ไม่่ได้้ใส่่เครื่่�องกระตุ้้�นหััวใจ (pacemaker)

	 -	Critical limb ischemia

	 -	โรคหอบหืืดและโรคปิิดอุุดกั้้�นเรื้้�อรััง

	 -	Cardiogenic shock

	 -	Cocaine-induced coronary vasospasm

	 -	มีีประวััติิแพ้้ยากลุ่่�ม Non-selective beta-

blocker
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	 ข้้อห้้ามสััมพััทธ์์ (Relative contraindications)

	 -	เบาหวานหรืือมีีภาวะน้ำำ��ตาลในเลืือดต่ำำ��ท่ี่�ยััง

ควบคุุมไม่่ได้้

	 -	Raynaud syndrome

	 ผลข้า้งเคีียงที่่�พบบ่อ่ยของยากลุ่่�ม Non-selective 

beta-blockers1

	 -	วิิงเวีียน อ่่อนเพลีีย ไม่่มีีแรง

	 -	หายใจไม่่อิ่่�ม

	 -	ความดัันโลหิิตต่ำำ��

	 -	คลื่่�นไส้้ ท้้องผููก

	 -	อาการหย่่อนสมรรถภาพทางเพศ

	 ในกรณีีท่ี่�มีีข้อห้้ามหรืือทนผลข้้างเคีียงของการใช้้

ยากลุ่่�ม NSBBs ก็สามารถใช้้การทำำ�  EBL แทนได้้ หรืือ

พิิจารณาการทำำ�  Transjugular intrahepatic portosyst-

temic shunt (TIPS) แทนในกรณีีท่ี่�มีีข้อบ่่งชี้้� เช่่น การ

ป้้องกัันเลืือดออกซ้ำำ��จากหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหาร8,9	

	 นอกจากผลข้้างเคีียงที่่�เกิิดขึ้้�นจากตััวยากลุ่่�ม 

NSBBs เองได้น้ั้้�น ยากลุ่่�ม NSBBs อาจมีีผลข้า้งเคีียงอื่่�นๆ

ที่่�อาจส่่งผลให้้การทำำ�งานของบางอวััยวะแย่่ลงได้้ เช่่น 1) 

ลดความดัันโลหิิต ลดอััตราการเต้้นของหััวใจและลดการ

บีีบตััวของหััวใจห้้องซ้้าย ซึ่่�งอาจส่งผลให้้เลืือดไปเลี้้�ยง

อวััยวะต่่างๆ ลดลงได้้ 2) กระตุ้้�นการเกิิดภาวะไตวาย

เฉีียบพลัันได้้ 3) กระตุ้้�นภาวะ Paracentesis-induced 

circulatory dysfunction (PICD) หลัังการทำำ�  Large-

volume paracentesis 4) อาจเพิ่่�มความเสี่่�ยงของการเกิดิ

ภาวะหลอดเลืือดดำำ�พอร์์ทััลอุุดตันจากลิ่่�มเลืือด  (Portal 

vein thrombosis) ซึ่่�งคงต้้องการศึึกษาเพิ่่�มเติิมต่่อไป แต่่

ผลข้้างเคีียงเหล่่านี้้�มัักพบในผู้้�ป่่วยโรคตัับแข็็งระยะ       

decompensation มากกว่่า21

การพิิจารณาหยุุดยากลุ่่�ม Non-selective beta-

blockers

	 คำำ�แนะนำำ�เวชปฏิิบััติกิ่อ่นหน้้านี้้�แนะนำำ�ให้้ผู้้�ป่ว่ยที่่�

มีีข้อบ่ง่ชี้้�ในการใช้ย้ากลุ่่�ม NSBBs รับัประทานยาต่อ่เนื่่�อง

ไปตลอดเพื่่�อลดการภาวะแทรกซ้้อน8,9 แต่่ Baveno VII 

consensus ปีีพ.ศ. 256517 ได้้มีีคำำ�แนะนำำ�ว่่า ในกรณีีที่่�ผู้้�

ป่ว่ยโรคตัับแข็ง็ระยะ compensation แล้ว้ได้้รับัการรักัษา

โรคที่่�เป็็นสาเหตุเุกิิดโรคตัับแข็ง็จนหายหรืือสามารถขจัดั

สาเหตุุของโรคตัับแข็็งได้้แล้้ว และมีีค่่าความยืืดหยุ่่�นของ

ตับั (LSM) น้อยกว่า่ 25 กิโลปาสกาล ให้ท้ำำ�การส่่องกล้้อง

ทางเดิินอาหารส่่วนบนหลัังจากนั้้�นประมาณ 1-2 ปีี โดย

ถ้้าไม่่พบหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหารแล้้ว  สามารถ

พิิจารณาหยุุดยากลุ่่�ม NSBBs แต่่กรณีีท่ี่�เป็็นผู้้�ป่วยโรค

ตัับแข็็งระยะ decompensation แล้้ว ถึึงแม้้จะได้้รัับการ

รักัษาโรคท่ี่�เป็็นสาเหตุเุกิดิโรคตัับแข็ง็จนหายหรืือสามารถ

ขจััดสาเหตุุของโรคตัับแข็็งได้้แล้้ว ร่ วมกัับสภาพการ

ทำำ�งานของตัับดีีขึ้้�นและไม่่มีีภาวะแทรกซ้้อนของโรคตัับ

แข็็งเกิิดขึ้้�น (ภาวะเลืือดออกจากหลอดเลืือดขอดใน

หลอดอาหาร, ภาวะท้้องมาน, และภาวะ hepatic           

encephalopathy) ก็ ยัังแนะนำำ�ให้้รัับประทานยากลุ่่�ม 

NSBBs ต่ ่อเพราะผู้้�ป่่วยกลุ่่�มนี้้�มัักยัังมีีภาวะ CSPH อยู่่� 

ยกเว้น้ที่่�มีีหลักัฐานชัดัเจนว่า่ภาวะ CSPH หายไปแล้ว้ จึงึ

สามารถพิิจารณาหยุุดยาได้้

สรุุป
	 ยากลุ่่�ม NSBBs นอกจากสามารถลดความดัันใน

หลอดเลืือดดำำ�พอร์ท์ัลัได้แ้ล้ว้ ยังัสามารถลดการเกิดิภาวะ

เลืือดออกในหลอดเลืือดขอดในหลอดอาหารได้้ นอกจาก

นี้้�ยากลุ่่�ม NSBBs ยัังสามารถลดการเกิิดภาวะ decomp-

pensation ในผู้้�ป่วยโรคตับัแข็ง็ที่่�มีีภาวะ CSPH ที่่�ยัังไม่่มีี

หลอดเลืือดขอดที่่�มีีข้้อบ่่งชี้้�ในการให้้ยากลุ่่�ม NSBBs ดััง

นั้้�นถ้้าแพทย์์ตรวจพบหลัักฐานการมีี  CSPH สามารถ

พิิจารณาเริ่่�มให้้ยากลุ่่�ม NSBBs ได้้เลยโดยไม่่ต้้องให้้ผู้้�

ป่่วยไปส่่องกล้้องทางเดิินอาหารส่่วนบนเพิ่่�มเติิม จึ ึงนัับ

เป็็นกระบวนทััศน์์ใหม่่ของการใช้้ยากลุ่่�ม NSBBs การใช้้

ยากลุ่่�ม NSBBs ไม่่ได้้เป็็นข้้อห้้ามในการใช้้ในผู้้�ป่่วยโรค

ตัับแข็็งที่่�มีีภาวะท้้องมาน แต่่ควรต้้องมีีการติิดตามอย่่าง

ใกล้ช้ิดิ และยา Carvedilol มีีหลักัฐานสนับัสนุนุว่า่สามารถ

ใช้้คู่่�กัับ EBL ในการป้้องกัันภาวะเลืือดออกซ้ำำ��จากหลอด

เลืือดขอดในหลอดอาหารได้้แล้้ว  นอกจากนี้้�เริ่่�มมีีข้้อมููล

ใหม่่พบว่่าในกลุ่่�มโรคตัับแข็็งที่่�มีีภาวะ decompensation 

ที่่�เกิดิจากโรคตัับคั่่�งไขมัันจะมีีระดัับ HVPG ต่ำำ��กว่า่ผู้้�ป่วย

โรคตับัแข็ง็จากโรคไวรัสตัับอักัเสบซีีเร้ื้�อรััง22 ซึ่่�งอาจส่งผล

ให้ก้ารใช้้ยากลุ่่�ม NSBBs ในผู้้�ป่วยกลุ่่�มนี้้�ต้้องมีีการศึกึษา

เพิ่่�มเติิมต่่อไป
ผลประโยชน์์ทัับซ้้อน: ไม่่มีี

แหล่่งเงิินทุุนสนัับสนุุน: ไม่่มีี
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