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บทคัดย่อ
ภาวะหัวใจล้มเหลวที่มีการฟื้นตัวของหัวใจห้องล่างซ้าย (heart failure with recovered left ventricular 

ejection fraction; HFrecEF) คือ ภาวะหัวใจล้มเหลวที่มีหลักฐานการตรวจ การบีบตัวของหัวใจห้องล่างซ้าย  

(lef ventricular ejection fraction; LVEF) ครั้งแรก น้อยกว่าร้อยละ 40 และต่อมาตรวจพบค่า LVEF ดีขึ้นกว่าเดิม 

มากกว่าหรือเท่ากับร้อยละ 10 และค่าดังกล่าวมากกว่าร้อยละ 40 การฟื้นตัวของหัวใจห้องล่างซ้ายขึ้นอยู่กับสาเหตุ

ของการเกิดภาวะหัวใจล้มเหลวตั้งแต่ต้น โดยภาวะที่สามารถแก้ไขได้โดยเหลือพยาธิสภาพที่กล้ามเนื้อหัวใจน้อยกว่า 

พบว่ามกีารฟ้ืนตวัของหวัใจห้องล่างซ้ายดกีว่า เช่น ในผูป่้วย tachycardia-induced cardiomyopathy, Takotsubo 

cardiomyopathy, และภาวะ hyperthyroidism ตลอดจนยาท่ีใช้ในการรกัษาภาวะหัวใจล้มเหลวก็ส่งผลต่อการฟ้ืนตวั 

ของหัวใจห้องล่างซ้าย อย่างไรก็ตามการท�ำงานของหัวใจที่ดีขึ้นจนปกติ ส่วนใหญ่จะเป็นการปรับตัวเข้าสู่สภาวะใหม่ 

มากกว่าจะเป็นการสงบของโรค แนวทางการรักษาที่แนะน�ำในปัจจุบันจึงยังอิงตามแนวทางการรักษาภาวะหัวใจล้ม

เหลวชนิดการบีบตัวของหัวใจห้องซ้ายลดลง (heart failure with reduced ejection fraction; HFrEF) ในปัจจุบัน

ยงัไม่แนะน�ำให้หยดุการรกัษาทีเ่คยได้รบัแม้ว่าอาการปกตแิละค่า LVEF กลบัเป็นปกต ิแต่หากมคีวามจ�ำเป็นต้องหยดุ

การรกัษาอาจพจิารณาโดยเฉพาะในกลุม่ทีส่าเหตไุด้รับการแก้ไขแล้ว การด�ำเนนิโรคไม่เรือ้รงั และไม่สร้างพยาธสิภาพ

ถาวรในกล้ามเน้ือหัวใจ รวมถึงผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจล้มเหลวในช่วงตั้งครรภ์รายท่ีมีการฟื้นตัวของการท�ำงานหัวใจ 

จนเป็นปกติ ก็อาจจะอยู่ในกลุ่มที่หยุดการรักษาได้

ค�ำส�ำคัญ	 :	ภาวะหัวใจล้มเหลวที่มีการฟื้นตัวของหัวใจห้องล่างซ้าย หัวใจล้มเหลวที่มีการลดลงของการบีบตัว 

		  ของหัวใจห้องล่างซ้าย ภาวะหัวใจล้มเหลวในช่วงตั้งครรภ์

วารสารแพทย์เขต 4-5 2564 ; 40(2) : 295-306.
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ABSTRACT
Heart failure with recovered left ventricular ejection fraction (HFrecEF) is defined as heart 

failure previously documented that LV ejection fraction (LVEF) was less than 40% and subsequent 

follow-up study after treatment showed more than 10% improvement of LVEF and greater than 

40%. The recovery of LVEF depends on the ethiology of LV systolic dysfunction that causes heart 

failure with reduced LV ejection fraction (HFrEF) and also the treatment of heart failure. Heart failure 

with less severity or full recovery of myocardial pathology has better recovery of LVEF such as in 

tachycardia induced cardiomyopathy, Takotsubo cardiomyopathy, and hyperthyroidism. However, 

the recovery of LVEF reflects adaptation to the new balance of myocardial function rather than 

fully remission of pathology of the disease. The recommendation for treatment of HFrecEF is still  

based on the treatment guideline for HFrEF, even in patient with normal functional capacity and 

normal LVEF. Termination of HFrecEF treatment may be considered in patient with completely 

correctable causes of heart failure such as peripartum cardiomyopathy with normal LVEF.

Keywords	 :	heart failure with recovered left ventricular ejection fraction, heart failure with  

		  reduced left ventricular ejection fraction, peripartum cardiomyopathy
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บทน�ำ
ผูปวยภาวะหัวใจลมเหลวในปจจุบันมีปริมาณ

เพิ่มขึ้นเปนจ�ำนวนมาก สวนหนึ่งจากองคความรู   

การดแูลผูปวยหัวใจ และหลอดเลอืดในระยะเฉยีบพลนัที่

พัฒนาขึน้เปนอยางมาก ผูปวยเสยีชวีตินอยลง ประชากร

ในประเทศแถบเอเชียตะวันออกเฉียงใตมีภาวะหัวใจ 

ลมเหลว อยูที่ร้อยละ 5-7 ในขณะที่ขอมูลความชุกของ

ประเทศไทยยังไมชัดเจน อัตราการเสียชีวิตจากภาวะนี้ 

ในประเทศไทยไมเปนที่ทราบแนชัด ขอมูลของผูปวย

ภาวะหัวใจลมเหลว เฉียบพลันที่ไดรับการรักษา แบบ

ผูปวยใน จากการศึกษา THAI-ADHERE Registry  

ระบุวาอัตราการเสียชีวิตของผูปวยใน อยูที่ร้อยละ 5.5  

โดยจ�ำนวนวนันอน โรงพยาบาลมคีามธัยฐานอยูที ่7.5 วนั  

โดยทัว่ไปอตัราการเสยีชวีติของภาวะหวัใจลมเหลวอยูที่

ร้อยละ 10 ตอป และร้อยละ 50 ของผูปวยภาวะหัวใจ 

ลมเหลวเสียชีวิตภายใน 5 ปหลังไดรับการวินิจฉัย 

ในปัจจุบันการรักษาภาวะหัวใจล้มเหลว 

(heart failure) มีความก้าวหน้า ท�ำให้มีผู ้ป่วยท่ี

ตอบสนองต่อการรักษาเพ่ิมสูงข้ึน กระทั่งบางส่วนมี

การฟื้นตัวของการบีบตัวของหัวใจห้องล่างซ้าย (left 

ventricular ejection fraction recovery) กลับ

มาอยู่ในเกณฑ์ปกติ เนื่องจากความรู ้เกี่ยวกับภาวะ 

ดังกล่าวยังมีไม่มากนัก รวมทั้งยังไม่มีแนวทางปฏิบัติที่

เป็นมาตรฐานหลังพบว่า การบีบตัวกลับมาปกติ แพทย์

ผู ้ดูแลจึงอาจได้รับค�ำถามจากผู้ป่วยว่า พยาธิสภาพ 

ในหัวใจกลับสู่ความปกติแล้วหรือไม่ สามารถหยุดหรือ

ลดการใช้ยารักษาหัวใจล้มเหลวได้หรือไม่ ความเข้าใจ

เร่ืองดงักล่าวจะสามารถช่วยให้แพทย์ผูดู้แลมคีวามมัน่ใจ

ในการดูแลผู้ป่วยหัวใจล้มเหลวที่มีการฟื้นตัวของหัวใจ

ห้องล่างซ้ายมากขึ้น
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วิธีการสืบค้นข้อมูล
สืบค้นข้อมูลจากฐานข้อมูล Pubmed โดย

ใช้ค�ำค้นหาที่เกี่ยวข้อง อาทิ heart failure with 

recovered ejection fraction, heart failure with 

improved ejection fraction, reverse cardiac 

remodeling, reverse myocardial remodeling, left 

ventricular function recovery, left ventricular 

ejection fraction recovery, cardiac function 

recovery, myocardial recovery, left ventricular 

function improvement, และ cardiac function 

improvement และเลือกข้อมูลบางส่วนมาทบทวนใน

ลักษณะบทความฟื้นวิชา (review article)

เนื้อหาที่ทบทวน
ความก้าวหน้าของการรักษาภาวะหัวใจล้ม

เหลว (heart failure) ในปัจจุบันส่งผลให้การดูแลผู้

ป่วยภาวะดังกล่าวมีคุณภาพมากขึ้น มีแนวโน้มของ

อัตราตายหลังออกจากโรงพยาบาลที่ลดลง1,2 โดย

เฉพาะความก้าวหน้าของการรักษาภาวะหัวใจล้มเหลว

ชนิดการบีบตัวของหัวใจห้องซ้ายลดลง (heart failure 

with reduced ejection fraction; HFrEF) ตลอด

ระยะเวลากว่าสามสิบปีที่ผ่านมา การใช้ยารักษาหัวใจ

ล้มเหลวตามแนวทางเวชปฏิบัติ (guideline directed 

medical therapy; GDMT) สามารถลดอัตราตายโดย

รวมได้ถึงร้อยละ 563 ผู้ป่วยหัวใจล้มเหลวที่รอดชีวิต 

บางส่วน ในระยะต่อมาอาจมค่ีาการบบีตัวของหวัใจห้อง

ล่างซ้าย (left ventricular ejection fraction; LVEF)  

เพิม่ขึน้ได้ ซ่ึงอาจเกดิขึน้เอง4 หรอืเป็นผลจากการรกัษา

ด้วยยารักษาหวัใจล้มเหลว5,6  การเปลีย่นแปลงน้ีย่อมมผีล

ต่อพยากรณ์โรคของผูป่้วย โดยมกีารศกึษาแบบไปข้างหน้า 

ที่พบความสัมพันธ์ของการเพ่ิมขึ้นของ LVEF (เพิ่มขึ้น

จากครัง้แรกร้อยละ 5) กบัอตัราตายทีล่ดลง (ร้อยละ 12)7 

และเม่ือเปรียบเทียบกับกลุ่มผู ้ป่วย HFrEF ที่ไม่ม ี

การฟื้นตัวของ LVEF ก็พบว่ามีอัตรารอดชีวิตโดยไม่มี

และปราศจากภาวะแทรกซ้อน (event-free survival) 

มากกว่า8 จนมีผู้ตั้งสมมติฐานว่าผู้ป่วยสองกลุ่มนี้น่าจะ

มีพยาธิสภาพที่แตกต่างกัน9,10 อย่างไรก็ตาม ยังไม่ได้มี

การก�ำหนดแนวทางการวินิจฉัยหรือรักษาเฉพาะของ

ภาวะน้ี เนือ่งจากยงัมข้ีอมลูน้อยและไม่มนิียามทีช่ดัเจน 

นอกจากนีเ้มือ่เปรยีบเทยีบกับผูป่้วยภาวะหวัใจล้มเหลว

ชนิดการบีบตัวของหัวใจห้องซ้ายปกติ (heart failure 

with preserved ejection fraction; HFpEF) ก็มี

พยากรณ์โรคทีดี่กว่าเช่นเดียวกนั และมกีารเปลีย่นแปลง

ของการบบีตวัหัวใจในระยะยาวแตกต่างกนัโดยสิน้เชงิ7,8 

แม้ผู้ป่วยท้ังสองภาวะจะมีค่า LVEF อยู่ในเกณฑ์ปกติ

เหมือนกัน แสดงให้เห็นว่าผู้ป่วย HFrEF ที่สามารถกลับ

มามกีารท�ำงานของหวัใจอยูใ่นเกณฑ์ปกต ิอาจจะมพียาธิ

สภาพคนละแบบกับผู้ป่วย HFpEF

การเปลี่ยนแปลงของการท�ำงานหัวใจใน

ลักษณะที่มีการฟื ้นตัวกลับสู ่ความปกติของผู ้ป ่วย 

HFrEF ปัจจุบันเป็นท่ีรู้จักในช่ือของ heart failure 

with recovered left ventricular ejection fraction 

(HFrecEF) หรือ heart failure with improved 

ejection fraction11 โดยท่ัวไปถือรวมเอาผู้ป่วยท่ีเคย

ได้รับการวินิจฉัย HFrEF (LVEF น้อยกว่าร้อยละ 35 ถึง  

50 แล้วแต่นิยามของแต่ละการศึกษา8,12,13) ที่ต่อมา 

มีการฟื้นตัวของค่า LVEF ดีข้ึนเกินกว่าเป็นเพียงแค่

ความแปรปรวนของการวัด11 โดยล่าสุดในปี 2020 ได้มี 

ค�ำแนะน�ำของ Scientific Expert Panel ตีพิมพ์

ในวารสาร Journal of American College of 

Cardiology แนะน�ำให้เรยีกว่าผูป่้วยเป็นกลุม่ HFrecEF 

โดยใช้เกณฑ์ดังต่อไปนี้

1.	มีหลักฐานการตรวจ LVEF ครั้ งแรก  

น้อยกว่าร้อยละ 40 

2.	ตรวจพบค่า LVEF ดีขึ้นกว่าเดิม มากกว่า

หรือเท่ากับร้อยละ 10 และค่าดังกล่าวต้องมากกว่า 

ร้อยละ 40 

โดยการเปลี่ยนแปลงนี้ควรจะต้องเกิดขึ้น

พร้อมกับการลดลงของปริมาตรในหัวใจห้องล่างซ้าย 
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(left ventricular end diastolic volume; LVEDV) 

และควรท�ำการวัดซ�้ำหลังจากวัดครั้งแรก 3 ถึง 6 เดือน 

ในสภาวะที่มีสัญญาณชีพคงที่ เพื่อลดโอกาสเกิดปัจจัย

ตัวกวนของการเปลี่ยนแปลงของ LVEF ต่อสภาวะท่ี

หวัใจต้องท�ำงานเพ่ิมในขณะน้ัน (loading conditions)9 

ทัง้น้ียงัแนะน�ำว่าการติดตามการเปลีย่นแปลงของ LVEF  

ในระยะยาว เป็นสิง่ทีจ่�ำเป็นอย่างยิง่ในการวนิิจฉยั กล่าว

คือไม่ควรวินิจฉัยจากผลการตรวจเพียงครั้งเดียว และ 

ไม ่ควรด ่วนสรุปว ่าผู ้ป ่วยหัวใจล ้มเหลวท่ี มีการ

เปลี่ยนแปลงของ LVEF ในช่วงกลาง (heart failure 

with mid-range fraction; HFmrEF) คือมี LVEF  

ในช่วงร้อยละ 40 ถึง 49 เป็นผู้ป่วยที่อยู่ในระยะฟื้นตัว

จาก HFrEF เนื่องจากผู้ป่วยกลุ่มดังกล่าว มีความหลาก

หลายของการด�ำเนนิโรค (natural history) คอือาจเป็น

ได้ท้ังผู้ป่วย HFrEF ท่ีก�ำลังฟื้นตัว และผู้ป่วย HFpEF 

ท่ีก�ำลังมี LVEF แย่ลงจากสาเหตุอ่ืนๆ7,14 การประเมิน 

LVEF เพียงคร้ังเดียวย่อมไม่สามารถแยกผู้ป่วยท้ังสอง

กลุ่มออกได้

	 เนือ่งจากยงัเป็นเรือ่งทีค่่อนข้างใหม่และแต่ละ

การศึกษาใช้นิยามที่แตกต่างกัน ท�ำให้ยังไม่ทราบ 

อุบัติการณ์ที่แท้จริงของภาวะ HFrecEF ข้อมูลจากการ

ศกึษาก่อนหน้านีพ้บว่า เมือ่ติดตามไปเป็นระยะเวลา 5 ปี 

ร้อยละ 39 ของผูป่้วย HFrEF มค่ีา LVEF กลับมามากกว่า

หรอืเท่ากบัร้อยละ 507 และจากการศึกษา IMPROVE-HF 

ซึ่ งเป ็นลักษณะการศึกษาแบบไปข ้างหน้าพบว ่า  

เมือ่ตดิตามเป็นระยะเวลา 24 เดอืน ผูป่้วยทีม่ ีLVEF เพิม่ขึน้ 

จากเดมิร้อยละ 10 มจี�ำนวนร้อยละ 2915 ในขณะทีข้่อมลู

จากบางการศึกษารายงานอุบัติการณ์ที่น้อยกว่านี้ เช่น 

ข้อมูลจากการศึกษา Valsartan Heart Failure Trial  

(Val-HeFT) พบว่า ผู ้ป่วยที่มีการฟื้นตัวของ LVEF 

(มากกว่าหรือเท่ากับร้อยละ 40) ใน 12 เดือนแรก  

มีจ�ำนวนเพียงร้อยละ 912 และอีกการศึกษาหนึ่ง 

ซึง่รวบรวมเฉพาะกลุม่ผูป่้วยทีไ่ด้รบัการวนิจิฉยัภาวะหวัใจ

ล้มเหลวเรือ้รงั มอุีบัตกิารณ์การฟ้ืนตวัของ LVEF ท่ีมากกว่า 

หรือเท่ากับร้อยละ 50 เพียงร้อยละ 108 นอกจากนี ้

การศึกษาขนาดเล็กอื่นๆ ได้รายงานอุบัติการณ์ของการ

ฟ้ืนตวั LVEF (มากกว่าหรอืเท่ากบัร้อยละ 50) อยูใ่นช่วง

ร้อยละ 25 ถึง 7211 อุบัติการณ์ที่แตกต่างกันนี้นอกจาก

จะเกิดจากการก�ำหนดนิยามโรคท่ีแตกต่างกันแล้ว 

อาจจะเกิดจากความหลากหลายของพยาธิสภาพ 
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ในหวัใจของผูป่้วยในแต่ละการศึกษาอกีด้วย การทบทวน

วรรณกรรมหน่ึงรายงานว่าสัดส่วนของผู้ป่วยที่มีการ 

ฟื้นตัวของ LVEF มีความแตกต่างกันตามพยาธิสภาพ

และสาเหตุของกล้ามเนื้อหัวใจผิดปกติ โดยร้อยละของ 

ผู้ป่วยที่เข้าเกณฑ์ HFrecEF อาจสูงถึงร้อยละ 60 ถึง 

100 ในกลุ่มที่เกิดความผิดปกติจากหัวใจเต้นผิดจังหวะ 

ชนิดเร็ว (tachycardia-induced cardiomyopathy) 

ความผิดปกติจาก Takotsubo cardiomyoparthy 

และภาวะฮอร์โมนไทรอยด์สูง (hyperthyroidism)  

แต่ในกลุ่มที่มีสาเหตุอื่น จะมีอุบัติการณ์ของ HFrecEF  

ทีต่�ำ่กว่า13 นอกจากนีอ้าจเกดิจากผูป่้วยทีไ่ด้รบัการรักษา

ด้วยเคร่ืองกระตุน้หัวใจชนดิ cardiac resynchronizing 

therapy (CRT)  แล ้ วมี การตอบสนองดีมาก  

(super-responders) ในแต่ละการศึกษามีจ�ำนวน 

ไม่เท่ากัน 

กลไกทางพยาธิสรีรวิทยาที่อธิบายการฟื้นตัว

ของหวัใจยงัไม่ทราบแน่ชดั มผีูต้ั้งข้อสงัเกตว่าการเพิม่ขึน้ 

ของ LVEF มักเกิดข้ึนพร้อมกับการลดลงของ LVEDV 

ที่กลับสู่เกณฑ์ปกติด้วยเช่นกัน ซึ่งทั้งสองค่านี้อาจเป็น

ตัวแทนของกระบวนการฟื ้นตัวของกล้ามเนื้อหัวใจ 

(reverse remodeling)16 ซึง่กระบวนการนีห้มายความ

รวมถึงการเปลี่ยนแปลงทั้งในระดับ molecular และ 

cellular ยกตัวอย่างเช่น 

-	 การลดลงของกระบวนการเกิดพังผืด 

(fibrosis) เช่น การลดลงของ osteopontin 

สารในกลุม่ matrix metalloproteinases 

(MMPs )  t i s sue  i nh ib i to r s  o f 

metalloproteinases (TIMPs) และคอ

ลลาเจนใน extracellular matrix (ECM) 

รวมถงึการมสีดัส่วนของ MMPs ต่อ TIMPs 

ที่กลับสู่สมดุล17

-	 การปรับเปลี่ยนกระบวนการใช้พลังงาน

ของหัวใจ (metabolic shift) เพื่อทดแทน 

ความสามารถในการใช้ออกซิเจนของไมโต

คอนเดรีย (mitochondrial oxidative 

capacity) ที่ลดลง โดยอาศัยพลังงานจาก

กระบวนการ glycolysis และ ketone 

oxidation ที่เพิ่มขึ้นทดแทน17

-	 ผลจากยารักษาโรคหัวใจล้มเหลวต่อการ

ท�ำงานระดบัเซลล์ท่ีดข้ึีน อาทิ กระบวนการ 

calcium signaling และการท�ำงาน

ของ ryanodine receptor ท่ีกลับมา

ท�ำงานปกติ18 การเพิ่มข้ึนของโปรตีนชนิด 

inhibitory G-protein-coupled 

การเปลี่ยนแปลงเหล่านี้ท�ำให้เซลล์กล้ามเนื้อ

หัวใจกลับมามีขนาดและการท�ำงานที่ดีขึ้น11 หัวใจมี

การบีบตัว (contractility) โดยรวมดีข้ึน โครงสร้าง

ของหัวใจ (LV geometry) กลับคืนมาใกล้เคียงสภาพ

ปกติ เกิดการเลื่อนของ pressure-volume loop (PV 

loop) และกราฟ end-diastolic pressure volume 

relationship (EDPVR) กลบัมาทางซ้าย16 ซึง่หมายถงึที่

ปรมิาตรและความดนัในหวัใจลดลง ความเปลีย่นแปลงนี้

เรียกอีกอย่างหนึ่งว่า LV unloading ซึ่งเป็นผลจากการ

ที่ loading conditions เดิมที่เคยกระท�ำต่อหัวใจน้อย

ลง เช่น การมีความเค้นต่อผนังหัวใจ (LV wall stress) 

หรือการมี ภาวะ afterload ไม่สมดุล (afterload 

mismatch) ท่ีลดลง ในกรณีท่ีผู้ป่วยมีความผิดปกติ

ของการน�ำสัญญาณไฟฟ้าหัวใจร่วมด้วย ความผิดปกติ

ดงักล่าวจะส่งผลให้เกดิการบบีตวัของผนงัหวัใจแต่ละฝ่ัง

เกดิไม่พร้อมกนั (dyssynchrony) เช่น ในผูป่้วยหวัใจล้ม

เหลวที่มี left bundle branch block (LBBB) การใช้ 

CRT ปรับให้จังหวะการบีบตัวของผนังหัวใจแต่ละด้าน

เกิดใกล้เคียงกันมากท่ีสุด จะเป็นอีกปัจจัยหนึ่งท่ีท�ำให้

เกิดการฟื้นตัวของกล้ามเนื้อหัวใจได้19
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อย่างไรก็ตามแม้จะดูเหมือนว่ากลไกต่างๆ

เหล่านี้ สามารถท�ำให้การท�ำงานของหัวใจดีขึ้นจน

ปกติ แต่การเปลี่ยนแปลงดังกล่าวส่วนใหญ่จะเป็นการ

ปรับตัวเข้าสู่สภาวะใหม่ มากกว่าจะเป็นการสงบของ 

โรค (myocardial remission) อย่างแท้จริง9 ซึ่งควรจะ

เกดิกระบวนการย้อนกลบัสูส่ภาวะปกตทิัง้ molecular 

cellular และ LV geometry16 ในความเป็นจริงผู้ป่วย 

HFrecEF จะยังคงมีการแสดงออกของยีนบางอย่าง

ที่แตกต่างจากคนปกติ17 รวมถึงจะยังตรวจพบการใช้

พลังงานระดับเซลล์ (metabolic shift) เหมือนขณะ 

ทีม่อีาการหัวใจล้มเหลว เช่น lactate ภายในเซลล์ทีย่งัสงู 

หรือ ยังพบกระบวนการ ketone oxidation เพิ่มขึ้น 

แม้ว่าจะมี LV unloading แล้ว17 ซ่ึงในทางคลินิกก็

สามารถตรวจพบค่าตัวชี้วัดทางชีวภาพ (biomarkers) 

ที่เกี่ยวข้องกับภาวะหัวใจล้มเหลวสูงกว่าปกติได้ใน 

ผูป่้วยบางรายเช่นกนั อาท ิB-type natriuretic peptide 

(BNP) soluble suppression of tumorigenicity-2 

(sST2)8 1 นอกจากน้ีจากการศกึษาเดยีวกนัยงัพบ cardiac 

troponin-I สูงกว่าเกณฑ์ปกต ิในผูป่้วยจ�ำนวนร้อยละ 448  

หลักฐานสนับสนุนแนวคิดนี้อีกประการหนึ่ง คือ  

การหยุดการรักษาด้วยยารักษาหัวใจล้มเหลวในผู้ป่วย 

HFrecEF ที่ไม่มีอาการแล้ว อาจจะมีโอกาสกลับมา 

มีความผิดปกติซ�้ำได้ มีการศึกษา TRED-HF โดย 

Halliday และคณะ20 ในปี 2019 ซึ่งเป็นการศึกษา

แบบสุ่มและติดตามไปข้างหน้า พบว่าเมื่อติดตามผู้ป่วย

ที่เคยมีค่า LVEF น้อยกว่าร้อยละ 40 ที่ได้รับการรักษา

ด้วยยาจนไม่มอีาการผดิปกต ิร่วมกบัมค่ีา NT-pro-BNP 

น้อยกว่า 250 นาโนกรัมต่อลิตร LVEF และ LVEDV 

ปกต ิ(จ�ำนวนผูป่้วยในการศกึษา 51 ราย โดยร้อยละ 69 

เป็นผู้ป่วย dilated cardiomyopathy ชนิดไม่ทราบ

สาเหต)ุ เป็นระยะเวลา 6 เดอืน กลุม่ทีห่ยดุยามค่ีา LVEF 

เฉลี่ยต�่ำลง และผู้ป่วยจ�ำนวนร้อยละ 44 ของกลุ่มน้ี  

ได้รับการวินิจฉัยว่ามีการกลับเป็นซ�้ำของโรคกล้ามเนื้อ

หัวใจ (relapse dilated cardiomyopathy) จากการ

ตรวจคลื่นเสียงสะท้อนหัวใจ (echocardiography)20 

นอกจากนี้การศึกษาขนาดเล็กอื่นๆ พบว่าการหยุดยา 

beta blocker อาจจะท�ำให้มีอาการแสดงของหัวใจ 

ล้มเหลวกลับเป็นซ�ำ้หรอื LVEF ต�ำ่ลงกว่าปกตไิด้21 ข้อมลู

ดังกล่าวข้างต้นสนับสนุนความคิดที่ว่าการรักษาหัวใจ

ล้มเหลวที่มีในปัจจุบันเพียงแค่ช่วยให้หัวใจปรับเข้าสู่

การท�ำงานที่ดีขึ้นเทียบเท่าปกติเท่านั้น ไม่ได้ท�ำให้เกิด 

myocardial remission

มีหลักฐานมากมายสนับสนุนประโยชน์ของ

การรักษาภาวะหัวใจล้มเหลวด้วยยาในกลุ่ม GDMT ต่อ

การเกิดการฟื้นตัวของหัวใจ (LV recovery) โดยเฉพาะ

การให้ยาในกลุม่ beta blocker การศกึษา Metoprolol 

in Dilated Cardiomyopathy (MDC) Cardiac 

Insufficiency Bisoprolol Study-II (CIBIS-II)22 และ 
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Reversal of Ventricular Remodeling with Toprol-

XL (REVERT)23 พบการเพิ่มขึ้นของตัวชี้วัดการท�ำงาน

ของหัวใจ เช่น LVEF หรือ fraction shortening เมื่อ

ติดตามผู้ป่วยที่ได้รับยาเป็นระยะเวลา 6-12 เดือน และ

ยา Sacubitril/Valsartan24 สามารถลด LVEDV และ LV 

end systolic volume (LVESV) แต่ไม่พบประโยชน์นี้

จากยาในกลุ่ม ACEI หรือ ARB25,26 นอกจากนี้ยังพบว่า

ลักษณะทางพันธุกรรมอาจช่วยท�ำนายการตอบสนอง

ต่อการรักษาด้วย GDMT เช่น ผู้ป่วยที่มี truncating 

mutations ของยีน titin-A จะตอบสนองต่อการ

รักษาดีกว่า9 ในขณะที่ผู้ป่วยที่มี mutation ของตัวรับ 

beta1-adrenergic หรือ angiotensin-converting 

enzyme (ACE) อาจจะไม่ตอบสนองต่อการรักษา 

ดังกล่าว9 ส�ำหรับปัจจัยอื่นๆ ที่สัมพันธ์การเพิ่มขึ้นของ 

LVEF ได้แก่ เพศหญิง หัวใจล้มเหลวที่ไม่ได้เกิดจาก

การขาดเลือด (non-ischemic cause) ระยะเวลาเป็น

โรคสั้น โครงสร้างของหัวใจที่เปลี่ยนแปลง (cardiac 

remodeling) ไม่มากจนเกินไป11

สาเหตุและของพยาธิสภาพภายในหัวใจ เป็น

อีกปัจจัยหน่ึงที่มีผลต่อการเกิด LV recovery หลัง

รักษาและติดตามผู ้ป ่วย ดังเช่นที่กล่าวไปข้างต้น  

ผูป่้วยในกลุ่มทีม่สีาเหตเุฉพาะบางประเภท เช่น stress-

induced cardiomyopathy tachycardia-induced 

cardiomyopathy หรอืสาเหตจุาก hyperthyroidism 

จะมีอุบัติการณ์ของ HFrecEF สูง13 โดยสาเหตุในกลุ่มนี้

มกัเป็นโรคหรอืภาวะท่ีสามารถรกัษาให้หายได้ ในขณะท่ี

โรคในกลุ่ม inflammation เช่น กล้ามเนื้อหัวใจอักเสบ 

(myocarditis) หรือ abnormal immune response 

เช่น ภาวะหัวใจล้มเหลวช่วงต้ังครรภ์ (peripartum 

cardiomyopathy; PPCM) จะมีอุบัติการณ์ของ 

HFrecEF ที่ต�่ำกว่า โดยบางส่วนมีการเพิ่มขึ้นของ LVEF 

แต่ไม่ถึงเกณฑ์ HFrecEF13 อย่างไรก็ตามผู้ป่วย PPCM 

ที่รักษาแล้วสามารถฟื้นคืนค่า LVEF เกินร้อยละ 50 

ได้ มักจะมีพยากรณ์โรคดีและโอกาสการกลับเป็นซ�้ำ

น้อย27 นอกจากนีส้าเหตใุนกลุม่ทีก่ล้ามเนือ้หวัใจไม่มกีาร 

ขาดเลือด (non-ischemic cause) อาจจะตอบสนองต่อ 

การรักษาด้วยยามากกว่ากลุ ่มที่มีกล้ามเนื้อหัวใจ 

ขาดเลือด (ischemic cause) มีหลักฐานสนับสนุน

จากการศึกษา Multicenter Oral Carvedilol 

Heart Failure Assessment (MOCHA) พบว่า กลุ่ม  

non-ischemic cause ท่ีได้รับ carvedilol ในขนาด 

50 มลิลกิรมัต่อวนั มกีารเพิม่ขึน้ของ LVEF ทีส่งูกว่ากลุม่ 

ischemic cause28

ปัจจุบันมเีทคนิคการตรวจแบบ non-invasive 

แพร่หลายมากขึ้น ช่วยให้แพทย์ตรวจพบความผิดปกติ 

ของหัวใจในระดับน ้อยที่ ไม ่แสดงออกทางคลินิก 

(subclinical) อาทิ strain imaging และ cardiac 

magnetic resonance (CMR) imaging การตรวจ

เหล่านี้นอกจากใช้วินิจฉัยพยาธิสภาพของหัวใจ ยังมี

บทบาทในการติดตามหรือช่วยท�ำนายโอกาสที่ผู้ป่วย

จะเกิดกระบวนการ reverse remodeling ได้ โดย

มีปัจจัยท่ีสนับสนุน ได้แก่ การเพิ่มข้ึนของค่า global 

longitudinal strain (GLS) การมี LV dyssynchrony 

(ตอบสนองดีต่อการรักษาด้วย CRT) การมี LVEDV เพิ่ม

ไม่มากนัก การมีขนาด left atrium ปกติ การตรวจ

พบ LV contractile reserve และการตรวจไม่พบ  

late-gadolinium enhancement จาก CMR29  

ซึง่ไม่เพยีงแต่จะให้ประโยชน์ในแง่ของการบอกพยากรณ์โรค 

ในอีกทางหน่ึงยังสามารถท�ำให้แพทย์ผู ้รักษาและ

ผู ้ป่วยเกิดความตระหนักต่อความผิดปกติในระดับ 

subclinical ที่อาจหลงเหลืออยู่ได้ หรืออาจเป็นข้อมูล

แก่แพทย์ผู้รักษาในการสนับสนุนให้ผู้ป่วยคงการรักษา

เดิมต่อเนื่อง แม้อาการและการท�ำงานของหัวใจกลับ

เป็นปกติแล้ว รวมไปถึงการใช้ในการติดตามผู้ป่วยใน

กรณีเกิดภยันตรายต่อกล้ามเนื้อหัวใจข้ึนใหม่ สาเหตุ

เดิมกลับเป็นซ�้ำ หรือมีความจ�ำเป็นต้องให้การรักษาที่

อาจเกิดความเสี่ยง เช่น ยาเคมีบ�ำบัด ข้อมูลการตรวจ

เพิ่มเติมจากการตรวจ non-invasive test ก็อาจจะใช้

ในการติดตามได้ 
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	 Scientific Expert Panel9 แนะน�ำว่าในการ

ประเมินผู้ป่วยหลังวินิจฉัย HFrecEF ดังนี้

-	 แพทย์ควรให้ความส�ำคัญต่อการวินิจฉัย

และสืบค้นสาเหตุของภาวะหัวใจล้มเหลว 

รวมถึ งสอบถามประวัติความเ ส่ียงที่

เกี่ยวข้องและประวัติครอบครัว เนื่องจาก

มีผลต่อพยากรณ์โรคและแนวทางรักษา

-	 แนะน�ำการตรวจติดตามในช่วงที่ยังมี

อาการและอาการแสดงผิดปกติตาม

ความเร่งด่วน

-	 หลังพบว่ามีการฟื้นตัวของหัวใจเข้าสู่ภาวะ 

HFrecEF แล้ว แนะน�ำให้ติดตามผู้ป่วย 

ต่อทุก 6 เดือน ในช่วง 12 ถึง 18 เดือนแรก 

ซึ่งประกอบด้วยการซักประวัติ ตรวจ

ร่างกาย และอาจรวมถงึการใช้ biomarkers 

เช่น natriuretic peptide ในการตดิตามด้วย 

จากน้ันเมื่อพ้นช่วง 18 เดือนแรกร่วมกับ 

มีอาการและอาการแสดงคงที่ อาจจะ

ติดตามห่างออกเป็นปีละครั้ง9 

-	 คลื่นไฟฟ้าหัวใจควรเป็นอีกเคร่ืองมือที่ใช้

ในการตรวจติดตามด้วย โดยแนะน�ำว่า 

ผู ้ป่วยที่จะให้การวินิจฉัยว่ามี HFrecEF 

ควรมลีกัษณะคลืน่ไฟฟ้าหวัใจทีก่ลบัสูป่กติ

ร่วมด้วย หากยังมีความผิดปกติให้คาด

การณ์ว่ายังมีความผิดปกติของกล้ามเน้ิอ

หัวใจหลงเหลืออยู่9

-	 การตดิตามด้วย echocardiography หลงั

วนิจิฉยั HFrecEF ควรท�ำทกุ 6 เดือน ในช่วง 

12 ถงึ 18 เดอืนแรกเพือ่เฝ้าระวงั หลงัจากนัน้ 

อาจห่างออกเป็นทุก 1 ถึง 3 ปี และอาจใช้

การตรวจติดตาม GLS ร่วมด้วย เนื่องจาก 

มีข้อมูลว่า การตรวจพบค่าสัมบูรณ์ของ 

GLS ที่เพิ่มขึ้นมากกว่าร้อยละ 8 มีโอกาส 

จะเกิดการฟื ้นตัวของ LVEF ที่เพ่ิมขึ้น

มากกว่าหรือเท่ากับร ้อยละ 40 และ

มากกว่าเดิมร้อยละ 1030 

-	 แนะน�ำให้มีการตรวจด้วย CMR imaging 

อย่างน้อย 1 ครั้ง เมื่อวินิจฉัยภาวะหัวใจ

ล้มเหลว เพื่อประเมินพยาธิสภาพของ 

กล ้ าม เนื้ อหั ว ใจ  ด ้ วย เทคนิค  la te 

gadolinium enhancement หรือ T1 

mapping และควรท�ำอีกครั้งหลังจาก

วินิจฉัย HFrecEF แล้ว 1 ปี เพื่อประเมิน

การหลงเหลอือยูข่องพยาธสิภาพทีอ่าจเกดิ

ขึ้นถาวร 

ส�ำหรบัแนวทางการรกัษาหลกัของผูป่้วยกลุ่มนี้

ยังคงยึดตามหลักฐานอ้างอิงการรักษาของ HFrEF ตาม

แนวทางเวชปฏิบัติ เนื่องจากข้อมูลในผู้ป่วยกลุ่มนี้ยังมี

ไม่มากนัก9,11

บทวิจารณ์
ภาวะหัวใจล้มเหลวท่ีมีการฟื้นตัว ก�ำลังเป็น

ประเด็นท่ีได้รับความสนใจ แม้ผู้ป่วยกลุ่มนี้จะดูเหมือน

หายเป็นปกตแิต่ในความเป็นจรงิแล้ว ยงัถอืว่าเป็นกลุม่ที่

มีความเสี่ยงและยังต้องได้รับการเฝ้าระวัง ในเวชปฏิบัติ

ผู ้ป่วยดังกล่าวมักมีค�ำถามถึงแพทย์ผู ้รักษาเสมอว่า 

ยาทีร่บัประทานจ�ำเป็นต้องกนิต่อเนือ่งเพยีงใด สามารถ

ลดยาหรือหยุดยาได้หรือไม่ เนื่องจากอาจจะมีข้อ 

บ่งห้ามหรือความจ�ำเป็นที่ต้องหยุดยา เช่น ผู ้ป่วย

ต้องการมีบุตร หรือมีผลการท�ำงานของไตที่แย่ลง หรือ

ในบางรายอาจได้รับการวินิจฉัยภาวะหัวใจล้มเหลว

ตัง้แต่อายนุ้อยอาจมคี�ำถามว่าต้องรกัษาต่ออกีนานเท่าไร 

จากข้อมลูทีม่ใีนปัจจบุนัยงัไม่แนะน�ำให้หยดุการรกัษาที่

เคยได้รับแม้ว่าอาการปกติและค่า LVEF กลับเป็นปกติ 

แต่หากมีความจ�ำเป็นอาจจะพิจารณาเป็นกรณี โดย

เฉพาะในกลุ่มที่สาเหตุได้รับการแก้ไขแล้ว หรือเป็นโรค

ที่การด�ำเนินโรคไม่เรื้อรัง และไม่สร้างพยาธิสภาพถาวร

ในกล้ามเนื้อหัวใจ รวมถึงผู้ป่วยท่ีมีภาวะหัวใจล้มเหลว
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ช่วงต้ังครรภ์รายที่มีการฟื้นตัวของการท�ำงานหัวใจจน

เป็นปกติ ก็อาจจะอยู่ในกลุ่มที่หยุดการรักษาได้เช่นกัน 

ทั้งนี้พึงระวังไม่แนะน�ำให้ผู้ป่วยหยุดการรักษาในกลุ่มท่ี

มีโอกาสกลับเป็นซ�้ำสูงหรือกลุ่มที่คาดว่ามีพยาธิสภาพ

ถาวรในหัวใจ เช่น โรคกล้ามเนื้อหัวใจอักเสบ กลุ่มที่มี

ความผิดปกติของภูมิคุ้มกัน รวมถึงกลุ่มที่หัวใจล้มเหลว

โดยไม่ทราบสาเหต ุเนือ่งจากไม่สามารถหาข้อสนบัสนนุ

ได้ว่า มปัีจจยัใดส่งเสรมิการกลบัเป็นซ�ำ้หรอืแก้ไขได้บ้าง 

หากมีความจ�ำเป ็นต ้องหยุดยา แพทย์ควรม่ันใจ 

ว่าผู ้ป่วยไม่มีอาการผิดปกติและติดตามการท�ำงาน

ของหัวใจต่อเน่ือง ระหว่างมกีารเปลีย่นแปลงการรกัษา

ร่วมด้วย ส�ำหรับแนวทางการติดตามในบางประเด็น 

เช่น ความถี่ในการตรวจ echocardiography หรือ 

การส่งตรวจตดิตาม natriuretic peptide ซึ่งอาจจะยัง

ไม่สามารถท�ำได้ในทกุโรงพยาบาลในประเทศไทย แพทย์

อาจพจิารณาเลอืกส่งตรวจตามบริบทของสถานพยาบาล

นัน้ๆ เช่น อาจพจิารณาส่งตรวจในกลุม่ทีม่คีวามเสีย่งมาก  

ยังไม่ได้รับการแก้ไขสาเหตุ หรือมีความจ�ำเป็นต้องใช้ 

ยาที่มีผลลดการท�ำงานของหัวใจในระยะยาว ส�ำหรับ 

ผู้ป่วยกลุ่มที่หัวใจล้มเหลวกลับเป็นซ�้ำ อาจพิจารณา 

ส่งต่อให้แพทย์เฉพาะทางโรคหัวใจ

สรุป
การรกัษาภาวะหวัใจล้มเหลวทีมี่การฟ้ืนตัวของ

หัวใจห้องล่างซ้าย (heart failure with recovered 

left ventricular ejection fraction; HFrecEF) ยัง

คงใช้ตามแนวทางการรักษาภาวะหัวใจล้มเหลวชนิด

การบีบตัวของหัวใจห้องซ้ายลดลง (heart failure 

with reduced ejection fraction; HFrEF) ไม่แนะน�ำ

ให้หยุดการรักษาที่เคยได้รับ แม้ว่าอาการปกติและ 

ค่า LVEF กลับเป็นปกติ แต่หากมีความจ�ำเป็นต้อง

หยุดการรักษาอาจพิจารณาโดยเฉพาะในกลุ่มที่สาเหตุ

ได้รับการแก้ไขแล้ว และไม่สร้างพยาธิสภาพถาวรใน

กล้ามเนื้อหัวใจ เช่น ในผู้ป่วย tachycardia-induced 

cardiomyopathy, Takotsubo cardiomyopathy, 

ภาวะ hyperthyroidism รวมถึงผู้ป่วยที่มีภาวะหัวใจ 

ล้มเหลวในช่วงตั้งครรภ์ ในรายที่มีการฟื้นตัวของการ

ท�ำงานหัวใจจนเป็นปกติ ก็อาจจะอยู่ในกลุ่มท่ีหยุดการ

รักษาได้ 

อย่างไรก็ตามยังมีประเด็นอื่นอีกมากรอการ

ต่อยอดจากการศึกษาใหม่ๆ โดยเฉพาะค�ำถามที่ว่า  

อะไรคอืปัจจยัท่ีท�ำให้โรคสงบ (myocardial remission) 

การตรวจเพิ่มเติมใดท่ีมีบทบาทช่วยในการจ�ำแนก 

ผูป่้วย หรอืมีปัจจยัใดท่ีสนบัสนนุการฟ้ืนตวัของหวัใจเมือ่ 

ได้รบัการรกัษาท่ีจ�ำเพาะ (precision medicine) ผูป่้วย 

รายใดจ�ำเป็นต้องติดตามต่อเนื่องใกล้ชิด และมีความ

จ�ำเป็นในการใช้อุปกรณ์อิเล็กทรอนิกส์หัวใจชนิดฝัง 

(cardiac implantable electronic device; CIED) 

อย่างต่อเนื่องหรือไม่ในผู้ป่วยที่วินิจฉัยว่าเข้าสู่ระยะ 

โรคสงบได้แล้ว9 ในอนาคตหากมีการศึกษาที่น่าเชื่อ

ถือสามารถตอบค�ำถามเหล่านี้ได้ ก็จะเป็นประโยชน์แก่

แพทย์และผูป่้วย ท�ำให้มีความปลอดภยัและความมัน่ใจ

ในการรักษาและติดตามภาวะนี้มากยิ่งข้ึน อายุรแพทย์ 

อายุรแพทย์โรคหัวใจ และแพทย์ท่ีเกี่ยวข้อง ควรให้

ความสนใจ และตดิตามข้อมลูการศกึษาในอนาคตต่อไป
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