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ตอ้งการส�ำเนาตน้ฉบบัตดิต่อ พญ.พฤฒนิาถ โกยดลุย ์หน่วยโรคไต กองอายรุกรรม โรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา้ และวทิยาลยัแพทยศาสตรพ์ระมงกฎุเกลา้ ถนนราชวถิ ี
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นิพนธต์น้ฉบบั

ผลของการกระตุน้ภาวะขาดเลอืดในรา่งกาย ในการป้องกนัภาวะไตวายเฉียบพลนั
จากสารทบึรงัสจีากการตรวจเอกซเรยค์อมพวิเตอรใ์นผูป่้วยโรคไตเรื้อรงั:
การศึกษาแบบสุม่และมีกลุม่ควบคมุ
พฤฒนิาถ  โกยดุลย ์  พามลิา ทรรศนะวภิาส   นฤตยา  วโรทยั   ธรีศกัดิ์  ต ัง้วงศเ์ลศิ   เนาวนิตย ์ นาทา   บญัชา  สถริะพจน ์

อปุถมัภ ์ ศุภสนิธุ ์และ อ�ำนาจ  ชยัประเสรฐิ
หน่วยโรคไต กองอายุรกรรม โรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา้ และวทิยาลยัแพทยศาสตรพ์ระมงกฎุเกลา้

บทคดัย่อ

ความส�ำคญัและที่มา โรคไตเร้ือรงัเป็นปจัจยัเสีย่งทีส่ �ำคญัของการเกดิภาวะไตวายเฉียบพลนัจากสารทบึรงัส ี การกระตุน้ใหเ้กดิภาวะ

ขาดเลอืดของอวยัวะ เช่น แขนหรือขา ในร่างกายช ัว่คราว อาจมปีระโยชนใ์นการป้องกนัอวยัวะทีส่ �ำคญัจากภาวะขาดเลอืด เช่น หวัใจ 

และไต อย่างไรกต็ามประโยชนท์ีไ่ดจ้ากการกระตุน้ภาวะขาดเลอืดในร่างกาย ในการป้องกนัภาวะไตวายจากสารทบึรงัสยีงัไมช่ดัเจน 

วตัถุประสงค ์ เพือ่ศึกษาประโยชนก์ารกระตุน้ภาวะขาดเลอืดในร่างกาย ในการป้องกนัการเกดิภาวะไตวายเฉียบพลนัจากสารทบึรงัส ี

จากการตรวจเอกซเรยค์อมพวิเตอรใ์นผูป่้วยโรคไตเร้ืองรงั  วธิดี�ำเนินงานวจิยั งานวจิยัน้ีเป็นการศึกษาการทดลองแบบสุ่มและมกีลุม่

ควบคมุแบบเปิด เกบ็ขอ้มลูในผูป่้วยโรคไตเร้ือรงัทีม่อีตัราการกรองของไตนอ้ยกวา่ 60 มล./นาท/ีพื้นทีม่วลกาย 1.73 ตร.ม. ทีไ่ดร้บัสาร

ทบึรงัสจีากการตรวจเอกซเรยค์อมพวิเตอรใ์นโรงพระมงกฎุเกลา้ ในช่วง กรกฎาคม 2561 ถงึ มกราคม 2562 โดยแบง่ผูป่้วยออกเป็น

สองกลุม่คือ กลุม่ทีไ่ดร้บัการกระตุน้ใหเ้กดิภาวะขาดเลอืดในร่างกาย (รดัแขน) และกลุม่ทีไ่มไ่ดร้บัการรดัแขน (ควบคมุ) ในอตัราส่วน 

1:1 โดยการใชว้ธิี block of 4 ซึง่จะรดัแขนดว้ยเครือ่งวดัความดนั ดว้ยความดนั 200 มม.ปรอท นาน 5 นาท ีหลงัจากนัน้คลาย 5 

นาท ีท ัง้หมด 4 รอบ ภายในเวลา 45 นาท ีก่อนไดร้บัสารทบึรงัส ีโดยเฝ้าระวงัภาวะแทรกซอ้นอย่างใกลช้ดิ ผูป่้วยทกุคนจะไดร้บัการ

ดูแลตามมาตรฐานเพือ่ป้องกนัภาวะไตวายเฉียบพลนัจากสารทบึรงัส ี ผลการศึกษา ผูป่้วยโรคไตเร้ือรงัท ัง้หมด 70 ราย (35 รายใน

กลุม่รดัแขน และ 35 รายในกลุม่ควบคมุ) อายเุฉลีย่ 73.6 ± 9.9 ปี มค่ีาอตัราการกรองผ่านไตก่อนไดร้บัสารทบึรงัสเีฉลีย่ 45.3 ± 12.2 

มล./นาท/ีพื้นทีม่วลกาย 1.73 ตร.ม. มผูีป่้วยชาย 42 ราย (60%) อตัราการเกดิภาวะไตวายเฉียบพลนัจากสารทบึรงัสตี�ำ่กวา่ในกลุม่รดั

แขน (รอ้ยละ 8.57 เทยีบกบั รอ้ยละ 0), p-value เท่ากบั 0.07 การเปลีย่นแปลงของค่าครีแอทนิินที ่48 ช ัว่โมงเทยีบกบัเริม่ตน้ และ 

48 ช ัว่โมง เทยีบกบัที ่24 ช ัว่โมง ดีกวา่ในกลุม่รดัแขน คือ -0.09 ± 0.16 เทยีบกบั -0.02 ± 0.20, p-value เท่ากบั 0.13 และ 0.00 ± 

0.12 เทยีบกบั 0.08 ± 0.17 มก./ดล., p-value เท่ากบั 0.03 ตามล �ำดบั การเปลีย่นแปลงของค่าอตัราการกรองของไตที ่48 ช ัว่โมง

เทยีบกบั 24 ช ัว่โมง ดีกวา่ในกลุม่รดัแขน; -0.0 ± 5.4 เทยีบกบั -2.4 ± 6.3 มล./นาท/ีพื้นทีม่วลกาย 1.73 ตร.ม. ผูป่้วยในกลุม่รดั

แขนม ี25 ราย (รอ้ยละ 71.4) ทีม่อีาการชาแขนบริเวณทีร่ดั และมอีาการเจบ็แขนบริเวณทีร่ดั 18 ราย (รอ้ยละ 51.4) ใหค้ะแนนปวด

เฉลีย่ 3.1 ± 1.2 จากคะแนนเตม็ 10 คะแนน ซึง่อาการดีขึ้นทนัทหีลงัหยดุรดัแขน  สรุป การกระตุน้ใหเ้กดิภาวะขาดเลอืดในร่างกาย 

อาจจะสามารถลดอตัราการเกดิภาวะไตวายเฉียบพลนัจากสารทบึรงัส ีโดยไมม่ภีาวะแทรกซอ้นทีรุ่นแรง

ค�ำส �ำคญั:	 l การกระตุน้ภาวะขาดเลอืดในร่างกาย  l ไตวายเฉียบพลนั  l สารทบึรงัส ี l เอกซเรยค์อมพวิเตอร์
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Effect of Remote Ischemic Preconditioning to Prevent Acute Kidney 
Injury in Chronic Kidney Disease Patient Undergoing Contrast-enhanced 
Computed Tomography: A Randomized Controlled Trial
Pruedtinart Goyadoolya, Pamila Tasanavipas, Narittaya Varothai, Theerasak Tangwonglert, Naowanit Nata, Bancha 

Stirapoj, Ouppatham Supasyndh and Amnart Chaiprasert
Division of Nephrology, Department of Medicine, Phramongkutklao Hospital and College of Medicine

Abstract:

Background: Chronic kidney disease (CKD) is an important risk factor of contrast-induced acute kidney injury 

(CI-AKI).  Remote ischemic preconditioning (RIPC); transient ischemia followed by reperfusion of the extremity 

may subsequently protect against ischemia-induced injury in other organs.  A case where RIPC can prevent 

CI-AKI after contrast-enhanced computed tomography (CT) has not been reported.  Method: We conducted a 

randomized controlled trial in CKD patients, with glomerular infiltration rate (GFR) less than 60 mL/min/1.73m2, 

whom underwent contrast-enhanced CT during July 2018 to January 2019 at Phramongkutklao Hospital.  All 

patients received standard protocolS to prevent CI-AKI.  Patients were allocated in 1:1 ratio to receive RIPC or not 

(control) by using block of 4 randomization.  RIPC consists of 4 cycles of 5 minutes of cuff to induce arm ischemia 

with 5 minutes of reperfusion before undergoing contrast-enhanced CT.  All patients were closely monitored for 

possible complications.  Results: A total of 70 CKD patients (35 in the RIPC group, 35 in the control group) were 

enrolled.  The mean age was 73.6 ± 9.9 years and the baseline GFR was 45.3 ± 12.2 mL/min/1.73m2.  Forty-two 

(60%) patients were male.  The incidence of CI-AKI is lower in the RIPC group than the control group (8.57% vs 

0%), p-value = 0.07.  Changes of serum creatinine from the baseline to 48-hour and from 24-hour to 48-hour were 

better in the RIPC group than those in the control group: -0.09 ± 0.16 vs -0.02 ± 0.20 mg/dL, p-value = 0.13, and 

0.00 ± 0.12 vs 0.08 ± 0.17 mg/dL, p-value = 0.03, respectively. Changes of GFR from 24-hour to 48-hour was also 

better in the RIPC group than those in the control group; -0.0 ± 5.4 vs -2.4 ± 6.3 mL/min/1.73m2.  In the RIPC 

group, 25 (71.4%) patients had local numbness. Eighteen (51.4%) patients experienced arm pain, with mean pain 

score 3.1 ± 1.2 of 10, which immediately resolved after the procedure.  No serious complication was observed. 

Conclusion: RIPC may decrease the risk of CI-AKI in CKD patient undergoing contrast-enhanced CT, without 

any serious side effect.

Keywords: l Acute kidney injury  l Computed tomography  l Remote ischemic preconditioning
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ความส�ำคญัและที่มา

ภาวะไตวายเฉียบพลนัจากสารทบึแสงรงัส ี(contrast-induced 

nephropathy หรอื contrast-induced acute kidney injury; 

CI-AKI) เป็นหนึ่งในสาเหตสุ �ำคญัของภาวะไตวายเฉียบพลนั โดย

อบุตักิารณก์ารเกดิ CI-AKI พบไดป้ระมาณ รอ้ยละ 3.31 แต่อตัรา

การเกดิจะเพิม่ขึ้นไดถ้งึรอ้ยละ 8.9 ในผูป่้วยกลุม่ความเสีย่งสูง เช่น 

ผูป่้วยทีม่โีรคไตเรื้อรงัอยู่เดมิ2 ถงึแมว้า่จะมกีารป้องกนัทีด่ขีึ้น แต่

อบุตักิารณย์งัคงเพิม่มากขึ้น เนื่องจากปจัจบุนัมคีวามกา้วหนา้ 

ทางการแพทยพ์ฒันาไปอย่างมาก ท�ำใหม้จี �ำนวนผูป่้วยจ�ำนวนมาก

ขึ้น ทีม่คีวามจ�ำเป็นทีต่อ้งไดร้บัการตรวจวนิิจฉยัทางหอ้งปฏบิตักิาร

ดว้ยวธิต่ีางๆ ทีต่อ้งไดร้บัการฉีดสารทบึรงัส ี(contrast media) 

เช่น การตรวจเอกซเรยค์อมพวิเตอรท์ีต่อ้งฉีดสารทบึรงัส ีหรอืการ

ตรวจวนิิจฉยัและการรกัษาในครัง้เดยีวกนั เช่น การฉีดสารทบึแสง

รงัสเีพือ่ดูหลอดเลอืดโคโรนาร ี(coronary angiography) ในผู ้

ป่วยทีส่งสยัหลอดเลอืดหวัใจตบี ร่วมกบัการท�ำหตัถการต่างๆ 

เช่น การขยายหลอดเลอืดหวัใจดว้ยบอลลูน อกีท ัง้แนวโนม้อายุ 

ของผูป่้วยและจ�ำนวนผูป่้วยโรคไตเรื้อรงัก็มแีนวโนม้เพิม่ขึ้นจาก

ในอดตี เมือ่เกดิภาวะ CI-AKI แลว้ส่งผลกระทบโดยตรงต่อ

คนไข ้ เช่น ค่าท�ำงานของไตแย่ลง เพิม่อตัราการเสยีชวีติของผู ้

ป่วย3 ระยะเวลาการนอนโรงพยาบาลนานขึ้น และท�ำใหเ้พิม่ค่าใช ้

จ่ายในการดูแลรกัษา4

กลไกการเกดิภาวะ CI-AKI เกดิจากสองกลไกหลกั กลไกแรก

เกดิจากการทีส่ารทบึรงัสมีคีุณสมบตัใินการดงึน�ำ้และเกลอืออกมา

ทางปสัสาวะ ซึง่กระตุน้ภาวะ tubuloglomerular feedback ส่ง

ผลใหเ้กดิการตบีลงของหลอดเลอืดไตขาเขา้ ท�ำใหอ้ตัราการกรอง

ของไตลดลง ท�ำใหเ้กดิการบาดเจบ็ของท่อไต (acute tubular 

necrosis) และอกีกลไกเกดิจากการทีส่ารทบึแสงรงัสมีผีลก่อให ้

เกดิการบาดเจบ็ทีท่่อไตไดโ้ดยตรง โดยเฉพาะเมือ่มอีตัราการกรอง

ทีล่ดลงท�ำใหส้ารทบึรงัสตีอ้งสมัผสักบัท่อไตนานขึ้น ท�ำใหเ้กดิการ

บาดเจบ็ทีม่ากขึ้นดว้ย5

เนื่องจากภาวะ CI-AKI ไมไ่ดม้กีารรกัษาทีจ่ �ำเพาะเจาะจง ดงั

นัน้จงึมุง่เนน้ในทางป้องกนัการเกดิเป็นหลกั โดยเริ่มต ัง้แต่แพทยผู์ ้

ดูแลเหน็ถงึความส�ำคญั ตระหนกัในปจัจยัเสีย่งของผูป่้วยแต่ละคน 

และพยายามแกไ้ขในส่วนทีแ่กไ้ขได ้เช่น การรกัษาภาวะขาดสาร

น�ำ้ การควบคุมภาวะหวัใจวายใหด้ขีึ้น การงดยาทีม่อีนัตรายต่อไต

หรอืยาทีม่ผีลต่อการหดตวัของหลอดเลอืดไต การเลอืกสารทบึรงัสี

ทีเ่หมาะสม รวมถงึการป้องกนัต่างๆ ตามค�ำแนะน�ำของ Kidney 

Disease Improving Global Outcomes (KDIGO) 20126 เช่น 

การใหส้ารน�ำ้ เพือ่ลดภาวะขาดสารน�ำ้ทีส่ามารถกระตุน้การตบีลง

ของหลอดเลอืดขาเขา้ไต โดยสารน�ำ้ทีเ่ลอืกใชค้อื 0.9%NaCl หรอื 

sodium bicarbonate solution (ค�ำแนะน�ำ ระดบั 1A) และ การ

ให ้N-acetylcysteine (NAC) (ค�ำแนะน�ำ ระดบั 2D) อย่างไร

กต็ามการศึกษาขนาดใหญ่ลา่สุดในคนไขก้ลุม่โรคไตเรื้อรงัพบวา่การ

ใหย้าดงักลา่วไมไ่ดป้ระโยชน ์

ส่วนการกระตุน้ใหเ้กิดภาวะขาดเลอืดในร่างกาย (remote 

ischemic preconditioning; RIPC) เป็นกระบวนการที่เพิ่ง

คน้พบในช่วงปี ค.ศ. 1986 คือการที่เรากระตุน้ใหอ้วยัวะหรือ 

vascular bed หนึ่ง เกดิภาวะขาดเลอืด แลว้จะสามารถป้องกนั

อวยัวะส�ำคญั เช่น หวัใจหรอืไตทีม่ภีาวะขาดเลอืดเช่นกนั โดยกลไก

ดงักลา่วจะกระตุน้การสรา้งไนตรกิออกไซด ์ซึง่เป็นตวักระตุน้การ

ขยายของหลอดเลอืด และกระตุน้การสรา้งโปรตนีต่างๆ (damage 

associated molecular patterns; DAMPs) แลว้ท�ำใหเ้กดิภาวะ 

cell arrest ซึง่เป็นกลไกทีค่าดวา่สามารถป้องการเกดิภาวะไตวาย

ได ้โดยสามารถสรา้งสภาวะดงักลา่วโดยกระตุน้ภาวะขาดเลอืดใน

ร่างกาย โดยการรดัแขนหรอืขาดว้ยเครื่องวดัความดนัประมาณ 200 

มม.ปรอท ประมาณ 5 นาท ีแลว้ปลอ่ยอกี 5 นาท ีสลบักนั ประมาณ 

3-4 รอบ ซึง่ข ัน้ตอนดงักลา่วเป็นวธิทีีไ่มก่่อใหเ้กดิอนัตราย ราคา

ไมแ่พง และสามารถท�ำไดท้กุที่5,7

จากการทบทวนวรรณกรรมในอดตีพบวา่มกีารศึกษาเกี่ยวกบั

บทบาทของ RIPC เพือ่ป้องกนัภาวะ CI-AKI รวมท ัง้หมด 13 การ

ศึกษา7-19 ซึง่การศึกษาส่วนใหญ่ท�ำในผูป่้วยทีไ่ดร้บัการฉีดสหีลอด

เลอืดหวัใจ (9 การศึกษา)15-7  ส่วนการศึกษาทีเ่หลอืนัน้ศึกษาในผู ้

ป่วยทีร่บัการท�ำหตัถการต่างๆ เช่น การเปลีย่นลิ้นหวัใจเอออรต์กิ

ผ่านสายสวน (transcatheter aortic valve replacement)16 

การใส่หลอดเลอืดเทยีมรกัษาหลอดเลอืดแดงใหญ่ทีโ่ปร่งในช่อง

ทอ้ง (endovascular aortic aneurysm repair)17 การท�ำหตั

การทีต่อ้งใชส้ารทบึรงัสี18 และการตรวจเอกซเรยค์อมพวิเตอรท์ี่

ตอ้งใชส้ารทบึรงัสี19 อย่างละ 1 การศึกษา โดยประมาณครึ่งของ

การศึกษาท ัง้หมดพบวา่ RIPC สามารถป้องกนัภาวะ CI-AKI ได ้

อย่างไรก็ตามมเีพยีงหน่ึงการศึกษาเท่านัน้ที่ท �ำการศึกษาใน 

คนไขท้ีไ่ดร้บัการตรวจเอกซเรยค์อมพวิเตอรท์ีต่อ้งไดร้บัสารทบึ

รงัสี19 ซึง่การศึกษาดงักลา่วไดค้ดัเลอืกกลุม่ประชากรท ัง้หมด 87 
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คน แบง่เป็นกลุม่ควบคุม 44 คน (ไมไ่ดท้ �ำ RIPC แบบจ�ำลอง) 

และกลุม่ทีไ่ดร้บั RIPC 43 คน โดยมผูีป่้วยถงึ 7 คนทีไ่ดร้บัการท�ำ 

RIPC ไมค่รบ protocol ประชากรทีไ่ดร้บัการศึกษามเีพยีง 47 คน

ทีม่ค่ีาอตัราการกรองผ่านไต (estimated glomerular filtration 

rate; eGFR) นอ้ยกวา่ 90 มล./นาท/ีพื้นทีม่วลกาย 1.73 ตร.ม. 

และไมไ่ดร้ะบเุรื่องใหส้ารน�ำ้ก่อนและหลงัการฉีดสารทบึรงัส ีผลการ

ศึกษาพบวา่อบุตักิารณข์องการเกดิ CI-AKI ในกลุม่ RIPC นอ้ย

กวา่กลุม่ควบคุม แต่ไมแ่ตกต่างอย่างมนียัส�ำคญั (16/43 เทยีบ

กบั 25/44, p-value เท่ากบั 0.07) แต่ถา้ประเมนิผลเฉพาะใน

กลุม่ผูป่้วย ทีม่ค่ีา eGFR นอ้ยกวา่ 90 มล./นาท/ีพื้นทีม่วลกาย 

1.73 ตร.ม. พบวา่อบุตักิารณล์ดลงอย่างมนียัส�ำคญั (5/23 เทยีบ

กบั 13/24, p-value นอ้ยกวา่ 0.02) ซึง่จ �ำนวนประชากรในการ

ศึกษานี้ ค่อนขา้งนอ้ย โดยมผูีป่้วยไตวายเรื้อรงัเพยีง 47 คนเท่านัน้

งายวจิยันี้มวีตัถปุระสงคเ์พือ่การศึกษาการศึกษาประโยชนจ์าก

การท�ำ RIPC ในการป้องกนัภาวะ CI-AKI ในการตรวจเอกซเรย์

คอมพวิเตอรใ์นผูป่้วยไตวายระยะที ่3 และ 4 ซึง่จากการทบทวน

วรรณกรรมพบว่ามเีพยีงหน่ึงการศึกษาเท่านัน้ทีท่ �ำหลงัการฉีดส ี

เพือ่ท �ำการตรวจเอกซเรย ์ดงักลา่วขา้งตน้ โดยประชากรทีเ่ขา้รบั

การศึกษาค่อนขา้งนอ้ย และเป็นกลุม่ประชากรท ัว่ไปทีไ่มใ่ช่ผูป่้วย

โรคไตเรื้อรงั และไมไ่ดร้ะบเุรื่องการใหส้ารน�ำ้เพือ่ป้องกนัภาวะ CI-

AKI การศึกษานี้จงึเป็นการศึกษาแรกทีท่ �ำขึ้นในกลุม่ผูป่้วยโรคไต

เรื้อรงัและมเีชื้อชาตไิทย

วตัถปุระสงค์

งานวจิยันี้มวีตัถปุระสงคห์ลกั เพือ่ศึกษาประโยชน ์RIPC ในการ

ลดอตัราการเกดิภาวะ CI-AKI จากการตรวจเอกซเรยค์อมพวิเตอร์

ในผูป่้วยโรคไตเรื้องรงั ที ่24 และ 48 ช ัว่โมงหลงัการฉีดสารทบึรงัส ี

และวตัถปุระสงคร์องเพือ่ศึกษาการเปลีย่นแปลงของค่าครแีอทนิิน 

(creatinine) eGFR ค่ายูเรยีในเลอืด (blood urea nitrogen; 

BUN) และตวับง่ชี้ทางชวีภาพทีแ่สดงถงึการบาดเจบ็ของท่อไตหลงั

การฉีดสารทบึรงัส ีคอื อตัราส่วนระดบัแอลบูมนิต่อครแีอทนิินใน

ปสัสาวะ (urine albumin-creatinine ratio; UACR) ที ่24 และ 

48 ช ัว่โมงหลงัฉีดสารทบึรงัส ีและศึกษาประโยชนแ์งอ่ืน่จาก RIPC 

ในผูป่้วยไตเรื้อรงั ไดแ้ก่ อตัราการลา้งไต อตัราการนอนดว้ยเรื่อง

ไตวายเฉียบพลนัจากสารทบึรงัส ีและอตัราการเสยีชวีติภายใน 30 

วนัหลงัฉีดสารทบึรงัสี

วสัดแุละวธิกีาร

กลุม่ประชากรและรูปแบบ

งานวจิยันี้ เป็นการศึกษาการทดลองแบบสุ่มและมกีลุม่ควบคุม

แบบเปิด ซึง่ไดผ่้านการพจิารณาโดยอนุกรรมการพจิารณาโครงการ

วจิยั กรมแพทยท์หารบก (IRBRTA 714/2561) ศึกษาในผูป่้วยโรค

ไตเรื้อรงัทีไ่ดร้บัการฉีดสารทบึรงัสเีพือ่การตรวจเอกซเรยค์อมพวิเตอร ์

ในโรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา้ โดยมเีกณฑค์ดัเขา้การศึกษาคอื เป็น

ผูป่้วยโรคไตเรื้อรงัทีม่ค่ีา eGFR ซึง่วดัโดยวธิ ีChronic Kidney 

Disease Epidemiology Collaboration (CKD-EPI) นอ้ยกวา่ 

60 มล./นาท/ีพื้นทีม่วลกาย 1.73 ตร.ม. มอีายุต ัง้แต่ 18 ปีขึ้นไป 

แต่ไมเ่กนิ 90 ปี ทีต่อ้งไดร้บัการฉีดสารทบึแสงเพือ่ตรวจเอกซเรย์

คอมพวิเตอร ์และผูป่้วยสามารถใหค้วามยนิยอมได ้เกณฑค์ดัออก

จากงานวจิยัคอื ผูป่้วยโรคไตเรื้อรงัระยะสุดทา้ย ทีม่ค่ีา eGFR นอ้ย

กวา่ 15 มล./นาท/ีพื้นทีม่วลกาย 1.73 ตร.ม. ผูป่้วยทีไ่ดร้บัการ

ลา้งไต ผูป่้วยทีไ่ดร้บัการปลูกถา่ยไต ผูป่้วยทีไ่ดร้บัการฉีดสารทบึ

รงัสใีนภาวะฉุกเฉินจากกลา้มเนื้อหวัใจขาดเลอืดเฉียบพลนัหรอืมี

ภาวะหวัใจลม้เหลวทีไ่มส่ามารถควบคุมได ้ผูป่้วยทีไ่ดร้บัสารทบึรงัสี

มาก่อนภายในเจด็วนั ผูป่้วยทีต่ ัง้ครรภห์รอืใหน้มบตุร ผูป่้วยทีม่ี

ความดนัโลหติต�ำ่ทีต่อ้งไดย้ากระตุน้หวัใจ ผูป่้วยทีม่ค่ีาการท�ำงาน

ของไตไมค่งที ่ผูป่้วยทีม่ภีาวะแพส้ารทบึรงัส ีและผูป่้วยทีม่ภีาวะ

หลอดเลอืดส่วนปลายบรเิวณแขนตบี จากการค�ำนวณกลุม่ตวัอย่าง 

โดยก�ำหนด Type I error รอ้ยละ 5 และ Type II error รอ้ยละ 

10 และใชอ้บุตักิารณก์ารเกดิภาวะ CI-AKI ในกลุม่ทีไ่ดร้บั RIPC 

เป็นรอ้ยละ 12 และกลุม่ควบคุม เป็นรอ้ยละ  40 จะตอ้งใชจ้ �ำนวน

ประชากร 100 คน หรอืคดิเป็น 50 คนต่อกลุม่

ขัน้ตอนการสุม่ และการกระตุน้ภาวะขาดเลอืดในรา่งกาย

ผูป่้วยจะถกูแบง่ออกเป็นสองกลุม่ในอตัราส่วน 1:1 โดยการ

ใชค้อมพวิเตอรจ์ดักลุม่แบบสุ่ม โดยการใชว้ธิ ีblock of 4 โดย

กลุม่ทีไ่ดร้บัการกระตุน้ภาวะขาดเลอืดในร่างกาย (กลุม่ RIPC) 

จะไดร้บัการรดัแขนดว้ยเครื่องวดัความดนั โดยใชค้วามดนั 200 

มม.ปรอท นาน 5 นาท ีหลงัจากนัน้ คลาย 5 นาท ีท ัง้หมด 4 

รอบ ภายในเวลา 45 นาทก่ีอนไดร้บัสารทบึรงัส ีโดยถา้ผูป่้วยไม่

สามารถทนต่อความดนัที ่200 มม.ปรอท จะปรบัลดความดนัเป็น 

50 มม.ปรอท จากค่าความดนัตวับน (ถา้ค่านี้นอ้ยกวา่)  โดยหลงั

จากนัน้ถา้ผูป่้วยยงัไมส่ามารถทนได ้จะคดัออกจากการเป็นอาสา

สมคัร ส่วนผูป่้วยในกลุม่ควบคุมนัน้ จะไมไ่ดร้บัการรดัแขนก่อนได ้

รบัสารทบึรงัส ีโดยผูป่้วยทกุคนจะไดร้บัการดูแลเพือ่ป้องกนัภาวะ



ผลของการกระตุน้ภาวะขาดเลอืดในร่างกาย ในการป้องกนัภาวะไตวายเฉียบพลนัจากสารทบึรงัสจีากการตรวจเอกซเรยค์อมพวิเตอรใ์นผูป่้วยโรคไตเรื้อรงั 31

เวชสารแพทยท์หารบก  ปีที ่73  ฉบบัที ่1  มกราคม-มนีาคม 2563

ไตวายเฉียบพลนัจากสารทบึรงัส ีเช่น การใชส้ารทบึรงัสกีลุม่เลอืก

ใชส้ารทบึรงัสชีนิด iso-osmolar หรอื low-osmolar (โดยในการ

ศึกษานี้ใชส้ารทบึรงัส ีชนิด low-osmolar; iopromide เพยีงชนิด

เดยีวเท่านัน้) การงดยาทีม่อีนัตรายต่อไตหรอืยาทีม่ผีลต่อการหด

ตวัของหลอดเลอืดไต เช่น ยาขบัปสัสาวะ ยา metformin ยาก

ลุม่ angiotensin converting enzyme inhibitor (ACEI) หรอื 

angiotensin receptor blockage (ARB) และยากลุม่ non-

steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) และไดร้บั 

0.9%NaCl ทางหลอดเลอืดด�ำ ในปรมิาณ 1 มล./กก./ชม. นาน 

6-12 ช ัว่โมงก่อนและหลงัไดส้ารทบึรงัสี

การตรวจเลอืดและปสัสาวะ

การเกบ็เลอืดเพือ่ส่งเลอืดตรวจ creatinine และ BUN และ

ปสัสาวะส่งตรวจ UACR โดยจะส่งตรวจท ัง้หมดสามครัง้ คอื เชา้

วนัทีฉี่ดสารทบึรงัส ีหลงัผูป่้วยไดร้บัสารน�ำ้ประมาณ 6 ช ัว่โมง หลงั

จากนัน้ตรวจตดิตามผลเลอืดและปสัสาวะอกีคร ัง้ที ่ 24 และ 48 

ช ัว่โมง หลงัไดร้บัสารทบึรงัส ีโดยการตรวจเลอืดและปสัสาวะจะ

ถกูส่งตรวจทีห่อ้งปฏบิตักิาร โรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา้ โดยจะ

วดั creatine โดยวธิ ีenzymatic method และค�ำนวณ eGFR 

โดยใชสู้ตร CKD-EPI วดั BUN โดยวธิ ี urease/glutamate 

dehydrogenase couple enzyme และวดั UACR โดยวธิ ี

immunoturbidimetric assay

การตดิตามภาวะแทรกซอ้น

ผูป่้วยทกุรายไดร้บัการตดิตามภาวะแทรกซอ้นทีอ่าจเกดิขึ้น เช่น 

การเกดิภาวะน�ำ้เกนิ การแพส้ารทบึรงัส ีและตดิตามปรมิาณปสัสาวะ 

ผูป่้วยทีไ่ดร้บัการรดัแขนจะไดร้บัการตดิตามภาวะแทรกซอ้นทีอ่าจเกดิ

ขึ้นไดอ้ย่างใกลช้ดิ เช่น อาการปวด และอาการชา บรเิวณแขนทีร่ดั

สถติทิี่ใชใ้นงานวจิยั

งานวจิยัคร ัง้นี้ท �ำการสรา้งฐานขอ้มลูและค�ำนวณผลทางสถติดิว้ย

โปรแกรมวเิคราะหส์ �ำเรจ็รูปทางสถติ ิโดยอธบิายลกัษณะขอ้มลูที่

ไดจ้ากการสุ่มตวัอย่างเพือ่อา้งองิไปยงักลุม่ประชากร ดว้ยสถติเิชงิ

พรรณนา ซึง่ท �ำการวดัค่าแนวโนม้เขา้สู่ส่วนกลางแสดงเป็นค่าเฉลีย่

และส่วนเบีย่งเบนมาตรฐาน (mean ± SD) ในกรณีทีเ่ป็นขอ้มลู

เชงิปรมิาณ และแสดงค่าการกระจายหรอืค่าความถี ่(frequency, 

N) และรอ้ยละ (%) ในกรณีทีเ่ป็นขอ้มลูเชงิกลุม่

ในล �ำดบัของการวเิคราะหอ์นุมานทางสถติ ิเลอืกสถติวิเิคราะห์

ตามวตัถปุระสงคข์องผลการวจิยั โดยค่าสถติทิ ัง้หมดจะก�ำหนดค่า

ระดบัความมนียัส�ำคญัทางสถติทิี ่p-value นอ้ยกวา่ 0.05  โดย

เปรียบเทยีบค่าเฉลีย่ความแตกต่างระหว่าง 2  กลุ่ม ดว้ยสถติ ิ

Unpaired t-test, เปรยีบเทยีบสดัส่วนความแตกต่างระหวา่ง 2 

กลุม่ ดว้ยสถติ ิChi square test, วเิคราะหเ์ปรยีบเทยีบผลการ

ศึกษาส�ำหรบัขอ้มูลเชิงปริมาณ ระหว่างก่อนและหลงัการรกัษา

ภายในวธิีเดยีวกนั ว่ามคีวามแตกต่างอย่างมนียัส�ำคญัทางสถติิ

หรอืไมด่ว้ยสถติ ิPaired t-test

โดยในส่วนของผลลพัธห์ลกั ซึง่เทยีบอตัราการเกดิภาวะ CI-

AKI จากการตรวจเอกซเรยค์อมพวิเตอรใ์นผูป่้วยโรคไตเรื้อรงั ท ัง้

ในกลุม่ทีไ่ดแ้ละไมไ่ดร้บั RIPC ภายใน 48 ช ัว่โมง ระหวา่งสอง

กลุม่ใชก้ารวเิคราะหข์อ้มลูดว้ยวธิ ีintention to treat analysis

ผลการศึกษา

ลกัษณะขอ้มูลพื้นฐาน

ผูป่้วย 80 ราย ไดร้บัการคดักรอง เหลอื 70 รายไดร้บัการคดั

เลอืกเขา้งานวจิยั โดยแบง่ผูป่้วยออกเป็น 2 กลุม่ คอื กลุม่ทีไ่ดร้บั 

RIPC (รดัแขน) 35 ราย และกลุม่ควบคุม (ไมไ่ดร้ดัแขน) 35 ราย 

ผูป่้วยมอีายุเฉลีย่ประมาณ 73.6 ± 9.9 ปี เป็นเพศชาย 44 ราย 

(รอ้ยละ 62.9) และมค่ีาเฉลีย่ eGFR ก่อนไดร้บัสารทบึรงัส ี45.3 

± 12.2 มล./นาท/ีพื้นทีม่วลกาย 1.73 ตร.ม. ผูป่้วยไดร้บัปรมิาณ

สารทบึรงัสเีฉลีย่ 100.4 ± 12.2 มล. ลกัษณะขอ้มลูพื้นฐานของผู ้

ป่วยในแต่ละกลุม่ ดงัตารางที ่1 โดยผูป่้วยในแต่ละกลุม่มค่ีาเฉลีย่ 

eGFR เฉลีย่ ก่อนไดร้บัสารทบึรงัสไีมต่่างกนั

ผลลพัธห์ลกั

ผูป่้วย 3 ราย (รอ้ยละ 4.3) มภีาวะ CI-AKI โดยท ัง้หมดอยู่

กลุม่ควบคุม คดิเป็นรอ้ยละ 8.6 ส่วนผูป่้วยในกลุม่ RIPC ไมม่ี

ผูป่้วยทีเ่กดิภาวะ CI-AKI; p-value เท่ากบั 0.07

ผลลพัธร์อง

การเปลี่ยนแปลงของค่า creatinine ที่ 24 และ 48 ชัว่โมง

ที ่24 ช ัว่โมงค่า creatinine ลดลงท ัง้สองกลุม่เท่าๆ กนั ลดลง 

0.09 ± 0.16 ในกลุม่ RIPC และ0.11 ± 0.14 มก./ดล. ในกลุม่

ควบคุม; p-value เท่ากบั 0.78 ต่อมาที ่48 ช ัว่โมงเทยีบกบัที ่24 

ช ัว่โมง พบวา่ RIPC นอ้ยกวา่กลุม่ควบคุมอย่างมนียัส�ำคญัทาง

สถติ ิคอื คงที ่0.00 ± 0.12 ในกลุม่ RIPC และเพิม่ขึ้น 0.08 ± 

0.17 มก./ดล. ในกลุม่ควบคุม; p-value เท่ากบั 0.03 เมือ่เทยีบ

ค่า creatinine ที ่48 ช ัว่โมงกบัเริ่มตน้พบวา่ ค่า creatinine ลด

ลงท ัง้สองกลุม่ โดยค่า creatinine ลดลงมากกวา่ในกลุม่ RIPC 

ที ่48 ช ัว่โมง แต่ไมม่นียัส �ำคญัทางสถติคิอื ลดลง 0.09 ± 0.16 
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ตารางที่ 1  ลกัษณะขอ้มลูพื้นฐานของคนไขใ้นแต่ละกลุม่

RIPC (n = 35) Control (n = 35) p-value

อายุ, ปี 72.0 ± 10.3 75.3 ± 9.3 0.17

เพศชาย, จ�ำนวน (รอ้ยละ) 22 (62.9) 21 (60.0) 0.63

ดชันีมวลกาย, กก./ตร.ม. 25.2 ± 9.3 25.2 ± 5.4 0.31

SBP, มม.ปรอท 128.8 ± 12.9 125.5 ± 13.1 0.29

โรคประจ�ำตวั, คน (รอ้ยละ)

เบาหวาน 15 (42.9) 18 (51.4) 0.48

ความดนัโลหติสูง 28 (80.0) 29 (82.9) 0.76

โรงทางเสน้เลอืดหวัใจ 2 (5.7) 1 (2.9) 0.56

โรคทางหลอดเลอืดสมอง 2 (5.7) 2 (5.7) 1.0

ยาประจ�ำตวั, คน (รอ้ยละ)

ยาขบัปสัสาวะ 3 (8.6) 6 (17.1) 0.29

ACEI/ARB 8 (22.9) 7 (20.0) 0.78

Statins 20 (57.1) 22 (62.9) 0.33

ผลตรวจทางหอ้งปฏบิตักิาร*

creatinine, มก./ดล. 1.52 ± 0.53 1.43 ± 0.44 0.44

eGFR, มล./นาท/ีพื้นทีม่วลกาย 1.73 ตร.ม. 45.1 ± 12.4 45.6 ± 12.2 0.86

BUN, มก./ดล. 20.5 ± 8.8 20.4 ± 7.8 0.96

UACR, มก./ก. 316.2 ± 634.7 321.9 ± 715.5 0.97

หตัถการทีร่บั

การไดร้บัสารน�ำ้ทางหลอดเลอืดด�ำ 35 (100%) 35 (100%) 1.0

ปรมิาณสารทบึรงัสทีีไ่ดร้บั, มล. 100 ± 6.9 100.9 ± 16.0 0.77

ขอ้มลูน�ำเสนอในรูปของ จ�ำนวน (รอ้ยละ) และค่าเฉลีย่ ± ส่วนเบีย่งเบนมาตรฐาน 

RIPC, remote ischemic preconditioning;   BMI, body mass index;   SBP, systolic blood pressure;   ACEI, angiotensin 

converting enzyme inhibitor;   ARB, angiotensin II receptor blocker;   eGFR, estimated glomerular filtration rate;

BUN, blood urea nitrogen;   UACR, urinary albumin creatinine ratio

ในกลุม่ RIPC และลดลง 0.02 ± 0.20 มก./ดล. ในกลุม่ควบคุม

ตามล �ำดบั; p value เท่ากบั 0.13 ดงัตารางที ่2 และรูปที ่2

การเปลี่ยนแปลงของค่า eGFR ที่ 24 และ 48 ชัว่โมง

การเปลีย่นแปลงของ eGFR สอดคลอ้งกบั creatinine โดยที ่

24 ช ัว่โมงค่าของ eGFR เพิม่ขึ้นในท ัง้สองกลุม่ใกลเ้คยีงกนัเมือ่

เทยีบกบัเริ่มตน้ คอืเพิม่ขึ้น 3.7 ± 7.6 กลุม่ RIPC และ เพิม่ขึ้น 

3.7 ± 4.8 มล./นาท/ีพื้นทีม่วลกาย 1.73 ตร.ม. ในกลุม่ควบคุม; 

p-value เท่ากบั 0.96 ต่อมาที ่ 48 ช ัว่โมงเทยีบ 24 ช ัว่โมง ค่า 

eGFR คงทีใ่นกลุม่ RIPC 0.0 ± 5.4 และลดลง 2.4 ± 6.3 มล./

นาท/ีพื้นทีม่วลกาย 1.73 ตร.ม. ในกลุม่ RIPC; p-value เท่ากบั 

0.10 และเมือ่เทยีบ eGFR ที ่48 ช ัว่โมงเทยีบกบัเริ่มตน้ eGFR 

เพิม่ขึ้นท ัง้สองกลุม่แต่มากกวา่ในกลุม่ RIPC โดยเพิม่ขึ้น 3.7 ± 

7.4 ในกลุม่ RIPC และเพิม่ขึ้น 1.36 ± 6.5 มล./นาท/ีพื้นทีม่วล

กาย 1.73 ตร.ม. ในกลุม่ควบคุม; p-value เท่ากบั 0.18 อย่างไร

กต็ามความแตกต่างดงักลา่วไมม่นียัส �ำคญัทางสถติ ิดงัตารางที ่2

การเปลี่ยนแปลงของค่า BUN ที่ 24 และ 48 ชัว่โมง

การเปลีย่นแปลงของค่า BUN ที ่24 ช ัว่โมง ลดลงในท ัง้สอง

กลุม่ โดยลดลง 2.3 ± 5.4 มก./ดล.ในกลุม่ RIPC และลดลง

มากกวา่ คอืลดลง 3.6 ± 3.7 ในกลุม่ควบคุม  p-value เท่ากบั 

0.26 ต่อมาที ่48 ช ัว่โมง ระดบั BUN ในกลุม่ควบคุมมแีนวโนม้

เพิม่ขึ้นจากที ่24 ช ัว่โมง แต่ยงันอ้ยกวา่เริ่มตน้ ในขณะทีก่ลุม่ RIPC 

ยงัคงลดลงต่อเนื่อง โดยการเปลีย่นแปลง ที ่48 ช ัว่โมงจากเริ่มตน้ 
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ตารางที่ 2  การเปลีย่นแปลงของผลตรวจทางหอ้งปฏบิตั ิทีต่ ัง้ตน้ 24 ช ัว่โมง และ 48 ช ัว่โมง
การเปลี่ยนแปลงของค่าต่างๆ RIPC (n = 35) Control (n = 35) p-value

การเปลีย่นแปลงของ creatinine

ที ่24 ช ัว่โมง เทยีบกบัต ัง้ตน้ -0.09 ± 0.16 -0.11 ± 0.14 0.78

ที ่48 ช ัว่โมง เทยีบกบัที ่24 ช ัว่โมง 0.00 ± 0.12 0.08 ± 0.17 0.03

ที ่48 ช ัว่โมง เทยีบกบัต ัง้ตน้ -0.09 ± 0.16 -0.02 ± 0.20 0.13

การเปลีย่นแปลงของ eGFR

ที ่24 ช ัว่โมง เทยีบกบัต ัง้ตน้ 3.7 ± 7.6 3.7 ± 4.8 0.96

ที ่48 ช ัว่โมง เทยีบกบัที ่24 ช ัว่โมง -0.0 ± 5.4 -2.4 ± 6.3 0.10

ที ่48 ช ัว่โมง เทยีบกบัต ัง้ตน้ 3.7 ± 7.4 1.36 ± 6.5 0.18

การเปลีย่นแปลงของ BUN

ที ่24 ช ัว่โมง เทยีบกบัต ัง้ตน้ -2.3 ± 5.4 -3.6 ± 3.7 0.26

ที ่48 ช ัว่โมง เทยีบกบั 24 ช ัว่โมง -0.9 ± 5.4 0.5 ± 2.9 0.20

ที ่48 ช ัว่โมง เทยีบกบัต ัง้ตน้ -2.8 ± 4.4 -2.9 ± 4.5 0.96

การเปลีย่นแปลงของ UACR

ที ่24 ช ัว่โมง เทยีบกบัต ัง้ตน้ 79.6 ± 316.4 24.5 ± 198.8 0.90

ที ่48 ช ัว่โมง เทยีบกบั 24 ช ัว่โมง -70.9 ± 322.0 -7.0 ± 161.8 0.43

ที ่48 ช ัว่โมง เทยีบกบัต ัง้ตน้ 30.9 ± 81.6 38.3 ± 148.2 0.29

ขอ้มลูน�ำเสนอในรูปของ ค่าเฉลีย่ ± ส่วนเบีย่งเบนมาตรฐาน 

RIPC, remote ischemic preconditioning;   eGFR, estimated glomerular filtration rate;   BUN, blood urea nitrogen;

UACR, urinary albumin creatinine ratio

รูปที่ 2  การเปลีย่นแปลงของ creatinine ทีต่ ัง้ตน้ 24 ช ัว่โมง และ 48 ช ัว่โมง
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ลดลง 2.8 ± 4.4 มก.ดล. ในกลุม่ RIPC  และลดลง 2.9 ± 4.5 

ในกลุม่ควบคุม และ p-value เท่ากบั 0.20 โดยความแตกต่าง

ดงักลา่วไมม่นียัส �ำคญัทางสถติ ิดงัตารางที ่2

การเปลี่ยนแปลงของค่า UACR ที่ 24 และ 48 ชัว่โมง

ที ่24 ช ัว่โมงแรก UACR เพิม่ขึ้นท ัง้สองกลุม่ คอื เพิม่มากกวา่

ในกลุม่ RIPC กลา่วคอื เพิม่ขึ้น 79.6 ± 316.4 ในกลุม่ RIPC และ

เพิม่ขึ้น 24.5 ± 198.8 ในกลุม่ควบคุม  p-value เท่ากบั 0.90 แต่

เมือ่ตามต่อไป ที ่48 ช ัว่โมง ระดบั UACR ลดลงในท ัง้สองกลุม่

จากที ่ 24 ช ัว่โมง แต่ยงัเพิม่ขึ้นเมือ่เทยีบกบัต ัง้ตน้ โดยในกลุม่ 

RIPC มกีารเพิม่ของ UACR นอ้ยกวา่ กลุม่ควบคุม กลา่วคอื 

เพิม่ขึ้น 30.6 ± 81.6 ในกลุม่ RIPC และ เพิม่ขึ้น 38.3 ± 148.2 

ในกลุม่ควบคุม  p-value เท่ากบั 0.29 อย่างไรกต็ามความแตก

ต่างดงักลา่วไมม่นียัส �ำคญัทางสถติ ิดงัตารางที ่2

อตัราการลา้งไต การนอนโรงพยาบาล และการเสยีชีวติที่ 30 วนั

ที ่30 วนัหลงัการรกัษา ไมม่ผูีป่้วยในท ัง้สองกลุม่ทีต่อ้งไดร้บั

การลา้งไต และไมม่ผูีป่้วยตอ้งนอนโรงพยาบาล  หรอืเสยีชวีติจาก

ภาวะไตวายเฉียบพลนั มผูีป่้วย 1 รายในกลุม่ RIPC เสยีชวีติดว้ย

เรื่องมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืง และมผูีป่้วย 1 รายในกลุม่ควบคุมไมม่า

ตดิตามอาการต่อและไมส่ามารถตดิต่อได ้ 

ภาวะแทรกซอ้นที่เกดิข้ึน

ไมม่ผูีป่้วยทีม่ปีสัสาวะออกนอ้ยท ัง้สองกลุม่ มผูีป่้วย 2 ราย 

เกดิภาวะน�ำ้เกนิ โดยผูป่้วยอยู่ในกลุม่ RICP 1 ราย และในกลุม่

ควบคุม 1 ราย ไมม่ผูีป่้วยแพส้ารทบึรงัส ีส่วนผูป่้วยทีไ่ดร้บัการ

รดัแขน พบภาวะแทรกซอ้นทีเ่กดิขึ้น ไดแ้ก่ มผูีป่้วยเพยีง 2 รายที่

ไมส่ามารถทนความดนัที ่200 มม.ปรอทไดท้ีร่อบที ่1 และ รอบที ่

2 อย่างละ 1 คน จงึไดป้รบัลดความดนัเป็น 50 มม.ปรอท จากค่า

ความดนัตวับน ไดแ้ก่ 170 และ 180 มม.ปรอท ตามล �ำดบั โดย

ผูป่้วยท ัง้สองรายสามารถท�ำการรดัแขนไดต่้อจนครบ ผูป่้วย 25 

ราย (รอ้ยละ 71.4) มอีาการชาบรเิวณแขนทีโ่ดนรดั และผูป่้วย 

18 ราย (รอ้ยละ 51.4) มอีาการปวดแขนทีร่ดั โดยคะแนนปวด

อยู่ในช่วง คะแนนเฉลีย่ 3.1 ± 1.2 จากคะแนนเตม็ 10 คะแนน 

และอาการดงักลา่วทเุลาลงทนัทหีลงัสิ้นสุดการรดัแขน

อภปิรายผล

การศึกษานี้ เป็นการศึกษาแรกทีท่ �ำในเฉพาะผูป่้วยโรคไตเรื้อรงั 

ซึง่เพิม่ความเสีย่งของการเกดิ CI-AKI ทีต่อ้งไดร้บัสารทบึรงัสจีากการ

ตรวจเอกซเรยค์อมพวิเตอร ์พบวา่การกระตุน้ใหเ้กดิภาวะขาดเลอืด

ในร่างกาย อาจจะสามารถลดอตัราการเกดิภาวะไตวายเฉียบพลนั

จากสารทบึรงัส ีโดยไมม่ภีาวะแทรกซอ้นทีรุ่นแรง เนื่องจากอตัราการ

เกดิ CI-AKI ในกลุม่ทีร่ดัแขนนอ้ยกวา่ อย่างไรกต็าม ยงัไมม่คีวาม

ส�ำคญัทางสถติ ิสาเหตเุกดิจากประชากรศึกษายงันอ้ย และมกีาร

ตดิตามผลเลอืดเพยีงแค่ 48 ช ัว่โมง อย่างไรกต็าม ค่า creatinine 

ที ่48 เทยีบกบัที ่24 ช ัว่โมง พบวา่ดกีวา่ในกลุม่ RIPC และแตก

ต่างกนัอย่างมนียัส�ำคญั แต่ผลลพัธร์องอืน่ๆ ทีท่ �ำการศึกษา เช่น 

BUN UACR นัน้ต่างมผีลดกีวา่ในกลุม่ RIPC อย่างไมม่นียัส �ำคญั 

สาเหตคุาดวา่เกดิจากค่าดงักลา่วไมจ่�ำเพาะเจาะจงต่อภาวะ CI-AKI 

และมปีจัจยักวนไดจ้ากหลายสาเหตุ

จากผลการศึกษาขา้งตน้พบว่าสอดคลอ้งกบัการศึกษาก่อน 

หนา้นี้ ทีเ่ป็นการศึกษาแบบสุ่ม ปลายเปิดศึกษาประโยชนก์าร 

กระตุน้ภาวะขาดเลอืดในร่างกายโดยการรดัแขน ในการป้องกนัการ

เกดิภาวะ CI-AKI จากการตรวจเอกซเรยค์อมพวิเตอรใ์นท ัง้กลุม่

ประชากรท ัว่ไป และกลุม่ผูป่้วยโรคไตเรื้อรงัท ัง้หมด 87 ราย โดย

มผูีป่้วยโรคไตเรื้อรงัทีม่มีค่ีา eGFR นอ้ยกวา่ 90 มล./นาท/ีพื้นที่

มวลกาย 1.73 ตร.ม.เพยีง 47 ราย โดยไมไ่ดร้ะบจุ�ำนวนผูป่้วยที่

มค่ีา eGFR นอ้ยกวา่ 60 มล./นาท/ีพื้นทีม่วลกาย 1.73 ตร.ม. มี

ผูป่้วยบางรายเท่านัน้ทีไ่ดร้บัสารน�ำ้ทางหลอดเลอืดด�ำโดยก�ำหนด

นิยามของ CI-AKI คอืมกีารเพิม่ขึ้นของ creatinine เท่านัน้ โดย

พบวา่ เฉพาะในผูป่้วยโรคไตเรื้อรงัเท่านัน้ทีพ่บประโยชนข์องการก

ระตุน้ภาวะขาดเลอืดในร่างกาย ในการป้องกนัการเกดิภาวะ CI-AKI 

กลา่วคอื เกดิ CI-AKI 5 ราย จาก 23 ราย (รอ้ยละ 12) ในกลุม่ 

RIPC และ 13 ราย จาก 24 ราย (รอ้ยละ 54) ในกลุม่ควบคุม; 

p-value เท่ากบั 0.02 จากผลการศึกษาดงักลา่วพบวา่อบุตักิารณ์

ของการเกดิ CI-AKI เยอะกวา่การศึกษานี้ท ัง้ทีค่วามเสีย่งในการเกดิ

นอ้ยกวา่ สาเหตอุาจเกดิจากเกณฑก์ารวนิิจฉยัทีก่ �ำหนดต�ำ่กวา่ค่า

มาตรฐาน การทีผู่ป่้วยบางรายไมไ่ดร้บั 0.9%NaCl ทางหลอดเลอืด 

และการทีใ่ชส้ารทบึรงัสคีนละชนิด ซึง่อาจส่งผลใหป้ระโยชนข์อง

การกระตุน้ภาวะขาดเลอืดทีม่ผีลในการป้องกนั CI-AKI ชดัเจนขึ้น

เช่นเดยีวกนักบัอกีหนึ่งการศึกษาใหญ่ซึง่เป็นการศึกษาทดลอง

แบบสุ่ม19 และมกีลุม่ควบคุมแบบปิด ศึกษาประโยชนก์ารกระตุน้ภา

วะขาดเลอืดในร่างกายโดยการรดัแขน ในการป้องกนัการเกดิภาวะ 

CI-AKI จากการสวนเสน้เลอืดหวัใจซึง่ไดส้ารทบึรงัสเีป็น iohexol 

ทางหลอดเลอืดแดง ในผูป่้วยโรคไตเรื้อรงัท ัง้หมด 100 คน ในกลุม่ 

RIPC คน และกลุม่ควบคุมซึง่ไดร้บัการท�ำ RIPC จ�ำลอง 50 คน 

(นิยามคอืมค่ีา creatinine มากกวา่ 1.4 มก./ดล. หรอื eGFR 
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นอ้ยกวา่ 60 มล./นาท/ีพื้นทีม่วลกาย 1.73 ตร.ม.) โดยก�ำหนด 

นิยาม ของ CI-AKI คอืการเพิม่ขึ้นของ creatinine มากกวา่หรอื

เท่ากบัรอ้ยละ 25 หรอื 0.5 มก./ดล. พบวา่การกระตุน้ภาวะขาด

เลอืดในร่างกายสามารถลด CI-AKI ได ้กลา่วคอืเกดิ CI-AKI 6 

ราย (รอ้ยละ 12) ในกลุม่ RIPC และ 20 ราย (รอ้ยละ 40) ในกลุม่

ควบคุม odds ratio เท่ากบั 0.21, 95% confidence interval 

(CI): 0.07-0.57; p-value เท่ากบั 0.002  โดยจากการศึกษาดงั

กลา่วทีไ่ดป้ระโยชน ์คาดวา่เกดิจากประชากรมคีวามเสีย่งต่อโรค

หวัใจและหลอดเลอืดเยอะกวา่ สารทบึรงัสทีีไ่ดเ้ป็นหลอดเลอืดแดง 

และไดส้ารทบึรงัสคีนละชนิดกบัการศึกษานี้

เหตผุลในการเลอืกการรดัแขนในการกระตุน้ภาวะขาดเลอืด 

ในร่างกายเนื่องจาก จากการศึกษาแบบ meta-analysis รวบรวม

การศึกษาทดลองแบบสุ่มทีท่ �ำการศึกษาประโยชนข์องการกระตุน้ 

ภาวะขาดเลอืดในร่างกายในการป้องกนั CI-AKI ท ัง้หมด 9 การ

ศึกษา ประกอบดว้ย การกระตุน้ภาวะขาดเลอืดโดยการรดัแขน 7 

การศึกษา โดยการรดัขา 1 การศึกษา และอกี 1 การศึกษารวม

ท ัง้รดัแขนและขา พบวา่ เฉพาะการกระตุน้การขาดเลอืดโดยการ

รดัแขนเท่านัน้ทีส่ามารถลดอตัราการเกดิ CI-AKI กลา่วคอื odds 

ratio เท่ากบั 0.41, 95%CI: 0.26-0.64; p-value นอ้ยกวา่ 0.001 

แต่การรดัขาไมพ่บประโยชนด์งักลา่วโดยพบวา่ odds ratio เท่ากบั 

1.41, 95%CI: 0.70-2.86; p-value เท่ากบั 0.34

โดยกลไกทีอ่ธบิายประโยชนด์งักลา่วยงัไมช่ดัเจน แต่จาก

สมมตฐิานคาดวา่เกดิจากสองกลไกหลกั ไดแ้ก่ กลไกแรกคาดวา่ 

เกดิจากการเพิม่ขึ้นของ nitrite ซึง่สมัพนัธโ์ดยตรงกบัระดบั nitric 

oxide ในกระแสเลอืด ซึง่มอีอกฤทธิ์ขยายหลอดเลอืด ท�ำใหค้าดวา่

สามารถลดภาวะตบีตวัของหลอดเลอืดขาเขา้จากสารทบึรงัสไีด ้20,21  

นอกจากนี้ยงัมหีลกัฐานยนืยนัวา่หากมกีารยบัย ัง้ NOS isoforms 

โดย nonselective NOS inhibitor L-NAME (NG-nitro-L-

arginine methyl ester hydrochloride) ท�ำใหป้ระโยชนท์ีไ่ดจ้าก 

RIPC หายไป22  ส่วนกลไกทีส่อง เกดิจากการเพิม่ของ DAMPs มี

การศึกษาพบวา่ RIPC ส่งผลใหม้กีารเพิม่ขึ้นของ DAMPs ซึง่สาร

ดงักลา่วไดถ้กูกรองผ่านไต และส่งสญัญาณผ่าน toll-like receptor 

ทีอ่ยู่ในเซลลข์องท่อไตส่วนตน้ กระตุน้ใหเ้ซลลไ์ตเกดิภาวะ cell 

cycle arrest23,24 จากหลกัฐานทีต่รวจพบ tissue inhibitor of 

metalloproteinase 2 (TIMP-2) และ insulin-like growth 

factor binding protein 7 (IGFBP-7) และมกีารศึกษาพบวา่

ปรมิาณ TIMP-2 และ IGFBP-7 (TIMP-2*IGFBP-7) ทีเ่พิม่ขึ้น

สามารถบง่ชี้ความรุนแรงของภาวะไตวายเฉียบพลนัจากสารทบึรงัสี

ได ้23,25  ซึง่เชื่อวา่ภาวะ cell cycle arrest เป็นกลไกป้องกนัของ

ร่างกาย เนื่องจากขณะทีม่กีารบาดเจบ็ของเซลลข์ณะเซลลม์กีาร

เพิม่ IGFBP -7 และ TIM-2 ซึง่ IGFBP-7 ส่งผลใหม้กีารเพิม่

การแสดงออกของโปรตนี p53 และ p21 ส่วน TIMP-2 เพิม่การ

แสดงออกของ p27 ซึง่ยนีเหลา่นี้ท �ำหนา้ทีข่ดัขวางการท�ำงานของ 

cyclin-dependent protein kinase complexs (CyclD-CDK4 

และ CyclE-CDK2) ท�ำใหเ้ซลลอ์ยู่ในระยะ G1 ท�ำใหไ้มส่ามารถ

แบง่ตวัในช่วงทีม่กีารบาดเจบ็ได ้

ภาวะแทรกซอ้นทีเ่กดิขึ้นจากการศึกษา ไดแ้ก่ อาการปวด และ

ชาบรเิวณทีร่ดั ซึง่ถอืวา่ไมรุ่นแรง และขึ้นกบัผูป่้วยแต่ละราย โดย

คะแนนปวดค่อนขา้งต�ำ่ โดยคะแนนปวดเฉลีย่เพยีงแค่ 3.1±1.2 

จากคะแนนเตม็ 10 คะแนน นอกจากนัน้อาการดงักลา่วทเุลาลง

ทนัทหีลงัสิ้นสุดการรดัแขน 

การศึกษานี้มขีอ้จ�ำกดัของการศึกษานี้คอื จ�ำนวนผูป่้วยทีน่�ำเขา้

ร่วมงานวจิยัไมม่าก และมกีารตดิตามผลเลอืดเพยีงแค่ 48 ช ัว่โมง 

ซึง่ CI-AKI อาจเกดิไดถ้งึ 96 ช ัว่โมงหลงัไดส้ารทบึรงัส ีแต่ส่วน

มากมกัเกดิใน 48 ช ัว่โมงแรก อาจท�ำใหง้านวจิยันี้ไมม่ปีระสทิธภิาพ

พอทีแ่สดงความสมัพนัธท์ีม่นียัส �ำคญัทางสถติ ิผลตรวจทางหอ้ง

ปฏบิตักิารทีใ่ช ้ไดแ้ก่ creatinine เป็นค่าทีม่คีวามไวต�ำ่ ส่วนค่า 

BUN และ UACR เป็นค่าทีไ่มจ่ �ำเพาะต่อภาวะ CI-AKI อาจท�ำให ้

ไมส่ามารถแสดงประโยชนจ์ากการกระตุน้ภาวะขาดเลอืดในร่างกาย

ในการป้องกนัภาวะ CI-AKI ได ้

สรุป

การศึกษาน้ียงัไม่พบหลกัฐานที่เพยีงพอในการสนบัสนุนว่า 

การกระตุน้ใหเ้กดิภาวะขาดเลอืดในร่างกาย จะสามารถลดอตัรา

การเกดิภาวะไตวายเฉียบพลนัจากสารทบึรงัสไีด ้ซึง่อาจตอ้งเกบ็

ขอ้มลูเพิม่เตมิ อย่างไรกต็ามวธิดีงักลา่วเป็นวธิทีีส่ามารถท�ำไดไ้ม่

ยาก และสามารถท�ำไดท้กุทีโ่ดยไมม่ภีาวะแทรกซอ้นทีรุ่นแรง
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