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บทนํา 

Hypothermia คือภาวะท่ีอุณหภูมิของร่างกายตํ่ากวา่ 35 องศาเซลเซียส เม่ือพดูถึง therapeutic hypothermia จะหมายถึง การ

ใช ้hypothermia เพ่ือรักษาโรค ซ่ึงแตกต่างจากภาวะ hypothermia ท่ีเกิดข้ึนจากความผิดปกติต่างๆทั้งจากภายนอกหรือ

ภายในร่างกาย ไม่อยูใ่นการควบคุม อาจเก่ียวเน่ืองกบัตวัโรคหรือไม่ก็ได ้การทาํใหเ้กิด hypothermia โดยอุปกรณ์ทาง

การแพทย ์ซ่ึงจะอยูภ่ายใตก้ารควบคุมดูแลใหมี้ระดบัท่ีตอ้งการ เพ่ือใชใ้นการรักษา, ป้องกนั หรือ บรรเทา ภยนัตรายรูปแบบ

ต่างๆท่ีเกิดกบัเซลลส์มอง(1) เน่ืองจากระดบัของอุณหภูมิเป้าหมายท่ีใชใ้นการรักษายงัมีความแตกตา่งกนัในแต่ละสภาวะ

โรค และยงัเป็นขอ้ถกเถียงวา่ระดบัของการควบคุมอุณหภูมิท่ีเหมาะสมในแต่ละสภาวะควรเป็นเท่าไร จึงมีขอ้เสนอให้

ปรับเปล่ียนช่ือเรียกการรักษาดว้ย Therapeutic Hypothermia เป็น Targeted Temperature Management (2) เพ่ือความถูกตอ้ง

และเหมาะสมมากยิง่ข้ึน 

Hypoxic / Ischemic cascade 

สมองเป็นอวยัวะท่ีตอ้งการเลือดไปเล้ียงมากท่ีสุดในร่างกาย ถึงแมจ้ะมีนํ้ าหนกัเพียงร้อยละ 2 ของมวลรวมแต่ตอ้งการถึง

ร้อยละ 15-20 ของปริมาณเลือดท่ีออกจากหวัใจ เพ่ือส่งออกซิเจนและกลูโคสใหใ้ชใ้นกระบวนการเมตาโบลิซัม่ ต่างๆ 

เม่ือใดก็ตามท่ีเกิดการอุดกั้นของหลอดเลือด การไหลเวยีนเลือดจะไม่หยดุไปทั้งหมดอยา่งส้ินเชิงเน่ืองจากมกัจะมีการ

ไหลเวยีนเลือดจากขา้งเคียงมาช่วยหล่อเล้ียงไวไ้ดบ้า้ง แต่การไหลเวยีนเลือดจะลดลง แต่ก็ไม่พอเพียงท่ีจะทาํใหเ้ซลลส์มอง

ทาํงานได ้(3) และเม่ือเวลาผา่นไปการไหลเวยีนเลือดจะลดลงเร่ือยๆ เม่ือการไหลเวยีนเลือดลดลงจนการกาํซาบของเลือด

นอ้ยกวา่ 18 มิลลิลิตรต่อ 100 มิลลิกรัมของเน้ือสมองต่อนาที เซลลส์มองในบริเวณดงักล่าวจะเกิดภาวะสูญเสียหรือตายไป

อยา่งถาวร (4) กระบวนการในระดบัเซลลข์องสมองขาดเลือดเราเรียกวา่ ischemic cascade (5) เร่ิมจาก เซลลไ์ม่สามารถผลิต 

adenosine triphosphate (ATP) (6) ทาํใหส้ร้างพลงังานไดล้ดลง ทาํใหมี้การสะสมของกรดแลกติก (lactic acid) (7) สูญเสีย

การแลกเปล่ียน โซเดียม และ โปแทสเซียม ผา่นผนงัเซลล ์ท่ีตอ้งใช ้Na+−K+ ATPase pumps ทาํใหเ้กิดภาวะ depolarization 

(8) ตามดว้ย การกระตุน้ตวัรับกลูตาเมท (overstimulation of neuronal glutamate receptors) หรือ excitotoxicity เกิดการ

สะสมของ ประจุโซเดียม ประจุคลอไรด ์และ ประจุแคลเซ่ียม ภายในเซลล ์(9) เกิดภยนัตรายต่อไมโตคอนเดรีย 

(Mitochondrial Injury) และทา้ยท่ีสุดคือเซลลต์าย (10) ดงัแสดงในรูปท่ี 1 กลุตาเมท และ สารเคมีท่ีเป็นพิษอ่ืนๆกระจายออก

จากเซลล ์เน่ืองจากผนงัเซลลถู์กทาํลาย ทาํใหเ้กิดภยนัตรายต่อเซลลข์า้งเคียง (11) และเม่ือมีการกลบัเขา้มาของระบบ

ไหลเวยีนเลือด ก็จะก่อใหเ้กิดภยนัตรายทุติยภูมิ (reperfusion injury) (12) เมด็เลือดขาวจะมาเก็บกวาดช้ินส่วนของเซลลแ์ละ

สารพิษทางเคมี และหลัง่สาร cytokines ท่ีเป็นอนัตรายเพ่ิมเติมต่อเซลลโ์ดยรอบ (13) ภายในไม่ก่ีนาทีหลงัจากท่ีเซลล์

ประสาท ขาดออกซิเจนและกลูโคส, electrophysiologic function ของ neuron และ glail ก็หยดุทาํงาน และภายในเวลาไม่ก่ี

ชัว่โมงก็จะเกิดการบวมของเซลลเ์หล่าน้ี การเกิดเสน้เลือดสมองอุดตนัก่อใหเ้กิดภยนัตรายในระดบัต่างๆตาม territory ของ

http://en.wikipedia.org/wiki/Adenosine_triphosphate


เสน้เลือดนั้นๆ ข้ึนกบัระดบัของการไหลเวยีนท่ียงัเหลืออยู ่หรือการไหลเวยีนท่ีมาจากหลอดเลือดขา้งเคียง ส่วนของสมองท่ี

ขาดเลือดอยา่งสมบูรณ์เรียกวา่ “core” เป็นส่วนท่ีจะมีการสูญเสียการทาํงานของเซลลโ์ดยไม่สามารถกูก้ลบัคืนไดแ้ละน่าจะ

เกิดภาวะ cell death ภายในเวลาไม่ก่ีนาที ส่วนของสมองท่ีขาดเลือดไปเล้ียงเพียงบางส่วนซ่ึงไม่สามารถทาํงานได ้เซลลอ์าจ

มีชีวติอยูไ่ดห้ลายชัว่โมง เรียกวา่ “penumbra” ซ่ึงมกัจะอยูร่อบๆ core ดงัแสดงในรูปท่ี 2 เซลลใ์นส่วนน้ีอาจจะกลบัคืนมา

เป็นปกติถา้ไดรั้บการรักษาท่ีถูกตอ้ง การรักษาโรคหลอดเลือดสมองอุดกั้นในปัจจุบนัจึงมุ่งเนน้ท่ีการกูก้ลบัคืน (salvaging) 

เซลลใ์นส่วน penumbra ใหก้ลบัคืนมาเป็นปกติใหม้ากท่ีสุดเท่าท่ีจะทาํได ้(14, 15) neuroprotective therapy คือการรักษาท่ี

จะสนับสนนุการกู้ penumbra กลบัคืน เพ่ือลดขนาดของ infarct core ทาํให้เซลล์มชีีวิตรอดในภาวะขาดเลือดได้นานขึน้ 

รวมท้ังปกป้องภยนัตรายท่ีอาจเกิดขึน้เม่ือมเีลือดกลบัมาเลีย้ง (reperfusion injury) (16) 

 

กลไกในการออกฤทธ์ิ 

หลกัฐานกลไกการออกฤทธ์ิของ hypothermia ในการลดภยนัตรายท่ีเกิดกบัเซลลส์มองท่ีนาํมาประยกุตใ์ชท้างคลินิก ไดม้า

จากการศึกษาในสตัวท์ดลอง ซ่ึงมีแบบจาํลองในการศึกษาทดลอง 2 ชนิดใหญ่ๆ แบบแรกคือแบบจาํลองท่ีสมองของ

สตัวท์ดลองถูกทาํใหข้าดเลือดไปเล้ียงทัว่ทั้งสมอง (global ischemic model) ซ่ึงเทียบเคียงไดก้บัภาวะสมองขาดเลือดหลงั

หวัใจหยดุเตน้ แบบท่ีสองคือแบบจาํลองท่ีสมองของสตัวท์ดลองถูกทาํใหข้าดเลือดไปเล้ียงเฉพาะบางส่วน (focal ischemic 

model) ซ่ึงเทียบเคียงไดก้บัภาวะสมองขาดเลือดในโรคหลอดเลือดสมองอุดตนั (1) โดยทั้งสองแบบสมองของสตัวท์ดลอง

จะเกิดพยาธิสภาพการขาดเลือด (ischemic cascade) (10) ดงัแสดงในรูปท่ี 1 โดย hypothermia แสดงใหเ้ห็นถึง การลด

ภยนัตรายจาก ischemic cascade ในทั้งสองแบบจาํลองการศึกษาในสตัวท์ดลอง(17) โดยสามารถออกฤทธ์ิไดใ้นหลายระดบั 

ไดแ้ก่ การป้องกนัการเกิด apoptosis ตั้งแต่ช่วงตน้ของ ischemic cascade(18) โดยผา่นทางการยบัย ั้งเอนไซม ์caspase(19) ซ่ึง

ปกป้อง ไมโตคอนเดรีย(mitochondria) ไม่ใหเ้ป็นอนัตราย(20), ปรับสมดุลของสารโซเดียม โปแทสเซียม และ แคลเซียม 

บริเวณเยือ่หุม้เซลล ์(cell membrane) ทาํให ้neuroexcitotoxic process ลดลง(21), ลดการเกิด inflammatory process ท่ีมากบั 

cytokines ท่ีหลัง่ออกมา(22), ลด oxidative stress ดว้ยการลดการสร้าง free radical(23), ลดการบวมของเซลล(์24) และ ลด 

cerebral metabolic rate(25) 

ดว้ยการออกฤทธ์ิในหลายขั้นตอนของ hypothermia ทาํใหผ้ลการศึกษาในสตัวท์ดลองเป็นท่ีน่าพอใจเป็นอยา่งมาก และเป็น

ท่ีเช่ือวา่ hypothermia น่าจะเป็นวธีิการท่ีมีประสิทธิผลสูงสุดในการักษาภาวะสมองขาดเลือด (brain ischemia) และ ยงั

สามารถนาํไปใชล้ดภาวะสมองบวม เพ่ือลดความดนัในกะโหลกศีรษะไดดี้อีกดว้ย 



 

 



รูปท่ี 1 กลไกตามลาํดบัขั้นของการขาดเลือด (Ischemic Cascade) ท่ีเกิดข้ึนในเซลลส์มองหลงัจากเกิดภาวะสมองขาดเลือด

เฉียบพลนั (Acute Cerebral Ischemia), การขาดเลือดไปเล้ียงทาํให ้ionic pumps ทาํงานผิดปกติ, เกิดภยนัตรายต่อไมโตคอน

เดรีย (Mitochondrial Injury) ตามดว้ยเมด็เลือดขาวไดรั้บการกระตุน้ (Activation of Leukocytes) และการหลัง่ของสารนาํ

ส่ือการอกัเสบ (Inflammatory Mediators) ต่างๆ ทาํใหเ้กิดการสร้าง oxygen free radicals และการหลัง่ของสาร excitotoxins 

เพ่ิมระดบัของประจุโซเดียม ประจุคลอไรด ์และ ประจุแคลเซ่ียม (Intracellular sodium, chloride and calcium ions) ซ่ึงจะ

ไปกระตุน้เอนไซม ์phospholipases และ proteases ทาํใหเ้กิดสร้าง prostaglandins และ leukotrienes, DNA และ 

cytoskeleton เกิดการสูญสลายและทา้ยท่ีสุดเกิดการสูญสลายของเยือ่หุม้เซลล ์(ดดัแปลงจากเอกสารหมายเลข 10)(10)  

หลกัการและวธีิการรักษาด้วย Targeted Temperature Management 

หลกัการของการรักษาดว้ย Targeted  Temperature Management แบ่งเป็น 3 ช่วงคือ ช่วงท่ี 1 เป็นช่วงการชกันาํสู่อุณหภูมิ

เป้าหมาย เรียกวา่ induction phase จาํเป็นตอ้งทาํใหอุ้ณหภูมิแกนกลางของผูป่้วยลดลงถึงเป้าหมายอยา่งรวดเร็ว เพ่ือใหเ้กิด

กลไกของ neuroprotection ซ่ึงไม่ควรใชเ้วลาเกินกวา่ 4 ชัว่โมงในการชกันาํอุณหภูมิแกนกลางสู่เป้าหมาย ช่วงท่ี 2 เรียกวา่ 

sustainment phase เป็นช่วงท่ีตอ้งประคบัประคองใหอุ้ณหภูมิแกนกลางอยูท่ี่เป้าหมายใหน่ิ้งท่ีสุดในช่วงเวลาท่ีตอ้งการ 

อุณหภูมิแกนกลางไม่ควรข้ึนหรือลงจากอุณหภูมิเป้าหมายเกิน 0.5 องศาเซลเซียส ช่วงท่ี 3 เรียกวา่ rewarming phase คือช่วง

ท่ีชกันาํอุณหภูมิแกนกลางกลบัสู่ปกติ ซ่ึงตอ้งทาํใหอุ้ณหภูมิสูงข้ึนอยา่งชา้ๆ เพ่ือลดผลแทรกซอ้นต่างๆ โดยทัว่ไปอตัราการ

ปรับข้ึนของอุณหภูมิแกนกลางควรอยูร่ะหวา่ง 0.1 ถึง 0.5 องศาเซลเซียส(26) ดงัแสดงในแผนภูมิ 

 

แผนภูมิท่ี 1 แสดง Ideal Temoerature Curve ในผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาดว้ย Targeted Temperature Management (27, 28) 

 

มีวธีิการในการใหก้ารรักษาดว้ย Targeted Temperature Management มีใหเ้ลือกไดห้ลายวธีิ แต่วธีิการท่ีเป็นท่ีนิยมมากท่ีสุด

และใชก้นัแพร่หลายคือ วธีิการ surface หรือ endovascular cooling ท่ีมีระบบ Feedback-controlled เพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพใน

Fast induction Smooth sustainment 



การควบคุมอุณหภูมิ(29-31) วธีิการอ่ืนๆท่ีมีประสิทธิภาพตํ่ากวา่อาจจะสามารถนาํมาใชรั้กษาไดแ้ตอ่าจตอ้งเฝ้าระวงัและ

ติดตามผูป่้วยอยา่งใกลชิ้ดมากข้ึน และอาจจะตอ้งใชห้ลายวธีิการช่วยกนัเพ่ือใหก้ารรักษามีประสิทธิภาพ(31, 32)  

 

การใช้ Targeted Temperature Management หลงั cardiac arrest 

Sudden cardiac arrest เป็นภาวะท่ีพบบ่อย มีอตัราการรอดชีวติตํ่า ผูร้วดชีวติมกัจะมีภาวะทุพลภาพซ่ึงเป็นผลจากภาวะสมอง

ขาดเลือด (hypoxic/ischemic encephalopathy)(33) ดว้ยประสิทธิภาพของการ CPR ท่ีสูงข้ึน ทาํใหโ้อกาสของความสาํเร็จใน

การทาํ CPR สูงข้ึนไปดว้ย แต่ผูป่้วยยงัคงตอ้งเผชิญกบัปัญหาสมองขาดเลือด(34) ประสิทธิผลของ Targeted Temperature 

Management ในการรักษาภาวะสมองขาดเลือด หลงั cardiac arrest ไดรั้บการยนืยนัจากสอง randomized control trial ใน

มนุษยต์ั้งแต่ปี 2002  

การศึกษาแรกทาํในยโุรป มีผูเ้ขา้ร่วมการศึกษา 275 ราย สรุปผลไดว้า่ ผูป่้วย post-cardiac arrest ท่ีไดรั้บการรักษาดว้ย 

Targeted Temperature Management มีโอกาสท่ีจะมี good neurological outcomes มากกวา่ผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บการรักษาดว้ย 

hypothermia ประมาณ 1.4 เท่า หรือ number needed to treat (NNT) = 6 ท่ี 6 เดือน และ โอกาสท่ีผูป่้วย post-cardiac arrest ท่ี

ไดรั้บการรักษาดว้ย Targeted Temperature Management จะเสียชีวติจะมีนอ้ยกวา่ผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บการรักษาดว้ย 

hypothermia ท่ี 0.74 เท่า หรือ number needed to treat (NNT) = 7 ท่ี 6 เดือน(35) การศึกษาท่ีสองทาํในออสเตรเลีย  มี

ผูเ้ขา้ร่วมการศึกษา 77 ราย สรุปผลไดว้า่ ผูป่้วย post-cardiac arrest ท่ีไดรั้บการรักษาดว้ย Targeted Temperature 

Management มีโอกาสท่ีจะมี good neurological outcomes มากกวา่ผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บการรักษาดว้ย hypothermia ประมาณ 

1.85 เท่า เท่า หรือ number needed to treat (NNT) = 4 เม่ือผูป่้วยออกจากโรงพยาบาล และ โอกาสท่ีผูป่้วยหลงั cardiac arrest 

ท่ีไดรั้บการรักษาดว้ย Targeted Temperature Management จะเสียชีวติจะมีนอ้ยกวา่ผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บการรักษาดว้ย Targeted 

Temperature Management เม่ือออกจากโรงพยาบาลท่ี 0.76 เท่า หรือ number needed to treat (NNT) = 6(36) โดยเกณฑก์าร

คดัเลือกผูป่้วยเพ่ือเขา้รับการรักษาดว้ย Targeted Temperature Management ของทั้งสองการศึกษามีหลกัเกณฑใ์กลเ้คียงกนั 

โดยสรุปไดด้งัตารางท่ี 1 ซ่ึงเป็นเกณฑท่ี์เขม้ขน้ ทาํใหม้ากกวา่ร้อยละ 90 ของผูป่้วยหลงั cardiac arrest ไม่เขา้เกณฑ ์และยงั

เป็นปัจจยัสาํคญัท่ีจะทาํใหก้ารรักษาความสาํเร็จ ในการรักษาดว้ย Targeted Temperature Management ถึงแมจ้ะมีผูป่้วยนอ้ย

รายท่ีจะเขา้เกณฑด์งักล่าว มีการศึกษาในเยอรมนัพบวา่ มีผูป่้วยหลงั cardiac arrest นอ้ยกวา่ 20% ท่ีเขา้เกณฑด์งักล่าว(37) 

อยา่งไรก็ตาม มีการศึกษาท่ีใหก้ารรักษาดว้ย Targeted Temperature Management หลงั cardiac arrest ท่ีมิไดมี้การคดักรอง

ผูป่้วยอยา่งเขม้ขน้ตามเกณฑข์า้งตน้ก็ยงัพบวา่ไดป้ระโยชน์(38) นอกจากน้ียงัมีการศึกษายอ่ยๆอีกหลายการศึกษาท่ียนืยนัถึง

ประโยชนข์อง Targeted Temperature Management ในผูป่้วยกลุ่มน้ี(32)   

ในปีค.ศ. 2003 ILCOR (International Liaison Committee on Resuscitation) Recommendations จึงจดัใหร้ะดบัคาํแนะนาํ 

และ ความน่าเช่ือถือ ของการรักษาดว้ย Targeted Temperature Management ในภาวะสมองขาดเลือดหลงั cardiac arrest 

เป็นระดบัสูงสุด (class A, level 1)(39) โดยใหล้ดอุณหภูมิแกนกลาง (core temperature) ของร่างกายอยูท่ี่ 32-34 องศา



เซลเซียส นาน 12-24 ชัว่โมง  ในผูใ้หญท่ี่หมดสติไม่รู้สึกตวัหลงั cardiac arrest โดยผูป่้วยมีระดบัการรู้สึกตวัตํ่าไม่สามารถ

ทาํตามคาํบอก (not response to verbal command) ,มีลกัษณะของคล่ืนไฟฟ้าหวัใจเป็น ventricular fibrillation หรือ 

ventricular tachycardia  ท่ีไดรั้บการ CPR ภายใน 15 นาที โดยใชเ้วลาในการ CPR ไม่เกิน 60 นาที, มีการคืนกลบัของระบบ

ไหลเวยีนโลหิตแลว้ (return of spontaneous circulation, ROSC) และไม่มีการขาดออกซิเจนเป็นเวลานาน โดยตอ้งเร่ิม 

Targeted Temperature Management ใหเ้ร็วท่ีสุดเท่าท่ีจะทาํได(้39) ล่าสุด ในเดือนตุลาคม ค.ศ.2010 American Heart 

Association (AHA) ไดแ้นะนาํใหรั้กษาดว้ย Targeted Temperature Management โดยใหล้ดอุณหภูมิแกนกลางของร่างกาย

อยูท่ี่ 32-34 องศาเซลเซียส นาน 12-24 ชัว่โมง ในผูป่้วยหลงั cardiac arrest ท่ียงัไม่รู้สติ จาก ventricular fibrillation ท่ีเกิด

นอกโรงพยาบาล และไดรั้บการช่วยเหลือจนมีการไหลเวยีนโลหิตกลบัคืนมาแลว้ (ROSC) โดยใหร้ะดบัคาํแนะนาํท่ีสูงสุด

คือระดบั 1 และใหร้ะดบัความหนกัแน่นของหลกัฐานทางวทิยาศาสตร์ท่ีระดบั B(40) 

อยา่งไรก็ตามยงัมีขอ้ขดัแยง้เก่ียวกบัอุณหภูมิเป้าหมาย (target temperature) ท่ีใชใ้นการรักษาในผูป่้วยภาวะหลงัหวัใจหยดุ

เตน้ โดยมีการศึกษาท่ีสาํคญัระบุวา่การกาํหนดอุณหภูมิเป้าหมายท่ี 36 องศาเซลเซียสไดผ้ลลพัธ์ทางคลินิกท่ี 6 เดือนไม่

แตกต่างจากกลุ่มท่ีกาํหนดอุณหภูมิเป้าหมายท่ี 33 องศาเซลเซียส(41) โดยไม่พบผลแทรกซอ้นท่ีแตกต่างกนัในทั้ง 2 กลุ่ม

เช่นเดียวกนั(41, 42) การศึกษาน้ียงัติดตามผลลพัธ์ทางคลินิกต่อท่ี 2 ปี หวงัวา่จะพบภาวะทางพทุธิปัญญา (cognitive 

function) ท่ีแตกต่างกนัระหวา่ง 2 กลุ่ม  

ส่วนการใชก้ารรักษาดว้ยการลดอุณหภูมิหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ในผูป่้วยเด็กซ่ึงมีสาเหตหุลากหลายมากกวา่ในผูใ้หญ่ มี

การศึกษาระบุวา่การกาํหนดอุณหภูมิเป้าหมายท่ี 36.5 องศาเซลเซียสไดผ้ลลพัธ์ทางคลินิกท่ี 1 ปีไม่แตกต่างจากกลุ่มท่ี

กาํหนดอุณหภูมิเป้าหมายท่ี 33 องศาเซลเซียส(43) 

นอกจากน้ี การรักษาดว้ยการลดอุณหภูมิสามารถใชร่้วมกบัผูป่้วยหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ท่ีจาํเป็นตอ้งใช ้Extracorporeal 

Membrane Oxygenation (ECMO) ในการรักษาระดบัการไหลเวยีนเลือด ไดเ้ป็นอยา่งดีอีกดว้ย(44) 

 

Inclusion and exclusion criteria for Targeted Temperature Management after cardiac arrest 

Inclusion Criteria 

1. Witnessed arrest 

2. Any initial rhythm, However initial rhythm VF or pulseless VT is the first priority  

3. Time to ACLS was less than 15 minutes and total of ACLS time less than 60 minutes 

4. GCS of 8 or below 



5. SBP of > 90 with or without vasopressors 

6. Less than 8 hours have elapsed since return of spontaneous circulation (ROSC) 

Exclusion Criteria 

1. Pregnancy 

2. GCS 10 and improving 

3. Down time of > 30 minutes 

4. ACLS preformed for > 60 minutes 

5. Known terminal illness 

6. Comatose state prior to cardiac arrest 

7. Prolonged hypotension (ie MAP < 60 for >30 minutes) 

8. Evidence of hypoxemia for > 15 min following ROSC 

9. Known coagulopathy that cannot be reversed  

ตารางท่ี 1 เกณฑก์ารคดัเลือกผูป่้วยหลงัหวัใจหยดุเตน้เพ่ือรับการรักษาดว้ย Targeted Temperature Management ของ

โรงพยาบาลธรรมศาสตร์ เฉลิมพระเกียรติ 

ในเดือนพฤศจิกายน ค.ศ.2015 American Heart Association (AHA)ไดเ้พ่ิมคาํแนะนาํใหท้าํการรักษาดว้ย Targeted 

Temperature Management ในผูป่้วยหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ ท่ีไม่มีขอ้หา้มในการรักษา ลงไปท่ีอุณหภูมิ 32-36 องศา

เซลเซียส (Class I, LOE B-R)  เป็นเวลาอยา่งนอ้ย 24 ชัว่โมง (Class IIa, LOE C-EO) ทั้งในผูป่้วยท่ีภาวะหวัใจหยดุเตน้นอก

โรงพยาบาลจาก shockable rhythm (Class I, LOE B-R) และ  non-shockable rhythm (Class I, LOE C-EO) และ ผูป่้วยภาวะ

หวัใจหยดุเตน้ในโรงพยาบาลทั้งแบบ shockable และ non-shockable rhythm (Class I, LOE C-EO) (45) 

 

การตรวจติดตามทางระบบประสาทภายหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ เพ่ือการพยากรณ์โรค ประกอบดว้ย 

1. Neurological examination 

2. Neurophysiologic studies 

3. Neuroimaging studies 

4. Biochemical markers 



 

Neurological examination 

 จากการศึกษาพบวา่การตรวจร่างกายทางระบบประสาทของผูป่้วยหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ หากตรวจไม่พบ 

brainstem reflexes (pupillary  light  reflexes และ corneal reflexes) ในวนัท่ี 1 ถึงวนัท่ี 3 หลงัการช่วยฟ้ืนคืนชีพ  บ่งบอกถึง

การพยากรณ์โรคท่ีไม่ดี การตรวจ Glasgow Coma Scale (GCS) ส่วนของ motor ไดน้อ้ยกวา่หรือเท่ากบั 2 ในวนัท่ี 3 หลงั

การช่วยฟ้ืนคืนชีพ บ่งบอกถึงการพยากรณ์โรคท่ีไม่ดีเช่นเดียวกนั (0% False Positive Rate/FPR, 95% Confidential 

Interval/CI: 0% to 3%) (46) นอกจากน้ีในผูป่้วยท่ีมี myoclonic status epilepticus ภายใน 24 ชัว่โมงหลงัเกิดภาวะหวัใจหยดุ

เตน้บ่งบอกถึงพยากรณ์โรคท่ีไม่ดี (0% FPR, 95% CI: 0% to 8.8%) (47) อยา่งไรก็ตามมีปัจจยัหลายอยา่ง เช่น ภาวะความดนั

โลหิตตํ่า ความผิดปกติทางเมตาบอลิก ภาวะไตวาย การใชย้า sedative และ paralytic agent อาจมีผลต่อการแปลผลตรวจ

ร่างกายทางระบบประสาท  

 ปัจจุบนัการรักษาดว้ย TTM ถือเป็นมาตรฐานในการดูแลรักษาผูป่้วยภาวะหวัใจหยดุเตน้ (40) มีหลกัฐานพบวา่

ช่วยลดอตัราการเสียชีวติ (36) และช่วยให ้neurological outcome ดีข้ึน (48)  ซ่ึงการทาํ TTM ทาํใหเ้กณฑก์ารตดัสินเดิมท่ีใช้

บ่งบอกถึงพยากรณ์โรคท่ีไม่ดีไม่แม่นยาํเหมือนเดิม (49)  และอาจจะยงัไม่มีเกณฑก์ารตดัสินทางคลินิกใดๆท่ีสามารถใช้

พยากรณ์ผลลพัธ์ไดอ้ยา่งแม่นยาํ (50) อยา่งไรก็ตามจากขอ้มูลท่ีมี ณ ปัจจุบนั หากตรวจไม่พบ pupillary  light  reflexes และ 

corneal reflexes ในวนัท่ี 3 หลงัจาก rewarming จนอุณหภูมิปกติแลว้ หรือผูป่้วยมีภาวะ myoclonic status epilepticus ในวนั

แรก ยงัแสดงถึงการพยากรณ์โรคท่ีไม่ดี (FPR 0%) การตรวจร่างกาย poor motor response (no movement หรือ decelebrate 

response ใน Gasglow Coma Scale) ณ วนัท่ี 3 หลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ บ่งบอกถึงผลลพัธ์ทางคลินิกท่ีไม่ดี (FPR 0%) แต่ใน

ผูป่้วยท่ีไดรั้บการทาํ TTM พบวา่มีผูป่้วยหลายรายท่ีกลบัมีผลลพัธ์ทางคลินิกท่ีดี โดยมี FPR สูงถึง 14% (51) โดยผูป่้วยท่ีมี

การพยากรณ์โรคไม่ดีมกัจะเสียชีวติภายในสองสปัดาห์หลงัเกิดภาวะหวัใจหยดุเตน้ (52) เน่ืองจากหลกัฐานทางคลินิกของ

การพยากรณ์โรคในผูป่้วยหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ท่ีไดรั้บการรักษาดว้ย TTM ยงัไม่ชดัเจน จึงแนะนาํใหเ้ล่ือนการใชเ้กณฑ์

ประเมินการพยากรณ์โรคออกไปอยา่งนอ้ย 5 – 7 วนัหลงัเกิดภาวะหวัใจหยดุเตน้ หรือ 3 – 5 วนัหลงัเสร็จส้ินการรักษาดว้ย 

TTM (45, 50, 53, 54) 

Neurophysiologic studies 

 ในปัจจุบนัการตรวจทาง neurophysiologic studies ท่ีนาํมาใชติ้ดตามอาการของผูป่้วยหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ 

ไดแ้ก่ Somatosensory evoked potentials (SSEPs) และ Electroencephalography (EEG)  เม่ือเปรียบเทียบการส่งตรวจทั้ง

สองพบวา่ความผิดปกติทางเมตาบอลิกและการใชย้า sedative หรือ paralytic agent มีผลกระทบต่อการตรวจและแปลผล 

SSEPs นอ้ยกวา่ จึงทาํใหก้ารตรวจ SSEPs มีความน่าเช่ือถือมากกวา่ EEG  ซ่ึงหากตรวจไม่พบการตอบสนองของผิวสมอง

ทั้งสองขา้งท่ีตาํแหน่ง N20 จากการกระตุน้ median nerve ภายในวนัท่ี1ถึง 3 บ่งบอกถึงการพยากรณ์โรคท่ีไม่ดี  (0.7% FPR, 

95% CI: 0.1 to 3.7) (46)  

มีการศึกษาพบวา่ตรวจพบ latency ท่ียาวผิดปกติของ SSEPs (N20) บ่งบอกถึงพยากรณ์โรคท่ีไมดี่ แสดงถึงcorticocortical  

connections ท่ีลดลง ซ่ึงทาํหนา้ท่ีดา้นสติปัญญา (intellectual functions) อยา่งไรก็ตามการตรวจพบการตอบสนองของ 

SSEPs ก็ไม่ไดบ่้งบอกถึงการพยากรณ์โรคท่ีดีอยา่งชดัเจน (55)  นอกจากน้ีพบวา่การทาํ TTM มีผลทาํให ้conduction 

velocities เพ่ิมข้ึนและมีผลตอ่amplitudes ของ SSEPs response (56)  พบมีผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาดว้ย TTM และตรวจ 

SSEPs ไม่พบ N20 responseใน 24 ชัว่โมง แต่หลงัจากนั้นผูป่้วยสามารถกลบัมารู้ตวัเป็นปกติ ดงันั้นจึงไม่ควรอาศยัการ

ตรวจ SSEPs เพียงอยา่งเดียวในการพิจารณาหยดุการรักษาผูป่้วย (57) 



 สาํหรับการตรวจ EEG ในผูป่้วยหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ หากตรวจพบลกัษณะ Generalized suppression to ≤ 20 

µV, burst-suppression pattern with generalized epileptiform activity,  หรือgeneralized periodic complexes on a flat 

background จะช่วยบ่งบอกถึงพยากรณ์โรคท่ีไม่ดีแมย้งัไม่มีหลกัฐานจากการศึกษาท่ีชดัเจนนกั (3% FPR, 95% CI: 0.9 to 

11) (46)  นอกจากน้ีพบวา่การติดตามแบบ Serial หรือ continuous  EEGs จะทาํใหไ้ดค้วามถูกตอ้งและแม่นยาํเพ่ิมข้ึนกวา่ 

single EEGs (58) โดยเฉพาะในผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาดว้ย TTM ซ่ึงมกัไดรั้บยาในกลุ่ม sedative หรือ paralytic agent ทาํ

ใหบ้ดบงัอาการชกัของผูป่้วย หรืออาจเกิดภาวะ nonconvulsive status epilepticus การตรวจแบบ serial หรือ continuous  

EEGs ช่วยวนิิจฉยัภาวะชกัและใหก้ารรักษาท่ีเหมาะสมได ้ล่าสุดมีการศึกษาท่ีแสดงใหเ้ห็นวา่ continuous  EEGs 

monitoring ระหวา่งการรักษาดว้ย TTM หลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ ช่วยบอกการพยากรณ์โรคได ้โดยลกัษณะของ EEGs ท่ี

บ่งช้ีถึงการพยากรณ์โรคท่ีไม่ดีคือ ลกัษณะ nonreactive background และ epileptiform discharge (59, 60) 

 

Neuroimaging studies 

 การเอกซเรยส์มองมีความสาํคญัเพ่ือช่วยหาสาเหตุของการเกิดภาวะหวัใจหยดุเตน้ เช่น ภาวะเลือดออกในสมอง 

นอกจากน้ียงัช่วยบอกตาํแหน่งและความรุนแรงของสมองจากการขาดเลือดและขาดออกซิเจนหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ โดย

พบวา่การทาํ CT จะแสดงใหเ้ห็นความผิดปกติไดห้ลายลกัษณะ ไดแ้ก่  diffuse cerebral edema with effacement of the basal 

cisterns and sulci, loss of cortical gray-white differentiation, bilateral  hypodensities involving the deep gray nuclei or the 

arterial border zones (61) ซ่ึงมกัตรวจไม่พบความผดิปกติดงักล่าวทนัทีหลงัเกิดภาวะหวัใจหยดุเตน้ จะเร่ิมเห็นความผิดปกติ

ประมาณวนัท่ี 3  (ดงัแสดงในรูปท่ี 2) มีการศึกษาพบวา่ถา้อตัราส่วนระหวา่ง gray matter ต่อ white matter signal intensity 

วดัโดยหน่วย Hounsfield มีค่าตํ่า จะบ่งบอกถึงโอกาสท่ีผูป่้วยจะเสียชีวติ (62) และเม่ือใชร่้วมกบัตวัช้ีวดัอ่ืนๆทางคลินิก

พบวา่มี 100% positive predictive valueในการเกิดภาวะทุพพลภาพและเสียชีวติ (63) ลกัษณะท่ีสาํคญัอยา่งหน่ึงท่ีมกัจะ

ตรวจพบดว้ย CT ในผูป่้วยหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ท่ีมี cerebral edema รุนแรง คือ pseudo-subarachnoid hemorrhage ซ่ึง

อาจจะทาํใหแ้ปรผลผิดเป็น subarachnoid hemorrhage ได ้(64-66)  

 ส่วนการตรวจวนิิจฉยัดว้ย MRI brain หลงัเกิดภาวะหวัใจหยดุเตน้ มีการทาํนอ้ยกวา่ CT brain เน่ืองจากขอ้จาํกดั

หลายอยา่ง เช่น ระยะเวลาในการตรวจ MRI ใชเ้วลานาน,  ไม่สะดวกในผูป่้วยมีอาการหนกัตอ้งใส่เคร่ืองช่วยหายใจ และ

เป็นขอ้หา้มในผูป่้วยใส่เคร่ืองกระตุน้หวัใจ เป็นตน้ อยา่งไรก็ตามมีการศึกษาพบวา่การตรวจวนิิจฉยัดว้ย MRI โดยเฉพาะ 

diffusion  weighted imaging (DWI) (67) และ fluid  attenuated inversion recovery (FLAIR) images ซ่ึงจะตรวจพบ 

hyperintensity ท่ีมกัจะเร่ิมตน้ท่ี basal  ganglia, caudate, striatum  และ  thalamus  ตามดว้ย  cortex, subcortical white matter, 

cerebellum และ hippocampus โดย MRI จะมีความไวในการตรวจพบส่ิงผดิปกติมากกวา่ CT (ดงัแสดงในรูปท่ี 3) (50, 68, 

69) การตรวจพบลกัษณะดงักล่าวจะบ่งช้ีถึงการพยากรณ์โรคไม่ดีในผูป่้วยหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ (68) แต่ก็มีรายงานผูป่้วย 

4 รายจาก 20 รายท่ีตรวจพบลกัษณะดงักล่าวหลงัการรักษาดว้ย TTM กลบัมีผลลพัธ์ทางคลินิกดี (70) นอกจากน้ีมีการตรวจ 

MR spectroscopy และ PET scan เพ่ือช่วยพยากรณ์โรค แต่ยงัเป็นเพียงการศึกษาจาํนวนไม่มาก ยงัไม่มีขอ้สรุปท่ีชดัเจนถึง

เกณฑก์ารใชใ้นทางคลินิก (71, 72) 

 



  

รูปท่ี 2. Axial CT images demonstrating diffuse cerebral edema with sulcal effacement and loss of gray-white matter 

differentiation (A) and bilateral hypodensities of the deep gray nuclei (B).  

 

 

รูปท่ี 3 CT brain ในผูป่้วยหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ 5 วนั ยงัไม่พบส่ิงผิดปกติท่ีชดัเจน (A) แต่ MRI เร่ิมพบ DWI 

hyperintensity ท่ีบริเวณ putamen ทั้งสองฝ่ัง (B) ยนืยนัดว้ยการพบ ADC hypointensity ท่ีตาํแหน่งเดียวกนั 

 

Biochemical markers 

จากการศึกษาพบวา่มีสารเคมีหลายชนิดหลัง่จากสมองเขา้สู่กระแสเลือดและนํ้ าเล้ียงสมองและไขสนัหลงั 

(Cerebrospinal fluid, CSF) ภายหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ เช่น neuron-specific  enolase (NSE), S100, Creatine kinase brain 

isoenzyme (CKBB) และ neurofilament proteinโดย NSE เป็น isoenzyme ของ the glycolytic pathway พบไดท้ั้งใน central 

และ peripheral neurons ซ่ึงระดบั serum NSE มีความสมัพนัธ์กบัความรุนแรงของการบาดเจบ็ของสมอง (73)  ในกรณี

ผูป่้วยท่ีมีภาวะหวัใจหยดุเตน้ ค่า serum NSE สามารถนาํมาใชใ้นการพยากรณ์โรคได ้โดยหากค่า serum NSE มากกวา่ 33 

µg/L เม่ือเจาะตรวจเลือดท่ีเวลา 24 และ 72 ชัว่โมงหลงัหวัใจหยดุเตน้ จะบ่งบอกถึงพยากรณ์โรคท่ีไม่ดี (0% FPR , 95%CI: 

0% to 3%) (47)  อยา่งไรก็ตามจากการศึกษาในปัจจุบนัพบวา่ในผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาดว้ย TTM ตอ้งใชร้ะดบั serum NSE 

ท่ีสูงข้ึนโดยอาจสูงมากกวา่ 80 µg/L เพ่ือใหค้่า FPR เท่ากบัศูนย ์(74) สาํหรับ serum S100 ซ่ึงเป็น calcium-binding  

astroglial protein มีการศึกษาพบวา่ใชใ้นการพยากรณ์โรคหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ไดไ้ม่ดี (median FPR = 2% : range 0% 



to 54%) (75-78) ยงัมี biomarkers อีกหลายชนิดท่ีมีรายงานเบ้ืองตน้วา่อาจจะมีประโยชน์ในการพยากรณ์โรคหลงัภาวะ

หวัใจหยดุเตน้ เช่น Creatine kinase brain isoenzyme(CKBB), matrix metallo-proteinase-9 (MMP-9), Procalcitonin,  N-

terminal pro-B-type natriuretic peptide (NT-proBNP) และ neurofilament protein อยา่งไรก็ตาม ตอ้งมีการศึกษาถึง

ประโยชน์ในกลุ่มประชาการท่ีใหญ่ข้ึน เพ่ือยนืยนัการนาํมาใชติ้ดตามเพ่ือพยากรณ์โรคในผูป่้วยหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้

ต่อไป (79-83)  

นอกจากท่ีกล่าวมาแลว้ มีการตรวจติดตามทางระบบประสาทภายหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้อยา่งอ่ืนอีก ไดแ้ก่ การ

ติดตามความดนัในกะโหลกศีรษะ (intracranial pressure, ICP) หลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ สมองจะเกิด cytotoxic edema ทาํ

ให ้ICP สูงข้ึน ผลท่ีตามมาคือแรงดนักาํซาบเลือดของสมอง (cerebral perfusion pressure-CPP) ลดลง  สมองเกิดการตาย

เพ่ิมข้ึน พบวา่เม่ือ ICP มากกวา่ 20 mmHg สมัพนัธ์กบัอตัราการเสียชีวติของผูป่้วยท่ีสูงข้ึน (84) แตปั่จจุบนัยงัไม่มีการทาํใน

ผูป่้วยหลงัหวัใจหยดุเตน้ทุกรายเน่ืองจากยงัไม่มีขอ้มูลเพียงพอในการบ่งบอกพยากรณ์โรค  

การเปล่ียนแปลงของ autonomic nervous system ท่ีประเมินดว้ย Heart rate variability (HRV) ระหวา่งการรักษา

ดว้ย TTM อาจนาํมาใชใ้นการพยากรณ์ผลลพัธ์ทางคลินิกในผูป่้วย post-cardiac arrest ได ้โดยผูป่้วยท่ีมีการเปล่ียนแปลง

ของ HRV ท่ีชดัเจนและมีนยัสาํคญัทางสถิติจะมีผลลพัธ์ทางคลินิกท่ีดีกวา่ผูป่้วยท่ีไม่มีการเปล่ียนแปลงของ HRV หรือมีการ

เปล่ียนแปลงของ HRV ท่ีไม่ชดัเจนและไม่มีนยัสาํคญัทางสถิติ (85, 86) ดงัแสดงในรูปท่ี 4 เช่นเดียวกบัการเปล่ียนแปลงของ

อตัราการเตน้ของหวัใจ (Heart rate, HR) ท่ีอตัราการเตน้จะลดลงอยา่งชดัเจนในผูป่้วยท่ีมีผลลพัธ์ทางคลินิกท่ีดีระหวา่งการ

รักษาดว้ย TTM (87, 88) อยา่งไรก็ตามการจะนาํทั้ง HRV หรือ HR มาใชใ้นการพยากรณ์ผลลพัธ์ทางคลินิกอยา่งเป็น

มาตรฐานยงัตอ้งการขอ้มูลเพ่ิมเติมท่ีหนกัแน่นกวา่ท่ีมีใน

ปัจจุบนั

รูปท่ี 4 แสดงความแตกต่างของ Low Frequency (LF) components ของ Heart rate variability (HRV) ระหวา่งผูร้อดชีวติ

และผูเ้สียชีวติ ในผูป่้วยหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้ท่ีไดรั้บการรักษาดว้ย TTM (86) 

 

 



 

รูปท่ี 5  Decision algorithm for use in prognostication of comatose survivors after CPR ในผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บการรักษาดว้ย 

Targeted Temperature Management (ดดัแปลงจากเอกสารอา้งอิงหมายเลข 3)(46) 

 

บทสรุป 



Targeted Temperature Management มีประโยชน์ในการใชรั้กษาโรคท่ีมีภาวะวกิฤติทางสมอง ดว้ยการลดภยนัตรายท่ีเกิด

จากการขาดเลือดไปเล้ียงสมอง (ischemic insults) และ ลดความดนัในกะโหลกศีรษะ (intracranial pressure) ภาวะวิกฤติ

ทางสมองท่ีมีขอ้บ่งช้ีท่ีชดัเจนท่ีสุดทางคลินิกคือ ภาวะสมองขาดเลือดหลงัหวัใจหยดุเตน้ ซ่ึงมีหลกัฐานทางคลินิกท่ีชดัเจน 

อีกทั้งสถาบนัวชิาชีพหลกัทางการแพทย ์แนะนาํใหใ้ชก้ารรักษาดว้ย Targeted Temperature Management ในทุกกรณีของ

ผูป่้วยหลงัหวัใจหยดุเตน้ ถา้ไม่มีขอ้หา้ม  

การตรวจติดตามผูป่้วยหลงัภาวะหวัใจหยดุเตน้มีหลายวธีิซ่ึงควรใชป้ระกอบกนั เพ่ือช่วยในการรักษาท่ีเหมาะสมและช่วย

พยากรณ์โรคไดอ้ยา่งถูกตอ้ง โดยเฉพาะอยา่งยิง่ในปัจจุบนัมีการรักษาดว้ย Targeted Temperature Management ใหแ้ก่ผูป่้วย 

ทาํใหก้ารพยากรณ์โรคเปล่ียนแปลงไปในทางท่ีดีข้ึน จึงควรเล่ือนกาํหนดเวลาท่ีใชก้าํหนดการพยากรณ์โรคออกไป และใช้

เกณฑก์ารพยากรณ์โรคอยา่งระมดัระวงัมากยิง่ข้ึน
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