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ศาสตราจารย์นายแพทย์วินัย วนานุกูล

ภำควชิำอำยรุศำสตร์

คณะแพทยศำสตร์โรงพยำบำลรำมำธบิดี		มหำวทิยำลยัมหดิล

ผู้ป่วยชายอายุ 58 ปี

อาการส�าคัญ  ญาตพิบนอนหมดสต ิน�้าลายฟูมปาก

ประวัติปัจจุบัน  2 ชั่วโมงก่อนมาโรงพยาบาล  ญาตพิบผู้ป่วยนอนหมดสต ิน�้าลายฟูมปาก จงึได้น�า  

           ส่งโรงพยาบาลระหว่างทางผู้ป่วยถ่ายเหลวจ�านวนมาก ญาตไิม่ทราบว่าผู้ป่วยหมด  

   สตติั้งแต่เมื่อไหร่ หรอืกนิสารอะไรมาก่อนหรอืไม่

ตรวจร่างกายแรกรับ BP 80/50 mmHg, HR 62/min, RR 20/min, T 37 �ºC 

           Unconscious, Pupils 1 mm. in diameter both eyes

   Salivation and sweating 

   Coarse crepitation both lungs

   Increase bowel sound

   No fasciculation

ผู้ป่วยรายนี้ควรได้รับการวินิจฉัยว่าอะไร และมีการวินิจฉัยแยกโรคอะไรบ้าง?

 ลกัษณะทางคลนิกิของผู้ป่วยรายนี้คอื น�้าลายมากทั้งจากประวตัแิละการตรวจร่างกาย มเีหงื่อ เสมหะใน

ทางเดนิหายใจมาก  รูม่านตาเลก็และชพีจรที่ค่อนข้างช้า เป็นอาการและอาการแสดงของกลุ่มอาการ “muscarinic	

cholinergic	toxidrome” (รายละเอยีดตามตารางที่ 8)1

ตารางที่ 8  เปรยีบเทยีบอาการและอาการแสดงของ muscarinic	cholinergic และ nicotinic	cholinergic	toxidromes 

 กลุ่มอาการเป็นพษิ     สญัญาณชพี      สภาพจติ         อาการ      อาการแสดง     สารที่เป็นสาหตุ

Muscarinic Bradycardia      Drowsiness  ถ่ายเหลว      Salivation        Pilocarpine

cholinergic Hypotension  Coma           อาเจยีน       Sweating         Mushroom  

                       ตามวั         Miosis         Organophosphorus 

                                                      Carbamates

Nicotinic cholinergic Tachycardia                กล้ามเนื้ออ่อนแรง  Fasciculation    Tobacco   

                  Hypotension                       Paralysis       Organophosphorus  

                           Carbamates
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 ส่วนอาการและอาการแสดงของ “nicotinic	cholinergic	toxidrome” ไม่พบในผู้ป่วยรายนี้ ท�าให้การวนิจิฉยั

แยกโรคประกอบด้วย ภาวะพษิเฉยีบพลนัจากสารต่างๆ ได้แก่

 1. สารออร์กาโนฟอสฟอรสัหรอืคาร์บาเมต

 2. ยารักษาโรค myasthenia gravis ชนิดที่เป็นยาต้านเอ็นซัยม์ acetylcholinesterase (AChE) เช่น 

pyridostigmine 

 3. เหด็พษิบางชนดิที่มสีารพษิออกฤทธิ์เป็น cholinergic ได้แก่ เหด็ในตระกูล Inocybe, Clitocybe 

และOmphalotus

 หากถ้าพบอาการและอาการแสดงของทั้ง muscarinic และ nicotinic cholinergic toxidrome การวนิจิฉยัก็

จะเป็นเพยีงภาวะพษิจากสารออร์กาโนฟอสฟอรสัหรอืคาร์บาเมต และจากยารกัษาโรค myasthenia gravis เท่านั้น 

แต่ถ้ามแีต่ muscarinic cholinergic toxidrome เท่านั้น ภาวะพษิจากเหด็พษิกเ็ป็นไปได้เช่นกนั เนื่องจากไม่ได้ประวตัิ

ที่ชดัเจนว่าผู้ป่วยได้รบัสารอะไร   สถติขิองประเทศไทยภาวะพษิเฉยีบพลนัจากสารออร์กาโนฟอสฟอรสัหรอืคาร์บาเมต 

พบได้บ่อยกว่ามากเมื่อเทยีบกบัการวนิจิฉยัแยกโรคอื่นคอืภาวะพษิจากยารกัษาโรค myasthenia gravis และจาก

เหด็พษิ2 

 ส่วนการแยกว่าเป็นสารออร์กาโนฟอสฟอรสั หรอืคาร์บาเมตท�าได้ยาก หากไม่ได้ประวตัแิน่ชดัว่าผู้ป่วยได้

สารออร์กาโนฟอสฟอรสัหรอืคาร์บาเมต

ผู้ป่วยได้รบัการใส่ endotracheal	tube ช่วยหายใจและให้น�้าเกลอืทางหลอดเลอืดด�า หลงัจากนั้นได้รบัการใส่

สายสวนกระเพาะอาหารให้ผงถ่านกมัมนัต์

ผู้ป่วยรายนี้ควรได้รับยาต้านพิษอะไรบ้าง และอย่างไร?

 ยาต้านพษิม ี2 ชนดิคอื atropine และ pralidoxime (2-PAM) ซึ่งออกฤทธิ์ต่างกนั1,3 กล่าวคอื ยา atropine มี

ฤทธิ์ต้าน muscarinic cholinergic เท่านั้น จงึสามารถท�าให้เสมหะและสิ่งคดัหลั่งต่างๆแห้ง ชพีจรเรว็ขึ้น รูม่านตา

ขยายขึ้น3 แต่จะไม่ท�าให้ภาวะกล้ามพลิ้วหรอือ่อนแรงดขีึ้น ส่วน 2-PAM ออกฤทธิ์โดยการท�าให้เอน็ซยัม์ AChE ที่ถูก

ท�าพนัธะด้วยสารออร์กาโนฟอสฟอรสั ถูกปลดปล่อยเป็นอสิระ และสามารถท�างานได้ใหม่ ยา 2-PAM จงึสามารถ

ท�าให้อาการและอาการแสดงของทั้ง muscarinic และ nicotinic cholinergic toxidrome ดขีึ้นได้4,5  ในทางทฤษฎสีาร

คาร์บาเมตจะจบัและยบัยั้งเอน็ซยัม์ AChE แบบชั่วคราว จงึไม่มคีวามจ�าเป็นต้องใช้ยา 2-PAM ในการรกัษาภาวะ

พษิจากสารคาร์บาเมต
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 ข้อจ�ากดัของการใช้ยา 2-PAM คอื หากเอน็ซยัม์ AChE ที่ถูกท�าพนัธะและยบัยั้งด้วยสารออร์กาโน

ฟอสฟอรสันานเกนิไป จะเกดิภาวะ ”aging” ท�าให้เอน็ซยัม์นั้นเสื่อมไปไม่สามารถท�างานได้ใหม่ แม้ได้รบัยา 

2-PAM เพื่อปลดปล่อยเอน็ซยัม์กต็าม1 การรกัษาด้วย 2-PAM จงึต้องให้แต่เนิ่นๆ ส่วนการตอบสนองต่อยาของ

ภาวะเป็นพษิจากสารคาร์บาเมต อาจจะมทีั้งท�าให้เลวลง ดขีึ้นหรอืไม่เปลี่ยนแปลงได้ ในขณะที่ข้อจ�ากดัทางคลนิกิ

ที่ไม่สามารถแยกภาวะเป็นพษิจากสารสองชนดิได้ ถ้าไม่มปีระวตัขิองสารที่ได้รบัอย่างชดัเจน ในทางปฏบิตั ิจงึได้

แนะน�าให้ยา 2-PAM แก่ผู้ป่วยที่แยกสองภาวะเช่นนี้ไปก่อน และให้เฝ้าตดิตามการเปลี่ยนแปลงของผู้ป่วยเป็นหลกั 

หากผู้ป่วยดขีึ้น หลงัได้รบัยากค็วรให้ยาต่อไป แต่หากผู้ป่วยมกีารเปลี่ยนแปลงที่เลวลง หรอืไม่พบการตอบสนอง

ต่อยา กค็วรหยดุการรกัษาด้วยยา 2-PAM ให้การรกัษาแบบประคบัประคองและยา atropine เท่านั้น

 ผู้ป่วยได้รบัการรกัษาด้วยยา atropine และ 2-PAM ฉดีเข้าทางหลอดเลอืดด�า หลงัจากนั้นผู้ป่วยมี

อาการดขีึ้น ความดนัโลหติปกต ิเสมหะเริ่มลดลง ในวนัแรกผู้ป่วยได้รบัยา atropine รวม 14.4 มลิลกิรมั และ 

2-PAM 12 กรมั

 วนัถดัมาผู้ป่วยรู้สกึตวัมากขึ้น ท�าตามสั่งได้ ตรวจร่างกาย ความดนัโลหติ 140/90 มลิลเิมตรปรอท 

ชพีจร 93 ครั้งต่อนาท ี รูม่านตา 2 มลิลเิมตร  ตรวจปอดพบว่าเสยีง coarse crepitation ลดลงกว่าเดมิมาก 

แพทย์ได้ประเมนิว่าผู้ป่วยดขีึ้นมากเกอืบเป็นปกต ิ จงึได้งดการให้ยา atropine และ 2-PAM หย่าเครื่องช่วย

หายใจ และถอด endotracheal tube

 4 ชั่วโมงต่อมาผู้ป่วยเหนื่อยมาก หอบและเริ่มซมึลง จงึได้รบัการใส่ endotracheal tube ใหม่และช่วย

หายใจตามเดมิ เสมหะเริ่มมากขึ้นอกี และให้ atropine 0.6 มลิลกิรมั ฉดีเข้าทางหลอดเลอืดด�าทกุ 1 ชั่วโมง

แต่ไม่ได้ให้ 2- PAM หลงัจากนั้นผู้ป่วยรู้สกึตวัมากขึ้น ไม่เหนื่อย แต่ยงัมเีสมหะมาก

ท�าไมการด�าเนินของโรคจึงเลวลง? 

 ผู้ป่วยรายนี้ตอบสนองดตี่อการรกัษาและดขีึ้นอย่างมากในวนัถดัมา แสดงว่าการดูแลรกัษาที่ให้แก่ผู้ป่วย

ในวนัแรกถูกต้องและเหมาะสม แต่ในวนัที่ 2 ถ้าผู้ป่วยหายจากภาวะเป็นพษิแสดงว่าน่าจะเป็นพษิจากสารคาร์

บาเมตเท่านั้น แต่หากว่าสารที่เป็นสาเหตุคือ ออร์กาโนฟอสฟอรัส ภาวะของผู้ป่วยในขณะนั้นถือว่าควบคุมได้ดี

เท่านั้น แต่ยังไม่หายจากภาวะเป็นพิษ เพราะยาต้านพิษที่ให้แก่ผู้ป่วยเป็นเพียงการแก้ฤทธิ์ของสารเพียงชั่วคราว

แต่ไม่ได้ท�าให้สารออร์กาโนฟอสฟอรัสที่อยู่ในร่างกายถูกท�าลายหรือก�าจัดออกจากร่างกายเร็วขึ้น
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 หลงัจากช่วยหายใจผู้ป่วยและให้ atropine เป็นระยะๆ ประมาณวนัละ 7.2 มลิลกิรมั  สภาพของ

ผู้ป่วยโดยรวมดขีึ้น แต่เมื่อแพทย์พยายามจะหย่าเครื่องช่วยหายใจในวนัที่ 6 ของการรกัษา ผู้ป่วยกลบัมี

อาการหอบเหนื่อยขึ้นอกี จงึต้องช่วยหายใจต่อ สงัเกตพบว่าผู้ป่วยไม่สามารถเงยหน้าได้ และมหีนงัตาตก 

ได้ตรวจระดบั potassium ในเลอืดพบว่าอยู่ในระดบัปกติ

 หลงัจากนั้นผู้ป่วยอาการดขีึ้นเป็นล�าดบัสามารถหยดุยาและเครื่องช่วยหายใจในวนัที่ 14 ของการ

รกัษา

 ผู้ป่วยได้ยอมรบักบัแพทย์ภายหลงัว่ากนิผลติภณัฑ์สารป้องกนัก�าจดัแมลงชนดิหนึ่ง ซึ่งตรวจสอบกบั

ฐานข้อมูลศูนย์พษิวทิยารามาธบิดวี่าเป็นสารออร์กาโนฟอสฟอรสัชื่อ ”malathion”  

ในช่วงหลังท�าไมผู้ป่วยจึงยังคงอ่อนแรงอยู่ แม้ว่าภาวะอื่นดีขี้นแล้ว?

 ในช่วงวนัที่ 2 ไปแล้ว ถ้าผู้ป่วยมกีารหายใจไม่เพยีงพอแม้ว่าจะควบคมุภาวะที่เกดิจาก muscarinic        

cholinergic แล้ว จะต้องวนิจิฉยัแยกโรคการอ่อนแรงกล้ามเนื้อหายใจระหว่างฤทธิ์ของ nicotinic cholinergic เอง        

กบัภาวะ “Intermediate syndrome” ซึ่งท�าให้กล้ามเนื้ออ่อนแรงได้ทั้งคู่  หากแต่ลกัษณะของกล้ามเนื้ออ่อนแรง

ต่างกนั กล่าวคอื การอ่อนแรงจาก intermediate syndrome จะเป็นการอ่อนแรงเฉพาะกล้ามเนื้อส่วนต้น ร่วมกบั 

กล้ามเนื้อคอ และกล้ามเนื้อส�าหรบัการหายใจ และอาจมภีาวะ “balbar palsy” ร่วมด้วย  ส่วนการอ่อนแรงจาก

nicotinic cholinergic toxidrome จะเป็นการอ่อนแรงของกล้ามเนื้อทั่วไป ผู้ป่วยรายนี้จึงต้องสงสัยว่าเป็น

“Intermediate syndrome” ร่วมด้วย  การตรวจร่างกายอย่างละเอยีดจะช่วยให้การวนิจิฉยัแม่นย�ามากขึ้น1,6,7  

 ภาวะ intermediate syndrome นี้ ยงัไม่ทราบกลไกของการเกดิ และเกดิกบัสารออร์กาโนฟอสฟอรสับาง

ชนดิเท่านั้น เมื่อผู้ป่วยมภีาวะนี้ จะท�าให้ต้องใช้เครื่องช่วยหายใจนาน 1-2 สปัดาห์ ปัจจบุนัไม่มยีารกัษา แต่จะ

หายได้เองในเวลา 2-3 สปัดาห์ดงัเช่นผู้ป่วยรายนี้

ในกรณนีี้จงึไม่ควรจะหยดุการช่วยการหายใจและยาต้านพษิเรว็ ควรใช้วธิลีดยา atropine ลงอย่างช้าๆ แล้ว

ตดิตามดูการตอบสนอง3-5 หากเป็นสารคาร์บาเมตผู้ป่วยจะสามารถลดยาได้อย่างต่อเนื่องและรวดเรว็ภายใน 1-2 

วันเท่านั้น แต่หากเป็นสารออร์กาโนฟอสฟอรัสมักจะลดยาลงได้ในระดับหนึ่งเท่านั้นและใช้เวลานานกว่ายาจะ

หมด เมื่อลดยา atropine ได้หมดแล้ว จงึพจิารณาลดยา 2-PAM ต่อไป พร้อมกบัการลดระดบัของการช่วยหายใจลง
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