
Hyponatremia Due to Cerebral Salt Wasting in 
Central Nervous System Disorders
Siriwan Sornseney, Bancha Satirapoj
Division of Nephrology, Department of Medicine, Phramongkutklao Hospital, Bangkok, Thailand

Abstract
	 Hyponatremia is a common electrolyte imbalance observed in patients with central nervous system disorders.  
The majority of cases result from the syndrome of inappropriate secretion of antidiuretic hormone (SIADH) and  
cerebral salt wasting (CSW). Distinguishing between CSW and SIADH is crucial due to their distinct treatment  
strategies. CSW is characterized by hyponatremia and extracellular fluid depletion due to inappropriate sodium  
wasting in the urine due to brain injury, which leads to the release of brain natriuretic peptide along with  
decreased sympathetic nervous system activity. This results in hypovolemia, which in turn stimulates ADH. Clinical 
and laboratory findings indicating dehydration, such as hypotension, decreased skin turgor, and hemoconcentration, 
help differentiate CSW from SIADH, where extracellular fluid volume is slightly increased or normal. The treatment  
of CSW involves administering adequate fluids and sodium to restore normal intravascular volume, along  
with fludrocortisone to prevent further fluid loss. Appropriate and effective management of CSW is essential for  
restoring fluid and electrolyte balance and reducing the risk of complications. This article reviews the current  
mechanisms, diagnosis, and treatment of CSW.
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บทคัดย่อ
	 ภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำเป็นความผิดปกติที่พบได้บ่อยในผู้ป่วยที่มีโรคทางระบบประสาทส่วนกลาง สาเหตุส�ำคัญสองอย่างหลัก 
ของภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำคือ Syndrome of Inappropriate Antidiuretic Hormone (SIADH) และ Cerebral Salt Wasting (CSW) 
การวินิจฉัยแยกโรคระหว่าง CSW และ SIADH เป็นสิ่งส�ำคัญ เนื่องจากมีวิธีการรักษาที่แตกต่างกัน พยาธิสรีรวิทยาของ CSW เกิดจาก 
การดูดกลับโซเดียมที่ลดลง เน่ืองจากเซลล์สมองท่ีบาดเจ็บมีการหลั่ง Brain Natriuretic Peptide ร่วมกับระบบประสาทซิมพาเทติก 
ที่ลดลง น�ำไปสู่การมีภาวะขาดน�้ำของร่างกายและกระตุ้น Antidiuretic Hormone ท�ำให้เกิดภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำ การตรวจร่างกาย
และการตรวจทางห้องปฏิบัติการท่ีบ่งบอกภาวะขาดน�้ำ เช่น ภาวะความดันโลหิตต�่ำ ความยืดหยุ่นของผิวลดลง ปริมาตรเม็ดเลือดแดง 
อัดแน่นเพิ่มมากขึ้นซึ่งแตกต่างจาก SIADH ที่จะมีปริมาตรของเหลวนอกเซลล์ที่เพิ่มขึ้นเล็กน้อยหรือปกติ การรักษา CSW คือการให้สารน�้ำ
และโซเดียมในปริมาณที่เพียงพอ รวมถึงการให้ยา fludrocortisone เพื่อป้องกันการสูญเสียน�้ำและเกลือแร่ในร่างกาย การรักษาที่ถูกต้อง
เป็นสิง่ส�ำคญัในการฟ้ืนฟสูมดลุของเหลวและเกลอืแร่ในร่างกายและลดความเส่ียงต่อภาวะแทรกซ้อนทีอ่าจเกดิขึน้ได้ บทความนีจ้งึทบทวน
กลไกการเกิดโรค การวินิจฉัย และการรักษาในปัจจุบันของภาวะ CSW

ค�ำส�ำคัญ: ภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำ; โรคทางระบบประสาทส่วนกลาง; การหลั่งฮอร์โมนแอนติไดยูเรติกที่ไม่เหมาะสม; การขับเกลือท้ิง 
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บทน�ำ 
	 ภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำเป็นความผิดปกติของสมดุลเกลือแร่ 
ในร่างกายทีพ่บได้บ่อยในผูป่้วยทีม่โีรคทางระบบประสาทส่วนกลาง 
โดยส่วนใหญ่เกิดจากความผิดปกติของการหลั่งฮอร์โมนแอนต ิ
ไดยเูรตกิ (ADH) อย่างไม่เหมาะสม (syndrome of inappropriate  
secretion of antidiuretic hormone หรือ SIADH)1-4 อีก 
สาเหตุหนึ่งของภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำในผู้ป่วยกลุ่มน้ีคือภาวะ  
Cerebral salt wasting (CSW) โดยเฉพาะในผู้ป่วยที่มีภาวะ 
เลือดออกใต้เยื่อหุ้มสมอง ซึ่งภาวะ CSW มีลักษณะเด่นคือ โซเดียม 
ในเลือดต�่ำร่วมกับการสูญเสียน�้ำภายนอกเซลล์อย่างไม่เหมาะสม 

ทีเ่กิดจากการขบัโซเดยีมออกทางปัสสาวะมากเกินไป5 อย่างไรกต็าม
ผู้เช่ียวชาญบางท่านมีความเห็นว่า CSW อาจไม่มีอยู่จริงและเป็น
เพียงการใช้ค�ำเรียกผิด ซึ่งแท้จริงเป็น SIADH ซึ่งเป็นภาวะที่เกิด
จากการขับโซเดียมออกมากขึ้นจากการให้สารน�้ำโดยไม่จ�ำเป็น6, 7

พยาธิสรีรวิทยาของ CSW
	 กลไกท่ีท�ำให้เกิดภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำในผู้ป่วยที่มีโรคทาง 
ระบบประสาทจาก CSW ยังไม่สามารถอธิบายได้อย่างชัดเจน 
มีหลายการศึกษาที่ ช้ีให้เห็นว่ามีความเกี่ยวข้องกับกลไกหลัก  
2 ประการ8,9
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	 ระบบประสาทซมิพาเทตกิ (Sympathetic nervous system)  
ซึง่ท�ำให้เกดิการดดูกลบัของโซเดยีม กรดยรูกิ และน�ำ้ในท่อหน่วยไต 
ส่วนต้น ระบบนี้ยังกระตุ้นการหลั่ง renin ในปริมาณมากขึ้น ดังนั้น 
ความผิดปกติที่ เกิดขึ้นในระบบประสาทซิมพาเทติกจะท�ำให ้
ท่อหน่วยไตส่วนต้นดูดกลับโซเดียมและกรดยูริกลดลง รวมถึง 
ไม่สามารถหลั่งฮอร์โมน renin และ aldosterone ได้ การขาด 
aldosterone ขณะท่ีมีภาวะขาดน�้ำของร่างกายท�ำให้ไม่มีภาวะ
การสูญเสียโพแทสเซียมทางปัสสาวะแม้ว่าจะมีการเพ่ิมโซเดียม 
ในปัสสาวะไปยังท่อไตส่วนปลายมากขึ้น
	 การเพิ่มขึ้นของ circulating natriuretic peptide จากการ 
บาดเจ็บทางระบบประสาทซ่ึงส่งผลต่อการท�ำงานของท่อไต 
ในการลดการดูดกลับโซเดียมท่ีท่อไตส่วนต้นและยังมีผลต่อการ 
ขยายหลอดเลือดท�ำให้มีการเพ่ิมขึ้นของเลือดที่ไปเล้ียงไตและ 
ขับโซเดียมออกทางปัสสาวะมากข้ึน6, 13-16 สาร circulating  
natriuretic peptide เช่น atrial natriuretic peptide (ANP), 
brain natriuretic peptide (BNP), C-type natriuretic peptide 
(CNP), และ dendroaspis natriuretic peptide (DNP) มีบทบาท

ส�ำคัญท�ำให้ลดการดูดกลับของโซเดียมทางท่อไต ยับยั้งการหลั่ง  
renin และลดการส่งสัญญาณของระบบประสาทอัตโนมัติจาก 
ระดับก้านสมอง14,15,17,18

	 จากการศึกษาเชิงสังเกตของ Berendes และคณะ ในปี  
ค.ศ. 2010 พบว่าในผู้ป่วย 10 รายทีม่ภีาวะเลือดออกใต้เยือ่หุม้สมอง  
ที่เปรียบเทียบกับกลุ่มควบคุมที่เข้ารับการผ่าตัดเปิดกะโหลกเพื่อ
เอาเนื้องอกในสมองออก 10 ราย และกลุ่มควบคุมปกติอีก 40 ราย 
พบว่า ผูป่้วยทีม่เีลอืดออกใต้เยือ่หุม้สมองมปีรมิาณปัสสาวะและการ
ขับโซเดียมเพิ่มข้ึน ผลลัพธ์น้ีสอดคล้องกับการเพิ่มขึ้นท่ีมีนัยส�ำคัญ
ของระดับ BNP ในพลาสมา (ค่าเฉลี่ย 15.1 เทียบกับ 1.6 พิโกโมล 
ต่อลิตรในกลุ่มควบคุมทั้งสองกลุ่ม) และสัมพันธ์กับการเพิ่มขึ้น 
ของความดันในกะโหลกศีรษะ เน่ืองจากระดับ ANP อยู ่ใน 
เกณฑ์ปกติและระดับ aldosterone ลดลง จึงเช่ือว่า BNP  
ที่ถูกปล่อยออกมาจากเซลล์ประสาทที่ผลิตฮอร์โมนในสมองอาจมี 
บทบาทในการตอบสนองต่อความดันในกะโหลกศีรษะท่ีเพิ่มขึ้น 
BNP ท�ำให้เกิดการสูญเสียเกลือแร่ทางท่อไตและการสูญเสีย
ปริมาตรของเหลวที่เกิดขึ้นอาจเป็นกลไกป้องกันที่ช่วยลดความดัน 

รูปที่ 1 พยาธิสรีรวิทยาของการเกิดภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำจาก CSW8,10-12

Fe, fractional excretion; BNP, brain natriuretic peptide; ANP, atrial natriuretic peptide; EABV, end arterial blood volume; 
IMCD; Inner Medullary Collecting Duct; AVP; arginine vasopressin
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ในกะโหลกศีรษะที่เพิ่มขึ้นอย่างรุนแรง นอกจากนี้พบว่า BNP  
ยังมีคุณสมบัติในการขยายหลอดเลือด ซึ่ งท�ำให ้ลดโอกาส 
การเกิดภาวะหลอดเลือดสมองหดตัวในผู้ป่วยที่มีภาวะเลือดออก
ใต้เยื่อหุ้มสมอง14

	 นอกจากนี้ยังพบการค้นพบ local natriuretic peptide อื่นๆ  
เช่น Adrenomedullin (AM) ซ่ึงมีผลต่อการสูญเสียโซเดียมทาง 
ท่อไต และพบว่าในสตัว์ทดลองท่ีฉีด AM เข้าสูโ่พรงสมองจะมผีลต่อ
การลดลงของ renal sympathetic activity16 และ haptoglobin  
related protein without signal peptide (HPRWSP) โดย 
จะพบสารนี้มากขึ้นในเลือดของผู้ป่วยที่มีการผ่าตัดทางสมองหรือ
มีภาวะสมองเสื่อม เม่ือน�ำ HPRWSP ไปฉีดในหนูทดลองพบว่า 
จะกระตุ้น natriuretic activity มากขึ้น19 
	 ผู ้เชี่ยวชาญหลายๆ ท่านเสนอว่า CSW อาจไม่มีอยู ่จริง6,7  

โดยแย้งว่า ผูป่้วยทีไ่ด้รบัการวนิจิฉยัเป็น CSW อาจมกีารขับโซเดยีม 
ทีม่ากเกนิไปในร่างกายเป็นการตอบสนองทางสรรีวทิยา เช่น จากการ 
ลดปริมาตรของหลอดเลือดด�ำที่เกิดจากการหดตัวของหลอดเลือด 
ที่ถูกกระตุ้นโดย Catecholamine หรือจากการให้สารน�้ำทาง 
หลอดเลือดในปริมาณมาก นับว่าการให้สารน�้ำทางหลอดเลือดนี้ 
เป็นตัวการที่ส่งผลให้เกิดการเพิ่มปริมาตรของเหลวในร่างกาย ซึ่ง
ท�ำให้การขับโซเดียมในปริมาณสูงอาจไม่ได้บ่งชี้ถึงการสูญเสีย
โซเดียม ในการส�ำรวจผู้ป่วยท่ีเข้ารับการรักษาในหน่วยศัลยกรรม
ระบบประสาทพบว่า สมดุลของโซเดียมเป็นบวกในผู้ป่วยมากกว่า 
ร้อยละ 90 ที่ถูกวินิจฉัยว่าเป็น CSW โดยค�ำนวณจากสารน�้ำรวม 
ที่ได้รับตั้งแต่เข้ารับการรักษา6, 7 
	 ตรงกันข้ามผู้เชี่ยวชาญจ�ำนวนมากเชื่อว่า CSW เป็นภาวะ 
ที่มีอยู่จริงในผู้ป่วยที่มีโรคทางระบบประสาท ผู้ป่วยที่มี CSW จะ
มีเกณฑ์ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการที่คล้ายกับกลุ่มอาการ SIADH 
แต่มีปริมาตรของเหลวนอกเซลล์ลดลงอย่างชัดเจนเนื่องจากการ
ขับโซเดียมในปัสสาวะมากเกินไป20-24 ในทางกลับกัน SIADH จะมี
ปริมาตรของเหลวนอกเซลล์ที่เพิ่มขึ้นเล็กน้อยหรือปกติ

ระบาดวิทยาและสาเหตุ
	 ความชุกของ CSW ยังไม่ชัดเจนอย่างเฉพาะเจาะจง โดยเฉพาะ 
เมื่อมีการโต้แย้งในการตีความถึงความเป็นจริงของภาวะนี้6,7 ใน 
ผู้ป่วยที่มีโรคทางระบบประสาท CSW เป็นสาเหตุท่ีพบน้อยกว่า
มากของภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำเมื่อเทียบกับ SIADH แม้ CSW จะ
พบได้บ่อยที่สุดในผู้ป่วยที่มีภาวะเลือดออกใต้เยื่อหุ้มสมอง แต่ก็คิด
เป็นส่วนน้อยของกรณีทั้งหมดของภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำในกลุ่ม
ผู้ป่วยนี้ เช่นพบร้อยละ 7 ในการศึกษาเปรียบเทียบกับร้อยละ 69 
จาก SIADH2 ยิ่งไปกว่านั้นความชุกของ CSW เป็นสาเหตุของภาวะ
โซเดียมในเลือดต�่ำในบริบทนี้อาจลดลง เนื่องจากการรักษาผู้ป่วยที่
มีภาวะเลือดออกใต้เย่ือหุ้มสมองในปัจจุบันมักรวมถึงการให้สารน�้ำ

ทางหลอดเลือดด�ำในปริมาณมาก
	 จากการศึกษาที่มีการวิจัยล่วงหน้าโดย Hannon และคณะ 
ในกลุ่มผู้ป่วย 100 รายท่ีมีภาวะเลือดออกใต้เยื่อหุ้มสมองจาก 
หลอดเลือดโป่งพองแบบเฉียบพลันโดยไม่มีอุบัติเหตุพบว่า ภาวะ
โซเดยีมในเลือดต�ำ่เกดิขึน้ในผู้ป่วยร้อยละ 4922 โดยสาเหตขุองภาวะ
โซเดียมในเลือดต�่ำเกิดจาก SIADH ร้อยละ 71 ของผู้ป่วย และจาก 
การขาดฮอร์โมนกลูโคคอร์ติคอยด์ร้อยละ 8 ส่วนที่เหลือเกิดจาก 
การเลือกวิธีการให้สารน�้ำที่ไม่ถูกต้องหรือจากการขาดสารน�้ำ 
ในร่างกาย โดยการศึกษาน้ียังแสดงให้เห็นได้ชัดเจนว่าไม่มีผู้ป่วย 
ที่เข้าเกณฑ์ส�ำหรับ CSW และเนื่องจากผู้ป่วยทุกรายได้รับการ 
ประเมินสารน�้ำโดยแพทย์ผู ้เชี่ยวชาญร่วมกับการวัด arginine  
vasopressin และ brain natriuretic peptide25 
	 อย่างไรก็ตามภาวะ CSW ในปัจจุบันมีรายงานมากขึ้นในผู้ป่วย
ทีเ่จบ็ป่วยหรอืมอีาการทีเ่กีย่วข้องกบัสมอง เช่น มะเรง็เยือ่หุม้สมอง 
โดยเซลล์มะเร็งที่เจริญเติบโตในเยื่อหุ้มสมองสามารถท�ำให้เกิด 
การเปล่ียนแปลงในระบบประสาทส่วนกลางท�ำให้เกิด CSW ได้  
เยื่อหุ้มสมองอักเสบ โดยการติดเช้ือในเยื่อหุ้มสมองอาจส่งผลให้ 
เกิดการท�ำงานผิดปกติของระบบประสาทส่วนกลางที่เกี่ยวข้องกับ 
การควบคุมการสูญเสียเกลือและน�้ำในร่างกาย โรคที่เกี่ยวกับ 
สมองอื่นๆ เช่น Encephalitis, Poliomyelitis โดยการติดเชื้อ 
หรอืการท�ำงานผดิปกตขิองสมองทีเ่กีย่วข้องกบัระบบประสาทส่วน
กลางสามารถท�ำให้เกิด CSW ได้ และโรคหลอดเลือดเส้นเลือด 
ที่เกิดขึ้นในสมอง โดยการเลือดออกใต้เยื่อหุ้มสมองแบบเฉียบพลัน
โดยไม่มีอุบัติเหตุอาจส่งผลให้เกิดการสูญเสียเกลือและน�้ำที่น�ำ 
ไปสู่ CSW5,26-30

	 ผู้เชี่ยวชาญบางรายระบุถึงลักษณะ CSW พบทั้งในผู้ป่วยที่ม ี
และไม่มีโรคทางระบบประสาท และเสนอให้เปล่ียนชื่อเรียกจาก 
CSW เป็น Renal Salt Wasting31,32 

ลักษณะทางคลินิก
	 ผู้ป่วยที่มี CSW มักจะแสดงอาการของภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำ
ทีร่นุแรงถงึระดบัปานกลาง และมกัมปัีสสาวะมาก โดยเฉพาะในช่วง
เริม่ต้นของการเป็นโรค33,34 ภาวะนีส่้วนใหญ่จะเกิดขึน้ภายใน 10 วัน
หลงัจากเหตกุารณ์ทีเ่ก่ียวข้องกบัสมองหรอืการผ่าตดั อย่างไรกต็าม 
มบีางรายงานเกดิอาการช้ากว่านัน้ เช่น ภายหลงัการผ่าตดัผ่านโพรง
จมกูเพือ่น�ำเนือ้งอกทีต่่อมใต้สมองออก ซึง่อาจเกดิภายในระยะเวลา
ถึง 1 เดือน30

	 CSW เกี่ยวข้องกับการสูญเสียปริมาตรของเหลวนอกเซลล์  
ซึ่งอาจแสดงออกผ่านอาการต่าง ๆ เช่น ความดันโลหิตต�่ำ  
ความตึงตัวของผิวหนังลดลง หรือการตรวจทางห้องปฎิบัติการ
ต่างๆ บ่งชี้การสูญเสียปริมาตรของเหลวนอกเซลล์ เช่น ค่าปริมาตร
เม็ดเลือดแดงสูงขึ้น ระดับอัตราส่วนของยูเรียต่อครีแอตินิน 
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ในเลือด ระดับแอลบูมินในเลือดเพิ่มขึ้น เป็นต้น ในทางทฤษฎีการ
สูญเสียปริมาตรของเหลวนี้ใน CSW อาจท�ำให้การไหลเวียนของ
เลือดในสมองลดลงโดยตรง ซ่ึงส่งผลให้เกิดความดันโลหิตต�่ำ และ 
อาจกระตุ้นให้เกิดการหดตัวของหลอดเลือดในสมองของผู้ป่วย 
ทีม่ภีาวะเลอืดออกใต้เยือ่หุม้สมอง35, 36 ยงัไม่มข้ีอมลูแน่ชดัทีบ่อกว่า
ภาวะโซเดยีมในเลอืดต�ำ่ช่วยส่งเสรมิการเกดิหลอดเลอืดสมองหดตวั
หรือไม ่แต่ภาวะนี้อาจท�ำใหอ้าการบวมของสมองแยล่งและมผีลต่อ
อาการทางระบบประสาทของผู้ป่วยได้ด้วย

การวินิจฉัย
	 การวินิจฉัย CSW ในผู้ป่วยที่มีโรคทางระบบประสาทส่วนกลาง
และมีภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำ จ�ำเป็นต้องใช้ประวัติทางการแพทย์ 
การตรวจร่างกาย และการตรวจทางห้องปฏิบัติการอย่างเหมาะสม 
โดยการวนิจิฉัยสามารถท�ำได้โดยมหีลกัฐานทางคลนิกิต่อไปน้ี ได้แก่ 
มีภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำน้อยกว่า 135 มิลลิอิควิวาเลนต์ต่อลิตร 
พร้อมกบัมคีวามเข้มข้นของพลาสมาต�ำ่ (low plasma osmolality)  
มีความเข้มข้นของปัสสาวะสูงอย่างไม่เหมาะสม มากกว่า 100  
มิลลิออสโมลต่อกิโลกรัม และมักมากกว่า 300 มิลลิออสโมล 
ต่อกิโลกรัม มีความเข้มข้นของโซเดียมในปัสสาวะสูง มักสูงกว่า  
40 มิลลิอิควิวาเลนต์ต่อลิตร มีระดับกรดยูริกในเลือดต�่ำ เนื่องจาก
มีการขับยูริกทางปัสสาวะ
	 การประเมินหลักฐานทางคลินิกของภาวะขาดน�้ำในร่างกาย 
เป็นสิ่งส�ำคัญ เนื่องจากลักษณะทางห้องปฏิบัติการท้ังหมดนี้อาจ 
พบได้ในกลุ่มของ SIADH เช่นเดียวกัน เน่ืองจากมีความซ้อนทับ 
และความยากล�ำบากในการแยกโรคว่า ผูป่้วยมภีาวะขาดน�ำ้หรอืไม่  
การวินิจฉัย CSW อาจใช้การตอบสนองต่อการให้สารน�้ำชดเชย  
หากให้สารน�ำ้ชดเชยแล้วระดบัโซเดยีมในเลอืดเพิม่ขึน้ และปัสสาวะ
ที่เจือจาง ซ่ึงเกิดจากการลดลงของการแก้ไขภาวะขาดสารน�้ำใน
ร่างกายแล้วลดการกระตุน้ท่ีท�ำให้หลัง่ ADH และหลกัฐานทางคลินกิ 
ของการสูญเสียโซเดียมสุทธิก่อนการรักษาจะช่วยวินิจฉัย CSW  
ได้ด้วย6,37 การค�ำนวณปริมาณโซเดียมที่รับเข้าไปในร่างกายน้ัน 
รวมถึงการได้รับผ่านทางหลอดเลือดด�ำและทางปาก และค�ำนวณ
การขับโซเดียมค�ำนวณจากการวัดความเข้มข้นของโซเดียม 
ในปัสสาวะร่วมกับการทราบปริมาณปัสสาวะ
	 กรณีท่ีมีการบาดเจ็บของระบบประสาทส่วนกลาง การวินิจฉัย 
แยกโรค CSW จากสาเหตอุืน่ ๆ  ของภาวะโซเดยีมในเลอืดต�ำ่ เป็นส่ิง 
ส�ำคญั โดยเฉพาะกลุม่ SIADH หรอืภาวะขาดฮอร์โมนกลโูคคอร์ตคิอยด์  
ทีเ่กดิจากการเพิม่ขึน้ของฮอร์โมน vasopressin โดยเฉพาะในผูป่้วย 
ทีม่รีอยโรคในสมองบรเิวณ sellar หรอื suprasellar38,39 การแยกโรค 
ระหว่าง CSW และ SIADH เป็นสิ่งส�ำคัญเพื่อเลือกวิธีการรักษา 
ที่เหมาะสม5,37 ลักษณะที่มีลักษณะร่วมกันระหว่างภาวะโซเดียม 
ในเลือดต�่ำจาก CSW และ SIADH ได้แก่ ความเข้มข้นของปัสสาวะ

สูงเกินควรในภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำ เนื่องจากการหล่ัง ADH ที่
เพิ่มขึ้น โดยที่ใน CSW เป็นการตอบสนองที่เหมาะสมต่อการขาด 
ปรมิาณสารน�ำ้ในร่างกาย แต่ใน SIADH เกดิจากการหล่ังทีไ่ม่เหมาะสม 
ความเข้มข้นของโซเดยีมในปัสสาวะมกัมากกว่า 40 มลิลิอคิววิาเลนต์ 
ต่อลิตร ส�ำหรับ SIADH เกิดจากการมีปริมาณสารน�้ำในร่างกาย 
ที่มากขึ้น แต่ส�ำหรับใน CSW เกิดจากการสูญเสียเกลือแร่ทางท่อไต  
ความเข้มข้นของกรดยูริกในเลือดมักต�่ำ โดยใน SIADH เกิดจาก 
การมปีรมิาณสารน�ำ้ในร่างกายทีเ่พ่ิมขึน้ และมผีลโดยตรงจาก ADH 
ที่ไปกระตุ้น V1 receptor ในท่อไตส่วนต้นท�ำให้มีการขับกรดยูริก
เพิม่มากขึน้ แต่ในภาวะ CSW เกดิจากการเสียกรดยรูกิทางปัสสาวะ
จากฮอร์โมน เช่น BNP40

	 เพื่อการรักษาที่เหมาะสมและป้องกันภาวะซ�้ำเติมท่ีอาจเป็น
อันตราย การวินิจฉัย CSW แยกจากภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำ 
ที่เกิดจากสาเหตุอื่น ๆ เป็นสิ่งส�ำคัญ โดยอาศัยปริมาตรของสารน�้ำ 
ในร่างกายที่ลดลงอาจแสดงถึงภาวะขาดน�้ำ เช่น ความดันโลหิตต�่ำ 
การยืดหยุ่นของผิวหนังลดลง ปริมาตรเม็ดเลือดแดงเพิ่มขึ้น หรือ
อัตราส่วนระหว่างยูเรียต่อครีแอทินินในเลือดที่เพิ่มขึ้น6,8 การ 
ประเมินการตอบสนองต่อสารน�้ำสามารถช่วยแยกแยะระหว่าง  
CSW และ SIADH ได้ด้วย โดยการให้ปริมาณสารน�้ำในร่างกาย 
เพียงพอ เพื่อให้ร่างกายสามารถขับสารน�้ำให้เจือจางลงและภาวะ 
โซเดยีมในเลอืดต�ำ่กลบัสูป่กติ41ในทางกลบักนัการให้สารน�ำ้ในผูป่้วย 
ที่มีโรคทางสมองอาจท�ำให้ระดับโซเดียมในเลือดลดลงเนื่องจาก
โซเดียมถูกขับออกและสารน�้ำบางส่วนถูกเก็บไว้ในร่างกาย
	 การค�ำนวณสัดส่วนการขับกรดยูริกทางปัสสาวะก่อนและหลัง
การแก้ไขภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำด้วยการจ�ำกัดน�้ำเป็นวิธีเพื่อ
แยกแยะระหว่าง SIADH และ CSW41 โดยสัดส่วนการขับกรดยูริก
ทางปัสสาวะลดลงน้อยกว่าร้อยละ 11 หลังจ�ำกัดน�้ำบ่งชี้ถึง SIADH 
แต่หากมากกว่าร้อยละ 11 บ่งชี้ถึง CSW เนื่องจากสูญเสียความ
สามารถในการดูดกลับบริเวณท่อไตส่วนต้น อย่างไรก็ตามสัดส่วน
การขับกรดยูริกทางปัสสาวะเป็นเครื่องมือที่ยังไม่มีความคงที่และ
ความแม่นย�ำมากพอที่จะใช้เป็นเกณฑ์ในการวินิจฉัย CSW10-12 
	 การค�ำนวณสัดส่วนการขับฟอสเฟตทางปัสสาวะพบว่า มักมี 
ค่าแรกรับของสัดส่วนการขับฟอสเฟตทางปัสสาวะมากกว่าร้อยละ 
20 ใน CSW ซึง่แตกต่างจากผูป่้วย SIADH ซึง่มกัจะมค่ีาอยูใ่นเกณฑ์
ปกตคืิอน้อยกว่าร้อยละ 20 เนือ่งจากในผูป่้วย CSW มปัีญหาในการ
ดูดกลับฟอสเฟตทางท่อหน่วยไตส่วนต้น โดยควรประเมินสัดส่วน
การขับฟอสเฟตทางปัสสาวะก่อนที่จะท�ำการให้สารละลายโซเดียม
คลอไรด์ เนื่องจากจะท�ำให้รบกวนการแปลผลการขับฟอสเฟตทาง
ปัสสาวะได้42,43

	 การตรวจ N-terminal prohormone of brain natriuretic 
peptide (NT-proBNP) เพื่อการวินิจฉัยแยกโรคระหว่าง CSW 
และ SIADH พบว่า หากค่า NT-proBNP มากกว่า 125 พิโกกรัมต่อ
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มิลลิลิตร มีโอกาสเป็นภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำจากการขาดโซเดียม
ในร่างกายได้ร้อยละ 93 และมีโอกาสไม่เป็นภาวะดังกล่าวร้อยละ 
87.544

	 นอกจากนีย้งัพบว่า หากค่า NT-proBNP มากกว่า 518 พโิกกรมั 
ต่อมิลลิลิตร ช่วยแยกภาวะขาดสารน�้ำกับภาวะน�้ำปกติในร่างกาย
ในผู้ป่วยที่มีภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำโดยมีความไวของการตรวจ
ร้อยละ 94.4 และความแม่นย�ำร้อยละ 10045,46 แต่อย่างไรก็ตาม
มีบางการศึกษาพบว่าระดับ ANP และ BNP ในเลือดไม่แตกต่าง

อย่างมีนัยส�ำคัญระหว่างผู้ป่วย CSW และ SIADH47,48 การตรวจ  
NT-proBNP หรือ BNP เป็นตัวชี้วัดที่มีความแปรผันสูงและมี 
ค่าครึ่งชีวิตส้ัน จึงได้รับผลกระทบจากหลายภาวะ เช่น โรคปอด 
โรคหัวใจ และสูงอายุมาก เป็นต้น ดังนั้นการใช้ NT-proBNP หรือ 
BNPเพื่อวินิจฉัยแยกโรคระหว่าง CSW และ SIADH ควรแปลผล 
ด้วยความระมัดระวัง และอาจต้องรอการศึกษาเพิ่มเติมต่อไป  
ดังสรุปการวินิจฉัยแยกโรคของ CSW เปรียบเทียบกับ SIADH ใน
ตารางที่ 1

ตารางที่ 1 ลักษณะทางคลินิกและผลทางห้องปฏิบัติการของ cerebral salt wasting เปรียบเทียบกับ SIADH13,41,42, 43

Cerebral Salt Wasting Syndrome of Inappropriate 
Antidiuretic Hormone Secretion

ความเข้มข้นปัสสาวะ สูง (>100 mOsm/kg) สูง (>100 mOsm/kg)

ความเข้มข้นของโซเดียมในปัสสาวะ สูงมาก (>>40 meq/L) สูง (>40 meq/L)

ปริมาณสารน�้ำนอกเซลล์ ลดลง เพิ่มขึ้น

น�้ำหนัก ลดลง ปกติหรือเพิ่มขึ้น

ความดันโลหิต ปกติหรือต�่ำ ปกติ

ความดันในหลอดเลือดด�ำใหญ่ ต�่ำ ปกติ

ความดันเส้นเลือดฝอยในปอด ต�่ำ ปกติหรือสูง

อัตราการเต้นของหัวใจ ปกติหรือสูง ปกติ

ปริมาตรเม็ดเลือดแดงอัดแน่น เพิ่มขึ้น ปกติ

พลาสมาอัลบูมิน เพิ่มขึ้น ปกติ

อัตราส่วนระหว่างยูเรียและครีเอทินินในเลือด เพิ่มขึ้น ลดลง

ระดับยูเรียในเลือด สูง ปกติหรือต�่ำ

ระดับกรดยูริกในเลือด ปกติหรือลดลง ลดลง

ระดับไบคาร์บอเนตในเลือด สูง ปกติหรือต�่ำ

สัดส่วนการขับกรดยูริกทางปัสสาวะ (FE urate) สูง (>11%) ปกติ (<11%)

สัดส่วนการขับฟอสเฟตทางปัสสาวะ
(FE phosphate) >20% <10%

FE, fractional excretion; SIADH, Syndrome of Inappropriate Antidiuretic Hormone Secretion

การรักษา
	 การจ�ำกัดปริมาณสารน�้ำเป็นการรักษาล�ำดับแรกท่ีแนะน�ำ 
ส�ำหรบัผูป่้วย SIADH แต่ไม่แนะน�ำให้ใช้วธิกีารจ�ำกัดปรมิาณสารน�ำ้ 
ในผู้ป่วยที่มีภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำจาก CSW เพราะมีความเสี่ยง 
ต่อการเกิดภาวะสมองขาดเลือดในผู้ป่วยที่มีเลือดออกใต้เยื่อ 
หุ้มสมองจากการสูญเสียเกลืออย่างต่อเนื่อง อาจท�ำให้ปริมาตร 
สารน�้ำในร่างกายลดลงและความดันโลหิตลดลงได้ ควรรักษาโดย 

ให้สารละลายโซเดียมคลอไรด์เข้มข้น 3% (hypertonic saline) 
เพื่อเพิ่มระดับโซเดียมในเลือด ในกลุ่มผู้ป่วยที่ยังอยู่ในระยะแสดง
อาการของพยาธิสภาพในสมอง เช่น การผ่าตัดสมองในช่วงแรก 
หรอืภาวะเลอืดออกใต้เยือ่หุม้สมอง ควรได้รบัการเพิม่ระดบัโซเดยีม
ในเลอืดอย่างรวดเรว็และหลกีเลีย่งการลดลงของปรมิาตรของเหลว
นอกเซลล์ ส�ำหรับการรักษาท่ีเหมาะสมส�ำหรับภาวะโซเดียมใน
เลือดต�่ำจากกลุ่มอาการ SIADH ในผู้ป่วยที่มีภาวะเลือดออกใต้เยื่อ 
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หุม้สมอง แนะน�ำเลอืกใช้ hypertonic saline ในผูป่้วยกลุม่นี ้การใช้ 
isotonic saline อาจลดระดับโซเดียมในเลือดในผู้ป่วย SIADH 
เนื่องจากโซเดียมที่ได้รับจะถูกขับออกไปทางปัสสาวะ แต่บางส่วน
ของน�้ำจะถูกเก็บไว้ โดยเฉพาะผู้ป่วยท่ีมีความเข้มข้นของปัสสาวะ
สูงกว่า 300 มิลลิออสโมลต่อกิโลกรัม 
	 บางผู ้เช่ียวชาญแนะน�ำให้ใช้สารละลาย isotonic saline  
เป็นการรักษาเริ่มต้นในผู้ป่วยท่ีมีภาวะ CSW เน่ืองจากทฤษฎีว่า 
การให้สารละลายนี้จะยับยั้งการหลั่ง ADH ท�ำให้ร่างกายขับน�้ำ 
ส่วนเกินออกและแก้ไขภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำ อย่างไรก็ตามหาก
ภาวะ CSW เป็นสาเหตุเดียวของภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำ การเพิ่ม 
ปริมาณสารน�้ำในร่างกายจะลดความเข้มข้นของปัสสาวะลงต�่ำกว่า 
100 มิลลิออสโมลต่อกิโลกรัม แต่การเจือจางของปัสสาวะเพื่อตอบ
สนองต่อสารละลาย isotonic saline น้ันพบได้น้อยในผู้ป่วยที่มี
ภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำที่เกิดจากภาวะเลือดออกใต้เยื่อหุ้มสมอง
หรือพยาธิสภาพในสมองอื่นๆ หากร่างกายไม่สามารถเจือจาง
ปัสสาวะได้นั้นไม่ได้หมายความว่าน่ันไม่ใช่ภาวะ CSW เนื่องจาก 
ผูป่้วยท่ีมภีาวะเลอืดออกใต้เยือ่หุม้สมองอาจมภีาวะ SIADH ร่วมด้วย 
การเพิ่มปริมาณสารน�้ำในร่างกายจะมีผลน้อยต่อความเข้มข้นของ
ปัสสาวะในภาวะ SIADH เนื่องจากการหลั่ง ADH ในภาวะนี้ไม่ได้
ถกูกระตุน้โดยภาวะปรมิาตรเลือดต�ำ่8,9,43 ต่างกบัสารละลายโซเดยีม
คลอไรด์เข้มข้น (hypertonic saline) ท่ีสามารถช่วยเพิ่มระดับ
โซเดียมในเลือดได้ทั้งในผู้ป่วยที่มีภาวะ CSW และ SIADH 
	 ส�ำหรบัผูป่้วยทีถ่กูวนิจิฉยัว่าเป็นภาวะ CSW การให้ยาเมด็เกลอื
เป็นทางเลอืกทีด่ ีเมือ่ผูป่้วยสามารถรบัประทานยาได้ส่วนใหญ่ขนาด
ที่แนะน�ำใน CSW ประมาณ 1-2 กรัมต่อวัน แบ่งให้ 3 ครั้งต่อวัน16  
ยาเม็ดเกลืออาจมีประสิทธิภาพในผู้ป่วยที่มีภาวะ SIADH ด้วย
เช่นกัน37,45,47 อย่างไรก็ตามการรักษาภาวะ CSW ในระยะยาว 
ไม่จ�ำเป็นเนื่องจากมักเป็นภาวะชั่วคราว โดยท่ัวไปจะหายภายใน
สามถึงสี่สัปดาห์9

	 การใช้ยาในกลุ่ม mineralocorticoid เช่น fludrocortisone 
เพื่อป้องกันการสูญเสียน�้ำและเกลือแร่ในร่างกายและชะลอภาวะ
สมองขาดเลือดในผู้ป่วยท่ีมีเลือดออกใต้เยื่อหุ้มสมอง37, 49, 50 เป็น 
อีกหนึ่งประเด็นที่ควรพิจารณา มีการศึกษาแบบสุ่มโดย Hasan  
และคณะที่ท�ำการศึกษาในผู้ป่วยเลือดออกใต้เยื่อหุ้มสมองจ�ำนวน  
91 ราย โดยสุม่ให้ผูป่้วยกลุม่นงึได้รบั fludrocortisone (0.2 มลิลกิรมั  
วนัละสองครัง้) เทียบกบัการรกัษามาตรฐาน เป็นเวลาไม่เกนิ 12 วนั50 

พบว่าผู้ป่วยในกลุ่มท่ีได้รับ fludrocortisone มีโอกาสเกิดภาวะ
สมดุลโซเดียมติดลบน้อยลงอย่างมีนัยส�ำคัญ (ร้อยละ 38 เทียบกับ 
ร้อยละ 63 ในกลุ่มควบคุมในวันที่ 6 และ ร้อยละ 29 เทียบกับ 
ร้อยละ 70 ในวันที่ 12) และมีแนวโน้มว่า fludrocortisone อาจ 
ช่วยลดความเสีย่งต่อการเกิดสมองขาดเลอืดได้ (ร้อยละ 22 เทียบกบั 
ร้อยละ 31) โดยใช้ fludrocortisone 0.1-0.4 มก.ต่อวัน50 เริ่มที่ 

ขนาดต�่ำก่อนและติดตามระดับโซเดียมอีกครั้ง ส่วนใหญ่ระดับ
โซเดียมมักกลับมาปกติใน 3-5 วัน16 

สรุป
	 CSW เป็นภาวะที่โซเดียมในเลือดต�่ำจากการสูญเสียสารน�้ำ 
นอกเซลล์ผ่านทางการขับโซเดียมทิ้งอย่างไม่เหมาะสมทางปัสสาวะ 
ภาวะน้ีพบได้บ่อยในผู้ป่วยที่มีโรคทางระบบประสาทส่วนกลางโดย
เฉพาะภาวะเลือดออกใต้เยื่อหุ้มสมอง พยาธิสรีรวิทยาของ CSW 
มาจากความสามารถในการดูดกลับโซเดียมที่ลดลง เนื่องจากเซลล์
สมองที่บาดเจ็บมีการหลั่ง BNP ร่วมกับระบบประสาทซิมพาเทติก
ที่ลดลง น�ำไปสู่การมีภาวะขาดน�้ำของร่างกายและกระตุ้นการหล่ัง 
ADH ท�ำให้เกิดภาวะโซเดียมในเลือดต�่ำ ลักษณะเด่นของ CSW คือ
การขาดน�้ำของร่างกาย การตรวจร่างกายอาจพบว่ามีภาวะความ 
ดันโลหิตต�่ำ ความยืดหยุ่นของผิวลดลง ปริมาตรเม็ดเลือดแดง 
อัดแน่นเพิ่มมากขึ้น
	 การรักษาที่เหมาะสมคือการให้สารน�้ำและโซเดียมเพียงพอ  
ในกลุ่มผู้ป่วยที่ยังอยู่ในระยะแสดงอาการของพยาธิสภาพในสมอง
ควรได้รับการเพิ่มระดับโซเดียมในเลือดอย่างรวดเร็วและหลีกเล่ียง
การลดลงของปริมาตรของเหลวนอกเซลล์ นอกจากนี้อาจพิจารณา
ให้ยา fludrocortisone เพื่อป้องกันการสูญเสียน�้ำและเกลือแร่ใน
ร่างกายและชะลอภาวะสมองขาดเลือด
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