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ภาวิะพร�อง อรโ์มนำสเตยีรอยดจ์ุากุต�อมหมวิกุไต  
นำช�วิงเจุบ็ปีวิยรนุำแรง 

    

คุ ศกิ  ิศรลญ กิร

บทนำำา
ภิาวะพร�องฮีอรโ์มน์สเตยีรอยดจ์ุากต�อมหัมวกไตใน์ช�วงเจุบ็ปวยรนุ์แรง (critical illness-related cortico-

steroid insufficiency, CIRCI) เป็น์ภิาวะที�ร�างกายมีการสร้างฮีอร์โมน์คุอร์ติซิอล้ (cortisol) หัร้อ กลู้โคุคุอร์ติคุอยด ์

(glucocorticoids) จุากต�อมหัมวกไตล้ดล้งซิึ�งอาจุเกดิจุากคุวามบกพร�องใน์การทำงาน์ของแกน์ใต้สมอง-ต�อมใต้สมอง- 

ต�อมหัมวกไต (hypothalamic-pituitary-adrenal axis, HPA axis) หัร้อเกิดจุากการที�ร�างกายไม�ตอบสน์องต�อ   

คุอร์ติซิอล้ซิึ�งภิาวะนี์�ได้บ�อยใน์ผิู้ปวยที�รักษาตัวอยู�ใน์หัอผิู้ปวยวิกฤต1-4 โดยข้อมูล้ส�วน์น์ี�ใน์ผิู้ปวยเด็กยังมีคุ�อน์ข้างมี

จุำกัด

พยาธ์สิภาพของภาวิะพร�อง อร์โมนำสเตยีรอยดต์�อมหมวิกุไต นำช�วิงเจ็ุบปีวิย
รนุำแรง 

เม้�อมีคุวามเจุ็บปวยรุน์แรง (critical illness) ร�างกายจุะมีการตอบสน์องผิ�าน์ HPA axis ร�วมกัน์กับระบบ

ประสาทซิิมพาเทติกแล้ะต�อมหัมวกไต (sympatho-adrenal system, SAS) เพ้�อช�วยรักษาสมดุล้ของเซิล้ล้์แล้ะ

อวัยวะต�าง  การทำงาน์ของ HPA axis เป็น์หัน์ึ�งใน์กล้ไกสำคุัญของร�างกายใน์การตอบสน์องต�อคุวามเคุรียดแบบ 

สู้หัร้อหันี์  (fight or flight response) โดยจุะมีการกระตุ้น์ใหั้มีการหัล้ั�งฮีอร์โมน์ corticotropin-releasing       

hormone (CRH) แล้ะ ฮีอร์โมน์ arginine vasopressin จุากบริเวณ์ paraventricular nucleus ใน์สมองส�วน์

38
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บริเวณ์ไฮีโพทาล้ามัส จุากน์ั�น์ฮีอร์โมน์ CRH จุะทำการกระตุ้น์ให้ัต�อมใต้สมองส�วน์หัน์้า (anterior pituitary) ใหั้        

สร้างฮีอร์โมน์ ACTH เพ้�อกระตุ้น์บริเวณ์ zona fasciculata ของต�อมหัมวกไตใหั้ผิล้ิตคุอร์ติซิอล้เพิ�มมากขึ�น์5,6 

การเพิ�มขึ�น์ของคุอร์ติซิอล้ส�งผิล้ต�อระบบต�าง  ใน์ร�างกาย ฮีอร์โมน์นี์�มีบทบาทสำคุัญใน์การคุวบคุุม              

การอกัเสบ จุดัหัาแหัล้�งพล้งังาน์ที�จุำเปน็์ใหัก้บัร�างกาย คุวบคุมุการกกัเก็บน์�ำ แล้ะกระตุน้์ระบบหัวัใจุแล้ะหัล้อดเล้อ้ด

ใหัเ้พิ�มคุวามดนั์เล้อ้ดแล้ะอตัราการเตน้์ของหัวัใจุ โดยคุอร์ตซิิอล้ออกฤทธ์โิดยการจุบักับตวัรบัคุอรต์ซิิอล้ภิายใน์เซิล้ล์้

แล้ะจุะเคุล้้�อน์ที�ไปยังนิ์วเคุลี้ยส จัุบกับดีเอ็น์เอบริเวณ์ glucocorticoid-responsive elements ซิึ�งอยู�บริเวณ์

โปรโมเตอร์ของยีน์เป้าหัมาย กระตุน้์หัร้อยับยั�งการสร้างโปรตีน์จุากยีน์เหัล้�าน์ั�น์

พยาธ์สิภาพที�สำาคญัม ี  ปีระกุาร

1. กุารทำงานผิดีปกุติของ HPA axis และกุาร ลั�งฮอร์โมน CRH (corticotropin releasing         

hormone) ใน์ช�วงที�มีคุวามเคุรียดน์ั�น์ล้ดล้ง ซิึ�งสามาร ูกคุวบคุุมโดยหัล้ายปัจุจุัย7 ดังต�อไปน์ี�

 สารกระตุน้์ adrenergic 

 Catecholamines

 สารกลุ้�ม opioids

 Serotonin

 Angiotensin II

 Vasoactive intestinal peptide (VIP)

 Cytokines ที�กระตุน้์การอกัเสบอกีหัล้ายชน์ดิ ไดแ้ก� interleukin (IL) IL-1, IL-2, IL-6, แล้ะ tumor 

necrosis factor-α (TNF-α)

 TNF-alpha ส�งผิล้ยับยั�งการปล้�อย ACTH ที�กระตุ้น์โดย CRH แล้ะล้ดการสังเคุราะห์ัคุอร์ติซิอล้          

ของต�อมหัมวกไต โดยยับยั�งการทำงาน์ของ ACTH แล้ะ angiotensin II ที�กระตุ้น์เซิล้ล้์ของต�อม

หัมวกไต

 IL-1 ยับยั�งการเคุล้้�อน์ที�ของตัวรับ glucocorticoid เข้าสู�น์ิวเคุล้ียสแล้ะกระบวน์การ อดรหััส

พัน์ธ์ุกรรม (transcription)

2. กุารเปลี�ยนแปลงของกุระบุวันกุารเมแทบุอลิซึมของคอร์ติซอล

  เด็กปวยหัน์ักอาจุจุะมีภิาวะที�ร�างกายไม�ตอบสน์องต�อคุอร์ติซิอล้ (peripheral resistance to        

cortisol) ซิึ�งเกิดจุากคุวามผิิดปกติของคุอร์ติซิอล้ หัร้อการเปล้ี�ยน์แปล้งคุอร์ติซิอล้ไปเป็น์คุอร์ติโซิน์ (cortisone) ซิึ�ง
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เปน็์รปูแบบที�ไม�ออกฤทธ์เิพิ�มมากขึ�น์ ผิล้การศึกษาอ้�น์  ยงัชี�ใหัเ้หัน็์ว�า ระดบัคุอรต์ซิิอล้ที�สงูใน์ระหัว�างเจุบ็ปวยรนุ์แรง 

อาจุเป็น์ผิล้มาจุากการที�ร�างกายกำจุัดคุอร์ติซิอล้ออกไปได้น์้อยล้ง มากกว�าที�จุะเป็น์การผิล้ิตคุอร์ติซิอล้ที�เพิ�มขึ�น์8

3. ภาวัะเนื้อเยื�อไม�ตอบุ นองต�อคอร์ติซอล

  การสรา้งคุอรต์ซิิอล้แล้ะ ACTH ที�ล้ดล้ง พบไดบ้�อยใน์ผิูป้วยที�มภีิาวะตดิเช้�อใน์กระแสเล้อ้ด  (sepsis) 

ใน์ผิู้ปวย CIRCI เกิดจุากการสังเคุราะหั์คุอร์ติซิอล้ได้รับผิล้กระทบจุากการขาดสารตั�งต้น์ เช�น์ คุอเล้สเตอรอล้ชน์ิด 

low-density lipoprotein (LDL) ซิึ�งมักจุะพบระดับล้ดล้งใน์ผู้ิปวยโรคุเฉีียบพลั้น์หัล้ายแบบ รวม ึงภิาวะติดเช้�อ

รุน์แรงแล้ะ ระหัว�างอาการปวยหัน์ัก ปริมาณ์คุอร์ติซิอล้อิสระ แล้ะการน์ำไปใช้งาน์จุะเพิ�มมากขึ�น์ เน์้�องจุากระดับ         

ของอัล้บูมิน์ใน์พล้าสมาแล้ะ corticosteroid-binding globulin ล้ดล้ง น์อกจุากน์ี�ยังมีปัจุจุัยอ้�น์  ที�ส�งผิล้ เช�น์          

ตัวรบัคุอร์ตซิิอล้ใน์ตับล้ดล้ง ปรมิาตรการกระจุายของคุอร์ตซิิอล้เพิ�มขึ�น์ แล้ะการทำงาน์ของเอน์ไซิม์ 11β-hydroxysteroid 

dehydrogenase ที�ทำหัน์้าที�เปล้ี�ยน์คุอร์ติซิอล้เป็น์คุอร์ติโซิน์มีการเปล้ี�ยน์แปล้ง

 ปัจุจุยัแรกแล้ะสำคัุญที�ส�งผิล้ต�อการเพิ�มขึ�น์ของคุอร์ตซิิอล้อิสระใน์ร�างกาย คุอ้ ระดบัของโปรตนี์ที�จัุบกบั

คุอร์ติซิอล้ใน์พล้าสมาล้ดล้งอย�างมาก ส�งผิล้ต�อคุวามสามาร ใน์การจุับคุอร์ติซิอล้ล้ดล้ง อีกสาเหัตุ คุ้อ การย�อย         

คุอร์ติซิอล้ด้วยเอน์ไซิม์ใน์ไตแล้ะตับล้ดล้ง8

คำานำยิามของภาวิะพร�อง อรโ์มนำคอรต์ิ อลจุากุต�อมหมวิกุไต นำช�วิงเจุบ็ปีวิย
รนุำแรง 

ปัจุจุุบัน์เกณ์ ์การวิน์ิจุฉีัยภิาวะ CIRCI ใน์เด็กยังคุลุ้มเคุร้อ จุึงไม�สามาร ระบุอัตราการเกิดที�แน์�น์อน์ ภิาวะ 

CIRCI ูกน์ำมาใช้ตั�งแต�ป พ ศ  2551 เพ้�ออธ์ิบายการทำงาน์ผิิดปกติ HPA axis ระหัว�างภิาวะเจ็ุบปวยรุน์แรง ซิึ�ง 

CIRCI ไม�คุวรใช้เพ้�ออธ์ิบายการทำงาน์ผิิดปกติของ HPA axis ที�มีอยู�ก�อน์ภิาวะเจุ็บปวยรุน์แรง เช�น์ โรคุประจุำตัวที�

ส�งผิล้ต�อ HPA axis เช�น์ adrenal insufficiency ซิึ�งน์ำไปสู�ภิาวะวิกฤติของต�อมหัมวกไตที�ได้รับการกระตุ้น์จุาก

คุวามเคุรียด (stress response)

กุารวินิำจิุฉยัภาวิะพร�อง อรโ์มนำสเตยีรอยดจ์ุากุต�อมหมวิกุไต นำช�วิงเจุบ็ปีวิย
รนุำแรง

เกณ์ ์การวิน์ิจุฉีัยภิาวะ CIRCI ใน์เด็กยังคุงเป็น์ที� กเ ียงกัน์อยู� น์อกจุากน์ี�ปัจุจุุบัน์ยังไม�มีข้อตกล้งว�าจุะใช้

คุ�าคุอร์ติซิอล้ใน์ช�วงใด ไม�ว�าจุะเป็น์ระดับคุอร์ติซิอล้พ้�น์ฐาน์ (baseline cortisol) หัร้อหัลั้งกระตุ้น์ (stimulated 

cortisol) หัร้อการเพิ�มขึ�น์ของระดับคุอร์ติซิอล้หัล้ังกระตุ้น์ (delta cortisol) แต�ใน์ช�วงไม�กี�ปที�ผิ�าน์มา มีแน์วคุิด        

เร้�องภิาวะ adrenal insufficiency แบบ relative adrenal insufficiency (RAI) แล้ะแบบ absolute adrenal 
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insufficiency (AAI) ูกน์ำมาใช้เพ้�อจุำแน์กประเภิทคุวามผิิดปกติของต�อมหัมวกไตใน์การผิล้ิตคุอร์ติซิอล้ใหั้มี        

ปริมาณ์ที�เพียงพอต�อคุวามต้องการของร�างกายใน์ผู้ิปวยวิกฤติ

 ระดับ baseline แล้ะ delta cortisol ูกน์ำมาใช้เป็น์ตัวชี�วัดทางชีวเคุมีของภิาวะ CIRCI

 o RAI  ระดับ baseline cortisol  20 ไมโคุรกรัม/ดล้  แล้ะมี delta cortisol  9 ไมโคุรกรัม/ดล้  

 o AAI  ระดับ baseline cortisol  18 ไมโคุรกรัม/ดล้

 การทดสอบต�อมหัมวกไตด้วย standard dose ACTH stimulation test ยังคุงเป็น์วิธ์ีการวิน์ิจุฉีัย             

ที�ดีที�สุดสำหัรับภิาวะ CIRCI ซิึ�งทำได้ง�ายแล้ะปล้อดภิัย โดย ้ามีการเพิ�มขึ�น์ของคุอร์ติซิอล้ใน์เล้้อดทั�งหัมดของผู้ิปวย

น์อ้ยกว�าหัรอ้เท�ากบั 9 ไมโคุรกรมั/ดล้  หัล้งัจุากการกระตุน้์ดว้ย ACTH สามาร ใหัก้ารวิน์จิุฉียัภิาวะ CIRCI ได ้สำหัรบั

วิธ์ีการอ้�น์ เช�น์ การวัดคุอร์ติซิอล้ใน์เล้้อดแบบสุ�มเพ้�อวิน์ิจุฉีัยภิาวะ CIRCI ยังไม�เป็น์ที�ยอมรับเพ้�อใช้วิน์ิจุฉีัย CIRCI9-12

 รูปที� 1 แสดงแน์วทางการวินิ์จุฉีัย critical illness-related corticosteroid insufficiency (CIRCI) 

 (เรียบเรียงโดย น์พ คุมศักดิ ศรีล้ัญฉีกร รวบรวมข้อมูล้จุากเอกสารอ้างอิงที� 13)

กุารรักุษาภาวิะพร�อง อร์โมนำสเตียรอยด์จุากุต�อมหมวิกุไต นำช�วิงเจุ็บปีวิย
รนุำแรง 

 แน์วทางปัจุจุุบนั์แน์ะน์ำให้ัใชย้า hydrocortisone ใน์ผู้ิปวยช็อกติดเช้�อ (septic shock) ที�ไม�ตอบสน์อง

ต�อการใหั้น์�ำเกล้้อแร�แล้ะยาเพิ�มคุวามดัน์เล้้อด (vasopressor) ขน์าดปาน์กล้าง ึงสูง (มากกว�า 0 1 ไมโคุรกรัม/กก /

น์าที ของ norepinephrine หัร้อยาเทียบเท�า) แล้ะ/หัร้อ ผิู้ปวยที�มีภิาวะ acute respiratory distress syndrome 

(ARDS) รุน์แรงใน์ระยะแรก (PaO2/FiO2  200 แล้ะเกิดขึ�น์ภิายใน์ 14 วัน์หัล้ังเริ�มมีอาการ)14,15
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 ขน์าดยา hydrocortisone ใน์ผิู้ปวยเด็กยังไม�มีข้อสรุปชัดเจุน์ของขน์าดยาที�เหัมาะสม แต�ยังแน์ะน์ำ        

ใหั้ hydrocortisone ทางเส้น์เล้้อดขน์าด 100 มก /ตร ม ตามด้วยขน์าด 25 มก /ตร ม/คุรั�ง ทุก 6 ชั�วโมง 

ภาวัะติดีเชื้อกุระแ เลอืดี (sepsis) ในเดี็กุ 

การใหั้คุอร์ติซิอล้ใน์ผิู้ปวยติดเช้�อใน์กระแสเล้้อด (sepsis) ได้รับการศึกษาอย�างกว้างขวางใน์ช�วง 20 ปที�

ผิ�าน์มา งาน์วิจุัยหัล้ายชิ�น์ชี�ให้ัเห็ัน์ว�าภิาวะติดเช้�อใน์กระแสเล้้อดรุน์แรงส�งผิล้ต�อการทำงาน์ของ HPA axis รวม ึง 

การเผิาผิล้าญคุอร์ติซิอล้แล้ะภิาวะด้�อคุอร์ติซิอล้ที�เน์้�อเย้�อรอบน์อก ดังน์ั�น์จุึงเพิ�มคุวามเสี�ยงต�อการเกิดภิาวะ CIRCI 

โดยการทำงาน์ของต�อมหัมวกไตที�ล้ดล้งใน์ผู้ิปวยติดเช้�อใน์กระแสเล้้อดสัมพัน์ธ์์กับอัตราการเสียชีวิตที�เพิ�มขึ�น์             

แล้ะระยะเวล้าการรักษาตัวใน์หั้องผิู้ปวยวิกฤติที�ยาวน์าน์ขึ�น์

บทวิจุารณ์์ของคุณ์ะกรรมการคุ้น์คุว้า cochrane review ป พ ศ  2562 เกี�ยวกับการใช้สเตียรอยด์จุาก       

ต�อมหัมวกไตใน์การรกัษาภิาวะตดิเช้�อใน์กระแสเล้อ้ดใน์เดก็แล้ะผิูใ้หัญ�ยน้์ยนั์ว�าผิูป้วยช็อกตดิเช้�อ อาจุไดร้บัประโยชน์์

จุากการรักษาด้วย hydrocortisone โดยเด็กที�มีอาการคุวามดัน์เล้้อดต�ำแล้ะไม�ตอบสน์องต�อการทดแทน์น์�ำ แล้ะ

ต้องได้รับยาเพิ�มคุวามดัน์เล้้อดทางหัล้อดเล้้อดได้รับการรักษาด้วย hydrocortisone ขน์าดเริ�มต้น์ทางหัล้อดเล้้อด

หัร้อ100 มก /ตร ม ตามด้วยยาขน์าด 25 มก /ตร ม/คุรั�ง ทุก 6 ชั�วโมง เป็น์เวล้า 7 วัน์ โดยไม�ล้ดขน์าดยาจุะเพิ�ม

อัตราการรอดชีวิตของผิู้ปวย16

เด็ีกุทารกุ (infant)

ภิาวะคุวามเจุ็บปวยหัล้ายอย�างส�งผิล้ต�อภิาวะต�อมหัมวกไตใน์ทารกแรกเกิด การวิน์ิจุฉีัยภิาวะต�อมหัมวกไต

พร�องฮีอร์โมน์ใน์ระยะแรกมีคุวามสำคุัญ โดยเฉีพาะใน์ทารกแรกเกิดที�ขาดออกซิิเจุน์ ซึิ�งมีภิาวะไม�แน์�น์อน์ของระบบ

ไหัล้เวียน์เล้้อด (hemodynamic instability) เน์้�องจุากผิล้ของคุอร์ติโซิน์ที�มีต�อคุวามดัน์เล้้อดของร�างกาย ภิาวะ 

CIRCI อาจุเกดิจุากทั�งการไหัล้เวยีน์เล้อ้ดไปเล้ี�ยงต�อมหัมวกไตที�ล้ดล้ง ภิาวะขาดออกซิเิจุน์อาจุส�งผิล้ต�อต�อมหัมวกไต

น์ำไปสู�ภิาวะเล้้อดออกใน์ต�อมหัมวกไตส�งผิล้ต�อการทำงาน์ของต�อมหัมวกไตที�บกพร�อง ทำให้ัระดับคุอร์ติซิอล้ต�ำใน์

เล้อ้ดแล้ะมคีุวามเสี�ยงต�อภิาวะหัวัใจุทำงาน์ผิดิปกตทิี�เพิ�มขึ�น์ การรกัษาดว้ย hydrocortisone มกั กูใชเ้ป็น์การรกัษา

ฉีุกเฉีิน์ใน์ทารกแรกเกิดที�ขาดออกซิิเจุน์ ที�มีภิาวะคุวามดัน์เล้้อดต�ำที�ไม�ตอบสน์องต�อยาเพิ�มคุวามดัน์เล้้อด แต�การ         

ใหั้ยาน์ี�คุวรพิจุารณ์าอย�างรอบคุอบ เน์้�องจุากมีคุวามเสี�ยงต�อผิล้ข้างเคุียงด้าน์พัฒน์าการของระบบประสาท (เช�น์ 

พัฒน์าการของสมองผิิดปกติ) ซิึ�งใน์ปัจุจุุบัน์ไม�สามาร ย้น์ยัน์ได้ว�า น์ิยามของ CIRCI สามาร น์ำมาใช้กับทารก              

แรกเกิดได้หัร้อไม� น์อกจุากน์ี� การใช้ hydrocortisone ใน์ทารกแรกเกิดปวยวิกฤติยังเป็น์ที� กเ ียง ดังน์ั�น์คุวรได้รับ

การศึกษาเพิ�มเติมต�อไปแน์วทางการรักษาที�เหัมาะสมที�สุด17
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กุารบุาดีเจ็บุรุนแรงและแผลไ ม้ร้ายแรง (burn)

ภิาวะ CIRCI ใน์ภิาวะน์ี�ไม�มีข้อมูล้ใน์ผิู้ปวยเด็ก ดังน์ั�น์อ้างอิงเฉีพาะสำหัรับผิู้ใหัญ�เท�าน์ั�น์ แน์วทางปัจุจุุบัน์       

ไม�แน์ะน์ำการเสริมสเตียรอยด์ให้ัผิู้ปวยกลุ้�มน์ี� เน์้�องจุากไม�มีข้อมูล้ที�บ�งบอกว�าจุะการเสียชีวิตใน์ระยะสั�น์ แม้จุะมี       

การวิจุัยเกี�ยวกับภิาวะ CIRCI อย�างมาก แต�มีข้อมูล้น์้อยเกี�ยวกับภิาวะ CIRCI ใน์ผิู้ปวยแผิล้ไหัม้ เป็น์ที�ทราบกัน์ดีว�า

ผิู้ปวยที�ได้รับบาดแผิล้ไหัม้รุน์แรง จุะมีภิาวะการตอบสน์องของระบบภิูมิคุุ้มกัน์อักเสบรุน์แรง ซิึ�งเพิ�มคุวามเสี�ยงต�อ

ภิาวะ CIRCI18

Acute respiratory distress syndrome (ARDS) 

ARDS ใน์เด็กเป็น์อีกภิาวะหัน์ึ�งที�สัมพัน์ธ์์กับ CIRCI คุวามสัมพัน์ธ์์ระหัว�างภิาวะเหัล้�าน์ี�อาจุพบได้ จุาก               

การอกัเสบที�ผิดิปกตทิั�วร�างกาย ซิึ�งเปน็์ล้กัษณ์ะทางพยาธิ์สภิาพของโรคุ ARDS ยา hydrocortisone อาจุมีประโยชน์์

ใน์ผิูป้วย ARDS แต�แน์วทางการประชมุภิาวะ lung injury ใน์เดก็ยงัไม�แน์ะน์ำใหัใ้ช ้hydrocortisone เป็น์การรกัษา

ประจุำ แม้ว�าการใช้ hydrocortisone ใน์ ARDS จุะไม�แน์ะน์ำใหั้ใช้เป็น์ประจุำ อาจุจุะต้องรอการศึกษาเพิ�มเติมเพ้�อ

ระบุกลุ้�มผิู้ปวยที�เหัมาะสม ช�วงเวล้าใน์การใหั้ยา แล้ะขน์าดยาที�เหัมาะสม19

สรปุี
คุำนิ์ยามของภิาวะพร�องฮีอร์โมน์สเตียรอยด์จุากต�อมหัมวกไตใน์ช�วงเจุ็บปวยรุน์แรงใน์เด็กยังเป็น์ปัญหัา        

แล้ะข้อ กเ ียงใน์ปัจุจุุบัน์ โดยใช้เกณ์ ์การมี delta cortisol หัล้ังจุากการกระตุ้น์น์้อยกว�า 9 ไมโคุรกรัม/ดล้  แล้ะ

้าผิู้ปวยเด็กมีภิาวะช็อคุที�ไม�ตอบสน์องต�อสารน์�ำแล้ะยากระตุ้น์ ให้ัพิจุารณ์าให้ัยา hydrocortisone ไปก�อน์เพ้�อ

รักษาภิาวะ CIRC
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