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การเขียน PM แจ้งขนาด

กัมปนาท ภักดีกุล

คณะวิทยาศาสตร์สิ่งแวดล้อมและทรัพยากรมนุษย์ มหาวิทยาลัยมหิดล

จดหมายถึงบรรณาธิการ

เรียนบรรณาธิการวารสารประสาทวิทยาศาสตร์ 

ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ

	 เนื่องจากได้พบเห็นการเขียนอักษรย่อ 

(acronym) ของฝุ ่นอนุภาค PM แจ้งขนาด

ในวารสารและสิง่พมิพ์ทางวชิาการยงัลกัลัน่กนัอยู่ 

2 แบบ แบบหนึ่งเขียนแจ้งขนาดอนุภาคด้วย

อักษรขนาดเดียวกันกับ PM เรียงกันบนบรรทัด

เดียวกนัเช่น PM10, PM2.5 และอีกแบบหนึง่เขยีน

ตัวเลขบอกขนาดอนุภาคด้วยตัวเลขขนาดเล็กลง 

ห้อยอยู่ท้ายอักษร PM เช่น PM
10

, PM
2.5

 

	 จึงขอเรียนมาทางจดหมายถึงบรรณาธิการ

เ พ่ือลงพิมพ ์ในวารสาร เพื่อให ้นักวิชาการ

สิ่งแวดล้อมที่สนใจความถูกต้องได้ทราบรูปแบบ

ที่ถูกต้องคือ PM
10 

และ PM
2.5 

ดังแสดงอยู่ใน 

An official website of the United States 

government EPA ในบทความชื่อ Particulate 

Matter (PM) Basics จาก https://www.epa.

gov/pm-pollution/particulate-matter-pm-

basics เปิดอ่านเมื่อวันที่ 3 มกราคม พ.ศ. 2564 
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มลภาวะทางอากาศกับโรคหลอดเลือดสมอง

สมศักดิ์ เทียมเก่า
1,2,3

, กรรณิการ์ คงบุญเกียรติ
1,3
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สาขาประสาทวิทยา ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

2
ประธาน service plan โรคหลอดเลือดสมองเขตบริการสุขภาพที่ 7

3
กลุ่มวิจัยโรคหลอดเลือดสมอง ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ  

บทน�ำ
โรคหลอดเลือดสมอง (stroke) เป็นโรค

ทางระบบประสาทที่พบบ่อย และส ่งผลต่อ

การด�ำรงชีวิต ก่อให้เกิดความพิการและเสียชีวิต

เป็นสาเหตุอันดับต้นๆ ของประเทศไทย ปัจจัย

เสี่ยงท่ีก่อให้เกิดโรคหลอดเลือดสมอง ได้แก่ 

กลุ่มโรคไม่ติดต่อเรื้อรัง (non-communicable 

diseases: NCDs) เช่น โรคเบาหวาน โรคความดนั

โลหิตสูง โรคไขมันในเลือดสูง ภาวะอ้วน รวมถึง

โรคหัวใจเต้นผิดจังหวะ การสูบบุหรี่ นอกจากนี้

ยังมีการศึกษาเกี่ยวกับมลภาวะทางอากาศ (air 

pollution) จ�ำนวนมากว่าส่งผลเสยีต่อร่างกาย และ

เป็นปัจจยัเสีย่งต่อการเกดิโรคหลอดเลอืดสมอง ซึง่

เรื่องนี้ได้รับความสนใจอย่างมากในประเทศไทย 

เนื่องจากมีภาวะมลภาวะทางอากาศเกิดขึ้น

ในประเทศไทยทั้งในกรุงเทพ และเมืองใหญ่ๆ 

ทั่วทุกภูมิภาค เกิดภาวะฝุ ่นปกคลุมจนท�ำให้

คนไทยสนใจอันตรายของของฝุ่น PM2.5 ต่อ

สุขภาพ ทั้งระบบโรคทางเดินหายใจและโรค

หลอดเลือดสมอง1 ทีมนักวิจัยไทยได้ให้ความ

ตระหนักถึงปัญหามลภาวะทางอากาศในกรุงเทพ 

ได้เผยแพร่ข้อมูลในวารสารระดับนานาชาติ2 โดย

ศกึษาผลของ PM2.5 ต่ออตัราการเสยีชวีติจากโรค

ระบบหัวใจและหลอดเลือด และโรคมะเร็งปอด

โดยวธิ ีEnvironmental Benefits Mapping and 

Analysis Program (BenMAP) พบว่า PM2.5 

ส่งผลต่ออัตราการเสียชีวิตด้วยโรคดังกล่าว และ

ถ้าสามารถลดความรนุแรงของมลภาวะทางอากาศ

ให้ได้ตามแนวทางขององค์การอนามัยโลก พบว่า

จะสามารถลดอัตราการเสียชีวิตจากโรคดังกล่าว

ลงได้ร้อยละ 33 และ 75 ตามล�ำดับ

มลภาวะทางอากาศ ประกอบไปด้วยสาร

ต่างๆ จ�ำนวนมาก โดยสารพิษที่ปัจจุบันระบุอยู่ใน

ดัชนีคุณภาพอากาศ (Air Quality Index: AQI) 

ได้แก่ ฝุ่นละออง (particulate matter; PM) 

ก๊าซชนิดต่างๆ ได้แก่ ก๊าซคาร์บอนมอนอกไซค์ 

(CO) ก๊าซไนโตรเจนไดออกไซค์ (NO2) ก๊าซ

ซัลเฟอร์ไดออกไซค์ (SO2) และก๊าซโอโซน (O3)3 

ฝุ่นละออง PM เป็นปัจจัยเส่ียงของโรครวมถึง

การเสยีชวีติด้วยโรคหลายชนดิ ได้แก่ โรคระบบทาง

เดนิหายใจ โรคหลอดเลอืดหวัใจ โรคหลอดเลอืดสมอง 

และโรคมะเร็งเป็นต้น4-7 โดย PM ขนาดเล็กจะ

รับต้นฉบับ 1 ธันวาคม 2563, ปรับปรุงต้นฉบับ 18 ธันวาคม 2563, ตอบรับต้นฉบับตีพิมพ์ 20 ธันวาคม 2563
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เข้าไปตามการหายใจ ผ่านไปตามหลอดลม ไปทีป่อด 

เข้าไปที่ถุงลม และแทรกซึมเข้าไปยังหลอดเลือด 

capillaries เข้าสู่ระบบไหลเวียนเลือดและก่อให้

เกดิโรคในทีส่ดุ โดย PM ขนาดต่างๆ นัน้ก่อให้เกดิ

กระบวนการ oxidative stress, activated 

immune cells และ neurohormonal activation 

จนก่อให้เกดิโรคทางระบบประสาทและจติประสาท 

(neurological and mental disorder)8

PM ถูกแบ่งเป็นชนิดตามขนาดเส้นผ่าน

ศูนย์กลาง (aerodynamic diameter) ขนาดของ 

PM ทีม่กีารศกึษาทางระบาดวทิยาอย่างกว้างขวาง

ว่ามีผลต่อโรคหลอดเลือดสมอง ได้แก่ coarse 

particles หรือ PM 10 (ขนาดเส้นผ่านศูนย์กลาง 

10 ไมครอนหรอืน้อยกว่า) fine particles หรอื PM 

2.5 (ขนาดเส้นผ่านศูนย์กลาง 2.5 ไมครอนหรือ

น้อยกว่า) แต่ส�ำหรับ ultrafine particle หรือ PM 

0.1 (ขนาดเส้นผ่านศูนย์กลาง 0.1 ไมครอนหรือ

น้อยกว่า) ยังไม่ค่อยมีข้อมูลในการศึกษามากนัก

เน่ืองจากมีข้อจ�ำกัดของอุปกรณ์ในการวัดอนุภาค

ขนาดเล็กมากนี้ในพื้นที่ใหญ่ๆ ในภาพรวม

ส�ำหรบัโรคหลอดเลอืดสมอง จากการศึกษา 

systematic review และ meta-analysis พบว่า 

PM 2.5 มีความสัมพันธ์กับการเกิดโรคและ

อัตราการเสียชีวิตมากกว่า PM 104 โดยทุกๆ 

ปริมาณที่เพิ่มขึ้น 10 ไมโครกรัมต่อลูกบาศก์เมตร

ของ PM 2.5 จะเพิ่มความเสี่ยงของการเกิด

โรคหลอดเลือดสมอง ร้อยละ 3.49-354,8–11 จาก

สมมติฐานเชื่อว่า PM ที่มีขนาดเล็กจะมีความ

สัมพันธ์กับการป่วยและการเสียชีวิตด้วยโรค

หลอดเลือดสมองมากกว ่า PM ขนาดใหญ่ 

เนื่องจาก PM ยิ่งมีขนาดเล็ก จะยิ่งสามารถ

แทรกซมึผ่านผนงัถงุลมเข้าสูก่ระแสเลอืดและมผีล

ต่อระบบหลอดเลือดได้มากยิ่งขึ้น12 การศึกษา 

systematic review และ meta-analysis พบว่า 

PM ขนาดต่างๆ และสารอื่นที่พบในมลภาวะทาง

อากาศส่งผลให้ผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมองมอีตัรา

การเสียชีวิตสูงข้ึนกว่าในผู้ป่วยโรคหลอดเลือด

สมองท่ีอาศัยอยู่ในพื้นที่ที่มีมลภาวะทางอากาศ

ต�่ำกว่า13

ค่า PM 2.5 ได้รบัการวดัอย่างต่อเนือ่งตัง้แต่

ปี พ.ศ. 2554 โดยมีจ�ำนวนสถานีภาคพื้นดิน 

12 สถานีกระจายใน 10 จังหวัดทั่วประเทศ14 ในปี 

พ.ศ. 2558 ประเทศไทยมเีครือ่งวัดคณุภาพอากาศ

รวมทั้งหมด 61 สถานี กระจายอยู่ใน 29 จังหวัด

ตามภูมิภาคต่างๆ ทั่วประเทศไทย และมีการ

รายงานคุณภาพอากาศเป็นรายชั่วโมงที่ www.

Air4thai.pcd.go.th รวมถึงสามารถดูได้จาก 

แอพลิเคชั่นในโทรศัพท์เคลื่อนที่แบบสมาร์ทโฟน 

(แอพลิเคชั่น Air4Thai ทั้งระบบ iOS และ 

Android) เน่ืองจากสถานีภาคพื้นดินส�ำหรับ

วัดคุณภาพอากาศมีเพียงบางจังหวัดเท่านั้น ท�ำให้

การวิเคราะห์มลภาวะทางอากาศในภาพรวมของ

ทั้งประเทศไทยยังท�ำได้ในพื้นที่จ�ำกัด การศึกษา

ในประ เทศไทยก ่อนหน ้ านี้ เ รื่ อ ง  PM 2 .5 

เป็นการศึกษาอัตราการเสียชีวิตของโรคหัวใจและ

หลอดเลือดรวมถึงโรคหลอดเลือดสมองโดยใช้

เฉพาะข้อมลูจากสถานภีาคพืน้ดนิ ยงัไม่ได้ใช้ข้อมลู

จากดาวเทียมให้ครอบคลุมพื้นที่ทั้งประเทศ15

การใช้ข้อมูลจากดาวเทียมเพื่อจะหาค่า 

PM 2.5 ให้ครอบคลุมพื้นที่ที่ต้องการ พบว่าได้ค่า 

PM 2.5 ที่น่าเชื่อถือเมื่อเปรียบเทียบกับการวัดค่า 

PM 2.5 จากสถานีภาคพื้นดิน16,17 ดังนั้นกลุ่มวิจัย
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โรคหลอดเลือดสมอง ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ 

ร่วมกับโครงการชะลอไตเรื้อรังในภาคตะวันออก

เฉยีงเหนอื (Chronic Kidney Disease Prevention 

in the Northeast of Thailand; CKDNET) จงึได้

ท�ำการศึกษาเก่ียวกับมลภาวะทางอากาศและโรค

หลอดเลือดสมองโดยเลือกใช้ข้อมูลจาก The 

Modern-Era Retrospective Analysis for 

Research and Applications, version 2 

(MERRA-2) atmospheric reanalysis of the 

modern satellite era ขององค์การนาซ่า (NASA’s 

Global Modeling and Assimilation Office; 

GMAO)18 โดยได้น�ำข้อมูลมลภาวะทางอากาศ 

ทั้ง PM และสารอื่นๆ ที่เกี่ยวข้อง เช่น ก๊าซต่างๆ 

รวมท้ังชนิดของฝุ่น โดยศึกษาความสัมพันธ์ของ

มลภาวะทางอากาศกับโรคหลอดเลือดสมองใน

ประเทศไทย

การศึกษาในประเทศอังกฤษพบว่าทุกๆ 

การเพิ่มขึ้น 10 ไมโครกรัมต่อลูกบาศก์เมตรของ 

PM 2.5 จะเพิม่ความเสีย่งของการนอนโรงพยาบาล

ด้วยโรคหลอดเลือดสมองร้อยละ 3.49 (95% CI 

0.09-5.18)12 มีการศึกษาที่ติดตามผู้หญิงวัยหมด

ประจ�ำเดอืนทีไ่ม่มโีรคหลอดเลอืดหวัใจมาก่อนใน

สหรัฐอเมริกาเป็นเวลา 6 ปี พบว่าการเพิ่มขึ้นของ 

PM 2.5 สัมพันธ์กับการเกิดโรคหลอดสมองอย่าง

มีนัยส�ำคัญ (hazard ratio 1.35; 95% CI 1.08-

1.68)11 การศึกษาก่อนหน้านี้พบว่าประชากรที่

อาศัยอยู่ใกล้ถนนหลักหรือบริเวณที่มีการเพิ่มขึ้น

ของมลภาวะทางอากาศ จะมอีตัราการเสยีชวีติจาก

โรคหลอดเลอืดสมองเพิม่ข้ึน19-21 รวมท้ังการได้รับ

มลภาวะทางอากาศระยะสั้น ก็มีความสัมพันธ์กับ

การเกิดโรคหลอดเลือดสมองด้วย22 

การศึกษาแบบไปข้างหน้า (prospective 

cohort study) ในประเทศที่มีรายได้ต�่ำถึงปาน

กลางจ�ำนวน 6 ประเทศ ได้แก่ จีน กาน่า อินเดีย 

เม็กซิโก รัสเซีย และแอฟริกาใต้ พบว่าความเสี่ยง

ของการเกดิโรคหลอดเลือดสมองเพิม่ขึน้ 1.12 เท่า

ในทุกๆ การเพิ่มขึ้น 10 ไมโครกรัมต่อลูกบาศก์

เมตรของ PM 2.5 โดยได้ท�ำการควบคุมอายุ เพศ 

การสบูบหุรี ่และอืน่ๆ (adjusted odds ratio 1.12; 

95% CI 1.04–1.21)23

ส�ำหรับการศึกษาในเอเชีย มีการศึกษาใน

ไต้หวันและจีนเป็นการศึกษาผลกระทบระยะสั้น

ของการมานอนโรงพยาบาลฉุกเฉินของโรคหลอด

เลือดสมองพบว่า PM 2.5 มีทั้งเพิ่มและไม่ได้เพิ่ม

อัตราการเกิด stroke6,24,25 นอกจากนี้การศึกษาใน

ประเทศจนีพบว่า PM 2.5 สมัพันธ์กบัการเสยีชวีติ

ด้วยโรคหลอดเลือดสมอง26

มีหลักฐานที่สนับสนุนว่า PM ท�ำให้เกิดโรค

หลอดเลือดสมอง โดยมีการศึกษาทั้งในสัตว์

ทดลองและในมนษุย์ ได้แก่ การศึกษาในหน ูmice 

ทีไ่ด้รบัการสดูดมไอเสยีดเีซล พบว่ามกีารหลัง่สาร 

Interleukin-6 รวมถึง pro-inflammatory 

โมเลกุลอื่นๆ ซึ่งสัมพันธ์กับการกระตุ้นการท�ำงาน

ของเกลด็เลอืด มกีารเพิม่ระดับของสารทีท่�ำให้เกดิ

ลิม่เลอืดจบัตวั ได้แก่ fibrinogen, factor VIII และ 

tissue factor27 การศึกษาในผู้ใหญ่สุขภาพปกติ

พบว่าการสูดดมไอเสียดีเซล เพิ่มการจับตัวของ

ลิ่มเลือดในหลอดทดลอง และกระตุ้นการท�ำงาน

ของเกล็ดเลือดในร่างกาย28 การศึกษาแบบไป

ข้างหน้าในผู้สูงอายุ พบว่าการเพิ่มขึ้นของ PM 2.5 

สัมพันธ์กับการเพ่ิมแรงดันในหลอดเลือดสมอง

ขณะพกัและลดความเรว็ของเลอืดทีไ่ปเลีย้งสมอง
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ซึง่วดัได้จากเครือ่งอลัตราซาวน์หลอดเลอืดสมอง29 

นอกจากน้ียังมีการศึกษาที่พบว่า PM 2.5 ท�ำให้

ความดันเลือดเพิ่มขึ้นอีกด้วย ซึ่งอาจเป็นเหตุ

ของการเกิดทั้งโรคหลอดเลือดสมองแตก และ

โรคหลอดเลือดสมองชนิดขาดเลือดได้30

กลไกการเกิดโรคหลอดเลือดสมองจาก 

PM 2.5 อธิบายได้จากหลายกลไก ได้แก่ การเกิด

กระบวนการอักเสบ การเกิด oxidative stress 

และ lipid modification โดย PM กระตุ้นให้เกิด

ปฏกิิริยาการอกัเสบเฉพาะทีภ่ายในปอด และกระตุน้

ให้เกิดสารเคมีของการอักเสบ (inflammatory 

mediators) เข้าสูร่ะบบไหลเวยีนเลอืดของร่างกาย

ตามมา ซึ่งส่งผลกระทบทางอ้อมต่อระบบหัวใจ

และหลอดเลือดในที่สุด31 การค้นพบ PM ที่มี

ขนาดเล็กมากระดับ nanoparticle ท�ำให้เกิด

สมมติฐานว่า PM ขนาด nanoparticle นี้สามารถ

ผ่าน alveolar-capillary barrier เข้าสู ่ระบบ

ไหลเวยีนเลอืดและมผีลกระทบโดยตรงกบัหลอด

เลอืดและเมด็เลอืด32 ได้แก่ endothelial function 

การกระตุ้นการท�ำงานของเกล็ดเลือด และส่งผล

ต่อระดับความดันเลือดอีกด้วย33-35 การศึกษา

โดย Shao Q และคณะ36 พบว่ามลภาวะทางอากาศ

น้ันมีความสัมพันธ์กับการเกิดภาวะหัวใจเต้นผิด

จงัหวะชนดิ atrial fibrillation นอกจากนีย้งัมกีาร

ศึกษาของ Rhinehart ZJ และคณะ37 ก็ให้ผล

การศึกษาสอดคล้องกัน ซึ่งส่งผลให้เกิดโรค

หลอดเลือดสมองเพิ่มมากขึ้น และเสียชีวิตสูงขึ้น

แม้ว่าการศึกษาทางระบาดวิทยามีข้อจ�ำกัด

ในการพสิจูน์ว่าการสมัผสัมลภาวะทางอากาศชนดิ

ต่างๆ เป ็นสาเหตุของโรคหลอดเลือดสมอง 

อย่างไรกต็าม การศกึษาในระดบัเซลล์ สตัว์ทดลอง 

และการศึกษาทางคลินิกระยะยาว สามารถช่วย

อธิบายและพอจะเป็นหลักฐานส�ำหรับความน่า

เชื่อถือเชิงชีวภาพ (biological plausibility) ของ

มลภาวะทางอากาศกับโรคหลอดเลือดสมองได้38 

มกีารศกึษาท่ีน่าสนใจอย่างยิง่ในประเทศออสเตรเลยี

พบว่าผู้สูงอายุถ้ามีการพักอาศัยในเขตพื้นที่ที่มี

มลภาวะทางอากาศต�่ำๆ เป็นเวลานานจะมีอัตรา

การเสียชีวิตจากโรคหลอดเลือดสมอง และ

ทุกสาเหตุต�่ำกว่าผู้สูงอายุที่พักอาศัยในพื้นที่ที่มี

มลภาวะทางอากาศอย่างชัดเจน39 ซึ่งการศึกษานี้

สอดคล้องกับการศึกษาของ Nzwalo H และ

คณะ40 พบว่าในพื้นที่ที่มีมลภาวะทางอากาศต�่ำก็

จะพบการเกดิโรคหลอดเลอืดสมองชนดิเลือดออก

ในเนื้อสมอง (hemorrhagic stroke) ต�่ำ และยัง

พบว่าถ้าผู ้ สูงอายุที่อ ้วนพักอาศัยในพ้ืนที่ที่มี

มลภาวะทางอากาศสูงก็มีโอกาสการเกิดโรค

หลอดเลือดสมองชนิดเลือดออกในเนื้อสมอง 

(hemorrhagic stroke) สูงกว่า41

จากผลการศกึษาในประเทศไทยพบว่าทุกๆ 

การเพิ่มขึ้น 10 ไมโครกรัมต่อลูกบาศก์เมตรของ 

PM 2.5 ในระยะยาวจะเพิ่มความเสี่ยงของการ

นอนโรงพยาบาลด้วยโรคหลอดเลอืดสมองอย่างมี

นัยส�ำคัญ โดยพบว่าโรคหลอดเลือดสมองชนิด

ขาดเลือดเฉียบพลันเพิ่มขึ้นร้อยละ 31 และโรค

หลอดเลือดสมองแตกเพิ่มขึ้นร้อยละ 39 โดย

ข้อมูลอยู่ในระหว่างรอการตีพิมพ์ 

มลภาวะทางอากาศควรได้รับการตระหนัก

ถึงว่าเป็นปัจจัยเสี่ยงของโรคหลอดเลือดสมองท่ี

สามารถป้องกันได้ บุคลากรทางสาธารณสุขจะมี

บทบาทส�ำคัญในการให้ความรู้ประชาชน ไปจนถึง

เป็นส่วนหนึง่ในการผลกัดนันโยบายระดบัประเทศ
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จากหลักฐานที่มี โดยเฉพาะพื้นที่ที่มีมลภาวะทาง

อากาศสูง เพื่อหาแนวทางในการป้องกันและ

แก้ปัญหาดังกล่าวต่อไป

สรุป
การเพิ่มข้ึนของฝุ่น PM 2.5 สัมพันธ์กับ

การเพิ่มขึ้นของโรคหลอดเลือดสมองอย่างมี

นยัส�ำคญัการศกึษาทีจ่ะท�ำเพิม่ต่อไปคอื การศกึษา

ถึงส่วนประกอบของ PM 2.5 เพื่อหาแหล่งก�ำเนิด

ของฝุน่ท่ีมผีลต่อโรคหลอดเลอืดสมอง และสารอืน่

ทีจ่ดัเป็นมลภาวะทางอากาศ ว่ามคีวามสมัพนัธ์กบั

โรคหลอดเลือดสมองแบบใด รวมท้ังประชากร

กลุ่มเสี่ยงที่จะได้รับผลกระทบ เพื่อจะได้วางแผน

ในการแก้ปัญหามลภาวะทางอากาศได้ดียิ่งขึ้น 

เพราะ PM 2.5 จดัเป็นปัจจยัทีส่ามารถป้องกนัและ

แก้ไขได้ ดงันัน้ทกุฝ่ายทัง้ภาครฐัและประชาชนควร

มีส่วนร่วมในการจัดการปัญหานี้ร่วมกัน
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10

การใช้ยาพราโซซินในการรักษาอาการฝันร้าย

จันทนา ทรัพย์มั่นคงทวี, จุฑามาศ ดีทองงาม

เภสัชกร ฝ่ายเภสัชกรรม โรงพยาบาลศิริราช คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล มหาวิทยาลัยมหิดล

ผูร้บัผดิชอบบทความ: จนัทนา ทรัพย์ม่ันคงทว ีฝ่ายเภสชักรรม โรงพยาบาลศิรริาช คณะแพทยศาสตร์ศิรริาชพยาบาล มหาวทิยาลยัมหิดล

บทคัดย่อ
	 ยาพราโซซิน (prazosin) เป็นยาที่มีการใช้

มาอย่างยาวนานและเป็นที่แพร่หลายในข้อบ่งใช้

คือ การรักษาโรคความดันโลหิตสูงเป็นหลัก 

นอกจากน้ียังมีการใช ้ยานอกเหนือข ้อบ ่งใช ้ 

(off-label) อกีมากมาย ได้แก่ การรกัษาภาวะต่อม

ลูกหมากโต (benign prostatic hyperplasia) 

รักษาภาวะผิดปกติของการไหลเวียนเลือดที่มี

เลอืดไปเลีย้งนิว้มอืนิว้เท้าไม่เพยีงพอ (Raynaud’s 

phenomenon) รวมไปถึงการรกัษาอาการฝันร้าย

ที่เกิดขึ้นกับผู ้ป ่วยในกลุ ่มที่ได้รับการกระทบ

กระเทือนทางจิตใจอย่างรุนแรง (posttraumatic 

stress disorder, PTSD) ซึ่งในปัจจุบันมีข้อมูล

การศึกษาทางคลินิกในการใช ้ยา prazosin 

เพื่อรักษาอาการฝันร้ายเพิ่มมากขึ้น เนื่องด้วยเป็น

ยายับย้ังการท�ำงานของ alpha-1 adrenergic 

receptor ทีส่มองด้วย จงึสามารถลดระดบัของสาร

สื่อประสาท norepinephrine ในระบบประสาท

ส่วนกลาง จึงมีผลช่วยลดอาการฝันร้าย นอกจากนี้

ยาให้ผลการรักษาที่ดี มีราคาถูก ผู้ป่วยสามารถ

เข้าถึงยาได้ง่ายและพบผลข้างเคียงน้อย ดังนั้น

ยา prazosin จึงเป็นอีกทางเลือกหนึ่งที่น่าสนใจ

ในการใช้เพื่อรักษาอาการฝันร้ายได้

รับต้นฉบับ 21 ตุลาคม 2563, ปรับปรุงต้นฉบับ 15 ธันวาคม 2563, ตอบรับต้นฉบับตีพิมพ์ 20 ธันวาคม 2563

Topic Review

บทน�ำ
	 ฝันร้าย (nightmare)1,2 เป็นความฝันท่ี

เลวร้ายท�ำให้เกิดความหวาดกลัว วิตกกังวล และ

เศร้าเสียใจ อาจส่งผลให้รู ้สึกตัวข้ึนกลางดึก

รวมไปถึงการกลับไปสู่การนอนหลับอีกครั้งที่ยาก

ล�ำบากขึ้น พบว่ามีสารสื่อประสาทชนิดหนึ่งคือ 

norepinephrine ได้มีบทบาทส�ำคัญต่อการ

นอนหลับ หากมีในปริมาณที่มากเกินไปจะท�ำให้

เกิดอาการนอนไม่หลับหรือฝันร้ายขึ้นได้ โดยตัว

ยาพราโซซิน (prazosin) จะไปมีผลยับยั้ ง

การท�ำงานของ alpha-1 adrenergic receptor 

ที่สมอง มีผลไปลดระดับของสารสื่อประสาท 

norepinephrine ในระบบประสาทส่วนกลางท�ำให้

ลดอาการฝันร้ายลงได้ และจากข้อมูลการศึกษา

ทางคลินิกที่ได้จากการทบทวนวรรณกรรมอย่าง

เป็นระบบ (systemic review) จะพบว่าตัวยา 
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prazosin สามารถช่วยลดการกลับมาเป็นซ�้ำของ

อาการฝันร้ายลงได้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติเมื่อ

เทยีบกบัยาหลอกและพบอาการข้างเคยีงทีเ่หมือน

กันคืออาการเวียนศีรษะชั่วคราว (Transient 

dizziness) ซึ่งเป็นอาการที่ไม่รุนแรง

อุบัติการณ์การเกิด1,2

จากข้อมูลที่มีการเผยแพร่พบว่าในวัยเด็ก

จะพบความถี่ในการเกิดฝันร ้ายได้บ ่อยกว่า

วัยผู้ใหญ่ โดยคิดเป็นร้อยละ 50 ของเด็กจะเคย

เกิดอาการฝันร้ายข้ึนและมากถึงร้อยละ 20 ของ

วัยเด็กมักมีอาการฝันร้ายบ่อยๆ ส่วนในวัยผู้ใหญ่

ร้อยละ 85 จะพบการเกิดฝันร้ายขึ้นประมาณปีละ 

1 ครั้ง และคิดเป็นร้อยละ 2-6 ของวัยผู้ใหญ่ 

จะมีความถี่ของการเกิดฝันร้ายที่เพิ่มขึ้นเป็น

ทุกสัปดาห์ และจากข้อมูลการศึกษาและการ

ทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบได้มีรายงาน

การศึกษาไว้มากกว่า 100 การศึกษา พบว่ามีการ

เกิดในเพศหญิงมากกว่าเพศชายในช่วงวัยรุ่น

จนถึงวัยผู้ใหญ่ตอนต้นเป็นอัตราส่วน (ratio of 

approximately) เท่ากบั 1.5 ต่อ 1 แต่จะไม่มคีวาม

แตกต่างของเพศมาเกีย่วข้องในช่วงวยัเดก็หรอืใน

วยัผูส้งูอายคืุอมีอายมุากกว่า 60 ปีขึน้ไป อาการฝัน

ร้ายโดยท่ัวไปแล้วจะหายได้เอง ไม่จ�ำเป็นต้องได้

รับการรักษา แต่ฝันร้ายนั้นอาจมีความรุนแรง

มากข้ึนได้เมื่อร่างกายต้องเผชิญกับเหตุการณ์ที่

ท�ำให้ตกใจกลัวรุนแรง เกิดภาวะเครียด นอนไม่

หลับ ผู้ท่ีได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคทางจิตเวช 

อาทิเช่น โรคซึมเศร้า ปัญหาบุคลิกภาพผิดปกติ 

หรือผู้ที่ได้รับยาบางประเภทที่ออกฤทธิ์กระตุ้นให้

ร่างกายหลั่งสาร norepinephrine, serotonin, 

dopamine เป็นต้น ซึ่งสารเคมีดังกล่าวมานี้ล้วน

เกี่ยวข้องกับโรคทางจิตเวชทั้งสิ้น

อาการ Nightmare2 

ฝันร้ายมักมีอาการดังต่อไปนี้ ได้แก่ ฝันถึง

เหตกุารณ์ทีน่่าหวาดกลวั ซึง่ส่งผลกระทบต่อความ

อยู่รอด ความมั่นคงหรือความภาคภูมิใจในชีวิต 

ผู้ป่วยมักจะรู้สึกตัวและจ�ำเหตุการณ์หลังจากตื่น

ได้โดยไม่มีอาการสับสน การตื่นจากหลับสามารถ

เกิดข้ึนได้ทุกช ่วงเวลาของการนอน แต่โดย

ส่วนใหญ่มักพบในช่วงครึ่งหลังของการนอนหลับ 

เหตุการณ์ฝันร้ายที่รุนแรงอาจส่งผลรบกวนต่อ

การนอนหลับ และการใช้ชีวิตประจ�ำวันของผู้ป่วย

อย่างมากได้

พยาธสิภาพของการเกดิ Nightmare3

Norepinephrine เป็นสารสือ่ประสาทส่วน

กลางที่ถูกสร้างอยู่บริเวณ locus ceruleus ที่มี

บทบาทส�ำคัญต่อการนอนหลับของมนุษย์ สารสื่อ

ประสาท norepinephrine ควบคมุทัง้ tonic และ 

phasic ของในระยะ rapid eye movement 

(REM) sleep การลดลงของ REM จะเพิ่มระดับ 

norepinephrine ในสมอง ซึ่งส่งผลต่อการเพิ่ม

การท�ำงานของ Na-K ATPase และมีผลต่อการ

ลดลงของของเหลวในเยื่อหุ้มเซลล์ (membrane 

fluidity) ซึ่งท้ังการเพิ่มการท�ำงานของ Na-K 

ATPase และการลดลงของของเหลวในเยื่อหุ้ม

เซลล์จะส่งผลต่อการท�ำงานของเซลล์ประสาทที่

เพ่ิมข้ึนและเกิดการเปลี่ยนแปลงของพฤติกรรมที่

ผิดปกติจากเดิม เกิดการนอนไม่หลับ ตื่นง่ายและ

ฝันร้าย นอกจากนี้การลดลงของ REM sleep 
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อาจส่งผลต่อการเกิด lipid peroxidation ลดลง

บริเวณเยื่อหุ้มเซลล์ประสาท ซึ่งจะไปเหนี่ยวน�ำให้

เกิดการกระตุ้นการท�ำงานของ norepinephrine 

ผ่านทาง alpha-1 adrenergic receptor ทั้งสิ้น 

(ตามรูปที่ 1)

รูปท่ี 1 แสดงกลไกของสารสื่อประสาทท่ีมีผล 

กระทบต่อการนอนหลับในระยะ REM Sleep3

ฝันร้าย2,4 คือความฝันอันเลวร้ายที่ส่งผล 

กระทบต่ออารมณ์ในเชิงลบท�ำให ้เกิดความ

หวาดกลวั วติกกงัวล และความรูส้กึเสยีใจ อาจส่ง

ผลให้รู้สึกตัวขึ้นกลางดึกรวมไปถึงการกลับไปสู่

การนอนหลับอีกครั้งที่ยากล�ำบากขึ้น ฝันร้ายจะ

เกิดข้ึนในช่วงหลังของการนอนหลับในช่วงที่นอน

หลับลึก (deep sleep) คือ ในระยะการนอนหลับ

ทีเ่รยีกว่า REM (rapid eye movement) เป็นช่วง

ทีม่กีารหยดุการท�ำงานของกล้ามเนือ้ต่างๆ ยกเว้น 

กล้ามเนื้อตา กล้ามเนื้อเรียบ หัวใจ และกระบังลม 

โดยความถ่ีของฝันร้ายอาจเพ่ิมขึ้นเมื่อมีปัจจัย

ต่างๆ มาประกอบ เช่น ภาวะเครียด การได้รับ

การกระทบกระเทือนทางจิตใจท่ีรุนแรง จนส่งผล

ต่อพฤติกรรมการด�ำเนินชีวิตและการท�ำงานที่

ผิดปกติขึ้นได้

โรค posttraumatic stress disorder 

(PTSD) 5 เป็นโรคจติเภทชนดิหนึง่ทีเ่กดิจากสภาวะ

จิตใจของผู้ป่วยได้รับการกระทบกระเทือนอย่าง

รนุแรงจากเหตกุารณ์เลวร้าย เช่น การเกดิอบุตัเิหตุ

ที่รุนแรง ประสบภัยพิบัติ การเกิดสงคราม การถูก

ข่มขืนหรือถูกท�ำร้ายร่างกาย เป็นต้น อาจเกิดขึ้น

โดยตรงกับผู้ป่วยหรือเกิดข้ึนจากการสูญเสีย

บุคคลในครอบครัวในเหตุการณ์เลวร้ายนั้นๆ 

ท�ำให้เกิดอาการเครียด นอนไม่หลับ ฝันร้าย 

ฝันเห็นแต่ภาพเหตุการณ์อันเลวร้ายเกิดขึ้นซ�้ำๆ 

โดยอาการดงักล่าวเชือ่ว่าเป็นเพราะการปรบัตวัเพือ่

ตอบสนองต่อเหตุการณ์ท่ีเกิดขึ้นของสารส่ือ

ประสาทในสมอง คอื norepinephrine ซึง่ควบคมุ

โดย alpha-1 adrenergic receptor พบว่าระบบ

ประสาทสว่นกลางของผู้ป่วยโรค posttraumatic 

stress disorder (PTSD) จะตอบสนองต่อ

การกระตุ้นของ norepinephrine ที่มากเกินไป 

โดยการท�ำงานตรงกันข้ามกับของ presynaptic 

alpha-2 autoreceptor และเกดิการตอบสนองต่อ

สิ่งกระตุ้นได้หลายชนิด6

แนวทางการรกัษา (treatment guideline)7

จาก The American Academy of Sleep 

Medicine (AASM) ในวารสาร Journal of 

Clinical Sleep Medicine ได้แบ่งการรักษาออก

เป็น 2 ประเภท ได้แก่

1) 	 Behavioral and psychological 

treatment เป็นการบ�ำบดัรกัษาแบบความคดิและ

พฤตกิรรมบ�ำบดัโดยวธิทีีแ่นะน�ำให้ใช้ในการรกัษา

ทั้ง PTSD และ nightmare disorder คือ การ

บ�ำบัดด้วยวิธีจินตนาการ (image rehearsal 
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therapy, IRT)7,8 เป็นเทคนิคการปรับพฤติกรรม

การฝันร้ายด้วยการสร้างภาพความคิดในรูปแบบ

ทีด่ ีวธิกีารนีส้ามารถท�ำได้โดยให้ผูป่้วยจนิตนาการ

ถงึเหตกุารณ์ในฝันร้ายนัน้ โดยเมือ่ตืน่จากฝันร้าย

จะให้บันทึกลงในกระดาษและค่อยๆ จินตนาการ

เพ่ือปรับเปลี่ยนเหตุการณ์ในฝันนั้นให้มีความเลว

ร้ายลดลง มีเรื่องราวในฝันที่จบลงอย่างสวยงาม

มากขึ้นแล้วบันทึกเหตุการณ์ในฝันนั้นข้ึนใหม่ลง

ในกระดาษอีกครั้งแล้วน�ำกลับมาอ่านใหม่ซ�้ำๆ 

ก่อนเข้านอนด้วยเรื่องราวที่เขียนขึ้นใหม่น้ี โดย

ผู้ป่วยจะต้องอาศัยการฝึกจินตนาการเช่นน้ีซ�้ำๆ 

จนสุดท้ายผู้ป่วยสามารถก�ำจัดเหตุการณ์ในฝันที่

ไม่ต้องการออกไปได้ ซึ่งนักวิจัยเชื่อว่าจากวิธีการ

น้ีน่าจะท�ำให้สามารถเปลี่ยนฝันร้ายให้กลายเป็น

ฝันดีได้ จากการศึกษาแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุม 

(randomized controlled trials) เปรียบเทียบ

กลุ ่มที่ได ้รับการรักษาด้วยการบ�ำบัดด้วยวิธี

จินตนาการและกลุ่มควบคุมที่ไม่ได้รับการบ�ำบัด

ด้วยจินตนาการ พบว่ากลุ่มที่ได้รับการบ�ำบัดด้วย

วิธีจินตนาการเกิดอาการนอนไม่หลับต่อสัปดาห์ 

3.88 ° 2.06 ครั้ง ภายหลัง 6 เดือนลดลงเหลือ 

1.33 ° 2.06 ครัง้ ส่วนกลุม่ควบคมุเกดิอาการนอน

ไม่หลับ 3.68 ° 2.06 ครั้ง ภายหลัง 6 เดือนลดลง

น้อยกว่าเหลือ 3.28 ° 2.31 ครั้ง9 

2) 	 Pharmacologic treatment7 เป็นการ

บ�ำบัดด้วยยา

	 2.1) 	ยาท่ีใช้รักษาผู้ป่วยกลุ่ม PTSD 

ได้แก่ atypical antipsychotics (olanzapine, 

risperidone และ aripiprazole), clonidine, 

cyproheptadine, fluvoxamine, gabapentin, 

nabilone, phenelzine, prazosin, topiramate, 

trazodone และ TCA

	 2.2)	 ยาที่ใช้รักษาผู้ป่วย nightmare 

disorder กลุม่อืน่ๆ ได้แก่ nitrazepam, prazosin 

และ triazolam

	 2.3)	 ยาที่ไม่แนะน�ำให้ใช้รักษาอาการ

ฝันร้าย (nightmares) คือ clonazepam และ 

venlafaxine ด้วยเหตุผลดังต่อไปนี้ 

	 	 - 	 Clonazepam7 มีข้อมูลการ

ศึกษาแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุมปกปิดหนึ่งทาง 

(randomized, single-blind) เปรียบเทียบกับยา

หลอก โดยมีการศึกษาแบบข้ามกลุ่ม (crossover) 

พบว่าไม่ได้ให้ผลในการรักษาอาการนอนไม่หลับ 

ในผู้ป่วย PTSD ทั้งทางด้านคุณภาพและความถี่

ของการเกิดอาการฝันร้ายอย่างมีนัยส�ำคัญ

	 - Venlafaxine7 มีข้อมูลการศึกษา

แบบสุ ่มและมีกลุ ่มควบคุมปกป ิดสองทาง 

(2 randomized, double-blind) เปรียบเทียบยา 

Venlafaxine ER กับยาหลอกในผู้ป่วย PTSD 

จ�ำนวน 340 คน โดยใช้ยา Venlafaxine ในขนาด 

37.5-300 มิลลิกรัมต่อวัน พบว่าผลที่ได้รับในการ

รักษาอาการนอนไม่หลับไม่มีความแตกต่างกัน

อย่างมีนัยส�ำคัญ

Prazosin treat nightmare
1) 	 ข้อมูลทั่วไป10

Prazosin เป็นยาทีใ่ช้ในการรกัษาโรคความ

ดันโลหิตสูง (hypertension) ภาวะต่อมลูกหมาก

โต (benign prostatic hyperplasia) รักษาภาวะ

ผิดปกติของการไหลเวียนเลือดที่มีเลือดไปเลี้ยง
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นิ้วมือนิ้วเท้าไม่เพียงพอ (Raynaud’s phenom-

enon) และภาวะป่วยทางจิตจากเหตุการณ์รุนแรง 

กลไกการออกฤทธิ์11

Prazosin มีกลไกการออกฤทธิ์โดยการไป

ยับยั้ง alpha-1 adrenergic receptor อย่าง

จ�ำเพาะเจาะจงทีต่�ำแหน่ง postsynaptic ของเซลล์

ประสาทที่บริเวณกล้ามเน้ือเรียบของผนังหลอด

เลอืดแดง หลอดเลอืดด�ำ รวมทัง้กระเพาะปัสสาวะ 

ส่งผลให้หลอดเลอืดมกีารขยายตวั ลดแรงต้านของ

หลอดเลือด ท�ำให้ความดันโลหิตลดลง ท�ำให้

กล้ามเนือ้บรเิวณกระเพาะปัสสาวะและท่อปัสสาวะ

คลายตัวจึงสามารถปัสสาวะได้คล่องขึ้นจึงน�ำ

มาใช ้ รักษาโรคของทางเดินป ัสสาวะ เช ่น 

ต่อมลูกหมากได้ด้วย การที่ยาไม่ได้ไปยับยั้ง 

alpha-2 adrenergic receptor ที่เซลล์ประสาท

ก่อนไซแนปซ์ (presynaptic) ของระบบประสาท

ซิมพาเทติก ท�ำให้มี negative feedback ของ 

norepinephrine รวมทัง้ระบบประสาทส่วนกลาง

กด baroreceptor feedback จึงไม่เกิด reflex 

tachycardia ที่หัวใจ (ตามรูปที่ 2)

รูปที่ 2 แสดงกลไกการออกฤทธิ์ของยา prazosin 

ที่บริเวณตัวรับ (receptor)11

เภสัชพลศาสตร์และเภสัชจลนศาสตร์10

การดูดซึมยา 

(Absorption)

1)	มค่ีาชวีประสิทธผิล (bioavailability) 

ร้อยละ 56-63

2)	อาหารไม่มีผลต่อการดูดซึมของยา
การกระจายยา 

(Distribution)

1)	ยาจับกับโปรตีนในพลาสมา (protein 

blinding) ร้อยละ 92-97

2)	มีค่าเฉลี่ยปริมาตรการกระจายตัวยา

เมื่อระดับยาในเลือดคงที่ (Vd) 

เท่ากับ 0.57 ลิตรต่อกิโลกรัม
การเปลี่ยน

สภาพยา 

(Metabolism)

1)	ถูกเปลี่ยนสภาพที่ตับโดย

กระบวนการ demethylation และ 

conjugation เป็นหลัก
การก�ำจัดยา 

(Excretion)

1)	ก�ำจัดผ่านทางน�้ำดีและอุจจาระ

เป็นหลัก มีบางส่วนที่ก�ำจัดผ่านทาง

ไตซึ่งพบได้น้อยกว่าร้อยละ 1

2)	มีค่าครึ่งชีวิต (half-life) ในการก�ำจัด

ยาอยู่ที่ประมาณ 2-3 ชั่วโมง

ขนาดยา10 :

- 	 ความดันโลหิตสูง (hypertension): 

1 มิลลิกรัม แบ่งให้วันละ 1-2 ครั้งต่อวัน สามารถ

เพิ่มขนาดยาได้ถึง 20 มิลลิกรัมต่อวัน (ขนาดยา

สูงสุดไม่เกิน 40 มิลลิกรัมต่อวัน)

- 	 ภาวะต่อมลูกหมากโต (BPH): เริ่มต้น

ที่ 0.5 มิลลิกรัม วันละ 2 ครั้ง โดยขนาดที่ใช้รักษา

คือ 2 มิลลิกรัม วันละ 2 ครั้ง

- 	 อาการทีเ่กดิจากเลอืดไปเลีย้งปลายนิว้

มือนิ้วเท้าได้น้อยซึ่งมักมีอาการปวดชาร่วมด้วย 

(Raynaud’s phenomenon): ขนาดยาทีเ่หมาะสม

คือ 3 มิลลิกรัมต่อวัน

- 	 PTSD-related nightmares and 

sleep disruption (off-label use) : เริ่มต้นที่ 1 

มิลลิกรัม ก่อนนอน ขนาดยาสามารถปรับให้ได้ถึง 
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15 มิลลิกรัมต่อวัน โดยค่อยๆ ปรับยาเพ่ิมขึ้น

ทุก 10 วัน

อาการข้างเคียงจากยา ที่พบได้บ่อย ได้แก่ 

ความดันต�่ำขณะเปลี่ยนอิริยาบถ (orthostatic 

hypertension) คิดเป็นร ้อยละ 1-4 ใจส่ัน 

(palpitations) คิดเป็นร้อยละ 5.3 คลื่นไส้ 

(nausea) คิดเป ็นร ้อยละ 4.9 เวียนศีรษะ 

(dizziness) คิดเป็นร้อยละ 10.3 ปวดศีรษะ 

(headache) คิดเป็นร้อยละ 7.8 และง่วงซึม 

(somnolence) คิดเป็นร้อยละ 7.6

2) 	 กลไกการออกฤทธ์ิของยา prazosin 

ในการรักษาอาการฝันร้าย (nightmares)12

เนือ่งจาก prazosin มกีลไกการออกฤทธิค์อื 

ยับย้ังการท�ำงานของ alpha-1 adrenergic 

receptor ทีส่มองด้วยจงึสามารถลดระดับของสาร

สื่อประสาท norepinephrine ในระบบประสาท

ส่วนกลาง (central nervous system, CNS) ให้

ลดลงได้ ซึ่งการที่สมองมีสารสื่อประสาท norepi-

nephrine ที่มากเกินไปจะส่งผลรบกวนการนอน

หลับและกระตุ้นให้เกิดอาการฝันร้ายขึ้นได้โดย

เฉพาะอาการฝันร้ายที่เกิดจากการได้รับบาดเจ็บ

ทางจิตใจอย่างรุนแรง ดังนั้นตัวยา prazosin จึงมี

ผลช่วยลดอาการฝันร้ายลงได้ (ตามรปูที ่1 และ 3)

รูปที่ 3 แสดงกลไกการออกฤทธิ์ของยา prazosin 

ที่สมอง13

3) 	 ข้อมูลการศึกษาทางคลินิก14

ในปัจจบุนัมข้ีอมูลการศึกษาทางคลนิกิของ

ยา prazosin ในการรักษาอาการฝันร้าย จากการ

ทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ (systematic 

reviews) โดยการรวบรวมการศึกษาแบบสุ่มและ

มีกลุ่มควบคุม (randomized controlled trials) 

4  การศึกษา  ได ้ แก ่ก ารทดลองแบบเป ิด 

(open-label studies) 4 การศึกษา การทบทวน

เวชระเบียนย้อนหลัง (retrospective chart 

reviews) 4 การศึกษา และการรายงานกรณี

การศึกษาเดี่ยว (single case reports) ในยา 

prazosin ขนาด 1-16 มิลลิกรัมต่อวัน โดยการ

ศึกษาแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุม (randomized 

controlled trials) มค่ีาทีใ่ช้วดัในการศกึษานีไ้ด้แก่ 

1) The Clinician-Administered PTSD Scale 

(CAPS) ประกอบด้วยค่า B2 ซึ่งแสดงถึงความถี่

ในการกลับมาฝันร้ายซ�้ำ (0 = ไม่เคย, 1 = เคยเกิด 

1-2 ครั้ง, 2 = 1-2 ครั้งต่อสัปดาห์, 3 = หลายครั้ง

ต่อสัปดาห์, 4 = เกิดขึ้นทุกวันหรือเกือบทุกวัน) 

และค่า D1 แสดงถึงความยากล�ำบากในการนอน

หลับโดยแสดงเป็นช่วงเวลาที่ใช้ในการเข้านอน 

(0 = ไม่มี, 1 = ไม่รุนแรง ใช้เวลา 30 นาทีในการ

นอนหลับ, 2 = ปานกลาง ใช้เวลา 30-90 นาทีใน

การนอนหลับ, 3 = รุนแรง ใช้เวลา 90 นาที-3 

ชั่วโมงในการนอนหลับ, 4 = รุนแรงมาก ใช้เวลา

มากกว่า 3 ชั่วโมงในการนอนหลับ และ 2) The 

Clinical Global Impression of Change Scale 

(CGIC) เป็นค่าที่แสดงถึงการเปลี่ยนแปลงทาง

คลนิกิหลงัได้รบัยา prazosin (1 = ดขีึน้อย่างมาก, 

2 = ดีขึ้นปานกลาง, 3 = ดีขึ้นเล็กน้อย, 4 = ไม่
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เปลี่ยนแปลง, 5 = แย่ลงเล็กน้อย, 6 = แย่ลง

ปานกลาง, 7 = แย่ลงอย่างมาก)

ประเมินผลลัพธ์คือ การท�ำประวัติการนอน

หลับ (sleep diary) และจ�ำนวนครั้งที่ฝันร้ายและ

ตื่นกลางดึก โดยแบ่งเป็น 3 กลุ ่มคือ ได้รับยา 

prazosin ได้รับยาหลอกเป็นกลุ่มควบคุมและ

การบ�ำบดัพฤตกิรรมการนอนหลบั พบว่ายา prazosin 

และการบ�ำบดัพฤตกิรรมการนอนหลบัมปีระสทิธภิาพ

มากกว่ากลุ่มควบคุมแต่ไม่ลดความถี่ในการเกิด

ฝันร้าย ข้อมลูพ้ืนฐานค่าเฉลีย่ความถีข่องการฝันร้าย

ในการศกึษา (baseline frequency of nightmare) 

ทั้ง 3 กลุ่ม คือระหว่าง 0.09-1 ครั้งต่อคืนแต่ไม่

ประเมินความรุนแรงของฝันร้าย ข้อสรุปจากการ

ศึกษาคอืยา prazosin สามารถลดความรนุแรงของ

การเกิดฝันร้ายท้ังในการศึกษาแบบสุ่มและมีกลุ่ม

ควบคุม การทบทวนเวชระเบียนย้อนหลังและการ

รายงานกรณีการศึกษาเดี่ยว

อย่างไรกต็ามจากข้อมลูพบว่างานวจิยัทีเ่ป็น 

randomized controlled trials ยงัมค่ีอนข้างน้อย 

และยังมีข ้อจ�ำกัดของการศึกษาอยู ่มาก เช่น 

จ�ำนวนตวัอย่างทีน้่อยในบางการศกึษา ตวัอย่างใน

การศึกษาส่วนใหญ่มีโรคร่วมท�ำให้ได ้รับยา

มากกว่า 1 ชนิด ซึ่งยาบางชนิดนั้นอาจส่งผลให้

เสริมฤทธิ์หรือลดฤทธิ์ของยา prazosin ที่ท�ำการ

ศึกษาได้ แต่อย่างไรก็ตามจะพบว่า ยา prazosin 

ยังคงเป็นอีกทางเลือกหนึ่งที่ถูกน�ำมาใช้ในการ

รักษา เนื่องด้วยยามีราคาที่ค่อนข้างต�่ำ  ผู ้ป่วย

สามารถเข้าถงึได้ง่าย อาการข้างเคยีงทีแ่สดงในการ

ศึกษาก็พบไม่มากและไม่ได้รุนแรง และจากการ

ศกึษาของ Germain ยงัพบว่ามปีระสทิธภิาพเทยีบ

เท่ากับการรักษาหลักนั่นก็คือการบ�ำบัดด้วยการ

ปรับพฤตกิรรมนั่นเอง (ตามตารางที่ 1)

ตารางที่ 1	 งานวจิยัทางคลนิกิด้านประสทิธภิาพและความปลอดภยัของการใช้ยา Prazosin ในการรกัษา

อาการฝันร้าย
ผู้วิจัย

(ปีที่ตีพิมพ์)

รูปแบบการศึกษา จ�ำนวน

ตัวอย่าง

/อายุ

ขนาดยา

(มิลลิกรัมต่อวัน)

ผลข้างเคียงจากยา กลุ่ม

ควบคุม

ผลการศึกษา ข้อจ�ำกัดของการศึกษา

Raskind et al 

(2003)15
การทดลองแบบสุ่ม

และมีกลุ่มควบคุม

ปกปิดสองทาง

(Randomized, 

double blind) 

เปรียบเทียบกลุ่มที่

ได้รับยา prazosin 

และยาหลอก มีการ

ศึกษาข้ามกลุ่ม 

(crossover) ในช่วง

เวลา 20 สัปดาห์

10 คน 

(อายุ 

53°3 ปี)

9.5

Titration

schedule (d):

1 mg x 3 วัน

2 mg x 4 วัน

4 mg x 7 วัน

6 mg x 7 วัน

10 mg max

ผู้ป่วยทนต่อยาได้ดี

พบเพียง2รายที่มี

ความดันโลหิตเวลา

หัวใจบีบตัวขณะนั่ง 

(Orthostatic 

systolic blood 

pressure) ลดลง

เล็กน้อยเพียง 

10-20 mmHg

ยาหลอก 1. การกลับมาเป็นซ�้ำเมื่อเปรียบเทียบ

กับค่าพื้นฐานเดิมของผู้ป่วยลดลง

อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติเมื่อเทียบ

กับยาหลอก (CAPS-B2: 

improvement of 3.3 vs placebo 

0.4; P<.001)

2. ความยากล�ำบากในการนอนหลับ

เมื่อเปรียบเทียบกับค่าพื้นฐานเดิม

ของผู้ป่วยดีกว่ายาหลอกอย่างมี

นัยส�ำคัญทางสถิติ (CAPS-D1: 

improvement of 3.4 vs placebo 

0.2; P<.01)

3. การเปลี่ยนแปลงทางคลินิกดีกว่า

ยากหลอกอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 

(CGI-C: 2.0°0.5 vs placebo 

4.5°1.8; P<.01 )

1. จ�ำนวนตัวอย่างค่อนข้างน้อยเพียง 

10 คน

2. มผีูป่้วยบางส่วน (n=7) ได้รับยาเก่ียว

กับจิตเวชที่รักษาอยู่ก่อนร่วมด้วย

3. มีผู้ป่วยบางส่วนที่ออกไปจากการ

ศึกษา (n=5) หลังได้ยาหลอกเป็นยา

ชนิดที่ 2 แต่ยังได้ยาต่อแบบ label 

prazosin therapy แทน พบว่าคนไข้

มีอาการดีขึ้นอย่างรวดเร็ว 

4. ผู้ป่วยทนต่อยาได้ดีพบเพียง 2 ราย

ที่มีความดันโลหิตเวลาหัวใจบีบตัว

ขณะนั่ง (Orthostatic systolic 

blood pressure) ลดลงเล็กน้อยเพียง 

10-20 mmHg
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ผู้วิจัย

(ปีที่ตีพิมพ์)

รูปแบบการศึกษา จ�ำนวน

ตัวอย่าง

/อายุ

ขนาดยา

(มิลลิกรัมต่อวัน)

ผลข้างเคียงจากยา กลุ่ม

ควบคุม

ผลการศึกษา ข้อจ�ำกัดของการศึกษา

Raskind et al 

(2007)9
การทดลองแบบสุ่ม
และมีกลุ่มควบคุม
ปกปิดสองทาง
(Randomized, 
double blind) 
เปรียบเทียบกลุ่มที่
ได้รับยา prazosin 
และยาหลอก มีการ
ศึกษาข้ามกลุ่ม มี
ระยะเวลาศึกษา 8 
สัปดาห์

40 คน 
(อายุ 
56°9 ปี)

13°3
Titration
schedule (d):
1 mg x 3 วัน
2 mg x 4 วัน
4 mg x 7 วัน
6 mg x 7 วัน
10 mg x 7 วัน
15 mg max

พบอาการเวียน
ศีรษะชั่วคราว 
(Transient 
dizziness) 15 คน 
เป็นผู้ที่ได้รับยา 
prazosin 9 คนและ
ยาหลอก 6 คน โดย
มีผู้ป่วย 2 คนขอ
ถอนตัวออกจากการ
ศึกษา

ยาหลอก 1. การกลับมาเป็นซ�้ำเมื่อเปรียบเทียบ
กับค่าพื้นฐานเดิมของผู้ป่วยลดลง
อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติเมื่อเทียบ
กับยาหลอก (CAPS-B2: 
improvement of 3.3 vs placebo 
0.9; P=.02)
2. คณุภาพในการนอนหลบัเม่ือเปรยีบ
เทียบกับค่าพ้ืนฐานเดิมของผู้ป่วยดี
กว่ายาหลอกอย่างมนียัส�ำคญัทางสถิต ิ
(PSQI: improvement of 3.8 vs 
placebo 0.8; P=.008)
3. การเปลี่ยนแปลงทางคลินิกดีกว่า
ยาหลอกอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 
(CGI-C: 2.41°1.1 vs placebo 
3.65°1.2; P=.002)

1. พบอาการเวียนศีรษะชั่วขณะ 
(Transient dizziness) 15 คน เป็น
ผู้ที่ได้รับยา prazosin 9 คนและยา
หลอก 6 คน 
2. มีคนไข้ขอถอนตัวจากการศึกษา 
6 คน โดย 4 คนเกิดจากอาการข้าง
เคียงและมี 2 คนติดตามไม่ได้
3. จากข้อมูลการศึกษาพลว่า 
prazosin มีประสิทธิภาพในการรักษา
ที่ดีเมื่อเทียบกับยาหลอก อย่างมี
นัยส�ำคัญทางสถิติแค่ช่วงการรักษาที่ 
8 สัปดาห์ แต่ช่วงการรักษาที่ 4 
สัปดาห์แรกกับไม่แตกต่างจากยา
หลอกอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ

Taylor et al 

(2008)16
Randomized, 
double blind, 
Placebo 
controlled; 7 wk 
with washout/
crossover after 3 
wk

13 คน
(อายุ 
49°10 
ปี)

3.1°3
Titration
schedule (d):
1 mg initial
dose, then
increase by 

1mg 
every 2-3 d
6 mg max

เกิดอาการเวียน
ศีรษะ 3 ครั้ง ทั้งใน
กลุ่มที่ได้รับยา 
prazosin และยา
หลอก โดยความดัน
เวลาหัวใจบีบตัว 
(systolic blood 
pressure)
ขณะนั่งไม่แตกต่าง
กัน ผู้ป่วยที่ได้รับยา 
prazosin มีค่าความ
ดันเวลาหัวใจคลาย
ตัว (diastolic 
blood pressure) 
ต�่ำกว่ายาหลอก
อย่างมีนัยส�ำคัญทาง
สถิติ (78°6 vs 
82°5 mmHg, 
p=0.03) และมีอัตรา
การเต้นของหัวใจ
ขณะพักสูงกว่ายา
หลอกอย่างมีนัย
ส�ำคัญ (73°3 vs 
70°3 mmHg, 
p=0.03)

ยาหลอก 1. กลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยา prazosin 
มีช่วงเวลาการนอนยาวกว่ากลุ่มยา
หลอกอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 
(374°86 vs 280°105 นาที, 
p<0.01) และมีช่วง REM sleep 
ยาวนานกว่ากลุ่มยาหลอกอย่างมี
นัยส�ำคัญทางสถิติ (138°63 vs 
97°70 นาที, p<0.01)
2. การกลับมาเป็นซ�้ำลดลงอย่างมีนัย
ส�ำคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับยาหลอก 
(CAPS-B2: improvement of 1.5 
vs placebo 0; P=.04)
3. ความยากล�ำบากในการนอนหลับ
ไม่แตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ
เมื่อเทียบกับยาหลอก (CAPS-D1: 
improvement of 1.2 vs placebo 
0.5; P=.35)
4. การเปลี่ยนแปลงทางคลินิกดีกว่า
ยากหลอกอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 
(CGI-I: 2.6°0.9 vs placebo 
4.1°1.1; P=.002)
5. NNDA (non-nightmare 
distressed awakenings) แสดงถึง
การรู้สึกตัวตื่นแล้วมีความยากล�ำบาก
ของการนอนหลับดีขึ้นกว่ายาหลอก
อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (2.8 vs 
placebo 0.1, p=0.05)
6. เมื่อเปรียบเทียบค่า PDRS กับค่า
พื้นฐานเดิมของผู้ป่วยได้ชี้ให้เห็นถึง
การเปลี่ยนแปลงไปในทางที่ดีขึ้นของ
การกลับมาฝันเป็นปกติอย่างมีนัย
ส�ำคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับยาหลอก 
(10.6 vs placebo 0.5, p=0.006)

1. มีจ�ำนวนตัวอย่างที่น้อย (n=13)
2. มีคนส่วนใหญ่ได้รับยาเกี่ยวกับ
จิตเวช (n=11) ที่รักษาอยู่ก่อนซึ่งมี
ความหลากหลายร่วมด้วย ซึ่งอาจมี
ผลกระทบท�ำให้คนไข้มี baseline ของ
การนอนหลับและ noradrenergic 
function ที่แตกต่างกันได้
3. ตัวอย่างทั้งหมดมีความแตกต่างทั้ง
ในแง่ของประเภทและระยะเวลาของ
เหตุการณ์เลวร้ายที่เกิดกับคนไข้ 
(trauma stress)

ตารางที่ 1	 งานวจิยัทางคลนิกิด้านประสทิธภิาพและความปลอดภยัของการใช้ยา Prazosin ในการรกัษา

อาการฝันร้าย (ต่อ)
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ตารางที่ 1	 งานวจิยัทางคลนิกิด้านประสทิธภิาพและความปลอดภยัของการใช้ยา Prazosin ในการรกัษา

อาการฝันร้าย (ต่อ)
ผู้วิจัย

(ปีที่ตีพิมพ์)

รูปแบบการศึกษา จ�ำนวน

ตัวอย่าง

/อายุ

ขนาดยา

(มิลลิกรัมต่อวัน)

ผลข้างเคียงจากยา กลุ่ม

ควบคุม

ผลการศึกษา ข้อจ�ำกัดของการศึกษา

Germain et al 

(2012)17
Randomized, 
placebo 
comparison; 8 
wk

50 คน
(อายุ 
40.9 ° 
13.2 ปี)

8.9°5.7
Titration
schedule (d):
1 mg x 7
2 mg x 7
4 mg x 7
6 mg x 7
10 mg x 7
15 mg max

1. มีรายงานความ
ดันขณะเปลี่ยนท่า
แบบไม่รุนแรงใน
ผู้ป่วย 13 คน
2. ความดันเวลา
หัวใจบีบตัวและ
คลายตัวไม่แตกต่าง
กันระหว่างกลุ่ม
ผู้ป่วยที่ได้รับยา 
prazosin และยา
หลอก
3. รายงานเหตุการณ์
ไม่พึงประสงค์ที่พบ
บ่อย คือ ง่วงซึม 
ปวดศีรษะ ร่างกาย
อ่อนเพลีย และปาก
แห้ง

ยาหลอก
และการ 
ปรับ 
พฤติกรรม
บ�ำบัด 
(Behav-
ioral 
Sleep 
Inter-
vention,
BSI)

1. ที่ 8 สัปดาห์ พบว่าการลดลงของ
ความรุนแรงของการนอนไม่หลับ 
(ISI) ของ BSI และ prazosin 
มากกว่า ยาหลอกอย่างมีนัยส�ำคัญ
ทางสถิติ [F(2,37) = 6.06, p<0.01] 
แต่หลังติดตามการรักษาใน 4 เดือน
ถัดมาพบว่า BSI ให้ผลลดมากกว่า 
prazosin อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 
[F(2,71) = 3.47, p<0.04]
2. การเปลี่ยนแปลงทางคลินิก 
(CGI-I) ไม่แตกต่างกันระหว่างวิธี 
BSI รวมกับ prazosin และยาหลอก
อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ [BSI 
และprazosin (61.6%; 95%CI = 
40.8-79.3%)]vs ยาหลอก (25%; 
95%CI = 8.3-53.9%)
3. มีการปรับปรุงการนอนที่ดีขึ้นทั้งใน
วธิ ีBSI และ prazosin คดิเป็น 61.9%, 
95%CI=40.8-79.3% ส่วนยาหลอก
คิดเป็น 25%, 95%CI=8.3-53.9% 

1. มีคนไข้บางส่วนได้รับยาเกี่ยวกับ
จิตเวชและยาอื่นร่วมด้วย (n=17)
2. มีคนไข้ที่ใช้วิธี BSI คิดเป็น 17 คน, 
ได้รับยา prazosin คิดเป็น 18 คน
และได้รับยาหลอกอีก 15 คน
3. ผลลัพธ์ที่เป็นทุติยภูมิ (ผลลัพธ์รอง) 
ได้วดัผลด้วยวธิกีารตรวจการนอนหลบั 
(polysomnography) ร่วมด้วย

CAPS = Clinician-Administered PTSD Scale, item B2 = recurrent distressing dreams of the event, item D1 = difficulty falling or staying asleep, CGI-C = 
Clinical Global Impression of Change, CGI-I = Clinical Global Impression of Improvement, PSQI = Pittsburgh Sleep Quality Index, PDRS = PTSD Dream 
Rating Scale, ISI = Insomnia Severity Index

สรุป
	 ยาพราโซซิน (prazosin) เป็นยาที่มีการใช้มา

อย่างยาวนานและเป็นที่แพร่หลายในข้อบ่งใช้หลัก 

คือ การรักษาโรคความดันโลหิตสูง18 นอกจากนี้

ในปัจจุบันยังมีการน�ำมาใช้ในการรักษาอาการฝัน

ร้ายในผู้ป่วยกลุ่มอาการทางจิตเภทมากขึ้นโดย

เฉพาะผู้ป่วยกลุ่มโรค posttraumatic stress 

disorder (PTSD) แต่เนือ่งจากข้อมลูการศกึษายงั

มีค่อนข้างน้อย บทความน้ีจึงได้ท�ำการทบทวน

วรรณกรรมอย่างเป็นระบบโดยรวบรวมข้อมลูการ

ศึกษาทางคลินิกที่มีอยุ ่  พบว่ายา prazosin 

สามารถลดความรุนแรงและการกลับเป็นซ�้ำของ

การเกิดฝันร ้ายลงได้และจากการศึกษาของ 

Germain17 ได้แสดงให้เห็นว่ายา prazosin 

มีประสิทธิภาพในการรักษาเทียบเท่ากับการรักษา

หลกั คอื การบ�ำบดัด้วยการปรบัพฤตกิรรมอีกด้วย 

รวมถึงอาการข้างเคียงที่พบส่วนใหญ่ คือ อาการ

เวยีนศรีษะชัว่คราว (transient dizziness) ซึง่เป็น

อาการที่ไม่รุนแรง ดังนั้นยา prazosin จึงยังเป็น

อีกทางเลือกหนึ่งที่น่าสนใจในการน�ำมาใช้ในการ

รักษาอาการฝันร้ายได้

กิตติกรรมประกาศ
	 ขอขอบคุณ เภสัชกรหญิงพลอยลาภ 

เลิศวิภาภัทร หน่วนแพ้ยา ฝ ่ายเภสัชกรรม
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โรงพยาบาลศิริราช ท่ีช ่วยเหลือข ้อมูลและ

รายละเอียดเพิ่มเติม รวมถึงค�ำแนะน�ำต่างๆ 
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อุบัติเหตุที่เกิดจากการชัก

สมศักดิ์ เทียมเก่า
1,3

, สินีนาฏ พรานบุญ
2,3

1
สาขาวิชาประสาทวิทยา ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

2
หน่วยตรวจคลื่นไฟฟ้าสมอง งานบริการพยาบาล โรงพยาบาลศรีนครินทร์

3
กลุ่มวิจัยโรคลมชักแบบบูรณาการ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

บทน�ำ
ปัจจุบันการศึกษาเกี่ยวกับอุบัติเหตุท่ีเกิด

จากการชักมีแนวโน้มมากขึ้น เนื่องจากผู้ป่วยโรค

ลมชักมีโอกาสเสี่ยงต่อการเกิดอุบัติเหตุและ

เสียชีวิตสูงกว่าคนปกติท่ัวไป โดยเฉพาะอย่างยิ่ง

ผู้ป่วยโรคลมชักที่ไม่สามารถควบคุมอาการชักได้ 

และผู้ป่วยที่มีอาการชักแบบเกร็งกระตุกทั้งตัว 

มีอาการหมดสติ ล้มลงทันที โดยไม่มีอาการเตือน 

อาการชกัแบบเหม่อลอย ท�ำอะไรโดยไม่รูต้วั ท�ำให้

ผูป่้วยไม่สามารถป้องกนัอนัตรายทีจ่ะเกดิขึน้ได้1,2 

อบุตัเิหตทุีเ่กดิจากการชกัทีพ่บบ่อย ได้แก่ บาดเจบ็

ที่ศีรษะ กระดูกหักและข้อต่อเลื่อนหลุด จมน�้ำ 

ไฟไหม้ น�ำ้ร้อนลวก โดยอบุตัเิหตทุีเ่กดิจากการชกั

ที่ส่งผลกระทบที่รุนแรงถึงขั้นพิการหรือเสียชีวิต 

คือ การเกิดอุบัติเหตุทางจราจร ซ่ึงเป็นสาเหตุที่

พบบ่อยเป็นอันดับต้นๆ ของการเสียชีวิตใน

ประเทศไทย นอกจากนี้ ผลข้างเคียงจากยากันชัก

ท�ำให้ผู้ป่วยมีอาการมือสั่น เดินเซ เห็นภาพซ้อน 

ท�ำให้ผูป่้วยเสีย่งต่อการเกดิอบุตัเิหตุต่างๆ มากขึน้ 

ซึ่งส่งผลให้ผู้ป่วยไม่สามารถด�ำรงชีวิตได้อย่าง

คนทั่วไป ต้องถูกห้ามท�ำกิจกรรมบางอย่าง เช่น 

ห้ามขบัรถ ท�ำงานในทีส่งูและเสีย่งอนัตราย รวมทัง้

ห้ามอาบน�ำ้ในอ่างอาบน�ำ้ ซึง่สิง่เหล่านีม้ผีลกระทบ

ต่อคุณภาพชีวิตของผู้ป่วย3 

บทความนี้ มีวัตถุประสงค์ในการน�ำเสนอ

ผลการศกึษาเกีย่วกับอบุตัเิหตทุีเ่กดิจากการชกัใน

ผูป่้วยโรคลมชกั เพือ่ให้เกดิองค์ความรูใ้นการดแูล

ผู ้ป ่วยโรคลมชักและแนวทางในการป้องกัน

การเกิดอุบัติเหตุจากการชัก

อุบัติเหตุที่เกิดจากการชักในผู้ป่วย
โรคลมชัก

อุบัติเหตุที่ เกิดจากการชักในผู ้ป ่วยโรค

ลมชักที่พบบ่อย ดังนี้ 

1. 	 อุบัติเหตุต่อศีรษะ (head injury)

อุบัติเหตุต่อศีรษะเป็นอุบัติเหตุที่พบบ่อย

ที่สุด เนื่องจากการล้มลงขณะที่ชัก ส่วนใหญ่บาด

เจ็บไม่รุนแรง และไม่จ�ำเป็นต้องได้รับการรักษา

เพยีงให้ค�ำแนะน�ำและสงัเกตอาการเท่านัน้ มเีพียง

ร้อยละ 1.7-ร้อยละ 3.8 เท่านัน้ทีต้่องนอนรกัษาใน

โรงพยาบาล4 การศึกษาในโรงพยาบาลระดับ

ตติยภูมิ ในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ของ

รับต้นฉบับ 1 ธันวาคม 2563, ปรับปรุงต้นฉบับ 20 ธันวาคม 2563, ตอบรับต้นฉบับตีพิมพ์ 21 ธันวาคม 2563

Topic Review
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ประเทศไทย ในผู้ป่วยโรคลมชักจ�ำนวน 300 ราย 

พบอุบัติเหตุที่ศีรษะร้อยละ 225 และการศึกษา

แบบตัดขวาง (cross-sectional) โรงพยาบาล

ชมุชนในภาคตะวนัออกเฉยีงเหนอื ผูป่้วยโรคลมชกั

จ�ำนวน 316 คน พบว่าเกิดอุบัติเหตุขณะชัก

จ�ำนวน 122 ราย (ร้อยละ 38.6) การบาดเจ็บที่

สัมพันธ์กับการชักที่พบบ่อยท่ีสุด คือ แผลถลอก 

ฟกช�ำ้ ร้อยละ 69.4 และกะโหลกศรีษะแตกร้อยละ 

4.26 การศึกษาในยุโรป (The European cohort 

study)1 พบอุบัติเหตุต่อศีรษะในผู้ป่วยโรคลมชัก 

ร้อยละ 10 การศึกษา prospective study ของ 

Russell Jones และ Shorvon7 ศกึษาผูป่้วยทีศ่นูย์

รักษาโรคลมชักแห่งประเทศอังกฤษ ในระยะเวลา 

1 ปี พบผู้ป่วยที่ประสบอุบัติเหตุต่อศีรษะ จ�ำนวน 

298 ราย พบการชักทั้งหมด 27,934 ครั้งใน 1 ปี 

ผู้ป่วยมีอาการล้มลงขณะชัก 12,626 ครั้ง หรือ

ประมาณร้อยละ 45.2 ซึ่งก่อให้เกิดอุบัติเหตุที่

ศีรษะ 766 ครั้ง คิดเป็นร้อยละ 2.7 และมีโอกาส

น้อยมากเพียงร้อยละ 0.001 ที่จะก่อให้เกิด

อันตรายรุนแรง สอดคล้องกับการศึกษา Nakken 

และ Lossius8 ซึ่งศึกษาในผู ้ป ่วยโรคลมชัก

ที่ควบคุมการชักไม่ได้ (intractable epilepsy) 

พบว่าเกดิอบุตัเิหตตุ่อศรีษะ 58 ครัง้ กะโหลกศรีษะ

แตก 1 ราย เลือดออกใต้ชั้นดูรา 1 ราย และ 

cerebral contusion 1 ราย จากการศึกษาแบบ 

cohort study ของ Friedman และคณะ9 ศึกษา

ผลของการบาดเจ็บต่อศีรษะ (seizure-related 

head injuries; SRHI) มีผลต่อความถีข่องการชกั 

(seizure frequency) และรูปแบบของอาการชัก 

(seizure semiology) ในศูนย์รักษาโรคลมชัก

ประเทศสหรัฐอเมริกา ระยะเวลา 2 ปี พบ SRHI 

ร้อยละ 18.1 ส่วนใหญ่ (ร้อยละ 91) เป็นการ

บาดเจ็บที่ไม่รุนแรง และพบว่าไม่มีผลต่อความถี่

ของการชักและรูปแบบของอาการชัก นอกจากนี้

การศึกษาของ สมศักดิ์ เทียมเก่า และ Shorvon 

พบว่าผู ้ป่วย 27 ราย เกิดอุบัติเหตุจากการชัก 

222 ครัง้ มอีาการชัก 4,459 ครัง้ ใน 1 ปี โดย 1,094 

ครัง้ทีช่กัแล้วมกีารล้มลง (ร้อยละ 24.5) มอีบุตัเิหตุ

ต่อศีรษะ ร้อยละ 1410 ส่วนการศึกษาของ Buck 

และคณะ พบการเกิดอุบัติเหตุต่อศีรษะ ร้อยละ 

2411 โดยปัจจัยเส่ียงของการเกิดอุบัติเหตุคือ 

การชักชนิดเกร็งกระตุกทั้งตัว (generalized 

tonic-clonic seizures; GTC) การชกัชนดิล้มลง

กับพื้น (atonic seizures) และจ�ำนวนครั้งของ

การชัก3,5,10-14 

2. 	 จมน�้ำ (drowning) 

การจมน�้ำเป ็นสาเหตุการเสียชีวิตที่พบ

ได้บ ่อยของผู ้ป ่วยโรคลมชัก การศึกษาของ 

Livanainen และ Lehtinen พบเป็นสาเหตุ

การตายร้อยละ 16.215 ผู้ป่วยโรคลมชักมีความ

เสีย่งจากการจมน�ำ้เพิม่ขึน้ 15-19 เท่าเมือ่เทยีบกบั

คนทั่วไป13 และเด็กโรคลมชักมีความเสี่ยงจมน�้ำ

และเสียชีวิต 7.5-13.9 เท ่า2 การศึกษาของ 

Diekema และคณะ พบว่า ผู้ป่วยโรคลมชักอายุ

ระหว่าง 5-19 ปี มีโอกาสเส่ียงต่อการจมน�้ำใน

อ่างอาบน�้ำประมาณ 96 เท่า และมีโอกาสเสี่ยงต่อ

การจมน�้ำในสระว ่ายน�้ำประมาณ 23.4 เท ่า

ตามล�ำดับเมื่อเทียบกับคนทั่วไป และพบว่า

ถ้าผู้ป่วยอาบน�้ำหรือว่ายน�้ำภายใต้การดูแลของ

ผู้ปกครองอย่างใกล้ชิดมีโอกาสเสี่ยงไม่แตกต่าง

จากคนทัว่ไป16 การศกึษา Buck และคณะ11 พบว่า

ผู้ป่วยผู้ใหญ่โรคลมชัก ร้อยละ 14 มีอาการชัก
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ขณะอาบน�ำ้หรอืว่ายน�ำ้ในระยะเวลา 1 ปี โดยปัจจยั

เสี่ยงการเกิดอุบัติเหตุจมน�้ำ คือ เพศชาย17 การชัก

ชนิด tonic seizures18 

3. 	 ไฟไหม้ น�้ำร้อนลวก (burns) 

อบุตัเิหตุไฟไหม้ น�ำ้ร้อนลวกเป็นสิง่ทีพ่บได้

บ ่ อ ย ใ น ผู ้ ป ่ ว ย โ ร ค ล ม ชั ก  ก า ร ศึ ก ษ า ข อ ง 

Tellez-Zenteno และคณะ19 พบว่าผูป่้วยโรคลมชกั

เส่ียงต่อการเกิดอุบัติเหตุไฟไหม้ น�้ำร้อนลวก 

(ร้อยละ 6.9) มากกว่าเมื่อเทียบกับคนทั่วไป 

(ร้อยละ 3.9) การศึกษาของ Spitz และคณะ20 

ในผู ้ป่วย 244 ราย พบ 25 รายท่ีเคยประสบ

อุบัติเหตุดังกล่าว 12 รายต้องนอนรักษาใน

โรงพยาบาล ส่วนใหญ่ผู้ป่วยเกิดอุบัติเหตุขณะท�ำ

กิจกรรมต่างๆ ในบ้าน ซึ่งสามารถป้องกันได้ เช่น 

ระหว่างปรุงอาหาร รีดผ้า เป็นต้น สอดคล้องกับ

การศึกษาของ Buck และคณะ11 พบว่าร้อยละ 16 

ของผู้ป่วยโรคลมชักเคยประสบอุบัติเหตุไฟไหม้ 

น�้ำร้อนลวก

4. 	 อุบัติ เหตุทางการจราจร (traffic 

accidents) 

ผู้ป่วยโรคลมชักมีโอกาสเสี่ยงต่อการเกิด

อุบัติเหตุและเสียชีวิตสูงกว่าคนปกติท่ัวไป โดย

เฉพาะอย่างยิ่งผู ้ป ่วยโรคลมชักที่ไม่สามารถ

ควบคุมอาการชักได้ จากการศึกษาของ Lings21 

พบว่าผู ้ป่วยโรคลมชักมีความเสี่ยงต่อการเกิด

อุบัติเหตุจราจรมากกว่าคนปกติท่ัวไปถึง 7 เท่า 

ซึ่งปัจจัยเสี่ยงของการเกิดอุบัติเหตุในผู ้ป ่วย

โรคลมชักพบว่า การชักชนิด generalized 

tonic-clonic เป็นปัจจยัเสีย่งของการเกดิอบุตัเิหตุ

ในผู้ป่วยโรคลมชัก6,10,12,14,22 นอกจากนี้ มีรายงาน

พบว่าการชักชนิด myoclonic seizures และ 

atonic seizures ก็เป็นปัจจัยเสี่ยงด้วยเช่นกัน9,23 

ทั้งนี้เนื่องจากการเกิดอาการชักดังกล่าวมักไม่มี

อาการเตือน ผู้ป่วยไม่สามารถป้องกันอุบัติเหตุที่

เกิดขึ้นได้ บางคร้ังอาจท�ำให้เกิดการบาดเจ็บหรือ

อุบัติเหตุที่รุนแรงถึงขั้นพิการหรือเสียชีวิตได้ โดย

เฉพาะอย่างยิ่งอุบัติเหตุที่เกิดจากการชักในขณะที่

ผูป่้วยโรคลมชกัก�ำลงัขบัขีร่ถยนต์ รถจกัรยานยนต์ 

ซ่ึงไม่เพียงแต่ผู ้ป่วยโรคลมชักเท่านั้นที่ได้รับ

อุบัติเหตุ แต่รวมถึงประชาชนทั่วไปที่อาจจะได้รับ

ผลกระทบดังกล่าวด้วย 

โดยส่วนใหญ่ผู ้ป ่วยโรคลมชัก จะถูก

ห้ามขับรถอย่างน้อย 6 เดือน หลังจากไม่มี

อาการชัก และที่ดีที่สุดคือ ต้องไม่มีอาการชัก

อย่างน้อย 2 ปี แต่เนื่องจากปัจจุบัน ประเทศไทย

ยังไม่มีกฎหมายบังคับห้ามมิให้ผู้ป่วยโรคลมชัก

ขับรถ แตกต่างจากประเทศฝั ่งตะวันตก เช่น 

ประเทศสหรฐัอเมรกิา ประเทศแคนาดา มกีฎหมาย

บังคับ ผู ้ป ่วยโรคลมชักต ้องไม ่มีอาการชัก 

(seizure-free) อย่างน้อย 3-12 เดอืน จงึจะสามารถ

ขบัรถได้24 ส่วนในประเทศองักฤษ กฎหมายระบวุ่า

ผูป่้วยโรคลมชกัต้องไม่มอีาการชกั (seizure-free) 

อย่างน้อย 12 เดือน และดีที่สุดคือไม่มีอาการชัก

ในเวลา 2 ปี25 ดังนั้น จึงยังพบว่าผู้ป่วยโรคลมชัก

ในประเทศไทยเกิดอุบัติเหตุทางรถยนต์เนื่องจาก

มีอาการชักขณะขับรถ จากการศึกษาของ สมศักดิ์ 

เทียมเก่าและคณะ22 พบว่าผู้ป่วยมีอาการชักขณะ

ขับรถ ถึงร้อยละ 57 โดยร้อยละ 20 ของผู้ป่วยที่

เกิดอุบัติเหตุต้องเข้ารับการรักษาในโรงพยาบาล 

(รายละเอียดดังตารางที่ 1) และการศึกษาของ 

เจียมจิตร แสงสุวรรณและคณะ26 ศึกษาการเกิด

อบุตัเิหตจุราจรในผูป่้วยโรคลมชกั ภาคตะวนัออก
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เฉียงเหนือ พบว่าร้อยละ 43.3 เกิดอุบัติเหตุจาก 

การชกั โดยเกดิจากยานพาหนะชนดิรถจกัรยานยนต์

ร้อยละ 81.8 รถยนต์ร้อยละ 25.0 และรถจักรยาน

ร้อยละ 6.8 ร้อยละ 13.6 ต้องเข้ารับการรักษาใน

โรงพยาบาล และร้อยละ 28.4 ได้รับบาดเจ็บ

ปานกลาง (รายละเอียดดังตารางที่ 2)

ตารางที่ 1 	 ข้อมูลด้านผลการรักษาและการขับขี่ยานพาหนะ22 

มีอาการชัก 

(จ�ำนวน 69)  

(ร้อยละ)

ไม่มีอาการชัก

(จ�ำนวน 176)  

(ร้อยละ)

F/Chi square 

value

P value

ควบคุมอาการชัก

 ได้

 ไม่ได้

37 (53.62)

32 (46.38)

79 (44.89)

97 (55.11)

0.04 0.833

พึงพอใจในการรักษา

 ใช่

 เฉยๆ 

 ไม่พอใจ

61 (88.41)

2 (2.90)

6 (8.70)

161 (92.00)

13 (7.43)

1 (0.57)

<0.01 0.002

ขับขี่รถก่อนวินิจฉัยโรคลมชัก

 ใช่

 ไม่ใช่

54 (78.26)

15 (10.14)

103 (60.95)

66 (39.05)

6.54 0.011

ขับขี่รถหลังจากวินิจฉัยโรคลมชัก

 ใช่

 ไม่ใช่

62 (89.86)

7 (10.14)

150 (87.21)

22 (12.79)

0.33 0.568

ขบัขีร่ถก่อน-หลงัวนิจิฉยัโรคลมชกั

 ขับต่อ

 เลิกขับหลังวินิจฉัย

 เริ่มขับหลังวินิจฉัย

 ไม่ขับเลย

51 (73.91)

3 (4.35)

11 (15.94)

4 (5.80)

98 (58.68)

5 (2.99)

48 (28.74)

16 (9.58)

6.08 0.108

ยานพาหนะ

 มอเตอร์ไซต์

 รถยนต์

39 (73.85)

14 (26.42)

109 (76.22)

34 (23.78)

0.15 0.703

ความบ่อยในการขับขี่

 ทุกวัน

 3 ครั้ง/สัปดาห์

 น้อยกว่า 3 ครั้ง/สัปดาห์

40 (60.61)

16 (24.24)

10 (15.15)

114 (67.06)

30 (17.65)

26 (15.29)

1.37 0.505

หมายเหต ุ: จ�ำนวนหน่วยแต่ละกลุม่อาจไม่ครบ 69 และ 176 เพราะมข้ีอมลูทีไ่ม่สมบรูณ์, F; Fisher exact probability 
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นอกจากนี้ การศึกษาในโรงพยาบาลระดับ

ตติยภูมิในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ผู ้ป ่วย

โรคลมชักจ�ำนวน 300 ราย พบว่ามีอาการชัก

จ�ำนวน 8,525 ครั้งในระยะเวลา 1 ปี ส่วนใหญ่

มีอาการชักชนิด generalized tonic-clonic 

seizures ร้อยละ 265 และการศึกษาแบบตัดขวาง 

(cross-sectional) โรงพยาบาลชุมชนในภาค

ตะวันออกเฉียงเหนือ ในผู้ป่วยโรคลมชักจ�ำนวน 

316 คน พบว่าเกิดอุบัติ เหตุขณะชักจ�ำนวน 

122 ราย (ร้อยละ 38.6) โดยเกิดอุบัติเหตุจราจร

ร้อยละ 28.96 การศึกษาของ สมศักดิ์ เทียมเก่า

และ Shorvon10 พบว่าผูป่้วย 27 ราย เกดิอบัุตเิหตุ

จากการชัก 222 ครั้ง มีอาการชัก 4,459 คร้ัง 

ใน 1 ปี โดย 1,094 ครั้งที่ชักแล้วมีการล้มลง 

(ร้อยละ 24.5) สอดคล้องกับการศึกษาอื่นๆ ได้แก่

ประเทศเนเธอร์แลนด์27 ศึกษาการเกิดอุบัติเหตุ

จราจรจ�ำนวน 203 ครั้ง พบว่า 155 ครั้ง เกิดจากมี

อาการชักขณะขับรถ โดยร้อยละ 80 ขับรถยนต์ 

และในประเทศอเมริกา28 พบว่าโอกาสเสี่ยง 

(relative risk) ของการเกิดอุบัติเหตุจากการชัก 

8.6/100,000 เมื่อเปรียบเทียบพบว่าผู้ป่วยโรค

ลมชกัมีโอกาสเกดิอบุตัเิหตมุากกว่าผูป่้วยโรคทาง

อายุรกรรมอื่นๆ ซึ่งอุบัติเหตุที่เกิดจากการชักและ

การเสยีชวีติในผูป่้วยโรคลมชักมคีวามสมัพันธ์กับ

ความรุนแรงของโรค4

4. 	 กระดูกหัก และข ้อต ่อเลื่อนหลุด 

(fractures and joint dislocation) 

กระดูกหักและข้อต่อเล่ือนหลุด เป็นอีก

อุบัติเหตุหนึ่งที่พบได้ในผู้ป่วยโรคลมชัก จากการ

ศึกษาของ Buck และคณะ11 พบผู้ป่วยโรคลมชัก

เกิดกระดูกหักและข้อต่อเลื่อนหลุด 16 ราย 

จาก 278 ราย (ร้อยละ 5.8) และการศึกษาของ 

ตารางที่ 2 	อุบัติเหตุและอุบัติเหตุจราจรจากการชัก26

ชนิดอุบัติเหตุ จ�ำนวน ร้อยละ

อุบัติเหตุจากการชัก (จ�ำนวน 203)

 เคย

 ไม่เคย

88

115

43.3

56.7
ชนิดอุบัติเหตุ (ผู้ป่วย 1 รายมีอุบัติเหตุได้มากกว่า 1 ชนิด) (จ�ำนวน 88)

 อุบัติเหตุจราจร

 ล้ม

44

52

50.0

59.1
ยานพาหนะ (ผู้ป่วย 1 รายมีอุบัติเหตุได้มากกว่า 1 ชนิด) (จ�ำนวน 44)

 มอเตอร์ไซด์

 รถยนต์

 รถจักรยาน

36

11

3

81.8

25.0

6.8
ความรุนแรง (ผู้ป่วย 1 รายมีอุบัติเหตุได้มากกว่า 1 ชนิด) (จ�ำนวน 88)

 เล็กน้อย

 ปานกลาง (ผู้ป่วยนอก)

 รุนแรง (รักษาในโรงพยาบาล)

51

25

12

58.0

28.4

13.6



2626

Vol.16 No.1

Kruitbosch และคณะ29 เป็นการศึกษาแบบเก็บ

ข้อมูลย้อนหลัง (retrospective study) ในผู้ป่วย

โรคลมชกัทีด่ือ้ต่อการรกัษา พบว่ามคีวามเสีย่งการ

เกิดการบาดเจ็บต่อไขสันหลังระดับคอ (cervical 

spinal cord injury) มากกว่าคนทั่วไปถึง 30-40 

เท่า แตกต่างจากการศึกษาของ Beghi และ 

Cornaggia1 พบว่าไม่มีความเสี่ยงท�ำให้เกิด

กระดกูหกัในผูป่้วยโรคลมชกั (ร้อยละ 3 ในผูป่้วย

โรคลมชัก และ ร้อยละ 2 ในกลุ่มควบคุม) 

การศึกษาของ Ahmad และคณะ30 ศึกษา

การเกิดอุบัติเหตุหกล้มและกระดูกหักในผู้ป่วย

โรคลมชักที่ได้รับยากันชัก 150 ราย เปรียบเทียบ

กบักลุม่ทีไ่ม่ได้เป็นโรคลมชกัและไม่ได้รบัยากนัชกั 

506 ราย พบว่า ผู้ป่วยโรคลมชักที่รับประทานยา

กันชักมีความเสี่ยงต่อการเกิดกระดูกสันหลังหัก 

(fracture spine) 3.92 เท่า (OR 3.92;CI 1.08-

14.16;p=0.037) กระดูกไหปลาร้าหัก (clavicle) 

3.75 เท่า (OR 3.75;CI 1.24-11.34;p=0.019) และ

ข้อเท้า 2.34 เท่า (OR 2.34;CI 1.01-5.42;p=0.048) 

มีความเสี่ยงเกิดโรคกระดูกพรุน (OR 4.62; CI 

1.29-5.43; p=0.008) ผู้ป่วยโรคลมชักมีโอกาส

เสี่ยงเกิดกระดูกหักมากกว่าคนทั่วไป โดยเฉพาะ

อย่างยิ่งผู้ป่วยที่ได้รับยากันชักมาเป็นเวลานาน 

ตารางที่ 3 	 การศึกษาเกิดอุบัติเหตุจากการชักในผู้ป่วยโรคลมชัก 

ผู้ศึกษา ชนิดการศึกษา ประชากร จ�ำนวนผู้ป่วย 
(ราย)

การเกิดอุบัติเหตุ

Nakken 
และ 
Lossius8

Prospective ผู้ป่วยโรคลมชักที่
ควบคุมอาการไม่ได้
และมีความพิการ

62 ผู้ป่วยเกิดอุบัติเหตุจากการชักร้อยละ 
32.3 ในระยะเวลา 13 เดือน

Buck และ
คณะ11

Retrospective 
population-
base survey

ผู้ป่วยโรคลมชักที่
ควบคุมอาการไม่ได้ 
แต่ไม่มีความพิการ

696 ผู้ป่วยร้อยละ 35 ยังคงเกิดอุบัติเหตุ
จากการชักใน 1 ปีที่ผ่านมา

Beghi และ 
Cornaggia1

Prospective 
case-control

ผู้ป่วยโรคลมชัก 951 (ศึกษา) 
/909 
(ควบคุม)

ระยะเวลา 12 เดือน พบการเกิด
อุบัติเหตุจากการชักในกลุ่มที่ศึกษา 
ร้อยละ 17 และร้อยละ 12 ในกลุ่ม
ควบคุม 
ระยะเวลา 24 เดือน พบการเกิด
อุบัติเหตุจากการชักในกลุ่มที่ศึกษา 
ร้อยละ 27 และร้อยละ 17 ในกลุ่ม
ควบคุม 

Lawn และ
คณะ8

Retrospective ผู้ป่วยโรคลมชัก
วินิจฉัยระหว่าง 
พ.ศ. 2518-2527

247 ผู้ป่วยมาติดตามการรักษาทั้งหมด 
2,714 ครั้ง ในระยะเวลา 1 ปี พบว่าเกิด
อุบัติเหตุจากการชัก 62 ครั้งในผู้ป่วย 
39 ราย (ร้อยละ 16 )
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ปัจจัยเสี่ยง
1.	 ชนดิของการชกั การศกึษาพบว่าการชกั

ชนิด generalized tonic-clonic seizures เป็น

ปัจจัยเสี่ยงของการเกิดอุบัติเหตุในผู ้ป่วยโรค

ลมชัก6,10,12,14,22 นอกจากนี้ มีรายงานพบว่าการชัก

ชนดิ myoclonic seizures และ atonic seizures 

ก็เป็นปัจจัยเสี่ยงด้วยเช่นกัน9,23 ทั้งนี้เนื่องจากการ

เกิดอาการชักดังกล่าวมักไม่มีอาการเตือน ผู้ป่วย

ไม่สามารถป้องกันอุบัติเหตุที่เกิดขึ้นได้ บางครั้ง

อาจท�ำให้เกดิการบาดเจบ็หรอือบุตัเิหตทุีร่นุแรงถงึ

ขั้นพิการหรือเสียชีวิตได้ โดยเฉพาะอย่างย่ิง

อุบัติเหตุที่เกิดจากการชักในขณะที่ผู ้ป่วยโรค

ลมชักก�ำลังขับขี่รถยนต์ รถจักรยานยนต์ ซ่ึงไม่

เพียงแต่ผู้ป่วยโรคลมชักเท่าน้ันที่ได้รับอุบัติเหตุ 

แต่รวมถงึประชาชนทัว่ไปทีอ่าจจะได้รบัผลกระทบ

ดังกล่าวด้วย

2.	 ความถ่ีของการชัก ผู้ป่วยที่มีการชัก

มากกว่า 1 ครั้งต่อเดือนจะมีโอกาสสูงที่จะเกิด

อุบัติเหตุ11,12,26,31

3.	 ผลข้างเคียงของยากันชัก ผลข้างเคียง

จากยากันชักท�ำให้ผู้ป่วยมีอาการมือส่ัน เดินเซ 

เหน็ภาพซ้อน ท�ำให้ผูป่้วยเสีย่งต่อการเกดิอบุตัเิหตุ

ต่างๆ มากขึ้น การศึกษาพบว่าผู้ป่วยโรคลมชักที่

ได้รับยากันชักมากกว่า 3 ชนิดขึ้นไป เป็นปัจจัย

ท�ำให้เกิดอุบัติเหตุจากการชักได้มากกว่า12,23 

4.	 ระยะเวลาที่ไม่มีอาการชัก ถ้าไม่มี

อาการชักติดต่อกันนานมากกว่า 6 เดือน โอกาส

การเกิดอุบัติเหตุลดลงได้ร้อยละ 85 และถ้าไม่ชัก

ติดต่อกันนานมากกว่า 12 เดือน โอกาสเกิด

อุบัติเหตุลดลงได้ถึงร้อยละ 934

5.	 ผู้ป่วยที่มีช่วงอายุ 18-25 ปี มีโอกาส

เกิดอุบัติเหตุทางจราจรเป็น 3-4 เท่าของกลุ่มอายุ

ตารางที่ 3 	 การศึกษาเกิดอุบัติเหตุจากการชักในผู้ป่วยโรคลมชัก (ต่อ)

ผู้ศึกษา ชนิดการศึกษา ประชากร จ�ำนวนผู้ป่วย 
(ราย)

การเกิดอุบัติเหตุ

Tellez-
Zenteno 
และคณะ19

Retrospective 
survey

ผู้ป่วยโรคลมชักและ
คนทั่วไป (ควบคุม)

835 (ศึกษา)/ 
130,882 
(ควบคุม)

ระยะเวลา 12 เดือน ผู้ป่วยโรคชักเกิด
อุบัติเหตุร้อยละ 14.9 เมื่อเปรียบเทียบ
กับกลุ่มประชากรทั่วไปพบร้อยละ 
13.34 

Asadi-
Pooya 
และคณะ14

Retrospective 
cohort study

ผู้ป่วยโรคลมชัก
วินิจฉัยอย่างน้อย 1 
ปี และคนทั่วไป 
(ควบคุม)

264 (ศึกษา)/ 
289 
(ควบคุม)

ร้อยละ 8.7 มีอุบัตเหตุรุนแรง ร้อยละ 
44.3 มีอุบัติเหตุเล็กน้อย ผู้ป่วยที่มี
อาการชักแบบ GTCS มีโอกาสเกิด
อุบัติเหตุมากกว่ากลุ่มคนปกติทั่วไป 
10.3 เท่า (p=0.001) 

Bellon 
และคณะ23

Longitudinal 
survey

ผู้ป่วยโรคลมชัก 343 ร้อยละ 64 พบอุบัติเหตุจากการชักต้อง
นอนรักษาในโรงพยาบาล ปัจจัยเสี่ยงที่
ท�ำให้เกิดอุบัติเหตุ คือ myoclonic 
seizures atonic seizures และยากัน
ชักมากกว่า 3 ตัว
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อ่ืน และพบว่า ผู้ป่วยโรคลมชักที่เกิดอุบัติเหตุไม่

สวมหมวกนิรภัยถึงร้อยละ 4133

6.	 การชักครั้งแรก พบว่าร้อยละ 18 ของ

การเกดิอบุตัเิหตใุนผูป่้วยโรคลมชกั เกดิในการชกั

ครั้งแรก

7.	 ผู้ชายพบการเกิดอุบัติเหตุจากการชัก

ได้บ่อยกว่าผู้หญิง

8.	 ประวัติอุบัติเหตุจากการชักก่อนหน้านี้ 

พบว่าร้อยละ 28 ของผูป่้วยโรคลมชกัเกดิอบุตัเิหตุ

มากกว่า 1 ครั้ง 

แนวทางการป้องกัน
1.	 ให้การรกัษาโรคลมชกัอย่างด ีหลกัการ

ดแูลรกัษาผูป่้วยโรคลมชกั นอกจากการรกัษาด้วย

ยากันชักแล้ว แพทย์ผู้ดูแลจะแนะน�ำผู้ป่วยโรค

ลมชกัทกุรายให้หลกีเลีย่งกจิกรรมทีอ่าจก่อให้เกดิ

อุบัติเหตุ และนอกจากนี้ สมศักดิ์ เทียมเก่าและ

คณะ31 ได้การพัฒนาเคร่ืองมือในการช่วยท�ำนาย

โอกาสการเกิดอุบัติเหตุจากการชักโดยศึกษาใน

โรงพยาบาลระดับตติยภูมิ ซึ่งผ่านการทดสอบพบ

ว่ามีความไว (sensitivity) มากถึงร้อยละ 90.3 

มีความเฉพาะ (specificity) ร้อยละ 46.7 และได้

ท�ำการก�ำหนดสูตรเพื่อใช้ท�ำนายโอกาสในการเกิด

ภยันตรายที่ เกิดจากโรคลมชัก ไว ้ในสื่อทาง

อินเตอร์เน็ต http://sribykku.webs.com และ

เมื่อศึกษาในโรงพยาบาลชุมชนพบว่าค่าความไว

และความเฉพาะร้อยละ 93.44 และ 43.30 ตาม

ล�ำดับ32 จะเหน็ได้ว่าสตูรดงักล่าวนัน้มคีวามน่าเชือ่

ถือและมีความไวเพียงพอที่จะสามารถน�ำมาใช้

พยากรณ์โอกาสการเกิดอุบัติเหตุของผู้ป่วยโรค

ลมชักที่รักษาในโรงพยาบาลระดับตติยภูมิและ

โรงพยาบาลทุติยภูมิ ซึ่งท�ำให้แพทย์ผู้ดูแลผู้ป่วย

โรคลมชกัสามารถน�ำไปใช้เป็นแนวทางในการดแูล

รักษาและให้ค�ำแนะน�ำได้อย่างเหมาะสมในผู้ป่วย

แต่ละราย 

2.	 การให้ความรู้แก่ผู้ป่วยโรคลมชักและ

ผู้ดูแลเกี่ยวกับการป้องกันอุบัติเหตุที่เกิดจากการ

ชกั เพ่ือลดอตัราการเข้ารบัการรกัษาในโรงพยาบาล 

โดยเฉพาะอย่างย่ิงอาการชักขณะขับรถแล้วเกิด

อบุตัเิหตจุราจร กล่าวคอื ควรหยดุขบัรถอย่างน้อย 

3 ปี ถ้ามีอาการชักเฉพาะกลางคืน แต่ถ้ามีอาการ

ชักช่วงกลางวันร่วมด้วย ควรควบคุมอาการชักได้

อย่างน้อย 1 ปี หลังจากการชักครั้งสุดท้าย3 แต่ถ้า

จ�ำเป็นต้องขับรถจริงๆ เช่น จ�ำเป็นต้องขับรถไป

ท�ำงานเพราะไม่มีรถโดยสาร อาจพิจารณาเป็น

กรณไีด้ แต่ควรขบัรถเป็นระยะทางใกล้ๆ และควร

ควบคุมอาการชักได้อย่างน้อยเป็นระยะเวลา 

6 เดือน นอกจากนี้พบว่า ผู้ป่วยโรคลมชักที่เกิด

อบุตัเิหตไุม่สวมหมวกนริภยัถงึร้อยละ 4133 ดงันัน้ 

ควรรณรงค์ให้ผูป่้วยสวมหมวกนริภยั เพือ่ป้องกนั

และลดความรุนแรงการเกิดอุบัติเหตุจากการชัก

3.	 หลีกเลี่ยงยากันชักที่มีอาการข้างเคียง

มาก เช่น มือสั่น ซึม เดินเซ เห็นภาพซ้อน เป็นต้น 

หากมีอาการดังกล่าว ควรแจ้งให้แพทย์ เภสัชกร

ทราบเพื่อให้การรักษาที่เหมาะสม

4.	 ระหว่างทีม่กีารปรบัเปลีย่นขนาดของยา 

ผู้ป่วยไม่ควรขับรถ

5.	 ควรทานยาสม�่ำเสมอ ถ้าวันใดลืมทาน

ยา ควรงดขับรถวันนั้น

6.	 ผูป่้วยทีมี่อาการเตอืนน�ำมาก่อนการชกั 

ควรหยุดท�ำกิจกรรมหรือหยุดรถทันทีที่มีอาการ

เตือนเกิดขึ้น ไม่ควรรีบขับรถเพื่อให้ถึงจุดหมาย
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ปลายทางเพราะจะเกิดอุบัติเหตุก่อนถึงได้

7.	 ไม่ควรขับรถในที่ที่มีการจราจรติดขัด

มากๆ และควรขับในช่องจราจรที่สามารถหยุดรถ

ได้ทันทีหรือในช่วงเวลาที่รถไม่มาก

8.	 ควรให้ข้อมลูทีเ่ป็นจรงิกบัแพทย์ผู้รกัษา 

เพื่อป้องกันอันตรายที่จะเกิดกับผู้อื่นและตนเอง

กิจกรรมในชีวิตประจ�ำวัน
1.	  การอาบน�้ำ หลีกเลี่ยงการอาบน�้ำใน

อ่างอาบน�้ำ สระน�้ำ หรือล�ำคลอง

2.	 การเตรยีมอาหาร หลกีเลีย่งการเตรยีม

อาหารหน้าเตาแก๊สหรือเตาถ่านที่มีความร้อนสูง 

ตลอดจนน�้ำมันทอดที่ร้อน หากมีอาการเตือนควร

หยุดท�ำกิจกรรมทันที

3.	 การเดินทาง ควรเดินทางโดยการเดิน

หรือรถสาธารณะ งดขับรถจนกว่าจะสามารถ

ควบคุม อาการชักได้และแพทย์อนุญาต

4.	 การเข้าสังคม ผู้ป่วยควรใช้ชีวิตประจ�ำ

วันอย่างปกติมากที่สุดเท่าที่จะเป็นไปได้ การได้

พบปะหรือสมาคมกับผู้อื่นตามปกติ ไม่ควรหลีก

หนีสังคม เพราะจะมีผลต่อจิตใจและอารมณ์ 

5.	 การปรับตัวด้านอารมณ์และจิตใจ 

ความเครียดเป็นส่ิงกระตุ้นให้เกิดอาการชักได้ 

ผูป่้วยควรเรยีนรูแ้ละหาวธิปีรับตวักบัความเครยีด

ที่อาจเกิดขึ้น เช่น มีนันทนาการ เล่นกีฬา ศึกษา

ธรรมะ นัง่สมาธ ิพูดคยุกบัผูท้ีเ่ข้าใจ เพ่ือเปิดโอกาส

ได้ระบายความรู้สึก 

การออกก�ำลงักายในผู้ป่วยโรคลมชัก
ผู้ป่วยที่สามารถควบคุมอาการชักได้อย่าง

น้อย 1 ปี สามารถเล่นกีฬาได้ แต่ควรหลีกเลี่ยง

กฬีาทีม่คีวามเสีย่งสงู ควรมอีปุกรณ์ป้องกนัและมี

ผูดู้แลโดยแบ่งความเสีย่งของชนดิกฬีา ดงัต่อไปนี้

ตารางที่ 4 	ความเสี่ยงของชนิดกีฬา

กีฬาที่มีความเสี่ยงต�่ำ กีฬาที่มีความเสี่ยงปานกลาง กีฬาที่มีความเสี่ยงสูง

เบสบอล

โบว์ลิ่ง

กอล์ฟ

ปิงปอง

เวท เทรนนิ่ง (weight training)

โยคะ

บาสเกตบอล

แล่นเรือ

ฟุตบอล

ยิมนาสติก (บนพื้น)

ขี่ม้า

สเก็ตบอร์ด

ว่ายน�้ำระยะไกล

ชกมวย

ยิมนาสติก (กับอุปกรณ์บนที่สูง)

ฮอกกี้

กีฬาผาดโผน

ปีนเขา

ด�ำน�้ำ

ว่ายน�้ำระยะไกล

สรุป
อบุตัเิหตทุีเ่กิดจากการชกั โดยส่วนใหญ่เป็น

อบุตัเิหตทุีไ่ม่รนุแรงและส่วนใหญ่สามารถป้องกนั

ได้โดยการควบคมุการชกัให้ด ีพยายามไม่ให้มผีล

แทรกซ้อนจากยากันชัก ผู้ป่วยโรคลมชักมีความ

เสี่ยงในการเกิดอุบัติเหตุจราจรที่เกิดจากการชัก 
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ส่งผลให้เกดิความพกิารหรอืรนุแรงถงึขัน้เสยีชวีติ 

ดังนั้น จึงควรมีมาตรการในการป้องกันการเกิด

อุบัติเหตุจากการชัก โดยเน้นการให้ค�ำแนะน�ำให้

ผู้ป่วยปฏิบัติตัวอย่างเคร่งครัด หากไม่สามารถ

ควบคุมอาการชักได ้  ไม ่ควรขับรถ รวมทั้ง

หน่วยงานที่เกี่ยวข้องกับการพิจารณาออกใบ

อนุญาตขับขี่รถ นอกจากนี้ การพัฒนาระบบขนส่ง

มวลชนก็เป็นสิ่งส�ำคัญ ทั้งน้ีเพื่อให้ผู้ป่วยสามารถ

มีช่องทางในการเดินทางที่สะดวก ปลอดภัยและ

มีคุณภาพชีวิตที่ดี
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Abstract
Background : Z. officinale and 

P. amarus are famous herbs and used as a 

traditional medicine for a long time. 

Both herbs have anti-nociceptive and 

antioxidant properties. However, there is a 

few data on the development of herbal 

cream contained both Z. officinale and 

P. amarus extract (the combined extract)  

f o r  de rma l  app l ica t ion  espec ia l l y 

in musculofascial condition. 

Objective : This study was set up to 

determine the anti-nociceptive effect and 

its possible underlying mechanisms of the 

topical combined extract in hyperalgesic rat.

 Material and Methods : 56 male 

Sprague Dawley rats were randomly 

divided into the following seven group: 

1) control naive, 2) control 3) vehicle 

4) positive control (Diclofenac sodium 

Original Article
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cream) 5) 25 mg/kg.BW of the combined 

extract (low dose) 6) 125 mg/kg.BW of the 

combined extract (medium dose) and 7) 500 

mg/kg.BW (high dose) of the combined 

extract groups. All groups (except control 

naîve) were induction bilateral hyperalgesic 

condition via repeated injection of acidic 

saline pH 4.0 at left gastrocnemius muscle. 

Then, the three various doses of the 

combined extract, positive control and 

vehicle were applied at both left and right 

gastrocnemius 5 days/week continually for 

4 weeks. The nociceptive test was assessed 

via using mechanical (von Frey filament 

test), hyperalgesia was evaluated at day 1, 

7, 14, 21 and 28. At the end of experiment, 

left gastrocnemius was collected for 

evaluate the pathohistological change 

related oxidative damage occurring in the 

tissue. All data were express in mean (SD) 

with p-value < 0.05. 

Results : Repeated topical applied of 

the combined extract 5 times a week, the 

combined extract could mitigate the effect 

of acidic saline induced mechanical 

hyperalgesia in both the ipsilateral (left side) 

and the contralateral (right side) side when 

compare with control group. The hyperalgesic 

rats showed a significantly increase in 

muscle hardness both side when compared 

with naîve control group. The combined 

extract medium dose (500 mg) showed 

significant decreased muscle hardness after 

28 days of treatment when compared with 

hyperalgesic control rats. After 28 days of 

treatment period, infiltration of inflammation 

cells, cell injuries and fibrous tissue were 

less observed in diclofenac and all doses of 

the combined extract than the control 

hyperalgesic group. The hyperalgesic 

rats were increase in MDA level of left 

gastrocnemius. While, treated with 

diclofenac, three doses of the combined 

extract could significantly decrease the 

level of MDA. The rat which treated with 

diclofenac and low dose of the combined 

extract could significantly increase the 

level of GPx and SOD scavenging enzymes. 

The mean level of serum CPK of diclofenac 

and all doses of the combined extract were 

significantly reduced mean serum CPK 

when compared to hyperalgesic control rats.

Conclusion : In conclusion, the 

innovative topical cream that contain 

combined extract of Z. officinale and 

P. amarus had anti-nociceptive effect 

against acidic saline induced hyperalgesia 

in rats. By exert its effect via reduction of 

tissue injury and restored oxidative status. 

Keywords : Anti-nociceptive effect, 

Muscle hardness, P. amarus, Z. officinale
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Introduction
Hyperalgesia is one of important 

abnormal signs that presence in pain 

conditions including myofascial pain 

syndrome (MPS) that disturbs the quality 

of life and decreases the quality of work.1 

Nowadays, there are many therapeutic 

interventions that have been used for 

relieving the pain hypersensitization in 

MPS. Unfortunately, the long term used 

of  medicine such as non-steroidal 

anti- inflammatory drugs (NSAIDs) , 

muscle relaxants etc. usually produce the 

gastrointestinal side effects.2,3 Therefore, 

numerous complementary and alternative 

medicines are raised and studied for a 

decade. 

Zingiber officinale (Z. officinale) and 

Phyllanthus amarus (P. amarus) had been 

extensively used in traditional medicine. 

Either Z. officinale or P. amarus have 

analgesic effects.4-8 Thus, both Z. officinale 

and P. amarus extract were combined and 

developed as health product to relieve 

hyperalgesic condition in myofascial pain 

syndrome in the form of topical cream. The 

herbal cream contained the combined 

extract of Z. officinale and P. amarus has 

been proved for its safety, the results 

showed that the LD
50

 toxicity of both acute 

and sub-acute dermal is more than 2,000 

mg/kg.BW.9 So, it is highly safe for 

transdermal application. Therefore, 

this study aimed to determine the 

anti-nociceptive, anti-oxidative effect and 

its possible underlying mechanisms of the 

combined extract of Z. officinale and 

P. amarus in animal model of myofascial 

pain.

Material and Method
Experimental animal

Adult male Sprague Dawley rats 

(10-14 weeks old), were used as experiment 

animals. They were obtained from National 

Laboratory Animal Center, Salaya, Nakorn 

Pathom. The weights of the animals on the 

first day of experiment were 200-350 grams. 

They were housed 5 rats per cage in the 

standard metal cages at 22°2¹C on 12:12 

h light: dark cycle. All animals were 

given access to food and water ad libitum. 

The experiments were performed to 

minimize animal suffering as followed the 

experimental protocols approved by the 

Institutional  Animal Care and Use 

Committee Khon Kaen University, Thailand 

(Ethic No. MDKKU 3/2559).

The animals were randomized into 

7 groups as following; Group I (G I) was 

naîve control group, Group II (G II) 

was hyperalgesic rats that received 
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no-treatment, Group III (G III) was vehicle 

treated group, Group IV (G IV) was 

diclofenac treated group which use as 

positive control, Group V (G V) was low 

dose of the combined cream extract treated 

group, Group VI (G VI) was medium dose 

of the combined extract treated group, 

Group VII (G VII) is high dose of the 

combined extract treated group.

All groups (except naîve control) were 

induced hyperalgesia with the repeated 

injection (day 0 and day 5) of acidic saline 

(pH 4.0) at the left lateral gastrocnemius 

muscle. This method produces bilateral 

mechanical hyperalgesia of the paw that 

lasts more than 4 weeks.10 Then, the 

assigned treatment cream from each 

treatment group was applied topically on 

both left and right legs at volume of 0.1 ml for 

5 times per week continuously for 4 weeks.

Testing mechanical hyperalgesia by 

von Frey filament apparatus

30 minutes after the assigned 

treatment cream was applied topically on 

both legs, the rats were subjected to test for 

mechanical hyperalgesia. A series of 15 von 

Frey filaments start with 0.1, 0.2, 0.4, 0.8, 

1.0, 1.2, 1.5, 2.5, 3.6 and 4.0 grams (IITC Life 

Science Inc., USA) were used to evoke 

paw withdrawal response. The testing 

starts with the lowest filament for 5 trials 

per side. Each trial, the filaments were 

perpendicularly applied to the paw at 10 

seconds intervals. The threshold of paw 

withdrawal response was recorded when 

the frequency response of the paw 

withdrawal more than 60%.11

The determination of muscle hardness

Muscle hardness meter or commanderTM 

algometry (J-TECH Medical; USA) was used 

to evaluate the hardness of muscle after 

repeated injection of acidic saline pH 4.0. 

Briefly, digital algometry (diameter 0.5 mm2) 

was perpendicular applied at both side of 

lateral gastrocnemius of the rat after 

irradiation of the Laser for 3 trails. During 

each trial, the position of both left/right 

knee and ankle joint of the rat were fixed 

and maintained in 90o in recumbent by well 

train physiotherapist (PT license No. 2962, 

Thailand). The hardness of muscle was 

shown in real-time with the digital operated 

numeric from 0-10 LBS after press in 

muscle. Mean average of the hardness of 

muscle were conducted to determine. 

Histomorphology study

At the end of the experiment, after an 

anesthesia with sodium pentobarbital 

(60 mg/kg BW), the animals were perfused 

with 0.9% normal saline. Injection site of 

gastrocnemius muscle were collected and 

immersed sequentially for 24 h each in 10% 



3737

Vol.16 No.1

formalin. The frozen sample was immersed 

in a stainless-steel container which is 

suitable for the tissue size and filled with 

optimal cutting temperature (OCT) 

compound. The specimens were frozen 

rapidly and 5-10 μm thick sections will be 

made using cryostat and stain with H&E to 

determine the inflammation cell.

Biochemical assays
Malondialdehyde level

Malond ia ldehyde  (MDA)  was 

determined by quantifying the reaction 

product with thiobarbituric acid in tissue.12 

The colored end product was read at 540 

nm. Results were expressed as nmole MDA/

mg protein. 

Scavenging enzymes activity

In this study, the defensive occurring 

of oxygen free radical species was set up to 

determine the anti-oxidative role of laser 

acupuncture in three basically pathway 

form of superoxide dismutase (SOD), 

glutathione peroxidase (GPx) and catalase 

(CAT). In brief, the quantifying enzymatic 

reaction SOD via xanthine/xanthine 

oxidase method and GPx via were evaluated 

by 415 nm microplate reader as describe by 

Weydert and Cullen in 2010.13 While, CAT 

scavenge H
2
O

2
 was determined by 490 

nm.12,13 Results were expressed as unit/mg 

protein. 

Statistical analysis 

The Statistical Package for the Social 

Science (SPSS) version 19.0 (SPSS Inc, 

Chicago, IL, USA) was used to analyze the 

parameters. The results were presented as 

mean ° S.E.M. Statistical significance of 

differences between groups was detected 

by one-way ANOVA followed by Tukey and 

LSD post hoc test. P-values lower than 0.05 

(p < 0 .05) were considered significant.

Results
The effect of the combined extract 

on mechanical hyperalgesia

Repeated topical applied of the 

combined extract 5 times a week, the 

combined extract (medium dose) could 

mitigate the effect of acidic saline induced 

mechanical hyperalgesia in the ipsilateral 

side (left side) on day 21st and 28th of 

treatment (figure 1 A). While the effect of 

the combined extract (low and medium 

dose) in the contralateral side (right side), 

showed a significant improve mechanical 

hyperalgesia that induced by acidic saline 

injection on day 14th, 21st and 28th of 

treatment when compare with control 

group (figure 1 B). 
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Figure 1-A The effect of the combined extract on mechanical hyperalgesia test in 

hyperalgesic rats in left side. 30 minutes after the assigned treatment cream was 

applied topically on both legs, the rats were subjected to test for mechanical hyperalgesia. 

A series of 15 von Frey filaments start with 0.1, 0.2, 0.4, 0.8, 1.0, 1.2, 1.5, 2.5, 3.6 and 4.0 

grams were used to evoke paw withdrawal response. a p<0.05 versus Naîve control group; 

aa p<0.01 versus Naîve control group; aaa p<0.001 versus Naîve control group; * p<0.05 

versus Control group ; ** p<0.01 versus Control group; *** p<0.001 versus Control group; 

v p<0.05 versus Vehicle group; vv p<0.01 versus Vehicle group; D p<0.05 versus Diclofenac 

group; DD p<0.01 versus Diclofenac group; L p<0.05 versus Low dose of the combined extract 

group; m, mm, mmm p<0.05, p<0.01, p<0.001versus Medium dose of the combined extract group 

repectively; H p<0.05 versus High dose of the combined extract group. 

The effect of the combined extract 

on the mean muscle hardness.

All groups (except naîve control) were 

induced hyperalgesia and the assigned 

treatment cream was applied topically on 

both left and right legs at volume of 0.1 ml 

for 5 times per week continuously for 4 

weeks. The results in figure 2 revealed that 

the rat in control group which induction 

hyperalgesia and received no treatment 

show a significantly increase in muscle 

hardness both left and right side when 

compared with naîve control group (p<0.05 

and 0.01, respectively). Only the medium 

dose (500 mg) showed significant decreased 

muscle hardness after 28 days of treatment 

when compared with hyperalgesic control 

rats (p<0.05) (figure 2). 
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Figure 1-B The effect of the combined extract on mechanical hyperalgesia test in 
hyperalgesic rats in Right side. 30 minutes after the assigned treatment cream was 
applied topically on both legs, the rats were subjected to test for mechanical hyperalgesia. 
A series of 15 von Frey filaments start with 0.1, 0.2, 0.4, 0.8, 1.0, 1.2, 1.5, 2.5, 3.6 and 4.0 

grams were used to evoke paw withdrawal response. a p<0.05 versus Naîve control group; 

aa p<0.01 versus Naîve control group; aaa p<0.001 versus Naîve control group; * p<0.05 
versus Control group ; ** p<0.01 versus Control group; *** p<0.001 versus Control group; 
v p<0.05 versus Vehicle group; vv p<0.01 versus Vehicle group; D p<0.05 versus Diclofenac 
group; DD p<0.01 versus Diclofenac group; L p<0.05 versus Low dose of the combined extract 
group; m, mm, mmm p<0.05, p<0.01, p<0.001versus Medium dose of the combined extract group 
respectively; H p<0.05 versus High dose of the combined extract group. 

Histology of the ipsilateral gastroc-

nemius

Figure 3 A represented the normal 

muscle cell with peripheral nuclei in naîve 
contro l  ra t .  Whereas  figure  3  B-G 
represented the histology of hyperalgesic 
rats induced by repeated injection of 
acidic saline pH 4.0, in various conditions 
of treatment. Firstly, B was the control 
hyperalgesic rat that received no treatment. 
It was revealed that low pH saline injection 
caused infiltrate of inflammation cells with 

high magnitude of cell injuries and fibrous 
tissue presented. C and D were represented 
of vehicle and diclofenac (positive control) 
treated group respectively. Lastly E-G were 
represented of cross section of muscle 
which treated with low, medium and high 
dose of the combined extract, respectively. 
After 28 days of treatment period, infiltration 
of inflammation cells, cell injuries and 
fibrous tissue were less observed in 
diclofenac and all doses of the combined 
extract than the control hyperalgesic group.
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Figure 2 The effect of the combined extract on the mean muscle hardness in hyperalgesic rats 

on left and right gastrocnemius muscles. After 28 days of treatment of the assigned treatment 

cream that was applied topically on both legs, the rats were subjected to evaluate muscle 

hardness. a, aa p<0.05, 0.01, respectively, versus Naîve control group * p<0.05 versus Control group.

subjected to evaluate muscle hardness.  a, aa p<0.05, 0.01, respectively, versus Naïve 

control group * p<0.05 versus Control group. 

 

Histology of the ipsilateral gastrocnemius 

Figure 3 A represented the normal muscle cell with peripheral nuclei in naïve control 

rat. Whereas figure 3 B-G represented the histology of hyperalgesic rats induced by 

repeated injection of acidic saline pH 4.0, in various conditions of treatment. Firstly, 

B was the control hyperalgesic rat that received no treatment. It was revealed that low 

pH saline injection caused infiltrate of inflammation cells with high magnitude of cell 

injuries and fibrous tissue presented. C and D were represented of vehicle and 

diclofenac (positive control) treated group respectively. Lastly E-G were represented 

of cross section of muscle which treated with low, medium and high dose of the 

combined extract, respectively. After 28 days of treatment period, infiltration of 

inflammation cells, cell injuries and fibrous tissue were less observed in diclofenac 

and all doses of the combined extract than the control hyperalgesic group.

Figure 3 Cross section of the ipsilateral gastrocnemius muscle after treated with the 

innovative combined extract. A) naïve control rat, B) hyperalgesic control rats, C) 

hyperalgesic vehicle treated rats, D) hyperalgesic diclofenac treated rats, E)-G) 

A; Naïve control 

B; Control C; Vehicle D; Diclofenac 

E; Low dose of the 
combined extract 

F; Medium dose of the 
combined extract 

G; High dose of the 
combined extract 

Figure 3 Cross section of the ipsilateral gastrocnemius muscle after treated with 

the innovative combined extract. A) naîve control rat, B) hyperalgesic control rats, 

C) hyperalgesic vehicle treated rats, D) hyperalgesic diclofenac treated rats, 

E)-G) hyperalgesic rats treated with low, medium and high dose of the combined extract 

respectively. (scale bar 100 μm, 20x of Light microscopy) (ปกหลัง)
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Determination of the oxidative status

The effect of the combined extract on 

the recovery of tissue damage after 

induction hyperalgesia with low pH 

injection via measuring of Malondialdehyde 

–TBARs method. It was found that repeated 

injection of acidic saline pH 4.0 causes of 

the significantly increase in MDA level of 

left gastrocnemius (control group; p<0.05). 

While, treated with diclofenac, three doses 

of the combined extract could significantly 

decrease the level of MDA as same as 

vehicle treated rat (figure 4). 

Figure 4 The effect of the combined extract on Malondialdehyde level. All groups (except 

naîve control) were induced hyperalgesia with the repeated injection (day 0 and day 5) of 

acidic saline (pH 4.0) at the left lateral gastrocnemius muscle. The assigned treatment 

cream from each treatment group was applied topically on left leg at volume of 0.1 ml for 

5 times per week continuously for 4 weeks. AT the end of experiment, left gastrocnemius 

was collected and determined MDA level.

Note; aaa p<0.010 versus naîve control group; *** p<0.001 versus control group: vv p<0.01 

versus Vehicle group; DDD p<0.001 versus Diclofenac group; LLL p<0.001 versus Low dose of 

the combined extract group; mmm p<0.001versus Medium dose of the combined extract 

group r; HHH p<0.00 versus High dose of the combined extract group
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Table 1 showed the potent of low pH 

injection on the production of ROS relate 

defensive working of SOD, GPx and CAT 

scavenging enzymes. It was found that low 

pH could significantly decrease the level of 

three scavenging enzyme production in 

control rat. However, the rat which treated 

with diclofenac and low dose of the 

combined extract could significantly 

increase the level of GPx scavenging 

production (p<0.05 both). Moreover, the low 

dose of the combined extract could also 

significantly increase the level of SOD 

scavenging enzyme (p<0.05). 

Determination of the mean serum 

creatinine phosphokinase (CPK) level.

Effect of combined cream treatment 

on creatinine phosphokinase (CPK), 

a diagnostic marker for muscle injury 

showed in figure 5. It was found that the 

mean level of serum CPK of hyperalgesic 

control rats had significantly increased 

when compare with naîve control group 

(p<0.05). However, the mean different of 

hyperalgesic control group and vehicle 

group showed no significant different. 

While, the mean serum CPK of diclofenac 

and all doses of the combined extract were 

significantly reduced mean serum CPK 

when compared to hyperalgesic control rats 

(p<0.05). 

Table 1 The effect of the combined extracts on scavenging enzymes.

Groups
Types of scavenging enzyme

SOD GPx CAT
unit/mg.protein unit/mg.protein unit/mg.protein

Naîve control 0.015°0.000 0.432°0.009 22.336°0.890
Control 0.011°0.000 0.332°0.005 13.855°0.370
Vehicle 0.012°0.000 0.355°0.009 15.698°0.990
Diclofenac 0.012°0.000 0.444°0.020 17.957°0.610
Low dose of the combined extract 0.013°0.000 0.421°0.005 15.789°0.760
Medium dose of the combined extract 0.012°0.000 0.363°0.004 15.034°0.900
High dose of the combined extract 0.012°0.000 0.359°0.012 18.090°1.660

Note; a p<0.05 versus naîve control group aa p<0.01 versus naîve control group; aaa p<0.001 

versus naîve control group; * p<0.05 versus control group: D p<0.05 versus Diclofenac group; 
L p<0.05 versus Low dose of the combined extract group; H p<0.00 versus High dose of the 

combined extract group

aaa aaa,D,L

aa aaa

a,* *,H

*

aa D
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Discussion
The combined extract of Z. officinale 

and P. amarus has anti-nociceptive and 

anti-oxidative effects. Its possible underlying 

mechanisms of the combined extract of 

Z. officinale and P. amarus in animal model 

of myofascial pain were partly via reduction 

of tissue injury as showed by a reduction of 

CPK level. Moreover, the combined extract 

of Z. officinale and P. amarus was also 

reduced MDA level and enhanced activity 

of SOD and GPx. Furthermore, it was also 

decreased mechanical hyperalgesia and 

muscle hardness.

The active compounds of the combined 

extract Z. officinale and P. amarus are 

phyllanthin and 6-gingerol. Phyllanthin is 

one type of lignans that riches in P. amarus 

extract.14 Previous study reported that 

P. amarus extract showed anti-hyperalgesic 

activity, as it elevated thermal and 

mechanical threshold in a model of chronic 

Figure 5 The effect of the combined extract on the mean serum creatinine phosphokinase 

(CPK) level. All groups (except naîve control) were induced hyperalgesia with the repeated 

injection (day 0 and day 5) of acidic saline (pH 4.0) at the left lateral gastrocnemius muscle. 

The assigned treatment cream from each treatment group was applied topically on left leg 

at volume of 0.1 ml for 5 times per week continuously for 4 weeks. AT the end of experiment, 

the mean serum creatinine phosphokinase (CPK) level was determined. a = p<0.05 when 

compare with naîve control (Mean°SEM). *, **, *** = p<0.05, 0.01, 0.001, respectively, 

when compare with control (Mean°SEM).
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musculoskeletal inflammatory pain induced 
by carrageenan injection.15 Moreover, the 
anti-inflammatory properties of P. amarus 
were reported in various conditions.16-19 
However, hexanic extract of Phyllanthus 
amarus containing phyllanthin, niranthin, 
and 5-demethoxyniranthin failed to 
show antihypernociceptive activity in 
experimental autoimmune encephalomy-
elitis.20 For the 6-gingerol, Young and 
coworkers were suggested that 6-gingerol 
could inhibit writhing response induced by 
acetic acid injection and formalin-induced 
licking time (Young et al., 2005). 6-Gingerol 
also produced an inhibition of paw edema 
induced by carrageenan.20 Moreover, ginger 
oil contained a high content of sesquiterpene 
hydrocarbons, in particular, 6-gingerol, 
a r -curcumene ,  β -b i sabo lene ,  and  
β-sesquiphellandrene, and the monoterpe-
noids geranial, neral, and camphene in 
ginger oil,21 and there was evidence that 
ginger oil possessed analgesic effect.22 All 
of this information supported the efficacy of 
the combined extract of Z. officinale and 
P. amarus, riches in phyllanthin and 
6-gingerol, that used in this study. Thus, 
this innovative topical herbal cream contains 
the combined extract of Z. officinale and 
P. amarus may clinically useful for the 
treatment of hyperalgesic conditions, such 

as MFP.

The combined extract of Z. officinale 

and P. amarus has anti-oxidative effects as 

it reduced MDA level and enhanced activity 

of SOD and GPx. Scavenging enzymes 

including glutathione, SOD and CAT 

protect the cell constituents from oxidative 

damage. Despite these extensive defense 

systems, biomolecule damage may still 

occur in hyperalgesic rats induced by 

acidic saline injection and persist within 

the muscle. The significant increase in the 

activities of SOD and GPx suggests a 

greater level of endogenous antioxidant 

associated with the combined extract of 

Z. officinale and P. amarus treatment 

resulting in an enhanced free radical 

scavenging activity. Plants are the sources 

f o r  a  w ide  va r ie ty  o f  compounds 

like flavonoids and polyphenols. These 

compounds may be responsible for 

increasing antioxidant status. These 

findings were confirmed by the previous 

studies, Z. officinale extracts contain 

polyphenol compounds, 6-gingerol and its 

derivatives, which have a high antioxidant 

activity,23-25 In addition, P. amarus extract 

potent in Phyllanthin also exhibited 

antioxidant activity.15, 26

It has been generally accepted that 

raised levels of CK are still closely associated 

with cell damage, muscle cell disruption, or 
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disease. These cellular disturbances can 

cause CK to leak from cells into blood 

serum.27,28 After repeatedly injected of 

acidic saline into left gastrocnemius muscle 

in this study, acidic condition induced 

muscle damage thus muscle cell loss its 

integrity, subsequently raised serum CPK. 

Treated with the combined extract of 

Z. officinale and P. amarus in animal model 

of myofascial pain, serum CPK level was 

significantly reduced, this may imply 

combined extract of Z. officinale and 

P. amarus reduced tissue injury. 

In conclusion, the innovative topical 

cream that contain combined extract of Z. 

officinale and P. amarus had anti-nociceptive 

effect against acidic saline induced 

hyperalgesia in rats. By exert its effect via 

reduction of tissue injury and restored 

oxidative status. 
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ความชุกของการเกิดเคลือบฟันบกพร่อง 

ในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟันน�้ำนม และความสัมพันธ์กับ

การเกิดโรคฟันผุในเด็กก่อนวัยเรียน อ�ำเภอภูเวียง 

จังหวัดขอนแก่น

ไรวดา อินทรักษา
1
, วิลาวัลย์ วีระอาชากุล

2

1
นักศึกษาปริญญาโท วิชาเอกทันตสาธารณสุข ชั้นปีที่ 2 คณะทันตแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

2
แขนงวิชาทันตสาธารณสุข คณะทันตแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

บทคัดย่อ
หลักการและวัตถุประสงค์ : เคลือบฟัน

บกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟันน�้ำนม เป็นรอย

โรคทีม่ภีาวะเคลอืบฟันเจรญิพร่อง หรอืเคลอืบฟัน

มีลักษณะขาวขุ่น ส่งผลต่อเด็กท้ังในด้านความ

สวยงามและการเสียวฟัน วัตถุประสงค์ของ

การศึกษาน้ีเพื่อศึกษาความชุกและความสัมพันธ์

กับการเกิดโรคฟันผุของการเกิดเคลือบฟัน

บกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟันน�้ำนมในเด็ก

ก่อนวัยเรียน อ�ำเภอภูเวียง จังหวัดขอนแก่น 

วธิดี�ำเนนิการวจิยั : การศกึษาครัง้นีเ้ป็นการ

ศึกษาเชิงวิเคราะห์แบบภาคตัดขวางในช่วงเดือน

ตุลาคม ถึง ธันวาคม พ.ศ. 2562 ประชากรที่ศึกษา

เป็นเด็กอายุ 3-5 ปีในศูนย์พัฒนาเด็กเล็ก เขต

อ�ำเภอภูเวียง ท�ำการสุ่มเลือกตัวอย่างแบบหลาย

ขั้นตอน ได้จ�ำนวนตัวอย่าง 350 คน การเก็บ

รวบรวมข้อมูลใช้แบบบันทึกการตรวจสุขภาพ

ช่องปาก และแบบสอบถาม วเิคราะห์ความสมัพนัธ์

ระหว่างการเกิดเคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลัง

พัฒนาชุดฟันน�้ำนมกับการเกิดโรคฟันผุโดยใช้

สถิติวิเคราะห์พหุปัจจัยแบบโลจิสติก 

ผลการศึกษา : กลุ่มตัวอย่างเป็นเพศชาย 

ร้อยละ 46.3 และเพศหญิง ร้อยละ 53.7 พบความ

ชุกของโรคฟันผุร้อยละ 74.3 และความชุกของ

การเกิดเคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนา

ชุดฟันน�้ำนมจ�ำนวน 57 คนคิดเป็น ร้อยละ 16.3 

โดยชนดิของเคลอืบฟันบกพร่องทีพ่บมากทีส่ดุ คอื 

เคลือบฟันทึบแสงที่มีขอบเขตชัดเจน ร้อยละ 

42.11 (N =57) การศึกษานี้พบว่ามีความสัมพันธ์

ระหว่างการเกิดโรคฟันผุกับการเกิดเคลือบฟัน

Original Article

รับต้นฉบับ 11 มิถุนายน 2563, ปรับปรุงต้นฉบับ 1 สิงหาคม 2563, ตอบรับต้นฉบับตีพิมพ์ 5 สิงหาคม 2563
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บกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟันน�้ำนม นั่นคือ

เดก็ทีม่ค่ีาเฉลีย่ฟันผอุดุถอน 1-3 ซี/่คน 4-5 ซี/่คน 

และมากกว่า 5-20 ซี่/คน เกิดเคลือบฟันบกพร่อง

ในช่วงก�ำลงัพฒันาชุดฟันน�ำ้นมมากกว่าเดก็ทีไ่ม่มี

ฟันผุอุดถอน เป็น 2.73 เท่า (95%CI = 1.04-7.16) 

4.21 เท่า (95%CI = 1.55 – 11.37) และ 2.60 เท่า 

(95%CI = 1.02 – 6.63) ตามล�ำดับ 

สรุปผล : การศึกษาครั้งนี้พบความชุกของ

การเกดิโรคฟันผสุงู และพบเคลอืบฟันบกพร่องใน

ช่วงก�ำลงัพฒันาชดุฟันน�ำ้นมมคีวามสมัพนัธ์อย่าง

มากกับการเกิดโรคฟันผุ 

ค�ำส�ำคัญ : การเกิดเคลือบฟันบกพร่องใน

ช่วงก�ำลังพัฒนา, โรคฟันผุ

บทน�ำ
การเกดิเคลอืบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลงัพฒันา 

(developmental defects of enamel: DDE) 
เกดิจากความผดิปกตขิณะทีม่กีารสร้างเคลอืบฟัน 
ท�ำให้เกดิการสะสมแร่ธาตนุ้อยเกนิ (hypominer-
alization) เกิดเป็นเคลือบฟันทึบแสง (enamel 
opacities) โดยที่เคลือบฟันจะมีลักษณะเป็น
สีขาวขุ่น สีครีม สีเหลือง หรือสีน�้ำตาล แต่ความ
หนาของเคลือบฟันเท่าเดิม หรือเกิดเป็นภาวะ
เคลือบฟันเจริญพร่อง (enamel hypoplasia) ซึ่ง
จะมเีคลอืบฟันทีม่คีวามหนาลดลง เป็นหลมุ ร่อง มี
การกะเทาะออกบางส่วนหรอืทัง้หมด1,2 สาเหตขุอง
การเกดิเคลอืบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลงัพฒันาเกดิ
จากหลายปัจจยั ได้แก่ ปัจจยัทางพนัธกุรรม ปัจจยั
ทางระบบ และปัจจัยเฉพาะที่3-6 แต่ยังไม่สามารถ
สรุปเก่ียวกับปัจจัยต่างๆ ท่ีสัมพันธ์กับการเกิด
เคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาได้อย่าง
ชัดเจน

การเกิดเคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลัง
พัฒนา ส่งผลกระทบต่อคุณภาพชีวิตของเด็ก 
ทัง้ในด้านความสวยงาม ท�ำให้ฟันสกึ มอีาการเสยีว
ฟัน ส่งผลต่อการรบัประทานอาหารของเดก็ อกีทัง้
ท�ำให้เสียเวลาและค่าใช้จ่ายในการเข้ารบัการรกัษา3,4,6 
นอกจากน้ียังพบว่าฟันที่มีเคลือบฟันบกพร่องใน

ช ่วงก� ำลั ง พัฒนาจะมีความทนต ่อกรดของ
แบคทเีรยีได้น้อยและท�ำความสะอาดได้ยาก ท�ำให้
ฟันท่ีมีเคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาเกิด
การสูญเสยีแร่ธาต ุ(demineralization) ได้เรว็กว่า
ฟันปกติ4,6 เพิ่มความเสี่ยงต่อการเกิดโรคฟันผุได้
ง่าย มกีารศกึษาในอดตีทีพ่บว่าเดก็ทีม่ฟัีนน�ำ้นมที่
มีเคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาเสี่ยงต่อ
การเกิดโรคฟันผุมากกว่าฟันปกติ 3.32 เท่า7 และ
พบความชุกของโรคฟันผุในเด็กปฐมวัย (Early 
childhood caries: ECC) สูงขึ้น4,8,9

รายงานความชุกของการเกิดเคลือบฟัน
บกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟันน�้ำนมพบได้
ตั้งแต่ ร้อยละ 22.3 ถึงร้อยละ 81.38-21 ซึ่งผลการ
ศึกษาความชุกในแต่ละพื้นที่ไม่เท่ากัน เนื่องจาก
มีความแตกต ่ างกันของประชากรที่ ศึ กษา 
ส่ิงแวดล้อม พฤติกรรมสุขภาพ วิธีการศึกษา 
และดัชนีที่ใช้ในการตรวจ10,17,22-24 ข้อมูลของ
โรงพยาบาลภูเวียง จังหวัดขอนแก่น ปี พ.ศ. 2559 
รายงานว่าเด็กอายุ 3 ปีพบฟันผุ ร้อยละ 47.87 ซึ่ง
ใกล้เคียงกับผลการส�ำรวจสภาวะสุขภาพช่องปาก
แห่งชาติครั้งที่ 8 ในปี 2560 ที่พบว่า เด็กอายุ 3 ปี 
มฟัีนผรุ้อยละ 52.925 แต่ไม่มีรายงานผลการส�ำรวจ
สภาวะเคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุด
ฟ ันน�้ ำนม ประกอบกับการศึกษาเกี่ ยวกับ
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เคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟัน
น�้ำนมในประเทศไทยยังมีจ�ำนวนน้อย การศึกษา
คร้ังนี้จึงมีวัตถุประสงค์เพื่อศึกษาความชุก และ
ความสัมพันธ์กับการเกิดโรคฟันผุของการเกิด
เคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟัน
น�ำ้นม ในเดก็ก่อนวยัเรยีนอาย ุ3-5 ปี อ�ำเภอภเูวยีง 
จังหวัดขอนแก่น เพื่อน�ำผลที่ได้ไปใช้ในการ
วางแผนส่งเสริม และป้องกันสุขภาพช่องปากใน
เด็กก่อนวัยเรียน อ�ำเภอภูเวียง จังหวัดขอนแก่น

วิธีด�ำเนินการวิจัย 
1. 	 รปูแบบทีศ่กึษา และประชากรทีศ่กึษา

การศึกษาครั้งน้ีเป็นการศึกษาเชิงวิเคราะห์
แบบภาคตัดขวาง (analytical cross-sectional 
study) ท�ำการเกบ็ข้อมลูในผูป้กครองและเดก็อายุ 
3-5 ปี ในศนูย์พฒันาเดก็เลก็ อ�ำเภอภเูวยีง จงัหวดั
ขอนแก่น ในช่วงเดือนตุลาคม ถึง เดือนธันวาคม 
พ.ศ. 2562 จ�ำนวน 350 คน การศึกษาครั้งนี้สุ่ม
เลอืกลุม่ตวัอย่างด้วยวธิกีารสุม่ตวัอย่างแบบหลาย
ขั้นตอน (multi-stage random sampling) โดย
มีขั้นตอนดังต่อไปนี้ ขั้นตอนที่ 1 : ท�ำการแบ่งเขต
อ�ำเภอภเูวยีงออกเป็น 5 เขตตามภมูปิระเทศ ได้แก่ 
เขตที่ 1 ต�ำบลภูเวียง เขตที่ 2 ต�ำบลบ้านเรือ และ
ต�ำบลหนองกุงธนสาร เขตที่ 3 ต�ำบลดินด�ำ ต�ำบล
หว้าทอง และต�ำบลทุ่งชมพู เขตที่ 4 ต�ำบลนาหว้า 
ต�ำบลหนองกงุเซนิ และต�ำบลกดุขอนแก่น เขตที ่5 
ต�ำบลสงเปือย และต�ำบลนาชุมแสง ท�ำการจับ
สลากสุ่มต�ำบลมาเขตละ 1 ต�ำบล ขั้นตอนที่ 2 : 
แต่ละต�ำบลทีถ่กูเลอืก ท�ำการสุม่เลอืกศนูย์พัฒนา
เด็กเล็กโดยการจับสลากมาต�ำบลละ 1 ศูนย์ 
ยกเว้นในเขตต�ำบลภูเวยีงจะท�ำการสุม่ศนูย์พฒันา
เด็กเล็ก 2 ศูนย์ ขั้นตอนที่ 3 : ท�ำการเลือกเด็กและ

ผูป้กครองจากศนูย์พฒันาเดก็เลก็ทกุคนทีย่นิยอม
เข้าร่วมโครงการดงันี ้เขต1 จ�ำนวน 133 คน : เขต 2 
จ�ำนวน 47 คน: เขต 3 จ�ำนวน 60 คน : เขต 4 
จ�ำนวน 77 คน : เขต 5 จ�ำนวน 33 คน รวม 350 คน 
โดยมีเกณฑ์ในการคัดเข้าคือ เด็กที่ผู ้ปกครอง
ยินยอมให้เข้าร่วมโครงการ ส่วนเกณฑ์ในการคัด
ออกคือ เด็กที่ไม่ให้ความร่วมมือ เด็กที่มีโรค
ประจ�ำตัวที่มีอาการรุนแรงจนตรวจไม่ได้ เด็กที่
มารดาไม่ได้อาศัยอยู่ในพื้นที่อ�ำเภอภูเวียงในช่วง
ตั้งครรภ์ และเด็กที่ไม่ได้อาศัยอยู่ในพื้นที่อ�ำเภอ
ภูเวียงในช่วงอายุ 3 ปีแรก โครงการได้ผ่านการ
พจิารณาจรยิธรรมการวจิยัในมนษุย์ มหาวทิยาลยั
ขอนแก่น เลขที่ HE622171

2. 	 การเก็บรวบรวมข้อมูล

	 2.1 	เครื่องมือที่ใช้ในการเก็บรวบรวม

ข้อมูล ได้แก่ 2.1.1) แบบบันทึกการตรวจสุขภาพ
ช่องปาก ประกอบด้วย (1) แบบตรวจเคลือบฟัน
บกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนา จะใช้ดัชนีการเกิด
เคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาแบบ
ดดัแปลง (Modified DDE index)26 (2) แบบตรวจ
สภาวะฟันผุใช้ดัชนีฟันผุถอนอุดในฟันน�้ำนม 
(dmft index)25 และ (3) แบบตรวจแผ่นคราบ
จุลินทรีย์ใช้ดัชนีคราบจุลินทรีย์ (debris index)17 
2.1.2) แบบสอบถาม ประกอบด้วย ข้อมูลทั่วไป 
ประวัติสุขภาพของมารดา ประวัติสุขภาพของเด็ก
ในช่วง 3 ปีแรก และพฤติกรรมการบริโภคอาหาร 
การดูแลสุขภาพช่องปาก และการได้รับฟลูออไรด์ 

	 2.2 	การควบคมุคณุภาพของเครือ่งมอื

ที่ใช้ในการวิจัย

		  2.2.1 	ช่วงเตรียมการ

		  -	 แบบสอบถาม: น�ำแบบสอบถาม
ไปทดสอบความตรง (validity) ของเนื้อหาโดยให้
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ทันตแพทย์ผู ้เชี่ยวชาญ 2 ท่านอ่าน เพื่อให้ค�ำ
แนะน�ำและท�ำการปรับปรุงแก้ไข จากนั้นน�ำ
แบบสอบถามไปทดลองใช้กับผู้ปกครองจ�ำนวน 
20 คน เพือ่ดกูารใช้ภาษาและประเมนิความเป็นไป
ได้ในการใช้ 

		  -	 การฝึกปรับมาตรฐานการตรวจ

เคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนา : ผู้ตรวจ
เป็นทนัตแพทย์ 1 คนทีผ่่านการฝึกปฏบัิตกิารปรบั
มาตรฐานการตรวจเคลือบฟันบกพร่องในช่วง
ก�ำลังพัฒนากับทันตแพทย์ผู้เชี่ยวชาญโดยการใช้
รูปภาพจ�ำนวน 16 รูป ซึ่งได้ค่าความตรง ร้อยละ
ความสอดคล้อง (% of agreement) = 87.5 

		  2.2.2 ช่วงด�ำเนินการ

		  ท�ำการสุม่ตรวจสขุภาพช่องปากซ�ำ้
ในกลุ่มตัวอย่างเดิมจ�ำนวนร้อยละ 10 โดยเว้น
ระยะห่างจากการตรวจครั้งแรกประมาณ 30 นาที 
จากน้ันน�ำผลมาประเมินความเที่ยงของข้อมูล
ภายในคนเดยีวกนั (intra –examiner reliability) 
การตรวจฟันผไุด้ค่า Kappa= 0.89 (min- max = 
0.61-1.00) การตรวจเคลือบฟันบกพร่องในช่วง
ก�ำลังพัฒนาชุดฟันน�้ำนม ได้ค่า Kappa= 0.98 
(min- max = 0.77-1.00) และการตรวจแผ่นคราบ
จุลินทรีย์ได้ค่า สัมประสิทธิสหสัมพันธ์ r = 0.92 
(min- max = 0.5-1.00) ตามล�ำดับ

 	 2.3	ด�ำเนินการเก็บรวบรวมข้อมูล

	 ติดต่อประสานงานกับศูนย์พัฒนาเด็ก
เล็กเพื่อขออนุญาตเก็บข้อมูล เม่ือท�ำการเก็บ
รวบรวมข ้อมูล ผู ้ช ่วยวิจัยจะท�ำการเข ้าพบ
ผู ้ปกครองและขออนุญาตชี้แจงรายละเอียด
โครงการและขอความยนิยอมด้วยตนเองพร้อมกบั
มอบแบบค�ำชี้แจงอาสาสมัครและแบบยินยอม 
เพ่ือให้ผูป้กครองลงลายมอืชือ่แสดงความยนิยอม 

นกัเรยีนทีผู่ป้กครองยนิยอมให้เข้าร่วมในโครงการ
วิจัยจะได้รับการชั่งน�้ำหนักและวัดส่วนสูง และ 
ตรวจสุขภาพช่องปาก คณะผู ้วิจัยได้ท�ำการ
ส่งหนังสือแจ้งผลการตรวจสุขภาพช่องปากให้
ผู้ปกครองทราบทุกราย และให้ค�ำแนะน�ำเพื่อน�ำ
เด็กเข้ารับการรักษาต่อที่โรงพยาบาลในรายที่
จ�ำเป็น ส่วนการเก็บข้อมูลแบบสอบถามจากผู้
ปกครอง ด�ำเนินการร่วมกับใช้ข้อมูลจากสมุด
บันทึกสุขภาพแม่และเด็กของส�ำนักงานหลัก
ประกันสุขภาพแห่งชาติมาประกอบกัน

3. 	 การวิเคราะห์ข้อมูล ในการวิเคราะห์
ข้อมูล สถติทิีใ่ช้อธิบายลกัษณะของตวัแปรเชงิกลุม่ 
(categorical variable) ใช้สถิติจ�ำนวน ร้อยละ 
เช่นตัวแปร เพศ ระดับการศึกษาผู้ปกครอง อาชีพ
ผู ้ปกครอง การมีโรคประจ�ำตัวของเด็ก และ
การเกิดเคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนา
ชดุฟันน�ำ้นม เป็นต้น สถติิทีใ่ช้อธบิายลกัษณะของ
ตัวแปรต่อเนื่อง (continuous variable) ใช้สถิติ 
ค่าเฉลี่ย และส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน เช่น ตัวแปร 
อายุ รายได้ ดัชนีวัดแผ่นคราบจุลินทรีย์ ค่าเฉลี่ย
ฟันผถุอนอดุ เป็นต้น ส่วนสถติทิีใ่ช้วเิคราะห์ความ
สมัพนัธ์ระหว่างการเกดิเคลือบฟันบกพร่องในช่วง
ก�ำลังพัฒนาชุดฟันน�้ำนมกับโรคฟันผุ คือ สถิติ
วิเคราะห์ทวิปัจจัย (bivariable analysis) และ
สถิติวิเคราะห์ถดถอยโลจิสติกแบบพหุปัจจัย 
(multivariable logistic regression analysis) 

ผลการศึกษา 
1. 	 ข้อมูลพื้นฐานทั่วไป

การศึกษาความชุกของการเกิดเคลือบฟัน
บกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟันน�้ำนม ในเด็ก
ก่อนวัยเรียน อายุ 3-5 ปี อ�ำเภอภูเวียง จังหวัด
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ขอนแก่น มีกลุ่มตัวอย่างทั้งสิ้นจ�ำนวน 350 คน 
เป็นเพศชาย ร้อยละ 46.3 และเพศหญิง ร้อยละ 
53.7 โดยกลุ่มตัวอย่างมีอายุเฉลี่ย 3.65 ° 0.71 ปี 
มีรายได้ครอบครัวเฉลี่ย 13,981.43 ° 21,200.24 
บาท (ต�ำ่สดุ-สงูสดุ: 1,000 - 300,000) ซึง่ครอบครัว
ส่วนใหญ่มีรายได้เฉลี่ยน้อยกว่า 10,000 บาท 
คิดเป็นร้อยละ 68.9 ผู้ปกครองส่วนใหญ่จบการ
ศึกษาระดับประถมศึกษา ร้อยละ 47.7 กลุ ่ม
ตัวอย่างมีความชุกของโรคฟันผุ ร้อยละ 74.3 ค่า
เฉลี่ยฟันผุถอนอุดในฟันน�้ำนม (dmft) เท่ากับ 
4.17 ° 4.13 ซี่ต่อคน ค่าดัชนีคราบจุลินทรีย์ของ
กลุ่มตัวอย่างส่วนใหญ่อยู่ในระดับดี ร้อยละ 67.1 
และกลุม่ตัวอย่างส่วนใหญ่มภีาวะโภชนาการอยูใ่น
เกณฑ์น�้ำหนักปกติ ร้อยละ 64.6 

2.	 ข้อมูลความชุกของการเกิดเคลือบฟัน

บกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟันน�้ำนม

จากกลุ่มตัวอย่างจ�ำนวน 350 คน พบความ
ชุกของการเกิดเคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลัง
พัฒนาชุดฟันน�้ำนม ร้อยละ 16.3 เมื่อจ�ำแนกตาม
ชนดิของเคลอืบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลงัพัฒนาชดุ
ฟันน�้ำนม จากจ�ำนวนเด็กทั้งหมดที่มีรอยโรค 
57 คน พบว่า ชนิดเคลือบฟันทึบแสงที่มีขอบเขต
ชัดเจน (demarcated opacity) พบมากท่ีสุด 
ร้อยละ 42.11 (แผนภูมิที่ 1) และ เมื่อจ�ำแนกตาม
ชนดิของเคลอืบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลงัพัฒนาชดุ
ฟันน�ำ้นม จากจ�ำนวนซีฟั่นทัง้หมดทีม่รีอยโรค 127 
ซี ่พบว่า ชนดิเคลอืบฟันทบึแสงทีมี่ขอบเขตชดัเจน 
พบมากท่ีสุด ร้อยละ 32.28 รองลงมาคือ ภาวะ
เคลือบฟันเจริญพร่อง (enamel hypoplasia) 
ร้อยละ 31.49 (แผนภูมิที่ 2) ซี่ฟันที่พบเคลือบฟัน
บกพร่องในช่วงก�ำลงัพฒันาชดุฟันน�ำ้นมมากทีส่ดุ
คือฟันตัดซี่ข ้างบนขวา (#52) ร้อยละ 33.33 

รองลงมาคือฟันตัดซี่ข้างบนซ้าย (#62) ร้อยละ 
31.58 และฟันตัดซ่ีกลางบนซ้าย (#61) ร้อยละ 
29.82 ตามล�ำดับ (แผนภูมิที่ 3-4) ต�ำแหน่งของ
ผิวฟันที่พบรอยโรคมากที่สุดคือบริเวณด้านแก้ม
ร้อยละ 89.47 และสีฟันบริเวณรอยโรคที่พบ
มากที่สุดคือสีเหลืองน�้ำตาล ร้อยละ 68.42 

3. 	 ข ้อมูลปัจจัยที่ สัมพันธ ์กับการเกิด

เคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟัน

น�้ำนม 

เมือ่น�ำปัจจยัข้อมูลท่ัวไป ข้อมลูมารดาขณะ
ตั้งครรภ์ ระหว่างคลอดและหลังคลอด ข้อมูล
สุขภาพเด็ก ข้อมูลโรคฟันผุ และข้อมูลพฤติกรรม
การบรโิภคอาหาร การดแูลสขุภาพช่องปาก การได้
รับฟลูออไรด์ ของเด็ก มาหาความสัมพันธ์กับการ
เกิดเคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟัน
น�้ำนม โดยใช้สถิติวิเคราะห์ทวิปัจจัยและสถิติ
วิเคราะห์พหุปัจจัยแบบโลจิสติก พบว่าปัจจัยที่
สมัพนัธ์กบัการเกดิเคลอืบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลงั
พัฒนาชุดฟันน�้ำนมอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติที่
ระดับ P < 0.05 คือปัจจัย อายุ การเกิดโรคฟันผุ 
และโรคประจ�ำตัวของเด็ก นั่นคือ เด็กอายุ 4 ป ี
มโีอกาสเสีย่งต่อการเกดิเคลอืบฟันบกพร่องในช่วง
ก�ำลงัพฒันาชดุฟันน�ำ้นมน้อยกว่าเดก็อาย ุ3 ปี คดิ
เป็น 0.32 เท่า (95%CI = 0.15-0.67; p = 0.003) 
เมื่อพิจารณาการเกิดโรคฟันผุ พบว่า เด็กท่ีมีค่า
เฉลี่ยฟันผุอุดถอน 1-3 ซี่/คน 4-5 ซี่/คน และ
มากกว่า 5 ซี่ /คน มีโอกาสเสี่ยงต่อการเกิด
เคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟัน
น�้ำนมมากกว่าเด็กที่ไม่มีฟันผุ (ค่าเฉล่ียฟันผุอุด
ถอน: dmft =0 ซี่/คน) คิดเป็น 2.73 เท่า (95%CI 
= 1.04-7.16) 4.21 เท่า (95%CI = 1.55 – 11.37 ) 
และ 2.60 เท่า (95%CI = 1.02 – 6.63) ตามล�ำดับ 
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แผนภูมิที่ 1 ร้อยละของเด็กจ�ำแนกตามชนิดของเคลือบฟันบกพร่อง (n=57)

แผนภูมิที่ 2 ร้อยละซี่ฟันจ�ำแนกตามชนิดของเคลือบฟันบกพร่อง (n=127)

และเมื่อพิจารณาโรคประจ�ำตัวของเด็ก พบว่าเด็ก
ที่มี โรคประจ� ำตัวมี โอกาสเสี่ยงต ่อการเกิด
เคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟัน
น�้ำนมมากกว่าเด็กท่ีไม่มีโรคประจ�ำตัว คิดเป็น 
2.39 เท่า (95%CI = 1.18-4.80) (ตารางที่ 1) โดย

โรคประจ�ำตัวของเด็กที่พบส่วนใหญ่ คือ หอบหืด 
ร้อยละ 10 รองลงมาคือโรคพร่องเอนไซม์จีซิกพีดี 
(Glucose-6-phosphate dehydrogenase 
deficiency: G6PD) ร้อยละ 2.3 และโรคภูมิแพ้ 
ร้อยละ 1.4 
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แผนภูมิที่ 3 ร้อยละของเด็กที่มีเคลือบฟันบกพร่องจ�ำแนกตามซี่ฟันในขากรรไกรบน (n=57)

แผนภูมิที่ 4 ร้อยละของเด็กที่มีเคลือบฟันบกพร่องจ�ำแนกตามซี่ฟันในขากรรไกรล่าง (n=57)

ตารางที่ 1 	ปัจจัยที่สัมพันธ์กับการเกิดเคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟันน�้ำนม ในเด็กก่อน

วัยเรียน อ�ำเภอภูเวียง จังหวัดขอนแก่น โดยใช้สถิติวิเคราะห์พหุปัจจัยแบบโลจิสติก 

(Multivariable logistic regression : Forward stepwise)

ตัวแปร เคลือบฟันบกพร่อง
ในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟันน�้ำนม

Crude Odd ratio 
95% CI

Adjusted Odd 
ratio 95% CI

P - value

 ไม่มี มี

อายุ
 - 3 ปี
 - 4 ปี
 - 5 ปี

134 (77.9%)
119 (91.5%)
40 (83.3%)

38 (22.1%)
11(8.5%)
8 (16.7%)

1
0.32 (0.15- 0.66) *
0.70 (0.30-1.63)

1
0.32 (0.15-0.67)
0.74 (0.31-1.77)

0.003*
0.507

ค่าเฉลี่ยฟันผุถอนอุด (ซี่/คน)
 - 0
 - 1-3
 - 4-5
 - > 5-20

83 (92.2%)
73 (82.0%)
43 (4.1%)
94 (83.2%)

7 (7.8%)
16 (18.0%)
15 (25.9%)
19 (16.8%)

1
2.59 (1.01-6.66) *
4.13 (1.56-10.90) *

2.39 (0.95-5.98)

1
2.73 (1.04-7.16)
4.21 (1.55-11.37)
2.60 (1.02-6.63)

0.041*
0.005*
0.044*

เด็กมีโรคประจ�ำตัว
 - ไม่มี
 - มี

248(85.8)
44(73.3)

41(14.2)
16(26.7)

1
2.20 (1.13 -4.25) *

1
2.39 (1.18-4.80) 0.014*

* = มีนัยส�ำคัญทางสถิติที่ระดับ p < 0.05
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อภิปรายผลการศึกษา
การศึกษาครั้งนี้ศึกษาในเด็กอายุ 3-5 ปี 

ท�ำการสุ ่มตัวอย่างแบบอาศัยความน่าจะเป็น 

(probability sampling) ชนิดการสุ่มแบบหลาย

ขั้นตอน เพื่อลดการเกิดอคติจากการเลือกกลุ่ม

ตัวอย่าง (selection bias) พบความชุกของการ

เกดิโรคฟันผรุ้อยละ 74.3 และมีค่าเฉล่ียฟันผุถอน

อุดในฟันน�้ำนม เท่ากับ 4.17 ° 4.13 ซี่ต่อคน ซึ่งมี

ค่าต�่ำกว่าเล็กน้อยเมื่อเทียบกับผลการส�ำรวจ

สภาวะสุขภาพช่องปากแห่งชาติครั้งที่ 8 ในปี 

256025 อย่างไรก็ตามความชุกของโรคฟันผุที่พบ

ในการศึกษาคร้ังน้ีค่อนข้างสูงเม่ือเทียบกับการ

ศกึษาอืน่ๆ ทีผ่่านมา ซึง่มคีวามชุกอยูใ่นช่วงร้อยละ 

25 – 44.28,10,14,18,21 และเมื่อพิจารณาจากค่าเฉลี่ย

ฟันอุดและฟันถอนในการศึกษาครั้งน้ีพบว่าเด็ก

กลุ่มนี้เข้าถึงบริการทางทันตกรรมค่อนข้างน้อย 

ความชกุของการเกดิเคลอืบฟันบกพร่องใน

ช่วงก�ำลังพัฒนาชดุฟันน�ำ้นมในการศกึษาครัง้นีพ้บ

ร้อยละ 16.3 ซึง่ต�ำ่กว่าการศกึษาในอดตีทีพ่บความ

ชุกของการเกิดเคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลัง

พฒันาชดุฟันน�ำ้นมอยูใ่นช่วงร้อยละ 22.3 – 81.38-21 

แต่การเปรียบเทียบผลควรเปรียบเทียบอย่าง

ระมดัระวงัเนือ่งจากแต่ละงานวจิยัมคีวามแตกต่าง

กัน ท้ังเรื่องประชากร สิ่งแวดล้อม วิธีการศึกษา 

รวมไปถึงดัชนีที่ใช้ในการตรวจ

การศึกษานี้พบความชุกของการเกิด

เคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟัน

น�ำ้นมน้อยกว่าการศกึษาอืน่ อธบิายได้ว่าเนือ่งจาก

การศึกษาครั้งนี้มีการตรวจพบฟันผุสูง อาจท�ำให้

ฟันทีเ่คยมเีคลอืบฟันบกพร่องมาก่อนแต่เกดิฟันผุ

แล้วจนไม่เห็นรอยโรคที่เป็นเคลือบฟันบกพร่อง 

ท�ำให ้การตรวจพบเคลือบฟันบกพร่องมีค ่า

น้อยกว่าความเป็นจริง (underestimate)ได้ 

การศึกษาครั้งนี้พบความสัมพันธ์ระหว่าง

โรคฟันผุกับการเกิดเคลือบฟันบกพร่องในช่วง

ก�ำลงัพฒันาชดุฟันน�ำ้นมอย่างมนียัส�ำคญัทางสถติิ 

โดยเด็กที่มี โรคฟันผุพบการเกิดเคลือบฟัน

บกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟันน�้ำนมมากกว่า

เด็กที่ไม่มีโรคฟันผุ สอดคล้องกับการศึกษาของ 

Yadav และคณะในปี 201519 และ Correa-Faria 

และคณะในปี 201518 เนื่องจากฟันที่มีเคลือบฟัน

บกพร ่องในช ่ วงก� ำลั งพัฒนาชุดฟ ันน�้ ำนม 

เคลือบฟันจะมีโครงสร้างที่มีความพรุนมากกว่า

เคลือบฟ ันปกติ  โดยจะมีปริซึมเคลือบฟ ัน 

(enamel prism) ที่เรียงตัวไม่เป็นระเบียบ และ

ผลึกคริสตัลที่อยู่แบบหลวม (loosely packed 

crystallite)27,28 ประกอบกับฟันท่ีมีเคลือบฟัน

บกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาจะมีความทนต่อกรด

ของแบคทีเรียได้น้อยและท�ำความสะอาดได้ยาก 

ท�ำให้ฟันทีม่เีคลอืบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลงัพัฒนา

เกดิการสญูเสยีแร่ธาต ุ(demineralization) ได้เรว็

กว่าฟันปกติ4 จึงท�ำให้เกิดโรคฟันผุได้ง่ายกว่า 

ส ่วนปัจจัยอื่นๆ ที่สัมพันธ์กับการเกิด

เคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟัน

น�ำ้นมในการศกึษานี ้ได้แก่ อายุ และโรคประจ�ำตวั

ของเด็ก โดยเด็กที่มีอายุน้อยมีความเสี่ยงต่อการ

เกิดเคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟัน

น�้ำนมมากกว่าเด็กที่อายุมาก สอดคล้องกับการ

ศึกษาของ Lunardelli และ Peres ในปี 200512 ที่

อธิบายไว้ว่าเด็กที่อายุมากฟันจะเกิดโรคฟันผุไป

แล้ว ท�ำให้สามารถตรวจพบเคลอืบฟันบกพร่องใน

ช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟันน�้ำนมในเด็กที่อายุน้อยได้
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มากกว่าเดก็ทีม่อีายมุาก ส่วนเดก็ท่ีมโีรคประจ�ำตัว

มคีวามเสีย่งต่อการเกดิเคลอืบฟันบกพร่องในช่วง

ก�ำลังพัฒนาชุดฟันน�้ำนมมากกว่าเด็กท่ีไม่มีโรค

ประจ�ำตัว โดยโรคประจ�ำตัวที่พบมากที่สุดในการ

ศึกษาครั้งนี้คือ โรคหอบหืด สอดคล้องกับการ

ศึกษาของ Guergolette และคณะในปี 200929 ที่

รายงานว่าปัญหาทางสขุภาพ เช่น โรคหอบหดืมผีล

ต่อการท�ำงานของอะมีโลบลาสต์ในขณะท่ีมีการ

สะสมแร ่ธาตุของเคลือบฟัน ซ่ึงการมีระดับ

ออกซิเจนท่ีผิดปกติจะไปยับยั้งการท�ำงานของ

เอนไซม์ย่อยโปรตีน (proteolytic enzyme) และ

การพัฒนาของผลึกคริสตัลไฮดรอกซีอะพาไทต์ 

(hydroxyapatite) ท�ำให้เกดิการสะสมแร่ธาตนุ้อย

เกิน (hypomineralization)30 

นอกจากนี้ยังพบว่ามีรายงานการศึกษาใน

อดีตอธิบายไว้ว่าเด็กท่ีมีน�้ำหนักแรกคลอดต�่ำ

สัมพันธ์กับการคลอดก่อนก�ำหนด ส่งผลให้ระยะ

เวลาที่เด็กอยู่ในครรภ์สั้นลง ท�ำให้เด็กขาดสาร

อาหาร และมภีาวะแคลเซยีมต�ำ่ (hypocalcemia)15 

อีกทั้งเด็กที่มีน�้ำหนักแรกคลอดต�่ำมักจะมีความ

ผิดปกติทางระบบอ่ืนๆ ร่วมด้วย ซึ่งสัมพันธ์กับ

กระบวนการสะสมแร่ธาตุของฟัน4 ท�ำให้เกิด

เคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟัน

น�้ำนมได้ง่าย แต่การศึกษานี้ไม่พบความสัมพันธ์

ดังกล่าว อาจเป็นเพราะกลุ่มตัวอย่างส่วนใหญ่ใน

การศึกษาน้ีมีน�้ำหนักแรกคลอดปกติ (normal 

birth weight) จึงท�ำให้ไม่พบความสัมพันธ์ 

ข้อจ�ำกัดของการศึกษานี้คือการเก็บข้อมูล

แบบสอบถามเป็นการเก็บข้อมูลย้อนหลังไปใน

อดีตจึงอาจท�ำให้เกิดอคติเกี่ยวกับความทรงจ�ำ 

(recall bias) ซ่ึงผู้วิจัยพยายามลดอคติเก่ียวกับ

ความทรงจ�ำโดยการเก็บข้อมูลจากประวัติสุขภาพ

ของแม่และเดก็จากสมดุบนัทึกสขุภาพแม่และเดก็

ของสปสช.เพิ่มเติม เพื่อยืนยันความถูกต้องของ

ข้อมูลจากแบบสอบถาม 

ข้อเสนอแนะ : จากการศึกษาครั้งนี้เป็นการ

ศกึษาเชงิวเิคราะห์แบบภาคตดัขวางจงึไม่อาจทราบ

ปัจจยัทีแ่ท้จรงิทีเ่ป็นสาเหตขุองการเกดิเคลอืบฟัน

บกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟันน�้ำนมได้ 

เนื่องจากเป็นการวัดปัจจัยและผล ณ ช่วงเวลา

เดียวกัน จึงควรมีการศึกษาไปข้างหน้า (cohort 

study) จากเหตุไปหาผลเพิ่มเติม เพื่อให้ทราบ

ปัจจัยที่ท�ำให้เกิดเคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลัง

พฒันาชดุฟันน�ำ้นมทีแ่ท้จรงิ และมกีารตดิตามเป็น

ระยะเมื่อฟันแต่ละซี่โผล่ขึ้นมาในช่องปาก เพื่อให้

ได้ค่าความชุกของการเกิดเคลือบฟันบกพร่องใน

ช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟันน�้ำนมที่ใกล้เคียงกับความ

เป็นจริงมากที่สุดและฟันไม่ผุไปก่อน และผลการ

ศึกษาครั้งนี้พบความชุกของโรคฟันผุสูง และเด็ก

มกีารเข้าถงึบรกิารทางทนัตกรรมค่อนข้างน้อย ซึง่

ข้อมลูทีไ่ด้จะเป็นประโยชน์ในการพฒันาระบบการ

ให้บริการทันตกรรม และวางแผนโครงการส่ง

เสรมิสขุภาพช่องปากในเดก็ก่อนวยัเรยีนกลุม่นีต่้อ

ไปได้ 

สรุปผลการศึกษา
การศึกษาครั้งนี้พบความชุกของการเกิด

เคลือบฟันบกพร่องในช่วงก�ำลังพัฒนาชุดฟัน

น�ำ้นมร้อยละ 16.3 และ เคลอืบฟันบกพร่องในช่วง

ก�ำลงัพัฒนาชดุฟันน�ำ้นมมคีวามสมัพนัธ์อย่างมาก

กับการเกิดโรคฟันผุ ข้อมูลที่ได้น�ำไปใช้ในการส่ง

เสริมสุขภาพช่องปาก และป้องกันโรคในช่องปาก
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ของเด็กเล็กในศูนย์พัฒนาเด็กเล็ก อ�ำเภอภูเวียง 

จังหวัดขอนแก่นได้

กิตติกรรมประกาศ
ขอขอบพระคุณผู้อ�ำนวยการศูนย์พัฒนา

เด็กเล็กบ้านโพนเพ็ก ศูนย์พัฒนาเด็กเล็กอบต.

หนองกุงธนสาร ศูนย์พัฒนาเด็กเล็กวัดอาคเนย์ 

ศูนย์พัฒนาเด็กเล็กวัดบูรพา ศูนย์พัฒนาเด็กเล็ก

วัดโนนอุดม-โนนสว่าง ศูนย์พัฒนาเด็กเล็กวัด

สามัคคี ศูนย์พัฒนาเด็กเล็กวัดศรีสะอาดโนนงาม 

ศนูย์พฒันาเดก็เลก็นาชมุแสง ศนูย์พฒันาเดก็เลด็

วัดศรีชมชื่น โรงเรียนอนุบาลพัฒนาเด็กศรีวิสุทธิ์ 

และโรงเรียนโรจน์วิมลศึกษา เด็กอายุ 3-5 ปี

ผู้ปกครอง ทันตาภิบาล และผู้ช่วยทันตแพทย์ใน

พืน้ทีอ่�ำเภอภูเวยีงทุกท่าน ทีใ่ห้ความร่วมมอืในการ

เก็บรวบรวมข้อมูลท�ำให้การศึกษาครั้งน้ีส�ำเร็จ
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ผลของการใช้แนวปฏิบัติการให้อาหารผ่าน 

ทางเดินอาหารต่อการได้รับพลังงานและโปรตีน  

ในผู้ป่วยวิกฤตอายุรกรรม

ธิดารัตน์ เกษแก้วกาญจน์
1
, ค�ำผล สัตยวงษ์

2
, ขวัญแก้ว ตุ้ยด้วง

3
, วีระเดช พิศประเสริฐ

4

1
หอผู้ป่วยกึ่งวิกฤตอายุรกรรมชายหญิง 4ข3 งานบริการพยาบาล โรงพยาบาลศรีนครินทร์

2
หอผู้ป่วยกึ่งวิกฤตอายุรกรรมชายหญิง 4ข2 งานบริการพยาบาล โรงพยาบาลศรีนครินทร์

3
หอผู้ป่วยกึ่งวิกฤตอายุรกรรมชายหญิง 4ข1 งานบริการพยาบาล โรงพยาบาลศรีนครินทร์

4
ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

ผูร้บัผดิชอบบทความ: นางธดิารัตน์ เกษแก้วกาญจน์ หัวหน้าหอผู้ป่วยก่ึงวกิฤตอายุรกรรมชายหญงิ 4ข3 แผนกการพยาบาลอายุรกรรม 

งานบริการพยาบาล โรงพยาบาลศรีนครินทร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น อ.เมือง จ.ขอนแก่น 40002 

บทคัดย่อ
หลักการและเหตุผล : ภาวะทุพโภชนาการ

ในผูป่้วยวกิฤตเป็นปัญหาส�ำคญัทีพ่บได้บ่อยการให้

โภชนบ�ำบัดหลัก คือ การให้อาหารผ่านทางเดิน

อาหาร หอผู้ป่วยกึ่งวิกฤตอายุรกรรม 4ข ได้พัฒนา

แนวปฏิบัติการให้อาหารผ่านทางเดินอาหารใน

ผู้ป่วยวิกฤตอายุรกรรมขึ้น การศึกษาครั้งนี้มี

วัตถุประสงค์เพื่อประเมินผลลัพธ์ของการใช้แนว

ปฏิบัติการให้อาหารผ่านทางเดินอาหารในผู้ป่วย

วิกฤตอายุรกรรมต่อการได้รับพลังงานและโปรตีน

วธิกีารศกึษา : การศกึษาครัง้นีเ้ป็นการวิจยั

กึง่ทดลอง และใช้ข้อมลูย้อนหลงัเป็นกลุม่ควบคมุ

กลุ่มตัวอย่าง คือ ผู้ป่วยวิกฤตอายุรกรรมที่ได้รับ

อาหารผ่านทางเดินอาหารตามปกติ ในช่วงเดือน

เมษายน-สิงหาคม 2561จ�ำนวน 26 คน โดยศึกษา

ย้อนหลังจากเวชระเบียน ส่วนกลุ่มทดลอง คือ

ผู ้ป่วยวิกฤตที่ได้รับอาหารผ่านทางเดินอาหาร 

ระหว่างเดือนเมษายน-สิงหาคม 2562 จ�ำนวน 

26 คนตดิตามผลลพัธ์ของการใช้แนวปฏบิตักิารให้

อาหารเป็นเวลา 4 วนั วิเคราะห์ข้อมลูโดยใช้ความถี่ 

ร้อยละและเปรียบเทียบความแตกต่างของการได้

รับพลังงานและโปรตีนของกลุ่มควบคุมและกลุ่ม

ทดลองโดยใช้สถติอ้ิางองิ Mann-Whitney U test

ผลการวิจัย : ผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับการดูแล

โดยใช้แนวปฏบิตักิารให้อาหารผ่านทางเดนิอาหาร

ได้รับพลังงานและโปรตีน มากกว่ากลุ่มที่ได้รับ

การดูแลตามปกติอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติที่

ระดับ.05

Original Article

รับต้นฉบับ 1 พฤศจิกายน 2563, ปรับปรุงต้นฉบับ 11 มกราคม 2564, ตอบรับต้นฉบับตีพิมพ์ 25 มกราคม 2564
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สรปุ : แนวปฏบัิตกิารให้อาหารผ่านทางเดนิ

อาหารในผู้ป่วยวกิฤตอายรุกรรม ท�ำให้เกดิผลลพัธ์

ท่ีดี ควรน�ำแนวปฏิบัติฯไปใช้เพื่อพัฒนาคุณภาพ

การดูแลผู้ป่วยอย่างต่อเนื่อง

ค�ำส�ำคัญ : ผู ้ป ่วยวิกฤตอายุรกรรม, 

ผลลัพธ์, แนวปฏิบัติการให้อาหารผ่านทางเดิน

อาหาร

บทน�ำ
ภาวะทุพโภชนาการในผู้ป่วยวิกฤตเป็น

ปัญหาส�ำคัญที่พบได้บ ่อยความชุกของภาวะ

ทพุโภชนาการของผูป่้วยก่อนเข้ารบัการรกัษาในหอ

ผูป่้วยระยะวกิฤต สงูถงึร้อยละ 37 – 1001-3 ภาวะ 

ทพุโภชนาการทีเ่กดิขึน้มผีลต่อผูป่้วยหลายประการ 

เช ่น แผลกดทับ4 ระยะเวลาการอยู ่รักษาใน

โรงพยาบาลนานขึน้5 ค่าใช้จ่ายในการรกัษาเพิม่ขึน้6 

และเสี่ยงต่อการติดเชื้อ7,8 ท�ำให้อัตราการตายเพ่ิม

ขึน้9 ดงันัน้การดแูลผูป่้วยวกิฤตให้มใีห้โภชนบ�ำบดั

ที่เหมาะสมจะช่วยให้ร่างกายได้รับพลังงานและ

สารอาหารเพยีงพอกบัความต้องการ10 ช่วยลดการ

สลายโปรตีนจากเน้ือเยื่อ คงไว้ซ่ึงภูมิคุ้มกันของ

ร่างกาย และลดการตอบสนองต่อความเครยีดของ

ร่างกายลง11 วิธีการให้โภชนบ�ำบัดส�ำหรับผู้ป่วย

วิกฤตสามารถให้ได้ทั้งการให้ผ่านทางเดินอาหาร 

(enteral nutrition) และการให ้ผ ่านทาง

หลอดเลอืดด�ำ (parenteral nutrition) การให้ผ่าน

ทางเดินอาหารเป็นวิธีแรกที่แนะน�ำส�ำหรับผู้ป่วย

วกิฤต ซึง่การให้อาหารผ่านทางเดนิอาหาร เป็นการ

ให้อาหารในรูปแบบของเหลวผ่านทางท่อสายยาง

ให้อาหารเข้าสูร่ะบบทางเดนิอาหารโดยไม่ผ่านปาก

ของผูป่้วย ผลของการให้อาหารโดยวธินีีจ้ะช่วยให้

ผูป่้วยได้รบัสารอาหารเพือ่ป้องกนัขาดโปรตนีและ

พลังงาน รวมทั้งรักษาภูมิคุ้มกันตามธรรมชาติใน

ทางเดินอาหารของผู ้ป ่วย12 เป็นวิธีการที่ง ่าย 

สะดวก สิ้นเปลืองค่าใช้จ่ายน้อย ลดระยะเวลา

อยู ่ รักษาในโรงพยาบาล13 ลดความเส่ียงของ

การติดเชื้อ และภาวะน�้ำตาลในเลือดสูง14 เมื่อ

เปรยีบเทยีบกบัการให้อาหารผ่านทางหลอดเลอืดด�ำ 

แต่ปัญหาของการให้อาหารผ่านทางเดินอาหาร

ในผู้ป่วยวกิฤตพบว่า ได้รบัพลงังานน้อยกว่าความ

ต้องการของร่างกาย15 จากการศึกษาของไรซ์ และ

คณะ16 การให้อาหารผ่านทางเดินอาหารในผู้ป่วย

วิกฤต จากหอผู้ป่วยวิกฤต 4 แห่งในโรงพยาบาล

เดียวกันเป็นเวลา 6 วัน พบว่า ผู้ป่วยวิกฤตที่ใส่

เครื่องช่วยหายใจ ได้รับพลังงานจากการให้อาหาร

ผ่านทางเดินอาหาร เพียงร้อยละ 50-66 ของ

เป้าหมายความต้องการของร่างกายเท่านั้น

จากการทบทวนวรรณกรรมพบว่า การใช้

แนวปฏิบัติการให้อาหารผ่านทางเดินอาหารใน

ผู้ป่วยวิกฤต จะท�ำให้ผู้ป่วยได้รับพลังงานและ

สารอาหารที่เหมาะสม ได้รับประโยชน์สูงสุด และ 

ยงัลดความเสีย่งทีอ่าจจะเกดิจากการให้อาหารผ่าน

ทางเดินอาหารอีกด้วย การศึกษาของ Heyland 

และคณะ17 ศึกษาการใช ้แนวปฏิบัติการให ้

อาหารในผู้ป่วยวิกฤตจ�ำนวน 5,497 รายในหอ

ผู้ป่วยวิกฤต 269 แห่ง จาก 28 ประเทศ พบว่า

ผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับการดูแลโดยใช้แนวปฏิบัติฯ 

มีจ�ำนวนผู้ป่วยที่ได้รับพลังงานตามเป้าหมายของ

ความต้องการของร่างกาย มากกว่ากลุ่มที่ไม่ได้ใช้

แนวปฏิบัติฯ โดยมีจ�ำนวนผู้ป่วยที่ได้รับพลังงาน
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ตามเป้าหมายของความต้องการของร่างกาย 

ร้อยละ 45.4 ขณะที่กลุ ่มที่ไม่ใช้แนวปฏิบัติฯ 

มีจ�ำนวนผู้ป่วยท่ีได้รับพลังงานตามเป้าหมายของ

ความต้องการของร่างกายเพยีง ร้อยละ 4.7 เท่านัน้ 

ผูว้จิยัได้พฒันาแนวปฏบิตัปิฏบัิตกิารให้อาหารผ่าน

ทางเดินอาหารของ Soukup18 ประกอบด้วย 

การประเมินความพร้อมของผู้ป่วยก่อนการรับ

อาหารทางสายยาง การประเมินความต้องการ

พลังงานและสารอาหาร วิธีการให้อาหารทาง

สายยาง การป ้องกันภาวะแทรกซ ้อนและ

การจดัการ และการประเมนิผลลพัธ์ภายหลงัได้รบั

อาหาร ในการศึกษาครั้งนี้เป็นการประเมินผลการ

ใช้แนวปฏิบัติการให้อาหารผ่านทางเดินอาหาร ต่อ

การได้รับพลังงานและโปรตีน ในผู้ป่วยวิกฤต

อายรุกรรม เพือ่น�ำไปสูก่ารพัฒนาคณุภาพการดแูล

ผู้ป่วยวิกฤติอายุรกรรมให้มีคุณภาพต่อไป

วัตถุประสงค์การวิจัย
เพ่ือศึกษาผลของการใช้แนวปฏิบัติการให้

อาหารผ่านทางเดินอาหาร ต่อการได้รับพลังงาน

และโปรตีน ในผู้ป่วยวิกฤตอายุรกรรม

กรอบแนวคิดในการวิจัย
แนวปฏบิตักิารให้อาหารผ่านทางเดินอาหาร

ในผูป่้วยวกิฤตอายรุกรรมทีผู่ว้จิยัและพยาบาลใน

หน่วยงานพัฒนาขึ้น โดยใช้รูปแบบการปฏิบัติการ

พยาบาลตามหลกัฐานเชงิประจกัษ์ ของศนูย์ปฏบิตัิ

การพยาบาลขั้นสูง (The Center for Advanced 

Nursing Practice Model) ของซูคัพ (Soukup, 

2000)18 ซึง่การพฒันาม ี4 ระยะได้แก่ระยะที ่1 การ

ค้นหาปัญหาทางคลินิก (evidence - triggered 

phase) ตัวกระตุ้นที่ท�ำให้เกิดการก�ำหนดปัญหา

ทางคลินิกมาจาก 2 แหล่ง คือ ตัวกระตุ้นจากการ

ปฏิบัติ (practice triggers) และตัวกระตุ้นจาก

ความรู ้(knowledge triggers)ระยะที ่2 ระยะการ

ค้นหาหลักฐานเชิงประจักษ์ที่เกี่ยวข้อง (evidence - 

supported phase) ทั้งจากงานวิจัย แนวปฏิบัติที่

มีผู้สร้างไว้ แล้วน�ำมาวิเคราะห์ สังเคราะห์ เพื่อให้

ได้ข้อมูลที่ดี และ เหมาะสม แล้วน�ำมาสร้างแนว

ปฏบัิต ิเพ่ือแก้ไขปัญหาของผูป่้วยระยะที ่3 น�ำแนว

ปฏิบัติไปทดลองใช้ในหน่วยงาน (evidence - 

observed phase) เป็นการน�ำแนวปฏบิตัทิีพ่ฒันา

ขึ้นไปทดลองใช้กับผู้ป่วย 10 ราย แล้วประเมิน

ความเป็นไปได้ในการใช้แนวปฏิบัติ น�ำผลที่ได้มา

ปรับปรุงแนวปฏิบัติจนสามารถน�ำไปใช้ได้จริง

ระยะที่ 4 การน�ำแนวปฏิบัติที่ปรับปรุงแล้วไปใช้

จริงในหน่วยงาน (evidence - based phase) 

ซึ่งงานวิจัยครั้งนี้อยู่ในระยะที่ 4 ของการพัฒนา

วิธีด�ำเนินการวิจัย
การศึกษาครั้งนี้ เป็นการวิจัยก่ึงทดลอง 

ใช้ข้อมูลย้อนหลังเป็นกลุ่มควบคุม เพื่อศึกษาผล

ของการใช้แนวปฏิบัติการให้อาหารผ่านทางเดิน

อาหารต่อการได้รับพลังงานและโปรตีนในผู้ป่วย

วิกฤตอายุรกรรม

	ประชากรและกลุ่มตัวอย่าง 

	ประชากร เป็นผูป่้วยวิกฤตอายรุกรรมทีไ่ด้

รับอาหารผ่านทางเดินอาหาร ในหอผู้ป่วยวิกฤต

อายุรกรรมแผนกอายุรกรรม โรงพยาบาล

ศรีนครินทร์ 
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	กลุ่มตัวอย่าง เป็นผู้ป่วยวิกฤตอายุรกรรม

ที่ได้รับอาหารผ่านทางเดินอาหาร ในหอผู้ป่วย

วิกฤตอายุรกรรม แผนกอายุรกรรม โรงพยาบาล

ศรีนครินทร์ โดยกลุ่มควบคุม เป็นผู้ป่วยวิกฤต

อายุรกรรมท่ีได้รับอาหารผ่านทางเดินอาหารตาม

ปกต ิระหว่างเดอืนเมษายน-สงิหาคม 2561 จ�ำนวน 

26 คน โดยศึกษาย้อนหลังจากเวชระเบียน กลุ่ม

ทดลอง เป็นผูป่้วยวกิฤตทีไ่ด้รับอาหารผ่านทางเดนิ

อาหาร ที่เข้ารับการรักษาในหอผู้ป่วย 4ข1-4ข3 

โรงพยาบาลศรีนครินทร์ คณะแพทยศาสตร์ 

มหาวิทยาลัยขอนแก่น ระหว่างเดือนเมษายน-

สิงหาคม 2562 มีคุณสมบัติตามเกณฑ์ที่ก�ำหนด 

จ�ำนวน 26 คน

เกณฑ์ในการคัดผู ้ป ่วยเข ้าการศึกษา 

(inclusion criteria) 

1.	 ผู้ป่วยอายุ มากกว่าหรือเท่ากับ 18 ปี

2.	 มคีวามรนุแรงของการเจบ็ป่วยซึง่ประเมนิ

ด้วย Acute Physiological and Chronic 

Health Evaluation (APACHEII score) มากกว่า

หรือเท่ากับ 11 คะแนน19

3.	 ไม่มกีารเจบ็ป่วยด้วยโรคของระบบทาง

เดินอาหารก่อนเข้ารับการรักษา

4.	 จ�ำเป็นต้องได้รับอาหารทางสายยาง 

ผ่านทางเดินอาหาร และไม่มีข้อห้ามของการให้

อาหารผ่านทางเดินอาหาร

เกณฑ์ในการคัดผู้ป่วยออกจากการศึกษา 

(exclusion criteria) 

1.	 รับประทานอาหารได้เองทางปาก

2.	 เจ็บป่วยด้วยอาการ คลื่นไส้อาเจียน 

ท้องเสีย การย่อยและการดูดซึมผิดปกติ

3.	 มีภาวะอุดตนั หรอืทะลขุองทางเดินอาหาร

4.	 ช่องท้องอักเสบ

5.	 ตับอ่อนอักเสบ

6.	 ได้รับอาหารผ่านทางหลอดเลือดด�ำ

ขนาดของกลุ่มตัวอย่าง

ค� ำ น ว ณ ข น า ด ตั ว อ ย ่ า ง เ พ่ื อ ท ด ส อ บ

สมมตฐิาน เปรยีบเทยีบพลงังานทีไ่ด้รบัจากการให้

อาหารผ่านทางเดนิอาหาร ในประชากร 2 กลุม่ โดย

ใช้ข้อมลูจากการท�ำ pilot study โดยน�ำแนวปฏบิตัิ

ไปทดลองใช้กับผู ้ป่วยจ�ำนวน 20 ราย พบว่า

ผู้ป่วย 10 ราย ที่ได้รับการดูแลโดยใช้แนวปฏิบัติ 

ได้รับพลังงานเฉลี่ย 1,106.97 kcal ขณะที่ผู้ป่วย 

10 รายที่ได้รับการดูแลตามปกติ ได้รับพลังงาน

เฉลีย่ 906.97 kcal ส่วนเบีย่งเบนมาตรฐาน 252.88 

kcal โดยใช้โปรแกรมคอมพิวเตอร์ SSize.exe 

โดยใช้กลุม่ตวัอย่าง 2 กลุม่ hypothesis tests for 

two population means (two side test) ได้กลุม่

ตัวอย่างกลุ่มละ 26 คน

เครื่องมือที่ใช้ในการวิจัย

1.	 เครื่องมือที่ใช้ในการด�ำเนินการวิจัย 

ได้แก่ แนวปฏบิตักิารให้อาหารผ่านทางเดนิอาหาร

ในผู ้ป ่วยวิกฤตอายุรกรรมที่พัฒนาขึ้นโดยใช้

รูปแบบการปฏิบัติตามหลักฐานเชิงประจักษ์ของ

ศูนย์การปฏิบัติการพยาบาลขั้นสูง ของ Soukup

2.	 เครือ่งมอืในการเกบ็รวบรวมข้อมลู ได้แก่

2.1	 แบบบันทึกข้อมูลส่วนบุคคลและ

การเจบ็ป่วยของผูป่้วยวกิฤตอายุรกรรม ประกอบ

ด้วย เพศ อายุ ภาวะโภชนาการ ดัชนีมวลกาย 

คะแนนความรุนแรงของการเจ็บป่วย (APACHE 

II score) และการวินิจฉัยโรค 
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2.2	 แบบบันทึกข้อมูลการได้รับอาหาร

ทางสายยาง ประกอบด้วย เป้าหมายพลังงานและ

โปรตีนที่ผู ้ป่วยควรได้รับต่อวัน พลังงาน และ

โปรตีนจากอาหารที่ได้รับจริง ปริมาณอาหารที่ให้

แต่ละครั้ง ปริมาณและลักษณะของของเหลวท่ี

เหลือค้างในกระเพาะอาหารก่อนให้อาหาร 

นิยามค�ำศัพท์เฉพาะ
1.	 แนวปฏิบัติการให้อาหารผ่านทางเดิน

อาหารในผู ้ป ่วยวิกฤตอายุรกรรม หมายถึง 

ข ้อความท่ีจัดท�ำขึ้นอย่างเป ็นระบบที่ระบุถึง

แนวทางปฏิบัติเพื่อชี้แนะให้สามารถตัดสินใจใน

การปฏิบัติ เกี่ยวกับการให้อาหารผ่านทางเดิน

อาหาร โดยใช้กรอบการพัฒนาโดยใช้รูปแบบ

การปฏิบัติตามหลักฐานเชิงประจักษ์ของศูนย์การ

ปฏิบัติการพยาบาลขั้นสูง18 ประกอบด้วยการให้

อาหารเหลวผ่านทางสายยางให้อาหาร เพื่อเข้าสู่

กระเพาะอาหาร โดยสายยางท่ีใส่ผ่านจมกูหรอืปาก

ลงสู ่กระเพาะอาหาร ในผู ้ป่วยที่ไม่สามารถรับ

ประทานอาหารทางปากและระบบทางเดนิอาหารยงั

คงสามารถย่อยและดูดซึมอาหารได้ การปฏิบัติ

พยาบาลประกอบด้วย การประเมินความพร้อม

ของผู้ป่วยก่อนการรับอาหารทางสายยาง โดย

ประเมนิจากสญัญาณชพีทีบ่นัทกึไว้ในแบบบนัทกึ

ทางการพยาบาล การประเมินความต้องการ

พลังงานและสารอาหาร ใช้สูตรค�ำนวณ คือ ช่วงที่

เข้ารับการรักษาในระยะแรกๆ (24-96 ชม.) ควร

ได้รับสารอาหารท่ีให้พลังงานไม่เกิน 20-25 

กิโลแคลอรี/กก./วัน และในระยะฟื้นฟู ควรได้รับ

สารอาหารที่ให้พลังงาน 25-30 กิโลแคลอรี/กก./วัน 

น�ำ้หนกัตวัทีใ่ช้ค�ำนวณ ใช้น�ำ้หนกัจรงิ หรอืน�ำ้หนกั

ในอุดมคติได ้  วิธีการให ้อาหารทางสายยาง 

การป้องกัน ภาวะแทรกซ้อนและการจัดการ และ

การประเมินผลลัพธ์ภายหลังได้รับอาหาร ซ่ึง

รวบรวมข้อมูลได้จากแบบบันทึกทางการพยาบาล

2.	 ผูป่้วยวกิฤตหมายถงึ ผูป่้วยอายมุากกว่า 

18 ปีขึน้ไป ทีเ่ข้ารบัการรกัษาในหอผูป่้วย 4ข1-4ข3 

มภีาวะวกิฤตของระบบหายใจ หวัใจและหลอดเลอืด

หรือระบบประสาทมีความรุนแรงของการเจ็บป่วย

ประเมินด้วย APACHE II score คะแนนตั้งแต่ 

11 คะแนนขึ้นไป ที่ได้รับอาหารทางสายยางผ่าน

ทางเดินอาหาร และไม่มีประวัติการเจ็บป่วยด้วย

ปัญหาของระบบทางเดินอาหารก่อนเข้ารับการรกัษา

3.	 ผลลัพธ์ทางโภชนาการพลังงานและ

โปรตนีทีผู่ป่้วยได้รบัจากการให้อาหารทางสายยาง

ผ่านทางเดินอาหารหมายถึง พลังงาน และโปรตีน

ที่ผู้ป่วยวิกฤตอายุรกรรมได้รับจากการให้อาหาร

ทางสายยาง ผ่านทางเดินอาหาร โดยดูข้อมูลจาก

ค�ำสั่งการรักษาของแพทย์ และ ข้อมูลการได้รับ

อาหารจริงจากบันทึกทางการพยาบาลในแต่ละวัน

การเก็บรวบรวมข้อมูล
	ผู ้ วิจัยได ้รับอนุมัติจากผู ้ อ� ำนวยการ

โรงพยาบาลศรีนครินทร์ ให้เก็บรวบรวมข้อมูล 

ผู ้วิจัยได้ขอความร่วมมือกับผู ้เก่ียวข้องในหอ

ผูป่้วย เพือ่ชีแ้จงวตัถปุระสงค์ วธิกีารด�ำเนนิการวจิยั 

ขัน้ตอนการรวบรวมข้อมลู รวมทัง้ชีแ้จงการน�ำแนว

ปฏิบัติการให้อาหารผ่านทางเดินอาหารในผู้ป่วย

วิกฤตอายุรกรรมไปใช้ โดยมีรายละเอียดดังนี้ 

1.	 กลุ ่ มควบคุม  เป ็นผู ้ ป ่ วยวิ กฤต

อายุรกรรมที่ได้รับอาหารผ่านทางเดินอาหารตาม

ปกติ ผู้วิจัยเก็บข้อมูลย้อนหลังจากเวชระเบียน
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ผู้ป่วยโดยใช้แบบบันทึกข้อมูลส่วนบุคคลและ

การเจบ็ป่วยของผูป่้วยวิกฤตอายรุกรรม และแบบ

บันทึกข้อมูลการได้รับอาหารทางสายยาง ระหว่าง

เดือน เมษายน-สิงหาคม 2561 จ�ำนวน 26 คน 

2.	 กลุ ่มทดลอง เป ็นกลุ ่มผู ้ป ่วยที่ใช ้

แนวปฏิบัติฯ เมื่อมีผู ้ป่วยเข้ารับการรักษาตาม

เกณฑ์ที่ก�ำหนด ผู้วิจัยชี้แจงวัตถุประสงค์ของการ

วิจัย เมื่อผู้ป่วยยินดีเข้าร่วมการวิจัยให้ลงนาม

ยินยอม ประเมินผู้ป่วยและให้การพยาบาลตาม

แนวปฏิบัติการให้อาหารผ่านทางเดินอาหารและ

เก็บข้อมูลผู ้ป่วยโดยใช้แบบบันทึกข้อมูลส่วน

บคุคลและการเจบ็ป่วยของผูป่้วยวกิฤตอายรุกรรม 

และแบบบนัทกึข้อมลูการได้รบัอาหารทางสายยาง 

ระหว่างเดือนเมษายน-สิงหาคม 2562 จ�ำนวน 

26 คน โดยติดตามประเมินผลลัพธเ์ป็นเวลา 4 วัน

จริยธรรมในการวิจัย
ผูว้จิยัขอรบัการพิจารณาจรยิธรรมการวจิยั

ในมนุษย์ จากคณะกรรมการจรยิธรรมการวิจยัใน

มนุษย์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น เลขที่โครงการ 

HE621150 รับรองเมื่อ 18 มีนาคม 2562 มีการ

พิทักษ์สิทธิกลุ่มตัวอย่าง กลุ่มทดลอง เข้าร่วมการ

ศกึษาด้วยความสมคัรใจ โดยให้ผูป่้วยหรอืผูแ้ทน

โดยชอบธรรม แสดงความยนิยอมด้วยการลงนาม

ในแบบแสดงความยินยอม การน�ำเสนอผลการ

ศึกษาจะน�ำเสนอโดยภาพรวมเท่านั้น

การวิเคราะห์ข้อมูล
1.	 วเิคราะห์ข้อมลูส่วนบคุคลและการเจบ็

ป่วยของผู ้ป่วยวิกฤตอายุรกรรม โดยใช้สถิติ

เชิงบรรยาย จ�ำนวน ร้อยละ ค่ามัธยฐาน ค่าพิสัย 

ระหว่างควอร์ไทล์ (Interquartile range)

2.	 เปรยีบเทยีบความแตกต่างของคะแนน

การได้รับพลังงาน และโปรตีนของผู้ป่วยกลุ่ม

ควบคุมและกลุ่มทดลอง โดยใช้สถิติ Mann-

Whitney U test

ผลการศึกษา
1.	 ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วย

กลุม่ตวัอย่าง กลุม่ควบคมุ เป็นผูป่้วยวกิฤต

อายุรกรรมที่ได้รับอาหารผ่านทางเดินอาหารตาม

ปกติและกลุ่มทดลองเป็นผู้ป่วยที่ใช้แนวปฏิบัติฯ 

กลุ่มละ 26 ราย ในกลุ่มควบคุม เป็นเพศหญิง

เท่ากับเพศชาย ร้อยละ 50 ภาวะโภชนาการ 

ส่วนมากอยู่ในระดับ severe malnutrition 

ร้อยละ 69.23 รองลงมาอยู่ในระดับ moderate 

malnutrition ร้อยละ 30.77 การวินิจฉัยโรค 

ส่วนใหญ่ เป็น pneumonia ร้อยละ 26.92 

รองลงมา เป็น sepsis / septic shock ร้อยละ 

19.23 ในกลุ่มทดลอง ส่วนใหญ่เป็นเพศหญิง 

ร้อยละ 53.85 รองลงมาเป็นเพศชาย ร้อยละ 46.15 

ภาวะโภชนาการ ส่วนมากอยู่ในระดับ severe 

malnutrition ร้อยละ 73.08 รองลงมาอยูใ่นระดบั 

moderate malnutrition ร ้อยละ 26.92 

การวินิจฉัยโรค ส่วนใหญ่ เป็น pneumonia 

ร้อยละ 30.77 รองลงมา เป็น sepsis / septic 

shock ร้อยละ 15.38 (ตารางที่ 1) กลุ่มควบคุม 

ค่ามธัยฐานของอาย ุ66 ปี ค่ามธัยฐานของดชันมีวล

กาย 19.0 กลุ่มทดลอง 65 ปี ค่ามัธยฐานของดัชนี

มวลกาย 19.9 ความรุนแรงของการเจ็บป่วยคือ 

มีค่ามัธยฐานของ APACHE II scoreเท่ากับ 19 

ทั้งสองกลุ่มเท่ากัน (ตารางที่ 2)
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ตารางที่ 1 ข้อมูลทั่วไปของกลุ่มตัวอย่าง

 ลักษณะผู้ป่วย กลุ่มควบคุม (n=26) กลุ่มทดลอง (n=26)

จ�ำนวน ร้อยละ จ�ำนวน ร้อยละ

เพศ 

หญิง 13 50 14 53.85

ชาย 13 50 12 46.15

ภาวะโภชนาการ 

Mild malnutrition 0 0 0 0

Moderate malnutrition 8 30.77 7 26.92

Severe malnutrition 18 69.23 19 73.08

การวินิจฉัยโรค (n)        

Pneumonia 7 26.92 8 30.77

Sepsis / septic shock 5 19.23 4 15.38

ESRD 3 11.54 3 11.54

Cancer 3 11.54 3 11.54

Stroke 3 11.54 2 7.69

UGIB 3 11.54 3 11.54

Cirrhosis 2 7.69 3 11.54

2.	 เปรียบเทียบความแตกต่างของคะแนน

การได้รับพลังงาน และโปรตีนของผู้ป่วยกลุ่ม

ควบคุมและกลุ่มทดลอง โดยใช้สถิติ Mann-

Whitney U test

 ผลการวเิคราะห์พบว่า การได้รบัอาหารทาง

สายยางผ่านทางเดินอาหารในผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับ

การดูแลตามปกติ มีค่ามัธยฐานของการได้รับ

พลังงาน 975 กิโลแคลอรีต่อวัน เมื่อเทียบต่อ

น�้ำหนักตัว คิดเป็น 19.0 กิโลแคลอรีต่อกิโลกรัม

ต่อวัน ค่ามัธยฐานของการได้รับโปรตีน 36.1 กรัม

ต่อวนั เมือ่เทยีบต่อน�ำ้หนกัตวั คดิเป็น 0.8 กรมัต่อ

กิโลกรัมต่อวัน ขณะที่กลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับการดูแล

โดยใช้แนวปฏิบัติ มีค่ามัธยฐานของการได้รับ

พลังงาน 1,300 กิโลแคลอรีต่อวัน เมื่อเทียบต่อ

น�้ำหนักตัว คิดเป็น 23.4 กิโลแคลอรีต่อกิโลกรัม

ต่อวัน ค่ามัธยฐานของการได้รับโปรตีน 58.3 กรัม

ต่อวนัเมือ่เทยีบต่อน�ำ้หนักตวั คดิเป็น 1.1 กรมัต่อ

กิโลกรัมต่อวัน เปรียบเทียบพลังงานและโปรตีนที่

ผู้ป่วยได้รับของทั้ง 2 กลุ่ม โดยใช้สถิติทดสอบ 

Mann-Whitney U พบว่า กลุ่มผู้ป่วยที่ใช้แนว

ปฏิบติัฯ ได้รบัพลงังานและโปรตนี มากกว่ากลุม่ที่

ได้รบัการดแูลตามปกต ิอย่างมนียัส�ำคญัทางสถติิ 

ที่ระดับ .05 (ตารางที่ 2)
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ตารางที่ 2 ข้อมูลทั่วไปของกลุ่มตัวอย่าง

ลักษณะผู้ป่วย กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง 

Median IQR Median IQR

อายุ (ปี) 66 13.5 65 17.8

ดัชนีมวลกาย (kg/m2) 19 3.1 19.9 0.6

ความรุนแรงของการเจ็บป่วย 19 6.0 19.0 17.4

ตารางที่ 3 เปรียบเทียบค่ามัธยฐานของคะแนนการได้รับพลังงาน และโปรตีนที่ผู้ป่วยกลุ่มควบคุมและ

กลุ่มทดลอง (n=52คน)

ลักษณะผู้ป่วย กลุ่มควบคุม กลุ่มทดลอง P value

Median IQR Median IQR

พลังงาน kcal/day 975 256.5 1,300 237.5
0.007*

พลังงาน kcal/kg/day 19.0 4.3 23.4 5.5

โปรตีน grams/day 36.1 8.0 58.3 8.4
0.001*

โปรตีน grams/kg/day 0.8 0.2 1.1  0.2

สรุปและวิจารณ์
จากการศึกษาครั้งน้ีพบว่า กลุ่มผู้ป่วยที่ใช้

แนวปฏิบัติการให้อาหารผ่านทางเดินอาหารใน

ผูป่้วยวกิฤตอายุรกรรม ได้รบัพลงังานและโปรตนี

มากกว่ากลุ่มที่ได้รับการดูแลตามปกติ เนื่องจาก

ในโรงพยาบาลมีสูตรอาหารทางการแพทย์ และ

อาหารปั่นผสมที่มีความหลากหลายของสัดส่วน

พลังงานและโปรตีนการมีแนวปฏิบัติฯ สร้างความ

มั่นใจให้พยาบาลมีการสื่อสารกับแพทย์และนัก

โภชนาการ ในการเลอืกสูตรอาหารให้เหมาะสมกบั

ภาวะโภชนาการ และความต้องการของผู้ป่วย 

ส่งผลให้ได้ผูป่้วยได้รบัพลังงานและโปรตีน เหมาะ

สม ตรงตามแผนการรักษา สอดคล้องกับการ

ศึกษาของคิมและคณะ20 ที่ท�ำการศึกษา ผลลัพธ์

ของการใช้แนวปฏิบัติการให้อาหารผ่านทางเดิน

อาหารในผู ้ป ่วยวิกฤตต ่ออาการทางคลินิก 

(clinical outcomes) ผลการศึกษาพบว่าผู้ป่วย

กลุม่ทีใ่ช้แนวปฏบิตัฯิในการดแูล ได้รบัพลงังานถึง

เป้าหมายที่ร ่างกายต้องการ (caloric goal) 

มากกว่ากลุ่มที่ได้รับการดูแลตามปกติ อย่างมีนัย

ส�ำคัญทางสถิติ (52.2% vs 38.3%, p=0.037) ถึง

แม้ว่าผลลพัธ์ทางคลนิกิ ได้แก่ อตัราการตาย ระยะ

เวลาอยู่รักษาในโรงพยาบาลและในไอซียู จะไม่

แตกต่างกัน ก็ตาม เนื่องจากมีปัจจัยอื่นเข้ามา

เกี่ยวข้องด้วย

ข้อเสนอแนะในการน�ำผลการวจิยัไปใช้
1.	 ด้านการปฏิบัติการพยาบาล การน�ำ

แนวปฏิบัติการให้อาหารผ่านทางเดินอาหารไปใช้

ในผู้ป่วยวกิฤตอายรุกรรม ควรเตรยีมความพร้อม
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บุคลากรท่ีเก่ียวข ้องให้มีความรู ้ความเข ้าใจ 

เกี่ยวกับการให้อาหารผ่านทางเดินอาหารและน�ำ

กลยุทธ์ต่างๆ เช่น การอบรมเชงิปฏบิตักิาร การนเิทศ 

การแลกเปลี่ยนเรียนรู้แนวทางปฏิบัติฯ ติดตาม

ประเมินผล รวมทั้งจัดเตรียมอุปกรณ์ที่จ�ำเป็น

เพื่อให้สามารถน�ำแนวปฏิบัติฯไปใช้ได้อย่างมี

ประสทิธภิาพและมกีารเปลีย่นแปลงสูก่ารปฏบิตัไิด้

2.	 ด้านบริหาร น�ำข้อมูลไปใช้กับผู้ป่วยที่

เข้ารับการรักษาในโรงพยาบาล โดยการประเมิน

ภาวะโภชนาการและให้โภชนบ�ำบัดที่เหมาะสมกับ

ภาวะสุขภาพ สามารถใช้เป็นข้อมูลในการขอรับค่า

บริการทางการแพทย์ในภาวะ malnutrition ตาม

หลักเกณฑ์การเบิกจ่ายของ Thai DRG version 

6.2 นอกจากนี้ ยังเป็นการประกันคุณภาพการ

พยาบาลตามมาตรฐานโรงพยาบาลและบริการ

สุขภาพ ตอนที่ III-4.3 ค อาหารและโภชนบ�ำบัด 

อีกด้วย

3.	 ด้านการศึกษาวิจัย แนวปฏิบัติการให้

อาหารผ่านทางเดินอาหาร ใช้เป็นแนวทางในการ

ศึกษาอบรมเฉพาะทางการดูแลผู ้ป ่วยวิกฤต 

สามารถศึกษาวิจัยในประเด็นอื่นๆ เช่น การให้ผ่าน

ทางหลอดเลอืดด�ำ (parenteral nutrition) เป็นต้น

กิตติกรรมประกาศ
ขอขอบคุณ ดร.เอื้อนจิต พานทองวิริยะกุล 

ผู ้บริหารและพยาบาลในแผนกการพยาบาล

อายุรกรรมที่สนับสนุนการท�ำ วิ จัยในครั้ ง น้ี 

ขอขอบคุณอาจารย์อุบล จ๋วงพานิช ที่ให้ค�ำแนะน�ำ

ตั้งแต่การเขียนโครงร่างการวิจัย ตลอดจนการท�ำ

วิจัยและการเขียนรายงานการวิจัยเพ่ือเผยแพร่ 

ให้ข้อเสนอแนะที่เป็นประโยชน์ ให้แรงบันดาลใจ 

จนสามารถด�ำเนินการวิจัยได้ส�ำเร็จ
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Cerebral Toxoplasmosis

วรินทร พุทธรักษ์

ภาควิชารังสีวิทยา คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

	 ผู้ป่วยชาย อายุ 29 ปี เป็น HIV –positive มาด้วยอาการ ปวดศีรษะ ชักเกร็งกระตุก ได้รับ 

การส่งตรวจภาพรังสีวินิจฉัยเอ็มอาร์ไอ ดังภาพด้านล่างนี้ 

	 	

	 T1W (ปกหน้า)	 T2W (ปกหน้า)

 

Post contrast images (ปกหน้า)

	 ท่านคิดถึงภาวะใดในผู้ป่วยรายนี้ 

Image Quiz
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Answer 
จ า ก ภ า พ  M R I  พ บ  m u l t i p l e  r i n g 

enhancing lesions with internal small dense 

enhancing eccentric nodules ท�ำให้ดูเหมือน 

target lesions ที่ต�ำแหน่งของ basal ganglia 

และ thalamus พบ vasogenic brain edema 

รอบๆ lesions เนื่องจากเป็นผู้ป่วย HIV ดังนั้นคง

ต้องนึกถึง opportunistic infection ขึ้นก่อน 

และที่สามารถให้ลักษณะทางภาพ MRI แบบนี้ได้ 

ก็คือ Cerebral Toxoplasmosis 

Cerebral Toxoplasmosis 
เป็น opportunistic infection ทีเ่กดิจากเชือ้ 

Toxoplasma gondii ทีม่กัพบในผูป่้วย HIV โดย

จะพบลกัษณะรอยโรคทีม่ ีcoagulative necrosis 

ตรงกลาง และพบ organism นี้ในชั้นถัดออกมา

ด้านนอก ในลักษณะทางพยาธิวิทยา

ลักษณะทางภาพรังสีวินิจฉัย 

CT scan : จะพบ multiple hypodense 

areas ที่ต�ำแหน่งของ basal ganglia และ 

corticomedullary junction หรือ อาจพบท่ี 

posterior fossa ได้ ซึ่งจะพบ ring หรือ nodular 

enhancement โดย rim มักบางและเรียบ

MRI : อาจพบ heterogeneous signal 

intensity ในตัว lesions ทั้งใน T1W,T2W 

images พบ ring หรือ nodular enhancement 

แบบ ”eccentric target sign„ ใน post contrast 

study และมี vasogenic brain edema รอบๆ 

lesion ดังในภาพผู้ป่วยรายนี้ 

อ า จ ต ้ อ ง วิ นิ จ ฉั ย แ ย ก โ ร ค  กั บ  C N S 

lymphoma ใน immunocompromised host 

ที่สามารถให้ลักษณะเป็น ring enhancing 

l e s i o n s  ไ ด ้  ซึ่ ง อ า จ จ ะ ป ร ะ ก อ บ กั บ ผ ล 

toxoplasmosis titer หรือ การ follow up study 

หลังการรักษา ถ้าเป็น toxoplasmosis ตัว 

lesions และภาวะ brain edema รอบๆ ก็ต้อง

ดีขึ้น แต่ในบางราย อาจไม่ typical ท�ำให้แยก

จากกันยาก ก็อาจต ้องอาศัย advanced 

neuroimagings เช่น MR spectroscopy, PET 

CT scan มาช่วยในการวินิจฉัยแยกโรคได้ 
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Common Pitfalls in Myasthenia Gravis

สมศักดิ์ เทียมเก่า

สาขาประสาทวิทยา ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

	 Myasthenia Gravis (MG) เป็นโรคของ 

neuromuscular junction (NMJ) ทีพ่บบ่อยทีส่ดุ 

มีความผิดปกติของ neuromuscular junction 

(NMJ) โดยพบว่า acetylcholine receptor 

antibody (Ach R-Ab) ท�ำลาย postjunctional 

fold และ synaptic cleft ท�ำให้ Ach ที่หลั่งออก

มาจาก pre-synaptic vesicle มี receptor จับที่ 

post-synaptic ลดลง ผู ้ป ่วยจึงมีอาการล้า 

(fatigue) หลังจากออกแรงไปได้ระยะเวลาหนึ่ง 

และดีขึ้นเ ม่ือได ้พัก อาการจึงเป ็นๆ หายๆ 

ในระหว่างวัน (fluctuation) โรคนี้เกิดจากความ

ผิดปกติทางภูมิคุ้มกัน ซึ่งพิสูจน์ได้จาก

1.	 ตรวจพบ Ach R-Ab ในผู้ป่วย MG 

ประมาณร้อยละ 80

2.	 เมื่อฉีด Ach R-Ab เข้าไปในสัตว์

ทดลอง ท�ำให้เกิดโรคนี้ได้

3.	 อาการผู้ป่วยดีขึ้นเม่ือระดับของ Ach 

R-Ab ลดต�่ำลง 

แต่ด้วยระยะเวลาที่นักศึกษาแพทย์เรียนใน

ช่วงท่ีผ่านภาควิชาอายุรศาสตร์เพียง 12 สัปดาห ์

ซึง่จดัการเรยีนการสอนโรคทางระบบประสาทเพยีง 

3 เรื่องหลักคือ อาการชัก อาการปวดศีรษะ และ

อาการอ่อนแรง โดยโรค MG อยู่ในส่วนหนึ่งของ

การสอนเรื่องอาการอ่อนแรง และมีโอกาสให้การ

รักษาผู้ป่วย MG ที่เป็นผู้ป่วยในอีกคร้ังช่วงเป็น 

extern ซึ่งก็มีนักศึกษาแพทย์ส่วนน้อยเท่านั้นที่มี

โอกาสได้ดูแลผู้ป่วย MG ดังนั้นนักศึกษาแพทย์

จึงมีความรู้และประสบการณ์โรค MG น้อยมาก 

เมื่อจบเป็นแพทย์ปฏิบัติงานจริงพบผู้ป่วย MG 

จึงไม่สามารถให้การวินิจฉัย และรักษาได้ถูกต้อง 

อาจส่งผลให้ผู้ป่วยได้รับการรักษาที่ไม่เหมาะสม

	 การเรยีบเรยีงบทความน้ีได้จากประสบการณ์

จริ ง เกือบทั้ งหมด อาจไม ่มี เอกสารอ ้ างอิ ง 

วัตถุประสงค์ของบทความนี้ต ้องการน�ำเสนอ

ข้อผดิพลาดทีพ่บบ่อบในการดแูลผูป่้วย MG และ

วิธีการแก้ไข เพื่อป้องกันไม่ได้เกิดความผิดพลาด

ซ�้ำอีก โดยแบ่งความผิดพลาดเป็น การวินิจฉัย 

การตรวจค้นทางห้องปฏบิตักิาร การรกัษาและการ

แนะน�ำผู้ป่วย 

การวินิจฉัย
MG เป็นโรคที่มีลักษณะส�ำคัญ คือ fatigue 

และ fluctuation ของกล้ามเนือ้บรเิวณ ตา แขนขา 

รวมทั้งการพูดและกลืนอาหาร ผู้ป่วยจะมีอาการ

มากขึ้นเมื่อได้ใช้งานหน้าที่นั้นๆ ไประยะหนึ่ง และ

อาการรนุแรงในช่วงเวลาทีต่่างกนั โดยมอีาการมาก

รับต้นฉบับ 5 ธันวาคม 2563, ปรับปรุงต้นฉบับ 12 ธันวาคม 2563, ตอบรับต้นฉบับตีพิมพ์ 13 ธันวาคม 2563

นานาสาระ
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ช่วงบ่ายๆ บางครั้งผู้ป่วยมาพบแพทย์ช่วงที่ไม่มี

อาการ แพทย์ก็ตรวจไม่พบความผิดปกติ จึงไม่

สามารถให้การวินิจฉัยโรคได้ และอาจวินิจฉัย

ผดิพลาดว่าเป็น anxiety เป็นต้น ดงันัน้แพทย์ต้อง

คิดถึงโรค MG ไว้เสมอ กรณีท่ีผู้ป่วยมีอาการ

ผิดปกติท่ีมีลักษณะ fatigue และ fluctuation 

ถ้าการตรวจร่างกายปกติ ก็ต้องท�ำ bed side test 

เช่น entranced ptosis , ice test

กรณีผู้ป่วยมีอาการเฉพาะ ptosis แพทย์

อาจสับสนกับภาวะที่ กล ้ าม เ น้ือ เปลือกตา 

orbicularis occuli ท�ำงานมากกว่าปกติในผู้ป่วย 

blepharospasm เนื่องจากผู ้ป่วยจะมีอาการ

คล้ายกัน คือ ลืมตาล�ำบากหรือลืมตาไม่ขึ้น ดังนั้น

แพทย์ต้องแยกให้ได้ว่าอาการลืมตาไม่ขึ้นนั้นเป็น 

ptosis หรือ blepharospasm 

กรณีผู ้ป ่วยมีอาการกลืนอาหารล�ำบาก 

อาจสับสนกับโรคมะเร็งหลอดอาหาร แพทย์จึง

ส ่งตรวจเพ่ิมเติมไม ่ถูกต ้อง และอาจก่อให ้

เกิดอันตรายได้ เช่น ส่งตรวจกลืนแป้ง barium 

swallowing ในผู้ป่วย MG ผู้ป่วย MG จะมี

ปัญหาการกลืนของเหลวล�ำบากกว่าของแข็ง และ

ส�ำลักได้ง่ายจึงส�ำลัก barium ก่อให้เกิดอันตราย

ต่อชีวิต อาการกลืนล�ำบากนั้นแพทย์ควรต้องซัก

ประวตัใิห้ดว่ีามกีารกลนืส�ำลกัหรอืไม่ ของแขง็หรอื

ของเหลวกลืนยากกว่ากัน มีอาการหนังตาตกมอง

เห็นภาพซ้อนหรือไม่ ถ้ามีควรก็ควรคิดถึง MG 

มากกว่า ก็ไม่ควรส่งตรวจ barium swallowing 

วินิจฉัยแยกโรค
	 โดยท่ัวไปแล้วถ้าแพทย์ซักประวัติอย่าง

ละเอียดในผู้ป่วย MG จะได้ลักษณะจ�ำเพาะ คือมี 

fatigue และ fluctuation ของอาการข้างต้นก็

สามารถให้การวนิจิฉัยได้ โดยแทบจะไม่มโีรคอืน่ๆ 

ที่มีลักษณะดังกล่าว โรคท่ีมีลักษณะทางคลินิก

ใกล้เคียงกับ MG ได้แก่

1.	 Lambert-Eaton myasthenic 

syndrome (LEMS) เป็นโรคที่มีความผิดปกติ

บริเวณ NMJ เช่นเดียวกับ MG แต่เป็นความ

ผิดปกติบริเวณ pre-synaptic ส่วนใหญ่จะพบ

ร ่วมกับโรคมะเร็ง  เช ่น มะเร็งปอด มะเร็ง

ต่อมน�้ำเหลือง ผู ้ป่วยจะมีอาการอ่อนแรงของ

กล้ามเนือ้แขน ขาส่วนต้น และมกัพบร่วมกบัอาการ

ปากแห้ง คอแห้ง ความรู ้สึกทางเพศลดลง 

ตรวจพบลักษณะเด่น คือ รีเฟล็กซ์ลดลง และเมื่อ

ให้ผู้ป่วยออกแรง แล้วตรวจรีเฟล็กซ์ใหม่จะพบ

รีเฟล็กซ์ไวขึ้น (post-tetanic contraction)

2.	 Periodic paralysis เช่น hypokalemic 

periodic paralysis (HPP) ผู้ป่วยมีอาการอ่อน

แรงเป็นๆ หายๆ เช่นกัน แต่ลักษณะการอ่อนแรง

ที่เป็นๆ หายๆ นั้นมีความแตกต่างกัน คือ ผู้ป่วยมี

อาการอ่อนแรงของแขนขาหลังจากตืน่นอน โดยวัน

ก่อนหน้านี้ผู้ป่วยอาจท�ำงานหนักหรือรับประทาน

อาหารมื้อใหญ่ หรืองานเลี้ยง อาการอ่อนแรงจะ

ค่อยๆ ดีข้ึนภายในเวลา 1-2 วัน ซึ่งแตกต่างจาก 

MG พักสักครู่อาการอ่อนแรงก็ดีขึ้น นอกจากน้ี

ผู้ป่วย HPP จะไม่มีอาการทางตาและกลืนอาหาร

ล�ำบาก ตรวจพบรีเฟล็กซ์ลดลงได้

3.	 Multiple sclerosis (MS) ผู้ป่วยอาจ

มอีาการอ่อนแรงและมองเหน็ภาพซ้อนได้ เพราะมี

รอยโรคในสมอง ไขสนัหลงั และบริเวณก้านสมอง 

ซึ่งอาจก่อให้เกิดอาการกลอกตาผิดปกติและแขน

ขาอ่อนแรงได้ แต่ลักษณะที่ตรวจพบจะเป็นแบบ 
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upper motor neuron แตกต่างจาก MG ซึ่งเป็น

โรคของ lower motor neuron และ MS มกัตรวจ

พบความผิดปกติของ optic nerve ร่วมด้วย

4.	 Inflammatory myopathy ผู้ป่วยมี

อาการอ่อนแรงของต้นแขน ต้นขาเหมือนกัน 

อาจพบการกลืนอาหารล�ำบาก แต่ไม่พบอาการ

หนงัตาตกหรอืกลอกตาไม่ได้ และจะมอีาการปวด

กล้ามเนื้อร่วมด้วย

5.	 Hyperthyroidism ผูป่้วยมอีาการอ่อน

แรงของต้นแขน ขา กล้ามเนื้อลีบ ไม่มีอาการ

หนังตาตก แต่จะมีตาโปน (exopthalmos) ผู้ป่วย

บางรายอาจไม่มีอาการของ sympathetic over 

activity ซึ่ งท�ำให ้ วิ นิจฉัยได ้ยาก ลักษณะ

ทางคลินิกที่ช ่วยได้ คือ ตรวจพบรีเฟล็กซ์ไว 

กล้ามเนือ้ลีบ และอาการเป็นค่อนข้างเรว็ ในผู้ป่วย

บางรายอาจพบทั้งภาวะธัยรอยด์เป็นพิษและ MG 

ร่วมกันได้ถึงร้อยละ 18 

6.	 Botulism ผู้ป่วยมีอาการแขนขาอ่อน

แรง กลอกตาไม่ได้ และมปีระวตัเิป็นอย่างรวดเรว็

หลังจากรับประทานอาหารกระป๋อง

7.	 Blepharospasm มีลักษณะคล้ายกับ

ผู้ป่วย ocular MG แต่เมื่อพิจารณาโดยละเอียด

จะพบว่าผูป่้วย ocular MG ทีม่อีาการลมืตาไม่ขึน้

นั้นจะพบอาการอ่อนแรงของกล้ามเน้ือ levetor 

palpabae หรือ orbicularis oculi จึงตรวจพบ

การอ่อนแรงของการลมืตาและหลบัตา ซึง่ต่างจาก 

blepharospasm ผู้ป่วยลืมตาไม่ขึ้นเพราะมีการ

เกร็งกระตกุของกล้ามเนือ้ orbicularis oculi รวม

ท้ังกล้ามเนื้อ frontalis บริเวณหน้าผากด้วย จึง

ตรวจไม่พบการอ่อนแรงของกล้ามเนือ้การหลบัตา

8.	 Guillain-Barre¢ syndrome (GBS) 
ผู้ป่วยมีลักษณะอ่อนแรงแขนขาส่วนต้น อ่อนแรง
ของกล้ามเนื้อใบหน้าคล้ายกับผู้ป่วย MG แต่สิ่งที่
ต่างกัน คือ ผู้ป่วย GBS มีลักษณะการด�ำเนินโรค
แบบรวดเร็ว มีอาการชาปลายมือ ปลายเท้า ร่วม
ด้วยและตรวจพบรีเฟล็กซ์ลดลง ซึ่งผู้ป่วย MG 
ตรวจรเีฟลก็ซ์ปกต ิผูป่้วย Miller Fisher syndrome 
จะมีอาการกลอกตาไม่ได้ (ophthalmoparesis) 
ร่วมกบั ataxia และรีเฟลก็ซ์ลดลง รมู่านตาไม่ตอบ
สนองต่อแสง ซึง่แตกต่างจาก MG รมู่านตาจะตอบ
สนองต่อแสงปกต ิไม่พบ ataxia และรเีฟลก็ซ์ปกติ

การวินิจฉัย
	 การให้การวินิจฉัยโรค MG ท�ำได้ไม่ยากใน
ผูป่้วยส่วนใหญ่เพราะมลีกัษณะจ�ำเพาะทางคลนิกิ
ที่กล่าวมาแล้วข้างต้น การตรวจเพิ่มเติมเพื่อให้
ได ้การวินิจฉัยที่แน ่นอนและในรายที่อาการ
ไม่ชัดเจน ได้แก่

1.	 การตรวจ fatigability ได้แก่ การให้
ผูป่้วยได้ท�ำกจิกรรมต่อเน่ืองทีท่�ำให้ผูป่้วยมอีาการ
ออ่นแรงได้ เช่น การมองขึ้นนาน 1 นาที แล้วตรวจ
ว่าผู้ป่วยมี ptosis เพิ่มขึ้นหรือไม่ โดยวัดความ
กว้างของ palpable fissure ที่ตาทั้ง 2 ข้าง การให้
ผู้ป่วยเดินขึ้นบันได หรือลุก-นั่ง สลับกันเป็นระยะ
เวลาหนึง่ ผูป่้วยจะมอีาการอ่อนแรงขึน้อย่างชดัเจน 
และอาการอ่อนแรงดีขึ้นเมื่อพักสักครู่ การให้
ผูป่้วยพดูหรอือ่านออกเสยีงดงัๆ ผูป่้วยจะมอีาการ
เสียงแหบหรือหายไปเมื่อพักแล้วดีขึ้น

2.	 Ice test โดยการน�ำน�้ำแข็งห่อใส่วัสดุ 
เช่น นิว้ของถงุมอืยาง แล้วน�ำไปวางทีเ่ปลอืกตาของ
ผู้ป่วยนาน 2 นาที ประเมินอาการ ptosis ว่าดีขึ้น

หรือไม่ ผู้ป่วย MG จะให้ผลบวก
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3.	 Pros t igmin  tes t  โดยการฉีด 

prostigmin ขนาด 1-1.5 มก. ฉดีเข้าทางกล้ามเนือ้ 

แล้วประเมนิที ่15,20,25 และ 30 นาที โดยประเมนิ

อาการ ptosis อาการอ่อนแรงหรอืเสยีงแหบ ให้ผล

บวกประมาณร้อยละ 90 คอื ผูป่้วยจะมอีาการดขีึน้

อย่างชัดเจน ผู้ป่วยอาจเกิดอาการปวดท้องอย่าง

รนุแรงหรอืหวัใจเต้นช้าลงจากฤทธิข์องยา วธิแีก้ไข 

คือ ฉีดยา atropine 0.6 มก. ทางหลอดเลือดด�ำ 

ซึ่งแพทย์บางท่านแนะน�ำให้ฉีดยา atropine ก่อน

ที่จะท�ำการทดสอบ

4.	 E lec t rod iagnos i s  ก ารตรวจ 

repetitive never stimulation (RNS) ที่ 3 Hz 

จะพบการลดลงของ amplitude ของ motor unit 

action potential มากกว่าร้อยละ 10 และการ

ตรวจ single fiber electromyogram (SFEMG) 

5.	 Acetylcholine receptor antibody 

(AchR-Ab) ตรวจพบร้อยละ 45-65 ในผู้ป่วย 

ocular MG และร ้อยละ 85-90 ในผู ้ป ่วย 

generalized MG ผู้ป่วยท่ีเหลืออาจตรวจพบ 

muscle-specific receptor tyrosine kinase 

(MuSK) โดยท่ัวไปจะไม่ได้ส่งตรวจ AchR-Ab 

และ MuSK ยกเว้นในกรณีที่การตรวจข้างต้นใน

ข้อ 1-4 ให้ผลลบ และต้องการยืนยันการวินิจฉัย

ให้แน่นอน

6.	 การส่งตรวจเพื่อหาโรคหรือภาวะที่

อาจพบร่วมกับผู ้ป ่วย MG ได้แก่ thyroid 

function test, antinuclear antibody (ANA), 

rheumatoid factor (RF) เอกซเรย์ปอดและ/หรอื

เอกซเรย์คอมพิวเตอร์ปอด เน่ืองจากโรค MG 

พบร่วมกับภาวะธัยรอยด์เป็นพิษได้ประมาณ

ร้อยละ 18 โรค SLE, rheumatoid arthritis, 

thymic hyperplasia และ thymoma 

7.	 การส่งตรวจเพื่อเตรียมความพร้อม

ของผู ้ป ่วยในการใช ้ยา steroid หรือยากด

ภูมิคุ้มกัน ได้แก่ CBC, stool occult blood และ 

liver function test (LFT) เป็นต้น

การตรวจค้นทางห้องปฏิบัติการ
	 การตรวจเพิ่มเติมในผู้ป่วย MG ประกอบ

ด้วยการตรวจเพิ่มเติมเพื่อให้ได้การวินิจฉัยและ

การตรวจทางห้องปฏบิตักิารเพือ่จากแผนการรกัษา

	 การตรวจเพิ่มเติมเพ่ือการวินิจฉัยเช่นการ

ตรวจ prostigmine test, RNS เป็นการตรวจเพือ่

ยืนยันว่าเป็นโรคของ neuromuscular junction 

หรือไม่ การตรวจ RNS ในผู้ป่วย MG มีลักษณะ 

decremental respond ซึ่งการตรวจจะต้อง

หยดุยา mestinon อย่างน้อย 6-12 ชัว่โมง อย่างไร

ก็ตามผลการตรวจก็มีข้อจ�ำกัดด้านความไว และ

ความจ�ำเพาะ ดังนั้นการท่ี RNS ให้ผลลบ ก็ไม่

สามารถสรปุว่าผูป่้วยไม่ได้เป็นโรค MG ในกรณทีี่

ผู ้ป่วยมีอาการเข้าได้กับ MG แต่ผลการตรวจ

เบือ้งต้น รวมทัง้ RNS ให้ผลลบ อาจมคีวามจ�ำเป็น

ต้องตรวจ Ach receptor antibody เพื่อยืนยัน

ว่าเป็น MG หรือไม่ อย่างไรก็ตามผู้ป่วย MG 

ก็ตรวจพบ Ach receptor antibody ร้อยละ 70 

เท่านั้น ถ้าตรวจพบก็สรุปได้ว่าเป็น MG แต่ถ้าผล

ตรวจเป็นลบก็อาจเป็นกลุ่ม seronegative MG

	 การส่งตรวจ barium swallowing ใน

ผู้ป่วยที่มีการกลืนล�ำบาก มีโอกาสส�ำลัก barium 

เกิดภาวะแทรกซ้อน aspiration pneumonia 
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การตรวจ CT – chest ถ้าไม่พบ thymoma ไม่ได้

หมายความว ่ าไม ่ต ้องรักษาโดยการผ ่าตัด 

thymectomy เพราะการผ่าตดั thymectomy นัน้ 

มีข้อบ่งชี้ กรณีที่เป็น generalized MG ถึงแม้จะ

ไม่มี thymoma ก็ตาม

	 ผู ้ป่วย MG ทุกรายควรตรวจ thyroid 

function test เพราะเป็นภาวะที่พบร่วมกันได้

เกือบร้อยละ 20 ถ้าพบต้องให้การรักษาทั้ง 2 โรค

ร่วมกัน

การรักษา
	 เป้าหมายในการรักษาผู้ป่วย MG คอื การที่

ผูป่้วยหายจากอาการโดยไม่ต้องรบัประทานยา ซึง่

มีกลไกในการรักษา 2 ประการคือ 

1.	 เพ่ิมการท�ำงานของ neuromuscular 

transmission 

2.	 ลดผลของ autoimmunity ต่อโรค 

	 การรักษาจะแบ่งผู ้ป่วยเป็น 2 กลุ่มซึ่งมี

แนวทางการรักษาแตกต่างกัน

1.	 Ocular MG ควรเริ่มต ้นด ้วยยา 

acetylcholinesterase inhibitors เช ่น 

pyridostigmine (mestinon) ขนาดเม็ดละ 60 

มก. ครึ่งถึง 1 เม็ด 3 เวลาหลังอาหาร แล้วดูการ

ตอบสนองว่าอาการหนังตาตก ลืมตาล�ำบาก ดีขึ้น

มากน้อยเพียงใด มีผลแทรกซ้อนจากยาหรือไม่ 

ผลแทรกซ้อนท่ีพบบ่อย คือ ปวดท้อง คล่ืนไส ้

ท้องเสีย น�้ำลายมาก ถ้าอาการยังไม่ดีขึ้นควรเพิ่ม

ยา prednisolone ขนาดประมาณ 15-30 มก. 

ต่อวัน และร่วมกับการปรับขนาดยา mestinon 

ตามอาการ ซึ่งส่วนใหญ่ผู้ป่วยจะใช้ยาขนาดไม่สูง 

ประมาณ 180-240 มก. ต่อวัน (3-4 เม็ดต่อวัน) 

การผ่าตัด thymectomy ในผู้ป่วย ocular MG 

ไม่นิยมปฏิบัติเพราะผลการรักษาอาจไม่ได้ผลดี

และไม่มีความจ�ำเป็น ส่วนใหญ่จะตอบสนองดีต่อ

ยา mestinon และ prednisolone เมือ่อาการดขีึน้

จนเป็นปกติระยะเวลาหนึ่งประมาณ 3-6 เดือน 

ค่อยๆ ลดยา prednisolone ลงอย่างช้าๆ ประมาณ 

5 มก. ทกุๆ เดอืน จนหยดุยาพร้อมๆ กบั mestinon 

การลดผลแทรกซ้อนของยา prednisolone โดย

การให้ยาวันเว้นวันในผู้ป่วย MG ให้ผลดีเช่น

เดยีวกนั แต่ในวนัทีผู่ป่้วยไม่ได้ยา prednisolone 

อาจมีอาการของโรค MG ได้ ในกรณีดังกล่าวอาจ

ต้องให้ยา prednisolone 5 มก. 1 เม็ดในวัน

ดังกล่าว ผู้ป่วยบางรายอาจมีการด�ำเนินโรคเป็น 

generalized MG โดยมักเกิดขึ้นในปีแรก ก็จะ

ต้องให้การรักษาแบบ generalized MG ต่อไป

2.	 Generalized MG การรักษาประกอบ

ด้วยยา mestinon ยากดภูมิคุ้มกันและการผ่าตัด 

thymectomy มีแนวทางการปฏิบัติดังนี้

	 2.1	 ผู ้ ป ่ ว ยทุ กคนต ้ อ ง ได ้ รั บ ย า 

mestinon ขนาดเริ่มต้น 1 เม็ด 3 เวลาหลังอาหาร

แล้วประเมนิผลการตอบสนองว่าดหีรอืไม่ โดยการ

ประเมินช่วงยาออกฤทธิ์สูงสุดชั่วโมงที่ 1 และ 2 

หลังรับประทานยาและประเมินช ่วงก ่อนรับ

ประทานยาเมด็ต่อไป เพือ่ทีจ่ะได้ทราบว่าขนาดของ

ยาและความถีข่องการรบัประทานยาเหมาะสมหรอื

ไม่ตามล�ำดับ สิ่งที่ประเมิน คือ อาการของผู้ป่วย 

เช่น อาการลืมตาล�ำบาก อาการอ่อนแรง พูดแล้ว

เสียงแหบ ควรปรับขนาดยาและความถ่ีทุก 2-4 

สปัดาห์ ขนาดยาส่วนใหญ่ประมาณ 6-8 เมด็ต่อวนั 

ขนาดยาสูงสุดไม่ควรเกิน 16 เม็ดต่อวัน
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	 2.2	 การผ่าตัด thymectomy ผู้ป่วย 

generalized MG ที่มีอายุน้อยกว่า 45 ปี ทุกราย 

ควรแนะน�ำให้ผ่าตัด thymectomy ร้อยละ 90 

ของผู้ป่วยได้ผลดี ประมาณร้อยละ 40 สามารถ

หยุดยา mestinon หลังผ่าตัดได้ ร้อยละ 50 ลด

ยา mestinon ลงได้ เพียงร้อยละ 10 เท่านั้นที่ไม่

ได้ผล ช่วงเวลาที่ผ่าตัดควรท�ำในช่วงแรกของการ

รักษา

	 2.3	 การให้ยากดภูมิคุ้มกัน ที่ใช้บ่อย

ได้แก่ prednisolone และ azathioprine 

(immuran) การให้ยาดังกล่าวมีข้อบ่งชี้ในกรณี

	 	 2.3.1	 การผ่าตัด thymectomy 

แล้วไม่ได้ผล ระยะเวลาที่ประเมินว่าการผ่าตัดไม่

ได้ผลคือประมาณ 1 ปี หลังผ่าตัด ไม่สามารถลด

ยา mestinon ลงได้หรืออาการไม่ดีขึ้น ยาที่ใช้ได้

ผลทั้ง prednisolone และ azathioprine 

	 	 2.3.2	 ผู้ป่วยที่ไม่ได้รับการผ่าตัด 

โดยใช้ร่วมกับยา mestinon ยาที่ใช้ได้ผลคือ 

prednisolone และ azathioprine 

	 	 2.3.3	 ผู้ป่วยทีมีภาวะการหายใจ

ล้มเหลวจากการด�ำเนินโรคที่รุนแรง ยาที่ใช้ได้ผล 

คือ dexamethazone และ prednisolone

		  การใช้ยา prednisolone มข้ีอแนะน�ำ

ดังนี้

	 	 1. 	 การเริ่มให้ในผู้ป่วย generalized 

MG ควรเริ่มขนาด 5 มก. ต่อวัน และปรับครั้งละ 

5 มก. ทกุ 4-7 วนั จนกระทัง่อาการเป็นทีพ่อใจหรอื

ขนาดยาถึง 1-1.5 มก./กก./วัน ถ้าให้ยาขนาดสูง

ตั้งแต่ต้นผู้ป่วยอาจแย่ลงได้ในช่วง 2-3 สัปดาห์

แรก เมือ่ขนาดยา prednisolone ได้ตามทีต้่องการ

ให้คงขนาดนี้ไว้ 2 เดือน โดยส่วนใหญ่ผู้ป่วยจะมี

อาการดีขึ้นหลังได้ยาประมาณ 1-2 เดือน หลังจาก

นัน้เปลีย่นวธิใีห้เป็นแบบวนัเว้นวนั และเมือ่อาการ

ดแีล้วค่อยๆ ลดขนาดยา prednisolone ลง 5 มก. 

ต่อวัน ทุกเดือนจนหยุดยา แต่ผู้ป่วยบางรายต้อง

ได้ยาขนาดต�่ำๆ ไว้ตลอด ถ้าลดยาเร็วผู้ป่วยอาจมี

การกลับเป็นซ�้ำได้

		  2. 	 การใช้ยา steroid กรณผีูป่้วยมภีาวะ

หายใจล้มเหลว สามารถให้ยา dexamethazone 

ฉีดทางหลอดเลือดด�ำขนาด 4-5 มก. ทุก 6 ชั่วโมง 

และเมื่ อผู ้ป ่ วยอาการดีขึ้น  จึ ง เปลี่ยนเป ็น 

prednisolone ขนาด 60 มก. ต่อวัน การให้ยา

ขนาดสงูในกรณนีีไ้ม่ต้องกลวัอาการผูป่้วยจะทรดุ

ลง เนื่องจากผู้ป่วยได้ใส่ท่อหายใจและเครื่องช่วย

หายใจแล้ว

	 	 3. 	 ควรเฝ้าระวังผลแทรกซ้อนจากยา 

steroid เช่น ระดับน�้ำตาลในเลือดสูง เลือดออก

ในกระเพาะอาหาร การติดเชื้อ strongyloid และ

เชือ้อืน่ๆ รวมทัง้ steroid myopathy กระดกูพรนุ 

ความดันโลหิตสูง

		  การใช้ยา azathioprine มีข้อแนะน�ำ

ดังนี้

	 	 1. 	 พิจารณาตามข้อบ่งชี้ข้างต้นอย่าง

เคร่งครัด โดยส่วนใหญ่มีวัตถุประสงค์เพื่อลดผล

แทรกซ้อนของ steroid โดยการลดขนาดยา 

steroid ลง

	 	 2. 	 การให้ยาควรค่อยๆ เริ่มขนาด 50 

มก. ต่อวัน (1 เม็ดวันละครั้ง) และปรับเพิ่มขึ้นเป็น 

100 มก. และ 150 มก. ตามล�ำดบั ทกุๆ 2-4 สปัดาห์

		  3. 	 การประเมินผลของยา azathioprine 

ต้องรอระยะเวลานานประมาณ 6-12 เดือน จึงไม่

ควรใช้ควบคุมโรคในระยะแรก
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	 	 4. 	 ควรเฝ้าระวังผลแทรกซ้อนของยา 

azathioprine ซึง่พบบ่อย ได้แก่ การกดไขกระดกู

ก่อให้เกิด neutropenia และ LFT ผิดปกติจาก

การท�ำลายเซลล์ตับ จึงควรตรวจ CBC และ LFT 

เป็นระยะๆ โดยเฉพาะช่วงแรก ผลแทรกซ้อนทีอ่าจ

พบได้เมื่อเริ่มให้ยา คือ การแพ้ยา

	 	 ยากดภูมิคุ ้มกันอื่นๆ ที่ ใช ้ ได ้ผล 

เช่น cyclosporine, cyclophosphamide, 

methotrexate และ mycophenolate mofetil 

ข้อที่ควรทราบเกี่ยวกับการใช้กดภูมิคุ้มกัน คือ 

ห้ามใช้ในหญิงตั้งครรภ์

	 	 2.4	 การรักษาด้วย plasmapheresis 

โดยมีวัตถุประสงค์เพื่อขจัด Ach R-Ab ออกจาก

ร่างกาย ข้อบ่งชีเ้มือ่ผูป่้วยเกดิ myasthenic crisis 

	 	 2.5	 การรักษาด้วย intravenous 

immunoglobulin (IVIg) วัตถุประสงค์และ

ข้อบ่งช้ี เช่น เดยีวกบั plasmapheresis ซึง่สะดวก

และได้ผลดีกว่า ข้อเสีย คือ ค่าใช้จ่ายสูงประมาณ 

160,000-200,000 บาท

	 3.	 Myasthenic crisis คือ ภาวะที่ผู้ป่วย 

MG มภีาวะหายใจล้มเหลว ซึง่เกดิจากโรคทีร่นุแรง

และส่วนใหญ่มีสิ่งกระตุ้น คือ การติดเชื้อ โดย

เฉพาะการตดิเชือ้ทีป่อด ผูป่้วยจะมอีาการอ่อนแรง

ของกล้ามเนื้อการกลืน กระบังลมและกล้ามเนื้อ

ทรวงอกท่ีท�ำหน้าที่การหายใจท�ำให้ผู้ป่วยหายใจ

ตื้นเร็ว เสมหะมากเนื่องจากไอไม่ออก และต่อมา

หายใจไม่เพียงพอ เกิดการหายใจล้มเหลวต้องใส่

ท ่อหายใจและใช้เครื่องช่วยหายใจ ซึ่งภาวะ 

myasthenic cr is is  คล ้ ายคลึงกับภาวะ 

cholinergic crisis ซึ่งเกิดจากได้ยา mestinon 

มากเกิน ซึ่ งอาการต ่างๆ ใกล ้ เคียงกันมาก 

มีลักษณะทางคลินิกที่แตกต่างกัน คือ ผู ้ป่วย 

cholinergic crisis ต้องมีประวัติการใช้ยา 

mestinon ชัดเจน ขนาดสูง รูม่านตาเล็ก มีอาการ

กล้ามเนื้อเต้นกระตุก (fasiculation) ท้องเสีย 

ส่วนอาการเสมหะ น�้ำลายมากไม่สามารถใช้แยก 

2 ภาวะดังกล่าวได้ การรักษา คือ การใส่ท่อช่วย

หายใจ เคร่ืองช่วยหายใจและถ้าไม่แน่ใจในการ

แยก 2 ภาวะดงักล่าว ให้หยดุยา mestinon ไว้ก่อน 

เพราะอย่างไรก็ตามผู้ป่วยได้รับการรักษาด้วย

เคร่ืองช่วยหายใจ ที่ส�ำคัญ คือ ต้องหาปัจจัย

กระตุ ้น และรีบให ้การรักษาป ัจจัยกระตุ ้น 

การรกัษาอืน่ๆ ถ้าอยูใ่นโรงพยาบาลทีส่ามารถให้ยา 

IVIg หรือ plasmapheresis ได้ ก็เป็นการรักษาที่

ได้ประโยชน์

	 4.	 ผูป่้วย MG ในบางสถานการณ์ เช่น ยาที่

ควรระวงัในการใช้เพราะอาจก่อให้เกดิอาการทีแ่ย่

ลงเมื่อได้รับยาดังกล่าว รายละเอียดดังตารางที่ 1 

อีกภาวะหนึ่งที่พบในผู้ป่วย MG คือ การตั้งครรภ์ 

พบว่าผู้ป่วย MG สามารถตั้งครรภ์ได้ถ้าไม่ได้รับ

ยากดภูมิคุ้มกัน เมื่อตั้งครรภ์ผู้ป่วยอาจมีอาการ

ดีขึ้น เลวลงหรือคงเดิมก็ได้ ยาที่ผู้ป่วยได้รับ คือ 

mestinon อาจส่งผลกระตุน้ให้มดลกูมกีารบบีตวั 

และอาจคลอดก่อนก�ำหนดได้ ส่วน prednisolone 

สามารถให้ได้ในผู้ป่วยตั้งครรภ์ การคลอดนั้น

สามารถท�ำได้ตามปกติและให้นมบุตรได้ ทารกที่

คลอดออกมาบางรายอาจเกิดอาการอ่อนแรง

ชั่วคราวไม่เกิน 2 สัปดาห์ (transient neonatal 

myasthenia) ดงัน้ันควรต้องมกีารวางแผนในการ

ดูแลเด็กที่คลอดออกมาด้วย
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	 แนวทางการรักษาผู้ป่วย MG แบ่งผู้ป่วย

เป็น 3 กลุ่ม คือ

	 1.	 Ocular MG 2. Generalized MG และ 

3. Myasthenia crisis

	 	 1.	 การรักษาผู ้ป ่วย ocular MG 

มักต ้องได ้ยา mestinon 1-3 เม็ดร ่วมกับ 

prednisolone 15 มก/วัน ข้อผิดพลาดที่พบ คือ 

การใช้ mestinon ขนาดสูงโดยไม่ได้ให้ร่วมกับ 

prednisolone หรือการให้ prednisolone ขนาด

สูงเกิน จนเกิดภาวะแทรกซ้อน ผู้ป่วยบางรายอาจ

ไม่ตอบสนองต่อการรกัษาเลย กอ็าจหยดุยาเพราะ

ถ้าให้ยาก็ไม่ได้ประโยชน์ แต่มีผลแทรกซ้อนจาก

การรักษา

	 	 2.	 การรกัษา generalized MG กรณี

ความรุนแรงระดับ Osserman grade IIa มักจะ

ตอบสนองดีต่อ mestinon ไม่ค่อยจ�ำเป็นต้องให้ 

steroid หรือ immunosuppressive drug และ

ไม่จ�ำเป็นต้องท�ำ  thymectomy ทุกราย ให้

พิจารณาเป็นรายๆ เช่น ต้องใช้ยา mestinon 

ขนาดสูง และตอบสนองไม่ค ่อยดีการให้ยา 

immunosuppressive drug ควรพิจารณาหลัง

จากผ่าตัด thymectomy แล้ว 1 ปี แต่อาการไม่ดี

ขึ้น ไม่สามารถลดขนาดยา mestinon ลงได้ 

	 	 การแยกระหว่าง myasthenia crisis 

กบั cholinergic crisis คอื การหยดุยา mestinon 

และ on respirator ถ้าเป็น cholinergic crisis 

อาการก็จะดีขึ้น ไม่แนะน�ำให้ฉีด prostigmin 

แล้วประเมินว่าดีข้ึนหรือไม่ ถ้าดีข้ึนวินิจฉัยเป็น 

myasthenia crisis เพราะการทดสอบอาจให้ผล

ลบได้บ่อยใน myasthenia crisis ที่รุนแรง 

จึงท�ำให้แปรผลผิดได้ ผู้ป่วยที่เป็น myasthenia 

crisis ส่วนใหญ่จะมีภาวะติดเชื้อเป็นตัวกระตุ้นที่

ส�ำคัญ ได้แก่ pneumonia ช่วงแรกของการรักษา

นั้น คือ การให้ antibiotic และคงขนาดยา 

mestinon เท่าเดิมไว้ก่อน ถึงแม้อาการจะยังไม่ดี 

ยังไม่จ�ำเป็นตัองเพิ่มขนาดยา mestinon ให้รักษา

ภาวะ pneumonia ให้ดีก่อน เมื่อ pneumonia 

ดีแล้ว แต่ยังไม่สามารถ wean respirator ได ้

จึงค่อยปรับยา mestinon หรือร่วมกับการให้ยา 

steroid หรือ IVIg หรือ plasmapheresis 

ตารางที่ 1 	แสดงยาที่มีผลท�ำให้ผู้ป่วย MG มีอาการทรุดลง

Anti-infective Agents Cardiovascular Agents Other Agents

Aminoglycosides Acebutolol hydrochloride Chloroquine
Ampicillin Oxprenolol hydrochloride Corticosteroids 
Ciprofloxacin Practolol d-penicillamine 
Erythromycin Procainamide hydrochloride Interferon a (INF-a)
Imipenem Propafenone hydrochloride Mydriatics 
Kanamycin Propranolol hydrochloride Phenytoin sodium
 Quinidine 

Timolol maleate

Trihexyphenidyl hydrochloride 

Verapamil hydrochloride Trimethadione
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	 การแนะน�ำ

	 การแนะน�ำโรคลักษณะการด�ำเนินโรค และ

การรกัษาเป็นสิง่ทีส่�ำคญัข้อผดิพลาดทีพ่บบ่อยคอื

การแนะน�ำวธิกีารรักษาด้วย thymectomy เพราะ

ผู้ป่วยจะเข้าใจว่าเม่ือผ่าตัดจะหายขาด ซ่ึงจริงๆ 

แล้วการตอบสนองต่อการท�ำ  thymectomy 

ร้อยละ 50 ตอบสนองดหียดุยา mestinon ได้ ร้อย

ละ 25-30 สามารถลดยาลงได้ ร้อยละ 10-20 ไม่

ตอบสนองต่อการผ่าตัด

	 ผู้ป่วย MG อาจมีอาการรุนแรงมากขึ้นช่วง

มรีอบเดอืน หรอืมปัีจจยักระตุน้ผูป่้วยสามารถปรบั

เพิ่มยา mestinon ได้ตามอาการ ก็จะท�ำให้ผู้ป่วย

มีอาการดีขึ้น แต่ต้องบอกด้วยว่าขนาดยาแค่ไหน

ที่อาจก่อให้เกิดอันตราย เช่น ถ้าเพิ่มขนาดแล้วมี

อาการปวดท้อง ถ่ายเหลว มกีล้ามเพือ่กระตกุ กไ็ม่

ควรเพิ่มยาอีก

สรุป
	 แพทย์ควรต้องคิดถงึโรค MG ในผูป่้วยทีม่ี

อาการ ptosis,  dysphagia หรือ motor 

weakness ทีม่ลีกัษณะ fatigue และ fluctuation 

ของอาการ การวนิจิฉัยสามารถท�ำได้ง่ายโดยการท�ำ 

bedside เช่น enhanced ptosis, ice test 

หรือ fatigue ability test ไม่ควรท�ำ  barium 

swallowing ในผู้ป่วยที่มี dysphagia ร่วมกับ

อาการส�ำลัก
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 วารสารประสาทวิทยาศาสตรqเป{นวารสารที่จัดทําขึ้น เพื่อเผยแพรmความรูnโรคทางระบบประสาท
และความรูnทางประสาทวิทยาศาสตรqในทุกสาขาที่เกี่ยวขnอง เชmน การเรียนรูn พฤติกรรม สารสนเทศ 

ความปวด จิตเวชศาสตรq และอ่ืนๆ ตmอสมาชิกสมาคมฯ แพทยqสาขาวิชาท่ีเกี่ยวขnอง นักวิทยาศาสตรq 
ผูnสนใจดnานประสาทวิทยาศาสตรq เป{นสื่อกลางระหวmางสมาชิกสมาคมฯ และผูnสนใจ เผยแพรmผลงานทาง
วชิาการและผลงานวิจยัของสมาชิกสมาคมฯ นักศกึษาสาขาประสาทวิทยาศาสตรq และเพ่ือพฒันาองคqความรูn
ใหมm สmงเสริมการศึกษาตmอเน่ือง โดยกองบรรณาธิการสงวนสิทธิใ์นการตรวจทางแกnไขตnนฉบบัและพิจารณา
ตีพิมพqตามความเหมาะสมบทความทุกประเภท จะไดnรับการพิจารณาถึงความถูกตnอง ความนmาเชื่อถือ 

ความนmาสนใจ ตลอดจนความเหมาะสมของเน้ือหาจากผูnทรงคุณวุฒิจากในหรือนอกกองบรรณาธิการ 
วารสารมีหลักเกณฑqและคําแนะนําทั่วไป ดังตmอไปนี้
 1. ประเภทของบทความ บทความที่จะไดnรับการตีพิมพqในวารสารอาจเป{นบทความประเภทใด
ประเภทหนึ่งดังตmอไปน้ี
  1.1. บทบรรณาธิการ (Editorial) เป{นบทความสั้น ๆ ที่บรรณาธิการและผูnทรงคุณวุฒิท่ี
กองบรรณาธิการเห็นสมควร เขียนแสดงความคิดเห็นในแงmมุมตmาง ๆเก่ียวกับบทความในวารสารหรือ
เรื่องที่บุคคลนั้นเชี่ยวชาญ
  1.2 บทความท่ัวไป (General article) เป{นบทความวิชาการดnานประสาทวิทยาศาสตรq และ
สาขาวิชาอื่นท่ีเกี่ยวขnอง ไมmเนnนวิชาการเรื่องใดเร่ืองหน่ึงเป{นการเฉพาะท่ีคนทั่วไปสามารถอmานเขnาใจไดn
  1.3 บทความปรทิศันr (Review article) เป{นบทความทีเ่ขยีนจากการรวบรวมความรูnในเรือ่ง
ใดเร่ืองหน่ึงทางประสาทวิทยาศาสตรq และสาขาวิชาอ่ืนที่เก่ียวขnอง ท่ีผูnเขียนไดnจากการอmานและวิเคราะหq
จากวารสารตmาง ๆ ควรเป{นบทความท่ีรวบรวมความรูnใหมm ๆ ท่ีนmาสนใจท่ีผูnอmานสามารถนําไปประยุกตqไดn 
โดยอาจมบีทสรปุหรอืขnอคิดเหน็ของผูnเขียนดnวยก็ไดn บทความประเภทนีป้ระกอบดnวยบทคดัยmอภาษาไทย
และภาษาอังกฤษ พรnอมคํารหัส ”key word„ บทนํา เนื้อเรื่อง และเอกสารอnางอิง
  1.4 นิพนธrตoนฉบับ (Original article) เป{นเรื่องรายงานผลการศึกษาวิจัยทางประสาท
วิทยาศาสตรq และสาขาวิชาอ่ืนที่เกี่ยวขnองของผูnเขียนเองประกอบดnวยบทคัดยmอ บทนํา วัสดุและวิธีการ 
ผลการศึกษา สรุปแบะวิจารณqผลการศึกษา และเอกสารอnางอิง

วารสารประสาทวิทยาศาสตร× ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ
คําแนะนําสําหรับผูÔเขียน



7474

Vol.14 No.1

  1.5 ยnอบทความ (Abstract) เป{นเรื่องยmอของบทความท่ีนmาสนใจทางประสาทวิทยาศาสตรq 
และสาขาวิชาอ่ืนที่เกี่ยวขnอง
  1.6 วิทยาการกoาวหนoา (Progress news) เป{นบทความสั้น ๆ ท่ีนmาสนใจแสดงถึงความรูn 
ความกnาวหนnาทางวิชาการดnานประสาทวิทยาศาสตรq และสาขาวิชาอื่นท่ีเกี่ยวขnอง
  1.7 จดหมายถึงบรรณาธิการ (Letter to the editor) อาจเป{นขnอคิดเห็นเกี่ยวกับบทความ
ทีตี่พิมพqไปแลnวในวารสารและกองบรรณาธกิารไดnพจิารณาเหน็วmาจะเป{นประโยชนqตmอผูnอmานทmานอืน่ หรือ
อาจเป{นผลการศึกษาการคnนพบความรูnใหมm ๆ ท่ีสั้นและสมบูรณqในตัว
  1.8 บทความอ่ืน ๆ ท่ีกองบรรณาธิการเห็นสมควรเผยแพรm

 2. การเตรียมตoนฉบับ
  2.1 ใหnพมิพqตnนฉบับในกระดาษขาวขนาด A 4 (8.5 x 11 นิว้) โดยพมิพqหนnาเดยีวเวnนระยะหmาง
ระหวmางบรรทัด 2 ชmวง (double space) เหลือขอบกระดาษแตmละดnานไมmนnอยกวmา 1 นิ้ว และใสmเลขหนnา
กํากับไวnทุกหนnา
  2.2 หนnาแรกประกอบดnวย ช่ือเรื่อง ช่ือผูnเขียนและสถานท่ีทํางานภาษาไทยและภาษาอังกฤษ 

และระบุชือ่ผูnเขียนท่ีรบัผิดชอบในการติดตmอ (corresponding author) ไวnใหnชัดเจน ช่ือเร่ืองควรส้ันและ
ไดnใจความตรงตามเนื้อเร่ือง
  2.3 เนื้อเรื่องและการใชnภาษา เนื้อเรื่องอาจเป{นภาษาไทยหรือภาษาอังกฤษ ถnาเป{นภาษาไทย
ใหnยึดหลักพจนานุกรมฉบับราชบัณฑิตยสถานและควรใชnภาษาไทยใหnมากท่ีสุด ยกเวnนคําภาษาอังกฤษ
ที่แปลแลnวไดnใจความไมmชัดเจน
  2.4 รูปภาพและตาราง ใหnพิมพqแยกตmางหาก หนnาละ 1 รายการ โดยมีคําอธิบายรูปภาพเขียน
แยกไวnตmางหาก รูปภาพทีใ่ชnถnาเป{นรปูจริงใหnใชnรูปถmายขาว-ดาํ ขนาด 3„ x 5„ ถnาเป{นภาพเขียนใหnเขียนดnวย
หมึกดําบนกระดาษมันสีขาว
  2.5 นิพนธqตnนฉบับใหnเรียงลําดับเน้ือหาดังน้ี
   บทคัดยmอภาษาไทยและภาษาอังกฤษพรnอมคํารหัส (Keg word) ไมmเกิน 5 คํา บทนํา 
(Introduction) วัสดุและวิธีการ (Material and Methods) ผลการศึกษา (Results) สรุปและวิจารณq
ผลการศึกษา (Conclusion and Discussion) กิตติกรรมประกาศ (Acknowledgement) และเอกสาร
อnางอิง (References)

  2.6 เอกสารอnางอิงใชnตามระบบ Vancouver’s International Committee of Medical 

Journal โดยใสmหมายเลขเรียงลําดับท่ีอnางอิงในเนื้อเร่ือง (Superscript)  โดยบทความท่ีมีผูnเขียนจํานวน 
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6 คน หรือนnอยกวmาใหnใสmช่ือผูnเขียนทุกคน ถnามากกวmา 6 คน ใหnใสmช่ือเฉพาะ 6 คนแรก ตามดnวยอักษร 
et al ดังตัวอยmาง 

 วารสารภาษาอังกฤษ 

 Leelayuwat C, Hollinsworth P, Pummer S, Lertmemongkolchai G, Graeme T, Mullberg 

 J, et al. Antibody reactivity profi les following immunisation with diverse peptides of 

 the PERB11 (MIC) family. Clin Exp Immunol 1996;106:568-76.

 วารสารที่มีบรรณาธิการ
 Solberg He. Establishment and use of reference values with an introduction to 

 statistical technique. In: Tietz NW, ed. Fundamentals of Clinical Chemistry. 3rd. ed. 

 Philadelphia: WB Saunders, 1987:202-12.

 3. การสnงตoนฉบับ 

 สmงตnนฉบับ 1 ชุด ของบทความทุกประเทศพรnอมไฟลqเอกสารไปท่ี อีเมลลqของผูnชmวยศาสตราจารยq
แพทยqหญงิวรนิทร พทุธรกัษq ภาควิชารังสวีทิยา คณะแพทยศาสตรq มหาวิทยาลัยขอนแกmน 40002 พรnอม
ระบุรายละเอียดเกี่ยวกับโปรแกรมท่ีใชn และชื่อไฟลqเอกสารของบทความใหnละเอียดและชัดเจน

 4. เงื่อนไขในการพิมพr
  4.1 เรือ่งทีส่mงมาลงพิมพqตnองไมmเคยตีพมิพqหรอืกําลงัรอตีพิมพqในวารสารอ่ืน หากเคยนําเสนอ
ในที่ประชุมวิชาการใดใหnระบุเป{นเชิงอรรถ (foot note) ไวnในหนnาแรกของบทความ ลิขสิทธิ์ในการพิมพq
เผยแพรmของบทความที่ไดnรับการตีพิมพqเป{นของวารสาร
  4.2 ขnอความหรือขnอคิดเห็นตmาง ๆ เป{นของผูnเขียนบทความนั้น ๆ ไมmใชmความเห็นของกอง
บรรณาธิการหรือของวารสาร และไมmใชmความเห็นของคณะแพทยศาสตรq มหาวิทยาลัยขอนแกmน
  4.3 วารสารจะมอบวารสาร 1 เลmม ใหnกับผูnเขียนที่รับผิดชอบในการติดตmอเป{นอภินันทนาการ
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