
1

ท�ำไม PM 2.5 ถึงมีผลเสียต่อหลายอวัยวะ

ศิริรัตน์ อนุตระกูลชัย

สาขาโรคไต ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

	 องค์การอนามยัโลกได้รายงานว่ามลพษิทาง
อากาศอาจเป็นปัจจัยเส่ียงด้านสิ่งแวดล้อมที่มีผล 
กระทบต่อสุขภาพมากท่ีสุดในโลก1 จากการ
ประเมนิผลของโรคทีเ่กดิขึน้ในปี ค.ศ. 2016 พบว่า 
PM 2.5 ในอากาศภายนอกอาคาร เป็นปัจจัยเสี่ยง
ของการเสียชีวิตอันดับที่ 5 ของโลก ซึ่งก่อให้เกิด
การเสยีชีวติประมาณ 4.2 ล้านคน (ร้อยละ 7.6 ของ
การเสียชีวิตทั่วโลก)1-3 และมลพิษของอากาศ
ภายในอาคารที่เกิดจากการใช้เชื้อเพลิงส�ำหรับ
ประกอบอาหารและการท�ำความร้อน ส่งผลต่อการ

เสยีชวีติประมาณ 3.8 ล้านคนทัว่โลก ซึง่ผลกระทบ
ในกลุ่มประเทศที่มีรายได้ต�่ำและปานกลางจะ
มากกว่ากลุม่ประเทศทีม่รีายได้สงู และผลกระทบ
เกิดมากสุดในประชากรกลุ่มเส่ียง4 ได้แก่ เด็ก 
ผู ้สูงอายุ หญิงตั้งครรภ์ ผู ้ป ่วยที่มีโรคเรื้อรัง 
เช่น โรคปอด โรคหัวใจ โรคหลอดเลือดสมอง 
โรคมะเร็ง โรคเบาหวาน และโรคไตเรื้อรัง เป็นต้น 
และผู้ที่ท�ำงานหรือออกก�ำลังกายกลางแจ้งเป็น
เวลานาน หรืออยู่ในอาคารที่ไม่ได้ปิดมิดชิด
	 ผลกระทบของมลพษิทางอากาศต่อสขุภาพ

และปัจจัยที่เกี่ยวข้องแสดงในตาราง5

Recent Advance

สารมลพิษ ปัจจัยที่ก�ำหนดความรุนแรง เนื้อเยื่อของร่างกายที่ได้รับผลกระทบ

ก๊าซซัลเฟอร์ไดออกไซด์ อันตรายต่อทางเดินหายใจส่วนบนและผิวหนัง
ก๊าซไนโตรเจนได
ออกไซด์
ก๊าซโอโซน

ความสามารถในการละลายน�้ำ
น้อยกว่าก๊าซซัลเฟอร์ได
ออกไซด์ (ท�ำให้เกิดการระคาย
เคือง)

สามารถเข้าไปในส่วนลึกของปอดและท�ำอันตรายต่อ
หลอดลมขนาดใหญ่และขนาดเล็ก

ก๊าซคาร์บอนมอนอกไซด์ ความสามารถในการละลายน�้ำ
สูง

เข้าสู่กระแสเลือดและแย่งออกซิเจนจับกับฮีโมโกลบิน
ส่งผลให้เนื้อเยื่อขาดออกซิเจน

ฝุ่นอนุภาคแขวนลอย
(Particulate matter:
(PM10, PM2.5, 
PM0.1)

ขนาด, โครงสร้าง และ
ส่วนประกอบ ส่งผลต่อความ
รุนแรงด้านสุขภาพ

ขนาดใหญ่: มีผลต่อเยื่อบุทางเดินหายใจส่วนบน
ขนาดเลก็: มผีลต่อหลอดลมขนาดเลก็และถุงลมในปอด
ขนาดเล็กมาก (ultrafine particles): มีผลต่อเนื้อเยื่อ
ทั่วร่างกาย

หมายเหตุ: PM10, PM2.5, PM0.1 หมายถึงอนุภาคแขวนลอยในอากาศที่มีขนาดเส้นผ่านศูนย์กลางน้อยกว่า 10, 2.5 
และ 0.1 ไมครอน ตามล�ำดับ
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	 จากการศึกษาที่ผ่านมาพบว่า PM 2.5 และ

สารอื่นๆ ท่ีก่อมลพิษทางอากาศ สัมพันธ์กับการ

เสียชีวิตและการเจ็บป่วยจากโรคหลากหลาย

อวัยวะ เช่น โรคระบบทางเดินหายใจ โรคสมอง 

โรคหัวใจและหลอดเลือด โรคมะเร็ง โรคผิวหนัง 

โรคเบาหวาน โรคไต ความผดิปกตทิางจติและเชาว์

ปัญญา และการเจริญเติบโตผิดปกติของทารกใน

ครรภ์ เป็นต้น5,6 สารก่อมลพษิสามารถเข้าสูร่่างกาย

ทางการหายใจ การรบัประทาน และการสมัผสัทาง

ผวิหนงั7,8 ซึง่ปัจจยัทีส่มัพนัธ์กบัการเกดิผลเสยีต่อ

หลายอวัยวะของฝุ ่นอนุภาคแขวนลอย (PM) 

ข้ึนกับ ขนาด โครงสร้างและส่วนประกอบ กล่าวคอื 

ฝุน่ขนาดใหญ่ (coarse particle; PM 2.5-10) จะมี

ผลเสียต่อเยื่อบุตาและทางเดินหายใจส่วนบน 

ท�ำให้เกดิการระคายเคอืง น�ำ้ตาไหลและไอ ส่วนฝุน่

ขนาดเลก็ (fine particle; PM 2.5) สามารถเคลือ่น

ลึกลงไปในทางเดินหายใจส่วนล่างและถุงลมของ

ปอด และฝุ่นขนาดเล็กมาก (ultrafine particles; 

PM0.1) สามารถผ่านผนังของหลอดเลือดฝอยที่

ถุงลม และถูกเม็ดเลือดขาวจับและพาไปตาม

กระแสเลือดท�ำให้สามารถสัมผัสทุกเซลล์และ

อวัยวะต่างๆ ในร่างกาย เช่น ตับ ไต9 ดังนั้นขนาด

อนุภาคยิ่งเล็กมากจะเกิดความเป็นพิษต่อระบบ

ต่างๆ มากกว่าขนาดท่ีใหญ่กว่า นอกจากขนาด 

อนุภาคที่มีความเป็นกรดสูงจะมีฤทธิ์ท�ำลาย

เนือ้เยือ่เพิม่ขึน้ และส่วนประกอบบางชนดิทีอ่ยูพ่ืน้

ผิวของอนุภาค PM ที่มาจากการเผาไหม้เชื้อเพลิง

หรือถ่านหิน เช่น กลุ ่มโลหะหนัก (อาร์เซนิก 

ตะกั่ว แคดเมียม) หรือสารกลุ ่มกรดซัลฟูริก

และไฮโดรคาร์บอน (polycyclic aromatic 

hydrocarbons; PAH) จะเพ่ิมอนัตรายต่อร่างกาย

มากข้ึน นอกจากนี้อนุภาค PM 2.5 สามารถท�ำ

ปฏิกิริยากับสารที่ก่อภูมิแพ้ในอากาศ จึงส่งเสริม

การเกดิโรคหอบหดืในผูท้ีม่คีวามไวต่อสิง่กระตุน้5

	 กลไกทีท่�ำลายอวยัวะต่างๆ ของ PM 2.5 เกดิ

จากความเป็นพิษของสารท่ีสัมผัสและท�ำอันตราย

เซลล์และอวัยวะต่างๆ โดยตรง (direct effect) 

และเกิดจาก PM 2.5 กระตุ้นกระบวนการอักเสบ

ท�ำให้มีผลต่อทั้งร่างกาย (systemic effect) โดย

การอกัเสบทีส่่วนใหญ่อยูท่ีป่อดส่งผลให้เกดิภาวะ

เครยีดออกซเิดชัน่เพิม่ปรมิาณสารอนมุลูอสิระและ

ตามมาด้วยกระบวนการอักเสบที่มากข้ึนและการ

เปลีย่นแปลงของระบบภมิูคุม้กนัจงึมผีลต่ออวยัวะ

ที่อยู่ห่างออกไป ผลลูกโซ่ที่เกิดตามมาจากการ

อักเสบท�ำให้เกิดการท�ำลายเซลล์บุหลอดเลือด 

หลอดเลอืดแขง็และอดุตนั ปรมิาณเลอืดทีไ่ปเลีย้ง

อวยัวะต่างๆ ลดลงจงึส่งผลเสยีด้านโครงสร้างและ

การเสื่อมหน้าที่ของอวัยวะต่างๆ นอกจากนี้ปอด

ซึ่งเปรียบเสมือนเคร่ืองฟอกอากาศของร่างกาย

และเป็นอวัยวะทีเ่ผชิญกับการท�ำลายของ PM 2.5 

โดยตรง ถ้าร่างกายได้รบัสาร PM 2.5 ปรมิาณมาก

หรอืนาน เมด็เลอืดขาวและระบบน�ำ้เหลอืงในปอด

จะไม่สามารถขจัด PM 2.5 ออกจากร่างกายได้

หมดและกลายเป็นแหล่งของเขม่า PM 2.5 ทีส่ะสม

อยู่บริเวณหลอดลมขนาดเล็กซึ่งก่อให้เกิดการ

อักเสบเร้ือรัง ผังพืดและเพิ่มความเสี่ยงของการ

เกดิมะเร็งปอด ดงันัน้ความสามารถในการขจดัสาร

ของปอดจึงเป็นปัจจัยหนึ่งที่ส�ำคัญในการก�ำหนด

ความรุนแรงของผลมลพิษทางอากาศต่อร่างกาย 

นอกจากนีส้าร PM 2.5 มผีลต่อการแสดงออกของ
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ยีน (gene) ที่ เกี่ยวข ้องกับการอักเสบและ

ภมูคิุม้กนั ท�ำให้ผู้ทีส่มัผสัสารอาจเกดิอาการแสดง

หรือความไวต่อสารที่สัมผัสไม่เท่ากัน 5,10
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ไขความลับของโพลีฟีนอลในการเสริมสร้างความจ�ำ
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1
ภาควิชาสรีรวิทยาและบัณฑิตวิทยาลัย (หลักสูตรประสาทวิทยาศาสตร์), คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น และ สถาบันวิจัย

พัฒนาสมรรถนะมนุษย์และการสร้างเสริมสุขภาพ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

2
ภาควิชาสรีรวิทยา คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น และ สถาบันวิจัยพัฒนาสมรรถนะมนุษย์และการสร้างเสริมสุขภาพ 

มหาวิทยาลัยขอนแก่น

โดยทั่วไปแล้วมนุษย์เราทุกคนอยากมี

ความจ�ำท่ีดีโดยเฉพาะความจ�ำขณะท�ำงานเพราะ

ความจ�ำขณะท�ำงานนัน้จดัเป็นปัจจยัส�ำคญัในการ

เรื่องการศึกษาและความส�ำเร็จในการประกอบ

อาชพี ยิง่ไปกว่านัน้ยงัมบีทบาทส�ำคญัในการด�ำรง

ชีวิตประจ�ำวันอีกด้วย ความจ�ำขณะท�ำงานนั้นจัด

เป็นทักษะความจ�ำที่เก็บข้อมูลที่ได้เห็นหรือได้ยิน

ในระยะเวลาส้ันๆ เพ่ือน�ำมาแปลผลและปฏิบัติ

การต่อ ใช้ประมวลผลกิจกรรมที่ต้องใช้ทักษะ

ซับซ้อน เช ่น ความเข ้าใจทางภาษา การคิด 

(thinking) การอ ่าน (reading) การเรียน 

(learning) หรอืการใช้เหตผุล ความจ�ำขณะท�ำงาน

ท�ำให้เราสามารถที่จะสามารถท�ำสองสิ่งไปพร้อมๆ 

กันได้ เช่น การจดจ�ำและตอบโต้ต่อข้อมูลที่พูดใน

ระหว่างการสนทนา เชื่อมโยงแนวคิดใหม่และ

แนวคดิเดมิ ท�ำให้เราเกดิการเรยีนรูแ้ละเข้าใจ เกบ็

รักษาข้อมูลไว้ในขณะที่เราใส่ใจกับสิ่งอื่นอยู่ เช่น 

เราสามารถจ�ำและจัดเตรียมส่วนผสมของอาหาร

ได้ ในขณะที่คุยโทรศัพท์อยู่ ยับยั้งข้อมูลที่ไม่

เก่ียวข้องกับการปฏิบัติงานและให้ความสนใจ

ข้อมูลที่เกี่ยวข้องกับการท�ำงานขณะนั้นได้ 

สมองและความจ�ำขณะท�ำงาน
ข ้อมูลจากการศึกษาที่ผ ่ านมาพบว ่ า

ความจ�ำขณะท�ำงานนั้นจะเกี่ยวข้องอย่างมากกับ

โครงสร้างของสมองส่วนที่เรียกว่า prefrontal 

cortex1 และ hippocampus1 และนอกจากนี้

ข้อมูลจากการศึกษาที่ผ่านมาเมื่อเร็วๆ นี้พบว่า

ความจ�ำขณะท�ำงานของส่ิงท่ีคุ้นเคย (familiar 

information) และความจ�ำขณะท�ำงานทีเ่กีย่วข้อง

กับสิ่งใหม่ (novel information) จะเป็นคนละวงจร 

โดยพบว่า prefrontal cortex, hippocampus 

และ parietal cortex จะเก่ียวข้องกับความจ�ำ

ขณะท�ำงานของสิ่งท่ีคุ้นเคย ในขณะที่การท�ำงาน

ของโครงสร้างที่กล่าวมาข้างต้นยังไม่เพียงพอต่อ

การเกิดความจ�ำขณะท�ำงานของสิ่งใหม่ เนื่องจาก

จ�ำเป็นต้องเกีย่วข้องกบัการท�ำงานของสมองส่วนที่

เรียกว่า parahippocampus2 ร่วมด้วยและ

ส่งต้นฉบับ 7 เมษายน 2563, แก้ไขบทความ 8 เมษายน 2563, ตอบรับต้นฉบับ 8 เมษายน 2563
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ยังจ�ำเป็นต้องอาศัยการท�ำงานของระบบประสาท

โคลเินอร์จคิ (cholinergic system)2 นอกจากนัน้

ยังพบว่าการเกิด interaction ระหว่างของสมอง

ส่วน CA1 ของ hippocampus และ prefrontal 

cortex นั้นจะเกี่ยวข้องกับความจ�ำที่เกี่ยวข้องกับ

ทิศทาง (spatial memory) โดยการเกิดปฏิสัมพันธ์

นี้จะมีบทบาทส�ำคัญในการน�ำความจ�ำมาช้ีน�ำ

พฤติกรรม (memory guided behavior) โดยใน

สมองส่วน hippocampus น้ันจะมีกลุ่มเซลล์

ที่เรียกว่า place cell ซึ่งจะมีการท�ำงานในขณะ

ท่ีหนูส�ำรวจทิศทาง และเป็นตัวที่เกี่ยวข้องกับ

สัญญาณของคลื่นสมองที่เรียกว่าธีต้า (theta) 

ซ่ึงมีความถี่ประมาณ 8 Hz3,4 ส�ำหรับความจ�ำอื่น

โดยเฉพาะส่วนที่ เกี่ยวข้องกับ declarative 

memory หรือ explicit memory ซึ่งไม่ใช่ความ

จ�ำที่เกี่ยวข้องกับความช�ำนิช�ำนาญ ความจ�ำนี้

จะเ ก่ียวข ้องกับการท�ำงานของ prefrontal  

cortex และ hippocampus5 และอาจเกีย่วข้องกบั 

association area ที่เกี่ยวข้องอื่นๆ เช่น visual, 

parietal, inferior temporal cortex (ITC), 

fusiform face area (FFA)6,7 การปฏสิมัพนัธ์ของ

สมองส่วน hippocampus กับ association 

cortex ในส่วนที่เกี่ยวข้องกับ declarative 

memory ในส่วนทีไ่ม่เกีย่วกบัทศิทางเองกท็�ำให้เกดิ

คลื่นสมองธีต้าซึ่งมีความถี่ประมาณ 4-12 Hz8-10

การเปลี่ยนแปลงของสารสื่อประสาทใน

สมองนั้นจะมีบทบาทต่อการท�ำงานของความจ�ำ

ขณะท�ำงานอย่างมาก สารสื่อประสาทที่มีบทบาท

ส�ำคัญต่อกลไกการเกิดความจ�ำขณะท�ำงานใน 

prefrontal cortex นัน้จะเป็นสารสือ่ประสาทกลุม่

กลูตาเมต (glutamate; Glu) โดยออกฤทธิ์ผ่าน

ตัวรับกลุ่ม NMDA และ AMPA11 อเซทิลโคลีน 

(aceylcholine; Ach) เองก็มีบทบาทส�ำคัญต่อ

กระบวนการให้ความสนใจต่อสิ่งเร้า (attention) 

และ ความจ�ำขณะท�ำงาน12 มีรายงานว่าการขาด

สารอเซทลิโคลนีในสมองส่วน prefrontal cortex13 

หรือการใช้สารยับย้ังการท�ำงานของสารดังกล่าว

ผ่านตวัรบัชนิดมัสคารินิค (muscarinic receptor)14 

จะมีผลท�ำให้เกิดความบกพร่องของความจ�ำขณะ

ท�ำงาน นอกจากสารสือ่ประสาททัง้สองชนิดทีก่ล่าว

ไปแล้วสารส่ือประสาทกลุ่มโมโนเอมีนเองก็มี

บทบาทส�ำคัญต่อความจ�ำขณะท�ำงานเช่นกัน 

โดพามีนนั้นจะมีผลเพิ่มความจ�ำขณะท�ำงาน

เนื่องจากการขาดโดพามีนจะท�ำให้ความจ�ำขณะ

ท�ำงานบกพร่อง โดยกลุ่มตัวรับที่เก่ียวข้องกับ

การเพ่ิมความจ�ำขณะท�ำงานนั้นจะเป็น DA1 

receptor เนื่องจากการให้ systemic injection 

DA1 receptor agonist จะให้ผลเพิ่มความจ�ำ

ขณะท�ำงาน 15 ส ่วนตัว รับ DA2 receptor 

โดยเฉพาะ systemic injection DA2 receptor 

นัน้จะให้ผลแบบ biphasic effect16 นอร์อีพิเนฟรนิ 

(norepinephrine; NE) เองก็มีบทบาทต่อความ

จ�ำขณะท�ำงานเช่นกัน การขาด catecholamine 

จะท�ำให้ความจ�ำขณะท�ำงานบกพร่องสามารถแก้ไข

ได้ด้วย α2 receptor-agonist17 นอกจากนั้นการ

ให้ systemic injection α2 receptor-agonist 

จะให้ผลเพิม่ความจ�ำ18 โดยสารสือ่ประสาทในกลุม่

ของโดพามีนและนอร์อีพิเนฟรินจะออกฤทธิ์ผ่าน

กลุ่ม G-protein coupling receptor
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นอกจากกลไกผ่านสารสื่อประสาทดังที่

กล่าวข้างต้นยงัพบว่าการเปลีย่นแปลงประสทิธภิาพ

กระบวนการถ่ายทอดสัญญาณผ่านจุดประสาน

ประสาท (synapse) เองหรือที่เรียกว่า synaptic 

plasticity ก็สามารถเปลี่ยนแปลงความจ�ำขณะ

ท�ำงานได้ การเปลี่ยนแปลง synaptic plasticity 

ที่ เกิดขึ้นในระยะเวลาสั้นๆ เกิดได ้รวดเร็ว

มักเป็นการปรับแต่งประสิทธิภาพการถ่ายทอด

สัญญาณประสาทในวงจรประสาท (neuronal 

circuit) เช่น การเกิด long-term potentiation 

หรือการที่กระตุ้นที่เซลล์ก่อนจุดประสานประสาท

ด้วยความถ่ีสูงท�ำให้มีการคัดหลั่งสารสื่อประสาท

เพิ่มมากข้ึนจึงเกิดการเปลี่ยนที่ เซลล์หลังจุด

ประสานประสาทเพิ่มมากขึ้น การเกิด LTP ในช่วง

แรกหรือประมาณช่วง 30-60 นาทีแรกจะเกิดผ่าน

การท�ำงานของกลตูาเมตผ่าน NMDA receptor19 

แต่หลังจากนั้นจะเกี่ยวของกับการสร้างโปรตีน

ที่ เกี่ยวข้องกับการสร้างจุดประสานที่บริเวณ

เดนไดรต์และนวิเคลยีส20,21 โดยการสร้างโปรตนีนี้

จะมีผลผ่านกระบวนการถ ่ายทอดสัญญาณ

ซึ่งเกี่ยวข้องกับกลุ ่ม protein kinase ได้แก่ 

protein kinase A (PKA), CaMK IV และ 

Erk-MAPK โดยเอนไซม์เหล่าน้ีจะมีผลกระตุ้น 

transcriptional factor ที่ส�ำคัญ ได้แก่ cAMP 

response element-binding protein และกลุ่ม 

immediate-early genes such as c-Fos and 

Zif268/Egr-122 และ transcriptional complex 

นี้จะมีผลกระตุ้นการแสดงออกของจีนที่เกี่ยวข้อง

กบัการเพิม่จดุประสานประสาท23 นอกจากการเพิม่

จุดประสานประสาทแล้วยังพบว่าการเพิ่มความจ�ำ

นั้นยังเกี่ยวข้องกับการเพิ่มจ�ำนวนเซลล์ประสาทที่

มีชีวิตรอด (survival neuron) ตลอดจนการสร้าง

เซลล์ประสาทใหม่ในสมองส่วน hippocampus 

ด้วย24

อาหารและความจ�ำ
	 อาหารจะมีบทบาทส�ำคัญต ่อความจ�ำ

ดังแสดงในรูปที่ 1 การกินมากกว่าปกติ ภาวะอ้วน 

การบริโภคอาหารที่มีไขมันสูง การได้รับอาหาร

คุณภาพต�่ำในช่วงแรกของชีวิต โดยจะท�ำให้เกิด

การอักเสบโดยกระตุ้นการสร้าง proinflammatory 

molecules สารเหล่านี้นอกจากจะมีผลในระบบ 

peripheral system แล้วยังมีผลต่อสมองโดยมี

ผลต่อกระตุ้นการท�ำงานของ microglia ท�ำให้มี

การเพิ่มการสร้าง interleukin-1beta (IL1β), 

IL-6, และ tumor necrosis factor alpha 

(TNFα) ในสมองส่วน hippocampus ซึ่งเป็น

บรเิวณทีเ่กีย่วข้องกบัการเรยีนรูแ้ละความจ�ำท�ำให้

เกิดการอักเสบมากขึ้นและเกิดความบกพร่องของ

ความจ�ำ ในทางตรงกันข้ามอาหารกลุ่มกรดไขมัน

ไม่อิม่ตวั (polyunsaturated fatty acid; PUFA), 

สารโพลีฟีนอล (polyphenol) จะมีผลลดการ

อักเสบและท�ำให้ความจ�ำดีขึ้น25
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สารโพลีฟีนอลนั้นจะสามารถเพิ่มความจ�ำ

ได้โดยการปรบัแต่งกลไกต่างทีเ่กีย่วข้องกบัความจ�ำ

ดังที่กล่าวมาแล้วข้างต้น โดยสารโพลฟีีนอลแต่ละ

กลุ่มจะออกฤทธิ์ที่เป้าหมายได้ต่างกัน 

1.	 การออกฤทธิล์ดความเครยีดออกซิเดชัน 

สารโพลฟีีนอลหลายตวัจะมบีทบาทในการกระตุ้น 

transctiption factor NF-E2 related factor 

(Nrf2) ท�ำให้ไปจับกับ antioxidant responsive 

element (ARE) ท�ำให ้ไปมีผลต่อการเพ่ิม

การแสดงออกของสารที่มีบทบาทปกป้องเซลล์

จากความเครียดออกซิเดชัน โดยพบว่าภายใต้

ภาวะปกติ Nrf2 จะจับอยู่กับโปรตีน cytosolic 

repressor protein Keap1 (Kelch ECH 

associated protein) เมือ่เซลล์ได้รบัความเครยีด

จะมีผลท�ำให้ Nrf2 เคลื่อนตัวหลุดจาก Keap1 

และเคล่ือนมายังนิวเคลียสมีผลกระตุ ้น ARE 

และ ARE-dependent transcription ของ 

phase II enzyme และ antioxidant enzymes 

รูปที่ 1 บทบาทอาหารต่อความจ�ำ

(Spencer SJ, Korosi A, Layé S, Shukitt-Hale B, Barrientos. Food for thought: how  

nutrition impacts cognition and emotion. npj Sci Food 2017;1:7.)
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ได้แก่ glutathione-s-transferase (GST), 

glutathione peroxidase (GPx) และ heme 

oxygenase-1 (HO-1)26 ตวัอย่างสารโพลีฟีนอลที่

ออกฤทธิผ่์านกลไกนีไ้ด้แก่ resveratrol27, caffeic 

acid28, ethyl ferulic29 และ epicatechin30 

เป็นต้น 

2.	 กระตุ ้นการถ่ายทอดสัญญาณผ่าน 

Erk pathway ท�ำให้กระตุ้นการสร้าง cAMP- 

responsive element-binding protein (CREB) 

ท�ำให้เพิ่ม31,32 การสร้าง brain-derived nerve 

growth factor (BDNF) ส่งผลให้มีการรอดชีวิต

อยูข่องเซลล์ประสาทและม ีplasticity เพิม่ขึน้33-35 

ตัวอย่างของโพลีฟีนอลที่ออกฤทธิ์ผ่านกลไกนี้

ได้แก่ บลูเบอรี่36

3.	 การเพิ่มสารสื่อประสาทที่เกี่ยวข้องกับ

การเรยีนรูแ้ละความจ�ำ โดยยบัยัง้การท�ำให้สารสือ่

ประสาทเหล่านั้นหมดฤทธิ์ เช่น การกดการท�ำงาน

ของเอนไซม์ acetylcholinesterase (AChE) และ 

monoamine oxidase (MAO) ตัวอย่างของการ

ท�ำงานของสารโพลีฟีนอลกลุ่มนี้ได้แก่ หม่อน37,38 

และขิง39,40 เป็นต้น

4 	 การลดการอักเสบและการตายของ

เซลล ์ประสาทผ ่านการลด inflammatory 

cytokine เช่น interleukin-6 (IL-6), tumor 

necrosis factor-α (TNF-α) และ NF- kappa-B 

(NF-kB)41 ตวัอย่างเช่น สารทีอ่อกฤทธิผ่์านกลไกนี้ 

ได้แก่ข้าวก�่ำและผักชีลาว

ถึงแม้อาหารจะเป ็นป ัจจัยที่ส�ำคัญต่อ

ความจ�ำขณะท�ำงาน แต ่ก็ยังมีป ัจจัยอ่ืนที่มี

อิทธิพลต่อความจ�ำขณะท�ำงานเช ่นกัน เช ่น 

การออกก�ำลังกาย และ lifestyle ของแต่ละคน 

ดังนั้นอาหารชนิดเดียวกันแต ่อาจให ้ผลต ่อ

แต่ละคนได้ไม่เหมือนกันได้เช่นกันทั้งน้ีเนื่องจาก

ปัจจัยที่กล ่าวข ้างต้นนั้นจะมีอิทธิพลต่อการ

แสดงออกของโปรตีนที่เกี่ยวข้องกับความจ�ำขณะ

ท�ำงานโดยผ่านกลไกอีพิเจเนติค เช่นการปรับแต่ง

การท�ำงานของโปรตีนฮิสโตน หรือการท�ำงานของ

เอนไซม์กลุม่ DNA methyl transferase หรอืการ

ท�ำงานผ่าน RNA interference (RNAi)42 ดังนั้น

การพัฒนาอาหารที่เหมาะกับแต่ละบุคคลหรือที่

เรียกว่า personalized nutrition จึงเป็นเร่ือง

จ�ำเป็น
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ข้อควรพิจารณาการใช้ยากันชัก levetiracetam 

ชนิดชื่อสามัญอย่างปลอดภัย

สมศักดิ์ เทียมเก่า
1,2

, ศิริพร เทียมเก่า
2,3

1
สาขาประสาทวิทยา ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

2
กลุ่มวิจัยโรคลมชักแบบบูรณาการ มหาวิทยาลัยขอนแก่น 

3
ภาควิชาเภสัชวิทยา คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

ผู้รับผิดชอบบทความ ผศ.พญ. ศิริพร เทียมเก่า

ภาควิชาเภสัชวิทยา คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น อ�ำเภอเมือง จังหวัดขอนแก่น Email: tisirip@kku.ac.th

การรักษาโรคลมชักด้วยยากันชักเป็นวิธีที่
ผู้ป่วยส่วนใหญ่ได้รับเนื่องจากเป็นวิธีการรักษาที่
ได้ผลด ีและผูป่้วยส่วนใหญ่กส็ะดวกต่อการรกัษา
ด้วยยากนัชกั ยากนัชกัในปัจจบุนันัน้มเีป็นจ�ำนวน
หลากหลายชนิด ซึ่งยากันชักชื่อ levetiracetam 
นั้นเป็นยากันชักรุ่นใหม่ (new antiepileptic 
drugs: new AEDs) ที่นิยมใช้กันมากในปัจจุบัน 
เ น่ื อ ง จ า ก มี คุ ณ ส ม บั ติ ท า ง เ ภ สั ช วิ ท ย า ที่ ดี 
มปีระสทิธภิาพด ีผลข้างเคยีงทีพ่บค่อนข้างต�ำ่เมือ่
เทียบกับยากันชักชนิดอื่ นๆ  และมี  d rug 
interaction กับยาหรืออาหารน้อยมาก สามารถ
ใช้รกัษาผูป่้วยโรคลมชกัทีม่โีรคร่วมได้ รวมทัง้ผูส้งู
อายุ และหญิงตั้งครรภ์ 

ถึงแม้ว่ายากันชักช่ือ levetiracetam นี้จะ
เป็นยาท่ีดี มีประสิทธิภาพและอยู่ในบัญชียาหลัก
แห่งชาติก็ตาม แต่ก็มีข้อจ�ำกัดในการเข้าถึงยากัน
ชักชนิดน้ี เพราะราคายาที่ผู้ป่วยส่วนใหญ่ต้องใช้
นัน้มมีลูค่าสงูกว่ายากนัชกัชนดิอืน่ ท�ำให้การเข้าถงึ

ของผูป่้วยส่วนใหญ่ทีส่ทิธกิารรกัษาบตัรทองนัน้ไม่
สามารถเข้าถึงการรักษาด้วยยากันชักชนิดนี้ได้ 

หลักการพิจารณาเลือกใช้ยากันชักชนิดใด
นั้น มีหลักการพิจารณาจากองค์ประกอบ ดังนี้

1. 	 ข้อบ่งชี้ของการใช้ยา และหลักฐานการ
ศึกษาประสิทธิภาพของยานั้นว่าได้ประโยชน์
หรือไม่

2. 	 ปัจจยัด้านผูป่้วย ได้แก่ อาย ุอาชพี โรค
ประจ�ำตัว ยาที่ใช้ประจ�ำ ความต้องการของผู้ป่วย 
และสิทธิการรักษา

3. 	 ชนิดของยาได ้แก ่  คุณสมบัติทาง
เภสัชวิทยา ประวัติการแพ้ยา drug interaction 
และการเข้าถึงยาของผู้ป่วย

4. 	 ความคุ ้มค่า และประสิทธิภาพของ
ยานั้น

ปัจจบุนัยากนัชกัชือ่ levetiracetam นีม้ทีัง้
ยาต้นแบบ (originator) ชือ่ keppra และยากนัชกั
ชื่อสามัญ (generic) อีกหลายย่ีห้อ ซึ่งมีราคา

Topic Review
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ต�ำ่กว่ายากนัชกัชนดิต้นแบบพอสมควร แต่แพทย์

และผู้ป่วย ผู้ปกครองมีความกังวลใจ ไม่มั่นใจใน

ประสิทธิภาพของยากันชักชื่อ levetiracetam 

ชนิดชื่อสามัญว่าจะสามารถใช้ทดแทนกันได้

หรอืไม่ เพราะเป็นทีท่ราบกนัดว่ีาการเปลีย่นยากนั

ชักจากชนิดต้นแบบไปเป็นชนิดชื่อสามัญนั้น 

ผูป่้วยมโีอกาสเกดิการชกัซ�ำ้ขึน้ได้บ่อย สิง่ทีแ่พทย์

และผู้ป่วยต้องตะหนักในการเลือกใช้ยากันชัก 

original หรือ generic คือประสิทธิภาพของยา 

เป็นที่ทราบกันดีว่ายา generic ทุกชนิดก่อนที่จะ

น�ำมาใช้ได้นัน้จะต้องมกีารศกึษา bioequivalence 

(BE) ของยาก่อนเสมอว่าต้องมีค่า BE อยู่ในช่วงที่

ยอมรับได้คือ 80-120% แต่ในกรณียากันชักเป็น

ยาท่ีมี therapeutic index แคบนั้นอาจต้อง

พจิารณาค่า BE ทีแ่คบกว่า เช่น 90-100 % เป็นต้น 

ส�ำหรับในประเทศไทย คณะกรรมการ

อาหารและยา กระทรวงสาธารณสุข ได้ออกกฏข้อ

บงัคบัให้บรษิทัผูผ้ลติยา generic ใหม่ ต้องท�ำการ

ศึกษาชีวสมมูลของยาหรือศึกษา comparative 

clinical study เพ่ือยืนยันว่ายาที่ผลิตนั้นเทียบ

เท่ากบัยา original จงึจะผ่านการขึน้ทะเบยีนยาได้ 

โดยทั่วไปวิธีการที่ใช้ศึกษาว่ายาท่ีมีตัวยาส�ำคัญ 

ขนาด และรปูแบบเหมอืนกนั แต่ผลติด้วยกรรมวธิี

และผู้ผลติทีแ่ตกต่างกนั ให้ผลการรักษาเท่าเทยีม

กนั (therapeutic equivalence) จงึจะสามารถน�ำ

มาใช้ทดแทนกันได้นั้นมี 4 วิธี อันได้แก่ 

1. 	 วิธีเปรียบเทียบการศึกษาชีวสมมูลใน

มนุษย์ (in vivo bioequivalence) 

2. 	 วิธีเปรียบเทียบการศึกษาทางเภสัช

พลศาสตร์ในมนุษย์ (pharmacodynamic 

studies) 

3. 	 วธิเีปรยีบเทยีบผลการรกัษาทางคลนิกิ 

(comparative clinical studies) และ 

4. 	 วิธี เปรียบเทียบผลการศึกษาการ

ละลาย/ปลดปล่อยตัวยาในหลอดทดลอง (in 

vitro dissolution/release profiles)

วิธีเปรียบเทียบการศึกษาข้อมูลทางชีว

สมมลูในมนษุย์ (bioequivalence study) เป็นวธิี

ที่นิยมใช้กันอย่างแพร่หลาย เนื่องจากสามารถ

ตรวจวัดการปลดปล่อยตัวยาจากยาส�ำเร็จรูปจน

กระทัง่ยาถกูดูดซมึเข้าสูก่ระแสเลอืดได้โดยตรง ซึง่

คณะกรรมการอาหารและยา กระทรวงสาธารณสขุ

ได้ประกาศให้ผู ้ผลิตยา generic ต้องศึกษา

ชีวสมมูลให้เป็นไปตาม ASEAN Guidelines 

for the Conduct of Bioavailability and 

Bioequivalence Study ตั้งแต่วันที่ 1 มกราคม 

พ.ศ.2553 เป็นต้นมา ซึ่งยาที่มีดัชนีการรักษาแคบ

กต้็องได้รบัการศกึษาชวีสมมลูด้วยเช่นกนั ส่วนวธิี

เปรียบเทียบผลการทดสอบในหลอดทดลอง 

(dissolution test) สามารถใช้แทนการศึกษาชีว

สมมูลในมนุษย์ได้ในบางกรณีเท่านั้น โดยให้

ประโยชน์ในด้านความสะดวก รวดเร็ว และ

ประหยัดค่าใช้จ่าย

การให้การรกัษาผูป่้วยทีจ่�ำเป็นต้องใช้ยาทีม่ี

ดัชนีการรักษาแคบ ต้องอาศัยการพิจารณาอย่าง

รอบคอบในการพิจารณาเลือกใช ้ขนาดยาที่

เหมาะสมในผูป่้วยแต่ละราย และมคีวามจ�ำเป็นใน

การประเมินผลและเฝ ้ าติดตามทั้ ง ในด ้ าน

ประสิทธิภาพและความปลอดภัยจากการใช้ยา

อย่างใกล้ชดิ การบรหิารยาให้มรีะดบัยาในเลอืดอยู่

ในช่วงของการรกัษา (therapeutic window) อาจ

ท�ำได้ยาก เนื่องจากมีปัจจัยหลายประการที่มี
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ผลกระทบต่อเภสชัจลนพลศาสตร์ ปัจจยัทีม่คีวาม

เกี่ยวข้องน้ีสามารถแบ่งออกได้เป็น 3 ปัจจัยหลัก 

ได ้แก ่  สภาวะโรคของผู ้ป ่วย กระบวนการ

ให้การรกัษา เช่น การให้ความรูเ้กีย่วกบัโรคและยา 

การเฝ้าติดตามผู้ป่วย และยาที่ผู้ป่วยได้รับ ความ

เสีย่งต่อการเกดิอนัตรายจากการใช้ยาทีม่ดีชันกีาร

รักษาแคบ มีความสัมพันธ์ต่อขนาดยาที่ใช้ใน

ผู ้ป่วยแต่ละราย เนื่องจากผู ้ป่วยแต่ละรายที่

ได้รับการรักษาด้วยยาในขนาดเดียวกัน อาจมี

ประสทิธภิาพในการรกัษาและอาการไม่พึงประสงค์

ที่แตกต่างกันได้ ซึ่งสัมพันธ์กับอายุของผู้ป่วย

แต่ละราย โดยเฉพาะในผู ้ป ่วยสูงอายุอาจมี

เภสัชจลนศาสตร์ท่ีเปลี่ยนแปลงไป ท�ำให้มีการ

ตอบสนองต่อยาแตกต่างไปจากผู้ป่วยเด็กและวัย

กลางคนได้ นอกจากน้ีแล้ว อันตรกิริยา (drug 

interaction) ระหว่างอาหารกับยาหรือยากับยา 

พฤตกิรรมสขุภาพ ความร่วมมอืในการใช้ยา กล้็วน

แล้วแต่มีความเกี่ยวข้องและเป็นปัจจัยที่ควบคุม

ได้ยาก ส่วนปัจจัยด้านกระบวนการให้การรักษา 

ควรจะต้องมีความสะดวกและคล่องตัวในการ

บริหารจัดการ เช่น ผู้ท่ีมีความเกี่ยวข้องกับการ

ให้การดูแลผู้ป่วย การบริหารจัดการท่ีเป็นระบบ

ชดัเจน คณุภาพและความสม�ำ่เสมอในการตดิตาม

ผลทางห้องปฏิบัติการ ระดับการศึกษาของผู้ป่วย 

ส่วนปัจจัยสุดท้าย อันได้แก่ ปัจจัยด้านยา เช่น 

ค่าชีวประสิทธิผลของยา (bioavailability) 

ค่าชีวสมมูลของยา (bioequivalence) และ

รูปแบบยาเตรียม (dosage formulation) ซึ่งล้วน

แล้วแต่มผีลต่อการเปลีย่นแปลงเภสชัจลนศาสตร์

ในผู้ป่วยแต่ละรายได้ 

ย า กั น ชั ก แ บ บ  g e n e r i c  ที่ มี อ ยู ่ ใ น

ท้องตลาดปัจจุบันมีหลายชนิด เช่น phenytoin, 

carbamazepine,  sodium valproate, 

phenobarbital, gabapentin และ lamotrigine 

ซึง่ยากนัชกัเหล่านีม้ปัีจจยัร่วมหลายประการทีอ่าจ

ส่งผลให้การควบคุมอาการชักในผู้ป่วยโรคลมชัก

นั้นไม่ประสบความส�ำเร็จ ได้แก่ low water 

solubility, narrow therapeutic range และ 

non-linear pharmacokinetic ด้วยปัจจัยที่

กล่าวมา ท�ำให้มีค�ำถามที่น่าสนใจเกิดขึ้นว่าการ

เปลี่ยนแปลงการรักษาผู้ป่วยโรคลมชักจากการใช้

ยา original ไปเป็น generic สามารถท�ำได้ใน

ผูป่้วยทกุสถานการณ์ (clinical circumstances) 

หรอืไม่ เนือ่งจากมรีายงานการศึกษาหลายฉบบัได้

ระบุถึงอัตราการเปลี่ยนยากันชักที่เป็น generic 

กลับมาเป็น original สูงถึงร้อยละ 20-30 ซึ่ง

มากกว่ายาชนดิอืน่ๆ ทัง้นีอ้าจจะเกดิจากธรรมชาติ

ของโรคและคุณสมบัติเฉพาะของยากันชักแต่ละ

รายการ รวมทัง้ผลกระทบของการชกัซ�ำ้ ดงันัน้การ

พิจารณาว่าจะเลือกใช้ยากันชัก original หรือ 

generic นั้นควรต้องมองประเด็นต่างๆ ให้รอบ

ด้าน การพิจารณานั้นอาจต้องมองให้รอบด้าน 

ได้แก่

1. ธรรมชาติของโรค
ผู้ป่วยโรคลมชักมีการตอบสนองต่อยากัน

ชกัแตกต่างกนัขึน้อยูก่บัชนดิการชัก และการตอบ

สนองของผูป่้วยแต่ละรายกมี็ความแตกต่างกนัทัง้

ขนาดของยา เนื่องมาจากสาเหตุการเกิดโรค 

เภสัชพันธุศาสตร์ โรคประจ�ำตัวอ่ืนที่ต ้องรับ
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ประทานยารักษาร่วมด้วย จึงอาจก่อให้เกิดอันตร

กริยาระหว่างยาได้ 

2. คุณสมบัติของยากันชัก
ยากันชักส่วนใหญ่มี therapeutic index 

ค่อนข้างแคบ บางชนิดมเีภสชัจลนศาสตร์แบบทีไ่ม่

เป็นเส้นตรง (non-linear pharmacokinetic) 

นอกจากนีย้ากนัชกัทีม่จี�ำหน่ายในท้องตลาดอาจมี

รูปแบบหลากหลาย เช่น immediate release, 

slow release, long acting หรือ sustained 

release การใช้ต้องค่อยๆ เพิ่มขนาดยาขึ้นเพื่อลด

ผลแทรกซ้อน และการเกิด drug interaction 

ระหว่างยา 

3. การประเมินยากันชักที่เป็นยา 
generic 

ยา generic ที่ดีต้องมีคุณสมบัติต่างๆ 

เหมือนกับยา original ทุกอย่าง ได้แก่ ส่วนผสม

ของยา และเมื่อเข้าสู่ตัวผู้ป่วยในขนาดเดียวกันก็

ต้องสามารถให้ปรมิาณยาในร่างกายท่ีเท่าเทยีมกนั 

คอื ต้องมชีวีสมมลู (bioequivalence : BE) กบัยา 

original ตามข้อก�ำหนดของคณะกรรมการอาหาร

และยาก�ำหนดให้สัดส่วนของค่า area under the 

curve (AUC) และ maximum concentration 

(C max) ระหว่างยา generic ที่ทดสอบกับยา 

original ทีเ่ป็นต�ำรบัยาอ้างองิต้องมค่ีาแตกต่างกนั

ไม่เกนิร้อยละ 20 จงึจะถอืว่ามชีวีสมมูลซึง่กนัและ

กัน การท่ียา generic มี BE แตกต่างจากยา 

original นั้นจะส่งผลเสียต่อผู้ป่วยได้ 

โดยทั่วไปการศึกษา BE ส่วนใหญ่จะ

เป็นการศึกษาที่เรียกว่า population BE (PBE) 

โดยจะท� ำการศึกษาแบบสุ ่ ม ไขว ้สลับที่ ใน

อาสาสมัครสุขภาพดี โดยอาสาสมัครจะได้รับยา

ต�ำรับทดสอบ (generic) และต�ำรับอ ้างอิง 

(original) เพียงต�ำรับละหน่ึงครั้ง ซึ่งผลที่ได้

จากการทดลองแบบนี้สามารถใช ้บ ่งบอกถึง 

prescribability เพื่อให้แพทย์สามารถใช้ยา 

generic ที่มี PBE กับ original ในคนไข้ใหม่ที่ยัง

ไม่เคยได้ยา original มาก่อนได้อย่างค่อนข้าง

มั่นใจว่ายา generic นั้นน่าจะให้ผลในการรักษา

ที่ดี แต่ในกรณีที่ผู้ป่วยเคยได้รับยา original หรือ

ยา generic ยี่ห้อหนึ่งอยู่ก่อนแล้ว แพทย์ต้องการ

เปลี่ยนยาไปเป็นยาอีกยี่ห้อหนึ่ง อาจมีปัญหาว่ายา

ที่เปลี่ยนให้ผู้ป่วยใหม่นั้นให้ระดับยาไม่เท่ากับยา

ที่เคยได้รับเดิม ดังนั้นเพื่อให้มั่นใจว่าแพทย์

สามารถเปลีย่นไปใช้ยา generic แทนยา original 

(switchability) ได้ โดยที่ยังคงรักษาระดับยาใน

ร่างกายไว้ให้คงเดมิ ยา generic นัน้จะต้องท�ำการ

ทดสอบความเท่าเทยีมหรอืชวีสมมลูแบบท่ีเรยีกว่า 

individual bioequivalence (IBE) โดยการศกึษา 

IBE นี้  อาสาสมัครแต่ละคนจะต้องได้รับยา 

original และ generic อย่างน้อยชนิดละ 2 ครั้ง 

ทั้งนี้เพื่อศึกษาว่าค่าทางเภสัชจลนศาสตร์ของยา 

original และ generic เมื่อใช้ในอาสาสมัครราย

เดยีวกนัมคีวามแตกต่างกนัหรอืแปรปรวนเกดิขึน้

เมื่อได้รับยาแต่ละครั้งหรือไม่ อย่างไร นอกจากนี้

ยั ง เป ็นการศึกษาว ่ าระดับยาจะอยู ่ ในช ่วง 

therapeutic window เหมือนกับ original 

หรือไม่
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กรณยีาทีเ่ป็นรปูแบบ sustain released ยา 

generic ต้องท�ำการศึกษา BE แบบทีเ่ป็น steady 

state BE และ fed condition ด้วย เพื่อประเมิน

การแกว่งของระดับยาและความสามารถในการ

ปลดปล่อยตัวยาว่าเท่าเทียมกับยา original หรือ

ไม่ โดยเฉพาะในภาวะที่มีอาหารร่วมด้วย 

อีกประเด็นหนึ่งที่ส�ำคัญคือยา generic 

มี เพียงการศึกษา  BE แต ่ ไม ่มี ก ารศึกษา 

therapeutic equivalence ของยา ดังน้ันจาก

ประสบการณ์ของแพทย์และการศึกษาหลายการ

ศึกษาพบว่าผู้ป่วยจ�ำนวนร้อยละ 10-35 มีอาการ

ชักหลังจากเปลี่ยนยา original เป็นยา generic

ปัญหาอกีอย่างหนึง่คอืยา generic นัน้มรีปู

ร่างของเม็ดยาและสแีตกต่างจากยา original รวม

ทั้งชื่อยา (ย่ีห้อ) ก็มีความหลากหลายขึ้นอยู่กับ

แต่ละบรษิทั ซึง่อาจส่งผลให้ผูป่้วยเกดิความสบัสน

ในยาที่ รับประทาน นอกจากนี้การผลิตและ

จ�ำหน่ายยาของบริษัท generic บางบริษัทอาจไม่

ต่อเนื่องก่อให้เกิดปัญหาต้องเปลี่ยนยาบ่อยคร้ัง 

และถ้ามีปัญหาการใช้ยาก็ยากต่อการติดตาม 

จากการศึกษาของ Andermann F และคณะ 

พบว่าอัตราการเปลี่ยนจากยา generic เป็นยา 

original ในผูป่้วยทีเ่คยได้รบัยา original มาก่อน

ในผู้ป่วยที่ใช้ยากลุ่มต่างๆ พบว่า กลุ่มที่ได้รับยา 

sodium valproate มีอัตราการเปลี่ยนยากลับ

ร ้อยละ 20.9 ยา clobazam ร ้อยละ 20.6 

ยา lamotigine ร้อยละ 12.9 ยา statin ร้อยละ 

1.5 ยา SSRI เพียงร้อยละ 2.9 เท่านั้น 

Medicines and Healthcare Products 

Regulatory Agency: MHRA ประเทศอังกฤษ 

แบ่งกลุ่มยากันชักเป็น 3 กลุ่ม ได้แก่

Advice for doctors Antiepileptic drugs in category

Category 1 Doctor are advised to ensure that their 

patient is maintained on a specific 

manufacturer’s product

Phenytoin, carbamazepine, 

phenobarbital, primidone

Category 2 Doctors are advised to use their judgement 

(in consultation with their patient and/or 

their carer) to determine whether it would 

be advisable for them to be maintained on a 

specific manufacture’s product.

Valproate, lamotrigine, perampanel, 

retigabine, rufinamide, clobazam, 

clonazepam, oxcarbazepine, 

eslicarbazepine, zonisamide, 

topiramate

Category 3 Doctors are advised that is usually 

unnecessary to ensure that their patients 

are maintained on a specific manufacture’s 

product.

Levetiracetam, lacosamide, tiagabine, 

gabapentin, pregabalin, ethosuximide, 

vigabatrin
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จากตารางข้างต้นแสดงให้เห็นว่ายากันชัก

นัน้มคีวามปลอดภยัในการเปลีย่นจากยา original 

เป็นยา generic กรณียากันชักนั้นอยู่ในกลุ่มที่ 3 

ได้แก่ levetiracetam, lacosamide, gabapentin, 

pregabalin,  vigabatrin ( มีจ� ำหน ่ายใน

ประเทศไทย) และยา tiagabine, ethosuximide 

(ไม่มีจ�ำหน่ายในประเทศไทย) 

ดังนั้นการเปลี่ยนชนิดของยากันชักนั้นควร

เป็นไปตามค�ำแนะน�ำข้างต้นร่วมกับการพิจารณา

ประเด็นอื่นร่วมด้วย เพราะโรคลมชักนั้นเมื่อเกิด

การชักซ�้ำ ส่งผลกระทบแตกต่างกับโรคอื่นๆ 

4. ผลกระทบจากตัวโรค
เป็นที่ทราบกันดีว่าการรักษาโรคลมชักต้อง

ควบคมุการชกัอย่างน้อย 2 ปี ดงันัน้ถ้าผูป่้วยมกีาร

ชักซ�้ำก็จะต้องเริ่มนับเวลาเริ่มต้นใหม่ทุกครั้ง และ

เมื่อผู้ป่วยมีอาการชักย่อมเกิดผลกระทบตามมา

หลายอย่าง เช่น เกิดอุบัติเหตุจากการชัก อุบัติเหตุ

ทางการจราจร ถูกห้ามขับรถ ขาดความมั่นใจว่า

ตนเองจะชักซ�้ำอีกหรือไม่ รวมท้ังค่าใช้จ่ายในการ

รักษาถ ้าต ้องไปโรงพยาบาล จากการศึกษา

ค่าใช้จ่ายของผู้ป่วยระหว่างกลุ่มที่ใช้ยากันชัก 

original และ generic ที่ประเทศแคนนาดา พบ

ว่ากลุ่มท่ีใช้ยา generic มีค่าใช้จ่ายที่สูงกว่า คือ 

7902 เหรยีญแคนนาดา กลุม่ original มค่ีาใช้จ่าย

เพียง 6149 เหรียญแคนนาดา การศึกษาใน

ประเทศสหรัฐอเมริกาก็พบลักษณะเดียวกันโดย

ผูป่้วยมาใช้บรกิารแผนกผูป่้วยฉกุเฉนิ รถพยาบาล

และการนอนรกัษาสงูขึน้เมือ่มกีารเปลีย่นยากนัชกั

จากยา original เป็น generic

ผลกระทบทางด้านจิตใจซ่ึงยากต่อการ

ประเมนิ เพราะผลทีเ่กดิไม่ได้มเีฉพาะตวัผูป่้วยเอง 

แต่ครอบครัวก็ได้รับผลกระทบดังกล่าวด้วย 

เพราะพ่อ-แม่เกดิความทกุข์ใจ ไม่สบายใจต้องเฝ้า

ระวังลูกตลอดเวลาแม้กระทั่งนอนหลับ พ่อ-แม่ก็

ต้องเฝ้ากลัวจะชักขณะนอน แพทย์เองก็ได้รับ

ผลกระทบจากการชักซ�้ำ ท�ำให้ขาดความเชื่อมั่น 

ขาดความเชือ่ถอื และอาจเกิดปัญหาฟ้องร้องข้ึนมา

ได้ ถ้าผู้ป่วยไม่พึงพอใจเมื่อมีการชักซ�้ำ ดังนั้นจะ

เห็นได้ว่าผลกระทบรุนแรงมากกว่าท่ีคิด จึงไม่น่า

แปลกใจที่ผลการศึกษาของ Haskins LS และ

คณะ พบว่าร้อยละ 80 ของผู้ป่วยจ�ำนวน 974 ราย 

ไม่ต้องการเปลี่ยนยาจาก original เช่นเดียวกับ

ร้อยละ 89 ของแพทย์จ�ำนวน 435 คน ต้องการให้

เภสัชกรแจ้งให้ทราบและแพทย์ต้องยินยอมจึงจะ

เปล่ียนยาได้ เน่ืองจากกลัวผลกระทบดังกล่าว

ข้างต้น ซึ่งในกรณีของผู้ป่วย neuropathic pain 

นัน้ถงึแม้จะมผีลกระทบไม่เท่าโรคลมชกั แต่อาการ

ปวดก็ส่งผลต่อกระทบต่อคุณภาพชีวิตเป็นอย่าง

มากเช่นเดียวกัน

5. นโยบายระดับประเทศ
ประเทศในทวีปยโุรปและอเมรกิาได้ก�ำหนด

นโยบายไว้ชัดเจนว่าจะต้องแจ้งให้ผู ้ป่วยและ

แพทย์ทราบ และเหน็ด้วยก่อนการเปลีย่นยาเสมอ 

เพราะต้องยึดความปลอดภัยของผู้ป่วยเป็นหลัก 

ในประเทศไทยยังไม่มีการก�ำหนดออกมาเป็น

นโยบายของประเทศชัดเจน 
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6. สิทธิผู้ป่วย
ผู้ป่วยทุกคนควรมีสิทธ์ิได้รับการรักษาที่

เหมาะสมที่สุด ไม่ควรค�ำนึงเพียงด้านเดียวว่าต้อง

ได้รบัการรกัษาทีร่าคาถกูทีส่ดุ ทัง้ทีจ่รงิแล้วยงัไม่มี

การศึกษาเลยว่ายา generic จะคุ ้มค่ากว่ายา 

original รวมทั้งไม่ควรมีการแบ่งกลุ่มการใช้ยา 

โดยพิจารณาจากสิทธิ์การรักษา เพราะเหมือนการ

แบ่งชนชั้นวรรณะ ซึ่งไม ่มีในหลักการรักษา

พยาบาลที่เล่าเรียนกันมา

7. ความคุ้มค่าของการใช้ยา original 
และยา generic

การพิจารณาด้านความคุ้มค่าของการรักษา

น้ันเป็นอีกประเด็นหนึ่งที่ต้องน�ำมาพิจารณาร่วม

ด้วย การรักษาโรคใดนั้น ความคุ ้มค ่าหรือ

ประสทิธผิลของการรักษาน้ันเป็นสิง่ทีต้่องค�ำนงึถงึ

เสมอ เพราะที่แพทย์เราเลือกใช้ยา generic นั้นก็

เพื่อลดค่าใช้จ่ายในการรักษา โดยหวังว่าจะก่อให้

เกิดความคุ้มค่าในการรักษา 

การประเมินความคุ้มค่าในการรักษานั้น 

ต้องมองให้รอบคอบทุกประเด็นของค่าใช้จ่ายที่

เกดิขึน้ ได้แก่ ค่ายาทีใ่ช้รักษา ค่าเดนิทาง ค่าใช้จ่าย

ในการพบแพทย ์แต ่ละครั้ ง  ค ่าตรวจรักษา 

ค่าเสยีเวลาแต่ละครัง้ทีม่กีารเจบ็ป่วย ค่านอนรกัษา

ในโรงพยาบาล ค่าตรวจรักษาที่ห ้องฉุกเฉิน 

การเสยีโอกาส รวมทัง้ความพกิาร หรอืการเสยีชวีติ 

จะเหน็ได้ว่าการพจิารณาความคุม้ค่าของการเลอืก

ใช้การรักษาใดนั้น มิใช่การพิจารณาเฉพาะค่ายาที่

ใช้รักษาเพียงอย่างเดียว 

จากการศึกษาของ สมศักดิ์ เทียมเก่าและ

คณะ ได้ศึกษาถึงผลกระทบด้านค่ารักษาพยาบาล

ของการใช้ยากนัชกั phenytoin ชนดิ immediate 

release เทียบกับชนิด extended release ซึ่งมี

การประเมนิความคุม้ค่าจากผลกระทบต่างจากโรค

ลมชักอย่างรอบด้าน พบว่าการใช ้ยากันชัก 

phenytoin ชนิด extended release นั้นมีความ

คุ้มค่ามากกว่าการใช้ยากันชัก phenytoin ชนิด 

immediate release 

กรณีการรักษาผู้ป่วย status epilepticus 

หรอื acute repetitive convulsive seizure ด้วย

ยากันชัก levetiracetam ชนิดฉีดเข้าหลอดเลือด

ด�ำ เปรียบเทีบประสิทธิภาพระหว่างยา original 

กับยา generic ชื่อ Focale พบว่ายากันชักทั้ง 2 

ยี่ห ้อน้ันให ้ผลการรักษา และมีผลข ้างเคียง

ไม่แตกต่างกัน สรุปสามารถใช้ยากันชัก leveti-

racetam ยี่ห้อ Focale ชนิดฉีดเข้าหลอดเลือดด�ำ

แทนยากันชัก levetiracetam ได้ ซึ่งลดค่าใช้จ่าย

ลงได้อย่างมาก เพิ่มการเข้าถึงของผู้ป่วยที่มีความ

จ�ำเป็นต้องใช้ยากนัชกั levetiracetam ชนดิฉดีเข้า

หลอดเลือดด�ำได้

ยากันชัก levetiracetam นั้นมีการศึกษา

จากหลายประเทศ ได้แก่ การศึกษาจากประเทศ

โปแลนด์ โดย Bosak M และคณะในปี 2560 

ผูป่้วยโรคลมชกัจ�ำนวน 159 คน ได้เปลีย่นยาชนดิ 

original เป็นยา generic จ�ำนวน 151 คน ด้วย

เหตุผลเรื่องค่ายาที่สูง พบว่าผู้ป่วยจ�ำนวน 9 คน 

ร้อยละ 6 มีอาการชักมากขึ้นกว่าเดิม และผู้ป่วย 

2 คนต้องกลับมาใช้ยาชนิด original ผู้ป่วย 6 คน 

ร้อยละ 4 เกิดผลข้างเคียง ซึม วิงเวียนศีรษะ 
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รายละเอียดของผู้ป่วยกลุ่มที่ใช้ยาชนิด original 

ต่อและกลุ่มที่เปลี่ยนเป็นยา generic 

การศกึษาในประเทศสวเีดน โดย Olsson P 

และคณะในปี 2562 ศึกษาคุณภาพชีวิตด้วยแบบ

ประเมินเฉพาะโรคลมชัก QOLIE-31 ของผู้ป่วย

โรคลมชักใช้ยา levetiracetam ชนิด original 

และเปลี่ยนยาจาก original เป็นยา generic 

ในผู้ป่วยจ�ำนวน 32 คน แบ่งเป็น 2 กลุ่มๆ ละ 16 

คน กลุ่ม 1 เปลี่ยนเป็นยา generic กลุ่มที่ 2 เป็น

ยา original แบบเดิม พบว่าทั้ง 2 กลุ ่มน้ันมี

คุณภาพชีวิตไม่แตกต่างกันในทุกด้าน รวมทั้ง

ความกังวลอาการชัก 

การศกึษาจากประเทศอติาล ีโดย Trimboli 

M และคณะในปี 2561 ผู้ป่วยจ�ำนวน 180 ราย ใช้

ยากันชัก levetiracetam ชนิด original และมี

ผู้ป่วยกลุ่มที่ 1 จ�ำนวน 125 คนเปลี่ยนเป็นยา

ชนิด generic ซ่ึง 59 ร้อยละ 47 คน ใช้ยาแบบ 

monotherapy และ 66 ร้อยละ 53 คน ใช้ยาแบบ 

polytherapy ผูป่้วยกลุม่ที ่2 จ�ำนวน 55 คน ยงัคง

ใช้ยา levetiracetam ชนดิ original ต่อไป โดยไม่

เปลีย่นยา พบว่าผูป่้วยทัง้ 2 กลุม่น้ันมีผลการรกัษา

ไม่แตกต่างกันท้ังจ�ำนวนครั้งการชัก และผลข้าง

เคียงของยากันชัก รายละเอียด ดังตารางที่ 3 และ

ตารางท่ี 4 แสดงผลการรักษาผู้ป่วยกลุ่มที่ใช้ยา 

levetiracetam เพียงชนิดเดียว ด้วยยาชนิด 

original เทียบกับชนิด generic เป็นระยะเวลา

นานเฉลี่ย 24-48 เดือน พบว่าผลการรักษาของทั้ง 

2 กลุ่มนั้นไม่แตกต่างกัน เมื่อพิจารณาเฉพาะผล

ข้างเคียงของยากันชัก levetiracetam ชนิด 

original และ generic พบว่าไม่มคีวามแตกต่างกนั 

การศึกษาในประเทศเกาหลี โดย Lee GH 

และคณะในปี 2561 ผู้ป่วย 109 จาก 148 คน 

ร้อยละ 73.6 ไม่มอีาการชกัก่อนทีจ่ะเปลีย่นเป็นยา 

generic พบว่าผู้ป่วยจ�ำนวน 105 คนไม่มีอาการ

ชกัแบบเดิมภายหลงัการเปลีย่นยา มผีูป่้วยจ�ำนวน 

7 จาก 148 คน ร้อยละ 4.8 มีอาการชักเพิ่มข้ึน 

และ 10 จาก 148 คน ร้อยละ 6.8 มีอาการชักลด

ลง จากรูปที่ 1 จะพบว่าผู้ป่วยทั้งกลุ่มที่มี seizure 

free และไม่มี seizure free เมื่อมีการเปลี่ยนยา

กันชัก levetiracetam จากชนิด original เป็น

ชนดิ generic นัน้ พบว่าผูป่้วยกลุม่ทีไ่ม่ม ีseizure 

free มี seizure free เพิ่มมากขึ้น และเมื่อติดตาม

เป็นระยะเวลานาน พบว่าผู้ป่วยจาก seizure free 

จาก 109 เป็น 113 คน และไม่มี seizure free 

ลดลงจาก 39 เป็น 35 คน 

การศึกษาที่ส�ำคัญอีกการศึกษาหน่ึงใน

ประเทศอติาลี โดย Contin M และคณะในปี 2559 

คือ การตรวจวัดระดับยากันชักในผู ้ป ่วยคน

เดยีวกนัในช่วงเวลาทีใ่ช้ยา original และ generic 

จ�ำนวน 362 คน พบว่าระดับยาในช่วงเวลาใช้ยา 

levetiracetam ทั้ง 2 ชนิดนั้นไม่แตกต่างกัน 

การศกึษาในประเทศอติาลี โดย Fanella M 

และคณะในปี 2560 ผู้ป่วย 36 จาก 37 คนเปลี่ยน

ยา original เป็น generic พบว่าผู้ป่วยจ�ำนวน 3 

จาก 36 คนมีผลข้างเคียงเกิดขึ้น ผู้ป่วยอีก 33 คน

อาการคงเดิม ไม่มีผลข้างเคียง และเมื่อติดตาม

ระดบัยากนัชกัพบว่าไม่มคีวามแตกต่างกัน มอีตัรา

การเปลี่ยนกลับมาเป็นยา original ร้อยละ 8 

การศกึษาโดย Fitzgerald CF และคณะใน

ปี 2554 พบผู้ป่วย 4 รายที่มีอาการชักเพิ่มขึ้นเมื่อ
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มกีารเปลีย่นยาจาก original เป็นยา generic และ

จ�ำเป็นต้องเปลี่ยนกลับมาเป็นยาชนิด original 

แบบเดิม นอกจากนี้ยังมีการศึกษาขนาดใหญ่ใน

สหรัฐอเมริกา โดย Chaluvadi S และคณะ เผย

แพร่ในวารสาร Epilepsia ในปี 2554 เนื่องจาก

นโยบายของประเทศให้มีการเปลี่ยนยา original 

เป็นชนิด generic ทั้งหมดตั้งแต่ปี 2551 เป็นต้น

มา พบว่าผู้ป่วยจ�ำนวน 760 คน เมื่อเปลี่ยนยาเป็น 

generic พบว่ามีอัตราการเปลี่ยนกลับเป ็น 

original (rate of switch back) สูงถึง ร้อยละ 

42.9 ปัจจัยที่มีผลต่อการเปลี่ยนกลับยา คือ การ

ใชย้ากันชักหลายชนิดร่วมกัน ตารางที่ 1 แสดงผล

การศึกษาของทั้ง 8 การศึกษาข้างต้น

ตารางที่ 1 	 แสดงรายละเอียด 8 การศึกษาที่เปลี่ยนยากันชัก levetiracetam ชนิด original เป็น 

generic

การศึกษา Bosak M Olsson P Trimboli M Lee GH Contin M Fanella M Fitzgerald CF Chaluvadi S

จ�ำนวนผู้ป่วย

ลมชัก : คน

159 32 125 148 147 36 4 760

ยากันชักชนิด

เดียว

9.9% 15 คน 47% 45.3% - - - -

ยากันชัก

มากกว่า 1ชนิด

90.1% 17 คน 53% 54.7% - - - -

อัตราการ

เปลี่ยนกลับยา

6% ไม่มี ไม่มี 4.8% ชัก

มากขึ้น

- 8% 4 คน 42.9%

ผลข้างเคียง 4% ไม่มี ไม่แตกต่าง ไม่แตกต่าง - 3 คน - -
คุณภาพชีวิต - เท่ากัน - - - - - -
ระดับยากันชัก - - - - ไม่แตกต่าง ไม่แตกต่าง - -

ยา Levetiracetam ชนิด generic ที่มี

จ� ำหน ่ ายในประเทศไทยมีหลายยี่ห ้อ  เช ่น 

Lecetam, Letta บทความนี้น�ำเสนอรายละเอียด

ของยา Levetiracetam ชื่อ Letta 500 ตัวยา

ส�ำคัญ Levetiracetam ผลิตโดย M/s. SMS 

Pharmaceuticals Ltd. ประเทศอินเดีย ด้วย

มาตรฐานการผลิตที่ดีตามข้อก�ำหนดขององค์การ

อนามัยโลก (Good Manufacturing Practices 

as recommended by the World Health 

Organization) และเป็นไปตามข้อก�ำหนด

มาตรฐานต�ำรายาของสหรัฐอเมริกา (United 

State Pharmacopoeia Specification) 

Levetiracetam มีคุณสมบัติตาม Biophar-

maceutics classification system (BCS) ใน

กลุ่ม 1 (BCS Class I) ซึ่งตัวยามีการละลายน�้ำดี 

(highly soluble) และมีการซึมผ่านเซลล์ดี (highly 

permeable) โดย Levetiracetam มีค่าการซึมผ่าน

เซลล์ (Permeability value (P
eff

)) 0.86 cm/h และมี 

oral bioavailability 100% อีกด้วย ยา Letta 

ได ้ท�ำการศึกษาการละลาย (Solubility) ของ 
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Levetiracetam ที่ขนาดยา 1,000 มิลลิกรัม ใน

ตวักลางช่วง pH 1.0 – 7.0 แล้วพบว่า Levetiracetam 

มีการละลายน�้ำดี (highly solubility) ดังภาพที่ 1

pH

Solubility (mg/ml)

ภาพที่ 1 Graphical presentation of pH-solubility profile

นอกจากนั้นยังพบว่าการปลดปล่อยยา 

(Dissolution profile) ของ Letta 500 เปรียบ

เทียบกับ Keppra 500 ที่ pH 1.2, 4.5, 6.8 และ 

water เพื่อแสดงถึงการปลดปล่อยยาตามสภาวะ

ในทางเดินอาหาร พบว่า Letta 500 มีการปลด

ปล่อยยาแบบ rapidly dissolved นั่นคือมีการ

ปลดปล่อยยามากกว่าร้อยละ 85 ภายใน 15 นาที 

ในทุกช่วงสภาวะทดสอบ (pH 1.2, 4.5, 6.8 และ 

water) โดยมรีปูแบบการปลดปล่อยยาเหมอืนกบั

ยาต้นแบบ Keppra 500 ดังภาพที่ 2-5

ภาพที่ 2 In vitro dissolution profiles between Keppra 500 mg (reference product) and Letta 

500 (test product) in 0.1 N HCl buffer (pH 1.2)
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ภาพที่ 3 In vitro dissolution profiles between Keppra 500 mg (reference product) and Letta 

500 (test product) in acetate buffer (pH 4.5)

ภาพที่ 4 In vitro dissolution profiles between Keppra 500 mg (reference product) and Letta 

500 (test product) in phosphate buffer (pH 6.8)

ภาพที่ 5 In vitro dissolution profiles between Keppra 500 mg (reference product) and Letta 

500 (test product) in water
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อีกทั้ง Letta 500 เป็นไปตามหลักเกณฑ์ 

Waiver of In Vivo Bioavailability and 

Bioequivalence studies for immediate-

release solid oral dosage forms based on a 

biopharmaceutics classification system ของ

สหรฐัอเมรกิา (U.S.CDER) และผ่านการพจิารณา

จากส�ำนักงานคณะกรรมการอาหารและยาเมื่อ 20 

ตุลาคม 2560

การศึกษาชีวสมมูลของยา Letta 500 

เปรียบเทียบกับยาต้นแบบ Keppra 500 เพื่อ

ยนืยนัถงึประสทิธผิลของยา Letta 500 โดยท�ำการ

ศกึษาตามหลกัเกณฑ์อาเซยีนและ ICH guideline 

โดยผลการศึกษาแสดงให้เห็นว่าผลิตภัณฑ์ยา 

Letta 500 มชีวีสมมลูกบัยา Keppra ดงัตารางที ่2

ตารางที่ 2 	 ยา Letta มีชีวสมมูลเทียบเท่ากับยา Keppra

Parameters Ratio of Least Square Mean (%) 90% CI

ln Cmax 98.56 92.41-105.12
ln AUC0-tlast 99.06 96.53-101.65
ln AUC0-∞ 98.97 96.36-101.66

สรุป
จากข้อมูลข้างต้นจะพบว่าการเปลี่ยนยา

กนัชกั levetiracetam จากชนดิ original เป็นชนดิ 

generic นัน้สามารถท�ำได้ตามค�ำแนะของ MHRA 

ประเทศอังกฤษ มีความปลอดภัยมากท่ีสุดเม่ือ

เทียบกับยากันชักในกลุ่มมาตรฐาน phenytoin, 

carbamazepine, valproate และ phenobarbi-

tal ซึ่งยาทั้ง 4 ชนิดนั้นอยู่ในกลุ่มที่ 1 คือไม่ควร

ปรบัเปลีย่นชนดิหรอืยีห้่อของยาเลย แต่เพือ่ความ

ปลอดภัยของผู้ป่วยต้องมีการติดตามเฝ้าระวัง

อาการชัก และผลข้างเคียงอย่างใกล้ชิด เนื่องจาก

ในทางปฏบิตันิัน้กม็รีายงานผูป่้วยจ�ำนวนหนึง่ทีพ่บ

ว่ามีอัตราการเปลี่ยนกลับยาจาก original เป็น 

generic และต้องเปลี่ยนกลับมาเป็นยา original 

อีก เน่ืองจากมีอาการชักซ�้ำ หรืออาการชักเพิ่มขึ้น 

หรอืเกดิผลข้างเคยีงของการใช้ยา generic ดงันัน้

จึงต้องมีการแนะน�ำผู้ป่วย ญาติให้สังเกตอาการ

ช่วงแรกของการเปลี่ยนยา โดยเฉพาะกลุ่มผู้ป่วย

ทีใ่ช้ยากนัชักหลายชนดิร่วมกนั และยงัไม่สามารถ

ควบคุมอาการชักได้ดี
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ระหว่างการได้รับควันบุหรี่มือสองในบ้าน กับ
การเกิดโรคฟันผุในฟันแท้ของเด็กนักเรียนช้ัน
ประถมศึกษา ต�ำบลบ้านเป็ด อ�ำเภอเมือง จังหวัด
ขอนแก่น

วิธีด�ำเนินการวิจัย : การศึกษาครั้งนี้
เป ็นการศึกษาเชิงวิเคราะห์แบบภาคตัดขวาง 
(cross – sectional analytical study) โดยท�ำการ
เก็บข้อมูลในเด็กนักเรียนชั้นประถมศึกษาชั้นปีที่ 
1-6 ทุกคนในโรงเรียนประถมศึกษาของรัฐบาล 
ในเขตพ้ืนที่ต�ำบลบ้านเป็ด อ�ำเภอเมือง จังหวัด
ขอนแก่น จ�ำนวน 392 คน ในช่วงเดือน กันยายน 
ถึง ธันวาคม พ.ศ. 2562 การเก็บรวบรวมข้อมูลใช้ 
แบบสอบถาม และแบบบันทึกการตรวจสุขภาพ

ช่องปาก สถิติที่ใช้วิเคราะห์ความสัมพันธ์ระหว่าง
การได้รับควันบุหร่ีมือสองในบ้านกับการเกิด
โรคฟันผใุนฟันแท้ ใช้สถติวิเิคราะห์พหปัุจจยัแบบ
ถดถอยโลจิสติก

ผลการศึกษา  : กลุ ่มตัวอย่างเป็นเด็ก
นกัเรยีนหญงิร้อยละ 52.3 เป็นนกัเรยีนชายร้อยละ 
47.7 ผู้ปกครองส่วนใหญ่จบการศึกษาระดับชั้น
มัธยมศึกษาร้อยละ 37.7 รองลงมาคือ จบการ
ศึกษาระดับช้ันประถมศึกษาร้อยละ 36.5 รายได้
ครอบครัวเฉล่ียต่อเดือน เท่ากับ 16,150.89° 
11,157.99 บาท (ต�ำ่สดุ-สงูสดุ 1,000-90,000 บาท) 
มีบุคคลในครอบครัวที่ป ัจจุบันยังสูบบุหรี่อยู ่ 
จ�ำนวน 259 ครอบครัว คิดเป็นร้อยละ 66.1 ความ
สัมพันธ์ระหว่างการได้รับควันบุหร่ีมือสองในบ้าน
กับการเกิดฟันผุในฟันแท้ในเด็กนักเรียนชั้น
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ประถมศึกษาพบว่า นักเรียนที่ได้รับควันบุหรี่มือ

สองในบ้านเป็นเวลามากกว่า 10 ปีขึ้นไปมีโอกาส

เกิดฟันผุในฟันแท้มากกว่าเด็กนักเรียนท่ีได้รับ

ควันบุหร่ีมือสองในบ้านเป็นเวลา 0-5 ปีคิดเป็น 

3.50 เท่า (95% CI= 1.19-10.24)

สรุป : การศึกษานี้พบว่ามีความสัมพันธ์

ระหว่างการได้รับควันบุหรี่มือสองในบ้านกับการ

เกดิฟันผุในฟันแท้ในเด็กนกัเรยีนชัน้ประถมศกึษา

ค�ำส�ำคัญ : การได้รับควันบุหร่ีมือสองใน

บ้าน ฟันผุในฟันแท้

หลักการและวัตถุประสงค์
บุหรี่นับเป็นสิ่งเสพติดเพียงชนิดเดียวใน

ป ัจจุบันที่ยั ง มีการซ้ือขายและเสพกันอย ่าง

ถูกกฎหมาย คนไทยจ�ำนวนมากยังคงสูบบุหรี่

แม้ว่าจะทราบดีถึงพิษภัยอันสืบเนื่องมาจากบุหรี่

เป็นอย่างด ีบหุรีม่สีารพษิเกอืบ 4,000 ชนดิ สารพษิ

ทีก่ล่าวถงึมากทีส่ดุคอื นโิคตนิ (nicotine) นโิคตนิ 

เป็นสารที่เป็นต้นเหตุหลักของการเสพติดบุหรี่พบ

ได้มากถึง 1,000-2,500 ไมโครกรัมต่อควันบุหรี่ 

1 มวน เมื่อผู ้สูบบุหรี่สูดเอาควันบุหรี่เข้าไปใน

ร่างกาย นิโคตินในควันบุหรี่จะถูกดูดซึมเข้าสู่

กระแสโลหิตอย่างรวดเร็ว ภายในเวลาเพียง 

6 วินาทีเท ่านั้น กระตุ ้นให้มีการหลั่งสารก่อ

ความสุข เช่น เอ็นดอร์ฟีน โดปามีน เป็นต้น ท�ำให้

ผู้สูบบุหรี่รู ้สึกเป็นสุขขณะท่ีได้เสพบุหรี่ เม่ือใด

ก็ตามที่ระดับของนิโคตินในกระแสโลหิตลดต�่ำลง 

ผู้เสพก็จะรู้สึกหงุดหงิด ไม่สบายตัว ต้องการหา

บุหรี่มวนต่อไปมาเสพเพื่อระงับอาการเหล่านี้และ

กระตุน้ให้เกดิความสขุขึน้อีก สารนโิคตนิเมือ่เข้าสู่

ร่างกายแล้วจะถูกท�ำลายที่ตับ โดยร้อยละ 70 

ของสารนิโคตินในร่างกายจะถูกเมตาบอไลซ์โดย 

cytochrome P-450 และ aldehyde oxidase 

เปลี่ยนสภาพไปเป ็นสารท่ี เรียกว ่า  โคตินีน 

(cotinine) แทน1 

การได้รับพิษจากควันบุหรี่ มี 2 ทางคือ 1. 

ควนับุหรีใ่นมวน (mainstream smoke) หมายถึง 

ควันที่ผู้สูบบุหร่ีสูดจากตัวมวนบุหรี่เข้าสู่ร่างกาย

โดยตรงและพ่นกลบัออกมาภายนอก 2. ควนับหุรี่

นอกมวน (sidestream smoke) หมายถึง 

ควันบุหร่ีที่ลอยออกมาสู่ส่ิงแวดล้อมภายนอก

ส�ำหรบัผูท้ีส่บูบหุรีโ่ดยตรงมกัจะได้รบัทัง้ควนับหุรี่

ในมวนและนอกมวนเข้าไป ในขณะที่คนรอบข้าง

หรือผู้ที่ไม่สูบบุหรี่เลย แต่จ�ำต้องมาอยู่ในบริเวณ

เดียวกันกับผู้สูบบุหร่ีก็มีโอกาสรับควันบุหรี่เข้าสู่

ร่างกายได้เช่นเดียวกัน เรียกว่า ”การได้รับควัน

บุหรี่มือสอง (secondhand smoking-SHS)„ 

หรือ ”การสัมผัสควันบุหรี่จากสิ่ งแวดล ้อม 

(environmental tobacco smoke-ETS)„ รวมไป

ถึงการได ้รับควันบุหร่ีในบ้าน (household 

smoking) ด ้วย2 หากผู ้ที่อยู ่รอบข้างได้รับ 

ควันบุหร่ีวันละ 3 ชั่วโมงขึ้นไปจะมีความเสี่ยงต่อ

การเป็นมะเรง็ทีล่�ำคอมากกว่าผูท้ีไ่ม่ได้รบัควนับหุรี่

ถึง 2 เท่า เส่ียงต่อการเป็นโรคหัวใจเพิ่มร้อยละ 

25-30 เส่ียงต่อการเป็นมะเร็งปอดเพิ่มร้อยละ 

20-30 หญงิตัง้ครรภ์ทีไ่ด้รบัควนับหุรีอ่ย่างต่อเนือ่ง

เสี่ยงต่อ การเกิดครรภ์เป็นพิษ แท้ง คลอดก่อน

ก�ำหนด และ ทารกในครรภ์เจริญเติบโตช้าได้

สูงกว่าหญิงตั้งครรภ์ที่ไม่ได้รับควันบุหรี่2-4 
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การศกึษาความสมัพนัธ์ของการสบูบหุรีแ่ละ

โรคในช่องปาก มีรายงานการศึกษาเกี่ยวกับ 

การสูบบุหรี่ เป็นปัจจัยเสี่ยงต่อการเกิดโรคมะเร็ง

ในช่องปาก5 และเป็นปัจจัยเสี่ยงต่อการเกิดโรค

ปริทันต์อักเสบในผู้ใหญ่ โดยผู้ที่สูบบุหรี่เสี่ยงต่อ

การเกดิโรคปรทินัต์อกัเสบ เป็น 3.31 เท่าเมือ่เทยีบ

กบัผูท้ีไ่ม่สบูบหุรี ่ส่วนผูท่ี้ไม่สบูบหุรีแ่ต่สูดดมควนั

บุหร่ีจากผู้สูบบุหรี่ในบ้าน เสี่ยงต่อการเกิดโรค

ปริทันต์อักเสบ เป็น 3.14 เท่าเมื่อเทียบกับผู้ท่ีไม่

สูบบุหรี่6 Aligne และคณะ ได้ท�ำการศึกษาความ

สัมพันธ์ระหว่างควันบุหรี่มือสองกับฟันผุ พบว่า 

ผูท้ีไ่ด้รบัควนับุหรีม่อืสองมโีอกาสเสีย่งต่อการเกดิ

ฟันผุในฟันน�้ำนมเป็น 1.8 เท่าเมื่อเทียบกับผู้ไม่ได้

รับควันบุหรี่มือสอง7 และ Al-Homaidhi ได้

รวบรวมรายงานเกี่ยวกับกลไกความสัมพันธ์

ระหว่างการเกิดโรคฟันผุ กับการได้รับควันบุหร่ี

มือสอง แล้วอธิบายว่าอาจเกิดจาก 1. นิโคตินเอื้อ

ให้เชื้อ กลุ่มมิวแทนส์สเตร็ปโตค็อกไค (mutans 

streptococci หรือ MS) เติบโตได้ดี 2. การได้รับ

ควันบุหรี่มือสองส่งผลให้ภูมิคุ้มกันต�่ำลง ท�ำให้

เกดิการตดิเชือ้ได้ง่ายใน cranial organ เช่น otits 

ดงันัน้กมี็โอกาสท�ำให้เกดิการตดิเชือ้ในช่องปากได้

ง่ายเช่นกัน8 3. การได้รับควันบุหรี่มือสองท�ำให้

ระดับซีรั่มวิตามินซีลดลง ระดับวิตามินซี ท่ี

ลดลง สัมพันธ์กับการเพิ่มจ�ำนวนกลุ่มมิวแทนส ์

สเตร็ปโตค็อกไค (mutans streptococci หรือ 

MS)8-11 4. การได้รับควันบุหรี่มือสองท�ำให้การ

หลัง่น�ำ้ลาย ลดลง จากการศกึษาของ Avsar ปี พ.ศ 

2008 พบว่า เด็กที่สัมผัสควันบุหรี่มือสอง มีการ

หลัง่น�ำ้ลาย ลดลง ท�ำให้ความสามารถการบฟัเฟอร์

ในช่องปากลดลง อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิต12 

ส่วนการศึกษาของนิตยาและคณะ ปีพ.ศ.2556 

ได้ท�ำการวิเคราะห์เมตต้า (meta analysis) 

เกี่ยวกับความสัมพันธ์ระหว่างการสูบบุหรี่ในบ้าน 

(household smoking) กับการเกิดโรคฟันผุใน

เด็กวัยเรียน รายงานว่า ความสัมพันธ์ระหว่าง

การสูบบุหร่ีในบ้าน (household smoking) กับ

การเกิดโรคฟันผุในฟันแท้ในเด็กวัยเรียน ยังไม่

ชัดเจน13 

ต�ำบลบ้านเป็ด เป็นต�ำบลหนึ่งใน อ�ำเภอ

เมือง จังหวัดขอนแก่น อยู่ในเป็นพื้นที่รับผิดชอบ

ในการส่งเสริมสุขภาพช่องปาก ของเทศบาลต�ำบล

บ้านเป็ด จากรายงานการส�ำรวจสภาวะสขุภาพช่อง

ปากของเดก็นกัเรยีนโรงเรยีนบ้านโคกฟันโปง และ

โรงเรียนบ้านขามประชาบ�ำรุง ต�ำบลบ้านเป็ด 

ปี พ.ศ.2560 พบเดก็นกัเรยีนอาย ุ6-7 ปี มค่ีาเฉลีย่

ฟันผ ุอดุ ถอนในฟันน�ำ้นม เท่ากบั 6.38 ซี/่คนและ 

5.2 ซี่/คนตามล�ำดับ14,15 ส่วนเด็กนักเรียนอายุ 12 

ปี มีค่าเฉลีย่ฟันผ ุอดุ ถอนในแท้ เท่ากบั 2.0 ซี/่คน 

และ 2.41 ซี่/คน ตามล�ำดับ14,15 สูงกว่าผลการ

ส�ำรวจสภาวะสุขภาพช่องปากของประเทศไทยปี 

พ.ศ.256016 จากการสัมภาษณ์น�ำร ่องในเด็ก

นักเรียน ในโรงเรียน บ้านขามประชาบ�ำรุง จ�ำนวน 

70 คน พบว่า มีผู้สูบบุหรี่ในบ้านจ�ำนวน 47 คน 

คดิเป็นร้อยละ 67.14 และโรงเรยีนบ้านโคกฟันโปง 

จ�ำนวน 81 คน พบว่า มผีูส้บูบหุรีใ่นบ้านจ�ำนวน 58 

คน คิดเป็นร้อยละ 71.60 เพื่อให้ได้ข้อมูลที่จ�ำเป็น

ต่อการส่งเสริมสุขภาพช่องปากและลดการสัมผัส

ควันบุหร่ีมือสอง จากบุคคลในครอบครัวในกลุ่ม

เด็กนักเรียนชั้นประถมศึกษา ต�ำบลบ้านเป็ด 

อ�ำเภอเมือง จังหวัดขอนแก่น ประกอบกับผลการ

ศกึษาในอดตีเกีย่วกบัความสมัพนัธ์ระหว่างการสบู
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บุหรี่ในบ้าน (household smoking) กับการเกิด

โรคฟันผุในฟันแท้ของเด็กนักเรียนชั้นประถม

ศึกษา ยังไม่ชัดเจน

วัตถุประสงค์ของการศึกษาน้ี คือ ศึกษา

ความสมัพนัธ์ระหว่างการได้รบัควนับหุรีม่อืสองใน

บ้าน (household smoking) กบัการเกดิโรคฟันผุ

ในฟันแท้ของเด็กนักเรียนชั้นประถมศึกษา ต�ำบล

บ้านเป็ด อ�ำเภอเมือง จังหวัดขอนแก่น

วิธีด�ำเนินการวิจัย
1.	 รูปแบบการศึกษา และประชากรที่

ศึกษา การศึกษาครั้งนี้เป็นการศึกษาเชิงวิเคราะห์

แบบภาคตัดขวาง (cross - sectional analytical 

study) โดยท�ำการเก็บข้อมูลในเด็กนักเรียนช้ัน

ประถมศกึษาชัน้ปีที ่1-6 ทกุคนในโรงเรยีนประถม

ศกึษาของรฐับาล ในเขตพืน้ทีต่�ำบลบ้านเป็ด อ�ำเภอ

เมือง จังหวัดขอนแก่น จ�ำนวน 392 คน ในช่วง

เดอืน กนัยายน พ.ศ. 2562 ถงึ ธนัวาคม พ.ศ. 2562 

ทั้งน้ีโรงเรียนทั้งหมดประกอบด้วย โรงเรียน 

โคกฟันโปง บ้านเป็ด ค�ำไฮหัวทุ่งประชาบ�ำรุง บ้าน

กอก และบ้านขามประชาบ�ำรุง โครงการได้รับการ

พจิารณา จรยิธรรมการวจิยัในมนษุย์ มหาวทิยาลยั

ขอนแก่นแล้ว เลขที่โครงการ HE622159 

2.	 การเก็บรวบรวมข้อมูล เครื่องมือท่ีใช้

ในการเก็บรวบรวมข้อมูลคือ 1. แบบสอบถาม 

ประกอบด้วยข้อมูลท่ัวไป ข้อมูลพฤติกรรมการ

บริโภคอาหาร และการดูแลสุขภาพช่องปาก และ

การสบูบหุรีใ่นบ้าน 2. แบบบนัทกึการตรวจสขุภาพ

ช่องปาก ประกอบด้วย การตรวจสภาวะฟันผุ 

(dental caries status) รอยวิการเคลือบฟัน 

(enamel defect) และการตรวจคราบจุลินทรีย์ 

(dental plaque) ในการวัดการเกิดโรคฟันผุใช้

ดัชนีดีเอ็มเอฟที (DMFT) และร้อยละการเกิดโรค

ฟันผุ โดยมีเกณฑ์ในการวินิจฉัยฟันผุดังนี้ ฟันผุ 

หมายถงึ รอยโรคบนตวัฟันทีมี่สนี�ำ้ตาลหรอืสดี�ำท่ี

มลีกัษณะพืน้ผวิตัง้แต่อ่อนยุย่จนกระทัง่เป็นโพรง

ฟันผุชัดเจน17

	 2.1	การควบคมุคณุภาพของเครือ่งมอื

ที่ใช้ในการวิจัย

	 - 	ช่วงเตรียมการ

	 ผูต้รวจเป็นทันตบคุลากร (ทนัตาภิบาล) 

จ�ำนวน 3 คนทีผ่่านการฝึกปรบัมาตรฐานการตรวจ 

ในเดก็นกัเรยีนโรงเรยีนบ้านหนองขามประชาบ�ำรงุ 

อ�ำเภอเมือง จังหวัดขอนแก่น ประเมินความเที่ยง

ของผู้ตรวจระหว่างบุคคล (inter - examiner) 

ในการวัดโรคฟันผุ ได้ค่า kappa = 0.8-1.0 และ

ประเมินความเทีย่งของการตรวจรอยวกิารเคลอืบฟัน

ได้ค่า kappa = 0.7- 0.8 ประเมินความเที่ยงของ

การตรวจคราบจุลินทรีย ์  ได ้ค ่าสัมประสิทธิ ์

สหสัมพันธ์ (r) = 0.69-0.8 แบบสอบถาม ถูกน�ำไป

ทดสอบความตรงโดยให้ทันตแพทย์ผู้เชี่ยวชาญ 

2 ท่านอ่าน แล้วท�ำการแก้ไขตามค�ำแนะน�ำ จากนัน้

น�ำไปทดสอบใช้จรงิในผูป้กครองของเดก็นกัเรยีน

โรงเรียนบ้านโคกฟันโปง อ�ำเภอเมือง จังหวัด

ขอนแก่น จ�ำนวน 30 คน เพื่อดูความครอบคลุม

ของเนื้อหาและการใช้ภาษา ก่อนน�ำไปใช้จริง

	 - 	ช่วงด�ำเนินการ ส่วนประเมินค่า

ความเที่ยงภายในผู้ตรวจคนเดียวกัน (intra - 

examiner) โดยการตรวจซ�้ำร้อยละ10 ของเด็ก

นักเรียนที่ได้รับการตรวจทั้งหมด ค่าการประเมิน

ความเที่ยงของผู้ตรวจคนเดียวกันในการวัดโรค

ฟันผุได้ค่า kappa = 1.0 และประเมินความเที่ยง
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ของการตรวจรอยวกิารเคลอืบฟันได้ ค่า kappa = 

0.8-0.9 ประเมินความเท่ียงของการตรวจคราบ

จุลนิทรีย์ ได้ค่าสมัประสทิธิส์หสมัพนัธ์ (r) = 0.8-0.9

	 2.2 	ด�ำเนินการเก็บรวบรวมข้อมูล 

	 ติดต่อประสานงานกับโรงเรียนเพื่อขอ

อนุญาตเก็บข้อมูล ผู้วิจัยขออนุญาตครูประจ�ำชั้น 

ขอรายชื่อนักเรียนกับคุณครูประจ�ำชั้น เพื่อชี้แจง

นักเรียนด ้วยตนเองและแจกแบบค�ำชี้แจง

อาสาสมัคร แบบยินยอมและแบบสอบถามให้กับ

เด็กนักเรียนทุกคนน�ำกลับไปให ้ผู ้ปกครอง

พิจารณา หลังจากน้ันท�ำการตรวจช ่องปาก 

เก็บแบบสอบถามผู้ปกครองและสัมภาษณ์เด็ก

นักเรียนจนครบ 

3.	 การวิเคราะห์ข้อมูล ในการวิเคราะห์

ข้อมูล สถิติที่ใช้อธิบายคุณลักษณะของตัวแปร

คุณภาพใช้จ�ำนวน และร้อยละ สถิติที่ใช้อธิบาย

คุณลักษณะของตัวแปรต่อเนื่อง ใช้ค่าเฉลี่ย และ

ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน (SD) ส่วนสถิติที่ใช ้

วิเคราะห์ความสัมพันธ์ระหว่างการได้รับควันบุหรี่

มือสองในบ้านกับการเกิดโรคฟันผุในฟันแท้ คือ 

สถิติวิเคราะห์ทวิปัจจัย (bivariable analysis) 

และ สถติวิเิคราะห์พหปัุจจยัแบบถดถอยโลจสิตกิ 

(multivariate logistic regression analysis) 

ก�ำหนดตัวแปรต้นคือปัจจัยต่างๆ ตัวแปรตามคือ

การเกิดโรคฟันผุ จ�ำแนกเป็น 2 กลุ่ม คือ กลุ่มเด็ก

นักเรียนท่ีไม่มีความชุกของการเกิดโรคฟันผุมีค่า

เฉลี่ย DMFT = 0 ซี่/คน และกลุ่มเด็กนักเรียนที่มี

ความชุกของการเกิดโรคฟันผุมีค่าเฉลี่ย DMFT 

> 0 ซี่/คน

ผลการศึกษา
1.	 ข้อมูลทั่วไป 

ผลการศึกษาพบว่า กลุ่มตัวอย่างเป็นเด็ก
นกัเรยีนหญงิร้อยละ 52.3 เป็นนกัเรยีนชายร้อยละ 
47.7 ผู้ปกครองส่วนใหญ่จบการศึกษาระดับชั้น
มธัยมศกึษาร้อยละ 37.7 รองลงมา คอื จบการศึกษา
ระดับชั้นประถมศึกษาร้อยละ 36.5 ผู้ปกครอง
ส่วนใหญ่มีสถานภาพคู่ร้อยละ 68.1 รองลงมา คือ
หย่าร้างร้อยละ 14.8 และแยกกันอยู่ร้อยละ 13.8 
ตามล�ำดบั รายได้ครอบครวัเฉลีย่ต่อเดอืน เท่ากบั 
16,150.89°11,157.99 บาท (ต�่ำสุด-สูงสุด 1,000 
- 90,000 บาท) ส่วนใหญ่ เด็กนักเรียนรับประทาน 
ขนมปังกรอบ ขนมถุง คุกกี้ เยลลี่ เค้ก เป็นประจ�ำ
ร้อยละ 98.2 รองลงมาคือนมหวาน น�้ำอัดลม 
น�ำ้หวาน ร้อยละ 55.6 เดก็นกัเรยีนส่วนใหญ่ แปรง
ฟันทุกวัน วันละ 2 ครั้ง ร้อยละ 52.8 รองลงมา คือ 
แปรงทกุวนัๆ 1 ครัง้ ร้อยละ 20.9 การบ้วนปากหรอื
แปรงฟันหลังรับประทานอาหารว่าง พบว่าเด็ก
นักเรียนส่วนใหญ่ท�ำบ้างไม่ท�ำบ้างร้อยละ 66.6 
รองลงมา คือ ไม่เคยท�ำเลย ร้อยละ 24.7 

2.	 ข้อมูลสภาวะฟันผุในฟันแท้

ข้อมูลสภาวะฟันผุในฟันแท้จ�ำแนกตาม
ระดับช้ันพบว่าค่าเฉลี่ยฟันผุอุดถอนในระดับช้ัน
ประถมศึกษาปีที่ 6 มีค่าเท่ากับ 2.65°3.40 ซี่/คน 
ระดบัชัน้ประถมศกึษาปีที ่5 มค่ีาเท่ากับ 1.73°1.84 
ซี่/คน ระดับชั้นประถมศึกษาปีที่ 4 มีค่าเท่ากับ 
1.51°1.35 ซี/่คน ระดบัชัน้ประถมศกึษาปีที ่3 มค่ีา
เท่ากับ 1.25°1.35 ซี่/คน ระดับชั้นประถมศึกษาปี
ที่ 2 มีค่าเท่ากับ 0.84°1.26 ซี่/คน และชั้นประถม
ศึกษาปีที่1 0.61°0.95 ซี่/คน (แผนภูมิที่ 1) อัตรา
ความชกุของโรคฟันผใุนฟันแท้ของนกัเรยีนระดบั

ชั้นประถมศึกษาปีที่ 1-6 คิดเป็นร้อยละ 53.3 
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แผนภูมิที่ 1 แสดงค่าเฉลี่ยฟันผุ ถอน อุดในฟันแท้ (DMFT) จ�ำแนกตามระดับชั้นเรียน

3. 	 ข้อมูลการสูบบุหรี่ในบ้าน

มีบุคคลในครอบครัวที่ปัจจุบันยังสูบบุหร่ี

อยู่ จ�ำนวน 259 ครอบครัว คิดเป็นร้อยละ 66.1 

ไม่สูบบุหรี่ คิดเป็นร้อยละ 30.9 และ เคยสูบแต่

ปัจจุบันหยุดสูบแล้ว คิดเป็นร้อยละ 3.0 ส่วนใหญ่

บคุคลในครอบครวัมกัสบูบหุรีใ่นบ้าน บรเิวณนอก

อาคารคิดเป็นร้อยละ 60.2 รองลงมา คือ สูบบุหรี่

ในบ้าน บริเวณในตัวอาคาร ร้อยละ 21.4

4. 	 ข้อมูลความสัมพันธ์ระหว่างการได้รับ

ควนับหุรีม่อืสองในบ้าน (household smoking) 

กับการเกิดโรคฟันผุในฟันแท้

เมื่อน�ำตัวแปร อายุ เพศ รายได้เฉล่ีย

ของครอบครัวต่อเดือน การเคยได้รับฟลูออไรด์ 

การรับประทานอาหารว่างเป็นประจ�ำ เช่น การดื่ม

น�้ำอัดลม นมหวาน และน�้ำหวาน ด่ืมนมเปรี้ยว 

การรับประทานขนมปังกรอบ ขนมถุง คุกกี้ เยลลี่ 

เค ้ก และรับประทานผลไม ้  รอยวิการของ

เคลือบฟัน ค่าเฉล่ียดัชนีวัดแผ่นคราบจุลินทรีย์ 

ค่าดชันมีวลกาย การได้รบัควนับหุรีมื่อสองภายใน

บ้านในตวัอาคาร การได้รบัควนับหุร่ีมอืสองภายใน

บ้านนอกตัวอาคาร สถานที่ได้รับการได้รับควัน

บหุรีม่อืสองภายในบ้าน จ�ำนวนระยะเวลาทีเ่ฉลีย่ที่

เด็กได้รับควันบุหร่ีมือสองในบ้านต่อวัน และ

จ�ำนวนปีเฉล่ียที่ได้รับควันบุหร่ีมือสองในบ้าน 

มาหาความสมัพนัธ์กบัการเกดิฟันผใุนฟันแท้ โดย

ใช้สถิติวิเคราะห์ทวิปัจจัย ผลการศึกษา พบว่า

ปัจจัยที่มีสัมพันธ์กับการเกิดโรคฟันผุในฟันแท้

อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติที่ระดับ p < 0.05 คือ 

อายุ รอยวิการของเคลือบฟัน รายได้เฉลี่ยของ

ครอบครวัต่อเดอืน และจ�ำนวนปีเฉลีย่ทีไ่ด้รบัควนั

บุหรี่มือสองในบ้าน (ตารางที่ 1)
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ตารางที่ 1 	 ปัจจัยที่สัมพันธ์กับการเกิดโรคฟันผุในฟันแท้ในเด็กนักเรียนชั้นประถมศึกษา ต�ำบลบ้านเป็ด 

อ�ำเภอเมือง จังหวัดขอนแก่น โดยใช้สถิติวิเคราะห์ทวิปัจจัย (bivariable analysis)

ตัวแปร ฟันแท้ผุ สถิติที่ใช้ P-value
ไม่มีฟันผุ

(DMFT = 0)
N (ร้อยละ)

มีฟันผุ
(DMFT > 0)
N (ร้อยละ)

เพศ
- ชาย
- หญิง

86 (45.7)
97 (47.5)

102 (54.3)
107 (52.5)

χ2= 0.128 0.721

อายุ
- 6-9 ปี
- 10-12 ปี

134 (56.8)
49 (31.4)

102 (43.2)
107 (68.6)

 
χ2= 24.285 0.001*

รายได้ครอบครัวเฉลี่ย (บาท/เดือน)
- 1-10000
- 10001-20000
- >20000

74 (41.3)
65 (45.1)
44 (63.8)

105 (58.7)
79 (54.9)
25 (36.2)

χ2=10.282 0.006*

อาหารว่างที่รับประทานเป็นประจ�ำ
น�้ำอัดลม น�้ำหวาน น�้ำชาเขียว 

- รับประทาน
- ไม่รับประทาน

นมเปรี้ยว นมหวาน 
- รับประทาน
- ไม่รับประทาน

ขนมปังกรอบ ขนมถุง คุกกี้ เยลลี่ เค้ก 
- รับประทาน
- ไม่รับประทาน

ลูกอม ท็อฟฟี่ ลูกกวาด
- รับประทาน
- ไม่รับประทาน

101 (46.3)
82 (47.4)

91 (48.4)
92 (45.3)

180 (46.9)
3 (42.9)

63 (48.8)
120 (45.8)

117 (53.7)
91 (52.6)

97 (51.6)
111 (54.7)

204 (53.1)
4 (57.1)

66 (51.2)
142 (54.2)

χ2= 0.44

χ2= 0.373

χ2= 0.45

χ2= 0.320

0.833

0.541

0.833

0.572

ผลไม้
- รับประทาน
- ไม่รับประทาน

76 (51.4)
107 (44.0)

72 (48.6)
136 (56.0)

χ2= 1.979 0.160

การเคยได้รับฟลูออไรด์
- ไม่เคยได้รับ
- เคยได้รับ

41(45.6)
142 (47.0)

49 (54.4)
160 (53.0)

 
χ2= 0.060 0.807 

แปรงฟันหลังรับประทานอาหารว่าง 
- ไม่แปรงฟัน
- แปรงฟัน

8 (38.1)
175 (47.2)

13 (61.9)
196 (52.8)

χ2= 0.658 0.417 

*มีนัยส�ำคัญทางสถิติที่ระดับ p<0.05
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ตารางที่ 1 	 ปัจจัยที่สัมพันธ์กับการเกิดโรคฟันผุในฟันแท้ในเด็กนักเรียนชั้นประถมศึกษา ต�ำบลบ้านเป็ด 

อ�ำเภอเมือง จังหวัดขอนแก่น โดยใช้สถิติวิเคราะห์ทวิปัจจัย (bivariable analysis) (ต่อ)

ตัวแปร ฟันแท้ผุ สถิติที่ใช้ P-value
ไม่มีฟันผุ

(DMFT = 0)
N (ร้อยละ)

มีฟันผุ
(DMFT > 0)
N (ร้อยละ)

ค่าดัชนีวัดแผ่นคราบจุลินทรีย์ (DI)
- 0
- 0.01-1.0
- > 1

47 (54.7)
92 (45.5)
42 (41.2)

39 (45.3)
110 (54.5)
60 (58.8)

χ2 = 3.533 0.171 

 การได้รับควันบุหรี่มือสองในบ้าน
พฤติกรรมการสูบบุหรี่ในครอบครัว 
1) การสูบในบ้าน ในตัวอาคาร

-ไม่สูบ
- สูบ	

2) การสูบบุหรี่ในบ้าน นอกตัวอาคาร 
- ไม่สูบ
- สูบ

147 (47.7)
36 (42.9)

80 (51.3)
103(43.6)

161 (52.3)
48 (57.1)

76 (48.7)
133(56.4)

χ2 = 0.629 

χ2 =2.201 

0.428

0.138 

สถานที่ได้รับควันบุหรี่มือสองในบ้าน 
เป็นประจ�ำ

- ไม่สูบ
- สูบห้องนอนและ ห้องนั่งเล่น
- บริเวณ รอบๆ บ้าน

67 (50.0)
22 (52.4)
94 (43.5)

67 (50.0)
20 (47.6)
122 (56.5)

χ2= 2.009 0.366

จ�ำนวนปีเฉลี่ยที่เด็กได้รับควันบุหรี่มือสองใน
บ้าน

- 0-5 ปี
- 5.1-10 ปี
- >10 ปี	

104 (50.5)
74 (48.1)
5 (16.1)

102 (49.5)
80 (51.9)
26 (83.9)

χ2= 12.933 0.002* 

จ�ำนวนระยะเวลาที่เฉลี่ยที่เด็กได้รับควันบุหรี่
มือสองในบ้านต่อวัน (นาที)

- 0 - 5 นาที	
- > 5 นาที	

73 (47.7)
110 (46.0)

80 (52.3)
129 (54.0)

χ2= 0.107 0.744

ดัชนีมวลกาย (BMI) 
- เริ่มอ้วน - อ้วน	
- สมส่วน	
- ค่อนข้างผอม - ผอม

27 (52.9)
135 (46.4)
21 (42.0)

24 (47.1)
156 (53.6)
29 (58.0)

χ2= 1.253 0.534

รอยวิการของเคลือบฟัน 
- ไม่มี
- มี

176 (48.2)
7 (25.9)

189 (51.8)
20 (74.1)

χ2 = 5.020 0.025*

*มีนัยส�ำคัญทางสถิติที่ระดับ p<0.05
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จากนั้นวิเคราะห์ปัจจัยที่มีสัมพันธ์กับการ
เกิดโรคฟันผุในฟันแท้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติที่
ระดบั p < 0.05 โดยใช้สถิตวิเิคราะห์พหปัุจจยัแบบ
ถดถอยโลจิสติก เพ่ือควบคุมตัวแปรกวน พบว่า 
ปัจจัยที่มีสัมพันธ์กับฟันผุในฟันแท้อย่างมีนัย
ส�ำคญัทางสถติทิีร่ะดบั p < 0.05 คอื อาย ุรอยวกิาร
ของเคลอืบฟัน รายได้เฉลีย่ของครอบครวัต่อเดอืน
และจ�ำนวนปีเฉลี่ยที่ได้รับควันบุหรี่ในบ้าน นั่นคือ
นักเรียนท่ีมีอายุ 10-12 ปีมีโอกาสเกิดฟันผุใน
ฟันแท้มากกว่าเด็กนักเรียนที่มีอายุ 6-9 ปี คิดเป็น 
2.56 เท่า (95% CI= 1.57-4.19) นักเรียนท่ี
ครอบครัวมีรายได้เฉลี่ยต่อเดือน 10,000-20,000 

บาทมีโอกาสเกิดฟันผุในฟันแท้มากกว่าเด็ก
นักเรียนที่มีนักเรียนที่ครอบครัวมีรายได้เฉล่ีย
ต่อเดือน >20,000 คิดเป็น 1.96 เท่า (95% CI= 
1.05-3.65)) นักเรียนที่มีรอยวิการของเคลือบฟัน
มีโอกาสเกิดฟันผุในฟันแท้มากกว่าเด็กนักเรียนที่
ไม่มีรอยวิการของเคลือบฟันคิดเป็น 2.67 เท่า 
(95% CI= 1.05-6.79) และนักเรียนที่ได้รับควัน
บหุรีม่อืสองในบ้านเป็นเวลา > 10 ปีขึ้นไปมโีอกาส
เกิดฟันผุในฟันแท้มากกว่าเด็กนักเรียนที่ได้รับ
ควันบุหร่ีมือสองในบ้านเป็นเวลา 0-5 ปีคิดเป็น 

3.50 เท่า (95% CI= 1.19-10.24) (ตารางที่ 2)

ตารางที่ 2 	 ปัจจยัทีส่มัพนัธ์กบัการเกดิโรคฟันผใุนฟันแท้ในเดก็นกัเรยีนชัน้ประถมศกึษา ต�ำบลบ้านเป็ด 

อ�ำเภอเมือง จังหวัดขอนแก่น โดยใช้สถิติวิเคราะห์พหุปัจจัยแบบถดถอยโลจิสติก 

(multivariable logistic regression)

ตัวแปร ฟันแท้ Crude Odds ratio 
95% CI

Adjusted Odds 
ratio 95% CI

P-value

ไม่มีฟันผุ
(DMFT =0)
N (ร้อยละ)

ไม่มีฟันผุ
(DMFT >0)
N (ร้อยละ)

อายุ
- 6-9 ปี
- 10-12 ปี

134 (56.8)
49 (31.4)

102 (43.2)
107 (68.6)

1
2.869(1.875-4.388)*

1
2.565(1.570-4.191)* 0.001*

รายได้ครอบครัวเฉลี่ย
(บาท/เดือน)

- >20000
- 10001-20000
- 1-10000 

74 (41.3)
65 (45.1)
44 (63.8)

105 (58.7)
79 (54.9)
25 (36.2)

1
2.497(1.407-4.433)*
2.139(1.815-3.861)*

1
1.967(1.059-3.653)*
1.820(0.966-3.429)

032*
0.064

จ�ำนวนปีเฉลี่ยที่เด็กได้รับ
ควันบุหรี่มือสองในบ้าน

- 0-5 ปี
- 5.1-10 ปี
- >10 ปี	

104 (50.5)
74 (48.1)
5 (16.1)

102 (49.5)
80 (51.9)
26 (83.9)

1
1.102(0.726-1.674)
5.302(1.96-14.345)*

1
1.064(0.675-1.665)
3.503(1.198-10.245)

0.788
0.022*

รอยวิการของเคลือบฟัน
- ไม่มี
- มี

176 (48.2)
7 (25.9)

189 (51.8)
20 (74.1)

1
2.616(1.098-6.441)*

1
2.678(1.056-6.795)* 0.038*

*มีนัยส�ำคัญทางสถิติที่ระดับ p<0.05
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ดังนั้นผลการศึกษาความสัมพันธ์ระหว่าง

การได้รบัควนับหุรีม่อืสองในบ้านกบัการเกดิฟันผุ

ในฟันแท้ในเด็กนักเรียนชั้นประถมศึกษาในเขต

เทศบาลบ้านเป็ด จังหวัดขอนแก่น เม่ือควบคุม

ตัวแปรกวนแล้วพบว่า นักเรียนที่ได้รับควันบุหรี่

มือสองในบ้านเป็นเวลา > 10 ปีขึ้นไปมีโอกาสเกิด

ฟันผุในฟันแท้มากกว่าเด็กนักเรียนที่ได้รับควัน

บุหร่ีมือสองในบ้านเป็นเวลา 0-5 ปี คิดเป็น 

3.50 เท่า (95% CI= 1.19-10.24) (ตารางที่ 2)

อภิปรายผล
การศึกษาครั้ ง น้ี เป ็นการศึกษาในเด็ก

นักเรียนโรงเรียนในสังกัดของรัฐบาลท้ังหมด 5 

โรงเรียนในเขตเทศบาลบ้านเป็ด จังหวัดขอนแก่น 

นกัเรยีนส่วนใหญ่ (ร้อยละ 45.7) ครอบครวัมอีาชพี

รับจ้างท่ัวไป รายได้เฉลี่ยต่อเดือนอยู ่ระหว่าง 

1,000 - 10,000 บาท ซ่ึงค่อนข้างต�ำ่ และผูป้กครอง

ส่วนใหญ่จบการศึกษาระดับมัธยมศึกษาคิดเป็น 

ร้อยละ 37.7 และประถมศึกษา คิดเป็น ร้อยละ 

36.5 เด็กนักเรียนมีโอกาสได้รับควันบุหรี่มือสอง

ในบ้านคิดเป็น ร้อยละ 66.1 สภาวะฟันผุในฟันแท้

ในการศกึษานีพ้บว่าในเดก็อาย ุ12 ปี มค่ีาเฉลีย่ฟัน

ผถุอนอดุ 2.6 ซีต่่อคน สงูกว่าผลการส�ำรวจสภาวะ

ฟันผุในฟันแท้ระดับประเทศ (เด็กอายุ 12 ปี มีค่า

เฉลี่ยฟันผุถอนอุด 1.4 ซี่ต่อคน) ซึ่งสอดคล้องกับ

การศึกษาของ Nayani และคณะปี ค.ศ. 2018 

ที่ปากีสถาน ได้อภิปรายว่าเด็กที่อาศัยอยู่นอก

เขตเมือง พ่อแม่มีการศึกษาต�่ำมักได้รับควันบุหร่ี

มือสองสูง และมีฟันผุสูง18

การศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างการได้รับ

ควันบุหรี่มือสองในบ้านกับการเกิดฟันผุในฟันแท้ 

พบว่านักเรียนที่ได้รับควันบุหรี่มือสองในบ้านเป็น

เวลา > 10 ปีข้ึนไปมีโอกาสเกิดฟันผุในฟันแท้

มากกว่าเด็กนักเรียนที่ได้รับควันบุหร่ีมือสองใน

บ้านเป็นเวลา 0-5ปีคิดเป็น 3.50 เท่า ในขณะที่มี

รายงานการศึกษาของ Tanaka และคณะปี ค.ศ.

2010 รายงานว่าเด็กที่ได้รับควันบุหร่ีมือสองใน

บ้านทีม่บีคุคลในครอบครวัสบูบหุรีใ่นบ้านมากกว่า 

7 ซองต่อวนัสมัพนัธ์กบัการเกดิโรคฟันผใุนฟันแท้

เป็น 1.04 เท่า (95%CI = 1.01-1.07) เมื่อเทียบกับ

เด็กที่ไม่มีการสูบบุหรี่ในบ้าน19 และการศึกษาของ 

Nayani และคณะปีค.ศ.2018 พบว่าเด็กนักเรียน

ทีม่ไีด้รบัควันบหุรีจ่ากสิง่แวดล้อม (environmental 

tobacco smoke) น้อยกว่า 30 นาทีมีโอกาสเสี่ยง

ต่อการเกิดฟันผุเป็น 1.25 เท่าเมื่อเทียบกับผู้ไม่ได้

รับเลย18 ส่วนการศึกษาของ Goto และคณะ ปี 

ค.ศ.2019 พบว่าการที่แม่สูบบุหรี่สัมพันธ์กับการ

เกิดฟันผุในฟันน�้ำนมอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ20 

แต ่อย ่ างไรก็ตามในการศึกษาครั้ งนี้พบว ่ า

ระยะเวลาเฉล่ียที่ได้รับควันบุหร่ีมือสองในบ้าน

ไม ่สัมพันธ ์กับการเกิดโรคฟ ันผุ ในฟ ันแท ้ 

Al-Homaidhi ได้อธิบายกลไกความสัมพันธ์

ระหว่างการเกดิโรคฟันผ ุกบัการได้รบัควันบหุรีม่อื

สองไว้ว่า เกิดจากนิโคตินเอื้อให้เชื้อกลุ่มมิวแทน

ส์สเตร็ปโตค็อกไค (mutans streptococci หรือ 

MS) เติบโตได้ดี และ การได้รับควันบุหรี่มือสอง

ส่งผลให้ภูมิคุ้มกันต�่ำลง ท�ำให้เกิดการติดเชื้อได้

ง่ายใน cranial organ เช่น otits ดังนั้นก็อาจ



3838

Vol.15 No.1

ติดเช้ือในช่องปากได้ง ่ายเช่นกัน8 นอกจากนี้ 

มีรายงานการศึกษาของ Strauss ปี. ค.ศ.2001 

พบว่าการได้รับควันบุหรี่มือสองท�ำให้ระดับซีรั่ม

วติามนิซลีดลง ระดบัวติามนิซทีีล่ดลง สมัพนัธ์กบั

การเพิ่มจ�ำนวนกลุ่มมิวแทนส์สเตร็ปโตค็อกไค 

(mutans streptococci หรือ MS)8-11 ท�ำให้มี

โอกาสเสีย่งต่อการเกิดฟันผุสงู และ การศกึษาของ 

Avşar ปี ค.ศ.2008 การได้รับควันบุหรี่มือสอง

ท�ำให้การหลั่งน�้ำลาย ลดลง12 เมื่อน�้ำลายหลั่งน้อย

ลงท�ำให้มโีอกาสเสีย่งต้อการเกดิฟันผสุงูขึน้เช่นกนั

การศึกษานี้ใช้สถิติโดยใช้สถิติวิเคราะห์

พหุป ัจจัยแบบถดถอยโลจิสติก เพื่อควบคุม

ตัวแปรกวน เช่น การรับประทานอาหารที่เสี่ยงต่อ

การเกดิโรคฟันผ ุเช่น การรบัประทานขนมปังกรอบ 

คุกก้ี เยลลี่ เค้ก นมเปรี้ยว น�้ำอัดลม ลูกอม 

เศรษฐานะ การใช้ฟลูออไรด์เสริม และแผ่นคราบ

จลุนิทรย์ีในช่องปาก เพือ่ให้ผลการศกึษาการศกึษา

ความสมัพนัธ์ระหว่างการได้รบัควนับหุรีม่อืสองใน

บ้านกับการเกิดฟันผุในฟันแท้ ถูกต้องยิ่งขึ้น

การศกึษาคร้ังนีพ้บปัจจยัอ่ืนๆ ท่ีสมัพันธ์กบั

การเกดิโรคฟันผใุนฟันแท้คอื รอยวิการเคลอืบฟัน 

รายได้ครอบครวัเฉลีย่ต่อเดอืนและอาย ุสอดคล้อง

กับการศึกษาของ Velasco และคณะปี ค.ศ.2018 

ที่ศึกษาในประเทศบราซิลพบว่า เด็กนักเรียนที่มี

รอยวิการเคลือบฟัน ลักษณะขาวขุ่นมีโอกาสเสี่ยง

ต่อการเกิดฟันผุได้ 1.87 เท่าเม่ือเทียบกับเด็ก

นักเรียนที่ไม่มีรอยวิการเคลือบฟัน และ ยังพบว่า

ค่าเฉลี่ยฟันผุอุดถอนในเด็กนักเรียน แปรผกผัน

กับรายได้ น่ันคือถ้ารายได้สูง ค่าเฉลี่ย ฟันผุอุด

ถอนจะต�่ำ รายได้ต�่ำค่าเฉลี่ยฟันผุอุดถอนจะสูง21 

ส่วนตวัแปรอายทุีม่ากขึน้สมัพนัธ์กบัการเกดิฟันผุ

ในฟันแท้มากขึ้น อาจเป็นเพราะเมื่ออายุมากขึ้น 

ฟันแท้ในช่องปากมโีอกาสสมัผสักบัสิง่แวดล้อมใน

ช่องปากนานขึ้น ถ้าท�ำความสะอาดช่องปากไม่ดีก็

มีโอกาสเสี่ยงต่อการเกิดฟันผุสูงขึ้นตามอายุ 

ข้อจ�ำกัดของการศึกษานี้คือ การสอบถาม

หรือสัมภาษณ์การได้รับควันบุหรี่มือสองในบ้าน

จากเด็กนักเรียนและผู ้ปกครองด้วยค�ำถาม

เดียวกัน บางค�ำตอบได้ไม่ตรงกัน ท�ำให้ทีมวิจัย

ต้องท�ำการสัมภาษณ์เชิงลึกในเด็กนักเรียนเพื่อ

ยืนยันผล

ข้อเสนอแนะ จากผลการศกึษาทีไ่ด้ จะน�ำไป

วางแผนโครงการส่งเสริมสุขภาพช่องปาก และ 

รณรงค์การไม่สูบบุหร่ีในบ้าน โดยจัดท�ำโครงการ

รณรงค์บ้านปลอดบุหรี่ เพื่อช่วยให้เด็กมีสุขภาพ

แข็งแรงและสุขภาพช่องปากดี และยังช่วยให้

ผู้ปกครอง ลด เลิกการสูบบุหรี่ ส่งผลให้ทุกคนใน

ครอบครัวมีสุขภาพดียิ่งขึ้น

สรุปผล
การศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างการได้รับ

ควันบุหรี่มือสองในบ้านกับการเกิดฟันผุในฟันแท้

ในเด็กนักเรียนชั้นประถมศึกษาในเขตเทศบาล

บ้านเป็ด จงัหวดัขอนแก่น เมือ่ควบคมุตวัแปรกวน

แล้วพบว่า นกัเรยีนทีไ่ด้รับควนับหุรีม่อืสองในบ้าน

เป็นเวลา > 10 ปีขึ้นไปมีโอกาสเกิดฟันผุในฟันแท้

มากกว่าเด็กนักเรียนที่ได้รับควันบุหร่ีมือสองใน

บ้านเป็นเวลา 0-5 ปี คิดเป็น 3.50 เท่า (95% CI= 

1.19-10.24)
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Original Article

บทคัดย่อ
หลักการและวัตถปุระสงค์ : โรคหลอดเลอืดสมอง 

ขาดเลือดเป็นสาเหตุการเสียชีวิตอันดับสามของ
ประเทศไทย การรักษามาตรฐานคือ การใช้ยา 
rt-PA ซึ่งเป็นปัจจัยส�ำคัญที่มีผลต่อค่าใช้จ่ายที่
ตามมา วัตถุประสงค์เพื่อศึกษา ค่าใช้จ่ายของ
ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดภายหลังได้
รับและไม่ได้รับการรักษาด้วยยา rt-PA 

วิธีการศึกษา : การศึกษาเชิงพรรณนาใน
ผู ้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดที่ได้รับ
บรกิารระบบช่องทางด่วนโรคหลอดเลอืดสมองโรง
พยาบาลศรนีครนิทร์ปี 2557 - 2562 เกบ็ข้อมลูจาก
ประชากรศึกษาทั้งหมด 307 คน ด้วยแบบ
สมัภาษณ์ทางโทรศพัท์และเวชระเบยีน รายงานผล
เป็นค่ามัธยฐาน พิสัยควอไทล์ ค่าเฉลี่ย ส่วนเบี่ยง
เบนมาตรฐาน ความถี่ ร้อยละ และ 95% CI

ผลการศึกษา : อัตราการตอบกลับ ร้อยละ 
29.6 (91/307) เป็นกลุ่มได้รับยา rt-PA ร้อยละ 
70.3 (64/91) 

มีค่ามัธยฐานของค่าใช้จ่ายรายเดือนโดย
รวมเป็น 300 บาทต่อเดือน (IQR 550, 95% CI 
100-400) และค่ามัธยฐานของค่าใช้จ่ายครั้งเดียว
โดยรวมเป็น 0 บาท (IQR 3,800, 95% CI 0-500) 
ส่วนกลุม่ทีไ่ม่ได้รบัยา rt-PA ค่ามัธยฐานของค่าใช้
จ่ายรายเดอืนโดยรวมเป็น 175 บาทต่อเดอืน (IQR 
530, 95% CI 100-500) และค่ามัธยฐานของ
ค่าใช้จ่ายคร้ังเดียวโดยรวมเป็น 250 บาท (IQR 
5,175, 95% CI 0-3,500)

สรุป : ในกลุ่มที่ได้รับยา rt-PA ค่าใช้จ่าย
รายเดอืนโดยรวมเป็นเดอืนละ 100-400 บาท และ
ค่าใช้จ่ายครั้งเดียวโดยรวมเป็น 0-500 บาท ส่วน
ในกลุม่ทีไ่ม่ได้รบัยา rt-PA ค่าใช้จ่ายรายเดอืนโดย

ส่งต้นฉบับ 11 พฤศจิกายน 2562, แก้ไขต้นฉบับ 3 มีนาคม 2563, ตอบรับตีพิมพ์ 6 มีนาคม 2563
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รวมเป็นเดือนละ 100-500 บาท และค่าใช้จ่ายครั้ง

เดียวโดยรวมเป็น 0-3,500 บาท 

ค�ำส�ำคญั : โรคหลอดเลอืดสมองขาดเลอืด, 

ค่าใช้จ่าย, ยา rt-PA, ระบบช่องทางด่วนโรคหลอด

เลือดสมอง, โรงพยาบาลศรีนครินทร์

บทน�ำ
	 โรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเป็นโรคที่มี

ความส�ำคญั และเป็นสาเหตกุารเสยีชวีติอนัดบัสาม

ของประเทศไทย1,2 ซึ่งท�ำให้เกิดผลกระทบที่ตาม

มาทั้งต่อตัวผู้ป่วยและผู้ดูแลในหลายๆ ด้าน เช่น 

ผลกระทบด้านร่างกาย การฟื้นตัว ผลแทรกซ้อน 

และภาระค่าใช้จ่ายต่างๆ เป็นต้น ทัง้นีวิ้ธกีารรกัษา

ทีเ่ป็นมาตรฐานส�ำหรบัผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมอง

ขาดเลือด คือ การใช้ยา rt-PA ภายในระยะเวลา 

4.5 ช่ัวโมง3-5 โดยการใช้ยา rt-PA เป็นตัวแปร

ส�ำคัญในการฟื้นตัวของระบบประสาทและความ

สามารถในการประกอบกจิวัตรประจ�ำวนัเมือ่เทยีบ

กลุ่มที่ไม่ได้รับยา rt-PA6-8 ซึ่งร้อยละ 56 ของผู้ที่

ไม่ได้รับยา rt-PA มีสาเหตุมาจากผู้ป่วยและญาติ

ไม่ยินยอมรับการรักษา9

จากการศึกษาค้นคว้างานวิจัยที่ผ่านมาพบ

ว่า ในประเทศไทยมงีานวจิยัศกึษาข้อมลูช่วงอายุที่

มี ผ ล ต ่ อ ผ ล ลั พ ธ ์ ใ น ก า ร รั ก ษ า ข อ ง ผู ้ ป ่ ว ย

และผลลัพธ์ทางด้านคุณภาพชีวิตของผู ้ป่วย2 

มาก่อนแล้ว และในต่างประเทศมีงานวิจัยของ 

Chiumente M ประเทศอิตาลีพบว่าการใช้ยา 

rt-PA ช่วยลดค่าใช้จ่ายและลดระยะเวลาการนอน

ในโรงพยาบาลให้สั้นลง7 แต่ยังไม่เคยมีการศึกษา

ถงึด้านค่าใช้จ่ายของผูป่้วยและผูด้แูลภายหลงัจาก

การรับการรักษาระหว่างกลุ่มที่ได้รับและไม่ได้รับ

ยา rt-PA มาก่อนในประเทศไทย

ทางผู ้วิจัยได้เล็งเห็นถึงความส�ำคัญของ

ผลกระทบทางด้านค่าใช้จ่าย โดยค่าใช้จ่ายใน

ผู ้ป่วยหลังรับการรักษามีค่าใช้จ่ายท้ังทางการ

แพทย์และไม่ใช่ทางการแพทย์ ซึง่ในทางการแพทย์ 

ผู้ป่วยส่วนใหญ่ใช้สิทธิการรักษาเป็นสิทธิประกัน

สุขภาพถ้วนหน้าจึงไม่มีค่าใช้จ่ายในส่วนดังกล่าว 

ดังนั้นจึงได้ท�ำงานศึกษาวิจัยโดยมีวัตถุประสงค์

เพือ่ศกึษาค่าใช้จ่ายในผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมอง

ขาดเลอืดภายหลงัได้รบัและไม่ได้รบัการรกัษาด้วย

ยา rt-PA ในโรงพยาบาลศรนีครนิทร์ เนือ่งจากเป็น

โรงพยาบาลแม่ข่ายในระบบทางด่วนโรคหลอด

เลือดสมอง10 เพื่อน�ำผลจากการศึกษาไปใช้เป็น

เหตุผลประกอบการตัดสินใจในการรับการรักษา

ด้วย rt-PA ของผู้ป่วยและญาติ และใช้วางแผน

เตรียมพร ้อมและบริหารค ่าใช ้จ ่ายได ้อย ่าง

เหมาะสมภายหลังจากการรักษา

นิยามเชิงปฏิบัติการ
ค่าใช้จ่าย11 คือ ค่าใช้จ่ายทางตรง (direct 

cost) ที่ เป ็นค่าใช้จ ่ายที่ไม่ใช ่ทางการแพทย์ 

(non-medical cost) โดยแบ่ง 2 ส่วน ได้แก่ ส่วนที่ 

1 ค่าใช้จ่ายครั้งเดียว (one-time expense) 

ประกอบด้วย ค่าปรับปรุงที่พักอาศัย เก้าอี้ รถเข็น

ส�ำหรับผู้พิการ อุปกรณ์ช่วยเดิน ไม้ค�้ำพยุงเดิน 

เตียงเสริมทางการแพทย์ กระโถน และอุปกรณ์
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กายภาพบ�ำบัด ส่วนที่ 2 ค่าใช้จ่ายรายเดือน 

(monthly expense) ประกอบด้วย ค่าอาหาร

ทางการแพทย์ เช่น อาหารเสริมวิตามินต่างๆ 

ค่าเดินทางมาติดตามการรักษาพยาบาล ค่าที่พักที่

ใช้ในการเดินทางมาติดตามการรักษา ค่าผ้าอ้อม 

และค่าจ้างผู ้ดูแล ที่ เพิ่มขึ้นภายหลังการเป็น

โรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดภายหลังออกจาก

โรงพยาบาล โดยงานวจิยันีไ้ม่รวมถงึค่าใช้จ่ายทาง

ตรง (direct cost) ทีเ่ป็นทางการแพทย์ (medical 

cost) เช่น ค่ายา ค่ารักษาพยาบาล หรือค่าใช้จ่าย

ทางอ้อม (indirect cost)10 เช่น ค่าเสยีโอกาส ผูใ้ห้

ข้อมูลด้านค่าใช้จ่าย คือ ผู้ที่สามารถให้ข้อมูลทาง

ด้านค่าใช้จ่ายต่างๆ ที่ผู้จัดศึกษาได้

วิธีการศึกษา
งานวจิยันีเ้ป็นการศกึษาเชงิพรรณนา ด�ำเนิน

การศกึษาในผูป่้วยโรคหลอดเลอืดสมองขาดเลอืด 

ซ่ึงมีเกณฑ์การคัดเข ้า คือ ผู ้ป ่วยที่ เป ็นโรค

หลอดเลอืดสมองขาดเลอืดครัง้แรกทีไ่ด้เข้ารบัการ

บริการระบบช่องทางด่วนโรคหลอดเลือดสมอง 

(stroke fast track) ที่มีข้อบ่งชี้ในการได้รับการ

รักษาด้วยยา rt-PA ที่โรงพยาบาลศรีนครินทร์ ใน

ช่วง 1 ตุลาคม 2557 ถึง 30 กันยายน 2562 และ

มีเบอร์โทรศัพท์ติดต่อ ได้ประชากรเป้าหมาย 802 

คน โดยมีเกณฑ์การคัดออกคือ ผู้ป่วยที่มีข้อห้าม

ในการได้รับการรักษาด้วยยา rt-PA และ ผู้ป่วยที่

เสียชีวิตภายในโรงพยาบาล ได้ประชากรศึกษา

ท้ังส้ิน 307 คน แบ่งเป็นผู้ป่วยที่ได้รับการรักษา

ด้วยยา rt-PA 193 คน (ข้อมูลจากรายงานสถิติ

ผู ้ ป ่ ว ย ป ร ะ จ� ำ ป ี โ ร ง พ ย า บ า ล ศ รี น ค ริ น ท ร ์

คณะแพทยศาสตร์มหาวทิยาลยัขอนแก่น ตัง้แต่ปี 

2557 ถึง 2562)

ขนาดตัวอย่างและการคัดเลือกตัวอย่าง: 

โดยใช้โปรแกรม WinPepi version 11.65 แบบ 

simple random sampling ก�ำหนด confidence 

level = 95%, population size = 307 คน, allow 

for loss of 60% of subject, acceptable 

difference = 10% ของ assumed SD โดยได้ 

SD=1,405 จากการท�ำ pilot study เนื่องจากไม่มี

งานวจิยัทีศึ่กษาเกีย่วกบัค�ำถามในงานวจิยัชิน้นีม้า

ก่อน ได้ท�ำการหาค่าใช้จ่ายเฉล่ียในผู้ป่วยโรค

หลอดเลือดสมองขาดเลือดในปี 2561จ�ำนวน 

50 คน ได้ค่า SD = 1,405 และมี missing 60% 

จึงน�ำค่าดังกล่าวไปค�ำนวนใน WinPepi 11.65 

จงึได้ค่า sample size ทีม่ากพอทีจ่ะศกึษาเรือ่งค่า

ใช้จ่ายของผูป่้วย จะท�ำให้ได้ขนาดตวัอย่างสงูทีส่ดุ 

คือ ได้ขนาดตัวอย่างสูงสุด 432 คน จาก 307 คน 

พบว่ากลุ่มตัวอย่างมีขนาดที่มากกว่าขนาดของ

ประชากรศกึษา จงึท�ำการศกึษาในประชากรศกึษา

ทั้งหมด

เครื่องมือที่ใช้ในการเก็บข้อมูล: เป็นแบบ

เกบ็ข้อมลูและแบบสัมภาษณ์ทางโทรศพัท์ทีผู่ว้จิยั

พฒันาจากการทบทวนวรรณกรรม โดยมกีารตรวจ

สอบความถูกต้องและสมบูรณ์ของแบบสัมภาษณ์

โดยการปรกึษาผูเ้ชีย่วชาญ 3 ท่านทีเ่กีย่วข้อง และ

ผ่านการทดสอบในกลุ่มผู ้ป่วยโรคหลอดเลือด

สมองขาดเลือด ปี 2561 ก่อนน�ำมาใช้งานจริง 

เครื่องมือแบ่งเป็น 4 ส่วน ประกอบด้วย 1) ข้อมูล

ทั่วไปของผู้ป่วย 2) ข้อมูลทั่วไปของผู้ให้ข้อมูลค่า

ใช้จ่าย 3) ข้อมูลค่าใช้จ่าย 4) ข้อมูลส่วนเสริม
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การเก็บรวบรวมข้อมูล: ก่อนการเก็บข้อมูล 

นกัศกึษาแพทย์ชัน้ปี 5 กองเวชศาสตร์ชมุชน กองที่ 

7 ปีการศึกษา 2562 จ�ำนวน 6 คน (ผู้วิจัย) ได้

ก�ำหนดวัตถุประสงค์และค�ำชี้แจงให้เข้าใจตรงกัน

ก่อนท่ีจะเริ่มเก็บข้อมูล หลังจากนั้นจึงท�ำการ

ตดิต่อผูป่้วยทางโทรศพัท์ด้วยเบอร์โทรศพัท์ทีม่ใีน

เวชระเบียน โดยหากติดต่อไม่ได้ในครั้งแรก 

จะท�ำการโทรศัพท์อีกครั้งในอีก 1 ชั่วโมง หากยัง

ติดต่อไม่ได้ จะถือว่า ติดต่อไม่ได้ หรือในกรณีท่ี

ผู้ให้ข้อมูลไม่สะดวกให้ข้อมูลในขณะน้ัน จะนัด

หมายเวลาท่ีผู้ให้ข้อมลูสะดวกต่อไป นอกจากนี ้ใน

กรณีที่ผู้ให้ข้อมูลไม่ยินยอมให้ข้อมูล หรือ ผู้ป่วย

เสียชีวิตแล้ว จะถือว่าไม่สามารถเก็บข้อมูลได้

การวิเคราะห์ข้อมูล: ผู ้วิจัยได้สร้างฐาน

ข้อมูลและบันทึกข้อมูลด้วยวิธี double data 

entry และตรวจสอบความถูกต้องและครบถ้วน

ของฐานข้อมูล โดยใช้ SPSS PC version 26.0 

และค�ำนวณหาค่ามัธยฐาน พิสัยควอไทล์ของ

ค่าใช้จ่าย โดยแบ่งกลุ่มตามรายรับครอบครัวด้วย

มัธยฐาน เนื่องจากข้อมูลกระจายตัวไม่ปกติ 

โดยคาดว่าค่าใช้จ่ายจะแปรผันตรงต่อรายรับ

ครอบครัว และใช้ OpenEpi version 3.01 เพื่อ

ค�ำนวณ 95%CI

ข้อพิจารณาทางจริยธรรมในด้าน
การวิจัยในมนุษย์

งานวิจัยครั้งน้ีมีการแจ้งจุดประสงค์ในการ

ท�ำวิจัยที่ชัดเจนแก่โรงพยาบาลที่ไปขอข้อมูล

เวชระเบยีนผูป่้วยและญาตทิีใ่ห้การสมัภาษณ์ โดย

ได้รับความยินยอมจากผู้อ�ำนวยการโรงพยาบาล

และผูร้บัผดิชอบข้อมลู และมกีารขอความยินยอม

ทางวาจาโดยให้สทิธิผ์ูเ้ข้าร่วมการวจิยัมสีทิธิใ์นการ

เลือกตอบค�ำถามด้วยความสมัครใจและมีสิทธิ์

ไม่ตอบค�ำถามข้อใดข้อหนึ่งได้ การเก็บข้อมูลเป็น

แบบสัมภาษณ์ทางโทรศัพท์และไม่มีการบันทึก

ข ้อมูลที่ระบุตัวบุคคล ไม ่มีการบันทึกเสียง

ขณะสัมภาษณ์ และน�ำเสนอผลงานวิจัยเป็นภาพ

รวม โดยโครงการวิจัยได ้ผ ่านการพิจารณา

จริยธรรมการวิจัยในมนุษย์ส�ำหรับโครงการวิจัย

ด้านสงัคมศาสตร์/มนษุยวทิยา จากคณะกรรมการ

จรยิธรรมการวจิยัในมนษุย์มหาวทิยาลยัขอนแก่น

ผลการศึกษา
จากประชากรศึกษาทั้งหมด 307 คน มีการ

ตอบกลับ 91 คน คิดเป็นอัตราการตอบกลับ 

ร้อยละ 29.6 โดยมีข้อมูลสูญหายทั้งหมด 216 คน 

ประกอบด้วย ไม่สามารถติดต่อได้ 161 คน, 

เสียชีวิต 48 คน และปฏิเสธในการให้ข้อมูล 7 คน 

คิดเป็นร้อยละ 52.4, 15.6 และ 2.3 ตามล�ำดับ 

ดังตารางที่ 1 นอกจากนี้ข้อมูลมีแนวโน้มที่จะ

สูญหายเพิ่มขึ้นในการเก็บข้อมูลย้อนหลังนาน

มากขึ้น

โดยในกลุม่ทีข้่อมลูสญูหายจากการเสยีชีวติ

แบ่งเป็น กลุ่มได้รับ rt-PA 29 คน คิดเป็นร้อยละ 

15.0 จากผู้ป่วยที่ได้รับ rt-PA ทั้งหมด และไม่ได้

รับ rt-PA 19 คน คิดเป็นร้อยละ 16.7 จากผู้ป่วย

ที่ไม่ได้รับ rt-PA ทั้งหมด
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ตารางที่ 1 	 การเก็บข้อมูลและข้อมูลสูญหาย

ได้รับ rt-PA ไม่ได้รับ rt-PA รวม

จํานวน (คน) ร้อยละ จํานวน (คน) ร้อยละ จํานวน (คน) ร้อยละ

เก็บข้อมูลได้ 63 32.6 28 24.6 91 29.6

เก็บข้อมูลไม่ได้

ติดต่อไม่ได้ 97 50.3 64 56.1 161 52.4

เสียชีวิต 29 15.0 19 16.7 48 15.6

ปฏิเสธ 4 2.1 3 2.6 7 2.3

รวม 130 67.4 86 75.4 216 70.4

รวม 193 100 114 100 304 100

ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วย

กลุม่ตัวอย่างทีส่ามารถเกบ็ข้อมลูได้เป็นชาย 

56 ราย (ร้อยละ 61.5) และ หญิง 35 ราย (ร้อยละ 

38.5) ผู้ป่วยทีไ่ด้รบัการรกัษาด้วยยา rt-PA 63 คน 

(ร้อยละ 69.23) ผู้ป่วยที่ไม่ได้รับการรักษาด้วยยา 

rt-PA 28 คน (ร้อยละ 30.77) ค่าเฉลี่ยอายุของ

กลุ่มท่ีได้รับการรักษาด้วย rt-PA 62.92 ปี และ

ค่าเฉลี่ยอายุของกลุ่มที่ไม่ได้รับการรักษาด้วย 

rt-PA 61.79 ปี ส่วนใหญ่ใช้สิทธิการรักษาเป็น

สิทธิประกันสุขภาพถ้วนหน้าทั้งหมดจ�ำนวน 

66 ราย (ร้อยละ 72.5) โรคประจ�ำตัวส่วนมากเป็น

โรคความดันโลหิตสูง 48 คน (ร้อยละ 52.7) 

ดังแสดงในตารางที่ 2

กลุม่ตวัอย่างทีไ่ด้รบั rt-PA ม ีNIHSS เฉลีย่ 

10.33 และมี Barthel index เฉลี่ย 17.67 ส่วนใน

กลุ่มตัวอย่างที่ไม่ได้รับ rt-PA มี NIHSS เฉลี่ย 

8.36 และมี Barthel index เฉลี่ย 18.36 ดังแสดง

ในตารางที่ 2

เมื่อน�ำผลการศึกษามาแบ่งตามรายรับ

ครอบครัวต่อเดือนพบว่า กลุ่มที่ได้รับ rt-PA ที่มี

รายรับน้อยกว่า 20,000 บาท มีจ�ำนวน 32 คน 

รายรับมากกว่า 20,000 บาท มีจ�ำนวน 31 คน 

คิดเป็นร้อยละ 35.16 และ 34.06 ตามล�ำดับ 

ส่วนกลุ่มท่ีไม่ได้รับ rt-PA ที่มีรายรับน้อยกว่า 

20,000 บาท มีจ�ำนวน 11 คน รายรับมากกว่า 

20,000 บาท มจี�ำนวน 17 คน คดิเป็นร้อยละ 12.08 

และ 18.68 ตามล�ำดับ

ข้อมูลค่าใช้จ่าย

จากศึกษาพบว่า ในกลุ่มที่ได้รับยา rt-PA 

ค่ามัธยฐานของค่าใช้จ่ายรายเดือนโดยรวมเป็น 

300 บาทต่อเดือน (IQR 550, 95% CI 100-400) 

และค่ามัธยฐานของค่าใช้จ่ายคร้ังเดียวโดยรวม

เป็น 0 บาท (IQR 3,800, 95% CI 0-500) ส่วนใน

กลุม่ทีไ่ม่ได้รบัยา rt-PA ค่ามธัยฐานของค่าใช้จ่าย

รายเดือนโดยรวมเป็น 175 บาทต่อเดือน (IQR 

530, 95% CI 100-500) และค่ามัธยฐานของค่าใช้

จ่ายครั้งเดียวโดยรวมเป็น 250 บาท (IQR 5175, 

95% CI 0-3,500) ดังตารางที่ 3 และรูปที่ 1
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ตารางที่ 2 	 ข้อมูลส่วนบุคคลของกลุ่มตัวอย่าง

ได้รับ rt-PA ไม่ได้รับ rt-PA รวม

จํานวน (คน) ร้อยละ จํานวน (คน) ร้อยละ จํานวน (คน) ร้อยละ

รวม 63 100 28 100 91 100

เพศ
ชาย 37 58.7 19 67.9 56 61.5

หญิง 26 41.3 9 32.1 35 38.5

สิทธิ

บัตรทอง 50 79.4 16 57.1 66 72.5

ข้าราชการ 12 19 10 35.7 22 24.2

ประกันสังคม 1 1.6 1 3.6 2 2.2

จ่ายเอง 0 0 1 3.6 1 1.1

โรคประจ�ำตัว

HT 36 57.1 12 42.9 48 5.27

DLD 19 30.2 6 21.4 25 27.5

DM 15 23.8 5 17.9 20 22

AF 13 20.6 2 7.1 15 16.5

ค่าเฉลี่ย SD ค่าเฉลี่ย SD ค่าเฉลี่ย SD

อายุ (ปี) 62.92 13.74 61.79 13.84 62.57 13.70

NIHSS แรกรับ (คะแนน) 10.33 5.98 8.36 5.08 9.73 5.76

Barthel index (คะแนน) 17.67 4.50 18.36 3.54 17.88 4.22

รายรับครอบครัว (บาท/เดือน) 25,952.37 30,791.27 30,732.14 20,590.58 27,423.08 28,022.30

ตารางที่ 3 	 ค่าใช้จ่ายรายเดือนและค่าใช้จ่ายแบบครั้งเดียวโดยรวมของผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมอง

แยกตามกลุ่มที่ได้รับและไม่ได้รับ rt-PA

ได้รับ rt-PA ไม่ได้รับ rt-PA

มัธยฐาน พิสัยควอไทล์ 95%CI ค่าเฉลี่ย SD มัธยฐาน พิสัยควอไทล์ 95%CI ค่าเฉลี่ย SD

ครั้งเดียว (บาท) 0 3,800 (0-500) 5,003.49 11,178.97 250 5,175 (0-3,500) 12,075 42,629.49

รายเดือน (บาท/เดือน) 300 550 (100-400) 1,166.63 2,926.94 175 530 (100-500) 1,568.80 3,898.21
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จากการศึกษาค้นคว้าพบว่า รายได้ต่อครัว

เรือนต่อเดือนเฉลี่ยในจังหวัดขอนแก่นปี 2560 

จากส�ำนักงานสถิติแห่งชาติมีรายได้เป็น 19,848 

บาท12 ผู้วิจัยจึงแบ่งกลุ่มรายรับครอบครัวในการ

ศกึษาเป็นกลุม่ทีไ่ด้รบั rt-PA ทีม่รีายรับครอบครวั

น้อยกว่า 20,000 บาท มีค่ามัธยฐานของค่าใช้จ่าย

หลังได้รับการรักษาต่อเดือน 300 บาท (95% CI = 

100-500) ค่ามัธยฐานของค่าใช้จ่ายหลังได้รับการ

รักษาที่เกิดขึ้นครั้งเดียว 0 บาท (95% CI = 

0-3,000) ในกลุ ่มที่ได ้รับ rt-PA ท่ีมีรายรับ

ครอบครัวมากกว่า 20,000 บาท มีค่ามัธยฐานของ

ค่าใช้จ่ายหลังได้รับการรักษาต่อเดือน 200 บาท 

(95% CI = 100-400) ค่ามัธยฐานของค่าใช้จ่ายหลงั

ได้รับการรักษาที่เกิดขึ้นครั้งเดียว 300 บาท (95% 

CI = 0-4,400) กลุ่มที่ไม่ได้รับ rt-PA ที่มีรายรับ

ครอบครวัน้อยกว่า 20,000 มค่ีามธัยฐานของค่าใช้

จ่ายหลังได้รับการรักษาต่อเดือน 150 บาท (95% 

CI = 30-600) ค่ามัธยฐานของค่าใช้จ่ายหลังได้รับ

การรักษาที่เกิดขึ้นครั้งเดียว 0 บาท (95% CI = 

0-10,000) ในกลุ่มไม่ได้รับ rt-PA ที่มีรายรับ

ครอบครัวมากกว่า 20,000 บาทมีค่ามัธยฐานของ

ค่าใช้จ่ายหลังได้รับการรักษาต่อเดือน 250 บาท 

(95% CI = 100-2,000) ค่ามัธยฐานของค่าใช้จ่าย

หลังได้รับการรักษาที่เกิดขึ้นครั้งเดียว 700 บาท 

(95% CI = 0-15,000) ดังตารางที่ 4
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ตารางที่ 4 	 ค่าใช้จ่ายรายเดือนและค่าใช้จ่ายแบบครั้งเดียวของผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองแยกตาม

กลุ่มที่ได้รับและไม่ได้รับ rt-PA และตามรายรับครอบครัวต่อเดือน

ได้รับ rt-PA ไม่ได้รับ rt-PA

รายรับครอบครัว ค่าใช้จ่าย มัธยฐาน พิสัยควอไทล์ 95%CI ค่าเฉลี่ย SD มัธยฐาน พิสัยควอไทล์ 95%CI ค่าเฉลี่ย SD

<20,000 บาท/เดือน
ครั้งเดียว (บาท) 0 3,500 0-3,000 4003.13 9552.08 0 3,890 0-10,000 2,572.73 3,894.64

รายเดือน (บาท/เดือน) 300 550 100-500 1437.64 3485.56 150 450 30-600 356.91 434.88

>=20,000 บาท/เดือน
ครั้งเดียว (บาท) 300 9,000 0-4,400 6036.13 12720.73 700 10,250 0-15,000 18,223.53 54,359.22

รายเดือน (บาท/เดือน) 200 450 100-400 886.88 2234.22 250 1,200 100-2,000 2,352.96 4,884.89

จากการศึกษาพบว่า ในกลุ่มที่ได้รับ rt-PA 

มัธยฐานของค่าใช้จ่ายที่มากที่สุด คือ ค่าใช้จ่ายใน

การปรับปรุงที่อยู่อาศัย มีค่าเป็น 9,000 บาท และ

ค่าใช้จ่ายท่ีพบมากที่สุดเป็นค่าใช้จ่ายประเภท

เดินทาง คิดเป็น ร้อยละ 93.7 ส่วนในกลุ่มที่

ไม่ได้รับ rt-PA มัธยฐานของค่าใช้จ่ายที่มากที่สุด 

คือ ค่าใช้จ่ายในการจ้างผู้ดูแล มีค่าเป็น 13,500 

บาท และค่าใช้จ่ายที่พบมากที่สุดเป็นค่าใช้จ่าย

ประเภทเดินทาง คิดเป็น ร้อยละ 96.4 ดังรูปที่ 2 

และ 3 ตามล�ำดับ
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อภิปรายผลการศึกษา
ในการศึกษาวิจัยนี้ใช้วิธีการศึกษาเป็นแบบ

เชิงพรรณนาซึ่งเหมาะกับการศึกษาเกี่ยวกับ

ค่าใช้จ่ายในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือด 

มีอัตราตอบกลับร้อยละ 29.6 ซึ่งน้อยกว่าการ

ศึกษาอื่นๆ เนื่องจากเก็บข้อมูลย้อนหลังเป็นระยะ

เวลานาน และข้อมูลที่ใช้ติดต่อเป็นข้อมูลจาก

เ ว ช ร ะ เ บี ย น ที่ ถู ก จ ด บั น ทึ ก ไ ว ้  อ า จ มี ก า ร

เปลี่ยนแปลงได้มากในช่วงระยะเวลาห้าปี (จาก

รปูที ่1 พบว่าจากปีพ.ศ. 2558 ถงึ 2562 มแีนวโน้ม

การเกบ็ข้อมลูได้ลดลงเมือ่ย้อนกลบัไปหลายปีมาก

ขึน้) ส�ำหรบัเครือ่งมือทีใ่ช้ในการเกบ็ข้อมลูเป็นแบบ

เกบ็ข้อมลูและแบบสัมภาษณ์ทางโทรศพัท์ทีผู่ว้จิยั

พฒันาจากการทบทวนวรรณกรรม โดยมกีารตรวจ

สอบความถูกต้องและสมบูรณ์ของแบบสัมภาษณ์

โดยการปรึกษาผู้เชี่ยวชาญที่เกี่ยวข้อง และผ่าน

การทดสอบในกลุ่มผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมอง

ขาดเลือด ปี 2561 ก่อนน�ำมาใช้งานจริง ท�ำให้มี

ความเหมาะสมในการใช ้แบบสัมภาษณ์ทาง

โทรศัพท์ แต่ทั้งนี้อาจมีการบิดเบือนของข้อมูล

เน่ืองจากความไม่ไว้วางใจของผู ้ให้ข้อมูลต่อ

ผู้สัมภาษณ์ทางโทรศัพท์

จากการศึกษาวิจัยครั้งนี้พบว่า ในกลุ่มที่ได้

รับยา rt-PA ค่ามัธยฐานของค่าใช้จ่ายรายเดือน

โดยรวมเป็นเดอืนละ 300 บาท และค่ามธัยฐานของ

ค่าใช้จ่ายครัง้เดยีวโดยรวมเป็น 0 บาท ส่วนในกลุม่

ที่ไม่ได้รับยา rt-PA ค่ามัธยฐานของค่าใช้จ่าย

รายเดือนโดยรวมเป็นเดือนละ 175 บาท และค่า

มัธยฐานของค่าใช้จ่ายครั้งเดียวโดยรวมเป็น 250 

บาท ในส่วนที่ไม่มีค่าใช้จ่ายนั้น ทางผู้วิจัยมีความ

เห็นว่าเกิดจาก มีผู้ป่วยบางคนที่ไม่มีความจ�ำเป็น

ต้องใช้อุปกรณ์ทางการแพทย์ หรือปรับปรุงที่พัก

อาศัย เช่น ในผู้ป่วยที่มีการฟื้นตัวดีหลังได้รับการ

รักษา ส่วนในกลุ่มที่มีความจ�ำเป็นต้องใช้อุปกรณ์

ทางการแพทย์ และ/หรือปรับปรุงที่พักอาศัย แต่มี

รายรับครอบครัวน้อย ก็สามารถจัดหาอุปกรณ์
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ทางการแพทย์ และ/หรือปรับปรุงท่ีพักอาศัยได้ 

โดยเสียค่าใช้จ่ายน้อย หรือไม่เสียค่าใช้จ่ายเลย 

ด้วยการสนบัสนนุจากทางภาครฐั หน่วยงานต่างๆ 

และญาติ นอกจากนี้ผู้ป่วยและญาติบางรายยังมี

การปรบัเปลีย่นพฤติกรรมการใช้ชีวติให้เหมาะสม 

เช่น การประกอบอาหารเองแทนการซื้ออาหาร

ทางการแพทย์ การให้ญาติพี่น้องมาช่วยดูแล

ผูป่้วยแทนการจ้างผูด้แูล และการประยกุต์ใช้ไม้ไผ่

แทนราวจับหรือไม้เท้า และข้อส�ำคัญอีกประการ

หนึ่งคือเรื่องของค่าใช้จ่ายรายเดือนของกลุ่มที่ได้

รับยา rt-PA มีค่ามากกว่า กลุ่มที่ไม่ได้รับ rt-PA 

ทางผู้วิจัยมีความเห็นว่าอาจเกิดจากข้อมูลที่ผู้ให้

ข้อมูลให้ อาจเป็นช่วง 3 เดือนหลังจากได้รับยา 

rt-PA ซึ่งเป็นช่วงท่ีมีโอกาสท่ีระบบประสาทยัง

ไม่ฟื้นฟู ท�ำให้ระบบประสาทและความสามารถใน

การท�ำกจิวตัรประจ�ำวนัไม่แตกต่างจากกลุม่ทีไ่ม่ได้

รับยา rt-PA 

นอกจากนี้รายรับของครอบครัวต่อเดือน 

มีผลต่อค่าใช้จ่ายภายหลังรับการรักษา โดยพบว่า 

ในกลุม่ทีม่รีายรบัของครอบครวัต่อเดอืนสงูกว่าค่า

เฉลี่ยของรายได้ต่อครัวเรือนต่อเดือนเฉลี่ยจาก

ส�ำนักงานสถิติแห่งชาติ12 มีค่ามัธยฐานของค่าใช้

จ่ายทั้งแบบครั้งเดียวและรายเดือน มากกว่ากลุ่ม

ทีร่ายรบัของครอบครวัต่อเดอืนต�ำ่กว่าค่าเฉลีย่ ซึง่

ผู้วิจัยคาดว่าเป็นผลมาจากพฤติกรรมการใช้จ่าย

ของผู ้ที่มีรายรับสูงกว่า จะเลือกใช้อุปกรณ์ที่

คุณภาพดีกว่าและราคาสูงกว่า 

 จากผลการศกึษาของ Chiumente M และ

คณะ7 พบว่ากลุ ่มท่ีได้รับยา rt-PA สามารถ

ประหยดัค่าใช้จ่ายได้มากกว่ากลุม่ทีไ่ม่ได้รบั rt-PA 

ซึ่งสอดคล้องกับค่าใช้จ่ายโดยแบ่งตามรายรับ

ครอบครัวต่อเดือน แต่ไม่สอดคล้องกับค่าใช้จ่าย

โดยรวม ทางผู้วิจัยคาดว่าอาจเกิดจาก จ�ำนวน

ข้อมูลท่ีเก็บได้ในงานวิจัยนี้ไม่เพียงพอที่จะเป็น

ตัวแทนของประชากรศึกษา

ในกลุ่มที่ได้รับ rt-PA ค่าใช้จ่ายที่มากที่สุด 

คอื ค่าใช้จ่ายในการปรับปรงุทีอ่ยูอ่าศัย และเป็นค่า

ใช้จ่ายประเภทค่าเดินทางมากที่สุด ส่วนในกลุ่มที่

ไม่ได้รับ rt-PA ค่าใช้จ่ายที่มากที่สุด คือ ค่าใช้จ่าย

ในการจ้างผูด้แูล และเป็นค่าใช้จ่ายประเภทค่าเดนิ

ทางมากที่สุด ทางผู้วิจัยคาดว่าเกิดจากโรคหลอด

เลือดสมองขาดเลือดเป็นโรคท่ีต้องอาศัยเวลาใน

การฟื้นตัว และจ�ำเป็นต้องได้รับการติดตามการ

รักษาอย่างสม�่ำเสมอ จึงส่งผลให้พบค่าใช้จ่าย

ประเภทค่าเดินทางมากที่สุด 

จากข้อมูลผู้ป่วยที่ไม่สามารถเก็บข้อมูลได้ 

แบ่งเป็นสาเหต ุ3 ประการ ได้แก่ ไม่สามารถตดิต่อ

ได้ 161 คน ร้อยละ 52.4 เสียชีวิตภายหลังจาก

ออกจากโรงพยาบาล 48 คน ร้อยละ 15.6 และ 

ปฏิเสธการให้ข้อมูล 7 คน ร้อยละ 2.3 ซึ่งเป็นข้อ

จ�ำกัดในงานวิจัยนี้ ที่มีข้อจ�ำกัดด้านระยะเวลาใน

การศึกษา ไม่สามารถท�ำเป็นแบบ prospective 

study ที่จะมีข้อมูลสูญหายน้อยกว่าได้

ความคลาดเคลือ่นทีอ่าจจะเกดิขึน้ได้ในการ

ศกึษาครัง้นี ้ประการท่ี 1 คอื recall bias ทีอ่าจเกดิ

ขึ้นจากการเก็บข้อมูลย้อนหลังเป็นเวลาหลายปี 

ท�ำให้ผู้ให้ข้อมูลอาจจะจ�ำได้ไม่แม่นย�ำนัก ซึ่งเป็น

สิ่งที่หลีกเลี่ยงไม่ได้ ในการเก็บข้อมูล เนื่องด้วย

ระยะเวลาที่จ�ำกัดในการท�ำวิจัย ประการที่ 2 คือ 

จ�ำนวนข้อมูลสูญหายที่สูงมาก เนื่องจากเป็นการ

โทรสอบถามข้อมูลผ่านทางโทรศัพท์ ที่ได้ข้อมูล

การตดิต่อมาจากเวชระเบยีน ทีอ่าจผดิพลาด หรอื
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เปลีย่นแปลงได้ในระยะเวลาทีผ่่านมาถงึ 5 ปี ท�ำให้

ไม่สามารถเก็บข้อมูลได้ เป็นสิ่งที่หลีกเลี่ยงไม่ได้

ในการท�ำงานวิจัยน้ี ประการที่ 3 ขนาดตัวอย่าง

ศึกษาที่เล็ก เน่ืองจากได้ท�ำในโรงพยาบาลเพียง

โรงพยาบาลเดียว ท�ำให้มีจ�ำนวนผู้ป่วยโรคหลอด

เลือดสมองที่เข้าสู่ระบบช่องทางด่วนโรคหลอด

เลือดสมองน้อยกว่าขนาดกลุ่มตัวอย่างที่ค�ำนวน

ได้จากโปรแกรม WinPepi 11.65 จึงท�ำให้ไม่ได้

ท�ำการสุม่ เนือ่งจากต้องใช้ประชากรศกึษาทัง้หมด

ในการศึกษา จึงเกิด selectiion bias ประการที่ 4 

คือ ค่ากลางของข้อมูลที่ใช้ในการน�ำเสนอเป็น

มัธยฐาน ซึ่งผลออกมามีค่าเป็น 0 หลายค่า ผู้วิจัย

คาดว่าเกดิจากจ�ำนวนประชากรศกึษาทีน้่อยเกนิไป 

ประการท่ี 5 ค่าใช้จ่ายทางอ้อม (indirect cost) 

เป็นหนึ่งในค่าใช้จ่ายที่มีความส�ำคัญเนื่องจาก 

ตวัผูป่้วยและญาตท่ีิมาดแูล สญูเสยีความสามารถ

ในการหารายได้13 จึงควรน�ำมาศึกษา แต่ในงาน

วิจัยนี้มีข้อจ�ำกัดด้านระยะเวลา ท�ำให้ไม่สามารถ

เก็บข้อมูลในส่วนนี้ได้ 

สรุป
ค่าใช้จ่ายรายเดือนโดยรวมเป็นเดือนละ 

100-400 บาท และค่าใช้จ่ายครัง้เดยีวโดยรวมเป็น 

0-500 บาท ส่วนในกลุ่มที่ไม่ได้รับยา rt-PA ค่าใช้

จ่ายรายเดือนโดยรวมเป็นเดือนละ 100-500 บาท 

และค่าใช้จ่ายครั้งเดียวโดยรวมเป็น 0-3,500 บาท 

โดยในกลุ่มที่ได้รับ rt-PA ค่าใช้จ่ายท่ีมาก

ที่สุด คือ ค่าใช้จ่ายในการปรับปรุงที่อยู่อาศัย และ

เป็นค่าใช้จ่ายประเภทค่าเดินทางมากที่สุด ส่วนใน

กลุ่มที่ไม่ได้รับ rt-PA ค่าใช้จ่ายที่มากที่สุด คือ 

ค่าใช้จ่ายในการจ้างผู ้ดูแล และเป็นค่าใช้จ่าย

ประเภทค่าเดินทางมากที่สุด

ข้อเสนอแนะ
ด้านนโยบาย

ในการด�ำเนินการตามระบบช่องทางด่วน

โรคหลอดเลือดสมองจะต้องมีการให้ข้อมูลแก่

ผู ้ป่วยก่อนให้ผู ้ป่วยเซ็นยินยอมในการรับการ

รักษาด้วยยา rt-PA ซึ่งพบว่าผู้ป่วยบางส่วนยังคง

ปฏิเสธที่จะรักษาด้วย rt-PA ซึ่งในจุดนี้ผู้วิจัยเล็ง

เห็นว่า หากให้ข ้อมูลในส่วนของค่าใช้จ ่ายที่

เปลี่ยนแปลงไปภายหลังการเป็นโรคหลอดเลือด

สมองขาดเลือดทั้งในกลุ่มที่รับและไม่รับ rt-PA 

อาจจะช่วยในการตดัสนิใจของญาตทิีไ่ด้ปฏเิสธใน

ตอนแรกได้ดีขึ้นแต่เน่ืองจากขนาดตัวอย่างไม่

เพียงพอที่จะท�ำให้มีความมั่นใจในการสรุปผล 

จงึควรมกีารศกึษาเพิม่เตมิก่อนทีจ่ะน�ำข้อมลูไปใช้

ในทางปฏิบัติ

ด้านการวิจัย	

ในงานวิจัยนี้เนื่องด้วยมีข้อจ�ำกัดทางด้าน

ระยะเวลาในการท�ำการวิจัยท�ำให้ผู้วิจัยได้เลือก

การท�ำวิจัยแบบเชิงพรรณนา โดยใช้การสัมภาษณ์

ย้อนหลังโดยใช้ข้อมูลติดต่อจากเวชระเบียน หาก

ไม่มีข้อจ�ำกัดทางด้านระยะเวลาดังกล่าว ทางผู้จัด

ท�ำเหน็ว่าควรท�ำการศกึษาในกลุม่ประชากรทีใ่หญ่

ขึ้น ควรแบ่งกลุ่มช่วงรายรับครอบครัว และท�ำ

แบบ prospective cohort study และท�ำการวจิยั

เป็นแบบ analytical study เพือ่ให้สามารถเปรยีบ

เทียบทั้งสองกลุ่มได้อย่างชัดเจน และมีอัตรา

การตอบกลับสูง ทั้งยังควรเพิ่มเติมในส่วนของ
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ค่าใช้จ่ายทางอ้อม (indirect cost) ด้วยเนื่องจาก

เป็นค่าใช้จ่ายหนึง่ทีเ่กดิขึน้ได้ และมผีลกระทบต่อ

ครอบครัวผู้ป่วย นอกจากน้ีการรายงานผลควร

แบ่งกลุ่มรายงานเป็นช่วงรายรับครอบครัว เพราะ

คณะวิจัยคาดว่าช่วงรายรับครอบครัวที่แตกต่าง

กันมีผลโดยตรงต่อค่าใช้จ่าย และควรให้ความ

ส�ำคัญในเรื่องของเวลาในการเก็บข้อมูลค่าใช้จ่าย 

เนื่องจากยา rt-PA มีส่วนช่วยในการฟื้นฟูระบบ

ประสาทให้ดีขึ้นประมาณร้อยละ 50 ใน 3 เดือน
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Topiramate-induced Nephrolithiasis

เดียน่า กรีมี
1
, วิกรม วรัญญูวงศ์

2

1
เภสัชกร ฝ่ายเภสัชกรรม โรงพยาบาลศิริราช, 

2
อายุรแพทย์ประสาทวิทยา โรงพยาบาลศิริราชปิยมหาราชการุณย์

บทคัดย่อ
	 Topiramate ถูกใช้ในหลายข้อบ่งช้ีทาง
ประสาทวิทยา อาการไม่พึงประสงค์ที่พบได้บ่อย
ได้แก่ ความรู้สึกสัมผัสเพ้ียน (paresthesias) 
เมื่อยล้า (fatigue) อาการครึ่งหลับครึ่งตื่น 
(drowsiness) อาการไม่พงึประสงค์ทีเ่ป็นลกัษณะ
ที่จ�ำเพาะของ topiramate คือ นิ่วในทางเดิน
ปัสสาวะ (nephrolithiasis) ซึ่งพบประมาณ
ร้อยละ 1.5 แม้มีอุบัติการณ์การเกิดน้อย แต่หาก

ไม่ได้ตระหนักถึงภาวะดังกล่าว อาจเกิดภาวะ
แทรกซ้อนและน�ำไปสู่ภาวะโรคไตเรื้อรัง บทความ
นีป้ระสงค์น�ำเสนอข้อมลูยา อบุตักิารณ์การเกดินิว่
ในทางเดินปัสสาวะ กลไกการเกิดนิ่วในทางเดิน
ปัสสาวะ การวนิจิฉยั และการจดัการเมือ่เกดินิว่ใน
ทางเดินปัสสาวะ เพื่อให้บุคลากรในทุกภาคส่วนที่
เกี่ยวข้องกับการใช้ยา topiramate ได้เข้าใจและ

เฝ้าระวังภาวะดังกล่าว

Interesting Case

บทน�ำ1, 2

Topiramate เริ่มใช้ครั้งแรกในสหรัฐ 
อเมริกา ค.ศ. 1995 เป็นยาเสริม (adjunctive 
treatment) ในการรักษาโรคลมชักชนิดชักเฉพาะ
ที่ (partial seizure) หรือ ลมชักที่มีผลต่อทุกส่วน
ของสมอง (generalized seizure) และเมื่อ ค.ศ. 
2004 ได้รับการยอมรับเป็นยาป้องกันอาการปวด
ศรีษะไมเกรน ยานีม้ภีาวะไม่พงึประสงค์ทีพ่บบ่อย
คือ อาการทางระบบประสาท เช่น เวียนศีรษะ 
(dizziness) คิดช้า (slow thinking) ง่วงนอน 
(somnolence) เดนิเซ (ataxia) เมือ่ยล้า (fatigue) 
สับสน (confusion) น�้ำหนักลด (weight loss) 
ขาดสมาธิ (impaired concentration) และ 

ความรู้สึกสัมผัสผิดไป (paresthesias) เป็นต้น 
อย ่างไรก็ดีพบว ่าร ้อยละ 1.2-1.5 ของผู ้ที่
ได้รับ topiramate เกิดนิ่วในทางเดินปัสสาวะ 
(nephrolithiasis) 

ชื่อสามัญทางยา : Topiramate

ชื่อการค้า : Topamax®

สูตรโครงสร้าง

รูปที่ 1 โครงสร้างยา topiramate3

ส่งต้นฉบับ 14 ตุลาคม 2562, แก้ไขต้นฉบับ 14 มีนาคม 2563, ตอบรับตีพิมพ์ 17 มีนาคม 2563
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รูปแบบยา ยาเม็ด (tablet) มี 3 ขนาด คือ 

25 mg, 50 mg และ 100 mg

 แคปซลู (sprinkle capsule) ม ี2 ขนาด คอื 

25 mg และ 50 mg

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา3, 4

Topiramate ออกฤทธิผ่์านหลายกลไก คอื 

ยับย้ังการท�ำงานของ voltage-dependent 

sodium channels, เพิ่มปริมาณ aminobutylic 

acid (GABA) ซึ่งเป็น inhibitory neurotrans- 

miter ผ่านทาง GABA
A 

receptor ยับยั้งการ

ท�ำงานของ neuronal excitatory pathways โดย

ผ่านทาง α-amino-3-hydroxy-5-methyl-4-

isoxazole-propionic acid (AMPA) และ kinate 

subtypes of glutamate receptors

Topiramate ยังออกฤทธิ์เป็น negative 

modulatory effect บน L-type calcium 

channels ท�ำให้ลดการหลั่ง neurotransmitter 

และ ยับยั้ง calcium dependent second-

messenger systems

ตัวยา topiramate ยับยั้ง carbonic 

anhydrase isoenzymes โดย topiramate เป็น 

weak inhibitor ของ type II (CAII) และ type 

IV (CAIV) เมื่อเปรียบเทียบกับ carbonic 

anhydrase inhibitor พบว่า topiramate มคีวาม

แรงน้อยกว่า acetazolamide ถึง 10-100 เท่า

เภสัชจนศาสตร์5, 6

Topiramate บรหิารผ่านการกนิ ถกูดดูซมึ

ได้อย่างรวดเร็ว และส่วนใหญ่ถูกขับออกทาง

ปัสสาวะในรูปที่ไม่เปลี่ยนแปลงร้อยละ 70 ส่วนที่

เหลือ อยู่ในรูปแบบที่ผ่านการเมแทบอลิซึมที่ตับ

โดยกระบวนการ hydroxylation, hydrolysis 

และ glucuronidation, topiramate มีคุณสมบัติ

เป็น mild inducer of CYP3A4 และ mild 

inhibitor of CYP 2C19 และ มค่ีาครึง่ชวีติ 19-25 

ชั่วโมง จึงสามารถให้ยาวันละ 1-2 ครั้งเท่านั้น

ข้อบ่งใช้ทางคลินิก2, 5

Topiramate เป็นยาทีใ่ช้รกัษา partial หรอื 

generalized seizures และใช้การป้องกันอาการ

ปวดศีรษะไมเกรน และน�ำมาใช้ off-label มากขึ้น

ในการรักษาภาวะไบโพลาร์ (bipolar disorder), 

โรคพิษสุราเร้ือรัง (alcoholism) ภาวะเลิกบุหรี่ 

(smoking cessation) โรคอ้วน (obesity and 

binge eating) เบาหวานประเภทที่ 2 (type 2 

diabetes), bulimia nervosa ภาวะสะเทอืนขวญั

หลังเหตุการณ์รุนแรง (post-traumatic stress 

disorder) โรคลมชักประเภทชักผวา (infantile 

spasms) อาการปวดเหตุประสาท (neuropathic 

pain) โรคปวดศรีษะแบบชดุ (cluster headache) 

และภาวะพึ่งพาโคเคน (cocaine dependence)

ขนาดยาและวิธีการบริหารยา5

ส�ำหรบัผูใ้หญ่ ขนาดยาเริม่ต้น topiramate 

คอื 25 mg ต่อวนั จากนัน้ปรบัเพิม่ขนาดยาครัง้ละ 

25 mg ทุก 1 สัปดาห์ จนถึง 100 mg ต่อวัน 

การเพิ่มขนาดยาจาก 25 mg จนถึง 50 mg 

ทกุสปัดาห์ สามารถเพิม่ขนาดยาได้จนถงึ 400 mg 

ต่อวัน แบ่งให้วันละ 2 ครั้ง
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อุบัติการณ์การเกิดน่ิวในทางเดิน
ปัสสาวะ (nephrolithiasis)2, 7-9

โรคนิ่วในระบบทางเดินปัสสาวะเป็นปัญหา

ส�ำคัญท่ัวโลก และอุบัติการณ์การเกิดมีแนวโน้ม

สูงขึ้นเรื่อยๆ และส่งผลท�ำให้เกิดภาวะแทรกซ้อน

ชนิดอื่น เช่น การติดเชื้อในระบบทางเดินปัสสาวะ 

การท�ำงานของไตเสื่อมลง และภาวะไตวายเร้ือรัง 

โดยทั่วไปนิ่วในทางเดินปัสสาวะพบในประชากร 

ร้อยละ 2-3 มีโอกาสเกิดในผู้ชายมากกว่าผู้หญิง 

มักพบในผู้ใหญ่มากกว่าผู้สูงอายุและพบในผู้สูง

อายุมากกว่าเด็ก พบในคนผิวขาวมากกว่าคน

เอเชียและคนผิวด�ำ นอกจากนี้ผู้ป่วยนิ่วที่เคยเป็น

นิ่วในทางเดินปัสสาวะ (urinary calculi) มีโอกาส

เกิดนิ่วซ�้ำ (recurrent stones) สูงมากถึงร้อยละ 

50 ภายใน 10 ปี หากไม่มกีารดแูลรักษาทีเ่หมาะสม 

ในกรณขีองนิว่ในทางเดนิปัสสาวะทีส่มัพนัธ์กบัยา 

topiramate แตกต่างกันขึ้นกับระเบียบวิธีวิจัย 

มกีารศกึษา long-term safety โดย Shorvon SD 

ในผูป่้วยทีไ่ด้รบัยากนัชกั topiramate 5.3 ปี ขนาด

ยา 200 – 600 mg พบว่ามีอุบัติการณ์การเกิดนิ่ว

ในไต (nephrolithiasis) ทีไ่ม่ต้องได้รบัการผ่าตดั

ร้อยละ 1.5 โดยไม่สมัพนัธ์กบัขนาดยา topiramate 

และระยะเวลาการได้รบัยา topiramate ในขณะที่

การศึกษาโดย Maalouf NM และคณะ ใน

เอกซเรย์คอมพิวเตอร์ในการวนิจิฉยันิว่ในทางเดนิ

ปัสสาวะ พบว่าร้อยละ 10.7 มีอาการจากนิ่ว และ

ร้อยละ 20 ตรวจพบจากรังสีวิทยาโดยไม่มีอาการ

กลไกการเกิดน่ิวในทางเดินปัสสาวะ 
(nephrolithiasis) จากยา topiramate10-18

ผลึกนิ่วที่พบในประชากรช่วยใหญ่คือผลึก

แคลเซยีม เชือ่ว่ากลไกเกดิจากความไม่สมดลุของ

สารก่อนิว่และสารยบัยัง้นิว่บรเิวณ renal tubular 

fluid หรอื renal interstitial fluid ท�ำให้เกดิ ภาวะ 

hypocitraturia, hyperuricosuria ร่วมกับ 

hypercalciuria, hyperoxaluria ท�ำให้เกิดภาวะ 

เกินจุดอิ่มตัว (supersaturation) ของแคลเซียม 

ท�ำให้เกิดผลึกแคลเซียมข้ึน โดยผลึกที่พบบ่อย

ทีส่ดุคอื แคลเซยีมออกซาเลต (calcium oxalate) 

แต่ในกรณีนิ่วท่ีเกิดจาก topiramate มีกลไกที่

จ�ำเพาะเจาะจงต่างจากนิ่วโดยทั่วไป ท�ำให้เกิดการ

ตกตะกอนของทัง้แคลเซียมออกซาเลต (calcium 

oxalate) และ แคลเซียมฟอสเฟต (calcium 

phosphate) 

รปูที ่2 กลไกการท�ำงานของ carbonic anhydrase 

type II(CAII) และ type IV(CAIV)

	 เนื่องจาก topiramate ออกฤทธิ์ยับยั้งการ

ท�ำงานของ carbonic anhydrase type II (CAII) 

และ type IV (CAIV) ที่ proximal และ distal 

renal tubules (รูปที่ 2) ท�ำให้เกิด ภาวะเลือดเป็น 
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กรดจากหลอดไตฝอยชนิดที่ 3 (renal tubular 

acidosis type 3) ซึ่งเกิดที่ต�ำแหน่ง proximal 

และ distal renal tubules มีผลลดการดูดกลับ 

HCO
3
- จาก proximal tubule ส่งผลท�ำให้ขับ 

HCO
3
- มากขึ้นในทางเดินปัสสาวะ เกิดภาวะเลือด

เป็นกรดชนิด hyperchloremic metabolic 

acidosis และ เกดิภาวะปัสสาวะเป็นด่าง ซึง่ความ

สามารถในการละลายของเกลือ Ca2+ จะลดลงใน

ภาวะที่ปัสสาวะเป็นด่าง ลดการขับ citrate ใน

ปัสสาวะ (hypocitraturia) ปริมาณ phosphate 

ในปัสสาวะมากขึ้น (hyperphosphaturia) จาก

ปัจจยัดังกล่าวทาํให้เกดิการเกนิจดุอิม่ตวัของผลกึ

แคลเซียมฟอสเฟต (calcium phosphate) ขึ้น

	 ถงึแม้ภาวะแทรกซ้อนจาก topiramate โดย

ส่วนใหญ่จะสัมพันธ์กับปริมาณยาที่ใช้ (dose 

dependent) แต่ในกรณีของนิ่วในทางเดิน

ปัสสาวะมีข้อมูลที่ขัดแย้งกันมาก การศึกษาของ 

Kaplon DM และคณะพบว่าขนาดยาและระยะ

เวลาการได้รับยา topiramate มีความสัมพันธ์กับ

ระดับ urinary citrate เม่ือมีระดับ urinary 

citrate ลดลง จงึเพ่ิมความเสีย่งการเกดินิว่มากขึน้ 

เช่นเดียวกับการศึกษาของ Marmura MJ พบว่า

ระดับ bicarbonate ในเลือด ลดลงตามระดับยา 

topiramate ท่ีเพ่ิมขึ้น ในขณะท่ี systematic 

review ของ Dell’Orto’s พบว่าผูท้ีใ่ช้ topiramate 

สัมพันธ์กับ heperchloraemic metabolic 

acidosis และ นิ่วในทางเดินปัสสาวะจริง แต่ไม่

พบความสัมพันธ์กับขนาดยา

ปัจจัยเสี่ยงต่อการเกิดนิ่วในทางเดิน
ปัสสาวะ (nephrolithiasis)19, 20

-	 มีประวัติเคยเป็นนิ่วมาก่อน 

-	 มีประวัติในครอบครัวเป็นนิ่ว 

-	 มีโรคประจ�ำตัว เช่น โรคอ้วน ความดัน

โลหิตสูง ติดเชื้อทางเดินปัสสาวะ เกาต์ ภาวะเลือด

เป็นกรดเรือ้รงั และความผดิปกตทิางกายวภิาคใน

ระบบทางเดินปัสสาวะ

-	 ภาวะขาดน�้ำ (dehydration) 

-	 การได้รบัยาหลายชนดิ เช่น การทานยา 

zonisamide ร่วมกับยา topiramate หรือ 

acetazolamide พบว่ามปัีจจยัเสีย่งต่อการเกดินิว่

ในไตเพิ่มขึ้น เนื่องจากพบว่าสามารถยับย้ังการ

ท�ำงานของ carbonic anhydrase ได้เช่นกัน

-	 ภาวะแคลเซียมสูงในปัสสาวะ 

-	 ketogenic diet คือรูปแบบการทาน

อาหารท่ีเน้นอาหารประเภทที่มีไขมันสูง โปรตีน

เพียงพอ และคาร์โบไฮเดรตต�่ำ เพื่อให้ร่างกาย

สลายไขมันเพื่อให้ได้สารคีโตน (ketone) ซึ่งเป็น

รปูแบบการควบคมุอาหารทีใ่ช้รกัษาโรคลมชกัชนดิ

ควบคุมยาก (difficult-to-control epilepsy) ซึ่ง

การรบัประทานอาหารแบบ ketogenic diet ท�ำให้

เกดิภาวะแคลเซยีมสงูในปัสสาวะ (hypercalciuria), 

ภาวะปัสสาวะเป็นกรด (urine acidification) และ

การขบั citrate ในปัสสาวะลดลง (hypocitrauria) 

ซึง่ภาวะดงักล่าวคล้ายคลงึกบัการยบัยัง้การท�ำงาน

ของ carbonic anhydrase แต่อย่างไรกต็ามข้อมลู

อาจยังมีความไม่ชัดเจน เนื่องจากมีการศึกษาของ 

Kossoff และคณะ พบว่าอุบัติการณ์การเกิดนิ่วใน
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ไตในผู้ป่วยท่ีรับประทานอาหารแบบ ketogenic 

diet ร่วมกับยาในกลุ่ม carbonic anhydrase 

inhibitor ไม่แตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 

เม่ือเปรียบเทยีบกบัผูป่้วยทีร่บัประทานอาหารแบบ 

ketogenic diet อย่างเดียว (P = 0.82) 

อาการ อาการแสดงและการวินิจฉัย 
นิ่วในทางเดินปัสสาวะ8, 21

ส่วนหนึง่ของผู้ทีม่นีิว่ในทางเดนิปัสสาวะมกั

จะไม่มีอาการ อาจตรวจพบได้ด้วยความบังเอิญ

จากการตรวจทางรังสีวินิจฉัย อาการแรกที่มักพบ

คือ อาการปวดชนิด renal colic ที่บริเวณสีข้าง 

(flank area) หากนิ่วดังกล่าวมีขนาดใหญ่และอยู่

บริเวณกรวยไต (renal pelvis) อาจแสดงด้วย

อาการปัสสาวะเป็นเลือด (hematuria) ได้

การวินิจฉัยนิ่วในทางเดินปัสสาวะเริ่มที่

ประวัติของผู้ป่วย การตรวจทางภาพวินิจฉัย ทั้ง

อัลตราซาวด์ (ultrasound), X-ray รวมถึงการ

ตรวจเอกซเรย์คอมพิวเตอร์ ตรวจปัสสาวะ 

(ur ina lys is )  ur ine  pH และตรวจสอบ

องค์ประกอบของผลึก (crystal analysis) 

การจัดการเม่ือเกิดนิ่วในทางเดิน
ปัสสาวะ (nephrolithiasis) จากยา 
topiramate7, 22, 23

ในกรณีที่พบน่ิวในทางเดินปัสสาวะ การ

รักษาขึ้นอยู่กับข้อบ่งชี้ทางการแพทย์ ในกรณีท่ี

ท�ำได้การตรวจส่วนประกอบของนิ่ว (crystal 

analysis) จะท�ำให้ทราบส่วนประกอบทางเคมขีอง

นิว่ ท�ำให้วางแผนการรกัษาได้อย่างเหมาะสม กรณี

ที่ผู้ที่เป็นนิ่วในทางเดินปัสสาวะมาก่อน ถึงแม้ไม่

เป็นข้อห้ามในการใช้ยา topiramate แต่คนกลุม่นี้

ก็มีความเสี่ยงที่จะเกิดนิ่วในทางเดินปัสสาวะมาก

ขึ้นอยู่แล้ว การใช้ยาในกลุ่มอื่นอาจเป็นตัวเลือกที่

ส�ำคัญก่อน ส�ำหรับผู้ที่ไม่มีประวัตินิ่วในทางเดิน

ปัสสาวะมาก่อน แต่พบนิว่ในทางเดินปัสสาวะหลงั

จากใช้ยา topiramate การตรวจทางห้องปฏิบัติ

การและการรักษาป้องกันไม่ต่างจากนิ่วในกรณี

ทั่วไป แต่การเปลี่ยนยา topiramate เป็นยาอื่น

หรือไม่ ขึ้นอยู่กับการอภิปรายข้อดีข้อเสียของการ

ใช้ยาในกลุ่มต่างๆ โอกาสในการเกิดนิ่วซ�้ำในกลุ่ม

คนที่ใช้ topiramate ยังไม่มีการศึกษาที่ชัดเจน

สรุป
	 การใช้ topiramate สัมพันธ์กับนิ่วในทาง

เดินปัสสาวะจริง ผ่านทางกลไกการยับยั้งเอนไซม์ 

carbonic anhydrase ส่วนหนึ่งอาจไม่มีอาการ 

มีความส�ำคัญที่ผู ้ป ่วยและบุคคลากรทางการ

แพทย์ทีเ่กีย่วข้องกบัการบรหิาร topiramate และ

เฝ้าระวังภาวะแทรกซ้อนดังกล่าว 
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Masticator Space Abscess

วรินทร พุทธรักษ์

ภาควิชารังสีวิทยา คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

ผู้ป่วยชายอายุ 85 ปี มีโรคเบาหวานและ

ควบคมุระดบัน�ำ้ตาลไม่ด ีมาด้วยอาการใบหน้าซกี

ซ้ายบวม อ้าปากไม่ค่อยได้ มีไข้ ได้รับการตรวจ

เอกซเรย์คอมพวิเตอร์บรเิวณใบหน้า แสดงดงัภาพ

ด้านล่าง (ภาพหลังฉีดสารทึบรังสี) (ปกหน้า) ท่าน

คิดถึงภาวะใดในผู้ป่วยรายนี้

   

Answer
Left sided masticator space abscess

เนือ่งจากพบ air bubbles (ลกูศรสัน้) ในส่วน

ของกล้ามเนื้อรอบๆ mandibular ramus ด้านซ้าย 

และพบ small rim enhancing lesions (ลูกศร

ยาว) ของ abscess formations ใน area ดังกล่าว 

  

Image Quiz
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Masticator space abscess

Masticator space เป็น suprahyoid 
compartment ทีส่�ำคญั ซึง่การตดิเชือ้ใน space นี้ 
สามารถextend ผ่าน fascia ไปยัง space ข้าง
เคียงได้ โดยภาวะแทรกซ้อนที่รุนแรง ได้แก่ ภาวะ 
mediastinitis, pericarditis และอาจถึงแก่ชีวิต
ได้ ดังนั้นการวินิจฉัยได้ถูกต้องและให้การรักษาที่
ถูกต้องทันเวลา ก็จะท�ำให้ไม่เกิดภาวะแทรกซ้อน
ดังกล่าว ซ่ึงแหล่งที่มาของเชื้อมักจะมาจากฟันใน
ช่องปาก ถงึร้อยละ 80-90 และส่วนหนึง่ของผูป่้วย
ก็อาจมีโรคประจ�ำตัว ได้แก่ เบาหวาน หรือภาวะที่
มภีมูคิุม้กนับกพร่อง การรกัษาท�ำได้โดยการให้ยา
ปฏิชีวนะขนาดยาท่ีสูงและตรงกับเชื้อโรคท่ีเป็น
สาเหตุ ในรายที่เป็นมากก็ต้องท�ำการผ่าตัดเพ่ือ 
drain หนองออกมาด้วย โดยเชื้อโรคที่ท�ำให้เกิด
โรคส่วนใหญ่จะเป็นกลุ่ม Streptococcus spp. 
นอกนั้นอาจเป็นเชื้ออื่นๆ ได้แก่ Pseudomonas 
spp. หรือ Burkolderia pseudomallei 

การส่งตรวจเอกซเรย์คอมพิวเตอร์จะช่วย
ในการวินิจฉัยและบอกการกระจายของ abscess 
ไปยัง space ข้างเคียง หรือบอกภาวะแทรกซ้อน 
ได้ โดยลักษณะทางเอกซเรย์คอมพิวเตอร์ จะพบ 
soft tissue swelling มีการขาวขึ้นของผนังของ 
abscess pocket หรือพบ air-bubbles ภายใน 
ดงัแสดงในภาพผูป่้วยรายนี ้ซึง่ผูป่้วยรายนีก้ต็รวจ
พบฟันผุในหลายต�ำแหน่งภายในช่องปาก 
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Common Pitfalls in Neurological Problems

สมศักดิ์ เทียมเก่า

สาขาประสาทวิทยา ภาควิชาอายุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

กลุ่มวิจัยโรคลมชักแบบบูรณาการ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

บทน�ำ
อาการผิดปกติทางระบบประสาทน้ันเป็น

อาการที่ก่อให้เกิดความกังวลใจต่อผู้ป่วย และ

แพทย์ผู้ให้การรักษา เนื่องจากเป็นอาการผิดปกติ

ที่ผู้ป่วยต้องการให้รีบแก้ไข รักษาให้หาย มีสาเหตุ

หลากหลาย การรักษาก็ต้องรีบให้การรักษา และ

รักษายาก เพราะแพทย์ส่วนใหญ่ยังไม่คุ้นเคยกับ

อาการผดิปกตทิางระบบประสาท ด้วยเหตนุีเ้องจงึ

ก่อให้เกิดความผิดพลาดในการดูแลผู้ป่วยที่มี

อาการผิดปกติทางระบบประสาท ความผิดพลาด

ที่เกิดขึ้นนั้นมีสาเหตุมาจากปัจจัยต่างๆ ดังนี้

P : Pressure คือ ภาวะกดดัน ความรีบเร่ง 

ความเครียด ความคาดหวัง

I : Inappropriate คือ ความไม่เหมาะสม

ของภาระงาน ระบบบริการ ศักยภาพ

T : Timeless คือ เวลาท่ีมีน้อย ผู้ป่วย

จ�ำนวนมาก ต้องรีบเร่งให้การรักษา

F : Flow of work คอื ระบบบรกิาร แนวทาง

การรักษาไม่เหมาะสม

A : Abil ity คือ ความสามารถของ

ทีมผู้ให้การรักษา ศักยภาพของโรงพยาบาล

L : Liaison คือ ความสัมพันธุ์ระหว่าง

ทีมผู้ให้บริบาลกับผู้ป่วย/ญาติ การประสานงาน

L : Less of awareness คือ การให้ความ

ตะหนัก ความตื่นตัวไม่เหมาะสม

ด้วยปัจจัยข ้างต ้นนั้นก ่อให ้เกิดความ

ผิดพลาดที่ทีมผู้ให้การรักษาไม่ได้ตั้งใจที่จะท�ำให้

เกิดขึ้น เพราะทีมผู้ให้การรักษานั้นมีเป้าหมายใน

การรักษาผู้ป่วย คือ การแก้ไขปัญหา ความทุกข์ 

ความเจ็บปวดของผู ้ป ่วย และญาติให ้เหลือ

น้อยที่สุด โดยไม่เกิดผลแทรกซ้อน หรือเกิดสิ่งที่

ไม่คาดหวังขึ้น อย่างไรก็ตามทุกสิ่งทุกอย่างไม่มี

ความแน่นอน 100% สิง่ทีไ่ม่อยากให้เกดิข้ึน กอ็าจ

เกิดขึ้นได้ ซึ่งทีมผู้ให้การรักษาต้องพยายามหาวิธี

การแก้ไข โดยพยายามแก้ไขปัจจัยข้างต้นอย่าง

มุ่งมั่น ก็จะสามารถให้การรักษาผู้ป่วยได้อย่างดี 

บรรลุเป้าหมายที่ทุกคนต้องการได้

บทความนี้น�ำเสนอแนวคิดของการจัดการ

ผู้ป่วยท่ีมีอาการผิดปกติทางระบบประสาทที่พบ

บ่อย รวมทั้งผลการตรวจเพ่ิมเติมทางห้องปฏิบัติ

การที่ก่อให้เกิดความเข้าใจผิด ส่งผลให้เกิดการ

แนะน�ำ การรักษาและการดูแลตนเองที่ผิดพลาด

ไปได้ ดังนี้

นานาสาระ
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ความผดิพลาดในการจดัการผูป่้วยมอีาการ

ผิดปกติทางระบบประสาทที่พบบ่อย ดังนี้

•	 Headache

•	 Motor weakness

•	 Vertigo/dizziness

•	 Facial weakness

•	 Abnormal sensation

•	 Blurred vision

•	 Abnormal result of investigation

การจัดการผู้ป่วยโดยหลักทั่วไปนั้นต้อง

ประกอบด้วย 1. การสอบถามประวัติที่ดี (good 

history taking) 2. การตรวจร่างกายที่ถูกต้อง 

(proper physical examination) และ 3. การ

ตรวจเพิ่มเติมทางห้องปฏิบัติการที่ เหมาะสม 

(appropriate investigation) ซึ่งการดูแล

ผู ้ป่วยที่เหมาะสมนั้น ต้องให้ความส�ำคัญกับ 

3 องค์ประกอบข้างต้น 

การสอบถามประวัติที่ดีนั้น เริ่มจากการใช้

ค�ำถามท่ีชัดเจน การพิจารณาข้อมูลท่ีได้อย่างดี 

การใส่ใจกับรายละเอียดที่ผู้ป่วย ญาติเล่าให้ฟัง 

การให ้ เวลาที่ เหมาะสมกับผู ้ป ่วยแต่ละราย 

การสอบถามประวัติกับผู้อยู่ในเหตุการณ์ และ

การศกึษาข้อมลูจากผลการตรวจ ผลการรกัษาจาก

แพทย์ที่ผู้ป่วยได้รับการรักษามาก่อนหน้านี้

การตรวจร่างกายที่ดีนั้น เริ่มจากการตรวจ

ร่างกายภายหลงัจากการพจิารณาข้อมลูแล้วว่าต้อง

ตรวจร่างกายอะไรบ้าง การตรวจร่างกายอย่าง

ถูกต้อง แปลผลได้อย่างดี การตรวจร่างกายท่ี

ส�ำคัญๆ ในปัญหานั้นต้องตรวจเสมอ รวมทั้งการ

อธิบายให้ผู้ป่วย และญาติทราบเสมอว่าพบอะไร 

หมายความว่าอย่างไร

การตรวจเพิ่มเติมทางห ้องปฏิบัติการ 

เร่ิมจากต้องให้การวินิจฉัยโรค หรือภาวะผิดปกติ

ที่เป็นไปได้มากที่สุดก่อน จึงต่อด้วยการเลือก

ส่งตรวจเพิม่เตมิตามโรคหรอืภาวะทีเ่ป็นไปได้มาก

ที่สุด การแปลผลที่ถูกต้อง การอธิบายให้ผู้ป่วย 

ญาตเิข้าใจสิง่ทีพ่บ การเชือ่มโยงระหว่างข้อมลูจาก

ประวัติ การตรวจร่างกาย และผลการตรวจเพิ่ม

เติมอย่างถูกต้อง อย่ายึดเฉพาะผลการตรวจเพิ่ม

เติมเพียงอย่างเดียว

อย่างไรกต็ามในชวีติจรงิของการดแูลผูป่้วย

นัน้ แพทย์เราคงไม่สามารถให้การแก้ไขปัญหาของ

ผู้ป่วยได้ทุกราย เพราะทุกคน ทุกที่ ทุกเหตุการณ์

นั้นต้องมีข้อจ�ำกัดด้านใดด้านหนึ่งเสมอ ดังนั้น

การตัดสินใจที่ดีในการปรึกษา การส่งต่อเพื่อ

ให้แพทย์ผู้เชี่ยวชาญรับการรักษาต่อนั้น ก็เป็นสิ่ง

หนึง่ทีแ่พทย์ทกุคนต้องประเมนิความสามารถของ

ตนเอง และศักยภาพของโรงพยาบาลด้วยเสมอ 

การประสานงานที่ดีร ่วมกับการตัดสินใจท่ี

เหมาะสมนัน้ เป็นอกีปัจจยัส�ำคญัทีท่�ำให้การรกัษา

นั้นประสบความส�ำเร็จ ต่อจากนี้ผมขอน�ำเสนอ

แนวคิดในแต่ละกลุ่มอาการผิดปกติทางระบบ

ประสาท ดังนี้

1.	 อาการปวดศีรษะ (headache) เป็น

อาการที่พบบ่อยที่สุดและก่อให้เกิดความปวดหัว

กับแพทย์ได้มากเช่นกัน เพราะสาเหตุของอาการ

ปวดศีรษะนั้นมีความหลากหลาย และมีทั้งสาเหตุ

ที่ร้ายแรง และไม่ร้ายแรง ปัญหาที่พบในการดูแล

ผู้ป่วยนั้น คือ การเพิกเฉยต่อประวัติ เอาผลการ

ตรวจเพ่ิมเติม เช่น CT scan brain เป็นหลัก 

ขาดการแนะน�ำทีเ่หมาะสม ขาดการการสร้างความ
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มัน่ใจให้ผูป่้วย ขาดเวลาให้ผูป่้วย และทีส่�ำคญั คอื 

ขาดความรู้ที่เหมาะสมในการดูแลผู้ป่วย 

ปวดศีรษะไมเกรนนั้นเป็นปัญหาที่พบบ่อย 

การรักษาที่ไม่เหมาะสมก่อให้เกิดปัญหาตามมา

อย่างมาก คือ อาการปวดศีรษะจากการใช้ยา

แก้ปวดเกินขนาด (medication overused 

headache) ความผิดพลาดที่พบบ่อยในการดูแล

ผู้ป่วยปวดศีรษะไมเกรน คือ การวินิจฉัยที่ไม่ใช้

เกณฑ์การวินิจฉัยที่ถูกต้อง การไม่อธิบายให้

ผู้ป่วยทราบว่าสามารถรักษาหายได้ การไม่ให้ยา 

prophylaxis ที่เหมาะสม การไม่แนะน�ำวิธีการ

รกัษาด้วยการใช้ยาแก้ปวด migraine ทีเ่หมาะสม 

และขาดการให้ความรู ้เกี่ยวกับ medication 

overused headache

การใช้ยาแก้ปวดศีรษะในผู้ป่วยปวดศีรษะ

ไมเกรนนั้นต้องเริ่มทานให้เร็วที่สุดตั้งแต่มี aura 

เลยยิ่งดี การใช้ยาแก้ปวด ไม่จ�ำเป็นต้องเป็นกลุ่ม 

ergotamine เสมอไป ใช้ยาแก้ปวดทัว่ไปกไ็ด้ เช่น 

paracetamol, NSAIDs การใช้ steroid ก็ได้ผล

ดใีนกรณทีีเ่ป็น status migrainosus การใช้ยาแก้

อาเจยีน metoclopramide ร่วมกบั paracetamol 

ก็ได้ผลดีเช่นเดียวกัน การใช้ยาแก้ปวดนั้นให้ใช้

เท่าท่ีจ�ำเป็นจริงๆ เท่านั้น ที่ส�ำคัญต้องเน้นกับ

ผู ้ป่วยว่า ยาแก้ปวดไม่ใช่ยารักษา migraine 

การรักษานั้นต้องทานยา prophylaxis ตามข้อบ่ง

ชี ้ปรบัพฤตกิรรม และการใช้ยาแก้ปวดทีเ่หมาะสม

อีกปัญหาหนึ่งที่พบ คือ การที่ผู้ป่วยขอส่ง

ตรวจ CT scan brain ซึ่งต้องเน้นว่าการส่งตรวจ

ท่ีเหมาะสมนั้นต้องข้อบ่งชี้ในการส่งตรวจต้อง

ชัดเจน กรณีผู้ป่วย/ญาติต้องการส่งตรวจ ต้อง

พยายามท�ำความเข้าใจความรู้สึกของผู้ป่วย และ

อธิบายให้เข้าใจ ผลการตรวจที่เป็นบวก หรือเป็น

ลบต้องอธิบายให้ชัดเจน บางคร้ัง ผลการตรวจที่

เป็นบวกบางอย่างนั้น ต้องอธิบายให้เข้าใจ เช่น 

brain atrophy, small vessel disease, white 

matter change, cyst, calcification ว่าสิ่งที่พบ

จากการตรวจนั้นคืออะไร หมายความว่าอย่างไร 

เป็นเหตุที่ท�ำให้ปวดศีรษะหรือไม่ และจ�ำเป็นต้อง

ท�ำการรกัษาอะไรเพิม่เตมิหรอืไม่ ต้องส่งพบแพทย์

ผู้เชี่ยวชาญหรือไม่ ถ้าต้องส่งต่อ ควรพบแพทย์ที่

โ รงพยาบาลไหนด ้วย ถ ้ า ดีควรมีการสรุป

ประวัติการรักษา และประเด็นต่างๆ ที่ผู ้ป่วย

มีความสงสัย ต้องการค�ำตอบที่ชัดเจน เพื่อสร้าง

ความมั่นใจให้กับผู้ป่วย และง่ายต่อการรักษาต่อ

ของแพทย์ผู้เชี่ยวชาญ

กรณีที่ผลการตรวจ CT scan หรือ MRI 

brain ให้ผลลบ หรือผลการตรวจเป็นปกติใน

ผู้ป่วย chronic headache นั้น ท�ำให้ไม่สามารถ

ท�ำให้ผู้ป่วยเชื่อมั่นได้ว่า สาเหตุ headache น้ัน

เป็น functional headache การแก้ไขปัญหานี้

ต้องสร้างความเชื่อมั่น เปล่ียนความคิดว่าเป็น

โรคอันตราย เน้นการสร้างความเชื่อม่ัน ปรับ

พฤติกรรม ปรับทัศนคติ ต้องอธิบายให้ผู้ป่วย 

ญาติเข้าใจว่าผลตรวจปกติ หมายความว่าอย่างไร

บางกรณีแพทย์สงสัยภาวะติดเชื้อเย่ือหุ้ม

สมอง (meningitis) นัน้ ต้องมคีวามจ�ำเป็นในการ

เจาะตรวจน�้ำหล่อเลี้ยงสมอง ไขสันหลัง (lumbar 

puncture : LP) แต่ผู้ป่วยหรือญาติไม่อนุญาตให้

มกีารเจาะตรวจ ซึง่การแนะน�ำข้อบ่งช้ี ความจ�ำเป็น

ของการตรวจ LP นั้นเป็นส่ิงส�ำคัญมาก ต้องชี้
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ประเด็นให้ผู้ป่วย ญาติมีความเข้าใจถูกต้องถึง

ความจ�ำเป็นในการท�ำ ผลเสียถ้าไม่ได้ท�ำ LP 

ข้อควรระวัง ผลแทรกซ้อนจากการตรวจ LP 

รวมทัง้เทคนคิการให้ค�ำแนะน�ำว่าการเปรยีบเทยีบ

การ LP คล้ายกับการ block หลัง เวลาคลอดลูก

แบบไม่เจ็บ ซึ่งผู้ป่วย ญาติจะเข้าใจได้ง่าย

2. 	 อาการอ่อนแรง (motor weakness) 

เป็นอาการท่ีพบบ่อยรองลงมาจากอาการปวด

ศรีษะ แต่เป็นอาการผดิปกตทิีส่่งผลกระทบต่อการ

ด�ำรงชวีติมากทีส่ดุ โดยเฉพาะอาการอ่อนแรงทีเ่กดิ

จากโรคหลอดเลือดสมอง (stroke) ซึ่งผู้ป่วยต้อง

รีบมาโรงพยาบาลให้เร็วที่สุด อย่างช้าไม่เกิน 270 

นาทีนับตั้งแต่เริ่มมีอาการผิดปกติทางระบบ

ประสาท ดงันัน้ปัญหาหลกัในการดแูลผูป่้วยอาการ

อ่อนแรงน้ัน คือ เริ่มมีอาการผิดปกติเมื่อไหร่

ประวัติที่ไม่ชัดเจนว่าเป็นอาการอะไรแน่ อาการ

เป็น motor weakness, abnormal sensation, 

bradykinesia, pain, fatigue ลกัษณะการด�ำเนนิ

โรคค่อยๆ เป็น หรอืเป็นขึน้มาทนัท ีอาการเป็นมาก

ข้ึนเรื่อยๆ หรืออาการเป็นแล้วคงที่ ยาที่ทานร่วม

ด้วย โดยเฉพาะยาต้านเกร็ดเลือด ยาละลาย

ลิ่มเลือด

การส่ง investigation นั้นต้องรีบส่งตรวจ 

CT scan brain กรณีสงสัย stroke fast track 

โดยการส่งตวัผูป่้วยไปยงัโรงพยาบาลทีม่ศีกัยภาพ

ทันที กรณีอื่นๆ นั้น การส่งตรวจ investigation 

ที่เหมาะสมต้องขึ้นกับการวินิจฉัยโรคว่าสงสัย

ผู้ป่วยจะมีรอยโรคท่ีระบบประสาทส่วนใด โดย

ต้องพิจารณาข้อมูลจากการสอบถามประวัติที่

ชัดเจน ร่วมกับการตรวจร่างกาย การแปลผลการ

ตรวจที่ถูกต้องนั้นต้องใช้ประกอบกับข้อมูลที่เรา

พิจารณาจากประวัติ และการตรวจร่างกาย ดังนั้น

อย่าเชื่อในส่ิงที่เห็นเพียงอย่างเดียว ต้องน�ำมา

พิจารณาร ่วมกับอาการผิดปกติด ้วยเสมอ 

หลีกเลี่ยงการส่งตรวจที่มากเกินความจ�ำเป็น เช่น 

MRI และกรณีผลตรวจเป็นลบ หรือบวก ต้องน�ำ

ข้อมูลจากการตรวจนั้นมาใช้ให้เหมาะสม เพื่อ

ให้การวินิจฉัยนั้นเป็นไปด้วยความถูกต้อง

การรักษาที่ส�ำคัญ คือ การวินิจฉัยโรค

ถูกต้องและรีบให้การรักษาที่ถูกต้องทันที ร่วมกับ

การท�ำกายภาพบ�ำบดั เพือ่ป้องกนัภาวะแทรกซ้อน 

เช ่น  กล ้ าม เนื้ อฝ ่อลีบ  ข ้ อต ่อติด  การท� ำ

กายภาพบ�ำบดัส�ำคญัมากของการรกัษาในช่วงแรก

ของโรค ดังน้ันต้องรีบให้การวินิจฉัย การรักษา 

และการฟ้ืนฟ ูส่วนยาบ�ำรุงสมอง (nootropic dug) 

นัน้ข้อมลูทางการแพทย์มีเพยีงส่วนน้อย เช่นเดยีว

กับผลิตภัณฑ์เสริมอาหาร การใช้นั้นควรปรึกษา

แพทย ์ก ่อนเสมอ เพราะต ้องระวังการเกิด 

drug-drug-food interaction 

3. 	 อาการวิงเวียนศีรษะ (vertigo/

dizziness) เป็นอาการที่ท�ำให้ผู้ป่วยตกใจอย่าง

มาก แต่บางคร้ังก็เกิดความสับสนว่ามีอาการผิด

ปกติอะไรแน่ๆ ระหว่างวิงเวียนศีรษะ บ้านหมุน 

มึนงง หนักศีรษะ เบาศีรษะ เดินเซ ซึ่งอาการท่ี

ผูป่้วยบอกนัน้บางครัง้กม็คีวามหมายไม่เหมอืนกนั

ในแต่ละคน ดังนั้นต้องพยายามท�ำความเข้าใจ

กับอาการผิดปกติที่ ผู ้ ป ่ วย เล ่ านั้ น ให ้ เป ็น 

symptomatology ให้ได้ เพื่อท�ำการ approach 

ให้ถึงสาเหตุจะได้ให้การรักษาที่ถูกต้อง อาการที่

เกิดขึ้นนั้นเป็น new onset หรือ recurrent 
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การหาสาเหตหุลกัแบ่งเป็น peripheral หรอื 

central cause การม ีawareness ว่าอาจมสีาเหตุ

จาก central lesion การตรวจร่างกายทางระบบ

ประสาทที่ เหมาะสม ถูกต ้องน้ันส�ำคัญมาก 

โดยเฉพาะในผู้ป่วยที่มี comorbidity เบาหวาน 

ความดันโลหิตสูง ไขมันสูง หัวใจเต้นผิดจังหวะ 

กล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือด ประวัติการใช้ยาที่อาจ

ท�ำให้เซ วิงเวียน มึนงง ง่วงนอน คิดอะไรไม่ออก 

เพราะยาบางชนิดส่งผลให้มีอาการดังกล่าวได้ 

ตลอดจนการเฝ้าติดตามอาการอย่างใกล้ชิดว่า

ตอบสนองต่อการรกัษาหรอืไม่ การได้ประวตัอิย่าง

เหมาะสมเป็นสิง่ทีส่�ำคญั การประเมนิด้านการนอน

หลบั การแปลผลการตรวจ CT scan / MRI brain 

ที่ให้ผลลบ หรือผลบวก ก็ต้องแปลผลร่วมกับ

อาการผิดปกติ และการตรวจร่างกายให้ถูกต้อง

4. 	 อาการกล้ามเนื้อใบหน้าอ ่อนแรง 

(facial palsy) เป็นอาการทีพ่บบ่อย มสีาเหตหุลกั 

2 กลุ่ม คือ facial palsy จาก Bell’s palsy และ 

facial palsy จากโรคที่มีความผิดปกติในสมอง 

การวินิจฉัยแยกโรคน้ันโดยทั่วไปแล้วไม่ยาก 

เพราะ onset ที่เกิดขึ้น clinical course นั้น

แตกต่างกัน และลักษณะของ facial palsy เป็น

แบบ lower motor neuron กับ upper motor 

neuron ซึ่งมีความแตกต่างกันอย่างชัดเจน แต่ใน

บางครั้งก็แยกกันยากมาก ต้องพิจารณาจาก

ประวัติ และการตรวจร่างกายว่ามีความผิดปกติ

ของระบบประสาทอื่นๆ ร่วมด้วยหรือไม่

Bell’s palsy ผู้ป่วยมีประวัติปวดบริเวณ

รอบๆ ใบหูน�ำมาก่อน 2-3 วัน ลักษณะ facial 

palsy แบบ lower motor neuron ชดัเจน อาจพบ

การรับรสที่เสียไปได้ แต่ต้องไม่มีอาการผิดปกติ

อืน่ๆ อกีเลย การรกัษา คอื prednisolone 60 mg/

day +/- acyclovir ร่วมกับการป้องกันภาวะ

แทรกซ้อนทีห่ลบัตาไม่สนทิ การดแูลช่องปาก และ

ต้องมองหา HZV ถ้าผูป่้วยมอีาการปวดช่องหมูาก

5. 	 อาการความรู้สึกผิดปกติ (abnormal 

sensation) เป็นอาการผิดปกติที่ผู้ป่วยจะบอก

แตกต่างกันออกไป เช่น ชา มึน เหน็บ ไม่มีแรง 

ปวด อะไรมาไต่ เขม็แทง พรกิทา ไฟเผา เมด็ทราย

ในรองเท้า ดังนั้น

ต้องสรุปให้ได้ว่าอาการผิดปกติที่เล่ามานั้น 

คือ อะไรแน่ๆ ต�ำแหน่งที่มีอาการผิดปกติ onset, 

duration, clinical course อาการอืน่ๆ ทีพ่บร่วม 

รวมทั้ง comorbidity เช่น DM, CRF และประวัติ 

HZV 

การวนิจิฉยันัน้พิจารณาจากอาการทีพ่บร่วม

กับการตรวจร่างกาย และโรคร่วม เช่น diabetic 

polyneuropathy ผู ้ป่วยมีประวัติชาปลายมือ 

ปลายเท้าแบบค่อยเป็นค่อยไปในผู ้ป ่วยโรค

เบาหวาน uremic polyneuropathy ผู ้ป่วย

มีประวัติชาปลายมือ ปลายเท้าแบบค่อยเป็น

ค่อยไปในผู ้ป ่วยโรคไตวายเรื้อรัง chronic 

polyneuropathy in elderly ผู้ป่วยมีประวัติชา

ปลายมือ ปลายเท้าแบบค่อยเป็นค่อยไปใน

ผูส้งูอาย ุchronic inflammatory demyelinating 

polyneuropathy (CIDP) ผู ้ป ่วยมีประวัติ

ชาปลายมือ ปลายเท้าแบบค่อยเป็นค่อยไปนาน

มากกว่า 6 สัปดาห์ ตรวจไม่พบโรคร่วมอื่นๆ 

Guillain Barre’ syndrome (GBS) ซึ่งจะ

มีประวัติการติดเชื้อไวรัส ท้องเสีย ฉีดวัคซีนน�ำมา
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ก่อนในช่วงเวลาก่อนมีอาการผิดปกติทางระบบ

ประสาทประมาณ 2-3 สัปดาห์ ตรวจพบ facial 

palsy แบบ lower motor neuron 2 ข้าง (facial 

diplegia) areflexia เป็นต้น

การส่งปรึกษาแพทย์ผู ้เชี่ยวชาญจ�ำเป็น

มากๆ เพราะการรอตรวจเพิ่มเติม investigation 

ต่างๆ ไม่ค่อยช่วยอะไร ควรเน้นการส่งพบแพทย์

ผู้เชี่ยวชาญให้เร็ว ควรพัฒนาระบบการปรึกษาที่

รวดเร็ว ทันเวลา

6. 	 อาการมองไม ่ ชัดเจน (blurred 

vision) เป็นอาการทีผู้่ป่วยจะเล่าสบัสนกนัระหว่าง 

visual acuity หรือ double vision หรือ visual 

field defect อาการเป็น one eye หรอื two eyes, 

monocular หรือ binocular diplopia อาการที่

เกิดขึ้นเป็น acute, sudden onset หรือ slow 

progression มโีรคร่วมหรอืไม่ และอาการอืน่ทาง

ระบบประสาทท่ีเคยเป็น หรือมีร่วมกันกับอาการ 

blurred vision

ความรวดเร็ ว ในการให ้ก ารวินิ จ ฉัย 

ความรวดเรว็ในการรักษาต้องให้ความส�ำคญัมากๆ 

อย่าเพียงแค่มองหาสาเหต ุแต่ต้องรบีให้การรกัษา

ให้เร็ว

7. 	 การตรวจ investigation ที่พบความ

ผิดปกติ เช่น brain atrophy, normal finding, 

abnormal calcification, mega cysterna 

magna, small vessel disease, white matter 

change, hydrocephalus ซึ่งต้องพิจารณาร่วม

กับอาการผิดปกติ และผลการตรวจร่างกายเสมอ

ว่าผลการตรวจ investigation ที่พบนั้นผิดปกติ

จริงหรือไม่ และเป็นสาเหตุจริงหรือไม่ 

การลดความผิดพลาดที่อาจเกิดขึ้นนั้นโดย

ใช้หลักการ F4 คือ

•	 Face to Face การพูดคุยกับผู้ป่วย 

ญาติโดยตรง สอบถามด้วยความใส่ใจ

•	 Friendly การรกัษาผู้ป่วยดจุญาตมิติร 

ใส่ใจ แสดงความเข้าใจ เห็นใจ

•	 Fact การพิจารณาข้อมูลอย่างถี่ถ้วน

•	 Faithful  การแสดงความจริงใจ 

การรักษาด้วยความปรารถนาดี

ผมหวังว ่าบทความนี้ที่ เรียบเรียงจาก

ประสบการณ์ตรง จะก่อให้เกดิประโยชน์กบัแพทย์

และทมีผูใ้ห้การรกัษา เพือ่ลดโอกาสการเกดิความ

ผิดพลาดที่ไม่ได้ตั้งใจให้เกิดขึ้นได้
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โคโรนาไวรัส-2019 ขึ้นสมอง

อรรถสิทธิ์ เวชชาชีวะ, ก้องเกียรติ กูณฑ์กันทรากร, สมชัย บวรกิตติ 

ส�ำนักวิทยาศาสตร์ ราชบัณฑิตยสภาแห่งประเทศไทย

SARS-CoV-2 เป ็นเชื้อไวรัสก ่อโรค 

COVID-19 ในคน เร่ิมที่นครอู่ฮั่นในประเทศจีน

ตัง้แต่ต้นเดือนธนัวาคม พ.ศ.2562  ขณะนีเ้กิดการ

ระบาดไปทั่วโลกแล้ว ผู้ป่วยส่วนใหญ่เสียชีวิต

เพราะเช้ือลงปอดท�ำให้ปอดอกัเสบและกลุม่อาการ

โรคการหายใจเฉียบพลัน (ARDS) เพ่ิงทราบจาก

บทความของนักวิชาการปากีสถานว่าเชื้อนี้ขึ้น

สมองได้ด้วย1 จงึเรยีบเรียงเขยีนเป็นบทความสัน้ๆ

ส�ำหรับผู ้ที่ ไม ่มีโอกาสอ่านต้นฉบับใน ACS 

Chemical Neuroscience ของสภาเคมีอเมริกัน 

(https//dx.doi.org/10.1021/acschemneuro. 

0c00122)

ไวรสัก่อโรค COVID-19 เข้าสูเ่ซลล์โดยผ่าน

ทางตัวรับ angiotensin 2 ซึ่งตัวรับนี้พบในเซลล์

ประสาทและเซลล์เกลียเช่นกัน  การศึกษาก่อน

หน้านี้ในหนูพบว่าไวรัสโคโรนาก่อโรคซาร ์ส 

(SARS-CoV) สามารถผ่านเข้าสู่สมองทางเยื่อบุ

รับกลิ่นของหนูได้ ไวรัสก่อโรค COVID-19 

(SARS-CoV-2) ซึ่งเป็นไวรัสกลุ่มเดียวกันจึงก่อ

อาการโรคทางสมองได้เช่นกัน และมีรายงาน

ว่าการสูญเสียการรับกลิ่นก็เป็นอาการน�ำของโรค 

COVID-19 ได้2 

ดงันัน้การเข้าสูส่มองของ SARS-CoV-2 จงึ

เกิดขึ้นได้ 2 ทาง (1) เข้าโดยตรงทาง cribriform 

plate ของกระดูกเอ็ธมอยด์ผ่านเยื่อบุการรับกลิ่น 

และ (2) ทางกระแสเลือดผ่านทางหลอดเลือฝอย

ในสมอง เมื่อไวรัสเข้าถึงสมอง spike protein S1 

ของไวรัส โดย virion ไปเกาะจับกับเยื่อหุ้มเซลล์

สมองที่ตัวรับเอ็นซัยม์แองจิโอเทสิน 2 (รูปที่ 1) 

ท�ำให้เซลล์เยื่อบุหลอดเลือดฝอยในสมองแตก

เสียหาย อาจเกิดการตกเลือดในเนื้อสมอง หรือ

ท�ำให้เกิดภาวะจมูกรับรู ้กลิ่นด้อยกว่าปรกติ 

(hyposmia) ในระยะแรก และอาจมีการท�ำงาน

ของสมองล้มเหลวตามมาจนเสียชีวิตในที่สุด 

แต่ส่วนใหญ่การเกิดพยาธิสภาพในสมองมักเกิด

ช้ากว่าอาการทางระบบการหายใจและระบบอ่ืน    

เนื่องจากอุบัติการณ์ไวรัสเข้าสู ่สมองทางแผ่น 

ครบิรฟิอร์มเกดิขึน้น้อยและช้ากว่าทางกระแสเลอืด

นานาสาระ
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การเกิดอาการโรคจากระบบอื่น เช่นไต 

หวัใจ ระบบไหลเวยีนเลอืดทัว่ไปมกัเกดิก่อนภาวะ

ประสาทสมองเช่นกัน แต่ผู้ป่วยส่วนใหญ่เสียชีวิต

จากเสยีสมดุลในระบบการหายใจ ระบบหวัใจและ

หลอดเลือด  อย่างไรก็ตามมีความเป็นไปได้ว่า

ภาวะผิดปรกติของสมองหรือก้านสมองอาจเป็น

เหตกุารณ์น�ำดงักล่าวข้างต้น  ซึง่คาดว่าจะได้ข้อมลู

สนบัสนนุจากการแยกเชือ้จากสมองจากการตรวจ

ศพผู้ป่วยต่อไป3

ข้อควรระลึกคือ SARS-CoV-2 เข้าสู่สมอง 

2 ทาง ทางกระแสเลือดเกิดบ่อยกว่าทางแผ่นคริย์

บริฟอร์ม ดังน้ันในผู้ป่วยส่วนใหญ่จึงเกิดอาการ

ทางสมองช้ากว่าอาการระบบการหายใจ ภาวะ

การหายใจล้มเหลว และมักเกิดขึ้นก่อนอาการ

ทางสมอง เนือ่งจากไวรสัก่อโรคเข้าสูป่อดโดยตรง

และบ่อยกว่าเข้าสูส่มองทางกระแสเลือด  นอกจาก

นั้นพยาธิสภาพในอวัยวะอื่นก็เกิดก่อนภาวะ

ประสาทสมอง  อย่างไรก็ตามเนื่องจากข้อมูลจาก

การตรวจศพยังน้อยมากและมีผลตรวจปอด

มากกว่าอวัยวะอื่น4,5
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The latest figure from China for 

the outbreak of COVID-19 started last 

December, suggests that persons under the 

age of 18 do not seem more immune to the 

virus, and will contract the pathogen the 

same as adults, but they are less likely to 

fall seriously ill. This resilience has been 

seen in Chickenpox, also a viral infection. 

Therefore, individuals with mild or no 

symptoms are likely gone undetected, 

rendering the true rate of COVID-19 in 

children not established. The pattern of 

sparing kids also seen during outbreaks of 

SARS and MERS.

For most infections, the victims’ 

immune system purges the pathogens 

without much collateral damage to healthy 

cells. But, in case of persons with innate 

immature immune systems, or weakened 

or worn out immune systems would not 

exercise enough response, allowing 

invasive destruction. However, certain 

cases of COVID-19 appeared seriously ill, 

resulting from immunological hyperactivity, 

the so-called cytokine storm.

Another hypothesis, ”The Trojan 

horse-like phenomenon„, in which the 

immune system inadvertently helps a virus 

infect healthy cells by antibody-dependent 

enhancement (ADE), might occur in cases 

of coronaviruses the same as cases infected 

with dengue virus and Zika virus. Likewise, 

the ADE may help to explain why the 

COVID-19 is more deadly in adults, whose 

immune system flares up more drastically 

to an infection.

Another explanation, why the disease 

affects more acutely in adults and in more 

men than women, is that the SARS-CoV-2 

starts infection by grabbing on to a protein 

receptor, the angiotensin-converting 

enzyme 2 (ACE2), on the surfaces of cells 

throughout the body, especially in the lungs 

and small intestine. Children and females 

นานาสาระ
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could compensate for the bad exercise 

because the kids possess less developed 

protein and females have two copies of the 

X chromosome to compensate for the bad 

variant. 

	 Now, on the fact that most kids with 

mild or no symptoms can still spread the 

virus to others, may be an important factor 

in causing the pandemic to propagate. It is 

therefore important in restricting kids’ 

interaction with vulnerable persons, like 

grandparents. 
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present synopsis
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The author’s previous article, ”About 

Coronary Viruses„ has been accepted for 

publication in Thammasat Medical Journal1. 

It contained information on observations 

made about the novel coronavirus and the 

disease it produced during the first few 

months since its outbreak in December 

2019; the new virus was named SARS-CoV-2, 

and the disease it causes, COVID-19, by the 

World Health Organization. Even though 

little is still known about this new coronavirus 

and disease, scientists fortunately have 

gained some valuable insights:

1.	 A paper2 published in March 2020 

in the Annals of Internal Medicine by a 

group of medical scientists from three 

eminent institutes, namely Bloomberg 

School of Public Health, Johns Hopkins 

University,  Amherst School of Public 

Health and Health Sciences, University of 

Massachusetts, in the United States,  and 

Medicins Sans Frontieres, in Switzerland, 

found that the median incubation period for 

COVID-19 was 5.1 days (95% Cl, 4.5 - 5.8 

days), which is similar to that of the 

coronavirus which caused SARS (Severe 

Acute Respiratory Syndrome) in the 2003 

outbreak. The paper also found that, of 

those infected with SARS-CoV-2 who 

developed symptoms, the symptoms of 97.5 

percent of them appeared within 11.5 days 

(95% Cl, 8.2 - 15.6 days) of infection, which 

implies that, of every 10,000 cases, 101 (99th 

percentile, 482) would develop symptoms 

after 14 days of active monitoring or 

quarantine.   

2.	 On the question about whether 

warming temperatures would slow the 

outbreak, Sarah Gibbens,3 writing in 

National Geographic magazine, focused on 

the ”Seasonality„ of such diseases, including 

the common cold and the ”flu.„ She noted 

that some people think that ultraviolet light 

from strong sunlight might break down the 

nucleic acid of coronavirus as it does with 

other microorganisms, including viruses, 
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killing them in a technique used by 

hospitals to sterilize equipment and 

operating rooms. In noting the lack of 

seasonal i ty  in MERS (Middle-East 

Respiratory Syndrome), another coronavirus 

infection, she stated that for the time being 

there is not enough knowledge about the 

new coronavirus to determine whether it 

will be affected by different weather 

conditions. Many experts think that 

COVID-19 will likely become endemic, like 

the common cold and influenza, and recur 

annually and seasonally. 

3.	  On March 19, 2020, a famous Thai 

Infectious diseases expert warned: ”Time 

is running out for Thai land„ i f  the 

government does not immediately close its 

border to all arrivals.  He urged the 

Government to learn from China, which 

adopted a str ingent lockdown and 

succeeded in turning the tide of the 

pandemic.  He opined that the current 

means of tackling the emerging disease is 

far from effective in view of the insufficiency 

of supplies of effective drugs for the huge 

projected numbers of persons likely to be 

infected, and the insufficient hospital 

accommodations,  facilities and specialized 

doctors and support staff needed to cope 

with the expected surge in patients. 
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Accessed: March 8, 2020.

4.	 Thai PBS World, March 19, 2020. From: 
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Neurosciences on Face Book

สุภาพร มัชฌิมะปุระ

ภาควิชาสรีรวิทยา คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

สวัสดีค่ะ ฉบับน้ี IT zone จะขอแนะน�ำ 

face book ที่เกี่ยวข้องกับ neurosciences มาให้

รู้จักกันค่ะ ปัจจุบันคนส่วนใหญ่ใช้ smart phone 

กันและแทบจะไม่มีใครไม่รู้จัก face book ในยุค

ที่โลกได้ก้าวเข้าสู่ยุคดิจิตอลเต็มตัว การหาความ

บันเทิงและเพื่อเสาะแสวงหาความรู้สามารถท�ำได้

เพียงปลายนิ้วสัมผัส อยู่ที่ไหน เวลาใดก็สามารถ

เรียนรู้ได้ตลอดเวลา บนโลกของเครือข่ายมีแหล่ง

ข้อมูลให้เราเข้าถึงได้สะดวกสบาย สามารถเรียนรู้

ได้ตลอดชวีติ วนัน้ีเรามาดูข้อมูลของ neuroscience 

บน face book กันค่ะ เริ่มจากใส่ข ้อความ 

”neuroscience„ ที่เคร่ืองมือค้นหาด้านบนของ

แถบเมน ูface book เลยค่ะ หน้า page face book 

ของเราจะปรากฏผลการค้นหา แสดงทั้ง groups 

และ page หากเป็น groups เราต้องเข้าร่วม 

โดยกดปุม่ +join และรอให้ admin ตอบรบัมาเสยี

ก่อนจงึจะเข้าร่วม post หรอืแสดงความคดิเหน็ได้ 

Neurosci IT Zone

เดี๋ยวลองเข้าไปดู page กันนะค่ะ page 

แรก คือ neuroscience labroots สามารถเข้าผ่าน 

URL นี้นะค่ะ https://www.facebook.com/

Neuroscience.LR/ เป ็น neuroscience 

c o m m u n i t y  ที่ ร ว ม ก า ร ถ ก ป ร ะ เ ด็ น ท า ง

วิทยาศาสตร์ที่เก่ียวข้องกับการศึกษาการท�ำงาน

ของสมอง โดยจะมีการน�ำ เสนอในรูปแบบ

ของรูปภาพ ข่าว ข้อเท็จจริง หรือ วีดีโอ เป็นต้น
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Page ที่สอง คือ Planet Neurology-

Neuroscience-Neurosurgery- Neurophar-

macology เป็น กลุ่มส�ำหรับผู้ที่สนใจศึกษา วิจัย 

ให้การรกัษา และชืน่ชอบการท�ำงานของสมองและ

จิตใจ ที่ๆ ท�ำให้มนุษย์เราแตกต่างจากสัตว์อื่น ที่ดี

คือจะไม่มีการขายสินค้าหรือบริการใดๆ เด็ดขาด

ในกลุ่มนี้ค่ะ

Page ที่สามคือ Neuroscience News 

and Research สามารถเข้าผ่าน URL นี้นะค่ะ 

https://www.facebook.com/NeuroNewsRe-

search/ เป็น แหล่งของข้อมูลทางประสาท

วทิยาศาสตร์ทีด่ทีีส่ดุ ทัง้ข้อมลูข่าวสารทางประสาท

วิทยาศาสตร์ งานวิจัย กิจกรรม และแหล่งข้อมูล

ทางการศึกษาที่มียอด like ถึง 1.6 ล้านไลค์
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โดยหากต้องการรายละเอียดเพิ่มเติม

เกี่ ยวกับบทความต ่ า งๆ  หรื อต ้ องการรับ 

neuroscience newsletters ที่จะส่งตรงเข้า 

inbox ของเรา หากเราสมัครเข้าเป็นสมาชิก 

โดยไปที่ http://bit.ly/2r31PiG 

เพือ่ให้ทนัต่อเหตกุารณ์ เราเข้าไปดนูะค่ะว่า 

page นี้จะมีการ post เกี่ยวกับโคโรน่าไวรัสไหม

 

  

 

มีข้อมูลนะค่ะ แต่อย่ากังวลมากไปนะค่ะ 

เท่าท่ีอ่านดูเขาบอกว่าประมาณร้อยละ 97.5 ของ

คนท่ีมีอาการระยะฟักตัวประมาณ 11.5 วันหลัง

จากรับเชื้อ โดยนักวิจัยบอกว่า 10,000 คนที่เข้า

กักกันตัว 14 วัน มีเพียง 101 คนเท่านั้นที่จะแสดง

อาการหลังจากถูกปล ่อยจากการกักกันโรค 

การประมาณการระยะฟักตวัใหม่ของคนส่วนใหญ่

จะอยูป่ระมาณ 5.1 วัน ดงันัน้การกกักนัโรค 14 วัน
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เพียงพอที่จะควบคุมโรคได้ค่ะ ดังนั้นไม่ต้อง

ตระหนกตกใจไปค่ะ เพราะความวิตกกังวล 

ความเครียดเรื้อรังจากการที่เราเสพสื่อต่างๆ 

อาจจะส่งผลให้จะเกิดโรคตื่นตระหนกข้ึนได้ 

อาการแพนิคจะเป็นอาการท่ีเกิดขึ้นแบบจู ่โจม 

รู้สึกกลัวหรือตื่นตระหนกอย่างฉับพลันภายในไม่

กีน่าท ีแล้วส่งผลให้เกดิอาการต่างๆ ขึน้ ดงันัน้หาก

สงสยัลองเข้าไปทดสอบดใูน URL https://www.

manarom.com/test/panic_disorder_thai.

html นีเ้ป็นเบือ้งต้นนะค่ะว่าเราเป็นหรอืเปล่า หาก

เป็นควรไปพบแพทย์ค่ะ ด้วยรักและห่วงใยทุกๆ 

ท่านค่ะ เรามาป้องกันตนเองกันนะค่ะ กินร้อน 

ช้อนกลาง ล้างมอื ทานอาหารทีม่ปีระโยชน์ ลดแป้ง 

น�้ ำตาล และออกก�ำลังกายสม�่ำเสมอ ขอให้

ผู้อ่านทุกๆ ท่านสุขภาพแข็งแรงค่ะ
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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
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  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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