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Outdoor Mask Recommendation

อรรถสิทธิ์ เวชชาชีวะ

ส�ำนักวิทยาศาสตร์ ราชบัณฑิตยสภาแห่งประเทศไทย 

เรียนบรรณาธิการวารสารประสาท
วทิยาศาสตร์ ภาคตะวนัออกเฉียงเหนอื

 เรือ่งสวมหน้ากากอนามยัในช่วงการระบาด

ของโรคโคโรนาร์ไวรัส-๑๙ (COVID-19) มีความ

เห็นต่าง ฝ่ายหน่ึงแนะน�ำให้ผู ้ป ่วย เป ็นฝ่าย

สวมหน้ากากเพื่อป้องกันการแพร่เชื้อ๑ ขนาด

แนะน�ำให้สวมหน้ากากอนามัย ๒ ชั้นเพื่อความ

แน่นอน๒ แต่การทีฝ่่ายสาธารณสขุของประเทศไทย

แนะน�ำให ้ทุกคนที่ออกไปนอกบ ้านไปในที่

สาธารณะต้องสวมหน้ากากอนามัย เพราะไม่รู้ว่า

ใครเป็นใครจะแพร่เชื้อ ความจริงก็เหมาะกับช่วง

นี้ที่มีฝุ่น PM2.5 มาก 

เ ช ้ า นี้  วั น ที่  ๒ ๘  เ ม ษ า ย น  ๒ ๕ ๖ ๔  

หนังสือพิมพ์วอชิงตันโพสต์แจ้งว่าศูนย์ควบคุม

โรคและป้องกัน (CDC) ของสหรัฐฯ ได้แนะน�ำว่า

ผู้ที่ได้รับการฉีดวัคซีนโควิด-๑๙ ครบไม่ต้องสวม

หน้ากากเมื่อออกไปนอกบ้าน นอกจากต้องเข้าไป

อยู่ในชุมชนท่ีแออัดมาก ดังส�ำเนาข้อความที่แนบ
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Insight BDNF Role on Pain Modulation 
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Brain derived neurothophic factor or 

BDNF เป็น neuromodulator ที่ส�ำคัญใน

กระบวนการถ่ายทอดความเจ็บปวด ซึ่งโดยทั่วไป

แล้วการน�ำสญัญาณความเจบ็ปวดไปสูก่ารแปลผล

ที่สมองเริ่มต้นจากมีสิ่งเร้ามากระตุ้นตัวรับความ

เจ็บปวด (nociceptor) ที่แทรกอยู่ตามเน้ือเยื่อ

ต่างๆ ของร่างกายและส่งสัญญาณความเจ็บปวด 

ไปยัง somatosensory cortex ซึ่งจ�ำเป็นต้องใช้

เซลล์ประสาทในการท�ำงานอย่างน้อย 3 ล�ำดบัขัน้ที่

แตกต่างกัน คือ ล�ำดับแรกอยู่ชิดกับ nociceptor 

ที่สุดเป็นเซลล์ประสาทรับความรู้สึกที่ฝังตัวอยู่ใน 

dorsal root ganglion (DRG) ท�ำหน้าที่เป็นโมดู

เลเตอร์ (modulator) ตวัแรก ส่งต่อสญัญาณความ

เจ็บปวดต่อไปที่เซลล์ประสาทล�ำดับที่สองที่อยู่ใน 

dorsal horn ของ spinal cord ซึ่งเซลล์ประสาท

ล�ำดับนี้จะส่งสัญญาณต่อไปยังเซลล์ประสาทรับ

ความรู้สึกล�ำดับสุดท้ายที่อยู่ที่ใน thalamus และ

ถ่ายทอดสัญญาณประสาทไปยังส่วนต่างๆ ใน

สมอง1

ภายหลังจากมีการส ่งสัญญาณความ

เจบ็ปวดมาทีบ่ริเวณ Thalamus แล้ว สญัญาณจะ

เชื่อมโยงไปที่บริ เวณต ่างๆ ของสมองที่ รับ

ความรู้สึกทั้งส่วน primary และ secondary 

somatosensory cortex รวมถึงการเชื่อมโยง

สญัญาณความรูส้กึมาที ่prefrontal cortex (PFC) 

ทีม่บีทบาทส�ำคญัในการประมวลผล การรับรูส้ิง่เร้า

ความเจ็บปวด นอกจากนั้นบริเวณนี้ยังมีบทบาท

เด่นชัดในด้านการจัดการและบริหารในสมองและ

เป็นจดุเชือ่มต่อสญัญาณความเจบ็ปวดทีน่�ำเข้ามา

ส่งออกไปเนื้อสมองส่วนอื่นที่เกี่ยวข้องอย่างกว้าง

ขวางทั้งที่อยู่ใน cortex และ subcortex ได้แก่ 

สมองส่วน hippocampus, periaqueductal 

grey, thalamus, amygdala และ basal nuclei 

เพื่อที่จะท�ำหน้าที่ในการตอบสนองต่อส่ิงเร้าที่

เกี่ยวกับ nociceptive อย่างไรก็ตามหากมีการ

ท�ำงานของสมองที่ซับซ้อนขึ้น จะต้องอาศัยการ

ท�ำงานเป็นเครือข่ายเพื่อตอบสนองต่อส่ิงเร้าได้

อย่างถูกต้อง เช่น เครือข่ายสมองที่เช่ือมโยงการ
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ท�ำงานระหว่าง PFC, insular cortex, anterior 

cingulate cortex และ thalamus ท�ำหน้าที่

ส�ำคัญเก่ียวข้องกับการแยกแยะความรุนแรงและ

ลักษณะของความเจ็บปวด ในทางกลับกันการ

เชื่อมต่อระหว่าง PFC และ limbic system 

เป็นการเชื่อมต่อสัญญาณที่เป็นสื่อกลางด้าน

อารมณ์ท่ีเกี่ยวข้องกับประสบการณ์และการรับรู้

ความเจ็บปวดที่เกิดขึ้นในร่างกาย2 โดยจะพบว่า 

nociceptor เป็นจุดเริ่มต้นของการน�ำความเจ็บ

ปวดนั่นเอง

ลกัษณะสณัฐานวทิยาของ nociceptor โดย

ทัว่ไปเป็นแบบ pseudo-unipolar โดยมแีอกซอน

ยื่นออกมาจาก cell body ใน sensory ganglia 

และส่วนปลายแยกออกเป็นสองขั้ว ปลายขั้วหน่ึง

ยื่นออกไปสิ้นสุดท่ีเนื้อเย่ือของอวัยวะส่วนปลาย 

(peripheral tissue) เพื่อรับความรู้สึกเจ็บปวด 

และปลายอีกข้ัวหนึ่งยื่นไปสิ้นสุดที่เซลล์ประสาท

ล� ำดับที่ สองในไขสันหลั ง 3 BDNF ซึ่ ง เป ็น 

neuromodulator ชนิดหนึ่งในร่างกายและ

ส่วนใหญ่ท่ีผลิตขึ้นเป็นส่วนประกอบย่อยของ 

nociceptors จ�ำพวกที่เก็บ Tyrosine kinase A 

(TrkA-positive) ไว ้ใน vesicle ร ่วมกับ 

neuropeptide อื่นๆ จ�ำพวก substance P, 

calcitonin-gene related peptide (CGRP) 

ซ่ึงเป็น mediator ท่ีส�ำคัญในการถ่ายทอดความ

เจบ็ปวด4,5 นอกจากนีย้งัพบว่า BDNF อกีส่วนหนึง่

ผลิตมาจากกลุ่ม non-peptidergic อีกด้วย6 

การเพิ่มขึ้นของระดับ BDNF ใน dorsal horn 

มาจากการหลั่งเพื่อตอบสนองต่อการกระตุ้น

จ� ำพวก nerve growth factor  (NGF) , 

capsaicin และการกระตุ้นด้วยไฟฟ้าที่ dorsal 

root เหล่านี้เป็นตัวบ่งชี้ได้ว่า BDNF มีบทบาทที่

เก่ียวกับการส่งผ่านความเจ็บปวดที่เกิดขึ้นใน

ร่างกาย7,8 ดังหลายๆ งานวิจัยพบว่า ใยประสาทขา

น�ำเข้า (afferents fiber) ของ BDNF / CGRP ไป

ส้ินสุดที่ ส่วนนอกของ dorsal horn บริเวณ 

lamina I/IIo6 ในระดับนี้ มีเครือข่ายการท�ำงาน

ของใยประสาทที่ซับซ้อนมากย่ิงขึ้น โดยจะพบ

โครงข่ายการท�ำงานของ primary afferents, 

local interneurons, descending inhibitory 

fibers ในการถ่ายทอดสัญญาณความเจ็บปวดไป

สู่ระดับที่สูงขึ้นไป9,5 การหลั่งสาร BDNF ในระดับ

นี้มีความสัมพันธ์ในทางบวกกับการหล่ังสารจ�ำ

พวกกลูตามาเทอร ์จิกที่ เพิ่มขึ้นด ้วยเช ่นกัน1 

นอกจากนั้น บทบาทของ BDNF ยังมีส่วนในการ

ควบคุมการรับรู้ความเจ็บปวดทาง supraspinal 

ด้วย2 โดยเฉพาะ เมื่อมีการเพิ่มการท�ำงานของ 

PFC ซึ่งเป็นสื่อกลาง ระดับ BDNF ที่เพิ่มขึ้นมี

ความสัมพันธ์กับฤทธิ์ต้านการน�ำความเจ็บปวด

ในแบบจ�ำลองความเจ็บปวดที่เกิดขึ้นในภาวะ 

inflammatory pain10

กลไกการควบคุมความเจ็บปวดภายหลัง

จากมีการเพิ่มขึ้นของระดับ BDNF จนสามารถ

ท�ำให้ลดพฤตกิรรมทีเ่กีย่วข้องกบัความเจบ็ปวดลง

ได้ เป็นผลมาจากการปรับตัวของเซลล์ประสาท

ไขสันหลัง (plasticity of spinal neurons) เพื่อ

ตอบสนองความเจ็บปวด อย่างไรก็ตามการ

บาดเจบ็ของไขสนัหลงัทีท่�ำให้เกดิการเปลีย่นแปลง

เชิงโครงสร้างต่อวงจรเครือข่ายการท�ำงานใน

ไขสันหลังและยังส่งผลต่อการเปลี่ยนแปลงการ
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ตอบสนองทีเ่พิม่ข้ึนหรือลดลงของ BDNF อีกด้วย 

ทัง้นีอ้าจจะมาจากการกระตุน้ให้เกดิภาวะ central 

sensitization9 ในสภาพเช่นน้ีเปรียบได้กับการ

เกิดอาการปวดเรื้อรังเกิดขึ้นในร่างกายซึ่งพบว่ามี

การเกิด plasticity ของเซลล์ประสาทใน dorsal 

horn และยังมีการจัดเรียงตัวใหม่อีกด้วย ปัจจัย

ดงักล่าวเป็นตวัแปรส�ำคญัทีส่ามารถกระตุน้ให้เกดิ

ภาวะ central sensitization และมีส่วนท�ำให้เกดิ

ความรู้สึกไวต่อความเจ็บปวด (hyperalgesia) 

และการยังคงอยู ่ของภาวะ hyperalgesia 

ภายหลังจากการเปลี่ยนแปลงที่เกิดขึ้นนั้นๆ11,9 

ส่วนการเปลี่ยนแปลงในระดับสมองนั้น หลักฐาน

ปัจจุบันยังไม่สามารถสรุปบทบาทของ BDNF ได้

อย่างแน่นอนเน่ืองจากมีการรายงานผลที่ออกมา

ขัดแย้งกัน โดยด้านหนึ่งมีการกล่าวอ้างว่า BDNF 

ที่หล่ังออกมาจะกระตุ ้นให ้ เกิดการน�ำความ

เจ็บปวด แต่ในทางกลับกันก็ยังคงพบว่า BDNF 

จะท�ำให้เกดิการยบัยัง้การน�ำความรูส้กึเจบ็ปวดได้

เช ่นกัน โดยหลักฐานส�ำหรับการต้านการน�ำ

สัญญาณความเจ็บปวดนั้นมาจาก การท�ำงานของ

ระบบ dopamine ซึ่งจะไปมีผลเกี่ยวข้องกับ

การการหลั่งสารจ�ำพวก endogenous และ 

Opioid-mediated analgesic ในร่างกายให้ออก

มาควบคุมความเจ็บปวด12 ซึ่งพบว่าบทบาทของ 

BDNF จะเด่นในช่วงแรกของการเกิดการบาดเจ็บ 

(early phase of injury) แต่หากยังมีการ

หลั่ง BDNF อย่างต่อเนื่องจะท�ำให้เกิดการ 

maladaptive ของเซลล์ประสาทจนเกิดการปวด

เรื้อรังขึ้น (chronic pain)12 ซึ่งภาวะดังกล่าวมัก

พบว่ามีการ overexpression ของ BDNF เกิดขึ้น 

แต่อย่างไรก็ตาม บทบาทเฉพาะของ BDNF 

ในภาวะ hyperalgesia ยังคงต้องศึกษาต่อเพิ่ม

เติมเพื่อให้ได้ข้อสรุปที่ชัดเจนมากยิ่งขึ้น12,9

จากที่ได้กล่าวมาเบื้องต้นเก่ียวกับบทบาท

ของ BDNF มรีายงานการศกึษาเพิม่เตมิว่า ในการ

จ�ำลองโมเดลการเกดิ peripheral inflammation 

นั้น ระดับ BDNF ที่เพิ่มข้ึนในเซลล์ประสาท

ที่บริเวณ DRG มีความสัมพันธ์กับการเพิ่มขึ้น

ของ BDNF ใน spinal dorsal horn ด้วยเช่นกัน 

จะพบว่าการตอบสนองของ BDNF ในภาวะ 

inflammation pain คล้ายกับการเกิดการ

ต อ บ ส น อ ง ใ น โ ม เ ด ล จ� ำ ล อ ง ข อ ง ก า ร เ กิ ด 

neuropathic pain13 เมื่อศึกษาลึกลงไปในระดับ

เซลล์ พบการส่งสัญญาณของ MAPK/ERK 

signaling pathway ไปคู่กับการเกิด BDNF 

upregulation ซึ่งเป็นที่ทราบกันดีว่าผลสุดท้าย

ตามมาเกี่ยวข้องกับการเกิดภาวะ hyperalgesia 

และยงัคงพบการตอบสนองคล้ายกนัในการจ�ำลอง

บาดเจ็บแบบ chronic constriction อีกด้วย14,13 

ยิง่ไปกว่านัน้ BDNF ยงัสามารถกระตุน้การท�ำงาน

ของ PI3K และ ERK kinase ในเซลล์ microglial 

ทีไ่ขสนัหลงัและ pathway เหล่านีเ้ป็นพืน้ฐานการ

เปลี่ยนแปลงที่พบในภาวะการเกิด neuropathic 

pain นั่นเอง15

จากรายงานการศึกษาที่ผ ่านมาพบว ่า 

pathway ทีเ่ก่ียวข้องกับการเกิดภาวะ hyperalgesia 

มีหลาย pathway โดยหากจ�ำลองให้เกิดการ

อักเสบ (inflammation pain model) มักมีการ

ตอบสนองผ่านทางการ upregulate ของ BDNF/

TrkB พร้อมท้ังกระตุ้น pro-inflammatory ที่
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บริเวณ spinal dorsal horn16,17 นอกจากนี้ยัง

พบว่ามกีารส่งสญัญาณของ BDNF/TrkB สามารถ

ปรับการท�ำงานของ K+/Cl− post-synaptic 

co-transporter, KCC2 ได้อีกด้วย18 ซึ่งมีส่วนใน

การเปลีย่นแปลงสภาวะสมดลุของ Cl− ใน dorsal 

horn ส่งผลตามมาคือกระตุ้นให้เกิดการท�ำงาน

ของเซลล์ประสาทที่ไม่ใช่วงจรการท�ำงานปกติ 

(ectopic cycle) และเกดิ hyperalgesia ในทีส่ดุ19 

(ภาพที่  1 )  ดั งนั้ นจะ เ ห็นได ้ ว ่ าทั้ ง  KCC2 

co-transporter และกระบวนการ GABA-

mediated inhibition เป็นสองสิ่งที่ส�ำคัญในการ

รกัษาสภาวะสมดลุของ Cl− ภายในเซลล์เมือ่มลีาด

ความเข ้มข ้นท่ีต�่ ำลง ซ่ึงเ ม่ือใดก็ตามท่ีการ

เปลี่ยนแปลงลาดความเข ้มข ้นของ anion 

เปลี่ยนแปลงไป เช่น ภาวะที่มีการคั่งของ Cl− 

ภายในเซลล์ก ่อให้เกิด การเพิ่มความตื่นตัว 

(excitability) ของเซลล์ประสาทที่ dorsal horn 

เกิดการเปลี่ยนแปลงกระแสที่ยับย้ังในภาวะปกติ

ให้เปลี่ยนเป็นการกระตุ้นด้วยเหตุนี้จึงท�ำให้เกิด

ภาวะ hyperalgesia20,21 ในความเป็นจริงการคั่ง

สะสมของ Cl− ท�ำให้เกิด depolarization 

ที่  p lasma membrane มากกว ่ าจะเป ็น 

hyperpolarization นั้น8 เนื่องมาจากการ 

depolarization เกิดการ shift ท�ำให้ศักยภาพใน

การท�ำงานของ GABA เปลีย่นแปลงในทศิทางตรง

กันข้าม โดยสามารถอธิบายการเกิดปรากฏการณ์

ดังกล่าวได้จากหลายๆ pathway ของ KCC2 

รวมถึงการลดลงของ BDNF ผ่าน TrkB22-24 

การกระตุ้น BDNF/TrkB pathway ช่วยส่งเสริม 

de-phosphorylation ของ KCC2 ซึ่งจะช่วยลด 

localization ที่เยื่อหุ้มพลาสมาและเพิ่มการเกิด 

endocytosis25 กระบวนการนี้สามารถเกิดขึ้นได้

ในบริเวณต่างๆ ของทางเดินการน�ำความเจ็บปวด 

รวมถึง spinal dorsal horn, cortex และ 

cerebellum และมีความส�ำคัญอย่างย่ิงต่อการ

ควบคุมความต่ืนตัวของเครือข่ายเซลล์ประสาท19 

ในระยะเริ่มแรกของการเกิด hyperalgesia 

การส่งสัญญาณ BDNF/TrkB ยังได้รับการยืนยัน

ในแบบจ�ำลองต่างๆ ในร่างกายซ่ึงมีรายงานว่าพบ

การเพิม่จ�ำนวนของ TrkB ในระยะเริม่แรกของการ

อกัเสบ (24–72 ชัว่โมง) ดงันัน้จงึเป็นบทบาทส�ำคญั

ในขั้นตอนนี้26 อย่างไรก็ตามการส่งสัญญาณ 

BDNF/TrkB ดเูหมอืนจะมีความส�ำคญัทัง้ในระยะ

เริม่ต้นและระยะทีย่งัคงมอีาการอยูเ่มือ่ศกึษาผ่าน

การท�ำงานของ PKC27 โดย BDNF ที่เพิ่มขึ้นท�ำให้

เกิดการกระตุ้นไคเนสที่ผิดปกติ ส่งผลให้เกิดการ 

upregulation ของ mTORC1 pathway ซึ่ง

กระบวนการนีจ้ะก่อให้เกดิอาการปวดเรือ้รงัต่อไป 

ส่วนในแบบจ�ำลองการเกิด neuropathic pain 

นัน้พบว่าการส่งสญัญาณ BDNF/TrkB จะเพิม่การ

ท�ำงานของตัวรับ NMDA ใน primary afferent 

ของ dorsal horn28 ท�ำให้เกิดการ upregulation 

ของ NR2B ซึ่งเป็นหน่วยย่อยของตัวรับ NMDA 

ที่ส�ำคัญในกระบวนการเกิดอาการปวดจากการ

อักเสบในหนู โดยการกระตุ ้นทาง mTOR 

pathway29 ส่งผลให้เกิด upregulation ของ 

mTORC1 และการลดลงของ KCC2 co-trans-

porter ในเซลล์ประสาทของ lamina I ของ dorsal 

horn และในเซลล์ประสาท spinothalamic 

มีส่วนท�ำให้เกิด central sensitization และอาจ
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ภาพที่ 1 BDNF ที่หลั่งออกมาจาก microglia ควบคุมการเกิด excitability ของเครือข่ายการท�ำงาน

ของเซลล์ประสาท ภาพ a เป็นแผนภาพโครงสร้างและเครือข่ายการท�ำงานของระบบประสาทส่วนกลาง

ของเซลล์ประสาท (มีรูปร่างเป็นสามเหลี่ยม) และเซลล์ค�้ำจุน (microglia) ในภาวะปกติ microglia 

( ; เซลล์ท่ีมีจุดตรงกลางและมีแฉกแตกออกจากตรงกลาง 5-7 แฉก) ที่อยู่ในภาวะพัก เมื่อมีสิ่งเร้า

ความเจ็บปวด สัญญาณที่ผ่านมาตามแนวลูกศร โดยมีการควบคุมภายในจาก inhibitory interneuron 

( ; เซลล์ทีม่จีดุตรงกลางมแีฉกแยกออกจากตรงกลาง 4-5 แฉก มเีพยีงแฉกเดยีวทีม่แีขนยาวตรงไปที่

ตัวเซลล์ประสาทหรือส่วนใดส่วนหนึ่งของเซลล์ประสาท) ต้านการน�ำส่งสัญญาณความเจ็บปวดโดยการ

หลัง่สารสือ่ประสาทจ�ำพวก GABA หรือ Glycine ออกมา ส่วน KCC2 จะท�ำหน้าทีรั่กษาสมดลุย์ของลาด

ความเข้มข้น Cl- ไม่ให้มากเกินไป ซึ่ง Cl- ไอออน จะเข้าสู่ภายในเซลล์ผ่านช่องของตัวของ GABA
A
R/

GlyR ท�ำให้ไม่มีการส่งสัญญาณความเจ็บปวดต่อไป ส่วนภาพ b แสดงเครือข่ายการท�ำงานของระบบ

ประสาทภายหลงัจากมกีารท�ำลาย พบว่า Microglia อยูใ่นภาวะ activated ( Microglia activated; 

เป็น microglia ที่มีขนาดใหญ่ขึ้น) และมีการหลั่ง BDNF ผ่านการท�ำงานของ BDNF-TrkB ท�ำให้เกิด

การ downregulation ของ KCC2 ผลที่ตามมาคือ มีการคั่งของ Cl- ภายในเซลล์ ประสิทธิภาพการน�ำ 

Cl- เข้าเซลล์ ผ่านการท�ำงานของ GABA
A
R/GlyR มีลดลง การยับย้ังสัญญาณประสาทลดลง ท�ำให้

สัญญาณความเจ็บปวดมีเพ่ิมขึ้น (คัดลอกและดัดแปลงจาก Ferrini and De Koninck, 2013)20

(ปกหน้า)



77

Vol.16 No.4

ท�ำให้เกิดภาวะ secondary hyperalgesia และ 

allodynia ตามมาในที่สุด12 ซึ่งเม่ือทดลองบล็อก

การส่งสญัญาณ BDNF/TrkB หรอืการท�ำงานของ

ตัวรับ NMDA พบว่าจะท�ำให้มีอาการกลับคืน

สภาพปกติ ลดการลุกลามของอาการปวดจากการ

อักเสบได้ด ้วย ดังนั้นจึงสามารถกล่าวได้ว ่า 

BDNF/TrkB pathway และ NMDA receptor 

เป็น pathway การท�ำงานที่ส�ำคัญในการส่งผ่าน

ความรู้สึกเจ็บปวดผ่าน BDNF และมีบทบาท

ส�ำคัญต่อการควบคุมความเจ็บปวดด้วยเช่นกัน30 

ส่วนบทบาทของ BDNF จากส่วนอืน่ๆ ทีไ่ม่

ได้มาจากเซลล์ประสาทนัน้ พบว่าตวัรบั TrkB มผีล

ต่อการรับรู ้ความเจ็บปวด โดยเฉพาะอย่างย่ิง 

TrkB.T1 ถูก upregulate ในสมองภายหลังจาก

ได้รับบาดเจ็บของสมอง ซึ่งสามารถพบได้ใน

แอสโตรไซท์และไมโครเกลยีอกีด้วย31 จากรายงาน

การศึกษาที่ผ ่านมาพบความสัมพันธ์เชิงเส ้น

ระหว่างการเพิ่มขึ้นของ TrkB.T1 ในแอสโตรไซท์ 

กระตุ้นการท�ำงานวัฏจักรของเซลล์แบบ gliosis 

ในโมเดลจ�ำลอง neuropathic pain นอกจากนี้

ในเซลล์ประสาทยังพบการเพิ่มระดับ TrkB.T1 

ส่วน TrkB จะมคีวามยาวเตม็ท่ีลดลง (Telomere) 

ท�ำให้เซลล์ตายได้ง่ายขึ้นสืบเนื่องมาจากเกิดความ

เป็นพิษต่อระบบประสาท31

จากการทดลองทัง้ใน in vivo และ in vitro 

ในการจ�ำลองความเจ็บปวด neuropathic pain 

model ที่แตกต่างกันแสดงให้เห็นว่า มีการ

เชือ่มโยงถงึระดับ immune cell เมือ่มอีาการปวด

เรือ้รัง ส�ำหรบักรณทีีม่กีารบาดเจบ็ของเส้นประสาท

ส่วนปลาย จะมีการกระตุ ้นทั้งโมโนไซต์และ

มาโครฟาจ กระตุน้ให้เกดิปฏิกริยิาออกซเิดชันของ

ออกซิเจน (reactive oxygen species: ROS) 

ผ่านการท�ำงานของ CX3CR1 และสิ่งนี้จะเป็นตัว

ก�ำหนดการกระตุ้นของตัวรับจ�ำพวก transient 

receptor potential ankyrin 1 หรือ TRPA1 

ที่เซลล์ประสาทรับความรู้สึก ท้ายที่สุดจึงเกิด 

การกระตุ้นส่งสัญญาณความเจ็บปวดตามมา32 

ดังที่ได้กล่าวมาข้างต้นแล้ว เซลล์ที่ส�ำคัญอีก

ประเภทหนึ่งในการควบคุมความเจ็บปวดคือ

ไมโครเกลยี จากการศกึษาพบว่าเซลล์ประสาทของ

ไขสันหลังบริเวณ dorsal horn กระตุ้นให้เกิดการ

ปลดปล่อยไซโตไคน์โคโลนี - ปัจจัยกระตุ้น 1 

(CSF1) ซึง่เป็นตวักลางประสานการท�ำงานระหว่าง

เซลล์ประสาทและไมโครเกลีย บทบาทของ CSF1 

ทีไ่ด้จากเซลล์ประสาทจะกระตุน้ตวัรบั microglial 

CSF1-R ผ่านโปรตนีทรานส์เมมเบรน DAP-12 ซึง่

จะส่งผลให้เกิดการกระตุ้น microglia การส่ง

สญัญาณผ่านการท�ำงานของ CX3CR1 ใน spinal 

microglia ที่มีส่วนเกี่ยวข้องอย่างยิ่งในการเกิด 

synaptic plasticity ที่ สัมพันธ ์กับอาการ 

allodynia neuropathic pain32

ซึ่งในเรื่องนี้การศึกษาต่างๆ ได้พยายาม

อธิบายถึงบทบาทของ BDNF ในเซลล์ microglia 

ที่ให้ผลลัพธ์ที่ขัดแย้งกัน33-34 ดังแสดงแผนผัง

ภาพที่ 2 การกระตุ้น microglial ด้วย LPS ท�ำให้

เกดิการเพิม่ระดบัของ BDNF ซึง่มส่ีวนช่วยในการ

เกิด microglial proliferation น�ำไปสู่การเกิด 

microgliosis และการกระตุ ้นเซลล์ประสาท

ไขสันหลังเป็นระยะเวลายาวนาน ในแบบจ�ำลอง

การเกิด neuropathic pain ในกรณีนี้ BDNF 
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จะเพ่ิมความไวต่อความเจ็บปวดข้ึน โดยที่ระดับ

ไขสนัหลงั การเกดิการประสานเครอืข่ายทีผ่ดิปกติ

ไปของเซลล์ประสาทและ glia cell ก่อให้เกิด

อาการปวดเร้ือรัง เซลล์ประสาทที่ท�ำหน้าที่รับ

สัญญาณความเจ็บปวดจะปล่อย BDNF ออกมา 

ซึ่งจะไปกระตุ้นการท�ำงานของแอสโตรไซท์และ

ไมโครเกลีย ท�ำให้เกิดการกระตุ ้นเซลล์ glial 

ให้ปล่อย pro-inflammatory factors ต่างๆ ออก

มา เกดิภาวะทีเ่รยีกว่า neuro-inflammation และ

ส่งผลให้ mechanical allodynia ทวคีวามรนุแรง

มากยิ่งขึ้น34 นอกจากนี้  spinal microglia 

ยังสามารถปล่อย BDNF ได้ซึ่งจะมีผลโดยตรงใน

ต่อการเกิด neuropathic pain35,8 มีหลักฐานที่

ชดัเจนชีใ้ห้เหน็ถึงบทบาทของ ATP ในการเป็นสือ่

กลางการสื่อสารของเซลล์ประสาท–ไมโครเกลีย

ผ่านการ expression ของตัวรับ purinergic, 

P2X4R8 ตัวรับนี้ จะมีการ overexpressed ทั้งใน

เซลล์ประสาทและใน microglia ในแบบจ�ำลอง 

neuropathic pain และการกระตุน้เหล่านีจ้ะท�ำให้

เกิดการปลดปล่อย BDNF ของเซลล์ประสาท

BDNF induces:

 PI3K and ERK signals in spinal cord

 Neuropathic pain

LPS-activated microglia:

 BDNF

 Microgliosis

 Pain hypersensitivity

BDNF-released by neurons:

 Activation of microglia

 Release of proinflammatory cytokines

 Neuroinflammation and mechanical allodynia

Microglial BDNF release due to P2X4R:

 P38 MAPK

 Synthesis and release of BDNF

 Proinflammatory cytokines

Exogenous BDNF treatment in resting or 

LPS-treated microglia:

 Anti-inflammatory markers (CD206, Arg1, 

IL10)

 Proinflammatory markers (IL-1b, CD32, 

TNFa and iNOS)

 TrkB signaling,  STAT3

 NFkB

Exogenous BDNF treatment in model of 

neuropathic pain:

 Pain-related behavior

 Neuropathic pain-related to nerve injury in 

spinal cord

BDNF and microglia

Pronociceptive evidence Antinociceptive evidence

ภาพที่ 2 บทบาทของ BDNF และ microglia ต่อการกระตุ ้น (pronociceptive) และยับย้ัง 

(antinociceptive) การน�ำสัญญาณความเจ็บปวด (ดัดแปลงจาก Cappoli et al., 2020)50
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จนส่งผลให้เกิดการอักเสบที่ยาวนานออกไป36 

อย่างไรก็ตาม การกระตุ้นให้มีการปล่อย BDNF 

ผ่าน microglial ท�ำให้เกิด hypersensitivity 

ของ เซลล์ประสาทใน dorsal horn เกิดขึ้น36-39 

microglial BDNF ที่ถูกปล่อยออกมาภายหลัง

จากการกระตุ ้นตัวรับ P2X4R จะส่งสัญญาณ 

nociceptive ไปยังเซลล์ประสาทใน lamina I 

ของ dorsal horn ส่งทอดสัญญาณความเจ็บปวด

เกิดขึ้น40 โดยกลไกการกระตุ้น pro-nociceptive 

ของ BDNF ในกรณดีงัทีก่ล่าวมาเป็นกระบวนการ

เกิดการบาดเจ็บของเส ้นประสาทส่วนปลาย 

(peripheral nerve injury)41 ในกรณีนี้การปลด

ปล่อย BDNF โดยเซลล์ microglial ท�ำงานผ่าน

การกระตุน้ตวัรบั P2X4R ควบคูไ่ปกบัการควบคมุ

ที่ลดลงของ BDNF ที่พบไขสันหลังหลังจากได้รับ

การบาดเจ็บ8 ยิ่งไปกว่านั้นการกระตุ ้นตัวรับ 

P2X4R จะน�ำไปสูก่าร phosphorylation ของ p38 

MAP kinase น�ำมาซึ่งจะเพิ่มการสังเคราะห์

และการปล่อย BDNF ซึ่งจะขยายสัญญาณนี้

ในไปท่ีบริเวณไขสันหลังต่อไป39,42 นอกจากนี้

การกระตุ ้น p38 MAP kinase ใน spinal 

microglia ยังช่วยเพิ่มการสังเคราะห์และการ

ปล่อย pro-inflammatory cytokines จ�ำพวก 

IL-1β, IL-6 และ TNF-α ซ่ึงจะเป็นการขยาย

การเกิด neuro-inflammation ขึ้นอีกทาง42

ในทางตรงกันข้าม การศึกษาเม่ือเร็วๆ นี้ 

แสดงให้เหน็ว่า BDNF ยบัยัง้การตอบสนองต่อการ

อักเสบที่เกิดจาก microglia ได้อย่างมีนัยส�ำคัญ

ทางสถิติทั้งในแบบจ�ำลองในหนูที่ได้รับบาดเจ็บที่

สมองและเซลล์ microglia ท่ีได้รับกระตุ้นให้

เกิดการอักเสบโดย LPS ในหลอดทดลอง43 

โดยมีการแสดงให้เห็นว่า exogenous BDNF 

เพียงอย่างเดียวสามารถก�ำหนดการเพิ่มขึ้น 

anti-inflammatory microglial markers 

ทีแ่ตกต่างกนัได้ เช่น CD206, Arg-1, Ym1/2 และ 

IL-10 โดยมีการลดลงของ pro-inflammatory 

markers จ�ำพวก IL- 1β, CD32, TNFα และ 

iNOS นอกจากนี ้BDNF ยงัสามารถกระตุน้ให้เกดิ

การ upregulation ของ TrkB ด้วยการเพิม่ขึน้ของ 

STAT3 และการลดลง NFκB43

BDNF จัดเป็น neurotrophin ตัวหนึ่งที่

ส�ำคัญในกระบวนการเก่ียวกับความเจ็บปวด 

ในการต้านการอักเสบ13,44 จากรายงานการศึกษา

ท่านมา พบว่า การรักษาด้วย exogenous BDNF 

ใน neuropathic pain model สามารถลด

พฤติกรรมที่สัมพันธ์จากอาการปวดได้14 มีการ

แสดงให้เห็นว่าการ overexpression ของ BDNF 

ซึ่งเป็นสื่อกลางช่วยบรรเทาอาการปวดเร้ือรังใน

ภาวะ neuropathic pain หลังจากได้รับบาดเจ็บ

จากเส้นประสาทในไขสันหลังของสัตว์ทดลอง45 

ยิง่ไปกว่านัน้ใน neuropathic pain model พบว่า 

การให้ BDNF 1 μg/h ช่วยให้ภาวะ mechanical 

allodynia ดีขึ้นในขณะที่ให้ BDNF ในปริมาณที่

สูงขึ้น (20 μg/h) ช่วยเพิ่มการตอบสนองต่อความ

เจ็บปวด ซึ่งท�ำให้นักวิจัยตั้งสมมติฐานว่า บทบาท

ของ BDNF อาจจะมีทั้งแบบส่งเสริมและยับย้ัง

การน� ำสัญญาณความเจ็บปวดต ่อการเกิด 

mechanic-sensitivity46 การศึกษาอื่นๆ ยังชี้ให้

เห็นถึงบทบาทส�ำคัญของ BDNF ท�ำงานเสมือน 

Morphine ที่ยับย้ังความเจ็บปวด ในการส่ง
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สัญญาณ parabrachio-amygdala47 อย่างไรก็ตาม 

เป็นที่น่าสังเกตว่า BDNF ท�ำหน้าที่หลายอย่างใน

เนือ้เยือ่หลายชนดิซึง่ท�ำให้เกิดอาการปวดประเภท

ต่างๆ เช่น ปวดอวัยวะภายใน ปวดกระดูก และ

ปวดกล้ามเน้ือ ในกรณีของอาการปวดอวัยวะ

ภายใน BDNF ออกฤทธิ์ภายใต้การท�ำงานของ 

NGF/TrkA pathway ส่วน BDNF/TrkB 

pathway จะถูกกระตุ ้นภายหลังจากการ 

upstream ของ NGF/TrkA ไปแล้ว ซ่ึงพบใน

แบบจ�ำลองสัตว์ทดลองของ irritable bowel 

syndrome (IBS)48 และในผู ้ป่วย IBS และ

โรคล�ำไส้อักเสบ4 การกระตุ ้นตัวรับ NMDA 

ในล�ำไส้ใหญ่ก่อให้เกดิความไวต่อการส่งสญัญาณ

และยังเชื่อมโยงกับการปล่อย BDNF ท่ีเพิ่มขึ้น

ด้วยร่วมกบัการกระตุน้ ERK pathway ผลทีต่าม

มาแสดงให้เห็นว่า NMDA antagonist สามารถ

ยับยั้งหรือลดทอนความเจ็บปวดใน IBS ได้4 

นอกจากนี้ความสัมพันธ์ระหว่างระดับ BDNF 

ในพลาสมากับการรับรู้ความเจ็บปวดในโรคข้อ

เสื่อมแสดงให้เห็นผ่านการเพ่ิมขึ้นของ mRNA 

และโปรตีนของ TrkB3 มากกว่าน้ันยังพบความ

สมัพนัธ์เชงิบวกอีกอย่างระหว่าง BDNF/TrkB กบั 

pro-inflammatory chemokine Fractalkine 

ในผู ้ป ่วยโรคข้อเสื่อมซึ่งบ ่งชี้ถึงบทบาทของ 

pro-nociceptive BDNF ในโรคนี้อีกด้วย3 

สุดท้ายในกรณีของกระดูกหักพบว่า BDNF และ 

TrkB จะ express ในเนือ้เยือ่ทีเ่สยีหายในช่วงเริม่

ต้นของการอักเสบและช่วงการสร้างกระดูกใหม่49

กล่าวโดยสรปุ พบว่า BDNF จดัเป็นหนึง่ใน 

neuromodulator ที่เกี่ยวข้องกับความเจ็บปวดที่

ส�ำคญัและน่าสนใจในปัจจบุนั นอกจากจะหลัง่จาก

ปลายประสาทแล้ว ยังพบว่า BDNF สามารถ

ถูกกระตุ้นให้หลังผ่านมาโครฟาจและไมโครเกลีย 

อีกด้วย ซ่ึงมีบทบาททั้งการน�ำสัญญาณความ

เจบ็ปวดและกระตุน้สญัญาณความเจบ็ปวดข้ึนอยู่

กับประเภทของการเกิดความเจ็บปวดและระยะ

ที่ BDNF เข้าไปมีบทบาท โดยการตอบสนองจะ

แตกต่างกันออกไปในแต่ละเนื้อเยื่อที่แตกต่างกัน 

ซึง่จ�ำเป็นต้องมกีารศกึษาเพ่ิมเตมิเพือ่ให้เกดิความ

ชัดเจนและน�ำไปปรับใช้ในผู้ที่มีอาการปวดจาก

ภาวะต่างๆ ในอนาคต
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บทคัดย่อ
การศึกษาครั้งนี้เป็นการศึกษาเชิงสังเกต

แบบไปข้างหน้า (observational cohort study) 

มีวัตถุประสงค์เพื่อศึกษาปัจจัยท�ำนายการเกิด

อาการและอาการแสดงของภาวะความดัน

ในกะโหลกศีรษะสูง (increased intracranial 

pressure: IICP) ในผูป่้วยหลงัผ่าตดัเนือ้งอกสมอง 

เก็บรวบรวมข้อมูลจากผู้ป่วยโรคเน้ืองอกสมอง

ที่มารับการรักษาด้วยการผ่าตัด ระหว่างเดือน

เมษายน พ.ศ. 2563 ถงึ เดอืนกนัยายน พ.ศ. 2563 

จ�ำนวน 112 ราย คัดเลือกกลุ่มตัวอย่างตามเกณฑ์

คณุสมบตัจินถงึระยะเวลาทีก่�ำหนด เครือ่งมอืทีใ่ช้

ในการวิจัยประกอบด้วย 3 ส่วน คือ ส่วนที่ 1 แบบ

บันทึกข้อมูลส่วนบุคคลและข้อมูลสุขภาพ ส่วนที่ 

2 แบบบันทึกปัจจัยที่สัมพันธ์กับการเกิดอาการ

และอาการแสดงของภาวะ IICP ในผู้ป่วยหลัง

ผ่าตัดเนื้องอกสมอง และส่วนที่ 3 แบบบันทึก

อาการและอาการแสดงของภาวะ IICP ตรวจสอบ

ความตรงตามเนื้อหาของแบบบันทึกปัจจัยท�ำนาย

การเกิดอาการและอาการแสดงของภาวะ IICP ใน

ผู้ป่วยหลังผ่าตัดเนื้องอกสมองโดยผู้เชี่ยวชาญ

จ�ำนวน 5 ท่าน ได้ค่าดัชนีความตรงตามเนื้อหา

เท่ากบั 0.89 วิเคราะห์ข้อมลูโดยใช้สถติเิชงิบรรยาย 

และ multiple logistic regression analysis 

ผลการศึกษาพบว่า กลุ่มตัวอย่างมีอายุ

ระหว่าง 20-77 ปี อายุเฉลี่ย 49.20 ปี (SD =12.25) 

ส่วนใหญ่เป็นเพศหญิง ร้อยละ 76.79 ไม่มีโรค

ประจ�ำตวั ร้อยละ 75.89 คะแนน Glasgow Coma 

Original Article

รับต้นฉบับ 9 เมษายน 2564, ปรับปรุงต้นฉบับ 26 มิถุนายน 2564, ตอบรับต้นฉบับตีพิมพ์ 17 กรกฎาคม 2564
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Score แรกรับอยู่ในช่วง 14-15 คะแนน พบอัตรา

การเกิดอาการและอาการแสดงของภาวะ IICP 

ร้อยละ 18.75 ในกลุ่มนี้ผลการตรวจ CT scan 

พบว่ามีความผดิปกตร้ิอยละ 100 โดยพบว่ามเีลอืด

ออกในสมองร้อยละ 52.38 สมองบวมร้อยละ 28.58 

น�้ำคั่งในโพรงสมองร้อยละ 9.52 และพบทั้งเลือด

ออกในสมอง สมองบวมและน�้ำคั่งในโพรงสมอง

ร้อยละ 9.52 อาการที่เกิดคือ ระดับความรู้สึกตัว

ลดลง ร้อยละ 57.14 รองลงมาคือ อาการชักเกร็ง/

กระตุก ร้อยละ 4.77 อาการคลื่นไส้/อาเจียน 

ร้อยละ 4.77 และอาการที่เกิดร่วมกันคือ ระดับ

ความรูส้กึตวัลดลงร่วมกบัชกัเกรง็/กระตกุ ร้อยละ 

23.80 อาการปวดศีรษะร่วมกับคลื่นไส้/อาเจียน 

ร้อยละ 9.52 และพบว่าปัจจยัท�ำนายการเกดิอาการ

และอาการแสดงของภาวะความดันในกะโหลก

ศีรษะสูงในผู้ป่วยหลังผ่าตัดเน้ืองอกสมอง คือ 

อุณหภูมิกายสูง (OR
Adj

=148.4;, 95%CI =14.45-

1525.70; p=0.001) และภาวะคาร์บอนไดออกไซด์

คั่ง (OR
Adj

=10.25; 95%CI=1.83-57.48; p =0.008)

พยาบาลสามารถน�ำข้อมูลปัจจยัท�ำนายการ

เกดิอาการและอาการแสดงของภาวะ IICPไปใช้ใน

การดแูลผู้ป่วยหลงัผ่าตดัเนือ้งอกสมองไปวางแผน

ดแูลผูป่้วย โดยการประเมนิอณุหภมูร่ิางกายอย่าง

เหมาะสมและดูแลให้ยาลดไข้ ดูแลการได้รับ

ออกซิเจนอย่างเพียงพอ ในผู้ป่วยที่ใส่เคร่ืองช่วย

หายใจควรดูแลเคร่ืองและระบบทางเดินหายใจ

อย่างใกล้ชิด และประเมินอาการและอาการแสดง

ของภาวะความดันในกะโหลกศีรษะสูงอย่างใกล้

ชดิเพ่ือให้การดูแลรกัษาทนัท่วงท ีควรมกีารพัฒนา

แบบประเมินความเส่ียงต่อการเกิดอาการและ

อาการแสดงของภาวะ IICP และพฒันาแนวปฏบิตัิ

ทางคลินิกในการดูแลผู้ป่วยหลังผ่าตัดเนื้องอก

สมองเพื่อป ้องกันการเกิดภาวะความดันใน

กะโหลกศีรษะสูง

ค�ำส�ำคัญ : อาการและอาการแสดงของ

ภาวะความดนัในกะโหลกศีรษะสงู, เนือ้งอกสมอง, 

ปัจจัยท�ำนาย

บทน�ำ
โรคเนื้องอกสมองเป็นปัญหาส�ำคัญทั่วโลก 

ถอืเป็นโรคทางระบบประสาทและสมองทีท่�ำให้เกดิ

ความบกพร่องทั้งทางด้านร่างกายและทางด้าน

จิตใจ1 พบได้ในทุกช่วงวัย ส่วนใหญ่จะพบใน

ผู้ใหญ่มากกว่าเด็ก2 ในสหรัฐอเมริกา ระหว่างปี 

2011-2015 มอีบุตักิารณ์การเกดิโรคเนือ้งอกสมอง

จ�ำนวน 392,982 ราย หรือประมาณ 23.03 

ต่อแสนประชากร อัตราการตายเพิ่มสูงขึ้นเรื่อยๆ 

จากสถิติของกองยุทธศาสตร ์และแผนงาน 

ส�ำนักงานปลัดกระทรวงสาธารณสุข ปี 2560 

พบเนื้องอกสมองชนิดร้ายแรงของระบบประสาท

ส่วนกลางมีอัตราการตายตั้งแต่ปี 2558 จ�ำนวน 

2,191 ราย อัตราตาย 3.4 ต่อแสนประชากร ปี 2559 

จ�ำนวน 1,945 ราย อตัราตาย 3.0 ต่อแสนประชากร

และปี 2560 จ�ำนวน 1,218 ราย อัตราตาย 1.9 ต่อ

แสนประชากร การรักษาโรคเนื้องอกสมองพบว่า 

การผ่าตัดยังคงเป็นวิธีการรักษาหลัก3,4 พบแนว

โน้มผูป่้วยโรคเนือ้งอกสมองทีต้่องเข้ารบัการผ่าตดั

มีจ�ำนวนเพิ่มขึ้น5 ภาวะแทรกซ้อนหลังผ่าตัดเนื้อ

งอกสมองที่พบบ่อย คือ ภาวะสมองบวม (brain 

swelling) ภาวะเลือดออกภายในสมอง (hemor-
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rhage) และภาวะ IICP (increase intracranial 

pressure: IICP)3,6,7 เมือ่ม ีIICP มกัส่งผลลพัธ์ทาง

ลบต่อผู้ป่วย อาจต้องได้รับการผ่าตัดซ�้ำ ซึ่งส่งผล

ให้ผู้ป่วยพิการ ทุพพลภาพ หรือเสียชีวิต8,9

ภาวะ IICP มีโอกาสเกิดได้มากกว่าร้อยละ 

70 ในผู้ที่มีพยาธิสภาพที่สมอง ผู้ป่วยผ่าตัดสมอง 

หรือได้รับบาดเจ็บที่ศีรษะ8,10 เป็นภาวะแทรกซ้อน

ที่อันตรายมากในระยะ 24-72 ชั่วโมงแรกหลัง

ผ่าตัด7,11,12 มีโอกาสเกิดได้สูงสุดภายใน 6 ชั่วโมง

แรกหลงัผ่าตดั8,9 หากมค่ีาความดนัภายในกะโหลก

ศีรษะสูงมากกว่า 20 mmHg. จะพบอัตราการ

เสยีชวีติอยูร่ะหว่างร้อยละ 17-47 และถ้าความดนั

ภายในกะโหลกศีรษะสูงมากกว่า 40 mmHg. 

จะท�ำให้มอีตัราการเสยีชวิีตเพิม่สงูขึน้13 ถงึร้อยละ 

5614 โดยเฉพาะผูป่้วยทีไ่ม่ตอบสนองต่อการรกัษา

พบว่า มอีตัราตายสงูถงึร้อยละ 69-9515 และพบว่า

ภายหลงัจากการรกัษาภาวะ IICP ยงัส่งผลกระทบ

ต่อระยะเวลาการนอนทีเ่พิม่ขึน้ และส่งผลให้ค่าใช้

จ่ายสงูขึน้16,17 ท�ำให้เกดิการสญูเสยีค่าใช้จ่ายในการ

รักษา 518 พันล้านดอลลาร์สหรัฐต่อปี18 ผู้ป่วยมี

ทุพพลภาพอย่างรุนแรงหลงเหลือร้อยละ 10-20 

และอยู่ในสภาพไม่รู้สึกตัว ประมาณร้อยละ 1-3 

เป็นเวลานานมากกว่า 6 เดือน9,19 การดูแลรักษา

ภาวะ IICP คือ การแก้ไขสาเหตุที่ก่อให้เกิดภาวะ 

IICP เช่น ผ่าตัดเอาก้อนเลือดออก ในกรณีที่มี

เลือดออกภายหลังการผ่าตัด การระบายน�้ำ

หล ่อสมองไขสันหลังออก ในกรณีท่ีมีภาวะ 

hydrocephalus การให้ยาลดสมองบวม เป็นต้น20 

ทั้งนี้สิ่งที่ส�ำคัญที่สุดคือ การประเมินและการ

วินิจฉัยภาวะ IICP ได้อย่างรวดเร็วและถูกต้อง 

เพื่อให้การรักษาท่ีเหมาะสมและทันท่วงที และ

ป้องกันภาวะแทรกซ้อนรุนแรงท่ีอาจจะเกิดข้ึน8,21 

พยาบาลจึงมีบทบาทส�ำคัญในการให้การดูแล 

ตดิตาม เฝ้าระวงั และประเมนิการเปลีย่นแปลงทาง

ระบบประสาททีบ่่งชีถึ้งภาวะ IICP ดงันัน้ พยาบาล

ควรมีความรู้ความเข้าใจ และสามารถประเมิน

อาการและอาการแสดงของภาวะ IICP ได้ รวมถึง

ทราบปัจจัยที่มีผลต่ออาการและอาการแสดงของ

ภาวะ IICP 

การประเมินอาการและเฝ้าระวัง ติดตามค่า

ความดันในกะโหลกศีรษะในต่างประเทศนิยมใช้

เครื่องติดตามค่าความดันในกะโหลกศีรษะแบบ

ต่อเนื่อง (continuous intracranial pressure 

monitory) เป็นเครือ่งมอืท่ีได้มาตรฐานและให้ผล

แม่นย�ำทีส่ดุ แต่ในไทยยงัไม่แพร่หลาย เพราะมข้ีอ

จ�ำกัดหลายอย่าง และใช ้แค ่ เพียงช ่วงสั้นๆ 

เนือ่งจากมโีอกาสเสีย่งต่อการตดิเช้ือและเลอืดออก

ได้ง่าย9,22,23 ประเทศไทยพบเพียงการใช้แบบ

ประเมิน Modified Early Warning Sign of 

Increase Intracranial Pressure (MEWS of 

IICP) ซึ่งพัฒนามาจากการบูรณาการดูแลผู้ป่วย

หลังผ่าตัดสมองของโรงพยาบาลศิริราช ที่น�ำมา

ประเมินภาวะ IICP แต่เครื่องมือดังกล่าวใช้จ�ำกัด

เฉพาะในหอผู ้ป ่วยหนักประสาทศัลยศาสตร์

ภายในโรงพยาบาลศิริราชเท่านั้น ประกอบกับ

เครือ่งมอืยงัไม่ได้ผ่านการตรวจสอบคณุภาพ จงึยงั

ไม่ได้ถูกน�ำไปใช้อย่างแพร่หลาย

จากการทบทวนวรรณกรรมและงานวิจัยที่

เกี่ยวข้องพบว่า ปัจจัยที่สัมพันธ์กับการเกิดอาการ

และอาการแสดงของภาวะ IICP ในผู้ป่วยหลัง

ผ่าตัดเนื้องอกสมองยังมีอยู่ค่อนข้างจ�ำกัด ผู้วิจัย

จึงได้ขยายกรอบการทบทวนในผู้ป่วยบาดเจ็บ
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สมองและผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมอง พบว่ามี

ปัจจยัทีส่มัพนัธ์กบัการเกดิอาการและอาการแสดง

ของภาวะ IICP ในผู้ป่วยหลังผ่าตัดเนื้องอกสมอง 

ได้แก่ ปัจจัยด้านพยาธิสภาพและปัจจัยด้าน

การดูแลรักษา โดยป ัจจัยด ้านพยาธิสภาพ 

ประกอบด้วย 1) อุณหภูมิกายสูง24 2) ภาวะพร่อง

ออกซิเจน1,19 3) ภาวะคาร์บอนไดออกไซด์คั่ง25,26 

4) ภาวะชัก275) ความปวด26,28 6) ภาวะน�้ำตาลใน

เลือดสูง29 7) ภาวะไม่สมดุลของโซเดียม27,30-32 

8) คะแนน GSC หลังผ่าตัด33 9) ต�ำแหน่งก้อน

เนื้องอก27 10) ขนาดก้อนเนื้องอก9,34 11) ค่า MAP 

> 150 mmHg.35,36 12) การมีเลือดออกหลัง

ผ่าตดั16,17,33 13) ภาวะสมองบวม34,37 และปัจจัยด้าน

การดูแลรักษา ประกอบด้วย 1) การดูดเสมหะ1,8 

2) การจัดท่า1,12,27,32 3) การผูกยึด38 4) การตั้งค่า

เครื่องช่วยหายใจที่มีความดันบวกในช่วงสิ้นสุด

การหายใจ (positive end expiratory pressure: 

PEEP) มากกว่า 10 เซนตเิมตรน�ำ้26,32 5) การสะอึก/

การไอ12,38,39 และ 6) การใส่สายระบาย Uno drain/

Redivac drain/External ventricular drain 

(EVD)8 จากข้อมูลดังกล่าว ถึงแม้ว่าปัจจัยที่

สัมพันธ์กับการเกิดอาการและอาการแสดงของ

ภาวะ IICP จะค่อนข้างชัดเจนในผู้ป่วยบาดเจ็บ

สมอง แต่ในผู้ป่วยหลังผ่าตัดเนื้องอกสมองยังไม่

ชัดเจน ท้ังน้ีปัจจัยที่มีผลต่ออาการและอาการ

แสดงของภาวะ IICP ในผูป่้วยผ่าตดัเนือ้งอกสมอง 

มีความแตกต่างจากผู้ป่วยบาดเจ็บสมอง ทั้งในแง่

อบุตักิารณ์การเกดิภาวะ IICP พยาธสิรรีวทิยาของ

ความรุนแรงของการบาดเจ็บท่ีเกิดขึ้นกับสมอง 

สมองบาดเจบ็หลายต�ำแหน่ง การมเีลอืดออก รวม

ถึงภาวะไข้และชนิดของการผ่าตัด นอกจากนี้ใน

ประเทศไทยยงัไม่มกีารศกึษาหรอืงานวจิยัเกีย่วกบั

ปัจจัยท�ำนายการเกิดอาการและอาการแสดงของ

ภาวะ IICP พบเพียงการทบทวนวรรณกรรมจาก

หลักฐานเชิงประจักษ์เท่านั้น8,23,25 ผู้วิจัยจึงสนใจ

ศกึษา ปัจจยัท�ำนายการเกดิอาการและอาการแสดง

ของภาวะความดันในกะโหลกศีรษะสูงในผู้ป่วย

หลงัผ่าตดัเนือ้งอกสมอง ข้อมลูทีไ่ด้จากการศกึษา

จะช่วยให้พยาบาลสามารถประเมินปัจจัยดังกล่าว

และสามารถวางแผนการดูแลได้อย่างเหมาะสม 

โดยค�ำนึงถึงปัจจัยที่เก่ียวข้อง และน�ำไปสู่การ

พัฒนาแนวปฏิบัติทางการพยาบาล เพื่อเฝ้าระวัง

การเกิดภาวะ IICP ได้อย่างมีประสิทธิภาพ 

ลดภาวะแทรกซ้อน ความรุนแรงของโรค ความ

พิการและการเสียชีวิตลงได้ นอกจากนี้ข้อมูลจาก

การศกึษาปัจจยัอาจน�ำไปสูก่ารพฒันาแบบประเมนิ

ความเสีย่งต่อการเกิดภาวะ IICP ซึง่มีความส�ำคัญ

ต่อคุณภาพการดูแลรักษาผู้ป่วย

วัตถุประสงค์การวิจัย
เพื่อศึกษาปัจจัยท�ำนายการเกิดอาการและ

อาการแสดงของภาวะความดนัในกะโหลกศรีษะสงู 

ในผู้ป่วยหลังผ่าตัดเนื้องอกสมอง

วิธีด�ำเนินการวิจัย
การ วิจั ยนี้ เ ป ็ นการศึ กษา เชิ งสั ง เกต 

(observational cohort study) เป็นการศึกษา

แบบไปข้างหน้า เพื่อศึกษาปัจจัยท�ำนายการเกิด

อาการและอาการแสดงของภาวะ IICP ในผู้ป่วย

หลงัผ่าตดัเนือ้งอกสมอง กลุม่ประชากรทีศ่กึษาคือ 

ผูป่้วยหลงัผ่าตดัเนือ้งอกสมองทัง้ชนดิปฐมภมูแิละ

ทุติยภูมิ ที่เข้ารับการรักษาที่หอผู้ป่วยใน แผนก
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ศลัยกรรม โรงพยาบาลศรนีครินทร์ โดยผูป่้วยและ

ญาติยินดีเข้าร่วมการวิจัย เก็บรวบรวมข้อมูล

ระหว่างเดือนเมษายน พ.ศ. 2563 ถึง เดือน

กันยายน พ.ศ. 2563 ก�ำหนดขนาดกลุ่มตัวอย่าง

โดยใช้สูตรการค�ำนวณส�ำหรับการวิเคราะห์ข้อมูล 

logistic regression ก�ำหนดระดับนัยส�ำคัญ (α) 

เท่ากับ 0.05 ค่าอ�ำนาจการทดสอบ 0.8 ได้กลุ่ม

ตัวอย่าง จ�ำนวน 112 ราย คัดเลือกกลุ่มตัวอย่าง

ตามเกณฑ์คุณสมบัติจนถึงระยะเวลาที่ก�ำหนดไว้ 

(consecutive sampling) เครื่องมือที่ใช้ในการ

วิจัยประกอบด้วย 3 ส่วน คือ ส่วนที่ 1 แบบบันทึก

ข้อมูลส่วนบุคคลและข้อมูลสุขภาพ ส่วนที่ 2 แบบ

บนัทกึปัจจยัท่ีสมัพนัธ์กบัการเกดิอาการและอาการ

แสดงของภาวะ IICP ในผู้ป่วยหลังผ่าตัดเนื้องอก

สมอง และส่วนที่ 3 แบบบันทึกอาการและอาการ

แสดงของภาวะ IICP ทดสอบความตรงตามเนือ้หา

ของเครื่องมือโดยผู ้เช่ียวชาญ จ�ำนวน 5 ท่าน 

ค�ำนวณค่า CVI ได้เท่ากับ 0.89 ด�ำเนินการเก็บ

ข้อมลูตามแบบฟอร์มของเครือ่งมอืทีใ่ช้ในการวจิยั 

โดยผูป่้วยหลงัผ่าตดัเนือ้งอกสมองแต่ละรายจะได้

รับการศึกษา ติดตาม และประเมินอาการทุกวันๆ 

ละ 1 ครัง้ จนครบระยะเวลา 72 ชัว่โมง ตดิตามและ

ประเมินอาการผู ้ป ่วยโดยการสังเกตการณ์ 

จดข้อมลูจากแบบบนัทกึทางการพยาบาลและจาก

เอกสารหรอืแฟ้มประวตัผิูป่้วย โดยในวนัแรกหลงั

จากผูป่้วยได้รบัการผ่าตดั จะตดิตามและประเมนิ

อาการภายใน 6 ชั่วโมงแรกหลังผ่าตัด ส่วนวันที่ 2 

และ 3 จะติดตามและประเมินอาการในช่วงเวลา 

13.00 น.- 15.00 น. เนื่องจากเป็นช่วงระยะเวลาที่

มีการปฏิบัติกิจกรรมทางการพยาบาลกับผู้ป่วย 

ท�ำให ้สามารถสังเกตการปฏิบัติกิจกรมการ

พยาบาลได้ ประกอบกับการศึกษาที่ผ่านมา พบว่า 

ภาวะ IICP เกิดได้ภายใน 24-72 ชั่วโมงแรกหลัง

ผ่าตัด และมีโอกาสเกิดได้สูงสุดภายใน 6 ชั่วโมง

แรกหลังผ่าตัด วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้โปรแกรม

คอมพิวเตอร์ส�ำเร็จรูป STATA version 14 ใช้

สถติิเชงิบรรยาย (descriptive statistics) ในการ

วิเคราะห์ข้อมูลส่วนบุคคลและข้อมูลสุขภาพ 

และใช้สถิติ multiple logistic regression 

analysis ในการวิเคราะห์ปัจจัยท�ำนายการเกิด

อาการและอาการแสดงของภาวะ IICP ในผู้ป่วย

หลังผ่าตัดเนื้องอกสมอง การวิจัยในครั้งนี้ได้ผ่าน

การพิจารณารับรองจริยธรรมการวิจัยในมนุษย์

จากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในมนุษย์ 

มหาวิทยาลยัขอนแก่น เลขทีโ่ครงการ HE631058 

เมื่อวันที่ 11 มีนาคม พ.ศ. 2563 

ผลการศึกษา
1. 	 ข้อมลูส่วนบุคคลและข้อมลูสขุภาพของ

กลุ่มตัวอย่างพบว่า กลุ่มตัวอย่างทั้งหมดจ�ำนวน 

112 ราย เป็นผูป่้วยหลงัผ่าตดัเนือ้งอกสมอง มอีายุ

ระหว่าง 20-77 ปี อายุเฉลี่ย 49.20 ปี (SD =12.25) 

เป็นเพศชาย ร้อยละ 23.21 เพศหญงิ ร้อยละ 76.79 

ส่วนใหญ่ไม่มีโรคประจ�ำตัว ร้อยละ 75.89 พบมี

โรคประจ�ำตัวเป็น โรคความดันโลหิตสูง ร้อยละ 

16.07 และรองลงมาคอื โรคเบาหวาน ร้อยละ 8.04 

มปีระวติัได้รบัการผ่าตดัสมอง ร้อยละ 1.79 ระดับ

ความรู้สึกตัวแรกรับส่วนใหญ่อยู่ในช่วง 14-15 

คะแนน ระดับความรู้สึกตัวเฉลี่ย 14.99 คะแนน 

(SD =0.09) มีค่าเฉลี่ยความดันโลหิตอยู่ระหว่าง 

76-109 มิลลิเมตรปรอท ค่าเฉลี่ยความดันโลหิต

เฉลี่ย 94.45 มิลลิเมตรปรอท (SD =7.76) 
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มีค่าอุณหภูมิร ่างกายอยู ่ระหว่าง 36.0-37.3 

องศาเซลเซียส ค่าอุณหภูมิร่างกายเฉลี่ย 36.68 

องศาเซลเซยีส (SD =0.33) หลงัผ่าตดัได้รบัการใส่

เครื่องช่วยหายใจ ร้อยละ 85.71 ได้รับ O
2
 mask 

with bag ร้อยละ 14.29 ส่วนใหญ่ได้รบัการผ่าตดั

เอาเนื้องอกออกทั้งหมด ร้อยละ 84.82 ผ่าตัดเอา

เน้ืองอกออกบางส่วน ร้อยละ 12.50 และผ่าตัด

ส่งชิน้เนือ้งอกตรวจ ร้อยละ 2.68 ราย รายละเอยีด

ดังแสดงในตารางที่ 1

2. 	 ข้อมูลอุบัติการณ์การเกิดอาการและ

อาการแสดงของภาวะความดนัในกะโหลกศรีษะสงู

ในผู ้ป่วยหลังผ่าตัดเนื้องอกสมองพบว่า กลุ ่ม

ตัวอย่างส่วนใหญ่ไม่เกิดอาการและอาการแสดง

ของภาวะ IICP ร้อยละ 81.25 และพบการเกิด

อาการและอาการแสดงของภาวะ IICP ร้อยละ 

18.75 อาการที่เกิดส่วนใหญ่คือ ระดับความรู้สึก

ตัวลดลง ร้อยละ 80.95 รองลงมาคือ อาการชัก

เกร็ง/กระตกุ ร้อยละ 28.57 อาการคลืน่ไส้/อาเจียน 

ร้อยละ 14.29 และอาการปวดศีรษะ ร้อยละ 9.52 

รายละเอียดดังแสดงในตารางที่ 1

3. 	 ปัจจยัท�ำนายการเกดิอาการและอาการ

แสดงของภาวะ IICP ในผู้ป่วยหลังผ่าตัดเนื้องอก

สมอง วิเคราะห์ปัจจัยท�ำนายการเกิดอาการและ

อาการแสดงของภาวะ IICP ในผู้ป่วยหลังผ่าตัด

เนือ้งอกสมอง ด้วยการวเิคราะห์แบบตวัแปรเดีย่ว 

(univariate analysis) หาค่า OR crude, 95% CI 

โดยก�ำหนดค่า P < 0.05 เพื่อคัดเลือกตัวแปรที่มี

ค่า P<0.20 เข้าวิเคราะห์ multivariate analysis 

ผลการวเิคราะห์พบว่า มตีวัแปรทีเ่ข้าเกณฑ์ทัง้หมด 

5 ตัวแปร คือ อุณหภูมิกายสูง (OR
Crude

=110; 

95%CI =13.64-887.15; p-value <0.001), ภาวะ

คาร์บอนไดออกไซด์คัง่ (OR
Crude

=5.57; 95%C I = 

1.94-16.01; p-value =0.001), ขนาดก้อนเนือ้งอก 

(OR
Crude

=1.19 ; 95%C I =0.92-1.55; p-value = 

0.191), การดูดเสมหะ (OR
Crude

=4.27; 95%C I 

=0.53-34.14; p-value =0.172) และการผูกยึด 

(OR
Crude

=2.67; 95%C I =0.73-9.79; p-value 

=0.139) ดงัแสดงรายละเอยีดในตารางที ่2 จากนัน้

น�ำตัวแปรที่ได้จากการวิเคราะห์ตัวแปรเดี่ยวมา

วิเคราะห์ตัวแปรพหุ โดยใช้สถิติ  multiple 

logistic regression วธิ ีbackward elimination 

ประเมินสารรูปสนิทดี  (Goodness-of-Fit 

Measures) โดย Hosmer-Lemeshow statistics 

= 0.8601 สะท้อนว่าโมเดลน้ีสามารถท�ำนายได้

ร้อยละ 86.01 หรืออยู่ในระดับดี ซึ่งบ่งบอกว่า

โมเดลมีความเหมาะสมกับข้อมูล พบว่า ปัจจัยที่

ท�ำนายการเกิดอาการและอาการแสดงของภาวะ 

IICP คอื อณุหภมูกิายสงู (OR 
Adj

 =148.48, 95%CI 

=14.45-1525.70, p-value <0.001) และภาวะ

คาร์บอนไดออกไซด์คั่ง (OR 
Adj

 =10.25, 95%CI 

=1.83-57.48, p-value =0.008) ดงัแสดงในตาราง

ที่ 3

กลุ่มตัวอย่างที่ศึกษา เกิดอาการและอาการ

แสดงของภาวะความดันในกะโหลกศีรษะสูง 

จ�ำนวน 21 ราย ผลการตรวจ CT-brain พบว่า 

กลุ ่มตัวอย่างบางรายพบเลือดออกในสมอง 

บางรายพบภาวะสมองบวม บางรายพบน�้ำคั่งใน

โพรงสมอง และบางรายพบทั้งเลือดออกในสมอง 

สมองบวม และน�้ำคั่งในโพรงสมอง หลังทราบผล

ท�ำ CT-brain แพทย์เจ้าของไข้พิจารณา ผ่าตัดซ�้ำ 

จ�ำนวน 13 ราย และให้ยารักษาตามอาการ จ�ำนวน 

8 ราย
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ตารางที่ 1 ข้อมูลส่วนบุคคลและข้อมูลสุขภาพ (n=112)

ข้อมูล จ�ำนวน ร้อยละ

อายุ mean ° SD = 49.2 ° 12.25 median (min, max) = 50(20, 77)
เพศ

 หญิง
 ชาย

86
26

76.79
23.21

โรคประจ�ำตัว
 ไม่มี
 โรคความดันโลหิตสูง
 โรคเบาหวาน

85
18
 9

75.89 
16.07
8.04

ประวัติการชักก่อนผ่าตัด
 ไม่มี
 มี

108
4

96.43
3.57

ประวัติการผ่าตัดสมอง
 ไม่มี
 มี

110
2

98.21
1.79

ระดับ GCS แรกรับ ต�่ำสุด-สูงสุด = 14-15 คะแนน mean ° SD 	 14.99 ° 0.09
Mean Arterial Pressure (MAP) ต�่ำสุด-สูงสุด = 76-109 mmHg, mean ° SD	 94.45 ° 7.76 
Body Temperature (BT) ต�่ำสุด-สูงสุด = 36.0-37.3๐C, mean ° SD 	 36.68 ° 0.33
การได้รับออกซิเจนหลังผ่าตัด 

 Ventilator
 O

2
 mask with bag

96
16

85.71
14.29

การใช้เครื่อง Hypothermia หลังผ่าตัด
 ไม่ใช้ 112 100

ต�ำแหน่งก้อนเนื้องอก
 Supratentorial region
 Infratentorial region

80
32

71.43
28.57

ชนิดการผ่าตัด
 Craniotomy with tumor removal 112 100

การผ่าตัดเปิดชั้น Dura
 ใช่ 112 100

ลักษณะการผ่าตัด
 Complete tumor removal
 Partial tumor removal
 Tumor biopsy

95
14
3

84.82
12.5
2.68

เกิดอาการและอาการแสดงของภาวะความดันในกะโหลกศีรษะสูง (IICP)
 ไม่เกิด
 เกิด

91
21

81.25
18.75
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ตารางที่ 1 ข้อมูลส่วนบุคคลและข้อมูลสุขภาพ (n=112) (ต่อ) 

ข้อมูล จ�ำนวน ร้อยละ

การจัดการดูแลรักษาในผู้ป่วยที่มีอาการและอาการแสดงของภาวะ IICP (21 ราย)
 ผ่าตัดซ�้ำ
 ให้ยารักษาตามอาการ

13
8

61.90
38.10

อาการที่เกิด (ระบุได้มากกว่า 1 อาการ)
 ระดับความรู้สึกตัวลดลง
 ชักเกร็ง/กระตุก
 คลื่นไส้/อาเจียน
 ระดับความรู้สึกตัวลดลงร่วมกับชักเกร็ง/กระตุก
 ปวดศีรษะร่วมกับคลื่นไส้/อาเจียน

12
1
1
5
2

57.14
4.77
4.77
23.80
9.52

ตารางที่ 2 	ปัจจัยท�ำนายการเกิดอาการและอาการแสดงของภาวะ IICP ด้วยการวิเคราะห์ตัวแปรเดี่ยว 

(univariate logistic regression) (n=112)

ปัจจัย มีอาการและอาการ 
แสดงของ IICP
จ�ำนวน (ร้อยละ)

ไม่มีอาการและอาการ
แสดงของ IICP 
จ�ำนวน (ร้อยละ)

OR
Crude

95%CI p-value

อุณหภูมิกายสูง (๐C)
 ≤ 37.5 1(4.76) 77(84.62) 1
 > 37.5 20(95.24) 14(15.38) 110 13.64 - 887.15 < 0.001

Oxygen sat (%) (จากปลายนิ้ว)
 ≥ 95 21(100) 91(100)
 < 95 0 0 - - -

PaCO
2
 (mmHg) (จาก ABG)

 ≤35 7(35) 57(75) 1
 >35 13(65) 19(25) 5.57 1.94 - 16.01 0.001

อาการชัก
 ไม่ชัก 15(71.43) 91(100)
 ชัก 6(28.57) 0(0) - - -

คะแนนความปวด
 ≤4 0(0) 26(28.57) 1
 >4 21(100) 65(71.43) - - -

ค่า DTX (mg%)
 ≤180 18(85.71) 84(92.31) 1

Sodium (mmol/mEq)
 ≥ 125 21(100) 91(100)
 < 125 0 0 - - -

GCS หลังผ่าตัด (คะแนน)
 ≥ 13 หรือ 8T 20(95.24) 89(97.8) 1
 < 13 หรือ 8T 1(4.76) 2(2.2) 2.23 0.19 - 25.76 0.522
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ตารางที่ 2 	ปัจจัยท�ำนายการเกิดอาการและอาการแสดงของภาวะ IICP ด้วยการวิเคราะห์ตัวแปรเดี่ยว 

(univariate logistic regression) (n=112) (ต่อ)

ปัจจัย มีอาการและอาการ แสดง
ของ IICP

จ�ำนวน (ร้อยละ)

ไม่มีอาการและอาการ
แสดงของ IICP 
จ�ำนวน (ร้อยละ)

OR
Crude

95%CI p-value

ต�ำแหน่งก้อน
 Infratentorial  5(23.81) 27(29.67) 1
 Supratentorial  16(76.19)  64(70.33) 	 1.35 0.45-4.06 0.593

ขนาดก้อน (cm)
 เพิ่มขึ้นทุก 1 cm 21 91 1.19 0.92-1.55 0.191

ค่า MAP หลังผ่าตัด 
 ≤ 150 21(100) 91(100)
 > 150 0 0 - - -

ผล CT หลังผ่าตัดพบมีเลือดออก
 ไม่มี 2(9.52) 0
 มี 19(90.48) 0 - - -

ผล CT หลังผ่าตัดพบมีสมองบวม
 ไม่มี 5(23.81) 0
 มี 16(76.19) 0 - - -

การดูดเสมหะ
 ไม่มี 1(4.76) 16(17.58) 1
 มี 20(95.24) 75(82.42) 4.27 0.53-34.14 0.172

การจัดท่า (ศีรษะสูง)
 ไม่จัด 0 0 - - -
 จัด 21(100) 91(100)

การผูกยึด
 ไม่ผูก 3(14.29) 28(30.77) 1 - -
 ผูก 18(85.71) 63(69.23) 2.67 0.73 - 9.79 0.139

ค่า PEEP ที่ตั้งไว้
 ≤ 10 20(100) 76(100) - - -
 > 10 0 0

การสะอึก/การไอ
 ไม่มี 20(95.24) 86(94.51) 1
 มี 1(4.76) 5(5.49) 0.86 0.1 - 7.77 0.893

การใส่สายระบาย 

 ไม่ใช่ 0  0 - - -
 ใช่ 21(100) 91(100)
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อภิปรายผล
ผลการศึกษาพบว่า ปัจจัยท�ำนายการเกิด

อาการและอาการแสดงของภาวะ IICP ในผู้ป่วย

หลงัผ่าตดัเน้ืองอกสมอง ม ี2 ตวัแปร คอื อณุหภูมิ

กายสูง (OR
 Adj

 =148.48, 95%CI =14.45-

1525 .70 ,  p -va lue  <0 .001 )  และภาวะ

คาร์บอนไดออกไซด์คั่ง (OR 
Adj

 =10.25, 95%CI 

=1.83-57.48, p-value =0.008) โดยมรีายละเอยีด

ดังต่อไปนี้ 

1. 	 อุณหภูมิกายสูงเป ็นป ัจจัยท�ำนาย

การเกดิอาการและอาการแสดงของภาวะความดนั

ในกะโหลกศีรษะสูงในผู ้ป ่วยหลังผ่าตัดเนื้อ

งอกสมองอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (OR
Adj

 = 

148.48, 95%CI =14.45-1525.70, p-value 

<0.001) ซึง่สอดคล้องกบัการศึกษาของ Nyholm, 

Howells, Lewén, Hillered, & Enblad (2017) 

พบว่า อุณหภูมิร่างกายยิ่งสูงยิ่งท�ำให้เกิด IICP 

อณุหภมูร่ิางกายทีส่งูขึน้มคีวามสมัพนัธ์กบัการเพิม่

ขึ้นของค่าความดันในกะโหลกศีรษะ อย่างมี

นัยส�ำคัญทางสถิติ (p = 0.025) เช่นเดียวกับ

การศึกษาของ Stretti et. al. (2014) พบว่า 

อุณหภูมิของร่างกายมีผลต่อ hemodynamics 

สมอง เมื่ออุณหภูมิสูงขึ้น cerebral blood flow 

velocity (CBF-V) เพิ่มขึ้น ความดันในกะโหลก

ศีรษะก็สูงขึ้น และในทางกลับกันเมื่ออุณหภูมิ

ลดลง CBF-V ลดลง ความดันในกะโหลกศีรษะ

ก็จะลดลง เมื่อกลไกการชดเชยของสมองถูกใช้

หมดไป แม้การเปลีย่นแปลงของอณุหภมูเิพยีงเลก็

น้อยก็สามารถส่งผลกระทบต่อค่าความดันใน

กะโหลกศีรษะได้อย่างมาก และการศึกษาของ  

Madden LK และคณะ พบว่าการเพิ่มขึ้นของ

อณุหภมูร่ิางกายมคีวามสัมพนัธ์กบัการเพิม่ขึน้ของ

ความดันในกะโหลกศีรษะอย่างมีนัยส�ำคัญทาง

สถติ ิจาก 14.9 (SD 7.9) ถงึ 22 (SD 10.4) mmHg 

(p <0.05) เมือ่ไข้ลดลง ความดนัในกะโหลกศรีษะ

มีการลดลงอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ จาก 17.5 

(SD 8.62) ถึง 16 (SD 7.76) mmHg (p = 0.02) 

2. 	 ภาวะคาร์บอนไดออกไซด์คัง่ เป็นปัจจยั

ท�ำนายการเกิดอาการและอาการแสดงของภาวะ 

IICP ในผู้ป่วยหลังผ่าตัดเนื้องอกสมองอย่างมี

นยัส�ำคญัทางสถติิ (OR 
Adj

 =10.25, 95%CI =1.83-

57.48, p-value =0.008) ภาวะที่ร ่างกายมี

ตารางที่ 3 	 ปัจจัยท�ำนายการเกิดอาการและอาการแสดงของภาวะ IICP ด้วยการวิเคราะห์ตัวแปรพหุ 

(multiple logistic regression) (n=112)

ปัจจัย มีอาการและอาการแสดงของ IICP OR Adj OR 95%CI p-value
จ�ำนวน (ร้อยละ)

อุณหภูมิกายสูง (๐C)
 ≤37.5 1(4.76) 1
 >37.5 20(95.24) 110 148.48 14.45 - 1525.70 < 0.001

PaCO
2
 (mmHg) 

 ≤35 7(35) 1
 >35 13(65) 5.57 10.25 1.83 - 57.48 0.008
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คาร์บอนไดออกไซด์ในเลือด (PaCO
2
) มากกว่า 

35 มลิลเิมตรปรอท ส่งผลท�ำให้มีการกระตุน้ระบบ

ประสาท sympathetic ท�ำให้ชีพจรเต้นเร็วขึ้น 

ความดันโลหิตสูงขึ้น หลอดเลือดสมองขยายตัว 

การไหลเวยีนเลอืดในสมองเพิม่ขึน้ ท�ำให้เกดิภาวะ

เลือดด�ำคั่งในสมอง และ IICP25,26 ค่า PaCO
2 

ควรอยู่ในช่วง 30-35 mmHg.36

ผูว้จิยัตัง้ข้อสงัเกตว่าถงึแม้ค่า 95%CI ทีพ่บ

มีช่วงค่อนข้างกว้างซึ่งอาจบ่งบอกถึงปัญหาความ

แม่นย�ำในการท�ำนาย แต่ควรมีการดูแลเพื่อเฝ้า

ระวงัและแก้ไขปัญหาอย่างใกล้ชดิเพือ่ป้องกนัการ

เกิดภาวะ IICP

ส่วนการมีเลือดออกและภาวะสมองบวม

หลังผ่าตัดจากผล CT/MRI scan จากการศึกษา

พบว่า เป็นปัจจัยที่สัมพันธ์กับการเกิดอาการและ

อาการแสดงของภาวะ IICP ในผู้ป่วยหลังผ่าตัด

เนื้องอกสมองอย ่างไม ่ มี นัยส�ำคัญทางสถิติ 

แต่ในทางคลินิกถือว่ามีความส�ำคัญ (clinical 

significance) กล่าวคือ ในผู้ป่วยท่ีมีเลือดออก

หลังผ่าตัดเนื้องอกสมอง จากข้อมูลการวิจัยครั้งนี้

พบผู้ที่เกิดอาการและอาการแสดงของภาวะ IICP 

สูงถึง ร้อยละ 52.38 โดยมีระดับความรู้สึกตัว

ลดลง มอีาการปวดศรีษะ คลืน่ไส้/อาเจียน และชัก

เกร็งกระตุก จากการศึกษาของ Yu, Xiong, 

Qu, & Huang17 และ Biersteker et al.16 พบว่า 

การมีเลือดออกหลังผ่าตัดเน้ืองอกสมองมีความ

สัมพันธ์กับการเกิดภาวะ IICP (OR=2.36; 95% 

CI=0.90-3.25; P<0.01) และเป็นปัจจัยการ

พยากรณ์โรคที่ส�ำคัญซ่ึงส่งผลลัพธ์ที่ไม่ดี ท�ำให้

ผู้ป่วยอาจต้องได้รับการผ่าตัดซ�้ำ การมีเลือดออก

หลงัผ่าตดัคอื สาเหตสุ�ำคญัของการเกดิภาวะ IICP 

และเป็นเหตุให้ผู้ป่วยเสียชีวิตหลังผ่าตัดในเวลา

อันส้ัน หรือหากไม่ถึงแก่ชีวิตก็อาจท�ำให้เกิด

การสูญเสียหน้าที่ของสมองได้33 โดยทั่วไปจะเห็น

การเปลี่ยนแปลงใน 24-48 ชั่วโมงแรก ส่วนภาวะ

สมองบวมหลังผ่าตัด จากข้อมูลการวิจัยครั้งนี้พบ

ผูป่้วยทีศ่กึษาเกดิอาการและอาการแสดงของภาวะ 

IICP สูงถึงร้อยละ 28.58 จากการศึกษาของ 

ประพันธ์ สมพร และคณะ35 และ Iversen, 

Rasmussen, & Cold37 พบว่า สมองบวมระดับ

เล็กน้อยท�ำให้ค่าความดันในกะโหลกศีรษะน้อย

กว่า 7 mmHg สมองบวมระดับปานกลางท�ำให้ค่า

ความดันในกะโหลกศีรษะอยู่ในช่วง 7 ถึง 13 

mmHg สมองบวมระดับมากแต่บวมไม่เด่นชัด 

ท�ำให้ค่าความดันในกะโหลกศีรษะมากกว่า 13 

mmHg และสมองบวมระดับรุนแรง บวมเด่นชัด 

ท�ำให้ค่าความดันในกะโหลกศีรษะมากกว่า 24 

mmHg ซึ่งสามารถสรุปได้ว่าภาวะสมองบวม ส่ง

ผลท�ำให้ค่าความดันในกะโหลกศีรษะเพิ่มสูงขึ้น 

ภาวะเลือดออกหลังผ่าตัดและภาวะสมองบวม

ถอืว่าเป็นอาการทีส่�ำคัญทางคลนิกิทีต้่องรบีจดัการ

แก้ไขให้ทันท่วงทีเพื่อป้องกันการเกิดภาวะ IICP 

และภาวะแทรกซ้อนที่รุนแรงตามมา

ข้อเสนอแนะ 
จากผลการศกึษาสรปุได้ว่า อณุหภูมกิายสงู

และภาวะคาร์บอนไดออกไซด์คัง่ เป็นปัจจยัท�ำนาย

การเกิดอาการและอาการแสดงของภาวะ IICP ใน

ผู้ป่วยหลังผ่าตัดเนื้องอกสมอง และพบว่าการมี

เลือดออกและภาวะสมองบวมหลังผ่าตัดจากผล 
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CT/MRI scan เป็นปัจจัยที่สัมพันธ์กับการเกิด

อาการและอาการแสดงของภาวะ IICP อย่างไม่มี

นัยส�ำคัญทางสถิติ แต่มีความส�ำคัญทางคลินิก 

ผู้วิจัยใคร่ขอให้ข้อเสนอแนะในการน�ำผลการวิจัย

ไปใช้ดังต่อไปนี้

1. 	 ปัจจัยท่ีสามารถท�ำนายการเกิดอาการ

และอาการแสดงของภาวะ IICP ที่ส�ำคัญคือ 

อุณหภูมิกายมากกว่า 37.5 องศาเซลเซียส และ

ภาวะคาร์บอนไดออกไซด์มากกว่า 35 มิลลิเมตร

ปรอท พยาบาลที่ดูแลผู้ป่วยหลังผ่าตัดเน้ืองอก

สมองควรให้ความส�ำคัญในเรื่องการดูแลภาวะไข้ 

โดยการประเมินอุณหภูมิร่างกาย ควรประเมินเร็ว

กว่า 4 ชั่วโมง มีบางการศึกษาแนะน�ำควรประเมิน

อณุหภมูร่ิางกายทกุ 10 นาท ีโดยเฉพาะในช่วงหลงั

ผ่าตดัทนัท ีและดแูลให้ได้รบัยาลดไข้ตามแผนการ

รักษา40 ควรควบคุมอุณหภูมิของร่างกายน้อยกว่า 

37.5 องศาเซลเซียส8,41 ในการดูแลผู้ป่วยที่ใส่

เครื่องช่วยหายใจ พยาบาลควรดูแลเครื่องช่วย

หายใจและระบบทางเดนิหายใจเพือ่ให้ผูป่้วยได้รบั

ออกซิเจนอย่างเพียงพอและสังเกตอาการอย่าง

ใกล้ชดิ และประเมนิอาการทางระบบประสาท และ

ที่ส�ำคัญคือการรายงานแพทย์เมื่อพบค่าผิดปกติ

เพื่อจะได้ให้การดูแลรักษา แก้ไขได้ทันท่วงที1

2. 	 จากข้อมูลการศึกษาพบว่า ผล CT/

MRI scan หลงัผ่าตดัพบว่ามเีลอืดออกและสมอง

บวมท�ำให้ผูป่้วยมอีาการและอาการแสดงของภาวะ 

IICP ค่อนข้างสูง ถึงแม้จะไม่มีนัยส�ำคัญทางสถิติ 

แต่พยาบาลที่ดูแลควรเฝ้าระวังอาการทางระบบ

ประสาทอย่างใกล้ชิด โดยประเมนิระดบัความรูส้กึ

ตัวทันทีเม่ือผู้ป่วยฟื้นจากยาสลบ33 และประเมิน

อาการทางระบบประสาททุก 1-2 ชั่วโมง โดยใช้

แบบประเมนิ Glasgow Coma Scale ประเมนิการ

เคลื่อนไหวและก�ำลังของแขนขา และการประเมิน

ขนาดและการตอบสนองต่อแสงของรูม่านตา 

โดยเฉพาะในผู้ป่วยที่ตรวจพบว่าขนาดของรู

ม่านตาทั้งสองข้างไม่เท่ากัน มีขนาดแตกต่างกัน

เกิน 1 มิลลิเมตร หรือไม่มีปฏิกิริยาตอบสนองต่อ

แสง ซึ่งบ่งชี้ถึงการเร่ิมมีภาวะ IICP8 และพบว่า

ผูป่้วยม ีGCS ลดลงมากกว่าหรอืเท่ากบั 2 คะแนน 

ควรรายงานแพทย์ทันที1,9

3. 	 จากข้อมูลที่ได้จากการศึกษาในกลุ่ม

ตัวอย่างท่ีเกิดอาการและอาการแสดงของภาวะ

ความดันในกะโหลกศีรษะสูง จ�ำนวน 21 ราย 

ผลการตรวจ CT-brain พบว่าสอดคล้องกัน 

กล่าวคอื พบปัญหาเลอืดออกในสมอง ภาวะสมอง

บวม น�้ำคั่งในโพรงสมอง บางรายพบทั้งเลือดออก

ในสมอง สมองบวมและน�ำ้คัง่ในโพรงสมอง จงึอาจ

พออนุมานได้ว่า อาการและอาการแสดงของ IICP 

ที่ประเมินได้เก่ียวข้องกับความผิดปกติในสมอง

ดงักล่าว และส่งผลให้ผูป่้วยเกดิภาวะ IICP ตามมา 

ดงันัน้ พยาบาลควรให้ความส�ำคญักบัการประเมนิ

อาการและอาการแสดงของ IICP และรีบรายงาน

แพทย์เมื่อพบอาการที่ผิดปกติเพื่อให้การรักษาได้

ทันท่วงที

4. 	 น�ำข้อมูลปัจจัยท�ำนายการเกิดอาการ

และอาการแสดงของภาวะ IICP ได้แก่ อุณหภูมิ

กายมากกว่า 37.5 องศาเซลเซียส และภาวะ

คาร์บอนไดออกไซด์คัง่ มค่ีามากกว่า 35 มลิลเิมตร

ปรอท รวมถงึผล CT/MRI scan หลงัผ่าตัดพบว่า 

มเีลอืดออกและสมองบวม ไปใช้ในการพฒันาแนว
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ปฏิบัติทางคลินิก (clinical practice guideline) 

เพื่อให้การดูแลผู้ป่วยหลังผ่าตัดเนื้องอกสมอง 

เพื่อป้องกันการเกิดภาวะ IICP

5. 	 การท�ำวิจัยคร้ังต่อไปควรพัฒนาแบบ

ประเมินความเสี่ยงต่อการเกิดอาการและอาการ

แสดงของภาวะ IICP และพัฒนาแนวปฏิบัติ

ทางการพยาบาลที่สอดคล้องกับระดับความเสี่ยง

6. 	 ควรท�ำวิจัยเชิงทดลองเพื่อลดไข้ใน

ผูป่้วยหลงัผ่าตัดเนือ้งอกสมองเพือ่ป้องกนัการเกดิ

อาการและอาการแสดงของภาวะ IICP
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การติดเชื้อสเตรปโตคอกคัส ซูอิส  

(Streptococcus Suis) ในกระแสเลือดพร้อมด้วย

ภาวะเยื่อหุ้มสมองอักเสบ

วรุตม์ ชมภูจันทร์

กลุ่มงานอายุรกรรม โรงพยาบาลบึงกาฬ จังหวัดบึงกาฬ

บทคัดย่อ
การติดเชื้อสเตรปโตคอกคัส ซูอิส (S.Suis) 

ถอืเป็นภาวะส�ำคญัทางสาธารณสขุเพราะท�ำให้เกดิ

การติดเชื้อได้หลายแห่งของร่างกาย ได้แก่ ติดเชื้อ

ทางผิวหนัง ติดเชื้อกระแสเลือด ระบบหัวใจ

ล้มเหลว ข้ออักเสบ และติดเชื้อทางระบบประสาท

ท�ำให้เกดิเยือ่หุม้สมองอักเสบได้ ปัจจัยเสีย่งส�ำคญั

ทีท่�ำให้เกดิการตดิเชือ้ในคน คอื การสมัผสักบัสกุร 

และการบริโภคเนื้อสุกรดิบ ส่วนภาวะแทรกซ้อน

ส�ำคัญท่ีพบได้บ่อย คือ ภาวะหูดับ ซึ่งก่อให้เกิด

ความพิการถาวรให้กับผู้ป่วยได้

ร ายงานผู ้ ป ่ วยชายไทย อายุ  60  ป ี 

มาโรงพยาบาลด้วยปวดศีรษะรุนแรง 2 วัน 

ปวดเมื่อยตามร่างกาย ไม่มีไข้ ให้ประวัติว ่า

บริโภคเนื้อสุกรดิบ ประมาณ 1 สัปดาห์ก่อน

มีอาการ จากการตรวจวินิจฉัยพบว่าอาการปวด

ศีรษะเกิดจากเย่ือหุ้มสมองอักเสบที่เกิดจากการ

ติดเชื้อ S.Suis ได้ท�ำการรักษาด้วยการให้ยา

ปฏิชีวนะทางหลอดเลือดด�ำ ขณะนอนรักษา 

ผู้ป่วยมีอาการหูซ้ายได้ยินลดลง ท�ำการตรวจการ

ได้ยนิพบว่ามกีารสญูเสยีการได้ยนิของหทูัง้ 2 ข้าง 

ท�ำการรักษาเป็นเวลา 2 สัปดาห์ อาการปวดศีรษะ

ดขีึน้ ไม่มไีข้ แต่การได้ยนิไม่ดขีึน้ คงยงัเป็นอาการ

แทรกซ้อนที่ส�ำคัญของผู้ป่วยรายนี้

Original Article

บทน�ำ
เชือ้สเตรปโตคอกคสั ซอูสิ (Streptococcus 

suis, S.Suis) เป็นเชื้อแบคทีเรียแกรมบวก ที่ก่อ

ให้เกิดโรคในสุกร แต่ก็สามารถก่อให้เกิดโรค

ในมนุษย์ได้เช่นเดียวกัน1 มีรายงานก่อโรคใน

คนครั้งแรกที่ประเทศเดนมาร์กเม่ือปี พ.ศ.2511 

จ�ำนวน 3 ราย2 จากนั้นมีรายงานการติดเชื้อในคน

จ�ำนวนมากขึ้นเรื่อยๆ โดยในป ี  ค.ศ.2009 

รับต้นฉบับ 20 พฤษภาคม 2564, ปรับปรุงต้นฉบับ 30 มิถุนายน 2564, ตอบรับต้นฉบับตีพิมพ์ 8 กรกฎาคม 2564
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มีรายงานการติดเชื้อ S.Suis ประมาณ 700 คน 

ส่วนใหญ่เป็นผู้ป่วยในประเทศจีนและเวียดนาม 

และในปี ค.ศ.2012 มีการติดตามรายงานผู้ป่วย

จากวรรณกรรมพบว่า ผู ้ป่วยส่วนใหญ่อยู ่ใน

ทวีปเอเชีย ได้แก่ ประเทศไทย ซึ่งมี cumulative 

prevalent rate 8.21 คน/ล้านประชากร ประเทศ

เวียดนามมี cumulative prevalent rate 5.40 คน/

ล้านประชากร และเนเธอร์แลนด์มี cumulative 

prevalent rate 2.52 คน/ล้านประชากร3

ในประเทศไทยพบรายงานครั้งแรกเม่ือปี 

พ.ศ.2530 ที ่รพ.รามาธบิด ีจ�ำนวน 2 ราย4 หลงัจาก

นั้นจนถึงปี 2552 มีรายงานผู้ป่วยรวมทั้งหมด 

167 คน5 ส่วนใหญ่เป็นผู้ป่วยในจังหวัดภาคเหนือ 

เป็นเพศชายที่มีประวัติสัมผัสกับหมูหรือกินเน้ือ

หมูดิบๆ 

เชือ้ S.Suis มรีะยะฟักตวัประมาณ 1-14 วนั 

สามารถท�ำให้เกิดการติดเชื้อที่ผิวหนัง ติดเชื้อ

กระแสเลือด ติดเชื้อเยื่อบุหัวใจชั้นใน ข้ออักเสบ 

ติดเชื้อภายในลูกตา หรือติดเช้ือเยื่อหุ ้มสมอง

ซึ่งเป็นอาการที่พบได้บ่อยที่สุด ภาวะแทรกซ้อน

ส�ำคัญที่พบได้ค่อนข้างมากได้แก่ ภาวะหูดับ

ชนิด high frequency sensorineural hearing 

loss และบางส่วนอาจมีอาการรุนแรงมากถึงขั้น 

profound hearing loss ได้ ซ่ึงเป ็นภาวะ

แทรกซ้อนทีส่�ำคญั ท�ำให้เกดิความพกิารแก่ผูป่้วย

ได้มาก6 นอกจากนี้ผู ้ป่วยอาจมีอาการวิงเวียน

ศีรษะ ตรวจพบภาวะ nystagmus ได้ ซึ่งเกิดจาก

ความผิดปกติของเส้นประสาทสมองคู่ที่ 8 หรือมี

ความผดิปกตขิองหชูัน้ใน (labyrinth)7 ท�ำให้ส่งผล

ต่อการด�ำเนินชีวิตของผู้ป่วยอย่างมาก

รายงานผู้ป่วย
ผู้ป่วยชายไทย อายุ 60 ปี ภูมิล�ำเนา อ.เมือง

บึงกาฬ จ.บึงกาฬ อาชีพ เกษตรกรรม

อาการส�ำคัญ
ปวดศรีษะมากข้ึน 1 วนั ก่อนมาโรงพยาบาล

ประวัติปัจจุบัน
ประมาณ 1 สัปดาห์ ก่อนมาโรงพยาบาล 

ผูป่้วยรบัประทานลาบหมดูบิ ไม่มไีข้ ไม่ปวดศรีษะ 

ไม่มท้ีองเสยีหรอืถ่ายเหลว ไม่มผีืน่ขึน้ตามร่างกาย 

ไม่มีปวดตามข้อ

2 วัน ก่อนมาโรงพยาบาล เริ่มมีอาการปวด

ศีรษะทั่วๆ บอกจุดปวดไม่ได้ชัดเจน ปวดแบบ 

รัดๆ ตื้อๆ ไม่มีตาพร่ามัว ไม่มีคลื่นไส้อาเจียน 

ไม่มีไข้ ไม่มีแขนขาอ่อนแรง มีอาการปวดเมื่อย

ตามร่างกาย ไปตรวจรักษาที่คลินิกเอกชน ได้ยา

ไม่ทราบชนิดมารับประทาน แต่อาการไม่ดีขึ้น

1 วนั ก่อนมาโรงพยาบาล ปวดศรีษะมากขึน้ 

ร่วมกับมีอาการคลื่นไส้อาเจียน ปวดเมื่อยตาม

ร่างกายมากขึ้น ไม่มีไข้ ไม่มีตาพร่ามัว จึงมา

โรงพยาบาล

ประวัติอดีต
-- แข็งแรงดี ไม่มีโรคประจ�ำตัว

-- รบัประทานอาหารสกุๆ ดบิๆ เป็นประจ�ำ

ประวัติส่วนตัว
-- สบูบหุรีเ่ป็นประจ�ำทกุวนั สบูมาประมาณ 

20 pack years
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-- หยุดดื่มสุราตั้งแต่ พ.ศ.2559

-- ปฏิเสธการใช้ยาเสพติด

-- ปฏิเสธประวัติการผ่าตัด

ตรวจร่างกายแรกรับ
A middle age man with alert

Body weight 60 kgs. Height 165 cms.

Vital signs : BT 37.0°c, RR 18/min, PR 84/

min BP 180/84 mmHg

HEENT : pink conjunctivae, no icteric 

sclera, no oral ulcer, impalpable 

lymph node

Heart : normal S1S2, no murmur

Chest and Lungs : normal breath sound, no 

adventitious sound

Abdomen : soft, not tender, impalpable 

liver and spleen

Extremities : no pitting edema

Neurological examination :

- 	 Conscious : alert and can follow 

command

- 	 Speech : normal

- 	 Gait : normal

- 	 CN : intact all

- 	 Motor : no atrophy, no fasciculation

Motor power grade V all

Deep tendon reflex 2+ all

- 	 Babinski sign : plantar flexion both 

sides

- 	 Clonus : negative both sides 

- 	 Sensory : intact all

- 	 Stiffneck : negative
Lymph node : no superficial 
lymphadenopathy

ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการ
• 	 CBC : Hb 12.0 g/dL Hct 36.5% 

WBC 15,000/uL N 92.3% L 5.0% M 2.5% Eo 
0.2% Plt. 143,000 /uL, rbc : normal morphology

• 	 Blood chemistry : Cr 0.8 mg/dL, 
Na 134 mEq/L, K 3.3 mEq/L, HCO 22.0 
mEq/L, Cl 98 mEq/L

• 	 Cerebrospinal fluid ครัง้ที ่1 : color 
slightly turbid, WBC 148 cell/mm3, RBC 2,780 
cell/mm3 (trauma), PMN 95%, Lymph 5%, 
sugar 2 mg/dL (blood sugar 110), protein 
666.8 mg/dL, india ink negative, G/S not seen 
microorganism, open pressure 30 cmH

2
0, 

closed pressure N/A
• 	 Cerebrospinal fluid ครั้งที่ 2 (5 วัน

ถัดจากครั้งแรก) : WBC 1,030 cell/mm3, RBC 
11,200 cell/mm3(trauma), PMN 91%, Lymph 
9%, sugar 3 mg/dL(blood sugar 100), protein 
215.7 mg/dL

• 	 CXR : normal
• 	 CT brain with contrast : no 

abnormal enhancing lesion or venous sinus 
thrombosis, suspected lacunar infarction at 
Lt.frontal lobe and Lt.caudate neucleus.

• 	 Hemoculture : Streptococcus suis 
2 specimens 

 • 	 Audiologic analysis : Rt. ear - 
moderate sensorineural hearing loss 

 Lt. ear - mixed sensorineural hearing loss 
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การด�ำเนินโรค
ผู้ป่วยมีอาการปวดศีรษะมาก ร่วมกับปวด

เมื่อยร่างกาย ไปรักษาที่คลินิกเอกชน แต่อาการ

ไม่ดีขึ้น จึงรับเข้ามารักษาในโรงพยาบาล และ

ท�ำการตรวจร่างกายพบว่าไม่มีไข้ ไม่พบอาการ

คอแข็ง (stiffneck) จึงได้ท�ำ CT brain with 

contrast ผลปกติ ไม่มีข ้อห้ามของการเจาะ

น�้ำไขสันหลัง จึงได้เจาะน�้ำไขสันหลังส่งตรวจ 

พร้อมทั้งส่งเลือดตรวจทางห้องปฏิบัติการและ

ส่งเพาะเชื้อ ผลน�้ำไขสันหลังพบ open pressure 

สูงเกินปกติ สีขุ่นเล็กน้อย WBC = 148 cell/mm3 

จ�ำแนกชนิดเม็ดเลือดขาวได้ PMN 95%, Lymph 

5%, RBC 2,780 cell/mm3 (trauma), sugar 2 mg/

dL(blood sugar 110) ซึ่งเป ็นค่าท่ีต�่ำมาก 

และ protein 666.8 mg/dL ซึ่งสูงกว่าปกติ จึงได้

วินิจฉัยเป็นเย่ือหุ้มสมองอักเสบ ระหว่างรอผล

น�้ ำไขสันหลังเพาะเชื้อ จึงได ้ให ้ยาปฏิชีวนะ 

Ceftriaxone 2 gm ฉีดเข้าทางหลอดเลือดด�ำ 

ทุก 12 ชม. และ Ampicillin 2 gm ฉีดเข้า

หลอดเลือดด�ำทุก 8 ชม. เพื่อให้ครอบคลุมเชื้อ 

Listerria monocytogenes ซึ่งมักพบเป็นสาเหตุ

เยื่อหุ้มสมองอักเสบในผู้สูงอายุ หลังจากรักษา

อาการปวดศรีษะลดลงมาก ไม่มอีาการคอแขง็ และ

ไม่มีไข้

หลังรับไว ้รักษาในโรงพยาบาล 2 วัน 

ผลเพาะเชือ้ในเลอืดและน�ำ้ไขสนัหลงัออก ผลเป็น 

Streptococcus suis ท้ังในเลือด 2 ขวดและ

น�้ำไขสันหลัง จึงวินิจฉัยเป็นโรค Streptococcus 

s u i s  b a c t e r e m i a  a n d  m e n i n g i t i s 

ผล sensitivity ตรงกับยาปฏิชีวนะที่ให้ไว้แล้ว

ทั้ง 2 ตัว จึงได้ให้ยาเดิมต่อ อาการปวดศีรษะหาย

เกือบปกติ ไม่มีไข้ ไม่มีอาการคอแข็ง แต่ผู้ป่วย

มีอาการวิงเวียนศีรษะ บ้านหมุน และหูซ้ายได้ยิน

ลดลง ตรวจร่างกายไม่พบ nystagmus และ

ความผดิปกตขิอง cerebellar sign ขณะนัน้คดิถงึ 

peripheral vertigo สงสยัว่าน่าจะมคีวามผิดปกติ

ของเส้นประสาทสมองคูที่ ่8 จงึได้ให้การรกัษาด้วย 

Betahistine mesylate และส่งตรวจ audiogram 

พบว่าม ีmoderate sensorineural hearing loss 

ของหูขวา และ mixed sensorineural hearing 

loss ของหูซ้าย จึงได้ให้ prednisolone 60 mg/

day โดยลดขนาดลงภายใน 2 สัปดาห์ ในระหว่าง

การรักษาอาการดีขึ้นตามล�ำดับ ไม่ปวดศีรษะ 

อาการวิงเวียนลดลงมาก สามารถเดินเข้าห้องน�้ำ

เองได้ ไม่ปวดเมื่อยตามร่างกาย และไม่มีไข้ ได้

เจาะน�้ำไขสันหลังซ�้ำในวันที่ 5 ถัดจากครั้งแรก 

ผลพบว่า จ�ำนวน WBC สูงขึ้น แต่ sugar และ 

protein ดีขึ้น สงสัยว่าจ�ำนวน WBC ที่สูงเกิดอาจ

เป็นเพราะเจาะตรวจน�ำ้ไขสนัหลงัครัง้แรกค่อนข้าง

เร็วซึ่งอาจท�ำให้ WBC อาจจะยังไม่ขึ้นสูงมากนัก 

ส่วน sugar และ protein ที่ดีขึ้นนั้นคิดว่าอาจจะ

เกิดจากการรักษาโดยการให้ยาปฏิชีวนะและ

เป็นไปตามทฤษฏีคือหลังการรักษา sugar และ 

protein csf profile มักจะมีการเปล่ียนแปลง

ในทางที่ดีขึ้นก่อน

หลังได้ยาปฏิชีวนะ 14 วัน ผู้ป่วยไม่มีไข้ 

ไม่ปวดศรีษะ ยงัมวีงิเวยีนเลก็น้อย การได้ยนิเท่าๆ 

เดิม ไม่แย่ลงและ มีนัดตรวจติดตามอาการ 

หลงัจากนีอ้กี 1 เดอืน จงึได้จ�ำหน่ายผูป่้วยออกจาก

โรงพยาบาล
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นัดตรวจติดตามที่ 1 เดือน อาการคงที่ 

การได้ยินเท่าๆ เดิม ไม่ปวดศีรษะ ไม่วิงเวียน 

ไม่มีไข้

วิจารณ์
ภาวะเยื่อหุ ้มสมองอักเสบที่เกิดจากการ

ติดเชื้อ ท่ีพบในผู ้ใหญ่ ส ่วนมากมักเป ็นเชื้อ 

Streptococcus pneumonia, Neisseria 

meningitidis และ Listeria monocytogenes 

ท่ีอาจพบได้มากขึ้นในผู้สูงอายุ ส่วนเชื้อที่เป็น

สา เหตุในเด็ก มักพบเป ็น  Haemophi lus 

influenza ส�ำหรับเชื้อ Streptococcus suis เป็น

สาเหตุท่ีพบรองลงมาของเยื่อหุ้มสมองในผู้ใหญ่8 

เชื้อนี้จัดอยู่ในกลุ่ม gram positive alpha หรือ 

gamma hemolytic Streptococcus ซึง่พบอยูท่ี่

ต่อมทอลซิลของหมู โดยไม่ก่อให้เกิดโรค แต่หมู

สามารถเป็นพาหะน�ำเชื้อได้9 

ในปัจจุบันเชื้อ S.suis เป็นสาเหตุของการ

ตดิเชือ้ในคนมากขึน้เรือ่ยๆ โดยเชือ้นีส้ามารถท�ำให้

เกดิการตดิเชือ้ในกระแสเลอืด เยือ่หุม้สมองอกัเสบ 

ซึ่งเป็นการติดเชื้อที่ส�ำคัญ รุนแรง และท�ำให้อัตรา

การเสียชีวิตสูง นอกจากนี้ยังท�ำให้เกิดข้ออักเสบ 

เป็นเชือ้ฉวยโอกาสในผูป่้วยโรคปอดอกัเสบได้ด้วย 

ปกติแล้วเชื้อ S.suis จะมีอยู่ 35 serotype แบ่ง

ตามความแตกต่างของลกัษณะ capsule antigens 

ของเชื้อ แต่ serotype 2 เป็นสายพันธุ์ที่ก่อให้เกิด

โรคได้มากที่สุดส�ำหรับคนและหมู10,11 มีรายงาน

การแพร่กระจายของเชื้อกว่า 30 ประเทศทั่วโลก

(ภาพที่  1) และเป็นสาเหตุของการติดเชื้อในคน

รวมแล้วไม่น้อยกว่า 1,600 คนทั่วโลก12

ปัจจัยเส่ียงส�ำคัญที่ท�ำให้เกิดการติดเชื้อ 

S.suis ในคน คือ การบรโิภคเนือ้หมูดบิ การสมัผสั

หมูหรือเนื้อหมูดิบหรือท�ำอาชีพที่ต้องใกล้ชิดกับ

หมู และเพศชาย อาการที่พบบ่อยที่สุดจากการ

ตดิเชือ้ คอื ภาวะเยือ่หุม้สมองอกัเสบ ส่วนหดูบัเป็น

ภาวะแทรกซ้อนที่พบได้บ่อยที่สุด รองลงมาคือ

อาการวิงเวียน(vestibular dysfunction) 

ส่วน infective endocarditis สามารถพบได้และ

มีความสัมพันธ์ท�ำให้อัตราตายสูงที่สุด13

ในประเทศไทยมีรายงานสองรายแรกจาก

โรงพยาบาลรามาธิบดี ในปี 2530 และจากนั้นมี

รายงานผู้ป่วยเพิม่เติมอกี จากการทบทวนโดยการ

รวบรวมผู ้ป่วยในประเทศไทย พบว่า ผู ้ป่วย

ส่วนใหญ่เป็นเพศชาย อายุเป็นได้ตั้งแต่วัยรุ่น

จนถึงสูงอายุ มีประวัติสัมผัสกับหมู รับประทาน

หมูดิบหรือเลือดหมูดิบ อาการป่วยมักเกิดขึ้น

อย่างรวดเร็ว (acute onset) มีส่วนน้อยที่เป็น 

subacute onset อาการผิดปกติส�ำคัญที่พบ

ได้แก่ ไข้ ปวดศรีษะรนุแรง ปวดเมือ่ยตามร่างกาย 

คลื่นไส้อาเจียน ท้องเสีย โดยผู้ป่วยยังรู้สึกตัวดี 

ตรวจพบคอแข็งประมาณร้อยละ 50 มีอาการทาง

ผิวหนังประมาณร้อยละ 40 มีบางส่วนมีอาการใจ

สั่น หายใจเหนื่อย และอาการรุนแรงจนเกิดระบบ

หายใจล ้ม เหลว นอกจากนี้ยั งมีส ่ วนน ้อย

ที่พบข้ออักเสบ เส้นประสาทสมองคู่ที่ 3 อักเสบ 

(ตารางที่ 1)14
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ภาพที ่1 แสดงลกัษณะ Global epidemiology ของ S.suis serotype 2 ทีท่�ำให้เกิดการตดิเชือ้ในมนษุย์ 

(พื้นที่สีเข้ม; ปกหลังด้านนอก) 

ตารางที่ 1 ลักษณะอาการแสดงของผู้ป่วย
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	 การติดเชื้อในคน เชื้อจะมีระยะฟักตัว
ประมาณ 1-14 วนั อาการทางคลนิกิสามารถพบได้
ตั้งแต่ การติดเชื้อที่ผิวหนังจากการสัมผัส ผื่นอาจ
จะเป็นลักษณะ ecchymosis, erythematous 
petechiae หรือ hemorrhagic bleb ได้ พบการ
ติดเชื้อ sepsis หรือรุนแรงจนเกิด toxic shock 
syndrome ได้ พบภาวะเยื่อบุผนังหัวใจชั้นใน
อักเสบ ลิ้นหัวใจอักเสบติดเชื้อ และเยื่อหุ้มสมอง
อักเสบได้ เมื่อเกิดเยื่อหุ้มสมองอักเสบมักจะมี
ภาวะแทรกซ้อนท่ีส�ำคัญและพบร่วมได้บ่อยคือ
ภาวะหดูบัหรอืการได้ยนิลดลง มอีาการเวยีนศรีษะ 
ซ่ึงเป็นอาการแทรกซ้อนทางคลินิกที่เกิดขึ้นได้
มากกว่าร ้อยละ 508,15,16 ซึ่งจากรายงานของ 
นิรมล นาวาเจริญ และคณะ พบว่าผู้ป่วยที่มีภาวะ
เยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อน้ีมีภาวะแทรกซ้อน
คอืการได้ยนิลดลง ถงึร้อยละ 100 และเมือ่ตดิตาม
ผู้ป่วยกลุ่มนี้ไป 17 เดือนพบว่าร้อยละ 73 สูญเสีย
การได้ยินชนิดถาวร และเม่ือท�ำ CT และ MRI 
สมอง พบลักษณะของ labyrinthitis ossifican 
ซึ่งเป็นลักษณะจ�ำเพาะที่พบหลังการติดเช้ือที่ 
labyrinth17 จึงสันนิษฐานได้ว่า เยื่อหุ ้มสมอง
อักเสบจากเชื้อ S.suis อาจท�ำให้เกิด labyrinthitis 
และท�ำให้เกิดอาการวิงเวยีนและการได้ยนิลดลงได้18

การรักษาพบว่า เชื้อ S.suis มักตอบสนอง
ต่อยาปฏิชีวนะกลุ่ม penicillin ค่อนข้างดี และ
ผลการรักษาค่อนข้างดี แต่ก่อนหน้านี้ก็มีรายงาน 
ผู้ป่วยสองรายที่เชื้อ S.suis ดื้อต่อยา penicillin 
แต่สุดท้ายแล้วการรักษาก็ควรขึ้นอยู ่กับการ
ทดสอบความไวของยาปฏิชีวนะที่ตรงกับเชื้อเป็น
หลกั การพยากรณ์โรคเยือ่หุ้มสมองอกัเสบจากเชือ้
นี้ค่อนข้างดีและโรคมักไม่ค่อยมีการก�ำเริบหรือ
เป็นซ�้ำ19 ยกเว้นในผู้ป่วยที่มีภาวะ septic shock 

ร่วมด้วยจะมีพยากรณ์โรคท่ีไม่ดี ส่วนการได้ยิน
ลดลงไม่ว่าจะเป็นข้างเดียวหรือท้ัง 2 ข้าง พบว่า
มีแนวโน้มจะเป็นแบบชนิดถาวรประมาณร้อยละ 
50 และทีส่�ำคญัภาวะเยือ่หุม้สมองอกัเสบทีเ่กดิจาก
เชื้อนี้จะท�ำให้เกิดการได้ยินลดลงร้อยละ 10018,19 

ผู้ป่วยรายนี้มาโรงพยาบาลด้วยอาการปวด
ศีรษะรุนแรง 2 วัน ไม่มีไข้ ไม่มีอาการคอแข็ง 
ถงึแม้อาจจะยังไม่เหมอืนภาวะเยือ่หุ้มสมองอกัเสบ 
แต่เนื่องจากอาการปวดศีรษะเป็นรุนแรงและเร็ว 
ร่วมกบัเป็นอาการปวดทีเ่กดิขึน้ใหม่ (new onset) 
จึงตัดสินใจรับไว้ในโรงพยาบาลเพื่อท�ำการตรวจ
หาสาเหตุเพิ่มเติม และจากการตรวจ CT สมอง 
ไม่พบความผดิปกตทิีอ่ธบิายสาเหตขุองอาการปวด
ศีรษะและไม่มีข้อห้ามของการเจาะน�้ำไขสันหลัง 
จึงได้เจาะน�้ำไขสันหลังตรวจเพิ่มเติม ซึ่งผลน�้ำ
ไขสันหลังที่ออกในตอนแรกมีลักษณะคล้ายภาวะ 
bacterial meningitis จึงได้ให้ยาปฏิชีวนะที่
ครอบคลุมเชื้ออย่างกว้างไปก่อน หลังจากให้ยา 
อาการผู้ป่วยดขีึน้ ปวดศรีษะลดลง ปวดเมือ่ยตาม
ร่างกายลดลง ร่วมกับถัดมาผลตรวจเพาะเชื้อจาก
เลอืดและน�ำ้ไขสนัหลังออก ผลเป็น Streptococcus 
suis  จึงวินิฉัยเป ็น Streptococcus suis 
bacteremia and meningitis ซึ่งจากการซัก
ประวัติเพิ่มเติมได้ว่า ผู้ป่วยรับประทานหมูดิบ 
ประมาณ 1 สปัดาห์ก่อนจะเริม่ปวดศรีษะ ผลเพาะ
เชือ้มคีวามไวต่อยาปฏชิวีนะทีใ่ห้ไว้แล้ว จงึได้ให้ยา
เดิมต่อ แต่ผู้ป่วยเร่ิมมีอาการวิงเวียน บ้านหมุน 
และหูซ ้ายได้ยินลดลง ตรวจร ่างกายไม่พบ 
cerebellar sign ผิดปกติ สงสัยว่าน่าจะมีความ
ผดิปกตขิองเส้นประสาทสมองคูท่ี ่8 จงึได้ส่งตรวจ 
audiogram ต่อ ซึง่ผลออกมามคีวามผดิปกตจิรงิ 
คิดว่าน่าจะเป็นภาวะแทรกซ้อนส�ำคัญของโรคนี ้
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จึงได้ให้ยา prednisolone รับประทาน จากนั้น
อาการปวดศรีษะดขีึน้เรือ่ยๆ ไม่มไีข้ วงิเวยีนลดลง 
แต่การได้ยินยังทรงตัว

ผู้ป่วยที่มาด้วยอาการปวดศีรษะรุนแรง วิง
เวยีน ร่วมกบัการได้ยนิลดลง ประกอบกบัมปีระวตัิ
รับประทานหมูดิบ ต้องคิดถึงการติดเชื้อ S.sius 
ไว้เสมอ ควรรับไว้ในโรงพยาบาล ส่งตรวจน�้ำ
ไขสันหลัง พร้อมกับให้ยาปฏิชีวนะและยาอื่นๆ ที่
เหมาะสมไปก่อนเพือ่ลดภาวะแทรกซ้อนทีส่�ำคญัที่
อาจจะเกดิขึน้ได้และส่งผลกระทบต่อผูป่้วยในภาย
หลงั ซึง่ในผูป่้วยรายนีไ้ด้นดัตรวจตดิตามอาการที่ 
1 เดือนหลังจ�ำหน่ายออกจากโรงพยาบาล ผลคือ
การได้ยินยังเท่าเดิม ส่วนอาการอื่นปกติ

สรุป
ผู้ป่วยที่มาด้วยอาการปวดศีรษะ วิงเวียน

ศรีษะ การได้ยนิลดลง มปีระวตัริบัประทานหมดูบิ
หรือสัมผสักบัหม ูซึง่อาจจะไม่มไีข้และคอแขง็กต็าม 
ควรจะต้องคดิถงึการตดิเชือ้ Streptococcus suis 
ไว้ด้วยเสมอ การรักษาค่อนข้างได้ผลดีโดยยา
ปฏิชีวนะกลุ่ม Penicillin ยังใช้ได้ผล ส่วนการให้ 
corticosteroid เพื่อลดภาวะแทรกซ้อนเรื่องการ
ได้ยินนั้น ยังไม่สามารถสรุปว่าได้ผลจริงเนื่องจาก
รายงานท่ีผ่านมามีทั้งท่ีอาการดีขึ้นและแย่ลง17 
จงึจ�ำเป็นต้องท�ำการศกึษาเพิม่เตมิในอนาคตต่อไป

สุดท้ายแล้วการให้ความรู ้แก่ประชาชน
เกี่ยวกับโรคติดเชื้อนี้ การรณรงค์ให้บริโภคอาหาร
ที่ปรุงสุกโดยเฉพาะเนื้อหมู น่าจะท�ำให้อุบัติการณ์
ของโรคติดเชื้อ Streptococcus suis ลดลงได้
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การใช้ยาลูราซิโดนในการรักษาโรคจิตเภทในวัยรุ่น

ธนศักดิ์ สุขสมโสตร, นราวดี กาญจนินทุ

เภสัชกร ฝ่ายเภสัชกรรม โรงพยาบาลศิริราช คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล มหาวิทยาลัยมหิดล

ผูรั้บผดิชอบบทความ: ธนศักด์ิ สขุสมโสตร ฝ่ายเภสชักรรม โรงพยาบาลศิรริาช คณะแพทยศาสตร์ศิรริาชพยาบาล มหาวทิยาลยัมหิดล

บทคัดย่อ
	 ยาลูราซิโดน (Lurasidone) เป็นยารักษา

โรคจิตเภทกลุ่มใหม่ (atypical antipsychotics) 

ท่ีได้รับการอนมุตัข้ิอบ่งใช้ในการรกัษาโรคจติเภทใน

วัยรุ่นอายุ 13-17 ปี (adolescent schizophrenia) 

โดยมีการศึกษาท้ังประสิทธิภาพและความ

ปลอดภัยของยา Lurasidone ในผู้ป่วยจิตเภท

วยัรุน่ มกีารเปรยีบเทยีบการได้รบัยา Lurasidone 

กบั ยาหลอก (placebo) และเปรยีบเทยีบกบัยาใน

กลุม่เดยีวกนัทีม่ใีช้มาก่อน ผลการศกึษาทางคลนิกิ

พบว ่าด ้ านประสิทธิภาพ ยา Lurasidone 

มีประสิทธิภาพในการรักษาได้จริงเมื่อเทียบกับ

ยาหลอกหรอืเทยีบเท่ากบัยาในกลุม่เดยีวกนัทีม่ใีช้

มาก่อน ด้านความปลอดภัยอาการข้างเคียงท่ัวไป

ที่พบไม่อันตรายรุนแรง และไม่แตกต่างกันกับ

ยาในกลุ่มเดียวกันที่มีใช้มาก่อน อาการข้างเคียง

บางอย่างพบน้อยกว่ายาในกลุ่มเดียวกัน คือ 

การเพิ่มขึ้นของน�้ำหนักตัว ดังนั้นยา Lurasidone 

จึงเป็นทางเลือกหนึ่งที่น่าสนใจจะน�ำมาใช้ในการ

รักษาโรคจิตเภทในผู้ป่วยวัยรุ่น

Topic Review

บทน�ำ 
ยาลูราซิโดน (Lurasidone) เป็นยาตัวหนึ่ง

ที่อยู่ในกลุ่ม atypical antipsychotics ที่ได้รับ

การขึ้นทะเบียนสามารถน�ำมาใช้รักษาผู ้ป ่วย 

schizophrenia และ ผู ้ป ่วย depressive 

episodes associated with bipolar I 

disorder โดยเมื่อวันที่ 20 กันยายน พ.ศ. 2562 

ยา Lurasidone ได้รับการอนุมัติข้อบ่งใช้ใหม่

เพิม่เตมิจากส�ำนกังานคณะกรรมการอาหารและยา 

คือ ใช้รักษาโรคจิตเภทในวัยรุ่น (adolescent 

schizophrenia) อายุ 13-17 ปี ดังนั้นจึงเป็นที่มา

ของการรวบรวมข ้ อมู ลที่ น ่ าสนใจของยา 

Lurasidone กับการรักษาโรคจิตเภทในวัยรุ่น 

โรคจิตเภท (Schizophrenia)1

โรคจติเภท (schizophrenia) หมายถงึ โรค

ทางจิตเวชที่มีความผิดปกติของสมอง พบมาก

ทีส่ดุในบรรดาโรคจติชนดิต่าง ๆ  เป็นโรคทีม่คีวาม

ผิดปกติทางจิตที่เรื้อรังและมีระดับความรุนแรงที่

หลากหลาย พบว่ามีความผิดปกติของความคิด

และมีการรับรู้ที่ผิดไปจากความเป็นจริง โดยจะ

ส่งผลต่อความรู ้สึก การรับรู้ การคิด การพูด 
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การแสดงออกของผูป่้วย และมคีวามบกพร่องทาง

ด้านมนุษย์สัมพันธ์กับผู้อื่น โรคจิตเภทมีแนวโน้ม

ที่จะมีอาการต่อเน่ืองระยะยาว โดยอาจมีช่วงท่ี

อาการดีขึ้นเป็นระยะ 

โรคจิต เภทเป ็นป ัญหาส� ำคัญในทาง

สาธารณสุขและทางจิตเวช เนื่องจากโรคนี้เป็น

โรคที่พบได้บ่อย มีความชุกชั่วชีวิต (lifetime 

prevalence) ประมาณร้อยละ 0.5-1.0 ของ

ประชากรทั่วไป ในประเทศไทยมีการส�ำรวจความ

ชุกของโรคทางจิตเวชในเขตกรุงเทพมหานครพบ

ความชุกชั่วชีวิตของโรคจิตเภทร้อยละ 1.312 และ

การส�ำรวจระบาดวิทยาของความผิดปกติทางจิต

ของประชากรทุกภาคพบความชุกชั่วชีวิตของ

โรคจิตเภทร้อยละ 0.173 ผู ้ป่วยส่วนใหญ่จะมี

อาการเริ่มป่วยได้ตั้งแต่ระยะวัยรุ่นตอนปลายถึง

วยัผูใ้หญ่ตอนต้น และมกีารด�ำเนนิโรคแบบเรือ้รงั 

การป่วยด้วยโรคจิตเภทนี้ส่งผลกระทบเป็นอย่าง

มากต่อทัง้ร่างกายจติใจและสงัคมของผูป่้วย ท�ำให้

ผู้ป่วยไม่สามารถท�ำหน้าที่ต่างๆ ที่ควรท�ำได้ เช่น 

การดูแลตัวเอง การเข้าสังคม การประกอบอาชีพ 

เป็นต้น 

โรคจิตเภทในวัยรุ ่นนั้นส่วนใหญ่จะเริ่ม

แสดงอาการทลีะน้อย โดยอาการเริม่ต้นทีจ่ะน�ำไป

สูโ่รคจติเภทนัน้ในแต่ละคนอาจเกดิได้ตัง้แต่หลาย

เดือนถึงหลายป ีโดยข้ึนอยู ่ กับป ัจจัยทั้ งทาง

พันธุกรรมและสิ่งแวดล้อม เช่น มีการใช้สาร

เสพตดิ นอกจากน้ีมกีารศกึษาว่าเดก็หรอืวยัรุน่ทีม่ี

อาการของโรคทางจิตเวชอื่น เช่น โรคซึมเศร้า โรค

ดื้อต่อต้าน และโรคสมาธิสั้นก็เป็นปัจจัยเสี่ยงเพิ่ม

ขึ้นที่จะท�ำให้เป ็นโรคจิตเภทได้ การวินิจฉัย

โรคจติเภทในวยัรุน่นัน้มคีวามส�ำคัญเป็นอย่างมาก

เพราะหากวินิจฉัยได้ถูกต้องและรวดเร็วก็ส่งผล

ให้การรักษาได้ผลลัพธ์ที่ดีที่ ถูกต้องกว่าการ 

วินิจฉัยได้ล่าช้า รวมทั้งลดการเกิดภาวะแทรกซ้อน 

อื่นๆ เช่น ภาวะซึมเศร้า เป็นต้น4 

อาการของโรคจิตเภท1

อาการของโรคจิตเภท ประกอบด้วย 

1) 	 อาการด้านบวก (positive symptoms) 

ได้แก่ 

- 	อาการประสาทหลอน (hallucination) 

คือ มีการก�ำหนดรู้ที่เกิดขึ้นโดยที่ไม่มีสิ่งเร้าจาก

ภายนอก เช่น การเห็นภาพคน สัตว์ หรือสิ่งของ

โดยไม่มีส่ิงเหล่านั้นอยู่จริง การมีอาการหูแว่ว

ได้ยนิเสยีงคนพดูด้วยโดยทีม่องไม่เหน็ตวั เป็นต้น 

โดยอาการหรอืความเชือ่ทีเ่กดิข้ึนกบัผูป่้วยดังกล่าว

ต้องไม่ใช่ความเชื่อที่พบได้ตามปกติในสังคมหรือ

วัฒนธรรมของผู้ป่วย 

- 	อาการหลงผดิ (delusion) คอื การมี

ความเชื่อหรือความคิดที่ไม่ตรงกับความเป็นจริง

ซึ่งไม่สามารถเปลี่ยนแปลงได้เช่น การหลงผิดว่า

ตนเองยิ่ งใหญ่มีความสามารถพิ เศษหรือมี

อิทธิฤทธิ์เหนือมนุษย์ การหลงผิดว่าจะมีคนมา

ท�ำร้าย เป็นต้น 

-	 พฤตกิรรมแบบไม่มรีะเบยีบแบบแผน 

(disorganized behavior) คือ พฤติกรรมที่ผิด

แปลกไปอย่างมากจากธรรมเนียมปฏิบัติของ

คนทั่วไปในสังคม เช่น ไม่ชอบอาบน�้ำ ไม่ใส่เสื้อผ้า 

เก็บขยะกิน การเล่นอุจจาระหรือปัสสาวะ เป็นต้น 
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- พฤติกรรมเคลื่อนไหวผิดแปลกไป

จากปกติ (catatonic behavior) เช่น มีการ

เคลื่อนไหวน้อยเกินไปมีความเฉื่อยชา มีการ

เคลื่อนไหวมากเกินไปตื่นตัวตลอดเวลา หรือ

นิ่งแข็งอยู่กับที่ไม่ยอมเคลื่อนไหว

- 	การไม่มรีะเบยีบแบบแผนในการพดู 

(disorganized speech) คอื มกีารพดูในลกัษณะ

ที่ประโยคหรือหัวข้อที่กล่าวออกมาไม่มีความ

สัมพนัธ์กนั เช่น การเปลีย่นเรือ่งทีพ่ดูจากเรือ่งหนึง่

ไปสู่อีกเรื่องหนึ่งซึ่งไม่มีความสัมพันธ์กันเลย การ

พูดจาวกไปวนมาจับใจความไม่ได้ เป็นต้น

2) 	 อาการด้านลบ (negative symptoms) 

ได้แก่

- 	ไม่ดูแลสุขภาพอนามัยส่วนตัวของ

ตนเอง 

- 	มีความคิดความอ่านและมีการพูด

ลดน้อยลง 

- 	ขาดความสนใจในการเข้าสังคมและ

ขาดความสนใจในกิจกรรมที่เคยชอบท�ำ

- 	มีอารมณ์ทื่อ (blunted affect) และ

มีความเฉยเมยต่อสิ่งต่างๆ รอบตัว 

3) 	 อาการด้านการรู ้คิด (cognitive 

symptoms) 

- 	ความจ�ำมีความบกพร่อง 

- 	ความสามารถในการจัดการ การ

ตดัสนิใจ การวางแผนและการแก้ปัญหาลดน้อยลง 

- 	ความสามารถในการคงความใส่ใจ 

ความมีสมาธิลดน้อยลง 

พยาธิสรีรวิทยาและกลไกการเกิด
โรคจิตเภท5-9

โรคจติเภทมคีวามสัมพันธ์เกีย่วข้องกบัสาร

สือ่ประสาทหลายชนิด โดยสารสือ่ประสาททีส่�ำคญั

คือ dopamine (DA), serotonin (5-HT) และ 

glutamate ปัจจุบันมีทฤษฎีที่ใช้อธิบายพยาธิ

สรีรวิทยาของการเกิดโรคจิตเภท ได้แก่ 

1. 	 ทฤษฎีที่ อธิบายถึ งความสัมพันธ ์

ระหว่างระดับของสารสื่อประสาท DA ที่ผิดปกติ

ต ่อการ เกิด โรคจิต เภท (dopaminergic 

hypothesis)5-8 การท�ำงานของ DA ในสมองที่

สภาวะปกติผ่าน pathway หลัก มีดังต่อไปนี้ 

	 1.1 	M e s o l i m b i c  d o p a m i n e 

pathway เป็น tract ที่ DA หลั่งมาจากบริเวณ 

ventral tegmental area (VTA) และไปกระตุ้น

ตวัรบั D2 ทีบ่รเิวณ limbic system เช่น nucleus 

accumbens โดยจะมีผลช ่วยควบคุมทาง

ด้านอารมณ์และด้านพฤติกรรม การที่มี DA สูง

ผดิปกตใินส่วนของ pathway นีจ้ะมผีลท�ำให้เกดิ

อาการทางด้านบวกของโรคจิตเภท เช่น อาการ

หลงผิดและประสาทหลอน เป็นต้น 

	 1.2 	Mesocort ica l  dopamine 

pathway เป็น tract ที ่DA หลัง่จากบรเิวณ VTA 

ไปกระตุ้นตัวรับ D1 ที่บริเวณ prefrontal cortex 

โดยจะมีผลช่วยควบคุมทางด้านอารมณ์ และด้าน

การรู้คิด เช่น การเรียนรู้และการวางแผน การที่มี 

DA ต�่ำผิดปกติในส่วน pathway นี้จะมีผลท�ำให้

เกิดอาการด้านลบของโรคจิตเภท เช่น ภาวะไร้

อารมณ์ เฉยเมย แยกตัวจากสังคม และมีผลต่อ

อาการด้านการรูค้ดิ เช่น ความจ�ำลดลง ไม่สามารถ

วางแผนและตัดสินใจได้อย่างถูกต้องเหมาะสม 
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	 1.3 	Nigrost r ia ta l  dopamine 

pathway เป็น tract ที่ DA หลั่งจากบริเวณ 

substantia nigra ไปออกฤทธิก์ระตุน้ทีต่วัรบั D1 

และ D2 ทีบ่รเิวณ striatum มผีลช่วยควบคมุการ

เคลื่อนไหวของร่างกาย การที่มี DA ต�่ำผิดปกติใน

ส่วนของ pathway นี้จะมีผลท�ำให้เกิดอาการ

ผิดปกติเก่ียวกับการเคลื่อนไหวชองร่างกาย เช่น 

parkinsonism เป็นต้น

	 1.4 	Tuberoinfundibular dopamine 

pathway เป็น tract ที่ DA หลั่งจาก hypothala-

mus ไปกระตุ้นตัวรับ D2 ที่บริเวณต่อมใต้สมอง 

(pituitary gland) มีผลควบคุมการหลั่งฮอร์โมน 

prolactin การท่ีมี DA ต�่ำผิดปกติในส่วนของ 

pathway นี้จะส ่งผลให้มีการหลั่งฮอร ์โมน 

prolactin มากขึ้นกว่าปกติ

การท�ำงานของ DA ใน 3 pathway คือ 

mesocortical tract, nigrostriatal tract และ 

tuberoinfundibular tract มีความสัมพันธ์กับ

ระดับของ serotonin (5-HT) โดยการที่มีระดับ

ของ 5-HT สูงผิดปกติจะมีผลไปกระตุ้นตัวรับ 

5-HT
2
A ทีบ่รเิวณ dopaminergic neuron ส่งผล

ให้มีการหลั่ง DA ลดลงใน 3 pathway ดังกล่าว

ผู้ป่วยโรคจิตเภทเกิดจากการที่มีระดับของ 

DA สูงผิดปกติที่  mesolimbic dopamine 

pathway โดยความผิดปกติที่ pathway นี้จะส่ง

ผลให้เกิดอาการทางด้านบวกของโรคจิตเภท 

ในขณะท่ีมีการหลั่ง DA ลดลงที่ mesocortical 

dopamine pathway ส่งผลให้เกดิอาการด้านลบ

และด้านการรู้คิดบกพร่อง โดยการหลั่งของ DA 

ที่ลดลงมีความสัมพันธ์กับภาวะที่มีระดับ 5-HT 

สูงขึ้น 

2. 	 ทฤษฎีที่ อธิบายถึ งความสัมพันธ ์

ระหว่างสารสื่อประสาท glutamate กับการเกิด

โรคจิตเภท (glutamatergic hypothesis)8-9 ซึ่ง

ปัจจุบันมีความเชื่อว่าเกิดจากความบกพร่องของ

ตัวรับของ glutamate ชนิด NMDA (NMDA 

receptor hypofunction) ส่งผลให้เกดิโรคจติเภท

ทั้งอาการด้านบวก อาการด้านลบ และอาการด้าน

การรู้คิด

ภาพที่ 1 แสดงการท�ำงานของ Dopamine ใน

สมองทั้ง 4 pathway10 (ปกหน้า)

1.	 Mesolimbic Dopamine Pathway 

2. 	Mesocortical Dopamine Pathway 

3. 	Nigrostriatal Dopamine Pathway 

4. 	Tuberoinfundibular Dopamine Pathway

การรักษาโรคจิตเภท 
แนวทางการรกัษาโรคจติเภทมีเป้าหมายการ

รักษาผู้ป่วยโรคจิตเภท คือ บรรเทาอาการทั้งทาง

ด้านบวก อาการด้านลบ และอาการด้านการรู้คิด 

รวมทั้งยังป้องกันการก�ำเริบหรือการกลับเป็นซ�้ำ

ของตัวโรคจิตเภท และต้องท�ำให้ผู้ป่วยสามารถ
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กลับมาใช้ชวีติในสังคมได้อยา่งคนปกติ การรกัษา

โรคจติเภทจะแบ่งออกเป็นกลุม่ใหญ่ๆ ได้ 2 กลุม่ คอื 

การรักษาโดยไม่ใช้ยา (non-pharmacotherapy) 

และ การรักษาโดยใช้ยา (pharmacotherapy)5

1. 	 การรักษาโดยไม่ใช้ยา (non-pharma-

cotherapy) เช่น การรักษาโดยการปรับความคิด

และพฤติกรรม (cognitive behavior therapy) 

การบ�ำบัดทางจิตสังคม เป็นต้น

2. 	 การรกัษาโดยใช้ยา (pharmacotherapy) 

การรักษาโดยใช้ยาถือเป็นการรักษาหลักของ

โรคจิตเภท ยาหลักที่ใช้คือยาต้านโรคจิตเภท 

(antipsychotics) 

ยาต้านโรคจิตเภท (antipsychotics)11-12

ยาต้านโรคจิตเภท (antipsychotics) 

แบ่งได้เป็น 2 กลุ่มหลัก คือ 

1.	 ยารักษาอาการทางจิตกลุ่มเดิม (first 

generation antipsychotics : FGAs, typical 

antipsychotics) จะออกฤทธิใ์นการรกัษาโดยการ

ยับยั้งการท�ำงานของ D2 receptor ในสมองเป็น

หลักประมาณร้อยละ 60-80 โดยผลการออกฤทธิ์

ของยาจะเป็นไปตาม dopamine pathway ใน

สมอง นอกจากนียั้งออกฤทธิย์บัยัง้การท�ำงานของ 

receptor ตัวอื่นๆ ที่ส�ำคัญ ได้แก่ muscarinic 

M1 receptor ท�ำให้เกดิ anticholinergic effects 

มีน�้ำลายน้อย ตาพร่า ท้องผูก ปัสสาวะล�ำบากได้, 

α1-adrenergic receptor ท�ำให้หลอดเลอืดขยาย

เกิด orthostatic hypotension ได้, histamine 

H1 receptor ท�ำใหง่วงซึม เจริญอาหาร และ

น�้ำหนักตัวเพิ่มขึ้น 

2.	 ยารักษาอาการทางจิตกลุ ่มใหม ่ 

(second generation antipsychotics : SGAs, 

atypical antipsychotics) ยากลุ่มใหม่จะออก

ฤทธิ์ยับย้ัง D2 receptor ในสมองเช่นเดียวกับ 

ยากลุ่มเดิม แต่ยับย้ัง D2 receptor ที่บริเวณ 

mesolimbic และ mesocortical pathway 

มากกว่าบรเิวณ nigrostriatal และ tuberoinfun-

dibular pathway โดยจับกับ D2 receptor 

ไม่แน่นมากและหลดุออกจาก receptor ได้เรว็กว่า

ยากลุ่มเดิม นอกจากนี้ยากลุ่มใหม่ยังออกฤทธิ์

ยับยั้ง serotonin receptor subtype ต่างๆ เช่น 

5-HT
2A

, 5-HT
2C

, 5-HT
6
, 5-HT

7
 เป็นต้น ส่งผล

เพ่ิมระดับ DA ที่สมองส่วน mesocortical, 

nigrostriatal และ tuberoinfundibular tract 

ท�ำให้ยากลุม่ใหม่มข้ีอดกีว่ายากลุ่มเดมิ คอื อาการ

ทางจิตด้านลบและอาการด้านการรู้คิดของผู้ป่วย

ดข้ึีน เกดิอาการข้างเคยีง extrapyramidal (EPS) 

น้อยลงกว่ายากลุ่มเดิม และลดความเสี่ยงต่อการ

เกดิ hyperprolactinemia ได้มากกว่ายากลุม่เดมิ

ยา Lurasidone
ข้อมูลทั่วไปของยา Lurasidone14-20

ชื่อการค้า : Latuda®

ผู้ผลิต : Bushu Pharmaceuticals Ltd. 

Kawagoe Factory ประเทศญี่ปุ่น

ผู้จัดจ�ำหน่าย : ดีเคเอสเอช (ประเทศไทย) 

จ�ำกัด, บริษัท

ส่วนประกอบตัวยาส�ำคัญ : ลูราซิโดน 

ไฮโดรคลอไรด์ (lurasidone hydrochloride) เป็น

ผงสีขาวถึงสีเกือบขาว ละลายได้น้อยมากในน�้ำ 

(very slightly soluble) ละลายได้น้อยมากหรือ
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ไม่ละลาย (practically insoluble or insoluble) 

ในกรดไฮโดรคลอริก เข้มข้น 0.1 mol/L ละลายได้

น้อยในแอลกอฮอล์ (slightly soluble) ละลายได้

บ้างในเมทานอล (sparingly soluble) ละลายได้

น้อยมากหรอืไม่ละลาย (practically insoluble or 

insoluble) ในทูโลอีน และละลายได้น้อยมาก 

(very slightly soluble) ในอะซีโตน

ชือ่ทางเคม ี: (3aR,4S,7R,7aS)-2-{(1R,2R)-

2-[4-(1,2-benzisothiazol-3-yl) piperazin-1- 

ylmethyl]cyclohexylmethyl}hexahydro-4,7-

methano-2H-isoindole-1,3-dione hydrochloride

สูตรโมเลกุล : C28H36N4O2S·HCl

มวลโมเลกุล : 529.14

รูปโครงสร้าง

ตารางที่ 1 ตัวอย่างยารักษาอาการทางจิตกลุ่มเดิมและกลุ่มใหม่12-13

กลุ่มยาและชื่อยา ขนาดที่ใช้ในการ

รักษา (mg/day)

Bioavailability 

(%)

Half-life 

(hr)

อาการข้างเคียงที่พบบ่อย

ยารักษาอาการทางจิตกลุ่มเดิม (FGAs)
Chlorpromazine 200-600 10-30 8-35 sedation
Thioridazine 200-600 60 21-25 sedation
Perphenazine 8-64 20-25 8.1-12.3 EPS
Haloperidol 2-20 40-70 12-36 EPS
ยารักษาอาการทางจิตกลุ่มใหม่ (SGAs)
Clozapine 25-600 12-81 11-105 agranulocytosis
Risperidone 2-6 68 3-24 hyperprolactinemia
Olanzapine 5-30 80 20-70 weight gain
Quetiapine 150-800 9 6.88 somnolence
Ziprasidone 80-200 59 4-10 QTc Prolongation
Aripiprazole 10-30 87 48-68 akathisia
Paliperidone 3-12 28 23 hyperprolactinemia
Lurasidone 40-160 9-19 20-40 somnolence

รูปแบบยาและขนาดที่มีในไทย

ยาเม็ดเคลือบฟิล์ม มี 2 ขนาด คือ 40 

มิลลิกรัม และ 80 มิลลิกรัม ความแรง โดย

รายละเอียดคือ

- 	40 มลิลกิรมัเป็นยาเมด็เคลอืบฟิล์มสขีาว 

ถึง สีออกขาว กลม ระบคุวามแรงที่ด้านหนึ่งเป็น

อักษร ”L40„

- 	80 มลิลกิรมัเป็นยาเมด็เคลอืบฟิล์ม สเีขยีว

อ่อน รูปรี ระบคุวามแรงที่ด้านหนึ่งเป็นอักษร ”L80„ 
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เภสัชจลนศาสตร์ของยา Lurasidone16-19

การดูดซึม 

ยา Lurasidone ถกูดดูซมึและถงึความเข้ม

ข้นของยาสงูสดุในซรีัม่ในเวลาประมาณ 1-3 ชัว่โมง 

การดูดซึมยาร้อยละ 9-19 ของปริมาณยาที่ได้รับ 

มีการศึกษาผลของอาหารเมื่อเปรียบเทียบการรับ

ประทานยาพร้อมอาหารโดยปริมาณอาหาร 350 

แคลอรี่กับสภาวะอดอาหารพบว่าเพ่ิมค่า Peak 

serum concentration (Cmax) เฉลี่ยของยา 

Lurasidone 3 เท่า และ เพิ่มค่า area under the 

curve (AUC) เฉลี่ยของยา Lurasidone 2 เท่า

การกระจายยา 

หลังจากได้รับยา Lurasidone ขนาด 40 

มิลลิกรัม ปริมาตรการกระจายยาเฉลี่ย (%CV)

เท่ากับ 6173(17.2) ลิตร ยา Lurasidone จับกับ

โปรตีนในซีรั่มสูงประมาณร้อยละ 99

การเปลี่ยนแปลงยา และการก�ำจัดยา

ยา Lurasidone ถูกเมแทบอไลด์ผ่าน 

Cytochrome P450 (CYP3A4) เป็นหลัก วิถีการ

เปลี่ยนแปลงยาหลัก คือ oxidative N-dealkyla-

tion, hydroxylation ของวงแหวนนอร์บอร์เนน 

และ S-oxidation ยา Lurasidone ถกูเมแทบอไลต์

ไปเป็นเมแทบอไลต์ที่ออกฤทธิ์ (active metabo-

lites) สองชนิดคือ ID-14283 และ ID-14326 และ 

เมแทบอไลด์ทีไ่ม่ออกฤทธิ ์(non-active metabo-

lites) สองชนิดคือ ID-20219 และ ID-20220 หลัง

จากให้ยา Lurasidone ติดฉลากรังสี C14 ([14C]-

labeled Lurasidone) เพียงครั้งเดียว พบการขับ

ถ่ายกัมมันตรังสีรวมในปัสสาวะและอุจจาระ

ประมาณร้อยละ 89 โดยพบในอจุจาระร้อยละ 80 

และ ปัสสาวะร้อยละ 9 และเมือ่ได้รบัยา Lurasidone 

40 มิลลิกรัม ค่าเฉล่ีย (%CV) การก�ำจัดยาจาก

พลาสมาเท่ากับ 3902 (18.0) มิลลิลิตรต่อนาที 

ตารางที่ 2 สรุปคุณสมบัติเภสัชจลนศาสตร์ของยา Lurasidone18

เภสัชจลนศาสตร์ของยา รายละเอียด

การดูดซึม

-	 ค่าชีวประสิทธิผล (Bioavailability)

-	 ระยะเวลาที่ระดับความเข้มข้นยาในเลือดสูงสุด

-	 ระยะเวลาที่ยามีความเข้มข้นถึงสภาวะสมดุล

ร้อยละ 9-19

1-3 ชั่วโมง

7 วัน
การกระจายยา

-	 การจับกับโปรตีนในพลาสมา ประมาณร้อยละ 99
การเปลี่ยนแปลงยา

-	 ทางตับ ผ่าน Cytochrome P450 เป็นหลัก
การก�ำจัดยา

-	 ทางอุจจาระ

-	 ทางปัสสาวะ

-	 ค่าคงที่ในการก�ำจัดยา (Elimination half-life)

ร้อยละ 80

ร้อยละ 9

20-40 ชั่วโมง
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กลไกการออกฤทธิแ์ละเภสชัพลศาสตร์ 
ของยา Lurasidone14,15

กลไกการออกฤทธิ์ของยา Lurasidone 

เ ก่ียวข ้องกับตัวรับ Dopamine (D)  และ 

Serotonin (5-HT) โดยยา Lurasidone ปิดกั้น

ตัวรับ D
2
 และปิดกั้นตัวรับ 5-HT

2A
 และ 5-HT

7
 

ที่สมอง และยา Lurasidone กระตุ้นได้บางส่วน

กับตัวรับ 5-HT
1A

 โดยการปิดกั้นตัวรับ D2 และ 

5HT
2A 

แสดงถึงคุณสมบัติต้านอาการทางจิตเภท

เช่นเดียวกับยาอื่นในกลุ ่มยาต้านโรคจิตเภท 

(atypical antipsychotic) ส่วนการปิดกั้นตัวรับ 

5-HT
7
 และการกระตุ้นบางส่วนกับตัวรับ 5-HT

1A
 

จะเก่ียวข้องกับการเป็นยาต้านซึมเศร้า (antide-

pressant) โดยเมื่อเปรียบเทียบกับยาอื่นในกลุ่ม

ยาต้านโรคจิตเภท (atypical antipsychotic) 

แล้วยา Lurasidone มีฤทธิ์ปิดกั้นการชอบจับ

สูงสุด (the highest binding affinity) กับตัวรับ 

5-HT
7
 และยา Lurasidone มีผลน้อยมากกับตัว

รับ muscarinic M1, Histamine H1, alpha-1 

และ 2A adrenergic ซึ่งฤทธิ์ดังกล่าวช่วยลดการ

เกิดภาวะความดันโลหิตต�่ำเม่ือเปลี่ยนอิริยาบถ 

(orthostatic hypotension), ภาวะง่วงซึม และ

ภาวะน�้ำหนักตัวเพิ่มขึ้น

กลไกการออกฤทธิ์ของยา Lurasidone 

ปิดก้ันตัวรับ D
2
 ที่การท�ำงานของสมองส่วน 

mesolimbic tract นี้ช่วยลดการมี dopamine ที่

สูงผิดปกติมีผลท�ำให้ลดการเกิดอาการด้านบวก

ของโรคจติเภท ส่วนการปิดกัน้ตวัรบั 5-HT
2A

 ช่วย

ควบคุมไม่ให้ dopamine ต�่ำในการท�ำงานของ

สมองส่วน mesocortical tract ลดการเกดิอาการ

ทางด้านลบของโรคจิตเภท นอกจากนี้การยับยั้ง

ตัวรับ 5-HT
2A

 ช่วยควบคุมไม่ให้ dopamine ต�่ำ

ในการท�ำงานของสมองส่วน nigrostriatal tract 

และส่วน tuberoinfundibular tract ช่วยลด

อาการข้างเคียงที่จะเกิดขึ้นทั้งเร่ืองการเคลื่อนไหว

ร่างกายและการหลั่ง prolactin ที่มากกกว่าปกติ

อีกด้วย 

ปฏกิริยิาระหว่างยาของยา Lurasidone16,20

ยา Lurasidone ถูกเมแทบอไลต์ส่วนใหญ่

โดย CYP3A4 พบปฏิกิริยาของยา Lurasidone 

กับตัวยับยั้ งหรือตัว เหนี่ยวน� ำของเอนไซม ์ 

CYP3A4 ดงันัน้จงึห้ามใช้ยา Lurasidone ร่วมกบั

ตัวยับยั้งที่มีความแรงของ CYP3A4 ตัวอย่างเช่น 

Ketoconazole, Clarithromycin, Ritonavir, 

Voriconazole เป็นต้น และตวัเหนีย่วน�ำทีม่คีวาม

แรงของ CYP3A4 ตัวอย่างเช่น Rifampicin, 

Phenytoin, Carbamazepine เป็นต้น

อาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา21

จากการศึกษาทางคลินิกผู้ป่วยโรคจิตเภท

ในผูใ้หญ่ การศกึษาระยะสัน้ผูป่้วยโรคจติเภททีไ่ด้

รับยา Lurasidone อาการไม่พึงประสงค์ที่พบได้

บ่อยที่สุด คือ ง่วงนอน (somnolence) ภาวะนั่ง

ไม่ติด คลื่นไส้ และ อาการ parkinsonism ส่วน

การศึกษาระยะยาวผู้ป่วยโรคจิตเภทที่ได้รับยา 

Lurasidone อาการไม่พึงประสงค์ที่พบได้บ่อย

ทีส่ดุ คอื ง่วงนอน นอนไม่หลบั ภาวะนัง่ไม่ตดิ และ 

คลื่นไส้
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จากการศึกษาทางคลินิกผู้ป่วยโรคจิตเภท

ในวยัรุน่ พบว่าการศึกษาระยะสัน้ผูป่้วยทีไ่ด้รบัยา 

Lurasidone อาย ุ13-17 ปี มีอาการไม่พงึประสงค์

ที่พบได้บ่อยที่สุด (อุบัติการณ์มากกว่าหรือเท่ากับ

ร้อยละ 5 และ อย่างน้อยสองเท่าของอตัราทีเ่กดิใน

กลุ่มได้รับยาหลอก) ในผู้ป่วยท่ีได้รับการรักษา

ด้วยยา Lurasidone คือ ง่วงนอน คลื่นไส้ ภาวะ

นั่งไม่ติด และอาเจียน นอกจากนี้มีรายงานอาการ

ไม่พงึประสงค์ทีเ่กดิขึน้มากกว่าหรอืเท่ากบัร้อยละ 

2 ของผูป่้วยทีไ่ด้รบัการรกัษาด้วย Lurasidone ทัง้

ขนาด 40 มลิลกิรมั และ 80 มลิลกิรมั เปรยีบเทยีบ

กับผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยาหลอก แสดงดัง

ตารางที่ 3

การศึกษาทางคลินิก22-25

เครือ่งมือหลายชนดิทีถ่กูใช้ในการประเมนิอาการ
แสดงและอาการทางจิตในการศึกษาทางคลินิก16 เช่น

1. 	 การประเมนิอาการทางบวกและทางลบ 
(Positive and Negative Syndrome Scale, 
PANSS)25 เป็น a multiitem inventory ของจิต
พยาธิวิทยาทั่วไปที่ใช้ในการประเมินผลของยา
รกัษาโรคจติเภท PANSS เป็นเครือ่งมือมาตราฐาน
ในการประเมินประสิทธิภาพการรักษาด้วยยาด้าน
จติเวช คะแนนรวมของ PANSS อาจอยูใ่นช่วง 30 
ถึง 210 คะแนน

2. 	 การประเมินอาการทางจิตแบบ CGI-S 
(The Clinical Global Impression severity scale) 
(clinicial-rated scale) ซึง่ประเมนิภาวะระดบัความ

รุนแรงของอาการทางจิต โดยระดับคะแนน 1-7 

ตารางที่ 3 อาการไม่พึงประสงค์ที่พบได้ 2% หรือมากกว่าของผู้ที่ได้รับการรักษาด้วยยาลูราซิโดนในผู้

ป่วยวัยรุ่น และมีอุบัติการณ์การเกิดมากกว่าผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยาหลอกจากการ

ศึกษาระยะสั้นในผู้ป่วยโรคจิตเภทวัยรุ่น21

แบ่งตามอวัยวะหรือ  
Dictionary-derived Term

ร้อยละของผู้ป่วยที่รายงานการเกิดปฏิกิริยา
ยาหลอก (N=112) ยา Lurasidone ทั้ง 2 ขนาด (N=214)

ความผิดปกติของกระเพาะอาหารและล�ำไส้
คลื่นไส้ 3 14
อาเจียน 2 8
ท้องเสีย 1 4
ปากแห้ง 0 2

การติดเชื้อและการติดเชื้อที่บุกรุกเข้าร่างกาย
การติดเชื้อไวรัส 6 10
Rhinitis 2 4
Oropharyngeal pain 0 2

ความผิดปกติทางระบบหัวใจ
หัวใจเต้นเร็วผิดปกติ 0 1

ความผิดปกติของระบบประสาท
ง่วงนอน (somnolence) 7 15
อาการนั่งไม่ติด (akathisia) 2 9
เวียนศีรษะ 1 5
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การศึกษาทางคลินิกของยา Lurasidone 

ในผู้ป่วยวัยรุ่น 

มีการศึกษาทางประสิทธิภาพและความ

ปลอดภัยของยา Lurasidone ในผู้ป่วยวัยรุ่น 

การเปรียบเทียบการได้รับยา Lurasidone ขนาด 

40 มิลลิกรัมและ 80 มิลลิกรัม กับ ยาหลอก 

(placebo) โดยใช้การประเมินวัดผลจากค่าการ

เปลี่ยนแปลงของ PANSS และ CGI-S ลักษณะ

การศึกษาแบบการทดลองแบบสุ ่มและมีกลุ่ม

ควบคุมแบบพหุภูมิภาคปกปิดข้อมูลสองทาง 

(multiregional, randomized controlled, 

double-blind) ศกึษาในผูป่้วยอายุ 13-17 ปี ได้รับ

การวินิจฉัยจิตเภทโดยเกณฑ์ Diagnostic and 

Statistical Manual of Mental Disorders, 4th 

Edition ; DSM-IV จ�ำนวน 327 คน ระยะเวลาของ

การรักษา 6 สัปดาห์ ผลการศึกษาพบว่า ค่าเฉลี่ย

ของคะแนน PANSS ทีล่ดลงของค่าพืน้ฐานในช่วง 

6 สัปดาห์พบว่า ยา Lurasidone ขนาด 40 

มิลลิกรัมลดลง 18.6 คะแนน และขนาด 80 

มิลลิกรัมลดลง 18.3 คะแนน เมื่อเปรียบเทียบกับ

ยาหลอกอย่างมนียัส�ำคัญทางสถติิ (p<0.001) ส่วน

ค่าเฉลีย่ของการลดลงของคะแนน CGI-S ในขนาด 

40 มิลลิกรัม ลดลง 1 คะแนนเมื่อเปรียบเทียบกับ

ยาหลอก ส่วนขนาด 80 มิลลิกรัม พบว่าลดลง 0.9 

คะแนนซ่ึงต�่ำกว่า 40 มิลลิกรัม อย่างมีนัยส�ำคัญ

ทางสถติ ิ(p=0.0015) อบุตักิารณ์การเกดิเหตกุารณ์

ไม่พึงประสงค์มากกว่าหรือเท่ากับร้อยละ 5 

มีรายงาน คลื่นไส้ อาเจียน ง่วงซึม และภาวะนั่ง

ไ ม ่ ติ ด  ( a k a t h i s i a )  ก า ร ศึ ก ษ า น้ี ยั ง พ บ

ว่าการเปลีย่นแปลงของน�ำ้หนกัตวั ค่าระดบัน�ำ้ตาล

และไขมัน รวมทั้งระดับฮอร์โมน prolactin ไม่มี

ผลแตกต่างกันทางคลินิกระหว่างกลุ่มที่ได้รับยา 

Lurasidone และกลุ่มที่ได้รับยาหลอก23

นอกจากนี้มีการวิเคราะห์อภิมานแบบ

เครือข่าย (network meta-analysis) ศึกษา

เปรียบเทียบประสิทธิภาพของยา และความทน

ต่อยา Lurasidone เมื่อเปรียบเทียบกับยา

ตัวอื่นในกลุ่ม atypical antipsychotic ได้แก่ 

Aripiprazole, Asenapine, Clozapine, Olanzapine, 

Paliperidone extended-release (ER), Quetiapine, 

Risperidone และ Ziprasidone โดยทบทวน

วรรณกรรมอย่างเป็นระบบรวบรวมการศึกษาการ

ทดลองแบบสุ่มและมีกลุ่มควบคุมเก่ียวกับการ

รกัษาโรคจติเภทด้วยยา atypical antipsychotic 

ในผู้ป่วยวัยรุ่น 13 การศึกษา การประเมินวัดผล

จากค่า PANSS และ CGI-S ผลการศึกษาพบว่า 

เมือ่เปรยีบเทยีบประสทิธภิาพของยา Lurasidone 

และยาหลอกพบว่ายา Lurasidone มปีระสทิธภิาพ

เหนือกว ่ายาหลอก โดยสามารถลดคะแนน 

PANSS 7.95 คะแนน และลดคะแนน CGI-S 0.44 

คะแนน เมื่อเปรียบเทียบการลดภาวะน�้ำหนักเกิน 

ยา Lurasidone พบว่าผลต่างของค่าเฉลี่ยเมื่อ

เปรียบเทียบกับยา Olanzapine น�้ำหนักลดลง 

3.62 กโิลกรมั ยา Quetiapine น�ำ้หนกัลดลง 2.13 

กโิลกรมั และยา Risperidone น�ำ้หนกัลดลง 1.16 

กิโลกรัม การเกิด Extrapyramidal side effect 

ไม่แตกต่างกันระหว่างยา Lurasidone และยา 

atypical antipsychotic ตัวอื่นๆ อย่างไรก็ตาม 

การศึกษาดังกล่าวไม่แสดงข้อมูลการศึกษา

ประสทิธภิาพเปรยีบเทยีบยา Lurasidone และยา 

atypical antipsychotic ตัวอื่นๆ24
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สรุป
ยา Lurasidone เป็นยาตัวใหม่ในกลุ่ม 

atypical antipsychotic drug ที่น�ำมาใช้ใน

ประเทศไทยที่ได้รับการจดทะเบียนในข้อบ่งใช้

ส�ำหรับรักษาโรคจิตเภทในผู้ใหญ่ 18 ปีขึ้นไป และ

ต่อมาได้รับการอนุมัติ เพิ่มเติมส�ำหรับรักษา

โรคจิตเภทในวัยรุ ่น อายุ 13-17 ปี ซ่ึงจากผล

การศึกษาทางคลินิกพบว่าด้านประสิทธิภาพ 

ยา Lurasidone มปีระสทิธภิาพในการรกัษาได้จรงิ

เมื่อเทียบกับยาหลอกหรือเทียบเท่ากับยาในกลุ่ม

เดยีวกนัทีม่ใีช้มาก่อนหน้าแล้ว ด้านความปลอดภยั

อาการข้างเคียงทั่วไปที่พบไม่อันตรายรุนแรง และ

ไม่แตกต่างกันกับยาในกลุ่มเดียวกัน ที่ส�ำคัญยัง

พบว่าอาการข้างเคียงบางอย่างพบน้อยกว่ายาใน

กลุ่มเดียวกัน คือ การเพิ่มขึ้นของน�้ำหนักตัวซ่ึง

เหมาะสมที่จะน�ำมาใช้ในวัยรุ่น อย่างไรก็ตามควร

มกีารพิจารณาใช้ยา Lurasidone อย่างระมดัระวัง

เนือ่งจากยา Lurasidone มกีารเกดิอนัตรกริยิากบั

ยาที่มีฤทธิ์เหนี่ยวน�ำและยับย้ัง Cyp 3A4 อาจ

ท�ำให้เกิดอาการไม่พึงประสงค์ซึ่งอาจส่งผลให้เกิด

อันตรายต่อร่างกายได้
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เอกสารอ้างอิง
1. 	 แพทย์หญิงมันฑนา กิตติพีรชล, แพทย์หญิง

ปัทมา ศิริเวช, นายแพทย์บริุนทร์ สรุอรุณสมัฤทธิ์, 

นายวร์ีเมฆวลิยั. คู่มอืการดแูลผูป่้วยโรคจติเภท 

ส�ำหรบัโรงพยาบาลในเขตสขุภาพ (ฉบบัแพทย์). 

ครั้งที่2. นนทบุรี. วิคทอเรียอิมเมจ;2560

2. 	 นันทิกา ทวิชาชาติ, ปรีชา อินโท, ธงชัย 

ทวิทาชาติ, อรพรรณ เมฆสุภะ, สุขเจริญ 

ตั้งวงษ์ไทย, อรรถพล สุคนธาภิรมย์ และ

คณะ. การส�ำรวจทางระบาดวิทยาของความ

ผิดปกติทางจิตและความรู ้ เจตคติทักษะ

ทางการปฏิบัติงาน เก่ียวกับสุขภาพจิตของ

ประชาชนในเขตกรงุเทพมหานคร.จดหมายเหตุ 

ทางการแพทย์ฯ 2544; 84 (ฉบับพิเศษ 1): 

S118-26. 

3. 	 อนุรักษ์ บัณฑิตย์ชาติ, พนมศรี เสาร์สาร, 

ภัคนพิน กิตติรักษนนท์, วรวรรณ จุฑา. 

ระบาดวิทยาของความผิดปกติทางจิตของ

ประชาชนไทย. วารสารสมาคมจิตแพทย์

แห่งประเทศไทย 2544;46;335-43.

4.	 Kang-Yi CD, Chao B, Teng S, Locke J, 

Mandell DS, Wong YLI, et al. Psychiatric 

diagnoses and treatment preceding 

schizophrenia in adolescents aged 9-17 

Years. Front Psychiatry 2020;11:487. 

5. 	 Crismon ML.Schizophrenia. In: Dipiro 

JT, Talbert RL, Yee GC, Matzke GR, 

Wells BG, Posey M. Pharmacotherapy: 

a pathophysiologic approach. 9th ed. 

New York: McGrawHill; 2014:1019-45. 



5151

Vol.16 No.4

6. 	 Guillin O, Abi-Dargham A, Laruelle M. 

Neurobiology of dopamine in schizo-

phrenia. Int Rev Neurobiol 2007;78:1-39. 

7. 	 Goto Y, Grace AA. The dopamine 

system and the pathophysiology of 

schizophrenia:  a basic science 

perspective. Int Rev Neurobiol 2007;78: 

41-68. 

8. 	 Stahl SM. Psychosis and schizophrenia. 

In: Stahl SM. Stahl’s essential psycho

pharmacology:neuroscientific basic 

and practical applications. 4th ed. 

New York: Cambridge university press; 

2013:79-128. 

9. 	 Schwartz TL, Sachdeva S, Stahl SM. 

Glutamate neurocircuitry: theoretical 

underpinnings in schizophrenia. Front 

Pharmacol 2012;3:1-11.

10. 	Monica pinoli. The cross-talk between 

the dopaminergic system and innate 

immunity: An Evolving Concept 

[Internet]. Brainimmune; 2018 [cited 24 

พ.ค. 2564]. Available from: http://www.

brainimmune.com/cross-talk-between-

dopaminergic-system-and-innate-im-

munity/

11. 	มาโนช หล่อตระกูล, ปราโมทย์ สุคนิชย์, 

บรรณาธิการ. จิตเวชศาสตร์รามาธิบดี ฉบับ

เรียบเรียง ครั้งท่ี 4. กรุงเทพฯ: ภาควิชา

จติเวชศาสตร์คณะแพทยศาสตร์โรงพยาบาล 

รามาธิบดีมหาวิทยาลัยมหิดล; 2558. 

12.	 ภควตั ววิฒันวรเศรษฐ์. เอกสารประกอบการ

สอนเรื่องการใช้ยาทางจิตเวชอย่างสมเหตุ

สมผล [อินเทอร ์ เน็ต] .  สงขลา:  คณะ

แพทยศาสตร์มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร์; 

2564 [cited 24 พ.ค. 2564]. Available 

from: http://medinfo2.psu.ac.th/

psychiatry/elearning/document/under-

grade/doc5/doc%20rational%20drug% 

20use.pdf

13. 	ถนอมพงษ์ เสถยีรลคันา. Pharmacotherapy 

o f  S c h i z o p h r e n i a [ อิ น เ ท อ ร ์ เ น็ ต ] . 

กรุ ง เทพมหานคร:  คณะเภสัชศาสตร ์

มหาวทิยาลัยสยาม; 2561 [cited 24 พ.ค. 2564]. 

Available from: https://ccpe.pharmacy-

council.org/index.php?option=article_

detail&subpage=article_detail&id=161

14. 	Azhar Y, Shaban K. Lurasidone. 

[Updated 2020 Jun 22]. In: StatPearls 

[Internet]. Treasure Island (FL): StatPearls 

Publishing; 2020 [Cite 2021 Feb 17] 

Available from: https://www.ncbi.nlm.

nih.gov/books/NBK541057/

15. 	Kane JM. Lurasidone: a clinical overview. 

J Clin Psychiatry 2011;72:24-8. 

16. 	Cruz MP. Lurasidone HCl (Latuda), an 

oral, once-daily atypical antipsychotic 

agent for the treatment of patients with 

schizophrenia. P T 2011;36:489-92. 



5252

Vol.16 No.4

17. 	Findling RL, Goldman R, Chiu YY, Silva R, 

Jin F, Pikalov A, et al. Pharmacokinetics 

and tolerability of lurasidone in children 

and adolescents with psychiatric 

disorders. Clin Ther 2015;37:2788-97. 

18. 	Javed A, Arthur H, Curtis L, Hansen L, 

Pappa S. Practical guidance on the use 

of lurasidone for the treatment of adults 

with schizophrenia. Neurol Ther 2019; 

8:215-30. 

19. 	Loebel A, Citrome L. Lurasidone: a 

novel antipsychotic agent for the 

treatment of schizophrenia and bipolar 

depression. BJPsych Bull 2015;39: 

237-41. 

20. 	Samalin L, Garnier M, Llorca PM. 

Clinical potential of lurasidone in the 

management of schizophrenia. Ther 

Clin Risk Manag 2011;7:239-50. 

21. 	Product Information: LATUDA(R) oral 

tablets, lurasidone HCl oral tablets. 

Sunovion Pharmaceuticals Inc (per 

manufacturer), Marlborough, MA, 

2020:20-1.

22.	 Ogasa M, Kimura T, Nakamura M, 

Guarino J. Lurasidone in the treatment 

of schizophrenia: a 6-week, placebo-

controlled study. Psychopharmacology 

(Berl) 2013;225:519-30. 

23.	 Goldman R, Loebel A, Cucchiaro J, 

Deng L, Findling RL. Efficacy and 

safety of lurasidone in adolescents with 

schizophrenia: a 6-week, randomized 

placebo-controlled study. J Child 

Adolesc Psychopharmacol 2017;27: 

516-25. 

24..	Arango C, Ng-Mak D, Finn E, Byrne A, 

Loebel A. Lurasidone compared to 

other atypical antipsychotic mono-

therapies for adolescent schizophrenia: 

a systematic literature review and 

network meta-analysis. Eur Child 

Adolesc Psychiatry 2020;29:1195-1205. 

25. 	Opler MGA, Yavorsky C, Daniel DG. 

Positive and negative syndrome scale 

(PANSS) training: challenges, solutions, 

and future directions. Innov Clin 

Neurosci 2017;14:77-81. 



53

COVID-19 Vaccines

Somchai Bovornkitti

The Academy of Science, The Royal Institute of Thailand

The main objective in combating 
pandemics is to develop vaccines to 
create specific immunity in order to 
stop disease transmission

In former times, vaccines were 

traditionally a type of medication prescribed 

primarily for prevention the development of 

infectious diseases or treating them. Early 

products contained dead or inactivated 

causative organisms to specifically boost 

the host immune mechanism in order to 

conquer the disease-producing intruders. 

Currently, with advancement of molecular 

medicine, there are vaccine inventions that 

can do the same by stimulating an immune 

response to an antigen, a molecule found 

on the infectious agent. For instance, in the 

case of the severe acute respiratory 

syndrome coronavirus 2 (SARS-CoV-2), 

which causes ”coronavirus disease 2019„ 

(COVID-19), the antigen is typically the 

characteristic spike protein found on the 

surface of the SARS-Cov-2, which helps it 

to invade living cells. In this regard, the role 

of precision medicine would offer an 

excellent solution based on knowledge of 

coronavirus genome structure and its 

replication, which is mandatory as a guide 

for developing both protective vaccines and 

targeted therapies.

Varieties of COVID-19 Vaccines 
More vaccine candidates  are 

s imultaneously in the pipel ine for 

preventing COVID-19 than ever before for 

an infectious disease. All developers are 

trying to create vaccines to achieve 

immunity to the coronavirus and the ability 

to stop its transmission. They do so by 

stimulating an immune response to an 

antigen molecule found on the coronavirus, 

typically the characteristic spike protein on 

its surface, which the coronavirus uses for 

invading host cells. Currently, there are four 

categories of COVID-19 vaccines in use or 

in clinical trials, namely whole coronavirus, 

protein subunit, viral vector and nucleic 

acid (RNA and DNA). 

Topic Review
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Three highly notable vaccines, which 

were developed by Pfizer/NioNTech, 

Moderna and Oxford/AstraZeneca, are 

RNA vaccines containing a tiny fragment 

of the coronavirus’s genetic code. When 

injected into the body, they start producing 

part of the coronavirus and thus stimulate 

the body to mount a defense against it. 

Of note, the Oxford/AstraZeneca 

vaccine is subtly difference as it uses a 

harmless virus to carry the same genetic 

material into the body. It is the easiest of 

the three to use as it can be stored in a 

normal refrigerator and does not require 

specialized freezers to produce extremely 

cold temperatures. All three vaccines are 

supposed to be given as two doses; 

however, the United Kingdom is prioritizing 

giving as many people as possible the first 

dose and is delaying the second dose.

A fourth vaccine, named Novovax, 

has been developed by Janssen of Johnson 

& Johnson. It uses the same technique as 

Oxford/AstraZeneca, but is to be given as 

a single injection.

Other vaccines, which are not used 

in Europe and the United States, include 

the Sinovac, CanSino and Sinofarms 

vaccines, all of which were developed in 

China. These vaccines contain inactivated 

Sars-CoV-2. So far, they have been used 

only in a few countries in Asia and South 

America. 

Lastly, the Sputnik V  vaccine, 

developed by Russia’s Gamaleya Research 

Centre, is effective, according to trial results 

reported in The Lancet. The vaccine works 

in a similar way to the Oxford/AstraZeneca 

and Janssen vaccines, and has been 

deemed to be safe and offer complete 

protection against hospitalization and 

death.

One further note – the development of 

two “Made in Thailand” vaccines has been 

announced. On December 30, 2020, CU in 

the News published an article stating that 

the Faculty of Medicine of Chulalongkorn 

University is expected to start the human 

phase of candidate ChulaCOV-19 vaccine 

trials by April 2021. On February 18, 2021 a 

television news program announced that 

ChulaCOV-19 vaccine would be tested on 

human by May 2021. Another Thai-made 

vaccine, the product of joint collaboration 

between the Government Pharmaceutical 

Organization and the Faculty of Tropical 

Medicine, Mahidol University, was 

announced by Thailand’s Minister of Public 

Health. He said that the first stage of human 

trials of the locally-produced vaccine will 



5555

Vol.16 No.4

get underway in March 2021 (Thaiger. Com, 

February 14, 2021).

Annotations: 
(1) 	 It seems that all vaccines will 

have a large and beneficial impact on public 

health by eliminating the need for hospital 

treatment of the disease and preventing 

death from COVID-19. However, the exact 

results of their benefits will be available only 

from challenge trials, in which volunteers 

will be deliberately infected with the virus.

(2) 	Knowledge on whether the 

vaccines are able to stop transmission of 

the coronavirus between people remains 

unknown.

(3) Regarding protection against 

symptomatic cases, the vaccine appeared 

to be less effective in South Africa, where 

nearly all cases of COVID-19 were due to 

infection with the dominant variant there, 

known as B.1.351. However, Janssen 

and Novovax produced the first data of 

astonishing result on the new variants 

spreading in South Africa, i.e., that their 

vaccine actually had 89 percent efficacy 

(The Harvard Gazette, February 1, 2021). 

(4) 	On the whole, the results of 

vaccination have been good and better than 

no vaccine at all. Nevertheless, it must be 

cautioned that the coronavirus is a moving 

target.

(5) 	Further research should be 

conducted to answer the fol lowing 

questions: 

	 - 	How long does protection last ?

	 - 	What effect does vaccination 

have on the spread of the coronavirus?

	 - 	Are there other ways to treat 

CIVID-19?

(6) 	At this point, it is not yet known 

whether vaccination protects against virus 

transmission. Newly vaccinated people 

may be carriers who could infect others. 

Therefore, until a much higher level of 

community vaccination is reached, some 

degree of masking and physical distancing 

is still needed.

(7) 	There has been unwelcome news 

that we might not eradicate COVID-19 by 

late 2021, even if a large majority of the 

population could be vaccinated and 

protected against the coronavirus’s severe 

effects. It is hoped that COVID-19 would be 

rendered no more dangerous than the 

common cold at best and influenza at worst. 

We would then have to work to avoid 

infection through annual vaccinations and 

regular testing. The current fear and 

isolation could be over – if we all get 

vaccinated and stay safe until that happens. 
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(8) 	Other unknowns could sti l l 

complicate the matters. For instance, 

emerging var iants  cou ld  be  more 

contagious and more lethal than existing 

strains. They could evade existing 

vaccines, and we might have to keep 

playing catch-up to develop boosters that 

target the mutations. 

(9) 	As previous mentioned, with 

existing vaccines, we might be able to turn 

COVID-19 into an illness akin to the 

seasonal flu. The coronavirus might still be 

around and infect people, and some might 

still end up ill. However, the disease would 

no longer overwhelm hospitals and result in 

terrifying death tolls. Universal vaccination 

would mean that people may not become 

severely ill to the point that they require 

hospitalization. 
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บทคัดย่อ
รูปแบบการทดลอง : การทบทวนอย่างเป็น

ระบบ (systematic review)
วตัถปุระสงค์ : เพือ่ศกึษาผลของซปุไก่สกดั

ต่อการท�ำงานของกล้ามเนื้อและความเจ็บปวด
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ทั้งการทดลองในมนุษย์และสัตว์ทดลอง รูปแบบ
ภาษาอังกฤษและมีการเข้าถึงบทความนั้นได้ ส่วน
เกณฑ์การคัดออกคือ บทความ meta-analysis, 

reviews, case-control, case study
ผล : มีการศึกษาแบบ RCT ที่เกี่ยวกับผล

ของซุปไก่สกัดต่อการท�ำงานของกล้ามเนื้อจ�ำนวน 
2 การศึกษา ที่เป็นแบบ full paper ที่ท�ำการศึกษา
ในสัตว์ทดลอง ส่วนผลของซุปไก่สกัดต่อการน�ำ
ความเจ็บปวดมีจ�ำนวน 1 การศึกษา คุณภาพ
การศึกษาเมื่อวัดด้วย Jadad’s score ต�่ำกว่า 3 

สรุป : การศึกษาครั้งนี้พบว่าซุปไก่สกัดมี
สรรพคณุช่วยเพิม่สมรรถภาพการท�ำงานของกล้าม
เนื้อโดยการเพิ่มความแข็งแรง และ ความทนทาน
ในการออกก�ำลังกาย ภายหลังจากดื่มซุปไก่สกัด
ติดต่อกัน 28 วันในสัตว์ทดลองได้ นอกจากนี้ ยัง
สามารถลดการน�ำสัญญาณความเจ็บปวดและ
พฤติกรรมความเจ็บปวดในสัตว์ของการทดลอง
ด้วยเช่นกัน

Topic Review
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Plain language summary
ผลของซุปไก่สกัดต่อการท�ำงานของ
กล้ามเนื้อและความเจ็บปวด

ซุปไก่สกัด (essence of chicken; EoC) 
เป็นอาหารฟังก์ชันรูปแบบหนึ่งที่ถูกกล่าวอ้าง
สรรพคุณในการเพิ่มประสิทธิภาพการท�ำงานของ
ร่างกายให้ดีขึ้น สามารถท�ำให้ร ่างกายสดชื่น 
ไม่อ่อนล้าง่าย ทั้งนี้ มีนักวิจัยที่สนใจในการศึกษา
เรื่องดังกล่าวเพิ่มมากขึ้นเรื่อยๆ เพื่อหาทางพิสูจน์
ข้อเท็จจริงเกี่ยวกับสรรพคุณของซุปไก่สกัด 

ที่มา
ซุปไก่สกัด เป ็นหนึ่งในอาหารฟังก ์ชั่น 

(functional food) ที่ได้รับความนิยมในประเทศ
แถบเอเชีย1-6 ซึ่งมีการกล่าวอ้างถึงบทบาทของ
ซุปไก่ในการส่งเสริมสุขภาพ ช่วยในการหาย
ของแผล ช่วยในกระบวนการเมแทบอลิซึม และ
ช่วยบรรเทาอาการเมื่อยล้าได้7 สารส�ำคัญหรือ 
bioactive compound ที่พบในซุปไก่สกัดได้แก่ 
Carnosine, Anserine, Taurine และ peptides 
ต่างๆ8 จากการศึกษาท่ีผ่านมาพบว่าสารส�ำคัญ
จ�ำพวก Carnosine สามารถผลิตได้เองในเซลล์
ต่างๆ ของร่างกาย เช่น Olfactory bulb, skeletal 
muscle, choroid plexus และ cerebral cortex9 
แต่อย่างไรก็ตาม ยังคงมีรายงานการศึกษาถึง
ประสิทธิภาพของซุปไก่สกัดต่อสมรรถนะในการ
ออกก�ำลังกายและความล้าทางกายที่ไม่ชัดเจน 
กระจดักระจาย โดย Nagai et al. ในปี ค.ศ. 1996 
พบว่า ผลของซุปไก่สกัด ต้านต่อความเครียด
หรือการล้าทางจิตใจโดยผ่านการควบคุมการหลั่ง 
Cortisol4 และกระตุ ้นการท�ำงานของระบบ 

Histaminergic10 นอกจากนั้น ยังพบว่าภายหลัง
จากการดื่มซุปไก่สกัด สามารถเพิ่มระดับอินซูลิน 
เพ่ิมการสังเคราะห์ไกลโคเจน และการท�ำงาน 
ของไลโปโปรตนีไลเปสในสตัว์ทดลองทีก่ระตุน้ให้
เกิดความเครียดอีกด้วย11 มีหลายรายงานกล่าว
อ้างว่า ผลของซุปไก่ยังคงครอบคลุมถึง การเพิ่ม
การท�ำงานของระบบภูมิคุ ้มกัน การให้นมบุตร 
ภาวะความดันโลหิตสูง ภาวะเลือดจาง การท�ำงาน
ของระบบบัพเฟอร์ ปรับวงจรการหลับตื่น เป็นต้น 
อย่างไรก็ตาม กลไกการท�ำงานของซุปไก่ต่อระบบ
ต่างๆ ที่กล่าวมาขึ้นกับการควบคุมจากหลายๆ 
การท�ำงานร่วมกันของ active components12-18 
จากที่กล่าวมาข้างต้น ยังคงมีรายงานการรวบรวม
การศึกษาเก่ียวกับการท�ำงานของกล้ามเนื้อลาย
และความเจ็บปวดจ�ำนวนน้อย

การวัดการท�ำงานของกล้ามเนื้อสามารถวัด
ได้จากหลายรูปแบบ เช่น การวัดความแข็งแรง 
การวัดความทนทาน หรือวดัการท�ำงานของกล้ามเนือ้
ต่อหน่วยเวลา ซึ่งความล้าของกล้ามเนื้อทางกาย
อาจจะเกี่ยวข้องกับความเครียดที่เกิดข้ึนในชีวิต
ประจ�ำวัน โดยพบว่าหากเป็นผู้ที่มีภาวะเครียด
เรือ้รงั การหลัง่สารสือ่ประสาทจ�ำพวก histamine, 
serotonin (5-HT) และสารเคมีอื่นๆ12 เหล่านี้
จะเพิ่มขึ้น แต่อย่างไรก็ตาม รายงานการศึกษา
เกี่ยวกับการท�ำงานของกล้ามเนื้อภายหลังจากดื่ม
ซปุไก่สกดัยงัมคีวามหลากหลาย ดงันัน้ การศกึษา
ครัง้นี ้จงึมุง่เน้นเพือ่รวบรวมผลของซปุไก่สกดัต่อ
การท�ำงานของกล้ามเนือ้และเส้นประสาทเกีย่วกบั
การน�ำสัญญาณความเจ็บปวด ซ่ึงพบว่ามีรายงาน
การศึกษาด้านนี้ยังมีจ�ำกัด 
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วัตถุประสงค์ 
เพ่ือศึกษาผลของซุปไก่สกัดต่อการท�ำงาน

ของกล้ามเนื้อและความเจ็บปวด

วิธีการ
เกณฑ์ในการพิจารณาการศึกษาในการทบทวน

ประเภทของการศึกษา

เป็นการศึกษาที่ได้ลงตีพิมพ์ (published) 
แบบ randomized controlled trial (RCT) ทีเ่ป็น
แบบ full text ในรูปแบบภาษาอังกฤษเท่านั้น

ประเภทของผู้เข้าร่วมการศึกษา

ในสัตว์ทดลองทุกชนิด
ในมนุษย์ไม่จ�ำกัดเพศ 
ประเภทของการให้สิ่งแทรกแซง 
การให้ซุปไก่สกัดทั้งชนิดดื่มและเม็ด
ประเภทของผลลัพธ์

ผลของซุปไก่สกัดต่อการท�ำงานของกล้าม
เนื้อและความเจ็บปวด

ตารางก�ำหนดเกณฑ์ในการคัดเข้าและคัดออก

ตารางที่ 1 เกณฑ์การคัดเข้าคัดออกในการศึกษา

Inclusion criteria Exclusion criteria
Study design

-	 RCT
-	 Control clinical trial

*English article only

Study design

-	 Meta-analysis
-	 Reviews
-	 Case-series/ case report
-	 Uncontrolled cohort study
-	 Study with more than 20% drop out rate

Population

-	 Human
-	 Animals

Population

-	 Cancer
-	 Cardiac condition

Intervention

-	 Control or sham or placebo VS EoC
Intervention

Bilateral intervention เช่น ผู้ป่วยได้รับการรักษาหลาย 
อย่างร่วมกัน 

Outcomes

-	 Effects to EoC on muscle function and pain
Outcomes

-	 Others organ

การเกบ็รวบรวมและวิเคราะห์ข้อมลู
การวิเคราะห ์และแยกแยะข ้อมูลจาก 

คณะผู้วิจัย 2 คน โดย risk of bias ใช้เกณฑ์
การวิเคราะห์ตาม Jadad19 โดยมีเกณฑ์การ

การพิจารณาคุณภาพงานอยู ่  3 ด้านในเร่ือง
เกีย่วกบั 1.) การสุม่ 2). การท�ำ double blind และ 
3). การอธิบายถึง withdrawal or dropout rate 
หากมีการสุ ่มที่เหมาะสม หรือการ blinding 
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ท่ีเหมาะสมให้พิจารณาบวกเพิ่มข้อละ 1 คะแนน 
แต่หากไม่เหมาะสมให้ลบข้อละ 1 คะแนน ซึ่งมี
คะแนนเต็มท้ังหมด 5 คะแนน หากค่าคะแนน
มากกว่า 3 ถอืว่าเป็น good quality Jadad score 
หากน้อยกว่า 3 ถือว่าเป็น low quality Jadad 
score 

ผลการศึกษา 
ผลของการค้น 

เมื่อท�ำการค้นในรูปแบบ electronic 
database พบว่ามี การศึกษาเกี่ยวกับซุปไก่สกัด 
จ�ำนวน 17 รายงาน แต่พบว่า มีเพียง 3 รายงาน

เท่านั้น ที่ตรงตามวัตถุประสงค์และเกณฑ์การ
คัดเข้าและออก รายงานที่ถูกคัดออกส่วนใหญ่
เป็นการศกึษาผลของซปุไก่สกดัต่อการท�ำงานของ
สมองและเมื่ออ ่านวิเคราะห์แล้วไม่ตรงตาม
วัตถุประสงค์

จากการคัดเลือกการศึกษาเข้ามาทั้งหมด 
พบว่ามี 2 เรื่องที่มีการรายงานเกี่ยวกับการท�ำงาน
ของกล้ามเนื้อ และมีเพียงจ�ำนวน 1 เรื่องที่ศึกษา
เก่ียวกับการท�ำงานของระบบประสาทที่เก่ียวกับ
ความเจบ็ปวด และตรงตามวตัถปุระสงค์ มผีลการ
วัดคุณภาพการศึกษา ดังปรากฏในตารางที่ 2 
ภาพที่ 1 และ 2 ดังนี้ 

ตารางที่ 2 คุณภาพของการศึกษาเมื่อวัดโดยใช้มาตรวัดคะแนนของ Jadad

Study/Years Randomization Blinding

Description of 

withdrawals or 

dropouts

Jadad’s Quality 

Score

Huang W.C. et al; 2014 1 0 0 1
Huang S.W. et al; 2018 1 0 0 1
Hawkins J.L. et al; 2020 1 1 0 2

Random sequence generation (selection bias)

Blinding of participants and personnel (performance bias)

Incomplete outcome data (attrition bias)

Selective reporting (reporting bias)

 Other bias

Low risk of bias Unclear risk of bias High risk of bias

0%	 25%	 50%	 75%	 100%

ภาพที่ 1 ภาพ risk of bias graph (RoB) เมื่อวัด authors’s judgements ออกเป็นช่วงร้อยละ
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ภาพที่ 2 ภาพสรุป risk of bias graph (RoB) เมื่อเปรียบเทียบกับในแต่ละการศึกษา

Table 3 Conclusion of the effects of Essence of Chicken on muscle function.
No. Authors 

(Years)
Study 

RCT_design
Blinding 
status

Intervention Outcomes Results Jadad’s 
score

EC on muscle function
1. Huang WC 

et al (2014)20
Parallel A-Rand-

omize 
divided 
into 4 
groups

1. Vehicle
2. CE 1x
3. CE 2x
4. CE 5x
n/gr=10 for 4 weeks
Once-a-day oral gavage 
of vehicle or EC for 28 
days

Forelimb grip 
strength
Exhaustive 
swimming 
time
Levels of 
physical 
fatigue-related 
biomarkers

CE supplementation 
dose-dependently elevated 
endurance and grip 
strength
decreased lactate, 
ammonia, and CK levels
-Few subchronic toxic 
effects

1

2. Huang SW. 
et al (2018)21

Parallel A-Random-
ly divided 
to four 
groups

1. Vehicle (water)
2. EC-0.5X (558 mg/kg), 
3. EC-1X (1117 mg/kg), 
4. EC-2X (2234 mg/kg)
n/gr=10 for 4 weeks
Once-a-day oral gavage 
of vehicle or EC for 28 
days

Anti-fatigue 
Weight-Load-
ed Forced 
Swimming 
Test (WFST)
forelimb grip 
strength
Anti-oxidants 
in Liver and 
Muscle
Blood 
Biochemical 
serum in 10 
min and 90 
min

- Improve endurance and 
grip strength (p < 0.0001)
- Ammonia, blood urea 
nitrogen 
(BUN), and creatine kinase 
(CK) levels were 
significantly lowered
- Increase SOD,CAT, GSH
Liver GPx; sig 2x but not 
others
Hepatic SOD, GSH, CAT 
sig dose-dependent 
manner
SOD Muscle; 0.5x, 1x, 2x 
sig 

1
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Table 4. Conclusion of the effects of Essence of Chicken on pain perception.

No. Authors 
(Years)

Study 
RCT_design

Blinding 
status

Intervention Outcomes Results Jadad’s 
score

EC on nerve function
1. Hawkins JL. 

et al (2020)22
Parallel A-rand-

omize 
designs

1. naïve control
2. 0.5% ECBB
3.  0.1% homemade
4.  Jaw opening + 0.5% 
ECBB
5. Jaw opening + 0.1% 
homemade
 n/gr=10 
Once daily intake for 3 
weeks

- Nociceptive 
response
- Percent 
inhibit of 
Cox-II
- PKA 
expression in 
medullary 
dorsal horn of 
the spinal 
trigeminal 
nucleus

- ECBB inhibition of 
COX-2 activity more 
than home made
- Dietary inclusion of 
ECBB, but not of 
homemade 
broth, for 2 weeks 
prior to jaw opening 
was sufficient to 
reduce noci-fensive 
behaviors and PKA 
expression.

2

สรุป ในการศึกษาครั้งนี้ ผลของซุปไก่สกัด
ในหนทูดลองทีไ่ด้รบัการป้อนซปุไก่สกดัตดิต่อกนั
เป็นเวลา 4 สัปดาห์ สามารถเพิ่มความทนทานใน
การออกก�ำลังกายและเพ่ิมความแข็งแรง โดย
พบว ่ าสัมพันธ ์กับระดับของสาร lactate, 
ammonia, creatinine kinase, blood urea 
nitrogen ที่ลดลง และการเ พ่ิมระดับของ 
scavenging enzyme คือ SOD, CAT, GSP 
ในตับและกล้ามเนื้อ 

ส่วนผลของซุปไก่สกัดต่อการท�ำงานของ
ระบบประสาท ภายหลังจากการดื่มซุปไก่สกัดที่มี
องค์ประกอบของกระดูกท่ีเข้มข้นมาก (enrich 
chicken bone broth) พบว่า สามารถต้านการ
อักเสบได้ เม่ือทดสอบการท�ำงานของ COX-II 
inhibitor ลดการเกิดพฤติกรรมความเจ็บปวดได้ 
ผ่านการท�ำงานของ Protein Kinase A (PKA) 
expression ที่ลดลง แต่ยังมีรายงานการศึกษาใน
เรือ่งนีจ้�ำนวนน้อย ซึง่ในอนาคตเรือ่งอาหารฟังก์ชัน่
น่าจะเข้ามามีบทบาทต่อสังคมมากขึ้น 

อภิปรายผล
เนื่องจากการศึกษาครั้งนี้เป็นการรวบรวม

ผลของซุปไก ่สกัดต ่อการท�ำงานของระบบ

กล้ามเนื้อและระบบประสาท ดังนั้น ในการท�ำงาน
จึงต้องการการสืบค้นและตัดสินใจที่เป็นระบบ
และเป็นวิทยาศาสตร์ค่อนข้างสูง 

ในการศึกษาคร้ังนี้  เป็นการสืบค้นจาก 
PubMed database เพียงฐานข้อมูลเดียวด้วย
นักวิจัยจ� ำนวน 2 ท ่ าน ซึ่ ง เป ็นฐานข ้อมูล
ทางการแพทย์ที่ค ่อนข ้างใหญ่และรวบรวม
หลกัฐานการท�ำงานด้านการทดลองเป็นจ�ำนวนมาก 

ประเดน็ต่อมา เกณฑ์ทีใ่ช้ในการคดัเข้าและ
คดัออกทีใ่ช้ในการศกึษาคร้ังนี ้ค่อนข้างครอบคลมุ
เนื่องจากมีการแสดงถึงการคัดเข้าและออกที่
แน่นอน และตรวจสอบได้ ซึ่งสามารถดูได้จาก
ตารางการตรวจคุณภาพของการศึกษา (risk of 
bias) พบว่า มีคะแนนอยู่ในระดับ poor เนื่องจาก
เป็นการศึกษาในสัตว์ทดลอง ดังนั้นจึงมีขั้นตอน
การอธิบายในเร่ืองของการสุ่ม การปกปิดข้อมูล 
(blinding) และการถอนตัวตลอดจน dropout 
rate ค่อนข้างน้อย แต่อย่างไรกต็ามคณะผูว้จิยัได้
ท�ำการลงความเหน็ว่าการศกึษานีเ้ป็นการคดัเลอืก
เอารายงานการศึกษาที่เป็นแบบ full paper แบบ 
RCT ซึง่มกีลุม่เปรยีบเทยีบชดัเจนว่า ผลการศกึษา
ที่ได้มานั้นมีกลุ่มเปรียบเทียบไม่ใช่แค่เพียงดูจาก
กลุ่มใดกลุ่มหนึ่งเท่านั้น 
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ภาพที่ 3 โครงสร้างทางเคมีและอนุพันธ์ของ Carnosine ที่เกิดข้ึนเองตามธรรมชาติ (คัดลอกจาก 

Boldyrev et al., 2013)23

บทบาทของ carnosine ที่กล้ามเนื้อลาย

ภาพที่ 4 บทบาทของ Carnosine ต่อกล้ามเนื้อลาย (คัดลอกจาก Boldyrev et al., 2013)23

จุดเด่นของการศึกษาครั้งน้ีคือ ได้ทราบว่า 
สารส�ำคัญในซุปไก่สกัดจ�ำพวก Carnosine, 
Anserine และ Taurine ช่วยในการท�ำงานของ

กล ้ามเนื้อลายให ้สามารถเพิ่มประสิทธิภาพ
การท�ำงานมากขึ้น 
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มบีทบาททีส่�ำคญัดงันี ้1) proton buffering 
capacity; 2) regulator of calcium release and 
calcium sensitivity; 3) protection against 
reactive oxygen species (ROS); 4) chelation 
of transition metal ions; and 5) extracellular 
provider of histidine/histamine 

เป็นทีท่ราบกนัดอียูแ่ล้วว่า ภายหลงัจากการ
ออกก�ำลงักาย ร่างกายจะมกีารเปลีย่นแปลงระดบั
ของสารเคมีต่างๆ ในร่างกาย เช่น lactate, 
ammonia, creatine kinase, glucose 
ดังรายงานการศึกษาที่กล ่าวมา24-26 lactate 
เป็นหนึ่งในสาร metabolite ในกระบวนการ 
glycolysis ที่ส�ำคัญซ่ึงเป็นกระบวนการในการ
สร้างพลังงานให้แก่กล้ามเนื้อขณะออกก�ำลังกาย 
โดยหากมีการคั่งของ lactate มากเกินไปจะท�ำให้
ร่างกายมีระดับ pH ที่ลดลง ซึ่งอาจจะเกิดผลทาง
ด ้านสรีรวิทยาและผลข ้างเคียงตามมาของ
กระบวนการ glycolytic และส่งผลต่อการหลั่ง
แคลเซียมซึ่งสัมพันธ์กับกระบวนการหดตัวของ
กล้ามเนื้อ27 ซึ่งความแข็งแรงของกล้ามเน้ือลาย
สามารถเพิ่มข้ึนได้โดยการออกก�ำลังกายแบบมี
แรงต้าน28,29 และสารอาหารมบีทบาทเด่นต่อการลด
การเกดิการบาดเจบ็ของกล้ามเนือ้จากความเครยีด
ออกซิเดชัน (oxidative stress)30-31 ดังนั้น การ
ควบคมุการฝึกกล้ามเนือ้จะสามารถช่วยเพิม่ความ
แข็งแรงของกล้ามเน้ือได้ หรือขณะเดียวกัน
สามารถเลือกการด่ืมซุปไก่สกัดเพื่อช่วยเสริมการ
ท�ำงานของกล้ามเนื้อให้ดีขึ้นอีกทางเลือกได้ 
สอดคล้องกบัการศกึษาของ Lo และคณะทีท่�ำการ
ศึกษาในปี 200532 พบว่า ซุปไก่สกัดสามารถเพิ่ม
การก�ำจัดสาร lactate ที่เกิดข้ึนในช่วงหลังจาก
ออกก�ำลังกาย (recovery phase) ซึ่งพบว่า

สามารถลดได้ถึงร้อยละ 50-55 เมื่อเปรียบเทียบ
กับกลุ่ม control ซึ่งปรากฏการณ์นี้ท�ำให้ส่งผล
สะท้อนตามมาคือ สมรรถนะของร่างกายเกี่ยวกับ
ความแข็งแรงและทนทานเพ่ิมสูงขึ้นเมื่อวัดโดย 
hand grip strength และ force swimming 
exercise ตามล�ำดับ เช่นเดียวกับรายงานของ 
Carvalho-Peixoto และคณะในปี 2007 ซึ่งชี้ว่า 
หากมีการคัง่ของ ammonia มากจะส่งผลต่อระบบ
ควบคุมการท�ำงานของร่างกายอย่างเช่นระบบ
ประสาทได้ในที่สุด33

จากที่กล่าวมา จึงสามารถอนุมานได้ว่า 
สาร Carnosine และเคมใีนซปุไก่สกดัเป็นตวัท�ำให้
เกดิการท�ำงานของกล้ามเนือ้ดขีึน้ภายหลงัจากการ
ออกก�ำลังกาย ทั้งช่วยระบบบัพเฟอร์ ท�ำงานอย่าง
มีประสิทธิภาพมากขึ้น มีการลดระดับ lactate, 
ammonia, blood urea nitrogen (BUN) ในเลอืด 
ส่วนบทบาทของซุปไก่สกัดในการเป็นตัวต้านการ
เกิดปฏิกิริยาออกซิเดชันนั้นได้ถูกรายงานจากการ
ศึกษาของ Huang และคณะ ในปี 2018 พบว่า 
สามารถเพิ่มระดับ scavenging enzyme ได้ 
สอดคล้องกับรายงานนักวิจัยก่อนหน้านี้34-35 Car-
nosine เป็นตวั chelate สารไอออนของเหลก็ และ
เป็นตัวสารตั้งต้นของ histidine ซึ่งเป็นกรดอะมิ
โนที่จ�ำเป็นของร่างกาย ปัจจัยเหล่านี้ล้วนส่งผลให้
ประสิทธิภาพการท�ำงานของกล้ามเนื้อลายเพิ่มสูง
ขึ้นภายหลังจากกินซุปไก่สกัดติดต่อกันเป็นระยะ
เวลาหนึ่งเดือน แต่อย่างไรก็ตาม ยังต้องมีการ
ศกึษาเพิม่เตมิเกีย่วกบั pathway การท�ำงานทีเ่กดิ
ขึ้นว่า ส่งสัญญาณผ่าน pathway ไหน จึงจะท�ำให้
ผลของซุปไก่สกัดต่อการท�ำงานของกล้ามเนื้อมี
ความชัดเจนและน่าเชื่อถือเพิ่มมากขึ้น
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ส่วนบทบาทของซปุไก่สกดั ต่อการน�ำความ
รู้สกึเจ็บปวดพบว่า ซปุไก่สกดัสามารถต้านการเกดิ 
COX-II ได้เมื่อรับประทานติดต่อกันสามสัปดาห์ 
เมือ่ทดสอบปฏกิริยิา nocifensive ในสตัว์ทดลอง
พบว่าสามารถลดพฤติกรรมความเจ็บปวดลงได้ 
โดยพบว่ามีการ expression ของ PKA ลดลงใน 
dorsal horn of Trigeminal nerve ในกลุ่มที่ได้
ซุปไก่สกัดท่ีมีองค์ประกอบของกระดูกไก่เข้มข้น
มาก (enrich chicken bone broth) เมื่อเทียบกับ
กลุม่ทีไ่ด้รบัสารหลอก คล้ายกบัรายงานการศกึษา
ที่ผ ่ านมาเ ก่ียวกับการรับประทานสารสกัด
เมล็ดองุ ่น  (grape-seed)  ซึ่ งพบว ่ ามีสาร 
antioxidant ปริมาณมาก และสามารถลดการ
สร้าง pro-inflammatory prostaglandins ได้36-38 
ส่งผลต่อการการควบคุมการเกิดการกระจาย
สัญญาณของระบบประสาทส่วนกลาง (central 
sensitization) ได้39-40

ข้อจ�ำกัดในการศึกษาครั้งน้ีคือ ได้จ�ำนวน
รายงานการศึกษาที่ค่อนข้างน้อยและจ�ำกัด ดังนั้น
หากมีการศึกษาคร้ังต่อไปควรมีการสืบค้นข้อมูล
จากรายงานการศึกษาจ�ำนวนมากขึ้น และสืบค้น
จากฐานข้อมูลท่ีหลากหลายขึ้น จะท�ำให้สามารถ
ตอบข้อค�ำถามการวิจยัได้ดขีึน้ นอกจากนี ้ข้อจ�ำกดั
ของการศึกษาครั้งนี้คือ การใช้ค�ำค้น ”ซุปไก่สกัด„ 
ภาษาองักฤษมหีลายค�ำ เช่น Essence of chicken 
or chicken soup แต่อย่างไรกต็ามผูว้จิยัได้เลอืก
ศึกษาด้วยค�ำว่า Essence of chicken เนื่องจาก
เป็นค�ำที่ใช้ทั่วไปในสากล
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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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