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ปัจจัยที่สัมพันธ์กับภาวะสมองขาดเลือดในผู้ป่วยที่มีเลือดออกใต้เยื่อหุ้มสมอง
ชั้นอะแรคนอยด์จากโรคหลอดเลือดสมองโป่งพองแตก
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บทคัดย่อ
ภาวะสมองขาดเลือดที่เกิดภายหลังการแตกของหลอดเลือดสมองโป่งพอง (Delayed cerebral 

ischemia หรือ DCI) เป็นปัจจัยส�ำคัญอันหนึ่งที่อาจส่งผลต่ออัตราการเสียชีวิต และผลการรักษาภายหลังการ
ผ่าตัด วัตถุประสงค์ของการศึกษานี้เพื่อศึกษาปัจจัยที่สัมพันธ์กับภาวะดังกล่าว โดยศึกษาจากฐานข้อมูลผู้ป่วยที่
มีการเก็บไว้แบบไปข้างหน้า (Retrospective cohort study) ในผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นโรคหลอดเลือด
สมองโป่งพองแตก และได้รับการผ่าตัดหนีบหลอดเลือดสมองโป่งพองจ�ำนวนทั้งสิ้น 191 ราย ก�ำหนดให้ผู้ป่วยที่
มีภาวะ DCI ทุกรายเป็นกลุ่มศึกษา โดยเปรียบเทียบกับกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะ DCI เป็นกลุ่มควบคุม น�ำปัจจัยที่
สนใจวิเคราะห์หาความสัมพันธ์ทีละปัจจัย (univariate analysis) โดยปัจจัยท่ีมีความสัมพันธ์อย่างมีนัยส�ำคัญ
ทางสถิติถูกน�ำมาวิเคราะห์ต่อโดยวิธี binary logistic regression analysis (multivariate analysis) จากการ 
ศึกษาพบผู้ป่วยที่มีภาวะ DCI จ�ำนวนทั้งสิ้น 104 ราย และผู้ป่วยท่ีไม่มีภาวะ DCI จ�ำนวนท้ังสิ้น 87 ราย  
พบปัจจัยที่มีความสัมพันธ์กับการเกิดภาวะ DCI อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ ได้แก่ ผู้ป่วยท่ีมีระดับการประเมิน
ความรู้สึกตัวในระยะแรกด้วย Hunt and Hess grading ได้ระดับ 3 หรือ 4 (adjusted OR 6.1; 95% CI  
2.8-13.3) การประเมินลักษณะของเลือดที่ออกใต้เยื่อหุ้มสมองด้วย CT brain โดยใช้ Modified Fisher  
grading ได้ระดับ 3 หรือ 4 (adjusted OR 6.2; 95% CI 2.8-13.5) และการมีเลือดออกในเนื้อสมองร่วมด้วย 
(adjusted OR 4.6; 95% CI 1.5-14.3)

ค�ำส�ำคัญ: เลือดออกใต้เยื่อหุ้มสมองชั้นอะแรคนอยด์ เลือดออกในสมอง ภาวะสมองขาดเลือด หลอดเลือด 
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Factors related to delayed cerebral ischemia in patients with 
aneurysmal subarachnoid hemorrhage 
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Abstract
Delayed cerebral ischemia (DCI) is a major complication of aneurysmal subarachnoid 

hemorrhage (SAH). A significant proportion of patients with this condition have poor outcome. 
The objective of this study aims to identify factors related to this condition. The cohort data 
were analyzed retrospectively. One hundred and ninety-one paptients with aneurysmal SAH 
who underwent aneurysm clipping were enrolled in this study. One hundred and four patients 
with DCI were studied and compared with 87 patients without DCI. Factors associated with 
DCI were analyzed by using binary logistic regression analysis. The results indicated that the 
significant factors related to DCI included Hunt and Hess grading of grade 3 or 4 (adjusted OR 
6.1; 95% CI 2.8-13.3), modified Fisher grading of grade 3 or 4 (adjusted OR 6.2; 95% CI 2.8-13.5), 
and additional intracerebral hemorrhage detected on cranial CT (adjusted OR 4.6; 95%  
CI 1.5-14.3).
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บทน�ำ
ภาวะเลอืดออกใต้เยือ่หุม้สมองช้ันอะแรคนอยด์ 

ที่มีสาเหตุจากโรคหลอดเลือดสมองโป่งพองแตก 
(aneurysmal subarachnoid hemorrhage) เป็น
โรคที่ร้ายแรง แม้ผู ้ป่วยได้รับการรักษาอย่างเต็มที่
แล้ว ยังคงพบว่าผู ้ป่วยมีอัตราการเสียชีวิต และมี 
ภาวะทุพพลภาพสูง จากการศึกษาพบว่าโรคนี้พบได ้
ประมาณร้อยละ 5-10% ของโรคหลอดเลือดสมอง 
(stroke) โดยพบมากเป็นอนัดบัสองของ hemorrhagic 
stroke รองจากโรคเลือดออกในสมองท่ีมีสาเหตุจาก
ความดันโลหิตสูง (hypertensive intracerebral 
hemorrhage)1-2

 ภาวะแทรกซ้อนที่ส�ำคัญซึ่งส่งผลต่อผลของ
การรักษาโรค และอัตราการเสียชีวิตของผู้ป่วยคือ 
ภาวะสมองขาดเลือดหลังการแตกของหลอดเลือด
สมองโป่งพอง (delayed cerebral ischemia) ซึ่ง
พบได้ประมาณร้อยละ 20-50% ของผู้ป่วยที่เป็นโรค 
หลอดเลอืดสมองโป่งพองแตก ซึง่ส่วนใหญ่มกัจะเกดิข้ึน 
ในช่วง 7-10 วันจนถึง 21 วันภายหลังการแตก
ของหลอดเลือด3-7 ในปัจจุบันการรักษามาตรฐาน
ส�ำหรับโรคหลอดเลือดสมองโป่งพองแตกน้ีมีสองวิธี
ได้แก่ การป้องกันการแตกซ�้ำของหลอดเลือดโดย
การผ่าตัดหนีบหลอดเลือดสมองโป่งพองโดยตรง 
(aneurysm clipping) และการรักษาโดยวิธีการ
ใส่สายสวนหลอดเลือดแดง และใส่วัสดุเพื่อปิดทาง 
และกระตุ้นให้เกิดการอุดตันของหลอดเลือดบริเวณ 
ที่ โป ่งพอง (coil embolization) ให ้เร็วที่สุด  
หลังจากนั้นให้การป้องกัน หรือรักษาภาวะ DCI 
ที่อาจเกิดขึ้น โดยวิธีการที่ เรียกว ่า “Triple H 
therapy” (hemodynamic augmentation 
therapy) ซึ่งประกอบด้วย การให้ยากระตุ้นความดัน 
โลหิตให้สูงกว่าปกติ (hypertension) การเพิ่ม
ปริมาณสารน�้ำในร่างกาย (hypervolemia) และ

การควบคุมระดับความเข้มข้นของเลือดให้เหมาะสม 
(hemodilution) ร่วมกับการให้ยา Nimodipine2-3

เนื่องจากกลไกทางพยาธิสรีรวิทยา และ
ปัจจัยท่ีส่งผลต่อการเกิด DCI ในปัจจุบันยังไม่เป็นท่ี 
ทราบแน่ชัด เช่ือว่าเกิดจากปัจจัยหลายอย่างร่วมกัน 
เช่น กระบวนการตอบสนองต่อการอกัเสบ (systemic 
inflammatory response) ลักษณะ และปริมาณ
เลือดท่ีออกในช้ัน subarachnoid ตลอดจนระดับ
ความรู้สึกตัวผู้ป่วยในระยะแรก2 ดังนั้น เพื่อให้เกิด
การพัฒนาการดูแลรักษาผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมอง
โป่งพองแตกให้มีประสิทธิภาพมากยิ่งข้ึน จึงเป็นท่ีมา
ของการศึกษาครั้งนี้ 

วัตถุประสงค์
	 1.  เพื่อหาปัจจัยที่สัมพันธ์กับภาวะ DCI
	 2. เพื่อศึกษาผลการรักษาหลังการผ่าตัด
หนบีหลอดเลอืดสมองโป่งพอง ในผูป่้วยทีม่ภีาวะ DCI

วิธีการศึกษา
	 รูปแบบวิธีวิจัย 

เป็นการวเิคราะห์ข้อมลูแบบย้อนหลัง ในการ 
ศึกษาท่ีมีการเก็บข้อมูลวิจัยแบบไปข้างหน้า (retro- 
spective cohort study) ของกลุ่มผู้ป่วยท่ีได้รับ 
การวนิจิฉยัโรคหลอดเลือดสมองโป่งพองแตก ที่ได้
รับการรักษาด้วยการผ่าตัดหนีบหลอดเลือดโป่งพอง 
ตั้งแต่เดือนมกราคม พ.ศ. 2553 ถึงเดือนธันวาคม 
พ.ศ. 2560

ประชากรศึกษา 
ศึกษาจากผู ้ป ่วยทุกรายที่มีภาวะ DCI 

เปรียบเทียบกับกลุ่มท่ีไม่มีภาวะ DCI และได้รับการ
รักษาด้วยการผ่าตัดหนีบหลอดเลือดสมองโป่งพอง 
ณ ศูนย์การแพทย์สมเด็จพระเทพรัตนราชสุดาฯ 
สยามบรมราชกุมารี และโรงพยาบาลสระบุรี
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ขั้นตอนการเก็บรวบรวมข้อมูล
ผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่ามีเลือดออกใต้ 

เยื่อหุ ้มสมองช้ันอะแรคนอยด์ที่เกิดจากการแตก
ของหลอดเลือดสมองโป่งพองทุกราย ได้รับการ
ประเมินระดับความรู ้สึกตัวในขณะแรกรับรักษาท่ี 
โรงพยาบาลโดย Glasgow Coma Scale (GCS), 
World Federation of Neurosurgical Societies 
(WFNS) grading system, Hunt and Hess 
grading scale1,8 ประเมนิลักษณะ และการกระจายตัว 
ของเลือดใต้ชั้นอะแรคนอยด์จาก CT scan โดย 
Fisher1,9 และ Modified Fisher grading scale4,10  
ประเมินการมีเลือดออกในเนื้อสมอง (เพิ่มเติมจาก
เลือดที่ออกใต้ชั้นอะแรคนอยด์) ด้วย CT scan 
ประวัติอาการส�ำคัญ ประวัติโรคประจ�ำตัว ตลอดจน
ข้อมูลท่ัวไปของผู้ป่วยได้ถูกบันทึกไว้ ผู้ป่วยได้รับการ
ตรวจติดตามประเมินระดับความรู้สึกตัว และอาการ
ทางระบบประสาทอย่างใกล้ชิดตลอดระยะเวลาที่ได้
รับการรักษาตัวในโรงพยาบาล ผู้ป่วยที่มีระดับความ
รู้สึกตัวประเมินโดย GCS ท่ีได้ระดับ best motor 
response ที่ระดับตั้งแต่ M4 ขึ้นไป และไม่มีข้อห้าม 
ในการผ่าตัด ได้รับการรักษาโดยการผ่าตัดหนีบ
หลอดเลือดสมองโป่งพอง ด้วยวิธีมาตรฐานทาง 
จลุศลัยกรรมระบบประสาท (standard microsurgical 
clipping technique)11 ข้อมูลผู ้ป่วยขณะผ่าตัด
ทั้งหมดได้ถูกบันทึกไว้ในรายงานการผ่าตัด หลัง
จากน้ันผู้ป่วยจะได้รับการป้องกัน และรักษาภาวะ 
DCI โดยวิธีการ Triple H therapy และได้รับ
ยา Nimodipine เพื่อเป็น cerebral protective 
agent ผู ้ป ่วยที่มีอาการสมองขาดเลือดจะได้รับ
การตรวจเพิ่มเติมโดย CT scan หรือ computed 

tomographic angiography (CTA) เพื่อแยก
ภาวะทางสมองด้านอื่น ที่สามารถท�ำให้ผู ้ป ่วยมี
อาการคล้ายคลึงกับภาวะ DCI ได้ เช่น ภาวะเลือด
ออกซ�้ำหลังผ่าตัด (rebleeding) โพรงสมองโต 
(hydrocephalus) กรณีที่ผู ้ป่วยมีภาวะสมองบวม
จากสมองขาดเลือดบริเวณกว้าง (large area of 
cerebral infarction) ผู้ป่วยอาจได้รับการรักษาโดย
การผ่าตัดน�ำกะโหลกศีรษะออก เพื่อลดความดันใน
กะโหลกศีรษะ (decompressive craniectomy) 
ในแง่ผลการรักษาผู้ป่วยจะได้รับการประเมินที่ 30 
วัน และ 180 วันภายหลังการผ่าตัดหนีบหลอดเลือด
สมองโป่งพองโดย Glasgow Outcome Scale 
(GOS)12 ผู้ป่วยที่ทุพพลภาพอย่างรุนแรง หรือเสีย
ชีวิต (severe disability, vegetative status, 
death) ถือว่าได้ผลการรักษาท่ีไม่ดี (unfavorable 
outcome) ในขณะที่ผู ้ป่วยที่มี good recovery 
หรือ moderate disability ถือว่าได้ผลการรักษาที่ดี 
(favorable outcome)

ค�ำจ�ำกัดความและเกณฑ์การพิจารณา
เลือกกลุ่มผู้ป่วยที่มีภาวะ DCI4,5

ผู้ป่วยท่ีมีภาวะ DCI หมายถึง 1) ผู้ป่วยท่ี
มีการเปลี่ยนแปลงของอาการทางระบบประสาท 
เช่น ระดับความรู้สึกตัวลดลง หรือมี New focal 
neurological deficit หรือ 2) พบลักษณะสมอง
ขาดเลือดที่เกิดข้ึนใหม่ในภาพ CT brain ซึ่งมิได้ 
มีมาก่อนการรักษา หรือตรวจพบลักษณะดังกล่าว
ทันทีหลังผ่าตัด และ 3) ได้แยกโรคที่อาจท�ำให้ผู้ป่วย
มีอาการคล้ายคลึงกับภาวะ DCI เช่น rebleeding, 
hydrocephalus, seizure, hyponatremia และ 
hypoglycemia ดงัแสดงตัวอย่างผูป่้วยไว้ในรูปท่ี 1-3
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รูปที่ 1 ตัวอย่างผู้ป่วยที่มี DCI ผู้ป่วยชายอายุ 71 ปี Glasgow Coma Score แรกรับ E4VTM5 มี right 
hemiparesis (grade III) CT brain พบ diffuse SAH (รูป A) ร่วมกับ left temporal lobe hematoma  
(รูป B), CTA พบ left middle cerebral artery aneurysm ร่วมกับ angiographic vasospasm (รูป C)  
หลังได้รับการผ่าตัด aneurysm clipping ผู้ป่วยมีระดับความรู้สึกตัวลดลง ตรวจพบ right hemiplegia และ 
CT brain พบ left middle cerebral artery infarction (รูป D)

รูปที่ 2 ตัวอย่างผู้ป่วยที่มี DCI ผู้ป่วยหญิงอายุ 45 ปี Glasgow Coma Score แรกรับ E1VTM4, CT brain พบ 
diffuse SAH มีเลือดหนามากบริเวณ left sylvian fissure (รูป A), CTA brain (รูป B) พบ left posterior 
communicating artery aneurysm (ลูกศร) หลังได้รับการผ่าตัด aneurysm clipping พบ left middle 
cerebral artery infarction (รูป C และ D)
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เกณฑ์การคัดออก
ได ้แก่ ผู ้ป ่วยที่มีภาวะเลือดออกใต้เยื่อ

หุ ้มสมองชั้นอะแรคนอยด ์ที่ เกิดจากสาเหตุอื่น 
เช่น จากอุบัติเหตุ การแตกของ arteriovenous 
malformations (AVMs)

กระบวนการวิเคราะห์และสถิติที่ใช้
จากข้อมูลผู ้ป ่วย (Cohort data) ที่มี

การบันทึกไว้ตามกระบวนการข้างต้น ในระบบ
คอมพิวเตอร์ ผู้ป่วยที่มีภาวะ DCI ทุกราย ถูกน�ำมา
วิเคราะห์เพื่อหาปัจจัยที่เกี่ยวข้อง โดยเปรียบเทียบ
กับกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะ DCI ปัจจัยที่ผู ้วิจัยสนใจ
เช่น อายุ, GCS, WFNS score, Hunt and Hess 
score, Modified Fisher grading, Intraoperative 
vasospasm, Intraoperative aneurysm rupture 
โดยปัจจยัดงักล่าวถกูน�ำมาวเิคราะห์เปรยีบเทยีบทลีะ 
ปัจจัย (univariate analysis) โดยปัจจัยที่เป็น 
categorical variables จะใช้สถิติ Chi-square 
test ในขณะที่ปัจจัยท่ีเป็น continuous variables 
จะใช้สถิติ t-test หลังจากนั้นน�ำปัจจัยที่มีนัยส�ำคัญ

ทางสถิติท้ังหมด มาวิเคราะห์พร้อมกันหลายปัจจัย 
(multivariate analysis) โดยวิธี binary logistic 
regression analysis โดยก�ำหนดค่านัยส�ำคัญทาง
สถิติด้วยค่า p-value <0.05  โดยใช้โปรแกรม SPSS 
(version 23.0;SPSS Inc., Business Applications, 
Thailand) การค�ำนวณขนาดตัวอย่างของการศึกษา
ได้จากผลการศึกษาก่อนหน้านี้13  ซึ่งพบว่าปัจจัยที่
สัมพันธ์กับภาวะ DCI ได้แก่ Hunt and Hess score 
ระดับ 3 หรือ 4 ค�ำนวณได้จ�ำนวนกลุ่มศึกษา และ
กลุ่มควบคุมอย่างน้อยกลุ่มละ 67 ราย ที่จะสามารถ
ท�ำให้การศึกษาแสดงความสัมพันธ์อย่างมีนัยส�ำคัญ
ทางสถิติ [alpha = 0.05, beta = 0.1, p(exposure/
case) = 0.78, p(exposure/control) = 0.5]
	 จริยธรรมการวิจัย
	 การศึกษาในครั้ งนี้ ได ้ผ ่ านการรับรอง
จริยธรรมการวิ จัยจากคณะกรรมการจริยธรรม
การวิจัยของคณะแพทยศาสตร ์  มหาวิทยาลัย
ศรีนครินทรวิโรฒ และโรงพยาบาลสระบุรี

รูปที่ 3 ตัวอย่างผู้ป่วยที่มี DCI ผู้ป่วยหญิงอายุ 53 ปี Glasgow Coma Score แรกรับ E4V5M6, CT brain 
พบ diffuse SAH (รูป A), cerebral angiogram (รูป B) พบ anterior communicating artery aneurysm  
(ลูกศร) หลังได้รับการผ่าตัด aneurysm clipping ผู้ป่วยมีระดับความรู้สึกตัวลดลง CT brain พบ hypodensity 
area ในบริเวณหลายต�ำแหน่งของสมองทั้ง 2 ข้าง (รูป C และ D)
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ผลการศึกษา
	 ผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่ามีเลือดออกใต้
เยื่อหุ้มสมองชั้นอะแรคนอยด์ท่ีเกิดจากการแตกของ
หลอดเลือดสมองโป่งพองที่ได้รับการรักษาด้วยการ
ผ่าตัด aneurysm clipping มีจ�ำนวนทั้งสิ้น 191 ราย
พบว่ามีผู้ป่วยที่มีภาว DCI ทั้งหมด 104 ราย และไม่มี
ภาวะ DCI 87 ราย ลกัษณะทัว่ไปของผูป่้วยแต่ละกลุม่ 
แสดงไว้ดังตารางที่ 1 อายุเฉลี่ยของผู้ป่วยกลุ่มที่มี
ภาวะ DCI สูงกว่ากลุ่มผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะ DCI อย่างมี
นัยส�ำคัญทางสถิติ (58.5+13.6 ปี ในกลุ่มมีภาวะ DCI 
และ 53.2+11.8 ปี ในกลุ่มที่ไม่มีภาวะ DCI, p-value 
= 0.005) อัตราส่วนระหว่างเพศหญิงต่อเพศชายมี

อัตราท่ีสูงกว่าในกลุ่มผู้ป่วยท่ีมีภาวะ DCI เมื่อเทียบ
กับกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะ DCI อย่างมีนัยส�ำคัญทาง
สถิติ (ร้อยละ 77.9 ในกลุ่มผู้ป่วยที่มีภาวะ DCI และ
ร้อยละ 64.4 ในกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะ DCI, p-value 
= 0.039), Baseline clinical presentation ที่
ประเมินโดย Hunt and Hess grading, GCS, 
WFNS grading และ Modified Fisher grading มี 
baseline grading ที่สูงกว่าในกลุ่มผู้ป่วยที่มีภาวะ 
DCI เมื่อเทียบกับกลุ ่มท่ีไม่มีภาวะ DCI อย่างมี 
นัยส�ำคัญทางสถิติ (p-value<0.001) ต�ำแหน่ง 
หลอดเลือดสมองโป่งพองแสดงในตารางที่ 1 

	 ต�ำแหน่งที่พบได้บ่อยที่สุดคือ anterior 
communicating aneurysm จ�ำนวน 79 ราย 
คิดเป็นร ้อยละ 41.4 และพบหลอดเลือดสมอง

โป่งพองหลายต�ำแหน่งในผู ้ป่วย 9 ราย คิดเป็น 
ร้อยละ 4.7 ปัจจัยที่สัมพันธ์กับภาวะ DCI โดยการ 
วเิคราะห์หาความสัมพันธ์ทีละปัจจัย แสดงในตารางท่ี 2 

ตารางที่ 1 แสดงต�ำแหน่งของหลอดเลือดสมองโป่งพอง

ต�ำแหน่งของหลอดเลือดโป่งพอง ผู้ที่มี DCI (total n=104)
 n (%)

ผู้ที่ไม่มี DCI (total n=87)
n (%)

Anterior communicating artery
Anterior cerebral-A1 artery
Posterior communicating artery
Middle cerebral artery
Distal anterior cerebral artery
Anterior choroidal artery
Clinoid internal carotid artery
Distal internal carotid artery
Posterior inferior cerebellar artery
Vertebral artery
Multiple aneurysms

44 (42.3)
0 (0)

14 (13.5)
25 (24.0)
2 (1.9)
2 (1.9)
3 (2.9)
8 (7.7)
5 (4.8)
1 (1)

5 (8.9)

35 (40.2)
1 (1.1)

26 (29.9)
17 (19.5)
1 (1.1)
0 (0)
0 (0)

5 (5.7)
2 (2.3)
0 (0)

4 (8.7)
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ตารางที่ 2 ปัจจัยที่สัมพันธ์กับ DCI โดยการวิเคราะห์ทีละปัจจัย (univariate analysis)  
ปัจจัยที่ศึกษา ผู้ที่มี DCI 

(total n=104)
 n (%)

ผู้ที่ไม่มี DCI 
(total n=87)

n (%)

p-value

อายุ > 60 ปี
Hunt and Hess grade 3 or 4
GCS (motor response of M4 or M5)
WFNS Scale grade 4 or 5
Modified Fisher grade 3 or 4
มีเลือดออกในเนื้อสมอง
มีการแตกของหลอดเลือดโป่งพองขณะผ่าตัด
Intraoperative vasospasm

49 (47.1)
82 (78.8)
68 (65.4)
65 (62.5)
85 (81.7)
41 (39.4)
17 (16.3)
11 (10.6)

22 (25.3)
20 (23.0)
15 (17.2)
16 (18.4)
22 (25.3)
5 (5.7)
9 (10.3)
1 (1.1)

0.002
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
<0.001
0.228
0.007

 GCS, Glasgow Coma Scale; WFNS, World Federation of Neurosurgical Societies

	 พบว ่าป ัจจัยที่สัมพันธ ์กับการเกิด DCI 
อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ ได้แก่ อายุที่มากกว่า 
60 ปี Hunt and Hess grading ระดับ 3 หรือ 4, 
Best motor response ของ Glasgow coma 
score ระดับ M4 หรือ M5, WFNS grading ระดับ 
4 หรือ 5, Modified Fisher grading ระดับ 3 
หรือ 4 และการมีเลือดออกในเนื้อสมองร่วมด้วย 
ปัจจยัดงักล่าวทัง้หมดนีไ้ด้ถกูน�ำมาวิเคราะห์พร้อมกนั 

ทุกปัจจัย พบว่าปัจจัยท่ีสัมพันธ์กับการเกิดภาวะ 
DCI อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ คือ Hunt and Hess 
grading ระดบั 3 หรอื 4 (adjusted OR 6.1; 95% CI 
2.8-13.3), Modified Fisher grading ระดับ 3 หรือ 
4 (adjusted OR 6.2; 95% CI 2.8-13.5) และการ
มีเลือดออกในเนื้อสมองร่วมด้วย (adjusted OR 4.6; 
95% CI 1.5-14.3) ดังแสดงไว้ในตารางที่ 3

ตารางที ่3 ปัจจัยที่สัมพันธ์กับ DCI โดยการวิเคราะห์หลายปัจจัยร่วมกัน (multivariate analysis)

ปัจจัยที่ศึกษา Crude OR 95%CI p-value Adjusted OR 95%CI p-value

Hunt and Hess grade 3 or 4 12.5 6.3-24.8 <0.001 6.1 2.8-13.3 <0.001

Modified Fisher grade 3 or 4 13.2 6.6-26.5 <0.001 6.2 2.8-13.5 <0.001

มีเลือดออกในเนื้อสมอง 10.7 4.0-28.6 <0.001 4.6 1.5-14.3 0.009

	 ในการศึกษาน้ีพบว่าผู ้ป่วยที่มีภาวะ DCI 
ทั้งหมด 104 ราย มีผลการรักษาภายหลังการผ่าตัดที ่
ไม่ดี (unfavorable outcome) จ�ำนวน 89 ราย 
คดิเป็นร้อยละ 85.6 ในขณะทีพ่บผูป่้วยกลุม่น้ี ทีไ่ด้ผล
การรักษาได้ผลด ี(favorable outcome) เพยีง 15 ราย 
คิดเป็นร้อยละ 14.4 ซึ่งมีความแตกต่างอย่างมี 

นัยส�ำคัญทางสถิติ (crude OR 58.6; 95% CI 23.6-
145.6, p<0.001) ในผู้ป่วยที่ศึกษาทั้งหมด 191 ราย
พบมีผู้ป่วยเสียชีวิต 35 ราย คิดเป็นร้อยละ 18.3 ใน
จ�ำนวนดังกล่าวพบผู้เสียชีวิตที่มีภาวะ DCI 34 ราย 
คิดเป็นร้อยละ 97.1 ดังแสดงในตารางที่ 4
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อภิปรายผล
	 DCI เป็นภาวะแทรกซ้อนที่เกิดขึ้นภายหลัง
การเกิด aneurysmal subarachnoid hemorrhage 
(SAH) ผู ้ป่วยอาจจะมี หรือไม่มีภาวะหลอดเลือด
สมองตีบ (vasospasm) ในท�ำนองเดียวกัน ในผู้ป่วย
ที่มี vasospasm ที่ได้รับการตรวจยืนยันโดยวิธีทาง 
รังสีวิทยา เช่น การตรวจ transcranial doppler 
ultrasound, CTA, cerebral angiography มิใช่ทกุราย 
จะมีภาวะ DCI เกิดขึ้น ดังนั้น ค�ำว่า DCI ซึ่งเป็น
อาการแสดงของผู ้ป่วยจึงมีความหมายครอบคลุม
กว้างกว่าค�ำว่า vasospasm3-5 จากข้อมูลการศึกษา
ก่อนหน้าน้ีพบว่าผู้ป่วย SAH มีหลอดเลือดสมองตีบ
ที่วินิจฉัยจากการตรวจทางรังสีวิทยา (angiographic 
vasospasm) ประมาณร้อยละ 50-70 ในขณะที่  
DCI พบได้น้อยกว่าคือ ประมาณร้อยละ 30-50 ของ 
SAH พบว่าผู้ป่วยที่มีภาวะ DCI โดยเฉพาะอย่างยิ่ง
หากเกิดขึ้น หรือร่วมกับ vasospasm แล้วผู้ป่วย
จะมีโอกาสเสียชีวิต หรือมีโอกาสทุพพลภาพสูง3-5 
จากข้อมูลดังกล่าวอาจกล่าวได้ว่าพยาธิสรีรวิทยา
ของการเกิด DCI ซ่ึงปัจจุบันยังไม่ทราบสาเหตุท่ี
ชัดเจน อาจเกิดจากกระบวนการที่ซับซ้อนกว่าการ
เกิด vasospasm การศึกษาในปัจจุบันเชื่อว่า การ
เกิด vasospasm สัมพันธ์กับปริมาณ SAH ที่หนาตัว 
โดยเฉพาะอย่างยิ่งบริเวณ basal cistern1 ซึ่งถ้ามี

ปริมาณเลือดบริเวณ basal cistern มากจะสัมพันธ์
กับโอกาสท่ีจะมี vasospasm  มากข้ึน14  ในปัจจุบัน
การประเมินลักษณะของ SAH นิยมใช้การประเมิน
ของ Fisher หรือ Modified Fisher grading หาก 
ผู้ป่วยมีภาวะ vasospasm ในระยะแรกมากเพียงใด 
อาจส่งผลต่อระดบัความรูส้กึตวัของผูป่้วยในระยะแรก 
มากเช ่นกัน ในทางเวชปฏิบัติมิได ้ใช ้การตรวจ
ทางรังสีวิทยา เช่น cerebral angiogram เพื่อ
วินิจฉัย vasospasm ในผู ้ป่วยทุกราย โดยทั่วไป
นิยมใช้อาการทางคลินิก (symptomatic cerebral 
vasospasm) ส�ำหรับประเมินและติดตามการ
เปลี่ยนแปลงของอาการดังกล่าวมากกว่า ซ่ึงจาก
การศึกษาในปัจจุบันได้ใช้เครื่องมือหลายอย่างมา
ประเมิน หรือติดตามการเปลี่ยนแปลงของอาการทาง
ระบบประสาท เช่น GSC, Hunt and Hess gading, 
และ WFNS grading 

เมื่อพิจารณาประเด็นเกี่ยวกับระดับความ
รู้สึกตัวระยะแรกของผู้ป่วยและความสัมพันธ์กับการ
การเกิด DCI พบว่ามีการประเมินด้วย Hunt and 
Hess ได้ระดับ 3 หรือ 4 เท่านั้นที่มีความสัมพันธ์กับ
ภาวะ DCI อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ ในขณะท่ี GCS 
และ WFNS grading ไม่มีความสัมพันธ์ทางสถิติกับ
ภาวะ DCI ทั้งนี้อาจเป็นได้จากรายละเอียดในการ
ประเมินแต่ละอย่างมีข้อจ�ำกัดท่ีแตกต่างกัน เช่น 

ตารางที่ 4 ความสัมพันธ์ระหว่าง DCI กับผลการรักษาหลังผ่าตัดหนีบหลอดเลือดสมองโป่งพองแตก 

DCI

Unfavorable 
outcome 

Total n=97
n (%)

Favorable outcome 
n=94
n (%)

p-value OR 95%CI
Death

Total n=35 
n (%)

ผู้ที่มี DCI 89 (91.8) 15 (16.0) <0.001 58.6 23.6-145.6 34 (97)

ผู้ที่ไม่มี DCI 8 (8.2) 79 (84.0) - - - 1 (2.9)
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GCS ประเมินเฉพาะระดับความรู้สึกตัวมิได้ประเมิน
อาการทางระบบประสาทด้านอื่น ได้แก่ focal 
neurological deficit, hemiparesis ในขณะที่การ
ประเมินด้วย WFNS grading อาจมีข้อจ�ำกัดในบาง
ประการ เช่น ผู้ป่วยที่ได้รับการใส่ท่อช่วยหายใจ อาจ
ไม่สามารถประเมิน verbal response ของผู้ป่วยได้ 
ท�ำให้ผลการประเมินอาจมีความคลาดเคลื่อน ต่าง
จากการประเมินด้วย Hunt and Hess grading ท่ี
รายละเอียดของการประเมินประกอบด้วยทั้งการ
ประเมินด้านระดับความรู้สึกตัว และอาการทาง
ระบบประสาทด้านอื่นด้วย เช่น focal neurological 
deficit ซึ่งเหตุผลดังกล่าวอาจท�ำให้การประเมินด้วย 
Hunt and Hess grading กลายเป็นปัจจัยที่มีความ
สัมพันธ์กับภาวะ DCI

เมื่อพิจารณาประเด็นเกี่ยวกับลักษณะของ 
SAH ที่ปรากฏบนภาพ CT brain พบว่าการประเมิน
ด้วย Modified Fisher grading ได้ระดับ 3 หรือ 4 มี
ความสัมพันธ์กับภาวะ DCI อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 
ซึ่งผลการศึกษานี้ให้ผลสอดคล้องกับผลการศึกษาที่มี
มาก่อน4 และเชื่อว่าลักษณะ SAH เป็นปัจจัยที่ส�ำคัญ
ที่สุดซึ่งสัมพันธ์กับการเกิดภาวะ DCI
	 เมื่อพิจารณาประเด็นเกี่ยวกับเลือดออกใน
เนื้อสมองนอกเหนือจาก SAH พบว่าปัจจัยดังกล่าว
มีความสัมพันธ์อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติกับภาวะ 
DCI เน่ืองจากการประเมินลักษณะของ SAH โดย
การประเมินด้วย Modified Fisher grading นั้น
มิได้กล่าวถึงรายละเอียดเกี่ยวกับการมีเลือดออกใน
เน้ือสมองร่วมด้วย ซึ่งในความเป็นจริงผู้วิจัยพบว่า 
มีผู้ป่วยจ�ำนวนมากที่มีภาวะเลือดออกในเนื้อสมอง
ร่วมกับการมี SAH ผู ้วิจัยพบว่าหากพบลักษณะ 
ดงักล่าวร่วมด้วยผูป่้วยมกัจะมภีาวะ DCI เกดิขึน้ ซึง่ผล 
การศึกษานี้ให้ผลสอดคล้องกับงานวิจัยที่ศึกษาโดย 
Johannes Platz และคณะ7 เหตุผลที่เป็นเช่นนี้อาจ

เป็นได้จากการที่เลือดออกในเนื้อสมอง อาจท�ำให้
เกิดพยาธิสภาพต่อเนื้อสมองบริเวณที่มีเลือดออก 
และบริเวณข้างเคียง โดยอาจท�ำให้ผู้ป่วยมีความดัน
ในกะโหลกศีรษะสูงยิ่งขึ้น ผู ้ป่วยจึงมีโอกาสที่จะมี
ภาวะ DCI สูงขึ้นโดยพยาธิสรีรวิทยาของการเกิด DCI 
จากปัจจัยนี้อาจแตกต่างจากการเกิด DCI ที่สัมพันธ์
โดยตรงกับ vasospasm ซึ่งเกี่ยวข้องกับ diffuse 
SAH

เมื่อพิจารณาประเด็นเก่ียวกับความสัมพันธ์
ระหว่างผูป่้วยท่ีมภีาวะ DCI กับอตัราการเสยีชีวิต และ
ผลการรักษาภายหลังการผ่าตัด การศึกษานี้พบว่า 
ผู้ป่วยที่มีภาวะ DCI มักจะมีโอกาสเสียชีวิตสูงกว่า 
และมักมีผลการรักษาที่ไม่ดี ซ่ึงสอดคล้องกับการ
ศึกษาที่มีมาก่อนหน้านี้เช่นเดียวกัน15

การศกึษานีเ้ป็นการศกึษาแบบ retrospective 
cohort study ข้อมูลผู้ป่วยได้จาก cohort data  
ที่มีการบันทึกไว ้อย ่างเป ็นระบบ ดังนั้น ท�ำให ้
การศึกษานี้ ได ้ข ้อมูล ท่ีสมบูรณ ์ครบถ ้วน แต ่ 
ในขณะเดียวกัน การศึกษานี้อาจมีข้อจ�ำกัดในบาง
ประการ เช่น การวินิจฉัยภาวะ DCI เป็น clinical 
interpretation ซึ่งอาจมีความแตกต่างกันในแต่ละ 
ผู้ประเมิน (interobserver variability) และยืนยัน
การวินิจฉัยภาวะนี้ด้วย CT brain เพียงอย่างเดียว
มิได ้ใช ้การตรวจเสริมอย่างอื่น เช ่น cerebral 
angiogram, CTA, MRA, และ transcranial 
droppler ultrasound เพื่อยืนยันการวินิจฉัยภาวะ 
DCI กับผู ้ป่วยทุกราย และจากการศึกษานี้พบว่า
กลุ่มผู้ป่วยท่ีมีภาวะ DCI (case) มีจ�ำนวนมากกว่า
กลุ่มผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะ DCI (control) อาจมีสาเหตุ
เนื่องจากกลุ่มผู้ป่วยที่ศึกษาส่วนใหญ่เป็นผู้ที่มีระดับ
ความรู้สึกตัว และอาการทางระบบประสาทในระยะ
เริ่มแรกไม่ดี (High-grade clinical presentation) 
ดังแสดงในตารางที่ 5 
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ตารางที่ 5 ข้อมูลลักษณะทั่วไปของผู้ป่วย

ลักษณะของผู้ป่วยที่ศึกษา ผู้ที่มี DCI ผู้ที่ไม่มี DCI p-value

จ�ำนวน 104 87
อายุเฉลี่ย+SD (ปี) 58.5+13.6 53.2+11.8 0.005
เพศหญิง, จ�ำนวน (%) 81 (77.9) 56 (64.4) 0.039
โรคประจ�ำตัว

ความดันโลหิตสูง, จ�ำนวน (%) 52 (50.0) 39 (44.8) 0.476
เบาหวาน, จ�ำนวน (%) 11 (10.6) 7 (8.0) 0.551

ปัจจัยเสี่ยง
สูบบุหรี่, จ�ำนวน (%) 13 (12.5) 7 (8.0) 0.317
ดื่มสุรา, จ�ำนวน (%) 12 (11.5) 7 (8.0) 0.422

 Baseline clinical presentation
ปวดศีรษะ, จ�ำนวน (%) 36 (34.6) 66 (75.9) -
หมดสติ, จ�ำนวน (%) 52 (50.0) 14 (16.1) -
แขนขาอ่อนแรง, จ�ำนวน (%) 6 (5.8) 1 (1.1) -
หนังตาตก, จ�ำนวน (%) 0 (0) 3 (3.4) -
ชักเกร็ง, จ�ำนวน (%) 10 (9.6) 3 (3.6) -
Hunt and Hess grade 3 or 4, จ�ำนวน (%) 82 (78.8) 20 (23.0) <0.001
GCS (M4 or M5), จ�ำนวน (%) 68 (65.4) 15 (17.2) <0.001
WFNS Scale grade 4 or 5, จ�ำนวน (%) 65 (62.5) 16 (18.4) <0.001
Modified Fisher grade 3 or 4, จ�ำนวน (%) 85 (81.7) 22 (25.3) <0.001

GCS, Glasgow Coma Scale; WFNS, World Federation of Neurosurgical Societies

สรุปผล
ภาวะ DCI ที่ เกิดภายหลังการแตกของ

โรคหลอดเลือดสมองโป่งพองเป็นภาวะแทรกซ้อน
ที่ส�ำคัญ ผู้ป่วยซ่ึงมีภาวะดังกล่าวมีโอกาสได้ผลการ
รักษาที่ไม่ดี การศึกษาน้ีแสดงให้เห็นว่าปัจจัยท่ี
สัมพันธ์กับภาวะ DCI ได้แก่ ผู้ป่วยที่มีระดับความ
รู้สึกตัว และอาการที่ประเมินระยะแรกโดย Hunt 
and Hess grading ได้ระดับ 3 หรือ 4 ลักษณะ
การกระจายของ SAH บนภาพ CT brain ประเมิน
โดย Modified Fisher grading ระดับ 3 หรือ 4 
และผู ้ป่วยที่มีเลือดออกในเนื้อสมองร่วมด้วย ถึง
แม้ว่าปัจจัยดังกล่าวส่วนใหญ่เป็นปัจจัยที่ไม่อาจ
เปลี่ยนแปลง หรือแก้ไขได้ แต่ถ้าพิจารณาในด้าน 
การกระจาย หรือลักษณะของ SAH และการม ี
เลือดออกในเน้ือสมองร่วมด้วย หากมีการศึกษาวิจัย
เพ่ิมเติมในประเด็นดังกล่าวในอนาคต อาจท�ำให้ 

ผลการรักษาผู ้ป ่วยท่ีมีเลือดออกใต้เยื่อหุ ้มสมอง 
ช้ันอะแรคนอยด์ท่ีเกิดจากโรคหลอดเลือดสมอง 
โป่งพองแตกได้ผลดีขึ้น
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