
1

Vol.6 No.4Recent Advances

รศ.นพ.สมศักด์ิ เทียมเกา สาขาประสาทวิทยา ภาควิชาอายุรศาสตร 
คณะแพทยศาสตร กลุมวิจัยโรคลมชักแบบบูรณาการ มหาวิทยาลัยขอนแกน

New Treatment for Status Epilepticus

บทนํา
 Status epilepticus (SE) เปนภาวะฉกุเฉนิ

ทางอายุรศาสตร มีอัตราการเสียชีวิตสูง จากการ

ศึกษาขอมูลจากการเบิกจายของปงบประมาณ 

2553 ของประเทศไทยพบวา ผูปวยโรคลมชกัทีเ่ขา

รบัการรกัษาในโรงพยาบาล เฉพาะผูปวยอาย ุ18 ป

ขึ้นไป จํานวน 21,880 ครั้ง เปนผูปวย SE จํานวน 

2,190 ครั้ง เสียชีวิตจํานวน 262 คน คิดเปนรอย

ละ 12 ซึง่เปนสาเหตุการเสียชวีติสงูเปนอนัดบั 2 ใน

กลุมโรคทางระบบประสาท รองจาก intracerebral 

hemorrhage (รอยละ 25) และมผีูปวยทีอ่าการไม

ดขีึน้สงูถึงรอยละ 17 ถารวมทัง้สองกลุมสงูถงึรอย

ละ 29 อยางไรก็ตาม ผูเขียนเชื่อวา อัตราดังกลาว

ก็อาจต่ํากวาความเปนจริง เพราะผูปวยสวนใหญ

ที่อาการไมดีขึ้นก็จะขอกลับไปเสียชีวิตที่บาน จาก

การศึกษา ที่รพ.ศรีนครินทร  คณะแพทยศาสตร 

มหาวิทยาลัยขอนแกน พบเสียชีวิตรอยละ 35  

รพ.หนองคายเสียชีวิต รอยละ 42.3 และ จาก

การศึกษาของ Shorvon SD พบการเสียชีวิต

รอยละ 35 พิการรุนแรงรอยละ 13 หายเปนปกติ

รอยละ 35 จะเหน็ไดวา ภาวะ SE เปนภาวะฉกุเฉนิ

ทีร่นุแรงอยางมาก เพือ่เปนการพฒันาวธิกีารรกัษา

และใหมีมาตรฐานเดียวกันทั่วโลก สมาคมวิชาชีพ

ของประเทศตางๆ ไดมีแนวทางปฏิบัติสําหรับการ

รักษาภาวะ SE เชน สมาคมแพทยระบบประสาท 

กลุมประเทศยุโรปไดจัดทําแนวทางปฏิบัติสําหรับ

การรักษาภาวะ SE ในป 2553 ในชวง 2 ปที่ผาน

มาคือป 2554-2555 มีการศึกษาถึงประสิทธิภาพ

ของยากันชักใหมๆ และวิธีการรักษาอื่นๆ เพื่อ

ใชรักษาภาวะ SE, refractory SE และ super-

refractory SE  บทความนีม้วีตัถุประสงค ทบทวน

การศึกษาใหมๆ เกี่ยวกับการรักษาภาวะ SE รวม

ทัง้ประสบการณดแูลผูปวย SE ในรพ.ศรนีครนิทร 

คณะแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยขอนแกน
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คุณสมบัติของยากันชัก
 ยากันชักที่จะนํามารักษาภาวะ SE ที่ดีนั้น 

ตองมีคุณสมบัติ ดังตอไปน้ี  1. ใชงาย 2. ออก

ฤทธิ์เร็วและอยูไดนาน 3. ออกฤทธิ์ครอบคลุม

ทุกชนิดของการชัก 4. ขอเสียนอย 5. ใชเปนยา

ควบคุมการชักระยะยาวได ซึ่งปจจุบันยากันชักที่

ใชมีคุณสมบัติดังตารางที่ 1

ตารางที่ 1 Ideal intravenous antiepileptic drug (AED) characteristics

 จากการศึกษาโดย Cook AM และคณะ พบ

วาผูปวย SE สวนใหญตองใชยากันชักหลายชนิด 

คือ 2 ชนิด, 3 ชนิด, 4 ชนิด, 5 ชนิด และตั้งแต 6 

ชนิด รอยละ 23.3,28.7,17.3,10.7 และ 6.0 ตาม

ลาํดับ มเีพยีงรอยละ 6.7 เทานัน้ทีใ่ชยากนัชกัเพยีง

ชนิดเดียว

ทําไมตองมียากันชักชนิดใหม
 เนือ่งจากผลการรกัษาผูปวย SE ในปจจบุนั

ยังมีอัตราการเสียชีวิตท่ีสูง ผูปวยจํานวนมากท่ี

ควบคุมการชักไมได และยาที่ใชในปจจุบันมีผล

แทรกซอนสงู ดวยเหตุผลดงักลาว จงึจาํเปนตองมี

การศึกษาประสิทธภิาพของยากันชักชนดิใหม รวม

ทั้งวิธีการรักษาใหม เพื่อนํามาใชรักษาภาวะ SE

 1. การรักษาในชวง impending SE

 ชวง impending SE คือ ชวง 5 นาที แรก

ของการชัก ดังนั้น การรักษาสวนใหญ เปนการ

รักษาที่บานหรือระหวางนําสงโรงพยาบาล ดัง

นั้น รูปแบบของยาตองใชงาย ญาติ หรือทีมกูชีพ

สามารถใหการรกัษาได ยาทีม่กีารศกึษาและไดผล

ประกอบดวย

  1. Intranasal midazolam เนื่องจาก

ยา midazolam ชนิดใหทาง intranasal เปนวิธี
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ที่สะดวกและยอมรับมากกวาการใหทาง rectum 

การดูดซึมผานทาง nasal mucosa ไดผลดี

และรวดเร็วเพราะมีพื้นที่ประมาณ 180 ตาราง

เซนติเมตร และอยูใกลสมอง จึงทําใหมีระดับยา

ขึ้นสูงอยางรวดเร็ว

  2. B u c c a l  m i d a z o l a m  แล ะ 

intramuscular midazolam จากหลายการศกึษา

พบวาไดผลดเีชนเดยีวกบั rectal diazepam และ 

intravenous lorazepam 

 2. ระยะ status epilepticus

 ระยะ SE คือ เวลาประมาณ 30 นาที 

หลังจากเร่ิมมีอาการชัก ยากันชักท่ีแนะนําเปน 

first line คือ fosphenytoin, phenytoin มี

การศึกษาถึงประสิทธิภาพของยา valproate 

intravenous เปรียบเทียบกับ DZP continuous 

infusion ไดผลดีและมีผลแทรกซอนต่ํามาก รวม

ทั้งการศึกษาประสิทธิภาพของ levetiracetam 

intravenous ก็ไดผลดีเชนเดียวกันใหผลไมแตก

ตางกับ lorazepam intravenous โดยสามารถให

เปนยา alternative fi rst line หรือ add-on ก็ได

ผลดี

 3. ระยะ refractory SE

 ระยะ refractory SE คอื การชักแบบ SE ที่

ไมสามารถควบคุมการชักไดภายใน 1 ชั่วโมง ยาที่

ใชรกัษาในระยะนี ้คอื levetiracetam, valproate, 

phenobarbital, propofol, pentobarbital 

และ ketamine ชนิด intravenous ดังภาพที่ 

1 ซึ่งในชวง 5 ป ที่ผานมา มีการศึกษาหลายการ

ศึกษาพิสูจนวา levetiracetam intravenous 

มีประสิทธิภาพไมแตกตางกับยาชนิดอื่นๆ ใน

แนวทางเวชปฏิบัติกอนหนาน้ี และมีขอดีคือ ผล

แทรกซอนในดาน cardiovascular, hepatotoxic 

และ renal injury ตํ่ามาก จึงสามารถใชไดในผู

ปวยทีม่ภีาวะวกิฤตไดด ีรวมทัง้ผูสงูอายทุีม่ปีญหา 

cardiovascular

 นอกจากนี้ ยังมีการศึกษาถึงประสิทธิภาพ

ของยาชนิดรับประทานในการรักษาภาวะ 

refractory SE พบวายา topiramate, pregabalin 

สามารถใชไดเชนเดียวกัน

 ยา lacosamide เปนยาที่มีขอมูลมากที่สุด

ในชวง 2 ปที่ผานมา ที่ศึกษาถึงประสิทธิภาพการ

รักษาภาวะ refractory SE และ SE ทั้งการชัก

แบบ convulsive SE และ non-convulsive SE 

ที่นาสนใจอยางย่ิงสําหรับยา lacosamide คือ ยา

ชนิดรับประทานก็ไดผลดีดวย ไมใชเฉพาะแบบ 

intravenous เทานั้น
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ภาพท่ี 1  Management of GCSE in adults

 นอกจากยากนัชกัแลว anesthetic agents 

หลายชนิดที่นํามาใชรักษาภาวะ refractory 

SE ไดแก barbiturate, propofol, lidocaine, 

ketamine แตมีขอ เสียคือ  hemodymic 

instability เพิม่การเกดิ nosocomial infection, 

ischemic bowel และ antibiotic associated 

colitis การศึกษาในสัตวทดลอง พบวา derivative 

valproic acid สามารถควบคมุการชกัแบบ SE ได 

 ประสบการณสวนตวัของผูเขยีน ไดมกีารใช 

phenobarbital ชนิดรับประทานขนาด 20 มก./ 

กก.  สําหรับการ loading dose และใหทุกครั้งที่

ผูปวยมีอาการชักซํ้าได พบวาไดผลดี ketogenic 

diet ไดมีการนํามาใชรักษาภาวะ refractory SE 

ในเด็ก ก็พบวาไดผลเชนเดียวกัน

 ผูปวย SE สวนใหญมกัไดรบัยา antibiotic 

รักษาภาวะติดเชื้อรวมดวย  ประเด็นนี้ตอง

ระมัดระวังภาวะ antibiotic ชักนําใหเกิดอาการ

ชัก antibiotic ที่พบบอย ดังตารางท่ี 2 รวมทั้ง 

cefi rime กพ็บรายงานเกิดภาวะ non-convulsive 

SE การรกัษาภาวะนี ้คอื การหยดุ antibiotic เมือ่

หมดขอบงชีห้รือเปล่ียนเปนชนดิอ่ืน ถาไมสามารถ

หยุดยาได

 อีกกรณีหนึ่งที่จะตองระมัดระวัง คือ drug 

interaction ระหวาง sodium valproate และ

ยากลุม carbapenam พบวาระดับยา sodium 

valproate จะลดตํ่าลงไปอยางมาก ซึ่งยังไมทราบ

กลไกท่ีแนชัด สงผลใหการควบคุมการชักไดไมดี
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 การรักษาอ่ีนๆ ที่มีรายงานวาสามารถรักษา

ภาวะ SE ได เชน intravenous immunoglobulin, 

steroid, plasmapheresis, electroconvulsive 

therapy, hypothermia และ brain stimulation

หลักฐานเชิงประจักษ
 การรักษาภาวะ SE มีการศึกษาจํานวนมาก 

แตดวยขอจํากัดของภาวะ SE จึงมีการศึกษาแบบ 

randomized control trial ไมมาก จึงขอสรุป

ขอมูลการศึกษาตางๆ ดังตารางที่ 3 และตารางท่ี 4 

แสดงถงึยากนัชกั ยาอืน่ๆ และวธิกีารรกัษาทัง้หมด

ที่มีรายงานวาไดผลในการรักษาภาวะ SE 

ตารางที่ 2  Clinical, biochemical and MRI fi nding of patients with antibiotic associated 

   status  epilepticus
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ตารางที่  3  Treatment recommendations for SE

ตารางที่ 4 The published literature on treatment outcome
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การรักษาภาวะ refractory SE สรุป ดังภาพที่ 2 

ภาพท่ี 2 Treatment algorithms for refractory status epilepticus

 4. ระยะ super-refractory SE

 Super-refractory SE คือ ภาวะ SE ที่ไม

สามารถควบคุมการชักไดหรือเกิดการชักซํ้าภาย

หลังไดรับการรักษาดวย anesthesia agent หรือ

การลดยาอื่นๆ ลงภายใน 24 -48 ชั่วโมง ผูปวย

เหลานี้มีโอกาสเสียชีวิตสูงมาก การรักษาภาวะ 

super-refractory SE นั้น Shorvon SD  ไดเสนอ

แนวทางการรักษาดังภาพที่ 3
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ภาพท่ี 3  แนวทางการรักษาภาวะ super-refractory SE
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การรักษาภาวะ SE ที่ดีที่สุด
 ในปจจุบันคงตอบไดยากวาการรักษาดวย

ยาอะไรดีที่สุด เพราะการศึกษาท่ีผานมามีขอ

จํากัดในรูปแบบการศึกษา จึงไดมีกลุมแพทยผู

เชี่ยวชาญโรคลมชักไดออกแบบวิธีการศึกษาใน

ผูปวยภาวะ SE ซึ่งใชชื่อวา RAMPART (Rapid 

Anticonvulsant Medication Prior to Arrival 

Trial) และ Established Status Epilepticus 

Treatment Trial (ESETT) โดยหวงัวาการศกึษา

ทั้ง 2 นี้จะไดพบกับคําตอบท่ีวา การรักษาที่ดีที่สุด

คือวิธีใด

 โดยสวนตวัแลวมคีวามเช่ือวา ผลการรักษา

ขึ้นอยูกับ 2 ปจจัยหลัก คือ 1. สาเหตุของภาวะ SE 

กลุมทีเ่กดิจาก encephalitis, malignant cause 

ตางๆ รวมทัง้ hypoxic encephalopathy มกัมผีล

การรกัษาไมคอยด ี2. ความรวดเร็วในการควบคมุ

อาการชัก ถาแพทยรีบใหการรักษาไดตั้งแตระยะ

กอนถึงโรงพยาบาลและเฝาติดตามอยางใกลชิด 

ตอเนื่องก็จะลดโอกาสการเสียชีวิตหรือมีภาวะ

แทรกซอน พิการได  แนวทางการรักษา SE สรุป

ดังภาพที่ 4

ภาพท่ี 4 แสดงแนวทางการรักษา SE  ทุกระยะ
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สรุป
 การรักษาภาวะ SE ดวยยาและวิธีใหมมี

ความจําเปนอยางยิง่และตองรบีใหการรักษาอยาง

รวดเรว็ กจ็ะลดโอกาสการเกดิ refractory SE และ 

super-refractory SE ได ผูปวยก็จะมีโอกาสหาย

เปนปกติหรือมคีวามพกิารหลงเหลือนอยมาก การ

เฝาระวงัการเกดิภาวะ SE และใหการวินจิฉยัตัง้แต

เริม่มอีาการ และการปฏิบตัติามแนวทางการรักษา

อยางเครงครัด ประเมินและติดตามผลการรักษา

อยางใกลชิดเปนส่ิงที่จําเปนอยางยิ่ง
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