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iv วารสารประสาทศัลยศาสตร์ไทย

	 วารสารประสาทศัลยศาสตร์ไทย ใช้ช่ือภาษาอังกฤษว่า “Thai Journal of Neurological Surgery” ใช้ช่ือย่อว่า 

“Thai J Neurol Surg” เป็นสื่อทางการของราชวิทยาลัยประสาทศัลยแพทย์แห่งประเทศไทย พิมพ์เผยแพร่แก่สมาชิกของ

ราชวิทยาลัยฯ กำ�หนดออกทุก 3 เดือน โดยมีวัตถุประสงค์เพื่อ:

	 	 1.	 นำ�เสนอผลงานวิจัย ข้อเขยีน บทความตลอดจนความคดิเหน็เชงิวิชาการทางประสาทศลัยศาสตรแ์ละสาขา

ที่เกี่ยวข้อง

	 	 2.	 เป็นสือกลางใช้แลกเปลี่ยนความคิดเห็นต่างๆ  ระหว่างสมาชิกของราชวิทยาลัยฯ

	 	 3.	 สนับสนุนกิจกรรมการศึกษาต่อเนื่องด้วยตนเองของสมาชิก

	 เพ่ือใหบ้รรลวัุตถปุระสงคดั์งกล่าว วารสารประสาทศลัยศาสตรไ์ทย ยนิดีรับบทความเป็นสอืกลางระหว่างสมาชิก

เพิ่มพูนความรู้ทางวิชาการแก่สมาชิกและวิชาการสาขาอ่ืนที่เกี่ยวข้อง บทความที่ส่งมาต้องไม่เคยพิมพ์เผยแพร่มาก่อน 

ข้อคิดเห็นในบทความ เน้ือหา และองค์ประกอบของเน้ือหาเป็นความรับผิดชอบของผู้เขียนบทความน้ัน ราชวิทยาลัย

ประสาทศัลยแพทย์แห่งประเทศไทยไม่จำ�เป็นต้องเห็นพ้องด้วย และคณะบรรณาธิการขอสงวนสิทธิ์ในการตรวจทาน 

แก้ไขและพิจารณาตีพิมพ์โดยมีหลักเกณฑ์ดังนี้

1. ประเภทบทความ

	 นิพนธ์ต้นฉบับ (Original articles)

	 	 เป็นรายงานผลงานวิจัย ค้นคว้า การเขียนบทความนิพนธ์ต้นฉบับให้ลำ�ดับเนื้อหาดังต่อไปนี้

	 	 	 1.	 ช่ือเรื่อง (title), ผู้้นิพนธ์ (author and co - authors), สถาบันที่ผู้นิพนธ์ปฏิบัติงาน (institute) 

และแหล่งทุนสนับสนุน (ถ้ามี) 

	 	 	 2.	 บทคัดย่อ (abstract) ทั้งภาษาไทยและภาษาอังกฤษ

	 	 	 3.	 คำ�สำ�คัญ (key word) สำ�หรับจัดทำ�ดัชนี ระบุไว้ใต้บทคัดย่อหรือ abstract

	 	 	 4.	 บทนำ� (introduction)

	 	 	 5.	 วัสดุและวิธีการ (materials and methods)

	 	 	 6.	 ผลการศึกษา (results)

	 	 	 7.	 วิจารณ์ (discussions) 

	 	 	 8.	 สรุป (conclusions)

	 	 	 9.	 เอกสารอ้างอิง (references)

	 บทความปริทัศน์ (review articles)

	 	 ควรเป็นบทความทีใ่หค้วามรู้ใหม ่รวบรวมสิง่ตรวจพบใหม ่หรือเร่ืองทีน่่าสนใจทีส่ามารถนำ�ไปประยุกตใ์ช้ได้

คำ�แนะนำ�ในการส่งบทความ

(Information for Authors)



vThai Journal of Neurological Surgery

หรือเป็นบทความวิเคราะห์โรค หรือ วิจารณ์สถานการณ์การเกิดโรค ประกอบด้วย

	 	 	 1.	 บทนำ�  (introduction)

	 	 	 2.	 วัตถุประสงค์ (objective)

	 	 	 3.	 เนื้อหาวิชา (content)

	 	 	 4.	 วิจารณ์ (discussions)

	 	 	 5.	 สรุป (conclusions)

	 	 	 6.	 เอกสารอ้างอิง (references)

	 รายงานผู้ป่วย (care report)

	 	 เขียนได้ 2 แบบ คือ รายงานอย่างละเอียด หรือสั้นๆ ประกอบด้วย บทนำ�  รายงานผู้ป่วยวิจารณ์อาการ 

ทางคลินิกผลตรวจทางห้องปฏิบัติการ เสนอ ข้อคิดเห็นอย่างมีขอบเขต สรุป บทคัดย่อ แนะนำ�ให้มีภาษาไทย และ 

ภาษาอังกฤษ

	 บทความพิเศษ (special articles)

	 	 เขียนจากประสบการณ์ แสดงความคิดเห็น หรือจากการค้นคว้า

	 เทคนิคและเครื่องมืออุปกรณ์ (technique & instrumentation)

	 	 เพื่อเสนอเทคนิค หรืออุปกรณ์ใหม่ โดยจะต้องบอกช้อบ่งชี้ และผลการรักษาด้วย

	 จดหมายถึงบรรณาธิการ (letter to the editor)

	 	 เพื่อให้ความคิดเห็นเกี่ยวกับบทความที่ตีพิมพ์ไปแล้ว

2. เอกสารอ้างอิง (Reference)

	 การอ้างอิงใช้ตาม Vancouver Style หรือ Uniform Requirement for Manuscripts Submitted to Biomedi-

cal Journals, 5th edition ค.ศ. 1997 โดยใส่ตัวเลขยกระดับในเนื้อเรื่องตรงบริเวณที่อ้างอิง เรียงตามลำ�ดับก่อนหลัง 

การอ้างอิง แล้วจึงนำ�เอาเอกสารที่ถูกอ้างอิงมาเรียงตามลำ�ดับการอ้างอิงท้ายบทความ บทความที่มีผู้นิพนธ์ไม่เกิน 6 คน 

ให้ใส่ชื่อผู้นิพนธ์ทั้งหมด ถ้าเกิน 6 คน ให้ใส่ 6 คน แล้วตามด้วย “et al.” หรือ “และคณะ”

	 การอ้างอิงเอกสาร

	 Broersen LHA, Biermasz NR, van Furth WR, de Vries F, Verstegen MJT, Dekkers OM, et al. Endoscopic 

vs. microscopic transsphenoidal surgery for Cushing’s disease: a systematic review and meta-analysis. 

Pituitary 2018;21(5):524-34. 

	 การอ้างอิงวารสาร online

	 Sanders GD, Bayourni AM, Holodnity M, Owens DK. Cost-effectiveness of HIV screening in patients older 

than 55 year of age. Ann Intern Med [cited 2008 Oct 7]:148(2). Available from:http://www.annals. 

org/cgi/ reprint/148/12/889.pdf 
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	 การอ้างอิงจาก World Wide Web

	 National Institute for Health and Clinical Excellence. Head injury triage, assessment, investigation and 

early management of head injury in infants, children and adults. Clinical guideline June 2003. http://

www.nice. org.uk guidance/CG4/?c = 91522 (accessed 23 November 2006).

	 การอ้างอิงหนังสือ หรือตำ�รา

	 ชื่อผู้เขียน. ชื่อหนังสือ. ครั้งที่พิมพ์ ชื่อเมือง (ใช้ชื่อเมืองชื่อเดียว): ชื่อโรงพิมพ์  ปี ค.ศ. ตังอย่าง : Murray PR, 

Rosenthal KS, Kobayashi GS, Pfaller MA. Medical microbiology. 4th ed. St. Louis (MO): Mosby; 2002. 

	 บทในหนังสือหรือตำ�รา

	 ชื่อผู้เขียน. ชื่อเรื่อง. ใน: ชื่อบรรณาธิการ. ชื่อหนังสือ. ครั้งที่พิมพ์. ชื่อเมือง. ชื่อโรงพิมพ์. ปี ค.ศ.: หน้าแรก-หน้า

สุดท้าย

	 ตัวอย่าง: Meltzer PS, Kallioniemi A, Trent JM. Chromosome alterations in human solid tumors. In: 

	 Vogelstein B, Kinzler KW, editors. The genetic basis of human cancer. New York: McGraw-Hill; 2002. p. 

93-113. 

3. การพิมพ์และการส่งต้นฉบับ

	 - ให้ส่งต้นฉบับที่จะลงตีพิมพ์ โดยโปรแกรมที่ใช้พิมพ์ต้องเป็น Microsoft Word. Font Angsana New ขนาดตัว

อักษร 16 พรอ้มไฟล์ประกอบรปูภาพ และกราฟ รวมทัง้เอกสารรับรองจากคณะกรรมการจรยิธรรมงานวิจยั (เฉพาะกรณี

เป็นงานวิจัย) ไปยัง e-mail: journalrcnst@gmail.com

	 - การพิมพ์เนื้อเรื่องให้ใส่เลขหน้ากำ�กับทุกหน้าที่มุมขวาด้านบน

	 หน้าแรก หรือ title page เขียนเป็นภาษาไทยและอังกฤษ ประกอบด้วย

	 	 (1)	 ชื่อเรื่อง

	 	 (2)	 ชื่อ สกุลของผู้เขียน คุณวุฒิ โดยใช้ตัวอย่างของปริญญาหรือคุณวุฒิที่เป็นสากล (กรณีที่ผู้นิพธ์มีหลาย

คน ให้ระบุทุกคน)

	 	 (3)	 สถานที่ทำ�งาน

	 	 (4)	 ชื่อเรื่องอย่างย่อ หรือ running title (ความยาวไม่เกิน 40 ตัวอักษร) 
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Association Between Size Of Residual Non-Functioning 

Pituitary Adenoma and Regrowth after Surgery

Todsapon Praphanuwat1, Songkiet Suwansirikul2, Tanat Vaniyapong1

1Department of Surgery, Neurosurgery unit, Faculty of Medicine, Chiang Mai University, Chiang Mai, Thailand
2Department of Pathology, Faculty of Medicine, Chiang Mai University, Chiang Mai, Thailand

Abstract
	 Objective:  A residual non-functioning pituitary adenoma (NFPA) after surgical removal is a well-known 
predictive risk factor for the regrowth of tumors, but there is no guide for the size of the residual tumor to 
predict. This study utilized the size of the residual tumor to predict the regrowth of non-functioning pituitary 
adenoma after surgical removal and investigated other predictors for tumor regrowth.
	 Methods:  The retrospective study included 123 newly diagnosed NFPA cases that had been operated 
on at Maharaj Nakorn Chiang Mai Hospital from January 2009 to December 2020. The size of the residual 
tumor was monitored through CT scans or 1.5 Tesla MRI interpreted by a neurosurgeon and neuroradiolo-
gists. Multivariate analysis was employed to identify predictors of tumor regrowth, and the Kaplan-Meir 
method was used to determine regrowth-free survival.
	 Results:  This study comprised 123 patients newly diagnosed with NFPA after surgical removal. 
Comparisons were made between a regrowth/recurrence tumor group (22 patients) and a no-progression 
group (101 patients). Univariate analysis indicated that residual tumor size, especially tumors larger than 
1 cm (HR 4.00, 95%CI 1.16-13.83, p = 0.03), was the most significant factor. In multivariate analysis, 
adjusted for radiotherapy, hormonal deficit, age, and gender, it was revealed that regrowth or recurrence of 
the tumor depends on the size, especially more than 1 cm (HR 6.52, 95%CI 1.37-31.07, p = 0.02).
	 Conclusion:  Residual non-functioning pituitary adenoma after surgical removal could predict progres-
sion in the future, particularly for sizes larger than 1 cm. Neurosurgeons must pay attention to patients in 
this group.

	 Keywords:	 pituitary adenoma, non-functioning pituitary adenoma, residual non-functioning pituitary 
adenoma

Research Article
Thai J Neurol Surg 2023;1(3):73-81.
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บทคัดย่อ

ความสัมพันธ์ระหว่างขนาดของเน้ืองอกต่อมใต้สมองชนิดที่ไม่ผลิตฮอร์โมนท่ีเหลือหลัง
ผ่าตัดและการกลับมาโตของเนื้องอก

ทศพล ประภานุวัฒน์1, ทรงเกียรติ สุวรรณศิริ2, ธนัฐ วานิยะพงษ์1
1หน่วยประสาทศัลยศาสตร์ ภาควิชาศัลยศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยเชียงใหม่
2ภาควิชาพยาธิวิทยา คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยเชียงใหม่

	 ทีม่าและวตัถุประสงค์:  เน้ืองอกต่อมใต้สมองชนดิทีไ่ม่ผลติฮอร์โมน (Non-functioning Pituitary Adenoma 

(NFPA)) ที่เหลือหลังผ่าตัดเป็นปัจจัยส�ำคัญส�ำหรับการกลับมาโตของเน้ืองอก แต่ในปัจจุบันยังไม่มีแผนปฏิบัติที่

ชัดเจน ว่าขนาดเน้ืองอกเหลอืหลังผ่าตดัเท่าไรถงึจะมผีลกบัการกลับมาโตของเน้ืองอกในอนาคต การศกึษาน้ี ศกึษา

เกี่ยวกับ ขนาดของเน้ืองอกที่เหลือหลังผ่าตัดจะสามารถท�ำนายการกลับมาโตของเน้ืองอกในอนาคต และ ศึกษา

ปัจจัยต่างๆที่สัมพันธ์กับการโตของเนื้องอก

	 วธิีการศึกษา:  เป็นการศึกษาแบบ retrospective ในผู้ป่วยที่ได้รบัการวนิิจฉยัเป็นเนือ้งอกต่อมใต้สมองชนดิ

ที่ไม่ผลิตฮอร์โมน 123 คน ที่ได้รับการผ่าตัดในโรงพยาบาลมหาราชนครเชียงใหม่ ตั้งแต่ เดือนมกราคม ปี พ.ศ.

2552 - เดือนธันวาคม พ.ศ. 2563 และได้รับการติดตามขนาดของเนื้องอก โดย CT scan หรือ 1.5 Tesla MRI 

และได้รับการแปลผลโดยประสาทศัลยแพทย์และประสาทรังสีแพทย์  การศึกษาได้แปลผลเพื่อหาปัจจัยส�ำคัญใน

การกลับมาโตของ   เนื้องอกหลังผ่าตัด โดย multivariate analysis และ Kaplan Meir Method เพื่อหาอัตราการไม่

กลับมาเป็นซ�้ำของเนื้องอกหลังผ่าตัด  

	 ผลการศึกษา:  การศึกษาได้ท�ำการแบ่งกลุ่มผู้ป่วยเป็น 2 กลุ่ม ระหว่าง กลุ่มที่มีการกลับมาโตซ�ำ้ของเน้ือ

งอก (22 คน) และ กลุ่มที่ไม่มีการกลับมาโตซ�้ำ (101 คน) , การแปลผลแบบ univariate analysis พบว่า ขนาด

ของเนื้องอกที่เหลือหลังผ่าตัดเป็นปัจจัยส�ำคัญและโดยเฉพาะอย่างยิ่งเนื้องอกที่มีขนาดมากกว่า 1 เซนติเมตร (HR 

4.00 95%CI 1.16-13.83 p = 0.03) และ multivariate analysis หลังจากได้ adjust โดย การได้รับการฉาย

รังสี,การมีภาวะฮอร์โมนบกพร่อง, อายุ และเพศ พบว่า การกลับมาเป็นซ�้ำของเนื้องอกขึ้นอยู่กับขนาดของเนื้องอก

โดยเฉพาะอย่างยิ่งขนาดมากกว่า 1 เซนติเมตร (HR 6.52 95%CI 1.37-31.07 p = 0.02)

	 สรุป:  เนื้องอกต่อมใต้สมองชนิดที่ไม่ผลิตฮอร์โมนที่เหลือหลังการผ่าตัด สามารถท�ำนายการโตกลับมาของ

เนื้องอกได้ในอนาคต โดยฉพาะอย่างยิ่งขนาดที่มากกว่า 1 เซนติเมตร ประสาทศัลยแพทย์ควรดูแลผู้ป่วยในกลุ่มนี้

อย่างใกล้ชิด 

	 ค�ำส�ำคัญ:	 เนื้องอกต่อมใต้สมอง , เนื้องอกต่อมใต้สมองชนิดที่ไม่ผลิตฮอร์โมน , เนื้องอกต่อมใต้สมองชนิดที่

ไม่ผลิตฮอร์โมนที่เหลือหลังการผ่าตัด  

Introduction

	 Non-functioning pituitary adenoma (NFPA) is the 
most common subtype of pituitary adenoma, typically 
causing compressive symptoms such as visual field 
deficits and headaches. Transsphenoidal surgery is 
the treatment of choice, intending to achieve gross 

total resection to alleviate symptoms. However, there 
is a high rate of recurrence associated with incom-
plete resection.
	 Gross total resection faces limitations, includ-
ing tumor consistency and adherence to structures 
like the internal carotid artery and cavernous sinus, 
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leading to the development of postoperative residual 
tumors. Approximately 12-58% of patients with 
residual tumors experience regrowth1. The manage- 
ment of regrowth includes options such as re-surgery, 
radiotherapy, or closed follow-up2, posing challenges 
for neurosurgeons. Revision surgery is complicated 
due to anatomy distortion by scar tissue, and there 
are limitations for reconstruction to prevent cere-
brospinal fluid leakage. Radiotherapy serves as an 
adjuvant treatment for residual tumors, significantly 
reducing the risk of tumor regrowth, with 80-97% 
long-term tumor control3. 
	 Studies predicting the recurrence or regrowth 
of tumors are limited, primarily due to the benign 
and slow-growing nature of these tumors, requiring 
extended follow-up periods. Several studies indicate 
that residual tumor is a predictor of non-functioning 
pituitary adenoma behavior post-surgery. For in-
stance, Maletkovic et al demonstrated a higher risk of 
tumor growth in patients with postoperative residual 
tumors. Other predictors include invasion of the cav-
ernous sinus, absence of immediate postoperative 
radiotherapy4,10, and immunohistochemical features 
involving gonadotrophins and other hormones5, or 
pathologic features such as Ki-67 labeling index 
and extensive p53 immunoreactivity6-8,12-15. Few 
studies relate residual tumor size after surgery to 
tumor regrowth, with a lack of consensus on the size 
predicting tumor growth.
	 The main objective of this study was to deter-
mine the residual tumor size after surgery that can 
predict tumor regrowth. Additionally, the study aimed 
to identify other predictors that can predict regrowth 
or recurrence of tumors. The study was conducted 
at Maharaj Nakorn Chiang Mai Hospital from January 
2009 to December 2020.

Material and Methods

Study design 

	 We conducted a retrospective review of all 
newly diagnosed cases of non-functioning pituitary 
adenoma (NFPA) that underwent surgery between 
January 2009 and December 2020 at Maharaj 
Nakorn Chiang Mai Hospital. The inclusion criteria 
were newly diagnosed NFPA cases. We excluded 
patients who lacked post-operative imaging within 6 
months, did not have comparative imaging at least 1 
time after surgery within 5 years, or had undergone 
previous surgery. All NFPA patients underwent surgical 
removal by neurosurgeons at Maharaj Nakorn Chiang 
Mai Hospital, employing either a transsphenoidal or 
transcranial approach.
	 The collected data included patient demographic 
information, follow-up time (in months), main symp-
toms (such as visual problems, headaches, incidental 
findings, or hormonal issues), tumor profile (such as 
the presence of cysts/hemorrhage), Knosp classifi-
cation, preoperative tumor diameter, extension, re-
sidual tumor after surgical removal, hormonal deficits, 
Ki-67 labeling index in the surgical specimens using 
the MIB-1 monoclonal antibody, and postoperative 
radiotherapy.

Residual tumor 

	 We defined a residual tumor term if a tumor is 
present in post-operative imaging. In this study, we 
used computed tomography (CT) scan with contrast 
or 1.5 Tesla magnetic resonance imaging (MRI) with 
gadolinium contrast interpreted by a neurosurgeon 
and  neurological radiologists within 6 months after 
surgical removal. In some images, it was difficult to 
interpret residual tumor or no residual tumor, we then 
defined this group as an equivocal (ambiguous) group 
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and assigned it to the no residual tumor group
	 In the previous research9, there has been no 
published study regarding the size of residual tumors 
after surgery that significantly influences the regrowth 
of the tumor. Therefore, this study serves as a pilot 
study to explore the statistical significance of this 
correlation.

Definition of tumor diameter 

	 In this study, all imaging utilized CT scans with 
contrast or 1.5 Tesla MRI scans with gadolinium 
contrast (using T1 weighted image with gadolinium 
contrast) at Maharaj Nakorn Chiang Mai Hospital, 
interpreted by both a neurosurgeon and neuroradi-
ologists. Tumor diameter was defined by measuring 
the maximal diameter of the tumor (in any plane) in 
centimeters.

Regrowth and recurrence of tumors

	 We defined the “regrowth tumor” group when 
there was evidence of tumor progression in the im-
aging compared to the first post-operative residual 
tumor imaging. Image comparison was conducted 
within 5 years after surgical removal. The “recurrence 
tumor” group was characterized by the absence of 
residual tumor in the first post-operative imaging, fol-
lowed by the detection of a tumor in the subsequent 
comparison imaging.

Ki-67 labeling index analysis 

	 All pathological diagnoses confirmed non-
functioning pituitary adenoma, and MIB-1 antibody 
was utilized to identify Ki-67. The labeling index 
was subsequently calculated as the percentage of 
immunopositive nuclei by a neuropathologist.

Postoperative radiotherapy 

	 The decision regarding whether a specific patient 
should undergo postoperative radiotherapy was left 
to the discretion of the neurosurgeon.

Statistical analysis

	 For categorical data, we utilized chi-squared and 
Fisher exact tests for comparisons. Mann-Whitney 
U test and student’s t-test were employed for con-
tinuous data. Multivariate analysis was conducted to 
identify predictors of regrowth or recurrent tumors. 
Kaplan-Meier method was employed to determine 
residual tumor with regrowth or recurrent-free sur-
vival. A probability value of p < 0.05 was considered 
statistically significant.

Results

Patients Characteristics

	 This study includes a total of 123 patients 
meeting the inclusion criteria for this study, all of 
whom were newly diagnosed with non-functioning 
pituitary adenoma undergoing surgical removal (Table 
1).	
	 Demographic data were compared between 
the regrowth/recurrence tumor group (22 patients) 
and the no progression group (101 patients). Data 
(Table 1) demonstrates age, gender, main symp-
toms, tumor profile (presence of cyst/hemorrhage, 
Knosp classification, pre-operative maximal diameter, 
extension tumor, hormonal deficit at least 1 axis, 
Ki-67 Li > 1, and postoperative radiotherapy) did 
not differ between the two groups. Time follow-up 
(months) was higher in the regrowth and recurrence 
tumor group than in the no progression group, 41.9 
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Table 1	 Demographic Data for the no Progression Group (N=101) and the regrowth/recurrence Tumor Group (N=22) based on  
evidence of tumor progression in comparison to the initial post-operative imaging. 	

		  No (N=101)	 Yes (N=22)	 p-value

Age		  53.4 (42.0-60.4)	 49.9 (42.7-58.3)	 0.45

Gender			 

	 Male	 47 (46.5%)	 9 (40.9%)	 0.81

	 Female	 54 ( 53.5%)	 13 (59.1%)	

Time follow-up (months)	 41.9 (27.4-67.8)	 70.1 (58.5-100.4)	 < 0.001

Main Symptom			 

	 Visual problem	 69 (69%)	 15 (68.2%)	 0.69

	 Headache	 16 (16%)	 5 (22.7%)	

	 Incidental	 11 (11%)	 1 (4.5%)	

	 Hormonal	 4 (4%)	 1 (4.5%)	

Presence of Cyst			 

	 Yes	 71 (70.3%)	 14 (63.6%)	 0.61

	 No	 30 (29.7%)	 8 (36.4%)	

Presence of Hemorrhage			 

	 Yes	 77 (76.2%)	 19 (86.4%)	 0.40

	 No	 24 (23.8%)	 3 (13.6%)	

Knosp Classification			 

	 Grade 0	 45 (44.6%)	 5 (22.7%)	 0.10

	 Grade I	 18 (17.8%)	 4 (18.2%)	

	 Grade II	 15 (14.9%)	 2 ( 9.1%)	

	 Grade III	 10 (9.9%)	 4 ( 18.2%)	

	 Grade IV	 13 (12.9%)	 7 (31.8%)	

Preoperative Maximal Diameter (cm)	 2.8 (2.3-3.5)	 3.2 (2.5-3.6)	 0.22

Extension			 

	 Suprasellar	 64 (63.4%)	 12 (54.5%)	 0.72

	 Parasellar	 32 (31.7%)	 9 (40.9%)	

Residual Tumor			 

	 No	 45 (44.6%)	 3 (13.6%)	 0.008

	 Yes	 56 (55.4%	 19 (86.4%)	

Hormonal deficit at least 1 axis			 

	 No	 41 (42%)	 7 (39%)	 0.82

	 Yes	 57 (58%)	 11 (61%)	

Ki-67 Li > 1			 

	 No	 31 (78%)	 7 (88%)	 1.00

	 Yes	 9  (23%)	 11(13%)	

Radiotherapy			 

	 No	 91 ( 90.1%)	 21 (95.5%)	 0.69

	 Yes	 10 (9.9%)	 1 (4.5%)	
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(27.4-67.8) vs 70.1 (58.5-100.4) (p < 0.001).
	 The first post-operative imaging showed residual 
tumor in 75 patients (61%) and no residual tumor 
in 48 patients (39%). Residual tumor after surgical 
removal was higher in the regrowth and recurrence 
tumor group (p = 0.08). 
	 Ki-67 Li has several missing values; we only 
have 58 pathological specimens from 123 patients 
in this study due to storage problems in our hospital, 
with only 18 specimens suspected of old storage 

issues.
	 Outcome predictor of regrowth, recurrence of 
tumor
	 In the univariate analysis (Table 2), residual 
tumor size emerged as the most critical outcome 
predictor, particularly for residual tumor sizes ex-
ceeding 1 cm (HR 4.00, 95% CI 1.16-13.83, p = 
0.03), and sizes less than 1 cm, respectively (HR 
3.03, 95% CI 0.68-13.57, p = 0.15).

Table 2  Univariate analysis , involves defining multiple factors that can predict tumor progression.

Outcome predictor	 HR	 95% CI	 p-value

Age		  1.00	 0.96-1.04	 0.94
Gender	 1.20	 0.51-2.81	 0.68
Preoperative tumor diameter > 4 cm	 1.74	 0.59-5.16	 0.32
Extension 			 
Suprasellar	 1.21	 0.16-9.46	 0.85
Parasellar	 1.70	 0.21-13.58	 0.62
Knosp Classification			 
Grade I	 1.93	 0.52-7.21	 0.33
Grade II	 1.06	 0.20-5.45	 0.95
Grade III	 2.73	 0.73-10.19	 0.13
Grade IV	 4.60	 1.45-14.57	 0.01
Hormone deficit at least 1 axis	 1.05	 0.41-2.72	 0.91
Residual tumor size			 
Residual < 1 cm	 3.03	 0.68-13.57	 0.15

Residual 1 cm or more	 4.00	 1.16-13.83	 0.03

Radiotherapy	 0.38	 0.05-2.80	 0.34

	 Knosp Classification was identified as a predic-
tive factor for tumor progression based on grading, 
with grade IV carrying the highest risk of tumor pro-
gression (HR 4.60, 95% CI 1.45-14.57, P = 0.01). 
Other factors did not achieve statistical significance in 
univariate analysis, such as age (HR 1.00, 95% CI 
0.96-1.04, P = 0.94), gender (HR 1.20, 95% CI 
0.51-2.81, P = 0.68), preoperative tumor diameter 

> 4 cm (giant NFPA) (HR 1.74, 95% CI 0.59-5.16, 
p = 0.32), suprasellar extension (HR 1.21, 95% 
CI 0.16-9.46, p = 0.85), parasellar extension (HR 
1.70, 95% CI 0.21-13.58, p = 0.62), hormonal 
deficit at least 1 axis (HR 1.05, 95% CI 0.41-2.72, 
P = 0.91).
	 We observed that postoperative radiotherapy 
appeared as a protective factor, although this result 
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did not reach statistical significance (HR 0.38, 95% 
CI 0.05-2.80, p = 0.34).
	 In the multivariate analysis (Table 3), after 
adjusting for radiotherapy, hormonal deficit, age, 
and gender, the outcome predictor for regrowth or 
recurrence of the tumor was found to depend on its 
size, especially for residual tumor sizes exceeding 
1 centimeter (HR 6.52, 95% CI 1.37-31.07, p = 
0.02).

Table 3	 Multivariate analysis of residual non-functioning pitu-

itary adenoma  

Outcome predictor	 HR	 95% CI	 p-value

Residual < 1 cm	 5.29	 0.94-29.90	 0.06

Residual 1 cm or more	 6.52	 1.37-31.07	 0.02

Discussion 

	 Residual non-functioning pituitary adenoma 
after surgical removal is a well-known predictor of 
regrowth or recurrent tumors, yet there is a lack of 
Class I evidence to guide the management of patients 
with residual pituitary adenoma.9

	 Previous studies4-5,11 have consistently identified 
residual tumors as the most crucial predictive factor 
for relapse after surgery, resulting in tumor growth-
free survival rates inferior to those of the tumor-free 
group. Other predictive factors for the regrowth/recur-
rence of non-functioning pituitary adenoma (NFPA) 
include a high Ki-67 index6-8, pre-operative maximal 
diameter, and cavernous sinus invasion. Postopera-
tive radiotherapy has proven to be the most effective 
protective adjuvant therapy against tumor growth.3 
Ki-67 Labeling Index (Li) serves as a clinically use-
ful prognostic parameter, indicating the probability 
of progression in postoperative residual tumors.14-15 
However, its definitive value in daily practice remains 

controversial, with conflicting literature on its signifi-
cance in correlating with recurrent or regrowth tumors.
	 This study emphasizes the significance of re-
sidual tumors, particularly when their size exceeds 1 
centimeter. The natural history of NFPA, characterized 
by its benign and slow-growing nature, necessitates 
prolonged follow-up for a comprehensive under-
standing.1 Kaplan Meier survival estimates (Graph 
1) indicate a decreasing regrowth-free rate over time 
for tumors with residual components compared to the 
recurrence-free rate in the no residual tumor group. 
The findings underscore the importance of guiding 
management strategies, especially for tumors larger 
than 1 cm, where the risk of regrowth/recurrence 
increases.
	 The challenging management of postoperative 
pituitary adenoma patients lacks clear guidelines and 
a defined size cut-off for residual tumor manage-
ment.9 This study suggests an accessible approach 
for physicians to follow up on patients using the size 
of residual tumor diameter. Large residual tumors may 
warrant close monitoring or aggressive treatments 
such as re-surgery or radiotherapy. 
	 Other predictive factors align with previous 
studies, including high-grade Knosp classification, 
parasellar extension, and preoperative tumor diam-
eter exceeding 4 centimeters. Notably, radiotherapy 
emerges as a crucial protective factor, especially 
for patients with residual tumors posing challenges 
for re-surgery (Graph 2). Neurosurgeon decisions 
should consider the individualized risk-benefit profile 
of each patient.

Limitations

	 This study lacked a definite protocol for postop-
erative patient follow-up, resulting in individualized 
management by multiple physicians and an absence 
of a standardized timeline for follow-up. This limita-
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tion, stemming from delayed postoperative imaging, 
could be addressed through prospective studies.
	 Postoperative imaging, including 1.5 Tesla MRI 
with gadolinium contrast and CT brain with contrast 
encompassing the pituitary gland, posed challenges 
in defining and monitoring residual tumors. Particularly 
during the initial postoperative imaging, distinguishing 
unequivocally between residual tumor and no residual 
tumor was challenging. Another research challenge 
involves measuring tumor size, with potential com-
promises in accuracy by neurosurgeons. To enhance 
precision in future research, incorporating standard 
software for tumor volume calculations is recom-
mended.
	 Significant differences in patient follow-up 
between the groups are noted. The group without 
regrowth tumors has an average follow-up duration 
of 41.9 months, while the group with regrowth tumors 
has a considerably higher average follow-up duration 
of 70.1 months (p-value < 0.001). These results 
highlight a potential risk of misinterpretation in the 
comparative analysis due to the inherent limitations 
of retrospective studies, where variables cannot be 
controlled. Patients without regrowth tumors might 
have sought further care at local hospitals, leading 
to a significantly shorter follow-up duration in this 
group.

Conclusion

	 Residual non-functioning pituitary adenoma 
post-surgery that could predict progression in the 
future, consists of residual tumor size greater than 
1 centimeter.  Neurosurgeons must pay particular 
attention to patients in this group. 
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ผลลัพธ์การผ่าตัดของการใส่แผ่นขั้วไฟฟ้าในสมองหรือการใส่

ขั้วไฟฟ้าในสมองระดับลึกในผู้ป่วยโรคลมชัก
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บทคัดย่อ

	 วัตถุประสงค์:  ในผูป่้วยโรคลมชักทีรั่กษาด้วยยาแล้วไม่สามารถควบคมุอาการชักได้ อีกทัง้ไม่สามารถตรวจ

หาจุดก�ำเนิดการชักผ่านการตรวจแบบ non-invasive ได้ การผ่าตัดรักษาโรคลมชักโดยอ้างอิงต�ำแหน่งจุดก�ำเนิด

การชักจากการตรวจคลื่นไฟฟ้าสมองผ่านการใส่แผ่นขั้วไฟฟ้าในสมองหรือการใส่ขั้วไฟฟ้าในสมองระดับลึกเป็นวิธี

ที่ได้ประสิทธิภาพมากที่สุดในการควบคุมอาการชักของผู้ป่วย โดยในประเทศไทยยังมีการศึกษาเกี่ยวกับเร่ืองดัง

กล่าวอยูไ่ม่มากนัก ทางผูวิ้จยัจงึต้องการศกึษาผลลัพธ์การผ่าตัดของการใส่แผ่นขัว้ไฟฟ้าในสมองหรอืการใส่ขัว้ไฟฟ้า

ในสมองระดับลึกในผู้ป่วยโรคลมชักเพื่อน�ำไปเปรียบเทียบกับงานวิจัยอื่นๆ

	 วิธดี�ำเนินการวิจยั:  ผูวิ้จยัได้รวบรวมข้อมลูผูป่้วยโรคลมชักทีไ่ด้รับการผ่าตดัใส่แผ่นขัว้ไฟฟ้าในสมองหรือการ

ใส่ขั้วไฟฟ้าในสมองระดับลึกในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ย้อนหลัง ตั้งแต่ พฤษภาคม 2555 ถึง พฤษภาคม 2565 

โดยเกบ็รวบรวมข้อมลูเบือ้งต้นของผูป่้วย ประวัติโรคลมชักและการรักษาก่อนทีจ่ะผ่าตัด วิธกีารและรายละเอียดการ

ผ่าตดั ภาวะแทรกซ้อนทีเ่กดิจากการผ่าตัด อาการของโรคลมชักหลงัผ่าตัด แล้วน�ำมาวิเคราะห์หาประสทิธภิาพของ

การผ่าตัดในการควบคุมอาการชักของผู้ป่วย 

	 ผลลัพธ์:  ผูป่้วยจ�ำนวน 30 ราย ได้รบัการผ่าตัดใส่แผ่นขัว้ไฟฟ้าในสมองหรือการใส่ขัว้ไฟฟ้าในสมองระดับลึก

ในช่วงเวลาดังกล่าว โดยแบ่งเป็นผู้ป่วยที่ได้รับการผ่าตัดใส่แผ่นขั้วไฟฟ้าในสมองเพียงอย่างเดียว 8 ราย (26.7%) 

ใส่ขัว้ไฟฟ้าในสมองระดับลกึเพยีงอย่างเดียว 9 ราย (30.0%) และใส่อุปกรณ์ทัง้สองอย่าง 13 ราย (43.3%) ผูป่้วย 

ที่มีผลลัพธ์ของการผ่าตัดที่สามารถควบคุมอาการชักได้อย่างดี (Engel I) มีจ�ำนวน 23 ราย (76.7%) และมีภาวะ

แทรกซ้อนที่เกิดจากการผ่าตัด 4 ราย (13.3%)

	 สรุป:  การผ่าตัดใส่แผ่นขั้วไฟฟ้าในสมองและ/หรือการใส่ขั้วไฟฟ้าในสมองระดับลึกในผู้ป่วยโรคลมชักใน     

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ เป็นการผ่าตัดที่มีผลลัพธ์ที่ดีในการควบคุมอาการชักของผู้ป่วย รวมถึงมีภาวะแทรกซ้อน

ต�่ำ และมีผลลัพธ์ไม่แตกต่างจากงานวิจัยอื่นๆ

	 คำ�สำ�คัญ:	 การตรวจคล่ืนไฟฟา้สมอง, การใสแ่ผน่ขัว้ไฟฟา้, ขัว้ไฟฟา้ในสมองระดบัลึก, การตรวจคล่ืน

ไฟฟ้าสมอง, การควบคุมอาการชัก, โรคลมชัก, ผลลัพธ	์
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บทนำ� (Introduction)

	 โรคลมชัก (epilepsy) เป็นโรคทางระบบประสาท

ที่พบได้บ่อยโรคหน่ึง โดยมีความชุก (prevalence) ที่

ร้อยละ 0.4-1 และอุบัติการณ์ (incidence) ที่ร้อยละ 

0.4-11-3 ในผู้ป่วยกลุ่มดังกล่าวพบว่ามีผู้ป่วยเฉลี่ยถึง 

ร้อยละ 30  ทีรั่กษาด้วยยากนัชกัแล้ว ไม่สามารถควบคุม

อาการชักได้ดีเพียงพอ4-7   ท�ำให้การผ่าตัดเป็นวิธีการ

รักษาที่ดีที่สุดที่ท�ำให้ผู้ป่วยสามารถควบคุมอาการของ

โรคได้ดีมากขึ้น8

	 การผ่าตัดผูป่้วยโรคลมชักให้ได้ประสทิธภิาพและได้

ผลลัพธ์ที่ดีนั้น ขึ้นอยู่กับการระบุต�ำแหน่งของจุดก�ำเนิด

การชักในสมองทีแ่ม่นย�ำก่อนการผ่าตัด ซึง่ในผูป่้วยส่วน

ใหญ่น้ัน สามารถระบุจุดก�ำเนิดการชักในสมองได้ผ่าน

วิธี non-invasive ได้แก่ ประวัติและการตรวจร่างกาย, 

การตรวจคล่ืนไฟฟ้าสมอง (electroencephalogra-

phy, EEG), การตรวจคลื่นไฟฟ้าสมองประกอบภาพวิดี

ทัศน์ (video EEG monitoring) และการตรวจเอกซเรย์

คลื่นแม่เหล็กไฟฟ้าในสมอง (magnetic resonance im-

aging, MRI) ถึงอย่างไรก็ตามจากวิธีการทั้งหมดที่กล่าว

มาน้ัน ในบางคร้ังกย็งัไม่สามารถระบุจุดก�ำเนิดการชักที่

แน่นอนได้ จึงมีผู้ป่วยอีกกลุ่มหน่ึงที่จ�ำเป็นต้องส่งตรวจ

เพิม่เติม เพือ่ทีจ่ะสามารถระบุจุดก�ำเนิดการชักทีแ่ม่นย�ำ

ได้9

	 การผ่าตัดใส่อุปกรณ์ในสมองเพ่ือตรวจคล่ืนไฟฟ้า

Abstract
Surgical outcomes related to invasive EEG monitoring with subdural grids or depth electrodes 
in epilepsy patients

Prompong Chandensang, M.D.*, Krishnapundha Bunyaratavej, M.D.*
*Neurosurgery Surgery Unit, Department of Surgery, Faculty of Medicine, Chulalongkorn University 

Bangkok, Thailand.

	 Objectives:  In drug-resistant epilepsy patients, who have uncertain epileptogenic foci from non-
invasive investigation, resective surgery based on an invasive EEG-monitors performed with subdural grids 
(SDG) or depth electrodes/stereo-electroencephalography (DE/SEEG) is considered to be the best option 
towards achieving seizure-free state. Due to lack of such a study focusing on surgical outcomes in Thailand, 
the authors present those outcomes for comparison to other studies.
	 Methods:  The authors collected data of patients who underwent invasive EEG monitoring from the 
database of King Chulalongkorn Memorial Hospital (KCMH) between May 2012 to May 2022. We collected 
basic characteristics, past history, present illness, treatment history, intraoperative findings, complication 
and seizure outcomes. Then, we compare our results to the other studies.
	 Results:  Thirty patients were included. Eight patients (26.7%) underwent only SDG, 9 patients 
(30.0%) underwent only DE/SEEG, and 13 patients (43.3%) underwent both SDG and DE/SEEG. Engel 
I outcome was found in 23 patients (76.7%) and complications were found in 4 patients (13.3%).
	 Conclusion:  Invasive EEG monitoring surgery in KCMH had good outcomes in seizure control and low 
complication rate. Furthermore, this result was similar to other studies.

	 Keywords:  invasive EEG, subdural grid, depth electrode, stereo-electroencephalography, seizure, 
epilepsy, outcome



84

วารสารประสาทศัลยศาสตร์ไทย

ปีที่ 1  ฉบับที่ 3  กรกฎาคม - กันยายน  2566

สมอง (invasive electroencephalography monitoring, 

iEEG) เป็นวิธีการผ่าตัดที่ใช้ระบุต�ำแหน่งของจุดก�ำเนิด

การชักในสมองทีแ่ม่นย�ำมากขึน้ ซึง่จะได้ประโยชน์อย่าง

มากในผูป่้วยทีต่รวจหาจดุก�ำเนิดการชักโดยวิธกีารตรวจ

คลื่นไฟฟ้าสมองแล้วแต่ยังได้ข้อมูลที่ไม่ชัดเจน10,11 จาก

ข้อมูลการศึกษาก่อนหน้าน้ีพบว่าหลังจากที่ผู้ป่วยได้รับ

การผ่าตัดใส่อุปกรณ์ในสมองเพื่อตรวจคลื่นไฟฟ้าสมอง 

เพื่อหาจุดก�ำเนิดการชักน้ัน มีผู้ป่วยร้อยละ 77-96 ที่

พบจุดก�ำเนิดการชักและได้รับการผ่าตัดต่อเน่ืองเพื่อ

รักษาโรคลมชัก และในกลุ่มนี้มีผู้ป่วยร้อยละ 34-63 ที่

ไม่มีอาการชักอีกเลยหลังจากผ่าตัด10-12

	 ในปัจจุบันการผ่าตัดใส่อุปกรณ์ในสมองเพ่ือตรวจ

คล่ืนไฟฟ้าสมอง มีอยู่ 2 วิธีหลัก ได้แก่ การผ่าตัดใส่

แผ่นขัว้ไฟฟ้าในสมอง (subdural grid electrodes, SDG) 

และการผ่าตัดใส่ขัว้ไฟฟ้าในสมองระดับลึก (depth elec-

trodes, DE or stereo-electroencephalography, SEEG) 

ซึ่งทั้งสองวิธีมีข้อบ่งชี ้ข้อด ีข้อเสียที่แตกต่างกัน โดยการ

จะเลือกใช้วิธีใดวิธีหนึ่ง หรือทั้งสองวิธีร่วมกัน ขึ้นอยู่กับ

ผู้ป่วยแต่ละคน8

	 ในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ได้เร่ิมท�ำการผ่าตัดใส่

อุปกรณ์ในสมองเพ่ือตรวจคล่ืนไฟฟ้าสมองมาเป็นเวลา

นานและท�ำอยู่อย่างสม�่ำเสมอ โดยท�ำการผ่าตัดทั้ง 2 

วิธีหลักคือ การผ่าตัดใส่แผ่นขั้วไฟฟ้าในสมองและการ

ผ่าตัดใส่ขั้วไฟฟ้าในสมองระดับลึก เน่ืองจากยังไม่เคย

มีการศึกษาถึงผลลัพธ์จากการผ่าตัดผู้ป่วยกลุ่มน้ีในโรง

พยาบาลจุฬาลงกรณ์ และในประเทศไทยยังพบว่าการ

รายงานผลลัพธ์จากการผ่าตัดในผู้ป่วยกลุ่มน้ียังมีน้อย 

จึงเป็นที่มาของผู้ท�ำวิจัยในการท�ำงานวิจัยนี้ โดยทาง 

ผูวิ้จัยจึงต้องการศกึษาผลลพัธ์การผ่าตัดของการใส่แผ่น

ขัว้ไฟฟ้าในสมองหรือการใส่ขัว้ไฟฟ้าในสมองระดับลกึใน

ผู้ป่วยโรคลมชักเพื่อน�ำไปเปรียบเทียบกับงานวิจัยอื่นๆ

วัสดุและวิธีการ (Materials and Methods)

	 ประชากรกลุ่มตัวอย่าง งานวิจัยน้ีเป็นการศึกษา

แบบ retrospective study เกบ็ข้อมลูผูป่้วยจากฐานข้อมลู

ผู้ป่วยโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ โดยค้นหาจาก ICD code 

“implantation of intracranial neurostimulator” ระหว่าง

วันที่ 1 พฤษภาคม 2555 ถึง 31 พฤษภาคม 2565 ได้

ผู้ป่วยมาทั้งหมด 94 ราย โดยมีผู้ป่วยที่ผ่านเกณฑ์การ

คัดเลือก คือ ได้รับการผ่าตัดใส่แผ่นขั้วไฟฟ้าในสมอง 

(SDG) และ/หรอืการผ่าตัดใส่ขัว้ไฟฟ้าในสมองระดบัลกึ 

(DE or SEEG) จึงเหลือผู้ป่วยที่เข้าร่วมวิจัยจ�ำนวน 30 

ราย (รูปภาพที่ 1) งานวิจัยนี้ได้รับการรับรองโดยคณะ

กรรมการพิจารณาจริยธรรมการวิจยั คณะแพทยศาสตร์ 

จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย

รูปภาพที่ 1  แผนผังการคัดเลือกประชากรกลุ่มตัวอย่าง
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	 ขั้นตอนการผ่าตัด  การผ่าตัดใส่อุปกรณ์ในสมอง

เพื่อตรวจคล่ืนไฟฟ้าสมองทั้ง 2 วิธีในโรงพยาบาล

จฬุาลงกรณ์นัน้ จะผ่าตดัในผูป่้วยทีไ่ด้ผ่านการตรวจคล่ืน

ไฟฟ้าในสมองและตรวจเอกซเรย์คล่ืนแม่เหล็กไฟฟ้าใน

สมองมาแล้ว และไม่สามารถระบตุ�ำแหน่งของจุดก�ำเนิด

การชักที่แน่นอนได้

	 การวางแผนการผ่าตัดนั้น จะวางแผนร่วมกับทีม

อายุรแพทย์ระบบประสาทเฉพาะทางด้านโรคลมชัก 

เพื่อระบุต�ำแหน่งที่สงสัยว่าจะเป็นจุดก�ำเนิดการชักว่า

อยู่บริเวณใด ควรเลือกผ่าตัดวิธีใด ชนิดและจ�ำนวนของ

อุปกรณ์ทีใ่ส่ และต�ำแหน่งของอุปกรณ์ควรวางอย่างไร จงึ

จะเหมาะสมในผู้ป่วยแต่ละรายมากกว่ากัน

	 การผ่าตัดจะใช้วิธีดมยาสลบให้ผู้ป่วยหลับ (gen-

eral anesthesia) แล้วจึงใส่ SDG และ/หรือ DE/SEEG 

ตามแผนที่วางไว้ก่อนผ่าตัด โดยใช้โปรแกรมน�ำวิถี 

(navigation system) ช่วยในการผ่าตัดกรณีต้องใส่ DE/

SEEG หลังจากใส่อุปกรณ์เสร็จแล้ว จะท�ำการตรวจสอบ

ต�ำแหน่งของอุปกรณ์ผ่านการตรวจคล่ืนไฟฟ้าสมองที่

สามารถตรวจได้จากอุปกรณ์ทีใ่ส่ไว้ ก่อนทีจ่ะเยบ็ปิดแผล 

หลังจากผ่าตัดใส่อุปกรณ์ในสมองเพ่ือตรวจคล่ืนไฟฟ้า

สมองเสร็จแล้วผู้ป่วยจะถูกส่งตัวไปสังเกตอาการที่หอผู้

ป่วยวิกฤต (intensive care unit) เป็นเวลา 1 คืน แล้ว

จึงย้ายไปเฝ้าดูคลื่นไฟฟ้าสมองต่อที่หอผู้ป่วยทั่วไป หลัง

จากที่เฝ้าดูคลื่นไฟฟ้าสมองและอาการชักของผู้ป่วยเป็น

ระยะเวลาหน่ึงจนได้ข้อมูลที่มากเพียงพอ ทางประสาท

ศลัยแพทย์และอายรุแพทย์ระบบประสาทเฉพาะทางด้าน

โรคลมชักจะประชุมกันเพ่ือหาข้อสรุปว่าจุดก�ำเนิดการ

ชักอยู่ที่ต�ำแหน่งใด การรักษาในล�ำดับต่อไปควรท�ำการ

ผ่าตัดหรือไม่ และถ้าต้องผ่าตัดควรจะผ่าตัดอย่างไร เพือ่

ให้ได้ประโยชน์กับผู้ป่วยในรายนั้นๆมากที่สุด

การเก็บข้อมูล

	 ผูป่้วยทกุคนจะถกูเกบ็ข้อมลูทัว่ไป ได้แก่ เพศ, อาย,ุ 

วันที่เข้ารับการผ่าตัด, อายุที่เร่ิมมีอาการชักคร้ังแรก, 

ปริมาณยากนัชักทีใ่ช้ก่อนผ่าตัด, ต�ำแหน่งของจดุก�ำเนิด

การชัก, วิธีในการผ่าตัดใส่อุปกรณ์ในสมองเพื่อตรวจ

คลื่นไฟฟ้าสมอง, ข้อบ่งชี้ในการผ่าตัด, วินิจฉัยโรค, ราย

ละเอียดการผ่าตัดอื่นๆหลังท�ำ  iEEG และผลแทรกซ้อน

หลังการผ่าตัด

	 นอกจากน้ียงัเกบ็ข้อมลูการตรวจติดตามอาการหลัง

ผ่าตัด โดยเก็บข้อมูลที่ 6 เดือนหลังผ่าตัดและการตรวจ

ติดตามคร้ังล่าสุดที่มีบันทึกไว้ ซึ่งข้อมูลที่ถูกเก็บ ได้แก ่

ลักษณะและความถี่ในการชักของผู้ป่วย, ปริมาณยากัน

ชักที่ใช้ และอาการของภาวะแทรกซ้อนที่เกิดหลังผ่าตัด

	 ส�ำหรับผลลัพธ์ที่สนใจของการศึกษาน้ี คือ 1. 

อาการชักของผูป่้วย จะดูผลลัพธ์ที ่6 เดือนหลังผ่าตดัและ

ที่การตรวจติดตามครั้งล่าสุด โดยจะรายงานเป็น Engel 

classification 2. จ�ำนวนยากันชักที่ใช้ โดยจะเปรียบ

เทียบระหว่างก่อนผ่าตัด, 6 เดือนหลังผ่าตัด และที่การ

ตรวจติดตามคร้ังล่าสดุ 3. ภาวะแทรกซ้อนทีเ่กดิจากการ

ผ่าตัด โดยจะนับเฉพาะ major complication คือภาวะ

แทรกซ้อนที่ท�ำให้เกิดความพิการถาวร (permanent 

deficit) หรือท�ำให้ต้องท�ำการผ่าตัดรักษา (resurgery)

การวิเคราะห์ข้อมูล ข้อมูลทั่วไป ได้แก่ เพศ, ต�ำแหน่ง

ของจุดก�ำเนิดการชกั, วิธใีนการผ่าตัดใส่อุปกรณ์ในสมอง

เพือ่ตรวจคล่ืนไฟฟ้าสมอง, ข้อบ่งช้ีในการผ่าตดั, วินจิฉยั

โรค, รายละเอียดการผ่าตัดอ่ืนๆหลังท�ำ  iEEG, Engel 

classification และผลแทรกซ้อนหลงัการผ่าตัด แสดงผล

เป็นจ�ำนวนหรือเปอร์เซน็ต์ รวมถงึข้อมลูอ่ืนๆ ได้แก่ อาย,ุ 

อายุที่เริ่มมีอาการชักครั้งแรก และปริมาณยากันชัก ค่า

กลางจะแสดงผลเป็น Mean ± SD ส�ำหรับข้อมูลที่เป็น 

normal distribution และจะแสดงผลเป็น Median (IQR 

or Q1-Q3) ส�ำหรับข้อมูลที่ไม่เป็น normal distribution 

และสดุท้ายน�ำข้อมลูผลลัพธ์ของการผ่าตัดในการควบคุม

อาการชักเป็น Engel classification และภาวะแทรกซ้อน

ที่เกิดจากการผ่าตัด มาเปรียบเทียบกับงานวิจัยอื่นๆ
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วารสารประสาทศัลยศาสตร์ไทย

ปีที่ 1  ฉบับที่ 3  กรกฎาคม - กันยายน  2566

ผลการวิจัย (Results)

	   จากจ�ำนวนผู้ป่วย 30 รายที่เข้าร่วมในงานวิจัย

คร้ังน้ี มผีูช้าย 18 ราย ผูห้ญิง 12 ราย อายเุฉลีย่ 25.3 ± 

13.7 ปี ได้รับการผ่าตัดใส่แผ่นขัว้ไฟฟ้าในสมอง (SDG) 

เพียงอย่างเดียว 8 ราย (26.7%) ผ่าตัดใส่ขั้วไฟฟ้าใน

สมองระดับลึก (DE or SEEG) เพียงอย่างเดียว 9 ราย 

(30.0%) และผ่าตัดทั้งสองวิธี 13 ราย (43.3%) มี

ระยะเวลาตรวจตดิตามการรักษาเฉล่ีย (Mean follow up 

time) 55.9 ± 29.7 เดือน มีผู้ป่วยที่ตรวจติดตามการ

รักษาสั้นที่สุด 6 เดือน และนานที่สุด 10 ปี

	 ข้อบ่งช้ีในการผ่าตัดใส่อุปกรณ์ในสมองเพื่อตรวจ

คลื่นไฟฟ้าสมอง (iEEG) ที่พบบ่อยที่สุด คือการที่ข้อมูล

จากการตรวจคลื่นไฟฟ้าสมองไม่ชัดเจนหรือไม่สัมพันธ์

กนักบัข้อมลูอ่ืนๆ (ambiguous/discordant EEG) ผูป่้วย 

มีค่าเฉล่ียของปริมาณยากันชักที่ใช้ก่อนผ่าตัดที่ 4.0 

ชนิด (ตารางที่ 1)

	 ข้อมลูจากการผ่าตัดพบว่าหลงัจากผ่าตัดใส่อุปกรณ์

ในสมองเพื่อตรวจคลื่นไฟฟ้าสมองแล้ว มีผู้ป่วย 29 ราย 

(96.7%) ที่ได้รับการผ่าตัด resective sergery และ 1 

ราย (3.3%) ทีผ่่าตัด disconnection surgery โดยในกลุม่

ที่ผ่าตัด resective surgery นั้น มีผู้ป่วยจ�ำนวน 24 ราย 

(82.8%) ที่สามารถผ่าตัดเอาจุดก�ำเนิดการชักออกได้

หมดตามที่ต้องการ (ตารางที่ 2)

	 ภาวะแทรกซ้อนที่เกิดหลังการผ่าตัดท่ีพบได้บ่อย 

เช่น อาการแขนขาอ่อนแรงคร่ึงซีก (hemiparesis), ลาน

สายตาแคบลง (visual field defect), ภาวะติดเชือ้ในเยือ่

หุ้มสมอง เป็นต้น มีผู้ป่วยจ�ำนวน 2 รายที่มีความพิการ

ถาวรหลังได้รับการผ่าตดั รายแรกมอีาการหน้าเบ้ียวด้าน

ซ้ายเล็กน้อย (mild left facial paresis) และรายที่สอง

มีลานสายตาแคบลงแบบ Left homonymous inferior 

quandrantanopia นอกจากนี้มีผู้ป่วยจ�ำนวน 3 ราย ที่

ต้องผ่าตัดซ�้ำ (resurgery)

ตารางท่ี 1 ข้อมลูพืน้ฐานและข้อมลูโรคลมชักของผูป่้วย

		  N (%)

 Total patient	 30

Sex
	 Male	 18 (60.0)
	 Female	 12 (40.0)
Age at surgery (yr), Mean±SD	 25.3 (±13.7)
Location of EZ
Hemisphere
	 Right	 11 (36.7)
	 Left	 19 (63.3)
Lobe
	 Frontal	 16 (53.3)
	 Temporal	 15 (50.0)
	 Parietal	 3 (10.0)
	 Occipital	 0 (0)
	 Insula	 2 (6.7)
	 Not seen	 1 (3.3)
	 Unilobar	 24 (80.0)
	 Bilobar	 3 (10.0)
	 Trilobar	 2 (6.7)
Eloquent
	 Yes	 6 (20.0)
	 No	 23 (76.7)
 Invasive EEG
 Method
	 SDG (alone)	 8 (26.7)
	 DE/SEEG (alone)	 9 (30.0)
	 Combined	 13 (43.3)
 Side
	 Right (only)	 10 (33.3)
	 Left (only)	 16 (53.3)
	 Both	 4 (13.3)
 Indication
	 Ambiguous/Discordant	 15 (50.0)
	 Dual pathology	 3 (10.0)
	 Non lesional	 4 (13.3)
	 Epileptogenic beyond focal lesion	 7 (23.3)
 Duration of seizure (yr), Mean±SD	 14.1 (±10.0)
 Number of AED, Med (Q1-Q3)	 4.0 (3.0-5.0)
	 2	 4 (13.3)
	 3	 7 (23.3)
	 4	 10 (33.3)
	 5	 6 (20.0)
	 6	 3 (10.0)
Pathological diagnosis
	 HS	 6 (20.0)
	 MCD	 13 (43.3)
	 Tumor	 7 (23.3)
	 Gliosis	 3 (10.0)
	 Other	 1 (3.3)	
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	 นอกเหนือจากผ่าตัดใส่อุปกรณ์ในสมองเพ่ือตรวจ

คล่ืนไฟฟ้าสมองและผ่าตดัเพือ่รักษาโรคลมชัก (definite 

surgery) ซึ่งมีผู้ป่วย 1 รายที่มีทั้งความพิการถาวรหลัง

ผ่าตัดและได้รบัการผ่าตดัซ�ำ้ ท�ำให้มผีูป่้วยจ�ำนวน 4 ราย 

(13.3%) ที่มี major complication (ตารางที่ 3) ผู้ป่วย 

3 รายที่ได้รับการผ่าตัดซ�้ำ มี 2 รายที่เกิดจากต�ำแหน่ง

ของอุปกรณ์ที่ใส่อยู่ในต�ำแหน่งที่ไม่ดี ท�ำให้ไม่สามารถ

ตรวจคล่ืนไฟฟ้าในสมองได้ตามทีต้่องการ ส่วนอีก 1 ราย

มีปัญหาเร่ืองฝีในสมองที่ตรวจพบหลังจากผ่าตัดไปแล้ว 

6 สปัดาห์ท�ำให้ต้องผ่าตดัซ�ำ้เพือ่เอาฝีหนองและกะโหลก

ศีรษะส่วนที่ติดเช้ือออก (ตารางที่ 4) ผู้ป่วยทั้งหมดมี

การตรวจติดตามหลังผ่าตัดเฉลี่ยที่ 55.9 ± 29.7 เดือน 

(ตารางที่ 5) ส�ำหรับผลลัพธ์จากการผ่าตัดในเรื่องการ

ควบคุมอาการชักที่ 6 เดือนหลังผ่าตัด พบว่ามีผู้ป่วยที่

จัดอยู่ใน Engel classification type I จ�ำนวน 23 ราย 

(76.7%) และที่การตรวจติดตามครั้งล่าสุดจ�ำนวน 21 

ราย (70.0%) (รปูภาพที ่2) นอกจากน้ีจะพบว่าปริมาณ

ยากนัชกัทีใ่ช้ในผูป่้วยทีก่ารตรวจติดตามคร้ังล่าสดุลดลง

จากก่อนผ่าตัดเหลือ 3.0 ชนิด (รูปภาพที่ 3)

ตารางที่ 2  ข้อมูลการผ่าตัดและภาวะแทรกซ้อนของผู้ป่วย

		  N (%)

Number of electrodes (only DE/SEEG), Mean (min-max), N=22	 5.8 (2-15)
			   N = 30

Time to resection (days), Med (IQR)	 13 (13)

Surgery (after invasive EEG)
	 Resection	 29 (96.7)
	 Complete	 24 (82.8)
	 Incomplete	 5 (17.2)
	 Disconnection	 1 (3.3)	

Complication
	 Resurgery	 3 (10.0)
	 Hemiparesis and/or facial paresis	 6 (20.0)
	 Visual field defect	 6 (20.0)
	 Infection
		  Surgical site infection	 2 (6.7)
		  Brain abscess	 1 (3.3)
		  Meningitis	 3 (10.0)
		  Other	 2 (6.7)
	 Permanent deficit	 2 (6.7)
	 Major complication	 4 (13.3)

EEG	 =	 electroencephalogram
DE		 =	 depth electrodes
SEEG	=	 stereoelectroencephalography

EZ	 = epileptogenic zone, 	EEG	 = electroencephalogram,
SDG	 =	subdural grids, 	 DE	 =	depth electrodes,
SEEG	 =	stereoelectroencephalography,
AED	 = antiepileptic drugs,	 HS	 =	hippocampal sclerosis, 
MCD	 =	malformations of cortical development
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ปีที่ 1  ฉบับที่ 3  กรกฎาคม - กันยายน  2566

ตารางที่ 3  ข้อมูลภาวะแทรกซ้อนและผลลัพธ์หลังการรักษาจำ�แนกตามผู้ป่วยแต่ละราย

	 No.	 Complication	 Outcome

	 1	 Rt hemiparesis grade 4	 full recovery in 2 months

	 2	 Rt homonymous superior quandrantanopia	 full recovery in 1 year

	 3	 Rt hemiparesis grade 4 + Rt facial paresis	 full recovery in 1 month

	 4	 Lt upper extremity weakness grade 4	 full recovery in 4 months 
		  Lt facial paresis	 mild deficit (at 8 months post-operatively)

	 5	 Rt hemiparesis grade 4	 full recovery in 3 weeks

	 6	 Pneumonia (at POD5)	 treated with antibiotics then resolved

	 7	 UTI with sepsis (at POD3)	 treated with antibiotics then resolved

	 8	 Rt hemiparesis grade 4	 full recovery in 3 months

	 9	 Surgical site infection	 debridement and resuture bedside + antibiotics

	 10	 Rt homonymous superior quandrantanopia	 full recovery in 6 months

	 11	 Lt facial paresis	 full recovery in 2 weeks

	 12	 Rt homonymous superior quandrantanopia	 full recovery in 2 months
		  Bacterial meningitis	 treated with antibiotics for 2 weeks

	 13	 Lt homonymous superior quandrantanopia	 full recovery in 1 month

	 14	 SSI + Brain abscess (after surgery 6 weeks)	 resurgery for excision abscess + 
		  Lt homonymous inferior quandrantanopia	 debridement + remove bone flap
			   Permanent deficit

	 15	 Bacterial meningitis	 treated with antibiotics for 2 weeks
		  Rt homonymous superior quandrantanopia	 No data

ตารางที่ 4  ข้อมูลผู้ป่วยทั้ง 3 ราย ที่ได้รับการผ่าตัดซ�้ำ (re-surgery)

	 No.	 Operation	 Reason of resurgery

	 1	 case S/P Rt SDG + DE
		  Re-Rt craniotomy with checking SDG position (6 d after	 malposition of SDG
		  1st operation)	

	 2	 case S/P Rt SDG + DE
		  Re-Rt craniotomy with checking electrode (7 d after	 malposition of 1 DE 
		  1st operation)	

	 3	 case S/P Rt SDG + DE	
		  S/P Re-Rt craniotomy with excision epileptogenic foci 	 brain abscess + infected bone flap
		  with intraop ECoG

Re-surgery for excision abscess + DB + remove bone flap (6 wk after 2nd operation)	
Rt=right, Lt=left, S/P=status post, SDG=subdural grids, DE=depth electrodes, ECoG=electrocorticography, DB= debridement
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ตารางที่ 5  ผลลัพธ์การผ่าตัดที่ 6 เดือนหลังผ่าตัดและที่การตรวจติดตามครั้งล่าสุด

		  At 6 months follow up	 At last follow up

Number of AED, Med (Q1-Q3)	 4.0 (3.0-5.0)	 3.0 (2.0-4.0)
Engel classification
	 I	 23 (76.7)	 21 (70.0)
	 II	 1 (3.3)	 3 (10.0)
	 III	 2 (6.7)	 2 (6.7)
	 IV	 4 (13.3)	 4 (13.3)	

Mean last follow up time 55.9 ± 29.7 months

รูปภาพที่ 2  ผลลัพธ์การผ่าตัดในการควบคุมอาการชัก จำ�แนกในระบบ Engel classification

รูปภาพที่ 3  Box plot เปรียบเทียบปริมาณยากันชักของผู้ป่วย

วิจารณ์ (Discussion)

	 จากการศึกษานี้พบว่า ผู้ป่วยทั้ง 30 ราย ซึ่งเป็นก

ลุ่มผู้ป่วยโรคลมชักที่ไม่สามารถรักษาด้วยการผ่าตัดได ้

เน่ืองจากมีข้อมูลเกี่ยวกับจุดก�ำเนิดการชักไม่เพียงพอ 

หลังได้รับการผ่าตัดใส่อุปกรณ์ในสมองเพ่ือตรวจคล่ืน

ไฟฟ้าสมองแล้ว ท�ำให้ทมีแพทย์ได้รับข้อมลูมากขึน้เกีย่ว

กับจุดก�ำเนิดการชัก ส่งผลให้ผู้ป่วยทุกรายในการศึกษา

น้ี ได้รับการผ่าตัดเพื่อรักษาโรคลมชักในล�ำดับต่อมา 

โดยการท�ำงานร่วมกันระหว่างประสาทศัลยแพทย์และ

อายุรแพทย์ระบบประสาทเฉพาะทางด้านโรคลมชักมี

ส่วนส�ำคัญอย่างมากที่ท�ำให้ผู้ป่วยได้รับประโยชน์จาก
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ปีที่ 1  ฉบับที่ 3  กรกฎาคม - กันยายน  2566

การผ่าตัดน้ี เริ่มต้ังแต่การแปลผลตรวจจาก ประวัติ, 

ตรวจร่างกาย, EEG, Video EEG monitoring และ MRI 

เพื่อหาบริเวณที่สงสัยว่าเป็นจุดก�ำเนิดการชัก น�ำไปสู่

การวางแผนการผ่าตัดว่าจะต้องเลือกอุปกรณ์ชนิดใด 

จ�ำนวนเท่าไหร่ และต�ำแหน่งที่ต้องใส่อุปกรณ์ เพื่อให้

ได้ข้อมูลมากที่สุดจากการผ่าตัดใส่อุปกรณ์ในสมองเพื่อ

ตรวจคลื่นไฟฟ้าสมอง หลังจากน้ันจึงต้องแปลผลคล่ืน

ไฟฟ้าสมองเพ่ือระบุต�ำแหน่งของจุดก�ำเนิดการชัก และ

วางแผนการผ่าตัดรักษาโรคลมชักในล�ำดับต่อมาจากผล

การศึกษาพบว่ามีผู้ป่วยที่จัดอยู่ใน Engel classification 

I จ�ำนวน 23 ราย (76.7%) ที่ 6 เดือนหลังผ่าตัด และ 

21 ราย (70.0%) ที่การตรวจติดตามครั้งล่าสุด ซึ่งเมื่อ

เปรยีบเทยีบกบังานวิจัยอ่ืนๆก่อนหน้าน้ีจะพบว่ามผีูป่้วย

ที่จัดอยู่ใน Engel classification type I ประมาณร้อยละ  

47.0-64.713-17   โดยสาเหตุที่งานวิจัยน้ีมีผลลัพธ์ที่

ดีกว่าค่าเฉล่ียทั่วไป ทางผู้วิจัยของจ�ำแนกออกเป็น 2 

สาเหตุหลัก ได้แก่ 1) ผู้ป่วยในงานวิจัยเป็นผู้ป่วยที่มี

รอยโรคอยู่ที่สมองกลีบขมับ (temporal lobe) จ�ำนวน 

15 ราย (50.0%) ซึ่งเป็นปริมาณครึ่งหนึ่งของจ�ำนวน

ผู้ป่วยทั้งหมด และเป็นต�ำแหน่งที่มีการพยากรณ์โรคดี

กว่าต�ำแหน่งอื่นๆ และ 2) ผู้ป่วยในงานวิจัยมีอัตราการ

ผ่าตัด resection ที่สูงกว่างานวิจัยอื่นๆ โดยมีผู้ป่วยที่ได้

รับการผ่าตัด resection จ�ำนวน 29 ราย (96.7%) ซึ่ง

การผ่าตัด resection มีผลลัพธ์ในการควบคุมอาการชัก

หลังผ่าตัดดีที่สุดเมื่อเทียบกับการผ่าตัดชนิดอื่นๆ

	 ภาวะแทรกซ้อนหลังผ่าตัดของผู้ป่วยในงานวิจัยน้ี

พบว่ามีผู้ป่วยจ�ำนวน 3 รายที่ต้องผ่าตัดซ�้ำ 1 ใน 3 ราย

ตรวจพบมีความพิการถาวร คือมีลานสายตาผิดปกติ

แบบ Left homonymous inferior quandrantanopia 

นอกจากนี้ยังมีผู้ป่วยอีก 1 รายที่มีความพิการถาวร คือ

มี mild Left facial paresis ท�ำให้รายงายวิจัยนี้มีผู้ป่วย

ที่มี major complication จ�ำนวน 4 ราย (13.3%) ซึ่ง

ถ้าเปรียบเทียบกับงานวิจัยอ่ืนๆ ก่อนหน้าน้ีจะพบว่ามี

ภาวะแทรกซ้อนอยูใ่นช่วงร้อยละ 4.6-25.013-14 (ตาราง

ที่ 5) นอกจากน้ีภาวะติดเช้ือที่พบในการศึกษาน้ี พบ

ว่ามีการติดเช้ือที่แผลผ่าตัด 2 ราย (6.7%) เยื่อหุ้ม

สมองอักเสบติดเช้ือ 3 ราย (10.0%) และฝีในสมอง 

1 ราย (3.3%) ซึ่งการที่พบภาวะติดเชื้อหลังการผ่าตัด

มากกว่าปกติ เนื่องมาจากการผ่าตัดใส่อุปกรณ์ในสมอง

เพื่อตรวจคลื่นไฟฟ้าสมองน้ัน หลังผ่าตัดแล้วผู้ป่วยจะ

ต้องคาอุปกรณ์เอาไว้เพื่อบันทึกคล่ืนไฟฟ้าสมองเฉล่ีย 

13 วัน ก่อนทีจ่ะไปผ่าตัดอีกคร้ังเพือ่เอาอุปกรณ์ออก ซึง่

เป็นสาเหตุหลักที่ท�ำให้ภาวะติดเช้ือในผู้ป่วยกลุ่มน้ีพบ

ได้มากกว่าปกติ แต่ถึงอย่างไรก็ตามภาวะติดเช้ือที่พบ

สามารถรักษาได้ด้วยยาฆ่าเชื้อ และไม่มีผลระยะยาวต่อ 

ผู้ป่วย จึงสรุปได้ว่าการผ่าตัดใส่อุปกรณ์ในสมองเพื่อ

ตรวจคลื่นไฟฟ้าสมองเป็นการผ่าตัดที่ปลอดภัย

	 ในส่วนของปริมาณยากันชักที่ผู้ป่วยใช้พบว่ามีค่า

มัธยฐาน (Median) ก่อนผ่าตัดอยู่ที่ 4.0 หลังผ่าตัด 6 

เดือน 4.0 และที่การตรวจติดตามคร้ังล่าสุดมีค่าลดลง

เหลือ 3.0 โดยสาเหตุทีช่่วงแรกหลังผ่าตัดยงัมปีริมาณยา

กนัชักพอๆเดิมกบัก่อนผ่าตัดสามารถอธบิายได้จากการ

ที่แพทย์มักจะยังให้ผู้ป่วยได้รับยาปริมาณเดิมไปก่อนใน

ช่วง 1-2 ปีแรกหลังผ่าตัด แล้วจึงเริ่มปรับลดยาในกรณี

ที่ผู้ป่วยสามารถคุมอาการชักได้ดี 

	 ส�ำหรับข้อเสยีของการผ่าตดัใส่อุปกรณ์ในสมองเพือ่

ตรวจคลืน่ไฟฟ้าสมองน้ัน คอืผูป่้วยต้องนอนโรงพยาบาล

นานขึน้เมือ่เทยีบกบัการผ่าตดัรักษาโรคลมชักปกต ิโดย

มีระยะเวลานอนโรงพยาบาลที่นานกว่าการผ่าตัดปกติ

ประมาณ 1-2 สัปดาห์ ท�ำให้มีค่าใช้จ่ายในการรักษา

ที่แพงกว่า และอุปกรณ์ที่ใช้ ได้แก่ SDG, DE และ SEEG 

ยังมีราคาแพงอีกด้วย 

	 ข้อจ�ำกัดของการศึกษาน้ี ได้แก่ จ�ำนวนผู้ป่วยใน

งานวิจัยมีจ�ำนวนน้อย, การเก็บข้อมูลจากเวชระเบียน 

ผู้ป่วยย้อนหลังนานที่สุด 10 ปี ท�ำให้มีข้อมูลบางส่วน

ไม่สามารถเก็บได้ครบตามที่ต้องการ และระยะเวลาที่
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ใช้แปลผลเรื่องผลลัพธ์ในการรักษาโรคลมชักที่ 6 เดือน

หลังผ่าตัด ซึ่งเมื่อเทียบกับงานวิจัยอื่นๆ จะมีค่าเฉลี่ยอยู่

ที่ 1-2 ปี จึงอาจท�ำให้การศึกษานี้มีผลลัพธ์ที่ดีกว่าค่า

เฉลี่ยทั่วไป  

สรุป (Conclusion)

	 จากงานวิจัยน้ีพบว่าการผ่าตัดใส่อุปกรณ์ในสมอง

เพ่ือตรวจคลื่นไฟฟ้าสมอง (iEEG) ในโรงพยาบาล

จุฬาลงกรณ์ มีผลลัพธ์การผ่าตัดท่ีดีใกล้เคียงกับงาน

วิจัยอ่ืนๆ และมีภาวะแทรกซ้อนที่เกิดจากการผ่าตัด

ต�่ำ  สรุปได้ว่าในผู้ป่วยโรคลมชักที่รักษาด้วยยาแล้วไม่

สามารถควบคุมอาการชักได้ การผ่าตัดรักษาโรคลมชัก

โดยอ้างอิงต�ำแหน่งจุดก�ำเนิดการชักจากการตรวจคล่ืน

ไฟฟ้าสมองผ่านการใส่แผ่นขั้วไฟฟ้าในสมองหรือการ

ใส่ขั้วไฟฟ้าในสมองระดับลึกเป็นวิธีที่มีผลลัพธ์ที่ดีและ
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บทน�ำ

	 ภาวะน�ำ้คัง่ในโพรงสมองหลังจากเลอืดออกในโพรง

สมองของทารกทีค่ลอดก่อนก�ำหนด (post-hemorrhagic 

hydrocephalus of prematurity หรือ PHHP) เป็นภาวะ

ที่เกิดตามหลังจากการมีเลือดออกในโพรงสมอง(in-

traventricular hemorrhage) พบได้บ่อยถึง 20–50% 

ในทารกที่คลอดก่อนก�ำหนดที่มีอายุครรภ์น้อยกว่า 32 

สัปดาห์1,2,3 ซึ่งมีสาเหตุมาจากการที่มีเลือดออกในช้ัน 

germinal matrix (รูปที่ 1) ที่ยังพัฒนาไม่สมบูรณ์ขณะ

ต้ังครรภ์ ส�ำหรับgerminal matrix เร่ิมสร้างในช่วงอายุ

ครรภ์ 8–28 สัปดาห์ และเจริญเติบโตเต็มที่ตอนอายุ

ครรภ์ 32 สัปดาห์ โดยทารกคลอดก่อนก�ำหนดที่มีน�้ำ

หนักยิ่งน้อย จะยิ่งพบอุบัติการณ์ของภาวะเลือดออกใน

โพรงสมองได้มากขึ้น4,5,6,7

	 ส�ำหรบัภาวะน�ำ้ค่ังในโพรงสมองหลังจากเลอืดออก

ในโพรงสมองน้ัน จะสมัพนัธ์กบัการมเีลอืดออกในสมอง

ที่มีความรุนแรง(severe IVH) ที่จัดอยู่ใน Papile clas-

sification grade III และ IV (ตารางที่ 1)7 โดยเลือดที่

ออกได้ไหลเข้าไปในโพรงสมองจะท�ำให้เกิดภาวะน�้ำใน

รูปที่ 1	ต�ำแหน่งของ germinal matrix คือบริเวณสีเขียว

ด้าน medial ของ caudate nucleus และชิดกับ 

lateral wall ของ lateral ventricle
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โพรงสมองคั่งและท�ำให้ความดันในกะโหลกศีรษะเพ่ิม

สงูขึน้ตามมา หากปล่อยทิง้ไว้ความดนัในกะโหลกศีรษะ

ทีส่งูและการอักเสบจากการทีม่ตีะกอนของเลอืดในโพรง

สมองจะท�ำให้สมองเกดิความเสยีหาย ซึง่จะมผีลต่อความ

พิการและภาวะทุพลภาพในเด็กกลุ่มน้ีเป็นอย่างมากใน

อนาคต

ตารางที่ 1	 The Papile Classification of แบ่งการเกิด intraventricular hemorrhage ในเด็ก preterm โดยใช ้

อัลตราซาวน์ด7

The Papile Classification of Preterm Intraventricular Hemorrhage on Ultrasonography7

	 Grade I	 Isolated germinal matrix hemorrhage

	 Grade II	 Intraventricular hemorrhage without ventricular dilatation

	 Grade III	 Intraventricular hemorrhage with ventricular dilatation

	 Grade IV	 Intraparenchymal hemorrhage plus intraventricular hemorrhage

แนวทางการรักษาภาวะน�ำ้ค่ังในโพรงสมองหลังจากเกิด

เลือดออกในโพรงสมองของทารกที่คลอดก่อนก�ำหนด

	 การรักษาปัจจุบันแบ่งออกเป็น 

	 1.	การรักษาแบบไม่ผ่าตัด(nonsurgical treat-

ment) 

	 2.	การรักษาโดยการผ่าตัดเพ่ือระบายน�้ำในโพรง

สมองเบื้องต้นหรือชั่วคราว(temporary surgical treat-

ment)	

	 3.	การรักษาโดยการผ่าตัดเพ่ือระบายน�้ำในโพรง

สมองถาวร(permanent surgical treatment)

	 การรักษาแบบไม่ผ่าตัด ได้แก่ การเจาะระบายน�้ำ

ไขสนัหลัง (lumbar puncture) ให้ผลการรักษาทีไ่ม่ค่อยมี

ประสทิธภิาพมากนัก เน่ืองจากผูป่้วยกลุ่มน้ีมกัจะมขีนาด

ตัวท่ีเล็กท�ำให้การเจาะระบายน�้ำไขสันหลังท�ำได้ค่อน

ข้างยาก ระบายได้ในปริมาณท่ีไม่มาก อาจจะต้องเจาะ

ระบายบ่อยคร้ังท�ำให้เกดิความเจ็บปวดแก่ผูป่้วย อย่างไร

ก็ตามยังมีผู้ป่วยบางกลุ่มที่ตอบสนองได้ดีและภาวะน�้ำ

คั่งในโพรงสมองสามารถหายไปได้เอง8 ในส่วนของการ

เจาะระบายน�้ำในโพรงสมองผ่านช่องกะหม่อมด้านหน้า 

(anterior fontanelle tapping) ควรท�ำเท่าที่จ�ำเป็น เช่น 

ผู้ป่วยอยู่เกิดภาวะวิกฤติจากภาวะน�้ำค่ังในโพรงสมอง 

หรือก�ำลังติดเชื้อท�ำให้ยังไม่สามารถไปผ่าตัดเพื่อใส่

อุปกรณ์ได้ เน่ืองจากการเจาะระบายน�้ำในโพรงสมอง

ผ่านช่องกะหม่อมด้านหน้าน้ันจะเพิ่มโอกาสการติดเช้ือ

ในโพรงสมอง และเกิดภาวะ loculated hydrocephalus 

ตามมาได้ นอกจากน้ีการให้ยาขับปัสสาวะกลุ่ม acet-

azolamide และ furosemide เพือ่ลดการสร้างน�ำ้ในโพรง

สมอง ปัจจุบนัได้รับการยืนยันแล้วว่าไม่มีประโยชน์ต่อผู้

ป่วย อีกทัง้ยังท�ำให้เกดิการสะสมของแคลเซียมในเน้ือไต

รวมถึงผลแทรกซ้อนอื่น ๆ ตามมาด้วย9,10

	 ในส่วนของการรักษาแบบผ่าตัดเพื่อระบายน�้ำใน

โพรงสมองเบื้องต้นหรือชั่วคราวนั้น มีไว้เพื่อรักษาภาวะ

น�้ำในโพรงสมองคั่งจนท�ำให้เกิดความดันในสมองสูงขึ้น

และเกิดอาการทางระบบประสาท ซึ่งมีประโยชน์ในการ

รักษาในช่วงแรกที่ทารกยังมีภาวะแทรกซ้อนจากการ

คลอดก่อนก�ำหนด เช่น น�้ำหนักน้อย มีผิวหนังที่บาง 
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ปริมาณโปรตีนในน�้ำในโพรงสมองที่ยังสูงอยู่ ท�ำให้ไม่

สามารถใส่สายระบายน�ำ้ในโพรงสมองแบบถาวรในขณะ

น้ันได้ ยกตัวอย่างเช่น การใส่อุปกรณ์ส�ำหรับการเจาะ

ระบายน�้ำในโพรงสมอง (ventricular access device 

หรือ VAD)11,12 หรือการใส่สายระบายน�้ำในโพรงสมอง

ไว้ใต้หนังศีรษะ13,14 (ventriculo-subgaleal shunt หรือ 

VSgS) ในส่วนของการใส่สายระบายน�้ำในโพรงสมอง

ออกมายงัภายนอก (external ventricular drainage หรือ 

EVD)15 มกีารศกึษาพบว่าเพ่ิมความเสีย่งต่อการเกดิการ

ติดเชือ้ในโพรงสมองและภาวะแทรกซ้อนอ่ืนๆของทารกที่

คลอดก่อนก�ำหนดมากกว่า การใส่ VAD หรือ VSgS16 

	 การรกัษาโดยการผ่าตัดเพือ่ระบายน�ำ้ในโพรงสมอง

ถาวร จะท�ำเมื่อผู้ป่วยยังคงมีอาการของภาวะน�้ำคั่งใน

โพรงสมองอยู่ (persist of hydrocephalus symptom) 

โดยเป็นการใส่สายระบายน�ำ้ในโพรงสมองไปยงัช่องท้อง

ช่องเยื่อหุ้มปอด หรือ หัวใจห้องบนขวา เป็นต้น โดยมัก

จะใส่เมือ่ ทารกอายมุากกว่า 3 เดอืนหลังคลอด, น�ำ้หนัก

มากกว่า 2.5 กิโลกรัม และ โปรตีนของน�้ำในโพรงสมอง

มีค่าน้อยกว่า 1.5 กรมั/ลติร17 นอกจากน้ียังมกีารรักษา

ด้วยการท�ำ  endoscopic third ventriculostomy with 

choroid plexus coagulation (ETV-CPC) ซึ่งให้ผลการ

รักษาที่ดีในเด็กทารกที่มีอายุ 6 เดือน(corrected age) 

ขึ้นไป18 

	 ในปี ค.ศ. 2010 Whitelaw และ คณะ19 ได้เสนอ

การรักษาภาวะน�้ำคั่งในโพรงสมองหลังจากเกิดเลือด

ออกในโพรงสมองของทารกทีค่ลอดก่อนก�ำหนด ด้วยวิธี 

DRIFT (Drainage, Irrigation and Fibrinolytic Therapy) 

โดยการใส่สายระบายน�้ำในโพรงสมอง 2 เส้นที่บริเวณ 

frontal horn ข้างเดียวกนั และ occipital horn ข้างตรงข้าม 

และใช้ Ringer lactate solution ร่วมกับ recombinant  

tissue plasminogen activator (rt-PA) เพื่อช่วยในการ

ล้างเลือดทีอ่อกในโพรงสมอง โดยการศกึษาน้ีได้หยดุลง

กลางคนัเน่ืองจากพบว่า มอุีบัตกิารณ์ของภาวะเลือดออก

ซ�้ำเพิ่มขึ้น และ ไม่ได้ลดอัตราการใส่สายระบายน�้ำใน

โพรงสมองแบบถาวรเมื่อผ่านไป 6 เดือน แต่การรักษา

ด้วยวิธ ีDRIFT พบว่า ทารกทีไ่ด้รับการรักษามอีาการทาง

ระบบประสาททีดี่กว่ากลุ่มทีไ่ม่ได้รักษา โดยเมือ่ติดตาม

อาการต่อเน่ืองที่ 2 ปีและ 10 ปี20 พบว่าสามารถลด 

severe cognitive disability และ ลด overall death ได้

	 และเน่ืองจากปัจจุบันวิวัฒนาการของอุปกรณ์

ทางการแพทย์ที่ดีขึ้น ท�ำให้ต่อมาเกิดแนวคิดของการ

ใช้กล้องส่องโพรงสมอง (endoscope) ในการล้างเลือด

ผ่านการส่องกล้องในโพรงสมอง(neuro-endoscopic 

lavage หรือ NEL) ซึ่งมีข้อดีกว่าการรักษาแบบ DRIFT 

ในแง่ของความปลอดภยั เน่ืองจากสามารถมองเหน็และ

ดูดเลือดที่หลงเหลืออยู่ภายในโพรงสมองได้โดยตรง, 

ควบคุมปริมาณน�้ำเข้า-ออกในการล้างเลือดได้ 21 และ 

สามารถเจาะผ่านผนังกั้นระหว่างโพรงสมอง (septum 

pellucidum) เพือ่ไปล้างเลือดทีอ่ยูใ่นโพรงสมองด้านตรง

ข้ามได้ในกรณทีี ่ไม่สามารถใส่กล้องเข้าไปล้างใน บรเิวณ

ของ foramen of Monro และบริเวณของ third ventricle 

ที่มีขนาดเล็กได้15,22,23

	 ท�ำให้ปี ค.ศ. 2014 Congress of Neurological 

Surgeons Paediatric Hydrocephalus Guidelines ได้

แนะน�ำให้การท�ำ  NEL เป็นหน่ึงในการรักษาภาวะน�้ำ

คั่งในโพรงสมองหลังจากเกิดเลือดออกในโพรงสมองที่

สามารถท�ำได้อย่างปลอดภัย24

	 ข้อบ่งช้ี, ขัน้ตอนและเทคนิคการผ่าตดัในการรักษา

ภาวะน�้ำคั่งในโพรงสมองหลังจากเกิดเลือดออกในโพรง

สมองของทารกทีค่ลอดก่อนก�ำหนดด้วยวิธกีารล้างเลือด

ผ่านการส่องกล้องโพรงสมอง

	 ส�ำหรับข้อบ่งชี้ในการท�ำ NEL นั้นปัจจุบัน แนะน�ำ

ให้รักษาเมื่อ

	 1.	วัด head ultrasonography พบว่า ventricular 

index (maximal width of body of lateral ventricles 

หารด้วย biparietal diameter) > 97 เปอร์เซ็นไทล์ หรือ 
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anterior horn width > 6 มม.25

	 2.	 เส้นรอบวงศีรษะเพิม่ขึน้ 0.5–1 ซม./วัน ติดต่อ

กัน 2–3 วัน ร่วมกับมีอาการของ ภาวะน�้ำในโพรงสมอง

คั่ง เช่น กะหม่อมหน้ามีการโป่งตึงมากขึ้น, หรือมีการ

แยกของรอยต่อของกะโหลกศีรษะ (splayed sutures)26

	 3.	มีค่า fronto-occipital horn ratio(FOHR) 

> 0.55 (รูปที่ 2) ร่วมกับมีอาการ 2 ใน 3 ดังต่อ 

ไปนี้27

		  1) หัวใจเต้นช้า (bradycardia)

		  2) มีการแยกของรอยต่อของกะโหลกศีรษะ 

(splayed sutures) 

		  3) กะหม่อมหน้ามีการโป่งตึงมากขึ้น (bulging 

fontanelle)

	 เน่ืองจากเทคนิคการผ่าตดั NEL น้ันไม่ได้มกีารระบุ

ขั้นตอนที่ชัดเจน ท�ำให้ค่อนข้างแตกต่างไปในประสาท

ศัลยแพทย์แต่ละราย ซ่ึงท�ำให้ผลการรักษาออกมาไม่

เหมือนกัน ดังนั้นในปี ค.ศ. 2022 จึงมีความพยายาม

ปรับปรุงให้แนวทางการรักษาด้วยวิธี NEL ให้เป็นไป

ในมาตรฐานเดียวกัน โดย Saniya และคณะท�ำงาน

ของ DOLPHIN-UK ได้ท�ำการรวบรวมข้อมูลจากกุมาร

ประสาทศัลยแพทย์ ในการจัดท�ำรายงาน เรื่อง A Stan-

dardised Protocol for Neuro-endoscopic Lavage for 

Post-haemorrhagic Ventricular Dilatation: A Delphi 

Consensus Approach และได้ข้อสรุปดังนี้28

ขั้นตอนและเทคนิคการผ่าตัด

	 เร่ิมจดัท่าผูป่้วยให้อยูใ่นท่านอนหงาย เปิดแผลเป็น

แบบครึ่งวงกลม (semicircular skin incision) ที่บริเวณ 

1 ซม. หน้าต่อ coronal suture ในแนว midpupillary line 

หลงัจากน้ันท�ำการเจาะรู bur hole ขนาดเล็ก เปิดเยือ่หุม้

สมองชั้น dura mater เพื่อใส่กล้องส่องโพรงสมอง (rigid 

หรือ flexible endoscope) เข้าไปยังต�ำแหน่ง frontal 

horn ของ lateral ventricle โดยแนะน�ำให้ใส่ในโพรง

สมองข้างที่มีเลือดอยู่มากที่สุด หลังจากใส่กล้องเข้าไป

ในโพรงสมองเรียบร้อยแล้ว สามารถเร่ิมล้างเลือดด้วย 

warmed Ringer’s lactate solution (อุณหภูมิ 37˚C 
โดยประมาณ) โดยเริ่มล้างจากบริเวณ frontal horn ไป

ยัง occipital horn ของข้างเดียวกัน จากนั้นให้ล้างต่อไป

ยังบริเวณของ foramen of Monro และ third ventricle 

หลังจากล้างเลือดที่อยู่ในโพรงสมองข้างเดียวกันจน น�้ำ

ในโพรงสมอง มีสีที่ใสแล้ว แนะน�ำให้ท�ำการเจาะผนัง

กั้นระหว่างโพรงสมอง (septostomy) เพ่ือล้างเลือดที่

อยู่ใน lateral ventricle ฝั่งตรงข้าม ในกรณีที่มีลิ่มเลือด

ที่ล้างไม่ออกสามารถท�ำ moderate suction โดยใช้ sy-

ringe ต่อกับช่อง suction ของกล้องเพื่อเพิ่มแรงดูดก้อน

เลือดให้ออกมาได้ แนะน�ำให้ล้างจนน�้ำในโพรงสมองมี

รูปที่ 2	 วิธวีดั Fronto-occipital horn ratio (FOHR) โดย

การวัดความกว้างสดุของ frontal horn และของ 

occipital horn มาบวกรวมกัน แล้วหารด้วย

ค่าความกว้างที่สุดของด้านในกะโหลกศีรษะ 

parietal ในระนาบเดียวกัน
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สีใสสามารถมองเห็นโครงสร้างต่าง ๆ ในโพรงสมองได้

ชัดเจน(โดยปริมาณของ Ringer’s lactate solution ที่ใช้

ล้างจะอยู่ที่ประมาณ 2-3 ลิตร) (รูปที่ 3) หลังจากล้าง

เสร็จแล้วแนะน�ำให้ใส่อุปกรณ์ในการระบายน�้ำในโพรง

สมองชั่วคราวต่อเสมอ (EVD, VAD หรือ VSgS) และใช้ 

gel foam ปิดช่องว่างของ corticotomy tract ต่อมาเย็บ

ช้ัน periosteum คลมุทบักระเปาะ reservoir อีกช้ัน (กรณี

ที่ใส่ VAD หรือ VSgS) และ เย็บชั้น galea aponeurosis 

รวมถึงผิวหนังให้แน่นเพื่อป้องกันการร่ัวซึมของน�้ำใน

โพรงสมองออกมายังภายนอก

รูปที่ 3	 (A) รูปแสดงเลือดที่ออกในโพรงสมองก่อนท�ำการล้าง (B) รูปก้อนเลือดที่อุดอยู่บริเวณของ foramen of 

Monro (C) แสดงการดูดก้อนเลือดออกด้วยเทคนิค moderate suction โดยใช้ syringe (D) รูปหลังจากล้าง

จนน�้ำในโพรงสมองมีสีใส เห็น structure ต่าง ๆ ได้ชัดเจน

การดูแลหลังผ่าตัด

	 หลังผ่าตัดผู้ป่วยทุกรายควรอยู่สังเกตอาการที่หอ

ผู้ป่วยวิกฤตส�ำหรับเด็กแรกเกิด แนะน�ำให้ยาปฏิชีวนะ 

จนถึงหลังผ่าตัด 24 ชม. และติดตามวัดเส้นรอบวงรอบ

ศรีษะ วันละคร้ัง ควรท�ำ ultrasound ศีรษะซ�ำ้ภายใน 24 

ชม. เพ่ือประเมนิก้อนเลือดทีค้่างอยูร่วมถงึภาวะน�ำ้คัง่ใน

โพรงสมอง และท�ำ ultrasound ซ�ำ้ทกุ ๆ  2 วัน หากผูป่้วย

มีศีรษะที่โตขึ้นเร็วผิดปกติ หรือมีอาการของความดันใน

กะโหลกศีรษะสงู โดยหากตรวจพบก้อนเลือดทีเ่หลอืค้าง

อยู่ จะแนะน�ำให้ไปท�ำการล้างเลือดผ่านการส่องกล้อง

โพรงสมอง (re-lavage) อีกคร้ัง แต่ถ้ามีเพียงอาการ

ของภาวะน�้ำคั่งในโพรงสมองเพียงอย่างเดียว สามารถ
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ปล่อยหรือเจาะระบายน�ำ้ในโพรงสมองผ่าน reservoir ใน

ปรมิาณ 10 มล./กก.15 ทกุ 12–48 ชม. เพ่ือลดอาการ

ได้

ผลการรักษา

	 ส�ำหรับในกรณทีีท่�ำ NEL จากการศึกษาของ Schulz  

M. และคณะในปี  ค.ศ. 2014 พบว่า มีโอกาสที่ผู้ป่วย 

สามารถเอา temporary device ออกได้หลังใส่ไปแล้ว 

1 ปี โดยผู้ป่วยที่จ�ำเป็นต้องได้รับการรักษาด้วย per-

manent treatment ด้วยการใส่ shunt นั้นลดเหลือเพียง 

50% เทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้ท�ำ NEL ที่ 100% รวมถึงมี 

shunt survival rate 63.6% ที่ 12 เดือน และ 56.2% 

ที่ 24 เดือน15

	 สอดคล้องไปกับผลการศึกษาของ Jorge Tirado-

Caballero และคณะในปี ค.ศ. 2020 ที่ศึกษาการท�ำ 

NEL ในผู้ป่วย modified Papile grade III และ IV จ�ำนวน 

46 ราย พบว่ามี permanent shunt rate อยู่ที่ 58.7% 

และมีผลการรักษาที่ดีขึ้นในแง่ของ good neurological 

motor outcome (GMFCS Grade I-II) ที่ 65.79% และ

มี Good neurocognitive outcome ที่ 53.3%23 โดย

ปัจจุบันได้มีการศึกษา TROPHY registry study design: 

a prospective, international multicenter study for the 

surgical treatment of posthemorrhagic hydrocephalus 

in neonates29 ที่ขณะน้ีก�ำลังอยู่ในระหว่างขั้นตอนการ

ศึกษาและเก็บข้อมูล เพื่อพัฒนาต่อยอดรวมถึงก�ำหนด

วิธีการรักษาให้เป็นมาตรฐานเดียวกันและดียิ่งขึ้นไปอีก

ในอนาคต

สรุป

	 การรักษาภาวะน�้ำค่ังในโพรงสมองหลังจากเกิด

เลือดออกในโพรงสมองของทารกที่คลอดก่อนก�ำหนด

ด้วยวิธีการล้างเลือดผ่านการส่องกล้องโพรงสมอง 

เป็นวิธีที่ง่ายและปลอดภัย ซึ่งปัจจุบันได้แนะน�ำให้ใช้

เป็นการรักษาเสรมิเพ่ิมเตมิจากการรักษาโดยการผ่าตดั

เพื่อระบายน�้ำในโพรงสมองเบื้องต้นหรือชั่วคราว โดย

สามารถลดอัตราการใส่และยืดระยะเวลาในการเปล่ียน

สายระบายน�้ำในโพรงสมองแบบถาวรได้ รวมถึงให้ผล

การรักษาในเรื่องของ motor และ cognitive function ที่

ดีขึ้น
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