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	 วารสารประสาทศลัยศาสตร์ ใช้ช่ือภาษาอังกฤษว่า “Neurological Surgery” เป็นสือ่ทางการของวิทยาลัยประสาท

ศัลยศาสตร์แห่งประเทศไทย พิมพ์เผยแพร่แก่สมาชิกของวิทยาลัยฯ กำ�หนดออกทุก 3 เดือน โดยมีวัตถุประสงค์เพื่อ:

	 	 1.	 นำ�เสนอผลงานวิจัย ข้อเขยีน บทความตลอดจนความคดิเหน็เชงิวิชาการทางประสาทศลัยศาสตรแ์ละสาขา

ที่เกี่ยวข้อง

	 	 2.	 เป็นสือกลางใช้แลกเปลี่ยนความคิดเห็นต่างๆ  ระหว่างสมาชิกของวิทยาลัยฯ

	 	 3.	 สนับสนุนกิจกรรมการศึกษาต่อเนื่องด้วยตนเองของสมาชิก

	 เพ่ือให้บรรลุวัตถุประสงค์ดังกล่าว วารสารประสาทศัลยศาสตร์ ยินดีรับบทความเป็นสือกลางระหว่างสมาชิก

เพิ่มพูนความรู้ทางวิชาการแก่สมาชิกและวิชาการสาขาอ่ืนที่เกี่ยวข้อง บทความที่ส่งมาต้องไม่เคยพิมพ์เผยแพร่มา

ก่อน ข้อคิดเห็นในบทความ เน้ือหา และองค์ประกอบของเน้ือหาเป็นความรับผิดชอบของผู้เขียนบทความน้ัน วิทยาลัย 

ประสาทศัลยศาสตร์แห่งประเทศไทยไม่จำ�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

หรือเป็นบทความวิเคราะห์โรค หรือ วิจารณ์สถานการณ์การเกิดโรค ประกอบด้วย

คำ�แนะนำ�ในการส่งบทความ

(Information for Authors)
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	 	 	 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

	 Ratanalert S, Chompikul J, Hirunpat S, Pheunpathom N.  Prognosis of severe head injury: an experience 

in Thailand. Br J Neurosurg 2002; 16(5):487-93.

	 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

	 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).
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	 การอ้างอิงหนังสือ หรือตำ�รา

	 ชื่อผู้เขียน. ชื่อหนังสือ. ครั้งที่พิมพ์ ชื่อเมือง (ใช้ชื่อเมืองชื่อเดียว): ชื่อโรงพิมพ์  ปี ค.ศ. ตังอย่าง : Greenberg MS. 

Handbook of Neurosurgery.  New York: Thieme: 2001.

	 บทในหนังสือหรือตำ�รา

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

สุดท้าย

	 ตัวอย่าง: Y. Matsushima. Moyamoya disease. In: Youmans JR.   editor. Neurological surgery. 4th ed. 

Philadelphia: W.B. Saunders; 1996: p. 1202-222.

3. การพิมพ์และการส่งต้นฉบับ

	 - ใหส้ง่ต้นฉบับทีจ่ะลงตพีมิพ์ โดยโปรแกรมทีใ่ช้พมิพต้์องเป็น Microsoft Word. Font Angsana New ขนาดตัวอักษร 

16 พร้อมไฟล์ประกอบรูปภาพ และกราฟ ไปยัง e-mail ของ นางสาวปิยนาฎ สีระแก้ว E-mail: piyanat 09@gmail.

com

	 - การพิมพ์เนื้อเรื่องให้ใส่เลขหน้ากำ�กับทุกหน้าที่มุมขวาด้านบน

	 หน้าแรก หรือ title page เขียนเป็นภาษาไทยและอังกฤษ ประกอบด้วย

	 	 (1)	 ชื่อเรื่อง

	 	 (2)	 ช่ือ สกลุของผูเ้ขยีน คณุวุฒิ โดยใช้ตัวอยา่งของปรญิญาหรือคุณวุฒทิีเ่ป็นสากล (กรณทีีผู่นิ้พธม์หีลายคน 

ให้ระบุทุกคน)

	 	 (3)	 สถานที่ทำ�งาน

	 	 (4)	 ชื่อเรื่องอย่างย่อ หรือ running title (ความยาวไม่เกิน 40 ตัวอักษร) 

4. การรับเรื่องตีพิมพ์
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Endoscopic Transsphenoidal Surgery for Pituitary Tumor 

in Thailand: A review

Krittapon Kongkasem, MD.
Neurosurgeon, Neurosurgery Unit, Department of Surgery, Saraburi Hospital

Abstract

	 Transsphenoidal surgery for pituitary tumor (PT) has been performed for many decades. 

Recent technology and endoscopic-related tools’ refinement have allowed more complete re-

section yielding longer disease-free survival, if not a cure, while minimizing surgical morbidity/

mortality. This novel surgical treatment has been in Thailand for approximately 20 years. The 

author reviewed published articles that were from centers in our country to describe the current 

status of endoscopic transsphenoidal surgery (eTSS) for PT in Thailand. There were a handful 

of sizeable case series that had been reported from prominent institutions in our country. These 

articles described various aspects of this procedure that would benefit young neurosurgeons to 

envision the next chapter of eTSS for PT in our part of the world. In addition, other specialties 

also contributed to invaluable publication related to this subject. Last, but not least, extraordinary 

case reports, with unique presentation, radiographic or pathology, that were not as uncommon 

as one would have imagined, were paramount to the pituitary disease community. 

	 Keywords:  endoscopic, transsphenoidal, pituitary, Thailand

Research Article
Thai J Neurol Surg 2023;14(2):47-54.
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บทคัดย่อ

การผ่าตัดเน้ืองอกต่อมใต้สมองผ่านโพรงอากาศสฟีนอยด์ด้วยกล้องเอ็นโดสโคปในประเทศไทย
ปัจจุบัน
กฤตพล คงเกษม พ.บ., ว.ว.ประสาทศัลยศาสตร์

หน่วยศัลยกรรมประสาท กลุ่มงานศัลยกรรม โรงพยาบาลสระบุรี

	 การผา่ตัดเนือ้งอกต่อมใตส้มองผา่นโพรงจมกูมมีานานหลายสบิปแีลว้ ความกา้วหน้าทางเทคโนโลยี

ที่ดีขึ้นเอ้ือให้เกิดพัฒนาการผ่าตัดวิธีนี้โดยใช้กล้องเอ็นโดสโคปซึ่งในประเทศไทยมีการผ่าตัดเช่นนี้มา

ราว 20 ปีแล้ว บทความปริทัศน์น้ีได้รวบรวมหลักฐานเชิงประจักษ์จากหลายสถาบันในประเทศไทยที่

เกี่ยวข้องกับการใช้กล้องเอ็นโดสโคปผ่าตัดเนื้องอกต่อมใต้สมองผ่านโพรงจมูก ผู้นิพนธ์มีความประสงค์

ที่จะใช้บทความนี้เพ่ือเป็นข้อมูลสำ�คัญเชิงวิชาการให้กับกลุ่มเป้าหมายหลักคือประสาทศัลยแพทย์รุ่น

ต่อไป และเป็นแรงบันดาลใจกับกลุ่มเป้าหมายที่จะมุ่งมั่นฝึกฝนทักษะผ่าตัด เก็บรวบรวมข้อมูลจากการ

ผ่าตัดผู้ป่วยโรคนี้ รวมทั้งให้เห็นประโยชนที่เกิดจากความร่วมมือหลากหลายสหสาขาที่เกี่ยวข้อง โดยมี

เป้าหมายเพื่อประโยชน์สูงสุดต่อการดูแลผู้ป่วยต่อมใต้สมองไทยและพัฒนาวงการประสาทศัลยศาสตร์

ไทยก้าวต่อไปสู่สากล 

	 คำ�สำ�คัญ:	 เอ็นโดสโคป, ผ่านโพรงอากาศสฟีนอยด์, ต่อมใต้สมอง, ประเทศไทย 

Introduction

	 Pituitary tumor (PT) is one of the most frequently 

encountered neoplasms in neurosurgical practice. 

Surgical excision of PT remains the powerhouse with 

regards to histological diagnosis and symptom alle-

viation for affected patients. The most common op-

eration for PT is performed via transsphenoidal route 

that directly attacks the tumor with little manipulation 

of the optic apparatus or the brain. For several de-

cades, microscopic transsphenoidal surgery (mTSS) 

had been the standard of care and the treatment of 

choice for PT. It significantly enhances visualization for 

transsphenoidal access compared to the original use 

of headlight described by pioneers of this procedure.1 

Despite abandoning the utilization of endoscopy in 

transsphenoidal access, it was first described by Guiot 

in 1963. In the mid-1970, few centers reported 

the use of endoscopy as an “adjunct” to mTSS.1,2 

Almost 20 years thereafter, pure endoscopic use 

for transsphenoidal surgery began with a handful of 

articles from Europe and North America.2 Over time, 

endoscopy has shown superior outcomes compared 

to mTSS.3,4,5,6 In Thailand, the first report of mTSS in 

Thailand was narrated by Phonprasert et al in 1980.7 

Yet, it was not until after the turn of 21st century 

that the endoscopic transsphenoidal surgery (eTSS) 

began in our country. The author reviewed the litera-

ture related to eTSS from Thailand to provide current 

looks of the procedure. 
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Objective

	 Because of the increasing trend of eTSS for PT 

in our country as well as worldwide, it is the author’s 

goal to gather publication from Thailand that were 

related to eTSS for PT. This review ought to give our 

neurosurgeons some insight for the nowadays status. 

In addition, it should be worthwhile if this article can 

inspire and encourage our young colleagues who wish 

to excel in this surgical procedure for the benefit of 

our nation for generations to come.

Methods

	 The author performed a peer-reviewed literature 

search, up to April 30, 2023, via Pubmed, Scopus, 

Ovid Medline database, Cochrane library and Google 

Scholar for keywords of “transsphenoidal”, “endo-

scopic” and “pituitary tumor”. Only publication written 

by Thai institutes, that were based on results from 

Thai patients, were included in this review. Articles 

without specific mentioning of eTSS for PT were ex-

cluded except for those from institutes where it had 

been known to perform this procedure during the 

period of their investigations.

Results

	 There were 22 published articles included for 

our review. Nine studies were retrospective cohorts 

of pure eTSS and 3 articles were results from the 

mixtures of eTSS and mTSS for PT. Three prospec-

tively conducted researches were identified. Highlights 

or summary from the publication are narrated in the 

review section below. Additionally, there were 7 case 

reports of uncommon or unique features of PT.  

Contents

	 Endoscopic Transsphenoidal Surgery for Pituitary 

Tumor in Thailand: A review

	 At the initial stage, utilizing primitive tools 

and unacquainted anatomy of sinonasal corridor to 

neurosurgeons, eTSS was quite difficult. Therefore, 

its early views, by some, were rather skeptical with 

controversial issues such as limited maneuverability 

into the deep and narrow corridor or difficulty obtain-

ing hemostasis.8 In 2014, a report comparing eTSS 

(n = 38) with key hole supraorbital craniotomy (n = 

92) for PT observed more frequent complications in 

the eTSS group. Notwithstanding, the authors admit-

ted that the lack of experience could have played an 

important role in this finding.9 The effect of a learning 

curve of this technically demanding surgery was reit-

erated by another cohort of 220 eTSS for PT. Apart 

from utilizing sophisticated and specifically-designed 

endoscopic equipment, this article demonstrated that 

binostril access yielded favorable results, i.e., higher 

extent of resection (EOR) and less cerebrospinal 

(CSF) leakage, than the mononostril entry.10 The 

same institute also reported the clinical results from 

an extracapsular dissection using “cottonswab” for 

PT. Their outcomes, from 100 patients, were in line 

with other published global data.11 A recent article 

from Thammasat University showed better results by 

eTSS (n=138) for PT over mTSS (n=72) with similar 

rates of complications. Less blood loss, higher EOR 

and shorter hospital stay in the eTSS cohort was 

observed.12 Another study from Prasat Neurological 

Institute examined the pituitary hormones after eTSS 

for PT. Of their 126 non-functioning PTs, eleven 
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patients had permanent diabetes insipidus after 

surgery. Out of 83 patients with intact preoperative 

pituitary hormones, two incidences of new postop-

erative adrenocortical hormone deficit (2.14%) and 

3 incidences of thyroidal hormone deficit (3.61%) 

were found after surgical resection of PTs. Six of 45 

patients (13.33%) had normalization of hormones 

that they initially lacked prior to eTSS. (13) Worth 

mentioning, these researches were all conducted 

in retrospective fashion that one could reasonably 

postulate a certain degree of selection bias as the 

possible factor resulting in various eTSS outcomes in 

patients with PTs. Table 1 summarizes eTSS studies 

in Thailand with at least 100 cases.

Table 1	 Summary of endoscopic transsphenoidal surgery (eTSS) for pituitary tumor (PT) case series from hospitals in  

Thailand with at least 100 cases. (mTSS = microscopic transsphenoidal surgery, N = Numbers of eTSS cases)

 	 N	 Objectives of the study	 Important messages from the study

Hansasuta et al10	 220	 Effects of dedicated endoscopic	 Utilizing advanced endoscopic tools and
(2018)		  instruments and bi- vs mononostril 	 binostril approach were associated with better
		  access to outcomes	 outcomes.

Skulsampaopol et al11	 100	 Results by using cottonswab for	 Utilizing cottonswab for extracapsular dissection
(2019)		  extracapsular dissection	 was safe and simple.
			   Comparable results with worldwide series.

Noiphithak et al12	 138	 Compare eTSS with mTSS	 eTSS had better outcomes than mTSS
(2021)	

Keandoungchun et al13	 126	 Postoperative hormone outcome for	 Of the 83 intact preoperative hormones, 
(2021)		  non-functioning PT removal	 five new deficiencies were observed.
			   Of the 45 cases with preoperatively deficient
			   hormones, six had normalization after eTSS

	 Other retrospective articles, with fewer than 100 

cases of eTSS, had contributions to our country’s 

knowledge regarding other facets of PT outcomes 

by this procedure. Thiabha et al observed two of 11 

patients, after eTSS, whose residual PTs were dis-

covered by intraoperative magnetic resonance imaging 

(MRI) despite surgeon’s conclusion of complete PT 

resection. This report, again, had echoed the value 

of intraoperative MRI.14 Wongsirisuwan et al found 

that, from 39 cases undergoing eTSS, the PT to pons 

ratio, in T2-weighted series of the preoperative MRI, 

was an indicator of satisfactory tumor removal.15 A 

Study from Songklanagarind university hospital ret-

rospectively examined 51 patients with acromegaly. 

Among them, either mTSS (n = 21) or eTSS (n = 

30) for PTs were performed. While the micro- or 

endoscopic technique did not correlate with the 

success of disease remission, the high preoperative 

insulin-like growth factor 1 index ≥ 2.5 and high-

grade cavernous sinus invasion were associated with 

non-remission.16 The same institute reported their, 

mixed mTSS (n=36) and eTSS (n=62), outcomes 

for the treatment of pituitary apoplexy. Lower preop-

erative prolactin level and inferior invasion by higher 
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Wilson-Hardy grade were associated with poor re-

covery of hypopituitarism.17 Ganokroj et al performed 

an analysis of growth hormone producing tumors 

although the authors did not specifically mention how 

many eTSS were executed in their cohort. However, 

it was known that this procedure was present for a 

certain duration, in the same hospital, of the study. 

With almost 70% of cases in remission, their treat-

ment results were in line with global data.18 Another 

article, from ophthalmology perspective, illustrated 

that the preoperative peripapillary retinal nerve fiber 

layer thickness correlated with postoperative visual 

functions after eTSS.19

	 With regard to prospective research, there was 

one study measuring copeptin level after hypotha-

lamic-pituitary surgery, including 69 eTSS. It was 

discovered that the low copeptin level, within the first 

postoperative day, was related to the occurrence of 

diabetes insipidus.20 Another prospective series from 

Khon Kaen University analyzed 44 patients’ voice 

quality before and after eTSS for PT. No significant 

change of the subjective and objective data, pre- vs 

post-surgery, from these cases was observed.21 A 

recent prospective randomized trial by anesthesiology 

group with specific aim for medication used during 

transsphenoidal surgery for PT. Despite not mention-

ing how many eTSS were performed in their cohorts of 

80 cases, Dexmedetomidine infusion of 0.2 and 0.5 

micrograms per kilogram per hour showed no different 

blood loss or hemodynamics. Shorter operating time 

and hypotension were observed in the higher dose 

group.22 

	 Additionally, with many referrals to those 

centers, there had been unique presentations, or 

pathologies, of the pituitary conditions. Examples of 

these rarely encountered situations were metasta-

ses to pituitary gland23,24 or metastases to PT25, 26, 

pituitary tuberculoma27, CSF leakage in an untreated 

non-functioning PT28 or a ruptured aneurysm mimick-

ing pituitary apoplexy.29 

Discussions

	 The first case of eTSS for PT in Thailand was 

performed by Dr.Thirasak Puen-ngarm at Prasat 

Neurological Institute in 2003. (personal com-

munication) Since then, the procedure has been 

popularized among Thai neurosurgeons, noticeable 

by the growing numbers of published documents as 

described in the review section. Owing to the evolu-

tion of advanced endoscopic tools as well as proper 

training from oversea or local mentors, this particular 

surgical skill for our neurosurgeons had been devel-

oped. Too, attending eTSS lectures, in combination 

with cadaver dissection workshops, or symposiums by 

invited foreign and local speakers greatly contributed 

to the popularization of the procedure. In addition to 

gaining hands-on experience and skill by more cases 

of eTSS for PT, enthusiastic neurosurgeons should 

thoroughly explore each cited article, into its individual 

details, in this review. Tremendous evidence-based 

information from these centers in Thailand should 

direct the path for future development in this field.

As evident by developed nations, high volume pituitary 

centers have been associated with better outcomes 

and relatively lower complications.30 Therefore, the 

concept of Pituitary Center of Excellence (PTCOE) 

is essential for the maximal benefit of patients. The 

PTCOE should be an institute, where teamwork con-

sists of interdisciplinary collaboration, with sufficient 

case load to maintain neurosurgeons’ necessary skill 
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for eTSS. In addition, a multispecialty approach to 

pituitary disease is paramount for residency and/or 

fellowship training, development of new protocols or 

guideline elaborations.31,32,33 

	 To date, most of the eTSS-related literature 

from our country have been retrospective studies. 

However, larger cohorts can be had with collabora-

tions. The multidisciplinary team-effort for the treat-

ment of PT offers ample research opportunities for 

other specialties. With significant caseload in these 

tertiary centers for pituitary disease, data are abun-

dant for meaningful prospective investigations. Years 

to come, the author is confident that there would be 

more and more prospectively-conducted studies, 

from prominent institutes in Thailand, with new and 

important take-home messages by eTSS for PT. It is 

the author’s hope that this review should encourage 

younger neurosurgeons to advance their education 

and to acquire necessary skill for the eTSS for the 

full benefit of our patients. 

Conclusions

	 The insights of the current situation of eTSS 

for PT in Thailand is furnished by this review. This 

information should encourage the new-generation of 

keen neurosurgeons to develop their skill to continue 

the tremendous effort by our mentors to the point that 

we, as a nation, reach the comparable standard as 

developed countries. Last but not least, the author 

advocates systematic knowledge management, or 

national pituitary registry, of these eloquent data. This 

process will enable various aspects of researches to 

demonstrate our results that, one day, will be on par 

with international standards.
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	 การศึกษาผลการควบคุมการชักและความปลอดภัย

ของยาฟีไนโตอิน (ชื่อสามัญ) ในผู้ป่วยบาดเจ็บทางสมอง

กัมปนาท หัสจินดา พ.บ., วุฒิบัตรประสาทศัลยศาสตร์
สาขาประสาทศัลยศาสตร์ แผนกศัลยกรรม โรงพยาบาลสมุทรปราการ

Research Article
Thai J Neurol Surg 2023;14(2):55-62.

บทคัดย่อ

	 บทนำ�:  การชักหลังการบาดเจ็บทางสมองทำ�ให้เกิดการบาดเจ็บซ้ำ�ของสมอง ซึ่งอาจนำ�ไปสู่ความพิการหรือ

เสียชีวิต การให้ยากันชักสามารถช่วยป้องกันการชักในช่วง 7 วันแรก (early post-traumatic seizure) โดยยาฟีไน

โตอินเป็นยาท่ีใช้มานานและมผีลปอ้งกนัการชักได้ดี แต่เมือ่มกีารเปล่ียนการใช้ยาจากยาตน้แบบมาเป็นยาชือ่สามญั

จึงอาจมีความกังวลต่อผลการควบคุมการชัก

	 วัตถุประสงค์:  เพ่ือศึกษาผลการควบคุมการชัก ทั้งการรักษาและป้องกันและผลข้างเคียงที่เกิดขึ้นในผู้ป่วย

ที่มีอาการบาดเจ็บทางสมองของยาฟีไนโตอินชื่อสามัญ

	 วิธีการศกึษา:  เปน็การศึกษาย้อนหลัง (retrospective cohort study) เกบ็ขอ้มลูจากเวชระเบียนของผูป้ว่ยทีเ่ขา้

รับการรักษาตวัในโรงพยาบาลสมทุรปราการ ตัง้แต่วนัที ่1 มกราคม พ.ศ. 2564 ถงึวันที ่31 ธนัวาคม พ.ศ. 2564 

โดยวิเคราะห์ข้อมูลจากเวชระเบียนผู้ป่วยเร่ืองการชักหลังการบาดเจ็บทางสมองและผลข้างเคียงหลังได้ยากันชัก 

ฟีไนโตอินชื่อสามัญ

	 ผลการศึกษา:  มีผู้ป่วย 3.80% ที่ได้รับยากันชักและเกิดการชักภายใน 7 วัน  โดยไม่มีผู้เกิดการชักหลังจาก 

7 วัน ผลข้างเคียงที่พบในงานวิจัยนี้คือ อาการผื่น ท้องผูก และคลื่นไส้อาเจียน

	 สรุป:  ยากันชักฟีไนโตอินช่ือสามัญที่มีการใช้ในโรงพยาบาลสมุทรปราการ มีผลในการควบคุมการชักใน 

ผู้ป่วยที่ได้รับการบาดเจ็บทางสมอง และไม่พบภาวะแทรกซ้อนที่รุนแรงในงานวิจัยนี้

	 คำ�สำ�คัญ:  การชักหลังการบาดเจ็บสมอง , การบาดเจ็บทางสมอง, ยากันชัก, ป้องกันชัก	

Corresponding author:  Kampanart Hassajinda

E-mail: pingnocchiole@gmail.com
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บทนำ� (Introduction)

	 การบาดเจ็บทางสมองเป็นสาเหตุหน่ึงของความ

พิการและการเสียชีวิต ในปัจจุบันอุบัติการณ์เกิดขึ้น

ประมาณ 91-546 คน ต่อประชากร 100,000 คนต่อ

ปี1,2 ซ่ึงอุบัติการณ์มีแนวโน้มสูงขึ้น เพศชายพบได้บ่อย

กว่าเพศหญงิและประเทศทีม่อัีตราการใช้รถยนต์และรถ

จักรยายนต์ที่สูงจะมีความเสี่ยงมากกว่า สามารถพบได้

ต้ังแต่เด็กอายุน้อย กลุ่มวัยผู้ใหญ่ จนถึงผู้สูงอายุ1 โดย

สาเหตุหลักของการบาดเจ็บที่พบได้บ่อยคืออุบัติเหตุ

จราจร และการล้ม3

	 การชักเป็นอีกหน่ึงปัญหาที่พบได้หลังการบาด

เจ็บทางสมองสามารถพบได้ตั้งแต่ 4-53%4 โดยความ

เสีย่งต่อการเกดิการชักมกัสมัพนัธ์กบัประเภทและความ

รุนแรงของการบาดเจ็บ เช่นการมีเลือดออกภายใน

กะโหลกศีรษะ กะโหลกศีรษะยุบ การบาดเจ็บที่เกิดขึ้น

บริเวณใต้เยื่อหุ้มสมองลงมา การบาดเจ็บที่มีความผิด

ปกติของระบบประสาท หรือท�ำให้ระดับความรู้สกึตวัของ

ผู้ป่วยลดลง5-7 สามารถแบ่งกลุ่มได้เป็นการชักที่เกิดขึ้น

ในช่วงต้นคือภายใน 7 วันแรก (early post-traumatic 

seizure) และการชักที่เกิดขึ้นในช่วงหลังคือหลังจาก 7 

วัน (late post-traumatic seizure) อุบัติการณ์การเกิด

การชักในช่วงต้นมีประมาณ 2.1-16.9% ในขณะที่การ

ชักในช่วงหลังสามารถเกดิได้ต้ังแต่ 1.9% จนถงึมากกว่า 

30% ผู้ที่เคยชักในช่วงหลังจะมีโอกาสชักซ�้ำสูงถึง 86% 

Abstract

Seizure Control Effect and Safety of Generic Intravenous Phenytoin Sodium in Patients with 
Traumatic Brain Injury

Kampanart Hassajinda, MD
1Division of Neurosurgery, Department of Surgery, Samutprakarn Hospital

	 Background:  Antiepileptic drug can prevent seizure during the first 7 days (early post-traumatic 
seizure). Phenytoin is a drug that has been used for a long time and has anti-seizure effect. But when the 
drug has been changed from the original drug to the generic drug, there may be concerns about the seizure 
control effect.
	 Objective:  This research is to study the effect of seizure control. Both treatment and prevention and 
side effects that occur in patients with traumatic brain injury on the generic phenytoin
	 Methods:  Data was retrospectively collected from the medical records of the patients admitted to 
the hospital. (retrospective cohort study) from 1 January 2021 to 31 December 2021 at Samutprakan 
hospital. The data was collected about seizures after traumatic brain injury and side effects after taking the 
medication.
	 Results:  3.80% of patients who received the antiepileptic drug experienced seizure within 7 days, 
with no seizure occurring after 7 days. The side effects found in this study were rash, constipation, and 
nausea and vomiting.
	 Conclusions:  In Samutprakan hospital, The generic phenytoin has effect in controlling seizure in pa-
tients with traumatic brain injury and no serious complication was found in this research.

	 Key words:   post-traumatic seizure, traumatic brain injury, antiepileptic drug, seizure prevention
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ในช่วง 2 ปี4 การชักท�ำให้เกิดการบาดเจ็บของสมอง

ซ�้ำ อันเน่ืองมาจากการเพ่ิมของอัตราการใช้ออกซิเจน

ของเซลล์สมอง (cerebral metabolic rate of oxygen) 

การเพิ่มของความดันภายในกะโหลกศีรษะ สมองขาด

ออกซเิจนและการเพิม่ขึน้ของสารสือ่ประสาทบางชนิด8,9 

การใช้ยากนัชักในช่วง 7 วันแรก มผีลในการป้องกนัการ

ชักในช่วงต้นได้10

	 ฟีไนโตอิน (phenytoin) เป็นยาที่ได้รับการใช้มา

ยาวนานต้ังแต่ประมาณปี 1930 ออกฤทธิป้์องกนัการชัก

โดยผ่านกลไกการยบัยัง้การน�ำเข้าของโซเดียม (sodium 

channels) ในระบบประสาททีม่ากเกนิ ซ่ึงกระตุน้ให้เกดิ

การชัก11 โดยสามารถป้องกนัการชกัจากอุบัตเิหตใุนช่วง 

7 วันแรกได้ถึง 73% อย่างไรก็ตามไม่ได้มีผลในการ

ป้องกันชักตั้งแต่วันที่ 8 จนถึงปีที่ 2 หลังเกิดอุบัติเหตุ12

	 แม้ว่าฟีไนโตอิน (phenytoin) ถูกใช้เพื่อป้องกัน

การชักหลากหลายรูปแบบ ต้ังแต่การชักเกร็งกระตุก

ทั้งตัว การชักเฉพาะที่แบบซับซ้อน ตลอดจนการชักต่อ

เน่ือง13 แต่เน่ืองจากฟีไนโตอิน (phenytoin) สามารถ

กระตุ้นการท�ำงานของเอนไซม์ที่ส�ำคัญในเมตาบอลิซึม

ของยา ไซโตโครม พี 450 (cytochrome P450; CYP) 

2C และ 3A และส่วนใหญ่ยังถูกท�ำลายด้วย CYP2C9 

ซึ่งสามารถถูกรบกวนได้จากยาหลายชนิด นอกจากน้ีฟี

ไนโตอิน ยังจับกับพลาสมาโปรตีนกว่าร้อยละ 90 จึง

สามารถก่อให้เกิดอันตรกิริยาระหว่างยาได้ง่าย14 อีกทั้ง

ตัวยายังสามารถกระตุ้นภาวะภูมิไว (hypersensitivity) 

ท�ำให้เกิดผื่นผิวหนัง (skin rash) อาการไข้ หนาวสั่น 

(serum sickness) การอักเสบของตับ (hepatitis) หรือ

การแพ้รุนแรงชนิด Stevens-Johnson syndrome (SJS) 

และ toxic epidermal necrolysis (TEN) ผ่านยีน HLA-

B*15:02ได้ และยังมีช่วงการรักษาแคบ การใช้ยาเกิน

ขนาดจะท�ำให้เกิดผลข้างเคียงได้ต้ังแต่อาการคลื่นไส้ 

(nausea) หัวใจเต้นผิดจังหวะ (arrhythmia) ความดัน

ต�่ำ (hypotension) การรบกวนการท�ำงานของระบบ

ประสาทส่วนกลาง (CNS dysfunction) อาจท�ำให้ผู้ป่วย

มีอาการสับสน (confusion) เดินเซ (ataxia) หรือมีการ

เคล่ือนไหวของลูกตาผิดปกติ (nystagmus) ในกรณีที่

รุนแรงอาจกดการท�ำงานของภาวะรู้สึกตัว ท�ำให้ผู้ป่วย

อยู่ในภาวะโคม่า (coma) หรือแม้กระทั่งกระตุ้นให้เกิด

การชักได้ การขับยาออกจากร่างกายเป็นแบบ zero-

order pharmacokinetics ซึ่งเป็นไปได้ช้า และไม่มียาแก้

พิษ (antidote) ท�ำให้อาจต้องใช้เวลาในการรักษาเป็น

เวลานาน การใช้ยาจงึจ�ำเป็นต้องมคีวามระมดัระวัง13-15 

และเนื่องจากคุณสมบัติดังกล่าวของยาฟีไนโตอินท�ำให้

เกิดข้อกังวลต่อผลการควบคุมการชักของยาช่ือสามัญ 

เมือ่มกีารเปล่ียนจากยาต้นแบบมาเป็นยาช่ือสามญั การ

ศึกษาน้ีจึงมีวัตถุประสงค์หลักเพื่อศึกษาผลการควบคุม

การชัก ทั้งการรักษาและป้องกันและผลข้างเคียงที่เกิด

ขึ้นในผู้ป่วยรายที่มีอาการบาดเจ็บทางสมองของยาฟีไน

โตอินชื่อสามัญเพื่อเป็นข้อมูลประกอบการพิจารณาใน

การเลือกยาให้แก่ผู้ป่วย

วิธีการศึกษา (Material and Methods)

	 การวิจัยจากการเก็บข้อมูลจากเวชระเบียนของ

ผู ้ป่วยที่เข้ารับการรักษาตัวในโรงพยาบาลย้อนหลัง 

(retrospective cohort study) ตั้งแต่วันที่ 1 มกราคม 

2564 ถงึวันที ่31 ธนัวาคม พ.ศ. 2564 ณ โรงพยาบาล

สมุทรปราการ โดยเก็บรายงานจากเวชระเบียนผู้ป่วย

จ�ำนวน 101 คน ศึกษาในผู้ป่วยที่ได้รับการบาดเจ็บ

ทางสมอง (traumatic brain injury) ซึ่งได้รับการอนุมัติ

ให้ด�ำเนินการวิจัยจากคณะกรรมการจริยธรรมของโรง

พยาบาลสมทุรปราการ ผูป่้วยจะได้รับการเกบ็ข้อมลูเร่ือง 

เพศ อายุ สาเหตุของการบาดเจ็บทางสมอง โรคประจ�ำ

ตัว ข้อบ่งใช้ในการรักษา การรักษาโดยการผ่าตัด ระยะ

เวลาที่ได้รับยา การชักหลังเกิดอุบัติเหตุและการผ่าตัด 

และผลข้างเคียงหลังการใช้ยา โดยเกณฑ์การเลือกเข้า

ในการศึกษาน้ีคือ ผูป่้วยอายุต้ังแต่ 15-60 ปี ทีไ่ด้รับยา 
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Fentoin® (phenytoin sodium for injection 250 mg/5 

mL) ซึ่งเป็นยาฟีไนโตอินชื่อสามัญ โดยผู้ป่วยต้องไม่เคย

มีประวัติเป็นโรคลมชักมาก่อน ไม่เคยได้รับการบาดเจบ็

ทีส่มอง ไม่มโีรคประจ�ำตวัทีเ่กีย่วกบัตบัหรือการไหลเวียน

เลือด ไม่เคยแพ้ยา phenytoin ไม่มีระดับ albumin ใน

เลือดน้อยกว่า 3.5 mg% ไม่อยู่ในภาวะตั้งครรภ์หรือให้

นมบุตร และได้รบัยาภายใน 24 ช่ัวโมงหลังเกดิอุบัติเหตุ

	 ผู ้ป่วยที่เข้าร่วมงานวิจัย หลังจากได้รับการซัก

ประวัติ ตรวจร่างกาย และการรักษาภาวะฉุกเฉินใน

เบื้องต้นแล้ว ทุกคนได้รับยา phenytoin sodium ขนาด 

10-20 mg/kg ทางหลอดเลอืดด�ำช้าๆใน 60 นาท ีและ

ต่อด้วย 5-10 mg/kg/day โดยแบ่งให้เป็นทุก 8 ชั่วโมง 

โดยหลงัจากผูป่้วยเริม่รับประทานอาหารได้ จะเปล่ียนรูป

แบบการให้ยาเป็นแบบรับประทานต่อเน่ืองจนครบ 7 วัน

เป็นอย่างน้อย ผู้ป่วยทุกคนได้รับการสังเกตการชักหลัง

อุบัติเหตุและผลข้างเคียงหลังได้ยา

การวิเคราะห์ทางสถิติ (Statistical Analysis)

	 การกําหนดขนาดตัวอย่างอ้างอิงในการศึกษา ใช้

สมการคํานวณการกําหนดกลุ่มตัวอย่างของ Taro Ya-

mane โดยก�ำหนดอํานาจการทดสอบที่ร้อยละ 80 ที่ค่า

อลัฟ่า 0.025 และใช้สมมตฐิานทางเดยีว ขอ้มลูพืน้ฐาน

ของผูป่้วยแสดงเป็นค่าเฉล่ียและส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน 

p-value < 0.05 ถือว่ามีนัยส�ำคัญทางสถิติ continu-

ous variables: Mean(± SD) และทดสอบทางสถิติโด 

ยโปรแกรม Stata 14.0 (Stata, College Station, TX, 

USA) ส�ำหรับการค�ำนวณทางสถิติ

ตารางที่ 1  ลักษณะทั่วไปของผู้ป่วยที่เข้าร่วมการศึกษา

เพศ (sex)	 จำ�นวน	 (%)

ชาย	 67	 84.81
หญิง	 12	 15.19

อายุ (ag.5	

	 15 - 20 ปี	 7	 8.86
	 21 - 30 ปี	 19	 24.05
	 31 - 40 ปี	 16	 20.25
	 41 - 50 ปี	 21	 26.58
	 51 - 60 ปี	 16	 20.25

ประวัติการมีโรคร่วม (past medical history)	

	 มีโรคประจำ�ตัว	 11	 13.92
	 ไม่มีโรคประจำ�ตัว	 68	 86.08

สาเหตุ (case of injury)	
	 อุบัติเหตุทางจราจร (traffic accident)	 48	 60.76
	 หกล้ม (fall)	 26	 32.91
	 ทำ�ร้ายร่างกาย (body assault)	 3	 3.80
	 อื่นๆ (others)	 2	 2.53

การวินิจฉัย (diagnosis)	

	 เลือดออกภายใต้กะโหลกศีรษะ (intracranial hemorrhage, ICH)	 70	 88.61

	  อื่นๆ (others)	 9	 11.39



59

Thai Journal of Neurological Surgery

Vol. 14  No. 2  April - June  2023

ผลการศึกษา (Results)

	 จากการเก็บรายงานจากเวชระเบียน ระหว่างวันที่ 

1 มกราคม – 31 ธันวาคม พ.ศ. 2564 ผู้ป่วยจ�ำนวน 

101 ราย ผ่านเกณฑ์การคัดเลือกทัง้หมด 79 ราย ถกูตัด

ออกจากการศกึษา 22 ราย เนือ่งจากมอีายมุากกว่า 60 

ปี 9 ราย มปีระวัติโรคลมชัก 5 ราย และเคยมปีระวัติการ

บาดเจ็บทางสมอง 2 ราย ได้รับยาหลังเกิดอุบัติเหตุ

มากกว่า 24 ชม. 6 ราย

ตารางที่ 2  ข้อบ่งใช้ในการให้ยาแก่ผู้ป่วย

ข้อบ่งชี้ (indication)	 จำ�นวน	 (%)

ป้องกันการชักหลังการได้รับอุบัติเหตุทางสมอง (prevention of seizures occurring following	 73	 92.41 
severe head injury, post-traumatic seizure)	

รักษาการชักหลังการได้รับอุบัติเหตุทางสมอง (treatment of seizures occurring following	 5	 6.33 
severe head injury, post-traumatic seizure)	

ป้องกันการชักก่อนหรือระหว่างการผ่าตัดทางสมอง (prevention of seizures occurring	 0	 0.00 
during or following neurosurgery)	

รักษาการชักก่อนหรือระหว่างการผ่าตัดทางสมอง (treatment of seizures occurring	 1	 1.27 

during or following neurosurgery)	

ตารางที่ 3  ระยะเวลาก่อนได้รับยาฟีไนโตอิน

เวลาที่ได้รับยา	 ชั่วโมง

นานที่สุดหลังจากได้รับการบาดเจ็บที่สมอง	 23.03

เร็วที่สุดหลังจากได้รับการบาดเจ็บที่สมอง	 0.12

เฉลี่ย	 6.07

ตารางที่ 4  ผลการรักษาและป้องกันของยาฟีไนโตอิน

การชักภายใน 7 วันแรกหลังผ่าตัด/อุบัติเหตุ	  จำ�นวน	 (%)

เกิดการชัก	 3	 3.80
ไม่เกิดการชัก	 76	 96.20
การชักหลัง 7 วันหลังผ่าตัด/อุบัติเหตุ	  จำ�นวน	 (%)
เกิดการชัก	 0	 0.00
ไม่เกิดการชัก	 79	 100.00

ตารางที่ 5  การติดตามอาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา

Adverse drug reaction	  จำ�นวน	 (%)

Skin rash	 2	 2.53
Constipation	 17	 21.52
Nausea/Vomiting	 7	 8.86
No	 53	 67.09
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	 จากตารางที่ 1 ในกลุ่มตัวอย่างทั้ง 79 รายนี้ พบ

เป็นว่ามีเพศชายเป็นส่วนใหญ่คือ 67 คน (84.81%) 

โดยกลุ่มอายุที่พบได้มากจะอยู่ในช่วง 21 ปี ถึง 50 ปี 

ซึ่งส่วนใหญ่ไม่มีโรคประจ�ำตัวคิดเป็นร้อยละ 86.08 

โดยพบว่าผู้ป่วยที่เข้ารับการรักษามาด้วย อุบัติเหตุทาง

จราจรมากที่สุด รองลงมาเป็น หกล้ม และอุบัติเหตุ

อื่นๆ ตามล�ำดับ  โดยจากการท�ำเอกซเรย์คอมพิวเตอร์

สมอง (CT Scan) พบว่ามีเลือดออกภายใต้กะโหลก

ศีรษะ 70 คน (88.61%)  และมีวินิจฉัยอื่น ๆ อีก 9 

คน (11.39%) ซึ่งจากตารางที่ 2 ในผู้ป่วยเหล่าน้ีได้

รับยากันชักฟีไนโตอิน (phenytoin) เพื่อป้องกันการชัก

หลังได้รับอุบัติเหตุทางสมองจ�ำนวน 73 คน (92.41%) 

และได้รับยากนัชักฟีไนโตอิน (phenytoin) เพ่ือรกัษาการ

ชักหลังได้รับอุบัติเหตุทางสมอง 5 คน (6.33%) โดย

จากตารางที่ 3 เฉลี่ยผู้ป่วยได้รับยากันชัก 6.07 ชั่วโมง 

(364.38 นาท)ี หลังเกดิอุบัติเหต ุซึง่ผูไ้ด้รับยากนัชักเร็ว

ที่สุดคือ 12 นาที และช้าที่สุดคือ 23.03 ชั่วโมง โดยผล

การรักษาตามตารางที่ 4 พบว่ามีผู้เกิดการชักภายใน 7 

วัน จ�ำนวน 3 คน (3.80%) และไม่มีผู้เกิดการชักหลัง

จาก 7 วัน โดยในรายที่เกิดการชักจะให้การรักษาโดย

ให้ยาฟีไนโตอินในการควบคุมการชักที่เกิดขึ้น หากไม่

สามารถควบคมุได้ อาจพจิารณาเพ่ิมยากนัชักชนิดอ่ืน ๆ  

ร่วมด้วย เช่น เลวีไทราซีแทม เป็นต้น และเฝ้าระวังการ

ชักที่อาจเกิดขึ้นได้ โดย observe vital signs, Glasgow 

coma scale score (GCS score) และ pupils ทกุคร่ึงชม. 

เป็นเวลา 2 ชั่วโมง และทุก 1 ชั่วโมงเป็นเวลา 4 ชั่วโมง 

และทุก 2 ชั่วโมงหลังจากนั้น จนครบ 24 ชั่วโมง และ

อาจพจิารณาให้ผูป่้วยได้รับยารับประทานต่อเพือ่ป้องกนั

การชักซ�้ำที่อาจเกิดขึ้นได้  และจากตารางที่ 5 หลังจาก

ได้รับยา ผู้ป่วย 53 คน (67.09%) ไม่พบผลข้างเคียง

จากการใช้ยา อย่างไรกต็ามผลข้างเคยีงทีพ่บในงานวิจัย

นี้คือ อาการผื่น ท้องผูก และคลื่นไส้อาเจียน

วิจารณ์ผลการศึกษา (Discussion)

	 จากการศึกษาโดยการเก็บข้อมูลย้อนหลังของผู้ใช้

ยากันชักฟีไนโตอิน (phenytoin sodium for injection 

250 mg/5mL) ชื่อสามัญในโรงพยาบาลสมุทรปราการ

ต้ังแต่วันที่ 1 มกราคม 2564 ถึงวันที่ 31 ธันวาคม 

2564 โดยเกบ็ข้อมลูเรือ่ง เพศ อาย ุสาเหตขุองการบาด

เจ็บทางสมอง โรคประจ�ำตัว ข้อบ่งใช้ในการรักษา การ

รักษาโดยการผ่าตัด ระยะเวลาที่ได้รับยา การชักหลัง

เกิดอุบัติเหตุและการผ่าตัด และผลข้างเคียงหลังการ

ตารางที่ 6  Subgroup analysis in ICH group divided by imaging diagnosis

t-Test: Two-Sample Assuming Unequal Variances

	 การศึกษาของ Temkin et al	 อัตราการชักที่เกิดขึ้น
		  ในการศึกษา

Mean	 3.6	 3.8

Variance	 0.084	 0.007

Observations	 6	 6

Hypothesized Mean Difference	 0	

Df	 6	

t Stat	 -1.623995886	

P (T ≤ t) one-tail	 0.077751314	

t Critical one-tail	 1.943180281	

P (T ≤ t) two-tail	 0.155502627	
t Critical two-tail	 2.446911851	
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(33.3%), กลืนล�ำบาก (33.3%), แสบร้อนหน้าอก 

(33.3%) และท้องเสีย (33.3%)17	

	 เน่ืองจากงานวิจัยน้ีเป็นการศกึษาแบบ retrospec-

tive ซึง่เป็นการเกบ็ข้อมลูย้อนหลัง อาจท�ำให้ได้ข้อมลูไม่

ครบถ้วน ข้อมลูการชักเป็นเพยีงการชักแบบมอีาการ ไม่

รวมถึงภาวะ non-convulsive seizure ซึ่งต้องท�ำ EEG 

(electroencephalogram) เพื่อการวินิจฉัย อีกทั้งอุบัติ

การณ์การชักหลังอุบัติเหตุหรือการผ่าตัดมีไม่สูงมาก 

จ�ำนวนผู้ป่วยในงานวิจัยน้ีอาจไม่มากพอที่จะสังเกตการ

ชัก และท�ำให้การพบภาวะแทรกซ้อนน้อยกว่าความเป็น

จริง การศึกษาในอนาคตจึงควรเก็บข้อมูลไปข้างหน้า 

โดยเพิม่จ�ำนวนกลุ่มประชากรทีใ่ช้ในการวิจยั เฝ้าสงัเกต

การชัก และบันทึกผลข้างเคียงของการใช้ยา 

สรุป (Conclusion)

	 ยากันชักฟีไนโตอิน (Phenytoin sodium for injec-

tion 250 mg/5 mL) ช่ือสามญัทีม่กีารใช้ในโรงพยาบาล

สมุทรปราการ มีผลในการควบคุมการชักในผู้ป่วยที่ได้

รับการบาดเจ็บทางสมอง และไม่พบภาวะแทรกซ้อนที่

รุนแรงในงานวิจัยนี้

ใช้ยา เมื่อท�ำการวิเคราะห์ข้อมูลด้วย T-test analysis 

โดยเป็นการเปรียบเทียบค่า mean sd ระหว่างกลุ่ม

ตัวอย่างทีม่กีารใช้ยา phenytoin sodium ในโรงพยาบาล

สมุทรปราการกับกลุ่มตัวอย่างในการศึกษาก่อนหน้า 

พบว่าผู้ป่วยที่ได้ยากันชักยังมีการชักช่วงต้นภายใน 7 

วันแรกมี 3.8% ใกล้เคียงกับงานวิจัยเดิมของ Temkin 

et al ซึ่งรายงานกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยากันชักฟีไนโตอิน 

(phenytoin)  และมีการชักภายใน 7 วันแรกอยู่ที่ 3.6 

± 1.3%12 (P = 0.07) (ดังตารางที่ 6) โดยปัจจัยที่

ท�ำให้เกิดการชักใน 7 วันแรกหลังเกิดอุบัติเหตุ เกิดได้

จากหลายปัจจัย เช่น ผู้ป่วยที่มี GCS score น้อยกว่า

หรือเท่ากบั 10    ผูป่้วยทีเ่พ่ิงเกดิการชัก ผูป่้วยทีส่ญูเสยี

ความทรงจ�ำหลังเกิดอุบัติเหตุนานเกิน 30 นาที ผู้ป่วย

ทีม่กีะโหลกศีรษะแตก ผูป่้วยทีม่กีารบาดเจ็บจากการถกู

ทิม่แทงไปในเน้ือสมอง (penetrating head injury) ผูป่้วย

ที่มีเลือดออกในชั้น subdura, epidura หรือในเนื้อสมอง 

และ ผู้ป่วยที่มีรอยช�้ำที่เนื้อสมอง เป็นต้น16 

	 Gul, N et al พบผู้ป่วยท่ีได้ยากันชักหลังจากการ

บาดเจ็บทางสมองมีอัตราการชักภายใน 7 วันสูงถึง 

16% โดยงานวิจัยน้ีเลือกเฉพาะกลุ่มผู้ป่วยที่มีการบาด

เจ็บทางสมองแบบปานกลาง (moderate head injury) 

และการบาดเจ็บทางสมองแบบรุนแรง (severe head 

injury) นอกจากนี้ยังพบว่าการให้ยาภายใน 12 ชั่วโมง

มีอัตราการชักที่ต�่ำกว่ากลุ่มผู้ป่วยที่ได้ยากันชักหลังจาก 

12 ช่ัวโมง โดยกลุ่มผูป่้วยท่ีต่างกนัและค่าเฉล่ียของระยะ

เวลาการได้ยากนัชักทีน้่อยกว่าคือ 6 ช่ัวโมง จึงอาจท�ำให้

พบอัตราการชักที่น้อยกว่า2

 	 จากงานวิจัยน้ีไม่พบการแพ้ที่รุนแรงหรือผลข้าง

เคียงที่ท�ำให้เสียชีวิต โดยผลข้างเคียงที่พบมากที่สุดใน

งานวิจัยน้ีคือผลข้างเคียงที่เกี่ยวกับทางเดินอาหาร เช่น 

อาการท้องผูก และคลื่นไส้ อาเจียน คล้ายกับการศึกษา

ของ S.R. Jahromi et al. ซึ่งพบว่าผู้ป่วยที่ได้รับยากัน

ชักฟีไนโตอินเป็นยาเด่ียวมีโอกาสเกิดผลข้างเคียงเกี่ยว

กับระบบทางเดินอาหารได้ โดยอาการที่พบมากที่สุด 

คือ อาการท้องผูก (66.7%) ตามด้วยอาการคล่ืนไส้ 

เอกสารอ้างอิง (references)

	 1.	 Bruns J, Jr., Hauser WA. The epidemiology of traumatic 

brain injury: a review. Epilepsia. 2003;44(s10):2-

10.

	 2.	 Gul N, Khan SA, Khattak HA, Muhammad G, Khan AA, 

Khan I, et al. Efficacy Of Phenytoin In Prevention Of 

Early Posttraumatic Seizures. Journal of Ayub Medical 

College, Abbottabad : JAMC. 2019;31(2):237-41.

	 3.	 Taylor CA, Bell JM, Breiding MJ, Xu L. Traumatic 

Brain Injury-Related Emergency Department Visits, 

Hospitalizations, and Deaths - United States, 2007 

and 2013. Morbidity and mortality weekly report 

Surveillance summaries (Washington, DC : 2002). 

2017;66(9):1-16.

	 4.	 Frey LC. Epidemiology of posttraumatic epilepsy: a 

critical review. Epilepsia. 2003;44(s10):11-7.



62

วารสารประสาทศัลยศาสตร์ไทย

ปีที่ 14  ฉบับที่ 2  เมษายน - มิถุนายน  2566

	 5.	 Caveness WF, Meirowsky AM, Rish BL, Mohr JP, Kis-

tler JP, Dillon JD, et al. The nature of posttraumatic 

epilepsy. Journal of neurosurgery. 1979;50(5):545-

53.

	 6.	 Jennett B. Epilepsy after non-missile head injuries. 

Scottish medical journal. 1973;18(1):8-13.

	 7.	 Salazar AM, Jabbari B, Vance SC, Grafman J, Amin 

D, Dillon JD. Epilepsy after penetrating head injury. 

I. Clinical correlates: a report of the Vietnam Head 

Injury Study. Neurology. 1985;35(10):1406-14.

	 8.	 Odebode OT, Sanya EO. Outcome of early post-

traumatic seizure: an experience in Nigeria. Nigerian 

journal of clinical practice. 2008;11(3):193-8.

	 9.	 Vespa PM, Miller C, McArthur D, Eliseo M, Etchepare 

M, Hirt D, et al. Nonconvulsive electrographic seizures 

after traumatic brain injury result in a delayed, pro-

longed increase in intracranial pressure and metabolic 

crisis. Critical care medicine. 2007;35(12):2830-

6.

	10.	 Liesemer K, Bratton SL, Zebrack CM, Brockmeyer D, 

Statler KD. Early post-traumatic seizures in moderate 

to severe pediatric traumatic brain injury: rates, risk 

factors, and clinical features. Journal of neurotrauma. 

2011;28(5):755-62.

	11.	 Yaari Y, Selzer ME, Pincus JH. Phenytoin: mechanisms 

of its anticonvulsant action. Annals of neurology. 

1986;20(2):171-84.

	12.	 Temkin NR, Dikmen SS, Wilensky AJ, Keihm J, Cha-

bal S, Winn HR. A randomized, double-blind study 

of phenytoin for the prevention of post-traumatic 

seizures. The New England journal of medicine. 

1990;323(8):497-502.

	13.	 Jones GL, Wimbish GH, McIntosh WE. Phenytoin: 

basic and clinical pharmacology. Medicinal research 

reviews. 1983;3(4):383-434.

	14.	 Riva R, Albani F, Contin M, Baruzzi A. Pharmaco-

kinetic interactions between antiepileptic drugs. 

Clinical considerations. Clinical pharmacokinetics. 

1996;31(6):470-93.

	15.	 Craig S. Phenytoin poisoning. Neurocritical care. 

2005;3(2):161-70.

	16.	 Torbic H, Forni AA, Anger KE, Degrado JR, Green-

wood BC. Use of antiepileptics for seizure prophy-

laxis after traumatic brain injury. American journal of 

health-system pharmacy : AJHP : official journal of 

the American Society of Health-System Pharmacists. 

2013;70(9):759-66.

	17.	 Jahromi SR, Togha M, Fesharaki SH, Najafi M, 

Moghadam NB, Kheradmand JA, et al. Gastrointestinal 

adverse effects of antiepileptic drugs in intractable 

epileptic patients. Seizure. 2011;20(4):343-6.



63

Thai Journal of Neurological Surgery

Vol. 14  No. 2  April - June  2023

Factors Associated with Health-Related Quality of Life in 

Subarachnoid Hemorrhage in Southern Thailand

Natthanee Pisitthaworakul, M.N.S. 
Suphawan Saetan, B.N.S.
Sompit Thongma, B.N.S.

Sukanya Kongchoo, B.N.S.
Jiamjit Kaewsuk, B.N.S.

Busakorn Puntachit, B.N.S.
Phaisit Tabtiang, B.N.S.

Thara Tunthanathip, MD, Ph.D.
Division of Neurosurgery, Department of Surgery, Faculty of Medicine, 

Prince of Songkla University, Songkhla, Thailand

 

Research Article
Thai J Neurol Surg 2023;14(2):63-72.

Abstract

	 Background:  Subarachnoid hemorrhage (SAH) leads patients to develop subsequent mortalities, 
disabilities, and poor health-related quality of life (HRQoL). The present study aimed to investigate factors 
associated with HRQoL in patients with spontaneous SAH following treatment. 
	 Methods:  The present study was a cross-sectional study to assess HRQoL in SAH patients after treat-
ment by the visual analogue scale (VAS) scores.  The correlation matrix with Pearson’s correlation among 
various variables was used to screen a relationship between VAS scores and other variables. Moreover, 
linear regression analysis was performed in both univariate and multivariable analyses to explore factors 
associated with the VAS score. 
	 Results:  Ninety SAH patients consented and completed the questionnaire. The Hunt and Hess grade, 
World Federation of Neurological Surgeons grade, and Fisher grade all had negative correlations with VAS 
scores of -0.712, -0.551, and -0.377, respectively. Following the multiple linear regression with the 
backward stepwise procedure, the Hunt and Hess grade grade was the only factor in the final model that 
was linked to HRQoL of SAH patients after treatment
	 Conclusion:  In summary, the present study demonstrated a negative linear correlation between the 
severity of SAH and patient-reported HRQoL. For general practice, the Hunt and Hess grade could be the 
most important predictor of HRQoL after treatment in SAH.

	 Keywords: Factors associated with quality of life following subarachnoid hemorrhage
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บทคัดย่อ

ปัจจยัทีส่มัพันธ์กับคุณภาพชวิีตด้านสุขภาพในภาวะเลือดออกในเยือ่หุ้มสมอง ภาคใต้ ประเทศไทย

ณัฐธนีย์ พิสิษฐวรกุล, พย.ม., ศุภวรรณ แซ่ตั้น, พย.บ., สมพิศ ทองมา, พย.บ., สุกัญญา คงชู, พย.บ.,

เจียมจิต แก้วสุข, พย.บ., บุษกร พันธชิต, พย.บ., ไพสิฐ ทับเที่ยง, พย.บ., ธาราณ์ ตันธนาธิป, พ.บ., ปร.ด.

	 ที่มาและความสำ�คัญ:  ภาวะเลือดออกใต้เยื่อหุ้มสมอง (Subarachnoid hemorrhage: SAH) ทำ�ให้

ผู้ป่วยเสียชีวิต ทุพพลภาพ และคุณภาพชีวิตด้านสุขภาพแย่ลง (Health-related quality of life: HRQoL) 

การศึกษาน้ีมวัีตถปุระสงค์เพ่ือศึกษาปจัจัยทีเ่กีย่วขอ้งกบั คุณภาพชีวิตดา้นสขุภาพ ในผูป่้วยเลือดออกใต้

เยื่อหุ้มสมองที่เกิดขึ้นเอง ภายหลังการรักษา

	 วิธีการ:  การศึกษาครั้งนี้เป็นการศึกษาแบบภาคตัดขวางเพื่อประเมิน HRQoL ในผู้ป่วย SAH หลัง

การรักษาด้วยคะแนน Visual Analogue Scale (VAS) และมกีารใช้เมทริกซ์สหสมัพันธ์ทีม่สีหสมัพนัธ์ของ

เพียร์สนัระหว่างตัวแปรต่างๆ ถกูน�ำมาใช้เพือ่คดักรองความสมัพนัธ์ระหว่างคะแนน VAS กบัตัวแปรอ่ืนๆ 

นอกจากนี้มีการวิเคราะห์การถดถอยเชิงเส้น เพื่อส�ำรวจปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับคะแนน VAS โดยวิเคราะห์

ทั้งแบบการวิเคราะห์ตัวแปรเดียวและหลายตัวแปร 

	 ผลการศึกษา:  ผู้ป่วย SAH 90 รายได้เข้าการศึกษา ผลการศึกษาพบว่าปัจจัย Hunt and Hess 

grade, World Federation of Neurological Surgeons grade และ Fisher grade มีความสัมพันธ์เชิงลบกับ

คะแนน VAS ที่ -0.712, -0.551 และ -0.377 ตามล�ำดับ ตามการถดถอยเชิงเส้นแบบพหุคูณด้วยขั้น

ตอนแบบย้อนกลับ ปัจจัย Hunt and Hess grade เป็นปัจจัยเดียวในแบบจ�ำลองสุดท้าย (Final model) 

ที่สัมพันธ์กับ HRQoL ของผู้ป่วย SAH หลังการรักษา

	 สรุป:  การศึกษานี้แสดงให้เห็นถึงความสัมพันธ์เชิงเส้นเชิงลบระหว่างความรุนแรงของ SAH และ 

HRQoL นอกจากนี้ส�ำหรับน�ำผลการศึกษาไปใช้ในเวชปฏิบัติทั่วไป Hunt and Hess grade อาจเป็นตัว

บ่งชี้ที่ส�ำคัญที่สุดของ HRQoL หลังการรักษาใน SAH 

	 คำ�สำ�คัญ:	 หลอดเลือดสมองโป่งพอง, คุณภาพชีวิตด้านสุขภาพ, โรคหลอดเลือดสมอง, ภาวะเลือดออกใน
เยื่อหุ้มสมอง 

Introduction 

	 Subarachnoid hemorrhage (SAH) is a serious 

condition that can cause mortality and disability. The 

common causes of spontaneous SAH are ruptured 

cerebral aneurysm, ruptured arteriovenous malfor-

mation, and other bleeding disorders.1 SAH patients 

had an in-hospital mortality rate ranging from 10 to 

21.5% based on a review of the literature, as well as 

functional disability and poor health-related quality 

of life (HRQoL).2,3

	 Lindberg et al. studied the prevalence of disa-

bility in SAH patients and found that 91% had inde-

pendence in self-care, 80% had instrumental (80%) 

activities of daily living, and 23% reported the need 

for personal assistance.4

	 From previous studies of HRQoL, Greebe et al. 

reported HRQoL of 64 SAH patients using the visual 

analogue scale (VAS) scores and found that the 
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mean VAS scores after 4-month, 5-year, and 12.5-

year follow-ups were 59, 72, and 76, respectively.5 

Meyer et al. investigated HRQoL at discharge in 113 

patients with aneurysmal SAH and discovered that 

92.2% of the patients had moderate or severe HRQoL 

problems. The mean VAS score at hospital discharge 

was 57.8 (SD 19.3), but it improved to 64.78 (SD 

24.99) at the 12-month follow-up.6 Additionally, 

Vogelsang et al. compared self-reported HRQoL in 

aneurysmal SAH patients after treatment to a general 

population sample. As a result, the mean VAS score of 

SAH patients was 70.7 (SD 22.1), while the general 

population’s HRQoL was 77.6. (SD 18). The HRQoL 

of SAH patients was significantly lower than that of 

the general population.7

	 The data from previous studies on HRQoL in SAH 

patients are limited from a review of the literature, 

particularly the HROoL study from Thailand. There-

fore, the present study aimed to investigate factors 

associated with HRQoL in patients with spontaneous 

SAH following treatment.

Methods

Study Designs and Study Population

	 The present study was a cross-sectional study 

to assess HRQoL in SAH patients after treatment. 

The study population included SAH patients who 

were 18 years or older and admitted to a hospital 

in southern Thailand between January 2022 and 

December 2022. Patients were excluded for the fol-

lowing reasons: (1) patients were unable to complete 

the questionnaire on their own or had no caregiver 

to complete the questionnaire; (2) foreign patients 

who did not speak Thai or English; (3) patients who 

did not have a cranial computed tomography (CT) 

scan and cerebral angiogram; (4) patients who had 

hospital discharge with death. Therefore, data on 

clinical features and imaging findings, and treatment 

were collected. The clinical-based severity of SAH 

was estimated according to Hunt and Hess (HH) 

grading and the World Federation of Neurological 

Surgeons (WFNS) grading on the first visit to our 

hospital8, while CT-based grading was performed by 

Fisher grading.9

Health-related Quality of Life assessment 

	 Using VAS techniques, the HRQoL following 

treatment was evaluated. The VAS tool includes a 

scale range of 0-100 scores, and the patient is as-

signed the VAS score before hospital discharge.10,11 

In patients who were not fully conscious, family 

members or other caregivers assessed the VAS score 

using the proxy-patient perspective approach.12 

	 In particular, the limitation of daily living ac-

tivities was assessed using a 5-level Likert scale 

(1-5 levels). As a result, the 5-level responses 

were classified as follows: 1 denotes no problem, 2 

denotes a mild problem, 3-4 denotes a moderate 

problem, and 5 denotes a severe problem. 

Statistical analysis 

	 The clinical features were derived from the de-

scriptive data. While continuous variables were de-

scribed using the mean and standard deviation (SD), 

categorical data was represented using percentages. 

A correlation matrix was used to screen Pearson’s 

correlation among various variables, and a relation-

ship between two variables is generally considered 

strong when their r value is greater than 0.7.13

	 A simple linear regression analysis was used 
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to determine the variables influencing the VAS score. 

Following a simple linear regression analysis, vari-

ables with a p-value of less than 0.1 were included 

as candidate variables in a comprehensive multi-

variable analysis model. Multiple linear regression 

analyses were also performed using the backward 

elimination method, and statistical significance was 

defined as a p-value less than 0.05. The variance 

inflation factor (VIF) and tolerance were used to 

estimate multicollinearity. A VIF greater than 10 and 

a tolerance less than 0.2 were used to define mul-

ticollinearity.14,15

	 Therefore, scatter plots were created to visualize 

the relationship between the significant variables and 

the VAS score from the final multiple linear regres-

sion model. Stata version 16 was used for statisti-

cal analysis. (StataCorp, Texas, United States, SN 

401606310234). 

Ethical considerations 

	 The human research ethics committee approved 

the present study (REC.64-005-10-1). The pa-

tient’s informed consent was performed, and patient 

identification numbers were encoded before analysis.

Results

	 Of the 93 SAH patients enrolled in the study, 

ninety patients consented and completed the ques-

tionnaire. Two patients were excluded because they 

were foreign patients who could not communicate in 

Thai or English languages. Additionally, One patient’s 

cranial CT brain and cerebral angiogram were also 

unavailable. The baseline characteristics are dem-

onstrated in Table 1. The average age of the pres-

ent cohort was 58.07 (SD 13.99), with a range of 

24 to 100 years, and more than two-thirds were 

female. Two-thirds of the current cohort had WFNS 

Table 1  Baseline clinical characteristics (N=90)

Factor 		 N (%)

Gender	
	 Male	 32	(25.6)
	 Female	 58	(64.4)

Mean age-year (SD)	 58.07	(13.99)

Type of aneurysm	
	 Anterior circulation	 42	(46.7)
	 Posterior circulation	 38	(42.2)
	 Negative finding of angiogram	 10	(11.1)

Multiple aneurysm	 22	(24.4)
Lateralization of aneurysm	
	 Left	 29	(32.2)
	 Right	 33	(36.7)
	 Midline	 6	 (6.7)
	 Bilateral 	 12	(13.3)
	 Negative finding of angiogram	 10	(11.1)
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Table 1  (cont.) Baseline clinical characteristics (N=90)

Factor 		 N (%)

Hunt and Hess grade 	
	 I		  24	(26.7)
	 II		 42	(46.6)
	 III		 11	(12.2)
	 IV		 9	(10.0)
	 V		 4	 (4.4)
World Federation of Neurological Surgeons grade	
	 I		  59	(65.6)
	 II		 11	(12.2)
	 III		 4	 (4.4)
	 IV		 12	(13.3)
	 V		 4	 (4.4)
Fisher grade	
	 I		  2 (2.2)
	 II		 23	(25.6)
	 III		 30	(33.3)
	 IV		 35	(38.9)
Pretreatment hydrocephalus	 15	(16.7)
Treatment	
	 Clipping operation	 32	(35.6)
	 Endovascular treatment	 48	(53.3)
	 Schedule for follow-up angiogram 	 10	(11.1)
Health-related quality of life at hospital-discharge	
	 Mean visual analogue scale score after treatment (SD)	 77.11	(19.84)
Status before discharge 	
	 Neurological deficit 	 23	(25.5)
	 Self-care 	
		  No problem	 49	(54.4)
		  Mild problem	 22	(22.4)
		  Moderate problem	 19	(21.1)
		  Severe problem	 10	(11.1)
		  Usual activities	
    	 No problem	 48	(53.3)
    	 Mild problem	 25 	(27.8)
    	 Moderate problem	 7	 (7.8)
    	 Severe problem	 10	(11.1)
  Headache 	
 		  No problem	 33	(36.7)
    	 Mild problem	 28	(31.1)
    	 Moderate problem	 25	(27.8)
    	 Severe problem	 4	 (4.4)
  Anxiety/depression	
		  No problem	 39	(43.3)
    	 Mild problem	 26	(28.8)
    	 Moderate problem	 22	(24.4)
    	 Severe problem	 3	 (3.3)
* included spontaneous SAH with negative finding on cerebral angiogram and ruptured AVM 
† ncluded ruptured AVM
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grade I, while 46.6% of all patients had HH grade 

II severity. On cranial CT, 35 individuals (38.9% of 

the population) had Fisher grade IV. Ten patients 

(11.1%) with SAH showed negative cerebral angi-

ography findings, but aneurysm rupture was identified 

in 88.9% of all instances. In detail, anterior circula-

tion ruptured aneurysms were detected in forty-two 

patients (46.7%), while posterior circulation ruptured 

aneurysms were found in 42.2% of instances. A total 

of 24.4% of the current cohort had multiple cerebral 

aneurysms. The current study found no mortality at 

hospital discharge, but three patients (3.3%) died 

at the 1-month follow-up. Furthermore, the current 

study’s mean VAS score before hospital discharge 

was 77.11 (SD 19.84).

	 Moreover, the neurological deficit was observed 

in 25.5% of cases before hospital discharge, while 

SAH patients had self-care and usual activities 

problems in 45.6% and 46.7%, respectively. In the 

present study, 63.3% of SAH patients had headaches 

before being discharged from the hospital. 

Figure 1  Correlation matrix among various clinical variables
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	 The correlation matrix was performed to screen 

the relationship among various variables, as shown 

in Figure 1. The HH grade, WFNS grade, and Fisher 

grade all had negative correlations with VAS scores 

of -0.712, -0.551, and -0.377, respectively. As a 

result, simple linear regression analyses with various 

clinical and imaging variables were carried out, as 

shown in Table 2. Therefore, the multiple regression 

model included five candidate variables. Multicol-

linearity was checked for these candidate variables, 

and the VIFs for age, HH grade, WFNS grade, Fisher 

grade, and pre-treatment hydrocephalus were 1.30, 

1.39, 1.25, 1.33, and 1.44, respectively. Fur-

thermore, the age, HH grade, WFNS grade, Fisher 

grade, and pre-treatment hydrocephalus tolerances 

were 0.766, 0.719, 0.701, 0.712, and 0.694, 

respectively. 

	 After the backward stepwise procedure, HH 

grade was the only factor in the final model that was 

linked to HRQoL of SAH patients after treatment, as 

shown in Table 3. From the final model, a scatter plot 

between the VAS score and HH grade was made with 

a linear fitting regression line, as shown in Figure 2. 

Table 2  Simple linear regression analysis 

Factor	 Beta	 95%CI	 p-value

Gender	 6.51	 -2.11,15.13	 0.13
Age	 0.005	 -0.29,0.30	 0.04
Posterior circulation	 2.50	 -3.80,8.80	 0.43
Multiple aneurysm	 1.56	 -5.61,8.75	 0.66
Lateralization	 -1.30	 -4.92,2.32	 0.47
HH grade 	 -13.08	 -15.81,-10.34	 < 0.001
WFNS grade	 -8.62	 -11.39,-5.85	 < 0.001
Fisher grade	 -6.04	 -9.18,-2.89	 < 0.001
Pre-treatment hydrocephalus	 -15.74	 -26.44,-5.03	 0.004
Treatment	 -5.30	 -11.01,0.40	 0.11

Table 3  Multiple linear regression analysis 

Model	 Beta	 95%CI	 p-value

Full model 
Constant	 100.34		
Age	 0.052	 -0.16,0.26	 0.63
HH grade 	 -16.69	 -22.51,-10.88	 < 0.001
WFNS grade	 2.34	 -2.44,7.12	 0.33
Fisher grade	 0.65	 -2.72,4.04	 0.70
Pre-treatment hydrocephalus	 0.59	 -9.69,10.88	 0.90

Final model 
Constant	 105.75		
HH grade 	 -13.08	 -15.81,-10.34	 < 0.001
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Figure 2  Scatter plot of visual analogue scale score and Hunt and Hess grade with linear fitting lines. 

Discussion 

	 SAH leads patients to develop subsequent dis-

abilities as a result. There were noticeable difficulties 

with self-care and regular activities. Moreover, Pa-

tients’ HRQoL was shown to be lower. In the current 

study, the mean VAS score before hospital discharge 

was 77.11 (SD 19.84). These results are in con-

cordance with other research reports. Prior studies 

reported mean VAS score of SAH patients reduced 

to 57.8-76 after follow-ups.5-7. 

 	 Various factors associated with HRQoL were 

discovered through a review of the literature. Vogel-

sang et al. studied 217 aneurysmal SAH patients and 

discovered that Glasgow coma score was significantly 

related to HRQoL, whereas treatment type (clipping 

and coiling) was not significantly related to HRQoL.7 

Taufique et al. investigated 1-year HRQoL in 1,181 

SAH patients and discovered that nonwhite ethnicity, 

high school education or less, depression history, 

poor clinical grade (HH grade 3), and delayed infarc-

tion were predictors of poor HRQoL.16 Kronvall et al. 

conducted a prospective study to estimate reduced 

HRQoL in SAH patients and found that age, gender, 

HH grade, and pituitary dysfunction were predictors 

of HRQoL.17 Furthermore, according to Passier et al., 

female gender and older age are significantly related 

to poorer HRQoL after aneurysmal SAH.18

	 In the present study, the multivariable analysis 

demonstrated a negative correlation between high 

HH grade and VAS score. The HRQoL of SAH patients 
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decreased as a result of neurological deficits and 

headaches. Blood extravasation into the subarachnoid 

space between the pial and arachnoid membranes 

obstructs cerebrospinal fluid flow, which may result 

in increased intracranial pressure and decreased 

HRQoL due to pain symptoms.19 Also, having both 

an intracranial hematoma and a cerebral infarction 

at the same time can cause neurological problems 

that make SAH patients’ HRQoL even worse.16,19

	 According to the World Health Organisation para-

digm, HRQoL has lately been proposed as a supple-

ment to standard neurological outcome indicators 

from the patient’s perspective. For implication, the 

findings of this study may be used for future research 

such as economic evaluation, or health interventions 

and technologies.20 Additionally, the factors associ-

ated with poor HROoL from the present study may 

be used to establish a treatment plan and predict 

their prognosis in the real-world context. However, 

the current study’s limitations should be noted. We 

did not compare HRQoL between SAH patients and 

the general population; however, we assumed the 

general population’s well-being score was close to 

100 using the VAS method.21 

	 Furthermore, because this study had a small 

sample size, a larger, multicenter trial would be pref-

erable in the future to improve results and confirm 

the relationship between HRQoL and HH grade.22,23

Conclusion

	 In summary, the present study demonstrated a 

negative linear correlation between the severity of SAH 

and patient-reported HRQoL. For general practice, 

the HH grade could be the most important predictor 

of HRQoL after treatment in SAH.
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