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กองบรรณาธิการ

 จุลสาร Epilepsy Digest  ฉบับแรกของปค.ศ. 2018 น้ี ไดมีการปรับปรุง
ในแงของบทความเล็กนอยเพ่ือใหจุลสารมีความกระชับมากข้ึน โดยตลอดท้ังปลักษณะ
ของจุลสารจะพยายามเนนใหเปน interesting case และใชเคสนำสูทฤษฎีท่ีนาสนใจ 

ฉบับแรกน้ีจะมี interesting case ท่ีมี theme ท่ีเก่ียวของกับ focal epilepsy ท้ังส้ิน 

ตองขอขอบพระคุณแพทยผูสงบทความมาจากหลากหลายสถาบันนะคะ สำหรับบท
ความของคนแดนไกล (เยอรมันนี) อยาง พ.ญ.กาญจนา อั๋นวงศ ก็รวมรังสรรคงาน
เขียนมาในรูปแบบของ interesting case ดวยเชนกัน หวังเปนอยางยิ่งวาถาเราเฝา
ติดตามลักษณะของผูปวยในทางคลินิกโดยละเอียดเราก็สามารถใหการวินิจฉัย สืบคน
สาเหตุท่ีแทจริงของโรคลมชักไดเชนกัน สำหรับ Epilepsy Digest ในฉบับถัดๆไปก็จะ
มี theme ของ interesting case ที่แตกตางกันออกไปนะคะ ตองขอฝากใหติดตาม
กันเร่ือยๆตลอดไป

เรียนสมาชิกสมาคมโรคลมชักฯ และทานผูสนใจทุกทาน

 ในจุลสารฉบับน้ีก็ยังคงมีเน้ือหาท่ีสำคัญในแงท่ีเก่ียวของกับเร่ืองโรคลมชัก
ดวยบทความของ น.พ.ทองแดง ฝูงใหญ และ น.พ.ชาคร จันทรสกุล รวมถึง EEG 

quiz ซ่ึงฉบับน้ีจะเปนคำถามจาก น.พ.ศรัทธาวุธ วงษเวียงจันทร  ตองขอขอบพระคุณ
ทุกๆ ทานมา ณ โอกาสน้ีดวยคะ 
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INTERESTING  TOPIC I

โรคลมชักและโรคหลอดเลือดสมอง
(Epilepsy and Stroke)

น.พ. ชาคร จันทรสกุล
โรงพยาบาลกรุงเทพ

 โรคลมชักและโรคหลอดเลือดสมองมีความสัมพันธกันอยางใกลชิด ประมาณ 1 ใน 10 ของผูปวยผูใหญที่เปนโรค
ลมชักมีสาเหตุมาจากโรคหลอดเลือดสมอง และมากถึง 1 ใน 4 ของผูปวยโรคลมชักท่ีอายุมากกวา 65 ป จะมีสาเหตุมาจาก
โรคหลอดเลือดสมอง (post-stroke epilepsy) ในทางกลับกันผูปวยที่เปนเริ่มเปนโรคลมชักในวัยกลางคนและวัยสูงอายุ
มีโอกาสที่จะเปนโรคหลอดเลือดสมองในอนาคตสูงกวาประชากรทั่วไปถึง 2-3 เทา (pre-stroke epilepsy) สมมติฐานที่
อธิบายปรากฏการณดังกลาวเช่ือวาผูปวยโรคลมชักอาจมีพยาธิสภาพของเสนเลือดขนาดเล็ก (microangiopathy) ซึ่งเปน
ปจจัยเสี่ยงตอโรคหลอดเลือดสมองในอนาคต และอาการชักอาจนับเปนตัวบงชี้ทางชีวภาพ (biomarker) ของโรคหลอด
เลือดสมองประเภทหน่ึง
 เมื่อผูปวยเปนโรคหลอดเลือดสมอง เซลลประสาทท่ีไดรับอันตรายจะมีการเปล่ียนแปลงทางเคมีและเมแทบอลิซึม 

สงผลใหการทำงานของวงจรประสาทผิดปกติไปเกิดเปนอาการชักข้ึนมาได เราจัดกลุมอาการชักประเภทน้ีวาเปนอาการชัก
ตามอาการเฉียบพลัน (acute symptomatic seizure) ผูปวยท่ีมีอาการชักประเภทน้ีอาจจะไมไดเปนโรคลมชักในอนาคต 

โดยทาง International League Against Epilepsy (ILAE) ไดกำหนดใหอาการชักตามอาการเฉียบพลันคืออาการชักเกิด
ขึ้นภายในหน่ึงสัปดาหหลังจากที่มีการบาดเจ็บตอระบบประสาทสวนกลาง (CNS insult)

 อุบัติการณของอาการชักตามอาการเฉียบพลันหลังจากท่ีผูปวยเปนโรคหลอดเลือดสมองอยูท่ีประมาณรอยละ 3-6 

โดยผูปวยที่มีภาวะเลือดออกในโพรงกะโหลกศีรษะ เชน เลือดออกในเน้ือสมอง (intraparenchymal hemorrhage) หรือ
เลือดออกใตเยื่อหุมสมองชั้นกลาง (subarachnoid hemorrhage) อาจมีอุบัติการณของอาการชักตามอาการเฉียบพลัน
ไดสูงถึงรอยละ 10-16 ทั้งนี้ผูปวยจำนวนมากอาจไมมีอาการชักปรากฏใหเห็นชัดเจน (non-convulsive seizures) และ
ตองไดรับการวินิจฉัยดวยการตรวจคล่ืนไฟฟาสมองตอเน่ือง (continuous EEG monitoring) เทานั้น

 ถาผูปวยเริ่มมีอาการชักหลังจากเปนโรคหลอดเลือดสมองมากกวาหนึ่งสัปดาห จะจัดเปนอาการชักโดยไมมีปจจัย
กระตุน (unprovoked seizure) ปจจุบันเช่ือวาอาการชักประเภทน้ีเกิดจากกระบวนการอักเสบและการเปล่ียนแปลงของ
เครือขายไซแนปส (synaptic network) ผานกระบวนการกำเนิดโรคลมชัก (epileptogenesis) สงผลใหผูปวยมีอาการชัก
งายกวาปกติ 
 เราสามารถวินิจฉัยผูปวยที่มีอาการชักโดยไมมีปจจัยกระตุนหลังจากที่ผูปวยเปนโรคหลอดเลือดสมองเปนผูปวย
โรคลมชัก (post-stroke epilepsy) ไดทันทีโดยไมตองรอใหผูปวยชักครั้งที่สองตามนิยามใหมของ ILAE ซึ่งออกมาในป 
2014 เนื่องจากผูปวยกลุมนี้มีโอกาสชักซ้ำสูงกวารอยละ 60 ใน 10 ป โดยผูปวยโรคหลอดเลือดสมองชนิดสมองขาดเลือด 

(ischemic stroke) จะมีโอกาสชักซ้ำตั้งแตรอยละ 55-70 และผูปวยโรคหลอดเลือดสมองชนิดเลือดออกในสมอง 
(hemorrhagic stroke) จะมีโอกาสชักซ้ำมากกวารอยละ 80 ขึ้นไป
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 ทั้งนี้ผูปวยโรคหลอดเลือดสมองมีโอกาสเปนโรคลมชักหลังจากโรคหลอดเลือดสมอง (post-stroke epilepsy) 

ประมาณรอยละ 10-12 ภายในระยะเวลา 5 ถึง 10 ป ซึ่งปจจัยเสี่ยงของโรคลมชักขึ้นกับขนาดและความรุนแรงของโรค
หลอดเลือดสมอง
 ผูปวยที่มีอาการชักตามอาการเฉียบพลันหลังจากเปนโรคหลอดเลือดสมอง มีโอกาสที่จะชักซ้ำและไดรับการ
วินิจฉัยเปนโรคลมชักอยูท่ีประมาณรอยละ 5-40 โดยกลุมผูปวยโรคหลอดเลือดสมองชนิดสมองขาดเลือดมีโอกาสประมาณ
รอยละ 5-30 ผูปวยท่ีมีเลือดออกในสมอง (intraparenchymal hemorrhage) มีโอกาสเปนโรคลมชักอยูท่ีประมาณรอยละ 

20-40 และผูปวยท่ีมีเลือดออกใตเย่ือหุมสมองช้ันกลาง (subarachnoid hemorrhage) มีโอกาสชักซ้ำประมาณรอยละ 25

การรักษาผูปวยท่ีมีอาการชักภายหลังจากเปนโรคหลอดเลือดสมอง

 เนื่องจากอุบัติการณของอาการชักตามอาการเฉียบพลันหลังจากที่ผูปวยมีอาการของโรคหลอดเลือดสมองไมได
สูงมากนัก อยูที่ประมาณรอยละ 3- 6 ดังกลาวขางตน และแมวาผูปวยจะมีอาการชักตามอาการเฉียบพลัน ก็มักจะไมได
สงผลเสียระยะยาวตอสุขภาพชัดเจน จึงไมแนะนำใหผูปวยโรคหลอดเลือดสมองทุกรายตองไดรับยากันชักทันที (immediate 

primary prophylaxis) ถาผูปวยบังเอิญไดรับยากันชักมาแลวแตไมไดมีอาการชัก อาจพิจารณาหยุดยาไดเม่ือพนระยะเวลา
เจ็ดวันไปแลว
 ในผูปวยที่มีอาการชักตามอาการเฉียบพลันภายในระยะเวลาเจ็ดวันหลังจากที่เปนโรคหลอดเลือดสมอง โอกาสที่
จะเกิดชักซ้ำยังไมสูงมากนัก อยูท่ีประมาณรอยละ 10-20 ดังน้ัน จึงยังไมจำเปนท่ีจะตองเร่ิมยากันชักในทันที (immediate 

secondary prophylaxis) อยางไรก็ตาม แพทยผูดูแลอาจไมตองการใหผูปวยมีชักซ้ำ เพราะอาการชักอาจจะสงผลเสีย
ตอการฟนตัวของผูปวยและกอใหเกิดภาวะแทรกซอนตามมาได การตัดสินใจเริ่มยากันชักในผูปวยกลุมนี้จึงไมผิด ขึ้นกับ
การพิจารณารวมกันระหวางแพทยผูดูแลและผูปวยหรือญาติเปนสำคัญ และเมื่อเริ่มยากันชักแลว อาจพิจารณาหยุดยา
กันชักไดถาผูปวยไมมีชักซ้ำอีกในระยะเวลาหน่ึง

 ในปจจุบันยังไมมีหลักฐานสนับสนุนการใหยากันชักตอเน่ืองในผูปวยโรคหลอดเลือดสมอง (continuous primary 

prophylaxis) เพ่ือปองกันการพัฒนาเปนโรคลมชักในอนาคต เน่ืองจากอุบัติการของโรคลมชักภายหลังจากโรคหลอดเลือด
สมองไมไดสูงนัก อยูที่ประมาณรอยละ 10-12 ดังที่กลาวไปแลวขางตน การใหยากันชักจึงอาจสรางผลเสียตอผูปวยมาก
กวาประโยชนที่ไดรับ ท้ังนี้ อาจยกเวนผูปวยเลือดออกในสมองท่ีมีปจจัยเสี่ยงอยางนอยหนึ่งในส่ีประการตอไปนี้ 

 1. เลือดออกบริเวณผิวสมอง 
 2. ปริมาณเลือดมากกวา 10 มิลลิลิตร 
 3. อายุนอยกวา 65 ป 
 4. มีอาการชักตามอาการเฉียบพลัน

 ผูปวยที่มีปจจัยเสี่ยงดังกลาวมีโอกาสพัฒนาเปนโรคลมชักไดสูงถึงรอยละ 50 การใหยากันชักปองกันในระยะยาว
จึงอาจมีประโยชนชวยลดการเกิดอาการชักได
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            ผูปวยที่มีอาการชักโดยไมมีปจจัยกระตุนภายหลังจากเปนโรคหลอดเลือดสมอง มีโอกาสชักซ้ำใน 10 ปสูงกวา
รอยละ 60 และสามารถไดรับการวินิจฉัยเปนโรคลมชักไดทันทีโดยไมตองรอใหชักซ้ำ ตามนิยามใหมของ ILAE ดังท่ีไดกลาว
มาขางตนน้ัน ผูปวยกลุมน้ีควรไดรับยากันชักเพ่ือปองกันการชักซ้ำ (secondary prophylaxis) ตลอดชีวิต เน่ืองจากโอกาส
ชักซ้ำภายหลังจากการลดยาหรือหยุดยาอาจจะสูงถึงรอยละ 50 และการท่ีผูปวยชักอาจกอใหเกิดผลเสียและอันตรายตางๆ 

ตามมาได อยางไรก็ตามแพทยสามารถพิจารณาไมใหยากันชักไดถาคิดวาผูปวยอาจไมไดรับประโยชนเทาที่ควร เชน มีคน
คอยดูแลใกลชิดหรือผูปวยที่มีภาวะติดเตียงทำใหไมคอยเสี่ยงตออุบัติเหตุจากการชักมากนักหรือผูปวยที่มีอาการชักเพียง
เล็กนอย
             ในการเร่ิมยากันชัก มีขอพิจารณาคลายกับการใหยาสำหรับในโรคลมชักเฉพาะท่ี (focal epilepsy) ชนิดอื่นคือ 

พิจารณาถึงประสิทธิภาพของยากันชัก (efficacy) เปนอันดับแรก ตามดวยผลขางเคียง โรคประจำตัว และการใชยาอื่นๆ 

ของผูปวย โดยยากันชักที่มีหลักฐานสนับสนุนคอนขางมากเปนยากันชักที่ไดรับการศึกษามาเปนระยะเวลานาน เชน 

carbamazepine และ phenytoin อยางไรก็ตาม ยากันชักรุนใหมหลายชนิดอาจเหมาะสมกับผูปวยกลุมนี้มากกวาเนื่อง
จากมีผลขางเคียงนอยกวา มีเภสัชจลนศาสตรที่ดีกวาและมีปฏิกิริยาตอกันของยา (drug interaction) นอยกวา โดยยา
กันชักที่อาจพิจารณาใชได เชน levetiracetam หรือ zonisamide และยาที่มีขอมูลวามีความปลอดภัยในผูสูงอายุ เชน 

gabapentin และ lamotrigine เปนตน

 ผูปวยโรคลมชักหลังที่มีสาเหตุจากโรคหลอดเลือดสมองมักตอบสนองตอการรักษาดวยยาคอนขางดี อยางนอย 2 

ใน 3 ของผูปวยสวนใหญ สามารถปลอดจากอาการชัก (seizure free) ดวยการใชยากันชักเพียงชนิดเดียว (monotherapy)

 รูปท่ี 1 แสดงโอกาสการเกิดอาการชัก การเปนโรคลมชัก ของผูปวยหลอดเลือดสมอง และการพิจารณาการใหยา
กันชักในผูปวยกลุมนี้

Stroke

Acute symptomatic sz
7 

No sz Unprovoked sz
7 

3-6%

: ICH/SAH 10-16%

Epilepsy

: Ischemic vs Hge
55-70% vs 80%

Epilepsy

10-20%

5-40%

: Ischemia 5-30%
: ICH 20-40%
: SAH 25%



4 Epilepsy Digest 2018 ;  issue 1 :  January-April

พยากรณโรค
 ปจจุบันเรายังไมทราบวาโรคลมชักภายหลังจากโรคหลอดเลือดสมองมีผลตออัตราตายหรือไม จากบางการศึกษา
โดยเฉพาะการศึกษาในผูปวยอายุนอยพบวาอัตราตายในระยะส้ัน (ภายในระยะเวลาหน่ึงเดือน) ของผูปวยโรคลมชักสูงกวา
ผูปวยที่ไมไดเปนโรคลมชัก 4.8 เทา และอัตราตายระยะยาวสูงกวากลุมควบคุม 1.8 เทา อยางไรก็ตาม จากการศึกษาโดย
ใช Scandinavian Stroke Scale พบวาผูปวยท่ีมีอาการชักหลังจากเปนโรคหลอดเลือดสมองมีผลลัพธทางคลินิก (clinical 

outcome) ดีกวาผูปวยที่ไมมีอาการชัก โดยผูวิจัยใหเหตุผลวาอาการชักอาจเปนสัญญาณบงชี้ถึงสมองท่ีเพียงแคขาดเลือด
แตยังไมตาย (penumbra) ตางจากสมองท่ีเสียหายเปนบริเวณกวางจนไมสามารถกำเนิดอาการชักไดแลว
 นอกจากนี้ การที่ผูปวยเปนโรคลมชักอาจสงผลเสียตอการฟนฟูสมรรถภาพของผูปวย (rehabilitation) หลังจาก
ที่เปนโรคหลอดเลือดสมองได โดยจากการศึกษาของ Arntz และคณะพบวาผูปวยโรคลมชักมี modified Rankin scale 

หลังการฟนฟูสมรรถภาพท่ีแยกวาผูปวยในกลุมควบคุม

Reference:
 1.  Zelano J. Poststroke epilepsy: update and future directions. Ther Adv Neurol Disord 2016;9: 424–435.

 2.  Holtkamp M, et al. European Stroke Organization guidelines for the management of post-stroke seizures and 
epilepsy. Eur Stroke J 2017;2:103-115.

 3.  Myint PK, Staufenberg EFA, and Sabanathan K. Post-stroke seizure and post-stroke epilepsy. Postgrad Med J 
2006;82:568-572.

 4.  Silverman IE, Restrepo L, and Mathews GC. Poststroke seizures. Arch Neurol 2002;59;195-201.
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INTERESTING  TOPIC II

กลไกการออกฤทธิ์ของยากันชัก
(mechanisms of action of antiepileptic medications)

พ.ท. น.พ.ทองแดง ฝูงใหญ
โรงพยาบาลคายวชิราวุธ จังหวัดนครศรีธรรมราช

 ยากันชัก (antiepileptic medications) เปนยาที่ชวยปองกันไมใหเกิดอาการชัก หรือลดโอกาสการเกิดชัก ยา
แตละชนิดออกฤทธิ์ผานตำแหนงที่แตกตางกันภายในเซลล ทำใหเกิดการเปลี่ยนแปลงการทำงานของสวนนั้น โดยอาศัย
หลักการคือ การทำใหลดลงหรือกดการทำงานของระบบประสาทที่ปลอยกระแสไฟฟาที่มากเกินไปภายในวงจรของสมอง
ของผูปวยโรคลมชัก  เปาหมายของยากลาวโดยรวมๆ เปน 4 กระบวนการ (ตารางที่ 1) คือ  

1.  ควบคุมผาน voltage-gated ion channels: sodium, potassium channels

2.  ยับยั้งการทำลายของสาร GABA: ผานทาง GABA receptors, GAT-1 transporter, GABA transaminase

3.  ยับยั้งการกระตุนที่ synapse ผานทาง ionotropic glutamate receptors: AMPA receptor, NMDA-receptor

4.  ออกฤทธิ์โดยตรงที่จุดปลอยสารสื่อประสาทบริเวณ synapse: SV2A , α2δ
 
ตารางที่ 1. แสดง Molecular target ของยากันชักในเวชปฏิบัติ
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 อยางไรก็ตามมีโรคลมชักบางประเภท เชน typical generalized absence seizure ซ่ึงเกิดจาก thalamocortical 

synchronization ซึ่งยากันชักบางตัวที่ออกฤทธิ์ตามกลไกที่ไดกลาวขางตนนั้น จะไปรบกวน rhythm-generating 

mechanisms ที่อยูเบื้องหลังวงจรการทำงานของ thalamocortical circuit  ได และทำใหอาการชักชนิด absence 

กำเริบขึ้นมาได ซึ่งจะกลาวตอไปในบางตัว

Voltage-gated Sodium Channels
          voltage-gated sodium channels เปน channel หลักที่มีความสำคัญในการเริ่มตนและการกระจายตัวของ 
action potentials ในเซลลประสาท โดยหลังจากเซลลเกิด  depolarization แลวสงผลใหเกิด synaptic activation 

ของ glutamate receptors (ตัวหลัก AMPA receptors) กระตุน sodium channels แลวเปด channels ให sodium 

ไหลเขามาภายในเซลลได แลวก็หยุดกระตุนภายในเวลา milliseconds  เพียงแครอยละ 1 ของ sodium current ก็สามารถ
กอใหเกิด small persistent sodium current (INaP) ซึ่งกระแสนี้จะสงตออยางรวดเร็วและทำใหเกิด bursting และลด 

threshold ของตอชักลง อีกทั้งถาเกิดตอเนื่องตอไปก็จะเกิดการชักตามมาได (1) รูปที่ 1

รูปที่ 1. วงจรการกระตุน Sodium Channel

 ตรงชองของตัวรับ Na channel จะประกอบดวยโปรตีนที่ซับซอนหลายชนิด แตแบงไดเปนหลักๆ ไดคือ
 1.  α subunit ขนาดใหญ แบงออกเปน 4 subunit ที่รูปรางเหมือนกัน (I-IV) เปนหนวยยอยที่มีบทบาทหลักใน
การควบคุมชองทางเขา อันทำใหหยุดการกระตุนไดอยางรวดเร็ว
 2.  β subunit ขนาดเล็กอยางนอย 1 อันหรือมากกวา 
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         sodium channels มีชื่ออยู 9 ชนิด คือ Nav1.1 ถึง Nav1.9 ตัว Nav1.2 เปนชนิดที่พบหลักในเซลลประสาทของ
สมอง แต Nav1.1 และ Nav1.6 ก็พบไดในสมอง การเกิด mutations ของหน่ึงใน channels เหลาน้ีเปนสาเหตุของ genetic 

epilepsies (2)

          ยาที่ออกฤทธิ์ตอ sodium channels จะเรียกวา sodium channel blockers ซึ่งเปนยากลุมแรกๆ ที่นิยมใช
ไดแก  phenytoin, carbamazepine, lamotrigine, oxcarbazepine (metabolite licarbazepine) และ lacosamide 

 ยาที่ออกฤทธิ์ตอ sodium channel จะมีลักษณะ use dependence ซึ่งจะ block ที่ high frequency train 

ของ action potential มากกวา low frequency เพราะเปน channel ท่ีเก่ียวของกับ voltage dependence ยากันชัก
จะ block ที่ระดับสูงสุดของ depolarized ชวงที่ชัก ตำแหนงที่จับกับตัวรับ (binding site) ของยากันชักพบวาจะซอน
กันอยูกับคุณสมบัติของยาชาเฉพาะที่ ซึ่งอยูภายในรูปของ channel ที่ S6 segment ของ domains I,II,IV ยากันชักจะ
จับไดดีอยางแนบแนนที่ตำแหนงนี้ในชวงที่เปน inactivated state พอมี depolarized ของเซลลประสาทเกิดขึ้น ตัว 

receptor ก็จะใชเวลานานขึ้นในภาวะ inactivated state และยังสามารถจับกับยาสะสมเพิ่มไดอีก จึงเปนลักษณะที่
เรียกวา use- และ voltage-dependent  

 ยา lacosamide เปนยาใหมที่ออกฤทธิ์ตอ sodium channel แตก็จะตางจากยาตัวอื่นคือจะไมยับยั้งที่ high 

frequency repetitive spike ท่ี time scale 100 milliseconds แตจะยับย้ังการเกิด spike firing ใน long train spike 

ใน time scale 1-2 seconds หรือเรียกวา slow inactivation (3)

Voltage-gated Potassium Channels
 พัฒนาการมาจากกลุม ion channel ดั้งเดิม ซึ่งมีหนาที่หลากหลาย การเปด channel นี้จะชวยผลักดันใหศักย
ไฟฟาของเย่ือหุมเซลลเขาสูระยะ hyperpolarized ซ่ึงพรอมท่ีจะเกิด repolarized depolarizing โครงสรางหลักประกอบ
ดวย 4 α-subunit อีกทั้ง subunit เหลานี้ก็มีขนาดตางกัน จึงทำใหคุณสมบัติไมเหมือนกัน เชน α-subunit ที่ใหญสุดก็
จะมี 6 segment เหมือนของ sodium, calcium channel (รูปที่ 2)

 ในสมองนั้น  potassium channels จะควบคุม M-current ( potassium current) ซึ่งทำใหเพิ่มศักยไฟฟาของ
เย่ือหุมเซลลประสาทตอ  action potential threshold  Kv7  potassium channels น้ันจะมีสวนในการปรับสภาพของ
ความถี่ของ spike  จึงเชื่อวาจะทำใหการกำเริบของคลื่นชักได ณ ปจจุบัน พบวามีอยู 5 กลุมดวยกัน คือ Kv7.1 พบมาก
ที่หัวใจ และ Kv7.2 ถึง  Kv7.5 พบเฉพาะที่สมอง (4)

 ยา ezogabine ซึ่งมีผลรักษา focal seizure นั้น ออกฤทธิ์ตอ Kv7.2 - Kv7.5 จึงไมมีผลตอหัวใจ โดยมีการออก
ฤทธิ์ตอ  M Current  ทำใหเกิด hyperpolarizing shift ในชวง activation ตอ channel เปนสภาพเหมือนชวงเขาใกล 
resting potential โดยตำแหนงจับของยา ezogabine ภายใน Kv7.2/Kv7.3 heteromers อยูภายใน  pocket  pore-

lining S5 membrane segment ของ 1 subunit และที่  pore-lining S6 membrane segment ของ subunit ที่ติด
กัน (5,6) เมื่อ channel เปดทำใหยาสามารถเขาจับกับตำแหนงดังกลาว ก็จะทำใหการเปดของ channel มีเสถียรภาพ
มากขึ้นอีก
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รูปที่ 2.  แสดงโครงสรางที่คลายกันของ Voltage dependent Na  , Ca    และ K   Channels2++ +

Voltage-gated Calcium Channels
 calcium channels เปนสวนสำคัญที่ยากันชักหลายตัวออกฤทธิ์ แตสวนนี้ยังมีรายละเอียดอีกมากที่ยังไมรูหนาที่
ชัดเจน โครงสรางหลักหนวยยอยๆ จะคลายกับของ sodium channels ซ่ึง α  -subunit ประกอบดวย 4 homologous 

domains ซึ่งแตละ domain จะมี 6 α-helical transmembrane segments กลไกการ inactivated จะคลายของ 
sodium channels (7) นอกจากนี้แลวยังมี subunits อื่นๆ อีก เชน α  δ , β และ γ-subunit (ที่กลามเนื้อลายสวนใน
สมองยังไมชัดเจน)

1

2

 ในสวนของ α  -subunit ที่สามารถระบุไดตอนนี้มี ประมาณ 10 subtype คือ Ca 1.1–1.4 (L-type), Ca 2.1–

2.3 (P/Q-, N- and R-type) and Cav3.1–3.3 (T-type) (รูปที่ 3) สวนที่สามารถ cloning ได มีชื่อ  α     และ  α  

(พบเฉพาะในกลามเนื้อลาย) สวน  L-, P/Q- และ N-type channels เปน high voltage activated channels ซึ่งตอง
การการ depolarization อยางจัดเจนกอนท่ีจะมีการกระตุน ในขณะท่ี  T-type channel เปน low-voltage-activated 

channel และ กระตุนไดที่ภาวะ relatively hyperpolarized potentials 

1 v

1A-I 1S

v

รูปที่ 3. แสดง calcium ion channels และยากันชักที่ออกฤทธิ์ในแตละ subunit
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 L-type channels จะอยูบริเวณ post-synapse และเก่ียวของกับการท่ี calcium จะเขาไปภายในเซลลประสาท 

สวนการยับยั้ง L-type นั้นจะมีผลตามมาหลายอยางของคลื่นสมองแบบชัก อันจะเปนไดทั้งฤทธิ์ยับยั้งการชักและ pro-

convulsant ในโรคลมชักชนิด absence epilepsy (8) แตอยางไรก็ดี การยังยั้ง L- type นั้นเปนการยับยั้งการเขาเซลล
ของ calcium จึงตานการชักได แตก็อาจมีผลตามมาคือไปกระตุน gene ที่จำเปนตอกระบวนการเกิดโรคลมชักได (9)  

เพราะฉะนั้นยากันชักบางตัว เชน carbamazepine , topiramate  และ phenobarbital ขนาดสูงจะมีฤทธิ์เปนยาสลบ 

สวนผลยับยั้งชักนั้นจะประเมินไดยาก จึงอาจมีผลขางเคียงท่ีทำใหเกิด pro-absence ของ carbamazepine ได

 N-type และ P/Q-type channels จะอยูที่ บริเวณ synaptic boutons ซึ่งตองอาศัย calcium เขามาในเซลล
เพื่อไปกระตุนการปลอย vesicles ของสารสื่อประสาทออกไปนอกเซลลที่บริเวณ synapse ตัว channels ชนิดนี้ควบคุม
ดวย G protein เพราะฉะน้ันการยับย้ัง calcium channels จึงเปนการยับย้ังการปลดปลอยสารส่ือประสาท ยาท่ีจะกลาว
ถึงตอไปนี้มีผลตอการยับยั้ง N-type เชน  lamotrigine , levetiracetam , phenobarbital ขนาดสูง และ topiramate 

(10,11,12) สวนที่ยับยั้ง  P-type มี  lamotrigine   สวน levetiracetam บางสวนจะยับยั้ง P หรือ P/Q-type ได (13) 

 ในฤทธิ์ ของยา gabapentin และ pregabalin ตอ  calcium channels นั้น ยังซับซอนอยูมากซึ่งจะจับเฉพาะ
แบบชาๆแตแรงกับ  α  δ subunit และอาจจะควบคุม P/Q-type ดวย (14) ตัวยา gabapentin อาจจะยับยั้ง L-type 

บางสวนนอกสมอง แตในสมองเองนั้นปจจุบันยังมีขอมูลไมเพียงพอ (15)
2

 T-type channels จะไดรับการกระตุนดวยภาวะ low voltage ที่ relatively hyperpolarized potentials 

แลวจะเริ่มเปดดวยระยะ depolarization ออนๆแลวก็หยุดการกระตุนอยางรวดเร็ว ซึ่งในสวนของ thalamo-cortical 

tract จะเริ่มเปดระหวางชวง repolarization แลว calcium จะเริ่มเขามาภายในเซลล ชวง depolarization แลวเกิด 

action potential ตามมา การเกิด spike ของเซลลประสาทใน  thalamo-cortical tract จะกระตุนใหเกิดการรวบรวม
การทำงานของเซลลประสาทในสวนของ neocortex เพื่อมายับยั้ง ผานมาทางเซลลประสาทของ reticular thalamic 

tract แลวเกิด hyperpolarization ของเซลลประสาทใน  thalamo-cortical tract ยา ethosuximide ท่ีออกฤทธ์ิยับย้ัง 
T-type นี้ ซึ่งใชรักษา absence seizure แตก็มีขอมูลบางงานวิจัยบอกวายาตัวนี้ไมไดมีผลตอกระแสของแคลเซี่ยม แต
พบวามีผลตอการควบคุม neuronal burst โดยการลดลงของกระแสโซเดี่ยมและอาจเปนไปไดวานาจะมีผลตอกระแส 

calcium-dependent potassium ดวย (16) แตถึงอยางไรก็ตามขอมูลจากการศึกษาปจจุบันสวนใหญก็พบวายาตัวนี้มี
ฤทธิ์ยับยัง T-type ในระดับความเขมขนของการรักษา (17) ยา zonisamide และยาตัวอื่นๆ ที่มีผลยับยั้ง absence 

seizure นั้น พบวามีกลไกการยับยั้ง T-type calcium channels (18)  ตัว T-type channel นี้มี 3 ชนิดที่แตกตางกัน
ตามบริเวณของสมอง ซึ่งพบวา ยา phenytoin และ barbiturate จะยับยั้ง T-type ที่ dorsal root ganglion (ซึ่ง 
valproic acid มีผลตรงนี้ออนมาก) แตมีผลตอ T-type ที่ thalamus เล็กนอย (19) นอกจากนี้ phenytoin ยังมีผลตอ 

low voltage calcium channel subtype อ่ืนอีก เชนท่ี hippocampus (16) มีขอมูลวา บาง T-type calcium channel 

อาจจะมีสวนทำใหเกิด bursting ของเซลลประสาทท่ีเปนลมชัก ใน hippocampus ดังน้ันยาท่ีออกฤทธ์ิที T-type calcium 

channel ก็มีผลตอโรคลมชักแบบเฉพาะที่ได (20)
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α2δ-1

 ยา gabapentinoids ไดแก gabapentin และ pregabalin  ออกฤทธ์ิโดยจับกับ α2δ-1 protein,  อันเปนสวน
ประกอบเสริมของ subunit of voltage-gated calcium channels (42,43) α2δ-1  อยูหลายที่ในสมอง  โดยพบใน
สวน presynaptic site ของเซลลประสาท excitatory พบวามีความหนาแนนมากข้ึนท่ีบริเวณมีการชักท้ัง hippocampus, 

neocortex และ amygdala ตรงกันขาม กลับไมพบ α2δ-1 ที่ thalamus จึงเปนเหตุผลวา gabapentin ไมมีผลตอ 

ลมชัก absence 

 ตรวจวา α2δ มี 4 แบบ แตที่ gabapentin ออกฤทธิ์นั้นมี แค  α2δ-1 และ α2δ-2  มีประเด็นที่นาสนใจคือ 

การเกิด deletion ของ α2δ-1 หรือ α2δ-2 ในหนู (mice ) มีความสัมพันธกับ absence epilepsy และเพิ่มโอกาสที่
จะชักงายขึ้น (44,45) ชองทางตำแหนงที่แนนอนของ α2δ-1 ที่ยา gabapentin และ pregabalin ใชจับ ยังไมสามารถ
อธิบายไดดีนัก (46) แตก็มีบางงานวิจัยพบวา ยากลับไปมีผลยับยั้ง calcium channels ตามที่ทราบแลววา calcium 

สัมพันธกับการปลอยสารสื่อประสาท (47,48,49)

GABA และ GABA receptors

 GABA (gamma-aminobutyric acid) เปนสารสื่อประสาทชนิดยับยั้งที่สำคัญตัวหนึ่งในสมอง โดยรางกายจะ
เปลี่ยน glutamate ไปเปน GABA ดวยเอนไซม glutamic acid decarboxylase (GAD) ตำแหนงท่ีออกฤทธิ์ของ GABA 

ผานทางตัวรับ คือ GABA receptors มี 3 subtype คือ GABA  , GABA   และ GABA   receptors (ที่ retina) สาร 
GABA นั้นมีขอมูลวามีฤทธิ์ยับยั้งโรคลมชักได และ GABA เองจะถูกทำลายโดย GABA transaminase ไปเปน succinic 

semialdehyde ไปเปน α-ketoglutarate เติม amino group กลับไปเปน glutamate ตามรูปที่ 4

A B C

รูปที่ 4. แสดงกระบวนการสรางและเปลี่ยนแปลงระหวาง GABA และ Glutamate 
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GABA   receptor A

 มีมากสุดที่ post-synaptic ของสมอง (สวนของ pre-synaptic จะมีบริเวณ spinal cord และบริเวณเฉพาะบาง
สวนในสมองเทานั้น) มีรูปรางเปน heteropentameric channels คือมี 5 subunits โดยแบงเปน 7 ประเภท คือ α, β, 

γ, δ, σ, ε and π แตละ subunit ก็ประกอบดวย 4 transmembrane segments (M1-M4) โดย M2 จะอยูดานใน
ติดกับรูเปด ตามรูปที่ 5-7

รูปที่ 5. แสดงโครงสราง GABA   receptors A

รูปที่ 6. แสดงโครงสรางโดยรวมของ GABAergic synapse
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รูปที่ 7. แสดงตำแหนงการออกฤทธิ์ จับกับตัวรับ GABA ของยา

 สวนประกอบของ subunit เหลาน้ีจะเปนตัวคัดกรอง ประจุแรธาตุท่ีจะผานไดและจะมีการเปล่ียนแปลงเกิดข้ึนได
ในระหวางที่เกิดลมชักขึ้นมา การกระตุน GABA   receptor จะทำใหเกิดการยับยั้งการสงกระแสประสาท ในชวงแรกๆ
และรวดเร็วได เนื่องจาก  GABA   receptor นั้นมีความเอื้อตอการผานของ  Cl และ bicarbonate ผานชั้นเยื่อหุมเซลล 
ซ่ึงควบคุมดวย  K/Cl co-transporter , KCC2 (21)  ในเซลลประสาทของสัตวท่ีเต็มวัยแลว จะมีปริมาณ Cl นอยกวานอก
เซลล ในภาวะสมดุลจะมีประจุขั้วไฟฟาเปนลบ มากกวาชวง resting potential  เมื่อมีการกระตุน GABA   receptor จะ
ทำให Cl  ทะลักเขาเซลล และเกิด hyperpolarization แตในกรณีที่เกิดความผิดปกติ ของสมดุลการควบคุม Cl จะทำให 
Cl เขาเซลลมากขึ้นๆ จนภายในเซลลมีความเปนประจุบวกมากขึ้น จึงกลับกลายเปน depolarization อันทำใหเกิดการ
กระตุนมากกวาการยับยั้ง ยาบางตัวที่ไปยับยั้ง carbonic anhydrase เชน acetazolamide, topiramate, zonisamide  

จะไปลดปริมาณ bicarbonate ในเซลล ทำใหลดการตอบสนองตอ depolarization ได (22)

A

A

A

A 1 ยากลุม benzodiazepine เปนกลุมที่ออกฤทธิ์ผาน  GABA   receptor ที่มี α   , α   , α    or α     -
subunit รวมอยูกับ  1 หนวยของ γ-subunit (23) ยาที่ออกฤทธิ์เฉพาะเจาะจงตอตำแหนงของ subunit ที่ตางกันก็จะ
มีผลตอ pharmacodynamics ตางกันไป อีกทั้งยังขึ้นอยูกับความหลากหลายของการกระจายตัวของ receptor ในสมอง
ดวย เชน α  -subunit receptor จะมีผลตอสวนใหญคือการหลับ จึงเปนการอธิบายไดวา ยา zolpidem ซึ่งออกฤทธิ์
จำเพาะตอ α  -subunit จะทำใหหลับอยางชัดเจน แตมีฤทธิ์กันชักนอยมาก (24) สวนยา barbiturate นั้น จะมีความ
จำเพาะนอยกวา benzodiazepine แตก็จะทำใหยืดเวลาการเปดของชอง receptor ไดนานขึ้น อีกทั้งในขนาดสูงๆของ 
barbiturate จะกระตุนโดยตรงตอ GABA   receptor จึงทำใหสลบได  ยา propofol ก็มีฤทธิ์เชนเดียวกัน (22)  ยา 
topiramate สามารถมีผลตอ GABA   receptor ได แตกลไกยังไมชัดเจนนัก

A

A

1

1

2 3 5
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 ภายในตัว GABA    receptor ยังมีตำแหนงอื่นอีกที่ สามารถควบคุมดวย zinc (25) โดยพบวา zinc สามารถ
กระตุน GABA    receptor ใหเกิดการยับยั้งไดในสมองสวน hippocampus ที่เปนลมชัก สาร neurosteroids มีผลตอ 

GABA    receptor ดวย แตยังอยูในการวิจัย จึงเปนการอธิบายไดวาทำไมการเปลี่ยนแปลงระดับของ neurosteroids  

จึงมีผลตอการชัก ในบางชวงเวลาของประจำเดือนของผูหญิง
 การกระตุน GABA   receptor บางครั้ง อาจจะกระตุนใหเกิดการชักใน ผูปวย absence seizure ได ทั้งชนิดที่
ออกฤทธ์ิเจาะจงและไมเจาะจง ในสวนของ GABA   receptor เองก็ทำใหเกิด hyperpolarization ของ thalamocortical 

neuron และมีฤทธิ์เปน pro-absence ไดดวย (26) แต clonazepam สามารถยับยั้ง thalamic reticular neurons ได 
อาจเปนไดวาเนื่องจากมีปริมาณของ α  -containing GABA   receptors (27)

A

B

A

A3

A

A

GABA    receptorB

 มีทั้งที่บริเวณ pre และ post synaptic เปนตัวรับชนิด G protein coupling อันประกอบไปดวย GABA 

or GABA       and GABA     subunits  การกระตุน GABA    receptor จะทำใหเกิดการยับยั้ง  adenylyl cyclase , 

ยังย้ัง voltage-gated calcium channels และ กระตุน G-protein-linked inwardly rectifying potassium channels

(GIRKs) , ผลตอ post- synaptic จะเปน hyperpolarization ที่ยาวนานขึ้น และยับยั้งการปลอยสารสื่อประสาทใหชา
ลงไป 

B1a

B1b B2 B

 เนื่องจาก GABA    receptor จะอยูหางจากจุดที่มีการปลอยสารสื่อประสาท GABA ออกมาจึงทำใหเกิดการ
กระตุนลดลงเปนชวงๆ ลักษณะ oscillatory จึงมีการเสนอวา การกระตุน post-synaptic ลักษณะนี้ตอ thalamus เปน
ปจจัยท่ีทำใหเกิด absence seizure ได  ในสวนของ pre-synaptic GABA   receptor เม่ือมีการกระตุนจะเปนการยับย้ัง
การปลอย  GABA ซึ่งเปน autoregulation และยังเปนการยับยั้งการปลอย glutamate อีกดวย ที่บริเวณ excitatory 

post-synapse ทั้งนี้การกระตุน GABA    receptor จะมีผลกับที่ post-synapse ดวย  อันเปนสิ่งที่ซับซอน พยากรณผล
ไดยาก ผลของการกระตุน GABA   receptor นั้นก็มีหลากหลายรูปแบบ อันหนึ่งที่มีขอมูลวาเหมือนจะเปนการทำใหเกิด 

pro-absence ได แตตรงกันขามสารที่ออกฤทธิ์ตานตอ GABA   receptor กลับมีผลตานการเกิด absence ได แตก็เปน 

proconvulsant ในรูปแบบการชักประเภทอื่นๆ ไดอีกดวย

B

B

B
B

B

การนำ GABA เขาสูระบบ (uptake) และ แยกสลาย (breakdown)

 การควบคุมการทำงานของ GABA คือ การยับยั้ง GABA uptake หรือยับยั้ง GABA breakdown ซึ่ง metabo-

lized ดวย GABA transaminase ไปเปน succinic semialdehyde และเปล่ียนกลับไปเปน glutamate ในกระบวนการ
นี้
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 ตัวยา vigabatin มีฤทธิ์ยับยั้ง GABA transaminase แบบถาวรจึงทำใหมีปริมาณ GABA ในเซลลที่มากขึ้น และ
เปนการเพิ่ม vesicles ของ GABA ดวย เปนการยับยั้งการสงสารสื่อประสาทอีกแบบ (27)  นอกจากนี้ยังทำใหปริมาณ 

GABA นอกเซลลเพิ่มขึ้น จึงทำใหการ uptake GABA ลดลงไปบางสวน

 GABA ที่ถูกหลั่งออกมานั้น จะถูกตัวนำพา ไปที่เซลลประสาท และ glia เซลล ดวย Na/Cl -coupled GABA 

transporters (GAT) ซึ่งสามารถขนถายตานแรง osmotic ได ในปจจุบันสามารถจำลอง GAT ได 4 ชนิด คือ GAT-1,2,3 

และ BGT-1 โดยที่ GAT-1 จะพบที่ pre-synaptic ของ GABAergic neuron, glia สวน GAT-3 จะพบที่ astrocyte, glia 

เซลล แตของ GAT-2 ยังระบุไดไมชัดเจน สวนการควบคุม GABA uptake และ GAT express จะควบคุมโดย protein 

kinase C 

 การเพิ่มขึ้นของ GABA นอกเซลล สามารถมีผลตรงขามกันได คือ
1.  ทำให extrasynaptic GABA    receptors มีความแนบแนนในการจับที่สูง และดื้อตอการทำใหเจือจาง
2.  จะลดการตอบสนองของ GABA    receptors ตอ GABA นอกเซลล ที่บริเวณ synapse 

A

A

 การยังย้ังการ uptake GABA  ในหวงเวลาท่ีอยูบริเวณ synapse น้ันข้ึนอยูกับหลายปจจัยคือ ความจำเพาะ ความ
เขมขน  อัตราการขนถาย ของ GAT อีกทั้ง รูปรางและที่วางนอกเซลล  ยังมีการแปรผกผันไปตามชวงอายุดวย คือ ในคน
อายุนอยนั้น การยับยั้งการ uptake GABA จะไมมีผลตอ inhibitory postsynaptic current (IPSC)  ในขณะที่คนสูงวัย
จะมีผลทำให IPSC ยาวนานข้ึนได (71) ฉะน้ันการคาดการณผลท่ีเกิดจากการยับย้ัง uptake GABA จึงเปนไปไดยาก เพราะ
ขึ้นอยูกับชวงเวลาและตำแหนงของ GABA ที่อยูบริเวณ synapse การลนทะลักของสารสื่อประสาท GABA จะมีผลกับทั้ง 
GABA   receptors และ GABA   receptors ดวย แตสภาวะที่กระแส IPSC เกิดขึ้นเองจะเปนผลมาจาก GABA 

receptors มากกวา  GABA   receptors สวนในสภาวะที่เกิดจากการกระตุนที่แรง หรือเกิดจากการทำงานประสานกัน
ของเซลลประสาทหลายๆตัวจะสามารถกระตุน GABA   receptors ท่ี post-synapse ได  การกระตุนเซลลประสาทอยาง
ตอเนื่องระหวางที่กำลังชักอยูมักเปนสาเหตุทำใหเกิดการตอบสนองแบบ depolarization  ของ GABA    receptors จึง
เกินเลยกวาการยับยั้ง กลับกลายเปนการกระตุนมากกวา ยาบางตัวเชน tiagabine จะมีศักยภาพในการทำใหเกิดการตอบ
สนองแบบ  depolarization ได จึงเปนที่กังวลวายานี้นาจะกระตุนใหเกิดชักขึ้นมาได

A A

A

B
B

B

 glutamate เปน กรดอะมิโนที่ไมใชกรดอะมิโนหลักและไมผาน blood- brain barrier แตสามารถสรางไดจาก
สารตั้งตนหลายๆตัว เชน α-ketoglutarate (an intermediate of the Krebs’ cycle), glutamine, ornithine and 

proline และตัวเอนไซม GABA transaminase มีสวนในการสราง glutamate  ฉะน้ันยาบางตัว เชน vigabatrin ซ่ึงยับย้ัง
เอนไซมนี้ จึงทำใหลดการสราง glutamate ได สาร glutamate จะพบมากในเนื้อเยื่อสมอง เปนสารสื่อประสาทชนิด
กระตุนและจะถูกขนถายเขาสู vesicles ดวยตัวนำพาเฉพาะและการดึงเอา glutamate ออกมา เชื่อวาเปนกลไกหนึ่งใน
การหยุดชัก  สวนความผิดปกติของการ uptake glutamate ก็เปนสมมุติฐานหนึ่งวาจะกอกำเนิดชักได  ฉะนั้นยาที่มีฤทธิ์ 
ปรับแตง uptake glutamate ไดจึงนาจะกันชักได 

Glutamate และ Glutamate receptor 
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 ตัว glutamate จะมีมากในเซลล ประมาณ 10 mmol ซึ่งสูงกวานอกเซลล ประมาณ 5,000 เทา (~ 2 μmol ) 

การ uptake glutamate จะมีความจำเพาะสูงมากตอ glia เซลล  

1.  Non-NMDA : AMPA , Kainic acid (KA) receptor

2.  NMDA receptor

3.  Metabotropic glutamate receptor

ตารางที่ 2. แสดงการแบงชนิดยอยของ Glutamate receptor

รูปที่ 8. แสดงโครงสรางโดยรวมของ Glutamate synapse

 glutamate จะออกฤทธ์ิ โดยตรงตอ receptor 3 ชนิดใหญ ๆ (ตารางที่ 2 และรูปที่ 8) คือ 
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1.  AMPA และ Kainate receptors

 -  Non NMDA receptor โดยหลักใหญแลวมักจะสัมพันธกับ Na ion และสัมพันธกับการทำใหเกิดการสงกระแส
ประสาทแบบ fast excitatory โดยตัว receptor แบงยอยออกเปน 4 subunits และมีชื่อ ความจำเพาะ ความเอื้อตอ
ประจุไฟฟาของแรธาตุ ที่ตางกัน ตามรายชื่อในตารางที่ 2. receptor ใดที่ไมมี Glu- R2 จะเอื้อตอประจุ calcium ถา
ปริมาณ glutamate ที่มากพอไดในระดับหนึ่งจึงจะสามารถทำให channel เปดแลวเกิด depolarization อยางรวดเร็ว 
พบวาระดับความเขมขนของ glutamate ที่ประมาณ 500 μmol จะทำให AMPA receptor ตอบสนองไดครึ่งหนึ่งของ
การตอบสนองสูงสุด (EC    ) 50 

 -  ยา perampanel เปน selective, noncompetitive allosteric AMPA-receptor antagonist 

 -  ยา topiramate ที่ระดับความเขมขนสูง ออกฤทธิ์ที่ AMPA/kainate receptors (28)  ซึ่งก็ไมชัดเจนวา เปน 

ผลกันชักหรือวา ผลขางเคียงท่ีสัมพันธกับความเขมขนของยา
 -  ยา levetiracetam สามารถยับยั้ง AMPA receptor ที่ระดับความเขมทางคลินิก (29)

 Kainate receptor นั้น พบที่ post-synaptic neuron ใน เซลล exciting interneuron, pre-synaptic ของ 
principal เซลล โดย presynaptic receptors สามารถทำใหเกิดการเพิ่มขึ้น หรือลดลงของการหลั่งสารสื่อประสาทนี้ขึ้น
อยูกับ subtype และ เปาหมาย โดย axonal kainate receptors จะสามารถทำใหเกิด axonal excitability และนำพา
ไปสูการเกิด ectopic action potentials. แตก็คาดเดาไดยากวาการกระตุน kainite receptor นั้นจะเปน pro- หรือ 

anti-ictogenic (30)  แตอยางไรก็ตามก็มีบางขอมูลวา agonist kainaic acid จะเปนตัวกระตุนเกิดชัก และ kainate 

antagonists  จะเปนตัวที่มีฤทธิ์ตานชักได (30) แตก็มีรายงานหนึ่งการศึกษาที่บอกวา  agonist GluR5 สามารถเปน 

antiepileptic ได (31)

2.  NMDA receptors

 เปน channel ที่เอื้อตอการผานของ calcium และ sodium ions สวนประกอบของ receptor จะมี NR1 

subunits หลายอัน และจะมี NR2 subunit  (NR2A, B, C or D) และ NR3 อยางนอย 1 อัน  ตัว receptor จะมีตำแหนง
ที่เฉพาะจับกับ glycine และ  glutamate อยางแนบแนน เหมือนกับ ตำแหนง ที่เฉพาะสำหรับ polyamines และ zinc 

สำหรับ ความเขมขนของ glutamate ขนาดต่ำก็สามารถกระตุน NMDA receptor ได โดยมีคา EC50 ประมาณ  2–3 

μmol  ของ glutamate (ซึ่งจะต่ำกวาของ AMPA มาก) เพราะฉะนั้นระดับความเขมขนของ glutamate จึงมีอิทธิพลตอ 

NMDA receptor เปนอยางมาก ยิ่งเปนชวงที่มีการทะลักของ glutamate เชนระหวางกำลังชัก  ตัว receptor จะเสื่อม
ถอยอยางชาๆ ทำใหเกิด depolarization ในหวงเวลาเปน 100 millisecond  ซึ่งทำใหเกิด bursting ของชักขึ้นมาได
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 การกระตุน NMDA ดวย  glutamate จะตองอาศัย depolarization เพื่อปลดปลอย Mg ที่อุดปากรูเปดของ 
receptor ไวออกไปแลวจึงเกิดกระแสของ sodium หรือ calcium เขาไปในรูเปดนั้น หลังจาก calcium เขามาในเซลลก็
จะเกิดกระบวนการหลายอยางภายในเชน phosphorylation ของ protein ที่สามารถทำใหเกิด  long-term synaptic 

potentiation หรือทำใหเกิดการตายของเซลลก็ได  หลังจากนั้นก็จะเกิด repolarization ของเซลลประสาททำให Mg 

กลับมาอุดรูของ receptor อีกครั้ง ปจจุบัน NMDA receptor จึงเปนเปาหมายหลักหนึ่งในการหยุดชักเพราะ เปนการ
ปองกัน ผลที่จะตามมาอีกหลายอยางดังที่กลาวมาได เชน ในผูปวยที่ชักตอเนื่องไมหยุด ในชวงเวลาปกติ การ synapse 

แบบ excitatory postsynaptic potential (EPSP) ของ non-NMDA receptor จะใชเวลานอยกวา ชนิด NMDA receptor 

 NMDA receptors มีจุดจับของตัวท่ีจะมากระตุนไดหลายตำแหนง (รูปท่ี 9) เชน zinc, glycine และ polyamines 

จึงเชื่อวาถามีอาการควบคุม receptor โดยผานทางเหลานี้ก็นาจะลดการตอบสนองตอ glutamate และการเปดของ 
channel ไดอีกทาง เชน felbamate จะจับที่ glycine และปรับเปลี่ยนการทำงานของ receptor ได (32)

 ปจจัยอื่นๆ ที่จะมีผลตอ NMDA receptors ได เชน pH, redox state และ  phosphorylation ซึ่งเปนอีกเปา
หมายที่นาสนใจของยาใหมๆ หรือยาที่มีผลตอ glutamate uptake จะมีผลตอการทำงานของ NMDA receptor ไดและ
หยุดชักดวยเชนกัน (33)

รูปที่ 9. แสดงตำแหนงการออกฤทธิ์ จับกับตัวรับ NMDA ของยา

 เปน receptor ชนิด G-protein-linked receptors แบงเปน 3 กลุม คือ 

          Group I receptor จะพบสวนใหญบริเวณ postsynaptic ซึ่งเปนตัวทำให calcium เขาภายในเซลลไดมากขึ้น 

และ calcium จากภายในก็จะถูกปลดปลอยออกมา แลว depolarization ดวยการยับยั้งกระแสของ potassium เชื่อวา 
Group I receptor มีสวนในกระบวนการเสื่อมถอยของเซลลประสาท โดยพบวา group I antagonists มีผล neuropro-

tective และ กันชักดวย    ในสวนของ group I receptors ที่บริเวณ presynaptic สามารถเพิ่มการกระตุนการปลด
ปลอยสารส่ือประสาทได ตรงกันขามกับ  group II  และ III metabotropic glutamate receptors ท่ีบริเวณ presynaptic 

จะทำใหเกิดการยับยั้งการปลดปลอยทั้ง  GABA และ  glutamate  การที่สามารถเลือกออกฤทธิ์กระตุนไดเฉพาะ group 

II receptors ท่ี  GABA synapses ของเซลล  interneurons ทำใหเกิดการยับย้ัง interneurons เอง (ลดการกระตุนของ
ระบบ) ยาเหลานี้มีที่ใชในการตานชักของกลุมโรคลมชักทางพันธุกรรม (34,35,36,37,38) 

 
3.  Metabotropic glutamate receptors 
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Synaptic Release

สรุป

 SV2A เปน membrane glycoprotein บริเวณ secretory vesicle ท่ีใชขนถายสารส่ือประสาทเพ่ือจะปลดปลอย
ออกนอกเซลล ของเซลลประสาท เซลลตอมไรทอ และอาจมีที่เซลลภูมิตานทานดวย ซึ่งเปนเปาหมายการออกฤทธิ์ ของ 
levetiracetam (39,40) มีความจำเฉพาะ แตรายละเอียดกลไกในการจับของยาตอ SV2A แลวปองกันชักได ยังไมคอย
ชัดเจนนัก หนาที่ของ SV2A  เองก็ยังไมชัดเจนในทุกรายละเอียด แตมีขอมูลบางสวนวา ตองใช calcium รวมในการปลด
ปลอยออกนอกเซลล , ชวยในการเก็บสารสื่อประสาทเอาไว ใน vesicles และจัดระเบียบ vesicles พรอมทั้งการขนถาย 

vesicle ดวย ตัวยา levetiracetam ไมไดออกฤทธ์ิอยางรุนแรงตอ SV2A ถึงข้ันเปล่ียนแปลงโครงสราง protein แตอยางใด 

 ไดมีอาการทดสอบการทำลายยา  levetiracetam ท่ีมีตอการขนถายบริเวณ  synapse ในสไลดเน้ือเย่ือสมอง (41) 

พบวายาไมมีผลตอสรีรวิทยาของ synapse ที่ low frequency activation แตยามีผลลด การหลั่งทั้งสารสื่อประสาท
ชนิดกระตุนและชนิดยับย้ัง ระหวางชวง high frequency activation การท่ียาออกฤทธ์ิโดยข้ึนกับระดับความถ่ี จึงส่ิงหน่ึง
ที่บอกวายานี้เหมาะกับการรักษาลมชักเฉพาะบางการแสดงออก

 จากขอมูลที่ไดที่กลาวมาจะเห็นวาการใชยากันชักใหตรงตอตำแหนงออกฤทธิ์ของโรคลมชักที่เหมาะสมก็จะใหผล
การรักษาไดดี อยางไรก็ตามยากันชักอาจมีผลขางเคียง รวมถึงอาจทำใหอาการชักแยลงได นอกจากนี้การออกฤทธิ์ของยา
กันชักบางตัวสามารถออกฤทธิ์ที่หลายจุดทำใหเกิดการเปลี่ยนแปลงหลายๆอยางในสมองพรอมๆกันได  ยากันชักบางตัว
ถึงแมจะไมสามารถแสดงกระบวนการออกฤทธิ์ไดชัดเจนแตทางการทดลองวิจัยในสัตวและก็สามารถหยุดชักได สามารถ
นำยามาใชแลวในเวชปฏิบัติ ดังนั้นการทราบกลไกการออกฤทธิ์และตำแหนงออกฤทธิ์ของยากันชักนั้น สามารถชวยพัฒนา
เพื่อใหไดมาซึ่งยาที่มีความเฉพาะเจาะจงตอโรคลมชักมากขึ้น สงผลใหเพิ่มประสิทธิภาพการหยุดชักไดดีขึ้น และสามารถ
ลดผลขางเคียงจากยาลงได อีกทั้งการเลือกใชยาที่เหมาะสมกับอาการโรคลมชักของผูปวยทั้งเริ่มใชเพียงตัวเดียว หรือ
พิจารณาใชยาหลายตัวที่ออกฤทธิ์สงเสริมกัน ซึ่งปจจุบันแนะนำใหใชยากันชักที่แตละตัวออกฤทธิ์ตางที่กันเพื่อจุดประสงค
ในการหยุดชักอยางมีประสิทธิภาพมากขึ้น (50, 51) 
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INTERESTING  CASE  I

Interesting case: syncope or epileptic fits

พ.ญ.กฤติมา  อัศววีรเดช
พ.ญ.ขวัญรัตน  หวังผลพัฒนศิริ

สถาบันประสาทวิทยา กทม.

 อาการวูบ หมดสติ เปนอาการนำของผูปวยอยางหนึ่งที่พบไดบอยในหองฉุกเฉิน และหองตรวจผูปวยนอก  โดย
สาเหตุที่พบมากเปนอันดับหนึ่ง คือ อาการวูบ หมดสติ (syncope) ที่มีสาเหตุจาก reflex syncope ซึ่งพบไดรอยละ 60-

70 ในประชากรทั่วไป ขณะที่สาเหตุจากหัวใจเตนผิดจังหวะพบไดรอยละ 15 อีกสาเหตุหนึ่งที่เปนวินิจฉัยแยกโรคที่สำคัญ
ที่ถึงแมวาจะสามารถพบไดไมมากแตสามารถรักษาไดหากไดรับการวินิจฉัยอยางถูกตองคือ อาการวูบ หมดสติที่เกิดจาก
อาการชัก (1) โดยทั่วไปการวินิจฉัยแยกโรคผูปวยที่มาดวยวูบ หมดสติ จากสาเหตุระหวาง syncope และ epileptic 

seizure นั้นเบื้องตนทำไดจากการซักประวัติโดยละเอียด เชน อาการ pre-syncope ตาพรา ใจสั่น หนามืด ตัวซีด กอน
หมดสติ  ปจจัยกระตุนที่ชัดเจน เชน ยืนนานๆ เบงปสสาวะ (micturation syncope) หรือ ในทางตรงขามซักประวัติถึง
อาการเตือน (aura) อาการเกร็งกระตุก กัดลิ้น และอาการผิดปกติหลังชัก (post-ictal confusion) เปนตน แตอยางไรก็
ตามพบวามีผูปวยโรคลมชักบางรายมีอาการชักที่มีการเตนของหัวใจที่ผิดปกติระหวางที่ชัก ที่เปนผลจากการชักโดยตรง 
โดยที่ไมเคยมีประวัติโรคหัวใจ หรือไดรับยาที่มีผลตอการทำงานของหัวใจมากอน ซึ่งยากตอการวินิจฉัยในครั้งแรกและมี
ความจำเปนตองมีการตรวจ VEEG/ECG เพิ่มเติม เพื่อการรักษาที่เหมาะสมตอไป ดังตัวอยางในคนไขตอไปนี้

กรณีศึกษาผูปวย

 ผูปวยหญิง อายุ  64 ป ถนัดมือขวา มีประวัติวูบ ลมหมดสติ 1-2 คร้ังในชวง 2 เดือนท่ีผานมา

 ผูปวยเร่ิมมีอาการต้ังแตอายุ 40 ป  ซักประวัติพบไมมีอาการนำมากอน ไมมีเหง่ือแตกใจส่ัน หรืออาการเจ็บหนาอก 

อาการเปนท้ังในขณะท่ีอยูในทาน่ัง นอน หรือยืน เปนสาเหตุทำใหผูปวยไดรับบาดเจ็บบริเวณศีรษะหลายคร้ัง  อาการแตละ
ครั้งเกิดขึ้น 1-2 นาที ผูปวยจึงรูสึกตัว ผูปวยไดไปพบแพทยหลายที่รวมถึงแพทยเฉพาะทางดานโรคหัวใจ และไดรับการ
รางกาย ตรวจทางหองปฏิบัติการ รวมถึงตรวจคล่ืนไฟฟาหัวใจ 24 ช่ัวโมง (24-Hour Holter monitoring) ซ่ึงอยูในเกณฑ
ปกติทั้งสิ้น  
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 ผูปวยยังมีอาการวูบลมหมดสติ บางครั้งเปนถี่ 1-2 ครั้งตอเดือน นอกจากนี้ผูปวยยังมีอาการความรูสึกคลายอม
เหรียญหรือโลหะในปากซึ่งเปนอยูเกือบตลอดเวลา แตไมสัมพันธกับการหมดสติ  จึงไดรับการสงตัวมาเพื่อตรวจทางคลื่น
ไฟฟาสมอง  ผลตรวจคลื่นไฟฟาสมองพบวา มีลักษณะของคลื่นสมองผิดปกติที่บงถึงโรคลมชักจากสมองดานขวา (sharp 

wave at right fronto-temporal region) ผูปวยไดรับการรักษาดวยยากันชัก สงผลใหอาการวูบ ลมหมดสติซึ่งเปน
อาการชักลดลง ผลการตรวจ MRI brain พบวามี prominent size of right amygdala with hypersignal intensity 

in T2/FLAIR ดังรูปที่ 1   

 หลังจากไดรับการรักษาดวยยาคุมอาการชักได 1-2 ป  ผูปวยเริ่มมีอาการชักมากขึ้นแมรับประทานยากันชักอยาง
สม่ำเสมอสงผลใหตองปรับเพิ่มยากันชัก levetiracetam 3000 mg/day และ carbamazepine 1200 mg/day ซึ่งเขา
ไดกับ โรคลมชักชนิดดื้อยา (intractable epilepsy) ผูปวยจึงเขารับการตรวจ long term VEEG monitoring เพื่อ
ประเมินการรักษาลมชักดวยการผาตัด โดยมีผลการตรวจคลื่นไฟฟาสมอง รูปที่ 2 แสดงคลื่นไฟฟาสมองชวงที่เปน base-

line recording 

รูปที่ 1: Axial and coronal T2/FLAIR prominent size of right amygdala with hypersignal T2/FLAIR.
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รูปที่ 2: EEG-recording is shown baseline HR of approximately 70 bpm 

 ระหวางการตรวจ VEEG พบวา baseline interictal EEG พบ sharp wave at right fronto-temporal region 

และผูปวยมีอาการชัก 1 ครั้งเริ่มจากมีอาการเคี้ยวปากเขาไดกับ automotor seizure ตามมาดวยผูปวยหมดสติ วูบลงที่
เตียงและผลการตรวจคลื่นไฟฟาสมองพบวา คลื่นชักเริ่มตนจากสมองสวน right fronto-temporal regions   สังเกตพบ
วาหลังจากที่เกิดคลื่นชัก 13 วินาที คลื่นไฟฟาหัวใจแสดงใหเห็นถึงการเตนของหัวใจที่ชาลง จนกระทั่งเกิด asystole เปน
เวลานาน 10 วินาที (ictal asystole) ซึ่งตรงกับชวงที่ผูปวยเกิดอาการวูบลมลง (seizure-related syncope) และชวงที่
เกิด ictal asystole นั้นพบ EEG มีลักษณะ moderate to high amplitude diffuse slow interrupt EEG seizure 

ซึ่งเปนผลจาก cerebral hypoperfusion secondary จาก asystole ซึ่งเปนดังแสดงใน รูปที่ 3 (1-2)
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รูปที่ 3(1-2): Progressive bradycardia starting approximately 13 s after EEG seizure-onset and developing 

into asystole for 10 s. Then patient lost her consciousness and dropped forward to the bed.

1.

2.

 ผูปวยรายนี้ ไดรับการรักษาดวยการผาตัด right anterior temporal lobectomy เพื่อควบคุมอาการชัก ผล
ตรวจชิ้นเนื้อทางพยาธิวิทยา เขาไดกับลักษณะของ hippocampal sclerosis  หลังจากผาตัดอาการชักลดลง จนสามารถ
ลดยาไดเกินครึ่งหนึ่ง จนถึงปจจุบันนี้
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การอภิปรายผูปวย

 ผูปวยโรคลมชัก พบไดรอยละ 1-3 จากประชากรทั่วโลก ภาวะที่สำคัญและอันตรายอยางหนึ่งในผูปวยโรคลมชัก
คือการเกิด SUDEP (sudden unexpected death in epilepsy) พบไดรอยละ 8-17 ในผูปวยโรคลมชักที่เสียชีวิต   แม
วาปจจุบันสาเหตุของการเกิด SUDEP ยังไมเปนที่แนชัด แตปจจัยหนึ่งเชื่อวาเกิดจากความผิดปกติของระบบประสาท
อัตโนมัติ (autonomic alterations) ซึ่งเกี่ยวของโดยตรงกับอัตราการเตนของหัวใจที่ผิดไประหวางเกิดอาการชัก (heart 

rate variability) (2) 

 Cardiac arrhythmia ในผูปวยโรคลมชักที่พบไดบอยคือ ictal tachycardia ซึ่งหมายถึงการเพิ่มขึ้นของ heart 

rate จาก baseline หน่ึงในสามเทา (1) หรือHR เพ่ิมข้ึนมากกวา 10 bpm จาก baseline เดิม (6) พบได มากกวารอยละ 

90 ในผูปวยโรคลมชักแตมักจะไมทำใหเกิดอาการที่อันตรายตามมา ในขณะที่ seizure-related bradyarrhythmia พบ
ไดนอยกวา ซึ่งหมายรวมถึง sinus bradycardia (heart rate < 60 beats per min), atrioventricular conduction 

blocks (2nd-3rd degree) และ asystole (RR intervals > 3-5 s) จากขอมูลท่ีผานมาพบวา prevalence ของ seizure-

related bradyarrhythmia มีรายงานอยูในชวงนอยกวารอยละ 6 และสามารถพบไดสูงขึ้นถึงรอยละ 13 ในคนไขที่ 
prolonged video-EEG monitoring (1)

 การวินิจฉัย ictal bradyarrhythmia สามารถทำไดโดยการทำ EEG-ECG recording (3) และตรวจพบวามี 
bradyarrhythmia ในขณะท่ีเกิดคล่ืนชัก จากการศึกษาท่ีผานมาการวินิจฉัยมักไดจากการทำ VEEG/ECG เพ่ือ presurgical 

evaluation ในกลุม drug resistant epilepsy และพบ ictal bradyarrythmia/asystole ระหวางชัก แตก็มีผูปวยที่มี 
ictal asystole เปน first presentation ในโรคลมชักไดและตรวจพบความผิดปกติจาก interictal EEG เบื้องตน (9) 

นอกจากนี้ การตรวจ EEG-ECG recording ยังสามารถชวยแยก epilepsy-induced bradycardia/asystole จาก 

convulsive syncope ซ่ึงเกิดจาก circulatory disturbance ทำให cerebral hypoperfusion ได โดยภาวะ convulsive 

syncope นี้ อาการจะตองเกิดกอนที่จะมี EEG ผิดปกติเสมอ

 ใน ictal bradyarrhythmia ลักษณะ ECG จะเปลี่ยนแปลงหลังจากที่เกิดคลื่นชัก 10-30 วินาที และมักจะเกิด
เม่ือคล่ืนชักไดมีการกระจายไปยังสมองท้ังสองขาง  ระยะเวลาการเกิดคล่ืนไฟฟาหัวใจท่ีผิดปกติน้ัน พบวา mean duration 

ของการเกิด bradycardia อยูที่ 20-30 วินาที ขณะที่ mean duration ของการเกิด asystole อยูที่ 13-24 วินาที โดย
ขณะที่เกิด asystole ลักษณะคลื่นไฟฟาสมองของผูปวยจะเปลี่ยนจาก rhythmic patterns เปนรูปแบบของ cerebral 

hypoperfusion (bilateral high amplitude delta-slowing or background suppression/ generalized EEG 

attenuation) (1)

 อาการวูบ หมดสติในผูปวยโรคลมชัก (seizure-induced syncope) เกิดจาก asystole เปนชวงระยะเวลานาน 

โดยผูปวยจะมีลักษณะอาการทางคลินิคท่ีบงถึง cerebral hypoperfusion รวมดวย เชน skin flushing , loss of muscle 

tone/fall, brief bilateral asymmetric jerky limb movement (7) หรือ last myoclonic jerk ได รวมถึงมีลักษณะ
ของ temporal lobe epilepsy semiology เชน epigastric aura, automatism รวมดวยไดเชนกัน (1)   เพราะรอยละ 

80 ของ ictal asystole cases พบใน temporal lobe epilepsy และรอยละ 20 พบในกลุม extra-temporal lobe 

epilepsy เชนใน frontal lobe epilepsy (9)
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 pathophysiologic ของ ictal-bradycardia ขณะนี้ยังไมแนชัด จากการศึกษาในสัตวทดลองกอนหนานี้เชื่อวามี 
asymmetrical function ของระบบ sympathetic และ parasympathetic networks ในสมอง เชน thalamus, 

hypothalamus, insular cortex, amygdala, hippocampus และ brain stem    ขณะที่บางการศึกษาเชื่อวา para-

sympathetic function มักจะเกิดในสมองฝงซาย (3)  แตงานวิจัยสวนหนึ่งก็ยังเชื่อวาการเกิด ictal-bradyarrhythmia 

ไมสัมพันธกับตำแหนงท่ีเกิดการชัก (1)   ทฤษฎีหน่ึงเช่ือวา ictal-bradycardia เกิดจากการเพ่ิมข้ึนของ parasympathetic 

activity หรือ การรบกวนระบบ sympathetic activity จากการที่มี propagative ictal activity ของ autonomic 

cortical หรือ subcortical networks (1)   ขณะที่ในอีกทฤษฏีหนึ่งเชื่อวาไมเกี่ยวของกับระบบอัตโนมัติ แตสัมพันธกับ 

reflex pathways ที่เกิดจากการกระตุน vagal nerve มากเกินไป (4)   ในดานของกายวิภาค พบวา ictal-bradyarrhy-

thmia มักจะเกิดในตำแหนง temporal lobe epilepsy มากกวาในตำแหนงอื่น (5) 

 การปองกันรักษาภาวะหัวใจเตนผิดปกติที่เกิดจากการชักนี้ทำไดโดยการคุมไมใหเกิดอาการชัก โดยการใชยากัน
ชักที่เหมาะสมหรือผาตัดในผูปวยที่เปนโรคลมชักดื้อยา นอกเหนือจากนั้นคือการพิจารณาการใส pacemaker ซึ่งเปนอีก
ทางเลือกหนึ่งโดยเฉพาะในผูปวยที่ไมสามารถควบคุมอาการชักไดหรือในผูปวยที่ตรวจพบ peri-ictal asystole ระหวางที่ 
monitor ซึ่งจะมีความเสี่ยงตอการบาดเจ็บรุนแรงเมื่อมีอาการวูบ ลม หมดสติ สงผลตอชีวิตประจำวัน การรักษาที่
เหมาะสมจะลดความเส่ียงของการเสียชีวิตฉับพลับจาก SUDEP บางการศึกษาพบวามีความเส่ียงในการเกิด ictal asystole 

ซ้ำราวรอยละ 40 (8) ซึ่งในอดีตที่ผานมาไดมีผูปวยสวนหนึ่งที่ไดใส cardiac pacemaker และใหผลการรักษาเปนที่นา
พอใจ

 ภาวะวูบ หมดสติ เปนภาวะที่พบไดบอยและเกิดไดจากหลายสาเหตุ สาเหตุหนึ่งที่พบไดไมมากแตมีความสำคัญ
คือสาเหตุที่เกิดจากการชักและสงผลใหคลื่นไฟฟาหัวใจเตนผิดปกติ (seizure-related bradyarrhythmia) การวินิจฉัย
ควรจะคิดถึงในผูปวยกลุม temporal lobe epilepsy ที่มีอาการรวม เชน loss of muscle tone, fall ,brief bilateral 

asymmetric jerking limb movements และอาจจำเปนตองไดรับการตรวจ VEEG/ECG เพื่อชวยในการวินิจฉัย นอก
เหนือจาก routine EEG เพื่อใหการรักษาที่ถูกตอง สามารถปองกันการเสียชีวิตจากภาวะนี้ได

สรุป
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INTERESTING  CASE  II

A 6-year-old girl with history of epileptic spasms
followed by intractable focal epilepsy

ผ.ศ.พ.ญ.ลัลลิยา  ธรรมประทานกุล
ภาควิชากุมารเวชศาสตร โรงพยาบาลรามาธิบดี

ประวัติปจจุบัน  ผูปวยเริ่มมีอาการชักตั้งแตอายุประมาณ 7 เดือน  อาการชักชวงแรกเปนลักษณะแขนขางอเขาหาตัว
รวมกับผงกศีรษะเปนชุด ๆ 5-6 ครั้งตอนาที  เขารับการรักษาที่โรงพยาบาลจังหวัดแหงหนึ่ง ชวงแรกไดรับยา sodium 

valproate และมีการปรับยาเปนระยะ  อาการชักเริ่มเปลี่ยนรูปแบบเมื่อผูปวยอายุประมาณ 2 ป  โดยอาการชัก พบมี
ลักษณะมือซายและแขนซายกระตุกนานคร้ังละประมาณ 1 นาที กอนมีอาการกระตุกบางในคร้ังผูปวยจะย้ิมหัวเราะเหมือน
ผูปวยจะรูสึกจั๊กจี้บริเวณคอและใบหนาประมาณ 5-10 วินาที  ระหวางชักรูตัวดีตลอด มีอาการทุกวัน 3-4 ครั้ง/วัน  ปรับ
ยากันชักแลวอาการไมดีขึ้น ทำ MRI brain พบความผิดปกติจึงสงตัวมารับการรักษาตอที่รพ.รามาธิบดี 

 ยากันชักที่เคยไดรับมาในอดีต ไดแก carbamazepine, topiramate, levetiracetam และ vigabatrin

 ยากันชักที่ใชในปจจุบัน ไดแก sodium valproate, lamotrigine และ clobazam

ประวัติอดีต   เปนบุตรคนเดียว คลอดครบกำหนด น้ำหนักแรกเกิด 3,200 กรัม หลังเกิดมีปญหาตัวเหลือง ตองสองไฟ
รักษา 2 วัน ปฏิเสธโรคประจำตัวอื่นๆ พัฒนาการในชวงแรกปกติ เมื่อเขาโรงเรียนสังเกตวาพัฒนาการชากวาเพ่ือนวัยเดียว
กันเล็กนอย ขณะนี้เรียนอยูชั้นอนุบาล 2 เวลาทำกิจวัตรประจำวัน เชน กินขาว อาบน้ำ แตงตัวยังตองชวยบาง เคยตรวจ
ประเมินพัฒนาการท่ีอายุ 5 ป 4 เดือน พบวามีอายุสมองเทากับ 3 ป 8 เดือน

ประวัติครอบครัว  บิดามีภาวะชักจากไขตอนเด็ก ปจจุบันแข็งแรงดี  ปฏิเสธประวัติโรคลมชักในครอบครัว ปฏิเสธประวัติ
แตงงานในเครือญาติ

เด็กหญิงไทย อายุ 6 ป 
สงตัวมารักษาตอเพิ่มเติม
เนื่องจากมีอาการชักที่ควบคุมยาก  
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การตรวจรางกายและการตรวจทางระบบประสาท  

 Vital signs: T 36.5  C, PR 100 /min, RR 22 /min, BP 109/70 mmHg, BW  22 kg (P75-90), Ht. 118 cm 

(P75-90) 

0

 GA: A Thai girl, alert, no dysmorphic feature or birthmark, not pale conjunctivae, anicteric sclerae

 CVS: normal S1 and S2, no murmur

 RS: clear and equal breath sounds

 Abdomen: soft, no hepatosplenomegaly

 Mental status: alert, oriented to time, place and person, right handed

 Cranial nerves: pupils 3 mm RTLBE, full EOM, no facial palsy, tongue and uvula in midline, 

positive of gag reflex

 Motor: normal muscle tone, no weakness 

 Cerebellar: no truncal ataxia, no nystagmus, no ataxic limbs 

 Sensory: intact PPS 

 DTRs 2+ all extremities, no response of Babinski, negative sustained clonus

MRI brain: แสดงดัง รูปท่ี 1 

รูปที่ 1 แสดง cortical thickening, blurring of gray-white matter junction, and shallowing sulcation with 

abnormal hypointense T1/hyperintense T2-FLAIR signal intensity, which extends along transmantle 

from the cortices to the periventricular regions of the right postcentral gyrus. 
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การอภิปรายผูปวย

 อาการชักในชวงแรกของผูปวยรายนี้ พบมีอาการผงกศีรษะรวมกับแขนขางอเปนชุดๆ เขาไดกับอาการชักแบบ 

epileptic spasms มากที่สุด และถาพบ EEG เปนลักษณะ hypsarrhythmia รวมกับมีปญหาพัฒนาการชาจะเขาไดกับ
กลุมอาการ West syndrome  ซ่ึง epileptic spasms น้ันจากขอมูลในปจจุบันพบวาเปนไดท้ัง focal และ generalized 

onset และเกิดจากสาเหตุไดหลากหลาย ต้ังแตภาวะขาดออกซิเจน การติดเช้ือของระบบประสาท ความผิดปกติของสมอง
แตกำเนิด เชน schizencephaly, cortical dysplasia, โรคทางพันธุกรรม เชน Down syndrome, mutation of ARX 

gene, โรค neurocutaneous syndrome เชน Tuberous sclerosis complex, neurofibromatosis หรือ inborn 

errors of metabolism เปนตน (1) เน่ืองจากผูปวยกอนหนาน้ีไมเคยมีประวัติเจ็บปวย ไมมีลักษณะท่ีบงช้ีความผิดปกติทาง
ดานพันธุกรรมหรือ inborn error of metabolism และตรวจไมพบรอยโรคทางผิวหนังท่ีเขาไดกับภาวะ neurocutaneous 

syndrome ดังนั้นการตรวจหาสาเหตุเพิ่มเติมโดยการทำ MRI brain เพื่อประเมินความผิดปกติของสมองตั้งแตกำเนิดจะ
ชวยในการวินิจฉัยสาเหตุของโรคลมชักและบอกการพยากรณโรคในผูปวยรายน้ีไดดีย่ิงข้ึน อน่ึงถาพบวา EEG มี focal หรือ 

hemispheric hypsarrhythmia จะทำใหคิดถึงสาเหตุของอาการชักเปนจากความผิดปกติเฉพาะที่ของสมองมากขึ้นและ
อาจพิจารณาการรักษาดวยการผาตัดเร็วข้ึนในรายท่ีไมตอบสนองตอการรักษาดวยยา (2) การศึกษาของ Kang และคณะใน
ผูปวยเด็กที่มาดวย epileptic spasms จำนวน 401 ราย พบ cortical dysplasia จากการวินิจฉัยโดย MRI และหรือ
ชิ้นเนื้อจากการผาตัดทั้งสิ้น 51 ราย โดยพบเปน multilobar 26 ราย, unilobar 20 ราย และ bilateral 5 ราย ดังราย
ละเอียดในตารางท่ี 1  

ตารางที่ 1  แสดง location of FCD ในผูปวย epileptic spasms 51 ราย (3)

Location of FCD % (N= 1) 

Multilobar 1 

Fronto-temporal 3.8 

Temporo-occipital 11.  

Temporo-occipito-parietal 7.7

Hemisphere 2 .9 

Unilobar 39.2

Frontal  

Temporal 20

Occipital 10

Parietal  

Bilateral 9.8
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และจากการศึกษาโดย Serino และคณะในเด็กที่มีอาการชักเกิดข้ึนกอนอายุ 1 ปนั้นพบวา เด็ก 10 จาก 11 รายที่มี epi-

leptic spasms เปนอาการชักหลัก จะพบ FCD ในบริเวณ frontal lobe (4) ผูปวยรายนี้ MRI เขาไดกับลักษณะของ 
focal cortical dysplasia ที่ตำแหนงของ right post central gyrus จึงสามารถอธิบายอาการชักของผูปวยรายนี้ได 
อาการชักในชวงแรกนี้เขาไดกับ focal onset epileptic spasms (ILAE 2017) และจากการพบ transmantle sign ใน 

MRI ทำใหคิดถึง FCD type IIb มากที่สุด (5)  

 ผูปวยรายนี้ไมตอบสนองตอการรักษาดวยยากันชักหลายชนิดและอาการชักในภายหลังไดมีการเปลี่ยนรูปแบบ
เปนมือซายและแขนซายกระตุก โดยกอนมีอาการกระตุกบางครั้งผูปวยจะยิ้มหัวเราะเหมือนผูปวยจะรูสึกจั๊กจี้บริเวณคอ
และใบหนา และผูปวยรูตัวดีตลอดอาการชัก  อาการชักในภายหลังน้ีจึงเขาไดกับ focal awareness seizure (ILAE 2017) 

ซึ่งลักษณะอาการชักในระยะหลังบงวา symptomatogenic zone นาจะอยูบริเวณ right fronto-parietal area ใกลกับ 

sensory-motor cortex เนื่องจากอาการยิ้มหัวเราะคลายจั๊กจี้กอนจะมีอาการกระตุก นาจะเปน sensory aura สวน
สาเหตุของอาการชักในรายนี้นาจะอธิบายไดจาก lesion ที่พบจาก MRI เชนกัน เนื่องจากผูปวยไมตอบสนองตอการรักษา
ดวยยาชนิดและขนาดที่เหมาะสมตั้งแต 2 ตัวขึ้นไปจึงจัดเปน drug-resistant focal epilepsy รวมกับผูปวยเริ่มมีพัฒนา
การท่ีลาชากวาวัย ซึ่งนาจะเปนผลจากอาการชักที่ควบคุมยาก และอาจรวมกับผลขางเคียงจากยากันชักที่ไดรับ  จึงตัดสิน
ใจรวมกับทีมแพทยและครอบครัวทำการรักษาโดยการผาตัด (epilepsy surgery) จึงมีการประเมินเพิ่มเติมเพื่อวางแผน
ในการผาตัดดังนี้

 1.  MRI brain with DTI (diffusion tensor imaging) with tractography: เพื่อประเมิน white matter 

integrity ทั้งอาจชวยยืนยันตำแหนง lesion ที่มี subcortical connectivity และชวยในการวางแผนในการผาตัด (6) ใน
ผูปวยรายนี้พบวามี paucity of the white matter fiber at the FCD area, and medially extended toward the 

posterior aspect of the right corona radiata and right centrum semiovale. There is also decreased white 

matter fiber in the right corona radiata and right centrum semiovale, compared to the left side. 

 2.  Long-term video-EEG recording: เพ่ือประเมิน epileptic focus ผลดังน้ี 

 Interictal: There were frequent spikes and run of spike-waves maximally over the right centro-

parietal region (C4P4), frequently showed wide field to involve right temporal (T6) region, and occasionally 

spread to involve mid-central and left central region. รูปที่ 2 (1-3)

 Ictal: Total of 5 electro-clinical seizures were captured. The patient made giggling sounds, using 

right hand to hold left hand, followed by left face grimace, left arm tonic and then clonic seizures 

lasted for 1-2 minutes. She had persevered awareness throughout the seizure and had transient left 

arm weakness.  Ictal EEG showed rhythmic slowing with electrodecrement at the right parietal area, 

followed by repetitive sharp wave in the right centro-frontal region, and evolved to rhythmic spike-wave 

discharges at 0.5-2 Hz, maximally right central area. 
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 เน่ืองจากผูปวยไมมี focal neurological deficit และผูปวยอายุนอยไมรวมมือในการทำ functional MRI รวมกับ 

lesion อยูใกลกับ eloquent cortex ทางทีมผูรักษาจึงตัดสินใจทำ two- stage epilepsy surgery จาก intraoperative 

finding พบวาตำแหนงของ lesion มีลักษณะซีดและแข็งกวาเนื้อสมองโดยรอบ จึงทำการวาง subdural electrode 

บริเวณ lesion และใส depth electrode บริเวณ lesion จากการบันทึก  electrocorticography พบวา epileptic 

focus อยูบริเวณ lesion และการทำ electrical stimulation เพ่ือประเมิน eloquent cortex พบตำแหนงของ motor 

area ของมือซายที่บริเวณขอบของ lesion ที่เปนจุดกำเนิดอาการชักแตตองใช stimulation สูงถึง 10-12 mA. และไม
พบตำแหนงของ sensory area ซึ่งอาจเปนขอจำกัดจากผูปวยไมรวมมือและไมสามารถอธิบายความรูสึกที่ผิดปกติได  
จากขอมูลขางตนคาดวาตำแหนงที่ตรวจพบอาจไมใช primary motor cortex ท่ีแทจริง จึงไดทำการผาตัดบริเวณ lesion 

ออก หลังผาตัดที่เวลา 1 เดือน ผูปวยไมมีอาการชักอีก สามารถใชมือซายไดใกลเคียงปกติ และไมมีภาวะแทรกซอนอื่นๆ 

ผลการตรวจช้ินเนื้อเขาไดกับ cortical dysplasia type IIb
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INTERESTING  CASE  (from Germany with love)

Hypothalamic Hamartoma and its Secondary 
Epileptogenesis Beyond the Lesion

พ.ญ. กาญจนา อั๋นวงศ
University Medical Center Knappschaftskrankenhaus Bochum

Bochum, Germany

กรณีศึกษาผูปวย

 ผูปวยหญิงโสดชาวเยอรมันอายุ 25 ป ไดรับการวินิจฉัย simple partial, complex partial with secondarily 

generalized tonic clonic seizures เมื่ออายุ 11 ป จากนั้น 2 ปตอมาไดรับการผาตัด hamartoma ที่ hypothamus 

ดวย gamma-knife ที่ โรงพยาบาลแหงหนึ่งใน Toronto  แตภายหลังยังคงมีอาการชักอยู อาการชักในปจจุบันมี 3 แบบ 

แบบที่ 1 รูสึกรอนจากในอกตอมากระจายไปทั่วตัว รูสึกตกใจ กังวล โมโห และใจสั่น ภายหลังอาจมีอาการคลื่นไสและ
ตัวสั่นตามมา ระยะเวลา 2-15 นาที ความถี่หลายครั้งตอสัปดาห แบบที่ 2 เปลือกตาขางซายกระตุก ตามดวยมุมปาก 

ระยะเวลาหลายวินาทีและหยุดเองได ถาไมหยุดจะมีแขน ลำตัว และขากระตุกรวมดวย อาจเปนขางซายหรือทั้งสองขาง 
ความถี่ 5-12 ครั้งตอเดือน และถาเปนชักรุนแรงที่ลามไปแขนขาทั้งสองขางพบได 3 ครั้งใน 2 ป แบบที่ 3 แสยะยิ้ม ยิ้ม 

หัวเราะกิ๊กๆ หรือหัวเราะดัง โดยมีความรูสึกสนุกรวมดวยบาง ระยะเวลา 1 นาที ความถี่ 0-หลายครั้งตอเดือน อาการชัก
เหลาน้ี ด้ือจากการรักษาในอดีตดวย carbamazepine, carbamazepine+valproate, carbamazepine+lamortrigine, 

carbamazepine+levetiracetam, และ oxcarbazepine+lamotrigine ปจจุบันรักษาดวย oxacarbazepine 900 mg 

BID เพียงตัวเดียว ตรวจรางกายอยูในเกณฑปกติ 

 การตรวจประเมินดวย Video-EEG นาน 6 วัน พบ intermittent slow ท่ีบริเวณ fronto-temporal ท้ังสองขาง 
ไมพบ interictal epileptiform discharges ผูปวยมีอาการชัก 2 คร้ัง คร้ังแรกขณะต่ืน มีอาการหัวเราะก๊ิกๆ นานประมาณ 

5 วินาที โดยผูปวยกดปุม seizure alarm และรายงานวาไมรูสึกวาอยากหัวเราะ (รูปท่ี 1: snapshot video+EEG) คร้ังท่ี
สองขณะนอนหลับ ผูปวยต่ืนข้ึนพรอมใบหนาสแยะย้ิม หลังจากน้ันมีใบหนาดานซายกระตุกตามมา นานประมาณ 10 วินาที 

ชักทั้งสองคร้ังผูปวยรูสึกตัวดี และสามารถโตตอบไดอยางถูกตอง และทันทีภายหลังชัก (รูปที่ 2: snapshot video+EEG) 

ไมพบการเปลี่ยนแปลงของ EEG ที่ชัดเจนในระหวางทั้ง 2 ชัก การตรวจทางรังสี (MRI) พบรอยโรคที่ hypothalamus 

ตามรูปที่ 3 
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รูปที่ 1 ชักครั้งแรกขณะตื่น

รูปที่ 2 ชักครั้งที่ 2 ขณะหลับ
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รูปที่ 3 ภาพถาย MRI 

 จากอาการชักของผูปวยรายนี้สามารถแยกไดเปน 2 แบบ คือ gelastic seizure และ left face clonic seizure 

ซึ่ง gelastic seizure เปนที่ทราบกันดีวาสัมพันธกับ hypothalamic hamartoma (HH) เปนกลุมอาการที่ผูปวยมาดวย 

pharmacoresistant epilepsy with multiple seizure types, focal และหรือ generalized epileptiform abnor-

malities, precocious puberty, behavioral disturbance และ cognitive impairment สวนความรุนแรงของโรคมี
ต้ังแตรักษางายไปจนถึง epileptic encephalopathy (1) ซ่ึงบงบอกวาการดำเนินโรคในผูบางรายน้ันเปนกลุม progressive 

course

 ในทศวรรษ 90 การศึกษาดวย stereotactic intracerebral EEG และ functional imaging พบวา HH นั้นเปน 

intrinsically epileptogenic (2) แตอาการชักชนิดอื่นๆ (เชน left face clonic seizure ในกรณีผูปวยตัวอยางรายนี้) 
น้ันอาจสัมพันธกับ various neocortical onset ซ่ึงบงช้ีถึงการมี secondary epileptogenesis นอกจากน้ีประสบการณ 
epilepsy surgery ในชวงหลายสิบปที่ผานมาทำใหทราบวา surgical outcome ภายหลังการผาตัด hamartoma นั้น
ไมไดดีมากนัก มีเพียง 50% ที่หายขาด รายที่มี partial improvement มักจะมี electroclinical seizure ที่บงชี้ถึง 
neocortical involvement (3) กลุมผูเชี่ยวชาญไดรวบรวมหลักฐานและเสนอสมมติฐานตามทฤษฎีของ Morrell ที่วา 
secondary epileptogenesis ใน HH นั้นสัมพันธกับขบวนการ kindling (โอกาสที่สมองจะถูกเหนี่ยวนำใหมีคุณสมบัติ 
epileptogenic ไดจากการกระตุนซ้ำๆ ดวย intensity ท่ีต่ำกวา threshold ท่ีทำใหเกิด epileptic potentials) (4) ผาน 

anatomical และ functional connectivity ของ hypothalamus และสมองในบริเวณตางๆ เชน hypothalamus มี 
anatomic proximity และ connections กับ mammillary bodies, fornices, mamillothalamic tracts, cingulate 

gyrus และ amygdala สวน functional connectivity ระหวาง hypothalamus กับ cingulate และ limbic circuits 

นั้นผาน anterior thalamic nucleus และ hypothalamus กับ orbitofrontal, premotor, parietal นั้นผาน 

mediodorsal nucleus 
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 Additional clinical seizures ที่เกิดจาก secondary epileptogenesis มักเกิดขึ้นชัดเจนในชวงเวลาหลัง 
gelastic seizures (5)   ขอมูลจาก scalp และ intracranial EEG พบ neocortical interictal epileptiform discharges 

และ EEG seizure อยูในขางเดียวกับ HH (6) ใน Strasbourg-Kork series (n=15) พบวา surgical outcome นั้น
สัมพันธกับ duration ของโรคลมชัก โดยถา duration ของโรคลมชักนั้นเกิดขึ้นเปนเวลานอยกวา 10 ป รอยละ 80 ของ
ผูปวยจะหายขาดจากอาการชักหลังการผาตัด hamartoma ถา duration ของโรคลมชักนั้นอยูระหวาง 11-20 ป และ
มากกวา 20 ป โอกาสหายขาดมีเพียงรอยละ 60 และรอยละ 20 ตามลำดับ (7) 

 ในกรณีตัวอยาง left face clonic seizure เกิดขึ ้นภายหลัง gelastic seizure หลายป แม EEG ไมพบ 

epileptiform abnormalities แต hamartoma lesion จาก MRI นั้นเยื้องไปทางดานขวา เนื่องจากผูปวยรายนี้มี 
secondary epileptogenesis เกิดขึ้นแลว คงหลีกเลี่ยงไมไดที่จะตองใช stereo-EEG ในการ explore epileptic 

network ที่อาจเกี่ยวของทั้งหมด 
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EEG  Quiz

EEG quiz

น.พ. ศรัทธาวุธ วงษเวียงจันทร
ภาควิชาอายุรศาสตร ศิริราชพยาบาล

 A 70-year-old right-handed male with history of vascular dementia was performed electroen-

cephalogram (EEG) in order to rule out non-convulsive seizure due to TMSE score drop from 17 to 14 

in over a year. He has not had history of convulsion or blank stare episode. 

 EEG is shown with a sensitivity of 7 uV/mm. 
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A: 14 and 6 Hz positive spikes 

B: Rhythmic mid-temporal theta of drowsiness 

C: Subclinical rhythmic EEG discharge of adults (SREDA)

D: Subclinical EEG seizure arising from right centro-parietal region

E: Intermittent rhythmic theta-alpha slowing, bilateral frontocentral regions

Question What is the most likely diagnosis for the EEG finding?
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Answer C: Subclinical rhythmic EEG discharge of adults (SREDA)

 จาก EEG ขางตน page 1จะเห็นไดวามี ลักษณะของ background ปกติที่ 8-9 Hz ในชวง 4 วินาทีแรก จาก
วินาทีที่ 5-6 จะเริ่มพบ low amplitude sharply contoured rhythmic theta discharge เริ่มจากบริเวณของ right 

centro-parietal region แลวตอมาจาก page 1-3 จะคอยๆ มีการเปล่ียนแปลง (evolution) ดังนี้

 1.  distribution to bilateral frontocentral regions followed by generalized cortex

 2.  morphology; sharply contoured mixed arciform and notch in between 

 3.  frequency; mixed theta and alpha activity 

 จากขอมูลทั้งหมดนี้ทำให EEG ชวงแรกอาจทำใหสงสัยวาเปน EEG seizure ซึ่งมีระยะเวลาอยูยาวนานทั้งสิ้น
ประมาณ 1 นาที แตอยางไรก็ตามจะเห็นไดวา ทางเจาหนาที่หองแลบไดพยายามปลุกผูปวยชวงที่ผูปวยมีคลื่นไฟฟาสมอง
ที่นาสงสัยนี้  (page 4) ซึ่งพบวา ผูปวยตื่นทันที ทำตามสั่งได พูดคุยรูเรื่อง ไมมีอาการสงสัยของภาวะ subclinical หรือ 

nonclinical seizure แตอยางใด ยิ่งไปกวานั้น ณ จุดสิ้นสุดของ activity จะเห็นไดวามี abrupt offset และ EEG กลับ
เขาสู normal background และไมพบ focal slowing ในบริเวณของ activity ดังกลาว  จากเหตุผลทั้งสองนี้จึงทำให
คิดถึง EEG seizure นอยลง

 ลักษณะของ EEG ดังกลาวน้ันเขาไดกับภาวะท่ีเรียกวา Subclinical Rhythmic Electrographic Discharges of 

Adults (SREDA) มากที่สุด ซึ่งจัดอยูในกลุมของ normal variants แตถือไดวาเปน normal variants ที่พบไดนอยที่สุด 

และมักจะถูกวินิจฉัยคลาดเคล่ือนวาเปน EEG seizure ไดบอยที่สุด 

 สิ่งที่ทำใหชวยนึกถึง SREDA ไดแก

 •  SREDA มักพบในกลุมผูปวยผูใหญ โดยเฉพาะอยางยิ่งผูที่มีอายุมากกวา 50 ป 
 •  ลักษณะของ EEG finding จะเปนลักษณะของ sharply contoured theta activity มักเริ่มจากบริเวณ 

temporal หรือ parietal

 •  อาจจะมี evolution ของ frequency ได โดยมักจะอยูในชวง delta to theta range แตมักจะไมพบ 

evolution ของ distribution มากนัก ซึ่งจะแตกตางจะ true partial seizure

 •  ตองไมมีอาการผิดปกติ ควรมีการตรวจความรูสึกตัวของผูปวยขณะที่มีคลื่น SREDA เพื่อยืนยันวาผูปวยไมมี
อาการผิดปกติจริง
 •  ระยะเวลาของ SREDA พบไดตั้งแตระดับเปนวินาทีจนถึงเปนเวลา 1-2 นาที
 •  มักจะพบในชวงเวลาท่ีงวงหรือหลับไมลึก
 •  การหยุดของ activity นี้ มักจะหยุดแบบเฉียบพลัน (abrupt onset) แลวตามดวย normal background 

activity ซึ่งมีประโยชนอยางมากในการบอกวาไมใช EEG seizure
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 ยังมีคำถามอีกมากมายที่ยังไมทราบคำตอบชัดเจน ถึงการเกิด SREDA นี้ วาเหตุใดจึงเจอในผูสูงอายุ ทำไมถึงเจอ
สวนใหญในบริเวณของ temporal หรือ parietal ซ่ึงมีคนต้ังสมมติฐานของกลไกการเกิด SREDA วานาจะเกิดจาก chronic 

cerebral hypoxia or ischemia เน่ืองจากบริเวณดังกลาวเปน watershed area ของท้ัง anterior, middle, posterior 

cerebral artery แลวยังพบบอยในผูสูงอายุรวมดวย

 ตัวอยางของ subclinical rhythmic EEG discharge of adults (SREDA)
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 งานประชุมวิชาการประจำป สมาคม
โรคลมชักแหงประเทศไทย Pre-congress 

Conference ในว ันที ่ 18 กรกฎาคม และ 

Annual Meeting วันที่ 19-20 กรกฎาคม พ.ศ. 

2561 หองประชุมชั้น 7 อาคารเฉลิมพระเกียรติ 
สถาบันประสาทวิทยา กทม. 
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งานประชุม Pediatric Epilepsy Surgery

วันที่ 8-9 พฤศจิกายน พ.ศ. 2561

จัดขึ้นที่สถาบันประสาท กทม. 
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