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Introduction:  Acute bacterial meningitis is a medical emergency that causes high morbility and mortality.  In Thailand there are

few studies in adults.  This study was aimed to determine clinical manifestations, predisposing factors, etiology, cerebrospinal

fluid finding, empiric antibiotics and mortality rate in community-acquired  bacterial meningitis.

Design:  Retrospective descriptive study.

Methods:  Medical records were reviewed of all patients 15 years of age or older, in whom acute bacterial meningitis was

diagnosed in Songklanagarind Hospital from January 1, 1982 to December 31, 2001.

Results:  There were 74 episodes in 71 cases of community-acquired bacterial meningitis. Three patients (4.2%) had recurrent

meningitis.  The incidence of disease significantly increased during the last 10 years of the study period (p = 0.014).  The

classic triad (fever, neck stiffness and impaired mental status) of acute bacterial meningitis was found in 62.5 percent of

cases.  The three most common predisposing factors were HIV infection, cerebrospinal fluid leakage and alcoholism.  The most
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common pathogen was Streptococcus pneumoniae (23%), in 17.6 of which percent the strain was penicillin-resistant and

occurred in the last 5 years of the study.  There was one case of H. influenzae meningitis but N. meningitidis and L.

monocytogenes were not found in this study.  An appropriate antibiotic was used in 87.5% of cases and in 25 episodes

(33.8%) cefotaxime or ceftriaxone alone was used as empiric therapy.   Eleven patients died from meningitis giving a mortality

rate of 15.5 percent.  Mortality rate did not significantly change during the last 10 years of the study (22.7% and 11.5%,

p = 0.18).

Conclusions:  The incidence of community-acquired bacterial meningitis in adults increased during the  study. Streptococcus

pneumoniae was the most common organism with increasing occurrence of penicillin-resistant stain.
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บทคัดย่อ:

บทนำและวตัถุประสงค:์  เย่ือหุ้มสมองอักเสบเฉียบพลันจากเชือ้แบคทเีรียเป็นภาวะเรง่ด่วนอยา่งหน่ึงทางการแพทย ์  โดยมอัีตราตาย

และพิการสูง   ในประเทศไทยมีรายงานการศึกษาโรคนี้น้อยในผู้ใหญ่  งานวิจัยนี้ศึกษาอาการทางคลินิก, ปัจจัยชักนำ, เชื้อก่อโรค,

น้ำไขสันหลัง, การใช้ยาต้านจุลชีพแบบครอบคลุมกว้าง และอัตราตายในผู้ป่วยเยื่อหุ้มสมองอักเสบเฉียบพลันจากเชื้อแบคทีเรียนอก

โรงพยาบาล

แบบวจิยั:  เชิงพรรณนาแบบยอ้นหลัง

วิธีการศึกษา: รวบรวมข้อมูลจากเวชระเบียนของผู้ป่วยที่มีอายุตั้งแต่ 15 ปีขึ้นไป  ซึ่งได้รับการวินิจฉัยโรคเยื่อหุ้มสมองอักเสบจาก

เช้ือแบคทเีรียทีเ่ข้ารับการรกัษาในโรงพยาบาลสงขลานครนิทร ์ ระหวา่งวันที ่1 มกราคม พ.ศ.2525  ถึง  31 ธันวาคม พ.ศ.2544

ผลการศกึษา:  พบเยือ่หุ้มสมองอกัเสบจากเชือ้แบคทเีรียนอกโรงพยาบาล 74 ครัง้ ในผูป่้วย 71 ราย  ผู้ป่วย 3 ราย (ร้อยละ 4.2) มี

ภาวะเกิดโรคซำ้  อุบัติการณ์ของโรคนีเ้พ่ิมขึน้ในชว่ง 10 ปีหลังของการศกึษา (p= 0.014)  ผู้ป่วยรอ้ยละ 62.5 มีอาการแสดงสามอยา่ง

ท่ีเป็นตน้ฉบบัของโรค (ไข้  ซึม และคอแขง็)   ปัจจยัชกันำทีส่ำคัญ  ได้แก่ ผู้ป่วยตดิเชือ้ HIV ภาวะนำ้ไขสันหลังร่ัวและพิษสุราเรือ้รัง

Streptococcus pneumoniae เป็นเชือ้สาเหตท่ีุพบมากทีสุ่ด (ร้อยละ 23)  เป็นสายพนัธ์ุท่ีด้ือต่อยาเพนนซิิลิน ร้อยละ 17.6  ซ่ึงท้ังหมด

พบในชว่ง 5 ปีหลังของการศกึษา  มีการใชย้าตา้นจลุชีพอย่างเหมาะสมรอ้ยละ 87.5  และ 25 ครัง้ (ร้อยละ 33.8) ได้รับการรกัษา

แบบครอบคลมุกว้างด้วย cefotaxime/ceftriaxone อย่างเดียว   ผู้ป่วยเสียชีวิต 11 ราย คิดเป็นร้อยละ 15.5   ไม่พบความแตกตา่งอย่าง

มีนัยสำคญัทางสถติิของอัตราตายในชว่ง 10 ปีแรกและหลงัของการศกึษา (ร้อยละ 22.7 และ 11.5 ตามลำดบั, p = 0.18)

สรุป: เยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อแบคทีเรียนอกโรงพยาบาลมีแนวโน้มเพิ่มขึ้น Streptococcus pneumoniae เป็นเชื้อสาเหตุที่พบ

มากทีสุ่ดและมแีนวโนม้พบการดือ้ยาเพนนซิิลินเพิม่ขึน้

คำสำคญั:  โรคเยือ่หุ้มสมองอักเสบเฉียบพลันจากเชือ้แบคทเีรีย,  เย่ือหุ้มสมองอักเสบนอกโรงพยาบาล, เย่ือหุ้มสมองอักเสบในผูใ้หญ่

บทนำ

โรคเยื ่อหุ้มสมองอักเสบเฉียบพลันจากเชื ้อแบคทีเรีย

(acute bacterial meningitis) เป็นภาวะเร่งด่วนที่ต้องได้รับการ

วินิจฉัยและการรักษาโดยเร็วเนื่องจากมีอัตราการเสียชีวิตสูงถึง

ร้อยละ 20-27
1-7  

 และในผูสู้งอายุจะเพ่ิมเปน็รอ้ยละ 40-50
8, 9

อาการ  อาการแสดง  และเช้ือสาเหตุของเย่ือหุ้มสมองอักเสบจะต่าง

กันไปตามกลุม่ประชากรและสถานทีศึ่กษา  โดยอาการไข ้ซึม และ

คอแข็ง พบได้ร้อยละ 50-60 ของเยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อ

แบคทีเรียนอกโรงพยาบาล (community-acquired bacterial

meningitis)
1, 2

  เชื้อสาเหตุที่พบบ่อย  ได้แก่  Streptococcus

pneumoniae, Neisseria  meningitidis, Listeria  monocytogenes

และ Haemophilus influenzae  ซ่ึงพบรวมกันร้อยละ 80-90  ของ

ผูป้ว่ยทัง้หมด
1-4

  โดย S.pneumoniae เปน็เชือ้ทีพ่บมากทีสุ่ด
1-5

ปัจจบัุนพบการดือ้ยาเพนนซิิลินของ  S. pneumoniae (penicil-
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lin-resistant streptococcus pneumoniae, PRSP) มากขึน้    อน่ึง

รายงานผลการเพาะเช้ือจากน้ำไขสันหลังในประเทศแถบเอเชียพบ

PRSP  ร้อยละ 16.7
10 

 ส่วนสหรฐัอเมรกิาพบ PRSP ร้อยละ 36

โดยเป็นการดื้อเพนนิซิลินระดับสูงร้อยละ 14
11

 ปัจจัยชักนำต่อ

การเกิดโรคเยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อแบคทีเรีย ได้แก่ ผู้ป่วย

เบาหวาน  ผู้ป่วยโรคตบัแขง็  ผู้ป่วยทีไ่ด้รับยาสเตยีรอยด ์  หรือ

ยากดภมิูต้านทาน  ผู้ป่วยทีไ่ด้รับบาดเจบ็ทีศี่รษะ  ภาวะหูช้ันกลาง

อักเสบ ภาวะน้ำไขสันหลังรั ่วและภาวะไซนัสอักเสบ
1, 2, 4, 5

ประเทศไทยมีรายงานโรคเยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อแบคทีเรีย

นอกโรงพยาบาลในผูใ้หญ่จากโรงพยาบาลศรนีครนิทร ์ ขอนแกน่

เช้ือสาเหตุ 3 อันดบัแรก  ได้แก่  S. pneumoniae, Streptococcus

spp. อ่ืนๆ  และ  E. coli  ร้อยละ  28, 16 และ 14  ตามลำดบั

โดยมอัีตราตายสงูถึงร้อยละ  34
5
  การศึกษาระบาดวทิยาของโรค

เยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อแบคทีเรียนอกโรงพยาบาลในผู้ใหญ่

มีรายงานน้อย  แต่จะมีประโยชน์ในการศึกษาเปรียบเทียบกับ

ข้อมูลของตา่งประเทศเพราะเชือ้ท่ีเป็นสาเหต ุ ความไวตอ่ยาตา้น

จุลชีพของเช้ือ และปัจจัยเส่ียงต่างๆ อาจแตกต่างกัน     นอกจากน้ี

ข้อมูลที่ได้เป็นแนวทางในการดูแลรักษาผู้ป่วยซึ่งรวมถึงการ

พิจารณาเลือกยาต้านจุลชีพแบบครอบคลุมกว้างในการรักษาได้

อย่างเหมาะสม   โดยมีวัตถุประสงค์  (1) ศึกษาลักษณะทางคลินิก

ปัจจัยชักนำ น้ำไขสันหลัง เชื้อสาเหตุ การใช้ยาต้านจุลชีพแบบ

ครอบคลุมกว้างและอัตราตายของผู้ป่วยโรคเยื่อหุ้มสมองอักเสบ

จากเช้ือแบคทีเรียนอกโรงพยาบาล  (2) ศึกษาอุบัติการณ์ของโรค

เย่ือหุ้มสมองอกัเสบจากเชือ้ PRSP

วัสดุและวิธีการ

ศึกษาเชิงพรรณนาแบบย้อนหลัง โดยค้นหาเวชระเบียน

ผู้ป่วยอายต้ัุงแต่ 15 ปีข้ึนไป  ท่ีเป็นโรคเยือ่หุ้มสมองอกัเสบจาก

เชื้อแบคทีเรียที่เข้ารับการรักษาในโรงพยาบาลสงขลานครินทร์

ต้ังแต่วันที ่1 มกราคม พ.ศ.2525 ถึง 31 ธันวาคม พ.ศ.2544

เกณฑ์การวิน ิจฉัยโรคเยื ่อหุ ้มสมองอักเสบจากเชื ้อ

แบคทีเรียนอกโรงพยาบาล
1-4

  ประกอบด้วยผู้ป่วยที่มีลักษณะ

อาการทางคลนิกิของเยือ่หุม้สมองอกัเสบ  ไดแ้ก ่ ไข ้ปวดศรีษะ

ซึมลง  และคอแข็ง  ร่วมกับข้อใดข้อหน่ึงต่อไปน้ี  (1)  เพาะเช้ือได้

จากนำ้ไขสันหลัง*  (2)  เพาะเช้ือได้ในเลือดหรอืพบเชือ้จากการ

ย้อมสีกรัม  (gram  stain) หรือ  CSF antigen ให้ผลบวก   (3)  มี

เม็ดเลือดขาว PMN ในน้ำไขสันหลังอย่างน้อย 100 เซลล์/ลบ.มม.

หรืออย่างน้อย 50 เชลล์/ลบ.มม. ในผูป่้วยทีมี่ภูมิคุ้มกันบกพรอ่ง

โดยท่ีเพาะเช้ือไม่ได้จากน้ำไขสันหลังและในเลือด  รวมท้ังการย้อม

สีกรัมจากนำ้ไขสันหลังและ CSF antigen ให้ผลลบ

*ผลเพาะเชื้อจากน้ำไขสันหลังที่ได้ coagulase-negative

staphylococci, diphtheroid, propionibacteria  จะถือเป็นเชื้อ

ก่อโรคเมื่อเพาะเชื้อขึ้นในเลือดโดยมีความไวต่อยาตรงกับเชื้อที่

ขึ้นในน้ำไขสันหลังหรือเพาะเชื้อขึ้นซ้ำจากน้ำไขสันหลัง

เกณฑ์คัดออก ได้แก่ ผู้ป่วยโรคเยื ่อหุ ้มสมองอักเสบ

จากเชื้อไวรัส เชื้อรา เชื้อวัณโรคและจากยา รวมทั้งโรคเยื่อหุ้ม

สมองอักเสบตามหลังฝีในสมองหรือฝีที่เยื่อหุ้มสมองส่วนนอก

เยื่อหุ้มสมองอักเสบเกิดซ้ำ หมายถึง โรคเยื่อหุ้มสมอง

อักเสบที่เกิดซ้ำจากเชื้อแบคทีเรียชนิดเดิมหรือต่างชนิด ภายใน

เวลามากกวา่ 4 สัปดาห ์หลังจากไดรั้บการรกัษาครบ
1, 4

ลักษณะอาการทางคลินิกของเยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อ

แบคทเีรียในการศกึษานี ้    ชัก หมายถงึ อาการชกัท่ีเกิดภายใน

24 ช่ัวโมงหลงัเข้ารับการรกัษาในโรงพยาบาล  Focal neurologi-

cal  deficit  หมายถงึ  อาการผดิปกตเิฉพาะท่ีของระบบประสาท

อันเป็นสาเหตุจากเยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อแบคทีเรีย ซึ่ง

ไม่สามารถอธิบายจากโรคเดิมของผู้ป่วย Cranial nerve palsy

หมายถึง  อาการผิดปกตขิองเส้นประสาทสมองอนัเป็นสาเหตุจาก

เยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อแบคทีเรียซึ่งไม่สามารถอธิบายจาก

โรคเดิมของผู้ป่วย    ช็อก  หมายถึง  มีการลดลงของความดันโลหิต

เหลือน้อยกวา่ 90/60 มม.ปรอท  หรือปัสสาวะออกนอ้ยกวา่  20

มล./ชม. หรือมีการใช้ vasopressor มากกว่า 4 ชั่วโมง ภายใน

24 ช่ัวโมงหลงัเข้ารับการรกัษาในโรงพยาบาล  ผู้ป่วยมภูีมิคุ้มกัน

บกพรอ่ง ได้แก่ (1) ผู้ป่วยทีไ่ด้รับยา prednisolone 30 มก./วัน

หรือเทียบเท่าอย่างน้อย 2 สัปดาห์  ภายใน 1 เดือนก่อนการวินิจฉัย

เย่ือหุ้มสมองอกัเสบ  (2) ผู้ป่วยทีไ่ด้รับยากดภมิูต้านทานภายใน

1 เดือนก่อนการวินิจฉัยเย่ือหุ้มสมองอักเสบ  (3) ผู้ป่วยท่ีได้รับการ

วินิจฉัยวา่เป็นโรคเอดสห์รือ HIV antibody เป็นบวก   (4) ผู้ป่วย

ภายหลังการตัดม้าม

Penicillin-resistant S. pneumoniae (PRSP) หมายถึง

S. pneumoniae ท่ีมีค่า minimal  inhibitory  concentration (MIC)

ของ penicillin มากกว่า 0.06 ไมโครกรัม/มล.  และเป็นการด้ือยา

penicillin ระดับสูงเม่ือ  MIC มากกว่าหรือเท่ากับ  2  ไมโครกรมั/

มล.
10, 12

ยาต้านจุลชีพท่ีเหมาะสม  หมายถึง  การได้รับยาต้านจุลชีพ

แบบครอบคลุมกว้างโดยที่ยาต้านจุลชีพนั้นมีฤทธิ์ต้านเชื้อที่เป็น

สาเหตุและขนาดเหมาะสมในการรักษาเยื ่อหุ ้มสมองอักเสบ

โดยใหภ้ายใน 24 ช่ัวโมงหลงัการวนิิจฉัย
4, 22, 24

การตาย (Mortality)  คือ การตายทีเ่กิดจากการตดิเชือ้

เย่ือหุ้มสมองอักเสบหรือภาวะแทรกซ้อน  ไม่รวมการตายท่ีเกิดจาก

สาเหตุอ่ืนโดยทีภ่าวะเย่ือหุ้มสมองอักเสบได้รับการรกัษาครบและ

อาการ  อาการแสดงของเยือ่หุ้มสมองอกัเสบหรอืผลการตรวจนำ้

ไขสันหลังดีขึ้น
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การวเิคราะหท์างสถติิใช้  Pearson  chi-square test  และ

Fisher's exact  test   การศึกษาน้ีได้รับการอนุมัติจากคณะกรรมการ

พิจารณาทางจริยธรรมของคณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัย

สงขลานครินทร์

ผลการศึกษา

พบผู้ป่วยโรคเยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อแบคทีเรียนอก

โรงพยาบาล 71 ราย  คิดเปน็ 74 ครัง้  โดยวนิิจฉัยจากลกัษณะ

อาการทางคลนิิกร่วมกบั

1. เพาะเช้ือได้ในนำ้ไขสันหลัง 44 ครัง้  (ร้อยละ  59.5)

2. เพาะเชื้อได้เฉพาะในกระแสเลือด 11 ครั้ง (ร้อยละ

14.9)

พบเชื้อเฉพาะการย้อมสีกรัมในน้ำไขสันหลัง 5 ครั้ง

(รอ้ยละ  6.7)

พบเฉพาะ CSF antigen ให้ผลบวก 1 ครัง้ (รอ้ยละ

1.3)

3. พบเม็ดเลือดขาว PMN ในน้ำไขสันหลัง อย่างน้อย  100

เซลล์/ลบ.มม. 13 คร้ัง (ร้อยละ 17.6) หรืออย่างน้อย 50 เซลล์/

ลบ.มม. ในผูป่้วยทีมี่ภูมิคุ้มกันบกพรอ่ง

ผู้ป่วย 68 ราย  มีการตดิเชือ้ 1 ครัง้ (ร้อยละ 95.8) 3

ราย  มีการเกิดโรคซำ้ (ร้อยละ 4.2)   โดยพบการตดิเชือ้คนละ  2

ครัง้    ผู้ป่วยเปน็เพศชาย 49 ราย (ร้อยละ 69)  และเพศหญิง

22 ราย (ร้อยละ 31)  มีอายุระหวา่ง 15-80 ปี  (ค่าเฉล่ีย 39.3

± 17.7  ปี)

ไม่พบผู้ป่วยเยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อแบคทีเรียในปี

พ.ศ.2525   ในช่วงปี พ.ศ.2525-2534 มีโรคเย่ือหุ้มสมองอักเสบ

จากเชื้อแบคทีเรียนอกโรงพยาบาล 22 ครั้ง (ร้อยละ 29.7)

และในปี พ.ศ.2535-2544 พบ 52 ครั้ง (ร้อยละ 70.3)

อุบัติการณ์ของโรคเยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อแบคทีเรียเพิ่มขึ้น

อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติในช่วง 10 ปีหลังของการศึกษา (p =

0.014)   (แผนภมิูท่ี 1)

ลักษณะอาการทางคลินิก

ผู้ป่วยมอีาการแสดงสามอยา่งท่ีเป็นตน้ฉบบัโรค (ไข้  ซึม

และคอแขง็) ร้อยละ 62.5   โดยมอีาการไขเ้ฉล่ีย  2.3 ± 1.9  วัน

ก่อนมาโรงพยาบาล  ผู้ป่วยร้อยละ 29.7 รู้สึกตัวดีขณะเข้ารับ

การรักษาในโรงพยาบาล    ร้อยละ 70.3 มีระดับความรู้สึกตัวลดลง

โดยรอ้ยละ 5.4 หมดสตแิละโคมา   อาการชกั พบรอ้ยละ 10.9

โดยชกัทัง้ตวั รอ้ยละ 75, ชกัเฉพาะที ่ รอ้ยละ 12.5  และชกัที่

ไม่ระบรูุปแบบ ร้อยละ 12.5  focal  neurological  deficit   พบใน

ผู้ป่วย 4  ราย  โดยแต่ละรายมีแขนขาซีกซ้ายอ่อนแรงเกรด 0  (CT

scan สมองพบ hypodensity lesion ท่ี frontoparietal  โดยไมมี่

enhancement),  แขนซ้ายอ่อนแรงเกรด  0  (CT scan สมอง ปกติ),

แขนขาซีกขวาอ่อนแรงเกรด 1 (CT scan สมอง ปกติ) และมี cere-

bellar sign   ผู้ป่วยทกุรายยงัคงมีความผดิปกตขิองระบบประสาท

ขณะออกจากโรงพยาบาล

แผนภูมิท่ี 1  จำนวนผู้ป่วยโรคเยือ่หุม้สมองอกัเสบจากเชือ้แบคทเีรียนอกโรงพยาบาลแยกตามป ีพ.ศ.
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Cranial nerve palsy  พบในผูป่้วย 5 ราย 2 ราย มี  facial

nerve palsy,  1 ราย มี CN III, IV, VI palsy  จาก  cavernous

sinus  thrombophebitis,  1 ราย  มี  CN VI palsy  และหูหนวก,

1 ราย  พบหูหนวกอยา่งเดียว ผู้ป่วยสองรายทีหู่หนวก มีเย่ือหุ้ม

สมองอักเสบจาก  beta-hemolytic streptococcus group A  และ

ไม่มีภาวะหูช้ันกลางอักเสบเฉียบพลนัรว่มดว้ย ผู้ป่วย 2 ใน 4 ราย

มี opening pressure มากกวา่ 20 ซม.น้ำ

ตารางที ่1 ลักษณะอาการทางคลนิิกของผูป่้วยเย่ือหุม้สมอง

อักเสบจากเชือ้แบคทเีรียนอกโรงพยาบาล

ลักษณะทางคลนิิก                              จำนวนครัง้       (รอ้ยละ)

ไข้ 72/74 (97.3)

ปวดศรีษะ 60/66 (90.9)

คอแข็ง 65/72 (90.3)

ซึม 52/74 (70.3)

อาเจียน 32/60 (53.3)

ชกั   8/73 (10.9)

Cranial nerve palsy   5/73   (6.9)

Focal neurological deficit   4/69   (5.8)

ช็อก   4/74   (5.4)

Papilledema   2/49   (4.1)

ปัจจัยชักนำ

ได้แสดงในตารางที ่2  ผู้ป่วยทีมี่ภาวะนำ้ไขสนัหลังร่ัว 14

ราย  ร่ัวทางจมกู 11 ราย  ร่ัวทางห ู 2 ราย และ 1 รายรัว่จาก

แผลผ่าตัด VP shunt  การทำหัตถการทางระบบประสาทพบเฉพาะ

การทำ VP shunt   และเป็นปัจจัยชักนำที่พบในผู้ป่วยที่มีภาวะ

เกิดโรคซ้ำทั้งสามราย  พบเยื่อหุ้มสมองอักเสบเชื้อแบคทีเรียใน

ผู้ป่วยภูมิคุ้มกันบกพร่อง 5 ราย   โดยเป็นผู้ป่วยที่ได้ยากดภูมิ

ต้านทาน 1 ราย (ผู้ป่วย psoriasis ได้รับยา methotrexate)   และ

ผู้ป่วยไดย้าสเตยีรอยด ์4 ราย (SLE 2 ราย, polymyositis และ

nephrotic syndrome อย่างละ 1 ราย)  ทุกรายเพาะเชือ้ได้ในนำ้

ไขสนัหลงั

ผลการตรวจนำ้ไขสนัหลัง

แสดงในตารางที่ 3  น้ำไขสันหลังได้จากการเจาะหลัง

(lumbar  puncture)  71  ครัง้ (ร้อยละ 98.6),  VP shunt  3 ครัง้

(ร้อยละ 4)

ตารางที่ 2 ปัจจัยนำของโรคเยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อ

แบคทเีรียนอกโรงพยาบาล

       ปจัจยัชักนำ                           จำนวนครัง้      (รอ้ยละ)

ติดเชื้อ  HIV   8/38 (21.1)

น้ำไขสนัหลงัรัว่ 14/74 (18.9)

พิษสุราเรื้อรัง   9/67 (13.4)

ตบัแขง็   3/24 (12.5)

มะเร็ง   9/74 (12.2)

หูชั้นกลางอักเสบเรื้อรัง   5/46 (10.9)

เบาหวาน   8/74 (10.8)

การทำหัตถการทางระบบประสาท   8/74 (10.8)

ภูมิคุ้มกันบกพร่อง   5/74   (6.8)

ปอดอักเสบ   4/74   (5.4)

หูชัน้กลางอกัเสบเฉยีบพลนั   2/46   (4.4)

ไซนัสอักเสบ   1/25   (4)

ติดเชื้อที่ลิ้นหัวใจ   1/74   (1.3)

ไม่พบปัจจัยชักนำ 18/74 (24.3)

ตารางที ่3 ผลการตรวจนำ้ไขสนัหลงัของผูป้ว่ยเย่ือหุม้สมอง

อักเสบจากเชือ้แบคทเีรียนอกโรงพยาบาล

      น้ำไขสนัหลงั                               จำนวนครัง้      (รอ้ยละ)

Opening pressure (ซม.น้ำ) (n = 50)

(ค่าเฉลี่ย 24.9 ± 12.5)

  0-18 16 (32)

19-30 22 (44)

        >30 12 (24)

เม็ดเลือดขาว (เซลล์/ลบมม.) (n = 73)

(คา่เฉล่ีย 3,125 ± 4,263)

      0-100   3   (4.1)

   101-5,000 55 (75.3)

5,001-10,000 10 (13.7)

             >10,000   5   (6.9)

PMN (%)

(คา่เฉล่ีย 82 ± 17)

20-80 31 (42.5)

        >80 42 (57.5)

โปรตีน (มก./ดล.) (n = 71)

(ค่าเฉลี่ย 472 ± 544)

   0-50   2   (2.8)

  51-200 16 (22.5)

201-500 33 (46.5)

          >500 20 (28.2)
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เชื้อสาเหตุ

แสดงในตารางที่ 4 เยื่อหุ้มสมองอักเสบจาก S. pneu-

moniae ท้ังหมด 17 คร้ัง   เป็น penicillin-resistant  S.pneumoniae

(PRSP) 3 ครัง้ (ร้อยละ 17.6)  ซ่ึงท้ังหมดพบในชว่ง 5 ปีหลัง

ของการศึกษา  1 คร้ังเป็น S. pneumoniae ท่ีด้ือ penicillin ระดับสูง

(penicillin MIC ≥ 2 มคก./มล., cefotaxime  MIC  0.5  มคก./

มล.)   อีก 2 ครัง้ไม่มีผล MIC แต่อาการทางคลนิิกตอบสนองตอ่

ceftriaxone ไม่พบการติดเช้ือ  N. meningitidis  และ L. monocy-

togenes

S. aureus และ coagulase-negative staphylococcus

ท้ังหมดเปน็สายพนัธ์ุท่ีไวตอ่ยา methicillin และเชือ้ coagulase-

negative staphylococcus ท้ังสองครัง้เกิดในผูป่้วยทีมี่  VP shunt

เช้ือกรัมลบทรงแทง่ทุกสายพันธ์ุไวตอ่ยา cephalosporin รุ่นที ่3

ผู้ป่วยที่มีภาวะน้ำไขสันหลังรั่ว  พบว่าเชื้อสาเหตุที่สำคัญ

คือ  Streptococcus spp. (6 ครัง้  คิดเปน็รอ้ยละ 42.8) โดยเปน็

S. pneumoniae 4 คร้ัง (ไม่พบ PRSP)   ผู้ป่วยติดเช้ือ HIV  พบเช้ือ

สาเหตุ  5 ราย (ร้อยละ  62.5)   พบวา่เป็น  Salmonella 2 ราย,

β-streptococcus gr A, S. pneumoniae และ S. aureus อย่างละ

1 ราย

ยาต้านจุลชีพแบบครอบคลุมกว้างและการใช้อย่างเหมาะสม

ร้อยละ 63.5 ของผูป่้วยไดรั้บการรกัษาดว้ยยาตา้นจลุชีพ

แบบครอบคลุมกว้างด้วย penicillin/ampicillin หรือ cefotaxime/

ceftriaxone (ตารางท่ี 5)  มีการใช้ยาต้านจุลชีพท่ีเหมาะสมในการ

รักษาเยือ่หุ้มสมองอกัเสบจากเชือ้แบคทเีรียรอ้ยละ  87.5

การตาย  (Mortality)

ผู้ป่วยเสียชีวิต  11  ราย  คิดเป็นร้อยละ 15.5  โดยท้ังหมด

เสียชีวิตจากการติดเชื้อ ผู้ป่วยเสียชีวิตเฉลี่ย 6.7 วันหลังเข้ารับ

การรักษาในโรงพยาบาล  ไม่พบความแตกตา่งของอัตราตาย  เม่ือ

เปรียบเทียบในช่วง 10 ปีแรกและหลังของการศึกษา (ร้อยละ

22.7 และ 11.5 ตามลำดบั  p = 0.18)

ตารางที ่3 (ต่อ)

      น้ำไขสนัหลงั                               จำนวนครัง้      (รอ้ยละ)

Glucose < 40 mg% (n = 74) 53 (71.6)

CSF glu/BS < 0.4 (n = 73) 63 (86.3)

CSF culture positive (n = 74) 44 (59.5)

CSF gram stain positive (n = 63) 29 (46)

CSF antigen (n = 11)   2 (18.2)

S.pneumoniae positive   1 (14.3)

H.influenzae positive   1 (25)

Hemoculture positive  (n = 71) 32 (45.7)

ตารางที ่4 เชื้อสาเหตุของเยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อ

แบคทเีรียนอกโรงพยาบาล

          เช้ือ                          จำนวนครัง้      (รอ้ยละ)

S. pneumoniae 17 (23)

K. pneumoniae   9 (12.2)

Streptococcus อ่ืนๆ *   5   (6.7)

β-Streptococcus gr A   4   (5.4)

S. aureus   4   (5.4)

Gram negative bacillus อื่นๆ **   4   (5.4)

α-Streptococcus not gr D   3   (4.1)

Enterococcus   3   (4.1)

Coagulase-negative Staphylococcus   2   (2.7)

Enterobacter   2   (2.7)

Salmonella   2   (2.7)

H. influenzae   1   (1.3)

CSF and blood culture negative 18 (24.3)

  * Streptococcus อื่นๆ  -> β-Streptococcus not gr A,B,D (1), Micro-

aerophilic streptococci (2), Gamma streptococcus not gr D and Strep-

tococcus gr B (1), α-Streptococcus not pneumoniae (1)

** Gram negative bacilli อื่นๆ  -> E. coli (1), P. aeruginosa (1),

Citrobacter (1), unidentify (1)

ตารางที ่5 การใชย้าตา้นจลุชีพแบบครอบคลมุกว้างใน

ผู้ปว่ยเย่ือหุม้สมองอกัเสบจากเชือ้แบคทเีรยี

นอกโรงพยาบาล

            ยาต้านจุลชีพ            จำนวนครัง้       (ร้อยละ)

Cefotaxime/ceftriaxone 25 (33.8)

Penicillin/ampicillin 22 (29.7)

Ceftazidime   6   (8.1)

Cloxacillin   6   (8.1)

3
rd
 cephalosporin + cloxacillin   4   (5.4)

Pen/ampicillin + chloramphenicol   3   (4.1)

3
rd
 cephalosporin + Pen/ampicillin   1   (1.3)

3
rd
 cephalosporin + other   1   (1.3)

ยาอื่น ๆ   6   (8.1)
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วิจารณ์

โรคเยื ่อหุ ้มสมองอักเสบจากเชื ้อแบคทีเรียเป็นภาวะ

เร่งด่วนอย่างหนึ่งทางอายุรกรรมเพราะมีอัตราตายสูง  ข้อมูล

ระบาดวทิยาของโรคนีใ้นผูใ้หญ่มีน้อย   ส่วนมากมใีนผูป่้วยเดก็
13

การศึกษานี้รวบรวมผู้ป่วยเยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อแบคทีเรีย

ในผู้ใหญ่ในโรงพยาบาลสงขลานครนิทร์ เป็นระยะเวลา 20 ปี  พบ

ผู้ป่วย 71 ราย  มีเย่ือหุ้มสมองอักเสบ 74 คร้ัง  เฉล่ีย  3.7 คร้ังต่อปี

อุบัติการณ์ของเย่ือหุ้มสมองอักเสบจากเชือ้แบคทเีรียพบแตกตา่ง

กันตามสถานท่ี  ขนาดโรงพยาบาล  และการรวบรวมผู้ป่วยในแต่ละ

การศึกษา Durand และคณะ
1
 พบอุบัติการณ์ของเยื่อหุ้มสมอง

อักเสบจากเชื้อแบคทีเรียใน  Massachusetts General Hospital

19 ครัง้ต่อปี  Tang และคณะ
4
  พบอุบัติการณ ์23.8 ครัง้ต่อปี

จากการศึกษาท่ีไต้หวัน   ซ่ึงรวบรวมผูป่้วยเย่ือหุ้มสมองอักเสบจาก

เชื้อแบคทีเรียทั้งนอกและในโรงพยาบาล   ขณะที่การศึกษาใน

ประเทศไอซ์แลนด์และโรงพยาบาลศรีนครินทร์ ขอนแก่น รวบรวม

เฉพาะเยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อแบคทีเรียนอกโรงพยาบาล

พบอุบัติการณ์ประมาณ 6 รายตอ่ปี
2, 5

ผู้ป่วยส่วนใหญ่มีไข้ ซึม และคอแข็ง  โดยพบอาการ

สามอยา่งน้ีร่วมกนัรอ้ยละ  62.5  ใกล้เคียงกับการศกึษาอ่ืนทีพ่บ

ร้อยละ 33-66
1, 2

   อาการชกัพบรอ้ยละ 10.9   ต่ำกว่าการศึกษา

อ่ืนทีพ่บรอ้ยละ 10-23
1-5

  เพราะบางการศกึษารวมการชกัท่ีเกิด

ขึ้นตลอดการอยู่ในโรงพยาบาล

S. pneumoniae เป็นเชื้อสาเหตุที่พบมากที่สุดเช่นเดียว

กับในทกุการศึกษา
1-6

  โดยม ีPRSP ร้อยละ 17.6 และ S. pneu-

moniae ที่ดื้อ penicillin ระดับสูง ร้อยละ 5.9  ต่ำกว่ารายงาน

จากสหรฐัอเมรกิาท่ีพบรอ้ยละ 36 และ 14 ตามลำดบั
11

   แต่มีค่า

ใกล้เคียงกับผลเพาะเช้ือจากน้ำไขสันหลังในประเทศแถบเอเชียท่ีพบ

PRSP ร้อยละ 16.7
10

  ในช่วง 5 ปีหลังของการศึกษาน้ีมีแนวโน้มท่ี

จะพบเย่ือหุ้มสมองอักเสบจากเช้ือ PRSP มากข้ึน  แต่ไม่พบเย่ือหุ้ม

สมองอักเสบจากเชือ้  N. meningitidis และ  L. monocytogene

ซ่ึงพบบอ่ยเปน็อันดบั 3 และ 4 ในรายงานจากประเทศยโุรป และ

อเมรกิา
1-3

  อาจเนือ่งจากระบาดวทิยาทีแ่ตกตา่งกัน  โดยเฉพาะ

L. monocytogenes เยื่อหุ้มสมองอักเสบจาก H. influenzae

พบเพียง 1 ราย    ต่างจากในตา่งประเทศทีเ่ป็นเช้ือสาเหตุท่ีสำคัญ

แต่มีแนวโนม้ลดลงเนือ่งจากมีการฉีด H. influenzae type B vac-

cine มากข้ึน เหตุผลดังกล่าวไม่สามารถอธิบายได้ในคนไทย เพราะ

มกีารฉดีวคัซนีชนดินีน้อ้ย  อนึง่อาจเนือ่งมาจากผูใ้หญเ่คยมกีาร

ติดเช้ือและมีภูมิต้านทานมาก่อน   เย่ือหุ้มสมองอักเสบจาก salmo-

nella มีรายงานน้อยในผู้ใหญ่  รายงานเยื่อหุ้มสมองอักเสบจาก

เชื้อแบคทีเรียในผู้ป่วยเด็กจากโรงพยาบาลเด็ก 618 ราย  พบ

เยื่อหุ้มสมองอักเสบจาก salmonella 69 ราย (ร้อยละ 11.1)

ส่วนใหญเ่ปน็ผูป้ว่ยอาย ุ 2-5 ป ีและเกิดโรคซำ้ไดบ้อ่ยประมาณ

ร้อยละ 14.5
13

  แต่การศึกษาน้ีพบเย่ือหุ้มสมองอักเสบจาก salmo-

nella 2 ราย   ซ่ึงเป็นผูป่้วยตดิเชือ้ HIV ท้ังคู่   ผู้ป่วยรอดชวิีตทัง้

สองรายและไมเ่กิดเปน็โรคซำ้  Leonard และคณะ
14

  รวบรวมและ

รายงานผู้ป่วยเย่ือหุ้มสมองอักเสบจาก salmonella ในผู้ป่วยติดเช้ือ

HIV 7 ราย  ทุกรายเปน็ Salmonella  nontyphi เกิดโรคซำ้ 4 ราย

และอัตราตายสงูถึงร้อยละ 43

การย้อมสีกรัมในน้ำไขสันหลังพบเชื้อร้อยละ 43.2 ซึ่ง

น้อยกว่าในรายงานของ Durand และคณะ
1
  (พบร้อยละ 60)   และ

การศึกษาท่ีโรงพยาบาลศรนีครนิทร ์ ขอนแก่น
5
  (พบร้อยละ 79)

สาเหตุที่พบเชื้อจากการย้อมสีกรัมน้อยอาจมาจากการได้รับยา

ปฏิชีวนะก่อนการตรวจน้ำไขสันหลังหรือความรุนแรงของโรค

น้อยกว่าเพราะอัตราตายน้อยกว่า

การใช้ยาต้านจุลชีพแบบครอบคลุมกว้างที่ถูกต้องและ

เหมาะสมมีความสำคัญเพราะจะลดการเกิดความพิการและอัตรา

ตาย
6,7 

 ในกรณีท่ีย้อมสีกรัมจากน้ำไขสันหลังไม่พบเช้ือ   การทราบ

ระบาดวิทยาของเชื้อจะเป็นข้อมูลช่วยเลือกใช้ยาต้านจุลชีพได้ดี

ดังนั้นควรเลือกยาต้านจุลชีพที่ครอบคลุมเชื้อ S. pneumoniae,

Streptococcus spp. และ K. pneumoniae ซึ่งเป็นเชื้อสาเหตุ

ท่ีพบบ่อย  โดยเลือก cephalosporin รุ่นท่ี 3 เป็นหลัก   ส่วนการให้

vancomycin ร่วมด้วยเพ่ือคลุมเช้ือ S. pneumoniae ท่ีด้ือเพนนิซิลิน

ระดับสูงนั้นควรพิจารณาให้ในกรณีที่ย้อมสีกรัมจากน้ำไขสันหลัง

พบเชื้อลักษณะเหมือน S. pneumoniae หรือในโรงพยาบาลที่มี

อุบัติการณ์ของ PRSP สูง  เช่น  โรงเรยีนแพทย ์ โรงพยาบาลศนูย์

ขนาดใหญ ่ควรให ้ceftriaxone หรือ cefotaxime ร่วมกบั vanco-

mycin  แล้วเปล่ียนยาตามความไวของผลการเพาะเช้ือภายหลัง
15-19

การศึกษาน้ีไม่พบเช้ือ L. monocytogenes ในประเทศไทยมีรายงาน

เช้ือน้ีในผู้ป่วยเด็กเพียง 1 ราย จากโรงพยาบาลรามาธิบดี
20

   ดังน้ัน

จึงไม่ต้องให้ยาต้านจุลชีพครอบคลุม

อัตราตายจากโรคเยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อแบคทีเรีย

ในการศึกษานี้พบร้อยละ 15.5   ต่ำกว่าการศึกษาอื่นที่มีอัตรา

ตายร้อยละ 18-34
1-5

   เพราะนับเฉพาะการตายจากโรค

เยื่อหุ้มสมองอักเสบโดยตรงไม่รวมอัตราตายทั้งหมดขณะอยู่ใน

โรงพยาบาล McMillan และคณะ
21

  ศึกษาสาเหตแุละระยะเวลา

ตายของผู้ป่วยพบว่าสาเหตุตายโดยตรงเกดิภายใน 14 วัน หลังรับ

ไว้ในโรงพยาบาลซึ่งแยกจากการตายจากเหตุอื่น  การศึกษานี้

ผู้ป่วยเสยีชวิีตภายใน 6.7 วัน
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อัตราตายจากโรคเยื่อหุ้มสมองอักเสบจากเชื้อแบคทีเรีย

มีแนวโน้มลดลงในชว่ง 10 ปีหลังของการศึกษา  แต่ไม่มีนัยสำคัญ

ทางสถิติ  อัตราตายท่ีลดลงเน่ืองจากมีการใช้ยาต้านจุลชีพชนิดใหม่

เช่น cephalosporin รุ่นที ่3 ท่ีออกฤทธ์ิครอบคลมุกวา้งใชแ้ทนยา

penicillin/ampicillin หรือ chloramphenicol ซึ่งนิยมใช้ในอดีต

แต่อัตราตายไม่ได้ลดลงมาก ทั้งนี้เนื่องจากมีอุบัติการณ์เพิ่มขึ้น

ของเช้ือด้ือยา เช่น PRSP, MRSA/MRSE และเช้ือกรัมลบทรงแท่ง

ท่ีด้ือยาต้านจุลชีพหลายชนิด    ซ่ึงเป็นสาเหตุหน่ึงท่ีทำให้อัตราตาย

เพ่ิมข้ึน
1, 4, 7, 9, 18

  ดังน้ันการวินิจฉัยโรครวดเร็ว  การให้ยาต้านจุลชีพ

แบบครอบคลุมกว้างที ่ถูกต้องและการรักษาภาวะแทรกซ้อน

รวมทัง้วิธีการรกัษาใหม่ๆ   เช่น   การลดกระบวนการอกัเสบและ

cytokine ตา่งๆ ในนำ้ไขสนัหลงั
22-24

  โดยใชย้าสเตยีรอยด ์ cyto-

kine antagonist, monoclonal antibody ต่อ adhesion glycopro-

tein   ซ่ึงมีการศึกษาเพ่ิมข้ึนในสัตว์ทดลอง   อาจลดความพิการและ

อัตราตายได้ในอนาคต

สรุป

โรคเย ื ่อห ุ ้มสมองอักเสบจากเช ื ้อแบคทีเร ียนอก

โรงพยาบาลมีแนวโน้มเพิ่มขึ้น  อาการและอาการแสดงสาม

อย่างที ่เป็นต้นฉบับโรคพบสองในสามของผู้ป่วย เชื ้อ S.

pneumoniae พบมากที่สุดและพบการดื้อยาเพนนิซิลินเพิ่ม

มากข้ึน  อัตราตายสงูแม้มียาต้านจุลชีพใหม่  ดังน้ันการวินิจฉัย

โรค  การรักษาท่ีถูกต้องและรวดเร็ว  รวมท้ังการศึกษาวิธีใหม่ๆ

ท่ีจะลดการอกัเสบและ cytokine ในน้ำไขสนัหลัง  จะลดความ

พิการและอตัราตายของผูป่้วยได้
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