
Delirium in COVID-19 Yanin Thipakorn et al.

J Psychiatr Assoc Thailand

Vol. 66 No. 4 October - December 2021
469

บทคัดย่อ

วัตถุประสงค์ เพื่อทบทวนองค์ความรู้ปัจจุบันเกี่ยวกับภาวะเพ้อสับสนในผู้ป่วยโรคโควิด-19 

เก่ียวกับอาการแสดง กลไกการเกิดโรค ปัจจัยเส่ียง ความสัมพันธ์กับผลการรักษาโรคโควิด-19 

วิธีการตรวจวินิจฉัย การป้องกัน และการรักษา

วธีิการศกึษา ได้สบืค้นบทความโดยใช้ค�ำส�ำคญัคอื ภาวะเพ้อสบัสน โรคโควดิ-19 ผ่านฐานข้อมลู 

MEDLINE/PubMed ตั้งแต่ปีพ.ศ. 2549-2564 ได้บทความทั้งหมด 114 เรื่อง น�ำมาทบทวนและ

สังเคราะห์ สรุปประเด็นสําคัญ และเรียบเรียงเป็นบทความภาษาไทย

ผลการศึกษา ภาวะเพ้อสับสนเป็นภาวะแทรกซ้อนที่พบบ่อยในผู้ป่วยโควิด-19 และเป็นอาการ

แสดงนําของการติดเช้ือโควิด-19 ได้ กลไกการเกิดภาวะเพ้อสับสนในผู้ป่วยโควิด-19 อาจเป็น

ทั้งจากภาวะความเจ็บป่วยของร่างกายอย่างรุนแรง จากผลกระทบของไวรัสต่อระบบประสาท

โดยตรง หรือจากสภาพแวดล้อมขณะดูแลผู้ป่วยการเกิดภาวะเพ้อสับสนน้ันส่งผลเสียได้ท้ังใน

ระยะสั้นและระยะยาว ผู้ป่วยที่มีความเส่ียงสูงได้แก่ผู้ท่ีมีอาการของโควิด-19 รุนแรง อายุมาก 

หรอืประวตัโิรคสมองเสือ่ม ดงันัน้จงึควรตดิตามผูม้คีวามเสีย่งด้วยเครือ่งมอืมาตรฐาน รวมทัง้จดั

สภาพแวดล้อมดูแลความเจ็บปวด ทํากายภาพบําบัด และเปิดโอกาสให้พูดคุยกับญาติผ่าน

อปุกรณ์อเิลก็ทรอนกิส์ เพือ่ช่วยป้องกนัภาวะเพ้อสบัสน หากจาํเป็นต้องให้ยาเพือ่ให้ผูป่้วยสงบลง 

ควรเฝ้าระวังผลข้างเคียง รวมทั้งอันตรกิริยากับยาต้านไวรัสที่ผู้ป่วยได้รับด้วย

สรุป ภาวะเพ้อสับสนในผู้ป่วยโควิด-19 และสัมพันธ์กับผลการรักษาท่ีไม่ดี ซึ่งสามารถป้องกัน

ได้ด้วยการจัดการดูแลปัจจัยเสี่ยงต่อการเกิดภาวะสับสน การประเมินผู้มีความเสี่ยงจะช่วยให้

สามารถตรวจพบและรักษาได้อย่างเหมาะสมและรวดเร็ว

คาํสาํคัญ  ภาวะเพ้อสบัสน  โควดิ-19  ไวรัส SARS-CoV-2  จติเวชการรบัปรกึษาในผูป่้วยทางกาย
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ABSTRACT

Objectives : To review current literature relevant to delirium in COVID-19 patients 

including the signs and symptoms, pathophysiology, risk factors, treatment outcomes, 

diagnosis, prevention, and treatment.

Methods : 114 Articles relevant to delirium, COVID-19, and delirium/confusion in 

COVID-19 published between 1946-2021 were searched from the MEDLINE/PubMed 

database. Narrative review was conducted and synthesis.

Results : Delirium is a common complication of COVID-19 patients and may also be a 

presenting symptom. The pathophysiology of delirium in COVID19 infection may be 

due to severe infection and illness as well as necessary treatments, due to direct 

neuroinvasion of the SARS-CoV-2 virus and may also be precipitated by environmental 

challenges designed for preventing viral transmission. Delirium is associated with 

adverse treatment outcomes as well as long-term deterioration of function. Patients with 

severe illness, advanced age, or history of neurological diseases are at higher risk, and 

may benefit from screening with validated tools. Adequate pain control, physical therapy 

and rehabilitation, and family engagement are part of effective prevention strategies. 

Despite restrictions on family visitation, virtual communication with family members can 

still be protective. Pharmacological management may be necessary and drug 

interactions with other COVID treatments should be monitored.

Conclusion: Delirium is a preventable condition of COVID-19 patients and is related to 

worse outcomes. Close monitoring of high-risk patients can lead to prompt and proper 

treatment of delirium, therefore improving outcomes of hospitalization.
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บทน�ำ
	 นบัตัง้แต่สถานการณ์การระบาดของโรคโควดิ-19 
ในประเทศไทยคร้ังแรกตัง้แต่เดอืนมกราคมปี พ.ศ. 2563 
นั้น ปัจจุบันประเทศไทยมีผู ้ป่วยติดเช้ือสะสมแล้ว 
99,145 ราย โดยเป็นผู ้มีอาการรุนแรง 1,234 ราย 
การขยายวงของผู้ติดเชื้อระลอกปัจจุบัน ที่เริ่มขึ้นใน
เดือนเมษายน 2564 นี้นับได้ว่ามีความรุนแรงมากที่สุด 
โดยหากนบัจ�ำนวนผูป่้วยสะสมเฉพาะตัง้แต่ 1-12 เม.ย. 
2564 จะมีผู้ป่วยสะสมทั้งหมดถึง 59,725 ราย1

	 ภาวะเพ้อสับสน (delirium) เป็นภาวะแทรกซ้อน
ที่พบได้ในผู้ป่วยทางกาย มีความสัมพันธ์กับอัตราการ
ตายที่สูงขึ้น โดยมีปัจจัยเสี่ยงเช่นการติดเชื้อ ภาวะขาด
ออกซิเจน (hypoxia) ความเจ็บป่วยที่มีความรุนแรงสูง 
อายุที่มากขึ้น หรือการอยู่ห้องแยกจากผู้อ่ืน2 สภาวะ
ต่างๆ เหล่านี้ย่อมเกิดได้ในการติดเชื้อโควิด-19 ซึ่งเป็น
ไวรัสที่ส่งผลต่อระบบทางเดินหายใจ อาจท�ำให้มีการ
เจ็บป่วยรุนแรงถึงขั้นวิกฤตได้ และผู้ป่วยทุกคนต้องพัก
ในห้องแยกเพื่อให้มีการสัมผัสและแพร่กระจายเชื้อ
น้อยทีส่ดุ นอกจากนีย้งัมหีลกัฐานว่าไวรสั SARS-CoV-2 
ที่ท�ำให้เกิดโรคโควิด-19 น้ันยังส่งผลต่อระบบประสาท
โดยตรง และท�ำให้มีอาการทางระบบประสาท รวมถึง
การเปลี่ยนแปลงของการตื่นรู้ตัวเช่นกัน3

	 ความชุกของภาวะเพ้อสับสนที่รายงานในผู้ป่วย
โควดิ-19 จะต่างกนัได้มากข้ึนกบักลุม่ประชากรในแต่ละ
งานวจิยั ในหออภบิาลผูป่้วยหนกั (Intensive Care Unit; 
ICU) ผู้ป่วย ICU จะมีความชุกสูงถึงร้อยละ 45.4-84.3 
และในผู ้ป ่วยสูงอายุจะพบได้ร ้อยละ 26.4-52.44 
การศึกษาที่พบว่าอัตราการเกิดภาวะเพ้อสับสนจะ
แตกต่างกันตามความรุนแรง กล่าวคือ ผู้ป่วยโควิด-19 
ที่มีอาการรุนแรงจะมีสัดส่วนการเกิดภาวะเพ้อสับสน
เฉียบพลัน (acute confusional state) มากกว่าผู้ป่วย
ที่อาการไม่รุนแรง (ร้อยละ 14.9 เทียบกับร้อยละ 3.9 
ตามล�ำดับ Odds Ratio (OR) 4.31, 95% Confidence 
Interval (CI) 2.5-7.4)3 

	 ผูป่้วยโควดิ-19 สามารถมีอาการแสดงเป็นอาการ
ทางระบบประสาทได้และพบว่าความผิดปกติของ
ระดับความรู้สึกตัว (disorders of consciousness) 
พบได้ถงึร้อยละ 19.6 และเป็นอาการทีพ่บได้บ่อยทีส่ดุ3 
การศกึษาในกลุม่ผูป่้วยท่ีเข้ารบัการรกัษาแบบผูป่้วยใน
ด้วยอาการทางระบบประสาทน้ัน พบว่าผู้ท่ีติดเชื้อ 
SARS-CoV-2 จะเกิดภาวะเพ้อสับสนมากกว่าผู้ท่ีไม่มี
การตดิเชือ้ดงักล่าว (ร้อยละ 26.8 เทยีบกบัร้อยละ 7.7)5 
	 นอกจากภาวะเพ้อสบัสนจะเป็นภาวะแทรกซ้อน
ขณะอยู่โรงพยาบาลแล้ว ยังเป็นหนึ่งในอาการแสดง
ในช่วงแรกของโรคโควิด-19 ได้โดยเฉพาะในวัยผู้ใหญ่
ตอนปลายและสงูอายุ6 โดยพบว่าในผูป่้วยโรคโควดิ-19 
ท่ีอายุมากกว่า 50 ปีจะมีภาวะเพ้อสับสนต้ังแต่แรกรับ
ได้มากถึงร้อยละ 12-287, 8 นอกจากน้ีภาวะเพ้อสับสน
ยงัอาจเป็นอาการแสดงหลกัทีท่�ำให้ผูส้งูอายตุ้องมาห้อง
ฉุกเฉินได้ โดยร้อยละ 37 ของผู้ป่วยโควิด-19 สูงอายุที่
มภีาวะเพ้อสบัสน ไม่มอีาการไข้หรอืหอบเหนือ่ยซึง่ท�ำให้
สงสัยการติดเชื้อทางเดินหายใจแต่อย่างใด8 จึงท�ำให้
องค์การอนามัยโลกได้ยอมรับ “การเปลี่ยนแปลงของ
สภาพจิต (altered mental status)” เป็นอาการหนึ่งใน
เกณฑ์การวินิจฉัยโรคโควิด-19 ต้ังแต่ปี พ.ศ. 2563 
เป็นต้นมา9

	 จากการศึกษาในต่างประเทศข้างต้นจะเห็นว่า 
ภาวะเพ้อสับสนในผู้ป่วยโควิด-19 น่าจะเป็นปัญหา
ทางการแพทย์อีกปัญหาหนึง่ทีม่คีวามส�ำคญัและพบได้
บ่อยในเวชปฏิบัติ และเป็นไปได้ว่าระหว่างการแพร่
ระบาดท่ีรุนแรงในประเทศไทย ก็อาจพบปัญหาได้ใน
ลกัษณะเดยีวกนั ดงันัน้ผูเ้ขยีนจงึเรยีบเรยีงการศึกษาทีมี่
อยูใ่นปัจจบุนัเกีย่วกบัภาวะเพ้อสบัสนและโรคโควดิ-19 
ในบทความนี ้เพือ่ให้เข้าใจถงึอาการ พยาธกิ�ำเนดิ ปัจจยั
เสีย่ง การตรวจวนิจิฉยั การป้องกนั และการรกัษาภาวะ
เพ้อสับสนในผู้ป่วยโควิด-19
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วิธีการศึกษา
	 สืบค้นบทความที่เกี่ยวข้องโดยใช้ค่าสืบค้นคือ 
ภาวะ สืบค้นบทความที่เก่ียวข้องโดยใช้ค�ำสืบค้นคือ 
ภาวะเพ้อสับสน โรคโควิด-19 จากฐานข้อมูล MED-
LINE/PubMed ตั้งแต่ปีพ.ศ. 2549-2564 ได้บทความ
ทัง้หมด 114 เรือ่ง น�ำมาทบทวน สงัเคราะห์ สรปุประเดน็
สําคัญ และเรียบเรียงเป็นบทความภาษาไทย

ผลการศึกษา
อาการแสดงของภาวะเพ้อสับสน
ภาวะเพ้อสบัสน เป็นกลุม่อาการทางจติประสาท

ที่ เกิดขึ้นเฉียบพลันหรือก่ึงเฉียบพลัน (acute to 
subacute) โดยมีลักษณะเด่นคือการเปลี่ยนแปลงของ
ความสนใจจดจ่อและความรู้สึกตัว (attention and 
awareness) ทีต่่างไปจากระดบัความรูค้ดิเดมิของผูป่้วย 
(baseline cognitive functioning) ซึ่งสาเหตุเกิดจาก
การเปลี่ยนแปลงทางสรีรวิทยาของร่างกายที่รบกวน
สมดุลการท�ำงานตามปกติของสมอง2 

อาการแสดงที่ตรวจพบได้ ได้แก่ 5 ด้านหลัก 
กล่าวคือ  1.ความบกพร่องในการรู ้คิด (cognitive 
deficits) ซึ่งรวมถึงความบกพร่องเร่ืองความจ�ำ ความ
เข้าใจ การสับสนเวลาและสถานที่ และการรับรู้สัมผัสที่
เปลี่ยนไปด้วย (perceptual distortions) 2. ความ
บกพร่องในความสนใจจดจ่อ (attentional deficits) 
3. การเปลี่ยนแปลงในวงจรการหลับตื่น (circadian 
rhythm dysregulation) 4. การควบคุมอารมณ์ผิดปกติ 
(emotional dysregulation) และ 5. การควบคุมการ
เคลื่อนไหวผิดปกติ (psychomotor dysregulation) 
ซ่ึงสามารถใช้จ�ำแนกภาวะเพ้อสับสนตามปริมาณ
การเคลื่อนไหว (motor subtypes) ออกเป็น 3 ประเภท
ได้แก่ 1. ภาวะเพ้อสับสนชนิดเคลื่อนไหวมากกว่าปกติ 
(hyperactive) ซ่ึงสัมพันธ์กับอาการกระสับกระส่าย 
หงดุหงดิ หรอืก้าวร้าว 2. ภาวะเพ้อสบัสนชนดิเคลือ่นไหว
น้อยกว่าปกติ (hypoactive) ซ่ึงสัมพันธ์กับอาการซึม 
ตอบสนองน้อย อาจดคูล้ายภาวะซมึเศร้า และ 3. ภาวะ

เพ้อสับสนชนิดผสม (mixed) ซึ่งผู้ป่วยจะมีอาการสลับ
ระหว่างการเคลื่อนไหวมากและน้อยผิดปกติ2

ผู้ป่วยโรคโควิด-19 อาจมีลักษณะของภาวะเพ้อ
สบัสนต่างจากผูป่้วยภาวะเพ้อสบัสนท่ีพบในสาเหตอุืน่ๆ 
โดยในการรายงานกลุ่มผู้ป่วย (case series) ในช่วงต้น
ของการระบาดพบผู้ป่วย 3 ราย ที่พูดน้อยลง (alogia) 
ซึ่งเป็นมากข้ึนจนเกือบจะไม่พูดเลยภายในเวลาไม่กี่วัน 
นอกจากนี้ยังมีการขยับตัวน้อยลง มีกล้ามเนื้อเกร็ง
มากข้ึน ไม่กนิอาหาร และมอีาการของ abulia ซึง่แพทย์
ผู้รักษาประเมินว่ารุนแรงกว่าอาการที่พบใน ภาวะเพ้อ
สับสนชนิดเคล่ือนไหวน้อยโดยท่ัวไป ท้ังน้ีอาจเป็น
อาการของภาวะคาตาโทเนยี (catatonia) หรือ akinetic 
mutism ซึ่งท้ังสองภาวะนี้ต่างก็สัมพันธ์กับการท�ำงาน
ของสมองที่ผิดปกติ10 นอกจากนี้ยังมีรายงานของผู้ป่วย 
(case reports) อกี 3 ราย ทีม่สีภาพจติเปลีย่นแปลงฉบั
พลนั ได้แก่ หวาดระแวง (paranoid ideation) หงดุหงดิ 
กล้ามเนื้อเกร็ง มีการพูดตาม (echolalia) และมีท่าทาง
ผิดปกติ (posturing) ซึ่งเข้าได้กับภาวะคาตาโทเนีย
อย่างชดัเจน11-13 อาการของ catatonia พบร่วมกบัภาวะ
เพ้อสับสนได้ และเป็นอาการที่วินิจฉัยยากหากแพทย์
ไม่ตระหนักถงึ14 ด้วยเหตนุีแ้พทย์ผูร้กัษาจึงควรเฝ้าระวัง
อาการของภาวะคาตาโทเนียในผู้ป่วยโควิด-19

กลไกการเกดิภาวะเพ้อสบัสนในผูป่้วยโควิด-19
1)	 ภาวะเพ้อสบัสนจากสภาวะร่างกายทีม่คีวาม

เจ็บป่วยรุนแรง
ไวรัส SARS-CoV-2 ที่ก่อให้เกิดโรคโควิด-19 

อยู ่ในกลุ ่มของ coronavirus ซึ่งเป็นกลุ ่มเดียวกับ 
SARS-CoV และ MERS-CoV ท่ีท�ำให้เกดิโรคระบาดของ
การติดเช้ือทางเดินหายใจรุนแรงก่อนหน้าน้ี ผู้ติดเชื้อ 
SARS-CoV-2 มักมีไข้ อ่อนเพลีย ปวดเมื่อย ปวดศีรษะ 
ร่วมกับอาการของการติดเชื้อในทางเดินหายใจเช่นการ
ไอ หอบเหน่ือย เจ็บคอ มีเสมหะ และอาจปอดอักเสบ
รุนแรง จนเกิดเป็นภาวะ acute respiratory distress 
syndrome (ARDS) ได้ นอกจากนี้  SARS-CoV-2 อาศัย 
angiotensin converting enzyme-2 (ACE2) เป็นตัวรับ 
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(receptor) หลกัในการก่อโรค ซ่ึงเม่ือไวรสัจับตวัรบั ACE2 
จะสามารถกระตุ ้นให้เกิดการอักเสบและการท�ำลาย
เนื้อเยื่อได้ นอกจากนี้ ไวรัส SARS-CoV-2 ยังมีอีกกลไก
การเกดิโรคหลกัคอืการกระตุน้ให้เกิดการหล่ัง inflammatory 
cytokines เช่น IL-6, IL-2, IL-5, และ TNF-α ปรมิาณมาก
จนเกดิ cytokine storm ซึง่ท�ำให้อวยัวะต่างๆ ในร่างกาย
ท�ำงานล้มเหลว (multiple organ failure)15, 16 

ภาวะแทรกซ้อนที่พบในโรคโควิด-19 รุนแรง 
เช่น ARDS, shock, multiple organ failure ต่างก็ส่งผล
ต่อ metabolism ของร่างกาย และท�ำให้เกิดภาวะ
การอักเสบอย่างรุนแรง อันเป็นปัจจัยเสี่ยงต่อภาวะเพ้อ
สับสน นอกจากนี้ การรักษาในหอผู้ป่วยวิกฤติ เช่นการ
ใส่ท่อช่วยหายใจ ให้ยาระงบัประสาท ยาคลายกล้ามเนือ้ 
หรือการผูกยึด (restraint) ก็เป็นปัจจัยกระตุ้นให้เกิด
ภาวะเพ้อสับสนได้4, 17 

2)	 ภาวะเพ้อสับสนจากผลกระทบโดยตรงของ
ไวรัสต่อระบบประสาท

เนื่องจาก SARS-CoV-2 มีพันธุกรรมเหมือนกับ 
SARS-CoV ร้อยละ 79 และเหมือนกับ MERS-CoV 
ร้อยละ 5018 และทั้ง SARS-CoV-2 และ SARS-CoV 
ต่างก็อาศัย angiotensin converting enzyme-2 
(ACE2) เป็นตัวรับหลักในการก่อโรค19 จึงเป็นท่ี
คาดการณ์ว่าการติดเช้ือทั้งสองชนิดจะมีกลไกการเกิด
โรคที่คล้ายกัน การศึกษาที่ผ่านมาพบว่า coronavirus 
สามารถรุกรานเข้าสู่ระบบประสาทได้ (neuroinvasive 
capability) โดยอาจผ่านเข้าสู่ระบบประสาทส่วนกลาง
ผ่านทางเลือด (hematogenous spread) ผ ่าน 
anterograde และ retrograde transport จากปลาย
เส้นประสาท (neuronal transport) หรืออาจผ่าน 
cribiform plate เข้าสู่โพรงประสาทเข้าสมองโดยตรง15 
หลักฐานท่ีสนับสนุนการรุกรานเข้าระบบประสาท
โดยตรงของ SARS-CoV-2 มีทั้งการพบเชื้อในสมองใน
การชนัสตูรหลงัเสยีชวิีต และการพบเชือ้ในน�ำ้ไขสนัหลงั 
(cerebrospinal fluid; CSF) ในผู้ป่วยที่มีอาการทาง
ระบบประสาท20 

ผลกระทบต่อระบบประสาทจากการติดเชื้อ 
SARS-CoV-2 น้ันมีได้หลากหลายรูปแบบ อาทิ ภาวะ
เยื่อหุ้มสมองอักเสบจากไวรัส (viral meningitis) ภาวะ
สมองอักเสบจากไวรัส (viral encephalitis) ภาวะ
สูญเสียการได ้ก ล่ิน (anosmia)  หรือการรับรส 
(dysgeusia) จากการอกัเสบของเส้นประสาทโดยตรง15 
และโรคหลอดเลอืดสมอง (cerebrovascular disease) 
ซึง่คาดว่าเกดิจาก sepsis-induced coagulopathy หรอื
การที่ไวรัสจับกับ ACE2 แล้วท�ำให้เกิด endothelial 
dysfunction21 ดังน้ันจะเห็นว่า การเป็นโรคโควิด-19 
สามารถท�ำให้เกดิความเสยีหายต่อสมองโดยตรง ซึง่อาจ
เป็นอีกกลไกหนึ่งที่น�ำมาสู่ภาวะเพ้อสับสนได้

3)	 ภาวะเพ้อสับสนจากบริบทการรักษา
การรกัษาผูป่้วยโควดิ-19 ย่อมต้องอยูใ่นห้องแยก

เพื่อป้องกันการแพร่ของเชื้อโรค และบุคลากรท่ีจะ
เข้าท�ำการตรวจรักษาต้องใส่ personal protective 
equipment (PPE) เพื่อป้องกันการติดเชื้อจากผู้ป่วย 
ผูป่้วยจงึมโีอกาสปฏสิมัพนัธ์กบัผูอ้ืน่น้อยซึง่ท�ำให้สมอง
ถูกกระตุ้นน้อย (low intellectual stimulation) อันเป็น
ปัจจัยเสี่ยงอย่างหนึ่งของภาวะเพ้อสับสน2 นอกจากน้ี
การศกึษายงัพบว่าผู้ป่วยทีอ่ยูห้่องแยกจะได้รบัการดแูล
จากบุคลากรทางการแพทย์น้อยกว่าปกติ22 ซึ่งรวมถึง
การดูแลที่สามารถป้องกันการเกิดภาวะเพ้อสับสน เช่น
การกายภาพบ�ำบัด การกระตุ้นให้ขยับตัว การตรวจ
รกัษาอาการปวด และการคดักรองภาวะเพ้อสบัสนอย่าง
เหมาะสม นอกจากนี้สภาพแวดล้อมที่ไม่คุ้นเคย และ
การทีบ่คุลากรทางการแพทย์ถกูบดบงัใบหน้าด้วย PPE 
ก็อาจกระตุ้นความกลัวและกังวล อีกท้ังยังสามารถ
กระตุน้ให้เกดิภาพลวงตา (illusions) หรอือาการหลงผดิ 
(delusions) ได้ง่ายขึ้น17 

ปัจจัยที่สัมพันธ์กับการเกิดภาวะเพ้อสับสน
ในผู้ป่วยโควิด-19

ในการศึกษาจากเหตุไปหาผลแบบสหสถาบัน 
(multicenter cohort study) เก่ียวกับภาวะเพ้อสับสน
ในหอผู้ป่วยวิกฤตพบว่าปัจจัยท่ีเพิ่มโอกาสในการเกิด
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ภาวะเพ้อสับสนในวันรุ่งขึ้นได้แก่การได้รับยาระงับ
ประสาททางหลอดเลือดด�ำอย่างต่อเนื่อง (sedative 
benzodiazepine infusion) (OR 1.59 [1.33-1.91]) 
การได้รับยาต้านโรคจิต (antipsychotics) (OR 1.59 
[CI 1.36-1.85]) การใส่ท่อช่วยหายใจ (invasive 
mechanical ventilation) (OR 1.48 [CI 1.1.7-1.87]) 
การได้รับยาแก้ปวดกลุ่มโอปิออยด์ทางหลอดเลือดด�ำ
อย่างต่อเนือ่ง (continuous opioid infusion) (OR 1.39 
[CI 1.21-1.60]) ประวัติใช้บุหรี่หรือสุรา (OR 1.37 [CI 
1.13-1.67]), การผกูยดึ (OR 1.32 [CI 1.16-1.50]) และ
ปัจจัยอื่นๆ ที่มีนัยส�ำคัญแต่ effect size น้อยรองลงมา
เช่น การได้รับยาเพิ่มความดัน (vasopressors) อายุที่
มากขึ้น และการมีคะแนนความรุนแรงของโรคสูง 
(simplified acute physiologic score (SAPS) II สูง) 
โดยปัจจัยป้องกันได้แก่ การท่ีมีญาติเยี่ยม ไม่ว่าจะ
เป็นการเยี่ยมข้างเตียง หรือ การเย่ียมผ่านการสื่อสาร
ทางไกล (OR 0.73 [CI 0.63-0.84])23 

ส�ำหรับบริบทของห้องฉุกเฉิน มีการศึกษาจาก
เหตุไปหาผลแบบสหสถาบัน (multicenter cohort 
study) ที่ศึกษาเฉพาะกลุ่มผู้ป่วยที่อายุ 65 ปีขึ้นไป 
พบว่าปัจจยัทีส่มัพนัธ์กบัความเสีย่งในการเกดิภาวะเพ้อ
สับสน อย่างมีนัยส�ำคัญได้แก่ ความบกพร่องทางการ
มองเห็น (adjusted RR 1.98 [CI 1.54-2.54]), 
โรคพาร์กนิสัน (adjusted RR 1.88 CI [1.30-2.58]) อายุ
มากกว่า 75 ปี (adjusted RR 1.51 [CI 1.17-1.95]) 
ประวัติโรคหลอดเลือดสมอง (adjusted RR 1.47 [CI 
1.15-1.88]) และประวตัใิช้ยาทางจติเวช (adjusted RR 
1.42 [CI 1.11-1.81])8

ความสัมพนัธ์ของภาวะเพ้อสบัสนกบัผลการ
รักษา

การศึกษาในผู้ป่วยโควิด-19 ที่มีภาวะเพ้อสับสน
ร่วมด้วยพบว่าจะมีโอกาสเสียชีวิตในโรงพยาบาล
มากกว่าผู้ป่วยท่ีไม่มภีาวะเพ้อสบัสน 1.75 เท่า (adjusted 
OR 1.75 [CI 1.15-2.66]) สมัพนัธ์กบัการอยูโ่รงพยาบาล
ที่นานขึ้น (adjusted incidence rate ratio 1.36 [CI 

1.24-1.50]) มีโอกาสต้องรับการรักษาในหอผู้ป่วยวิกฤต
มากขึน้ (adjusted OR 3.32 [CI 2.11-5.23]) และโอกาส
ต้องใช้เครือ่งช่วยหายใจมากขึน้ (adjusted OR 1.99 [CI 
1.30-3.05])7 นอกจากนี้ ในวันจ�ำหน่ายจากโรงพยาบาล
มีหลักฐานว ่าการมีภาวะเพ ้อสับสนสัมพันธ ์ กับ
การมีสมรรถภาพทางการรู ้คิดและทางร่างกายลดลง 
(cognitive or physical decline) อีกด้วย6 สอดคล้องกับ
การศึกษาเกี่ยวกับภาวะเพ้อสับสนจากโรคอื่นๆ17, 24 

เม่ือติดตามผู้ป่วยภาวะเพ้อสับสนในระยะยาว 
พบว่าสมรรถภาพทางสมองและความสามารถในการ
ดแูลตนเองจะถดถอยลง กล่าวคอื การศกึษาผูที้ม่ภีาวะ
การหายใจล้มเหลวหรอืชอ็คในหอผูป่้วยวกิฤต พบว่าผูท้ี่
มีภาวะเพ ้อสับสนจะมีความสามารถในการรู ้ คิด 
(cognitive function) ถดถอยลงในช่วง 1 ปีหลังการ
จ�ำหน ่าย25 นอกจากนี้ยังมีการวิ เคราะห ์อภิมาน 
(meta-analysis) ของผู้ป่วยอายุมากกว่า 65 ปี พบว่า 
การมภีาวะเพ้อสบัสนเพิม่โอกาสการเกดิภาวะสมองเสือ่ม 
(dementia) ได้ถึง 12 เท่าหลังติดตามผู้ป่วยเป็น
เวลา 5 ปี24 และโอกาสทีต้่องรบัการดแูลต่อเน่ืองในศนูย์
พักฟื้นมากขึ้น24 แม้ว่าจะข้อมูลการติดตามระยะยาว
ของผู้ป่วยท่ีเป็นโรคโควิด-19 ท่ีมีภาวะเพ้อสับสนยังมี
จ�ำกัด แต่จากการติดตามของผู้ป่วยโควิด-19 โดยรวม
พบว่า พบว่าผูป่้วยมีสมรรถภาพการรูค้ดิลดลงได้ แม้จะ
อายุน้อย อาการขณะป่วยเป็นโควิด-19 ไม่รุนแรงและ
ฟื้นตัวอย่างเต็มที่แล้วก็ตาม26, 27 จึงเป็นไปได้ว่าการมี
ภาวะเพ้อสับสนอาจย่ิงเพิ่มโอกาสท่ีผู้ป่วยโควิด-19 จะ
มปัีญหาด้านการรูค้ดิหลงัจากฟ้ืนตวัจากอาการทางกาย

การคดักรองและการวนิจิฉยัภาวะเพ้อสบัสน
แพทย์ควรค�ำนึงถึงภาวะเพ้อสับสนเมื่อใดก็ตาม

ที่ผู ้ป ่วยมีการรู ้คิด พฤติกรรม หรือความรู ้สึกตัว
เปลีย่นแปลงไปจากเดมิอย่างฉบัพลนั เกณฑ์การวินจิฉยั
ภาวะเพ้อสับสนที่เป็นมาตรฐานปัจจุบันได้แก่ เกณฑ์
ตาม Diagnostic and Statistical Manual of Mental 
Disorders, Fifth Edition (DSM-5) และ International 
Classification of Diseases, Tenth Edition (ICD-10)
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ตารางที่ 1 	เกณฑ์การวินิจฉัยภาวะเพ้อสับสนของ DSM-5ดัดแปลงจาก Diagnostic and Statistical Manual of 

Mental Disorders, Fifth Edition (DSM-5), American Psychiatric Association, 2013

A.	 มีความผิดปกติในการสนใจจดจ่อ (กล่าวคือ ความสามารถในการเลือกเพ่งจุดสนใจ คงไว้ซึ่งความสนใจ และเปลี่ยนจุดสนใจ

ลดลง) และความรู้สึกตัว (ความสามารถในการรับรู้สิ่งแวดล้อมลดลง) 

B.	 ความผิดปกติเกิดขึ้นภายในเวลาอันสั้น (ในเวลาไม่กี่วันถึงไม่กี่ชั่วโมง) มีความสามารถในการสนใจจดจ่อและระดับความรู้สึก

ตัวต่างไปจากเดิม และความรุนแรงมักจะแปรปรวนระหว่างวัน 

C.	 มีความสามารถในการรู้คิดด้านอื่นผิดปกติร่วมด้วย (ได้แก่ปัญหาความจ�ำ การรับรู้สิ่งแวดล้อม การใช้ภาษา ทักษะด้านมิติ

สัมพันธ์ หรือการรับรู้ผิดปกติ

D.	 ความผิดปกติในเกณฑ์ข้อ A และ C มิได้เกิดจากโรคสมองเสื่อม และมิได้เกิดในภาวะที่ความตื่นตัวลดลงอย่างมาก เช่นโคม่า 

E.	 จากประวัติ การตรวจร่างกาย หรือการตรวจทางห้องปฏิบัติการพบหลักฐานบ่งชี้ว่าความผิดปกติดังกล่าวเกิดจากภาวะ

ทางกายอื่นๆ การเป็นพิษหรือการถอนจากสารเสพติด การได้รับสารพิษ หรือจากหลายปัจจัยร่วมกัน

แม้ว่าองค์ความรูท้างวทิยาศาสตร์เกีย่วกบัภาวะ

เพ้อสบัสนจะมอียูม่ากในปัจจบุนั แต่ผูป่้วยทีม่ภีาวะเพ้อ

สับสนยังไม่ได้รับการวินิจฉัยมากถึงร้อยละ 60-7528, 29 

โดยหากให้วนิจิฉยัจาก ‘clinical impression’ อย่างเดยีว 

ความเทีย่งตรงจะต�ำ่มาก (แพทย์ sensitivity ร้อยละ 28, 

specificity ร้อยละ 100 และพยาบาลหอผู้ป่วยวิกฤต 

sensitivity ร้อยละ 34.8, specificity ร้อยละ 98.3)28 

การศกึษาในประเทศไทยเองกพ็บว่า อตัราการตรวจพบ

ภาวะเพ้อสับสนในห้องฉุกเฉินเป็นร้อยละ 4130 ส่วนใน

หอผู้ป่วยอายุรกรรมเป็นร้อยละ 57-6231 นอกจากนี้ 

ผูป่้วยเพ้อสบัสนทีไ่ม่ได้รบัการวินิจฉยัท่ีถกูต้องยงัมอีตัรา

การตายสูงขึ้นด้วย31 ดังนั้นจึงมีค�ำแนะน�ำให้มีการ

คัดกรองด ้วยเค ร่ืองมือมาตรฐานวันละสองครั้ ง 

ในหอผู้ป่วยวิกฤตหรือในการดูแลผู้สูงอายุ32, 33 

หนึง่ในเคร่ืองมอืคดักรองภาวะเพ้อสบัสนทีม่กีาร

ใช้แพร่หลายทีส่ดุคอื confusion assessment method 

(CAM) ซ่ึงอาศัยหลักการวินิจฉัยจากอาการแสดงหลัก

ของภาวะเพ้อสบัสนได้แก่ การด�ำเนนิโรคทีเ่ปลีย่นแปลง

จากเดิมฉับพลันและผันผวน (acute and fluctuating 

course) ความสนใจในสิง่แวดล้อมทีล่ดลง (inattention) 

ความคิดที่ไม่เป็นระบบ (disorganized thinking) 

และระดับความรู้สึกตัวที่เปลี่ยนแปลงไป (altered 

consciousness)34, 35 ซึ่งในเวลาต่อมามีการพัฒนา

เครื่องมืออื่นๆ เพื่อใช้ในสถานการณ์ที่หลากหลาย ซึ่ง

เครื่องมือหลายชิ้นได้รับการแปลเป็นภาษาไทย อาทิ 

confusion assessment method for the intensive 

care unit (CAM-ICU) เพือ่ใช้ในผูป่้วยทีใ่ส่ท่อช่วยหายใจ 

หรอื มภีาวะทีข่ดัขวางการพดูสือ่สาร36, 37 Three-minute 

diagnostic interview for CAM-defined delirium 

(3D-CAM) ที่เพิ่มค�ำถามเพื่อเพิ่มความชัดเจนในวิธี

ประเมนิ ซึง่จะช่วยให้ผูป้ระเมนิท่ีได้รบัการฝึกฝนไม่มาก

สามารถน�ำไปใช้ได้ด้วย38 และยังมีเคร่ืองมืออื่นๆ 

นอกเหนือจากเครื่องมือที่พัฒนามาจาก CAM ที่มีการ

แปลเป็นภาษาไทยแล้วเช่น delirium rating scale-

revised-98 (DRS-R-98)39 และ memorial delirium 

assessment scale40, 41 สามารถประเมินระดับความ

รุนแรงได้ ส่วน 4As Test (4AT)42, 43 นั้นพบว่าใช้ได้ดีใน

ประชากรท่ีมีภาวะสมองเส่ือม ทางทีมผู้ดูแลผู้ป่วย 

โควิด-19 อาจพิจารณาเลือกใช้เครื่องมือเหล่าน้ีให้

เหมาะสมกับลักษณะผู้ป่วยและสภาพแวดล้อมของ

การท�ำงานในประเทศไทย

การคดักรองภาวะเพ้อสบัสนอย่างมปีระสทิธภิาพ

และเป็นระบบจะช่วยให้จัดการและรักษาได้รวดเร็ว 

อีกท้ังช่วยป้องกันและรักษาการเกิดภาวะเพ้อสับสน44 

และให ้ผลการรักษาดีขึ้นได ้ในหลายด ้าน44 ใน

สถานการณ์การแพร่ระบาดของโรคโควิด-19 ผูป่้วยกลุม่
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เสีย่ง เช่น ผูป่้วยอายมุาก มีประวตัปัิญหาเกีย่วกบัความ

จ�ำ หรอืผูป่้วยทีม่อีาการรนุแรงควรได้รับการคัดกรองหา

ภาวะเพ้อสับสน ทั้งนี้หากบุคลากรมีจ�ำนวนจ�ำกัด 

สามารถเลือกใช้เคร่ืองมือที่สั้นและใช้เวลาน้อยท่ีสุด 

(เช่น CAM-ICU ใช้เวลาต�ำ่กว่า 2 นาท)ี และฝึกบคุลากร

กลุม่อืน่ๆ นอกจากแพทย์และพยาบาลผูเ้ชีย่วชาญให้ใช้

เครือ่งมอืเหล่านีไ้ด้ การอ�ำนวยความสะดวกให้ญาตช่ิวย

ร่วมสือ่สารผ่านเครือ่งมอืสือ่สารทางไกลต่างๆ กอ็าจช่วย

ให้บุคลากรประเมินผู้ป่วยที่มีปัญหาความจ�ำและการ

สื่อสารได้ดีขึ้น44

การป้องกนัภาวะเพ้อสบัสนในผูป่้วยโควดิ-19

ผู้ป่วยโควิด-19 ที่มีอาการของโรคและเข้ารักษา

ตัวอยู่ในโรงพยาบาลล้วนมีความเสี่ยงในการเกิดภาวะ

เพ้อสับสน โดยเฉพาะอย่างยิ่งผู้ป่วยที่ป่วยรุนแรงที่เข้า

รักษาตัวในหอผู้ป่วยวิกฤต23 การป้องกันการเกิดภาวะ

เพ้อสับสนเป็นสิ่งส�ำคัญที่สุดส�ำหรับกลุ่มอาการทาง

ระบบประสาทนี้ ซ่ึงมีข้อจ�ำกัดทางการแพทย์และการ

พยาบาล ร่วมกับข้อจ�ำกัดด้านสิ่งแวดล้อมดังที่กล่าวไว้

ข้างต้น45 นอกจากนี้ ปัจจุบันการศึกษาเก่ียวกับวิธี

ป้องกันและรักษาภาวะเพ้อสับสนจากการศึกษาใน

ผู้ป่วยโควิด-19 โดยตรงยังมีจ�ำกัด ดังนั้นค�ำแนะน�ำ

ทางการแพทย์ส่วนใหญ่ส�ำหรับผู้ป่วยกลุ่มนี้อาจถูก

ขยายความมาจากการศึกษาเร่ืองภาวะเพ้อสับสนใน

ผู้ป่วยโรคอื่น ๆ 

การระบุปัจจัยเสี่ยงของการเกิดภาวะเพ้อสับสน

ในผู้ป่วยโควิด-19 แต่ละราย มีประโยชน์ต่อการป้องกัน

ที่จ�ำเพาะและวินิจฉัยคัดกรองภาวะเพ้อสับสนได้

เร็วข้ึน46 ผู้สูงอายุท่ีมีโรคสมองเสื่อม หรือโรคทางสมอง

อื่นๆ เช่น อัมพาต พาร์กินสัน หรือมีรอยโรคอื่นๆ ของ

สมอง ล้วนมคีวามเสีย่งสงูทีจ่ะเกิดภาวะเพ้อสบัสนขณะ

อยู่ในโรงพยาบาล47, 48 นอกจากนั้นผู้ป่วยที่มีประวัติโรค

ทางจิตเวชและผู ้ป ่วยที่มีป ัญหาการมองเห็นและ

การได้ยิน ก็เสี่ยงต่อภาวะเพ้อสับสนเช่นกัน49 

ทีมแพทย์และเภสัชกรพึงสอบถามข้อมูลยาที่

ผู้ป่วยใช้อยู่ก่อนเข้าโรงพยาบาลเพ่ือให้ผู้ป่วยได้รับยา

อย่างต่อเนื่อง เพราะการหยุดยาบางกลุ่มทันที เช่น 

ยานอนหลับกลุ่ม benzodiazepine ยารักษาโรค

สมองเส่ือมกลุ่ม cholinesterase inhibitor ยาท่ีมีฤทธิ์

กระตุ ้นหรือลดสารโดปามีน หรือ ยาจิตเวชอื่นๆ 

อาจท�ำให้ผู ้ป ่วยเสี่ยงต่อการเกิดภาวะเพ้อสับสน

เฉยีบพลันมากขึน้50-52 ขณะเดยีวกันกพ็งึระวงัการเริม่ยา

ในโรงพยาบาลบางชนิดที่สามารถกระตุ้นภาวะเพ้อ

สับสนได้บ่อย เช่นยากลุ่ม benzodiazepines หรือ 

zolpidem ยาทีม่ฤีทธิต้์าน cholinergic receptor ยาแก้

แพ้กลุ ่มเก่า (first-generation antihistamines) 

เป็นต้น53, 54 ผู้ป่วยบางรายอาจเกิดภาวะเพ้อสับสนจาก

การถอนสุรา (delirium tremens) หรือสารเสพติดอื่นๆ 

(substance withdrawal delirium) เช่น ยาแก้ปวดกลุม่

โอปิออยด์55, 56 ขณะเข้ารักษาอาการโควิด-19 ใน

โรงพยาบาล ซึ่งนอกจากอาการเพ้อสับสนแล้ว ยังต้อง

เฝ้าระวังการชัก หรือ สัญญาณชีพแปรปรวนในผู้ป่วย

กลุ่มนี้อีกด้วย 

ท่ามกลางข้อจ�ำกัดด้านการจัดการสิ่งแวดล้อม

ของโรงพยาบาลในสถานการณ์โควิด-19 มาตรการท่ี

อาจช่วยกระตุน้การรูค้ดิ ได้แก่ การพยายามจดัให้มีแสง

สว่างให้สอดคล้องกับช่วงเวลาของวัน57 มีการถ่ายเท

อากาศท่ีดี58 ควรจัดให้ผู้ป่วยใส่แว่นและเครื่องช่วยฟัง

อยู ่ตลอดหากมีใช้อยู ่เดิม59 มีกิจกรรมสันทนาการ 

เปิดเพลง เปิดโทรทัศน์ ร่วมกับการพูดคุยสื่อสารกับ

ผู้ป่วยเกี่ยวกับสถานการณ์ความเจ็บป่วย บอกวันเวลา

และสถานท่ี รวมถึงเรื่องทั่วไปอื่นๆ รอบตัวด้วยความ

เมตตาเท่าท่ีสถานการณ์จะเอื้ออ�ำนวย ซึ่งอาจช่วย

บรรเทาความทุกข์ของผู้ป่วยได้บ้าง60 การติดต่อสื่อสาร

ทางโทรศัพท์ หรือ ส่ือสังคมออนไลน์ (social media) 

ต่างๆ อาจช่วยผู้ป่วยโควิด-19 ที่เผชิญหน้ากับความ

เจ็บป่วยอย่างรุนแรงและโดดเดี่ยว ให้สามารถสื่อสาร

และรับก�ำลังใจจากครอบครัวได้ โดยเฉพาะในผู้ป่วย

ระยะท้าย61 
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กลุม่วิธ ีABCDEF อาจมปีระโยชน์ในการป้องกนั

ภาวะเพ้อสบัสนส�ำหรบัผูป่้วยโควิด-19 ทีเ่ข้ารกัษาตวัใน

หอผู้ป่วยวิกฤต62, 63 ผู้รักษาสามารถปรับกระบวนการ

ที่ใช้อยู่เป็นประจ�ำเหล่านี้ ให้เหมาะสมกับสถานการณ์

ของโรคโควิด-19

•	 A (assess, prevent, and manage pain) 

คือการประเมินความเจ็บปวด ซึ่งในผู้ป่วยโควิด-19 

แม้จะไม่มีบาดแผลผ่าตัด แต่อาจมีความปวดหรือ

ความไม่สุขสบายต่างๆ ทั้งร่างกายและจิตใจ ไม่ว่าจะ

เป็นจากการอักเสบ การนอนท่าคว�่ำ การผูกยึด รวมถึง

ความเจ็บปวดทางจิตใจจากความโดดเดี่ยว การเผชิญ

หน้ากับความเจ็บป่วยรุนแรงและความตาย ดังนั้น

การประเมินและให้การดูแลรักษาความเจ็บปวด

องค์รวมอย่างพอเพยีง อาจช่วยป้องกนัการเกดิภาวะเพ้อ

สับสนและบรรเทาความทุกข์ทรมานของผู้ป่วยได้64 

•	 B (both spontaneous awakening trials 

and spontaneous breathing trials) การปรับลดยา

ระงับประสาทและปรบัการช่วยหายใจ ซึง่ขอไม่กล่าวถงึ

รายละเอียดในบทความนี้ 

•	 C (choice of analgesia, sedation, and 

neuromuscular blockade) หากผู้ป่วยมีความเสี่ยงต่อ

ภาวะเพ้อสับสน dexmedetomidine อาจเป็นตัวเลือกที่

เหมาะสมในการระงับความรู ้สึกในหอผู ้ป ่วยวิกฤต 

เนื่องจากมีหลักฐานในการป้องกันภาวะเพ้อสับสน

พอสมควร ช ่วยบรรเทาอาการปวดและวิตกกังวล 

โดยไม่รบกวนการหายใจและอาจมีกลไกที่ช่วยบรรเทา

การอกัเสบของร่างกายอีกด้วย65 แพทย์ผู้ให้การรักษาผูป่้วย 

โควดิ-19 ควรหลกีเลีย่งการใช้ยากลุม่ benzodiazepines 

เช่น midazolam หรือ diazepam ซึ่งอาจกระตุ้นให้เกิด

ความสับสนมากขึ้นรวมถึงมีฤทธิ์กดการหายใจ66 

•	 D (delirium: assess, prevent, and 

manage) การประเมินคัดกรองภาวะเพ้อสับสนอย่าง

สม�่ำเสมอ ช่วยให้ป้องกันและรักษาภาวะเพ้อสับสนได้

อย่างรวดเร็วยิ่งขึ้น 

•	 E (early mobility and exercise) มหีลกัฐาน

มากมายที่แสดงว่าการเคลื่อนไหวและกายภาพบ�ำบัด

ในหอผู้ป่วยวิกฤตสามารถช่วยป้องกันภาวะเพ้อสับสน

ได้67 จึงควรส่งเสริมให้ผู้ป่วยโควิดที่อาการไม่รุนแรงลุก

จากเตียงและมีการเคลื่อนไหวเป็นประจ�ำเท่าที่สถานที่

จะเอื้ออ�ำนวยเพื่อช ่วยป ้องกันภาวะเพ ้อสับสน 

มข้ีอแนะน�ำจากกลุม่เวชศาสตร์ฟ้ืนฟทูีเ่ริม่ให้ผูป่้วยมกีาร

เคลื่อนไหวของร่างกาย มีการบริหารทรวงอกและระบบ

อื่นๆ เริ่มท�ำกายภาพบ�ำบัดอย่างรวดเร็วตั้งแต่อยู่ใน

โรงพยาบาล เพือ่ช่วยเสรมิการฟ้ืนฟจูากความเจบ็ป่วย68 

•	 F (family engagement and empowerment) 

หากเป็นไปได้ควรสนับสนุนให้ผู้ป่วยทุกรายมีโทรศัพท ์

หรอื เครือ่งมอืสือ่สารอิเลกทรอนกิส์อืน่ๆ อยูใ่กล้ตวั เช่น 

โทรศัพท์ เพื่อให ้ผู ้ป ่วยสามารถติดต่อส่ือสารกับ

ครอบครัวได้เป็นระยะ ซึ่งบางครั้งอาจต้องการความ

ช่วยเหลอืจากบคุลากรหน้างาน โอกาสในการสือ่สารกบั

คนรักมีคุณค่าอย่างมากต่อผู้ป่วยท่ีเส่ียงต่อการเข้าสู่

ระยะท้ายของชีวิต61, 69 

นอกจากยา dexmedetomidine ที่กล่าวมาแล้ว 

ยังไม่มีข้อมูลสนับสนุนการใช้ยาที่ออกฤทธิ์ทางจิต

ประสาทอื่นๆ เพื่อป้องกันการเกิดภาวะเพ้อสับสนใน

ผู้ป่วยโควิด-19 ยกเว้นเมลาโทนิน (melatonin) ที่มี

ผู้เช่ียวชาญหลายกลุ่มแนะน�ำว่าสามารถน�ำมาใช้ได้

และก�ำลงัด�ำเนนิการศกึษาประสทิธิภาพของยาตวันี้70, 71 

การนอนหลบัอย่างพอเพียงในผูป่้วยสงูอายชุ่วยป้องกนั

ภาวะเพ้อสบัสนได้ รวมทัง้อาจมกีลไกป้องกนัการอกัเสบ

และมีผลข้างเคียงต�่ำ70, 72 ดังนั้นเมลาโทนินจึงอาจเป็น

ทางเลือกอันดับแรกท่ีแพทย์สามารถน�ำมาใช้ในผู้ป่วย

โควิด-19 ที่เสี่ยงต่อภาวะเพ้อสับสน

การรักษาภาวะเพ้อสับสนในผู้ป่วยโควิด-19

หลักการรักษาท่ีส�ำคัญท่ีสุดส�ำหรับภาวะเพ้อ

สับสนคือค้นหาและให้การรักษาความเจ็บป่วยทาง

ร่างกาย อาทิ การติดเชื้อและการอักเสบจากไวรัส 

โควิด-19 โดยตรง หรือ การติดเชื้อชนิดอื่นแทรกซ้อน
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ทั้งในปอดและอวัยวะต่างๆ ภาวะออกซิเจนในเลือดต�่ำ

และการหายใจล้มเหลว ภาวะความดันโลหิตต�่ำ ภาวะ

เส้นเลอืดสมองตบี/แตก ภาวะกรดด่างของเลอืดผดิปกติ 

แร่ธาตุผิดปกติ การได้ยาสเตียรอยด์ หรือ ยากลุ ่ม 

benzodiazepine และการถูกผูกยึด48, 73, 74 

เมื่อเกิดภาวะเพ ้อสับสนขึ้นแล ้ว ควรปรับ

สิ่งแวดล้อมและการพยาบาลผู้ป่วยดังท่ีกล่าวไว้ในขั้น

ตอนของการป้องกันควรน�ำมาใช้กับผู ้ป่วยต่อเน่ือง 

อย่างไรกต็ามหากผูป่้วยโควดิ-19 เกดิมภีาวะเพ้อสบัสน

รุนแรง โดยเฉพาะชนิดที่มีการเคลื่ อนไหวมาก 

(hyperactive delirium) หรอื มกีารเคลือ่นไหวชนดิผสม 

(mixed delir ium) มีอาการโรคจิต (psychotic 

symptoms) หรือ อาการทางอารมณ์ที่รุนแรง แพทย์

ผู้ดูแลอาจพิจารณาให้ยาเพื่อช่วยควบคุมอาการของ

ภาวะเพ้อสบัสนน้ี75 แม้ว่าจะยงัไม่มกีารศกึษาการใช้ยา

จติเวชแบบสุม่และมกีลุม่ควบคมุเพือ่ควบคมุอาการเพ้อ

สับสนในผู ้ป่วยโควิด-19 แต่ก็มีข้อมูลแนะน�ำจาก

ผู้เชี่ยวชาญหลายกลุ่มท่ีปรับการรักษาด้วยยาในผู้ป่วย

ทั่วไปให้เข้ากับผู้ป่วยโควิด-19

กลุ่มจิตแพทย์รับปรึกษาในผู้ป่วยทางกายใน

ประเทศสหรฐัอเมรกิาได้เสนอแนวทางเบือ้งต้นของการ

ใช้ยาต้านโรคจติในผูป่้วยโควดิ-19 โดยอ้างองิจากข้อมูล

การรักษาผู้ป่วยโควิด -19 จ�ำนวนหนึ่ง ได้แก่ ผู้ป่วยโรค

ซาร์ส (severe acute respiratory syndrome; SARS) 

ผู้ป่วยโรคไวรัสทางเดินหายใจตะวันออกกลาง (middle 

east respiratory syndrome corona virus disease; 

MERS) โดยให้ความเห็นว่า ควรเลือกใช้ยารักษา

โรคจิตกลุ่มใหม่โดยเฉพาะตัวที่มีฤทธิ์ต้านโดปามีนต�่ำ 

( low potency atypical antipsychotic) เช ่น 

aripiprazole หรือ quetiapine โดยเฉพาะในผู้ป่วยที่มี

ลักษณะคล้ายคาตาโทเนีย10, 76 นอกจากนั้นยังแนะน�ำ

ถึงประโยชน์ของการใช้ยาเมลาโทนิน หรือ ยากลุ่ม 

alpha-2 adrenergic receptor agonist เป็นยาตัวแรกๆ 

ในการรักษาภาวะเพ้อสับสนในผู้ป่วยโควิด-19 เมื่อ

พิจารณาด้านความปลอดภัยจากผลข้างเคียงยา77 

haloperidol เป็นยาต้านโรคจติทีม่หีลกัฐานมาก

ท่ีสุดในการใช้ควบคุมอาการภาวะเพ้อสับสนในผู้ป่วย

ทั่วไป78 มีการทดลองในห้องปฏิบั ติการณ์พบว ่า 

haloperidol อาจมีคุณสมบัติต้านการติดเชื้อโควิด-19 

และต้านการอักเสบท่ีรุนแรงของร่างกาย79 นอกจากน้ี

จากการศึกษาเชิงสังเกตในผู้ป่วยโควิด-19 ในประเทศ

ฝรั่งเศสไม่พบว่าผู้ป่วยท่ีได้ haloperidol มีความเส่ียง

ของการใส่ท่อช่วยหายใจ หรือ เสียชีวิตแตกต่างจาก

ผู้ป่วยที่ไม่ได้รับยาแต่อย่างใด80 ข้อเด่นอีกประการของ 

haloperidol คอืมวิีธกีารบรหิารยาท่ีหลากหลาย รวมถงึ

การน�ำ haloperidol มารักษาผู้ป่วยท่ีมีอาการสับสน

วุ่นวายอย่างรุนแรง โดยผสม haloperidol ใน 5% D/W 

เพื่อหยดเข้าหลอดเลือดด�ำ ช้าๆ ในอัตรา 1 ถึง 5 

มลิลิกรมัใน 24 ชัว่โมง หรอื 0.5 ถงึ 2 มลิลิกรมัต่อชัว่โมง

เข้าทางเส้นเลือดด�ำในผู้ป่วยท่ีมีอาการสับสนวุ่นวาย

มาก81, 82 ข้อควรระวังในผู้ป่วยโควิด-19 ท่ีได้รับยา 

haloperidol คือผลข้างเคียงด้านการเคลื่อนไหว 

(extrapyramidal side effect) และมีรายงานการเกิด 

QTc prolongation และภาวะ Torsade de Pointes ของ

หวัใจมากกว่ายาตวัอืน่83, 84 จงึควรต้องเฝ้าสงัเกตผลข้าง

เคียงเหล่านี้ 

ยารักษาโรคจิตกลุ่มใหม่มีประสิทธิภาพท่ีดีและ

มีผลข้างเคียงด้านการเคลื่อนไหวต�่ำกว่า haloperidol 

จึงอาจเป็นตัวเลือกท่ีเหมาะสมในผู้ป่วยโควิด-1985, 86 

risperidone มีประสิทธิภาพในการควบคุมภาวะเพ้อ

สับสน มีกลไกการออกฤทธิ์คล ้าย haloperidol 

ในขนาดสูง จึงพบมีอาการแข็งเกร็งของกล้ามเน้ือได้

บ้าง87 ส่วน quetiapine ควรพิจารณาเลือกใช้ในผู้ป่วย

ท่ีมีปัญหานอนไม่หลับอย่างรุนแรง หรือมีประวัติโรค

พาร์กินสัน88 นอกจากน้ัน aripiprazole เป็นยารักษา

โรคจิตกลุ่มใหม่ท่ีมีประโยชน์ในผู้ป่วยท่ีมีอาการของ

ภาวะเพ้อสับสนชนดิทีม่กีารขยบัตวัน้อยกว่าปกติ89 หรอื 

มี QTc prolongation90 หรือ มีภาวะเพ้อสับสนร่วมกับ
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คาตาโทเนีย91 และมีรายงานการใช้ aripiprazole แบบ

ฉีดในผู้ป่วยโควิด-19 16 รายในประเทศอิตาลี พบว่า 

สามารถควบคมุอาการของภาวะเพ้อสบัสน โดยทีผู่ป่้วย

ส่วนใหญ่ทนต่อยาได้ดี92 อย่างไรก็ตาม aripiprazole 

แบบฉีดที่ออกฤทธิ์ในระยะสั้นนั้นยังไม่มีจ�ำหน่ายใน

ประเทศไทย olanzapine อาจน�ำมาใช้ในผู้ป่วยที่กลืน

ล�ำบากเพราะมีรูปแบบของยาเม็ดที่ละลายในปากและ

สามารถดดูซมึได้ในคอหอยส่วนปากและหลอดอาหาร93 

นอกจากนี้ olanzapine ยังอาจมีประโยชน์ในผู้ป่วย 

โควดิ-19 ทีม่ภีาวะเพ้อสบัสน อาการโรคจติ หรอื อาการ

เมเนียรุนแรงที่เกิดจากยากลุ่มสเตียรอยด์94, 95 

จากทีก่ล่าวไปในส่วนการป้องกนัภาวะเพ้อสบัสน

ว่าเมลาโทนินมีคุณสมบัติต ้านการอักเสบและลด 

oxidative stress ในระบบประสาทซึ่งอาจส่งผลดีใน

ผู้ป่วยโควิด-19 รวมถึงตัวยาที่มีผลข้างเคียงต�่ำมาก96 

มีหลักฐานการใช้เมลาโทนินควบคุมอาการเพ้อสับสน

ในผู้ป่วยทั่วไปมากพอสมควร97, 98 จึงมีความเหมาะสม 

ในการน�ำมาใช้ในผู ้ป ่วยโควิด-19 ที่นอนไม่หลับ 

เริ่มแสดงอาการน�ำของภาวะเพ้อสับสน (prodromal 

delirium) และในผู้ป่วยที่มีภาวะเพ้อสับสนร่วมกับการ

เปลี่ยนแปลงของวงจรการหลับตื่นอย่างรุนแรง72, 76, 99 

dexmedetomidine เป็นยากลุ ่ม alpha-2 

adrenergic receptor agonist ท่ีมีหลกัฐานช่วยป้องกนั 

บรรเทาอาการและลดระยะเวลาของภาวะเพ้อสบัสนใน

หอผู้ป่วยวิกฤต100, 101 นอกจากนั้นยังมีคุณสมบัติช่วย

บรรเทาอาการวิตกกังวล นอนไม่หลับ และอาการปวด 

โดยไม่รบกวนระบบการหายใจ102 จึงมีข้อแนะน�ำจาก

ผูเ้ชีย่วชาญหลายกลุม่ในการน�ำยา dexmedetomidine 

มาใช้เสริมกับยาลดระดับความรู้สึกตัวอ่ืนๆ ในผู้ป่วย

โควิด-19 ท่ีมีความเสี่ยง หรือ มีอาการเพ้อสับสนใน

หอผู้ป่วยวิกฤต75, 76 นอกจากนั้นยังมีรายงานว่ายาตัวนี้

มีประโยชน์ในสถานการณ์ที่ผู้ป่วยโควิด-19 ที่มีอาการ

ปอดอักเสบแล้วต้องนอนท่าคว�่ำพร้อมกับการรักษา

ด ้วยออกซิเจน103, 104 หากผู ้ป ่วยตอบสนองดีต ่อ 

dexmedetomidine แล้วต้องย้ายออกไปหอผูป่้วยทัว่ไป 

การลดปริมาณ dexmedetomidine แล้วเปลี่ยนและ

เพิ่มระดับยา clonidine (cross-titration) ซึ่งออกฤทธิ์

เป็น alpha-2 adrenergic receptor agonist เหมอืนกนั 

แต่เป็นยารับประทานและให้ในหอผู ้ป่วยทั่วไปได้ 

อาจช่วยท�ำให้สามารถควบคุมอาการเพ้อสบัสนได้อย่าง

ต่อเนื่อง105, 106 อย่างไรก็ตามควรเฝ้าติดตามและ

ระมัดระวังภาวะความดันต�่ำและหัวใจเต้นช้าในผู้ป่วย

โควิด-19 ที่ได้รับยากลุ่มนี้107 

ยากลุ่ม benzodiazepines มักท�ำให้อาการของ

ภาวะเพ้อสับสนเลวลง108 แต่อาจมีท่ีใช้ในภาวะเพ้อ

สับสนอยู่บ้างในสถานการณ์ทางคลินิกท่ีจ�ำเพาะ เช่น 

ภาวะเพ้อสบัสนทีเ่กดิจากถอนสรุา (delirium tremens) 

และการถอนยากลุม่ benzodiazepine ภาวะเพ้อสบัสน

ร่วมกบัภาวะคาตาโทเนยี หรอื ภาวะเพ้อสบัสนในผูป่้วย

ระยะท้าย (terminal delirium)13, 91, 109 โดยยาท่ีจติแพทย์

เลือกใช้อาจเป็น lorazepam ซึ่งสามารถใช้ได้ในผู้สูงอายุ

และผู้ป่วยโรคตับชนิดไม่รุนแรง110 และ diazepam 

ในผู ้ป ่วยท่ีต ้องให้ยาทางหลอดเลือดด�ำ ส ่วนยา 

midazolam ควรสงวนไว้ให้แพทย์เวชศาสตร์วิกฤตหรือ

แพทย์ผู้ดูแลผู้ป่วยระยะท้ายใช้ในสถานการณ์ทาง

คลินิกที่จ�ำเพาะของวิชาชีพนั้นๆ 

ประเดน็สดุท้ายของการใช้ยารกัษาภาวะเพ้อสบัสน

ในผู้ป่วยโควิด-19 คืออันตรกิริยา (drug interaction) 

ระหว่างยาจิตเวชและยารักษาโรคโควิด-19 ที่ใช้บ่อย 

lopinavir/ritonavir มคุีณสมบติัเป็น cytochrome P450 

2D6, 3A4 inhibitor อย่างแรงท�ำให้ระดับของ haloperidol 

aripiprazole quetiapine และ risperidone ซึ่งเป็นสาร

ตัง้ต้น (substrate) ทีถู่กท�ำลายผ่านระบบนีม้รีะดับสงูขึน้ 

จึงควรเฝ้าสังเกตผลข้างเคียงและพิจารณาลดระดับยา

จิตเวชทั้งสองอย่างน้อยครึ่งหนึ่งหากใช้ร่วมกับยาต้าน

ไวรัสน้ี ritonavir มีคุณสมบัติเป็น cytochrome P450 

1A2 inducer จึงสามารถลดระดับของ olanzapine 

ลงได้111 มีรายงานความสัมพันธ์ระหว่าง lopinavir/
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ritonavir กับการเกิด QTc prolongation และ Torsade 

de Pointes จึงควรระมัดระวัง หรือ หลีกเลี่ยงการให้ยา

รักษาโรคจิตที่มักก่อให้เกิด QTc prolongation เช่นกัน 

เช่น haloperidol ในรูปแบบฉีด ziprasidone หรือ 

chlorpromazine66, 112 ส่วน favipiravir นั้น แม้จะมี

คุณสมบัติเป็น cytochrome P450 inhibitor อย่างอ่อน 

แต่ไม่มรีายงานว่าส่งผลต่อระดบัของยารกัษาโรคจติใน

ทางคลนิิกอย่างชดัเจน จงึสามารถใช้ยาสองตวันีร่้วมกนั

ได้ในผู้ป่วยโควิด-19 ที่มีอาการเพ้อสับสน แต่ก็ควรเฝ้า

ระวงัผลข้างเคียงของยาต้านโรคจติท่ีให้ร่วมด้วย113 อนึง่ 

ไม่มีรายงานของอันตรกิริยาท่ีมีนัยส�ำคัญทางคลินิก 

ระหว่างยา remdesivir และ tocilizumab กับยารักษา

โรคจิต114 

ตารางที่ 2 ยาทางจิตเวชส�ำหรับควบคุมอาการเพ้อสับสนในผู้ป่วยโควิด-19

ชื่อยา ขนาดยาต่อครั้ง ขนาดยาสูงสุดต่อวัน วิธีการบริหารยา รูปแบบยาที่

มีใประเทศ

ไทย

ข้อควรระวัง

วัยผู้ใหญ่ วัยสูงอายุ

Haloperidol 0.25-5 mg 

วันละ 1-2 ครั้ง 

หรือ ให้ได้ทุก 4-6 

ชั่วโมงหากมี

อาการรุนแรง 

20 mg 3 mg PO/IV/IM/SC ยาเม็ด

ยาน�้ำ

ยาฉีด

- สัมพันธ์กับ QTc 

prolongation โดย

เฉพาะในรูปแบบฉีด

เข้าหลอดเลือดด�ำ 

- extrapyramidal 

symptom 
Risperidone 0.25-2 mg 

วันละ 1-2 ครั้ง

6 mg 3 mg PO ยาเม็ด

ยาน�้ำ

- extrapyramidal 

symptom หากใช้ใน

ขนาดยาสูง
Quetiapine 12.5-50 mg 

วันละ 1-2 ครั้ง

300 mg 50 mg PO ยาเม็ด - ง่วงซึมมากเกินไป

- ความดันโลหิตต�่ำใน

ขนาดยาที่สูงเกิน 

150 mg ต่อวันขึ้นไป
Olanzapine 1.25-5 mg 

วันละ 1-2 ครั้ง

20 mg 20 mg PO/SL ยาเม็ดแข็ง

ยาเม็ดละลาย

ในปาก

- ง่วงซึมหากใช้ใน

ขนาดสูง

- อาจท�ำให้ง่วงซึม

อย่างรุนแรงถ้าได้รับ

ยาคู่กับ benzodiaz-

epine
Aripiprazole 1-5 mg

วันละ 1-2 ครั้ง

20 mg ไม่มีข้อมูล PO (ยาเม็ด หรือ 

ยาน�้ำ)

ยาเม็ด

ยาน�้ำ

- akathisia

Melatonin 

prolonged 

release 

2 mg เวลา 18.00 

น. (ประมาณ 2 

ชั่วโมงก่อนเข้านอน)

10 mg 5 mg PO ยาเม็ด - อาจท�ำให้ง่วงซึมใน

ตอนเช้า

หมายเหตุ: PO (per oral) หมายถึง กินทางปาก IV (intravenous) หมายถึง ฉีดยาเข้าหลอดเลือดด�ำ IM (intramuscular) หมายถึง 

ฉีดยาเข้ากล้ามเนื้อ SC (subcutaneous) หมายถึง ฉีดยาเข้าใต้ผิวหนัง SL (sublingual) หมายถึง อมใต้ลิ้น
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สรุป
	 ภาวะเพ้อสบัสนเป็นภาวะแทรกซ้อนทีพ่บได้ในผู้
ป่วยโควิด-19 และสัมพันธ์กับผลการรักษาที่ไม่ดีท้ังใน
ระยะสัน้และระยะยาว เป็นโรคทีส่ามารถป้องกนัได้ด้วย
การจดัการดแูลปัจจัยเสีย่งต่างๆ ต่อการเกดิภาวะสับสน 
การประเมินผู้มีความเสี่ยงจะช่วยให้สามารถคัดกรอง
และรักษาตั้งแต่เริ่มแรก การเปิดโอกาสให้ญาติติดต่อ
ทางไกลเป็นปัจจยัป้องกนัอย่างหนึง่ของภาวะเพ้อสบัสน 
เมือ่มคีวามจ�ำเป็นต้องใช้ยาให้ผูป่้วยสงบ สามารถเลือก
ได้ยาได้หลายชนิด โดยควรระวังอันตรกิริยากับยาต้าน
ไวรัสที่ผู้ป่วยได้รับ สถานการณ์โควิดก่อให้เกิดข้อจ�ำกัด
หลายอย่างต่อการดูแลและการจัดการสภาพแวดล้อม 
แต่การพูดคุยเกี่ยวกับความเจ็บป่วย บอกวันเวลาและ
สถานที่ หรือพูดคุยเร่ืองอ่ืนๆ ด้วยความเมตตาก็ยัง
สามารถช่วยกระตุน้การรูค้ดิและบรรเทาความทกุข์ทาง
จิตใจของผู้ป่วยได้
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