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Abstract
	 Cryptogenic stroke can be found one quarter of all 
ischemic stroke patient. Most of cryptogenic stroke is caused 
by emboli in origin and defined as ESUS.Standard work up to 
define the cause of cryptogenic stroke should be including 
echocardiography, 24-hour cardiac monitoring, intracranial  
and extracranial vascular imaging and blood tests for  
hypercoagulable state.Most possible potential causes of  
cryptogenic stroke are occult AF, PFO and  non-stenosis  
ulcerated atherosclerotic plaque.Currently, guideline treatment 
of cryptogenic stroke, including combination of antiplatelet 
medication and modified stroke risk factors. Long term  
cardiac monitoring can detect more atrial fibrillation (AF)  
which should be beneficial for anticoagulant therapy.However, 
further ongoing large RCT should give more data and will 
suggest how to manage in these patient groups. (J Thai Stroke 

Soc. 2018; 17 (1): 19-31.)
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Cryptogenic stroke
	 ในปัจจุบันพบผู ้ป ่วยโรคสมองขาดเลือดที่ 
ตรวจไม่พบสาเหตุถึงแม้ว่าจะได้รับการตรวจวินิจฉัย
อย่างครบถ้วนแล้วโดยโรคสมองขาดเลือดชนิดนี ้
เรียกว่า cryptogenic stroke ซึ่งพบได้ประมาณ 
ร้อยละ 10-401-6 ของผู้ป่วยโรคสมองขาดเลือดท้ังหมด 
อุบัติการณ์ของโรค cryptogenic stroke นั้นแตกต่าง
กันในแต่ละการศึกษาขึ้นกับค�ำจ�ำกัดความในเกณฑ ์
การวนิิจฉัย กลุ่มอายผุูป่้วยทีท่�ำการศกึษา ความทนัสมยั
ของเครื่องมือที่ใช้ตรวจในการตรวจหาสาเหตุของโรค  
ณ สถานพยาบาลนั้นๆ รวมไปถึงประสบการณ์ของ
แพทย์ผู้ดูแลเป็นต้น จากเหตุผลดังกล่าวข้างต้นจะเห็น
ได้ว่าเมื่อเครื่องมือในการตรวจพัฒนามากขึ้นก็จะส่งผล
ให้อุบัติการณ์ของโรคนั้นลดลงอย่างเห็นได้ชัด กล่าวคือ 
ในปัจจุบันพบอุบัติการณ์ร้อยละ 10-154,5แต่เมื่อเทียบ
กับเมื่อปี ค.ศ. 19707 พบอุบัติการณ์ร้อยละ 40
	 เกณฑ์การวินิจฉัยcryptogenic stroke ได้รับ
การกล่าวถึงครั้งแรกใน NINDS (National Institute 
of Neurological Disorders and Stroke) Stroke 
Data Bank8,9 และต่อมาภายหลังได้รับการแบ่ง
ตามTOAST (Trial of Org 10172 in Acute Stroke 
Treatment) classification10,11 โดยถูกจัดให้อยู่ในกลุ่ม
โรคสมองขาดเลอืดทีไ่ม่ทราบสาเหต ุ(Ischemic Stroke 
of Undetermined Cause) ซ่ึงในกลุ่มโรคนี้ได้รวม 
ผูป่้วยทีพ่บสาเหตมุากกว่าหนึง่สาเหตหุรอืผูป่้วยทีไ่ด้รับ
การตรวจวินิจฉัยหาสาเหตุไมค่รบถ้วนอยูด่ว้ย นอกจาก
นี้เกณฑ์ของ TOASTclassification น้ันไม่ได้ก�ำหนด
ว่าการตรวจค้นหาสาเหตุนั้นต้องประกอบไปด้วยอะไร
บ้าง ดังน้ันผู้ป่วยท่ีได้รับการวินิจฉัยเป็น cryptogenic 
stroke ตามเกณฑ์ของ TOAST classification จึง 
ไม่อาจสรุปได้ว่าเป็น cryptogenic stroke อย่างแท้จริง
	 ในปีค.ศ. 2010 Causative Classification 
System(CCS)12 ได้ก�ำหนดเกณฑ์การตรวจค้นหา
สาเหตุว ่า ต ้องมีภาพถ่ายรังสีสมองไม่ว ่าจะเป ็น 
การตรวจเอกซเรย์คอมพิวเตอร์สมอง (computed  
tomography brain: CT brain)หรือการตรวจเอกซเรย์
คลื่นแม่เหล็กไฟฟ้าสมอง (magnetic resonance  
imaging brain: MRI brain) รวมถงึภาพถ่ายหลอดเลอืด 
สมองท้ังภายในและภายนอกกะโหลกศรษีะ (intracranial  

and extracranial vascular imaging) และการตรวจ
การท�ำงานของหัวใจได้แก่ การตรวจคล่ืนไฟฟ้าหัวใจ  
12 lead (electrocardiography: EKG) และการตรวจ 
คล่ืนเสยีงความถ่ีสงูของหัวใจทางหน้าอก (transthoracic 
echocardiography: TTE) ร่วมด้วย
	 Cryptogenic stroke สามารถแบ่งได้เป็น 
สองกลุ่ม คือ cryptogenic embolism และ other 
cryptogenic stroke
	 โดยกลุ่ม cryptogenic embolism ภาพรังสี
วินิจฉัยหลอดเลือดสมองจะพบว่ามีหลอดเลือดอุดตัน
จากก้อนลิ่มเลือดโดยท่ีลักษณะอื่นๆ ของผนังของ 
หลอดเลือดปกติ ไม ่พบลักษณะของคราบไขมัน  
(atherosclerotic plaque) เกาะที่ผนังหลอดเลือด  
หรือพบลักษณะของหลอดเลือดที่มีการเปิดออกได้ใหม่ 
(recanalization) หลังจากที่มีหลอดเลือดอุดตันจาก
ภาพถ่ายรังสีก่อนหน้านี้ หรือพบรอยโรคที่บ่งบอกว่ามี
เนื้อสมองขาดเลือดหลายต�ำแหน่งในเวลาใกล้เคียงกัน
แต่ไม่พบความผดิปกตขิองหลอดเลอืดสมองทีเ่กีย่วข้อง
กับเนื้อสมองบริเวณนั้น ส่วนกลุ่มที่เรียกว่า other  
cryptogenic stroke คือกลุ่มที่ไม่พบลักษณะท่ีเข้าได้
กับกลุ่ม cryptogenic embolism นั่นเอง
	 จากข้อมูลของ SIFAP (Stroke in Young 
Fabry Patients) study13 ในปีค.ศ. 2013 ศึกษากลุ่ม 
ผู ้ป่วยโรคสมองขาดเลือดอายุน้อย (stroke in the 
young) ในช่วงอายุ 18-55 ปี มีจ�ำนวนผู้ป่วยใน 
การศึกษานี้มากถึง 3396 รายจากข้อมูลทางคลินิก 
การตรวจเอกซเรย์คลื่นแม่เหล็กไฟฟ้าสมอง (MRI 
brain) และการตรวจทางพันธุกรรม (molecular  
genetics) พบว่าผู ้ป่วยโรคสมองขาดเลือดที่ไม่พบ
สาเหตุตาม TOAST classification มีสัดส่วนมากกว่า
ในกลุ่มผู้ป่วยอายุ 18-24 ปีคือ ร้อยละ 43.3 เม่ือเทียบ
กับผู้ป่วยในช่วงอายุ 45-55 ปี ท่ีพบได้ร้อยละ 30 โดย
พบว่าการฉีกขาดของผนังหลอดเลือดแดง (arterial 
dissection) เป็นสาเหตุของโรคสมองขาดเลือดที่พบได้
บ่อยที่สุดในกลุ่มที่ไม่มีพบคราบไขมันเกาะผนังหลอด
เลือด (non-atherosclerotic arteriopathy)
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	 ข ้อมูลจากการศึกษาอ่ืนก็แสดงให้เห็นว ่า  
cryptogenic stroke พบได้มากขึ้นในกลุ ่มผู ้ป่วย 
อายุน้อย1-3,6 ที่มีความเสี่ยงทางด้านหลอดเลือดและ 
หัวใจ (cardiovascular risk factor) น้อยกว่ากลุ่ม 
ผู้ป่วยที่เป็น large artery atherosclerosis นอกจากนี้ 
ยังพบโรคปวดศีรษะไมเกรนท่ีมี aura ร่วมด้วยได้บ่อย
ในผู้ป่วยcryptogenic stroke6

การตรวจค้นหาสาเหตุ
	 การวินิจฉัย cryptogenic stroke นั้นอาศัย
ข้อมูลจากการซักประวัติ การตรวจร่างกาย การตรวจ
ค้นหาสาเหตุตามมาตรฐาน (standard evaluation)  
ดังตารางที่ 1 และการตรวจพิเศษเพิ่มเติม (advanced 
evaluation) ดังตารางที่ 2 หากตรวจครบถ้วนแล้ว 
ยังหาสาเหตุของภาวะสมองขาดเลือดไม่พบ ผู้ป่วยก็จะ
ได้รับการวินิจฉัยเป็น cryptogenic stroke6,14

ตารางท่ี 1 การตรวจหาสาเหตุตามมาตรฐาน

การตรวจสมอง
- ภาพถ่ายรังสีสมองและหลอดเลือดสมองด้วยคอมพิวเตอร์หรือคล่ืนแม่เหล็กไฟฟ้า(CT brain/MRI 

brain /CTA or MRA brian and Neck)
- Carotid duplex ultrasonography and transcranial doppler ultrasonography(CDUS and TCD)

การตรวจหัวใจ
- 12 lead Electrocardiography
- Transthoracic or transesophageal Echocardiography (TTE or TEE)
- Inpatient cardiac telemetry or 24-hour Holter monitoring

การตรวจเคมีในเลือด
- Blood glucose
- Serum electrolytes, renal function test
- Complete blood count
- Prothrombin time, International Normalized Ratio (INR)
- Activated partial thromboplastin time
- Marker of cardiac ischemia

การตรวจอื่นๆ
- Oxygen saturation
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ตารางท่ี 2 การตรวจหาสาเหตุพิเศษเพ่ิมเติม6,15,16,17

Vessels

- Arterial wall imaging

- Catheter angioplasty

- Transcranial Doppler monitoring for emboli

- Vasculitis testเช่น ESR, CRP, ANA

•	Occult atherosclerosis

- nonstenosing but unstable plaques

- intracranial

- cervical sites

- aortic atheroma

- stenosing plaques at

- thoracic common carotid

- thoracic vertebral arteries

•	Non atherosclerotic arteriopathies

- dissection

- vasculitis

Cardiac source

- Rhythm

- Holter monitor / Prolong outpatient telemetry

(2-4 weeks)

- Prolong (1-3 years) out patient loop recording

•	Occult paroxysmal atrial fibrillation 

or flutter

- Structural

- TEE (with saline bubble test)

- Cardiac CT, MRI

- Right to left shunt (PFO, ASD)

- left atrial thrombus

- atrial septal aneurysm

- dilated left atrium

- spontaneous echo contrast

- endocarditis

- regional myocardial wall dysfunction

- Others

Hypercoagulable state: coagulogram, protein C, protein S, antithrombin III, antiphospholipid antibodies (anticardiolipin, Lupus 
anticoagulant, Beta-2 Glycoprotein1 antibodies), homocysteine,factor V leiden, prothrombin gene
- Arterial hypercoagulabilty test (all patients)
- Venous hypercoagulability test (if right to left shunt)
- Work up for occult cancer

Genetic test
- MELAS
- CADASIL
- others

Others
- CSF examination 
- Detailed autoimmune evaluation 
- Brain biopsy

ดัดแปลงจาก
- Saver JL, cryptogenic stroke, NEJM. 2016; 374: 2065-74
- Yaghi S, Elkind MS, A diagnostic challenge cryptogenic stroke. 

Neurol Clin.Pract. 2014; 4: 386-393
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	 โดยทั่ วไปข ้อมูลที่ ได ้จากการซักประวัต ิ 
การตรวจร ่ างกาย และการตรวจค ้นหาสาเหตุ 
ตามมาตรฐานจะสามารถบอกสาเหตุของโรคสมองขาด
เลือดได้บางส่วนยกตัวอย่างเช่น
	 - ผู้ป่วยที่มีประวัติได้รับบาดเจ็บและมีอาการ
ปวดที่บริเวณคอหรือปวดศีรษะสาเหตุของโรคสมอง 
ขาดเลือดอาจเกิดจากการฉีกขาดของหลอดเลือดแดง 
carotid หรือ vertebral
	 - ผู ้ป ่วยที่มีประวัติมีไข้ หรือมีการติดเชื้อ 
ในร่างกาย ใช้สารเสพติดฉีดเข้าหลอดเลือด หรือ 
การตรวจร่างกายมีเสียงลิ้นหัวใจผิดปกติ สาเหตุของ 
โรคสมองขาดเลือดอาจเกิดจากโรคลิ้นหัวใจอักเสบ 
(endocarditis)
	 - ผู้ป่วยมีอาการโรคสมองขาดเลือดหลังจาก 
นั่งเครื่องบินเป็นระยะเวลานานหรือมีอาการหลังจากไอ 
จาม เบ่ง (Valsalva maneuver) อาจมีสาเหตุมาจาก 
paradoxical embolism
	 - การตรวจร่างกายพบความแตกต่างของชีพจร
และความดันโลหิตระหว่างแขนทั้งสองข้าง coarctation 
of aorta, aortic dissection, Takayasu’s arteritis 
หรือpremature atherosclerosis อาจเป็นสาเหตุของ
โรคสมองขาดเลือด
	 - การตรวจร ่างกายพบอาการแสดงของ 
หลอดเลือดด�ำที่ขาอุดตันสาเหตุของโรคสมองขาด 
เลือดอาจเกิดจากภาวะการแข็งตัวของเลือดผิดปกติ 
(hypercoagulable state) หรือ paradoxical  
embolism
	 - ลักษณะภาพถ่ายรังสีสมองที่แสดงให้เห็น 
ว ่ามีเนื้อสมองขาดเลือดในหลายต�ำแหน่งที่ เ ล้ียง 
โดยหลอดเลือดสมองที่แตกต่างกันบ่งชี้ถึงลิ่มเลือดที่มา
จากส่วนต้นของหลอดเลือดหรือจากหัวใจ (proximal 
aortocardiac sources)
	 - พบรอยโรคของโรคสมองขาดเลือดที ่
เกิดขึ้นในระยะเวลาแตกต่างกัน แต่เป็นต�ำแหน่งที่เลี้ยง
ด้วยหลอดเลือดสมองเส้นเดียวกันบ่งช้ีถึงลิ่มเลือด 
ที่มาจากส่วนต้นของหลอดเลือดนั้น (artery to artery 
emboli)
	 - พบรอยโรคของโรคสมองขาดเลือดท่ีบริเวณ
รอยต่อของหลอดเลือดสมอง (watershed area) อาจมี

สาเหตุมาจากภาวะความดันโลหิตต�่ำ (systemic  
hypotension)
	 - พบต�ำแหน่งรอยโรคของโรคสมองขาดเลือด
ขนาดเล็กที่อยู่ในเนื้อสมองช้ันใน (white matter) อาจ
มีสาเหตุมาจากภาวะหลอดเลือดแดงเล็กในสมองตีบตัน
(intrinsic small vessel disease)
	 การตรวจเพื่อหาสาเหตุของล่ิมเลือดปลิวไป 
อุดหลอดเลือดในสมองน้ันผู้ป่วยควรได้รับการตรวจ
หัวใจด้วยคล่ืนเสียงความถ่ีสูง ซึ่งการตรวจนั้นมี 2 แบบ
ด้วยกันคือ (1) การตรวจคล่ืนเสียงความถ่ีสูงของหัวใจ
ทางหน้าอก จะสามารถตรวจการท�ำงานและโครงสร้าง
ของหัวใจได้ดีโดยเฉพาะหัวใจห้องล่าง (ventricles) 
และ (2) การตรวจคล่ืนเสียงความถ่ีสูงของหัวใจทาง
หลอดอาหาร (transesophageal echocardiography: 
TEE) จะสามารถตรวจหัวใจห้องบน (atriums) และ
หลอดเลือดแดงใหญ่ขั้วหัวใจ (aortic arch) ได้ดีกว่า  
ในผู้ป่วย non-lacunar infarction ที่ตรวจไม่พบ 
ความผิดปกติของหัวใจห้องล่างจากการตรวจด้วย TTE 
จึงแนะน�ำให้ตรวจ TEE เพิ่มด้วย นอกจากนี้การตรวจ 
TEE ยังสามารถตรวจพบความผิดปกติจากการท�ำ  
saline bubble test ได้ถึงร้อยละ 50-70 ในผู้ป่วย 
โรคสมองขาดเลือดอายุน้อยท่ีไม่พบสาเหตุ18,19

	 การตรวจพิเศษเพิ่มเติมดังแสดงในตารางที่ 2 
จะพิจารณาท�ำการตรวจในผู ้ป ่วยแต่ละรายข้ึนกับ 
ข ้อมูลที่ ได ้จากการซักประวัติ  ประวัติครอบครัว  
และอาการแสดงที่ผิดปกติจากการตรวจร่างกายจะ 
เห็นได้ว่าการวินิจฉัย cryptogenic stroke นั้น หากมี
การพัฒนาเคร่ืองมือเทคโนโลยีต่างๆเพื่อใช้ในการตรวจ
ค้นหาสาเหตุให้มีประสิทธิภาพ และผู้ป่วยสามารถเข้า
ถึงการบริการได้มากขึ้น ย่อมท�ำให้ผู้ป่วย cryptogenic 
stroke มจี�ำนวนทีล่ดลงความสามารถในการตรวจค้นหา
สาเหตุที่แตกต่างกันในแต่ละสถานพยาบาลจึงเป็นข้อ
จ�ำกัดส�ำคัญที่ท�ำให้อุบัติการณ์ของโรค cryptogenic 
stroke นั้นแตกต่างกันไปในแต่ละพื้นที่
	 ข้อมูลปัจจุบันได้มีการกล่าวถึงภาวะที่อาจเป็น
สาเหตุของโรคสมองขาดเลือด20 ได้แก่
	 -  N o n - s t e n o s i s  c o m p l i c a t e d  
atherosclerotic plaques15,16 เกิดจากลิ่มเลือดที่ 
แตกออกจากคราบไขมนัทีเ่กาะตามผนงัหลอดเลอืดแดง
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ส่วนต้น (aortic archหรือ carotid artery) นั้นปลิวไป
อดุหลอดเลือดแดงทีอ่ยูส่่วนปลายกว่า (artery to artery 
emboli) โดยลักษณะของคราบไขมันที่มีความเสี่ยงสูง 
(unstable/ulcerative plaque) จะพบมี hemorrhage 
thrombus หรือ fibrous cap rupture โดยที่คราบ 
ไขมันดังกล่าวนั้นไม่ได้หนาตัวจนท�ำให้เกิดการตีบตัน
ของหลอดเลือดแดง
	 - Branch occlusive disease plaque ใน 
intracranial artery ทีอ่ดุตามรเูปิดแขนงของหลอดเลอืด
	 - สาเหตบุางอย่างทีเ่กดิขึน้ช่ัวคราวแล้วหายไป
เช่น ภาวะหัวใจห้องบนเต้นผิดจังหวะเป็นครั้งคราว 
(paroxysmal atrial fibrillation: PAF), ลิม่เลอืดขนาด
เล็ก (microemboli) จาก atheroma, ภาวะหลอดเลือด
หดตัว (vasospasm)เป็นต้น
	 ถ ้าอยู ่ ในสถานพยาบาลที่มีบุคลากรและ 
เครื่องมือพร้อม ผู้ป่วย cryptogenic stroke ควร 
ได้รับการตรวจหาสาเหตุเหล่านี้ด้วย 
	 ต่อไปขอกล่าวถึงหัวข้อที่ได้รับความสนใจและ
มีข้อมูลใหม่จากการศึกษาในผู ้ป่วย cryptogenic 
stroke ได้แก่ Embolic Stroke of Undetermined 
Source, occult atrial fibrillation และ patent  
foramen ovale

Embolic Stroke of Undetermined Source 
(ESUS)6,22-25

	 แนวคิดที่ว ่า emboli เป็นสาเหตุหนึ่งของ 
cryptogenic stroke นั้นเป็นหัวข้อที่ได้รับความสนใจ
และมีการศึกษากันมาอย่างต่อเนื่องค�ำจ�ำกัดความของ 
ESUS ได้ถูกคิดขึ้นและน�ำมาใช้ในปี ค.ศ. 201422 โดย
หมายถึงผู้ป่วยในกลุ่ม non-lacunar cryptogenic 
ischemic stroke ที่คาดว่าจะมีสาเหตุการอุดตันของ
หลอดเลอืดสมองจากลิม่เลอืดแต่ยงัไม่สามารถตรวจพบ
แหล่งที่มาของล่ิมเลือดนั้นได้หลังจากได้รับการตรวจ
ทางหัวใจและหลอดเลือดแล้ว

เกณฑ์การวินิจฉัย ESUS22,25-26

	 1. Non-lacunar infarct (ทั้งนี้ lacunar  
infarct หมายถึง subcortical infarct ที่มีเส ้น 
ผ่านศูนย์กลางไม่เกิน 1.5 ซม.โดย CT หรือไม่เกิน  

2 ซม.โดย MRI diffusion และอยู่ในสมองส่วนที่เล้ียง
ด้วย penetrating branch arteries)
	 2. ไม่พบการตีบของหลอดเลือดแดงใหญ่ที่ 
ไปเล้ียงสมองส่วนที่ขาดเลือดมากกว่าร้อยละ 50 ไม่พบ
ภาวะหลอดเลือดแดงทั้งในและนอกกะโหลกศีรษะท่ีตีบ
อย่างน้อยร้อยละ 50 จาก atherosclerosis ที่ท�ำให ้
เนือ้สมองส่วนทีห่ลอดเลอืดนัน้ไปเลีย้งเกดิการขาดเลอืด
	 3. ไม่พบ major cardioembolic source  
เช่น permanent or paroxysmal AF, sustained 
atrial flutter, ลิ่มเลือดในห้องหัวใจ, ลิ้นหัวใจเทียม, 
atrial myxoma หรือเนื้องอกในห้องหัวใจ, ลิ้นหัวใจ 
ไมทรัลตีบ, กล้ามเนื้อหัวใจขาดเลือดภายใน4สัปดาห์, 
left ventricular ejection fraction น้อยกว่าร้อยละ 
30, ล้ินหัวใจอักเสบติดเช้ือ
	 4. ไม่พบสาเหตุอื่นของโรคสมองขาดเลือด
	
	 Systematic reviewในปีค.ศ. 201725 พบ 
ความชุกของ ESUS ประมาณร้อยละ 7-42 ของ 
โรคสมองขาดเลือดทั้งหมด25 และพบประมาณร้อยละ 
80-90 ของ cryptogenic stroke6 ซึ่งผู้ป่วยในกลุ่ม 
ESUS จะมีอายุน้อยกว่าและพบปัจจัยเสี่ยงของโรค
หลอดเลือดน้อยกว่าผู้ป่วยกลุ่มที่ไม่ใช่ ESUS3,27,28

	 ข ้อ มูลจาก ESUS Global Regis t ry  
investigators ในปี ค.ศ. 201629 พบกลุ่มผู้ป่วย ESUS 
มีอายุเฉล่ียน้อยกว่าผู ้ป่วยโรคสมองขาดเลือดกลุ่ม 
อื่นๆ อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติโดยผู้ป่วยทั้งหมดได้รับ
การตรวจแล้วว่าไม่มี AF และข้อมูลจาก 3 การศึกษา
พบว่า PFO เป็นสาเหตุของโรคสมองขาดเลือดร้อยละ 
2529 ,2830 และ 5831 ในกลุ่มผู้ป่วยท่ีได้รับการวินิจฉัย 
ESUS ในตอนแรก และได้รับการตรวจ TEE ในภายหลงั
	 ข ้อมูลติดตามการรักษาจาก systematic  
review ในปี ค.ศ. 201725 ผู้ป่วย ESUS 1,605 ราย  
มีร้อยละ 86 ที่ได้รับการรักษาด้วยยาต้านเกล็ดเลือด 
และร้อยละ 13 ที่ได้รับการรักษาด้วยยาละลายล่ิมเลือด 
เม่ือติดตามผลการรักษาพบว่าอัตราการเกิดโรคสมอง
ขาดเลือดซ�้ำต่อปีเฉล่ียร้อยละ 4.5 ระยะเวลาเฉลี่ยใน 
การติดตาม 2.7 ปี อย่างไรก็ตาม การศึกษานี้มีข้อจ�ำกัด
เพราะเป็นการศึกษาแบบ retrospective และมีผู้ป่วย
ส่วนหน่ึงที่ไม่ได้รับการติดตามอย่างต่อเน่ือง อีกท้ัง 
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ไม่ได้พิจารณาเรื่องการเลือกใช้ยารวมถึงการรักษา 
ร่วมอื่นๆ ที่ผู ้ป่วยได้รับอยู่ด้วย การศึกษาอื่นอีก 2  
การศึกษา28,32 พบว่า ผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับการวินิจฉัย 
เป็น ESUS มีอัตราการเกิดโรคสมองขาดเลือดซ�้ำ
มากกว่ากลุ่มที่ไม่ใช่ ESUS โดยอัตราการเกิดโรคสมอง
ขาดเลือดซ�้ำในผู้ป่วย ESUS น้ันแตกต่างกันไปข้ึนกับ
อายุ โรคร่วมอ่ืนๆของผู้ป่วยและต้นเหตุของลิ่มเลือดที่
ยังอาจตรวจไม่พบ

ข้อมูลที่มีความเก่ียวข้องกันของ ESUS ใน 
cryptogenic stroke
	 หลักฐานทางจุลพยาธิวิทยาของลิ่มเลือดที่ได้
จากการท�ำหัตถการทางหลอดเลือด (endovascular 
treatment) ในกลุ่มผู้ป่วย ESUS พบว่าส่วนประกอบ
ของลิ่มเลือดเป็น erythrocyte rich 13% หรือ mix 
composition 80% และพบ platelet rich 8%32 และพบ
ว่าล่ิมเลือดเหล่านีม้ส่ีวนประกอบทีค่ล้ายคลงึกบัลิม่เลอืด
ที่มาจากหัวใจ (cardioembolic) มากกว่าล่ิมเลือดที ่
ไม่ได้มาจากหัวใจ33 แหล่งที่มาของลิ่มเลือดในผู้ป่วย 
ESUS จึงมีลักษณะที่เข ้าได้กับลิ่มเลือดขนาดเล็ก  
(microemboli) ที่เกิดขึ้นช่ัวคราวอย่างที่พบในภาวะ 
occult AF, PFO, mild left ventricular dysfunction, 
mitral annular calcification, มาจากหลอดเลือดแดง 
cervical, intracranial atherosclerotic ulcerative 
plaque, หรือ aortic arch atheroma เป็นต้น มากกว่า
ที่จะเป็นลิ่มเลือดขนาดใหญ่ที่มาจากห้องหัวใจหรือ 
ล่ิมเลือดที่เกิดจากภาวะหัวใจห้องบนเต้นผิดจังหวะ 
ต่อเนื่อง (sustained AF) ซึ่งสามารถตรวจพบได้ง่าย
จากการตรวจคลื่นเสียงความถี่สูงของหัวใจ

Occult Atrial Fibrillation
	 AF เป็นสาเหตุของโรคสมองขาดเลือดได้ถึง
ร้อยละ25และเป็นสาเหตุมากกว่าครึ่งหนึ่งของผู้ป่วย
กลุ่ม cardioembolic stroke ประมาณร้อยละ 15 ของ
ผู้ป่วยโรคสมองขาดเลือดจะมีประวัติ AF น�ำมาก่อน  
ในขณะที่กลุ่ม AF ที่ได้รับการวินิจฉัยใหม่มีประมาณ
ร้อยละ 8 ซึ่งพบได้จากการตรวจคลื่นไฟฟ้าหัวใจและอีก
ร้อยละ 5 พบได้จากการตรวจ cardiac telemetry หรือ
การบันทึกคล่ืนไฟฟ้าหัวใจ 24 ช่ัวโมงด้วยเครื่อง 

Holter34-36 ในผู้ป่วย cryptogenic stroke เม่ือได้รับ
การตรวจติดตามคล่ืนไฟฟ้าหัวใจต่อเนื่องสามารถพบ 
PAF ได้ถึงร้อยละ 16 ภายในเดือนแรกและจะพบ 
เพิ่มขึ้นร้อยละ 10 ในทุกปีที่ติดตามไป37-38 ประมาณ 
ร้อยละ 30 ของผู้ป่วย cryptogenic stroke อาจยัง 
ตรวจไม่พบ PAF ในช่วงแรก38

	 ข้อมลูจากการศกึษา EMBRACE37 กลุม่ผู้ป่วย 
cryptogenic stroke หรือ TIA จ�ำนวน 572 ราย 
อายุตั้งแต่ 55 ปีข้ึนไปที่ได้รับการตรวจด้วยการบันทึก
คลื่นไฟฟ้าหัวใจ 24 ชั่วโมงด้วยเคร่ือง Holter เมื่อ
เปรียบเทียบกับกลุ่มผู้ป่วยนอกที่ได้รับการตรวจด้วย 
non-invasive EKG event-triggered monitor  
30 วัน พบว่า สามารถตรวจพบ AF ในกลุ่มผู้ป่วยนอก
ทีไ่ด้รบัการตรวจด้วย EKG event-triggered monitor 
มากกว่ากลุ่มที่ตรวจด้วยเครื่อง Holter 24 ชั่วโมง 
อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (16.1% กับ 3.2%, p<0.001)
	 ข้อมูลจากการศึกษา CRYSTAL-AF38 กลุ่ม
ผู้ป่วย cryptogenic stroke หรือ TIA ที่มีอายุตั้งแต่ 
40 ปีข้ึนไปจ�ำนวน 441 รายที่ได้รับการตรวจคล่ืนไฟฟ้า
หัวใจอย่างต่อเนื่องด้วย Insertable Cardiac Monitor 
(ICM) เปรียบเทียบการตรวจตามมาตรฐาน เม่ือวัดผล
ที่ 6 เดือน พบ AF ร้อยละ 8.9 ในกลุ่ม ICM เทียบกับ
ร้อยละ 1.4 ในกลุ ่มที่ได้รับการตรวจตามมาตรฐาน 
(hazard ratio 6.4, 95%CI1.9-21.7; p<0.001) และ
ตรวจพบ AF มากข้ึนในกลุ่ม ICM ที่ได้รับการติดตาม
เป็นระยะเวลาที่นานขึ้นเม่ือวัดผลที่ 3 ปี (hazard  
ratio8.8, 95% CI 3.5-22.2; p<0.001)
	 ข้อมูลจากการศึกษา FIND-AF39 กลุ่มผู้ป่วย 
cryptogenic stroke ที่มีอายุตั้งแต่ 60 ปีข้ึนไปจ�ำนวน 
398 รายท�ำการตรวจคล่ืนไฟฟ้าหัวใจต่อเนื่องด้วย 
Holter เป็นระยะเวลานาน 10 วันต่อคร้ัง โดยตรวจท่ี
เวลา 3 เดือนและ 6 เดือนเปรียบเทียบกับการตรวจตาม
มาตรฐานวัดผลที่ 6 เดือน พบ AF ร้อยละ 14 ในกลุ่ม
ที่ตรวจอย่างต่อเนื่อง เม่ือเทียบกับร้อยละ 5 ในกลุ่มท่ี
ตรวจตามมาตรฐาน (95% CI 3.4 -14.5, p=0.002, 
number needed to screen=11) จากทั้ง 3 การศึกษา
เป็นหลกัฐานทีแ่สดงให้เหน็ว่ายิง่ท�ำการตรวจคลืน่ไฟฟ้า
หวัใจต่อเนือ่งนานขึน้ ยิง่เพิม่โอกาสในการตรวจพบ AF 
เม่ือเทียบกับการตรวจปกติอย่างชัดเจน
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	 ใ น  AHA/ASA(Ame r i c a n  Hea r t  
Association/ American Stroke Association) 2014 
Guideline40 ได้แนะน�ำให้ท�ำการตรวจคลื่นไฟฟ้าหัวใจ
ประมาณ 30 วันในช่วง 6 เดือนแรกหลังจากได้รับ 
การวินิจฉัยโรคสมองขาดเลือดในกลุ่มผู ้ป่วยที่ได้รับ 
การวินิจฉัยว่าเป็น cryptogenic stroke (Class IIa; 
Level of evidence C) แต่ในทางปฏิบัติตามความเห็น
ของผู้เขียน การตรวจคลื่นไฟฟ้าหัวใจต่อเนื่องนานๆ 
หรอืการตรวจบ่อยครัง้ยงัมข้ีอจ�ำกดัท้ังเร่ืองความร่วมมอื
ของผู้ป่วยที่จะติดเครื่องบันทึกคล่ืนไฟฟ้าหัวใจติดตัวไว้
นานๆ รวมถึงขีดความสามารถและจ�ำนวนเครื่องมือที่
จ�ำกัดในแต่ละโรงพยาบาลโดยเฉพาะการตรวจ ICM 
ซึ่ งต ้องท�ำโดยแพทย ์ ผู ้มีความช�ำนาญและอาจม ี
ภาวะแทรกซ้อนเร่ืองการติดเช้ือบริเวณที่ติดเครื่องได้ 
การตรวจที่นานขึ้นย่อมหมายถึงค่าใช้จ่ายสูงข้ึนซึ่ง 
ICM จัดเป็นเครื่องมือที่มีราคาสูง ดังนั้นส�ำหรับ 
โรงพยาบาลท่ีมีข้อจ�ำกัดในการตรวจด้วย Holter  
หรอื ICM  การตรวจคลืน่ไฟฟ้าหวัใจต่อเนือ่ง 24 ชัว่โมง
ในผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดเฉียบพลันที่ได้
รับการรักษาอยู่ในหอผู้ป่วย เช่น stroke unit อาจช่วย
ให้แพทย์ได้ข้อมูลเพิ่มเติมได้
	 แม ้ว ่าในปัจจุบันยังไม ่มีข ้อมูลที่ ยืนยันถึง 
ความสัมพันธ์ของ PAF กับสาเหตุของลิ่มเลือดอุดตัน 
รวมถึงประโยชน์ที่อาจจะได้รับจากการรักษาด้วยยา
ละลายลิ่มเลือด41-42 ผู้ป่วยท่ีมี PAF ก็ยังมีความเสี่ยงท่ี
จะเกิดโรคสมองขาดเลือดมากกว่าผู้ป่วยที่ไม่มี AF43 
เมื่อติดตามผู้ป่วยท่ีมีการเกิด AF หนึ่งครั้งที่นานกว่า  
1 ชั่วโมง ไปเป็นระยะเวลา 2 ปี พบว่ามีความเส่ียงใน 
การเกิดโรคหลอดเลือดสมองตีบเพิ่มข้ึนเป็น 2 เท่า44

	 นอกจากน้ียังพบความสัมพันธ ์ของ left  
atrial cardiopathy45 ที่ท�ำให ้เกิด left atrial  
thromboembolism ได้โดยไม่ต้องมี AF ลักษณะที ่
บ ่งชี้ว ่า atrial cardiopathy นี้ มีความสัมพันธ ์ 
กับโรคสมองขาดเลือด43,44,46 ได ้แก ่ left atrial  
enlargement and reduce emptying fraction, left 
atrial appendage size and morphology, frequent 
PACs (Premature atrial contractions), p-wave 
dispersion on EKG, and elevate serum N- 
terminal pro-brain natriuretic peptide (pro-BNP) 
แนวทางการดูแลรักษาในผู ้ป่วยกลุ ่มนี้ยังคงต้องรอ 
ข้อมูลการศึกษาในอนาคตต่อไป

Patent Foramen Ovale (PFO)
	 Paradoxical embolism เกิดจากลิ่มเลือดที่
ไหลจากระบบหลอดเลือดด�ำเข้าระบบหลอดเลือดแดง
ทางช่องทางที่ผิดปกติ (right-to-left shunt) เช่น  
ผู้ป่วยที่มี atrial หรือ ventricular septal defect  
หรือ pulmonary arterio-venous fistula โดย PFO 
เป็นสาเหตุของ right-to-left shunt ที่พบมากท่ีสุด
	 ปกติช่องระหว่าง atrium ที่เรียกว่า foramen 
ovale จะปิดลงในช่วงเวลาสามเดือนหลังคลอดแต่ 
บางครั้งก็ช่องนี้ยังคงอยู่เรียกว่า PFO โดยพบได้ร้อยละ 
15-25 ในประชากรทั่วไปและพบประมาณร้อยละ 50 ใน
ผู้ป่วยcryptogenic stroke47,48 เส้นผ่านศูนย์กลางของ 
PFO พบเฉล่ียที่ 4.9 มิลลิเมตร ซึ่งเส้นผ่านศูนย์กลางนี้
มีขนาดใหญ่พอที่จะท�ำให้เกิด right-to-left shunt  
และลิ่มเลือดปลิวไปอุดหลอดเลือด middle cerebral 
artery ซึ่งปกติมีขนาดเส้นผ่านศูนย์กลาง 3 มิลลิเมตร 
และหลอดเลือด major cortical branch ซึ่งมีขนาด 
เส้นผ่านศูนย์กลาง 1 มิลลิเมตร นอกจากนี้ ในผู้ป่วย 
ที่พบ atrial septal aneurysm ร่วมกับ PFO จะม ี
ความเสี่ยงของการเกิดโรคสมองขาดเลือดมากข้ึน49

	 ข้อมลูจาก 12 การศกึษาพบว่าผูป่้วย cryptogenic 
stroke ทีต่รวจพบ PFO นัน้มเีพยีงครึง่หนึง่ที ่PFO เป็น
สาเหตุของโรคสมองขาดเลือด50 ประวัติที่บ่งบอกว่า 
PFO อาจเป็นสาเหตุของ cryptogenic stroke ได้แก่
ผู้ป่วยอายุน้อย, มีประวัติไอ จาม เบ่งขณะเกิดอาการ
ของโรคสมองขาดเลือด, มีประวัตินั่งเคร่ืองบินหรือ
โดยสารยานพาหนะเป็นระยะเวลานานก่อนเกิดอาการ
โรคสมองขาดเลือด, มีลิ่มเลือดด�ำอุดตันที่ขาหรือใน 
ช่องเชิงกราน, มีภาวะการแข็งตัวของเลือดผิดปกติ, มี 
atrial septal aneurysm, มปีระวตัปิวดศรษีะ migraine 
ทีม่ ีaura, พบลกัษณะเนือ้สมองขาดเลือดหลายต�ำแหน่ง
ที่สมองส่วนนอก (cortical lesions), หรือหลอดเลือด
สมองขนาดใหญ่อุดตันโดยไม่มีโรคความดันโลหิตสูง 
เบาหวานหรือสูบบุหร่ีร่วมด้วย เป็นต้น48

	 การวนิจิฉยั PFO ท�ำได้โดยการตรวจคล่ืนเสียง
ความถ่ีสูงของหัวใจทางหน้าอก (TTE) ร่วมกับการฉีด 
agitated saline เข้าทางหลอดเลือดด�ำและ/หรือร่วมกับ
การท�ำ valsalva maneuver การตรวจด้วยวิธีน้ีจะพบ 
PFO ได้ประมาณร้อยละ 50 เม่ือเทียบกับการตรวจด้วย
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คลื่นเสียงความถี่สูงของหัวใจทางหลอดอาหาร (TEE) 
การตรวจหาลิ่มเลือดด้วย transcranial Doppler  
ultrasonography (TCD) สามารถท�ำได้เช่นกัน แต่จะ
ไม่สามารถระบไุด้ว่าลิม่เลอืดนัน้มาจากหวัใจหรอืมาจาก
หลอดเลือดเช่น aortic arch atherosclerosis แต่
อย่างไรก็ตาม TCD จะได้ประโยชน์ในผู ้ป่วยที่ไม่
สามารถท�ำการตรวจด้วยคลื่นเสียงความถี่สูงของหัวใจ
ทางหลอดอาหารได้และได้รบัการตรวจคลืน่เสยีงความถ่ี
สูงของหัวใจทางหน้าอกแล้วไม่พบสาเหตุ
	 ข้อมูลจากการศึกษาแบบ case control48 พบ
ว่า PFO เพ่ิมความเสี่ยงของการเกิดโรคสมองขาดเลือด
แต่จากการศึกษาแบบrandomized controlled trial 
(RCT)ทั้ง 3 การศึกษาไม่พบว่าการรักษาด้วยการปิด 
PFO นัน้จะสามารถลดการเกดิโรคสมองขาดเลอืดซ�ำ้ได้
	 กล่าวโดยสรุป AHA/ASA 2014 Guideline40 
แนะน�ำให้ยาต้านเกลด็เลอืดในผูป่้วยโรคสมองขาดเลอืด
ที่ตรวจพบ PFO และให้ยาละลายลิ่มเลือดในผู้ป่วยที่
ตรวจพบลิ่มเลือดที่มาจากหลอดเลือดด�ำ ส�ำหรับผู้ป่วย
โรค cryptogenic stroke ที่มี PFO แต่ไม่มีลิ่มเลือดจาก
หลอดเลอืดด�ำ ยงัไม่แนะน�ำให้ท�ำรักษาด้วยการปิด PFO

การพยากรณ์โรค
	 Cryptogenic stroke มักมีความรุนแรง 
ของโรคน้อยกว่าโรคสมองขาดเลือดที่ตรวจพบสาเหตุ
แล้ว51 อัตราการเกิดโรคสมองขาดเลือดซ�้ำในผู ้ป่วย 
cryptogenic stroke อยู่ในระดับต�่ำโดยพบประมาณ
ร้อยละ 3-9 ในปีแรก49,52,53 การศึกษาที่ใหญ่ที่สุดในกลุ่ม
ผู้ป่วยอายุ 18-55 ปี ที่เป็น cryptogenic stroke และ
ได้รับการรักษาด้วยยา aspirin พบว่ามีการเกิด 
โรคสมองขาดเลือดซ�้ำอยู ่ที่ร ้อยะ 1.9 ในปีแรกและ 
ร้อยละ 0.8 ในปีที่ 2-4 และผู้ป่วยอายุน้อยที่มี PFO ที่
ได้รับการรักษาด้วย aspirin มีอัตราการเกิดโรคสมอง
ขาดเลอืดซ�ำ้น้อยทีส่ดุอยูที่ป่ระมาณร้อยละ 0.5-1 ต่อปี49

การดูแลรักษาผู้ป่วย
	 จากข ้อมูลดังกล ่าวข ้างต ้นแม ้ว ่ า ผู ้ป ่วย  
cryptogenic stroke ทีย่งัไม่พบสาเหตทุีแ่น่ชัดส่วนหนึง่
อาจมีสาเหตุจากลิ่มเลือดขนาดเล็ก (microemboli) 
การดูแลรักษาจึงมุ่งเน้นการค้นหาสาเหตุ แต่ก็จะมีข้อ

จ�ำกัดในเรื่องของขีดความสามารถ ความพร้อมของ
เครื่องมือ บุคลากร รวมถึงความคุ้มค่ากับค่าใช้จ่ายใน
แต่ละสถานพยาบาล ตามความเห็นของผูเ้ขยีนในบรบิท
ของประเทศไทยอย่างน้อยการตรวจสืบค้นมาตรฐาน 
(ตารางท่ี1) ยังสามารถท�ำได้โดยส่วนหนึ่งต้องอาศัย
ความรู้ความสามารถของแพทย์ผู้ดูแลรักษาที่จะคิดถึง
โรคหรือสาเหตุที่เป็นไปได้และเลือกส่งต่อผู้ป่วยเพื่อให้
ได้รับการตรวจวิเคราะห์ตามความเหมาะสมเพ่ิมเติมใน
สถานพยาบาลที่สามารถท�ำการตรวจได้
	 ส่วนการตรวจค้นพเิศษเพิม่เตมินัน้ (ตารางท่ี2)
ต้องใช้ความสามารถของผู้ตรวจ เคร่ืองมือ งบประมาณ
และความร่วมมือของผู้ป่วยค่อนข้างมาก ซึ่งอาจท�ำได้
ในสถานพยาบาลบางแห่งเท่านั้น เช่น โรงพยาบาล
โรงเรียนแพทย์ เป็นต้น จึงต้องเลือกส่งต่อผู้ป่วยในราย
ที่มีความสงสัยโดยอาศัยข้อมูลจากอาการ อาการแสดง 
ภาพเอ็กซเรย์สมองเบื้องต้นท่ีช้ีน�ำ ยกตัวอย่างเช่น  
ผู้ป่วยอายุน้อย ผู้ป่วยที่ไม่มีความเสี่ยงทางหัวใจและ
หลอดเลอืด หรือผูป่้วยทีม่อีาการของโรคสมองขาดเลอืด
ซ�้ำท้ังที่ได้รับการรักษากินยาสม�่ำเสมอและควบคุม
ปัจจัยเสี่ยงได้ดีแล้ว และยังไม่สามารถบอกสาเหตุได้
แน่ชัดถึงแม้ผู้ป่วยได้รับการตรวจตามมาตรฐานแล้ว
	 ป ัจจุบันการป ้องกันการเป ็นซ�้ำในผู ้ป ่วย  
cryptogenic stroke ยังเป็นการใช้ยาต้านเกล็ดเลือด
ร่วมกับควบคุมปัจจัยเสี่ยงของโรคหลอดเลือดสมองเช่น
การควบคุมระดับไขมันในเลือด ระดับความดันโลหิต 
การเลือกรับประทานอาหารให้เหมาะสม การออกก�ำลัง
กายสม�่ำเสมอ การงดสูบบุหร่ีเป็นต้น
	 จากข้อมูลของการศึกษาก่อนหน้านี้ที่เปรียบ
เทียบการใช้ยาต้านเกล็ดเลือดกับยาละลายล่ิมเลือดใน
การรักษาผู้ป่วย cryptogenic stroke ยังไม่สามารถ
แสดงผลการรักษาว ่ายาละลายลิ่มเลือดได ้ผลใน 
การป้องกันการเป็นสมองขาดเลือดซ�้ำได้ดีกว่ายาต้าน
เกล็ดเลือด40,54,55 ดังนั้นการติดตามอย่างต่อเนื่อง 
เพื่อตรวจหา AF ในผู ้ป ่วยกลุ ่มนี้จึงเป็นสิ่งส�ำคัญ 
เพราะเป็นสิ่งเดียวที่มีข้อมูลแน่ชัดว่าได้ประโยชน์จาก
การรักษาด้วยยาละลายล่ิมเลือด
	 อย่างไรกต็ามยาละลายลิม่เลอืดอาจมปีระโยชน์
ในผู้ป่วย cryptogenic stroke ที่สงสัยว่าอาจมีสาเหตุ
จาก emboli (ESUS) ซึ่งยังต้องติดตามผลการศึกษา
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ต่อไป ปัจจุบันมีการศึกษาแบบ RCT โดยเปรียบเทียบ
ยากลุ ่ม Non Vitamin K Antagonist Oral  
Anticoagulant (NOAC) อยู่ 3 การศึกษา คือยา 
Dabigatran (RE-SPECT ESUS), Rivaroxaban 
(NAVIGATE ESUS) และ Apixaban (ATTICUS) 
เทียบกับ aspirin ในกลุ่มผู ้ป่วย ESUS ดูผลเร่ือง 
การป้องกันการกลับเป็นซ�้ำของสมองขาดเลือด56-58 และ
ในปี ค.ศ. 2017 บริษัทผู้ผลิตยาได้ยุติการศึกษา phase 
III ของยา Rivaroxaban (NAVIGATE ESUS) 
เน่ืองจากพบว่าประสิทธิภาพของยา rivaroxaban  
ไม่ได้เหนือกว่าการให้การรักษาด้วยวิธีตามมาตรฐาน 
ส่วนอกี 2 การศกึษานัน้ ยงัคงต้องรอผลการศกึษาต่อไป

สรุป
	 โรคสมองขาดเลือดที่ไม่ทราบสาเหตุพบได้
ประมาณหนึ่งในสี่ของผู้ป่วยโรคสมองขาดเลือดทั้งหมด
โดยผู ้ป ่วยจ�ำนวนหนึ่งอาจมีสาเหตุของโรคสมอง 
ขาดเลือดมาจากลิ่มเลือดที่เรียกว่า ESUS โดยแหล่ง
ที่มาของลิ่มเลือดอาจมาจากหัวใจ จากคราบไขมันที่
หลอดเลือดแดงส่วนต้น หรือระบบหลอดเลือดด�ำ ที่ผ่าน
เข้าระบบเลือดแดงอย่างผิดปกติ (right-to-left shunt) 
การสืบค้นสาเหตุจึงมุ่งเน้นไปที่ (1) ความผิดปกติของ
โครงสร้างหัวใจ หรือจังหวะการเต้นของหัวใจที่อาจจะ
ท�ำให้เกิดล่ิมเลือดได้ (2) การตรวจหาความผิดปกติ
ภายในหลอดเลือดไม่ว ่าจะเป็น atherosclerosis 
หรือnon- atherosclerosis ก็ตาม และ (3) ภาวะเลือด
แข็งตัวผิดปกติ
	 PFO พบได้ประมาณครึง่หน่ึงของ cryptogenic 
stroke และพบได้ประมาณหนึ่งในส่ีในบุคคลทั่วไป 
ดงันัน้จงึต้องอาศัยข้อมูลอืน่ๆ ประกอบด้วยว่า PFO นัน้
เป็นสาเหตุของสมองขาดเลือดในผู้ป่วยรายน้ันๆ จริง
หรือไม่
	 การท�ำ long-term cardiac monitoring โดย
เฉพาะในกลุ่มผู้ป่วยที่มีอายุค่อนข้างมาก จะช่วยให้
สามารถตรวจพบ occult PAF ได้มากขึ้น
	 กล่าวโดยสรปุ การรกัษาในปัจจบุนัยงัใช้ยาต้าน
เกล็ดเลือดเป็นหลัก ร่วมกับการควบคุมปัจจัยเส่ียงโรค
หลอดเลือดสมองขาดเลือด แนวทางการค้นหาสาเหตุ
และรกัษาเพ่ือป้องกนัการกลบัเป็นซ�ำ้ยงัคงต้องรอข้อมลู
จากผลการศึกษาเพิ่มเติมต่อไป
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บทคัดย่อ
โรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดท่ีไม่ทราบสาเหตุพบได้ประมาณหน่ึงในส่ีของผู้ป่วยโรคสมอง 

ขาดเลือดทั้งหมดและผู้ป่วยส่วนใหญ่ในกลุ่มนี้มีแนวโน้มสาเหตุมาจากล่ิมเลือดอุดตันซึ่งต้องท�ำการตรวจ
สืบค้นทั้งตามมาตรฐานและการตรวจสืบค้นพิเศษเพิ่มเติมในผู้ป่วยเฉพาะรายไปโดยตรวจวิเคราะห์ท้ังทาง
ด้านหัวใจ หลอดเลือดและการแข็งตัวของเลือด เพื่อค้นหาสาเหตุที่อาจเป็นไปได้ทั้ง occult AF, PFO, 
non-stenosis ulcerated atherosclerotic plaque การรักษาในปัจจุบันยังใช้ยาต้านเกล็ดเลือด การตรวจ
ติดตามทางหัวใจโดยใช้ระยะเวลาที่นานขึ้นจะท�ำให้มีโอกาสตรวจพบ AF ได้มากข้ึน ซึ่งเป็นความผิดปกติ
กลุ่มเดียวในขณะนี้ที่ได้ประโยชน์จากการรักษาด้วยยาละลายลิ่มเลือด แนวทางการสืบค้นและการรักษา
เพื่อป้องกันการเป็นซ�้ำของหลอดเลือดสมองยังคงต้องรอผลการศึกษาต่อไป

ค�ำส�ำคัญ: โรคหลอดเลือดสมองขาดเลือดที่ไม่ทราบสาเหตุ, โรคหลอดเลือดสมองอุดตันจากลิ่มเลือด 
ที่ไม่ทราบสาเหตุแน่ชัด, ภาวะหัวใจห้องบนสั่นพล้ิวซ่อนเร้น, รูร่ัวของผนังหัวใจห้องบนซ้ายและห้องบนขวา


