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บทคััดย่่อ

	 ภาวะปวดเหตุุพยาธิิสภาพประสาทของระบบประสาทส่่วนกลาง (central neuropathic pain) เป็็นความ                       

ผิิดปกติิทางระบบประสาทที่่�เกิิดจากพยาธิิสภาพของสมองหรืือไขสัันหลััง ที่่ �ทำให้้เกิิดอาการปวดเรื้้�อรััง ซึ่ ่�งส่่งผล                                                                                                                    

กระทบต่่อคุุณภาพชีีวิิตของผู้้�ป่่วย และมัักตอบสนองต่่อการรัักษาได้้ไม่่ดีี การดููแลรัักษาภาวะนี้้�จึึงมีีความซัับซ้้อนและ                   

ต้อ้งอาศัยัองค์ค์วามรู้้�เฉพาะทาง บทความฉบับันี้้�รวบรวมข้อ้มูลูสำคัญัเกี่่�ยวกับักลไกการเกิดิโรคในระดับัเซลล์แ์ละโมเลกุลุ 

ซึ่่�งรวมถึึงการเปลี่่�ยนแปลงของ ion channels, ตั ัวรัับสารสื่่�อประสาท และกระบวนการอัักเสบของระบบประสาท                   

พร้อ้มทั้้�งนำเสนอการจำแนกกลุ่่�มอาการตาม ICD-11 ตลอดจนหลักัฐานทางวิชิาการที่่�สนับัสนุนุการใช้ย้าต่า่ง ๆ  ที่่�ใช้บ้่อ่ย

ในการรักัษา เช่น่ tricyclic antidepressants, serotonin norepinephrine reuptake inhibitors, gabapentinoids, 

tramadol และยาอื่่�น ๆ บทความนี้้�ยัังสรุุปข้้อควรระวัังในการใช้้ยาในผู้้�ป่่วย central neuropathic pain                                    

โดยเฉพาะประเด็น็เกี่่�ยวกับอาการไม่พ่ึึงประสงค์ ์การเฝ้า้ระวังัการทำงานของไต และอัตัรกิริิยิาระหว่า่งยา ซึ่�งเป็น็พื้้�นฐาน                                                                                                                                          

การพิิจารณาทางคลิินิิก การติิดตามการใช้้ยา และการสื่่�อสารกัับผู้้�ป่่วยเบื้้�องต้้นให้้แก่่เภสััชกร
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คำสำคััญ : 	 ปวดเรื้้�อรังั, ปวดเหตุพุยาธิสิภาพประสาทของระบบประสาทส่ว่นกลาง, การรักัษาด้ว้ยยา, ยาต้า้นเศร้า้, 

	 	 กาบาเพนตินอยด์

	 	 chronic pain, central neuropathic pain, pharmacologic management, antidepressants, 

	 	 gabapentinoids

บทนำำ�

	 ภาวะปวดเหตุุพยาธิิสภาพประสาท (neuropathic pain) เป็็นหนึ่่�งในรููปแบบของความเจ็็บปวดที่่�สร้้างภาระ

ทางสุุขภาพในระดัับโลก โดยองค์์การอนามััยโลกและสมาคมระหว่่างประเทศเพื่่�อการศึึกษาความปวด (International 

Association for the Study of Pain, IASP) ได้้ให้้นิิยามไว้้ว่่า “Neuropathic pain is pain caused by a lesion 

or disease of the somatosensory nervous system”1 กล่่าวคืือ  เป็็นอาการปวดที่่�มีีสาเหตุุชััดเจนจากความ                        

เสียีหายหรือืพยาธิสิภาพของระบบประสาทรับัความรู้้�สึึก ซึ่�งแตกต่า่งจากอาการปวดทั่่�วไปที่่�อาจเกิดิจากการอักัเสบหรือื                     

ความเสีียหายของเนื้้�อเยื่่�ออื่่�น เช่่น กล้้ามเนื้้�อหรืือข้้อ ภาวะปวดประสาทสามารถแบ่่งออกเป็็น 2 กลุ่่�มหลััก ตามตำแหน่่ง

ของระบบประสาทรัับความรู้้�สึึกที่่�มีีโรคหรืือได้้รัับความเสีียหาย1 ได้้แก่่

•	 Peripheral neuropathic pain เกิิดจากความเสีียหายของเส้้นประสาทนอกระบบประสาทส่่วนกลาง 

เช่่น เส้้นประสาทแขนขา ตั วอย่างที่่�พบบ่่อย เช่่น เบาหวาน (diabetic neuropathy) ผ ลจากยาเคมีีบำบััด 

(chemotherapy-induced neuropathy) เช่่น vinca alkaloids, platinum compounds การติิดเชื้้�อไวรััส 

(postherpetic neuralgia) และ การบาดเจ็็บของเส้้นประสาท (traumatic nerve injury)

•	 Central neuropathic pain เกิิดจากพยาธิิสภาพในระบบประสาทส่่วนกลาง ได้้แก่่ ส มองและไขสันหลัง                   

โดยมีีสาเหตุุสำคััญ เช่่น โรคหลอดเลืือดสมอง (stroke) การบาดเจ็็บของไขสัันหลััง (spinal cord injury)                 

และ โรคปลอกประสาทเสื่่�อมแข็็ง (multiple sclerosis) Peripheral neuropathic pain จะเป็็นกลุ่่�มที่่�มีีงาน

วิิจัยัและแนวทางการรัักษาที่่�แพร่่หลายกว่่า แต่ ่central neuropathic pain กลับัมีคีวามซัับซ้อ้นในการวินิิิจฉัยั

และรักัษา ทั้้�งยังัมีผีลกระทบที่่�รุนุแรงต่อ่คุณุภาพชีวีิติของผู้้�ป่ว่ย เนื่่�องจากการตอบสนองต่่อยามักัต่่ำ และอาการ

ปวดมัักยืืดเยื้้�อ
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	 จากการรวบรวมข้้อมูลเชิิงระบาดวิิทยาระดัับนานาชาติิ2 พบว่่าความชุุกของ central neuropathic pain                 

ตามโรคที่่�เป็็นสาเหตุุมีีดัังนี้้� central post-stroke pain (CPSP) ซึ่ �งมีีความชุุกในผู้้�ป่่วยโรคหลอดเลืือดสมองโดยรวม

ประมาณร้้อยละ 11 และสููงถึึง 50 ในกลุ่่�มที่่�มีีรอยโรคใน medulla, thalamus หรื ือ  operculo-insular cortex                  

ในกลุ่่�มผู้้�ป่วยบาดเจ็็บไขสันหลัง (spinal cord injury), มี ความชุุกของ neuropathic pain สู งถึึงร้้อยละ 53                                                                                                                                         

โดยส่่วนมากเป็็นลัักษณะของ CNP ในกลุ่่�มผู้้�ป่่วยปลอกประสาทเสื่่�อมแข็็ง (multiple sclerosis) พบว่่าผู้้�ป่่วยถึึง                   

ร้้อยละ 26 มี ีอาการปวดแบบ neuropathic ที่่ �ปลายแขนขา และในกลุ่่�มที่่�เป็็น neuromyelitis optica อ าการ

ปวด แบบศููนย์์กลางอาจพบได้้ถึึงร้้อยละ 80 ส่ วนในประเทศไทยมีีรายงานข้้อมูลจากคลิินิิกระงัับปวดของโรงพยาบาล                        

ศิิริิราช พบผู้้�ป่่วย central neuropathic pain ประมาณร้้อยละ 27 ของผู้้�ป่่วย neuropathic pain ทั้้�งหมด (503 คน) 

และพบผู้้�ป่่วยที่่�มีีทั้้�ง peripheral และ central neuropathic pain ได้้ร้้อยละ 103 คาดว่่าอุุบััติิการณ์์ของ central 

neuropathic pain มีีแนวโน้้มเพิ่่�มขึ้้�น โดยเฉพาะเมื่่�อจำนวนผู้้�ป่่วยโรคทางระบบประสาทในประเทศไทยเพิ่่�มขึ้้�นอย่่าง

ต่่อเนื่่�อง

	 นอกจากนี้้� ผู้้�ป่วยจำนวนมากที่่�มีอีาการปวดประสาทศููนย์์กลาง มักเริ่่�มต้้นจากการซื้้�อยาบรรเทาปวดด้้วยตนเอง

โดยไม่่ทราบสาเหตุุที่่�แท้้จริิง เภสััชกรจึึงมีีบทบาทสำคััญในการเป็็นด่่านแรกของการคััดกรอง วิิเคราะห์์ลัักษณะอาการ 

และแนะนำแนวทางการรัักษาที่่�มีีหลัักฐานรองรัับ ไม่่ว่่าจะอยู่่�ในร้้านยา ชุุมชน หรืือโรงพยาบาลทุุกระดัับ

	 เอกสารฉบัับนี้้�จััดทำขึ้้�นเพื่่�อให้้เภสััชกรทุุกกลุ่่�มมีีความเข้้าใจที่่�ถููกต้้องเกี่่�ยวกัับภาวะปวดประสาทศููนย์์กลาง                    

โดยครอบคลุุมตั้้�งแต่่การจำแนกประเภท ส าเหตุ กลไกการเกิิด แนวทางการใช้้ยา และประเด็็นเชิิงปฏิิบััติิที่่�เกี่่�ยวข้้อง

กัับการดููแลผู้้�ป่่วย เพื่่�อสนัับสนุุนการวิินิิจฉััยที่่�แม่่นยำและการดููแลที่่�เหมาะสม ซึ่ ่�งจะช่่วยลดภาระของโรคและยกระดัับ

คุุณภาพชีีวิิตของผู้้�ป่่วยในระบบสุุขภาพไทย

ลัักษณะอาการปวด

	 Central neuropathic pain มี ีลัักษณะความปวดที่่�เกิิดขึ้้�นเอง (spontaneous) และความปวดที่่�คงอยู่่�ต่่อ

เนื่่�อง (ongoing pain) หรืือความปวดที่่�เกิิดเป็็นช่่วง ๆ (intermittent pain) และอาจมีีอาการปวดที่่�เกิิดจากสิ่่�งกระตุ้้�น

ร่่วมด้้วย (evoked pain) เช่่น ปวดจากสิ่่�งกระตุ้้�นที่่�ไม่่ควรก่่อให้้เกิิดความปวด (allodynia) หรื อการตอบสนองต่่อ                            

สิ่่�งกระตุ้้�นที่่�เจ็็บปวดมากกว่่าปกติิ (hyperalgesia) ซึ่่�งเกิิดขึ้้�นกัับสิ่่�งกระตุ้้�นประเภทความร้้อน (thermal stimuli) หรืือ

แรงกล (mechanical stimuli) บริิเวณที่่�ปวดมัักเกิิดขึ้้�นกัับบรอเวณที่่�มีีการรัับความรู้้�สึึกผิิดปกติิไป โดยเฉพาะการรัับ

รู้้�อุุณหภูมิิ โดยลัักษณะทางคลิินิิกที่่�พบได้้บ่่อยในผู้้�ป่่วย คื อ  แนวโน้้มของระดัับความรุุนแรงของอาการปวดที่่�เพิ่่�มขึ้้�น                   

จากบริิเวณใกล้้ลำตััว (proximal) ไปยััง บริิเวณที่่�อยู่่�ห่่างออกไป (distal) โดยที่่�ความปวดรุุนแรงมากขึ้้�นในบริิเวณปลาย

แขนขา ซึ่�งการกระจายของการรับัความรู้้�สึึกผิดิปกติ ิและอาการปวดที่่�เกิดิขึ้้�นอาจแตกต่่างกันัไปตามโรคที่่�เป็น็สาเหตุขุอง 

central neuropathic pain (รููปที่่� 1)
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รููปที่่� 1 ลัักษณะอาการของ central neuropathic pain ที่่�มีีการรัับความรู้้�สึึกผิิดปกติิ ร่่วมกัับอาการปวด ที่่�เกิิดจาก

สาเหตุุต่่าง ๆ ได้้แก่่ stroke, spinal cord injury และ multiple sclerosis2
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การจำำ�แนกประเภทของภาวะปวดประสาทศููนย์์กลางตาม ICD-11

	 องค์์การอนามััยโลก (WHO) และสมาคมการศึึกษาความปวดนานาชาติิ (IASP) ได้้ร่่วมกัันจััดทำระบบจำแนก

ประเภท ภาวะปวดประสาทศูนูย์ก์ลาง ไว้ใ้น ICD-11 โดยกำหนดให้โ้รคนี้้�อยู่่�ในหมวด “Chronic Central Neuropathic 

Pain” ซึ่ ่�งจััดเป็็นหนึ่่�งใน subtype ของ Chronic Neuropathic Pain (ตารางที่่�1) กลุ่่�มย่่อยของภาวะปวดประสาท

ศููนย์์กลางใน ICD-111 ได้้แก่่ :

Central poststroke pain (CPSP)
	 เป็็นภาวะปวดที่่�เกิิดหลัังจากมีีโรคหลอดเลืือดสมอง โดยมัักเริ่่�มภายในไม่่กี่่�สััปดาห์์ถึึงหลายเดืือนหลัง stroke 

ลัักษณะปวด : ปวดแสบปวดร้้อน หรืือปวดเหมืือนไฟช็็อต พบบ่่อยในผู้้�ป่่วยที่่�มีีรอยโรคบริิเวณ thalamus, medulla 

หรือื operculo-insular cortex บ่อ่ยครั้้�งพบภาวะ allodynia (ปวดจากสัมัผัสัเบา) และ hyperalgesia (ไวต่อ่สิ่่�งกระตุ้้�น

เจ็็บปวด)

Spinal cord Injury (SCI)-related pain
	 เป็็นภาวะปวดที่่�เกิิดขึ้้�นหลัังไขสัันหลัังได้้รัับบาดเจ็็บ ซึ่่�งอาจมีีลัักษณะเฉพาะ เช่่น ปวดเฉีียบพลัันทัันทีีหลัังการ

บาดเจ็บ็ (early-onset pain) ปวดที่่�เกิดิบริเิวณเดียีวกับัจุดุบาดเจ็บ็ (at-level pain) หรือืบริเิวณที่่�อยู่่�ต่่ำกว่า่จุดุบาดเจ็บ็ 

(below-level pain) ผู้้�ป่่วยมัักอธิิบายว่่าเป็็นความรู้้�สึึกแสบร้้อนหรืือโดนบีีบรััดที่่�ลึึกอยู่่�ภายใน

Pain associated with multiple sclerosis (MS)
	 เป็น็ภาวะปวดที่่�พบในผู้้�ป่ว่ยโรค MS ซึ่่�งมีรีอยโรคกระจายตามสมองและไขสันัหลังั อาการเด่น่ได้แ้ก่ ่Lhermitte’s 

sign — ความรู้้�สึึกคล้้ายกระแสไฟฟ้้าไหลลงมาตามแนวกระดููกสัันหลัังเมื่่�อก้้มคอ, trigeminal neuralgia — ปวดหน้้า

ด้้านเดีียวอย่่างรุุนแรงและฉัับพลััน และ segmental pain — ปวดเป็็นแนวรอบลำตััว บางครั้้�งคล้้ายสายรััดแน่่น

Other specified chronic central neuropathic pain
	 ใช้้สำหรับกรณีีที่่�ทราบสาเหตุชััดเจนแต่่ไม่่อยู่่�ในสามกลุ่่�มหลัก เช่่น : ปวดจาก brain tumour ที่่ �กดทัับ 

somatosensory cortex ปวดจาก traumatic brain injury ปวดจากโรค neuromyelitis optica ที่่�ทำให้้ไขสัันหลััง

อัักเสบและเกิิดความผิิดปกติิของการรัับความรู้้�สึึก

 Chronic central neuropathic pain, unspecified
	 เป็็นหมวดที่่�ใช้้เมื่่�อยัังไม่่สามารถระบุุโรคหรือรอยโรคเฉพาะได้้ แต่่ผู้้�ป่่วยมีีอาการปวดและมีีแนวโน้้มว่่า                  

เกี่่�ยวข้้องกัับระบบประสาทส่่วนกลาง

	 ความสำคััญสำหรับเภสััชกร การจำแนก subtype อย่างแม่่นยำช่่วยให้้เลือืกแนวทางการรัักษาได้้ตรงเป้้าหมาย 

ตััวอย่่างเช่่น trigeminal neuralgia มัักตอบสนองต่่อยาในกลุ่่�ม sodium channel blockers (เช่่น carbamazepine) 

ขณะที่่� CPSP อาจตอบสนองต่่อ tricyclic antidepressants หรืือ gabapentinoids ได้้ดีีกว่่า
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พยาธิิสรีีรวิิทยา

	 เมื่่�อสมองหรืือไขสัันหลัังได้้รัับภยัันตราย จะเกิิดการเปลี่่�ยนแปลงอย่่างซัับซ้้อน เกิิดขึ้้�นทั้้�งกัับตััวเซลล์์ประสาท 

และเซลล์์ค้้ำจุุนของระบบประสาท (glia cells)4

การเปลี่่�ยนแปลงของเซลล์์ประสาทในระบบประสาทส่่วนกลาง
	 เซลล์์ประสาทจะมีีการแสดงออกของ ion channel ที่่�นำ หรืือขยายสััญญาณความปวด เพิ่่�มขึ้้�น เช่่น 

•	 Voltage-gated sodium channels หรื อ  Na
V
 เช่่น Na

V
1.3 และ Na

V
1.5 ในไขสันหลัง และ thalamus                 

แสดงออกเพิ่่่��มขึ้้้��น  (รููปที่่� 2 หมายเลข  1  และ  3 )  ทำให้้เซลล์์ประสาทไวต่่อการกระตุ้้�นมากขึ้้�น ซึ่่�งยาชา 

lidocaine ที่่�เป็็น sodium channel blocker สามารถลดอาการปวดในผู้้�ป่่วยบางรายได้้  

•	 Voltage-gated calcium channel หรือ Ca
V
 แสดงออกเพิ่่่��มขึ้้้��นโดยเฉพาะชนิดิที่่�มี ีα

2
δ-1 subunit ในโมเลกุลุ 

(รูปูที่่� 2 หมายเลข  1  ) ซึ่่�งสัมัพันัธ์ก์ับัการเกิดิ allodynia จากการสัมัผัสั และ ลดลงได้เ้มื่่�อให้ ้gabapentinoids

•	 Receptor glutamate (NMDA และ AMPA) แสดงออกเพิ่่�มขึ้้�น โดยเฉพาะในสมองหลัง stroke (รููปที่่� 2 

หมายเลข  2  และ  3 )   ส่่งผลต่่อการไวต่่อสิ่่�งกระตุ้้�น
•	 Cannabinoid (CB

1
/CB

2 
receptor) มีการเปลี่่�ยนแปลงในผู้้�ป่วย MS และ SCI แต่อ่ย่า่งไรก็ต็ามการเปลี่่�ยนแปลง

ค่่อนข้้างซัับซ้้อน และยัังต้้องศึึกษาอีีกมาก

•	 การสูญูเสียีการยับัยั้้�งจากระบบ serotonin และ GABA อาจเป็น็อีกีหนึ่�งกลไกที่่�ทำให้ส้มดุลุระหว่าง excitatory 

และ inhibitory neurotransmission ผิิดปกติิ (รููปที่่� 2 หมายเลข  1 ) 

ตารางที่่� 1 	 การจำแนกประเภทของcentral neuropathic pain ตาม ICD-111

Chronic central ceuropathic nain

Central poststroke pain (CPSP)

Spinal Cord Injury (SCI)-Related Pain

Pain associated with multiple 

sclerosis (MS)

Other specified chronic central 

neuropathic pain

Chronic central neuropathic pain, 

unspecified

ปวดที่่�เกิิดจากพยาธิิสภาพของระบบประสาทส่่วนกลางที่่�มีีต่่อเนื่่�อง

เกิิน 3 เดืือน

ปวดทีเ่กิดภายหลงัโรคหลอดเลอืดสมอง มลีกัษณะปวดแสบ ปวดร้อน 

มักพบร่วมกับภาวะ hyperalgesia หรือ allodynia

ปวดที่่�เกิิดจากการบาดเจ็็บของไขสัันหลััง อ าจมีีอาการทั้้�งที่่�ระดัับ              

ของการบาดเจ็็บและต่่ำกว่่า

ปวดที่สมพันธ์กับโรคปลอกประสาทเสื่อมแข็ง เช่น trigeminal 

neuralgia, Lhermitte’s sign หรือ segmental pain

รวมกลุ่มที่มีพยาธิสภาพชัดเจนใน CNS เช่น brain tumour, 

traumatic brain injury

ใช้เมื่อยังไม่สามารถระบุสาเหตุเฉพาะได้ชัดเจน

ชื่่�อโรค คำอธิิบาย
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เซลล์์ค้้ำจุุนของระบบประสาท
	 Glia cells เป็็นเซลล์์ค้้ำจุุนในระบบประสาท มีีหลายชนิิดย่่อย ในปััจจุุบัันนี้้�พบว่่า glia cells เช่่น microglia 

และ astrocytes สามารถตอบสนองต่อ่การบาดเจ็บ็ของระบบประสาทโดยเมื่่�อกระตุ้้�น purinergic 2X (P2X) receptor 

ที่่�เซลล์์เหล่่านี้้� จะทำให้้มีีการหลั่่�ง cytokines เช่่น interleukin-1β, tumor necrosis factor-α, interfereron-γ, 
chemokines และ nitric oxide (รููปที่่� 2 หมายเลข 1 และ 3 )  ส ารเหล่่านี้้�เหนี่่�ยวนำให้้เกิิดการอัักเสบของระบบ

ประสาท (neuroinflammation) ซึ่่�งมีีผลย้้อนกลัับไปกระตุ้้�นเซลล์์ประสาทให้้ขยายสััญญาณความปวดอีีกทอดหนึ่่�ง

การเปลี่่�ยนแปลงอื่่�นๆ
	 แม้้ central neuropathic pain จะเป็็นภาวะที่่�มีีความผิิดปกติิหลักที่่�ระบบประสาทส่่วนกลาง แต่่ข้้อมููลใน

สััตว์์ทดลองพบว่่า สามารถเหนี่่�ยวนำให้้เกิิดการเปลี่่�ยนแปลงใน primary afferent neurons ซึ่่�งถืือเป็็นระบบประสาท

ส่่วนนอกได้้ โดยเฉพาะ ที่่�ปมประสาทรัับความรู้้�สึึก (dorsal root ganglion; DRG) มีีการแสดงออกเพิ่่�มขึ้้�นของ Na
V 

และ transient receptor potential (TRP) ชนิิด TRPV1 (รููปที่่� 2 หมายเลข  4 )  ทำให้้เกิิดภาวะ hyperexcitability 

และเกิิดการส่่งสััญญาณเจ็็บปวดแม้้ไม่่มีีสิ่่�งกระตุ้้�น ข้้อมููลในมนุุษย์์แสดงให้้เห็็นว่่าการทำ nerve block สามารถบรรเทา

ความปวดจาก central post-stroke pain ได้้ชั่่�วคราว ดั งนั้้�น ในปััจจุุบัันจึึงเชื่่�อว่่า central neuropathic pain                             

อาจไม่่ใช่่ความปวดที่่�มีีต้้นกำเนิิดจากระบบประสาทส่่วนกลางอย่างเดีียวแต่่เป็็นผลจากการปฏิิสััมพัันธ์์ระหว่างระบบ

ประสาทส่่วนกลางและระบบประสาทรอบนอกอย่่างซัับซ้้อน

รููปที่่� 2 พยาธิิสรีีรวิิทยาของการเกิิด central neuropathic painดััดแปลงจากเอกสารอ้้างอิิง 4
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	 จากกลไกที่่�กล่่าวมา การเพิ่่�มขึ้้�นของ Na
V
, Ca

V
, NMDA/AMPA receptor และ neuroinflammation ผลรวม

คือื ทำเกิิด “central sensitization” หรือการเพิ่่�มความไวของวิถีิีประสาทความปวดให้้ถูกูกระตุ้้�นได้้ง่า่ยขึ้้�น ทำงานได้้เอง

อย่า่งผิิดปกติิ และขยายสััญญาณความรู้้�สึึกรวมทั้้�งความปวด  ส่วนการสููญเสีียการยัับยั้้�งจากระบบ serotonin และ GABA 

และการเปลี่่�ยนแปลงของ cannabinoid receptor ซึ่ ่�งปกติิมีีหน้้าที่่�ยัับยั้้�งความปวดทำให้้เกิิดภาวะ “disinhibition” 

หรือืการสูญูเสีียการยับัยั้้�งความปวดตามปกติไิป ในภาพรวมจึึงทำให้เ้กิดิอาการต่า่ง ๆ  ของ central neuropathic pain 

ทั้้�ง spontaneous ongoing pain และ evoked pain2,4

หลัักการรัักษา

	 การดููแลรัักษาผู้้�ป่่วยที่่�มีี neuropathic pain ไม่่ว่่าจะเป็็น peripheral หรืือ  central  neuropathic pain                 

มัักมุ่่�งเน้้นไปที่่�การรัักษาตามอาการ (symptomatic treatment) คืือ บรรเทาอาการปวด มากกว่่าการรัักษาที่่�มุ่่�งกำจััด

สาเหตุของโรคโดยตรง เนื่่�องจากในหลายกรณีีไม่่สามารถทำให้้พยาธิิสภาพของระบบประสาทที่่�เสีียหายแล้้วคืนกลัับ             

ได้้อย่่างสมบููรณ์์ 

	 Central neuropathic pain เป็็นภาวะที่่�รักัษาค่อ่นข้า้งยาก และต้อ้งการการดูแูลแบบสหสาขา (multimodal 

approach)  ข้้อมููลงานวิิจััยที่่�ติิดตามผู้้�ป่่วย central neuropathic pain ไป 12 เดืือนพบว่่า มีีเพีียงร้้อยละ 9.6 เท่่านั้้�น

ที่่�มีีอาการปวดดีีขึ้้�นอย่่างมีีนััยสำคััญ (โดยนิิยามผลลััพธ์์หลััก คืือ คะแนนความปวดลดลงร้้อยละ 30 และคะแนน Pain 

Interference Scale ลดลงอย่่างน้้อย 1 คะแนน) ผลการรัักษานี้้�นัับว่่าน้้อยกว่่าในผู้้�ป่่วย peripheral neuropathic 

pain ที่่�ร้้อยละ 25.3 มีีอาการดีีขึ้้�นหลัังรัักษาไป 12 เดืือน5

	 ดังันั้้�น การพููดคุยุกับัผู้้�ป่ว่ยเพื่่�อสร้างความเข้้าใจร่่วมกััน ทั้้�งในเรื่่�องกลยุุทธ์ก์ารดููแลตนเอง (self-management) 

เช่่น การจััดการกิิจวััตรประจำวััน การใช้้ยาอย่่างปลอดภััย และการรัับมืือกัับความปวด รวมถึึงการตั้้�งความคาดหวััง               

ในการรัักษา (treatment expectations) ให้้สมเหตุุสมผล2 

	 สำหรัับการรัักษาโดยการใช้้ยา เนื่่�องจากมีีการศึึกษาแบบควบคุุมในกลุ่่�มผู้้�ป่่วย central  neuropathic pain 

ค่่อนข้้างจำกััด และมัักมีีขนาดกลุ่่�มตััวอย่างน้้อย งานวิิจััยส่่วนใหญ่จึึงยัังไม่่สามารถสรุปแนวทางเฉพาะเจาะจงได้้อย่าง

มั่่�นใจ ดังันั้้�น คำแนะนำด้า้นการรักัษาในปัจัจุบุันัจึึงมักัอ้า้งอิงิจากหลักัฐานที่่�ได้จ้ากการศึึกษาผู้้�ป่ว่ยที่่�มีภีาวะปวดประสาท

ส่่วนปลาย (peripheral neuropathic pain) หรืือกลุ่่�มอาการปวดเรื้้�อรัังทั่่�วไป ที่่�มีีลัักษณะอาการบางอย่่างใกล้้เคีียงกััน 

การรัักษาโดยการใช้้ยา

	 ในปััจจุุบัันยัังไม่่มีีแนวทางการรัักษา central  neuropathic pain ที่่�ชััดเจน คำแนะนำส่่วนใหญ่่จึึงใช้้แนวทาง

ของการรัักษา peripheral neuropathic pain มาปรัับใช้้ ตารางที่่� 2 แสดงสรุุปคำแนะนำและข้้อมููลของยาที่่�ใช้้บ่่อย

ในการรัักษา central  neuropathic pain จากคำแนะนำเวชปฏิิบััติิในภาวะปวดเหตุุพยาธิิสภาพประสาท โดยสมาคม

การศึึกษาเรื่่�องความปวดแห่่งประเทศไทย พ.ศ. 25636
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หมายเหตุุ ข้ ้อมููลส่่วนใหญ่่ของตารางมาจากคำแนะนำเวชปฏิิบััติิในภาวะปวดเหตุุพยาธิิสภาพประสาท โดย ส มาคมการศึึกษาเรื่่�องความปวดแห่่งประเทศไทย 

พ.ศ. 2563 
#Mirogabalin ที่่ �ยัังไม่่ได้้จััดอยู่่�ในคำแนะนำเวชปฏิิบััติิคำแนะนำเวชปฏิิบััติิในภาวะปวดเหตุพยาธิิสภาพประสาท โดย ส มาคมการศึึกษาเรื่่�องความปวด                         

แห่่งประเทศไทย พ.ศ. 25636 แต่่จััดเป็็นยาอัันดัับแรกจากการวิิเคราะห์์อภิิมานล่่าสุุด7 

++ ความมั่่�นใจของคำแนะนำให้้ทำอยู่่�ในระดัับสููง หรื อ  “ควรทำ”, + ความมั่่�นใจของคำแนะนำทำอยู่่�ในระดัับปานกลาง หรื อ  “น่่าทำ”, +/- ความมั่่�นใจ                       

ยัังไม่่เพีียงพอในการให้้คำแนะนำ หรืือ “อาจทำหรืือไม่่ทำ”

ตารางที่่� 2 	 สรุุปข้้อมููลของยาที่่�ใช้้บ่่อยในการรัักษา central  neuropathic pain6,7

น้้ำหนััก

คำแนะนำ

อัันดัับ

การใช้้ยา

ขนาดยา ข้้อดีี อาการไม่่พึึงประสงค์์

ที่่�สำคััญ

ข้้อควรระวััง

Tricyclic antidepressants (TCAs)

Serotonin–norepinephrine reuptake inhibitors (SNRIs)

Gabapentinoids

Weak Opioid

Amitriptyline/ 

Nortriptyline

Tramadol

Gabapentin

Pregabalin

Mirogabalin#

Venlafaxine

Duloxetine

อัันดัับ

แรก

อัันดัับ

สอง

อัันดัับ

แรก

อัันดัับ

แรก

อัันดัับ

แรก#

อัันดัับ

สอง

อัันดัับ

แรก

10-75 มก./วััน 

วัันละ 1 ครั้้�ง

50-400 มก./

วััน โดยแบ่่งให้้

ทุุก 4-6 ชั่่�วโมง

1200-3600 

มก./วััน แบ่่งให้้

วัันละ 3 ครั้้�ง

150-600 มก./

วััน แบ่่งให้้วััน

ละ 2 ครั้้�ง

10-30 มก./วััน 

แบ่่งให้้วัันละ 2 

ครั้้�ง

150-225 

มก./วััน วัันละ 

1-2 ครั้้�ง

60-120 มก./

วััน วัันละครั้้�ง

อาจได้้ประโยชน์์

เพิ่่�ม ในผู้้�ป่่วยผู้้�ที่่�

มีีอาการร่่วม คืือ

ซึึมเศร้้า นอนไม่่

หลัับ 

ให้้ฤทธิ์์�แก้้ปวดเร็็ว

กว่่ายาอื่่�น

อาจได้้ประโยชน์์

เพิ่่�ม ในผู้้�ป่่วยผู้้�ที่่�

มีีอาการร่่วม คืือ 

วิิตกกัังวล 

นอนไม่่หลัับ 

หรืือ ลมชััก

อาจได้้ประโยชน์์

เพิ่่�ม ในผู้้�ป่่วย

ผู้้�ที่่�มีีอาการร่่วม 

คืือซึึมเศร้้า 

วิิตกกัังวล

ง่่วงนอน หััวใจเต้้น

เร็็ว ฤทธิ์์�ต้้าน

โคลิิเนอร์์จิิก 

น้้ำหนัักตััวเพิ่่�ม 

ทำให้้ชัักง่่ายขึ้้�น

คลื่่�นไส้้ วิิงเวีียน 

ท้้องผููก ทำให้้

ชัักง่่ายขึ้้�น

ง่่วงนอน วิิงเวีียน 

บวม น้้ำหนัักตััวเพิ่่�ม

คลื่่�นไส้้ ใจสั่่�น 

ความดัันโลหิิตเพิ่่�ม 

ท้้องผููก

ระวัังการใช้้ในผู้้�สููงอายุุ 

สมองเสื่่�อม โรคหััวใจ และ

ผู้้�ป่่วยที่่�ต้้องระวัังอาการจาก

ฤทธิ์์�ต้้านโคลิิเนอร์์จิิก เช่่น 

ต่่อมลููกหมากโต ต้้อหิินมุุมปิิด

หลีีกเลี่่�ยงในผู้้�ป่่วยลมชััก

หลีีกเลี่่�ยงในผู้้�ป่่วยลมชััก 

ไม่่ควรใช้้ร่่วมกัับ SNRIs 

และ SSRIs เพราะเพิ่่�มความ

เสี่่�ยงการเกิิด serotonin 

syndrome

ลดขนาดยาลงในผู้้�ป่่วยที่่�ไต

ทำงานบกพร่่องเพราะยาถููก

ขัับออกทางไตในรููปเดิิมเป็็น

ส่่วนใหญ่่

ระวัังการใช้้ในผู้้�ป่่วยโรคหััวใจ 

ไม่่ควรใช้้ร่่วมกัับ tramadol 

เพราะเพิ่่�มความเสี่่�ยงการเกิิด 

serotonin syndrome

++

+/-

+

+

+/-

+/-
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Tricyclic antidepressants (TCAs)
	 TCAs เป็็นกลุ่่�มยาต้้านซึึมเศร้้าที่่�ได้้รัับการศึึกษามากที่่�สุุดใน central neuropathic pain และมีีการใช้้ทาง

คลิินิิกอย่่างแพร่่หลายในผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะปวดประสาท จากคำแนะนำเวชปฏิิบััติิในภาวะปวดเหตุุพยาธิิสภาพประสาท 

โดยสมาคมการศึึกษาเรื่่�องความปวดแห่่งประเทศไทย พ.ศ. 25636 และการวิิเคราะห์์แบบอภิิมาน (meta-analyses) 

ล่่าสุุด7 ยัังคงจััดให้้ TCAs เป็็นทางเลืือกอัันดัับแรก (first-line therapy) สำหรัับการรัักษาภาวะปวดประสาทโดยรวม 

	 TCAs ที่่ �นิิยมใช้้ในประเทศไทยในการรัักษา neuropathic pain คื ือ  amitriptyline และ nortriptyline                  

กลไกการออกฤทธิ์์�ของ TCAs ได้้แก่่ การยัับยั้้�งการเก็็บกลัับของ norepinephrine และ serotonin เป็็นการเสริม

การทำงานของระบบประสาทที่่�ยัับยั้้�งความปวด และบรรเทาภาวะ disinhibition นอกจากนี้้�ยัังสามารถยัับยั้้�งตััวรัับ

ประสาทหลายชนิิดได้้แก่่ α
1
-adrenergic, serotonergic, histaminic และ muscarinic receptors ทำให้้ยามีีอาการ                       

ไม่่พึึงประสงค์์ค่่อนข้้างมาก เช่่น ง่่วง ความดัันเลืือดต่่ำขณะเปลี่่�ยนท่่าทาง และฤทธิ์์�ต้้านโคลิิเนอร์์จิิก เช่่น หััวใจเต้้นเร็็ว 

ปากแห้้ง ท้้องผููก เป็็นต้้น โดย amitriptyline มีีอาการไม่่พึึงประสงค์์เหล่่านี้้�มากกว่่า nortriptyline

	 ขนาดยา amitriptyline และ nortriptyline ที่่�ใช้้ลดปวดที่่�แนะนำในคนไทยคืือ  ไม่่เกิิน 75 มก./วััน ซึ่่�งเป็็น

ขนาดที่่�ต่่ำกว่่าขนาดที่่�ใช้้เพื่่�อการรัักษาภาวะซึึมเศร้้า (75-150 มก.)6

	 การใช้้ยากลุ่่�มนี้้�ควรระมััดระวัังในผู้้�สููงอายุุ ผู้้�ป่่วยสมองเสื่่�อม ผู้้�ป่่วยโรคหััวใจ ต่ ่อมลููกหมากโต ต้ อหินมุุมปิิด                

เพราะผู้้�ป่ว่ยกลุ่่�มนี้้�ไวต่ออาการไม่่พึึงประสงค์์ของยา รวมทั้้�งผู้้�ป่ว่ยที่่�มีอีาการชัักร่่วมด้้วยเพราะ TCAs อาจลด threshold 

ของอาการชััก  

Serotonin–norepinephrine reuptake inhibitors (SNRIs)
	 ยากลุ่่�ม SNRIs ได้แ้ก่ ่duloxetine venlafaxine การยับัยั้้�งการเก็บ็กลับัของ norepinephrine และ serotonin 

ด้้วย afiinity สููงและ บรรเทาภาวะ disinhibition ได้้คล้้าย TCAs แต่่มีีผล receptor อื่่�น ๆ น้้อยมาก โดย duloxetine 

ยัับยั้้�งการเก็็บกลัับของ serotonin และ norepinephrine ได้้ดีีพอ ๆ กััน ทำให้้ได้้ฤทธิ์์�แก้้ปวดตั้้�งแต่่ขนาดยาต่่ำสุุดที่่�ใช้้ 

(30 มก./วััน) ในขณะที่่� venlafaxine ออกฤทธิ์์�ต่่อ serotonin เด่่นกว่่าในขนาดต่่ำ และออกฤทธิ์์�ต่่อ norepinephrine 

เมื่่�อใช้้ในขนาดสููง ดัังนั้้�นจึึงต้้องใช้้ในขนาดอย่่างน้้อย 150 มก./วััน จึึงจะให้้ฤทธิ์์�แก้้ปวด8

	 ในการศึึกษาแบบ randomized controlled trial (RCT) ที่่ �มีีกลุ่่�มเปรีียบเทีียบยาหลอก โดยรวมผู้้�ป่่วยที่่�มีี 

central neuropathic pain จาก CPSP หรืือ SCI พบว่่า duloxetine ขนาด 60–120 มิิลลิิกรััมต่่อวััน นาน 8 สััปดาห์์ 

ไม่่สามารถลดความปวดเฉลี่่�ยได้อ้ย่า่งมีนีัยัสำคัญั แต่ส่ามารถลดอาการปวดที่่�เกิดิจากสิ่่�งกระตุ้้�น เช่น่ dynamic allodynia 

และ cold allodynia ได้้9 ส่่วนการศึึกษาแบบ RCT ในผู้้�ป่่วย MS จำนวน 2 ฉบัับที่่�พบว่่า duloxetine ขนาด 30–60 

มิิลลิิกรััมต่่อวััน นาน 6 สััปดาห์์ มีีประสิิทธิิภาพเหนืือกว่่ายาหลอกในการลดคะแนนความปวดเฉลี่่�ย10,11 ดัังนั้้�นจากข้้อมููล

ปัจัจุบุันัจึึง อาจกล่า่วได้ว้่า่ duloxetine เป็น็ SNRI เพียีงชนิดิเดียีวที่่�มีหีลักัฐานสนับัสนุนุเพียีงพอสำหรับัการใช้ใ้น central 

neuropathic pain โดยเฉพาะในผู้้�ป่่วยที่่�มีี MS 

	 เนื่่�องจากยากลุ่่�มนี้้�มีีผลเพิ่่�มระดัับ norepinephrine และ serotonin ได้้ จึึ งอาจมีีอาการไม่่พึึงประสงค์์ 

เช่่น คลื่่�นไส้้ ใจสั่่�น ความดัันโลหิิตเพิ่่�ม ควรแนะนำให้้ผู้้�ป่วยรัับประทานยาหลังอาหารเช้้า เพื่่�อลดการคลื่่�นไส้้อาเจีียน                      

ควรหลีีกเลี่่�ยงการใช้้ผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะความดัันโลหิิตสููงที่่�ยัังควบคุุมไม่่ได้้
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Gabapentinoids
	 Gabapentinoids เป็็นยาที่่�ใช้้กัันอย่่างแพร่่หลายในการรัักษาภาวะปวดประสาทเกืือบทุุกชนิิด ยากลุ่่�มนี้้�ที่่�มีีใน

ประเทศไทย ได้้แก่่ gabapentin, pregabalin และที่่�ได้้รัับการขึ้้�นทะเบีียนล่่าสุุด คืือ mirogabalin 

	 แม้้ gabapentinoids ถู กออกแบบมาให้้มีีโครงสร้างคล้้ายกัับสารสื่่�อประสาท GABA แต่่หลักฐานในปััจจุุบััน  

กลัับไม่่พบฤทธิ์์�ของยาเหล่านี้้�ต่่อ  GABA receptor กลไกหลักของ gabapentinoids คื ือ  การจัับกัับ α
2
δ subunit                    

ของ voltage-gated calcium channels ยับัยั้้�งการทำงานของช่อ่งแคลเซียีมลดลง และยับัยั้้�งการปล่อ่ยสารสื่่�อประสาท

ที่่�กระตุ้้�นกระตุ้้�นความปวด เช่่น glutamate จึึงช่่วยลดการเกิิด central sensitization และให้้ฤทธิ์์�แก้้ปวด 

	 ในด้้านเภสััชจลนศาสตร์์ gabapentin pregabalin และ mirogabalin มีีความแตกต่่างกััน โดย gabapentin 

ดููดซึึมในลำไส้้เล็็ก และการดููดซึึมมีีขีีดจำกััด มีีค่่าชีีวประสิิทธิิผล (bioavailability) 27–80% โดยการดููดซึึมจะเริ่่�มลดลง

หากให้้ขนาดยาต่่อครั้้�งสููงเกิินไป ในปััจจุุบัันจึึงแนะนำให้้ไม่่เกิิน 1,200 มก./ครั้้�ง ส่่วน pregabalin และ mirogabalin 

มีีเภสััชจลนศาสตร์์แบบเส้้นตรง (linear kinetics) โดยมีี bioavailability มากกว่่า 90% ในทุุกขนาดยา ยาในกลุ่่�ม 

gabapentinoids ถููกเปลี่่�ยนแปลงในร่่างกายน้้อยมาก และขัับออกทางไตเกืือบทั้้�งหมด จำเป็็นต้้องมีีการปรัับขนาดยา

ในผู้้�ป่่วยไตเสื่่�อม ยากลุ่่�มนี้้� half-life ค่่อนข้้างสั้้�นประมาณ 2-7 ชั่่�วโมง 

	 อาการไม่่พึึงประสงค์์ที่่�พบได้้บ่่อย ได้้แก่่ ง่่วงซึึม เวีียนศีีรษะ ความสามารถด้้านการคิิดลดลง และบวมที่่�อวััยวะ

ส่่วนปลายโดยเฉพาะเท้้า ยากลุ่่�มนี้้�มีีข้้อดีีคืือ  ไม่่มีีฤทธิ์์�ต้้านโคลิิเนอร์จิิก และอาจใช้้ได้้ดีีในผู้้�ป่่วยโรคลมชััก ซึ่ ่�งแตกต่่าง         

จาก TCAs

	 Gabapentin ในการรัักษา CPSP มีเพีียงการศึึกษาเชิิงสัังเกตแบบ open-label ซึ่�งพบว่่าในผู้้�ป่ว่ยที่่�มี ีthalamic 

stroke จำนวน 84 ราย, ร้้อยละ 59.5 มีีอาการปวดลดลงหลัังได้้รัับ gabapentin 600 มก./วััน เป็็นเวลา 1 เดืือน12             

ส่่วนใน SCI มีีการศึึกษาแบบย้้อนหลััง (retrospective) พบว่่าคะแนนความปวดลดลงเกืือบร้้อยละ 50 หลัังใช้้ต่่อเนื่่�อง 

12 เดืือน13 ส่่วนการศึึกษาแบบ RCT นั้้�นให้้ผลขััดแย้้งกััน มีีทั้้�งที่่�พบว่่า gabapentin (≤ 3600 มก./วััน) ลดคะแนน VAS 

ได้้ประมาณร้้อยละ 50 14  และไม่่พบความแตกต่่างจากยาหลอก15 

	 Pregabalin มีีหลัักฐานหนัักแน่่นกว่่า โดยได้้รัับการศึึกษาแบบ RCT จำนวน 3 การศึึกษา16-18 ซึ่่�งกลุ่่�มผู้้�ป่่วยที่่�

ส่่วนใหญ่่มีีภาวะ central neuropathic pain จาก SCI โดยมีีระยะเวลาในการศึึกษา 4-17 สััปดาห์์ พบว่่า pregabalin 

150- 600 มก./วััน มีีประสิิทธิิภาพเหนืือกว่่ายาหลอกในการลดความปวดจาก SCI ดัังนั้้�น pregabalin ส่่วนการศึึกษา

ในระยะยาวแบบ open-label ในผู้้�ป่่วย 103 รายที่่�มีี central neuropathic pain จากสาเหตุุต่่าง ๆ คื ือ  CPSP                            

60 ราย, SCI 38 ราย หรืือ MS 5 ราย พบว่่า pregabalin ขนาด 150–600 มก./วััน ช่่วยลดความปวดได้้ในหลายมิิติิ 

ทั้้�งลดคะแนนความปวด เพิ่่�มคุุณภาพชีีวิิต และผลยัังคงอยู่่�ตลอดระยะเวลา 53 สััปดาห์์ พบเหตุุไม่่พึึงประสงค์์ที่่�สััมพัันธ์์

กัับการรัักษาได้้ร้้อยละ 87 ที่่ �พบบ่่อยมากกว่่าร้้อยละ 5 ได้้แก่่ ง่ วงนอน (ร้้อยละ 50) น้้ ำหนัักตััวเพิ่่�ม (ร้้อยละ 28)                  

บวม (ร้้อยละ 18) เวีียนศีีรษะ (ร้้อยละ 22) รู้้�สึึกผิิดปกติิ (ร้้อยละ 7)19 
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	 Mirogabalin มีีหลัักฐานใน central neuropathic pain จาก SCI โดยการศึึกษาแบบ RCT ในกลุ่่�มประชากร

เอเชีีย ญี่่�ปุ่่�น เกาหลีีใต้้ และไต้้หวััน พบว่่า mirogabalin ข นาด 20-30 มก./วััน มี ประสิิทธิิภาพในการลดคะแนน                     

ความปวดได้้แตกต่่างจากยาหลอก20 การศึึกษาดัังกล่่าวยัังถููกขยายต่่อไปเป็็นการศึึกษาระยะยาวแบบ open-label                 

ในผู้้�ป่่วย 210 ราย 21 แบ่่งตามสาเหตุุคืือ CPSP 94 ราย, SCI 106 ราย และ จาก Parkinson’s disease 10 ราย                

ผลการศึึกษาคล้้ายคลึึงกัับ pregabalin คือ หลังัจากใช้้ mirogabalin ขนาด 20-30 มก./วันั ไป 52 สัปัดาห์์พบว่า่สามารถ

ช่่วยลดความปวดและเพิ่่�มคุุณภาพชีีวิิต พบเหตุุไม่่พึึงประสงค์์ที่่�สััมพัันธ์์กัับการรัักษาได้้ 85% ที่่�พบบ่่อย เช่่น ง่ ่วงนอน 

(ร้้อยละ 17) บวม (ร้้อยละ 12) คอหอยส่่วนจมููกอัักเสบ (ร้้อยละ 11) เวีียนศีีรษะ (ร้้อยละ 8) น้้ำหนัักตััวเพิ่่�ม (ร้้อยละ 7) 

ส่่วนเหตุุไม่่พึึงประสงค์์ที่่�รุุนแรงพบร้้อยละ 6 และอััตราการหยุุดยาเนื่่�องจากอาการไม่่พึึงประสงค์์พบร้้อยละ 11

	 โดยสรุปยากลุ่่�ม gabapentinoids ที่่�มีหีลักัฐานทางวิชิาการสนับสนุนในการรัักษา central neuropathic pain 

ดีีพอสมควรคืือ pregabalin และ mirogabalin ยาทั้้�งสองมีีข้้อมููลมากที่่�สุุดในกลุ่่�มผู้้�ป่่วย central neuropathic pain 

จาก SCI และ CPSP และมีีความปลอดภััยพอสมควรจากการใช้้ในระยะยาว ปััจจุุบัันยาทั้้�งสองยัังได้้รัับการรัับรองข้้อบ่่ง

ใช้้ดัังกล่่าวจากสำนัักงานคณะกรรมการอาหารและยา (อย.)

	 เนื่่�องจากยากลุ่่�มนี้้�ออกฤทธิ์์�แก้้ปวดผ่่านการยัับยั้้�งการทำงานของ α
2
δ subunit ขอ ง voltage-gated 

calcium channels เป็็นหลัักคล้้ายคลึึงกััน จึึงมีีขนาดยาต่่อวัันสมมููลที่่�ให้้ฤทธิ์์�แก้้ปวด (equianalgesic daily dose) 

คืือ mirogabalin 30 มก.สมมููลกัับ pregabalin 600 มก. และ gabapentin มากกว่่า 1,200 มก.22 

ยาอื่่�นๆ
•	 Tramadol เป็็นยาในกลุ่่�ม mu opioid agonist ที่่ �มีีฤทธิ์์�อ่่อน และยัับยั้้�งการเก็็บกลัับของ serotonin                       

และ norepinephrine เมื่่�อเข้้าสู่่�ค่่างหาย ส่่วนหนึ่่�งจะถููกเปลี่่�ยนเป็็น O-desmethy tramadol โดย CYP2D6      

ซึ่่�งเป็็น active metabolite ส ามารถกระตุ้้�น mu opioid receptor แรงกว่่า tramadol 4-10 เท่่า                                                                           

ทั้้�ง tramadol และ O-desmethy tramadol ส่ ่วนใหญ่่ถููกขัับออกทางไต โดยทั่่�วไป tramadol จั ัดอยู่่�ใน

กลุ่่�มยาทางเลืือกอัันดัับสอง ส ำหรับการรัักษา neuropathic pain6   การศึึกษาแบบ RCTของ tramadol                              

ใน central neuropathic pain มีีในกลุ่่�มผู้้�ป่่วย SCI โดบพบว่่า tramadol 100-400 มก./วััน ช่่วยลดระดัับ

ความปวดเฉลี่่�ยในแต่่ละวัันได้้เล็็กน้้อยแต่่มีีนััยสำคััญทางสถิิติิ 23 อย่ างไรก็็ตามไม่่แนะนำให้้ใช้้เป็็นอัันดัับแรก 

แต่่อาจใช้้ระงัับปวดในระหว่างที่่�ปรัับขนาดยาอื่่�นเพราะออกฤทธิ์์�แก้้ปวดเร็็วกว่่า หลี ีกเลี่่�ยงการใช้้ในผู้้�ป่่วย                                                            

ลมชัักเพราะอาจลด threshold ของอาการชััก และ หลีกเลี่่�ยงการใช้้ร่ว่มกัับ SNRIs หรือ selective serotonin 

reuptake inhibitors (SSRIs) เพราะเพิ่่�มความเสี่่�ยงการเกิิด serotonin syndrome

•	 Cannabinoids แม้้จะมีีหลัักฐานทางวิิชาการที่่�แสดงให้้เห็็นว่่า ∆9 - tetrahydrocannabinol (∆9 THC)                   

และ cannabidiol (CBD) อััตราส่่วน 1:1 (หรืือเรีียกว่่า nabiximol) แบบ oromucosal spray มีีประสิิทธิิภาพ

ในการรัักษาอาการเกร็็ง และอาการปวดจาก MS แต่่ไม่่แนะนำให้้ใช้้เป็็นการรัักษาเบื้้�องต้้น6,7 เพราะยัังไม่่มีี                    

หลักัฐานเชิิงประจัักษ์ท์ี่่�แสดงว่่า nabiximol มีประสิิทธิภิาพมากกว่่ายามาตรฐานอื่่�นๆในการรัักษา neuropathic 

pain และอาจมีีความเสี่่�ยงการเกิิดอาการไม่่พึึงประสงค์์ต่่อจิิตและประสาทมากกว่่า24  ∆9 -THC และ CBD             

ยัังมีีผลยัับยั้้�ง cytochrome P450 (CYP450) ได้้หลาย isozymes เช่่น CYP3A4, CYP2C9, CYP2C19 ซึ่่�งอาจ

มีีผลต่่อยาแก้้ปวดและยาอื่่�น ๆ ที่่�ผู้้�ป่่วยอาจใช้้ร่่วมเช่่น warfarin25
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•	 ยากัันชัักอื่่�น ๆ ที่่�มีีการศึึกษาได้้แก่่ lamotrigine, levetiracetam, valproate, topiramate, lacosamide 

และ phenytoin แต่อ่ย่า่งไรก็ต็ามเป็น็การศึึกษาขนาดเล็ก็ ในปัจัจุบุันัจึึงยังัมีหีลักัฐานไม่เ่พีียงพอหรือืไม่แ่นะนำ

ยาเหล่่านี้้�ในการรัักษา neuropathic pain7

ประเด็็นทางเภสััชกรรมของการใช้้ยาในการรัักษา central neuropathic pain

•	 ให้้คำแนะนำเกี่่�ยวกับอาการ เช่่น ผู้้�ป่่วยและผู้้�ดูแลมัักคุ้้�นเคยกัับอาการหลังเกิิดสมองขาดเลืือดเช่่น แขนขา                   

อ่่อนแรง พููดไม่่ชััด หรืือชา แต่่อาจไม่่ทราบว่่าอาการปวดเป็็นอาการที่่�เกิิดได้้ หรืือ อาจไม่่ได้้แจ้้งแพทย์์ เภสััชกร

อาจให้้คำแนะนำว่่าอาการปวดอาจเป็็นผลโดยตรงจากสมองขาดเลืือด แนะนำให้้แจ้้งแพทย์์ผู้้�รัักษาเพื่่�อให้้รัับ

การรัักษาต่่อไป

•	 คััดกรองผู้้�ป่่วยเพื่่�อส่่งต่่อ เนื่่�องจากบางครั้้�งผู้้�ป่่วยอาจใช้้ยาด้้วยตนเองเพื่่�อรัักษาอาการปวดที่่�เกิิดขึ้้�น เช่่น 

paracetamol, non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) หรื ือ muscle relaxants ซึ่ ่�งส่่วน

ใหญ่่มัักได้ผ้ลไม่่ดีี เพราะ central neuropathic pain มีพียาธิสิรีีรวิิทยาแตกต่่างจากความปวดจากการอัักเสบ 

และการใช้้ยาเหล่่านี้้�เป็็นระยะเวลานานโดยเฉพาะ NSAIDs อาจเกิิดผลเสีีย  ในกรณีีที่่�ประเมิินได้้ว่่าผู้้�ป่่วยมีีโรค

ที่่�เป็็นสาเหตุุที่่�พบบ่่อยของ central neuropathic pain ดัังที่่�กล่่าวไปแล้้ว ควรส่่งต่่อผู้้�ป่่วยให้้รัับการประเมิิน

ความปวดและวิินิิจฉััยแยกโรคเสีียก่่อนเพื่่�อให้้ใช้้ยาได้้อย่่างถููกต้้อง

•	 แนะนำผู้้�ป่วยให้้ความร่่วมมืือในต่่อการรัักษาที่่�หลากหลาย เนื่่�องจาก central neuropathic pain                              

เป็็นโรคที่่�รัักษาค่่อนข้้างยาก มัักต้้องใช้้การรัักษาหลายแบบ ทั้้�งการใช้้ยา และไม่่ใช้้ยา โดยเป้้าหมายการรัักษา                          

คืือ ลดความปวดลง ลดผลกระทบของความปวด และ เพิ่่�มคุุณภาพชีีวิิต 

•	 ให้้คำแนะนำในการรัับประทานยาและมาพบแพทย์์ตามนััดอย่่างสม่่ำเสมอ เพราะการรัักษาความปวดเรื้้�อรััง

ต้้องใช้้เวลา โดยต้้องค่่อย ๆ ปรัับขนาดยาช้้า ๆ หลั งจากได้้รัับยาในขนาดที่่�เหมาะสมแล้้วต้้องรออย่่างน้้อย                     

4-6 สััปดาห์์กว่่าจะประเมิินผลการรัักษา

•	 ให้้คำแนะนำเกี่่�ยวกัับการจััดการอาการไม่่พึึงประสงค์์ TCAs และ gabapentinoids มั ักทำให้้ง่่วง                                    

อาจแนะนำให้้ผู้้�ป่่วยกิินยาแล้้ว มีีเวลานอนอย่่างน้้อย 6-8 ชั่่�วโมง เพื่่�อลดอาการง่่วงในตอนกลางวััน ส่่วน SNRIs                               

อาจทำให้้เกิิดอาการคลื่่�นไส้้ และนอนไม่่หลัับ แนะนำให้้รัับประทานหลัังอาหารเช้้า อ าการเหล่่านี้้�จะเกิิดขึ้้�น                  

ในช่่วงแรกหลังเริ่่�มใช้้ยาหรือหลัังปรัับขนาดยา และจะค่่อย ๆ ดี ขึ้้�นภายใน 1-2 สั ปดาห์์ ห ากมีีอาการไม่่พึึง                                                                                                                  

ประสงค์์ใดที่่�รุุนแรงจนรบกวนการใช้้ชีีวิิต ให้้แจ้้งแพทย์์หรือบุุคลากรทางการแพทย์์ที่่�ดููแลเพื่่�อปรัับเปลี่่�ยน                                  

การรัักษาต่่อไป

•	 เฝ้้าระวัังอาการง่่วงซึึม ผู้้�ป่่วย central neuropathic pain ส่ วนใหญ่มัักมีีโรคของระบบประสาทส่่วนกลาง                   

อยู่่�แล้้ว จึึ งไวต่อการเกิิดอาการง่่วงซึึม มึึ นงง ซึ่ �งเป็็นอาการไม่่พึึงประสงค์์ส่่วนใหญ่ของยาที่่�ใช้้ในการรัักษา 

central neuropathic pain ทั้้ �ง TCAs และ gabapentinoids ดั งนั้้�นในการใช้้ยาเหล่านี้้�จึึงต้้องเริ่่�มด้้วย                 

ขนาดต่่ำ ๆ  และปรัับขนาดยาช้้า ๆ  พร้้อมกัับเฝ้้าระวัังการใช้้ยาอื่่�นที่่�อาจมีีฤทธิ์์�ง่่วงส่่งเสริิมกััน เช่่น quetiapine 

และ benzodiazepines และด้้วยอาการไม่่พึึงประสงค์์ดัังกล่่าว 
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•	 ติิดตามการทำงานของไตอย่่างสม่่ำเสมอและปรัับขนาดยาหากการทำงานของไตบกพร่่อง เนื่่�องจากผู้้�ป่วย                        

กลุ่่�มนี้้�มัักมีีความปวดเรื้้�อรังและและมีีโรคอื่่�นร่่วมด้้วย จึึ งมีีโอกาสสููงที่่�จะเป็็นผู้้�ป่วยโรคไตเรื้้�อรัง โดยเฉพาะ              

ผู้้�ป่่วย CPSP ที่่�ส่่วนหนึ่่�งอาจมีีปััจจััยเสี่่�ยงของโรคหลอดเลืือดสมอง และ ทำให้้โรคไตเรื้้�อรัังรุุดหน้้า เช่่น อายุุ                     

ความดันัโลหิติสูงู เบาหวาน  หากมีกีารทำงานของไตลดลงต้อ้งปรับัขนาดยา  gabapentinoids และ tramadol                   

อย่่างเคร่่งครััด โดยเฉพาะ tramadol ที่่ �หากไม่่ปรัับขนาดยา อ าจมีี และ O-desmethyltramadol ส ะสม                  

จนเสี่่�ยงต่่อการกดการหายใจได้้

•	 เฝ้้าระวัังอััตรกิิริิยาระหว่่างยา เนื่่�องจาก central neuropathic pain ก่ อให้้เกิิดความทุุกข์์ทรมานกัับผู้้�ป่่วย                 

เป็็นอย่่างมาก เมื่่�อเกิิดเรื้้�อรังเป็็นเวลานาน อ าจเพิ่่�มความเสี่่�ยงการเกิิดโรควิิตกกัังวล หรื อซึึมเศร้้า จึึ งทำให้้มีี

โอกาสสููงที่่�ผู้้�ป่่วยกลุ่่�มจะได้้รัับยาต้้านซึึมเศร้้าร่่วมกัับยาที่่�ใช้้ในการรัักษา central neuropathic pain ร่่วมกััน

หลายตััว ทั้้ �ง SSRIs, SNRI, TCAs และ tramadol การให้้ความสำคััญกัับอััตรกิิริิยาเหล่่านี้้�ระหว่่างประสาน

รายการยา (medical reconciliation) จะช่ว่ยป้อ้งกันัการเกิดิอาการไม่พ่ึึงประสงค์์ที่่�สัมัพันัธ์ก์ับัการเพิ่่�มขึ้้�นของ 

serotonin เช่น่คลื่่�นไส้ ้อาเจียีน ใจสั่่�น มือืสั่่�น หรือื serotonin syndrome ได้ ้นอกจากนี้้� central neuropathic 

pain อาจมีีความปวดรุุนแรง บางครั้้�งอาจมีีการใช้้ gabapentinoids ครั้้�งละมากกว่่า 1 ตััว โดยเฉพาะการให้้

ในเวลาเดีียวกัันอาจทำให้้เกิิดอาการง่่วงซึึมส่่งเสริิมกัันได้้

สรุุป

	 การเลืือกใช้้ยาในการรัักษา central neuropathic pain ควรพิิจารณาจากกลไกการเกิิดโรค ลัักษณะอาการ

เฉพาะของผู้้�ป่ว่ย และข้อ้มูลูหลักัฐานทางวิชิาการที่่�มีอียู่่�ในปัจัจุบุันั ยาหลักั ได้แ้ก่ ่TCAs (amitriptyline, nortriptyline), 

SNRIs (duloxetine) และ gabapentinoids (pregabalin, mirogabalin) ซึ่ �งมีีหลักฐานสนัับสนุุนที่่�ชััดเจนในกลุ่่�ม                 

ผู้้�ป่่วยจากไขสัันหลัังบาดเจ็็บและโรคหลอดเลืือดสมอง ส่ ่วนยาอื่่�น เช่่น tramadol, cannabinoids และยากัันชััก                     

บางชนิิด  ยัังมีีข้้อมููลจำกััด และควรพิิจารณาใช้้อย่่างระมััดระวััง  การดููแลผู้้�ป่่วยจึึงต้้องอาศััยการประเมิินแบบองค์์รวม 

ร่่วมกัับการให้้คำแนะนำและติิดตามอาการอย่่างต่่อเนื่่�อง เพื่่�อให้้การรัักษามีีประสิิทธิิภาพและปลอดภััยสููงสุุด
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