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บ·¤ัดย่อ:
 อาการปวดเหตพุยาธปิระสาท เปน็อาการทีน่ำาผูป้ว่ยมาพบแพทยไ์ดบ้อ่ย  กลไกการเกดิโรคมคีวามซบัซอ้น
เกี่ยวข้องกับสารสื่อประสาทในระบบประสาทและโครงสร้างบางตำาแหน่งในระบบประสาทที่มีบทบาทในกลไกรับรู้
ความเจบ็ปวด ปจัจบุนัยาทีใ่ชร้ะงบัอาการปวดเหตพุยาธปิระสาทมอียูอ่ยา่งแพรห่ลายและหลากหลาย ประสทิธภิาพ
และความปลอดภัยของการใช้ยา ตลอดจนราคายาที่เหมาะสมกับเศรษฐานะของผู้ป่วยเป็นสิ่งที่แพทย์ต้องนำามา
พจิารณารว่มกนัเสมอในการเลอืกใชย้าแตล่ะตวัในกลุม่นีก้บัผูป้ว่ยแตล่ะรายอยา่งเหมาะสม บทความนีไ้ดร้วบรวม
ผลการศึกษาการใช้ยาระงับอาการปวดเหตุพยาธิประสาทมานำาเสนอพร้อมสอดแทรกความคิดเห็นและแนวทาง
การรักษาที่คิดว่าน่าจะเหมาะสมกับสภาวะเศรษฐกิจของประเทศไทยโดยมิได้ละเลยหลักฐานเชิงประจักษ์
ทางการแพทย์

¤ำÒสำÒ¤ัญ: การรักษา, หลักฐานเชิงประจักษ์, อาการปวดเหตุพยาธิประสาท  
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Abstract: 
 Neuropathic pain is a common medical problem for which the patients seek medical care. The 
mechanism of neuropathic pain is complicated by various pain-related neurotransmitters and neuronal 
areas. A variety of anti-neuropathic pain medicines have been developed and are widely accessible. 
Concerning their therapeutic effectiveness, safety and tolerability, including compatibility with economic 
status of the patients, are crucial for individualized treatment of neuropathic pain. Previous studies evaluating 
the overall therapeutic profiles of anti-neuropathic pain agents, comments and guidelines for prescribing 
proper drugs with evidence-based support to match Thai’s economic background are discussed in this 
review.

Keywords: evidence-based, neuropathic pain, treatment. 

บ·¹ำÒ
 อาการปวดเหตุพยาธิประสาทเป็นปัญหาท่ีพบได้บ่อย
ในเวชปฏิบัติ แต่มักจะไม่ได้รับการวินิจฉัยและการรักษา
ทีม่ปีระสทิธภิาพ เปน็ผลใหเ้กดิความทกุขท์รมาน รบกวน
การดำาเนินชีวิต ความสามารถในการประกอบอาชีพ 
การจา้งงานของผูป้ว่ย ทำาใหผ้ลผลติทางเศรษฐกจิมวลรวม
ตกต่ำา มีคุณภาพชีวิตที่ด้อยลง มีการนอนหลับที่ไม่ได้
คุณภาพจนเกิดเป็นภาวะซึมเศร้าติดตามมา1 สุดท้าย
ยงัเปน็เหตใุหส้ญูเสยีคา่ใชจ้า่ยในการรกัษาเพิม่ขึน้อยา่งมี
นัยสำาคัญ1,2 จากการศึกษาทางวิทยาการระบาดใน
ต่างประเทศพบว่า อาการนี้มีอุบัติการณ์ประมาณร้อยละ 
6.9-103 สำาหรับในประเทศไทยยังไม่มีการสำารวจใน
ประชากรท่ัวไป มีเพียงการศึกษาเฉพาะภายในโรงพยาบาล
ขนาดใหญ่ที่พบว่า มีอุบัติการณ์สูงถึงร้อยละ 37.84 ซึ่ง
ทั้งนี้ย่อมสูงกว่าอุบัติการณ์ในประชากรทั่วไป เนื่องจาก
เปน็กลุม่ผูป้ว่ยทีถ่กูสง่ตอ่เขา้มารวมกนัยงัศนูยก์ารแพทย์
ขนาดใหญ่ เพื่อการตรวจรักษาเพิ่มเติม 
 บทความนี้ได้รวบรวมผลการศึกษาของการใช้ยา
ระงับอาการปวดเหตุพยาธิประสาทจากงานวิจัยต่างๆ 
ตลอดจนบทวิเคราะห์ และความเห็นจากประสบการณ์
ของผูเ้ขยีน เพือ่ใหไ้ดแ้นวปฏบิตัทิีเ่หมาะสมกบัประชาชน
ไทย ผู้เขียนได้เรียบเรียงแนวทางการวินิจฉัยอาการ
ปวดเหตุพยาธิประสาทล่าสุดและการรักษาที่ถูกต้อง

ตามหลักฐานเชิงประจักษ์ทางการแพทย์ ตลอดจน
แนวปฏิบัติที่เหมาะสม ไว้เพื่อให้แพทย์เวชปฏิบัติทั่วไป
สามารถทำาการรักษาผู้ป่วยที่มีอาการปวดเหตุพยาธิ
ประสาทอย่างเหมาะสมได้ด้วยตนเองในเบื้องต้น

¹ÔยÒมแÅะกÒÃÇÔ¹Ôจฉัย
 อาการปวดเหตพุยาธปิระสาท (neuropathic pain; 
NP) หากแปลตามคำาศพัท ์หมายถงึ อาการปวดทีเ่กดิจาก
พยาธิสภาพหรือรอยโรคภายในระบบประสาท ซึ่ง
สอดคล้องกับนิยามที่ International Association for 
the Study of Pain (IASP) เคยกำาหนดไวใ้นป ีพ.ศ. 2537 
ว่า “pain initiated or caused by a primary lesion 
or dysfunction of the nervous system”5 แต่เพื่อ
ความรดักมุและชดัเจนยิง่ขึน้จงึไดม้กีารปรบัปรงุคำานยิาม
ของ neuropathic pain ใหมใ่นป ีพ.ศ. 2551 วา่  “pain 
arising as a direct consequence of lesion or disease 
affecting the somatosensory system”6 ทั้งนี้ นิยาม
ใหม่น้ีเน้นว่าต้องเป็นผลจากการท่ีมีรอยโรคหรือพยาธิสภาพ
เกดิขึน้ที ่“ระบบประสาทรบัความรูส้กึ (somatosensory 
system)” โดยตรง หรือเป็นเหตุจากภายนอกที่กระทบ
ตอ่ระบบประสาทรบัความรูส้กึ  โดยไมน่บัรวมอาการปวด
ท่ีส่งผ่านทางระบบประสาทอ่ืนๆ นอกเหนือจากระบบประสาท
รบัความรูส้กึ เชน่ โรคปวดศรีษะไมเกรน หรอืโรคปวดศรีษะ
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ในกลุม่ chronic daily headache ซึง่พยาธสิรรีวทิยาของ
อาการปวดเร่ิมต้นจากระบบประสาทอัตโนมัติ (trigemino-
autonomic cephalgia; TAG) เป็นต้น

 อ§¤์»ÃะกอบàพืèอกÒÃÇÔ¹ÔจฉัยอÒกÒÃ»Çด
àหตุพยÒธÔ»ÃะสÒ· ประกอบด้วย6

 ก. ประวัติ ต้องประกอบด้วย
   1. มีอาการปวดที่มีลักษณะเฉพาะ สามารถ
อธิบายได้บนพื้นฐานของประสาทกายวิภาคศาสตร์ 
(neuroanatomy) เช่น การปวดไปตามรากประสาท 
(radicular pain) หรือตามพื้นที่ของแถบรับความรู้สึก
ในส่วนต่างๆ ของร่างกาย (dermatomes) และ
  2. มีประวัติที่ชี้บ่งว่ามีรอยโรคหรือพยาธิ-
สภาพทีส่อดคลอ้งไปกบัอาการในขอ้ 1 ไมว่า่จะอยูใ่นระบบ
ประสาทสว่นกลาง (central nervous system) หรอืระบบ
ประสาทสว่นปลาย (peripheral nervous system) กต็าม 
เช่น ผู้ป่วยโรคหลอดเลือดสมอง และมีอาการปวดลำาตัว
ซีกที่เป็นอัมพาตมาก่อน (post stroke pain) ผู้ป่วยที่มี
อาการปวดคอข้างเดียวกับที่มีอาการปวดรากประสาท 
เวลากม้หรอืเงยคอเตม็พกิดั หรอืเปน็ผูท้ีม่ปีระวตับิาดเจบ็
ที่กระดูกคอมาก่อน
  ลักษณะอาการปวดที่มีลักษณะเฉพาะของ
อาการปวดเหตุพยาธิประสาทมีได้หลายลักษณะ เช่น 
ปวดแสบร้อน ปวดเสียวแปลบปลาบเหมือนไฟฟ้าช็อต 
หรือเหมือนถูกของแหลมทิ่มแทง หรือเหมือนมีมดหรือ
แมลงตวัเลก็ๆ ไตไ่ปมาบนผวิหนงั อาการปวดเกดิขึน้เอง
ไม่สัมพันธ์กับการเคล่ือนไหวส่วนของร่างกายท่ีรับความรู้สึก
ว่ามีอาการปวด (spontaneous pain) ซ่ึงประเด็นน้ีจะต่างจาก
อาการปวดของโครงสร้างหรือเน้ือเย่ือท่ีเก่ียวข้องอ่ืนๆ 
ของร่างกาย (somatic pain) ท่ีมักจะปรากฏเหตุหรือมี
การเคลื่อนไหวอวัยวะส่วนนั้นๆ แล้วชักนำาให้เกิดอาการ
ปวดอย่างชัดเจน ลักษณะสำาคัญที่ต่างไปจากอาการ
ปวดเหตุจากโครงสร้างหรือเนื้อเยื่ออื่นๆ ของร่างกาย
อกีประการหนึง่คอื อาการปวดเหตพุยาธปิระสาทมกัจะมี
อาการรนุแรงมากกวา่และไมส่อดคลอ้งกบัความหนกัเบา

ของปัจจัยที่มากระตุ้นด้วย ดังเช่น อาการปวดสามารถ
เกิดข้ึนได้จากปัจจัยกระตุ้นท่ีไม่น่าก่อให้เกิดความเจ็บปวด
ในภาวะปกติ เช่น การลูบสัมผัส   
 ข. การตรวจร่างกาย พบความผิดปกติในระบบ
ประสาทรับความรู้สึกที่สอดคล้องกับประวัติ และ
การตรวจยืนยันจากการทดสอบทางไฟฟ้าวินิจฉัย 
(electrodiagnosis) อย่างน้อยหนึ่งอย่าง เช่น sensory 
nerve conduction study, quantitative sensory test 
(QST), pain related reflex, pain related evoke 
potential เป็นต้น7

  การตรวจรา่งกายในบางโอกาสอาจจะพบความ
ผดิปกตทิีส่อดคลอ้งไปกบัอาการ ตวัอยา่งเชน่ การตรวจพบ
อาการเสยีการรบัรูค้วามรูส้กึรอ้นเยน็ หรอืเจบ็ปวดบรเิวณ
ปลายเท้าทั้งสองข้างในรูปแบบเหมือนสวมถุงเท้าสูง 
(stocking pattern) ในผู้ป่วยเบาหวานที่มาด้วยอาการ
ปวดเส้นประสาทส่วนปลายเหตุจากเบาหวาน (painful 
diabetic peripheral neuropathy; PDPN) ในขณะที่
บางรายตรวจไม่พบความผิดปกติดังกล่าว เนื่องจาก
อาการของพยาธปิระสาทสว่นปลาย (peripheral poly-
neuropathy) เกิดขึ้นเฉพาะกับเส้นประสาทขนาดเล็กที่
เรียกว่า “small fiber polyneuropathy” จึงจำาเป็นต้อง
ใช้การตรวจทางไฟฟ้าวินิจฉัยคือ quantitative sensory 
test (QST) เปน็การตรวจยนืยนั ในทางตรงขา้ม สำาหรบั
รายที่มีอาการมากอาจจะตรวจพบความผิดปกติของ 
propioceptive sensation (หรอื joint position sensation) 
รว่มดว้ย ผูป้ว่ยบางรายจะมคีวามผดิปกตขิองขอ้ตอ่นิว้เทา้
ที่เรียกว่า Charcot joints ปรากฏให้เห็นด้วย อีก
ตัวอย่างหนึ่งเช่น กรณีหมอนรองกระดูกคอกดทับราก
ประสาทคอที่ 5 (cervical disc herniation) นอกจาก
มาดว้ยอาการปวดรากประสาทดงักลา่ว (radicular pain) 
บางรายจะตรวจพบกล้ามเนื้อที่เลี้ยงด้วยรากประสาท
ดงักลา่วออ่นแรง เชน่ กลา้มเนือ้ deltoid supraspinatus 
และ infraspinatus เปน็ตน้ รายทีอ่าการรนุแรงหรอืเรือ้รงั
จะพบกลา้มเนือ้เหลา่นีฝ้อ่ลบี และอาจตรวจพบอาการชา
ตามพื้นที่ที่รากประสาทนี้รับความรู้สึก (dermatome)  
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 ค. สามารถระบุ หรือแสดงให้เห็นตำาแหน่งของ
รอยโรค หรือพยาธิสภาพที่สอดคล้องกับอาการนำาและ
อาการแสดงไดด้ว้ยวธิตีรวจทางหอ้งปฏบิตักิารอยา่งนอ้ย
หนึง่อยา่ง เชน่ การตรวจรงัสวีนิจิฉยัแบบตา่งๆ ทัง้นีข้ึน้อยู่
กบัชนดิและตำาแหนง่ของพยาธสิภาพทีส่งสยัเปน็ตวัเลอืก
วิธีการตรวจ การตรวจพบพยาธิสภาพขณะทำาการผ่าตัด
รักษาหรือเก็บชิ้นเนื้อเพื่อการวินิจฉัยทางพยาธิวิทยา
  ทั้งนี้ โดยที่มีเกณฑ์การวินิจฉัยมีดังนี้
  1. แน่นอน (definite) คือ ข้อ ก+ข+ค
  2. นา่จะเปน็ (probable) คอื ขอ้ ก+ข หรอื ค
  3. เป็นไปได้ (possible) คือ ข้อ ก เท่านั้น

พยÒธÔสÃÕÃÇÔ·ยÒ¢อ§อÒกÒÃ»ÇดàหตุพยÒธÔ»ÃะสÒ· 
(pathophysiology of neuropathic pain)8,9

 การศึกษาเรื่องอาการปวดเหตุพยาธิประสาท 
ส่วนใหญ่เป็นการอธิบายกลไกการปวดที่เกิดขึ้นจาก
ระบบประสาทส่วนปลายได้รับบาดเจ็บ หรือเกิดโรคหรือ
สภาวะต่างๆ ที่มีผลกระทบต่อระบบประสาทส่วนปลาย 
(peripheral neuropathic pain) โดยเริ่มต้นจากเมื่อ
เส้นประสาทส่วนปลายได้รับบาดเจ็บจากเหตุใดก็ตาม
ดังที่กล่าวมา จะทำาให้ช่องทางโซเดียม (voltage-gated 
sodium channel) และช่องทางแคลเซียมแบบกำากับ
ด้วยประจุไฟฟ้า (voltage-gated calcium channel) 
เปดิออก มกีารไหลของประจทุัง้สองชนดิเขา้สูเ่สน้ประสาท 
และเหนีย่วนำาใหเ้กดิการนำาผา่นกระแสประสาทรบัรูค้วาม
เจ็บปวดเหตุพยาธิประสาทต่อไป ยาที่ออกฤทธิ์ปิดกั้น
ช่องทางทั้งสอง ได้แก่ lidocaine (sodium channel 
blocker) gabapentin และ pregabalin (voltage-gate 
calcium channel blocker) จึงนำามาใช้ระงับอาการ
ปวดเหตุพยาธิประสาทบนพื้นฐานของพยาธิสรีรวิทยาที่
จดุนี ้จากนัน้กระแสประสาทรบัรูค้วามเจบ็ปวดเหตพุยาธ-ิ
ประสาทนี้จะไปเชื่อมต่อกับ (synapse) เซลล์ประสาท
ขัว้ดา้นหลงัของไขสนัหลงั (dorsal horn cells of spinal 
cord) โดยผ่านปมรากประสาทด้านหลัง (dorsal root 
ganglion) ก่อน ซึ่งตรงจุดนี้เส้นใยประสาทซิมพาเทติก 
จะมีการแตกแขนงเพิ่มขึ้น (sympathetic sprouting) 

เป็นเหตุให้เกิดการรับรู้อาการแสบร้อนหรือเย็นจาก
พื้นผิวที่เส้นประสาทที่เกิดพยาธิสภาพไปเชื่อมต่อและ
ถ่ายทอดกระแสประสาทรับรู้ความเจ็บปวดกลับเข้ามา
ที่ไขสันหลัง จากนั้นกระแสประสาทรับรู้ความเจ็บปวด
เหตุพยาธิประสาทนี้จะถูกนำาส่งต่อขึ้นไปถึง thalamus 
ผ่านทาง “เส้นทางขาขึ้น (ascending pathway)” ของ
กระแสประสาทความเจ็บปวดเหตุพยาธิประสาทและ
ส่งต่อไปยังเปลือกสมอง (cerebral cortex) เพื่อระบุ
ตำาแหน่งของจุดที่ได้รับการกระทำาให้บาดเจ็บ เมื่อมี
การนำาส่งกระแสประสาทรับรู้ความเจ็บปวดจากระบบ
ประสาทสว่นปลายมาสูร่ะบบประสาทสว่นกลางเปน็ระยะ
เวลานานๆ จะกระตุน้ใหเ้กดิภาวะ central sensitization 
กล่าวคือ สมองจะรับรู้ความรู้สึกเจ็บปวดนี้ตลอดเวลา 
แม้ว่าปัจจัยที่เป็นสาเหตุจะทุเลาลงหรือหมดสิ้นไปแล้ว
ก็ตาม เช่น ในกรณีของอาการปวดประสาทภายหลัง
ติดเชื้อเริม (post herpetic neuralgia; PHN) เป็นต้น 
ภาวะ central sensitization จะทำาใหเ้กดิการตอบสนอง
ไม่เหมาะสมต่อตัวกระตุ้นให้เกิดความเจ็บปวด ได้แก่ 
อาการ allodynia (อาการปวดที่เกิดจากตัวกระตุ้นที่
ไม่ก่อให้เกิดความเจ็บปวดใดๆ เลย) และ hyperpathia 
(อาการปวดทีร่บัรูม้ากกวา่ปกตจิากตวักระตุน้ทีก่อ่ใหเ้กดิ
ความเจ็บปวดตามปกติ) ขึ้นด้วย
 ในอีกเส้นทางหนึ่งจาก thalamus จะส่งกระแส
ประสาทผา่นทาง “เสน้ทางขาลง (descending pathway)” 
ผ่าน periaqueductal grey กลับลงไปยังเซลล์ประสาท
ขัว้ดา้นหลงัของไขสนัหลงัอกีครัง้หนึง่ ซึง่กระแสประสาท
ขาลงนีม้คีวามสำาคญัเกีย่วขอ้งกบักลไกการระงบัปวดเหตุ
พยาธิประสาทเป็นอย่างมาก เนื่องจากมีการนำาพาสาร
สื่อประสาทในการระงับความเจ็บปวดคือ serotonin มา
ยับยั้งกระแสประสาทรับรู้ความเจ็บปวดที่เซลล์ประสาท
ขั้วด้านหลังของไขสันหลัง ยาต้านอารมณ์ซึมเศร้ากลุ่ม 
tricyclic antidepressants มคีณุสมบตัใินการเพิม่ sero-
tonin ที่รอยต่อระหว่างเซลล์ประสาท (synapse) ต่างๆ
ในร่างกาย ดังนั้น จึงเป็นที่มาของการนำายากลุ่มนี้มาใช้
ระงับความปวดเหตุพยาธิประสาทในทางคลินิกด้วย 
(รูปที่ 1)  
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 ª¹Ôด¢อ§อÒกÒÃ»ÇดàหตุพยÒธÔ»ÃะสÒ· 
 อาการปวดเหตุพยาธิประสาทเกิดได้ทั้งกับระบบ
ประสาทส่วนกลาง และระบบประสาทส่วนปลาย  
 ผู้ป่วยอาการปวดเหตุพยาธิประสาทจากทุก
การศกึษาสว่นใหญค่อื กลุม่ทีม่สีาเหตจุากระบบประสาท
สว่นปลาย  ในบทความนีจ้งึขอกลา่วถงึแนวทางการรกัษา
ผู้ป่วยที่มีสาเหตุจากระบบประสาทส่วนปลายที่พบบ่อย
ไดแ้ก ่อาการปวดเสน้ประสาทสว่นปลายเหตจุากเบาหวาน 
(painful diabetic peripheral neuropathy; PDPN) 
อาการปวดประสาทภายหลังติดเชื้อเริม (post herpatic 
neuralgia; PHN) และอาการปวดเสน้ประสาทไตรเจมนิลั 
(trigeminal neuralgia; TGN) 

 ¢้อจำÒกัด¢อ§กÒÃàÅือกใª้ยÒบÃÃà·ÒอÒกÒÃ
»ÇดàหตุพยÒธÔ»ÃะสÒ·
 เนือ่งจากขอ้มลูทีเ่กีย่วขอ้งกบัผลการรกัษาอาการ
ปวดเหตุพยาธิประสาทแต่ละชนิดด้วยยาขนานต่างๆ 
ที่จะกล่าวต่อไปนี้ มีข้อจำากัดตรงที่ยังไม่มีการศึกษาที่มี
ขนาดใหญ่มากพอที่จะทำาการเปรียบเทียบสรรพคุณ
ระหว่างยาแต่ละตัว ส่งผลให้มีข้อจำากัดในการนำาผล

การศกึษาเหลา่นัน้ไปใชป้ระโยชนท์างคลนิกิ ประการหนึง่ 
นอกจากนี้ปัจจุบันยังไม่มีแนวทางการประเมินผล
การรักษาด้วยวิธีที่ เป็นมาตรฐานสากลซึ่งสามารถ
ครอบคลมุมติอิืน่ๆ นอกเหนอืจากอาการปวด เชน่ คณุภาพ
ชวีติ ความผดิปกตริว่ม (co-morbidities) ผลแทรกซอ้น
และอาการไมพ่งึประสงค ์ซึง่ทัง้หมดนีเ้ปน็การประเมนิวา่
ผู้ป่วยรายใดจะเป็นผู้ที่ตอบสนองต่อยาแต่ละตัวหรือ
การรักษาแต่ละวิธีโดยภาพรวมได้ดีอย่างแท้จริง ข้อแนะนำา
ที่จะกล่าวต่อไปจึงได้จากการรวบรวมผลการศึกษาวิจัย
ทางการแพทย์ที่ผ่านการประเมินเบื้องต้นแล้วว่าถูกต้อง 
และมมีาตรฐานตามหลกัวชิาการ โดยพยายามครอบคลมุ
ปัจจัยอื่นๆบางประเด็น นอกเหนือจากผลการบรรเทา
อาการปวด อยา่งไรกต็ามการนำาไปใชก้บัผูป้ว่ยแตล่ะราย 
แพทย์ผู้ให้การรักษาจำาเป็นต้องตระหนักถึงปัจจัยอื่นๆ
ที่อาจจะไม่ได้ถูกครอบคลุมไว้ ดังรายละเอียดที่กล่าวนำา
มาแลว้ ทัง้นี ้เนือ่งจากผูป้ว่ยอาการปวดเหตพุยาธปิระสาท 
แตล่ะรายยอ่มมปีจัจยัทางชวีภาพ และจติสงัคมทีแ่ตกตา่ง
กัน ซึ่งย่อมจะส่งผลให้การตอบสนองและความพึงพอใจ
ต่อการรักษาที่แตกต่างกัน 

Ãู»·Õè 1 พยÒธÔสÃÕÃะÇÔ·ยÒ¢อ§อÒกÒÃ»ÇดàหตุพยÒธÔ»ÃะสÒ·10
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กÒÃÃักษÒอÒกÒÃ»ÇดàหตุพยÒธÔ»ÃะสÒ··Õèพบบ่อย
·Ò§¤ÅÔ¹Ôก            
 1. กÒÃÃักษÒอÒกÒÃ»Çดàส้¹»ÃะสÒ·ส่Ç¹»ÅÒย
àหตุจÒกàบÒหÇÒ¹ 
  ในกรณีท่ีมีอาการปวดเส้นประสาทส่วนปลายเหตุ
จากเบาหวานนั้นพบว่า ยาในกลุ่ม tricyclic anti-
depressants มีประสิทธิภาพสูงกว่า antidepressants 
กลุ่มอื่นๆ11,12 สำาหรับยาในกลุ่ม selective serotonin 
reuptake inhibitors (SSRIs) หรือ mainserin ให้ผล
การรักษาไม่ดีเท่าที่ควร11,13  
  Gabapentin และ pregabalin ต่างก็ได้ผลดี
ในการรักษาอาการปวดเส้นประสาทส่วนปลายเหตุจาก
เบาหวาน ข้อจำากัดที่สำาคัญคือ ผลข้างเคียงที่เกิดขึ้น 
ไดแ้ก ่อาการเวยีนศรีษะ งว่งซมึ ขาดสมาธ ิซึง่พบไดบ้อ่ย
เม่ือใช้ขนาดท่ีสูงข้ึน ทำาให้มีอัตราการหยุดใช้ยา pregabalin 
สูงขึ้น กล่าวคือ เริ่มต้นจากไม่มีการหยุดยาที่ขนาด 150 
มก./วัน เพิ่มขึ้นจนถึงร้อยละ 20 ที่ขนาด 600 มก./วัน 
(ขนาดที่ได้ผลในการรักษาของ pregabalin อยู่ระหว่าง 
300-600 มก./วัน)14,15

  Carbamazepine จากการศกึษาวจิยัขนาดเลก็
ยาชนิดนี้ได้ผลบ้างพอสมควร11 แต่จากการศึกษาขนาด
ใหญ่ขึ้นที่รวบรวมยากันชักขนานใหม่ๆ ไว้ด้วย เช่น 
lacosamide, lamotrigine, zonisamide และ oxcar-
bamazepine กลบัพบวา่ ไมม่ผีลดใีนการรกัษาอาการปวด
เส้นประสาทส่วนปลายเหตุจากเบาหวาน16-24

  มีข้อมูลที่น่าสนใจจากการศึกษาแบบสุ่มและ
เปรยีบเทยีบพบวา่ gabapentin และ nortriptyline ใหผ้ล
ในการรักษาอาการปวดเส้นประสาทส่วนปลายเหตุจาก
เบาหวานใกลเ้คยีงกนั ตา่งกนัตรงทีร่าคาของ gabapentin 
สูงกว่าและอาการไม่พึงประสงค์ ได้แก่ อาการคอแห้ง 
พบมากในกลุ่มทีไ่ดร้บัยา nortriptyline สว่นอาการขาด
สมาธิพบมากในกลุ่มที่ได้รับยา gabapentin24 ดังนั้น 
การเลือกใช้ยา nortriptyline สำาหรับรักษาอาการปวด
เสน้ประสาทสว่นปลายเหตจุากเบาหวานอยา่งระมดัระวงั 
จงึนา่จะเหมาะสมกบัเศรษฐานะ และการเขา้ถงึยาดงักลา่ว
สำาหรับผู้ป่วยคนไทย

  ยากลุ่ม opioids เช่น tramadol tremadol/
acetaminophen และ oxycodone25-27 ให้ผลดีพอควร 
แตม่อีาการไมพ่งึประสงค ์เชน่ งว่งซมึ คลืน่ไส ้และทอ้งผกู 
การใชย้าดงักลา่วในระยะยาว อาจจะทำาใหเ้กดิการเสพตดิ 
(รอ้ยละ 2.6 ภายในเวลา 3 ป ีของการใชย้า oxycodone)25 
ดงันัน้ จงึไมเ่ปน็ทีน่ยิมทีจ่ะใชย้ากลุม่นีเ้ปน็ยาหลกัในการ
รกัษาอาการปวดเสน้ประสาทสว่นปลายเหตจุากเบาหวาน 
เนือ่งจากโรคนีม้อีาการปวดเรือ้รงั ทำาใหต้อ้งใชย้าตอ่เนือ่ง
ระยะยาว อนัจะเพิม่โอกาสเสพตดิยามากขึน้ และการใชย้า
กลุม่นีร้ว่มกบั selective serotonin reuptake inhibitors  
เป็นสิ่งที่ควรหลีกเลี่ยง27

  ผลการศึกษาจากการวิจัยแบบสุ่ มและ
เปรียบเทียบ (randomized-control study) พบว่า 
การใชย้ารว่มกนั เชน่ gabapentin-opiods (morphine, 
oxycodone) และ gabapentin-nontriptyline จะใหผ้ล
การรักษาดีกว่าเมื่อเปรียบเทียบกับการใช้ยาแต่ละชนิด
โดยลำาพัง24,28,29

  โดยสรุป ยาตัวแรกที่ควรเลือกใช้สำาหรับ
การรักษาอาการปวดเส้นประสาทส่วนปลายเหตุจาก
เบาหวาน คือ tricyclic antidepressants ตัวใดตัวหนึ่ง 
gabapentin, pregabalin และ serotonin norepinephrin 
reuptake inhibitors (SNRIs) (venlafaxine, duloxetine) 
สำาหรับยากลุ่ม opioids แนะนำาให้ใช้เป็นลำาดับถัดมา 
(second line) หรอืในกรณทีีอ่าการปวดมกีารกำาเรบิขึน้มา
เป็นระยะๆ (exacerbation)
 2. กÒÃÃักษÒอÒกÒÃ»Çด»ÃะสÒ·ภÒยหÅั§
ตÔดàªื้อàÃÔม 
  อาการปวดประสาทภายหลังติดเชื้อเริม เป็น
อาการปวดเหตพุยาธสิภาพของเสน้ประสาทตรงตำาแหนง่
ที่เคยแสดงอาการของการติดเชื้อเริม (herpes zoster) 
ที่ผิวหนัง หลังจากร่องรอยการติดเชื้อนั้นหายไป แต่
อาการปวดนัน้ยงัดำาเนนิตอ่เนือ่งตอ่ไปเกนิ 3 เดอืน อาการนี้
จะพบมากในผู้ป่วยสูงอายุ
  ยากลุ่ม tricyclic antidepressants จะมี
ประสิทธิภาพในการรักษาอาการน้ีเหนือกว่า selective sero-
tonin reuptake inhibitors11,30 สำาหรบัยากลุม่ serotonin 
noradrenalin reuptake inhibitors ข้อมูลยังมีจำากัด



Songkla Med J Vol. 34 No. 2 Mar-Apr 2016                                                      99

Treatment of Neuropathic Pain for Thais Sathirapanya P. 

  สำาหรับ gabapentin และ pregabalin มีผล
การศึกษายืนยันประสิทธิภาพของยาทั้งสองชนิดนี้
ในการรักษาอาการปวดประสาทภายหลังติดเชื้อเริม แต่
ทีน่า่สนใจกวา่นัน้พบวา่ gabapentin และ nortriptyline 
มีประสิทธิภาพในการรักษาอาการปวดประสาทภายหลัง
ติดเชื้อเริมไม่ต่างกัน24,31

  Oxycodone, morphine และ methadone 
ใหผ้ลการรกัษาทีใ่กลเ้คยีง หรอืเหนอืกวา่ tricyclic anti-
depressants เล็กน้อย แต่มีผลข้างเคียงจากยากลุ่มนี้
จนต้องหยุดยามากพอควร11,31 สำาหรับ tramadol ไม่มี
ประสิทธิภาพในการรักษาอาการปวดประสาทภายหลัง
ติดเชื้อเริม11 
  ยาเฉพาะที่ เช่น lidocain plaster และ 
capsaicin cream ยงัขาดการสนบัสนนุดว้ยผลการศกึษา
ทีม่คีวามนา่เชือ่ถอืมากพอทีจ่ะรบัรองประสทิธภิาพของยา
ทั้งสองขนาน แต่สามารถเลือกใช้สำาหรับผู้ป่วยสูงอายุ
ที่อาจจะทนต่ออาการข้างเคียงของยารับประทานที่กล่าว
มาก่อนหน้านี้ไม่ได้ ทั้งนี้ควรใช้ยากลุ่มนี้ในระยะสั้น 
คอื ประมาณ 2-4 สปัดาห ์แลว้จงึปรบัเปลีย่นเปน็ยารกัษา
ชนิดอื่นๆ ตามความเหมาะสม11

  โดยสรปุ ใหเ้ริม่การรกัษาอาการปวดประสาท
ภายหลังติดเชื้อเริมด้วย tricyclic antidepressants, 
gabapentin หรอื pregabalin เปน็ยาตวัแรก (first line 
drugs) ยาทาเฉพาะที ่lidocaine มปีระสทิธภิาพเหนอืกวา่ 
capsaicin สามารถเลือกใช้เป็นตัวเลือก (alternative 
drug) แทนยารับประทานตามที่กล่าวมาสำาหรับผู้ป่วย
สูงอายุ หรือผู้ท่ีมีความเส่ียงต่อการเกิดอาการไม่พึงประสงค์
จากยาเหล่านั้น ยากลุ่ม opioids ยกเว้น tramadol 
ควรเลือกใช้เป็นยาตัวท่ีสอง (second line drug) ด้วยเหตุผล
เดียวกันกับท่ีกล่าวไว้ในบทการรักษาอาการปวดเส้นประสาท
ส่วนปลายเหตุจากเบาหวาน
 3. กÒÃÃั กษÒอÒกÒÃ»Çดàส้¹»ÃะสÒ·
ไตÃàจมÔ¹ัÅ 
  Carbamazepine และ oxcarbamazepine 
เปน็ยาทีแ่นะนำาใหเ้ปน็ยาตวัแรก (first line drug) สำาหรบั
การรักษาอาการปวดเส้นประสาทไตรเจมินัล โดยยา

ท้ังสองตัวมีประสิทธิภาพใกล้เคียงกัน7,32 oxcarbamazepine 
เหนอืกวา่ carbamazepine ตรงทีเ่กดิปฏกิริยิาระหวา่งยา 
(drug interaction) นอ้ยกวา่ สำาหรบัอาการไมพ่งึประสงค์
และอัตราการแพ้ยาไม่แตกต่างกัน33

  Lamotrigine เป็นยาตัวถัดมา หากผู้ป่วย
ไม่สามารถทนตอ่ผลข้างเคียงของ carbamazepine และ 
oxcarbamazepine ได้
  ภาวะการแพ้ยา carbamazepine ขั้นรุนแรง 
คอื Steven-Johnson syndrome เปน็ภาวะทีแ่พทยค์วร
ระมัดระวังอย่างมากเมื่อต้องจ่ายยาดังกล่าว มีคำาแนะนำา
จากสถาบนัสขุภาพแหง่ชาตขิองสหรฐัอเมรกิา ใหส้ง่เลอืด
ผูป้ว่ยเพือ่ตรวจคดักรอง human leucocyte antigen B* 
1502 (HLA B*1502) สำาหรบัคนเชือ้สายเอเชยีทกุราย
กอ่นทีจ่ะไดร้บัยา carbamazepine เสมอ33 การเลีย่งไปใช้
ยา oxcarbamazepine ไม่ได้ลดความเสี่ยงเรื่องการเกิด 
Steven-Johnson syndrome แต่อย่างใด เพียงแต่ 
oxcarbamazepine จะมีคุณสมบัติทางเภสัชจลศาสตร์
ทีเ่หนอืกวา่ carbamazepine ดงัทีก่ลา่วมาขา้งตน้ จากการ
สำารวจในภาคพืน้เอเชยีประเทศไทยมคีวามชกุของ HLA 
B*1502 6.1% รองจากสงิคโปร ์และมาเลเซยีทีอ่ยูใ่นแถบ
เอเชียตะวันออกเฉียงใต้ด้วยกัน (ASEAN)33  ในทางปฏิบัติ
สำาหรับการส่ังการรักษาด้วยยา carbamazepine ในประเทศ
ไทย ในสถาบนัหรอืพืน้ทีท่ีส่ามารถทำาการตรวจ HLA B*
1502 ได้ก็ให้ทำาการส่งตรวจคัดกรองก่อนให้ยาดังกล่าว 
อย่างไรก็ตามผลการตรวจคัดกรองต้องรอประมาณ 1-2 
สัปดาห์ แต่ถ้าแพทย์มีความจำาเป็นที่ต้องเริ่มการรักษา
ด้วยยาน้ีทันที หรืออยู่ในท่ีท่ีไม่สามารถทำาการตรวจคัดกรอง 
HLA B*1502 ได้ ต้องให้คำาแนะนำาแก่ผู้ป่วยที่รับการ
รักษาด้วยยาชนิดนี้ให้เฝ้าระวังสังเกตอาการแพ้ยา
ดว้ยตนเอง ตัง้แตเ่ริ่มตน้การรักษาและตลอดระยะเวลาที่
รับประทานยานี้ ทั้งนี้ เนื่องจากอาการแพ้ยา carbama-
zepine ที่รุนแรงสามารถเกิดขึ้นได้ตลอดช่วงเวลาของ
การรกัษา ถอืวา่เปน็มาตรการทีด่ทีีส่ดุภายใตส้ถานการณ์
ดังท่ีกล่าวมาเพ่ือป้องกันการเกิดภาวะแทรกซ้อนข้ันรุนแรง 
กล่าวคือ ควรแนะนำาผู้ป่วยทุกรายที่ได้รับยา carbama-
zepine ว่า เมื่อมีผื่นขึ้น หรือเคืองตา หรือแผลในเยื่อบุ
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ช่องปาก หรือปัสสาวะแสบขัด ให้หยุดยาทันที แล้วรีบ
กลับมาพบแพทย์เพื่อรักษาอาการแพ้ยา ทั้งนี้ การตรวจ 
HLA B*1502 ก็ไม่สามารถคัดแยกผู้ป่วยที่แพ้ยา 
carbamazepine ได้ถูกต้องทั้งหมดเสมอไป การศึกษา
ขนาดเลก็ในประเทศมาเลเซยีพบผูป้ว่ย 7 ราย (เชือ้สาย
มาเลย ์6 ราย และจนีเพยีง 1 ราย) จากทัง้หมด 17 ราย
ทีเ่กดิผืน่จากยา carbamazepine โดยทีผ่ลการตรวจ HLA 
B*1502 เปน็ลบ (รอ้ยละ 41.2)34 ผูเ้ขยีนตัง้ขอ้สงัเกตวา่
กลุ่มนี้มีเชื้อสายมาเลย์มากกว่า ซึ่งจะไม่แปลกเนื่องจาก 
HLA B*1502 กบัการแพย้า carbamazepine ถกูคน้พบ
ในคนเชือ้สายจนี (ฮัน่) เปน็หลกัตัง้แตเ่ริม่ตน้ นอกจากนี ้
อาจจะมีอัลลีล (allele) อื่นๆ นอกเหนือจาก HLA 
B*1502 เกี่ยวข้องกับการแพ้ยา carbamazepine 
เป็นต้นเหตุร่วมอยู่ด้วย เพียงแต่ยังไม่ได้ถูกระบุออกมา
แม้แต่ในกลุ่มคนจีน (ฮั่น) เอง35

  ด้วยเหตุที่แพทย์ส่วนใหญ่จะมีความกังวลกับ
การเกิดผลข้างเคียงที่รุนแรงจากการใช้ยา carbama-
zepine ตามทีก่ลา่วมา จงึมกัเลีย่งไปใชย้าตา้นอาการปวด
เหตุพยาธิประสาทกลุ่มอื่นแทน ที่ใช้กันอย่างแพร่หลาย
คอื gabapentin และ pregabalin ซึง่มรีาคาสงู อยา่งไร-
ก็ตามแม้ผลจากการวิเคราะห์ประสิทธิภาพของยากลุ่มนี้
ล่าสุด gabapentine และ pregabalin จะถูกจัดอยู่ในยา
กลุม่แรก (first line drugs) สำาหรบัการรกัษาอาการปวด
เหตพุยาธปิระสาทเชน่เดยีวกบั tricyclic antidepressants 
และ serotonoin-noradrenalin reuptake inhibitors 
แต่เมื่อดูในรายละเอียดกลับพบว่า tricyclic anti-
depressants มีจำานวนผู้ป่วยที่ต้องการเพื่อให้เห็นผล
ของการรกัษา (number needed to treat; NNT) ทีต่่ำากวา่
ยาตวัอืน่ กลา่วคอื NNT (95% CI) ของ gabapentin 7.2 
(5.9-9.1) pregabalin 7.7 (6.5-9.4) serotonin 
norepinephrine reuptake inhibitors 6.4 (5.2-8.4) 
tricyclic antidepressants 3.6 (3.0-4.4) แตม่คีวามเสีย่ง
ต่อผลข้างเคียงใกล้เคียงกันเมื่อประเมินด้วย number 
needed to harm (NNH) ระหวา่ง pregabalin  sero-
tonin norepinephrine reuptake inhibitors และ 
tricyclic antidepressants ยกเว้นเฉพาะ gabapentin 

ที่มีผลข้างเคียงต่ำาสุดในกลุ่ม36 ดังนั้น จากการศึกษานี้
ทำาให้การพิจารณาเลือกยาแต่ละตัวในการรักษาอาการ
ปวดเหตุพยาธิประสาทเห็นแนวทางได้ชัดเจนขึ้น เมื่อ
เวลาผ่านไปและมีข้อมูลขนาดใหญ่ที่ผ่านการวิเคราะห์
อยา่งเปน็ระบบ (meta- analysis and systematic review) 
ถูกเผยแพร่ออกมา โดยประสบการณ์ของผู้เขียนเอง
กม็กัจะเลอืกใช ้tricyclic antidepressants เปน็ยาตวัแรก
สำาหรับการรักษาอาการปวดเหตุพยาธิประสาทเหล่านี้
อยา่งระมดัระวงัตอ่ฤทธิต์า้นคอลเินอจกิ (anticholinergic 
effects) ทีเ่ปน็ผลขา้งเคยีง โดยเริม่ตน้ในยาขนาดต่ำา เชน่ 
nortriptyline 10-25 มก./วัน หรือ amitriptyline 10 
มก./วัน และค่อยปรับขนาดยาสูงขึ้นทีละเล็กน้อยช้าๆ
จนกว่าจะได้ผลการรักษาเป็นที่น่าพอใจ ผู้เขียนพบว่า 
ขนาดที่ได้ผลจะเป็น nortriptyline 25-50 มก./วัน 
หรือ amitriptyline 50-75 มก./วัน โดยให้รับประทาน
ก่อนนอนครั้งเดียวจะได้ผลการรักษาระงับอาการปวด
เหตพุยาธปิระสาทไดน้า่พอใจ จากการทีย่ากลุม่นีไ้ปเพิม่ 
serotonin บรเิวณรอยตอ่ระหวา่งเซลลป์ระสาทในเสน้ทาง
ขาลงของกลไกการเกิดอาการปวดเหตุพยาธิประสาท 
ดังที่ได้กล่าวมาแล้วข้างต้น มีผลทำาให้คุณภาพชีวิตและ
อารมณด์ขีึน้ เนือ่งจากนอนหลบัไดม้ากขึน้จากการทีไ่มม่ี
อาการปวดมารบกวน และสามารถลดอาการขา้งเคยีงเรือ่ง
อาการง่วงซึมไปได้ และเนื่องจาก nortriptyline มีฤทธิ์
ต้านคอลิเนอจิก (anti-cholinergic effects) ต่ำากว่ายา
ตน้แบบของกลุม่คอื amitriptyline อยา่งมาก ผูเ้ขยีนจงึมี
ความเห็นว่าน่าจะเป็นยาที่เหมาะสมสำาหรับการระงับ
อาการปวดเหตุพยาธิประสาทสำาหรับบริบทในด้าน
เศรษฐศาสตร์ของประชากรไทย จากประสบการณ์
ผู้เขียนพบว่า ยาขนานนี้ให้ผลการรักษาดีเป็นที่น่าพอใจ
เป็นส่วนใหญ่คล้ายคลึงกับการศึกษาในต่างประเทศ
ทีก่ลา่วมา หากยงัไมไ่ดผ้ลการรกัษาเทา่ทีค่วร การเพิม่ยา 
carbamazepine หรอื gabapentin หรอื pregabalin แลว้แต่
กรณีตามที่ได้กล่าวมาก็เป็นวิธีการที่ทำาให้ผลการรักษา
ดีขึ้น โดยในบางรายสามารถให้ร่วมกันในระยะแรก
จนเม่ืออาการปวดทุเลาก็อาจจะสามารถควบคุมอาการปวด
ตอ่ไปไดด้ว้ย tricyclic anti-depressants เพยีงอยา่งเดยีว
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สÃุ»
 จะàห็¹ได้Ç่Ò tricyclic antidepressants àª่¹ 
amitriptyline, nortriptyline (25-150 มก./Çั¹) 
หÃือ gabapentin (1,200-3,600 มก./Çั¹) แÅะ 
pregablin (150-600 มก./Çั¹) ใª้à»็¹ยÒตัÇแÃก
¢อ§กÒÃÃักษÒอÒกÒÃ»Çดàส้¹»ÃะสÒ·ส่Ç¹»ÅÒย
àหตุจÒกàบÒหÇÒ¹ แÅะอÒกÒÃ»Çด»ÃะสÒ·ภÒยหÅั§
ตÔดàªื้อàÃÔม สÔè§·Õèพึ§ตÃะห¹ัก¤ือ ผÅ¢้Ò§à¤Õย§¢อ§ยÒ
แต่ÅะตัÇ ใ¹¢ณะ·Õè carbamazepine แÅะ oxcar-
bamazepine สม¤ÇÃใª้à»็¹ยÒตัÇแÃกสำÒหÃับกÒÃÃักษÒ
อÒกÒÃ»Çดàส้¹»ÃะสÒ·ไตÃàจมÔ¹ัÅด้Çย¤ÇÒมÃะมัดÃะÇั§
กÒÃแพย้Ò¢ั¹้Ã¹ุแÃ§ (Steven-Johnson syndrome) 
กÒÃàÅือกใª้ยÒ·ÕèมÕ»ÃะสÔ·ธÔภÒพ àหมÒะสมกับàศÃษฐÒ¹ะ
¢อ§ผู้»่ÇยแÅะสÃ้Ò§àสÃÔม¤ุณภÒพªÕÇÔต·ÕèดÕ โดยตÃะห¹ัก
ถึ§อÒกÒÃไม่พึ§»Ãะส§¤์จÒกยÒ·Õèใª้อย่Ò§Ãอบ¤อบ
สำÒหÃับàÇª»ฏÔบัตÔ·Õè¤ุ้ม¤่ÒตÒมหÅักàศÃษฐศÒสตÃ์
สÒธÒÃณส¢ุ จดัà»¹็สÔè§สำÒ¤ญัใ¹กÒÃÃกัษÒอÒกÒÃ»Çด
àหตุพยÒธÔ»ÃะสÒ·ใ¹»Ãะà·ศไ·ย

àอกสÒÃอ้Ò§อÔ§    
 1. daCosta DiBonaventura M, Cappelleri JC, Joshi AV. 
  A longitudinal assessment of painful diabetic peri-
  pheral neuropathy on health status, productivity, and 
  health care utilization and cost. Pain Med 2011; 12:
  118 - 26.
 2.  IndINeP Study Group. Burden of neuropathic pain in 
  Indian patients attending urban, specialty clinics: results 

  from a cross sectional study. Pain Pract 2008; 8: 
  362 - 78.
 3. Van Hecke O, Austin SK, Khan RA, et al. Neuro-
  pathic pain in general population: a systematic 
  review of epidemiological studies. Pain 2014; 155: 
  654 - 62.
 4. Chaudakshetrin P. A survey of patients with neuro-
  pathic pain at Siriraj Pain Clinic. J Med Assoc Thai 
  2006; 89: 354 - 61.
 5. Merskey H, Bogduk N. Classification of chronic pain. 
  2nd ed. Seattlle: IASP Press; 1994. 

 6. Treede RD, Jensen TS, Campbell J, et al. Neuro-
  pathic pain: redefinition and a grading system for 
  clinical and research purposes. Neurology 2008; 70: 
  1630 - 53.
 7. Gruccu G, Sommer C, Anand P, et al. EFNS guidelines 
  on neuropathic pain assessment: revised 2009. Eur 
  J Neurol 2010; 17: 1010 - 8.
 8. Fulmer T. Uncoupling neuropathic pain from the 
  psyche [monograph in the Internet]. London: Nature 
  Publishing Group [cited 2015 Jan 27]. Available from: 
  http://www.nature.com/scibx/journal/v1/n45/pdf/
  scibx.2008.1090.pdf
 9.  Gilron I, Watson CP, Cahill CM, et al. Neuropathic 
  pain: a practical guide for the clinician. CMAJ 2006; 
  175: 265 - 75.
 10. Dominic Wu. Pain management [monograph on the 
  Internet]. Manchester: Fastbleep [cited 2016 Feb 23].  
  Available from: http://www.fastbleep.com/medical-
  notes/other/15/31/511 
 11. Attal N,  Cruccu G, Haanpä M, et al.  EFNS guidelines on 
  pharmacological treatment of neuropathic pain. Eur 
  J Neurol 2006; 13: 1153 - 69. 
 12. Kadiroglu AK, Sit D, Kayabasi H, et al. The effect 
  of venlafaxine HCL on painful peripheral diabetic 
  neuropathy in patients with type 2 diabetes mellitus. 
  J Diabetes Complicat 2008; 22: 241- 5.
 13. Otto M, Bach FW, Jensen TS, et al. Escitalopram 
  in painful polyneuropathy: a randomized, placebo-
  controlled, cross-over trial. Pain 2008; 139: 275 - 83.
 14. Freeman R, Durso-Decruz E, Emir B. Efficacy, safety 
  and tolerability of pregabalin treatment for painful 
  diabetic peripheral neuropathy; findings from seven 
  randomized controlled trials across a range of dosages. 
  Diabetic Care 2008; 31: 1448 - 54. 
 15. Moore RA, Straube S, Wiffen PJ, et al. Pregabalin 
  for acute and chronic pain in adults. Cochrane 
  Database Syst Rev 2009; 3: CD007076.
 16.  Rauck RL, Shaibani A, Biton V, et al. Lacosamide in 
  painful diabetic peripheral neuropathy: a phase 2 
  double-blind placebo-controlled study. Clin J Pain 
  2007; 23: 150 - 8.



                                      ส§¢ÅÒ¹¤ÃÔ¹·Ã์àÇªสÒÃ »‚·Õè 34 ฉบับ·Õè 2 มÕ.¤.-àม.ย. 2559            102

กÒÃÃักษÒอÒกÒÃ»ÇดàหตุพยÒธÔ»ÃะสÒ·สำÒหÃับ¤¹ไ·ย                             พÃªัย สถÔÃ»ัญญÒ

 17. Wymer JP, Simpson J, Sen J, et al. Efficacy and safety 
  of lacosamide in diabetic neuropathic pain: a 18 weeks 
  double blind placebo controlled trial of fixed doses 
  regimens. Clin J Pain 2009; 25: 376 - 85.
 18. Dogra S, Beydoun S, Mazzola J, et al. Oxcarbazepine 
  in painful diabetic neuropathy: a randomized, placebo-
  controlled study. Eur J Pain 2005; 9: 543 - 54.
 19.  Grosskopf J, Mazzola J, Wan Y, et al. A randomized, 
  placebo-controlled study of oxcarbazepine in painful 
  diabetic neuropathy. Acta Neurol Scand 2006; 114: 
  177 - 80.
 20.  Beydoun A, Shaibani A, Hopwood M, et al. Oxcar-
  bazepine in painful diabetic neuropathy: results of a 
  dose-ranging study. Acta Neurol Scand 2006; 113: 
  395 - 404.
 21. Vinik AI, Tuchman M, Safirstein B, et al. Lamo-
  trigine for treatment of pain associated with diabetic 
  neuropathy: results of two randomized, double-blind, 
  placebo-controlled studies. Pain 2007; 128: 169 - 79.

 22. Atli A, Dogra S. Zonisamide in the treatment of painful 
  diabetic neuropathy: a randomized, double-blind, 
  placebo-controlled pilot study. Pain Med 2005; 6: 
  225 - 34.
 23.  Shaibani A, Fares S, Selam JL, et al. Lacosamide in 
  painful diabetic neuropathy: an 18-week double-blind 
  placebo-controlled trial. J Pain 2009; 10: 818 - 28.
 24. Gilron I, Baley JM, Tu D, et al. Nortriptyline and 
  gabapentin, alone and in combination for neuropathic 
  pain: a double-blind, randomised controlled crossover 
  trial. Lancet 2009; 374: 1252 - 61.    
 25. Eisenberg E, McNicol ED, Carr DB. Efficacy of mu-
  opioid agonists in the treatment of evoked neuro-
  pathic pain: systematic review of randomized 
  controlled trials. Eur J Pain 2006; 10: 667 - 76.
 26. Hollingshead J, Dühmke RM, Cornblath DR. Tramadol 
  for neuropathic pain. Cochrane Database Syst Rev 
  2006; 3: CD003726.
 27. Freeman R, Raskin P, Hewitt DJ, et al. Randomized 
  study of tramadol/acetaminophen versus placebo in 
  painful diabetic peripheral neuropathy. Curr Med Res 
  Opin 2007; 23: 147 - 61.

 28. Gilron I, Bailey JM, Tu D, et al. Morphine, gabapentin, 
  or their combination for neuropathic pain. N Engl 
  J Med 2005; 352: 1324 - 34.
 29. Hanna M, O’Brien C, Wilson MC. Prolonged-release 
  oxycodone enhances the effects of existing gabapentin 
  therapy in painful diabetic neuropathy patients. Eur 
  J Pain 2008; 12: 804 - 13.
 30. Rowbotham MC, Reisner LA, Davies PS, et al. 
  Treatment response in antidepressant-naive 
  postherpetic neuralgia patients: double-blind, 
  randomized trial. J Pain 2005; 6: 741 - 6.
 31. Hempenstall K, Nurmikko TJ, Johnson RW, et al. 
  Analgesic therapy in post herpetic neuralgia: a quanti-
  tative systematic review. PLOS Medicine 2005; 2: 
  e164.
 32. Gronseth G, Cruccu G, Alksne J, et al. Practice 
  parameter: the diagnostic evaluation and treatment of 
  trigeminal neuralgia (an evidence-based review): 
  report of the Quality Standards Subcommittee of the 
  American Academy of Neurology and the European 
  Federation of Neurological Societies. Neurology 2008; 
  71: 1183 - 90.
 33. Ferrel PB Jr, McLeod HL. Carbamazepine, HLA-
  B*1502 and risk of Stevens-Johnson syndrome and 
  toxic epidermal necrolysis: US FDA recommendations. 
  Pharmacogenomics 2008; 9: 1543 - 6.
 34. Then SM, Rani ZZ, Raymond AA, Ratnaningrum S, 
  Jamal R. Frequency of the HLA-B*1502 allele 
  contributing to carbamazepine-induced hyper-
  sensitivity reactions in a cohort of Malaysian epilepsy 
  patients. Asian Pac J Allergy Immunol 2011; 29: 290 - 3.
 35.  Shi YW, Min FL, Qin B, et al. Association between 
  HLA and Stevens-Johnson syndrome induced by 
  carbamazepine in Southern Han Chinese: genetic markers 
  besides B*1502? Basic Clin Pharmacol Toxicol 2012;
  111: 58 - 64.
 36.  Finnerup NB,  Attal N,  Haroutounian S, et al. Pharmaco-
  therapy for neuropathic pain in adults: a systematic 
  review and meta-analysis. Lancet Neurol 2015; 14: 
  162 - 73. 


