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บทคััดย่่อ
ภููมิิหลัังและวััตถุุประสงค์์: ภาวะติิดเมทแอมเฟตามีีน (methamphetamine use disorder) ยัังไม่่มีียารัักษาที่่�ได้้รัับการอนุุมััติิ 
อย่่างเป็็นทางการในปััจจุุบััน การศึึกษานี้้�จึึงมุ่่�งทบทวนหลัักฐานเชิิงประจัักษ์์โดยใช้้การสัังเคราะห์์เชิิงวิิวััฒนาการ (evolutionary 
synthesis) เพื่่�อวิิเคราะห์์การเปลี่่�ยนผ่่านจากแนวทางดั้้�งเดิิมสู่่�ความก้้าวหน้้าร่่วมสมััยและนวััตกรรมเชิิงกลไกใหม่่ในช่่วงปีี  
พ.ศ. 2563–2569
วิิธีีการศึึกษา: ทบทวนวรรณกรรมอย่่างเป็็นระบบผ่่านฐานข้้อมููล PubMed, Scopus และ Cochrane Library คััดเลืือกเอกสาร
จำนวน 44 ฉบัับ ประกอบด้้วยการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็็นระบบ (systematic review) การวิิเคราะห์์อภิมาน (meta- 
analysis) และการทดลองแบบสุ่่�มและมีีกลุ่่�มควบคุม (randomized controlled trials) โดยแบ่่งหลัักฐานออกเป็็น 3 ระยะ  
ได้้แก่่ เภสััชบำบััดดั้้�งเดิิม ความก้้าวหน้้าในปััจจุุบััน และนวััตกรรมในอนาคต
ผลการศึึกษา: หลัักฐานเชิิงประจัักษ์์สนัับสนุุนประสิิทธิิผลของยาสููตรผสมนาลเทรกโซน (naltrexone) ชนิิดฉีีดร่่วมกัับบููโพรพิิออน 
(bupropion) ชนิิดรัับประทาน ซึ่่�งเพิ่่�มอััตราตอบสนองที่่�ร้้อยละ 13.6 เทีียบกับกลุ่่�มยาหลอกร้้อยละ 2.5 (p < 0.001) และ 
เมอร์ทาซาปีีน (mirtazapine) ชนิิดรัับประทาน ช่่วยลดการใช้้ยาอย่างมีีนััยสำคััญ (p = 0.004) ขณะที่่�ยากลุ่่�มอื่่�นๆ ส่่วนใหญ่่ 
มีีข้้อจำกััดในการสร้้างการงดเสพที่่�ยั่่�งยืืน สำหรัับทิศทางในอนาคตมุ่่�งเน้้นการพััฒนายากลุ่่�มภููมิิคุ้้�มกัันบำบััดและเทคโนโลยีีใหม่่ 
ที่่�มีีความจำเพาะต่่อกลไกทางสมองมากขึ้้�น
สรุุป: ยาสููตรผสมนาลเทรกโซนชนิิดฉีีดร่่วมกัับบููโพรพิิออนชนิิดรัับประทานและเมอร์์ทาซาปีีนชนิิดรัับประทาน เป็็นทางเลืือก 
ที่่�มีีศัักยภาพสููงสุุดในปััจจุุบััน อย่่างไรก็็ตาม การรัักษาที่่�มีีประสิิทธิิภาพสููงสุุดอาจต้้องอาศััยการบููรณาการที่่�ประสานเภสััชบำบััด 
เข้้ากัับการบำบััดทางจิิตสัังคมอย่่างเป็็นระบบ เพื่่�อเพิ่่�มอััตราการคงอยู่่�ในระบบการรัักษาและผลลััพธ์์ทางคลิินิิกที่่�ยั่่�งยืืน

คำสำคััญ: ภาวะติิดเมทแอมเฟตามีีน, เภสััชบำบััด, การรัักษาด้้วยยาสููตรผสม, เวชศาสตร์์เชิิงประจัักษ์์, นวััตกรรมการรัักษา
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Abstract
Background and objectives: Methamphetamine use disorder currently lacks officially approved pharmacotherapy. 
This study aimed to review evidence-based pharmacotherapy using evolutionary synthesis to analyze the  
transition from conventional approaches to contemporary advances and novel mechanistic innovations during 
2020–2026.
Methods: A systematic literature review was conducted via PubMed, Scopus, and Cochrane Library. Forty-four 
documents were selected, comprising systematic reviews, meta-analyses, and randomized controlled trials. The 
evidence was categorized into three phases: conventional pharmacotherapy, contemporary advances, and 
future innovations.
Results: Evidence supports the efficacy of injectable naltrexone combined with oral bupropion, which increased 
the response rate to 13.6% compared to 2.5% in the placebo group (p < 0.001). Oral mirtazapine also  
demonstrated a significant reduction in substance use (p = 0.004), whereas most other drug classes showed 
limitations in achieving sustained abstinence. Future directions focus on the development of immunotherapy 
and novel technologies with increased specificity toward brain mechanisms.
Conclusion: Injectable naltrexone combined with oral bupropion and oral mirtazapine are the most viable 
options currently available. However, achieving maximum treatment efficacy may require the systematic  
integration of pharmacotherapy and psychosocial interventions to enhance treatment retention and sustainable 
clinical outcomes.

Keywords: methamphetamine use disorder, pharmacotherapy, combination pharmacotherapy, evidence-based 
medicine, innovative treatments
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บทนำ 
	วิ กฤตสาธารณสุขุระดับัโลกจากการแพร่ร่ะบาดของเมท
แอมเฟตามีีน (methamphetamine) ส่่งผลกระทบต่อผู้้�ใช้้
มากกว่่า 35 ล้้านคน โดยมีีอััตราการเสีียชีีวิิตจากการใช้้ 
เกิินขนาดเพิ่่�มขึ้้�นต่่อเนื่่�องตั้้�งแต่่ปีี พ.ศ. 2550 [1,2] ในภููมิิภาค
เอเชีียตะวัันออกเฉีียงใต้้ รวมถึึงประเทศไทย ถืือเป็็นศููนย์์กลาง
สำคััญที่่�เผชิิญกัับปริิมาณสารเสพติิดที่่�เพิ่่�มขึ้้�นสวนทางกัับ 
ราคาที่่�ลดลง [3] ข้้อมูลูล่า่สุดุปี ีพ.ศ. 2568 ระบุวุ่า่ประเทศไทย
มีผีู้้�ได้้รับผลกระทบถึง 1.5 ล้้านคน [4] ก่อ่ให้้เกิิดภาระทางสัังคม
และสาธารณสุุขระดัับรุนแรง ซึ่่�งต้้องการแนวทางการจััดการ 
ที่่�มีีประสิิทธิิภาพ
	 พยาธิิสรีีรวิิทยาของภาวะดัังกล่่าวเกิิดจากการออกฤทธิ์์�
ผ่่านสารสื่่�อประสาทกลุ่่�มโมโนเอมีีน (monoamines) ปริิมาณ
มหาศาล โดยเฉพาะโดปามีนี (dopamine) และนอร์เอพิเนฟรินิ 
(norepinephrine) ผ่่านการรบกวนโปรตีีนขนส่่งสารสื่่�อ
ประสาท vesicular monoamine transporter 2 (VMAT-2)  
นำไปสู่่�ความเป็็นพิิษและการอัักเสบในระบบประสาท [5]  
ซึ่่�งส่่งผลกระทบต่่อระบบการรู้้�คิิด (cognitive function) และ
อาการทางจิิต (psychosis) [6] นอกจากนี้้� กลุ่่�มอาการถอนยา 
(withdrawal syndrome) และการใช้้ร่่วมกัับสารกลุ่่�มฝิ่่�น 
ยัังเป็็นอุุปสรรคสำคััญต่่อความสำเร็็จในการรัักษา [7]
	 แม้้การบำบััดทางจิิตสัังคม เช่่น การจััดการแรงจููงใจ 
(contingency management; CM) และการบำบััดความคิิด
และพฤติิกรรม (cognitive behavioral therapy; CBT)  
จะเป็็นมาตรฐานหลััก แต่่กลับพบอััตราการกลับไปเสพซ้้ำ 
ในระดัับสููง [1] ข้้อจำกััดสำคััญคืือยังไม่่มีีเภสัชบำบััดที่่�ได้้รัับ 
การอนุุมััติิอย่่างเป็็นทางการจากองค์์การอาหารและยา 
แห่่งสหรััฐอเมริิกา (U.S. Food and Drug Administration; 
US FDA) [7,8] อีีกทั้้�งประสิิทธิิผลของยาหลายกลุ่่�มในอดีีต 
หรืือแนวทางดั้้�งเดิิม ยัังไม่่มีีความชััดเจนเพีียงพอในการสร้้าง 
การงดเสพที่่�ยั่่�งยืืน [9] ซึ่่�งช่่องว่่างทางการรัักษานี้้�นำไปสู่่�การ
แสวงหาทางเลืือกใหม่่ที่่�ก้้าวหน้้ากว่่าเดิิม
	ก ารศึกึษานี้้�จึงึกำหนดคำถามนำการวิจิัยัว่า่ เภสัชบำบัดั
สำหรัับภาวะติิดเมทแอมเฟตามีีนในยุุคร่่วมสมััย (พ.ศ. 2563–
2569) มีีประสิิทธิิผลเชิิงประจัักษ์์และการเปลี่่�ยนผ่่านของ
นวััตกรรมอย่่างไร โดยมีีวััตถุุประสงค์์เพื่่�อสัังเคราะห์์หลัักฐาน
ทางคลิินิิกผ่่านการจััดกลุ่่�มเชิิงวิิวััฒนาการ (evolutionary 
synthesis) ครอบคลุุมตั้้�งแต่่เภสััชบำบััดดั้้�งเดิิม ความก้้าวหน้้า
ของยาสููตรผสมในปััจจุบััน ไปจนถึึงนวััตกรรมในอนาคต เช่่น 
ภูมูิคิุ้้�มกันับำบัดั และการแพทย์แ์ม่น่ยำ (precision medicine) 
เพ่ื่�อเป็็นแนวทางในการวางแผนกลยุุทธ์์การรัักษาแบบบูรณา
การสำหรัับบุคลากรทางการแพทย์์ และเป็็นฐานข้้อมูลเชิิง
นโยบายสาธารณสุุขที่่�มีีความทัันสมััยต่่อไป

วิิธีีการศึึกษา
	ก ารศึึกษานี้้�ดำเนิินการทบทวนวรรณกรรมเชิิงบรรยาย

ที่่�มีีกระบวนการสืืบค้้นอย่่างเป็็นระบบ (systematic-like  

narrative review) เพื่่�อรวบรวมและสัังเคราะห์์หลัักฐาน 

เชิิงประจัักษ์ด้้านเภสัชบำบััดสำหรัับภาวะติิดเมทแอมเฟตามีีน 

(methamphetamine use disorder) ผ่่านฐานข้้อมููล

อิิเล็็กทรอนิกส์มาตรฐานสากล 3 แหล่่ง ได้้แก่่ PubMed,  

Scopus และ Cochrane Library โดยใช้้ชุดคำค้้น  

(“methamphetamine use disorder” OR “ampheta-

mine-type stimulants”) AND (“pharmacotherapy”  

OR “pharmacological treatment”) AND (“clinical trial” 

OR “systematic review” OR “meta-analysis”) ร่่วมกัับ

การสืืบค้้นย้้อนกลัับ (hand-searching) เพื่่�อให้้ครอบคลุุม

วรรณกรรมระดัับต้้นแบบที่่�สำคััญ นอกจากนี้้�ยัังได้้บููรณาการ

ข้้อมููลสถิิติิระบาดวิิทยาและสถานการณ์์ยาเสพติิดจากรายงาน

ระดัับชาติิของประเทศไทยและภููมิิภาคอาเซีียน เพ่ื่�อให้้ 

การสัังเคราะห์์ข้้อมูลมีีความสอดคล้้องกัับบริิบทของพื้้�นที่่� 

และนโยบายสาธารณสุุขในปััจจุุบััน [3,4]

	 ผู้้�นิพินธ์ก์ำหนดเกณฑ์ค์ัดัเลืือกวรรณกรรมอย่า่งเข้้มงวด

เพื่่�อความแม่่นยำเชิิงระเบีียบวิิธีีวิิจััย โดยเกณฑ์์คััดเข้้า 

 (inclusion criteria) ประกอบด้้วยงานวิิจััยต้้นฉบัับในมนุุษย์์

วััยผู้้�ใหญ่่ที่่�มีีอายุุ 18 ปีีขึ้้�นไป มีีรููปแบบการศึึกษาเป็็นการ

ทบทวนวรรณกรรมอย่า่งเป็น็ระบบ (systematic review; SR) 

การวิิเคราะห์์อภิิมาน (meta-analysis; MA) หรืือการทดลอง

แบบสุ่่�มและมีีกลุ่่�มควบคุุม (randomized controlled trial; 

RCT) ที่่�มีรีะเบียีบวิธิีวีิจิัยัน่า่เชื่่�อถืือและรายงานผลลัพัธ์ท์างสถิติิิ

ที่่�ชัดัเจน สำหรับัเกณฑ์ค์ัดัออก (exclusion criteria) ครอบคลุมุ

งานวิจิัยัที่่�ปราศจากกลุ่่�มควบคุม รายงานผู้้�ป่ว่ย (case reports) 

และงานวิิจัยัที่่�มุ่่�งเน้้นเพีียงมิิติขิองการจัดัการภาวะพิิษเฉีียบพลัน

เพีียงมิิติิเดีียว จากการสืืบค้้นและคััดเลืือกพบเอกสารที่่� 

ผ่า่นเกณฑ์์คุณุสมบัตัิริวมทั้้�งสิ้้�น 44 ฉบับั โดยจำแนกเป็น็เอกสาร

ที่่�ใช้้ประกอบข้้อมูลพื้้�นฐานด้้านระบาดวิิทยา พยาธิิสรีีรวิิทยา 

และการบำบััดทางจิิตสัังคมจำนวน 12 ฉบัับ และกลุ่่�มเอกสาร

ที่่�เป็็นชุุดหลัักฐานเชิิงประจักัษ์ด้้านเภสัชบำบัดัจำนวน 32 ฉบับั 

ซึ่่�งประกอบด้้วยงานวิจิัยัประเภท SR และ MA จำนวน 11 ฉบับั 

และงานวิิจััยประเภท RCT หรืือการศึึกษาทางคลิินิิกในมนุุษย์์

จำนวน 20 ฉบับั และบทความปริิทัศัน์เชิิงสังัเคราะห์์อื่่�นจำนวน 

1 ฉบัับ

	 ในขั้้�นตอนการวิิเคราะห์์และสัังเคราะห์์ข้้อมูล ผู้้�นิิพนธ์์

พบว่่าในช่่วงเวลารอบ 6 ปีีล่่าสุุด ระหว่่างปีี พ.ศ. 2563–2569 

(ค.ศ. 2020–2026) เป็็นช่่วงเวลาที่่�มีีการเปลี่่�ยนผ่่านกระบวน
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เชิงิประจักัษ์ร์ะดับัสูงูที่่�โดดเด่น่อย่างมาก รวมถึงึมีกีารบูรูณาการ

เทคโนโลยีชีั้้�นสูงูและปัญัญาประดิษิฐ์์มาประยุกุต์ใ์ช้้เพื่่�อยกระดับั

ความสำเร็็จของการบำบััดรัักษาอย่างเป็็นรููปธรรม ผู้้�นิิพนธ์์ 

จึึงเลืือกใช้้วิธีีการจััดกลุ่่�มเชิิงวิิวััฒนาการ (evolutionary  

synthesis) เพ่ื่�อจำแนกชุุดหลัักฐานเชิิงประจัักษ์์ออกเป็็น  

3 ระยะตามลำดัับความสำคััญทางคลิินิิกและวิิวััฒนาการ

ทางการแพทย์เ์พ่ื่�อให้้ผู้้�อ่า่นเห็น็ภาพการเปลี่่�ยนผ่่านได้้อย่า่งเป็็น

ระบบ ได้้แก่่ 1) เภสััชบำบััดดั้้�งเดิิม (conventional  

pharmacotherapy) มุ่่�งเน้้นการรวบรวมวรรณกรรมระดัับ

ต้้นแบบที่่�วางรากฐานการศึึกษาและข้้อจำกััดของการใช้้ยาเดี่่�ยว

ในอดีีตเพื่่�อปููพื้้�นฐานความเข้้าใจ 2) เภสััชบำบััดที่่�มีีความ

ก้้าวหน้้าในปััจจุุบััน (contemporary pharmacotherapy)  

มุ่่�งเน้้นชุดุหลักัฐานเชิงิประจักัษ์ท์ี่่�แสดงประสิทิธิผิลและสามารถ

ประยุุกต์์ใช้้ได้้จริิงในเวชปฏิิบััติิปััจจุุบััน และ 3) นวััตกรรม 

และทิศิทางในอนาคต (innovations and future perspectives) 

มุ่่�งเน้้นกลุ่่�มยาและเทคโนโลยีีทางการแพทย์์ที่่�น่่าสนใจซึ่่�ง 

กำลังัอยู่่�ในระยะการพัฒันาเพื่่�อติดิตามความก้้าวหน้้าในอนาคต

อัันใกล้้

ผลการศึึกษา
กลไกการออกฤทธิ์์� (mechanism of action)

	 เมทแอมเฟตามีีนกระตุ้้�นระบบประสาทส่่วนกลาง 

ผ่่านการหลั่่�งโมโนเอมีน (โดยเฉพาะโดปามีีน) สู่่�จุุดประสาน

ประสาท (synaptic cleft) ปริิมาณมหาศาลผ่่านกลไกหลััก 

ที่่�ซัับซ้้อน (รููปที่่� 1) เริ่่�มจากการย้้อนทิิศทางการทำงานของ

โปรตีีน VMAT-2 ซึ่่�งส่่งผลให้้โดปามีีนรั่่�วไหลออกจากถุงบรรจุุ 

(vesicles) เข้้าสู่่�ไซโทพลาซึึมภายในเซลล์์ประสาท ร่่วมกัับ 

การยัับยั้้�งเอนไซม์์ monoamine oxidase (MAO) ที่่�ทำหน้้าที่่�

สลายโดปามีีน และการย้้อนทิิศทางโปรตีีนขนส่่งโดปามีีน  

(dopamine transporter; DAT) เพื่่�อสููบฉีดโดปามีีนออกสู่่�

ภายนอกเซลล์์ [10]

	ก ารกระตุ้้�นวงจรรางวัลั (reward pathway) อย่างรุนุแรง

นี้้� นำไปสู่่�ความรู้้�สึึกเป็็นสุุขแบบเคลิิบเคลิ้้�ม (euphoria) [5] 

อย่า่งไรก็ต็าม การเสพติดิเรื้้�อรังัส่ง่ผลให้้เกิดิการปรับัตัวัทางลบ

ของระบบประสาท (neuroadaptation) โดยพบว่่าความหนา

แน่่นของ DAT และจำนวนตััวรัับโดปามีีนชนิิด D
2
 และ D

3
  

ลดลงอย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ [5]

รููปที่่� 1 	กลไกพยาธิิสรีีรวิิทยาของเมทแอมเฟตามีีนบริิเวณจุุดประสานประสาท (synapse) 
	ค ำอธิบิายภาพ: เมทแอมเฟตามีีนออกฤทธิ์์�ผ่่าน 3 กลไกหลััก: 1) ขัดัขวางโปรตีีน VMAT-2 ทำให้้โดปามีนีสะสมในไซโทพลาซึมึ  
	 2) ยัับยั้้�งเอนไซม์์ MAO ป้้องกัันการสลายโดปามีีนภายในเซลล์์ และ 3) เปลี่่�ยนทิิศทางโปรตีีน DAT สููบฉีีดโดปามีีนออกสู่่� 
	จุ ุดประสานประสาทปริิมาณมหาศาล นำไปสู่่�ความรู้้�สึึกเป็็นสุุขแบบเคลิิบเคลิ้้�ม รวมทั้้�งเป็็นพิิษต่่อระบบประสาท 
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	 นอกจากความผิิดปกติิของระบบสื่�อประสาทแล้้ว  

เมทแอมเฟตามีีนยัังทำลายเซลล์์ประสาทโดยตรงผ่่านภาวะ

เครีียดจากออกซิเดชััน (oxidative stress) และการกระตุ้้�น

เซลล์์เกลีีย (microglia) ให้้เกิิดภาวะอัักเสบของระบบประสาท 

(neuroinflammation) [11] ผ่่านการหลั่่�งสารก่่อการอัักเสบ 

เช่่น IL-6 และ TNF-α ซึ่่�งเป็็นปััจจััยหลัักที่่�นำไปสู่่�การตาย 

ของเซลล์์ประสาทและการถดถอยของระบบการรู้้�คิิดในผู้้�ป่่วย

อย่่างต่่อเนื่่�อง [10,11]

การบำบััดทางจิิตสัังคม (psychosocial interventions)

	ปั จจุบัันยัังไม่่มีีเภสัชบำบััดที่่�ได้้รับการรัับรองอย่างเป็็น

ทางการจาก US FDA สำหรัับรัักษาภาวะติิดเมทแอมเฟตามีีน

โดยเฉพาะ การบำบััดทางจิิตสัังคมจึึงยัังคงเป็็นมาตรฐานหลััก

ในการดููแลผู้้�ป่่วย [8,12] รููปแบบที่่�มีีหลัักฐานเชิิงประจัักษ์์

สนัับสนุุนกว้้างขวางคืือ CBT ซึ่่�งมุ่่�งฝึึกทักษะการรัับมืือเพ่ื่�อ

จััดการสถานการณ์์เสี่่�ยงและปััจจััยกระตุ้้�นความอยากยา  

(craving) [13] นอกจากนี้้�ยัังมีีโปรแกรมแมทริิกซ์ (matrix 

model) ซึ่่�งเป็็นรููปแบบการบำบััดผู้้�ป่่วยนอกแบบบูรณาการ

ระยะเวลา 16 สััปดาห์์ ที่่�ผสมผสานการให้้คำปรึึกษา การทำ

กลุ่่�มบำบััด โปรแกรม 12 ขั้้�นตอน และการสนัับสนุุนจาก

ครอบครััว เพื่่�อให้้กระบวนการงดเสพเป็็นไปอย่่างมีีระบบ [14] 

ในกลุ่่�มการบำบััดทางจิิตสัังคม CM ถืือเป็็นรููปแบบที่่�มีี

ประสิิทธิิผลทางคลิินิิกโดดเด่่นที่่�สุุดในการส่่งเสริิมการงดเสพ 

ต่่อเนื่่�องและเพิ่่�มอััตราการคงอยู่่�ในระบบการรัักษา [13,15]  

โดยอาศัยักลไกการให้้รางวัลัที่่�เป็น็รูปูธรรมตอบสนองต่อ่ระบบ

วงจรรางวััลในสมอง [14] จากการวิิเคราะห์์อภิมิาน (MA) ล่า่สุดุ

ยืืนยันัว่า่ลำพััง CM เพิ่่�มระยะเวลาการงดเสพได้้เฉลี่่�ย 21.20 วันั 

(95% CI 11.39–31.00) และเมื่่�อบูรณาการร่่วมกัับ CBT 

ประสิิทธิิผลจะเพิ่่�มขึ้้�นเป็็น 34.85 วััน (95% CI 19.63–50.08) 

เมื่่�อเทีียบกัับกลุ่่�มควบคุุม [1] อย่่างไรก็็ตาม การนำ CM ไปใช้้

จริงในเวชปฏิิบััติิยัั ง เผชิิญอุุปสรรคเชิิงนโยบาย ทั้้� งด้้า 

นงบประมาณและข้้อจำกััดมููลค่่าสิ่่�งจููงใจที่่�อนุญาตให้้ใช้้ในการ

บำบััด [6]

	 แม้้การบำบััดทางจิิตสัังคมจะให้้ผลดีีระหว่่างการรัักษา 

แต่่ข้้อจำกััดสำคััญคืือความยั่่�งยืืนของผล ในระยะยาว โดยมีี

อัตัราการกลับัไปเสพซ้้ำสูงูถึงึร้้อยละ 61 ภายใน 1 ปีหีลังัสิ้้�นสุดุ

โปรแกรม [6] สาเหตุุเกิิดจากการที่่�พฤติิกรรมบำบััดเพีียงอย่่าง

เดีียวไม่่สามารถแก้้ไขความผิิดปกติิของระบบสื่่�อประสาท 

และกลุ่่�มอาการถอนยาที่่�มีีความซัับซ้้อนในระดัับชีววิิทยาได้้

อย่่างครอบคลุุม [9] ช่่องว่่างทางคลิินิิกนี้้�สะท้้อนความจำเป็็น

เร่่งด่่วนในการประยุุกต์์ใช้้เภสััชบำบััดเป็็นกลยุุทธ์์ร่่วมเพื่่�อ

บรรเทาความอยากยา ฟื้้�นฟููการทำงานของสมอง และเพิ่่�ม 

ความร่่วมมืือในกระบวนการบำบััดทางจิิตสัังคม อัันจะนำไปสู่่�

ความสำเร็็จในการรัักษาที่่�ยั่่�งยืืน [6,9]

เภสััชบำบััดดั้้�งเดิิม (conventional pharmacotherapy)
	ก ารรัักษาด้้วยยาเดี่่�ยวในอดีีตมุ่่�งเป้้าปรัับสมดุุลระบบ 
สื่่�อประสาทเฉพาะเจาะจง ทั้้�งระบบโดปามีีน เซโรโทนิิน  
นอร์์อะดรีีนาลีีน กลููตาเมต กาบา และโอปิิออยด์์ ทว่่าหลัักฐาน
เชิิงประจัักษ์์บ่่งชี้้�ว่่าประสิิทธิิผลทางคลิินิิกส่วนใหญ่่ขาดความ
สม่่ำเสมอ โดยมัักแสดงผลดีีเพีียงบางมิิติิและไม่่สามารถสร้้าง
การงดเสพที่่�ยั่่�งยืืน ได้้อย่่างเป็็นรููปธรรม สรุุปผลการศึึกษา 
(ตารางที่่� 1)
	 1) ยากลุ่่�มโดปามีีน (dopaminergic agents)
	 แนวทางหลัักของยากลุ่่�มนี้้�คืือ การใช้้ยากระตุ้้�น  
(agonists) เพื่่�อรัักษาแบบทดแทน และยาต้้าน (antagonists) 
เพื่่�อลดการทำงานที่่�มากเกิินไปของสารสื่่�อประสาท 
	 สำหรับัการรักัษาแบบทดแทน เมทิลิเฟนิเิดต (methyl-
phenidate) รููปแบบออกฤทธิ์์�นาน (18–54 มิิลลิิกรััมต่่อวััน) 
ช่่วยเพิ่่�มสััดส่่วนผลตรวจปััสสาวะเป็็นลบอย่่างมีีนััยสำคััญ 
ทางสถิิติ ิ(mean difference (MD) 10.24; 95% CI 3.49–16.99) 
แม้้ความเช่ื่�อมั่่�นของหลัักฐานจะอยู่่�ในเกณฑ์์ต่่ำมาก [1,12,16] 
ขณะที่่�เด็็กโตรแอมเฟตามีีน (dextroamphetamine) และ 
โมดาฟิินิิล (modafinil) ไม่่พบประสิิทธิิผลชััดเจนในการลด
ปริิมาณการใช้้สารอย่่างยั่่�งยืืน [9,17] และยัังมีีอุุปสรรคสำคััญ
ด้้านความปลอดภััยเกี่่�ยวกัับระบบหััวใจและการนำยาไปใช้้ผิิด
วััตถุประสงค์์ [2] ด้้านบููโพรพิิออน (bupropion) รููปแบบยา
เดี่่�ยวให้้ผลลััพธ์์ไม่่สม่่ำเสมอและไม่่สามารถลดความเสี่่�ยงการ
เสพซ้้ำได้้ (relative risk (RR) 0.91; 95% CI 0.78–1.05;  
p = 0.21) [7,18] อย่า่งไรก็็ตาม การเปลี่่�ยนผ่่านสู่่�การใช้้ยาสููตร
ผสมร่่วมกัับนาลเทรกโซน (naltrexone) ซึ่่�งเป็็นหััวใจสำคััญ
ของเวชปฏิิบััติิร่่วมสมััย สามารถเพิ่่�มอััตราตอบสนองต่่อการ
รัักษาได้้ถึึงร้้อยละ 13.6 เทีียบกัับร้้อยละ 2.5 ในกลุ่่�มยาหลอก 
(p < 0.001) [19] 
	 สำหรับัยายับัยั้้�งระบบโดปามีนี กลุ่่�มยาต้้านโรคจิติ ได้้แก่่ 
ริสิเพอร์ริโิดน (risperidone) และอะริิพิพิราโซล (aripiprazole) 
แม้้จะมีปีระสิทิธิผิลสูงูในการบรรเทาอาการทางจิิตที่่�สัมัพันัธ์ก์ับั
เมทแอมเฟตามีีน (p < 0.001)[﻿20] แต่่ในด้้านการรัักษาภาวะ
ติดิสาร ยาทั้้�งสองชนิิดไม่ส่ามารถลดปริมิาณการใช้้หรืือป้อ้งกันั
การเสพซ้้ำได้้ [﻿2,12,20] อีีกทั้้�งยัังพบอััตราออกจากโปรแกรม
ระหว่่างทางสูงูจากผลข้้างเคียีงเรื่่�องอาการกระสับักระส่่าย (akathisia) 
และกลุ่่�มอาการผิิดปกติิของกล้้ามเนื้้�อ (extrapyramidal 
symptoms, EPS) [﻿8,17,20] แนวทางเวชปฏิิบััติิจึึงแนะนำให้้
ใช้้เฉพาะในระยะที่่�มีอีาการทางจิิตเฉีียบพลััน และไม่่แนะนำเป็็น

ยาหลัักในการรัักษาภาวะติิดเมทแอมเฟตามีีน [2]
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ตารางที่่� 1 สรุุปหลัักฐานเชิิงประจัักษ์์ของเภสััชบำบััดกลุ่่�มดั้้�งเดิิมสำหรัับภาวะติิดเมทแอมเฟตามีีน

ระบบสื่่�อ

ประสาท 

เภสััชบำบััด รููปแบบ

การศึึกษา 

ผลลััพธ์์ทางคลิินิิก 

โดปามีีน เมทิิลเฟนิิเดต RCT [16] และ

SR [8] /

MA [1,12]

↑ ผลตรวจปััสสาวะเป็็นลบ (MD 10.24) (หลัักฐาน

ความเชื่่�อมั่่�นต่่ำ);

↓ ความอยากยา (p < 0.001);

↔ อััตราคงอยู่่�ในระบบ

บููโพรพิิออน 

(ยาเดี่่�ยว)

SR [9] และ

MA [7,12,18]

↔ ความเสี่่�ยงเสพซ้้ำโดยรวม (RR 0.91; p = 0.21);

↑ โอกาสงดเสพผู้้�ที่่�อาการไม่่รุุนแรง (OR 2.8; 

p < 0.001

อาริิพิิพราโซล/ 

ริิสเพอริิโดน

RCT [﻿20] และ 

Review [2,8,17]

↓ อาการทางจิิต (p < 0.001);

↔ การลดปริิมาณการใช้้สาร หรืือป้้องกัันการเสพซ้้ำ;

↓ อััตราคงอยู่่�ในระบบจากผลข้้างเคีียง (EPS,  

akathisia)

เซโรโทนิิน 

และนอร์์อะ

ดรีีนาลีีน

เซอร์์ทราลีีน / 

ฟลููออกซิิทีีน

SR [9] `และ 

MA [7,12,17]

↔ อััตราการงดเสพ;

↓ อััตราคงอยู่่�ในระบบ (เฉพาะเซอร์์ทราลีีน)

กลููตาเมต

และกาบา 

อะเซทิิลซิิส

เทอีีน

SR [9] และ

MA [12]

↔ การงดเสพและลดจำนวนครั้้�งที่่�พบสาร  

(หลัักฐานความเชื่่�อมั่่�นต่่ำ)

โทพิิราเมต RCT [26] และ 

SR/MA [43]

↓ ความคิิดหมกมุ่่�นต่่อการใช้้สาร (p < 0.05);

↔ อััตราการงดเสพต่่อเนื่่�อง (RR 1.00)

ไรลููโซล Network 

MA [1]

↑ ผลตรวจปััสสาวะเป็็นลบ (MD 24.10)  

(หลัักฐานความเชื่่�อมั่่�นต่่ำ)

โอปิิออยด์์ นาลเทรกโซน

(ยาเดี่่�ยว)

RCT [31] 

และ 

Review [7,8]

↓ ความอยากยา (p < 0.001);

↓ ความรู้้�สึึกเป็็นสุุขแบบเคลิิบเคลิ้้�ม (p < 0.05);

↑ อััตราคงอยู่่�ในระบบสำหรัับผู้้�ติิดฝิ่่�นร่่วม  

(ร้้อยละ 52 vs 28; p = 0.01)
หมายเหตุุ: ↑ = เพิ่่�มขึ้้�น (ส่่งผลดีีต่่อการรัักษา); ↓ = ลดลง; ↔ = ไม่่พบความแตกต่่างอย่่างมีีนััยสำคััญเมื่่�อเทีียบกัับกลุ่่�มควบคุุม; 
RR = relative risk; OR = odds ratio; MD = mean difference; CI = confidence interval; SR = systematic review; MA 
= meta-analysis; EPS = extrapyramidal symptoms

	 2) ยากลุ่่�มเซโรโทนินิและนอร์์อะดรีนีาลีนี (serotonergic 

and noradrenergic agents)

	 ยาต้้านอาการซึึมเศร้้ ามุ่่� งบรรเทาภาวะสิ้้�น ยิินดีี  

(anhedonia) และกลุ่่�มอาการถอนยา ทว่่าประสิิทธิิผลในการ 

ส่่งเสริิมการงดเสพยัังขาดความสม่่ำเสมอ [17] ยากลุ่่�ม  

selective serotonin reuptake inhibitors (SSRIs) เช่่น  

เซอร์ทราลีีน (sertraline) [21placebo-controlled,  

double-blind trial, participants completed a 2-week 

non-medication baseline and were randomized to  

one of four conditions for 12 weeks: sertraline plus 

CM (n=61] และ ฟลููออกซิิทีีน (fluoxetine) [22] ไม่่สามารถ

เพิ่่�มอััตราการงดเสพอย่่างมีีนััยสำคััญทางคลิินิิก [7] โดยเซอร์์

ทราลีีนอาจส่่งผลลบต่่อการคงอยู่่�ในระบบการรัักษา เมื่่�อเทีียบ

กัับยาหลอก [8,9,12] สำหรัับยากลุ่่�มดั้้�งเดิิมอย่่าง อิิมิิพรามีีน 

(imipramine) แม้้ช่่วยเพิ่่�มการคงอยู่่�ในการรัักษาได้้บ้้าง  

แต่ไ่ม่พ่บผลในการลดความอยากหรืือปริมิาณการใช้้สาร [9,23] 

อย่างไรก็็ตาม มีขี้้อยกเว้้นที่่�สำคััญคืือ เมอร์ทาซาปีีน (mirtazapine) 

ซึ่่� งแสดงประสิิทธิิผลเชิิงบวกในกลุ่่�มประชากรจำเพาะ  

โดยเฉพาะกลุ่่�มชายที่่�มีเีพศสัมัพัันธ์์กับัชายและหญิงิข้้ามเพศ [24] 
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โดยจะมีกีารอภิปิรายรายละเอียีดในส่ว่นความก้้าวหน้้าร่ว่มสมัยั

ต่่อไป

	 3) ยากลุ่่�มกลูตูาเมทและกาบา (glutamatergic and 

GABAergic agents)

	 ยากลุ่่�มนี้้�มุ่่�งกู้้�สมดุลุกลูตูาเมตและกาบา แต่่ว่่าประสิทิธิผิล

ทางคลิินิิกยังขาดความสม่่ ำ เสมอ อะเซทิิลซิิส เท อีีน  

(N-acetylcysteine) ซึ่่�งช่่วยควบคุุมระดัับกลููตาเมตนอกเซลล์์ 

[25] แม้้จะแสดงศัักยภาพในระยะก่่อนคลิินิิก แต่่ผล MA  

ระบุุว่่า อะเซทิิลซิิสเทอีีนไม่่เพิ่่�มอััตราการงดเสพอย่างมีี 

นัยัสำคัญัเมื่่�อเทียีบกับัยาหลอก และมีหีลักัฐานความเชื่่�อมั่่�นต่่ำ 

[9,25] สำหรัับการศึึกษาแบบ RCT ของโทพิิราเมต 

(topiramate) ยากัันชัักที่่�เสริิมฤทธิ์์�กาบาและยัับยั้้�งกลููตาเมต 

พบว่่า ขนาดยา 50–200 มิิลลิิกรััมต่่อวััน ช่่วยบรรเทาความคิิด

หมกมุ่่�นต่่อการใช้้สาร (drug use temptation) และอาการ 

ซึึมเศร้้า (p < 0.05) [26] อย่่างไรก็็ตาม MA ล่่าสุุดยืืนยัันว่่ายา

ไม่่เพิ่่�มอััตราการงดเสพอย่างมีีนััยสำคััญ (RR 1.00; 95% CI 

0.94–1.07) ประกอบกัับผลข้้างเคีียงด้้านสมรรถภาพระบบ 

การรู้้�คิิดบกพร่่อง ซึ่่�งเป็็นอุุปสรรคสำคััญต่่อการรัักษาใน 

ระยะยาว [7,26] ส่ว่นไรลูโูซล (riluzole) พบว่า่อาจช่ว่ยเพิ่่�มผล

ตรวจปััสสาวะเป็็นลบ (MD 24.10; 95% CI 5.54–42.66)  

แต่่หลัักฐานความเช่ื่�อมั่่�นต่่ำและยัังต้้องรอการศึึกษาเพิ่่�มเติิม 

[1,12,27] ขณะที่่� กาบาเพนตินิ (gabapentin) และ บาโคลเฟน 

(baclofen) ล้้มเหลวในการแสดงประสิิทธิิผลที่่�เหนืือกว่่า 

ยาหลอก [12,28] สรุุปได้้ว่าประสิิทธิิผลของยากลุ่่�มนี้้�ยัังไม่่

ชััดเจนเพีียงพอสำหรัับเป็็นแนวทางการรัักษาหลัักในปััจจุุบััน

	 4) ยากลุ่่�มโอปิิออยด์์ (opioid agents)

	 ยาต้้านระบบโอปิิออยด์์ เช่่น นาลเทรกโซน ออกฤทธิ์์� 

ปิิดกั้้�นตััวรัับมิิวโอปิิออยด์์ในวงจรรางวััล แม้้แสดงศัักยภาพดีี 

ในระยะก่่อนคลิินิิก [29] แต่่หลัักฐานทางคลิินิิกจากการใช้้ยา

เดี่่�ยวเพื่่�อส่่งเสริิมการงดเสพยัังให้้ผลไม่่สม่่ำเสมอภายใต้้ 

ความเชื่่�อมั่่�นระดัับต่่ำถึึงปานกลาง [12,30] อย่่างไรก็็ตาม  

นาลเทรกโซนมีีประโยชน์์เด่่นชััดในการปรัับเปลี่่�ยนการ 

ตอบสนองเชิิงอััตวิิสััย (subjective response) โดยลด 

ความสััมพัันธ์์ระหว่่างความอยากยากัับความรู้้�สึึกเป็็นสุุข 

แบบเคลิบิเคลิ้้�มหลังัการเสพอย่างมีนีัยัสำคัญั (p < 0.001) [31] 

สอดคล้้องกับัข้้อมูลูภาพถ่า่ยสมองที่่�ยืืนยันัว่า่ยาช่ว่ยปรับัสมดุลุ

การเช่ื่�อมโยงของเครืือข่ายสมองและบรรเทาการตอบสนอง 

ต่่อสิ่่�งกระตุ้้�น [32] ยิ่่�งไปกว่านั้้�น ในกลุ่่�มผู้้�ใช้้ที่่�มีีภาวะติิดสาร 

กลุ่่�มฝิ่่�นร่่วมด้้วย การใช้้นาลเทรกโซนรููปแบบยาฝััง สามารถ 

เพิ่่�มอัตัราการคงอยู่่�ในระบบการรัักษาได้้ถึงร้้อยละ 52 เทีียบกับ

ร้้อยละ 28 ในกลุ่่�มควบคุุม (p = 0.01) [7,30] นอกจากนี้้�  

การพัฒันายาสูตูรผสมระหว่่างนาลเทรกโซนร่่วมกับับูโูพรพิอิอน 

ยังัพบว่า่มีปีระสิทิธิผิลเหนืือกว่า่ยาหลอกอย่า่งมีนีัยัสำคัญั [19] 

และกลายเป็็นหนึ่่�งในความก้้าวหน้้าสำคััญ ซึ่่�งจะกล่่าวถึึง 

รายละเอีียดในหััวข้้อถััดไป

เภสััชบำบััดที่่�มีีความก้้าวหน้้าในปััจจุุบััน (Contemporary 

Pharmacotherapy)

	 ในทศวรรษที่่�ผ่่านมา การรักัษาภาวะติดิเมทแอมเฟตามีนี

มีีการเปลี่่�ยนผ่่านจากยาเดี่่�ยวสู่่�เภสััชบำบััดสููตรผสมเพื่่�อสร้้าง

สมดุลุระบบสื่่�อประสาทแบบพหุมุิติิ ิ(ตารางที่่� 2) ความก้้าวหน้้า

ทางคลิินิิกที่่�โดดเด่่นที่่�สุุดคืือ การทดลองแบบ RCT โครงการ 

Accelerated Development of Additive Pharmacotherapy 

Treatment for Methamphetamine Use Disorder 

(ADAPT-2)  ซึ่่�งศึกึษาประสิทิธิผิลของการใช้้นาลเทรกโซนชนิดิ

ฉีีดออกฤทธิ์์�นานร่่วมกัับ บููโพรพิิออนชนิิดรัับประทาน ผลการ

ศึึกษาพบว่่ายาสููตรผสมนี้้�เพิ่่�มอััตราตอบสนองต่่อการรัักษา 

อย่า่งมีนีัยัสำคััญที่่�ร้้อยละ 13.6 เทีียบกับัร้้อยละ 2.5 ในกลุ่่�มยา

หลอก (p < 0.001) [19double-blind, two-stage,  

placebo-controlled trial with the use of a sequential 

parallel comparison design to evaluate the efficacy 

and safety of extended-release injectable naltrexone 

(380 mg every 3 weeks] นอกจากนี้้� การรัับยาต่่อเน่ื่�อง  

12 สัปัดาห์์ ส่ง่ผลให้้อัตัราผลตรวจปัสสาวะเป็็นลบสูงถึึงร้้อยละ 

27.1 เทีียบกัับกลุ่่�มยาหลอกร้้อยละ 11.4 (p = 0.006) [19] 

โดยความสำเร็็จดัังกล่่าวสััมพัันธ์์กัับการบรรเทาอาการซึึมเศร้้า

อย่างรวดเร็็วภายใน 4 สัปัดาห์์แรกของการรักัษา [33] ส่ง่ผลให้้

ยาสููตรผสมนี้้�จึึงกลายเป็็นมาตรฐานใหม่่สำหรัับผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่ตอบ

สนองต่่อยาเดี่่�ยวในอดีีต [19,33] 
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ตารางที่่� 2 สรุุปหลัักฐานเชิิงประจัักษ์์ของเภสััชบำบััดร่่วมสมััยและนวััตกรรมในอนาคต

กลุ่่�ม/กลยุุทธ์์

การรัักษา

เภสััชบำบััด/

นวััตกรรม

สถานะ

การวิิจััย
ผลลััพธ์์การศึึกษา

ความก้้าวหน้้า 

ในปััจจุุบััน

นาลเทรกโซน 

(ชนิิดฉีีด) + 

บููโพรพิิออน 

(ชนิิดรัับประทาน)

RCT/ADAPT-2 [19,33] 

และ Review [8]

↑ อััตราตอบสนอง ร้้อยละ 13.6 vs 2.5 (p < 

0.001); 

↑ ผลตรวจปััสสาวะเป็็นลบ (ร้้อยละ 27.1 vs 11.4; 

p = 0.006);

↑ โอกาสงดเสพ (p = 0.006);

↓ อาการซึึมเศร้้าอย่่างรวดเร็็ว

เมอร์์ทาซาปีีน RCT [24], SR [9]

และ Review [8]

↑ ผลตรวจปััสสาวะเป็็นลบ สััปดาห์์ 12 (RR 0.67) 

และ 36 (RR 0.73) 

↓ พฤติิกรรมเสี่่�ยงทางเพศ (p = 0.04);

↓ ภาวะซึึมเศร้้า (p = 0.01)

↓ อาการนอนไม่่หลัับ (p = 0.04)

ยา + CM 

และ/หรืือ CBT

SR/MA [42]

และ Review [8]

↑ งดเสพสููงสุุด (effect size d=0.70); 

↑ อััตราคงอยู่่�ในระบบ 1.42 เท่่า (RR 1.42; 95% CI 

1.25–1.62)

นวััตกรรมและ

ทิิศทาง

ในอนาคต

เดเวกซ์์ทิิเนทััก ทดลองทางคลิินิิก 

(ระยะที่่� 2) [11,34]

ขััดขวางการออกฤทธิ์์�ของยาได้้นาน 3 สััปดาห์์  

(ผลคลิินิิกยัังแปรปรวน)

↓ ปริิมาตรการกระจายตััวของยาในสมอง 

อิิบููไดลาสต์์ ทดลองทางคลิินิิก 

(ระยะที่่� 2) [11,36] 

↓ ระบบประสาทอัักเสบ;

↔ อััตราการงดเสพ

ยููโลทารอนต์์ ระยะก่่อนคลิินิิก [37] ↓ พฤติิกรรมแสวงหายา; 

↓ แรงจููงใจในการเสพ

↔ ผลข้้างเคีียงด้้านเมแทบอลิิซึึม

เทอร์์เซพาไทด์์ ศึึกษาความเป็็นไปได้้

ทางคลิินิิก [38]

↓ ความอยากเสพผ่่านการ 

ปรัับวงจรรางวััล

AI ทำนาย

ผลทางคลิินิิก

ศึึกษาทางคลิินิิก [39] ↑ ทำนายโอกาสสำเร็็จของการรัักษา 

AI ระบบ

กระตุ้้�นสมอง

ขั้้�นประยุุกต์์ใช้้ / 

พััฒนาต้้นแบบ [40]

↑ วิิเคราะห์์และปรัับการกระตุ้้�นสมองเพื่่�อระงัับ 

ความอยากจำเพาะบุุคคล

แชทบอทบำบััด

ทางจิิตสัังคม

RCT [41,44] ↑ อััตราคงอยู่่�ในการรัักษา

↓จำนวนครั้้�งการเสพซ้้ำ (p = 0.039) 

↓ข้้อจำกััดการเข้้าถึึงบริิการ

หมายเหตุุ: ↑ = เพิ่่�มขึ้้�น (ส่่งผลดีี); ↓ = ลดลง; RCT = randomized controlled trial; SR = systematic review; MA =  
meta-analysis; CM = contingency management; CBT = cognitive behavioral therapy; AI = artificial intelligence
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	 สำหรัับการนำยาเดิิมมาประยุุกต์์ใช้้ใหม่่ เมอร์ทาซาปีีน

ขนาด 30 มิิลลิิกรััมต่่อวััน แสดงประสิิทธิิผลชััดเจนในกลุ่่�ม

ประชากรจำเพาะ โดยเฉพาะชายที่่�มีีเพศสัมพัันธ์์กัับชายและ

หญิงิข้้ามเพศ ผลการศึึกษาแบบ RCT ยืืนยันัว่่าสามารถลดอัตัรา

ตรวจพบสารเสพติดิในปัสัสาวะอย่างมีนีัยัสำคััญทั้้�งในสัปัดาห์ท์ี่่� 

12 (RR 0.67; 95% CI 0.51–0.87) และสััปดาห์์ที่่� 36 (RR 0.73; 

95% CI 0.57–0.96) [24] นอกจากนี้้� เมอร์์ทาซาปีีนยัังช่่วยลด

พฤติกิรรมเสี่่�ยงทางเพศ เช่น่ การลดจำนวนคู่่�นอน (RR 0.52, p 

= 0.04) รวมถึึงบรรเทาอาการซึึมเศร้้า (p = 0.01) และอาการ

นอนไม่่หลัับ (p = 0.04) ได้้อย่่างมีีนััยสำคััญ ซึ่่�งล้้วนเป็็นปััจจััย

สำคััญในการป้้องกัันการเสพซ้้ำ [9,24] อย่่างไรก็็ตาม 

ประสิิทธิิผลของเภสัชบำบััดร่่วมสมััยเหล่่านี้้�จะทวีีความชััดเจน

ยิ่่�งขึ้้�นเมื่่�อบูรณาการเข้้ากัับการบำบััดทางจิิตสังคมอย่างเป็็น

ระบบ ซึ่่�งเป็็นประเด็็นสำคััญที่่�จะอภิิปรายในลำดัับถััดไป

นวัตักรรมและทิิศทางในอนาคต (innovations and future 

perspectives)

	 นวััตกรรมและทิิศทางในอนาคตของการรัักษาภาวะ 

ติิดเมทแอมเฟตามีีน (ตารางที่่� 2) มุ่่�งเน้้นไปที่่�ภููมิิคุ้้�มกัันบำบััด

ยุุคใหม่่เพ่ื่�อขััดขวางไม่่ให้้โมเลกุุลยาผ่่านแนวกั้้�นระหว่่างเลืือด

และสมอง (blood-brain barrier) โดยมีีความก้้าวหน้้าที่่� 

โดดเด่่นในการพััฒนาแอนติิบอดีีโมโนโคลนอล (monoclonal 

antibodies) เช่่น เดเวกซ์์ทิิเนทััก (devextinetug หรืือ 

IXT-m200) [34immunotherapies, including monoclonal 

antibodies (mAb] ซึ่่�งผลการทดลองทางคลิินิิกระยะที่่� 2  

(พ.ศ. 2565) ยืืนยัันว่่าสามารถลดปริิมาตรการกระจายตััวและ

ขัดัขวางการออกฤทธิ์์�ของยาได้้นานถึึง 3 สัปัดาห์ ์อย่า่งไรก็ต็าม 

แอนติิบอดีีดัังกล่่าวยัังมีีข้้อจำกััดเรื่่�องอายุุการออกฤทธิ์์�ที่่�สั้้�น 

และประสิิทธิิผลในการส่่งเสริิมการงดเสพที่่�มีีความแปรปรวน 

[11,34with a particular focus on the rationale behind 

targeting Toll-like receptor 4 (TLR4] ซึ่่�งยัังคงต้้องรอ 

การศึึกษาในระยะที่่� 3 ต่่อไป ทำให้้ในปััจจุบัันยัังไม่่มีีวััคซีีน 

เข้้าสู่่�การทดลองทางคลิินิิกอย่่างเต็็มรููปแบบ [6,35]

	ก ารค้้นหาเป้้าหมายการรัักษาใหม่่นำไปสู่่�การศึึกษา 

ยาอิิบููไดลาสต์์ (ibudilast) ซึ่่�งยัับยั้้�งตััวรัับ toll-like receptor 

4 (TLR4) เพื่่�อลดภาวะสมองอัักเสบจากเมทแอมเฟตามีีน  

แม้้มีความปลอดภััยสููงแต่่ยัังไม่่สามารถเพิ่่�มอััตราการงดเสพได้้

อย่่างมีีนััยสำคััญ จึึงอาจพััฒนาเป็็นยาเสริิมร่่วมกัับวิิธีี 

ในอนาคต [11,36] ขณะที่่�สารกระตุ้้�นตััวรัับ trace amine- 

associated receptor 1 agonists (TAAR1) เช่่น ยููโลทารอน

ต์์ (ulotaront) ซึ่่�งทำหน้้าที่่�ปรัับสมดุุลการหลั่่�งโดปามีีนและ 

เซโรโทนิินในวงจรรางวััลในสมอง แสดงผลลััพธ์์เชิิงบวก 

อย่่างมากในการลดแรงจููงใจ ยัับยั้้�งพฤติิกรรมแสวงหายา และ

ป้้องกัันการกลับไปเสพซ้้ำ [37] นอกจากนี้้� สารกระตุ้้�นตััวรัับ 

glucagon-like peptide-1 (GLP-1) เช่่น เทอร์์เซพาไทด์์ 

(tirzepatide) ถืือเป็็นความหวัังใหม่่ในการบรรเทาความ 

อยากเสพ และลดแรงจููงใจในการแสวงหายา ผ่่านการ 

ปรัับสมดุุลวงจรรางวััลในสมอง [38] ยาเหล่่านี้้�เป็็นทิิศทาง 

การรัักษาที่่�ได้้รัับความสนใจอย่างสููง และกำลัังก้้าวเข้้าสู่่� 

การทดลองทางคลิินิิกในปััจจุุบััน 

	 นอกเหนืือจากเภสััชบำบััด ทิิศทางในอนาคตยัังมุ่่�งสู่่� 

การประยุุกต์ใช้้ artificial intelligence (AI) เพื่่�อวิเคราะห์์ 

ตััวบ่่งชี้้�ทางชีีวภาพ (biomarkers) และภาพถ่่ายสมอง  

เพื่่�อจำแนกกลุ่่�มผู้้�ป่่วย ทำนายโอกาสสำเร็็จของการรัักษา และ

ออกแบบการรัักษาที่่�จำเพาะบุุคคล [39] รวมถึึงการบููรณาการ 

AI เข้้ากัับระบบกระตุ้้�นสมองด้้วยคลื่่�นแม่่เหล็็กไฟฟ้้าเพื่่�อให้้

สามารถปรัับระดัับการระงัับความอยากให้้สอดคล้้องกัับ 

สภาวะสมองของผู้้�ป่่วยในขณะนั้้�น [40] ยัังมีีการใช้้ AI ผ่่าน 

แชทบอท (chatbot) ที่่�สามารถให้้การบำบััดทางจิิตสังคม 

แบบเฉพาะบุุคคลได้้ตลอด 24 ชั่่�วโมง เพื่่�อลดอุุปสรรคการ 

เข้้าถึงึบริกิารและความกัังวลเร่ื่�องการถููกตีตีราทางสัังคม อีกีทั้้�ง

ยัังช่่วยเพิ่่�มความร่่วมมืือในการรัักษาได้้อย่่างมีีประสิิทธิิภาพ 

[41] การบููรณาการเทคโนโลยีี AI เหล่่านี้้�ถืือเป็็นกุุญแจสำคััญ

ในการยกระดัับความสำเร็็จของการบำบััดรัักษาในยุุคหน้้า 

อย่่างยั่่�งยืืน

วิิจารณ์์
	 ในมิิติิด้้านคุุณภาพของหลัักฐานเชิิงประจัักษ์ จากการ

ทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็็นระบบผ่านเอกสารหลัักฐานจำนวน 

44 ฉบัับ กระบวนการสัังเคราะห์์ข้้อมูลชี้้�ให้้เห็็นว่่า คุุณภาพ 

หลัักฐานเชิิงประจัักษ์์ด้้านเภสััชบำบััดสำหรัับภาวะติิดเมท 

แอมเฟตามีีนส่่วนใหญ่่ยัังคงอยู่่�ในระดัับต่่ำถึึงปานกลาง [9,12] 

อุุปสรรคหลัักที่่�พบคืือความแปรปรวนของระเบีียบวิธีีวิิจััย  

ทั้้�งในด้้านเกณฑ์์การคััดเข้้าของผู้้�ป่่วยและตััวชี้้�วััดความสำเร็็จ 

ที่่�แตกต่่างกััน ซึ่่�งความจำกััดเชิิงสถิิติินี้้�เองส่่งผลให้้การประเมิิน

ประสิิทธิผิลในภาพรวมยัังคงมีีความท้้าทาย [8] และเป็็นเหตุุผล

สำคััญที่่�ทำให้้ปััจจุบัันยัังไม่่มีีการอนุุมััติิยาจากองค์์การอาหาร

และยาอย่่างเป็็นทางการ

	 ในมิิติิของการเปลี่่�ยนกระบวนทััศน์์การรัักษา ข้้อมููล

สะท้้อนถึงึการเปลี่่�ยนผ่า่นจากการใช้้ยาเดี่่�ยวที่่�มุ่่�งเป้า้เพียีงกลไก

เดีียว สู่่�การพััฒนายาสููตรผสมและการรัักษาแบบมุ่่�งเป้้าเฉพาะ

ประชากร [19] การวิิเคราะห์์นี้้�ชี้้�ให้้เห็็นว่่าพยาธิิสรีีรวิิทยา 

ของโรคมีีความซัับซ้้อนเกิินกว่าที่่�ยาเดี่่�ยวแบบดั้้�งเดิิมจะจััดการ

ได้้อย่างยั่่�งยืืน อย่่างไรก็็ตาม เม่ื่�อพิจารณาในมิิติิผลกระทบต่อ 
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ผู้้�ป่่วย พบว่่ายากลุ่่�มต้้านโรคจิิตแม้้จะระงัับอาการเฉีียบพลััน 

ได้้ดีี แต่่กลัับมีีอััตราการเลิิกรัักษาระหว่่างทางสููงเนื่่�องจาก 

ผลข้้างเคีียงรุุนแรงและความไม่่ทนต่่อยา [2,9] การศึึกษา 

ยุุคใหม่่จึึงต้้องให้้ความสำคััญกัับสมดุุลระหว่่างประสิิทธิิผล 

และคุุณภาพชีีวิิตของผู้้�ป่่วยมากขึ้้�น

	 ความจำเป็็นของการรัักษาแบบบููรณาการ แม้้บทความ

นี้้�จะเน้้นเภสััชบำบััด แต่่การอภิิปรายถึึงบทบาทของจิิตสัังคมมีี

ความสำคััญอย่่างยิ่่�ง เพราะยาเพีียงอย่่างเดีียวไม่่สามารถแก้้ไข

พฤติิกรรมการเสพติิดที่่� ฝัั งรากลึึกได้้  ยาสููตรผสมที่่�มีี

ประสิิทธิิภาพ เช่่น นาลเทรกโซนร่่วมกัับบููโพรพิิออน [19,33]  

หรืือเมอร์ทาซาปีีน [24] จึึงทำหน้้าที่่�เป็็นกลไกช่่วยเสริิม 

เพ่ื่�อปรัับสมดุุลทางสรีีรวิิทยาให้้ผู้้�ป่่วยมีีความพร้้อมที่่�จะเข้้าสู่่�

กระบวนการบำบััดทางจิิตสัังคมได้้ดีียิ่่�งขึ้้�น สอดคล้้องกัับ 

หลักัฐานที่่�ยืืนยัันว่่า CM ถืือเป็็นแนวทางที่่�มีปีระสิิทธิผิลโดดเด่่น

ที่่�สุดุในการส่่งเสริิมการงดเสพต่่อเน่ื่�อง [15,19]  โดยการบููรณา

การ CM ร่่วมกัับ CBT ช่่วยเพิ่่�มอััตราการคงอยู่่�ในระบบ 

การรัักษาได้้ถึึง 1.42 เท่่า (RR 1.42; 95% CI 1.25–1.62) [42]  

ดัังนั้้�น กลยุุทธ์์ที่่�น่่าจะมีีประสิิทธิิภาพสููงสุุดในเชิิงเวชปฏิิบััติิคืือ

การประสานพลัังระหว่่างยาสููตรผสมและจิิตสัังคมบำบััด  

เพื่่�อก้้าวข้้ามขีีดจำกััดของการรัักษาแบบเดี่่�ยวในอดีีต [2,42]

	 สำหรัับข้้อเสนอแนะเชิิงคลิินิิกและแนวทางในอนาคต 

การนำนวััตกรรมมาใช้้จริิงยัังเผชิิญความท้้าทาย โดยเฉพาะ

ภููมิิคุ้้�มกัันบำบััดที่่�ยัังมีีข้้อจำกััดเรื่่�องความแปรปรวนของระดัับ

ภููมิิคุ้้�มกัันเฉพาะบุุคคล [6,34] ขณะที่่� AI ถืือเป็็นจุุดเปลี่่�ยน

สำคััญสู่่�การแพทย์์แม่่นยำ การบููรณาการ AI เข้้ากัับการรัักษา 

เช่่น ระบบการประเมิินความเสี่่�ยงหรืือแชทบอทบำบััด จะช่่วย

ลดอุุปสรรคการเข้้าถึึงบริิการได้้จริิง [2,40] อย่่างไรก็็ตาม  

ระบบสาธารณสุุขจำเป็็นต้้องเร่่งจััดการความท้้าทายด้้าน 

ความปลอดภััยของข้้อมููลและประเด็็นทางจริิยธรรมเพื่่�อให้้ 

การรัักษาด้้วยนวััตกรรมเหล่่านี้้�ก่่อให้้เกิิดประโยชน์์สููงสุุดต่่อ 

ผู้้�รัับการบำบััดในอนาคต

สรุุป 
	 โดยสรุปุ แม้้ปัจัจุบุันัยังัไม่ม่ีเีภสัชับำบัดัที่่�ได้้รับัการอนุมุัตัิิ

อย่่างเป็็นทางการสำหรัับรัักษาภาวะติิดเมทแอมเฟตามีีน 

โดยเฉพาะ แต่ห่ลักัฐานเชิงิประจักัษ์จ์ากการทบทวนวรรณกรรม

ฉบัับนี้้�ชี้้� ให้้ เห็็นถึึงการเปลี่่�ยนผ่่านกระบวนทััศน์์สำคััญ  

จากแนวทางดั้้�งเดิิมที่่�ใช้้ยาเดี่่�ยวซึ่่�งมัักมีประสิิทธิิผลจำกััด  

สู่่�ความก้้าวหน้้าร่่วมสมััยที่่�เน้้นการใช้้เภสัชบำบััดสููตรผสม 

และการรัักษาแบบมุ่่�งเป้้าประชากรที่่�มีีประสิิทธิิผลสููงกว่่า 

อย่า่งมีนีัยัสำคััญ ความสำเร็็จของยาสููตรผสมนาลเทรกโซนร่่วม

กับับูโูพรพิอิอน และการใช้้เมอร์ทาซาปีีนในประชากรเฉพาะกลุ่่�ม 

เป็็นเคร่ื่�องยืืนยัันถึึงความจำเป็็นในการปรัับสมดุุลระบบสื่�อ
ประสาทแบบพหุุมิิติิ ซึ่่�งไม่่เพีียงแต่่ช่่วยเพิ่่�มอััตราผลตรวจ
ปััสสาวะเป็็นลบ แต่่ยัังลดความอยากยาและบรรเทาอาการ 
ร่ว่มทางจิติเวชได้้อย่า่งชัดัเจน ส่ง่ผลให้้ความแม่น่ยำในการเลืือก
ชนิิดยาให้้สอดคล้้องกัับพยาธิิสภาพและปััจจััยเฉ พาะบุุคคล 
กลายเป็็นเงื่่�อนไขสำคััญของความสำเร็็จในการรัักษายุคุปัจัจุบุันั
ผู้้�นิิพนธ์์ขอเน้้นย้้ำว่่า เพ่ื่�อให้้เกิิดประโยชน์์สููงสุุดในเวชปฏิิบััติิ 
เภสััชบำบััดควรทำหน้้าที่่�เป็็นกลไกปรัับสภาวะทางชีีวภาพ  
เพื่่�อเตรียีมความพร้้อมให้้ผู้้�ป่ว่ยสามารถตอบสนองต่อ่การบำบัดั
ทางจิิตสังัคมมาตรฐาน เช่่น CM และ CBT ได้้อย่างเต็็มศักัยภาพ 
สำหรัับทิิศทางในอนาคต การพััฒนานวััตกรรมภููมิิคุ้้�มกัันบำบััด
และการประยุุกต์์ใช้้ปััญญาประดิิษฐ์์จะเป็็นกุุญแจสำคััญในการ
ก้้าวข้้ามขีีดจำกััดด้้านความแปรปรวนเฉพาะบุุคคล เพื่่�อ 
ยกระดัับสู่่�การแพทย์์แม่่นยำและสร้้างความหวัังในการกู้้�คืืน 
สุุขภาวะที่่�ยั่่�งยืืนแก่่ผู้้�ป่่วยอย่่างเป็็นรููปธรรมต่่อไป

การขััดกัันแห่่งผลประโยชน์์
	 ผู้้�วิิจััยขอประกาศว่่าไม่่มีี
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