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Pain Management in Clinical Practice

หนังสือ “การบ�ำบัดปวดในเวชปฏิบัติ” เล่มนี้ เป็นหนังสือที่รองศาสตราจารย์ แพทย์หญิง 

นชุ ตนัตศิรินิทร์และคณะ ได้รวบรวมและเรยีบเรียงจากประสบการณ์  และความรูเ้กีย่วกบัการบ�ำบดัปวด 

มาเป็นรปูเล่ม โดยมวีตัถุประสงค์เพือ่เผยแพร่ความรูข้ัน้พืน้ฐาน ความรูท้างคลนิกิ รวมถงึการบ�ำบดัปวด 

ในผู้ป่วยเด็ก หญิงตั้งครรภ์และให้นมเด็ก ในผู้ป่วยสูงอายุ การบ�ำบัดปวดจากการผ่าตัด จากมะเร็ง 

และความปวดที่เกิดจากพยาธิสภาพของประสาท (neuropathic pain) จนกระทั่งถึงความรู้ขั้นสูง 

ได้แก่ การท�ำหตัถการต่าง ๆ  ส�ำหรบัใช้ในการบ�ำบัดอาการปวดทีเ่กดิขึน้ เพือ่เป็นคูม่อืส�ำหรบัแพทย์ทัว่ไป

และแพทย์เฉพาะทางบางสาขา สามารถน�ำไปใช้ส�ำหรบับ�ำบัดปวดให้แก่ผูป่้วยได้จรงิ

หวังเป็นอย่างยิ่งว่า  หนังสือ “การบ�ำบัดปวดในเวชปฏิบัติ” เล่มนี้ จะก่อให้เกิดประโยชน ์

สามารถเป็นหนังสอือกีเล่มหนึง่ทีจ่ะช่วยให้แพทย์ผูส้นใจในสาขานี ้น�ำไปใช้เป็นบทเรยีนทีเ่ป็นประโยชน์ 

ส�ำหรบัช่วยแก้ไขหรือระงบัความปวดทีก่่อให้เกดิความทกุข์ทรมานให้กบับคุคลต่าง ๆ  ทีต้่องพบกบัปัญหา

ของการปวดทัง้เฉยีบพลนัและปวดเรือ้รงัชนดิต่าง ๆ ได้เป็นอย่างดี

ศาสตราจารย์เกยีรตคิณุ แพทย์หญงิสมศร ีเผ่าสวสัดิ์

นายกแพทยสภา  (วาระ พ.ศ. 2562-2570)

อดตีหัวหน้าภาควชิาวสัิญญวีทิยา คณะแพทยศาสตร์โรงพยาบาลรามาธบิด ี(วาระ พ.ศ. 2531-2539) 

และผูก่้อตัง้หน่วยระงบัปวด คณะแพทยศาสตร์โรงพยาบาลรามาธบิด ีมหาวทิยาลยัมหดิล

ค�ำนิยม
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การบ�ำบดัปวดในเวชปฏบัิติ

ผู้นิพนธ์มีความตัง้ใจนพินธ์หนงัสอืเล่มนีเ้พือ่เผยแผ่ความรูพ้ืน้ฐานทีจ่�ำเป็นในการบ�ำบดัปวดใน

เวชปฏิบัติ ให้แก่แพทย์ทั่วไปและแพทย์เฉพาะทางบางสาขา โดยได้สรุปเนื้อหาให้กระชับ เข้าใจงา่ย 

และสามารถน�ำไปใช้ได้จริง 

จากประสบการณ์การสอนเรือ่งการบ�ำบดัปวดมานานกว่า 12 ปี ผู้นพินธ์พบว่า แพทย์ส่วนใหญ่ 

มีความรูเ้รือ่งการบ�ำบัดปวดไม่ลกึซึง้ ท�ำให้ไม่สามารถบ�ำบดัปวดให้มปีระสทิธภิาพได้ ทัง้ ๆ  ทีค่วามปวด 

ส่วนใหญ่ที่พบในเวชปฏิบัติ โดยเฉพาะความปวดเฉียบพลัน สามารถบ�ำบัดปวดให้ดีขึ้นได้ด้วยการ

ปรับชนิดยาและปริมาณยาระงับปวดที่มีอยู่ให้เหมาะสม โดยไม่ต้องใช้ยาท่ีมีราคาแพงหรือวิธีการ

บ�ำบัดปวดพิเศษเพิ่มเติม

หนงัสอืเล่มนีแ้บ่งเป็น 3 ส่วนหลกั ประกอบด้วย  ส่วนแรก เกีย่วกบัความรู้พ้ืนฐาน  (fundamental 

knowledge) ที่จ�ำเป็นที่จะเอื้อให้การบ�ำบัดปวดประสบความส�ำเร็จ ได้แก่ ความรู ้พื้นฐาน

เกี่ยวกับการน�ำสัญญาณความปวดเพ่ือท�ำให้เกิดความเข้าใจในพยาธิสรีรวิทยาของความปวด 

(pathophysiology of pain) ประเภทต่าง ๆ และท�ำให้เข้าใจกลไกที่จะใช้ในการบ�ำบัดปวด

ประเภทนั้น ๆ  ความรู้พื้นฐานเรื่องเภสัชวทิยาคลินิกของยาระงับปวด ท�ำให้แพทย์สามารถเลือกใช้ยา 

ให้เหมาะสมกับประเภทของความปวด ทราบข้อห้ามและข้อควรระวังของยาระงับปวดที่ใช้บ่อยใน

เวชปฏิบัติ 

ส่วนที่ 2 เก่ียวกับความรู้ในการบ�ำบัดปวดทางคลินิก (clinical knowledge) โดยเร่ิมจาก 

เรือ่งการประเมินความปวด ซึง่เป็นบันไดขัน้แรกทีส่�ำคญัท่ีจะน�ำไปสู่การเลอืกแนวทางการบ�ำบดัปวด 

และประเภทของยาระงับปวดที่เหมาะสม ต่อมาจะกล่าวถึงการบ�ำบัดปวดในกลุ่มประชากรที่ 

หลากหลาย ได้แก่ การบ�ำบัดปวดในเดก็ ผูส้งูอาย ุหญงิตัง้ครรภ์และให้นมบตุร รวมทัง้ความรูเ้กีย่วกบั 

บ�ำบัดปวดในบริบทเฉพาะ ได้แก่ การบ�ำบัดปวดหลังผ่าตัด การบ�ำบัดปวดมะเร็ง การบ�ำบัดปวด 

เหตุพยาธิสภาพประสาท 

ส่วนที่ 3 ในหนังสือเล่มนี้มีเน้ือหาเกี่ยวกับความรู้ขั้นสูง (advanced knowledge) ได้แก่ 

ความรู้เก่ียวกับหัตถการระงับปวดเบ้ืองต้น เพื่อให้แพทย์ที่ดูแลผู้ป่วยที่ยังมีอาการปวดรุนแรง 

หลังได้รับการบ�ำบัดปวดเบ้ืองต้นแล้ว มีทางเลือกในการบ�ำบัดปวดเพิ่มขึ้นและมีความเข้าใจข้อบ่งชี้ 

ข้อห้ามของหัตถการระงบัปวดทีม่ปีระสทิธภิาพสงูในเวชปฏิบตั ิสามารถส่งปรกึษาในเวลาทีเ่หมาะสม 

และเรื่องสุดท้ายของหนังสือเล่มนี้ เป็นเนื้อหาเกี่ยวกับการพัฒนาระบบงานบริบาลสุขภาพ (health 

care delivery system) ส�ำหรับการบ�ำบัดปวด โดยกล่าวถึงภาพรวมของระบบสาธารณสุขที่มีผล

ต่อการจัดบริการการบ�ำบัดปวด แนวคิดเรื่องการคิดเชิงระบบ (system thinking) และเวชปฏิบัติ 

ค�ำน�ำ
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เชิงระบบ (system-based practice) ท�ำให้เกิดการพัฒนาต่อยอดในเชิงระบบได้อย่างยั่งยืน 

โดยน�ำเอาต้นแบบการดูแลรักษาโรคเรื้อรัง (chronic care model) และแนวคิดเรื่องระบบบริบาล

สุขภาพแบบเน้นคุณค่า (value based care) มาประกอบการพัฒนา

ทั้งนี้ ผู ้นิพนธ์มีความตั้งใจมากในการจัดท�ำหนังสือเล่มนี้ให้สมบูรณ์แบบตามมาตรฐาน 

การท�ำหนังสือของส�ำนกัพมิพ์รามาธิบดี โดยรูปภาพทุกภาพถูกวาดขึ้นใหม่หลังจากได้ขอลิขสิทธิ์หรือ

มีการอ้างอิงที่มาของรูปภาพทุกภาพ แต่ในบางรูปโดยเฉพาะรูปที่เกี่ยวกับกายวิภาค แม้จะมีการ

ดัดแปลงให้แตกต่างจากภาพต้นฉบับแล้ว ผู้นิพนธ์ไม่สามารถดัดแปลงได้มากเนื่องจากจะไม่ถูกต้อง

ตามทฤษฎี นอกจากนี้ ตารางส่วนใหญ่ถูกสร้างขึ้นใหม่ มีเพียง 1 ตารางที่น�ำมาใช้ โดยไม่ได้ดัดแปลง

เนื่องจากได้ขอลิขสิทธิ์แล้ว

สดุท้าย ผูน้พินธ์ต้องขออภัยไว้ ณ ท่ีนี ่หากมสีิง่ใดขาดตกบกพร่องในหนงัสอืเล่มนี ้และหวงัเป็น

อย่างยิง่ว่า หนงัสอืเล่มน้ีจะเป็นจุดเริม่ต้นให้เกิดการพฒันาการบ�ำบดัปวดในเวชปฏบิติัในประเทศไทย

ต่อไป

  

รองศาสตราจารย์ แพทย์หญิงนชุ ตนัตศิริินทร์

บรรณาธกิาร
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ผูน้พินธ์มคีวามยนิดเีป็นอย่างยิง่ทีห่นงัสอื “การบ�ำบดัปวดในเวชปฏบิตั”ิ  ได้รบัความนยิมอย่าง

แพร่หลาย โดยในรูปแบบเล่มได้จ�ำหน่ายหมดลงในระยะเวลาอันสั้น แสดงให้เห็นถึงความส�ำคัญของ

องค์ความรูด้้านการบ�ำบัดปวดในงานเวชปฏบัิตทิีย่งัคงมคีวามจ�ำเป็นอย่างยิง่ ในการพิมพ์คร้ังทีส่องนี้ 

ผูนิ้พนธ์จึงมีความตัง้ใจทีจ่ะพฒันาหนงัสอืให้สมบรูณ์ยิง่ขึน้ ทัง้ในด้านเนือ้หาและรปูแบบการน�ำเสนอ

เนื้อหาในฉบับนี้ได้มีการปรับปรุงตารางและภาพประกอบให้ถูกต้องตามหลักวิชาการ และไม่

ละเมิดลิขสิทธิ์ พร้อมทั้งมีการอ้างอิงแหล่งที่มาของข้อมูลอย่างครบถ้วนและเหมาะสม นอกจากนี ้

หนังสือยังได้รับการจัดพิมพ์ในรูปแบบอิเล็กทรอนิกส์ เพื่อให้การเผยแพร่เป็นไปอย่างกว้างขวางและ

เข้าถึงได้ง่ายยิ่งขึ้น

ผูน้พินธ์หวงัเป็นอย่างยิง่ว่า หนงัสอืเล่มนีจ้ะมส่ีวนช่วยเสริมสร้างความรู้พ้ืนฐานด้านการบ�ำบดั

ปวดให้แก่บุคลากรทางการแพทย์อย่างแพร่หลาย และน�ำไปสู่การพัฒนาการดูแลรักษาผู้ป่วยให้มี

ประสิทธิภาพดียิ่งขึ้น

หากมีข้อผิดพลาดประการใดในการเรียบเรียง ผู้นิพนธ์ขอน้อมรับและขออภัยไว้ ณ ที่นี้

รองศาสตราจารย์ แพทย์หญิงนชุ ตนัตศิริินทร์

บรรณาธกิาร

ค�ำน�ำ
(พิมพ์ครั้งที่ 2)
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กิตติกรรมประกาศ
หนังสือเล่มนี้ส�ำเร็จได้ด้วยการสนับสนุนจากหลายด้าน ดังนี้ ผู้นิพนธ์ขอขอบคุณคณาจารย ์

และเจ้าหน้าที่ทุกท่านในภาควิชาวิสัญญีวิทยา  คณะแพทยศาสตร์โรงพยาบาลรามาธิบดี โดยเฉพาะ 

ผู้ช่วยศาสตราจารย์ นายแพทย์ธนิต วีรังคบุตร ที่ให้โอกาสแก่ผู้นิพนธ์ได้มีเวลาเขียนหนังสือเล่มนี้ 

อย่างเต็มที่จนส�ำเร็จ และขอขอบคณุส�ำนกัพมิพ์รามาธบิดี คณะแพทยศาสตร์โรงพยาบาลรามาธบิดี 

ผู้ทรงคุณวุฒิทกุท่าน ได้แก่ ศาสตราจารย์เกียรตคุิณ แพทย์หญงิสมศร ี เผ่าสวสัด์ิ ศาสตราจารย์เกียรตคิณุ

แพทย์หญงิศริวิรรณ จริสริธิรรม และศาสตราจารย์ นายแพทย์วิชัย อิทธิชัยกุลฑล ที่ได้ให้ค�ำเสนอแนะ
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บทท่ี

y	 การส่งสัญญาณปวดจากเนื้อเยื่อส่วนปลายไปสู ่ระบบประสาทส่วนกลาง (ascending  
pain pathway) ประกอบด้วย 2 ส่วนหลัก คือ 1) การรับรู้ระดับความปวด ต�ำแหน่งปวด 
ลักษณะปวด (sensory perception) และ 2) การรับรู้ความรู้สึก ภาวะอารมณ์และการตีความ 
ต่อความปวด (emotional perception)

y	 การลดการส่งสัญญาณปวด (inhibitory pain mechanism) เกิดได ้ทั้งที่ประสาท 
ไขสนัหลงั (spinal inhibition) หรอืเกดิจากการส่งสญัญาณยบัยัง้จากก้านสมองที ่midbrain และ 
medulla เพื่อลดการท�ำงานของประสาทไขสันหลัง (descending inhibitory mechanism/
supraspinal inhibition)

y	 ความปวดเฉียบพลันหลังผ ่าตัดหรือความปวดหลังอุบัติ เหตุ  มีพยาธิสรีรวิทยาแบบ 
“inflammatory pain” คือ มีสารสื่อประสาทหลากหลายชนิด ( inflammatory 
mediators/soup) เหน่ียวน�ำตวัรับสญัญาณปวด

y	 ความปวดเหตุพยาธิสภาพประสาท (neuropathic pain) มีพยาธิสรีรวิทยาจากการ 
เปลี่ ยนแปลงการน� ำสัญญาณปวด ท้ัง ในระบบประสาทส ่ วนปลาย (per iphera l 
neuropathy) หรอืระบบประสาทส่วนกลาง (central neuropathy)

y	 ยาระงับปวดบางประเภทออกฤทธิ์ยับยั้ง ascending pain pathway และบางประเภท 
ออกฤทธิเ์พิม่ inhibitory pain mechanism

ใจความส�ำคญั

นชุ ตันตศิรินิทร์

1
การน�ำสญัญาณความปวด

และพยาธสิรรีวทิยาของความปวด
Pain Pathway and Pathophysiology of Pain
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ความรู้เกี่ยวกับการน�ำสัญญาณความปวดหรือสัญญาณปวดมีความส�ำคัญมาก ในการเข้าใจ 

พยาธสิรรีวทิยาของความปวด (pathophysiology of pain) น�ำไปสูค่วามเข้าใจในการเลอืกใช้ยาระงบัปวด 

ให้ตรงกับประเภทความปวด หรอืท�ำให้เกดิความเข้าใจถงึกลไกในการบ�ำบดัปวดด้วยวธิอีืน่ ๆ  โดยไม่ใช้ยา 

เช่น การนวดท�ำให้มกีารหลัง่สาร endogenous opioid หรอื endorphin ท�ำให้มีฤทธิล์ดปวดได้ เป็นต้น

ในบทนีจ้ะกล่าวถงึสรรีวทิยาของการน�ำสญัญาณปวดในภาวะปกต ิพยาธสิรรีวทิยาของความปวด 

ทีพ่บบ่อย ได้แก่ อาการปวดหลงัอบุตัเิหตหุรอืผ่าตดั อาการปวดเหตพุยาธสิภาพประสาท (neuropathic pain) 

และข้อสรุปของการประยกุต์ใช้ความรูท้างพยาธสิรรีวทิยาของความปวดในการบ�ำบดัปวดทีม่อียูใ่นปัจจบุนั

สรีรวิทยาการน�ำสัญญาณปวด1

การรับรูค้วามปวดแบ่งเป็น 4 ขัน้ตอนหลกั ดังนี้

Transduction คอืการเปลีย่นตวักระตุน้ความปวด ไม่ว่าจะเป็นความร้อนหรือเยน็ (อณุหภมูิ

ทีม่ากกว่า 45 หรอืน้อยกว่า 15 องศาเซลเซยีส) แรงกดทบั (mechanical stimuli) หรอืภาวะกรดด่าง 

(chemical stimuli) ให้เป็นสญัญาณไฟฟ้าของความปวด (action potential of pain or pain signal)  
Transmission คอืการส่งสญัญาณไฟฟ้าไปตามเส้นประสาท เพือ่น�ำสญัญาณปวดเข้าระบบ

ประสาทส่วนกลาง

Modulation คือการปรับเปลี่ยนสัญญาณปวด ท้ังการเพ่ิม (facilitation) หรือการลดการ 

ส่งสญัญาณ (inhibition) ด้วยกลไกทีเ่กดิขึน้ทีร่ะดบัประสาทไขสนัหลงั (spinal mechanism) หรอื

เกดิจากการส่งสญัญาณจากสมอง และ/หรอืก้านสมองท�ำให้ลดการส่งสัญญาณปวดจากเซลล์ประสาท

ทีป่ระสาทไขสนัหลงั (supraspinal mechanism)

Perception คอืการตคีวามหมายของความปวด เกดิข้ึนในสมองหลายส่วน ได้แก่ สมองในส่วน

ความจ�ำ (hippocampus) สมองส่วนอารมณ์ต่อความปวด (anterior cingulate cortex) สมองส่วน

ความคิด พฤตกิรรมเพือ่จดัการความปวด (prefrontal cortex) ท�ำให้ความปวดทีเ่หมอืนกนัจะถกูตคีวาม

ได้แตกต่างกนั ได้แก่ การบาดเจบ็ขณะแข่งขนักีฬากบัการบาดเจบ็ขณะเดนิบนถนนในต�ำแหน่งเดยีวกัน

ในคนคนเดยีวกัน ท�ำให้เกดิการรับรูค้วามปวดทีแ่ตกต่างกนั เป็นต้น

ขั้นตอนการน�ำสัญญาณปวด1

แบ่งเป็น 2 ทศิทาง ดงัน้ี

1.	การส่งสัญญาณปวดจากเนื้อเยื่อส่วนปลายไปสู่ระบบประสาทส่วนกลาง หรือเรียก
ว่า ascending pain pathway ประกอบด้วย
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1.1	การน�ำสญัญาณปวดทีเ่นือ้เยือ่ หรอืเรยีกว่า peripheral pain transmission
การส่งสญัญาณปวดจากเนือ้เยือ่ส่วนปลายเข้าสูร่ะบบประสาทส่วนกลาง เมือ่เนือ้เยือ่ถกูท�ำลาย

โดยสิง่ทีท่�ำให้เกดิการบาดเจบ็ (noxious stimuli) ไม่ว่าจะเป็นตวักระตุน้ด้วยอุณหภมู ิการกดทบั สารเคม ี

โดยตวักระตุน้จะเหนีย่วน�ำเซลล์หลากชนดิ ได้แก่ เซลล์เมด็เลอืด macrocytes, polymorphonuclear 

cells เกลด็เลอืด เป็นต้น ให้หลัง่สารสือ่ประสาทหลากหลายชนดิ ได้แก่ prostagladins ชนดิ E
2
 (PG-E

2
), 

bradykinins, histamine, serotonin, adenosine triphosphate (ATP), substance P, calcitonin 

gene related protein (CGRP) เป็นต้น และมกีารหลัง่ pro-inflammatory cytokines ได้แก่ tumor 

necrosis factor (TNF), interleukin เป็นต้น เรยีกสารเหล่านีว่้า “inflammatory soup”2 ดงัรปูที ่1.1

สารเหล่านี้จะจับกับตัวรับท่ีเรียกว่า  “nociceptive receptor หรือ nociceptor” ท�ำให้

มีระดับโซเดียมและแคลเซียมเพิ่มขึ้นภายในเส้นประสาท และเหนี่ยวน�ำให้มีการส่งสัญญาณปวด 

ไปตามเส้นประสาท myelinated A delta และ unmyelinated C fibers ผ่านไปยงัเซลล์ประสาท 

ตวัแรก (primary neuron) ทีอ่ยู่ในปมประสาท (dorsal root ganglion)

	 “ตวัรับสญัญาณปวดและสารสือ่ประสาท” ทีมี่ความส�ำคญัทางการบ�ำบดัปวด มดีงันี้ 

			 Transient receptor potential (TRP) ion channel ถกูกระตุน้ด้วยอณุหภมูิ 

โดยพบมากกว่า 10 ชนดิ ชนดิทีม่คีวามส�ำคญัทางคลนิกิ ได้แก่ TRPV1 (TRP Vallinoid 1) ถกูกระตุน้ที่

อณุหภมูมิากกว่า 43 องศาเซลเซยีส หรอืภาวะเป็นกรด (pH ต�ำ่กว่า 5.9)  และเป็นทีอ่อกฤทธิข์องยา capsaicin

			Acid-sensing ion channels (ASICs) ถกูกระตุน้ด้วยภาวะเป็นกรด (pH ต�ำ่กว่า 

6.9) โดยท�ำงานเป็น proton sensor ภาวะที่มีการกระตุ้น ASICs มาก ได้แก่ ภาวะอักเสบ 

อาการปวดกระดูกจากมะเร็งกระจายเข้ากระดูก (metastatic bone pain)

			Purinergic 2X receptor (P2X) ถกูกระตุน้ด้วยสาร ATP (adenosine triphosphate) 

ซึง่มีการหลัง่ออกนอกเซลล์เมือ่มกีารท�ำลายเนือ้เยือ่ 

			 Voltage-gated sodium channels (VGSC หรือ Nav) หรอืช่องโซเดียมม ี9 ชนดิ 

ชนดิทีม่คีวามส�ำคญัในการส่งสญัญาณปวด คอื Nav 1.7, 1.8 และ 1.9 โรค erythromeralgia คอื 

โรคท่ีมคีวามผดิปกตทิางพันธกุรรมในการสร้างช่องโซเดยีมชนดิ 1.7 โดยท�ำให้ Nav 1.7 ท�ำงานเพิม่ขึน้

ผดิปกต ิ(hyperexcitability) เกดิอาการแสบร้อนอย่างรุนแรง นอกจากนี ้Nav เป็นต�ำแหน่งทีอ่อกฤทธิ์

ของยาชาเฉพาะท่ี (local anesthetic)

			 PG-E2 สร้างโดยเอนไซม์ cyclooxygenase-2 (COX-2) เปลีย่น arachinodic acid เป็น 

prostaglandin โดย PG-E2 จะกระตุ้น protein kinase C และ A ภายในปลายประสาท ท�ำให้มกีารเติม 

หมูฟ่อสเฟตให้ตวัรบั TRPV1, ASIC ท�ำให้ระดบัทีถ่กูกระตุน้ (threshold) ลดลง ส่งผลให้ตวัรบัถกูกระตุน้

ได้ง่ายขึน้ นอกจากน้ียงัมกีารเตมิหมูฟ่อสเฟตให้ Nav โดยส่งเสริมให้เกดิ action potential ง่ายขึน้ 

เพิม่การส่งสญัญาณปวด
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			NGF (Nerve growth factor) หลัง่จากเซลล์หลายชนดิ ได้แก่ mast cell เซลล์มะเรง็  

โดยจับกับตัวรับ tropomyosin receptor kinase A (TrkA) ท�ำให้มีการเติมหมู่ฟอสเฟตให้กับ 

ion channel ต่าง ๆ ได้แก่ TRPV1, ASICs, Nav เป็นต้น

รปูที ่1.1 การกระตุน้ตวัรับสญัญาณปวด (nociceptor stimulation)
ภาพแสดงการกระตุน้ตวัรับสญัญาณปวดทีบ่ริเวณปลายประสาท และเหนีย่วน�ำการส่งสญัญาณปวดตามเส้นประสาทต่อไป

วาดโดย  : นางสาวอรญา เพยีงรักษ์การ ได้รบัอนญุาตจากเจ้าของลขิสทิธ์ิ : คณะเภสชัศาสตร์ มหาวทิยาลยัมหดิล จาก Meesawatsom
P. Overview of pain pathophysiology and clinical applications. In; Suansanae T, Chindavijak B, Dilokpattanamongkol P, Meesawatsom P. 

Tiansuwan P, editors. Pharmacotherapy of pain and palliative care. Bangkok: Prachachon Company Limited.; 2018. p. 17-37.
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	 “ความแตกต่างของเส้นประสาท” ต่อการส่งสญัญาณประสาท มดีงันี้3

	 A delta fiber จะน�ำสัญญาณปวดได้เร็วกว่า  C fiber เนื่องจากเส้นประสาทมีขนาด 

ใหญ่กว่าและมเียือ่หุม้ myelin โดยน�ำความปวดจากตวักระตุน้ทัง้จากอณุหภูม ิการกดทบัรนุแรง และ 

สารเคม ีเรยีกว่าเกดิ first pain หรอื fast pain ลกัษณะแสดงปวดแบบ rapid pinprick sharp และ

บอกต�ำแหน่งปวดได้ชดัเจน (ตารางที ่1.1)

	 C fiber เป็น fiber ทีใ่ช้ส่งสญัญาณปวดในร่างกายมากทีส่ดุ คอื 3 ใน 4 ของเส้นประสาทน�ำ

สญัญาณปวดและยงัน�ำสญัญาณอืน่ ๆ  ทีไ่ม่ใช่ความปวด ได้แก่ อาการคนั สมัผสัทีน่่ารืน่รมย์ (pleasant 

touch) C fiber จะน�ำสญัญาณปวดได้ช้ากว่าหรอืเรยีกว่าเกดิ second pain น�ำลกัษณะแสดงปวด 

แบบตือ้ ๆ หรือปวดแบบแสบร้อน nociceptor ทีป่ลายประสาท C fiber แบ่งได้ 3 ประเภท ดังนี ้

		  1.	 Polymodal nociceptor ถกูกระตุ้นจากตัวกระตุ้นหลายรูปแบบ ได้แก่ อณุหภมูิ  

การกดทบั และสารเคม ี

		  2. 	Specialized mechanical, heat, cold nociceptor จะถกูกระตุน้ด้วยตวักระตุน้จ�ำเพาะ 

		  3. 	Silent nociceptor ถกูกระตุน้ในภาวะจ�ำเพาะ เช่น ภาวะอักเสบ โดยตวักระตุน้เป็น

ความร้อนและความเป็นกรดด่าง 

พบความแตกต่างของ nociceptor ทีป่ลายประสาท C fiber ระหว่างอวยัวะภายใน (visceral 

organ) กบัอวัยวะภายนอก (somatic organ) คอื ใน viscera จะพบ เฉพาะ mechanosensitive 

nociceptor คอืตวัรบัทีถ่กูกระตุน้ได้ด้วยแรงกดทบัหรอืยดืขยาย นอกจากนี ้ยงัพบ silent nociceptor 

จ�ำนวนมากซึง่จะท�ำงานเฉพาะเวลาท่ีมภีาวะอักเสบเท่านัน้
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ตารางท่ี 1.1	คณุสมบตัขิองเส้นประสาท 

ประเภท
เส้นประสาท

การท�ำงาน

Aα, Aβ
(A alpha,
A beta)

มีขนาดใหญ่ทีส่ดุ ขนาด 6-22 ไมครอนและมเียือ่หุม้ myelin สามารถน�ำกระแสประสาทได้ไว
ทีส่ดุ คอื 30-120 เมตรต่อวนิาท ีต�ำแหน่งทีพ่บ คือ เส้นใยประสาทน�ำเข้าและออกของกล้าม
เนือ้และข้อ (afferent/efferent fiber) ใช้ในการขยบัของกล้ามเนือ้ (motor function) และ
การรบัรูอ้ากัปกิรยิา (proprioception)

Aγ
(A gamma)

มขีนาด 3-6 ไมครอนและมเียือ่หุม้ myelin สามารถน�ำกระแสประสาทได้ 15-35 เมตรต่อวนิาท ี
พบในเส้นใยประสาทน�ำออกของกระสวยกล้ามเนือ้ (efferent fiber of muscle spindle) 
ท�ำให้เกิดความตงึตวัของกล้ามเนือ้ (muscle tone)

Aδ
(A delta)

มขีนาด 1-4 ไมครอนและมเียือ่หุม้ myelin น�ำกระแสประสาทได้ 5-25 เมตรต่อวนิาที 
พบในเส้นใยรับความรู้สึก (afferent sensory fiber) ใช้ส่งสัญญาณปวดจากอุณหภูม ิ
การกดทบัรนุแรงและสารเคมี (first pain/fast pain) ลักษณะ rapid pinprick/sharp pain 
และบอกต�ำแหน่งปวดได้ชดัเจน

B มีขนาดน้อยกว่า 3 ไมครอนและมเียือ่หุม้ myelin น�ำกระแสประสาทได้ 3-15 เมตรต่อวนิาท ี
พบในเส้นใยประสาทก่อนเข้าปมประสาทอตัโนมติั (preganglionic fiber) ใช้ในการท�ำงานของ
ระบบประสาทอตัโนมตัิ

C มีขนาด 0.3-1.3 ไมครอน ไม่มเียือ่หุม้ myelin น�ำกระแสประสาทได้ 0.7-1.3 เมตรต่อวนิาที 
พบในเส้นใยประสาทหลงัเข้าปมประสาทอตัโนมตั ิ (postganglionic fiber) ใช้ในการท�ำงาน
ระบบประสาทอตัโนมตั ิใช้ในการส่งสัญญาณปวดทีช้่ากว่า A-delta (second pain) ลักษณะ 
ปวดแบบตือ้ ๆ  หรอืแสบร้อน ใช้ในการรบัรูอ้าการอืน่ๆ ได้แก่ อาการคนั การสัมผัสทีน่่ารืน่รมย์

เรยีบเรยีงตารางโดย : พญ.นุช  ตนัตศิิรนิทร์ จาก Maores SM, Moore PG, Fishman SM. Local anesthetics. In: Barash PG, editor. 
Clinical anesthesia. 6th ed. Philadelphia: Lippincott William & Wilkins; 2009: p. 1473-504. และ Marchand S. The 
physiology of pain mechanism: From the peripheral to the brain. Rheum Dis Clin N Am 2008:34;285-309

1.2 	การน�ำสญัญาณปวดทีป่ระสาทไขสนัหลงั หรอืเรียกว่า spinal pain trans-
mission

สญัญาณปวดจากเซลล์ประสาทตวัทีห่น่ึง (primary neuron) ทีอ่ยูใ่นปมประสาท (dorsal root 

ganglion) จะถกูส่งต่อไปยงัเซลล์ประสาทตวัท่ีสอง (secondary neuron) ทีอ่ยูใ่น dorsal horn ของ

ไขสนัหลัง โดยเส้นประสาท A delta และ C fiber ส่วนใหญ่จะไซแนปส์ท่ี lamina I และ II ซ่ึงเป็นบริเวณ

ทีม่เีซลล์ประสาท “nociceptive specific; NS” ซึง่ตอบสนองเฉพาะต่อความปวด และเส้นประสาท 

ส่วนน้อยไซแนปส์ที่ lamina V ซึ่งเป็นที่อยู่ของเซลล์ประสาท “wide-dynamic range; WDR” 

และตอบสนองกับตัวกระตุ้นหลากหลายท้ังความปวดและตัวกระตุ้นที่ไม่ท�ำให้เกิดความปวด เช่น 

การกดทบัไม่รุนแรง ซึง่ความรูสึ้กเหล่าน้ี ถกูน�ำผ่านเส้นประสาท A beta ดงัแสดงใน รปูท่ี 1.2
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รปูท่ี 1.2 การไซแนปส์ของเส้นประสาทชนดิต่าง ๆ ทีบ่ริเวณประสาทไขสนัหลัง
วาดโดย  : นางสาวอรญา เพยีงรกัษ์การ ได้รบัอนญุาตจากเจ้าของลขิสิทธิ ์: คณะเภสชัศาสตร์ มหาวทิยาลยัมหดิล จาก Meesawatsom 
P. Integrated review on pain physiology. In; Suansanae T, Chindavijak B, Dilokpattanamongkol P, Meesawatsom 
P. Tiansuwan P, editors. Pharmacotherapy of pain and palliative care. Bangkok: Prachachon Company Limited.; 

2018. p. 1-16

เมื่อสัญญาณปวดมาถึงปลายประสาท จะเหนี่ยวน�ำท�ำให้เพ่ิมการน�ำแคลเซียมเข้าเซลล์และ 

หลัง่สารสือ่ประสาท glutamate, calcitonin gene-related peptide (CGRP) และ substance P 

(SP) ทีป่ลายเส้นประสาท โดยสารสือ่ประสาทเหล่านีจ้ะไปจบักับตวัรบัท่ี post synaptic dorsal horn 

neuron หรอื secondary neuron ในประสาทไขสนัหลงั ได้แก่ ตัวรบั NMDA (N-methyl-D-Aspartate) 

ตัวรับ AMPA (alpha-amino-3-hydroxyl-5-methyl-4-isoxazolepropionic acid) ตัวรับ 

metabotropic receptor (mGluR), ตวัรบั CGRP1 และ CGRP2 ตวัรบั NK1 (neurokinin-1) เป็นต้น 

ดงัแสดงในรปูที ่1.3
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รปูที ่1.3 การส่งสญัญาณปวดจากเส้นประสาทสูป่ระสาทไขสันหลงั
วาดโดย : นางสาวอรญา เพยีงรกัษ์การ ได้รบัอนญุาตจากเจ้าของลขิสทิธิ ์: คณะเภสชัศาสตร์ มหาวิทยาลยัมหิดล เนือ้หาจาก

Meesawatsom P. Integrated review on pain physiology. In; Suansanae T, Chindavijak B, Dilokpattanamongkol 
P, Meesawatsom P. Tiansuwan P, editors. Pharmacotherapy of pain and palliative care. Bangkok: Prachachon 

Company Limited.; 2018. p. 1-16.
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ตวัรบั NMDA ในภาวะพกัจะถูกปิดกัน้ด้วยแมกนเีซยีมออิอน การจะเปิดตวัรบั NMDA ประกอบ

ด้วย 2 ปัจจัย คือ 1) การจับของ glutamate และ glycine ที่จับจ�ำเพาะ (binding site) และ 

2) ระดบัสัญญาณปวดหรอื excitatory post-synaptic potentials (EPSPs) รนุแรงพอทีจ่ะขยบั 

แมกนีเซยีมอิออน (ซึง่จะเกดิขึน้เมือ่มกีารกระตุน้ C fiber นานพอทีท่�ำให้มีการหลัง่ glutamate มา 

กระตุ้นตัวรับ AMPA และ CGRP, SP ซึ่งจับกับตัวรับที่ secondary neuron) เมื่อแมกนีเซียม 

หลุดออกจากตัวรับ NMDA จะท�ำให้โซเดียมและแคลเซียมอิออนไหลเข้าเซลล์ และน�ำส่งสัญญาณ 

ปวดต่อไป ผ่านทาง spinothalamic tract ไปสูส่มองส่วน thalamus

1.3 	การน�ำสัญญาณปวดที่บริเวณเหนือประสาทไขสันหลัง หรือเรียกว่า 
supraspinal pain transmission4 

การส่งสญัญาณปวดจากประสาทไขสนัหลังไปสูก้่านสมอง และสมอง แบ่งเป็น 2 ทางหลกั ดงันี้ 

	 1.3.1	 สญัญาณปวดจาก lamina I, II, IV-VI ของประสาทไขสนัหลงั จะถกูส่งขึน้ไปสูเ่ซลล์

ประสาทรบัสญัญาณตวัทีส่ามหรอื tertiary neuron ที ่thalamus ตาม spinothalamic tract ด้าน 

ตรงข้าม ไปยงั lateral nuclei ของ thalamus โดยสญัญาณปวดในแนวทางนีจ้ะถกูส่งต่อไปยงั primary 

และ secondary somatosensory cortex (SI, SII) ในลกัษณะทีจ่�ำเพาะ (small receptive fields) เพือ่ให้

เกิดความแม่นย�ำในการแปลสัญญาณปวด ได้แก่ ต�ำแหน่งทีป่วด ระยะเวลาและความรนุแรงของความปวด 

เป็นต้น หรอืเรยีกว่า การแยกแยะความรูส้กึของความปวด (sensory discriminative aspect of pain)

	 1.3.2	 Secondary neuron ทีป่ระสาทไขสนัหลัง lamina VII, VIII ยงัส่งสญัญาณปวด 

ผ่าน spinoreticular (medial) tract, spinomesenteric tract, spinohypothalamic tract ด้านตรงข้าม ไปยงั

	 		ก้านสมอง (Brain stem) ได้แก่ บรเิวณ periaqueductal gray (PAG) ใน midbrain บรเิวณ 

rostroventromedial medulla (RVM) เป็นต้น ซึง่เป็นบรเิวณทีม่เีซลล์ประสาททีส่่งสญัญาณมาควบคมุ

การท�ำงานของ secondary neuron ทีป่ระสาทไขสนัหลงั หรอืเรยีกว่า การปรบัเปลีย่นสญัญาณปวดจาก

การส่งสญัญาณจากสมองและ/หรอืก้านสมอง (descending pain modulation)

	 		 Medial nuclei ของ thalamus เพ่ือส่งสัญญาณปวดต่อไปยังสมองบริเวณอื่น เช่น 

hippocampus ทีเ่ป็นบริเวณทีจ่ดจ�ำความปวด

	 		 Hypothalamus ท�ำให้เกดิการตอบสนองทางสญัญาณชพี (homeostatic/autonomic 

esponses)

	 		สมองส่วนอืน่ ๆ ได้แก่ anterior cingulate cortex (ACC) ซึง่เป็นสมองส่วนทีแ่ปลความ

ปวดในด้านอารมณ์ insula และ prefrontal cortex เป็นต้น (ตารางที ่1.2)

การส่งสญัญาณผ่าน tract นีจ้ะครอบคลมุพ้ืนทีข่องร่างกายกว้าง (large receptive fields) และ

มคีวามส�ำคญัในเรือ่งของความจ�ำและความรูสึ้กต่อความปวดด้วย ดงัแสดงในรปูที ่1.4
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รปูท่ี 1.4  การส่งสญัญาณปวดขาขึน้ (จากประสาทไขสนัหลังขึน้สูก้่านสมองและสมอง) และการส่งสญัญาณ
ปวดขาลง (จากก้านสมองและสมองสูป่ระสาทไขสันหลงั)

ได้รบัอนญุาตให้ใช้รปูและแปลเป็นภาษาไทยจากเจ้าของลขิสทิธิ ์: ส�ำนกัพิมพ์ BMJ Publishing Group Ltd. จาก
Cohen SP, Mao J. Neuropathic pain: Mechanisms and their clinical implications BMJ 2014;248:f7656 
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ดงัน้ันจะเหน็ว่าการน�ำสญัญาณประสาทจากเนือ้เยือ่ส่วนปลายไปสูส่มองจะม ี2 เส้นทางหลกั 

คอื การรบัรูค้วามปวดด้าน sensation ได้แก่ ต�ำแหน่งหรอืระดบัความรุนแรง ส่วนท่ี 2 คอื การรับรู้

ความปวดด้านความจ�ำ ความรูส้กึทีมี่ต่อความปวดนัน้ ได้แก่ ความชอบ ไม่ชอบ ไม่พึงพอใจ ความรูส้กึ

ทรมาน เป็นต้น ซึง่ตรงกบัค�ำจ�ำกดัความของความปวดทีใ่ห้ไว้โดย IASP (International Association 

of the Study of Pain) ในปี พ.ศ.2563 “An unpleasant sensory and emotional experience 

associated with, or resembling that associated with, actual or potential tissue damage.”5 

หรอืแปลเป็นภาษาไทยว่า  “ความปวด คอื   ประสบการณ์ทางความรู้สึกและอารมณ์ท่ีไม่พึงประสงค์ 

ซึง่มีอยูด้่วยกันกบัหรอืคล้ายว่ามอียู่ด้วยกนักับความเสยีหายทางเนือ้เยือ่ท่ีมอียูห่รอืทีอ่าจมอียู”่

ตารางท่ี 1.2	บรเิวณสมองทีมี่ความส�ำคัญในการรับรูค้วามปวด

บริเวณสมอง บทบาทในการแปลสญัญาณปวด

Somatosensory cortex ต�ำแหน่งของความปวด

Insular cortex ความรนุแรงของความปวด

Anterior cingulate cortex อารมณ์ทีเ่กิดขึน้ต่อความปวด (affective component of pain)

Amygdala, limbic system การเปลีย่นแปลงทางอารมณ์ ได้แก่ วิตกกงัวล ซมึเศร้า

Hippocampus การเรยีนรู ้การจดจ�ำความปวด

Prefrontal area การเปลีย่นแปลงทางอารมณ์ ความคิดและพฤตกิรรมเพือ่จดัการ
ความปวด (motivational components)

ได้รับอนุญาตจากเจ้าของลิขสิทธิ์ : คณะเภสัชศาสตร์ มหาวิทยาลัยมหิดล จาก Meesawatsom P. Integrated review on pain 
physiology. In; Suansanae T, Chindavijak B, Dilokpattanamongkol P, Meesawatsom P. Tiansuwan P, editors. 
Pharmacotherapy of pain and palliative care. Bangkok: Prachachon Company Limited.; 2018. p. 1-16.

2.	การส่งสัญญาณปวดขาลงเพื่อปรับเปลี่ยนการท�ำงานของ secondary neuron 
หรือเรียกว่า descending pain pathway 

คอื การส่งสญัญาณจากเซลล์ประสาทที ่ PAG (periaqueductal grey) ทีบ่รเิวณ midbrain 

ซึง่รับสญัญาณปวดจากสมองส่วนต่าง ๆ ได้แก่ thalamus, ACC (anterior cingulate cortex) และ

สมองส่วน somatosensory cortex เมือ่ประมวลผลแล้วจะส่งสญัญาณต่อไปยังก้านสมอง ได้แก่ RVM 

(rostroventromedial medulla) บรเิวณ raphe nuclei ใน medulla และ locus coeruleus บริเวณ 

pons ซึง่จะส่งสญัญาณไปปรบัเปล่ียนการท�ำงานของ secondary neuron โดยพบทัง้การกระตุน้การ

ท�ำงานโดยใช้สารสือ่ประสาท serotonin และการยบัยัง้การท�ำงานโดยใช้สารสือ่ประสาท serotonin 

(บริเวณ raphe nuclei) และ norepinephrine (บริเวณ locus coeruleus)
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เรียกสัญญาณประสาททีย่บัยัง้นีว่้า “descending inhibitory pain pathway” โดยอาการแสดงทาง

คลนิกิ คอื ภาวะ diffuse noxious inhibition controls (DNIC) ซึง่จะเกดิเมือ่มกีารกระตุน้ปวดในพ้ืนทีจ่�ำกดั 

(local nociceptive stimulation) และท�ำให้เกดิการลดปวดในร่างกายส่วนท่ีเหลอื ผูป่้วยทีม่อีาการปวดจาก

ภาวะ fibromyalgia จะตรวจไม่พบภาวะ DNIC ซึง่อธิบายได้จากระดบั serotonin, norepinephrine ลดลง 

ในน�ำ้ไขสันหลงั ส่งผลให้การท�ำงานของ descending inhibitory pain pathway ลดลง จึงเกดิความปวด

การบ�ำบดัปวดด้วยวธิจีติบ�ำบัด ใช้วธิกีารบ�ำบดัเพือ่เพิม่การท�ำงานของ descending inhibitory 

pain pathway เป็นกลไกในการลดปวด เช่น การปรบัความคาดหวงั (expectation) ของผูป่้วยต่อความปวด

ส่งผลให้ลดหรือเพิม่การรบัรูค้วามปวดได้ เช่น ในงานวจิยัฉบบัหน่ึงพบว่าเมือ่แจ้งกับผูป่้วยว่าหตัถการนี ้

จะท�ำให้ปวดมากขึน้ ผูป่้วยกลุม่น้ีรายงานระดบัความปวดทีส่งูขึน้1 การบ�ำบดัปวดด้วยวธิกีารปรบัเปลีย่น

การตีความหมายความปวด (cognition of pain) เพือ่ให้เกดิการเปลีย่นแปลงทางพฤตกิรรมและมผีล 

ลดระดับปวด เรยีกว่า การบ�ำบดัปวดด้วยวธีิ CBT (cognitive behavioral therapy) 

กล่าวโดยสรปุ คอื การบ�ำบัดปวดจะมุง่ลดการท�ำงานของระบบประสาทรบัสมัผัสปวด แต่จะเพิม่

การท�ำงานของระบบประสาททีย่บัยัง้การส่งสญัญาณปวด (inhibition mechanism) การเรยีนรูก้ลไก 

ที่ท�ำให้เกิดการ inhibition mechanism เป็นสิ่งจ�ำเป็นโดยเฉพาะท�ำให้เกิดความเข้าใจกลไกการ 

ออกฤทธิข์องยาระงบัปวดหลายชนดิ

การยับยั้งการส่งสัญญาณปวดที่เกิดภายในร่างกาย
(Endogenous inhibitory mechanisms)

ม ี2 กลไกหลัก ดงันี้ 

1.	Descending inhibitory pain mechanism
คือ การยับยั้งการท�ำงานของ  secondary  neuron โดยสัญญาณจากก้านสมองดังได้อธิบาย

แล้วเบื้องต้น เช่น หลังออกก�ำลังกายจะมีการหลั่ง endogenous opioid ที่ออกฤทธิ์ลดการท�ำงาน

ของ GABA inhibitory neuron ท่ี PAG ท�ำให้เซลล์ที่ PAG ท�ำงานมากขึ้น เพิ่มการส่งสัญญาณ

ยับย้ังการท�ำงานของ secondary neuron ท่ีไขสันหลัง ท�ำให้ลดปวดเมื่อยร่างกายได้ เรียกกลไก

การออกฤทธ์ิน้ีว่า supra-spinal mechanism of opioids6

2.	Spinal mechanism
คอื การยับยัง้การท�ำงานของ second neuron โดย spinal inhibitory interneuron ใน substan-

tia gelatinosa (lamina II) ด้วยการออกฤทธิข์องสารสือ่ประสาท enkephaline และ GABA (gamma 

aminobutyric acid) 
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GABA interneuron มมีากถงึร้อยละ 25-40 ของเซลล์ทัง้หมดในไขสันหลงั พบที ่lamina I-III 

โดยพบการสร้าง endogenous opioids ได้แก่ enkephalins, dynorphins, endorphins และพบ

ตวัรบั opioid ทัง้ชนดิ mu, delta, keppa ใน lamina I-II ซึง่เป็นต�ำแหน่งออกฤทธิข์องยา opioid ที่

ไขสนัหลงั หรือเรยีกว่า spinal mechanism of opioids

ตวัอย่างอาการแสดงของการท�ำงานของ spinal inhibitory interneuron เช่น การกระตุน้เส้น

ประสาททีม่ขีนาดใหญ่ A beta ทีร่บัสมัผสัอืน่ ๆ ทีไ่ม่ใช่อาการปวด เช่น deep touch จะยบัยัง้การน�ำ

สญัญาณปวดทีถ่กูน�ำโดยเส้นประสาท A delta, C fiber ผ่านการกระตุ้น spinal inhibitory interneuron 

เรยีกกลไกนีว่้า “gate-control theory” 

เครือ่งกระตุน้ปลายประสาทด้วยไฟฟ้าผ่านผิวหนงัหรือ TENS (transcutaneous electrical 

nerve stimulation) ชนดิ high frequency คอืกระตุน้ทีค่วามถีม่ากกว่า 50-100 Hz หรอืเรยีกว่า 

high TENS มกีลไกในการระงบัปวดโดยการกระตุน้ A beta ท�ำให้เกดิการยบัยัง้การน�ำสญัญาณปวดตาม 

gate-control theory โดยปิดกัน้การน�ำสญัญาณปวดผ่าน A delta และ C fiber ส่วน low frequency 

TENS หรอื low TENS (ต�ำ่กว่า 50 Hz) จะลดอาการปวดผ่านกลไกทีเ่พิม่การหลัง่ endogenous opioid 

และเพ่ิมการท�ำงานของ supra-spinal และ spinal inhibitory pain pathyway7,8

ความผิดปกติของระบบประสาทน�ำสัญญาณปวดท่ีพบได้ทางคลินิก

เม่ือมีความเข้าใจการเปลี่ยนแปลงในระบบประสาททั้งการส่งและยับยั้งการส่งสัญญาณปวด 

ส่ิงที่แพทย์ควรท�ำความเข้าใจต่อไป คือ ความผิดปกติของระบบประสาทน�ำสัญญาณปวด ซ่ึงมี 

รายละเอยีดดงัน้ี 

อาการแสดงเมื่อมีการเปลี่ยนแปลงของการน�ำสัญญาณปวด9 

Primary hyperalgesia 
เกดิจากการท�ำงานเพิม่ข้ึนของตวัรบัท่ีเนือ้เยือ่ปลาย (peripheral nociceptors hyperactivity)  

บรเิวณทีบ่าดเจ็บ โดยเป็นผลจากสารหลากหลายชนดิ และ immune factors กระตุน้การท�ำงานของ 

nociceptor ท�ำให้ลดระดบัทีถ่กูกระตุน้ให้เกดิความปวด (pain threshold) ในบรเิวณทีเ่กดิการบาดเจบ็ 

พบอาการแสดง คอื การตอบสนองมากผดิปกตต่ิอการกระตุน้ทีท่�ำให้ปวด (hyperalgesia) ในบริเวณ

ที่บาดเจ็บ เช่น อาการปวดรุนแรงต่อการฉีดยาชาด้วยเข็มขนาดเล็กในบริเวณท่ีมีภาวะอักเสบ เช่น 

ข้ออกัเสบเรือ้รงัหรอืแผลผ่าตดั
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Secondary hyperalgesia
เป็นภาวะทีค่วามปวดแผ่ขยายไปยงัเนือ้เยือ่ข้างเคยีงทีไ่ม่ถูกท�ำลายหรือภาวะทีเ่นือ้เยือ่ข้างเคยีง 

มกีารกระตุน้ให้เกิด ความไวต่อความปวดมากขึน้ เกดิจากการกระตุน้ C fiber ซ�ำ้ ๆ หรอืการกระตุน้อย่าง

ต่อเนือ่ง ท�ำให้เกดิการเปลีย่นแปลงในคณุสมบตัขิอง membranes ของ secondary neuron เกดิการ

ปล่อยสญัญาณปวดซ�ำ้ ๆ อย่างต่อเนือ่ง ลดระดบัทีถ่กูกระตุน้ (threshold) และเกดิการกระตุ้น NMDA 

receptor ถ้ากระตุน้เป็นเวลานาน ท�ำให้มกีารสร้างยนี c-Fos, c-Jun ท�ำให้ nociceptors ไวต่อการกระตุ้น 

(sensitization)1 อาการแสดง คอื มอีาการปวดนอกบรเิวณท่ีบาดเจบ็หรือปวดรอบแผลผ่าตดัเป็นบรเิวณกว้าง

การเปลี่ยนแปลงของการน�ำกระแสไฟของสัญญาณปวด (Electrophysiological 
change of pain impulse)

Wind-up phenomenon
การทีเ่ซลล์ประสาทใน dorsal horn ท่ีประสาทไขสนัหลงัปล่อย action potential เพิม่ขึน้เรือ่ย ๆ 

เมือ่ถกูกระตุน้ซ�ำ้  ๆเมือ่หยดุกระตุน้การปล่อยสญัญาณกห็ยดุลง เป็นปรากฏการณ์ทางสรีรวทิยาในคนปกติ 

แสดงถงึ temporal summation โดยทีค่วามแรงของสญัญาณปวดเพิม่ขึน้เรือ่ย ๆ  ต่อการกระตุน้ซ�ำ้ ๆ  แต่ละครัง้

Long-term potentiation (LTP)
คือการตอบสนองทีเ่พิม่ขึน้เรือ่ย ๆ  ต่อการกระตุ้นซ�ำ้ ๆ  ในความถ่ีทีสู่งขึน้ ที ่pre-synatic neuron ท�ำให้

มกีารหลัง่สารส่ือประสาทเพิม่ขึน้ เชือ่ว่า เป็นกลไกของเซลล์ในการเรยีนรู้และความจ�ำ โดยพบทีบ่รเิวณ 

hippocampus ซึ่งเป็นสมองแห่งการเรียนรู้ จดจ�ำ และส่งผลให้เกิดความไวท่ีเพิ่มขึ้นของประสาท

ไขสนัหลงั (sensitization in the spinal cord) ลกัษณะแสดงทางคลนิกิ คอื เมือ่กระตุน้ปวดซ�ำ้ ๆ  

จะท�ำให้ผูป่้วยรายงานระดับความรูสึ้กปวดเพ่ิมขึน้เรือ่ย ๆ10

ภาวะที่ระบบประสาทส่วนกลางไวต่อการกระตุ้น (Central sensitization) 
คือ การท�ำงานเพิ่มของระบบประสาทส่วนกลางตั้งแต่ประสาทไขสันหลังถึงสมอง ตรวจพบ

การเปลีย่นแปลงทาง electrophysiology ทัง้แบบ “wind-up” และ “long-term potentiation” 

ทีป่ระสาท ไขสนัหลงัและ hippocampus ตามล�ำดบั ค�ำจ�ำกดัความของค�ำว่า central sensitization คอื

	มภีาวะทีไ่วต่อการถกูกระตุน้ (Excitability) 

	เกดิการปล่อยสัญญาณเองท่ีเซลล์ประสาททีป่ระสาทไขสนัหลัง (Spontaneous discharge 

of nociceptive spinal neurons) แม้ไม่มีการกระตุ้น

	เพิม่พืน้ทีท่ีรั่บสมัผสัปวด (Increase receptive field)


