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บทคัดย่อ

อาการง่วงนอนมากเกินไปหรือภาวะนอนเกิน 

(excessive sleepiness หรือ ES) เป็นผลจากความ

ผิดปกติในการนอนหลับทั้งในด้านระยะเวลาและ

คุณภาพของการนอนหลับ อาจมีสาเหตุมาจาก การมี

ภาวะหยุดหายใจขณะหลับจากการอุดกั้น (obstructive 

sleep apnea หรอื OSA) ความผดิปกติของการนอนหลับ

ที่เกิดจากการท�างานเป็นกะ (shift-work disorder 

หรือ SWSD) โรคลมหลับ (narcolepsy) การมีความ

ผดิปกตทิางระบบประสาท การท�างานของหวัใจและปอด 

หรือแม้แต่ความผิดปกติด้านจิตเวช โดยภาวะนอนเกิน

อาจก่อให้เกดิปัญหาทางด้านสขุภาพและความปลอดภยั

ของผูป่้วยได้ การตระหนกัถงึปัจจยัทีท่�าให้ผูป่้วยง่วงนอน

ในตอนกลางวัน และหาวิธกีารรักษาโดยส่งเสริมการสร้าง

หลักสุขอนามัยการนอนหลับเพ่ือให้มีปริมาณและ

คณุภาพทีด่เีป็นทางเลอืกแรกในการรกัษาภาวะดงักล่าว 

อย่างไรก็ตาม หากไม่ได้ผลอาจต้องมีการใช้ยาใน

บางกรณี เพ่ือให้ผู้ป่วยสามารถใช้ชีวิตและท�างานได้

ตามปกติมากยิ่งขึ้น 

ปัจจุบันได้มียา armodafinil เป็นทางเลือกในการ

รักษาภาวะนอนเกิน โดยได้รับการขึ้นทะเบียนใน

ประเทศไทยเมื่อปีพ.ศ. 2563 ซึ่งเป็นยารับประทานใน

กลุ่ม non-amphetamine wake-promoting agent เป็น 

R-isomer racemic ของยา modafinil มีคุณสมบัติทาง

คลนิกิและทางเภสชัวิทยาแตกต่างจากยาทีอ่อกฤทธ์ด้วย

การกระตุ้นระบบประสาทส่วนกลาง โดยบทความนี้ได้

รวบรวมข้อมูลที่เกี่ยวข้องกับการใช้ยา armodafinil ใน

การรักษาภาวะนอนเกิน ตลอดจนการศึกษาทางคลินิก

ในข้อบ่งใช้ของยา armodafinil ทีไ่ด้รับการขึน้ทะเบยีนใน

ประเทศไทย เพ่ือเป็นประโยชน์ต่อบคุลากรทางการแพทย์

ในการดูแลรักษาผู้ที่ประสบปัญหาภาวะนอนเกินต่อไป
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บทน�า

อาการง่วงนอนมากเกินไปหรือภาวะนอนเกิน 

(excessive sleepiness หรอื ES) เป็นภาวะทีพ่บได้บ่อย

โดยคาดว่าเป็นผลท่ีเกดิจาก (obstructive sleep apnea 

หรือ OSA) ความผิดปกติของการนอนหลับจากการ

ท�างานเป็นกะ (shift work sleep disorder หรือ SWSD) 

โรคลมหลับ (narcolepsy) และอาการผิดปกติของการ

นอนจากการเดนิทางข้ามเขตเวลาโลก (jet lag) แม้ว่าจะ

ยังไม่ทราบสาเหตุแน่ชัด แต่เป็นที่ทราบกันดีว่า ES เป็น

ภาวะทีพ่บได้อย่างแพร่หลายในประเทศตะวนัตก โดยผล

ส�ารวจจาก National Sleep Foundation’s 2008 Sleep 

in America ช้ีให้เหน็ว่าคนอเมรกินัในวยัท�างานส่วนใหญ่ 

ได ้รับผลกระทบจากการอดนอน โดยพบว ่าจาก

ผูต้อบแบบสอบถาม 1,000 คน พบร้อยละ 29 ของผูต้อบ

แบบสอบถาม มอีาการง่วงนอนหรอืนอนหลบัในทีท่�างาน

ในเดือนที่ผ่านมา1 นอกจากนั้นมีการศึกษาถึงความชุก

ของภาวะ OSA ซึ่งเป็นสาเหตุหนึ่งของการเกิดภาวะ

นอนเกินพบร้อยละ 11.4 รวมทั้งเพศชายมีปัจจัยเส่ียง

สูงกว่า โดยปัญหาการเกิด OSA เป็นปัญหาที่พบได้ทั้งใน

ประเทศไทย ประเทศแถบเอเชีย และประเทศตะวันตก2

ภาวะ ES ไม่เพียงแต่จะส่งผลกระทบต่อสุขภาพ

ของผู้ป่วยเท่านั้น แต่ยังส่งผลต่อความสามารถในการ

ท�างาน การใช้ชีวิตประจ�าวันอย่างปลอดภัย รวมไปถึง

คณุภาพชีวติ โดยจากการศกึษาในประเทศตะวนัตกจาก

ผลกระทบในด้านต่างๆ ของผู้ที่มีภาวะ ES มีดังนี้

ในด้านสุขภาพ ผู้ป่วยที่มีภาวะ OSA และสัมพันธ์

กับ ES เพิ่มความเสี่ยงในการเกิดโรคหัวใจขาดเลือดเมื่อ

เปรียบเทียบกับผู้ป่วยที่เป็นเฉพาะโรค OSA ผู้ป่วยที่มี

ภาวะ ES ที่สัมพันธ์กับ OSA หรือการท�างานเป็นกะ 

มีสภาพด้านการรู ้คิด (cognitive function) ลดลง 

นอกจากนี้แล้วอาการซึมเศร้าและ ES ก็มีความสัมพันธ์

กัน และพบว่าผู้ที่มีภาวะ ES มีแนวโน้มที่จะเป็นโรคเบา

หวาน และพบมีค่าดัชนีมวลกายที่สูงมากกว่าผู้ที่ไม่มี

ภาวะ ES ความสัมพันธ์ทั้ง 3 โรค ได้แก่ โรค OSA ภาวะ 

ES และกลุ่มอาการเมตาบอลิซึมนั้น มีส่วนเกี่ยวข้องกัน

และอาจส่งผลให ้ผู ้ป ่วยมีความเสี่ยงที่จะเกิดโรค

แทรกซ้อนอื่นๆ ตามมามากขึ้น3 

ในด้านของการท�างานและผู้ท่ีต้องขับข่ียานพาหนะ 

ส�าหรับผู้ที่มี ES ที่สัมพันธ์กับ OSA มีความเสี่ยงที่จะไม่

สามารถท�างานทีเ่คยท�าอยูไ่ด้ 13.7 เท่า (adjusted odds 

ratio 13.7; 95% confidence interval [CI], 3.9-48.0) 

หรอืมปีระสทิธภิาพการท�างานลดลง 3.6 เท่า (odds ratio 

3.6; 95% CI, 1.1-12.0) เมือ่เปรยีบเทยีบกบับคุคลทีไ่ม่มี

ความผิดปกติในการนอนหลับ4 จากการส�ารวจอุบัติเหตุ

จากการท�างานทีเ่กิดข้ึนในสหรัฐอเมริกาในปี 1988 พบว่า 

ES มีส่วนเกี่ยวข้องมากถึงร้อยละ 52.5 ของอุบัติเหตุท่ี

เกีย่วข้องกบัการท�างานทัง้หมด5 นอกจากนีย้งัมหีลกัฐาน

อกีมากทีแ่สดงให้เหน็ว่า ES มส่ีวนท�าให้เกดิอบุตัเิหตทุาง

ถนนจ�านวนมาก โดยจากการส�ารวจในอังกฤษพบว่า

ร้อยละ 17 ของการขบัรถชนกนั และส่งผลให้บาดเจบ็หรอื

เสียชีวิตมีความเกี่ยวข้องกับปัญหาการหลับ การส�ารวจ

นี้ยังเผยอีกว่า การขับรถชนกันโดยเกี่ยวข้องกับปัญหา

การหลับ มีโอกาสที่จะส่งผลให้เสียชีวิตหรือบาดเจ็บ

สาหัส มากกว่าปัญหาการจราจรบนถนนท่ีเกิดจาก 

สาเหตุอื่นๆ ถึงร้อยละ 503

ในด้านของคุณภาพชีวิต จากการวิเคราะห์ข้อมูล

ล่าสดุในผูใ้หญ่จ�านวน 1,892 คน ทีไ่ม่ได้รบัการรกัษาโรค 

OSA แสดงให้เหน็ว่าคณุภาพชวิีตนัน้ไม่เพยีงแต่จะแย่ลง

ตามความรุนแรงของโรค แต่อยู่ในระดับต�่าที่สุดในผู้ที่มี

ภาวะ ES ร่วมด้วย โดยในการศกึษานี ้เกบ็ข้อมลูจากแบบ

ส�ารวจสุขภาพแบบสั้น (36 ข้อ) (Medical Outcomes 

Study Short-Form (36-item) Health Survey หรือ 

SF-36) เพื่อวัดคุณภาพชีวิต ผลคือ ภาวะ ES ในผู้ป่วย

กลุ่มที่มีการหยุดหายใจขณะหลับแบบรุนแรง ส่งผลให้

คณุภาพชวีติลดลงอย่างมนียัส�าคัญทางสถติิ (P < 0.05)6 

นอกจากนี้แล้ว ภาวะ ES ยังส่งผลให้คุณภาพชีวิต

ในผู้ป่วย narcolepsy แย่ลง โดยเฉพาะอย่างยิ่งผู้ป่วย 

narcolepsy ที่มีอาการกล้ามเนื้ออ่อนแรง คอตก เวลาที่

มีอารมณ์เปลี่ยนแปลง (cataplexy) จะส่งผลให้คะแนน

คุณภาพชีวิตทางด้านกายภาพลดลงอย่างมีนัยส�าคัญ7 

จากการศกึษาก่อนหน้านีช้ีใ้ห้เหน็ถงึผลกระทบของภาวะ 

ES ต่อการใช้ชีวิตประจ�าวันของผู้ป่วย โดยมีรายงานว่า

ผูป่้วยทีม่ปัีญหาด้านการนอนหลบัทีเ่กดิจากภาวะหายใจ
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ผดิปกต ิ(sleep-disordered breathing) โดยมภีาวะ ES 

ร่วมด้วย จะมีคะแนนคุณภาพชีวิตในทุกๆ หัวข้อการ

ประเมินท้ังหมดของ SF-36 ลดลง เมื่อเปรียบเทียบกับ

ผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะ ES3

จากการสบืค้นการศึกษาทีเ่กีย่วข้องกบัภาวะ ES ใน

ประเทศไทยนั้น ยังไม่พบบทความใดที่รวบรวมข้อมูลที่

เกี่ยวข้องกับการรักษาภาวะ ES ด้วยยา ดังนั้นเพ่ือเป็น

ประโยชน์ต่อการรกัษาผูป่้วยทีม่ภีาวะ ES ด้วยยาในกลุม่ 

non-amphetamine wake-promoting agent ใน

ประเทศไทย บทความนี้จึงได้รวบรวมข้อมูลที่เกี่ยวข้อง

กับ อาการแสดง สาเหตุการเกิดภาวะ ES การตรวจ

วนิิจฉัย การจดัการภาวะ ES ทีส่มัพันธ์กบัโรค OSA WSD 

และ narcolepsy และการรักษาด ้วยการใช ้ยา 

armodafinil ซึ่งเพ่ิงได้รับการอนุมัติให้ขึ้นทะเบียนใน

ประเทศไทย ในปี พ.ศ. 2563 ส�าหรบัการรกัษาผู้ท่ีมภีาวะ 

ES ที่สัมพันธ์กับโรค OSA, WSD และ narcolepsy

อาการแสดงของภาวะนอนเกิน 

อาการง่วงนอนมากเกินไปหรือภาวะนอนเกิน 

(excessive sleepiness หรือ ES) เป็นอาการง่วงนอนที่

ท�าให้เกิดผลกระทบต่อการใช้ชีวิตประจ�าวันหรือรบกวน

การท�างาน โดย International Classification of Sleep 

Disorders ฉบับที่ 3 (ICSD-3) ให้ค�าจ�ากัดความของ

อาการง่วงนอนมากเกินไปว่า เป็นภาวะท่ีสูญเสียความ

สามารถในการต่ืนนอน หรอืการต่ืนตัวในขณะต้องใช้ชีวิต

ประจ�าวัน โดยการนอนหลับมักเกิดขึ้นโดยไม่ตั้งใจ หรือ

เกิดขึ้นในเวลาที่ไม่เหมาะสมเกือบทุกวัน เป็นเวลาอย่าง

น้อย 3 เดือน8

โดยอาการนี้อาจจะต้องแยกกับภาวะอ่อนเพลีย

หรอืเหนือ่ยล้า9 คนทีม่ภีาวะนีจ้ะต่ืนยากมาก และเมือ่ตืน่

แล้วก็รู้สึกว่าต้องการนอนต่อ ในระหว่างวันก็ต้องการงีบ

หลบัและสามารถงบีหลบัได้หลายครัง้ โดยอาจเกดิขึน้ใน

เวลาที่ไม่เหมาะสม เช่น ในรายที่มีอาการมาก สามารถ

หลับได้ในขณะท่ีก�าลังสนทนา หรือแม้กระทั่งก�าลังรับ

ประทานอาหารอยู่ โดยเมื่อรู้ตัวตื่นมาก็ยังง่วงไม่สดช่ืน 

โดยบางรายหากถกูปลกุขึน้มากอ็าจมอีาการพดูจาสับสน 

นอกเหนือจากอาการง่วงแล้ว ยังมีอาการวิตกกังวล

หงุดหงิดง่าย ความจ�าไม่ดี และมีอาการซึมเศร้า10 การ

จดัการกบัภาวะง่วงนอนมากเกนิไปมคีวามส�าคญัเพราะ

ภาวะนี้มีผลต่อคุณภาพชีวิต สุขภาพร่างกาย การเรียน 

การท�างาน และเส่ียงอย่างยิ่งต่อการเกิดอุบัติเหตุโดย

เฉพาะเมื่อต้องมีการขับขี่ยานพาหนะ9 

สาเหตุการเกิดภาวะนอนเกิน

สาเหตุของภาวะนอนเกินโดยทั่วไป เกิดได้จาก
หลายปัจจัย ตัวอย่างเช่น

1. การอดนอน คอื การมจี�านวนชัว่โมงในการนอน
หลับไม่เพยีงพอต่อความต้องการของร่างกาย มกัเกดิจาก
พฤติกรรมและสุขอนามัยการนอนที่ไม่เหมาะสม9

2. ยาและสารเสพติดบางชนิด มีผลท�าให้เกิด

อาการง่วงนอนกลางวัน เช่น ยานอนหลับ ยาแก้ภูมิแพ้ 

ยาต ้านซึมเศร ้า  ยากันชัก ยาจิตเวช ยาเสพติด 

แอลกอฮอล์ และรวมถึงอาการถอนยา เป็นต้น8, 9

3. โรคทางกายบางอย่างมีความเกี่ยวข้องกับ

อาการนอนไม่หลับ เช่น  

- ความผิดปกติทางระบบประสาทบางอย่าง 

เช่น โรคกล้ามเนือ้ฝ่อ (myotonic dystrophy) โรคพาร์กนิ

สัน (parkinson disease) โรคปลอกประสาทเสื่อมแข็ง

(multiple sclerosis)

- ความผิดปกตทิางพนัธุกรรม เช่น กลุ่มอาการ 

Prader-Willi (Prader-Willi syndrome) กลุ่มอาการ 

Niemann-Pick type C (Niemann-Pick type C)

- ภาวะโรคทางกาย เช ่น  ไทรอยด ์ต�่ า 

(hypothyroidism) โรคอ้วน (obesity) โรคสมองจากตับ 

(hepatic encephalopathy) และรวมไปถึงภาวะหลัง

อุบัติเหตุทางสมอง8, 9

4. ความผิดปกติทางจิตเวช เช่น ภาวะซึมเศร้า 

ความวิตกกังวล และอาการผิดปกติทางร่างกาย หรือ

ภาวะอื่นๆ ที่เกี่ยวข้อง โดยเฉพาะอย่างยิ่ง ภาวะซึมเศร้า

ผิดปกติ (atypical depression) และภาวะซึมเศร้าแบบ

สองข้ัว (bipolar depression) ส่งผลให้มีการนอนหลับ

ตอนกลางคนืมากเกินไป เกดิความง่วงนอนในตอนกลาง

วันและมีการงีบหลับเพิ่มขึ้น8 
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5. โรคความผิดปกติขณะหลับ เป็นความผิดปกติ

ของการนอนหลับที่ส่งผลให้เวลานอนโดยรวมลดลงหรือ

การนอนหลับท่ีกระจัดกระจายไม่เป็นระบบ ความผิด

ปกติเหล่านี้ ได้แก่

-  ความผิดปกติของการหายใจท่ีเกี่ยวข้องกับ

การนอนหลับ เช่น ภาวะหยุดหายใจขณะหลับจากการ

อุดกั้น (obstructive sleep apnea) ภาวะหยุดหายใจ

ขณะหลบัจากความผดิปกติของสมองส่วนกลาง (central 

sleep apnea) ภาวะกดการหายใจหรือภาวะเลือดขาด

ออกซิเจนที่สัมพันธ์กับการนอนหลับ

-  ความผิดปกติของการเคลื่อนไหวในขณะ

นอนหลบั เช่น โรคขาอยู่ไม่สขุ (restless legs syndrome) 

โรคภาวะขากระตุกขณะนอนหลับ (periodic limb 

movement disorder)8 

6. ความแปรปรวนของนาฬิกาชีวิต (circadian 

rhythm sleep disorders) ที่ส�าคัญมี 3 ชนิด ได้แก่ 

- อาการผดิปกติของการนอนจากการเดนิทาง

ข้ามเขตเวลาโลก 

- กลุ่มที่นอนดึกตื่นสาย 

- ผู้ที่ท�างานเป็นกะและต้องเปลี่ยนกะในการ

ท�างานเป็นประจ�า8

7. ความง่วงนอนทีเ่กดิจากความผดิปกติจากระบบ

ประสาทส่วนกลาง 

- ภาวะโรคลมหลับ (narcolepsy) เป็นโรค

เกีย่วกบัการนอนหลบัทีม่อีาการง่วงนอนตลอดเวลา และ

หลับในช่วงเวลาต่างๆ อย่างผิดปกติ และไม่ว่าจะนอน

เท่าใดก็ยังรู้สึกง่วง

- โรคไคลน์-เลวิน (Kleine-Levin syndrome) 

คือ อาการนอนหลับเป็นเวลานาน 

- การนอนหลับมากผิดปกติที่ไม่ทราบสาเหตุ 

(idiopathic hypersomnia)8

การวินิจฉัยและการประเมินภาวะนอนเกิน

การวนิจิฉัยภาวะ ES อาศัยการซกัประวติัและตรวจ

ร่างกายโดยแพทย์ผู้เชีย่วชาญโรคความผดิปกตด้ิานการ

นอนหลบั แพทย์จะถามค�าถามเกีย่วกบัคุณภาพการนอน

หลับของผู้ป่วย และประเมินความตื่นตัว โดยใช้ค�าถาม

ประเมินความง่วงนอนในช่วงกลางวัน ในสถานการณ์ท่ี

แตกต่างกันแบบง่ายๆ เช่น การประเมินโดยใช้แบบ

ทดสอบระดับความง่วงนอน (Epworth Sleepiness 

Scale หรือ ESS), การท�าแบบบันทึกเวลานอน (sleep 

diary) เพื่อบันทึกเวลาเข้านอน ตื่นนอนและเวลาที่หลับ

จริงในเวลากลางวันและกลางคนื ในช่วงหนึง่สัปดาห์ หรือ

ใช้การทดสอบการนอนหลบัเพือ่วเิคราะห์หา ES เช่น การ

ตรวจการนอนหลับ (overnight polysomnography) เพือ่

แยกโรคความผิดปกติขณะหลับที่อาจจะเป็นสาเหตุของ

ภาวะง่วงนอน การทดสอบระยะเวลาก่อนการนอนหลับ

หลายครั้ง (Multiple Sleep Latency Test หรือ MSLT) 

เพื่อประเมินความง่วงนอนที่ผิดปกติ ในเวลากลางวัน 

โดยประเมนิว่าผูป่้วยหลบัเร็วเพยีงใด หรือใช้การประเมนิ

ความตื่นตัวของผู้ทดสอบในสถานการณ์ที่ง ่วงนอน

ได้ง่ายในห้องตรวจการนอนหลับ (Maintenance of 

Wakefulness Test หรือ MWT)3, 9

กำรประเมินโดยใช้แบบทดสอบระดับควำม

ง่วงนอน (Epworth Sleepiness Scale หรือ ESS)

เป ็นวิธีที่แพร่หลายมากท่ีสุดที่น�ามาใช้และมี

ประโยชน์ในการระบุภาวะ ES ในทางคลินิก โดยเฉพาะ

ในสถานรบัเลีย้งเดก็ปฐมภมูแิละมคีวามเหมาะสมในการ

ตดิตามอาการด้วยตนเอง ท�าให้ง่ายต่อการจัดการหรอืหา

แนวทางการรักษา3 โดยเป็นแบบสอบถาม 8 ข้อค�าถาม

กจิกรรม ให้ผูท้ดสอบให้คะแนนตนเองว่ามโีอกาสในการ

งีบหลับในแต่ละกิจกรรมมากน้อยเพียงใด ที่คะแนน 0 

ถึง 3 โดย 0 คือไม่มีโอกาสในการงีบหลับแน่นอน และ 

3 คือ มีโอกาสอย่างมากที่จะงีบหลับ โดยการแปลผลจะ

น�าผลรวมจากทุกข้อค�าถามมาดูว่าคะแนนอยู่ในช่วงใด 

โดยหากมีคะแนนรวมมากกว่า 10 น่ันหมายความว่า ผูท้�า

แบบทดสอบมีภาวะนอนเกินแล้ว การแปลผลคะแนน

ดังนี้11

คะแนนรวมช่วง 0-5 นอนกลางวันน้อยกว่าปกติ 

(lower normal daytime sleepiness)

คะแนนรวมช่วง 6-10 นอนกลางวันมากกว่าปกติ 

(higher normal daytime sleepiness)

คะแนนรวมช่วง 11-12 มีภาวะนอนเกินเล็กน้อย 

(mild excessive daytime sleepiness)
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คะแนนรวมช่วง 13-15 มีภาวะนอนเกินปานกลาง 

(moderate excessive daytime sleepiness)

คะแนนรวมช่วง 16-24 มีภาวะนอนเกินรุนแรง 

(severe excessive daytime sleepiness)11 

กำรทดสอบระยะเวลำก่อนกำรนอนหลับ

หลำยครัง้ (Multiple Sleep Latency Test หรอื MSLT) 

และกำรทดสอบควำมตืน่ตวั (Maintenance of Wake-

fulness Test หรือ MWT) 

MSLT และ MWT ถูกใช้บ่อยที่สุดโดยผู้เชี่ยวชาญ

ด้านการนอนหลับ3 โดย MSLT มักจะท�าหลังจากที่

ผู้ทดสอบได้ท�า polysomnogram การนอนหลับมาแล้ว

ทั้งคืน เพื่อมั่นใจได้ว่าผู้ทดสอบได้นอนหลับอย่างน้อย

เป็นเวลา 6 ชั่วโมง และไม่มีสาเหตุอื่นที่ท�าให้เกิดภาวะ

นอนเกิน ก่อนเริ่มการทดสอบการหลับในเวลากลางวัน 

ทั้งนี้ผู้ท�าการทดสอบจะต้องบันทึกตารางเวลาการนอน

ของตนเองอย่างน้อย 1 สัปดาห์ก่อนท�าการทดสอบ และ

จดบันทึกยาที่ใช้ 2 สัปดาห์ก่อนท�าการทดสอบ และใน

บางครั้งอาจมีการตรวจปัสสาวะเพื่อหาสารกระตุ้นหรือ

ยาท่ีท�าให้ตืน่ตวัเช่น nicotine, caffeine และยากลุม่ต้าน

ซึมเศร้า SSRI ซึ่งจะมีผลต่อการทดสอบได้ ซึ่งโดยทั่วไป

แล้วสารกระตุ้นหรอืยากลุม่ SSRI จะต้องหยดุก่อนท�าการ

ทดสอบภายใน 2 สัปดาห์12 

ส่วนการทดสอบ MWT จะใช้ประเมนิความสามารถ

ในการตื่นในสถานการณ์ที่ง่วงนอนได้ง่าย โดยประเมิน

จากระยะเวลาของสภาวะตื่นตัว ทั้งนี้ในการทดสอบ 

MWT ผู้ทดสอบไม่จ�าเป็นต้องท�า polysomnogram 

มาก่อนเหมือนอย่างการทดสอบ MSLT โดยผลการ

ทดสอบจะดูว่าผู้ทดสอบยังคงตื่นตัวอยู่ได้ในแต่ละช่วง

ของการทดสอบหรือไม่13

ส�าหรับการจัดการ ES ควรเริ่มต้นด้วยการประเมิน

เพื่อระบุสาเหตุของภาวะ ES ในหลายกรณีสาเหตุอาจ

เกิดจากสุขอนามัยการนอนหลับที่ไม่เหมาะสม และ

ควรมีตารางปฏิบัติกิจวัตรประจ�าวันให้สม�่าเสมอใน

ทุกวัน อย่างไรก็ตาม ยังมีสาเหตุอื่นที่จ�าเป็นต้องให ้

ค�าแนะน�าหรอืใช้ยาในการรกัษา เช่น OSA, SWSD และ 

narcolepsy3

การจัดการความผดิปกตขิองภาวะนอนเกิน
ทีสั่มพันธ์กับโรค OSA WSD และ narcolepsy

กำรหยุดหำยใจขณะหลับจำกกำรอุดกั้น 

(obstructive sleep apnea หรือ OSA)

OSA มลีกัษณะการอดุตนัทัง้หมดหรอืบางส่วนของ

ทางเดินหายใจส่วนบนขณะหลับท�าให้หายใจผิดปกติ 

ด้วยอาการของโรคนีจ้ะท�าให้ตืน่กลางดกึซ�า้ๆ3 โดย OSA 

มักจะมีความสัมพันธ์กับการเกิดภาวะ ES โดยใน

สหรัฐอเมริกามีความชุกที่ประมาณร้อยละ 9 ในหญิง 

และร้อยละ 24 ในชาย14

การรักษาที่เป็นมาตรฐานส�าหรับ OSA คือ การท�า 

continuous positive airway pressure หรือ CPAP หลกั

การคือ การเป่าความดันลมผ่านทางจมูกหรือปาก ผ่าน

บริเวณล�าคอ และโคนลิ้น ซึ่งเป็นทางเดินหายใจส่วนต้น 

เพ่ือให้เปิดขยายตวัตลอดเวลาโดยไม่ให้มกีารอดุก้ันขณะ

ที่นอนหลับ15 อย่างไรก็ตามผู้ป่วยท่ีเป็น OSA ที่มีภาวะ 

ES ร่วมด้วย (ตามการประเมนิโดยใช้ MSLT) แม้ว่าจะได้

รับการรักษาอย่างเหมาะสมด้วย CPAP มากกว่าหรือ

เท่ากับ 6 ชั่วโมงต่อคืน แต่ก็ยังพบว่าผู้ป่วยประมาณ

ร้อยละ 50 ยังคงมีภาวะ ES อยู่16

ควำมผิดปกติของกำรนอนหลับที่เกิดจำกกำร

ท�ำงำนเป็นกะ (Shift-Work Sleep Disorder หรือ SWSD)

SWSD โดยปกติแล้วร่างกายคนเราจะมีกลไกการ

ขับเคลื่อนท่ีท�าให้เกิดการนอนหลับ ด้วยการท�างานของ

นาฬิกาชีวิต ซึ่งการท�างานเป็นกะก็คือสาเหตุที่ส่งผลให้

เกิดความคลาดเคล่ือนของรูปแบบการนอนหลับและการ

ตื่น3 การศึกษาในสหรัฐอเมริกาประเมินโดยใช้ ESS พบ

รายงานร้อยละ 44.8 ของผู้ที่ท�างานกะกลางคืน และ

ร้อยละ 35.8 ของผู้ทีท่�างานกะหมุนวนต่อเนือ่ง เป็น SWSD 

โดยคะแนนมากกว่าหรือเท่ากับ 1017 การรักษา SWSD 

ได้แก่ การปรับสุขอนามัยของการนอนหลับให้ดีขึ้น การ

บ�าบดัด้วยแสงและการวางแผนการนอนหลบัตามเวลา18

โรคลมหลับ (Narcolepsy)

ในกลุ่มผู้ป่วย narcolepsy มีลักษณะของ ES 

ทีแ่ตกต่างกนัในแต่ละช่วงเวลาในแต่ละวนั และมกัส่งผล

ให้ไม่สามารถคาดการณ์ช่วงเวลาของการนอนหลับได้ 
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โดยการหลับสามารถเกิดขึ้นได้ตั้งแต่ไม่กี่วินาทีจนถึง

หลายนาที และความผิดปกติในการควบคุมการนอน

หลับที่เป็นสาเหตุ ES ใน narcolepsy บ่อยครั้งที่ต้องใช้

ยาเพื่อเพิ่มความตื่นตัว3

ข้อมูลทั่วไปของยำ Armodafinil3, 19

ชื่อสำมัญ: อาร์โมดาฟินิล (Armodafinil)

ผลิตภัณฑ์ต้นแบบที่จ�ำหน่ำยในประเทศไทย: 

นูวิจิล (Nuvigil®)

ผู้ผลิต: Anesta LLC UT, USA

ผู้จัดจ�ำหน่ำย: บริษัท เทวา ฟาร์มา (ประเทศไทย) 

จ�ากัด 

รปูแบบและส่วนประกอบ: รปูแบบยาเมด็ส�าหรับ

รับประทาน มีจ�าหน่าย 2 ความแรง คือ ขนาด 150 

มิลลิกรัม และ 250 มิลลิกรัม บรรจุอยู่ในขวด ขวดละ 

30 เมด็ มส่ีวนประกอบทีไ่ม่ออกฤทธิท์ีผ่สมในต�ารบั ได้แก่ 

croscarmellose sodium, lactose monohydrate, 

magnesium stearate, microcrystalline cellulose, 

povidone, and pregelatinised maize starch

รูปโครงสร้ำง: Armodafinil เป็น R-enantiomer 

ของยา Modafinil

ภำพที่ 1 โครงสร้างของยา Armodafinil 

เภสัชพลศำสตร์

ออกฤทธิ์เพิ่มความตื่นตัว ด้วยกลไกที่แตกต่างไป

จากสารกระตุน้ระบบประสาทส่วนกลาง แม้ว่ากลไกการ

ออกฤทธ์ิของยา armodafinil และ modafinil ปัจจุบัน 

ยังไม ่ทราบแน่ชัด แต่คาดว ่าจะเกี่ยวข ้องกับการ

เปลีย่นแปลงการส่งสญัญาณของตัวรบัในระบบประสาท

ส่วนกลางอย่าง dopamine, noradrenaline และ 

serotonin โดยยา modafinil จะไปจับกับ dopamine 

transporter และยับยั้งการเก็บกลับของสาร dopamine 

โดยที่ไม่ได้ออกฤทธ์ิกระตุ้นที่ dopamine receptor 

agonist ทั้งทางตรงและทางอ้อม และ modafinil ยังช่วย

กระตุ้นสาร hypocretin คือ สารสื่อประสาทที่ผลิตโดย 

hypothalamus ในสมอง สันนิษฐานว่าเป็นสารท่ีช่วย

ควบคุมสติการรับรู้ของมนุษย์ โดย hypocretin ที่ถูก

กระตุ้นจะท�าให้ร่างกายปล่อยสาร dopamine และ 

norepinephrine เพือ่กระตุ้นให้ร่างกายอยูใ่นภาวะตืน่ตวั 

นอกจากนี้แล้วคาดว่า modafinil ยังท�าให้ร่างกายตื่นตัว

ได้จากการไปเพิ่มการส่งต่อกระแสไฟฟ้าระหว่างรอยต่อ

ของเซลล์ประสาทอีกด้วย3 

เภสัชจลนศำสตร์

เม่ือรับประทานยา armodafinil ขนาด 200 mg 

ยาจะถูกดูดซึมเข้าสู่ร่างกายและจะมีระดับยาในเลือด

สูงสุดภายใน 2 ชั่วโมง20 และพบว่ายา armodafilnil 

จะเข้าสู่ระดับ steady state ประมาณ 7 วัน โดยอาหาร

จะไม่มีผลต่อปริมาณยา armodafinil ที่ถูกดูดซึมเข้าสู่

กระแสเลือด อย่างไรก็ตาม อัตราการดูดซึมจะช้าลง

ประมาณ 2-4 ชั่วโมงหากรับประทานหลังมื้ออาหาร 

ส�าหรับการกระจายตัวของยา armodafinil นั้น แม้ยาจะ

กระจายออกนอกหลอดเลือดไปยังอวัยวะต่างๆ แต่ยาก็

ไม่ค่อยจับกับเนื้อเยื่อ21 และถึงแม้ว่ายาจะไม่ได้ท�า

ปฏิกิริยากับยาตัวอื่นๆ ที่มีความสามารถในการจับกับ

โปรตีนได้สูง แต่ armodafinil ยังคงสามารถจับตัวกับ 

albumin ในเลือดได้ในระดับปานกลาง3 

การขจัดยา armodafinil ออกจากร่างกายนั้น มีค่า

ครึ่งชีวิตอยู่ที่ 15 ชั่วโมง และหลังจากได้รับยาไป 4 ถึง 6 

ช่ัวโมง พบว่ามีปริมาณยา armodafinil ในกระแสเลือด

สูงกว่ายา modafinil เนื่องจาก armodafilnil คือ 

R-enantiomer เพยีงอย่างเดยีว โดย S-enantiomer ของ

ยาจะหมดฤทธิ์ไวกว่า R-enantiomer ประมาณ 3 เท่า

ตวั21 และด้วยสาเหตนุีท้�าให้ยา armodafinil ช่วยให้ผูป่้วย

ที่เป็นโรคนอนเกินสามารถตื่นตัวได้ยาวนาน20
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ข้อบ่งใช้ ขนาดและวิธีการใช้ยา armodafinil 
รักษาภาวะนอนเกิน

ปัจจุบนั armodafinil ได้รบัการขึน้ทะเบยีนในข้อบ่ง

ใช้เพือ่เพิม่ความต่ืนตัวในผูท้ีม่ภีาวะง่วงนอนในช่วงกลาง

วันมากเกินไป ซึ่งเกิดจากสาเหตุใดสาเหตุหนึ่ง ได้แก่ 

ภาวะโรคลมหลับ(narcolepsy) ภาวะหยุดหายใจขณะ

หลับชนิดอุดกั้น (obstructive sleep apnea หรือ OSA) 

การนอนผดิปกติทีเ่กดิจากการท�างานเป็นกะ (shift-work 

disorder หรือ SWSD)19 โดยมีขนาดยาและวิธีใช้ยาใน

แต่ละข้อบ่งใช ้ตามที่แสดงในตารางที่ 1 

การปรบัขนาดยา อาจพิจารณาปรบัลดขนาดยาใน

ผูป่้วยทีมี่การท�างานของตบับกพร่องขัน้รนุแรงไม่ว่าจะมี

ภาวะตบัแขง็หรอืไม่กต็าม หรอืในผูป่้วยสงูอาย ุเนือ่งจาก

ผู้ป่วยกลุ่มน้ีจะขจัดยาออกจากร่างกายได้ช้ากว่าผู้ป่วย

ทั่วไป ทั้งนี้ยังไม่มีข้อแนะน�าว่าควรจะปรับขนาดยาลง

เท่าใด แต่ระหวา่งทีม่ีการปรบัขนาดยาให้ติดตามอาการ

ของผู้ป่วยอย่างใกล้ชิด ในส่วนของผู้ป่วยที่มีการท�างาน

ของไตบกพร่องน้ันยังไม่มีข ้อมูลในเรื่องของความ

ปลอดภัย ประสิทธิภาพยา และการปรับขนาดยา19

กำรเกิดอันตรกิริยำระหว่ำงยำ

จากการศึกษาในหลอดทดลองแสดงให้เห็นว่ายา 

armodafinil เหนีย่วน�าให้เกดิการสร้างเอนไซม์ CYP1A2 

ได้แต่ไม่มาก และความเข้มข้นของยายังมีผลต่อการ

ท�างานของเอนไซม์ CYP3A และยา armodafinil สามารถ

ยบัยัง้ CYP2C19 ได้ นอกจากนัน้ยงัพบว่ายา armodafinil 

เป็น substrate ของ P-Glycoprotein คือถกูขจดัออกจาก

ร่างกายด้วย P-Glycoprotein ส่วนในการศึกษายา 

armodafinil ในสิง่มชีวิีตพบว่า ยา armodafinil เหน่ียวน�า

ให้เกิดการสร้างเอนไซม์ CYP2B619

ตำรำงที่ 1 ข้อบ่งใช้ ขนาดและวิธีการใช้ยา armodafinil

ข้อบ่งใช้ที่ขึ้นทะเบียน ขนำดยำ armodafinil ที่แนะน�ำ หมำยเหตุ
Narcolepsy 150 - 250 mg วันละ 1 ครั้งตอนเช้า19 

หรือ 100 - 400 mg ต่อวัน โดยแบ่งให้ 2 

ครั้งต่อวัน22

แนวทางการรักษาของ European Federation of Neurological 

Societies หรือ EFNS แนะน�าให้ใช้ wakefulness promoting 

agents อย่าง modafinil ซึ่งเป็น enantiomer ของยา 

armodafinil เป็นล�าดับแรกในผู้ป่วย narcolepsy23

OSA 150 - 250 mg วันละ 1 ครั้งตอนเช้า โดย

ให้ร่วมกับการท�า CPAP19, 24

(ยังไม่มีการศึกษาที่แน่ชัดว่าการให้ยาใน

ขนาดที่สูงกว่า 150 mg ต่อวัน จะเกิด

ประโยชน์อย่างชัดเจน)19

แนวทางการรักษาของ American Academy of Sleep 

Medicine หรือ AASM แนะน�าให้ใช้ยา modafinil ซึ่งเป็น 

enantiomer ของยา armodafinil ในการรักษา OSA ส�าหรับ

ผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วย CPAP แล้วยังไม่ได้ผลหรือไม่พบ

สาเหตุที่ท�าให้เกิด OSA25

SWSD 150 mg วันละ 1 ครั้ง โดยรับประทานยา

ก่อนไปท�างาน 1 ชั่วโมง19

 
ยา armodafinil มกีลไกทีจ่ะถกูขบัออกจากร่างกาย

ได้หลายกลไก โดยส่วนใหญ่นั้นการขจัดยา armodafinil 

ออกจากร่างกายได้เร็วที่สุดไม่ได้ผ่านการท�างานของ 

CYP เอนไซม์ อย่างไรก็ตามเนื่องจากบางส่วนของ

ยาถูกขจัดด้วยกลไกท่ีผ่าน CYP3A เอนไซม์ การใช้ยา 

armodafinil ร ่วมกับยาที่มีฤทธิ์เหนี่ยวน�าการสร้าง

เอนไซม์ CYP3A4/5 เช่น phenytoin, rifampicin หรือยา

ที่มีฤทธิ์ยับย้ังการท�างานของเอนไซม์ CYP3A4/5 เช่น 

clarithromycin, ketoconazole สามารถท�าให้เกิดการ

เปลี่ยนแปลงของระดับยา armodafinil ในเลือดได้19

ผลต่อเอนไซม์ CYP3A4/5

เนื่องจากยา armodafinil และ metabolite ของมัน

คอื modafinil มฤีทธิใ์นการเป็นตวักระตุน้การท�างานของ

เอนไซม์ CYP3A แบบอ่อน จากการศึกษาทางคลินิกพบ

ว่าการใช้ยา armodafinil ร่วมกบัยา midazolam จะท�าให้

ขนาดยา midazolam ลดลงร้อยละ 32 ส�าหรับยา 

midazolam เมด็ขนาด 5 mg โดยให้วนัละ 1 ครัง้ และระดบั 

ยา midazolam ลดลงร้อยละ 17 ส�าหรับยาฉีด 2 mg โดย

ให้วนัละ 1 ครัง้ ดงัน้ันระดบัยาทีเ่ป็น substrate ของเอนไซม์ 

CYP3A เช่น cyclosporine, midazolam อาจลดลงได้
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เมือ่ให้ร่วมกบัยา armodafinil จงึอาจต้องมกีารปรับขนาด

ยา ในการศึกษาทางคลินิกพบว่าการใช้ยา armodafinil 

250 mg ร่วมกบั carbamazepine 400 mg ต่อวัน ส่งผล

ให้ระดับยา carbamazepine ลดลงประมาณร้อยละ 25 

และอาจจ�าเป็นต้องปรับขนาดยา carbamazepine เมื่อ

มีการใช้ยา armodafinil ร่วมด้วยหรือหยุดใช้ยา 2 ตัวนี้

ร่วมกัน19

ผลต่อเอนไซม์ CYP1A2

ส�าหรับยาที่ ถูกท�าให ้หมดฤทธิ์ด ้วยเอนไซม ์ 

CYP1A2 จากการศึกษาในหลอดทดลอง แสดงให้เหน็ว่า 

ยา armodafinil และ metabolite ของมันคือ modafinil 

เป็นตัวเหนี่ยวน�า การสร้างเอนไซม์ CYP1A2 แบบอ่อน 

อย่างไรก็ตามจากการศึกษาทางคลินิก ไม่พบว่ายามีผล

ต่อเอนไซม์ CYP1A2 อย่างมีนัยส�าคัญ19

ผลต่อเอนไซม์ CYP2C19

จากการศึกษาในหลอดทดลองแสดงให้เห็นว่ายา 

armodafinil และ metabolite ของมนัคือ modafinil มฤีทธิ์

ในการยบัยัง้เอนไซม์ CYP2C19 ในการศกึษาทางคลนิกิ

พบว่าการใช้ armodafinil ขนาด 400 mg ร่วมกับการใช้ 

ยา omeprazole ขนาด 40 mg วันละ 1 ครั้ง ส่งผลให้

ระดับยา omeprazole เพิ่มขึ้นร้อยละ 40 ซึ่งเป็นผลจาก

การยบัยัง้เอนไซม์ CYP2C19 ของยา armodafinil ดงันัน้

จึงอาจจ�าเป็นต้องลดขนาดยาที่เป็น substrate ของ 

CYP2C19 เช่น phenytoin, omeprazole19

การเกิดอันตรกิริยากับยาที่ออกฤทธิ์ต ่อระบบ

ประสาทส่วนกลาง

แม้ว่าจะยงัไม่มข้ีอมลูมากนกัส�าหรับการเกดิอนัตร

กิริยาระหว่างยา armodafinil และยากระตุ้นประสาทแต่

ก็สามารถใช้ข้อมูลของ modafinil มาอ้างอิงได้เช่นกัน 

โดยการใช้ยา methylphenidate หรือ dextroampheta-

mine ร่วมกับยา modafinil นั้นพบว่า การเปลี่ยนแปลง

ทางเภสัชจลนศาสตร์ของทั้งคู่ ไม่ได้เปลี่ยนแปลงมาก

อย่างมีนัยส�าคัญ แม้ว่าจะท�าให้การดูดซึมยา modafinil 

ช้าลงไปประมาณ 1 ชั่วโมงก็ตาม รวมถึงการใช้ยา 

modafinil ร่วมกบัยา clomipramine กไ็ม่ได้ท�าให้เกดิการ

เปลีย่นแปลงทางเภสชัจลนศาสตร์ของทัง้คู่ อย่างไรกต็าม

เคยมีรายงานว่าพบผู้ป่วย narcolepsy 1 รายที่มีระดับ

ของยา clomipramine และ metabolite ที่ยังมีฤทธิ์ของ

มันคือ desmethylclomipramine เพิ่มขึ้นจากการใช้ยา

ดังกล่าวเมื่อมีการใช้ร่วมกับยา modafinil19 

กำรเกิดอันตรกิริยำผ่ำน P-Glycoprotien 

มีการศึกษาในหลอดทดลองแสดงให ้เห็นว ่า  

armodafinil เป็น substrate ของ P-Glycoprotein โดย

ไม่ได้เป็นตัวยับยั้งการท�างานของ P-Glycoprotein 

อย่างไรก็ตามยังไม่มีข้อมูลว่า หาก P-Glycoprotein ถูก

ยับยั้งจะมีผลต่อ bioavailability ของยา armodafinil 

อย่างไร19

การเกดิอนัตรกริิยาระหว่างยา armodafinil และยา

อื่นๆ เนื่องจากยา armodafinil ยังไม่มีข้อมูลในส่วนนี้ 

จงึใช้ข้อมลูของ modafinil โดยพบว่าการใช้ยา modafinil 

ร่วมกบัยา warfarin นัน้ไม่ท�าให้เกดิการเปล่ียนแปลงของ

ระดบัยา warfarin อย่างมนัียส�าคญั อย่างไรกต็ามข้อมลู

นี้มาจากการศึกษาที่เกิดจากการให้ยา warfarin เพียง 

1 คร้ังเท่านัน้ ดงันัน้จงึอาจจะยงัสรุปไม่ได้ว่ายานีจ้ะมผีล

ต่อ warfarin หรอืไม่ โดยหากต้องใช้ยา armodafinil ร่วม

กับยา warfarin แนะน�าให้ตรวจติดตามค่า INR ด้วย19

การศึกษาทางคลินิก

การศึกษาทางคลินิ กด ้ านประสิทธิ ผลของ 

armodafinil ในการเพิ่มความตื่นตัว ได้รับการยอมรับใน

การใช้รักษาความผิดปกติของการนอนหลับจากสาเหตุ

ดังต่อไปนี้ คือ ภาวะหยุดหายใจขณะหลับที่มีการอุดกั้น

หรือการหายใจแผ่ว (obstructive sleep apnoea/

hypopnoea หรือ OSA), ภาวะลมหลับ(narcolepsy) 

และความผิดปกติของการนอนหลับจากการท�างาน

เป็นกะ (shift work sleep disorder หรือ SWSD) โดย

จากการศึกษาของ Jamie N และคณะ ได้มีการรวบรวม

การศึกษาท่ีถูกตีพิมพ์ในฐานข้อมูล MEDLINE และใน

ฐานข้อมูล EMBASE เพื่อรวบรวมข้อมูลการศึกษาที่

เกี่ยวข้องกับประสิทธิผลและความปลอดภัยของยา 

Armodafinil ในการรักษาผู้ป่วยที่มีภาวะนอนเกิน โดย

คัดเลือกเฉพาะการศึกษาไปข้างหน้า (prospective 

study) ซึง่วดัประสทิธผิลของยา armodafinil เทยีบกบัยา
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หลอก โดยมีการปรบัขนาดยาในการรกัษาผูท้ีม่ภีาวะนอน

เกิน รวมทั้งสิ้น 7 การศึกษา มีการปรับขนาดยาตั้งแต่ 

50 มิลลิกรัมต่อวัน ถึง 250 มิลลิกรัมต่อวัน พบว่า 

armodafinil ช่วยเพิ่มภาวะตื่นตัวในผู้ป่วยที่มีภาวะนอน

เกินได้ในช่วง 12 สปัดาห์ แต่ไม่มีการศึกษาถงึประสิทธิผล

และความปลอดภยัในระยะยาว ของการใช้ยา armodafinil 

เพื่อรักษาผู ้มีภาวะนอนเกินอันเน่ืองมาจาก OSA, 

narcolepsy, SWSD และ jet lag25

อย่างไรก็ตาม ส�าหรับข้อบ่งใช้ jet lag ยังไม่ได้รับ

การขึน้ทะเบยีนข้อบ่งใช้ในเอกสารก�ากบัยาเนือ่งจาก ทาง

องค์การอาหารและยาของสหรัฐอเมริกาเห็นว่า The 

Patient Global Impression of Severity (PGI-S) ซึง่เป็น

ผลลัพธ์รอง (secondary outcome) ของการศึกษาของ 

Rosenberg RP และคณะ ไม่ได้แตกต่างจากกลุ่มที่ได้

รับยาหลอกอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ26, 27 ทั้งนี้ PGI-S 

เป็นการสอบถามความรนุแรงของโรคโดยผูป่้วยเป็นผูใ้ห้

คะแนน โดยเรียงล�าดับตั้งแต่ 1 ถึง 7 เพิ่มขึ้นตามความ

รุนแรงของอาการที่เป็น28

งานวิจัยซึ่งรวบรวมหลักฐานงานวิจัยอย่างเป็น

ระบบ (systematic review) และวิเคราะห์อภิมาน 

(meta-analysis) ในด้านประสิทธิผลจากการใช้ยา 

modafinil และ armodafinil เพ่ือการรกัษาผูป่้วยทีม่ภีาวะ

นอนเกนิ ทีม่สีาเหตุจาก OSA โดยได้รวบรวมงานวจิยัรวม

ทัง้หมด 16 การศึกษา โดยแบ่งเป็น 11 การศึกษา มีผู้ป่วย

รวม 723 คน เป็นการศึกษาของยา modafinil เทียบกับ

ยาหลอก และ อีก 5 การศึกษา มีผู้ป่วยรวม 1,009 คน 

เป็นการศึกษาของยา armodafinil เทียบกับยาหลอก 

ในระยะเวลาไม่เกนิ 12 สปัดาห์ การรายงานประสิทธิภาพ

ของยา จะแปลผลออกมาใน 2 ลักษณะด้วยกันคือ 

การแปลผลแบบเชงิจติวสิยั (subjective outcome) และ

เชิงวัตถุวิสัย (objective outcome) ซึ่งการแปลผลแบบ

เชิงจิตวิสัย จะใช้แบบสอบถามการให้คะแนน Epworth 

Sleepiness Scale (ESS) ส่วนการแปลผลแบบ

เชิงวัตถุวิสัย จะใช้การทดสอบ Maintenance of 

Wakefulness Test (MWT)29 

จากผลจากการศึกษาพบว่า ในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับ

ยา modafinil มีคะแนน ESS เฉลี่ย ต�่ากว่ากลุ่มผู้ป่วยที่

ได้รับยาหลอก -2.96 (95% confidence interval (CI), 

[-3.73 to -2.19]) กลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยา armodafinil 

มีคะแนน ESS เฉลี่ย ต�่ากว่ากลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยาหลอก 

-2.63 (95%CI, [-3.4 to -1.85]) ซึ่งคะแนน ESS เฉลี่ย

ของทั้ง 2 กลุ่ม มีค่าต�่ากว่าอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ

ส�าหรับการทดสอบ MWT ในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยา 

modafinil มีระยะเวลาก่อนหลับเฉล่ียยาวนานกว่ากลุ่ม

ผู้ป่วยที่ได้รับยาหลอก 2.51 (95% confidence interval 

(CI), [1.5 to -3.52]) กลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยา armodafinil 

มีระยะเวลาก่อนหลับเฉล่ียยาวนานกว่ากลุ่มผู ้ป่วย

ที่ได้รับยาหลอก 2.71 (95% confidence interval (CI), 

[0.04-5.37]) ซึ่งคะแนน MWT เฉลี่ยของทั้ง 2 กลุ่ม มีค่า

มากกว่าอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ29

ในการศกึษาของ Black JE และคณะ เป็นงานวจิยั

ซึ่งได้ท�าการศึกษาประสิทธิผล และความปลอดภัยของ

การใช้ยา armodafinil ในระยะยาว (ใช้ยา armodafinil 

อย่างน้อย 1 ปี แต่ไม่เกิน 2 ปี) ของผู้ป่วย ES ที่มี

สาเหตุมาจาก OSA, SWD และ Narcolepsy ประเมิน

ประสิทธิผลของยาด้วยการวัดค่า Clinical Global 

Impression of Change (CGI-C) Brief Fatigue 

Inventory (BFI) และ Epworth Sleepiness Scale (ESS) 

เฉพาะผู้ป่วย OSA และ Narcolepsy30 ทั้งนี้ Clinical 

Global Impression of Change (CGI-C) คือ การที่

แพทย์ประเมินอาการของผู้ป่วยว่าเปลี่ยนแปลงไป

อย่างไร31 และ Brief Fatigue Inventory (BFI) คือ การที่

ผูป่้วยให้คะแนนความเหนือ่ยล้าของตนเองใน 24 ชัว่โมง

ที่ผ่านมาโดยมีคะแนนตั้งแต่ 0 ถึง 10 เรียงจากความ

เหนื่อยล้าจากน้อยไปมากตามล�าดับ32

จากผลการศึกษาด้านประสิทธิผลของยาพบว่า 

คะแนน CGI ของผู ้ป ่วยในแต่ละกลุ ่มหลังใช ้ยา 

armodafinil จากการตดิตามผลในคร้ังสดุท้ายของผูป่้วย

แต่ละราย แพทย์ประเมินว่าอาการของผู้ป่วยเป็นไปใน

ทางที่ดีขึ้นโดยคิดเป็นร้อยละ 65 (295/457) ของผู้ป่วย 

OSA (95% CI: 60.2, 68.9) คิดเป็นร้อยละ 88 (92/105) 

(95% CI: 81.3, 93.9) ของผู้ป่วย SWD และคิดเป็น

ร้อยละ 62 (93/150) (95% CI: 54.2, 69.8) ของผู้ป่วย 

narcolepsy
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ในส่วนของคะแนนเฉลี่ย ESS ของผู้ป่วยพบว่ามี

คะแนนลดลงจากค่าพื้นฐาน โดยในผู้ป่วย OSA ลดลง 

6.4 คะแนน (95% CI: -6.90, -5.94) ในผูป่้วย narcolepsy 

ลดลง 4.3 คะแนน (95% CI: -5.20, -3.49) หากเทียบ

เป็นสัดส่วนของผู้ป่วยที่มีคะแนน ESS < 10 จากการ

ติดตามผลในครั้งสุดท้ายของผู้ป่วยแต่ละราย คิดเป็น

ร้อยละ 54.8 (249/454) ในผู้ป่วย OSA ท้ังหมด และ

คดิเป็นร้อยละ 31.3 (46/147) ในผูป่้วย narcolepsy ทัง้หมด

ในส่วนของคะแนน BFI (global scores) จากการ

ตดิตามผลในครัง้สดุท้ายของผูป่้วยแต่ละราย เฉลีย่ลดลง 

1.7 คะแนน (95% CI: -1.88, -1.43) ในผูป่้วย OSA เฉลีย่

ลดลง 2.3 (95% CI: -2.75, -1.87) ในผู้ป่วย SWD และ 

เฉลี่ยลดลง 1.7 (95% CI: -2.13, -1.35) ในผู้ป่วย 

Narcolepsy และคะแนน BFI (worst fatigue scores) 

เฉลี่ยลดลง 1.8 (95% CI: -2.13, -1.57) ในผู้ป่วย OSA 

เฉลี่ยลดลง 2.4 (95% CI: -3.06, -1.83) ในผู้ป่วย SWD 

และ เฉลี่ยลดลง 1.5 (95% CI: -2.00, -1.07) ในผู้ป่วย 

narcolepsy

ทั้งนี้สามารถสรุปได้ว่าผลการศึกษาการใช้ยา 

armodafinil ในระยะยาว ให้ผลด้านประสทิธภิาพในการ

เพิ่มความตื่นตัว และลดอาการเหนื่อยล้า ในผู้ป่วยที่มี

ภาวะ ES ซึ่งสัมพันธ์กับ OSA SWD และ narcolepsy 

โดยสามารถใช้ได้ในระยะยาวโดยไม่เกดิผลข้างเคยีงร้าย

แรง อย่างไรก็ตามในการใช้ยา armodafinil ต้องมีการ

ตรวจตดิตามค่าความดันโลหติอย่างสม�า่เสมอโดยเฉพาะ

อย่างยิ่งในผู้ป่วยที่เป็น OSA30

การเกิดอาการไม่พึงประสงค์จากยา

1. การเกิดผื่นที่มีผลต ่อร ่างกายแบบรุนแรง 

มีรายงานพบการเกิดผื่นตุ่มน�้าที่ผิวหนังและปากของผู้

ป่วยที่ได้รับยา armodafinil หลังยาได้จ�าหน่ายออกสู่

ตลาดแล้ว โดยผู้ป่วยเกือบทุกรายที่เกิดผื่นแพ้รุนแรงจะ

เกิดผื่นภายใน 1 ถึง 5 สัปดาห์หลังเริ่มใช้ยา แต่ก็อาจมี

บางรายที่เกิดขึ้นหลังได้รับยาไปแล้วถึง 3 เดือนเช่นกัน 

นอกจากนี้การเกิดผื่นแพ้ยาก็อาจเป็นผื่นแพ้ยาท่ีไม่

รนุแรงได้เช่นกนั ดงันัน้หากใช้ยา armodafinil แล้วพบว่า

เกิดผื่น โดยผื่นที่เกิดขึ้นไม่ได้มีสาเหตุจากสิ่งอื่นๆ ก็ควร

พิจารณาหยุดยา เพื่อป้องกันการเกิดผื่นรุนแรง19

1. การเกดิการแพ้ยา angioedema และ ปฏกิริยิา 

anaphylactoid การแพ้ยาโดยพบการบวมใต้ชั้นผิวหนัง 

(angioedema) โดยพบร่วมกับอาการกลืนล�าบาก 

และหลอดลมหดตัวหายใจล�าบาก หลังจากการใช้ยา 

armodafinil ผู้ป่วยควรได้รับค�าแนะน�าให้หยุดยาทันที 

หลังจากมีอาการบวมที่หน้า ตา ริมฝีปาก ลิ้น หรือกล่อง

เสียง ซึ่งอาจท�าให้เกิดอาการกลืนล�าบาก หายใจล�าบาก 

หายใจแล้วเกิดเสียงหวีดได้19

2. ภาวะง่วงนอนต่อเนือ่ง แม้ว่าผูป่้วยทีม่ภีาวะการ

นอนเกนิและได้รับยา armodafinil แล้วระดบัความตืน่ตวั

หลงัใช้ยาดงักล่าวอาจจะยงัไม่กลบัมาเป็นปกต ิดงัน้ันจงึ

ควรแนะน�าให้ผูป่้วยหลกีเลีย่งกจิกรรมเช่น การขบัรถ หรอื

กิจกรรมที่อาจมีความเสี่ยงได้หากผู้ป่วยหลับไป19

3. อาการทางจิตประสาท มีรายงานการเกิดความ

วิตกกังวล กระสับกระส่าย ประหม่า หงุดหงิด มีภาวะ

ซึมเศร้า และพบผู้ป่วยท่ีคิดจะฆ่าตัวตายหลังจากใช้ยา 

armodafinil ดังนั้นจึงเป็นข้อควรระวังในการใช้ยา 

armodafinil กับผู้ป่วยที่เดิมมีปัญหาสุขภาพทางจิตอยู่

แล้ว19

4. การเปลีย่นแปลงของสญัญาณชพี พบว่าผูป่้วย

ที่ได้รับยา armodafinil มีค่าเฉล่ียความดันโลหิตและ

อตัราการเต้นของหวัใจเพ่ิมข้ึนเล็กน้อย ดงัน้ันอาจแนะน�า

ให้ตรวจอตัราการเต้นของหวัใจและวดัค่าความดนัโลหติ

ระหว่างการใช้ยานี้19

5. อาการไม ่พึงประสงค์ที่ เกิดจากการใช ้ยา 

armodafinil ในการรกัษา OSA, SWSD และ Narcolepsy

อาการไม่พงึประสงค์ทีพ่บได้บ่อยมากกว่าร้อยละ 5 

ได้แก่ อาการปวดศีรษะ เวียนศีรษะ คล่ืนไส้ และ

นอนไม่หลับ19

การใช้ยาในหญิงตั้งครรภ์และให้นมบุตร

ยังไม่แนะน�าให้ใช้ โดยคาดว่ายา armodafinil 

อาจท�าให้เกดิการพฒันาอวัยวะผิดรูปในเดก็ทารกได้ จาก

ข้อมลูทีมี่พบว่ามารดาทีไ่ด้รับยา armodafinil มอีตัราการ

พัฒนาอวัยวะผิดรูปในเด็กทารกประมาณร้อยละ 17.3 
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ซึ่งต่างจากหญิงตั้งครรภ์โดยทั่วไปที่มักพบเหตุการณ์ดัง

กล่าวทีร้่อยละ 3 นอกจากนัน้แล้วยงัมรีายงานถึงการแท้ง

บุตร และทารกที่มีการเติบโตช้าผิดปกติ ซึ่งเกี่ยวข้องกับ

การได้รับยา armodafinil และส�าหรับผู้ที่ใช้ยาคุมก�าเนิด

ทุกรูปแบบระหว่างที่ใช้ยา armodafinil หรือใช้ยา 

armodafinil หลังจากหยุดยาคุมก�าเนิดไปแล้ว 2 เดือน 

มีข ้อควรระวังว ่าอาจมีความเสี่ยงที่จะตั้งครรภ์ได ้

เนื่องจากยา armodafinil ลดประสิทธิภาพของยาคุม

ก�าเนิดได้ ดังน้ันจึงแนะน�าให้หญิงที่มีโอกาสตั้งครรภ์ได้ 

ที่ ใช ้ยาคุมก�า เนิดในช ่วงระหว ่างรับประทานยา 

armodafinil หรอือยูภ่ายในช่วงทีไ่ด้หยดุยาไปแล้วภายใน

ระยะเวลา 2 เดือน ต้องใช้วิธีการคุมก�าเนิดแบบอื่นร่วม

ด้วย ส�าหรับการใช้ยาระหว่างให้นมบุตร มีรายงานการ

เจริญเติบโตช้าในทารกท่ีดื่มนมจากมารดาท่ีได้รับยา 

armodafinil จึงไม่แนะน�าให้ใช้ยา armodafinil ระหว่าง

ให้นมบุตร เว ้นแต่แพทย์จะพิจารณาว่าการให้ยา 

armodafinil จะมปีระโยชน์กบัมารดามากกว่าความเสีย่ง

ที่ทารกจะได้รับ19

สรุป

ภาวะนอนเกินส่งผลกระทบต่อสุขภาพ ความ

สามารถในการท�างาน การใช้ชีวิตประจ�าวันอย่าง

ปลอดภัยและคุณภาพชีวิต ฉะนั้นการจัดการภาวะนอน

เกนิจึงเป็นส่ิงทีบ่คุลากรทางการแพทย์ควรให้ความสนใจ 

บทความนี้ ได ้ รวบรวมข ้อมูล เกี่ ยวกับการใช ้ยา 
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