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กองบรรณาธิการ

บรรณาธิการแถลง

เรียนทานสมาชิกสมาคมโรคลมชักฯ และทานผูสนใจทุกทาน

 Epilepsy digest ฉบับประจำป พ.ศ. 2563 ที่ทุกทานกำลังอานอยูนี้เปน special issue ที่

อยูใน theme ของ “cannabis” ซึ่งถือเปนเรื่องที่กำลังอยูในความสนใจของหลายๆ ทาน เนื้อหาใน

จุลสาร Epilepsy digest น้ีมีความครอบคลุมและหลากหลาย ไมวาจะเปนเร่ืองประวัติศาสตรของกัญชา 

(อานแลวจะติดใจขอมูลทางประวัติศาสตรนะคะ)…เรื่องนโยบายของกัญชาในระดับประเทศ (คงจะมี

การปรับปรุงกันอีกเปนระยะ)…เรื่องเภสัชพันธุศาสตรของกัญชา (ที่หาอานไดยาก แตอานไดในจุลสาร

น้ี)…กรณีศึกษาของผูปวย (แบบหิน) ท่ีไดน้ำมันกัญชารวมในการรักษาโรคลมชักจากทานผูนิพนธ 3 ทาน 

สาเหตุที่ไดนำน้ำมันกัญชามาใชนั้นมีเหตุผลประกอบ… และที่ขาดไมได คือ EEG quiz และ MRI quiz 

ในสวนทายเลม

 เนื่องจากในชวงตนของป พ.ศ. 2563 ประเทศไทยมีปญหาเรื่อง Covid-19 ซึ่งทำใหเกิดผล

กระทบเปนวงกวางในทางสาธารณสุข และเมื่อเราตองอยูในยุคของน้ำมันกัญชากับ Covid-19 พบวา

มีอะไรที่นารูและนาสนใจเชนกัน ลองอานความสัมพันธที่นักวิทยาศาสตรตางประเทศพยายามหา

เหตุผลมาเช่ือมโยง 2 เรื่องนี้นะคะ

 ตองขอขอบพระคุณทานผูนิพนธบทความทุกๆ ทานที่มีสวนชวยทำใหเรื่องราวในจุลสาร 

Epilepsy digest ฉบับน้ีสมบูรณเปนอยางยิ่ง

 ในชวงที่เรายังตองระวังเรื่องการติดตอของ Covid-19 การประชุมประจำปของสมาคมโรค

ลมชักฯ ซึ่งปกติจะจัดอยูในชวงกลางเดือนกรกฎาคมของทุกป จำเปนตองจัดแบบ virtual meeting 

และเลื่อนไปจัดยังวันอาทิตยที่ 30 สิงหาคม สำหรับ Basic EEG course และวันเสาร-อาทิตย ที่ 5-6 

กันยายน สำหรับ Annual meeting ซ่ึงป พ.ศ. 2563 น้ีมาใน Theme “ Virtual Epilepsy Network” 

ขอประชาสัมพันธลวงหนาวา invited international speaker สำหรับปนี้คือ Prof. Byung In Lee 

จากประเทศเกาหลีใต ทานผูสนใจโปรดติดตามเก่ียวงานประชุมที่งานประชาสัมพันธทายเลมคะ



นพ.ชาคร จันทรสกุล
โรงพยาบาลกรุงเทพ

 ทามกลางกระแสยากันชักในปจจุบัน ยาที่มาแรงที่สุดในขณะนี้คงหนีไมพนกัญชา นอกจากคุณสมบัติตาง ๆ ใน

การระงับชักที่เรารูจักกันดีแลว (และไดโปรดติดตามเน้ือหาในบทความอ่ืนๆ ใน Epilepsy Digest เลมนี้) เราจะพาทุกทาน

ไปรูจักกับประวัติของเจาพืชมหัศจรรยชนิดนี้กัน  

 กัญชาเปนจัดพืชลมลุกในอันดับกุหลาบ (Order 

Rosales) (แปลกใจใชไหมครับ) วงศก ัญชา (Family 

Canabaceae) สกุลกัญชา (genus Cannabis)  มีกันอยู 3 

สายพันธุ ไดแก 1. Cannabis sativa หรือที่คนไทยนิยม

เรียกวากัญชง  2. Cannabis indica เจานี่คือกัญชาตาม

ความเขาใจของคนทั่วไป และ 3. Cannabis ruderalis ซึ่ง

เปนกัญชาสายพันธุที ่พบในเขตหนาวเย็น เชน ในไซบีเรีย 

ยุโรปกลาง หรือยุโรปตะวันออก

ภาพที่ 1: พืชในสกุลกัญชาสายพันธุตางๆ 

 ที่มาของคำวากัญชาในภาษาไทยนั้น มีรากศัพทมา

จากภาษาสันสกฤตคือ गञ्जा (gañjā) ซึ่งหมายถึงตนกัญชง 

หรือ อาจหมายความรวมถึงภาชนะสำหรับใสส่ิงของมึนเมาได   

 กัญชานั้นมีชื่อเรียกในภาษาตาง ๆ เปนจำนวนมาก 

ที่เราไดยินกันบอย ๆ เชน

1.  Cannabis เปนภาษาละติน และเปนชื่อวิทยาศาสตร มักใชในทางวชิาการ

2.  Marijuana ซึ่งมีรากศัพทมาจากภาษาสเปน มักใชในความหมายของกัญชาที่เปนตัวยาหรือยาเสพติด โดยมีนักภาษา

     ศาสตรวิเคราะหวาแทจริงแลวศัพทคำนี้อาจจะมีรากศัพทมาจากภาษาจีน คือ 麻仁花 (หมาเหรินฮวา) แปลวา 

     ดอกและเมล็ดของกัญชา คำวา Marijuana ยังเปนตนกำเนิดของศัพทสแลงที่หมายความถึงกัญชาอีกหลายคำ เชน 

     MJ, Mary Jane ,   Mary, Mary Warner หรือ Mary and Johnny เปนตน

3.  Ganja มีรากศัพทมาจากภาษาสันสกฤตและภาษาฮินดีดังที่ไดกลาวขางตน ซึ่งไดกลายเปนคำศัพทในภาษาอังกฤษ

    เมื่อครั้งที่อินเดียตกอยูภายใตการปกครองของจักรวรรดิอังกฤษ

4.  Hemp มีความหมายถึงตนกัญชง (Cannabis sativa) แตบอยครั้งก็มักจะมีความหมายรวมไปถึงกัญชา (Cannabis 

    indica) ดวย

(1) Juana เปนชื่อในภาษาสเปนท่ีตรงกับ Jane ในภาษาอังกฤษ Mari Juana จึงกลายเปน Mary Jane ในภาษาอังกฤษไป
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งับชักที่เรารูจักกันดีแ

งเจาพื

1

(1) Juana เปนชื่อใ
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5.  Pot เปนศัพทสแลงในภาษาอังกฤษ หมายถึง กัญชา มีท่ีมาจากภาษาสเปน คือ potación de guaya (เรียกโดยยอเปน 

    potiguaya) แปลตามตัวอักษรไดวา เครื่องดื่มแหงความโศกเศรา ซึ่งเปนเครื่องดื่มแอลกอฮอลประเภทบรั่นดีหรือไวน

    ที่มีการใชดอกกัญชาเปนสวนผสม

6.  Weed ที่ในภาษาอังกฤษแปลวา วัชพืช อันนี้มีที่มาจากลักษณะของกัญชาที่เปนพืชลมลุก เริ่มใชกันแพรหลายในยุค

    บุปผาชนหรือฮิปป เพื่อเปนการหลีกเลี่ยงการใชศัพทสแลงของกัญชาคำอื่นๆ ที่เปนที่รูจักกันดีในยุคนั้น เพื่อจะสามารถ

    เสพกัญชาไดโดยที่ผูปกครองไมรู

 ดูๆ แลวกัญชาก็คงจะอยูคูกับโลกเรามานานเหมือนกัน ท้ังน้ีนักโบราณคดีสันนิษฐานวา กัญชานาจะมีแหลงกำเนิด

มาจากบริเวณทุงหญาสเต็ปปในเขตประเทศมองโกเลียหรือทางตอนใตของไซบีเรียในปจจุบัน มนุษยเรานั้นไดมีการนำ

กัญชามาใชประโยชนนานแลว โดยพบวาหลักฐานเริ่มแรกสามารถยอนไปไดถึงอยางนอย 12,000 ปกอนคริสตกาล (อันนี้

ก็ไมแนใจวาจะมีชักกันแลวหรือยังนะครับ เพราะตอนน้ันยังไมเจอหลักฐาน) ตอนน้ันมนุษยยังอยูในยุคหินใหม พบวามีการ

นำเอาเสนใยของกัญชามาผลิตเปนเสนเชือกและประทับลงบนงานเคร่ืองปนดินเผาของแหลงอารยธรรมแหงหนึ่งในไตหวัน 

และชาวจีนยังรูจักการเพาะปลูกกัญชาเพื่อนำเสนใยมาผลิตเปนเครื่องนุงหม โดยพบหลักฐานจากเส้ือที่ทำจากใยตนกัญชา

ในสุสานสมัยราชวงศโจว (ประมาณ 1,000 ป กอนคริสตกาล) และ อักษรจีนท่ีมีความหมายวากัญชา คือ 麻(อานวาหมา) 

เปนภาพตนไมสองตนอยูภายใตหลังคา แสดงถึงวาเจาพืชชนิดน้ีไดรับการดูแลประคบประหงมอยางดีโดยมนุษย

 บรรพบุรุษเรานั้นนาจะรูจากสรรพคุณของกัญชามานานทีเดียว มีการพบหลักฐานวาชาวจีนโบราณรับประทาน

เมล็ดและน้ำมันกัญชาเปนอาหาร แตหลักฐานชิ้นแรกที่กลาวถึงสรรพคุณของกัญชาทางการแพทย คือ เภสัชตำรับของจีน 

ที่ชื่อวา เสินหนงเปนเฉาจิง (神农本草经)    ซึ่งเปนตำราเลมแรกท่ีไดบันทึกสรรพคุณของสมุนไพรชนิดตางๆ เอาไว

เปนลายลักษณอักษร จากเดิมที่มักเปนการทองจำปากตอปาก เขียนขึ้นในราวป ค.ศ. 200-250 โดยมีรายละเอียดของ

กัญชาอยูในตำราเลมท่ี 1 จาก 3 เลม ซ่ึงกลาวถึงสมุนไพรช้ันสูงท่ี “มีแตประโยชนและ ไมมีโทษตอมนุษย” รวมกับสมุนไพร

จีนอ่ืน ๆ อีก 120 ชนิด เชน เห็ดหลินจือ โสม พุทราจีน สมจีน ชะเอม อบเชย โตวตง เปนตน 

ภาพที่ 2: ตำรา เสินหนงเปนเฉาจิง 

            (神农本草经)

(2) มีตำนานเชื่อวาจักรพรรดิเสินหนง ซึ่งเปนจักรพรรดิในยุคกอนประวัติศาสตรของจีนและเปนเทพเจาผูสอนใหมนุษยรูจักทำกสิกรรม 

ไดทำการทดลองใชสมุนไพรทุกชนิดในเลมนี้กับตัวเอง โดยรางของจักรพรรดิเสินหนงมีลักษณะโปรงแสง จึงสามารถเห็นรายละเอียดของ

ปฏิกิริยาในรางกายจากสมุนไพรไดโดยงาย

(2)

(2) มีตำนานเชื่อว

ไดทำการทดลองใช

ปฏิกิริยาในรางกาย

รายละเอยดของ
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 หมอฮัวโต (华陀) (ค.ศ. 148-208) บุคคลสำคัญซึ่งเปนที่รูจักกันดีจากวรรณกรรมเรื่องสามกก และเปนศัลย

แพทยที่มีตัวตนจริงในประวัติศาสตรจีน ไดทำการผาตัดโดยวางยาชาหรือยาสลบเพื่อใหผูปวยมึนชาหรือไรความรูสึก โดย

หมอฮัวโตใชยาขนานหน่ึงซ่ึงมีช่ือเรียกวา หมาเฟยซาน (麻沸散) คุนๆ ศัพทคำน้ีกันม้ัยครับ รากศัพทมาจาก 麻 (หมา) 

อักษรจีนสัญลักษณตนไมสองตนใตหลังคา ที่แปลวา กัญชา 沸 (เฟย) ที่หมายความวาเดือด และ 散 (ซาน) ซึ่งหมายถึง

ยาผง นอกจากนั้น คำวา การวางยาสลบ ในภาษาจีนปจจุบัน คือ 麻醉 (หมาจุย) มีความหมายตามตัวอักษรวา การได

รับพิษจากกัญชามากเกินไป 

 หลังจากเร่ิมที่มีการใชกัญชาทางดานการแพทยอยางแพรหลายในแถบทวีปเอเชียซ่ึงคาดวาเปนแหลงท่ีมีการเพาะ

ปลูกกัญชาเปนคร้ังแรก เราขอชวนทุกคนมารูจักกับ ชาวซีเทีย (Scythians) กัน ชาวซีเทียเปนชนเผาเรรอนในเขตทุงหญา

สเต็ปป เนื่องจากไมมีที่อยูเปนหลักแหลงแนนอน ชนกลุมนี้จึงเปนผูที่เผยแพรการใชกัญชาไปยังภูมิภาคตางๆ ในยุคโบราณ 

โดยลำดับขั้นของการเผยแพรวัฒนธรรมกัญชานาจะเปนดังภาพท่ี 3  นอกจากน้ีชาวซีเทียยังเปนผูนำความครึกครื้นมาจาก

การใชในรูปแบบยาเสพติด กลาวคือ เปนชนชาติแรกในโลกท่ีรูจักการเสพกัญชาเพื่อสันทนาการ 

ภาพที่ 3: ลำดับขั้นตอนการแพรกระจายของการใชกัญชาไปทั่วโลก 

(From Marijuana’s History: How One Plant Spread Through the World จาก lifescience.com)

 ในอนุทวีปอินเดีย มีการใชกัญชามาอยางยาวนาน โดยมีหลักฐานปรากฏในคัมภีรอาถรรพเวท วาเปนหนึ่งในพืช

ศักดิ์สิทธิ์หาชนิด ซึ่งประกอบดวย หญากุศะ ขาวโอต ขาว กัญชา และ โสมา โดยฤทธิ์มึนเมาของกัญชาเปนสวนหนึ่งที่ใช

ในการประกอบพิธีติดตอเทพเจา มีการนำกัญชามาทำเปนเครื่องดื่มที่ชื่อวา ภังค (Bhang) (ถาจะติวสอบเราอาจจะทองวา

เคร่ืองด่ืม “ภังค” มึนเมาเพ่ือใหเขา “ภวังค”) ระหวางพิธีกรรมบูชาพระศิวะหรือพิธีบูชายัญตาง ๆ และยังใชในการฝกโยคะ

สมาธิในการทำภักดิโยคะเพื่อนอบนอมสูพระเจาใหเปนหนึ่ง 

ในการประกอบพ

เคร่ืองด่ืม “ภังค”

สมาธิในการทำภั
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 แลวอารยธรรมอียิปตโบราณละ มีการใชกัญชามารักษาการแพทยดวยหรือไม เราก็พบหลักฐานใน Ebers Papyrus  

ซึ่งเปนเสมือนสารานุกรมรวบรวมสรรพคุณของสมุนไพรความยาวมากกวา 110 หนา เมื่อคลี่กระดาษออกทั้งหมดยาวมาก

กวา 20 เมตร และมีอายุประมาณ 1,500 ป  มีพืชชนิดหนึ่งชื่อวา Shm-Shm-Tu ซึ่งนักวิชาการดานอียิปตสันนิษฐานวา

เปนพืชชนิดเดียวกับกัญชาหรือกัญชงในปจจุบัน มีสรรพคุณใชลดไข ใชสวนลางลำไสใหญ ใชรักษาอาการปวดเล็บเทา และ

ชวยคลอด

ภาพท่ี 4: Ebers Papyrus, Prescription 618 ใชรักษา

อาการปวดเล็บเทา  ปจจุบันเก็บรักษาอยูที่พิพิธภัณฑ

ในมหาวิทยาไลปซิก ประเทศเยอรมนี

 เขาสูยุคกลาง ศูนยกลางความเจริญของโลกอยูบริเวณจักรวรรดิไบแซนไทนและคาบสมุทรอารเบีย ตอนนี้มี

หลักฐานวาแพทยในยุคนั้นใชกัญชากันอยางแพรหลาย โดยใชเปนยาลดอาการปวด ลดอาการอักเสบ ลดไข แกอาเจียน 

รักษาอาการชัก และยาขับปสสาวะ โดยปรากฏหลักฐานจากภาพวาดตนกัญชง (Cannabis sativa) ในตำรา Vienna 

Dioscorides     (อายุประมาณคริสตศตวรรษท่ี 6) ซึ่งถือวาเปนตำราแพทยมาตรฐานในสมัยนั้น

ภาพที่ 5: ภาพ Cannabis sativa ใน Vienna 

Dioscorides

(3) ตำรานี้เปนตำราที่เขียนเพิ่มเติมจากตำรา De Materia Medica (วาดวยเภสัชวัตถุ) ซึ่งเขียนโดยนายแพทยพีดาเนียส ไดออสคอริดีส 

(Pedanius Dioscorides) ในคริสตศตวรรษที่ 1 และจัดเปนเภสัชตำรับเลมแรกของโลกตะวันตก โดยในตำราเลมนี้มีการเพิ่มเติมภาพ

ประกอบอยางสวยงาม ใชในโรงพยาบาลหลวงของจักรพรรดิในกรุงคอนสแตนติโนเปล ตอมาอีกประมาณ 1,000 ปใหหลัง ตำราเลมนี้

กลายเปนสมบัติของจักรพรรดิโรมันอันศักด์ิสิทธ์ิในกรุงเวียนนา จึงไดชื่อวา Vienna Dioscorides ดังในปจจุบัน

(3)

( )

(Pedanius Diosc

ประกอบอยางสวย

กลายเปนสมบัติขอ

หลง ตำราเลมน
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 กัญชาไดกลายเปนสมุนไพรมาตรฐานในวงการแพทยตะวันตก ในสมัยสมเด็จพระราชินีนาถวิคตอเรีย โดย เซอร

วิลเลียม บรูก โอชอเนสซี (Sir William Brooke O’Shaughnessy) ซึ่งเปนแพทยชาวไอริชที่ไดไปปฏิบัติงานในบริษัท

อินเดียตะวันออกของจักรวรรดิอังกฤษ ในชวงเวลาที่อยูในอินเดียนี้เอง นายแพทยโอชอเนสซีไดรูจักกับกัญชาจากแพทย

ผูรวมงานชาวอินเดียและจากตำนานฮินดูทองถิ่น เขาไดทดลองใชกัญชารายแรก กับผูปวยชาวอินเดียที่เปนไขรูมาติก 

(rheumatic fever) โดยนำเอายางของกัญชามาละลายในแอลกอฮอลแลวนำไปตมจนเหลือแตเพียงน้ำมันกัญชาสกัด 

ปรากฏวาผูปวยอาการดีขึ้นมาก พูดเกง รองเลนเพลง และเจริญอาหารมากขึ้น นอกจากนี้อาการกลามเนื้อเกร็งซึ่งมักจะ

พบในไขรูมาติกก็ดีข้ึน ทำใหอาการปวดตามขอลดลง  นายแพทยโอชอเนสซีไดทดลองใชกัญชากับผูปวยโรคอ่ืน ๆ อีกหลาย

ชนิด เชน โรคอหิวาตกโรค โรคบาดทะยัก และโรคพิษสุนัขบา พบวาโดยสวนใหญแลวอาการของผูปวยดีขึ้น กระวน

กระวายลดลง เจริญอาหารมากขึ้น แมวาบางโรคอาจจะไมสามารถรักษาไดหายขาด เขาจึงไดตีพิมพผลการรักษาดังกลาว

ลงในวารสาร Provincial Medical Journal and Retrospect of the Medical Sciences หรือในปจจุบันคือ The BMJ 

(British Medical Journal) เมื่อป ค.ศ. 1843 

ภาพท่ี 6: On the Preparation of 

the Indian Hemp, or Gunjah, 

by W.B. O’Shaughnessy (1843)
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 บทความดังกลาวสรางความฮือฮาใหกับวงการแพทยของอังกฤษเปนอันมาก สงผลใหเริ่มมีการใชกัญชากันอยาง

แพรหลายในผูปวยโรคตางๆ ทั่วไปในยุโรปและสหรัฐอเมริกา ซึ่งก็มีที่ไดผลดีบาง และไมไดผลบาง แตดวยความนิยมและ

ความเชื่อของผูคนในยุคนั้น ทำใหกัญชากลายเปนสวนประกอบหลักของสูตรยาที่บริษัทยาปรุงขึ้นมาขายเพื่อใชรักษาโรค

ตาง ๆ หรือ ที่เรียกกันวา patent medicines      มากกวา 2,000 ชนิดในชวงตนคริสตศตวรรษท่ี 20  

 อยางไรก็ตามมีขึ้นก็ยอมมีเสื่อมลง เชนเดียวกับกัญชาที่เริ่มเสื่อมความนิยมไปเมื่อการแพทยพัฒนามากขึ้น มีการ

สังเคราะหยาใหมๆ ที่มีประสิทธิภาพมากกวาและมีผลขางเคียงนอยกวาไดสำเร็จ เชน ยาแอสไพรินสำหรับลดอาการปวด 

ประกอบกับการควบคุมที่เขมงวดขึ้นจากทางการซึ่งพบหลักฐานมากขึ้นเรื่อยๆ วากัญชามีผลเสียมากกวาผลดี โดยเฉพาะ

ฤทธิ์ตอจิตประสาท รวมถึงโอกาสกอใหเกิดการติดยาที่สูง 

 ปริมาณการใชกัญชาในสหรัฐอเมริกาลดลงมากหลังจากที่มีการออกกฎหมายเก็บภาษีกัญชา (Marihuana Tax 

Act) ในป ค.ศ. 1937 และกฎหมายสารควบคุม (Control Substance Act) ในป ค.ศ. 1970 โดยกัญชาจัดเปนยาเสพติด

ใหโทษประเภท 1 รวมกับเฮโรอิน และ แอลเอสดี เนื่องจากมีโอกาสเสพติดงายและไมมีขอบงใชในทางการแพทย แม

กระท่ังปจจุบันกัญชายังคงจัดเปนยาเสพติดใหโทษประเภท 1 ตามกฎหมายของรัฐบาลกลางสหรัฐอเมริกาดังกลาวขางตน

 ทั้งนี้ ในปจจุบันไดมีความพยายามที่จะใหมีการนำกัญชากลับมาใชในทางการแพทยและสันทนาการอีกครั้งดังที่

ทุกทานนาจะทราบกันดี ซึ่งคงจะไดมีการกลาวถึงหลักฐานของการใชกัญชาในทางการแพทยตอไปในบทความอื่นๆ ของ

วารสารฉบับนี้   

 สวนในฉบับหนานั้นผมจะมาเลาเรื่องราวประวัติศาสตรของยาอะไรอีกขออุบไวกอนหรือหากอยากใหลงเรื่องราว

ประวัติศาสตรของยาอะไรก็ลองขอกันมาไดที่ทีมบรรณาธิการนะครับ 

 นึกถึงคำพูดของโกวเลงที่วา “ขามิไดพึงใจในรสชาติสุรา แตขาพึงใจในบรรยากาศของการร่ำสุรา” วันนี้ขอลาไป

ในแบบเดียวกัน “ขามิไดพึงใจในฤทธิ์ของกัญชา แตขาพึงใจในประวัติศาสตรของกัญชา”

สวัสดีครับ

(4) Patent medicine หรือ Nostrum เปนยาที่ผูคนปรุงขึ้นมาเพื่อใชรักษาอาการตางๆ โดยมักจะเก็บสูตรไวเปนความลับ เปนที่มาของ

คำวา nostrum remedium ที่เปนภาษาละตินแปลวา “สูตรยาของเรา” ในภาษาละติน  Patent medicine มีไดหลากหลายรูปแบบ อาจ

จะเปนเครื่องดื่ม ยาน้ำ อีลิกเซอร ทิงเจอร เปนตน เครื่องดื่มหลายชนิดซึ่งเปนที่รูจักกันในปจจุบัน เชน โคคาโคลา เปปซี่ เซเวนอัพ หรือ 

Dr Pepper ก็มีที่มาจาก patent medicine ในอดีต

(4)

คำวา nostrum re

จะเปนเครื่องดื่ม ย

Dr Pepper ก็มีที่ม
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 กัญชาเปนพืชที่ประกอบดวย สาร phytocannabinoids และ terpenes ประมาณหลายรอยชนิด ซึ่งทำงานผาน

กลไกตางๆ ที่ซับซอนของรางกาย  endocannabinoids เปนสาร cannabinoids ที่ผลิตข้ึนภายในรางกาย มีความสำคัญ

ในการควบคุมระบบประสาท และระบบภูมิคุมกันของรางกาย  สารดังกลาวสามารถผาน blood brain barrier และ 

กระจายไปยังเนื้อเยื่อที่มีไขมัน (lipid-laden) เชน เนื้อสมอง และ เยื่อหุมเซลประสาท  สาร cannabinoids มีผลทาง

การรักษาในหลายโรค เชน อาการอาเจียน อาการปวด การอักเสบ มะเร็ง โรคเสนเลือดและหัวใจ ภาวะแข็งเกร็งของ

กลามเนื้อ และ โรคลมชัก     สาร cannabinoids ที่อยูในความสนใจในการรักษาโรคลมชัก คือ delta-9 tetrahydro-

cannabinol (THC) และ cannabidiol (CBD)  ไมนานมานี้มีการศึกษาสาร cannabidivarin (CBDV) ซึ่งเปน propyl 

analog ของ CBD มารักษา  ถึงแม THC จะมีผลขางเคียงดานจิตประสาท แต CBD และ CBDV ไมมีฤทธิ์ดังกลาว ทั้ง 

CBD/CBDV มี low affinities ตอ endocannabinoid receptors และ มีฤทธ์ิทางการตานชัก ผานทาง voltage gated 

sodium and calcium ion channels ใน preclinical studies     จึงมีการศึกษาโดยนำ CBDV มาใชในผูปวย focal 

seizure เทียบกับ placebo จากรายงานผลการศึกษา โดย Bialer M. และคณะ พบวาอัตราการลดชักประมาณรอยละ 

กัญชากับโรคลมชัก: ทบทวนวรรณกรรม
และสถานการณกัญชาในประเทศไทย

พญ.อาภาศรี ลุสวัสด์ิ
นายแพทยทรงคุณวุฒิ กุมารประสาทวิทยา

สถาบันประสาทวิทยา กรมการแพทย กระทรวงสาธารณสุข

หลักการและเหตุผล การใชกัญชารักษาโรคลมชักตามหลักฐานทางวิชาการ

 กัญชาถูกใชในการรักษาโรคลมชักตั้งแตกอนคริสตศักราช 1800 ที่ประเทศซูมาเรีย และมีรายงานการใชอยาง

แพรหลายท่ัวโลก ตอมาจนกระท่ังป ค.ศ.1937 กัญชาถูกจัดเปนยาเสพติดผิดกฎหมาย จึงลดการใชกัญชาทางการแพทยไป 

โรคลมชักทั้งผูปวยเด็กและผูใหญสามารถรักษาไดดวยยากันชักมาตรฐานแลวหยุดชักประมาณรอยละ 59-64 ดังนั้นยังมี

ผูปวยอีกรอยละ 30-40 ที่ไมสามารถหยุดชักจากยากันชักมาตรฐานซ่ึงเรียกวา โรคลมชักรักษายาก (1-2)

(3)

(4)

(5)

(6)

(7)

 ในป ค.ศ.2013 เด็กหญิง Charlotte Figi ถูกวินิจฉัยเปนโรค Dravet syndrome ซึ่งเปนโรคลมชักที่รักษายาก 

มีอาการชักที่รุนแรงและไมสามารถรักษาดวยยากันชักมาตรฐานที่มีอยู แตพบวาตอมาสามารถรักษาดวยกัญชาสายพันธุ

ที่เรียกวา Charlotte’s web จึงเปนเรื่องราวที่มีชื่อเสียงไปทั่วโลกจากขาวทีวีของ CNN  ซึ่งมีผลใหหลายครอบครัวที่มี

บุตรหลานที่เปนโรคลมชักชนิดรุนแรงลองรักษาดวยกัญชา     ดังนั้นกัญชาจึงถูกคาดหวังวามีประสิทธิผลกับผูปวยเด็กบาง

รายที่วินิจฉัยเปน Dravet syndrome ซึ่งมีอาการชักสัมพันธกับความผิดปกติของ sodium channels    นอกจากอาการ

ชักที่ดีขึ้นใน Dravet syndrome พบวายังมีรายงานของอาการอื่นๆ ทางระบบประสาทที่ดีขึ้น เชน เด็กดูตื่นตัวมากขึ้น 

จึงทำใหเกิดกระแสการเปลี่ยนแปลงของสังคม ทั้งทางการรายงานขาวทางสื่อตางๆ การเปลี่ยนนโยบายและกฎหมาย และ

ความตองการของครอบครัวที่มีผูปวย และเกิดความสนใจในผลของกัญชาในทางการแพทย โดยแพทย นักเคมี และ 

บริษัทยา 



8Epilepsy Digest 2020 Special Issue: Cannabis

(8)

(10)

(9)

(11)

(12)

(13)

40  ซึ่งไมแตกตางกันทั้งในกลุมไดยาและกลุมควบคุม กลุมที่ไดยากลับมีผลขางเคียงรอยละ 73 มากกวาเมื่อเทียบกับ 

placebo ซึ่งพบที่รอยละ 40 ผลการศึกษาครั้งนี้ยังไมสามารถสรุปวา CBDV ใชไดผลในการรักษาโรคลมชักชนิดเฉพาะที่

ในทางคลินกิในคน 

การศึกษาในรูปแบบตางๆของการใชสารสกัดกัญชาในการรักษาโรคลมชัก 

 การศึกษาโดยใชแบบสำรวจประสิทธิผลของการใช cannabidol โดยผูปกครองของผูปวยเด็กที่เปนโรค infantile 

spasm และ Lennox-Gastaut 117 ราย Hussain SA และคณะ ป ค.ศ.2015 รายงานวา อาการชักลดลงประมาณ

รอยละ 85 และหยุดชักรอยละ 14 การนอนหลับดีขึ้นรอยละ 14 ความตื่นตัวดีรอยละ 71 และ อารมณดีขึ้นรอยละ 63  

จากการวิเคราะหผลพบวามี participation bias สูง 

 จากการศึกษา cannabidol (CBD:THC= 20:1) ในผูปวยเด็กที่เปนโรคลมชักรักษายาก 74 ราย โดย Tzadok M 

และคณะ ในป ค.ศ. 2016      พบวารอยละ 89 อาการชักลดลง โดยมีอัตราการลดชักอยางนอยรอยละ 50 และพบวา

ความผิดปกติดานพฤติกรรม ความต่ืนตัว ภาษา ทักษะการเคล่ือนไหวดีขึ้นดวย

 การศึกษาการใช CBD เร่ิมตนท่ี 5 mg/kg/day และเพ่ิมจนสูงสุด 25 mg/kg/day ในผูปวย tuberous sclerosis 

18 ราย โดย Hess EJ และคณะ รายงานในป ค.ศ. 2016 พบอัตราการลดชักลงครึ่งหนึ่ง ในเดือนที่ 2, 3, 6, 9, 12 หลัง

การใชยา ถือเปน รอยละ 50, 50, 39, 50 และ 50 ตามลำดับ ผลขางเคียงที่พบบอยที่สุดคือ อาการงวงนอน (รอยละ 

44), เดินเซ (รอยละ 28), และทองเสีย (รอยละ 4)

 การศึกษาแบบเปด โดย Devinsky O และคณะ ในผูปวยโรคลมชักรักษายาก อายุ 1-30 ป จำนวน 214 ราย 

ป ค.ศ. 2014-2015 โดยใชยา CBD 2-5 mg/kg/day ขึ้นกับความทนตอยา โดยเพิ่มยาสูงสุด 25 mg/kg/day หรือ 50 

mg/kg/day โดยกำหนดให primary objective คือ ความปลอดภัยและความทนตอยา  โดยประเมินประสิทธิผลที่

รอยละการเปลี่ยนแปลงของอาการชักแบบ motor ที่สัปดาหที่ 12 ผลการศึกษาพบวา สามารถลดอาการชักแบบ motor 

ได รอยละ 36.5  พบวาประมาณรอยละ 36 ของผูปวยมีอาการชักแบบเฉพาะที่ และในกลุมชักเฉพาะที่หลังจากรักษา

ดวย CBD จำนวนชักลดลงรอยละ 55  ผลขางเคียงที่พบมากกวารอยละ 10 ไดแก งวงนอน  เบื่ออาหาร  ทองเสีย และ 

ออนเพลีย ตามลำดับ ไมพบอาการแพยาในการศึกษาน้ี

 การศึกษาการใช oral cannabis extract ในผูปวยเด็กโรคลมชัก 119 ราย ในป ค.ศ. 2017 Treat L และคณะ

พบวา 71% ไมกินยาตอ โดยระยะเวลาที่ใชยาเฉลี่ยที่ 11.7 เดือน (พิสัย 0.3-57 เดือน) ในกลุมที่ใชยาเปนเวลานาน จะ

สัมพันธกับ ผลการรักษาที่ไดผล (p<0.01) ปจจัยที่สัมพันธกับการใชยาระยะเวลาสั้น คือ ผลขางเคียงของยา (p=0.03) 

และ การวินิจฉัยวาเปน Dravet syndrome (p=0.02)  ผลการศึกษาพบวา อัตราการตอบสนองตอ oral cannabis 

extract เทากับรอยละ 24 (จำนวนชักลดลงรอยละ 50) และ ผลขางเคียงถูกรายงานรอยละ 19  โดยพบอาการงวงนอน 

และ อาการชักที่แยลงเปนผลขางเคียงที่พบบอย
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 ประสิทธิผลของยา cannabidiol ตอการรักษาโรคลมชักที่ชัดเจน ไดถูกรายงานในการศึกษาชนิด randomized 

placebo controlled โดย Devinsky O และ คณะในป ค.ศ. 2017      ในผูปวยเด็กที่เปน Dravet syndrome ที่ดื้อ

ตอยากันชัก จำนวน 120 ราย อายุระหวาง 2-18 ป  ที่มีอาการชักอยางนอย 4 ครั้งตอเดือน (28-day) ไดรับยา 20 mg/

kg/day ประเมินผลโดยดูรอยละของการลดลงของอาการชักแบบ convulsive จาก baseline ในชวงการรักษา (ชวง

ปรับเพิ่มยาทุก 2 สัปดาห และ 12 สัปดาหระยะคงที่) เทียบกับกลุม placebo ผลการศึกษาพบวากลุมที่ไดรับยา CBD 

อาการชักชนิด convulsive ลดลงมากกวากลุมไมไดรับยาอยางมีนัยสำคัญทางสถิติ (39 vs 13%, p=0.0123) แตพบผล

ขางเคียงคือ การเพิ่มขึ้นของ ALT or AST มากกวา 3 เทาในกลุมที่ไดรับยา CBD 12 ราย และ ไมไดรับยา 1 ราย ซึ่ง

ทุกรายไดยา valproate รวมดวย วิเคราะห pooled analysis (US package)ในกลุมที่มีคาเอนไซมตับสูงขึ้นมากกวา 3 

เทา พบในรอยละ 30 ของ ผูปวยที่ไดรับทั้ง valproate และ clobazam รอยละ 21 ของผูปวยที่ไดรับยาเฉพาะ 

valproate ไมได clobazam และ รอยละ 4 ของผูปวยที่ไดรับเฉพาะ clobazam และ รอยละ 3 ของผูปวยที่ไมไดรับ

ยาทั้งสองชนิด ผูปวยกลุม CBD จำนวน 3 รายหยุดยาเนื่องจากคาเอนไซมตับเพิ่มขึ้น และ ทุกรายที่มีคาเอนไซมตับนั้น

ดีขึ้นหลังจากหยุดยา หรือ ลดยา CBD/ยากันชัก หรือ หายเอง  ซึ่งแสดงใหเห็นวาคาเอนไซมตับที่เพิ่มขึ้นอาจเกิดจากผล

ขางเคียงจากยา CBD เองหรืออาจเปนผลจากอันตกริยาระหวางยากันชักที่ใชรวมกัน สำหรับความรูสึกของผูดูแลตอ

อาการชักของผูปวย (Caregiver Global Impression of Change : CGIC) ในกลุมที่ไดรับยารายงานวาดีขึ้นมากกวา

กลุมไมไดรับยาอยางมีนัยสำคัญทางสถิติ (62 vs 35% p=0.0155) 

(14)

(12)

(15)

(16-17)

(18)

 อยางไรก็ตาม การศึกษาสวนใหญ มักจะเปนการศึกษาที่ไมมีการควบคุม (uncontrolled study) ซึ่งจะเปน

จุดออนในการตีความผลของการศึกษา ดังเชน ตัวอยางผลการตอบสนองการรักษาตอ Lamotrigine ของโรค Lennox 

Gastaut syndrome ซึ่งจะอยูที่รอยละ 70 ในการศึกษาแบบ uncontrolled แตเมื่อทำการศึกษาแบบ randomized 

controlled trial พบวา อัตราการตอบสนองพบเพียงรอยละ 33 โดยพบอัตราการตอบสนองในกลุม placebo มีถึงรอยละ 

16      ดังนั้นแมแตยากันชักมาตรฐานยังมีเรื่องของ placebo effect คอนขางมาก ดังน้ันสำหรับการใชยาสกัดกัญชาอาจ

จะตองระวัง placebo effect มากกวายากันชักชนิดอื่นๆ เนื่องจากระแสความนิยมที่เผยแพรในสื่อตางๆทั่วโลก ทำให

ความสนใจของครอบครัวผูปวยมีมากกับสารน้ี  

 การศึกษาที่แสดงประสิทธิผลชัดเจนในกลุมโรค Lennox-Gastaut syndrome ถูกรายงานในการศึกษา ของ 

GWPCARE3 & GWPCARE4 ในป ค.ศ. 2018 พบวาการใชยา CBD ในผูปวยโรค Lennox-Gastaut syndrome ใน 

dose 20 mg/kg/day และ 10 mg/kg/day สามารถลดอาการชักชนิด drop seizure ที่ 12 สัปดาห หลังไดยาอยาง

มีนัยสำคัญทางสถิติเทียบกับ placebo (49 vs 49 vs 24%) โดยมีผลขางเคียงในกลุมที่ได dose สูงมากกวา doseต่ำ 

และ ไมไดยา (all AEs in 20mgkd, 10mgkd, placebo : 90 vs 84 vs 71%) 

 การศึกษา long term safety และ ผลการรักษาโรคลมชักรักษายากดวย CBD ใน expanded program 607 

ราย โดย Szaflarski JP ในป ค.ศ.2018 พบวา รอยละ 24 หยุดยาเนื่องจากไมไดผล หรือ มีผลขางเคียง สัดสวนของ

ผูปวยที่ชักแบบ convulsive ลดลงอยางนอย 50%, 75% และ 100% คือ 42, 31 และ 11% ตามลำดับ ที่ 12 สัปดาห 

และยังคงอัตราเทาเดิมที่ 96 สัปดาห สรุปวา CBD เปนยาที่มีผลขางเคียงที่ทนได ผลขางเคียงที่พบบอยคือ ทองเสีย และ 

งวงนอน 
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 การศึกษา systematic review ของการใชยาสกัดกัญชาในผูปวยเด็กโรคลมชัก โดย Elliot J และคณะ ในป 

ค.ศ.2019 พบวา ยา CBD ไมไดรวมถึง cannabis-based product อื่นๆ มีผลใหลดจำนวนอาการชักอยางมีนัยสำคัญ

ทางสถิติเทียบกับ placebo และมีอัตราการลดชักอยางนอยรอยละ 50 ที่มากขึ้น และพบวาในจำนวนนี้มีบางสวนที่เปน

โรคลมชักชนิดเฉพาะที่      การศึกษาปจจุบันที่แสดงถึงประสิทธิผลของกัญชาในโรคลมชักเฉพาะที่ มาจากการศึกษาแบบ 

observational ในผูปวยเด็ก โดยทั่วไปการศึกษา placebo-controlled ของยากันชักมาตรฐานที่ผานมา มักจะพบวา

ในผูปวยเด็กมักมี placebo response สูงกวาเมื่อเทียบกับผูใหญ อยางมีนัยสำคัญ (19% vs 9.9-15.2%)      การใช

ขอมูลประสิทธิผลของยา CBD ตอโรคลมชักเฉพาะที่ในเด็ก อาจจะไมสามารถนำมาสรุปเปนประสิทธิผลของสารสกัด

กัญชาตอการรักษาโรคลมชักเฉพาะท่ีในผูใหญได 

(19 )

(20)

 การศึกษา observational data meta-analysis ของยา CBD enriched เทียบกับ purified CBD ในการรักษา

โรคลมชักรักษายากในเด็ก รายงานโดย Pamplona FA. และคณะในป ค.ศ.2018      พบวาอัตราการรายงานอาการชัก

ที่ดีขึ้นในกลุม CBD enriched สูงกวา purified CBD (71% vs 46%, p<0.0001) แตอัตราการลดชักอยางนอยรอยละ 

50 (37% vs 39%, p=0.52) ไมแตกตางกัน ในขณะที่กลุม CBD enriched ใช dose เฉลี่ยต่ำกวา (6.0 mg/kg/day vs 

25.3 mg/kg/day) และ มีรายงานผลขางเคียงนอยกวากลุม purified CBD (mild 33% vs 76%, p < 0.001 และ 

severe 7% vs 26%, p < 0.0001) จากผลการศึกษาแสดงถึง CBD-enriched อาจจะมีประสิทธิผลและผลขางเคียงใน

การรักษาในโรคลมชักรักษายากในเด็กที่ดีกวาเมื่อเทียบกับ purified CBD ซึ่งอาจเปนผลจาก synergistic effect ของ 

CBD กับ phytocompounds อยางไรก็ตามควรจะมีการศึกษาเพิ่มเติมแบบ controlled clinical study เพื่อ confirm 

ผลการศึกษาน้ี 

(21)

 สรุป ขอมูลหลักฐานทางวิชาการที่มีคุณภาพสูง แบบ randomized placebo controlled ของการใชยาสกัด

กัญชาชนิด CBD กับโรคลมชักรักษายาก ชนิด Dravet syndrome และ Lennox Gastaut Syndrome  แสดงใหเห็น

วายา CBD มีประสิทธิผลและผลขางเคียงมากกวากลุม placebo อยางชัดเจน ขณะนี้ทั่วโลกกำลังทำการศึกษาสารสกัด

กัญชากับโรคลมชักในรูปแบบตางๆอยางกวางขวาง      รวมทั้งการขยายขอบงชี้ ชนิดโรคลมชักรักษายากอื่นๆ ทั้งในเด็ก

และผูใหญ และความหลากหลายชนิดของสารสกัดกัญชาจากสายพันธตางๆของพืชกัญชาที่มีปริมาณ CBD สูง (enriched 

CBD : THC > 20:1) หรือ CBD สังเคราะห (synthetic CBD) ในการรักษาโรคลมชักรักษายาก ซึ่งคงจะมีรายงานผลการ

ศึกษาดังกลาวในไมชานี้ 

(22)

 อยางไรก็ตามการใชยาสกัดกัญชาสำหรับรักษาโรคลมชักในประเทศไทยยังเพิ่งอยูในระยะเริ่มตน หลังจากมี

นโยบายการปลดลอคกัญชาเพื่อใชทางการแพทยในประเทศไทยในป พ.ศ. 2562 ดังนั้นการติดตามประสิทธิผลและผล

ขางเคียงของยาสกัดกัญชายังคงตองติดตามอยางใกลชิดเพื่อประโยชนดานการรักษาและความปลอดภัยของผูปวยโรค

ลมชัก ผูเขียนมีความเห็นวาการใชยาสกัดกัญชากับโรคลมชักควรจะใหอยูในความดูแลของแพทยเฉพาะทางที่คุนเคยกับ

การรักษาโรคลมชักรักษายากเหลานี้กอนท่ีจะนำมาใชอยางแพรหลายตอไป
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สาระสำคัญทางกฎหมายเก่ียวกับกัญชาทางการแพทยในประเทศไทย (23)

 เนื่องจากกัญชาจัดเปนสารเสพติดมีกฏหมายควบคุมกำกับดูแลตาม พระราชบัญญัติยาเสพติดใหโทษ (ฉบับที่ ๗) 

พ.ศ. ๒๕๖๒ ซึ่งประกาศในราชกิจจาฯเมื่อวันที่ ๑๘ ก.พ. ๒๕๖๒ และมีผลใชบังคับตั้งแต ๑๙ ก.พ. ๒๕๖๒ เปนตนมา 

การมีกัญชาไวในครองครองหรือใชกัญชาดวยวัตถุประสงคอื่นถือวามีความผิดตามกฏหมาย สถานะของกัญชาจึงมีไวเพื่อ

ประโยชนทางการแพทยและการวิจัยเทานั้น โดยกฏหมายดังกลาวมีสาระสำคัญดังนี้

 •   หามผลิต นำเขา สงออก จำหนาย หรือมีไวในครอบครอง ยส. ๕ เวนแตไดรับใบอนุญาตในกรณีประโยชน

ทางราชการ การแพทย ศึกษาวิจัย รวมถึงเกษตรกรรม พาณิชยกรรม วิทยาศาสตร หรืออุตสาหกรรมเพื่อประโยชนทาง

การแพทย

 •   ผูขออนุญาต เชน หนวยงานรัฐ ผูประกอบวิชาชีพ สถาบันอุดมศึกษาเอกชน (ทางการแพทยหรือเภสัชศาสตร) 

ผูประกอบอาชีพเกษตรกรรม (วิสาหกิจชุมชน/วิสาหกิจเพื่อสังคม/สหกรณการเกษตร) ภายใตความรวมมือและกำกับ

ดูแลของหนวยงานรัฐหรือมหาวิทยาลัยเอกชน

 •   ผูประกอบวิชาชีพ ไดแก เวชกรรม เภสัชกรรม ทันตกรรม การสัตวแพทยชั้นหนึ่ง แพทยแผนไทย แผนไทย

ประยุกต หรือหมอพื้นบานตามกฎหมาย

 •   หามมิใหผูใดเสพ ยส.๕ เวนแตเสพเพื่อรักษาโรค และการศึกษาวิจัย

บทเฉพาะกาล
 •   ภายใน ๕ ปแรก การขอรับใบอนุญาตผลิต นำเขา หรือสงออก ยส.๕ เฉพาะกัญชาเพื่อประโยชนทางการ

แพทยหรือรักษาผูปวย ใหอนุญาตเฉพาะผูขออนุญาตหนวยงานรัฐหรือผูขออนุญาตอื่นซึ่งดำเนินการรวมกับหนวยงานรัฐ 

ยกเวนกรณีปรุงยาสำหรับคนไขเฉพาะรายของผูขออนุญาตท่ีเปนแพทยแผนไทย แพทยแผนไทยประยุกต หรือหมอพ้ืนบาน

 •   ผูใดมีไวในครอบครอง ยส.๕ เฉพาะกัญชาเพื่อประโยชนทางการแพทย รักษาผูปวย ใชรักษาโรคเฉพาะตัว 

หรือศึกษาวิจัย อยูกอนวันที่ พ.ร.บ. นี้ใชบังคับ ไมตองรับโทษสำหรับการกระทำนั้นเมื่อดำเนินการตามหลักเกณฑ วิธีการ 

และเงื่อนไขที่กำหนด ทั้งนี้กำหนดรับแจงถึงวันที่ ๑๙ พ.ค.๖๒ เทานั้น

การควบคุมการใชยาสกัดกัญชาทางการแพทย ตามกฎหมาย

 จากนโยบายการปลดลอคกัญชาเพื่อประโยชนทางการแพทย ในประเทศไทย ป พ.ศ. 2562 สำนักงานคณะ

กรรมการอาหารและยา กระทรวงสาธารณสุข ไดกำหนดแนวทางเพื่อควบคุมมาตรฐาน การปลูก การผลิต และ การใช

กัญชาทางการแพทย ใหสามารถใชยาไดอยางถูกกฎหมาย และ ปลอดภัย และ สรางระบบการติดตามผลการรักษาและ

ผลขางเคียงแบบเขมขน (Reference http://cannabis.fda.moph.go.th/)      กระทรวงสาธารณสุข และ กรมการ

แพทย ไดจัดทำคำแนะนำการใชกัญชาทางการแพทย (http://www.rajavithi.go.th/rj/?p=12327)     รวบรวมขอบงชี้

จากประเทศตางๆ ที่ออกกฎหมายใหใชกัญชาทางการแพทย และ จากหลักฐานทางวิชาการการศึกษาตางๆ ทั่วโลก 

กำหนดขอบงชี้การใชกัญชาทางการแพทยในประเทศไทย (โรคลมชักรักษายากในเด็กและโรคลมชักดื้อยาเปนหนึ่งในขอ

(24)

(25)
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บงชี้ที่ใชยาสกัดกัญชาไดผลตามหลักฐานทางวิชาการ) ไดจัดทำหลักสูตรอบรมการใชกัญชาทางการแพทย เพื่อเผยแพร

ความรูใหกับบุคลากรทางการแพทยในการรักษาโรคดวยสารสกัดกัญชาไดอยางถูกตองและปลอดภัย โดยมีแพทย ทันต-

แพทย และ เภสัชกร ที่สอบผานไดใบประกาศนียบัตรรับรองการอบรมหลักสูตรที่จัดโดยกรมการแพทย และกระทรวง

สาธารณสุข ประมาณกวา 5,000 คนในป พ.ศ. 2562 ปจจุบันทางกรมการแพทยไดจัดทำหลักสูตรกัญชาทางการแพทย

โดยสามารถอบรมแบบ online ผานทาง link       http://www.e-learningimrta.dms.moph.go.th/   และเขารับ

การสอบเพื่อรับใบประกาศนียบัตรรับรองจากกระทรวงสาธารณสุขตามระบบตอไป 

(26)

(27)

(28)

(26)

สาระสำคัญของขอกำหนดทางกฎหมายการใชกัญชาทางการแพทยแผนปจจุบัน โดย อย.

 •   สถานพยาบาลที่สามารถจำหนายกัญชาทางการแพทยตองจดทะเบียนขออนุญาตจำหนาย กับสำนักงาน

คณะกรรมการอาหารและยา 

 •   แพทย ทันตแพทย และ เภสัชกรที่สามารถสั่งจายยากัญชาเพื่อการรักษา หรือการวิจัย ตองไดรับประกาศ

นียบัตรผานการอบรมหลักสูตรกัญชาทางการแพทย จากกระทรวงสาธารณสุข หรือ หลักสูตรที่กระทรวงสาธารณสุขให

การรับรอง และ ลงทะเบียนเปนผูสั่งจายกัญชาทางการแพทยกับสำนักงานคณะกรรมการอาหารและยา

 •   การใชยาสกัดกัญชาที่ผลิตในประเทศไทยในปจจุบัน เปนยาที่ยังไมผานการรับรองตำรับโดย สำนักคณะ

กรรมการอาหารและยา (unapproved drug) ทั้งหมด แพทยสามารถสั่งยาใหผูปวยได โดยผาน 2 ระบบอยางใดอยาง

หนึ่ง ไดแก 

 1.   ระบบ special access scheme (SAS) ใชในกรณีที่ไมมีผลิตภัณฑกัญชาที่ไดรับการรับรองตำรับจากสำนัก

งานคณะกรรมการอาหารและยา แพทยจะพิจารณาสั่งจายผลิตภัณฑกัญชาที่ยังไมไดการรับรองตำรับจากสำนักงานคณะ

กรรมการอาหารและยาใหแกผูปวยได ในกรณีจำเปนในการรักษาโรคของผูปวยเฉพาะราย ภายใตรูปแบบพิเศษของการ

เขาถึงยา ซึ่งมีเงื ่อนไขที่สำคัญคือ การใหขอมูลโดยแพทยผูรักษาและไดรับการยินยอมโดยผูปวยหรือผูปกครองตาม

กฎหมายเปนลายลักษณอักษร ดูรายละเอียดไดจาก

http://cannabis.fda.moph.go.th/wp-content/uploads/PDF/manual/August_2019/ 

 2.   ระบบการวิจัย ซึ่งสามารถดูรายละเอียดไดจาก 

http://cannabis.fda.moph.go.th/wp-content/uploads/PDF/manual/July_2019 

 •   ตองมีการรายงานผลการใชยาสกัดกัญชากับระบบการติดตามผลจากการใชกัญชาทางการแพทยในผูปวยทุก

รายกับสำนักงานคณะกรรมการอาหารและยา ตาม link   

        http://thaihpvc.fda.moph.go.th/thaihvc/Marijuana/index.jsf
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บทบาทของสมาคมโรคลมชักแหงประเทศไทยกับการรักษาโรคลมชักดวยยาสกัดกัญชา

 ตามกระแสทั่วโลกจากหลักฐานทางวิชาการทางการแพทยที่เพิ่มขึ้น ในประเทศตางๆ เริ่มเปดใหมีการใชกัญชาใน

การรักษาโรคตางๆ ทางการแพทยอยางถูกกฎหมายมากขึ้น ในป พ.ศ. 2562 ประเทศไทยไดออกกฎหมายเพื่อปลดลอค

ใหสามารถใชกัญชาในทางการแพทย และกำหนดบทเฉพาะกาลสำหรับการขออนุญาตผลิตกัญชาทางการแพทยเปนระยะ

เวลา 5 ป วัตถุประสงคเพื่อใหเกิดการผลิตสารสกัดกัญชาทางการแพทยโดยหนวยงานของรัฐในประเทศไทย ในชวงแรก

มอบหมายใหองคการเภสัชกรรมเปนองคกรหนึ่งทำหนาที่ผลิตยาสกัดกัญชาที่มีคุณภาพมาตรฐาน แบบ medical grade 

ณ ปจจุบันมีหนวยงานที่ขออนุญาตผลิตยาสกัดกัญชามากขึ้น      และสำนักงานคณะกรรมการอาหารและยาไดกำหนด

ใหมีการใชยาสกัดกัญชาตามขอบงชี้ทางการแพทยได ใน special access scheme (SAS) เพื่อใหเกิดการใชยาแบบพิเศษ

ตามความยินยอมของผูปวยและรักษาโดยแพทยที่ไดผานการอบรมหลักสูตรที่มีการรับรองตามกฎหมายและมีความรูดาน

กัญชาทางแพทย 

(29)

 โรคลมชักรักษายากในเด็กและโรคลมชักดื้อยา เปนหนึ่งในขอบงชี้ของรักษาดวยยาสกัดกัญชาในประเทศไทย 

(และในหลายประเทศที่ใชกัญชาทางการแพทยไดตามกฎหมาย) เนื่องจากหลักฐานทางวิชาการในตางประเทศสนับสนุน

วาสารสกัดกัญชามีประโยชนในการรักษาโรคลมชัก จึงจัดเปนขอบงชี้แรกๆ ที่สามารถรักษาดวยยาสกัดกัญชาในรูปแบบ 

SAS ปจจุบันความรูทางวิชาการดานนี้ กำลังเติบโตอยางรวดเร็วทั่วโลกซึ่งมีการศึกษายาสกัดกัญชา (medical cannabis) 

ที่ผลิตขึ้นในประเทศที่กฎหมายอนุญาตใหใชกัญชาทางการแพทย เชน แคนาดา เนเธอแลนด ออสเตรเลีย อิสราเอล 

เปนตน ในรูปแบบที่แตกตาง (ปริมาณ CBD:THC ที่ตางกันจากสายพันธกัญชาที่ผลิตในประเทศดังกลาว) ในการรักษา

ผูปวยโรคลมชักรักษายากกลุมตางๆ มากขึ้น ดังนั้นสมาคมโรคลมชักแหงประเทศไทย ซึ่งเปนองคกรที่ประกอบดวยแพทย

เฉพาะทางที่เชี่ยวชาญดานโรคลมชักจำนวนมากที่เกี่ยวของกับการดูแลผูปวยโรคลมชักรักษายากและมีบทบาทในการ

เผยแพรความรูทางวิชาการดานโรคลมชักในประเทศ ในชวง 5 ปนี้ สมาคมโรคลมชักฯ จึงนาจะมีบทบาทเปนสวนหนึ่งใน

การสงเสริมใหเกิดการศึกษาวิจัย การประเมินประสิทธิผลและผลชางเคียงของยาสกัดจากกัญชาที่ผลิตขึ้นในประเทศกับ

โรคลมชักรักษายากโดยผูเชี่ยวชาญดานโรคลมชัก ภายใตหลักการและเหตุผลทางวิชาการ และเผยแพรความรูดานยา

สกัดกัญชากับโรคลมชักที่ถูกตอง ปลอดภัยสำหรับผูปวย ใหกับบุคลากรทางการแพทยที่เกี่ยวของ เพื่อประโยชนของการ

รักษาโรคลมชักในประเทศไทยตอไป 
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ดร.ทนพ.ปฐมพงษ สถาพรพงษ    และ รศ.ดร.ภก.ชลภัทร สุขเกษม
1) เภสัชพันธุศาสตรและการแพทยเฉพาะบุคคล ภาควิชาพยาธิวิทยา

คณะแพทยศาสตรโรงพยาบาลรามาธิบดี มหาวิทยาลัยมหิดล
2) หองปฏิบัติการเภสัชพันธุศาสตร ศูนยการแพทยสมเด็จพระเทพรัตน โรงพยาบาลรามาธิบดี

3) วิทยาลัยเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยรังสิต

บทคัดยอ

(1) (2,3)

เภสัชพันธุศาสตรของสารสกัดกัญชา

 ในปจจุบันไดมีการนำสารประกอบ cannabinoids ท่ีอยูในกัญชาคือ D9Tetrahydrocannabinol (THC)  

และสาร Cannabidiol (CBD) มาใชประโยชนทางการแพทย อาทิเชน ลดภาวะคล่ืนไสอาเจียนจากยาเคมีบําบัด รักษาโรค

ลมชักที่รักษายากและดื้อตอยารักษา รักษาภาวะกลามเนื้อหดเกร็งในผูปวยโรคปลอกประสาทเสื่อมแข็ง โรคพารกินสัน 

โรคอัลไซเมอร โรควิตกกังวลไปทั่ว และโรคปลอกประสาทอักเสบ เปนตน โดยมีงานวิจัยทางการแพทยที่สนับสนุนถึง

ประโยชนของสารประกอบในกัญชาเพิ่มมากขึ้นเรื่อยๆ อยางไรก็ตามพบวาการรักษาดวยสารประกอบ cannabinoids 

(THC และ CBD) ในกัญชานั้น สามารถทำใหเกิดอาการไมพึงประสงค อาทิเชน เคลิ้ม กระสับกระสาย อารมณแปรปรวน 

การรับรูผิดปรกติ กดระบบประสาทสวนกลาง และการหายใจในเด็ก และมีความเสี่ยงในการทํารายตนเอง อุบัติเหตุ และ

เสียชีวิต เปนตน ซึ่งการตอบสนองของผูปวยแตละรายนั้นมีความแตกตางกันขึ้นกับปจจัย ดังนี้ ปริมาณสารประกอบกัญชา

ที่ไดรับ กระบวนการเภสัชจลนศาสตรและเภสัชพลศาสตรในรางกายผูปวย ภาวะความผิดปกติและโรคพื้นฐานของผูปวย 

นอกจากนั้นยังมีการศึกษาพบวาความหลากหลายทางพันธุกรรม (genes polymorphism) อาจสงผลตอความแตกตาง

ในการตอบสนองตอสารสกัดกัญชาในผูปวยแตละรายดวย โดยยีนที่มีการศึกษากันอยางแพรหลาย ไดแก ยีนที่เกี่ยวของ

กับการขนสง (Transport) คือ ABCB1 ยีนที่เกี ่ยวกับกระบวนการ bioactivation คือ COMT ยีนที่เกี ่ยวกับตัวรับ

(Receptor) คือ CNR1 CNR2 และ OPMR1 และยีนที่เกี่ยวของกับการเมตาบอลิซึม (Metabolism) คือ ยีนเอนไซม

ไซโตโครมพี 450 (Cytochrome P450 genes) ซ่ึงทำหนาท่ีเก่ียวของกับการเมตาบอลิซึมของสารประกอบ cannabinoids 

(THC และ CBD) ในกัญชา ซ่ึงการเปล่ียนแปลงของยีนดังกลาวสงผลตอระดับของสารประกอบ cannabinoids (THC และ 

CBD) ในกระแสเลือด อันจะนำไปสูอาการไมพีงประสงค และลดประสิทธิภาพในการรักษาผูปวย นอกจากน้ีดวยคุณสมบัติ

ของสารประกอบ cannabinoids (THC และ CBD) ยังเปน enzyme inducer และ enzyme inhibitor ตอเอนไซม

ไซโตโครมพี 450 ซึ่งจะมีผลตอระดับยาอื่นๆ ในกระแสเลือด ดังนั้นการตรวจวิเคราะหลักษณะพันธุกรรมของผูปวยโดย

เฉพาะยีนเอนไซมไซโตโครมพี 450 ท่ีเก่ียวของกับการเมตาบอลิซึมสารประกอบ cannabinoids (THC และ CBD) ในกัญชา 

กอนที่จะรักษาผูปวยแตละรายจึงมีความสำคัญอยางยิ่ง อาทิเชน ยีน CYP2C9 ที่เกิดการกลายพันธุในรูปแบบ poor 
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metabolizer (PM) ประกอบดวย ยีน CYP2C9*2 ที่พบบน exon 3 (C430T; Arg144Cys) และ ยีน CYP2C9*3 ที่พบ

บน exon 7 ( A1075C; Ile359Leu) ซ่ึงสงผลทำใหการเมตาบอลิซึมลดลง ในสวนของเภสัชพลศาสตรพบวา สารประกอบ 

cannabinoids คือ THC ที่ออกฤทธิ์ตอจิตประสาท ตานการปวด ลดอาการคลื่นไสอาเจียน และ CBD ที่ไมมีฤทธิ์เสพติด

แตสามารถตานฤทธิ์เมาเคลิ้มของ THC และกระตุนใหเกิดอาการคลื่นไสอาเจียนได ซึ่งสารประกอบ cannabinoids 

(THC และ CBD) ในกัญชาสามารถออกฤทธ์ิผาน cannabinoid receptor 2 ชนิด ท่ีเปน G-protein coupled receptor 

คือ CB1 receptor สามารถพบไดที่สมองและรางกาย เกี่ยวของกับการตัดสินใจ ความจํา อารมณ ความปวดและการ

เคลื่อนไหว และ CB2 receptor เกี่ยวกับระบบภูมิคุมกัน ระบบประสาทสวนปลาย และมีผลควบคุมการหลั่ง cytokine 

ในระบบภูมิคุมกัน ซึ่งการเปลี่ยนแปลงยีน CNR1 บนโครโมโซมคูที่ 6q14-15 นั้น มีความสัมพันธกับ CB1 receptor ที่

พบในสมอง และระบบประสาทสวนกลาง และการเปลี่ยนแปลงของยีน CNR2 บนโครโมโซมคูที่ 1p36.11 ที่เกี่ยวของกับ

CB2 receptor จะสงผลกระทบตอระบบภูมิคุมกัน และควบคุมการหลั่ง cytokine โดยความผิดแผกทางพันธุกรรมของ

ยีน CNR1 และ CNR2 มีผลตอการจับกับสารประกอบ cannabinoids (THC และ CBD) ในกัญชา และสงผลตอ

ประสิทธิภาพในการรักษาผูปวยแตละราย จากการศึกษาฐานขอมูลความถี่ของของยีนที่เกี่ยวของกับกระบวนการเภสัช

พลศาสตร และเภสัชจลนศาสตรของสารประกอบ cannabinoids ในกลุมประชากรไทย พบวามีความแตกตางอยางมี

นัยสำคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับประชากรเชื้อชาติอื่น อาทิเชน แอฟริกัน ยุโรป เอเชียใต เอเชียตะวันออก และ

อเมริกัน จึงนำไปสูแนวทางการรักษาดวยกัญชาทางการแพทยที่นำยีนทางเภสัชพันธุศาสตรมาประยุกตใชอยางเหมาะสม

ตอผูปวยชาวไทยเฉพาะราย เพื่อลดอาการไมพึงประสงคและใหเกิดประสิทธิภาพในการรักษา 

บทนำ

 กัญชา (Cannabis sativa L.) จัดอยูในวงศ (family) Cannabaceae และ สกุล(genus) Cannabis 

สายพันธุที่พบบอย เชน Cannabis sativa, Cannabis indica และ Cannabis rudealis เปนตน สำหรับสายพันธุที่พบ

ไดมากในประเทศเทศไทย คือ สายพันธุ Cannabis sativa ซึ่งสามารถเจริญเติบโตไดดีในภูมิประเทศที่มีอากาศแบบรอน

ชื้นปจจุบัน กัญชาถูกจัดเปนยาเสพติดประเภทออกฤทธิ์ตอจิตประสาท กัญชามีสารลักษณะเฉพาะคือ สารประกอบ 

cannabinoids ซึ่งเปนกลุมของสารประกอบที่สามารถออกฤทธิ์คลายกับสารสื่อประสาทในสมอง พบไดทั้งในสวนของ 

ยาง ก่ิง กานใบ และชอดอก จากการศึกษาพบวาตนกัญชามีสารเคมีท่ีเปนองคประกอบอยูมากกวา 750 ชนิด และมากกวา 

104 ชนิดเปนสารประกอบ cannabinoids ซึ่งมีองคประกอบหลักคือ D9 Tetrahydrocannabinol (THC) และสารชนิด

อื่นในกลุมเดียวกัน เชน cannabinol (CBN), cannabidiol (CBD), cannabichromene (CBC), cannabigerol (CBG) 

เปนตน ในปจจุบันไดมีการนำสารสกัดจากกัญชามาใชเพ่ือเปนยารักษาโรคเน่ืองจากมีการศึกษาวิจัย สนับสนุนถึงประโยชน 

และโทษของกัญชามากข้ึน 
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 ในประเทศไทยกัญชาถูกจัดอยูในกลุมยาเสพติดใหโทษประเภท 5 ตามพระราชบัญญัติยาเสพติดใหโทษ 

พ.ศ. 2522 หากมีไวครอบครองมากกวาสิบกิโลกรัม ถือวามีไวครอบครองเพ่ือจำหนาย หากผลิต นำเขา หรือสงออก จะได

รับโทษจำคุก 2 ถึง 15 ป และปรับตั้งแต 200,000 ถึง 1,500,000 บาท หรือทั้งจำท้ังปรับ ซึ่งในวันที่ 18 กุมภาพันธ พ.ศ. 

2562 ไดมีการประกาศพระราชบัญญัติยาเสพติดใหโทษฉบับที่ 7 (พระราชบัญญัติ ยาเสพติดใหโทษ (ฉบับที่ ๗) พ.ศ. 

๒๕๖๒. ราชกิจจานุเบกษา เลม 134 ตอนที่ 19 ก วันที่ 18 กุมภาพันธ 2562. Available from: http://www.ratcha

kitcha.soc.go.th /DATA/PDF/2562/A/019/T_0001.PDF) อนุญาตใหสามารถนำมาใชในกรณีจำเปนเพื่อประโยชนของ

ทางราชการ การแพทย การรักษาผูปวย หรือการศึกษาวิจัยและพัฒนาการศึกษาวิจัยทางการแพทยได (1) เนื่องจากสาร

ประกอบ Cannabinoids ที่อยูในกัญชาสามารถใชในการรักษาโรคได เชน สาร D9 Tetrahydrocannabinol (THC) และ

สาร Cannabidiol (CBD)

 สาร THC เปนสารสำคัญในกัญชาท่ีออกฤทธ์ิตอจิตและประสาท (Psychoactive substance) ทําใหเกิด

อาการเคลิบเคลิ้ม มึนเมา รูสึกหิว รูสึกผอนคลาย เปนตน จึงถูกนำมาใชทางการแพทย เชน ใชเปนยาแกปวด ยาตาน

อาเจียน ยาลดการอักเสบ และยาตานออกซิเดชั่น โดย THC จะออกฤทธิ์โดยการจับกับ cannabinoid receptors ซึ่งพบ

อยู 2 กลุมหลักคือ CB1 และ CB2 โดย CB1 จะพบมากท่ี ระบบประสาทสวนกลาง (Central nerve system) โดยเฉพาะ

ในสวน basal ganglia, hippocampus, cerebellum และ cortex ซ่ึงสะทอนกลไกการเกิด psychotropic effect ของ 

THC ซ่ึงเปนองคประกอบหลักในสารสกัดกัญชา และยังพบไดท่ีในระบบประสาทสวนปลาย (Peripheral nerve system) 

ในขณะท่ี CB2 receptors จะพบท่ีเน้ือเย่ือระบบภูมิคุมกันของรางกาย (Immune system)  ดังน้ันจึงมีผลตอ ความอยาก

อาหาร การยอยอาหาร อารมณ ความรูสึก ความจำ การเรียนรู และพฤติกรรม 

 สาร CBD เปนสารสำคัญในกัญชาอีกชนิดหนึ่งซึ่งไมออกฤทธิ์ตอจิตและประสาท  (Non-psychoactive 

substance) เน่ืองจากมีความสามารถในการจับกับ CB1 และ CB2 receptors แบบโดยตรงไดเพียงเล็กนอย แตมีลักษณะ

เปน negative allosteric modulator กับ CB1 receptor ซ่ึงสงผลกับการทำงานกับ receptors อ่ืนๆ ทำใหสามารถลด

อาการปวด อาการอักเสบ และลดความกังวลได ในทางการแพทยจึงถูกนำมาใชเพื่อการระงับอาการวิตกกังวล ลดอาการ

คล่ืนไสอาเจียน  และลดอาการอักเสบของแผลได การคนพบกลไกการออกฤทธ์ิของสาร THC และ CBD รวมถึงการคนพบ 

endocannabinoids ซึ่งเปน endogenous agonists ของ cannabinoids receptors เชน N-arachidonoyl-ethano-

lamine (anandamide) และ 2-arachidonoylglycerol เปนตน ทำใหนักเภสัชวิทยาเกิดความรูและมีความเขาใจเกี่ยว

กับกลไกการออกฤทธ์ิและการเกิดผลขางเคียงของสารสกัดกัญชามากยิ่งขึ้น
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เภสัชจลนศาสตรและเภสัชพลศาสตรของสารประกอบ Cannabinoids 

1.  เภสัชจลนศาสตรของสารประกอบ Cannabinoids (Pharmacokinetics of Cannabinoids)

 สารประกอบ Cannabinoids  เปนกลุมของสารประกอบท่ีสามารถออกฤทธ์ิคลายกับสารส่ือประสาทใน

สมอง โดยสามารถออกฤทธ์ิผาน Cannabinoid receptor หลัก 2 ชนิด คือ Cannabinoid receptor type 1 (CB1) ซึ่ง

พบในสมองและระบบประสาท ในสวนของ Cannabinoid receptor type 2 (CB2) สวนใหญพบในระบบภูมิคุมกัน (2, 3)  

จากการศึกษาพบวาสาร THC จะออกฤทธ์ิโดยการจับกับ CB1 และจับกับ CB2 อันจะสงผลตอความปวด ความอยากอาหาร 

อารมณ ความจํา การเรียนรู และพฤติกรรม ในขณะที่สาร CBD มีความสามารถในการจับกับ CB1 และ CB2 ไดนอยกวา 

แตสามารถชวยลดการเกิดอาการไมพึงประสงคตอระบบประสาทที่เกิดจากสาร THC ได (4, 5) นอกจากนี้สาร THC ถูก

เมตาบอลิสมโดยเอนไซม cytochrome P450 (CYP) ทําใหไดเมตาบอไลทเปน 11-hydroxyl-∆-9 tetrahydrocanna-

binol (11-OH-THC) และหลังจากกระบวนการเมตาบอไลทสาร THC จะถูกขับออกทางอุจจาระรอยละ 65-80  และ

ปสสาวะรอยละ 20-35  ตามลำดับ (6,7) ซึ่งสาร CBD จะถูกเมตาบอไลทผานทางตับเหมือนกับสาร THC แมวาการดูดซึม

เขาสูรางกายนอยกวาสาร THC ก็ตาม (8, 9)

1.1  เภสัชจลนศาสตรของสาร D9 Tetrahydrocannabinol (THC) 

 การดูดซึม (Absorption) เมื่อสาร D9 Tetrahydrocannabinol (THC) สูรางกายผานทางการสูดดม 

(Inhalation) ทางปาก (Oral) ทางตา (Ophthalmic) ทางทวารหนัก (Rectal) จะมีการดูดซึมที่แตกตางกัน  โดยพบวา

ทางการสูดดมจะมีการดูดซึมรอยละ 2-56  ทางปากมีการดูดซึมรอยละ 4-12 ทางตาจะมีการดูดซึมรอยละ 6-40 และทาง

ทวารหนักมีการดูดซึมรอยละ 52-61 โดยจะเห็นไดวาทางทวารหนักจะมีการดูดซึมมากที ่สุด การแพรกระจาย 

(Distribution) เมื่อสาร THC ถูกดูดซึมเขาสูรางกาย จะมีการแพรกระจายไปยังสมอง ตับ หัวใจ ปอด และเนื้อเยื่อไขมัน 

และมีการสะสมสาร THC ในเนื้อเยื่อไขมันอีกดวย การเมตาบอลิซึม (Metabolism)  สาร THC จะถูกเมตาบอลิซึมที่ตับ

โดยใชเอนไซม CYP2C9 CYP2C19 และ CYP3A4 ไดเปนสาร 11-Hydroxy-∆-9-Tetrahydrocannabinol และสาร 

11-Nor-9-Carboxy-∆-9-Tetrahydrocannabinol ซึ่งอยูในรูปที่สามารถกำจัดออกจากรางกายไดงาย มีคา Half life 

(t1/2) ประมาณ 4 ชั่วโมง การกำจัดออก (Elimination) สาร THC จะถูกกำจัดออกทางปสสาวะรอยละ 20-35 และทาง

อุจจาระรอยละ 65-80 ใชเวลากำจัดสารออกนานกวา 5 สัปดาห (10, 11)
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1.2  เภสัชจลนศาสตรของสาร Cannabidiol (CBD)

 การดูดซึมสาร CBD เมื่อเขาสูรางกายผานทางการสูดดม รอยละ 31 และทางปาก รอยละ 6 ซึ่งจะเห็น

ไดวาการทางการสูดดม จะมีการดูดซึมไดมากที่สุด โดยการแพรกระจาย  เมื่อสาร CBD ถูกดูดซึมเขาสูรางกายแลวจะมี

การแพรกระจายไปทั่วรางกาย และสาร CBD ยังไปสะสมในเนื้อเยื่อไขมัน (Adipose tissue) ตอจากนั้นในกระบวนการ

เมตาบอลิซึม (Metabolism) พบวาสาร CBD จะถูกเมตาบอลิซึมที่ตับโดยใชเอนไซม CYP2C19 , CYP3A4 , CYP2C9, 

CYP2D6  ไดเปน 1”-hydroxycannabidiol, 2”-hydroxycannabidiol, 3”-hydroxycannabidiol, 4”-hydroxy-

cannabidiol, 5”-hydroxycannabidiol, 6” hydroxycannabidiol, 7”-hydroxycannabidiol และ8”-hydroxy-

cannabidiol ซึ่งอยูในรูปที่สามารถกำจัดออกจากรางกายไดงาย มีคา Half life (t1/2) ประมาณ 1.44 ชั่วโมง และ

กระบวนการกำจัดออก (Elimination)ของสาร CBD ผานทางปสสาวะ และทางอุจจาระ โดยใชเวลากำจัดสารดังกลาว

ประมาณ 24-36 ชั่วโมง (10,12)

ภาพที่ 1 เภสัชจลนศาสตรของสารประกอบ Cannabinoids (Pharmacokinetics of Cannabinoids)
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1.3  ความสัมพันธระหวางยีนทางเภสัชจลนศาสตรท่ีเก่ียวของกับสารประกอบ Cannabinoids

 การตอบสนองของผูปวยแตละรายมีความแตกตางกัน ในการรักษาดวยสารประกอบ cannabinoids 

(THC และ CBD) ในกัญชา ซึ่งความหลากหลายทางพันธุกรรมของยีนที่เกี่ยวของกับการเมตาบอลิซึม (Metabolism) เชน 

ยีนเอนไซมไซโตโครมพี 450 (Cytochrome P450 genes) ไดแก ยีน CYP2C9, CYP2C19 และ CYP3A4 จะทำการ

เมตาบอลิซึมสาร THC และ ยีน (major) CYP2C19 และ CYP3A4 และยีน (minor) CYP1A1, CYP1A2, CYP2C9 และ 

CYP2D6 จะทำการเมตาบอลิซึมสาร CBD  (12-14) ซึ่งการเปลี่ยนแปลงของยีนดังกลาวจะมีผลตอระดับของสารประกอบ 

cannabinoids (THC และ CBD) ในกระแสเลือด อันจะนำไปสูอาการไมพึงประสงค อาทิเชน ความดันโลหิตลดลง การ

มองเห็นสีผิดปกติ อารมณแปรปรวน การพัฒนาของสมองผิดปกติ หลอดลมอักเสบเรื้อรัง และเพิ่มความเสี่ยงที่ทำใหเกิด

ความผิดปกติทางจิต เปนตน และลดประสิทธิภาพในการรักษาผูปวย โดยยีน CYP2C9 (Chr. 10q23.33) ประกอบดวย 

9 exon ที่ถอดรหัสเปนเอนไซม CYP2C9 ที่เกี่ยวของกับการเมตาบอลิซึมสาร THC ในกัญชา โดยเอนไซม CYP2C9 จะ

เมตาบอลิซึมสาร THC เปนสาร 11-hydroxy-∆9 THC (OH-THC) ซึ่งเปนสารที่มีการออกฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา และจะ

สามารถเปลี่ยนเปนสาร 11-nor-9-carboxy-∆9 THC (COOH-THC) ซึ่งเปนสารที่ไมมีการออกฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา ใน

ขณะที่สาร CBD ที่เปน active form เมื่อผานกระบวนการเมตาบอลิซึมดวยเอนไซมไซโตโครมพี 450  จึงกลายเปน 

inactive form เปนลำดับตอไป (11, 13)

 จากการศึกษาเปรียบเทียบความถี่ของยีน CYP2C9*2  (c.430C>T) (rs 1799853) ที่มีการเปลี่ยนแปลง

แบบ Missense Variant เกิดการเปลี่ยนแปลงชนิดของกรดอะมิโนจาก Arg (Arginine) > Cys (Cysteine) พบวา

ประชากรไทย กับประชากรยุโรป และอเมริกามีความแตกตางอยางมีนัยสำคัญทางสถิติ และเมื่อเปรียบเทียบความถี่ของ

ยีน CYP2C9*3 c.1075A>C (rs 1057910) ที่มีการเปลี่ยนแปลงแบบ Missense Variant ทำใหเกิดการเปล่ียนแปลงชนิด

ของกรดอะมิโนจาก Ile (Isoleucine) > Leu (Leucine) พบวาประชากรไทย กับประชากรเอเชียใตมีความแตกตางอยาง

มีนัยสำคัญ ดังตารางท่ี 1 จากการศึกษาในกลุมอาสาสมัครชาวเยอรมันที่มีสุขภาพดีจำนวน 43 ราย พบวายีน CYP2C9*3 
มีผลตอการตอบสนองของสาร THC อยางไรก็ตามความหลากหลายทางพันธุกรรมของยีน CYP2C9*2 และ CYP2C9*3 
มีผลตอกระบวนการเมตาบอลิซึมของสาร THC และสาร 11-Hydroxy-∆-9-Tetrahydrocannabinol ลดลง (11) ซึ่งทำ

ใหพบความเขมขนของสาร THC สูงในพลาสมาเม่ือเปรียบเทียบกับกลุมที่ไมไดมีการเปล่ียนแปลงของยีนดังกลาว และอาจ

จะสงผลตออาการไมพึงประสงคจากสาร THC ในผูปวย  นอกจากนั้นสาร THC และสาร CBD เปน enzyme inducer 

และ enzyme inhibitor ท่ีสามารถเปล่ียนแปลงระดับยาอ่ืนๆ อยางเชน warfarin clobazam ยากลุม fluoroquinolones 

และยากลุม dihydropyridines ทำใหมีระดับยาสูงขึ้น และอาจสงผลตออาการไมพึงประสงคจากยาดังกลาวได
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 ยีน ABCB1 (7q21.12) ประกอบดวย 32 exon ซึ่งเปนยีนที่ถอดรหัสเปน ABCB1 หรือ P-glycoprotein

(P-gp) ทำหนาที่เปน Transporter สำหรับการขนสงสารเพื่อปรับสมดุลของสารภายในรางกาย (Effuse) เชน สาร THC 

และสาร CBD ออกนอกเซลล  ซึ่งไดมีการศึกษาถึงความหลากหลายทางพันธุกรรมของยีน ABCB1 ที่ตำแหนงสนิป 

rs1045642  (c.3435 T>C) ในชาวคอเคเซียนผูติดกัญชาจำนวน 40 ราย และกลุมควบคุมผูที่มีสุขภาพดี 40 ราย พบวา

มีความแตกตางอยางมีนัยสำคัญทางสถิติ (p = 0.002) เมื่อเปรียบเทียบระหวางกลุมผูติดกัญชา และกลุมควบคุม (15) 

นอกจากนั้นการเกิด variant ของสนิปดังกลาวยังเกี่ยวของกับการแสดงออกของ P-gp (P-glycoprotein) ที่ลดลงในเนื้อ

เยื่อตางๆทั่วรางกาย อันจะทำใหระดับสาร THC และCBD อยูในรางกายมากขึ้น และสงผลตออาการไมพึงประสงค เชน 

ปจจัยเสี่ยงตอการเกิดโรคจิตเภท และการเสพติด จากการศึกษาในประชากรไทยพบการกระจายตัวของสนิป rs1045642 

รอยละ 50.80 ซ่ึงมีความนาสนใจอยางย่ิงในการศึกษาถึงความสัมพันธของยีนตังกลาวกับการขนสงสาร THC และสาร CBD

 นอกจากน้ียังมียีนที่เกี่ยวของกับกระบวนการ Bioactivation ในการยอยสลายสารส่ือประสาท เมื่อมีการ

กระตุนจากสาร THC นั้นคือ ยีน COMT (22q11.21) ที่ประกอบดวย 10 exon สามารถถอดรหัสเปนเอนไซม catechol-

O-methyltransferase (COMT) เมื่อมีสาร THC เขาสูรางกายจะทำใหเกิดการกระตุนเอนไซม COMT  อันจะนำไปสูการ

ทำลายสารสื่อประสาทจนเกิดการเสียสมดุลในการทำงาน จากการศึกษาของ Henquet C และคณะ ในป ค.ศ. 2008 พบ

วาสนิป rs4680 (c.472 G>A) ท่ีเปน Missense Variant ท่ีเกิดการเปล่ียนแปลงกรดอะมิโนจาก Valine เปน Methionine 

นั้น จะสงผลใหเกิดอาการประสาทหลอนมากขึ้นในผูปวยที่ใชกัญชา โดยมีการเปรียบเทียบกลุมตัวอยางอาสาสมัครผูปวย

จำนวน 32 ราย และกลุมตัวอยางอาสาสมัครผูที่มีสุขภาพดีจำนวน 29 ราย โดยทั้งหมดไดรับกัญชา ซึ่งพบวาการไดรับ

กัญชานั้นมีความสัมพันธกับอาการประสาทหลอนที่เพิ่มมากขึ้น (P < 0.001) (16) และในการศึกษาถึงความถี่อัลลีลของ

สนิป rs4680 ในประชากรไทยพบรอยละ 22.30 และเมื่อเปรียบเทียบกับชาวยุโรป เอเชียใต และอเมริกา พบวามีความ

แตกตางอยางมีนัยสำคัญทางสถิติ (ตารางที่1) 

2. เภสัชพลศาสตร (Pharmacodynamics)    

2.1  เภสัชพลศาสตรของสาร THC และสาร CBD

 เมื่อสาร THC และสาร CBD เขาสูรางกายจะจับกับ Cannabinoid receptor (CB) โดย Cannabinoid 

receptor ก็จะแบงไดเปน Cannabinoid receptor type 1 (CB1) และ Cannabinoid receptor type 2 (CB2) ซึ่ง 

Cannabinoid receptor type 1 (CB1) เปนตัว receptor ที่พบในสมอง และระบบประสาทสวนกลาง มีบทบาทในการ

ควบคุม ความจำ ความเจ็บ การเคลื่อนที่ อีกทั้งยังพบไดใน ระบบไหลเวียนโลหิต, ระบบทางเดินอาหาร, ตับ, กระดูกและ

กลามเนื้อ และระบบสืบพันธุ สวน Cannabinoid receptor type 2 (CB2) เปนตัว receptor ที่สวนใหญจะพบในระบบ
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ภูมิคุมกัน มีบทบาทตอการควบคุมการหลั่ง Cytokine เพื่อควบคุมการทำงานของเซลลอื่นในระบบภูมิคุมกัน (17, 18) โดย 

Cannabinoid receptor type 1 (CB1) และ Cannabinoid receptor type 2 (CB2)  เปน G- protein coupled 

receptor หรือโปรตีนหนวยรับ (Receptor) ที่ตรวจจับโมเลกุลนอกเซลล และเปนจุดเริ่มตนสำหรับการถายโอนสัญญาณ

ภายในเซลล และเปนผลในการตอบสนองของเซลล (10)

ภาพที่ 2 เภสัชพลศาสตรของสาร THC และสาร CBD

 เม่ือสาร THC และสาร CBD จับกับ Cannabinoid receptor แลว จะไปกระตุนการทำงานของ G-protein 

ที่ประกอบดวย 3 subunit คือ Alpha,  Beta,  และ Gamma โดยพบวา alpha-I subunit  จะไปยับยั้ง Adenylate 

cyclase ทำใหมีการทำงานลดลง สงผลใหกระบวนการในการเปลี่ยน Adenosine triphosphate (ATP) ไปเปน Cyclic 

adenosine monophosphate (cAMP) ลดลง ซึ่งมีผลตอ Protein kinase (PKA) ที่จะมี activity ลดลง นำไปสูกระบวน

การการเติมหมูฟอสเฟต (Phosphorylate) ท่ี K+ channel ลดลง ทำใหเกิดการยับย้ังการสงสัญญาณในเซลลประสาทและ

เซลลอื่นๆ และจากที่ PKA มี activity ที่ลดลง ทำให Focal adhesion kinase (FAK) ลดลงไปดวย ซึ่งโปรตีน Focal 

adhesion kinase (FAK) จะทำหนาที่ในการนำสงสัญญาณในการเกาะติดเซลล การเพิ่มจำนวนเซลล และการเคล่ือนที่ของ

เซลล ในขณะที่ alpha-O subunit จะทำการยับยั้ง voltage-dependent calcium channel type N และ type P/Q 

ที่เกี่ยวของกับการหลั่งสารสื่อประสาท และสงสัญญาณ นอกจากนี้สาร THC และ CBD ที่จับกับ Cannabinoid receptor 

จะสามารถกระตุน Mitogen Activated Protein Kinase (MAPK) ท่ีทำหนาท่ีในการควบคุมการทำงานของเซลล เชน การ

แสดงออกของยีน กระบวนการ mitosis การจำแนกชนิดของเซลล และการเกิด apoptosis (19)

K + Channel
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2.2  ความสัมพันธระหวางยีนทางเภสัชพลศาสตรท่ีเก่ียวของกับสารประกอบ Cannabinoids

 การออกฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา และผลขางเคียงของสาร THC และสาร CBD ที่ออกฤทธิ์ตามตำแหนงของ 

Cannabinoid receptor type 1 (CB1) ที่ประกอบดวยยีน CNR1 ที่อยูบนโครโมโซมคูที่ 6q14-15 ประกอบดวย 4 exon 

ซึ่งเปนยีนที่ถอดรหัสเปน CB1 receptor (20) และ Cannabinoid receptor type 2 (CB2) ที่ประกอบดวยยีน CNR2 ที่

อยูบนโครโมโซมคูที่ 1p36.11 ประกอบดวย 6 exon ซึ่งเปนยีนที่ถอดรหัสเปน CB2 receptor (21) จากการศึกษาตางๆ 

พบวาการเกิด variant ของยีน CNR1 และยีน CNR2 มีความสัมพันธตอการตอบสนองของผูปวยเมื่อไดรับสาร THC และ

สาร CBD อาทิเชน ยีน CNR1 ที่ rs2023239 (T>C) พบวาการเกิด variant ดังกลาวจะมีผลตอการเพิ่มจำนวน CB1 

receptor ซึ่งมีความสัมพันธกับเภสัชวิทยา และผลขางเคียงจากกัญชาที่มากขึ้น (22) ยีน CNR1 ที่ rs12720071 (T>C) 

พบวาการเกิด variant ในตำแหนงดังกลาวจะมีผลตอปริมาณของ white matter ในสมองที่นอยลง ทำใหเสียสมดุลในการ

ทำงาน การสงสัญญาณของสมอง เกิดความบกพรองทางสติปญญา และเพิ่มความเสี่ยงตอโรคจิตเภท (23) ยีน CNR1 ที่ 

rs2180619 (G>A) พบวาการเกิด variant ในตำแหนงดังกลาว สงผลตอความสามารถในการจับกับสารกัญชามากข้ึน และ

มีผลตอการออกฤทธิ์ตอจิตประสาท กระตุนสมองที่เกี่ยวกับความจำ ทำใหมีประสิทธิภาพดีขึ้น  และชวยลดความเสี่ยงตอ

การเกิดโรคอัลไซเมอร (24) ยีน CNR1 ที่ rs6928813 (A>G ) พบวาความสามารถในการจับกันระหวาง CNR1 receptor 

กับสารกัญชาลดลง มีผลใหการออกฤทธิ์ทางจิตประสาทของกัญชานอยลง และลดอาการโรคซึมเศราอยางมีนัยสำคัญ

ระหวางกอนและหลังการรักษา (P < 0.0001) นำไปสูการใชประโยชนทางการแพทยในการรักษาเด็กที่เปนโรคซึมเศราดวย

กัญชา แตในขณะที่ยีน CNR1 ที่ rs806365 (T>C) มีความสัมพันธกับอาการของโรคซึมเศราที่เพิ่มมากขึ้นอยางมีนัยสำคัญ

ทางสถิติระหวางกอนและหลังการรักษา (P > 0.05) (25) นอกจากนี้ยีน CNR1 ที่ rs806380 (A>G) พบวามีความสัมพันธ

กับการเพิ่มความเสี่ยงตอการเกิด Cyclic vomiting syndrome (CVS) และการติดกัญชา แตในขณะที่ rs806368 (T>C) 

จะมีความเสี่ยงตอการเกิด CVS ลดลง (26, 27)  ยีน CNR1 ที่ rs1049353 (c.1359C>T) ซึ่งการเกิด variant นี้ทำใหมีการ

แสดงออกของ VEGF (Vascular Endothelial Growth Factors) ที่มากข้ึน ซึ่งเปนบทบาทสำคัญในกระบวนการสรางเสน

เลือด และการแพรกระจายของเซลลมะเร็ง (28) ยีน CNR1 ที่ rs806374  (T>C) พบวาการเกิด variant ดังกลาวมีความ

สัมพันธกับการติดกัญชาที่เพิ่มมากขึ้น และสงผลตอจิตประสาท (29) และยีน CNR1 ที่ rs806381 (A>G) ที่มีความสัมพันธ

กับการเพิ่มปริมาณของ Fat mass ที่มากขึ้นจาก variant ดังกลาวที่สามารถกระตุนสมองในสวน Hypothalamus ที่ควบ

คุมการทำงาน ความหิว จึงเปนการเพิ่มปจจัยเสี่ยงที่ทำใหเกิดโรคอวนได (30) ในสวนของยีน CNR2 ที่ rs3123554 (A>G ) 

พบวามีความสัมพันธกับน้ำหนัก ระดับไขมันไตรกลีเซอไรด ระดับของอินซูลิน และระดับ leptin ที่สูงขึ้น (31) ยีน CNR2 
ที่ rs2501431 (c.465 G>A) และ rs2070956 (c.29 G>C) พบวาการเกิด variant ดังกลาว จะมีความสัมพันธกับโรคซึม

เศราที่เพิ่มมากขึ้นอยางมีนัยสำคัญทางสถิติ และหัวใจเตนผิดจังหวะ (25) ยีน CNR2 ที่ rs35761398  (c.188 TT>CC) มี

ผลใหระบบภูมิคุมกันผิดปกติ กระตุน autoantibodies และยับยั้งกระบวนการอักเสบซึ่งเปนระบบการปองกันสิ่งแปลก
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ปลอม และจากการศึกษาในผูปวยที่ติดเชื้อ HIV รวมกับการมี variant ตำแหนงดังกลาวจะพบการอักเสบที่ตับมากกวากลุม

ที่ไมมี variant (32) และยีน CNR2 ที่ rs2501432 (188T>C) จะเพิ่มความเสี่ยงในการเกิด developing autoimmune 

diseases ที่มีความสัมพันธกับvariant ดังกลาว (33) นอกจากนี้ยีน OPRM1 (6p25.2) ประกอบดวย 17 exon ที่เปน 

Mu (μ) opioid receptor ของ endogenous opioid system  ทำหนาที่ควบคุมความเจ็บปวด พฤติกรรมการติดสาร

เสพติด และสามารถจับสารสกัดกัญชาได จากการศึกษาสนิป rs1799971 (c.118 A>G) พบวาการเกิด variant ดังกลาวจะ

สงผลใหจับกับตัว receptor ไดนอยลง และลดการออกฤทธิ์ตอจิตประสาทของกัญชา จึงลดความเสี่ยงตอการติดกัญชา 

และโรคจิตเภท (34, 35) ซึ่งการกระจายตัวของสนิปที่มีความสัมพันธกับเภสัชพลศาสตรอันเกี่ยวกับสารประกอบ canna-

binoids ที่ตอบสนองตอผูปวยแตละราย จะพบวามีความแตกตางอยางมีนัยสำคัญทางสถิติระหวางประชากรไทย และ

เชื้อชาติอื่นๆ ดังตารางที่ 1 ดังนั้นจึงจำเปนอยางยิ่งที่จะตองทำการศึกษาเพิ่มเติมในกลุมประชากรไทย ที่จะนำกัญชามาใช

ประโยชนทางดานการแพทยตอไป

3. การใชสารสกัดจากกัญชาทางการแพทย และการใชในผูปวยโรคลมชักท่ีรักษายากในเด็ก

 มีการกลาวถึง “กัญชา” ในตำรายาสมุนไพรจีน และถือเปนการใชกัญชาทางการแพทยเปนครั้งแรกเมื่อ

ราว 2600 ปกอนคริสตกาล (BC) เพื่อการรักษาโรคของชาวจีน โดยในรัชสมัยของจักรพรรดิ์เสินหนิง (Shun Nung) ไดมี

การบันทึกถึงวิธีการชงชาและการดื่มชา และในตำราไดมีการอธิบายสรรพคุณทางยาของกัญชาไวในตำรายาสมุนไพรจีน 

นอกจากน้ันยังมีการสงเสริมใหมีการเพาะปลูกกัญชาเพื่อใชเปนยารักษาโรคตั้งแตนั้นเปนตนมา ซึ่งวัฒนธรรมของชาวจีนได

แผขยายและมีอิทธิพลตอประเทศอื่นๆในทวีปเอเชีย ทำใหการปลูกกัญชาไดแผขยายไปในประเทศตางๆ ในทวีปเอเชียจน

ถึงประเทศอินเดีย และในป ค.ศ. 1839 Dr. William O'Shaughnessy แพทยชาวอังกฤษ ซึ่งอาศัยอยูในประเทศอินเดีย

ไดริเริ่มการศึกษาวิจัย จนสามารถคนพบสรรพคุณทางการแพทยของกัญชาเพื่อใชระงับอาการปวด กระตุนความอยาก

อาหาร ลดอาการคลื่นไสอาเจียน มีฤทธ์ิคลายกลามเนื้อ และท่ีสำคัญคือสามารถใชเปนยาเพื่อลดอาการชักในผูปวยไดดวย

 ตอมามีการใชกัญชาอยางแพรหลายไปทั่วโลก รวมถึงในทวีปอเมริกา จนกระทั่งมีการรายงานวาพบวา

ผูปวยที่ใชกัญชาทางการแพทย อาจสงผลใหเกิดอาการประสาทหลอน ภาวะการขาดสติ และอาจกอใหเกิดอาชญากรรมที่

รายแรงขึ้นไดดังนั้นจึงมีการขอถอนกัญชาออกจากตำรายาของสหรัฐอเมริกา (United States Pharmacopoeia) สงผล

ใหมีการยกเลิกการใชกัญชาในการรักษาโรคตอมา นอกจากนั้นไดมีการหามใชกัญชาเพื่อการรักษาโรคในประเทศอังกฤษ

และประเทศตางๆ ในยุโรปในตั้งแตในป ค.ศ. 1971 เปนตนมา 
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 สำหรับการใชสารสกัดจากกัญชาในการรักษาโรคลมชักน้ันมีมานานแลว โดยเปนการใชสารสกัดจากกัญชา

ชนิด CBD เพื่อรักษาอาการชักที่รุนแรงในกลุมเด็กโรคลมชักรักษายาก (Dravet syndrome และ Lennox Gastaut 

syndrome) (36-38) โดยมีการศึกษาทางคลินิกที่สนับสนุนการใชสารสกัดกัญชาในกลุมผูปวยที่ไมสามารถควบคุมอาการ

ชักได จากการศึกษาพบวาเมื่อใหยารักษาโรคลมชักตามาตรฐานการรักษา รวมกับการให CBD 200-300 มิลลิกรัมตอวัน 

เปนเวลา 8-18 สัปดาห พบวารอยละ 37 ของผูปวย สามารถคุมชักไดดี และไมมีอาการชักเลยตลอดการศึกษา และอีก

รอยละ 37 มีอาการดีขึ้นอยางชัดเจน อยางไรก็ตามพบวาผูปวยเกิดอาการไมพึงประสงคได คือทำใหเกิดอาการงวงนอน (39) 

และจากรายงานการศึกษาชนิด randomized controlled trial ของสารสกัดจากกัญชา ซึ่งเปนสารสกัดชนิด CBD ในป 

ค.ศ. 2017 ในกลุมเด็กโรคลมชักรักษายาก (Dravet syndrome และ Lennox Gastaut syndrome พบวาสามารถรักษา

อาการชักที่รุนแรงไดอยางมีนัยสำคัญทางสถิติ และไดรับการยอมรับมากขึ้น (36-38)

 แมวากัญชาจะถูกจัดเปนยาเสพติดใหโทษประเภทท่ี 5 ในประเทศไทย แตไดมีการอนุญาตใหใชกัญชาทาง

การแพทยไดเพื่อการดูแลรักษาผูปวยและการศึกษาวิจัย โดยสำนักงานคณะกรรมการอาหารและยา กระทรวงสาธารณสุข 

ไดกำหนดใหการพิจารณาสั่งจายยากัญชา เพื่อการรักษาโรคไดในกรณีจำเปนสำหรับผูปวยเฉพาะราย โดยตองจัดใหมี

กระบวนการคัดกรอง วินิจฉัย ประเมินทางคลินิกของผูปวย และสั่งจายโดยผูเชี่ยวชาญเฉพาะทางในโรคหรือภาวะตาม

ขอบงใชที่ประสงคจะใชกับผูปวยรายนั้นๆ (40) (สำนักงานคณะกรรมการอาหารและยา กระทรวงสาธารณสุข แนวทางการ

ขออนุญาตจำหนายยาเสพติดใหโทษในประเภท 5 เฉพาะกัญชาเพ่ือการรักษาผูปวย 2562.) 

 สำหรับการรักษาโรคลมชักรักษายากของประเทศไทย สมาคมกุมารประสาทวิทยา (ประเทศไทย) ได

กำหนดแนวทางการใชในผูปวยเด็กที่เปนโรคลมชักรักษายาก โดยกำหนดอัตราสวนของสาร CBD และ THC วาสารสกัด

จากกัญชาที่สามารถนำมาใชในการรักษาโรคลมชักรักษายากได ควรมีขนาดของ CBD สูงกวา THC ใชอัตราสวนอยางนอย

CBD:THC 20:1 ขึ้นไป (41-43) รวมทั้งใหมีการติดตามผลการรักษาและผลไมพึงประสงคจากยาในผูปวยที่ไดรับยาอยาง

ใกลชิด อยางนอย 12 เดือน โดยกุมารแพทยประสาทวิทยา 

 แมวาเราจะทราบกลไกการออกฤทธิ์ของสารสกัดกัญชาในการรักษาโรคลมชักแลว แตยังขาดการศึกษา

วิจัยเกี่ยวกับการใชสารสกัดกัญชาทางการแพทยในกลุมประชากรไทย โดยยังไมมีขอมูลและหลักฐานเชิงประจักษทางเภสัช

พันธุศาสตรของการใชสารสกัดกัญชาเลย นอกจากนี้ยังพบปญหาวาผูปวยโรคลมชักรักษายากหลายรายมีการนำสารสกัด

กัญชามาใชเองโดยไมไดรับคำปรึกษาจากแพทย ซึ่งสารสกัดกัญชาที่ไดมาอาจยังไมไดมาตรฐาน และอัตราสวนที่เหมาะสม 

ทำใหเกิดปญหาตอการการใชในการรักษาผูปวยโรคลมชักรักษายากรวมถึงยังอาจสงผลใหการเกิดอาการไมพึงประสงคจาก

การใชยาไดอกีดวย อีกทั้งการใชสารสกัดกัญชายังมีโอกาสเกิดอันตรกิริยากับยารักษาโรคลมชักที่ใชอยูดวย โดยจะสงผลตอ

ประสิทธิภาพและความปลอดภัยในการรักษาผูปวยโรคลมชักรักษายากได
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บทสรุป

 ยีนที่เกี่ยวของกับเภสัชพลศาสตร และเภสัชจลนศาสตรของสารประกอบ cannabinoids จากกัญชายัง

ตองมีการศึกษาอีกมาก เพ่ือสนับสนุนและพัฒนาเคร่ืองบงช้ีทางเภสัชพันธุศาสตรสำหรับคัดกรอง และกำหนดแนวทางการ

รักษาดวยกัญชาทางการแพทยในผูปวยเฉพาะรายโดยเฉพาะประชากรไทย จากฐานขอมูลความถี่ของยีนที่เกี่ยวของกับ

เภสัชพลศาสตร และเภสัชจลนศาสตรของสารประกอบ cannabinoids จากกัญชาในประชากรไทย พบวามีความแตกตาง

อยางมีนัยสำคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับประชากรกลุมตางๆ อาทิเชน แอฟริกัน ยุโรป เอเชียใต เอเชียตะวันออก และ

อเมริกัน ดังนั้นเพื่อลดอาการไมพึงประสงค และใหเกิดประสิทธิภาพในการรักษาจากกัญชาทางการแพทย เครื่องบงชี้ทาง

เภสัชพันธุศาสตรจึงเปนปจจัยสำคัญอีกปจจัยหนึ่งในยุคปจจุบันเพ่ือกำหนดแนวทางการรักษา
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ตารางที่ 1 ความถี่จีโนไทป และแอลลีลของยีนทางเภสัชจลนศาสตร และเภสัชพลศาสตรที่เกี่ยวของกับสารประกอบ 

Cannabinoids ในประชากรไทย และเปรียบเทียบกับประชากรกลุมอื่นๆ ดวยเทคนิค Taqman Real-time PCR และ

เทคนิค Whole exome sequencing

Genes 

/SNP 

Thai population THA AFR EAS EUR SAS AMR 

Note Homo 

W 

n (%) 

Hetero 

M 

n (%) 

Homo 

M 

n (%) 

MAF HDW Ref /Alt Alleles 
Ref /Alt 

Alleles 

Ref /Alt 

Alleles 

Ref /Alt 

Alleles 

Ref /Alt 

Alleles 
Ref /Alt Alleles 

CNR1 

*rs202323

9 Intron 

Variant 

(T>C) 

370  

(92.50) 

30   

(7.50) 

0        

(0.00) 
0.038 0.436 

T=0.962 

C=0.038 

 

 

 

T=0.632 

C=0.368 

(Significant) 

T=0.976 

C=0.024 

 

T=0.843 

C=0.157 

(Significant) 

T=0.87 

C=0.13 

(Significant) 

T=0.87 

C=0.13 

(Significant) 

Taqma

n 

CNR1 

*rs127200

71 3 Prime 

UTR 

Variant 

(T>C) 

393 

(98.25) 

7    

(1.75) 

0        

(0.00) 
0.009 0.860 

T=0.991 

C=0.009 

 

 

 

T=0.823 

C=0.177 

(Significant) 

T=0.999 

C=0.001 

 

T=0.902 

C=0.098 

(Significant) 

T=0.94 

C=0.06 

 

T=0.92 

C=0.08 

(Significant) 

Taqma

n 

CNR1 

rs2180619 

5 Prime 

UTR 

Variant 

(G>A) 

38     

(9.50) 

151 

(37.75) 

211 

(52.75) 
0.284 0.154 

G=0.284 

A=0.716 

 

 

 

G=0.673 

A=0.327 

(Significant) 

G=0.254 

A=0.746 

 

G=0.436 

A=0.564 

(Significant) 

G=0.43 

A=0.57 

(Significant) 

G=0.50 

A=0.50 

(Significant) 

Taqma

n 

CNR1 

rs806365 

3 Prime 

UTR 

Variant 

(T>C) 

51 

(12.75) 

204   

(51.0) 

145 

(36.25) 
0.383 0.111 

T=0.383 

C=0.617 

 

 

 

T=0.315 

C=0.685 

 

T=0.386 

C=0.614 

 

T=0.438 

C=0.562 

 

T=0.40 

C=0.60 

 

T=0.42 

C=0.58 

 

Taqma

n 

CNR1 

rs6928813 

Intron 

Variant 

(A>G) 

373 

(93.25) 

27  

(6.75) 

0     

(0.00) 
0.034 0.485 

A=0.966 

G=0.034 

 

 

 

A=0.629 

G=0.371 

(Significant) 

A=0.976 

G=0.024 

 

A=0.842 

G=0.158 

(Significant) 

A=0.87 

G=0.13 

(Significant) 

A=0.86 

G=0.14 

(Significant) 

Taqma

n 
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CYP2C9 

rs1057910 

c.1075A>C  

Missense Variant Ile 

> Leu 

0.644 

A=0.976 

C=0.024 

 

A=0.998 

C=0.002 

 

A=0.966 

C=0.034 

 

A=0.927 

C=0.073 

 

A=0.89 

C=0.11 

(Significant) 

A=0.96 

C=0.04 

 

 ลูมอข้กาจ

Exome 

sequencing   

 

CNR1 

rs1049353  

c.1359C>T  

Synonymous  Variant   

(Thr) > (Thr) 

0.162 

 C=0.931  

T=0.069 

 

C=0.971 

T=0.029 

 

C=0.924 

T=0.076 

 

C=0.742 

T=0.258 

(Significant) 

C=0.83 

T=0.17 

(Significant) 

C=0.85 

T=0.15 

 

 ลูมอข้กาจ

Exome 

sequencing   

 

CNR1 
rs806380  

A>G  Intron Variant 
0.979 

A=0.999 

G=0.001 

 

A=0.918 

G=0.082 

(Significant) 

A=0.811 

G=0.189 

(Significant) 

A=0.677 

G=0.323 

(Significant) 

A=0.74 

G=0.26 

(Significant) 

A=0.79 

G=0.21 

(Significant) 

 ลูมอข้กาจ

Exome 

sequencing   

 

CNR1 

rs806368  

T>C  3 Prime UTR 

Variant 

<10-6 

T=0.994 

C=0.006 

 

T=0.924 

C=0.076 

(Significant) 

T=0.507 

C=0.493 

(Significant) 

T=0.781 

C=0.219 

(Significant) 

T=0.70 

C=0.30 

(Significant) 

T=0.64 

C=0.36 

(Significant) 

 ลูมอข้กาจ

Exome 

sequencing   

 

CNR1 
rs806374  

T>C  Intron Variant 
<10-6 

T=0.996 

C=0.004 

 

T=0.583 

C=0.417 

(Significant) 

T=0.488 

C=0.512 

(Significant) 

T=0.667 

C=0.333 

(Significant) 

T=0.67 

C=0.33 

(Significant) 

T=0.60 

C=0.40 

(Significant) 

 ลูมอข้กาจ

Exome 

sequencing   

 

ตารางที่ 1 ความถี่จีโนไทป และแอลลีลของยีนทางเภสัชจลนศาสตร และเภสัชพลศาสตรที่เกี่ยวของกับสารประกอบ 

Cannabinoids ในประชากรไทย และเปรียบเทียบกับประชากรกลุมอื่นๆ ดวยเทคนิค Taqman Real-time PCR และ

เทคนิค Whole exome sequencing (ตอ)

Genes SNP  HDW 

THA AFR EAS EUR SAS AMR 

Note 

Ref /Alt Alleles 

Ref /Alt 

Alleles Ref /Alt Alleles 

Ref /Alt 

Alleles 

Ref /Alt 

Alleles 

Ref /Alt 

Alleles 

ABCB1 

rs1045642 

3435T>C  

Synonymous Variant   

I (Ile) > I (Ile) 

0.081 

T=0.492 

C=0.508 

 

T=0.150 

C=0.850 

(Significant) 

T=0.398 

C=0.602 

 

T=0.518 

C=0.482 

 

T=0.57 

C=0.43 

 

T=0.43 

C=0.57 

 

 ลูมอข้กาจ

Exome 

sequencing   

 

CYP2C9 

rs1799853 

c.430C>T  Missense 

Variant Arg > Cys 

0.958 

C=0.997 

T=0.003 

 

C=0.992 

T=0.008 

 

C=0.999 

T=0.001 

 

C=0.876 

T=0.124 

(Significant) 

C=0.97 

T=0.03 

 

C=0.90 

T=0.10 

(Significant) 

 ลูมอข้กาจ

Exome 

sequencing   



31Epilepsy Digest 2020 Special Issue: Cannabis

COMT 

rs4680 

472 G>A Missense 

Variant  V (Val) > M 

(Met) 

0.898 

G=0.777 

A=0.223 

 

G=0.719 

A=0.281 

 

G=0.720 

A=0.280 

 

G=0.500 

A=0.500 

(Significant) 

G=0.56 

A=0.44 

(Significant) 

G=0.62 

A=0.38 

(Significant) 

 ลูมอข้กาจ

Exome 

sequencing   

OPRM1 

rs179997 

1118 A>G Missense 

Variant  N (Asn) > D 

(Asp) 

0.817 

A=0.610 

G=0.390 

 

A=0.991 

G=0.009 

(Significant) 

A=0.607 

G=0.393 

 

A=0.838 

G=0.162 

(Significant) 

A=0.58 

G=0.42 

 

A=0.80 

G=0.20 

(Significant) 

 ลูมอข้กาจ

Exome 

sequencing   

ตารางที่ 1 ความถี่จีโนไทป และแอลลีลของยีนทางเภสัชจลนศาสตร และเภสัชพลศาสตรที่เกี่ยวของกับสารประกอบ 

Cannabinoids ในประชากรไทย และเปรียบเทียบกับประชากรกลุมอื่นๆ ดวยเทคนิค Taqman Real-time PCR และ

เทคนิค Whole exome sequencing (ตอ)

Genes SNP  HDW 

THA AFR EAS EUR SAS AMR 

Note 

Ref /Alt Alleles Ref /Alt Alleles 

Ref /Alt 

Alleles 

Ref /Alt 

Alleles 

Ref /Alt 

Alleles 

Ref /Alt 

Alleles 

CNR1 
rs806381 

A>G  Intron Variant 
0.979 

A=0.999 

G=0.001 

 

A=0.697 

G=0.303 

(Significant) 

A=0.693 

G=0.307 

(Significant) 

A=0.684 

G=0.316 

(Significant) 

A=0.70 

G=0.30 

(Significant) 

A=0.68 

G=0.32 

(Significant) 

 ลูมอข้กาจ

Exome 

sequencing 

 

CNR2 

rs2501432 

188T>C  Missense 

Variant   Q (Gln) > R 

(Arg) 

0.031 

T=0.514 

C=0.486 

 

T=0.206 

C=0.794 

(Significant) 

T=0.498 

C=0.502 

 

T=0.413 

C=0.587 

 

T=0.30 

C=0.70 

(Significant) 

T=0.36 

C=0.64 

(Significant) 

 ลูมอข้กาจ

Exome 

sequencing 

 

CNR2 

rs2501431 

c.465 G>A  

Synonymous Variant 

(Gly) >  (Gly) 

0.030 
G=0.5 A=0.5 

 

G=0.206 

A=0.794 

(Significant) 

G=0.498 

A=0.502 

 

G=0.413 

A=0.587 

 

G=0.30 

A=0.70 

(Significant) 

G=0.36 

A=0.64 

 

 ลูมอข้กาจ

Exome 

sequencing 

 

CNR2 

rs35761398 

c.188 TT>CC  

Missense Variant Q 

(Gln) > R (Arg) 

0.031 

T=0.514 

C=0.486 

 

T=0.205 

C=0.795 

(Significant) 

T=0.497 

C=0.503 

 

T=0.413 

C=0.587 

 

T=0.303 

C=0.697 

(Significant) 

T=0.362 

C=0.638 

(Significant) 

 ลูมอข้กาจ

Exome 

sequencing 

 

CNR2 

rs2070956 

c.29 G>C  Missense 

Variant   (Pro) >  

(Leu) 

0.114 

G=0.873 

C=0.127 

 

G=0.878 

C=0.122 

 

G=0.782 

C=0.218 

 

G=0.910 

C=0.090 

 

G=0.84 

C=0.16 

 

G=0.88 

C=0.12 

 

 ลูมอข้กาจ

Exome 

sequencing 

 

Significant different p-value < 0.05; Hardy-Weinberg Equilibrium; HDW,   African; AFR, Ad Mixed American; AMR, 

East Asian; EAS, European; EUR, South Asian; SAS, Thai; THA,  single nucleotide polymorphism; SNP, homozygous 

wild type; Homo W, heterozygous mutation; Hetero M, homozygous mutation; Homo M, Minor allele frequency; MAF.
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Interesting cases from Germany:
Adjunctive CBD treatment in adults with LGS

 •   เนื่องจากยังควบคุมอาการชักไดไมดี มารดาผูปวยทดลองใหน้ำมันกัญชา (CBD) แกผูปวย และพบวาไดผลใน

การควบคุมชักดีพอควร จึงปรึกษาแพทย หลังจากพูดคุยถึงประสิทธิผล ผลขางเคียงของ cannabidiol และการตรวจ

เลือดเพ่ือติดตามการทำงานของตับ (liver function tests, bilirubin and coagulation) ท่ี 1, 3 และ 6 เดือน เน่ืองจาก 

20-30% ของผูปวยมี transaminase เพิ่มขึ้นได โดยแพทยแนะนำใหเริ่ม cannabidiol ที่ขนาด 3–0–0 ml/day (100 

mg/ml) เปนเวลา 1 สัปดาห จากนั้นเพิ่มเปน 3–0–3 ml/day และลดขนาด clobazam เปน  2.5-0-2.5 mg/day

 •   3 สัปดาหตอมา มารดาผูปวยรายงานอาการชักแลวลม 1 ครั้งตอวัน ไมมีอาการชักอ่ืนๆ และผูปวยมีถายเหลว 

ซึ่งคาดวาเปนผลจาก sweetener ซึ่งอยูสวนผสมของยา cannabidiol นอกจากนี้ผูปวยมีอาการงวงซึมมากและจึงตอง

หยุด antihistamine สำหรับอาการแพไป แพทยแนะนำให ลดขนาด clobazam เหลือ 2.5 mg/day เปนเวลา 1 สัปดาห 

จากน้ันใหหยุด clobazam ไป

 •   2 สัปดาหตอมา มารดาผูปวยรายงานวาผูปวยมีอาการกระสับกระสาย คล่ืนไสอาเจียน งวงซึม และการทรงตัว

ไมดี อาการเหลานี้ทำใหเกิดความลำบากในการใชชีวิตประจำวัน ความถี่ในการชักเพิ่มขึ้นอยางชัดเจนเปน 7 ครั้งวันนี้ 

(ชวงเดือนท่ีผานมา มีอาการชัก 30 วัน เปนชักแลวลม 16 คร้ัง). มารดามีความประสงคจะหยุดใชยา cannabidiol แพทย

จึงแนะนำลดขนาดยาลงเปน 1.5–0–1.5 ml/day 3 วัน จากนั้นลดเปน 1.5–0–0 ml/day อีก 3 วันแลวจึงหยุดยาได

 •   1 เดือนตอมา แพทยอธิบายสาเหตุของอาการงวงซึมและทรงตัวไมดีของผูปวยวา อาจเกิดจาก pharmaco-

kinetic interaction ของ cannabidiol กับยากันชักตัวอื่นๆ เปนที่ทราบกันดี เชน clobazam หรือแมแต topiramate 

จากขอมลูจากบริษัทผูผลิต ดวยเหตุผลนี้ จึงแนะนำใหเริ่ม cannabidiol อีกครั้ง โดยใหลดขนาดยา perampanel 0-0-0

–4 mg/day ลงกอนเนื่องจากระดับยาที่มีขนาดสูง (800 ng/ml) และเริ่ม cannabidiol อยางชาๆ ที่ 1.5 ml/day เปน

เวลา 2 สัปดาห จากน้ัน เพ่ิมเปน 1.5-0-1.5 ml/d เปนเวลา 2 สัปดาห และตรวจติดตามระดับ transaminases, bilirubin, 

และ ระดับ fasting levels ของ lamotrigine, topiramate, perampanel และ risperidone
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ผูปวยกรณีศึกษารายท่ี 1 

 ผูหญิงอายุ 35 ป นน. 59 กก. เมื่ออายุ 5 เดือน ไดรับการวินิจฉัยเปน Lennox-Gastaut-Syndrome with 

myoclonic, tonic and GTC (ICD-10 G40.1,6) with Tetrasomie 15q13 มีอาการชักชนิด myoclonic, tonic และ 

GTC รวมกับภาวะ severe mental development ปจจุบันไดรับการรักษาดวยยา lamotrigine 600 mg/day, 

topiramate 100 mg/day, clobazam 10 mg/day, perampanel  6 mg/day, risperidone 0.5 mg/day โดยมี

ความถี่ของการชักที่ 17 วันตอเดือน เปนอาการชักแลวลม 8 ครั้งตอเดือน
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 •   1.5 เดือนตอมา มารดาผู ปวยรายงานวาผู ปวยสามารถทนตอผลขางเคียงได แพทยจึงแนะนำใหเพิ ่ม 

cannabidiol เปน 1 ml/day ทุก 2 สัปดาห จนเปน 6 ml/day (ใชเวลา 1.5 เดือน)

 •   2.5 เดือนตอมา มารดามีความประสงคจะขอหยุดยา cannabidiol อีกครั้ง เนื่องจากไมเห็นประโยชนในการ

ควบคุมชักและผลขางเคียงที่มีมาก แพทยจึงแนะนำลดขนาดยาลงท่ีละ 2 ml/day ทุก 2 สัปดาห จนหยุด

 •   1.5 เดือนตอมา ผูปวยทรงตัวดีขึ้น เดินไดดีขึ้น ความถี่ในการชักไมตางไปจากเดิมกอนเริ่มยา cannabidiol 

และผูปวยใชยาชนิดเดิมตอไป

ผูปวยกรณีศึกษารายท่ี 2

 ผูชายอายุ 48 ป นน. 75 กก. เมื่ออายุ 12 ป ไดรับการวินิจฉัยเปน Lennox-Gastaut-Syndrome with atonic 

seizures, simple and complex partial and secondary generalized seizures (ICD-10 G40.1,2,6) รวมกับภาวะ

 1.   Acute lymphoblastic leukemia in childhood with S/P intrathecal chemotherapy and whole 

brain radiation เมื่ออายุ 4 ป

 2.   Psychomotor delay in development

 3.   Implantation of a vagus nerve stimulator เมื่อ 5 ปที่แลว

 4.   Traumatic brain injury with left frontal contusion bleeding and nasal bone fracture in เมื่อ 

5 ปที่แลว

 5.   Subdural hematoma frontally right in the context of a fall เมื่อปที่แลว

 6.   Gait disorder of unclear origin

 ปจจุบันไดรับการรักษาดวยยา phenytoin 200 mg/day, lamotrigine 600 mg/day, topiramate 450 mg/

day, clobazam 50 mg/day โดยมีความถี่ของการชักที่ 11 วันตอเดือน เปนอาการชักแลวลม 7 ครั้งตอเดือน

 •   เนื่องจากภาวะ pharmaco-resistant และยังควบคุมอาการชักไดไมดีนัก แพทยแนะนำใหเริ่ม cannabidiol 

ท่ีขนาด 2.5–0–0 ml/day เปนเวลา 1 สัปดาห จากน้ันเพ่ิมเปน 2.5–0–2.5 ml/day เปนเวลา 1 สัปดาห จากน้ันเพ่ิมเปน 

5–0–2.5 ml/d 

 •   3 สัปดาหตอมา ผูปวยอาการงวงซึมระหวางวันและเกือบงีบหลับไประหวางการทำงาน แตไมมีอาการชักแลว

ลมอีก ตรวจติดตามระดับ N-des-methyl-clobazam พบวามีขนาดสูง (active metabolite of clobazam: 5,515 

ng/ml, range 300-3,000 ng/ml) ซึ่งเปนผลจาก pharmacokinetic interaction ระหวาง cannabidiol และ 

clobazam และทำใหระดับ N-des-methyl-clobazam อาจสูงขึ้นกวาเดิมถึง 6 เทา แพทยจึงแนะนำลดขนาดยา 

clobazam 10 mg/day ทุกสัปดาหจนเหลือ 20 mg/day
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 •   10 วันตอมา ผูปวยมานอน รพ. ดวยอาการลมและงวงซึม ตรวจพบ N-des-methyl-clobazam 2,294 ng/ml 

และ phenytoin level 34 μg/ml ระหวางนั้นขนาด clobazam ถูกลดลงเหลือ 5 mg/day และ phenytoin เหลือ 

175 mg/day สวนขนาดยา cannabidiol ปรับเพิ่มเปน 5–0–5 ml/day

 •   2 สัปดาหตอมา ติดตามระดับ N-des-methyl-clobazam 1,229 ng/ml และ phenytoin 18 μg/ml

 •   2 สัปดาหตอมา อาการออนเพลีย งวงซึมของผูปวยดีขึ้นชัดเจน แตยังคงมีอาการชักเหมอ 8 ครั้ง และชักแลว

ลม 5 ครั้ง ในชวง 2 สัปดาหที่ผานมา นอกจากนี้ผูปวยรายงาน ความดันโลหิตที่สูงขึ้น SBP 150-184 mmHg, DBP 90-

107 mmHg เนื่องจากขณะผูปวยทนตอยา cannabidiol ไดดีขึ้น แพทยจึงแนะนำปรับขนาดยา cannabidiol อยางชาๆ 

1 ml/day ทุกสัปดาห จนถึงขนาด 15 ml/day (target dose 10-20 mg/kg/day บางรายงาน 50 mg/kg/day)

 •   6 เดือนตอมา ผูปวยรายงานอาการชัก 10-11 วันตอเดือน และ ชักแลวลม 10 คร้ังตอเดือน ในชวง 2 สัปดาห

ที่ผานมา ผูปวยประสงคขอหยุดยา เนื่องจากอาการชักที่นอยลงนั้นเกิดขึ้นแคชวงสั้นๆ ไมถาวร และผลขางเคียงที่ยังคงมี

อยูตลอด แพทยจึงแนะนำลดขนาด cannabidiol ลง 1ml/day ทุกสัปดาหจนหยุด และปรับเพ่ิม clobazam 5 mg/day 

ทุก 4 สัปดาห จนเปน 50 mg/day

ผูปวยกรณีศึกษารายท่ี 3

 ผูหญิงอายุ 31 ป นน. 90 กก. ไดรับการวินิจฉัยเปน Lennox-Gastaut-Syndrome with atonic-astatic, 

tonic, and absence (ICD-10: G40.4) with bilateral pachygyria & lissencephaly temporo-occipito-parietal 

ใส VNS เมื่อ 12 ปที่แลว (ปจจุบันปดเครื่อง) ปจจุบันไดรับการรักษา ดวยยา rufinamide 2,600 mg/day, clobazam 

30 mg/day, valproate 1,000 mg/day, perampanel 4 mg/day โดยมีความถี่ของการชักเหมอ 4-5 ครั้งตอวัน และ

ชักแลวลม 4-6 ครั้งตอเดือน

 •   เนื่องจากภาวะ pharmaco-resistant และยังควบคุมอาการชักไดไมดีนัก แพทยแนะนำใหเริ่ม cannabidiol 

2 ml/day (200mg) ในขณะนอนพักใน รพ. เพื่อการวินิจฉัยโรคลมชัก จากนั้นใหเพิ่มขนาด 2-3 ml/day ทุกสัปดาห จน

ถึงขนาด 9 ml/day และปรับลด clobazam ลงเหลือ 20 mg/day จากนั้นลดลง 5 mg/day ทุกสัปดาห จนเหลือ 5 

mg/day

 •   1.5 เดือนตอมา ผูปวยรายงานความถี่ของอาการชัก ชักแลวลม 2 ครั้งตอวัน และ ชักเหมอ 5 ครั้งตอวัน บาง

คร้ังมีอาการงวงบาง แตดูสดชื่น และไมมีปญหาเรื่อง word-finding problems อีก แพทยแนะนำปรับเพ่ิม cannabidiol 

2-3 ml/day ทุกสัปดาห จนถึงขนาด 18 ml/day

 •   2 เดือนตอมา ความถี่ชักลดลงเหลือ ชักแลวลม 1 ครั้งตอวัน และ ชักเหมอ 5 ครั้งตอวัน แตมีปญหาถายเหลว 

แพทยแนะนำใหรับประทานอาหารท่ีมีกากใยสูง

 •   2 เดือนตอมา ในชวง 2 สัปดาหที่ผานมา ผูปวยมีอาการชักแบบ tonic ติดๆ กัน นานเกือบ 30 นาที จำนวน 

2 ครั้ง ซึ่งหยุดไดดวยการให lorazepam expedite อาการชักเหมอซึ่งกอนหนานี้ลดลงจนหยุดนับไปแลว ก็กลับมาเปน

ตลอดทั้งวัน แพทยจึงแนะนำปรับ perampanel เปน 6 mg/day
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 •   2 สัปดาหตอมา ผูปวยและญาติขอหยุดใชยา cannabidiol เน่ืองจากประโยชนในการควบคุมชักในระยะยาว

ไมแนนอนรวมท้ังอาการถายเหลวท่ีเกิดขึ้นอยางตอเน่ือง ทำใหยากตอการดูแล แพทยจึงแนะนำลดขนาดยา cannabidiol 

ลง 2ml (200mg) ทุกสัปดาห และเพิ่ม clobazam กลับไปเหมือนเดิม

 •   2 เดือนตอมา ผูปวยรายงานวาไมสามารถทนตอยา clobazam ไดเหมือนเดิม แพทยจึงเปล่ียนให lorazepam 

0.5 mg รับประทาน 3 เวลาแทน 

ผูปวยกรณีศึกษารายท่ี 4

 ผูหญิงอายุ 45 ป เมื่ออายุ 14 ป ไดรับการวินิจฉัยเปน Epilepsy with simple-partial, complex-partial and 

secondary generalized seizures (ICD 10: G40.1,2,6) S/P invasive pre-surgical evaluation (bitemporal 

seizure origin) รวมกับภาวะ non-epileptic psychogenic seizures (ICD 10: F44.5), recurrent postictal psychotic 

episodes, organic delusional [schizophrenia-like] disorder, and organic personality disorder ปจจุบันไดรับ

การรักษา ดวยยา felbamate 3,000 mg/day, valproate 1,200 mg/day, lacosamide 400 mg/day, risperidone 

0.5 mg/day  โดยมีความถี่ของการชัก complex partial 0-8 ครั้งตอเดือน

 •   เนื่องจากภาวะ pharmaco-resistant และยังควบคุมอาการชักไดไมดีนัก แพทยแนะนำใหเร่ิม cannabidiol 

3-0-3 ml/day  ในขณะนอนพัก ใน รพ. เพื่อการวินิจฉัยภาวะ  non-epileptic psychogenic seizures ในขณะนั้น

ผูปวยทนตอผลขางเคียงของยาไดเปนอยางดี

 •   1.5 เดือนตอมา ผูปวยรายงาน มีปญหาในการเบิกยาจากรานขายยา ผูปวยจึงหยุดยาไป ประกอบกับท่ีผูปวย

มีอาการทองผูก จึงไปตรวจ colonoscopy พบ melanosis coli แตแพทยอธิบายวาไมนาเปนสาเหตุของอาการทองผูก 

ตั้งแตนั้นมาผูปวยยังไมมีอาการชักอีกเลย 

ผูปวยกรณีศึกษารายท่ี 5

 ผูชายอายุ 21 ป นน. 90 กก. เมื่ออายุ 2 ป ไดรับการวินิจฉัยเปน Lennox-Gastaut syndrome with tonic, 

atonic and complex partial seizures (ICD-10: G40.1.2) with bilateral parietal scars, migration disorder on 

the right temporo-mesio polar รวมกับภาวะ familial hemophagocytic lymphohistiocytosis S/P chemo-

therapy, psychomotor retardation และ obesity ปจจุบันไดรับการรักษา ดวยยา lacosamide 300 mg/day, 

oxcarbazepine 600 mg/day, clobazam 150 mg/day, perampanel 6 mg/day, midazolam prn 2-3/week 

โดยมีความถี่ของการชักแบบ epileptic spasms หลายครั้งตอวัน  ชักแบบ absence 1 ครั้งตอวัน ชักแลวลม หลายคร้ัง

ตอสัปดาห  ชักแบบ tonic 1 ครั้งตอสัปดาห ชักแบบ left side clonic 1 ครั้งตอสัปดาห ชักแบบ epileptic spasms 

ติดๆ กันนาน 2 ชม. หลายครั้งตอเดือน
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 •   เนื่องจากภาวะ pharmaco-resistant และยังควบคุมอาการชักไดไมดี เมื่อ 4 เดือนที่ผานมา ผูปวยไดเริ่ม 

cannabidiol 2 ml/day และเพิ่มขนาดคร้ังละ 2-3 ml/day ทุกสัปดาห จนถึงขนาด 9 ml/day โดยปรับลด clobazam 

5 mg/day ทุก 2 สัปดาห จนเหลือ 10 mg/day 

 •   2 เดือนที่ผานมา รายงานผล transaminase, bilirubin และ ระดับยา oxcarbazepine อยูในเกณฑปกติ 

ยังไมมีรายงานเรื่องผลการควบคุมชักหรือ ผลขางเคียงของยา cannabidiol จากผูปวยหรือผูปกครอง ขณะนี้รอผูปวยมา
ตรวจติดตาม (last follow up 07.11.2019)

ผูปวยกรณีศึกษารายท่ี 6

 ผูชายอายุ 21 ป นน. 90 กก. เมื ่ออายุ 16 ป ไดรับการวินิจฉัยเปน Lennox-Gastaut syndrome with 

myoclonic and myoclonic-astatic, generalized tonic-clonic and atypical absence seizures (ICD 10: G40.6) 

with Trisomy 21 รวมกับภาวะ Allergic reaction to lamotrigine and oxcarbazepine, hypothyroidism และ 

psoriasis ปจจุบันไดรับการรักษา ดวยยา levetiracetam 3,000 mg/day โดยมีความถี่ของการชัก ชักแลวลม 5 ครั้งตอ

วัน ชักแบบ myoclonus ทุกวัน และ ชักแบบ generalized tonic clonic 2-3 ครั้งตอสัปดาห 

 •   Previous AEDs: valproate, levetiracetam, lamotrigine, oxcarbazepine, rufinamide, lacosamide, 

topiramate, brivaracetam, clobazam, phenobarbital, zonisamide, perampanel, stiripentol

 •   Not use AEDs: phenytoin, carbamazepine, eslicarbazepine (due to myoclonus)

 •   Not use: VNS, KD

 •   เนื่องจากภาวะ pharmaco-resistant และยังควบคุมอาการชักไดไมดี แพทยเริ่มให cannabidiol 2.5 ml/

day  จากน้ันเพ่ิม 2.5 ml/day  ทุกสัปดาห จนถึงขนาด 5-0-5 ml/day

 •   2 เดือนตอมา บิดาผูปวยรายงานอาการชักแบบ generalized tonic clonic เกิดเฉพาะตอนนอนหลับ มี

อาการถายเหลวบาง แตผูปวยต่ืนดี ไมงวงซึม เหมือนตอนใชยาชนิดอ่ืน แพทยจึงแนะนำ ปรับเพ่ิม cannabidiol อยางชาๆ 

เปน 3.5–0–3.5 ml/day หลังจากนั้นเพิ่ม 0.5 ml/day ทุกสัปดาห จนถึงขนาด 8-0-8 ml/day

 •   3 เดือนตอมา บิดาผูปวยรายงานอาการชักแบบ generalized tonic clonic เกิดเฉพาะตอนนอนหลับ บิดา

รูสึกพีงพอใจกับผลการรักษาเม่ือเทียบกับปท่ีผานมา อาการชักมีแนวโนมลดลงและผูปวยต่ืนมากข้ึน แตผูปวยทนกับขนาด

ยา 6-0-6 ml (13 mg/kg/day) เนื่องจากหากเพิ่มขนาดยา มากกวานี้อาการถายเหลวจะเพิ่มขึ้นดวย ผลการตรวจการ

ทำงานของตับและระดับยา levetiracetam อยูในเกณฑปกต

 •   3 เดือนตอมา บิดาผูปวยรายงานอาการชักคงที่แตยังคงมีถายเหลว แพทยแนะนำลดขนาดยา cannabidiol 

ลงเหลือ 5-0-5 ml/day และ เพิ่ม clobazam 5 mg/day (last follow up 16.10.2019)ิ
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ผูปวยกรณีศึกษารายท่ี 7

 ผูชายอายุ 22 ป นน. 51 กก. เมื ่ออายุ 4 ป ไดรับการวินิจฉัยเปน Lennox-Gastaut syndrome with 

myoclonic, atonic, absences, and generalized tonic-clonic seizures (ICD 10: G40.6) S/P vagus nerve 

stimulation เมื่อ 5 ปที่แลว รวมกับภาวะ periventricular leukomalacia, reduced intelligence with abnorma-

lities in social behavior และ underweight (BMI 15 kg/m2) ปจจุบันไดรับการรักษา ดวยยา perampanel 8 mg/

day, valproate 2,150 mg/day, ethosuximide 500 mg/day (250 mg more every 2 days), rivotril 1.5mg/day 

โดยมีความถี่ของการชัก ชักแลวลม เกือบทุกวัน ชักแบบ myoclonus ทุกสัปดาห และ ชักแบบ generalized tonic 

clonic 1 ครั้งตอสัปดาห 

 •   เนื่องจากภาวะ pharmaco-resistant และยังควบคุมอาการชักไดไมดี ภายหลังปรับเพิ่ม perampanel เปน 

8 mg/day ผูปวยมีอาการ impulsive และ aggressive มากขึ้น แพทยแนะนำลดลงเหลือ 6 mg/day เหมือนเดิม และ

เร่ิมให cannabidiol 0-0-1 ml/day เปนเวลา 1 สัปดาห หลังจากน้ันปรับเพ่ิม 1ml ทุกสัปดาห จนถึงขนาด 2-0-3 ml/day

 •   2.5 เดือนตอมา มารดาผูปวยรายงานอาการชักเบาลง ความถี่ลดลง มีชวงที่ไมชักเลยนานถึง 10 วัน ผูปวย

รูสึกตัวและพูดคุยไดขณะชัก ไมมีชักแบบลมเลย และ midazolam prn ใหครั้งสุดทายเมื่อ 3 สัปดาหกอน แพทยจีงปรับ 

cannabidiol เพิ่ม 1 ml ทุกสัปดาห จนถึงขนาด 5-0-5 ml/day (20 mg/kg/day)

 •   2 เดือนตอมา มารดาผูปวยรายงานไมมีชักแบบ GTC มาเปนเวลา 4 สัปดาห และผูปวยทนตอยาไดดี เนื่อง

จากอาการเพลียหลังใหยา perampanel แพทยจึงพิจารณาลดขนาดยาลงเปน 4 mg/day

 •   1.5 เดือนตอมา มารดารายงานผูปวยไมมีอาการชักเลยมา 10 สัปดาห ซ่ึงไมเคยมีเหตุการณแบบน้ีเกิดข้ึนเลย

ในชวง 20 ปท่ีผานมา ผูปวยทนยาไดดี มีอาการถายเหลวทุกๆ 10 วัน น้ำหนักคงท่ี ราวๆ 50-52 กก. ระดับ transaminase 

อยูในเกณฑปกติ (last follow up 09.09.2019)
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วิจารณ

 ในประเทศเยอรมนี cannabidiol เพ่ิงไดรับอนุญาต (licensed) เม่ือ 1 ปท่ีผานมาใหใชในการรักษาโรคลมชักชนิด 

Lennox-Gastaut syndrome และ Dravet syndrome ซึ่งทำใหผูปวยสามารถเบิกคายา cannabidiol ซึ่งมีราคาคอน

ขางสูง (1 ml = 14 Euros) จากระบบประกันสุขภาพของตนเองไดทั้งหมด หากเปนโรคลมชักชนิดอื่น แพทยตองใหขอมูล

กับบริษัทประกันสุขภาพ ซึ่งอาจเบิกคายาไดเปนรายๆ ไป 

 ประสบการณการใช cannabidiol ในผูปวยโรคลมชักที่มีภาวะ pharmaco-resistant ในชวง 1 ปที่ผานมา ใน 

Universitätklinikum Knappschaftskrankrenhaus Bochum ซึ่งเปน 1 ใน 5 epilepsy center ในเขต Nordrhine-

Westfalen ซึ่งมีประชากรราว 17 ลานคน (ผูปวยโรคลมชักราว 170,000) พบวาการตอบสนองตอ cannabidiol และ

การทนตอยานั้นแตกตางในแตละบุคคล โดยทั่วไปพิจารณาใหในผูปวยที่มีภาวะ pharmaco-resistant และไมมีประวัติ

แพ opioids โดยเริ่มใหในขนาด 1-3 ml/day (100-300 mg) และปรับเพิ่มชาๆ ในขนาด 1-3 ml ทุกสัปดาห จนถึง

ขนาดสูงสุดที่ 10-20 mg/kg/day ระหวางนี้ตองมีการติดตามการทำงานของตับ (liver function tests, bilirubin และ 

coagulation) ที่ 1, 3 และ 6 เดือน เนื่องจาก 20-30% ของผูปวยมี transaminase เพิ่มขึ้นได รวมกับการตรวจติดตาม

ระดับ N-des-methyl-clobazam (active metabolite of clobazam) เนื่องจาก pharmacokinetic interaction 

ระหวาง cannabidiol และ clobazam และทำใหระดับ N-des-methyl-clobazam สูงขึ้นกวาเดิมไดถึง 6 เทา สำหรับ

ระดับยากันชักตัวอื่นๆ แมวามีรายงานพบมีระดับเพิ่มขึ้นไมบอยนัก แตในระยะแรกควรตรวจติดตามไปกอน เพื่อแยกผล

ขางเคียงของ cannabidiol จาก toxicity จากยากันชักตัวอื่นๆ หากพิจารณาหยุด cannabidiol ควรปรับลงอยางชาๆ 

ในอัตราที่ใกลเคียงกับตอนเร่ิมยา
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รศ.นพ.ชัยยศ  คงคติธรรม
ภาควิชากุมารเวชศาสตร คณะแพทยศาสตร
โรงพยาบาลรามาธิบดี มหาวิทยาลัยมหิดล

เด็กชายไทย อายุ 4 ป ภูมิลำเนากรุงเทพฯ 

อาการสำคัญ: มีอาการชักครั้งแรกแบบ เกร็งแขนขาและมีเสียงหัวเราะหลายคร้ังกอนมาโรงพยาบาล 

ประวัติปจจุบัน: 1 สัปดาหกอนมาโรงพยาบาลมีอาการชัก เกร็งแขนขาท้ัง  2 ขาง นาน 10 วินาที บางคร้ังมีเสียงในลำคอ

คลายกับเสียงหัวเราะรวมดวย มีอาการชักทุกวันๆ ละ 10-15 ครั้ง มีอาการชักทั้งขณะตื่นและนอนหลับ ทำใหไมสามารถ

นอนหลับได ทำใหตองนอนโรงพยาบาลเพื่อปรับยากันชักเพื่อใหอาการชักลดนอยลง ไดตรวจคลื่นไฟฟาสมอง และ MRI 

brain จากโรงพยาบาลเอกชนไมพบความผิดปกติ ไดรับการรักษาดวยยา levetiracetam อาการชักลดลงในชวง 1 

สัปดาหตอมามีอาการชักมากข้ึน 

ประวัติอดีต: ประวัติการต้ังครรภและแรกเกิดปกติ พัฒนาการสมวัย ไมเคยมีอาการชักจากไข

โรคประจำตัว: Homozygous Hb E 

ประวัติครอบครัว: ไมมีโรคลมชักในครอบครัว

ตรวจรางกายแรกรับ 

Vital signs ปกติ 

General appearance; no dysmorphic feature, no neurocutaneous skin lesion 

Neurological examination; no focal neurological deficit 

Problem: New onset focal epilepsy with daily repetitive seizures 

Investigation: 

 •   MRI brain epilepsy protocol: ไมพบความผิดปกติ

 •   Video EEG: intermittent slow at central area, 5 electroclinical seizures of bilateral asymmetric 
tonic seizure with gelastic seizure, EEG onset possibly located in the central region

Interesting case: Pediatric patientInteresting case: Pediatric patient
with intractable focal epilepsy and CBD oilwith intractable focal epilepsy and CBD oil

Interesting case: Pediatric patient
with intractable focal epilepsy and CBD oil
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Treatment Timing Response 

Levetiracetam at diagnosis failed 

Sodium valproate  at diagnosis failed 

Phenytoin 2 weeks after diagnosis partially control, drug allergy (rash) 

Topiramate 2 weeks after diagnosis partially control  

Lacosamide 1 month after diagnosis partially control (max. 10 mg/kg/day) 

Perampanel 5 months after diagnosis seizure free for 1 year (max. 2 mg/day) 

then seizure recurred (max. 8 mg/day) 

Clobazam 22 months after diagnosis partially control (max. 0.75 mg/kg/day) 

Surgery 2 years 4 months after 

diagnosis 

no significant change 

Lamotrigine 2 years 5 months after 

diagnosis 

increased seizure frequency 

Phenobarbital 2 years 6 months after 

diagnosis 

partially control (max. 8 mg/kg/day) 

Ketogenic diet  2 years 9 months after 

diagnosis 

significant seizure reduction (few months of 

seizure free) 

CBD oil 4 years 2 months after 

diagnosis 

few seizures/month  few months of 

seizure free (CBD 10-16mg/kg/day) 
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 หลังจากนั้นไดพยายามปรับยากันหลายชนิด ดังแสดงในตารางประวัติการใชและการตอบสนองตอยากันชัก ใน 
2 ปหลังจากวินิจฉัย ผูปวยไดรับการประเมินดวย long term video EEG monitoring พบวา ictal onset อาจจะเร่ิมจาก 
right fronto-central region และ PET scan ซึ่งตรวจในขณะที่ผูปวยมีอาการชักจึงได ictal PET scan พบ increased
uptake ที่ right fronto-parietal region จึงใหรักษาดวยการผาตัดโดย invasive monitoring with subdural 
electrode covered right mesial frontal and right frontal convexity พบวาจุดของ seizure onset มาจากสวนที่
อยูใกลกับ right supplementary motor area (SMA) จึงไดทำ cortisectomy หลังผาตัดผูปวยไมมีอาการชักอยูประมาณ 
1 เดือนและแขนขาซายออนแรง เร่ิมมีอาการชักอีกเกือบทุกวันๆ ละ 10-12 คร้ัง รวมกับมีอาการออนแรงของแขนซายดีข้ึน
แตยังมีเทาซายออนแรง ไดปรับเพ่ิมยากันชักอีก 2 ตัวคือ lamotrigine ซ่ึงทำใหมีอาการชักมากข้ึนและยา phenobarbital 
รวมกับยา perampanel, lacosamide และ clobazam ซ่ึงสามารถชวยลดอาการชักไดบาง 

ตารางแสดงประวัติการใชและการตอบสนองตอยากันชักของผูปวยต้ังแตเร่ิมวินิจฉัย
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ขนาดยา CBD oil ท่ีผูปวยไดรับ

 ชวงแรกไดรับยา 10% CBD oil มี cannabidiol 10 mg/2 drops หรือ 100 mg/1ml คอยปรับยาชาๆเริ่มจาก 

3-5 mg/kg/day ไปจนถึง 16 mg/kg/day ในเวลา 2 เดือน อาการชักลดลง ไมมีอาการชักระหวางวันและมักมีอาการชัก

ขณะกอนต่ืนนอนตอนเชาบางวันเทาน้ัน รวมกับรับประทานยากันชักอีก 3 ตัวคือ perampanel 6 mg, clobazam (5mg) 

2 tab BID, phenobarbital (60mg) 2 tab BID สามารถหยุดยา lacosamide ไดและไมมีอาการชักมา 4-5 เดือน 

ปจจุบันเรียน home school สามารถอานออกและเขียนได วิ่งเลนไดไมลม เทาซายยังออนแรงตองสวม ankle-foot-

orthosis เวลาเดิน ผูปวยมีอาการงวงเฉพาะในชวง 2 สัปดาหแรกที่ปรับเพิ่มยาเปน 16 mg/kg/day หลังจากนั้นอาการ

งวงซึมหายไป 

Discussion

 ปจจุบันมีการใชยา cannabidiol หรือ CBD oil ในการรักษาโรคลมชักในเด็กที่รักษายากกันมากขึ้น และมีหลัก

ฐานจากการศึกษาวิจัยพบวา cannabidiol สามารถลดอาการชักในผูปวย Dravet syndrome (1) ซึ่งรอยละ 80 ของ

ผู ปวยเกิดจาก mutation ของยีน SCN1A, Lennox-Gastaut syndrome (2,3) และ เริ ่มมีการใชในการรักษา 

intractable epilepsy ชนิดอื่นๆ เพิ่มมากขึ้น เชนผูปวย Tuberous sclerosis complex (4) การใหยา cannabidiol 

ในผูปวยเด็กที่ไดรับยา clobazam เชนเดียวกับผูปวยรายนี้อาจมีผลทำใหระดับ active metabolite ของ clobazam 

(N-desmethyl clobazam) (5) เพิ่มสูงขึ้น ในประเทศไทยยังไมสามารถตรวจวัดระดับของ N-desmethyl clobazam 

ไดจึงควรสังเกตอาการและผลขางเคียงจากยาดวย จากขอมูลขางตน cannabidiol หรือ CBD oil จงึเปนทางเลือกอีกทาง

หนึ่งในการรักษาอาการชักที่มีความปลอดภัย มีผลขางเคียงที่ไมรุนแรงเชน งวงนอน ออนเพลีย เบื่ออาหารและถายเหลว

เปนตน และสามารถลดอาการชักไดอยางมีประสิทธิภาพในผูปวยเด็กโรคลมชักที่ดื้อตอการรักษาดวยยา (treatment-

resistant epilepsy ) (6,7)
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 3 เดือนตอมา (2 ป 9 เดือน หลังไดรับการวินิจฉัย) เร่ิมกินอาหาร ketogenic diet ท่ีอายุ 6 ป 5 เดือน โดยคอยๆ 

เพ่ิมปริมาณของไขมันในอาหารจนถึงประมาณรอยละ 90 ในระยะเวลา 4-6 เดือน และมี urine/serum ketone positive 

อาการชักลดลงอยางชัดเจน  6 เดือนตอมามี breakthrough seizure จึงไดพิจารณาใชยาน้ำมันกัญชา (CBD oil)
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ผศ.พญ. กมรวรรณ  กตัญูวงศ
ภาควิชากุมารเวชศาสตร คณะแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยเชียงใหม

 Interesting case ที่จะนำเสนอในบทความน้ีเปนรายงานผูปวยเด็ก 2 ราย มีอาการคลายคลึงกัน มารับการรักษา
ในโรงพยาบาลในชวงเวลาไลเรี่ยกัน ผูปวยทั้งสองรายมีจุดที่นาสนใจนั่นคือ มีปญหามีอาการชักที่ควบคุมไดยาก ไดรับการ
รักษาในหอผูปวยวิกฤต และจุดที่จะนำมาวิจารณ (discussion) นั่นคือ การใชน้ำมันกัญชารวมกับการรักษาดวยยาชนิด
อื่นๆ ซึ่งขอบงชี้ที่ใชน้ำมันกัญชาในการรักษาอาการชักที่ควบคุมไดยากมีเพียงรายงานทางการแพทยในตางประเทศ ยัง
ไมไดเปนการแนะนำใหใชเหมือนกรณีการใชน้ำมันกัญชาใน Dravet syndrome หรือ Lennox-Gastaut syndrome ที่
องคการอาหารและยาของประเทศสหรัฐอเมริกา (USA-FDA) ใหการยอมรับ อยางไรก็ตาม FDA แนะนำการใชน้ำมัน
กัญชาที่เปน medical grade และขึ้นทะเบียนยาอยางถูกกฎหมายเทานั้น

รายท่ี 1 ผูปวยเด็กชายไทยอายุ 7 ป 6 เดือน เช้ือชาติไทยใหญ 

อาการนำ: สงตัวมารับการรักษาที่ รพ มหาราชนครเชียงใหม เพื่อควบคุมอาการชักแบบ super-refractory status 
epilepticus (RSE)

ประวัติปจจุบัน:  มีไขสูง มีไอน้ำมูกเล็กนอย หลังจากนั้น 3 วัน เริ่มมีอาการชักที่บานแบบเกร็งทั้งตัว ตาเหลือก ปากเขียว 
เขารับการรักษาที่โรงพยาบาลอำเภอ ยังมีอาการชักซ้ำหลายครั้ง ไดรับการรักษาดวยdiazepam แบบฉีดเขาเสน และ 
phenytoin แบบ loading ทางหลอดเลือดดำ รับการรักษาประมาณหนึ่งวันเศษๆ โดยไดรับยาทั้งสองหลายครั้ง ยังไม
สามารถคุมอาการชักได ภายหลังสงตัวไปยังโรงพยาบาลจังหวัด ที่โรงพยาบาลแหงนี้ไดทำการใสทอชวยหายใจ ไดมีการ
ตรวจเลือดเบื้องตน ตรวจภาพถายสมอง CT (day 4 of febrile illness) ตรวจน้ำไขสันหลัง (cerebrospinal fluid: 
WBC 45/mm3 (PMN 45%), protein 72 mg/dl, glucose 92 mg/dl) ใหการรักษาเพิ่มเติมดวยยากันชักที่ใหทาง
หลอดเลือดดำ ไดแก levetiracetam, phenobarbital และ midazolam (dose กอนสงตัว 16 ug/kg/min) และให
การวินิจฉัยเบื้องตนเปน viral encephalitis, status epilepticus with uncontrolled seizure และประมาณหนึ่งวัน
เศษๆ เชนกัน ไดทำเรื่องสงตัวมายังโรงพยาบาลมหาราชนครเชียงใหม 

ประวัติอดีต: ผูปวยไมมีโรคประจำตัวใดๆ
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ประวัติวัคซีน: ไดรับครบตาม EPI โปรแกรม และไดรับวัคซีนเสริมคือ วัคซีนตับอักเสบ A วัคซีนไขหวัดใหญ และวัคซีน
อีสุกอีใส

ตรวจรางกายแรกรับที่โรงพยาบาลมหาราชนครเชียงใหม  (เทากับ day 6 of illness โดยนับจากผูปวยมีอาการไข)

GCS: E1VTM1, Vital signs: Temp 37.2 C, HR 109/min, BP 109/65 mmHg

General physical examination: mild pale conjunctivae, no abnormal heart sounds, normal breath 
sound, no hepatosplenomegaly

Neurological examination: comatose stage, pupil 3 mm RTLBE, hyporeflexia 1+, no spontaneous 
movement of limbs

Assessment ในเบื้องตนเมื่อแรกรับผูปวยรายน้ี

 1.  SRSE (super-refractory status epilepticus) ผูปวยไดรับยากันชักทางหลอดเลือดดำมาหลายชนิด และ
มียาในกลุม anesthetic medication มาหนึ่งตัวคือ midazolam แลวยังไมสามารถคุมชักได อาการของผูปวยนั้นถือวา
มากกวาขั้น refractory status epilepticus (RSE) ตั้งแตกอนสงตัวมารับการรักษาท่ีโรงพยาบาลมหาวิทยาลัย

 2.  สาเหตุของ RSE/SRSE นั้น อาจเกิดไดจากหลายประการ 

 2.1  CNS infection เชน กลุม viral encephalitis และในกรณีของ infection ตองระวังภาวะของ systemic 
infection/septicemia ดวย

 2.2  Autoimmune encephalitis ปจจุบันมีรายงานทางการแพทยที่ตรวจพบ antibody ตอระบบประสาท 
และสามารถทำใหเกิดอาการชักและอาการชักที่ควบคุมไดยาก

 2.3  Structural brain abnormalities แมกอนหนานี้ผูปวยไมเคยมีอาการชัก และมีพัฒนาการปกติ การตรวจ 
MRI brain เพิ่มเติมนั้นมีความจำเปน และแมหากผลเปน negative อาจจะยังไมสามารถตัดปญหา small and deep 
lesion ได

 2.4  NORSE/FIRES: new onset refractory status epilepticus (NORSE) เกิดข้ึนโดยไมทราบสาเหตุที่แนชัด
วาเปนจากกรณีใด และ febrile infection-related epilepsy syndrome (FIRES) ซ่ึงเหมือนเปนหน่ึงในโรคกลุมยอยของ 
NORSE แตมักมีประวัติไขรวมดวย โดยอาจมีอาการไขนำมากอนในชวง 2 อาทิตยกอนจนถึงภายใน 24 ช่ัวโมงกอนถึงภาวะ 
RSE โดยขณะท่ีผูปวยมี SE นั้นจะมีอาการไข หรอื ไมมีไขก็ได
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Management

 ท่ีโรงพยาบาลมหาราชนครเชียงใหม ไดรับผูปวยไวดูแลในหอผูปวยวิกฤต และไดดำเนินการวางแผนการรักษาในแง

ของ SRSE เปนระบบดังน้ี

 1.  สืบหาสาเหตุของอาการชัก โดยมีการตรวจเลือดพื้นฐานท่ัวไปซ้ำ, ตรวจหาสารเกลือแรตางๆ รวมทั้งแคลเซ่ียม 
ฟอสฟอรัส แมกนีเซียม, ตรวจเลือดดานเมตาบอลิก เชน NH3, lactate , ตรวจการทำงานของตอมไทรอยดและความผิด
ปกติระบบภูมิคุมกันเกี่ยวกับไทรอยด (TFT, Thyroid antibodies), เมื่อผูปวยไมมีขอหามในการทำการเจาะหลัง ไดตรวจ
น้ำไขสันหลังซ้ำ (โดยตรวจน้ำไขสันหลังเพิ่มเติมในเชิงลึกเกี่ยวกับการติดเชื้อไวรัส เชื้อแบคทีเรีย เชื้อรา และ ตรวจความ
ผิดปกติของโรค autoimmune encephalitis ตางๆ รวมท้ังกลุม paraneoplastic syndrome) , ตรวจ virology study 
test ในเลือด, รวมถึงการเพาะเชื้อในเลือดและสารคัดหลั่งตางๆ ซึ่งการตรวจเพิ่มเติมทั้งหมดไมพบความผิดปกติที่อธิบาย
อาการของผูปวยได และประมาณ 2.5 เดือน หลังจากการนอนโรงพยาบาลและอยูระหวางการรักษานั้น ไดพิจารณาหา
สาเหตุทาง genetic เพิ่มเติม โดยการสง whole exome sequence ซึ่งผล ภายหลังพบเปน heterozygous missense 
variants ที่ CACNA1H gene

 2.  มีการตรวจภาพถายสมอง MRI  และ ทำ CT ซ้ำภายหลังอีกหลายคร้ังในชวงระหวางการใหการรักษา ตัวอยาง
ของภาพถายสมอง CT (ภาพที่ 1) ซึ่งทำในชวงแรกของอาการชัก ไมพบความผิดปกติเดนชัดจากสาเหตุใดๆ และภาพถาย 
MRI (ภาพที่ 2) ทำที่ประมาณสัปดาหที่ 3 ของความเจ็บปวย นอกจากพบวามี generalized brain atrophy แลว ไมพบ
ความผิดปกติอื่นใดในเนื้อสมอง

ภาพท่ี 1 แสดงภาพถาย CT scan (day 4 after illness)

ภาพท่ี 2 แสดงภาพถาย MRI scan 
(day 24 after illness) 
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 3.  ทำการตรวจคลื่นไฟฟาสมอง EEG แบบตอเนื่องตลอดเวลา (continuous EEG monitoring) และใชขอมูล
จาก EEG น้ีชวยปรับการเลือกใชชนิดของยากันชัก หากแต EEG ของผูปวยรายน้ีพบมี electrographic seizure บอยมาก 
และพบวา ictal foci สลับระหวางสมองทั้งสองขาง ในบางชวงเวลาพบ electrographic seizure เริ่มจากขางหนึ่งและ
แพรไปยังอีกขางหนึ่ง คลาย migratory seizure ใน severe epileptic syndrome ในเด็กเล็ก การใหการรักษาดวยยา 
anesthetic สามารถทำใหเกิด EEG ที่มีลักษณะ burst-suppression pattern ไดบาง ระงับอาการชักไดบาง แตเมื่อลด
ปริมาณยา กลับมีอาการชักซ้ำโดยเฉพาะ electrographic seizure ตัวอยางของคลื่นไฟฟาสมองของผูปวยที่ผิดปกติราย
นี้แสดงดังภาพที่ 3 , 4 และ 5

ภาพที่ 3 EEG แสดง background slowing for age และ tracing แสดง sensitivity ที่ 10 uv/mm

ภาพที่ 4 EEG แสดง background discontinuous ในบางชวงซึ่งเกิดจากผลของยากันชัก anesthetic medication 
ที่ใหเพื่อควบคุมอาการชักของผูปวย และ tracing แสดง sensitivity ที่ 10 uv/mm
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 4.  ยากันชักที่ใชรักษาผูปวยที่มีอาการ SRSE ในหอผูปวยวิกฤตนั้นมีความแตกตางกันในแตละชวงเวลา โดยปรับ
ยาตางๆ เขาและออกในแตละวัน ตามลักษณะของ continuous EEG monitoring วาสามารถควบคุมอาการชักไดมาก
นอยเพียงไร แสดงยากันชักท่ีใช ดังภาพท่ี 6 

ภาพที่ 6 แสดงการใชยาในกลุมตางๆ เพื่อควบคุมอาการชักในผูปวยรายที่หนึ่ง ตัวเลขที่เห็นในแถบสีคือขนาดของยา 
หนวยของยา เปนไปตามมาตรฐานสากลในแตละชนิดของยา

 

 

Epilepsy Digest 2020 Special Issue: Cannabis

ภาพที่ 5 EEG แสดง electrographic seizure pattern โดยมีความผิดปกติที่มาจาก right hemisphere โดย ictal foci 
อยูที่บริเวณ right temporal region และ tracing แสดง sensitivity ที่ 20 uv/mm
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 •  ผูปวยไดการรักษาดวยยากันชักแบบฉีดทั้ง phenobarbital, levetiracetam, lacosamide สวนยากันชัก
แบบรับประทานบางตัวเชน perampanel เริ่มมีรายงานใชในการรักษา SE เชนกัน ดังนั้นจึงมีการนำมาใชเสริมเพิ่มเติม 
นอกจากน้ันไดใชยากันชัก topiramate เสริมในบางชวงเพ่ือหวังผล neuroprotective ของยาตัวนี้ แตปรับออกภายหลัง
เพื่อปองกันผลเสียที่อาจเกิดในระบบไต ยากันชักที่ไมไดเลือกใชในผูปวยรายนี้เลยคือ sodium valproate เนื่องจาก
ระหวางการรักษามีโอกาสที่จะไดใชยาปฏิชีวนะชนิดหนึ่งซึ่งจะมีปฏิกิริยาระหวางยาปฏิชีวนะชนิดนี้กับยา sodium 
valproate ไดงาย ดังนั้น sodium valproate จึงไมถูกเลือกใช สวนยากันชักตัวแรกที่ไดมาจาก รพ. จังหวัด phenytoin 
ถูกปรับออกต้ังแตแรกรับเน่ืองจากคุมชักไมได

 •  ผูปวย SRSE นั้นสวนใหญจะตองมียาในกลุม anesthetic medications ซึ่งผูปวยรายน้ีไดรับยากลุมน้ีแตกตาง
กันไปตามชวงเวลา ไดแกยา midazolam, thiopental, propofol (ในบางชวง), ketamine (ผูปวยรายนี้ ตอบสนองตอ 
ketamine มากกวายาตัวอ่ืน แตไมสามารถลดยาตัวน้ีไดเชนกัน โดยจะมี electrographic seizure pattern กลับมาเปน
ระยะ), มีการนำ MgSO4 มาใชบางชวงเชนกันแตคุมอาการชักไมได

 •  เนื่องจาก SRSE นั้นในบางครั้งเชื่อวาอาจจะเกิดจากโรคในกลุม autoimmune encephalitis ได ดังนั้นใน
วารสารทางการแพทยจึงแนะนำการรักษาในผูปวยกลุมนี้ดวย methylprednisolone (IVMP) และ immunoglobulin 
(IVIG) และแนะนำทำ plasma exchange (PLEX) ดวย ซ่ึงผูปวยรายน้ีได IVMP, IVIG และภายหลังไดทำ PLEX ถึง 3 คร้ัง

 •  มีรายงานการใช vitamin B6 ในผูปวย SRSE ดังนั้นจึงมีการใช vitamin B6 ในชวงเวลาสั้นๆ

 •  ในผู ปวยที ่มีภาวะ SRSE นั้น มีรายงานวาอาจตอบสนองตอยาที ่กดภูมิกันบางชนิด เชน ยาที ่มีผลตอ 
interleukin-1 (anakinra) แตเนื่องจากประเทศไทยไมมียาตัวนี้ มีรายงานจากทางประเทศเกาหลีใตวา มีการใชยา 
rituximab ใน SRSE ดวย แตปญหาที่ไมสามารถเลือกใชยาตัวนี้ไดผูปวยคือ ปญหาจากราคายา และขอมูลจากประเทศ
เกาหลีใตพบวาในผูปวยที่ไมตอบสนองตอ rituximab จะมีการเลือกใชยาตาน interleukin-6 (tocilizumab) เปนลำดับ
ตอไป ดังนั้นในผูปวยรายน้ีจึงพิจารณาเลือกใช tocilizumab แทน ในชวงเวลาดังแสดงในตาราง

 •  ในผูปวยผูใหญ หากสาเหตุของ coma เกิดจากการบาดเจ็บที่ศีรษะ (traumatic brain injury-TBI) การตั้งใจ
ทำใหอุณหภูมิภายในรางกายใหต่ำกวาปกติ (therapeutic hypothermia) เชื่อวาจะชวยในเรื่อง neuroprotective ได
บาง และลดอัตราตาย รวมทั้งสงผลถึงพยากรณโรคทางระบบประสาทดวย แมสาเหตุจาก SRSE ในผูปวยรายนี้ไมใช TBI 
แตไดพิจารณาทำ therapeutic hypothermia เปนเวลา 3 วันในชวงที่เขารับการรักษาในชวงสัปดาหที่สอง ผลของการ
ใช hypothermia ไมทำให electrographic seizure pattern นอยลง

 •  มีรายงานการรักษา SRSE ดวยอาหารคือ ketogenic diet (KD) ซึ่งขอมูลมีทั้งควบคุมอาการชักได และไมได 
ในผูปวยรายนี้ทีมแพทยไดพิจารณาใหการรักษารวมดวย KD เปนเวลากวา 4 สัปดาห ภายหลังตองหยุด KD เนื่องจากมี
ผลขางเคียงเร่ือง อาการเหลืองและอาการคั่งของน้ำดี

 •  ในประมาณสัปดาหที่ 16 ของการรักษา SRSE ไดมีการพิจารณาใหน้ำมันกัญชาในผูปวยรายนี้ ผลของการใช
นำ้มันกัญชา จะวิจารณรวมไปกับการวิจารณการใชน้ำมันกัญชาในผูปวยรายที่ 2
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รายท่ี 2 ผูปวยเด็กชายไทยอายุ 7 ป 3 เดือน เชื้อชาติไทย   (รับไวในโรงพยาบาล หางจากผูปวยรายแรกประมาณ 
2 สัปดาห)

อาการนำ: สงตัวมารับการรักษาที่ รพ มหาราชนครเชียงใหมจาก รพ เอกชนแหงหนึ่ง ดวยผู ปวยมีอาการไขและ
อาการชัก 
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ประวัติปจจุบัน: มีประวัติมีไขต่ำอยูประมาณ 5 วัน รวมกับมีอาการอาเจียนในชวงแรก ภายหลังมีอาการซึมและเรียก
ไมรูสึกตัว ผูปกครองจึงพาไปรักษาที่ รพ. เอกชน มีบันทึกวาผูปวยไมมีอาการออนแรงของแขนและขา ไมมีภาวะคอแข็ง 
ภายหลังพบวามีอาการชักใน รพ. เอกชน ไดรับยาฉีดกลุม benzodiazepine เขาหลอดเลือดดำ ผลการตรวจเลือด
เบื้องตนไมพบความผิดปกติ รวมทั้งสารอิเล็กโทรไลตและน้ำตาลในเลือดอยูในเกณฑปกติ ภาพถายสมอง CT ไมพบ
ความผิดปกติ การตรวจไวรัสเดงกี และ scrub typhus ปกติ วินิจฉัยเบื้องตนวาสงสัย encephalitis ไดใหยาปฏิชีวนะ 
ใหยา acyclovir กอนสงตัวมารับการรักษาตอที่ รพ มหาราชนครเชียงใหม ภายในวันเดียวกัน

ประวัติอดีต: ผูปวยไมมีโรคประจำตัวใดๆ

ประวัติวัคซีน: ไดรับครบตาม EPI โปรแกรม 

ตรวจรางกายแรกรับที่แผนกฉุกเฉิน ณ โรงพยาบาลมหาราชนครเชียงใหม (เทากับ day 6 of illness โดยนับจาก

ผูปวยมีอาการไข)

GCS: E4V3M5, Vital signs: Temp 38.8 C, HR 86/min, RR 24/min, BP 112/80 mmHg

General physical examination: mild pale conjunctivae, no abnormal heart sounds, normal breath 

sound, no hepatosplenomegaly

Neurological examination: เมื่อแรกรับ no focal deficit and no meningeal irritation’s signs 

 ที่แผนก ER ผูปวยมีอาการชักเกร็งแขนขา มีปสสาวะราด 1 ครั้ง ไดรับการรักษาเบื้องตนในการใหยากลุม 
benzodiazepine และมีการใหยากันชัก phenytoin ทางหลอดเลือดดำ กอนยายขึ้นหอผูปวยใน ใหการวินิจฉัยเบื้องตน 
R/O encephalitis with new onset seizure และภายหลังผูปวยมีอาการชักมากขึ้น ไมตอบสนองตอยากันชักแบบฉีด 
จึงยายเขาหอผูปวยวิกฤต ดวยภาวะ RSE และ SRSE เปนลำดับถัดไป

Assessment สาเหตุที่ทำใหเกิด RSE และในภายหลัง SRSE ในผูปวยรายนี้

 ประมวลสาเหตุที่จะทำใหเกิด SRSE ผูปวยรายที่ 2 นั้นคลายกับในผูปวยรายแรก
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Management
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 1.  การตรวจเลือดพื้นฐาน ตรวจหาสารเกลือแรตางๆ รวมทั้งแคลเซี่ยม, ฟอสฟอรัส, แมกนีเซียม, การทำงานของ
ตับ, ตรวจเลือดดานเมตาบอลิก เชน NH3 และ lactate, ตรวจการทำงานของตอมไทรอยด, ตรวจน้ำไขสันหลังเมื่อผูปวย
จะไมมีขอหามในการเจาะหลัง, ตรวจความผิดปกติดาน autoimmune disease รวมทั้ง ตรวจน้ำไขสันหลังและเลือดที่
เกี่ยวของกับ paraneoplastic syndrome, ตรวจ virology study test ในเลือดและน้ำไขสันหลัง, รวมถึงการเพาะเช้ือใน
เลือดและสารคัดหลั่งตางๆ ผลการตรวจทั้งหมดเปนปกติ ไมพบสาเหตุที่อธิบายอาการชักของผูปวยได ภายหลังจากการ
นอนโรงพยาบาลและอยูระหวางการรักษาที่ประมาณ 2.5 เดือน ไดพิจารณาหาสาเหตุทาง genetic เพิ่มเติม โดยการสง 
whole exome sequence (สงตรวจพรอมผูปวยรายแรก) ซึ่งผลภายหลังพบเปน De novo heterozygous missense 
variants ที่ GNAO1 gene

 2.  ภาพถายสมอง CT ที่ทำกอนสงตัวมารับการรักษา ไมพบความผิดปกติ และภาพ ถาย MRI ครั้งแรกที่ทำที่โรง
พยาบาลมหาราชนครเชียงใหม ไมพบความผิดปกติเชนกัน แสดงดังภาพที่ 7 

ภาพท่ี 7 แสดงภาพถาย MRI (day 6 of illness)

 3.  การทำ EEG monitoring พบความผิดปกติที่มี electrographic seizure pattern ตัวอยางดังแสดง

ภาพท่ี 8 EEG แสดง electrographic seizure จากบริเวณ right-sided posterior head region 
และคอยๆ มีการแพรกระจายมากข้ึน และ tracing แสดง sensitivity ที่ 7 uv/mm
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 4.  ยาที่ผูปวยรายนี้ไดรับเพื่อควบคุมอาการชัก แสดงดังภาพที่ 9 โดยเปนยากันชักหลายชนิด ในรูปแบบฉีดเขา
เสนเลือดดำ รวมถึงยาแบบรับประทานใหผานสายยาง nasogastric tube มีการใชยากันชักแบบฉีด sodium valproate 
ในระยะเวลาประมาณ 2 อาทิตยกอนที่จะตองปรับออก ยา anesthetic medications ไดแก midazolam, thiopental, 
propofol, ketamine และการรักษาที่เกี่ยวของกับ SRSE อื่นๆ เชน MgSO4, IVMP, IVIG, therapeutic hypothermia, 
ketogenic diet (KD), tocilizumab 

 5.  ผูปวยรายที่ 2 นี้ไมไดทำ plasma exchange (PLEX) เชนในผูปวยรายแรก เนื่องจากชวงเวลาที่สามารถทำ 
PLEX ไดนั้นผูปวยมีปญหา cardiac arrhythmia จากสารโปแตสเซียมในรางกายไมเหมาะสมซึ่งตองแกไขดวยการทำ 
cardiopulmonary resuscitation นอกจากน้ีสิ่งที่แตกตางจากผูปวยรายแรกคือ ไมไดให vitamin B6  

 6.  ผูปวยรายที่ 2 นี้ไดรับ cannabidiol oil (CBD) เพื่อรวมชวยในการรักษา SRSE ที่ประมาณสัปดาหที่ 11-12 
ซึ่งถือวาเร็วกวาผูปวยรายแรกที่ไดรับ CBD ที่สัปดาหที่ 16-17 หลัง onset ของอาการชัก

ภาพที่ 9 แสดงการใชยาในกลุมตางๆเพื่อควบคุมอาการชักในผูปวยรายที่สอง ตัวเลขที่เห็นในแถบสีคือขนาดของยา หนวย
ของยาเปนไปตามมาตรฐานสากลในแตละชนิดของยา

การวิเคราะหภาวะ SRSE ในผูปวยรายท่ี 1 และ รายท่ี 2

 เมื่อใหการรักษาผูปวยทั้งสองราย ซึ่งถูกสงตัวมารับการรักษาหางกันเพียง 12 วัน ผูปวยรายแรกมีสัญชาติไทยใหญ 
ในขณะที่ผูปวยรายที่ 2 มีสัญชาติไทย ทั้งสองมาจากตางภูมิลำเนาแมจะอาศัยอยูในจังหวัดเชียงใหมเหมือนกัน การรักษา
ในหอผูปวยวิกฤตและมีเครื่องมือที่พรอมสำหรับ continuous EEG monitoring อยูตลอดเวลาทำใหทราบวาทั้งสองมี

ภาวะของ SRSE 
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 จากการรักษาในระยะแรกในผูปวยทั้งสองรายนั้นพบวาสามารถควบคุมอาการ convulsive status epilepticus 
ไดบาง แตไมสามารถควบคุมอาการชักแบบ electrographic seizure ได ทั้งคูมียากันชักแบบฉีดเขาเสน คูขนานกันไปกับ
การไดรับยา anesthetic medications หลายขนาน แมทั้งสองรายจะตอบสนองตอ anesthetic medications บางโดย
สามารถทำใหเกิด burst-suppression pattern จาก EEG ไดบาง แตเมื่อลดขนาดของยา anesthetic medication 
ลักษณะของ electrographic seizure pattern นั้นก็กลับมา

 การรักษาที่ยากขึ้นเมื่อควบคุมชักไมได ทำใหไดนำการรักษา SRSE เทาที่มีในบทความทางวิชาการมาใหแกผูปวย
ทั้งสองดังที่วิจารณไวในเบื้องตนของผูปวยแตละราย และพบวามีเพียงหนึ่งบทความเทานั้นที่มีรายงานการใช CBD oil ใน
การรักษาผูปวย SRSE ที่เปน FIRES patients ตีพิมพใน Journal of Child Neurology 2017 “cannabidiol as a 
potential treatment for febrile infection-related epilepsy syndrome (FIRES) in the acute and 
chronic phases” สวนบทความอื่นๆ ที่รายงานถึงการใช CBD oil นั้นมักจะเปนในกลุมที่เปนผูปวยลมชักที่ดื้อตอยา
กันชักมาตรฐาน (Drug-resistant epilepsy, DRE)

 ดังน้ันทีมแพทยกุมารประสาทของทางคณะแพทยศาสตรเชียงใหม จึงคิดวาควรจะนำ CBD oil มารวมในการรักษา 
แตในเวลาน้ันไมมี CBD oil ที่ไดมาตรฐาน (medical grade) ในประเทศไทยเอง และติดปญหาในชวงเวลานั้นประเทศไทย
ยังอยูในภาวะเริ่มตนของการนิรโทษกรรมของผูมีการครอบครอง CBD oil และโดยองคการอาหารและยาของประเทศไทย
ก็ไมเคยมีการอนุญาตใหนำ CBD oil จากตางประเทศเขามาในประเทศไทยเพราะถือเปนยาเสพติดผิดกฎหมาย ดังนั้น
ขั้นตอนในการขอนำ CBD oil มาเพื่อรักษาผูปวย 2 รายนี้ จึงประสบปญหาขอกฏหมายและขอปฏิบัติตางๆ นาๆ ที่ยุงยาก 
อยางไรก็ตามหลังจากความพยายามอยางตอเนื่องและไดรับความชวยเหลือพิเศษจากหลายหนวยงาน ทำใหในภายหลัง
ไดมีการสามารถนำเขา CBD oil แบบ medical grade มาใชในผูปวยทั้งสองราย โดยระยะเวลาในการจัดหายาและนำยา
เขาประเทศอยูที่ประมาณ 3 เดือน โดย CBD oil ที่ไดรับมา ไดเลือกที่จะใหในผูปวยรายที่ 2 กอน เพราะจากขอมูลทั่วไป
ของ CBD oil ผลขางเคียงที่ตองพึงระวังคือ ผลที่เกี่ยวของกับการทำงานของตับ เชน ตองระวัง transaminitis หรือ 
cholestasis ซึ่งผูปวยรายที่ 2 มีความเหมาะสมมากกวา ผลการทำงานของตับเปนปกติ จะขอเปรียบเทียบลักษณะทาง
คลินิกของผูปวย 2 รายกับผูปวยตางประเทศที่เกริ่นไวเบื้องตนในบทความ “cannabidiol as a potential treatment 
for febrile infection-related epilepsy syndrome (FIRES) in the acute and chronic phases” ดังนี้

 •  จากบทความที่ตีพิมพไดมีการรายงานผูปวยเด็ก 7 ราย จากโรงพยาบาล 5 แหงในสหรัฐอเมริกา ซึ่ง 5 รายจาก
ทั้งหมดเปนเด็กชาย ผูปวยมีอายุเฉลี่ยอยูที่ 7 ป 1 เดือน (range 3 ป 11 เดือน – 8 ป 6 เดือน) อัตราตายในชวง acute 
phase อยูที่รอยละ 9-18 ผูปวย 2 รายของเชียงใหมเปนเพศชาย และมีอายุใกลเคียงอายุเฉล่ียผูปวยตางประเทศ

 •  อาการชักใน FIRES น้ัน พบวามีชวง acute phase ซ่ึงจะพบเปน กลุม focal seizure ซ่ึงมักจะ involve ในสวน 
perisylvian และ frontotemporal areas และในอาจมีการแพรเปน secondary generalization ได และหากผูปวย
รอดชีวิต อาจมีปญหา mesial temporal damage ได ซึ่งคลายกับในผูปวยเด็ก 2 รายนี้ ทีมีลักษณะ electrographic 
seizure pattern เปน focal seizure ที่มี foci เดน temporal areas และมี secondary generalization ประปราย 
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 •  ผูปวยรายท่ี 2 ไดรับ CBD oil (บริจาค) เร่ิมตนที่ขนาด 2.5 mg/kg/day และปรับเพิ่มเปน 5 mg/kg/day ภาย
หลัง (รวมกับไดรับ iv thiopental, oral high dose perampanel, high dose levetiracetam, oral phenobarbital) 
ผลการรักษาพบวา 

 -  ในแง clinical ผูปวยคอยๆเร่ิมทำตามคำส่ังไดหลังได CBD oil ประมาณ 4 วัน 

 -  ในแง continuous EEG monitoring พบวา background rhythm ดีขึ้น เริ่มมี fast และ continuous 
rhythm มากขึ้น และ electrographic seizure ลดลงจนหายไปภายใน 5 วันหลังเริ่ม CBD oil 

 -  ผูปวยสามารถปรับ ventilator ออกได และเปลี่ยนเปนใส tracheal mask ที่วันที่ 5 หลังเริ่ม CBD oil 

 -  แพทยสามารถหยุด thiopental ไดที่วันที่ 7 หลังเริ่ม CBD oil ผูปวยสามารถยายออกจาก หอผูปวยวิกฤตได
ภายหลังตามลำดับ

 -  CBD ที่ไดรับบริจาคมาชวงแรกสามารถใชได 10 วัน และหลังจากที่ CBD บริจาคชุดแรกหมด ผูปวยมีอาการชัก
กลับเปนซ้ำในวันที่ 4 และ 9 หลังจากยาหมด ไมสามารถหายา CBD มาใชตอเนื่องสำหรับผูปวยรายที่ 2 นี้ไดอีกเปนเวลา 
25 วัน ชวงที่ไมมี CBD oil ตองมีการเพิ่มยากันชักชนิดหนึ่งในรูปแบบรับประทานแบบชั่วคราว และภายหลังที่ยา CBD-
Epidiolex จาก GW pharmaceutical สามารถนำเขามาในประเทศไทยไดแลว จึงไดนำ CBD กลับมาใหในผูปวยรายนี้
ตอไปและเปนขนาดท่ีสูงกวาที่ไดรับในชวงแรก 
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 •  ผูปวยทุกรายจากบทความวิชาการไมสามารถคุมอาการชักไดใน 2 อาทิตย และเริ่มให CBD oil ประมาณ 19-
33 วันหลัง onset ของ FIRES ซึ่งถาจะนับไปก็ถือวาได CBD oil เร็วกวาผูปวยของทางเชียงใหมที่เริ่มไดรับ CBD oil เมื่อ 
SRSE ผานไปเกือบ 3 เดือน 

 •  ผูปวยท้ัง 7 รายของตางประเทศไดรับการตรวจเพ่ิมเติมคลายคลึงกัน ทุกรายไดรับการตรวจ 1) CSF infectious 
study, 2) serum virology, 3) autoimmune/paraneoplastic syndrome, 4) MRI study, และ สำหรับการตรวจ 
5) metabolic work up, 6) genetic evaluation ไดรับการตรวจในผูปวย 4 ราย พบวาการตรวจที่ผิดปกติในผูปวย 7 
รายนี้จะเปนกลุม MRI study ซึ่งบางรายพบ restricted DWI ที่ lentiform nucleus, cortical thickening ที่ superior 
temporal gyrus, volume loss และ bleeding ที่ corpus collosum นอกจากนี้ยังรายงานวา CSF มี pleocytosis 
บางในผูปวยบางราย ผูปวยเด็ก 2 รายของทางเชียงใหม ไดรับการตรวจเพิ่มเติมทั้งหมดเชนกันกับในตางประเทศ ผล MRI 
ของผูปวยทั้งสองรายในระยะแรกไมพบความผิดปกติแตอยางใด แตทั้งสองรายไดมีการทำภาพถายสมองซ้ำทั้ง CT หรือ 
MRI เปนระยะในชวงที่ทำการรักษา ซึ่งภายหลังพบความผิดปกติบางประการจากผลภาพถายสมองนั่นคือ พบ brain 
atrophy ซึ่งคาดวาเปนผลตอเนื่องจากการรักษาโรคเรื้อรังที่พบไดทั่วไป ผล trio-WES ของผูปวยทั้งสองรายผิดปกติดัง
แสดงเบ้ืองตน แตยังไมมีรายงานความผิดปกติจากท้ังสองยีนน้ีจะมีอาการดังแสดงแบบ FIRES ดังน้ันตองเฝาติดตามรายงาน
ทางการแพทยเพิ่มเติมตอไปวา genetic abnormalities ที่พบในผูปวยเด็กทั้ง 2 รายจะเปน etiology ของ SRSE หรือ
เปน incidental finding 
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 •  ผูปวยรายที่ 1 มีปญหา cholestasis อยูเปนเวลานาน คาดวาเปนผลของการใหสารอาหารทางไขมันทางเสน
เลือด ดังนั้นในชวงแรกทีมแพทยจึงมีความกังวลที่จะตองให CBD oil แกผูปวย แตภายหลังเมื่อไมมีทางเลือกอื่นและ
อาการชัก SRSE ผานไปประมาณ 16 สัปดาหแลว หากไมใหยา CBD ผูปวยก็อาจเสียชีวิตไดเชนกัน จึงไดเริ่มตัดสินใจให 
CBD-Epidiolex และ dose ของ CBD oil จะอยูที่ขนาดต่ำกวาที่แนะนำในผูปวยที่การทำงานของตับเปนปกติ โดยรายนี้
เร่ิมที่ dose 0.5 mg/kg/day และปรับเพิ่มเปน 1.5-2 mg/kg/day  ใหเปนระยะเวลานานประมาณเกือบ 2 เดือนจนม่ันใจ
วาปญหา cholestasis และ mild transaminitis ที่เคยมีอยูแลวไมไดแยลง ภายหลังจึงปรับขนาดยา CBD ขึ้น ขนาดยา
สูงสุดที่ผูปวยรายนี้ไดรับคือ 20 mg/kg/day  (ยาอื่นที่ไดรวมกันคือ iv levetiracetam, oral phenobarbital, oral high 
dose perampanel, iv ketamine, thiopental ในบางระยะ)

 -  ในแง clinical พบวาผูปวยรายที่ 1 นี้ ไมมีอาการแสดงที่ดีขึ้นที่จะเชื่อวาเปนผลดีจาก CBD oil หากแต dose 
ของ CBD oil ในผูปวยรายนี้นั้นตองถือวาต่ำกวาที่ควรจะได 

 -  ในแง EEG monitoring พบวาการให CBD oil ไมสามารถชวยทำให electrographic seizure นั้นหายไป 
ผูปวยรายนี้เดิมจะมี electrographic seizure ทุกวัน ในปริมาณความถี่มากหรือนอย/วัน ตางกัน และระยะเวลาของการ
เกิด electrographic seizure นั้นสั้น/ยาว ตางกันเชนกัน แตมีขอสังเกตวาแม CBD oil ไมสามารถทำใหอาการชักดีขึ้น
และหยุด electrographic seizure แบบผูปวยรายที่ 2 แตจาก continuous EEG monitoring พบวาผูปวยรายที่ 1 นี้ 
พบ electrographic seizure หายไปอยูประมาณ 5 วัน ติดๆ กัน ซึ่งถือเปนชวงสงบของผูปวย ทีมแพทยไมสามารถแปล
ผลตรงจุดนี้อยางชัดเจน ถือเปนขอสังเกตที่พบในผูปวยรายน้ี

 -  ผูปวยรายที่ 1 เสียชีวิต เมื่อยางเขาเดือนที่ 7 ของการมี SRSE สาเหตุเสียชีวิตเนื่องจาก มีการเปลี่ยนแปลงของ
สัญญาณชีพเฉียบพลัน มีการเตนของหัวใจที่ไมปกติ มีการปฏิบัติการกูชีพทำ CPR แตไมประสบผลสำเร็จ ไดทำการเพาะ
เชื้อเลือดหลังเสียชีวิต ไมพบเช้ือกอโรค

 ผูปวยเด็ก 2 รายของทางเชียงใหมที่วินิจฉัยวาเปน FIRES with SRSE ถือเปนผูปวยสองคนแรกในประเทศไทยที่
ไดรับการรักษา SRSE โดยใช CBD oil เปนยาแบบ adjunctive treatment ผูปวยหนึ่งรายรอดชีวิตและหยุดอาการชักได 
กลับมาใชชีวิตไดอยางปกติแมจะมีปญหาดานพฤติกรรมท่ีไมอยูน่ิงอยูพอสมควร ผูปวยอีกหน่ึงรายเสียชีวิตในหอผูปวยวิกฤต 

 อุบัติการณและปจจัยท่ีแทจริงของ FIRES น้ันยังไมมีขอสรุปอยางชัดเจน แนวทางการรักษายังไมมีกฎเกณฑแนนอน 
ดังน้ันการสรุป ผลการตอบสนองของการใช CBD oil รวมรักษาในภาวะ FIRES น้ันคงยังเปนเพียวระยะเบ้ืองตน และยังตอง
เฝาติดตามรายงานทางการแพทยในอนาคตตอไป 
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EEG Quiz

ผศ.นพ.สรวิศ  วีรวรรณ
ภาควิชากุมารเวชศาสตร ศิริราชพยาบาล

A. ผูปวยอายุ 10 วัน

B. ผูปวยอายุ 7 ป

Question

 

 

 

       ผูปวยโรคลมชักที่มี EEG ในขอใด (A-D) นาจะไดประโยชนจากการรักษาดวย 

       cannabidiol (CBD) เมื่ออางอิงจากหลักฐานทางการแพทยท่ีมีในปจจุบัน
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C. ผูปวยอายุ 8 ป 

D. ผูปวยอายุ 12 ป
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Answer: C

 เนื่องจากผูปวยในขอ C มี EEG ที่เขาไดกับผูปวย Lennox-Gastaut syndrome (LGS) โดยจาก 

EEG พบ slow spike-wave complex 

 จากหลักฐานทางการแพทยในปจจุบัน และ องคการอาหารและยาของสหรัฐอเมริกา (FDA) ใหการ

ยอมรับในการใช CBD แบบ adjunctive therapy ในผูปวยโรค LGS และ Dravet syndrome ที่อายุมาก

กวา 2 ป และ มีรายงานวาอาจไดประโยชนในการรักษาอาการชักในผูปวยอื่นๆ หากแตยังไมมีขอมูลชัดเจน

เทา 2 กลุมโรคที่กลางขางตน เชน Doose syndrome, febrile infection-related epilepsy syndrome 

(FIRES), Aicardi syndrome, tuberous sclerosis complex 

 ยังไมมีหลักฐานทางการแพทยวาไดประโยชนในผูปวย Ohtahara syndrome (early infantile 

epileptic encephalopathy) หรือ EME (early myoclonic epilepsy) ผูปวยทารกในขอ A. พบมี EEG 

พบ suppression-burst pattern ดังนั้นผูปวยจึงยังไมมีขอบงชี้วาไดประโยชนจาก CBD

 ผูปวย childhood absence epilepsy (CAE) ในขอ B. น้ัน EEG พบ 3-Hz spike-wave complex 

และ ผูปวย juvenile myoclonic epilepsy (JME) ในขอ D. พบ photo-paroxysmal response ขณะทำ 

photic stimulation ผูปวยทั้ง CAE และ JME นั้นโดยสวนมากตอบสนองตอยากันชักมาตรฐาน 
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Case 1

พญ.ปญจมา  เลิศบุษยานุกูล
กลุมงานประสาทรังสีวิทยา สถาบันประสาทวิทยา กรุงเทพมหานคร

A 21-year-old left-handed male has intractable epilepsy. He has had 
automotor seizure for about 5 years. Preservation of consciousness 
during automotor seizure has been observed. He had past history of 
pneumonia and seizure at the age of 6. 

3-tesla non-contrast MRI of the brain  

Question 1: What are the MRI findings of this patient?

A.  Atrophy of the right hippocampus and parahippocampal gyrus

B.  Atrophy of the right hippocampus, parahippocampal gyrus and mammillary body 

C.  Atrophy of the right hippocampus, parahippocampal gyrus, mammillary body and fornix

D.  Atrophy of the right hippocampus, parahippocampal gyrus, mammillary body, 

     fornix and thalamus

Answer:  C. Atrophy of the right hippocampus, parahippocampal gyrus, mammillary body and 

fornix
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Question 2: What is the most likely diagnosis of this patient?

A.  Right mesial temporal sclerosis

B.  Left mesial temporal sclerosis

C.  Old left posterior cerebral artery territory infarction  

D.  Old right posterior cerebral artery territory infarction

Answer:  A. Right mesial temporal sclerosis

 mesial temporal sclerosis หรือ hippocampal sclerosis น้ัน โดยพยาธิสภาพประกอบดวย pyramidal 

และ granule cell neuronal loss รวมกับ astrogliosis ที่ cornu ammonis และ dentate gyrus ของ hippo-

campus ดังนั้นความผิดปกติหลักที่พบใน MRI คือ 1). hippocampal atrophy, 2). signal alterations of 

hippocampus (hyperintense signal on T2WI and FLAIR image), 3). loss of hippocampal internal 

architecture (เห็นความผิดปกติไดชัดในภาพ inversion recovery sequences) และความผิดปกติอื่นๆ ที่พบ
รวมได ไดแก loss of hippocampal head digitations, dilation of temporal horn, temporal lobe 

atrophy, collateral white matter atrophy, anterior temporal white matter changes, fornix atrophy, 

mammillary body atrophy, thalamic atrophy และ caudate atrophy เปนตน เนื่องจาก limbic system 

นั้นประกอบดวย 1. limbic lobe (parahippocampal, cingulate, supracallosal areas) 2. cerebrospinal 

fluid (callosal, hippocampal sulci) 3. broca intralimbic gyrus (hippocampus) 4. fornix, fimbria 

นั่นเอง และโดยปกติ hippocampus จะเชื่อมตอไปยัง mammillary body และ thalamus ผานทาง fornix 

อีกดวย

 ในคนไขโรคลมชักรายน้ีพบความผิดปกติใน MRI คือ right hippocampal atrophy, from head to tail, 

with diffuse signal alterations, loss of hippocampal head digitation, right mammillary body และ 
fornix atrophy, atrophy of the right parahippocampal gyrus ซึ่งเขาไดกับ mesial temporal sclerosis 

ดานขวา 

เอกสารอางอิง 

1. Atlas SW. Magnetic Resonance Imaging of the Brain and Spine. 4     ed. Vol 1. Lippincott Williams & Wilkins, 

   a Wolters Kluwer business; 2009 

2. Blumcke I, Thom M, Aronica E, et al. International consensus classification of hippocampal sclerosis in 

   temporal lobe epilepsy: A Task Force report from the ILAE Commission on Diagnostic Methods. Epilepsia, 

   2013; 54(7): 1315-29
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Case 2 A 2-month-old male infant with focal intractable epilepsy, occurring 
more than 10 times per day. He has had focal myoclonic seizure. 
Age at onset of seizure was 1 month. 

1.5-tesla non-contrast MRI of the brain and single voxel MR spectroscopy (MRS) at long TE 

(135 ms)

Question:  What is the likely provisional diagnosis of this patient? 

A.  Cortical infarction 

B.  Developmental tumor 

C.  Focal cortical dysplasia

D.  Acute intracerebral haemorrhage 

Answer:  C. Focal cortical dysplasia
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 Focal cortical dysplasia (FCD) เปน malformation of cortical development ที่เปนสาเหตุที่บอย
ท่ีสุดของโรคลมชักท่ีคุมไมไดดวยยาในเด็ก ปจจุบันแบงเปน 3 ชนิด โดย FCD ชนิดท่ี 2 หรือ type II เปนชนิดท่ีมักจะ
แสดงอาการออกมาใหเห็นในชวงวัยเด็ก และ มักจะพบที่ frontal lobe 

 FCD type II นี้มีอีกหลายช่ือ ไดแก Taylor type of FCD, focal transmantle cortical dysplasia และ 
cortical hamartomas หรือ cortical tubers ในโรค tuberous sclerosis ตามพยาธิสภาพของ FCD type II 

ซ่ึงมีความผิดปกติในการเรียงตัวของเซลลสมองและชนิดของเซลลสมองมากกวาในชนิดท่ี 1 โดยเฉพาะ dysmorphic 

neurons ที่พบใน FCD type IIa และ balloon cells ในFCD type IIb   

 FCD type II มีลักษณะท่ีผิดปกติใน MRI ดังน้ี cortical thickening, blurring of cortical-white matter 

junction, abnormal gyral pattern, expanded gyri, irregular sulci, abnormal signal intensity 

(hyperintense T2 or FLAIR) ของ subcortical white matter ตั้งแต cortical-white matter junction ไป
จนถึง ventricular surface ลักษณะเชนนี้ เรียกวา transmantle sign ซึ่งเปนลักษณะจำเพาะทาง MRI ของ FCD 

type II แต abnormal signal intensity หรือ transmantle sign นี้จะใหลักษณะที่ตางออกไป หรือ ตรงกันขาม
ในเด็กแรกเกิดและทารก คือจะเห็นเปน hyperintense T1 และ hypointense T2 เนื ่องจากintrinsically 

abnormal tissue เอง และ unmyelinated brain ในเด็กแรกเกิดหรือทารก
 ในคนไขทารกรายนี้พบความผิดปกติจาก MRI ดังนี้ คือ a cortical and subcortical lesion in the 

orbital surface of left frontal lobe and underlying white matter, prominence of the affected 

gyri with abnormal gyral pattern, abnormal hyperintense T1/hypointense T2 lesion extending 

from cortical surface to margin of the left lateral ventricle, representing transmantle sign, in the 

unmyelinated brain และพบมี decreased NAA/Cr ratio on MRS เหลานี้เปนลักษณะจำเพาะและเขาไดกับ 

focal transmantle cortical dysplasia มากท่ีสุด 

1. Barkovich AJ. Pediatric Neuroimaging. 5    ed. Lippincott Williams & Wilkins, a Wolters Kluwer business; 2012 

2. Kabat J, Krol P. Focal cortical dysplasia-review. Pol J Radiol, 2012; 77(2): 35-43
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Epilepsy Digest 2020 Special Issue: Cannabis



63

เม่ือกัญชาตองปะทะกับโควิด 19

นพ. ศรัทธาวุธ วงษเวียงจันทร
ภาควิชาอายุรศาสตร ศิริราชพยาบาล

 ในชวงของโควิด 19 ที่ระบาดไปทั่วโลกที่เกิดขึ้นในปจจุบันนั้น ทุกคนรูสึกหวาดกลัวเปนอันมาก สาเหตุหลักคง

เปนจากการท่ีการแพทยปจจุบันยังไมมีการรักษาหรือมีวิธีการปองกันจากการใชยาหรือวัคซีนที่ชัดเจน ยังคงตองใชการเวน

ระยะทางสังคม หรือที่เราเรียกกันคุนหูวา social distancing แตก็นับวาเปนโอกาสอันดีสำหรับแพทยและนักวิจัยทั่วโลก

ที่พยายามพัฒนาคนควาหาการรักษาดวยยา และการปองกันโรคที่มีประสิทธิภาพใหทันทวงที ประเด็นหลักที่มุงเนนใน

ปจจุบัน คือ การหายารักษาใหแกผูปวย ไมวาจะเปนยาตานไวรัสและยาตานการอักเสบตางๆ รวมไปถึงการคนควาพัฒนา

วัคซีนปองกันสำหรับผูที่ยังไมติดเชื้อ ในชวง 2-3 ปที่ผานมากัญชาถือวามีบทบาทและไดรับความสนใจทางการแพทยเปน

อยางมาก ในการที่ถูกนำมาสกัดเปนยารักษาโรคตางๆ มากมาย ทั้งโรคทางระบบประสาท ตานการอักเสบ หรือ ยาตาน

มะเร็ง จึงเปนประเด็นที่นาสนใจที่จะมีการนำสารสกัดจากกัญชามาทดลองใชกับการปองกันเจา COVID-19 นี้ดวยนั่นเอง

 แตกอนอื่นตองทำความเขาใจกันกอนวา สารที่นำมาทดลองนั้นเปนสารสกัดจากกัญชา ไมใชการใชกัญชาที่ยังไม

ผานกระบวนการ หรือ กัญชาที่ใชสูบซึ่งปจจุบันยังถือวาเปนสารเสพติด สารสกัดในกัญชานั้นมีอยูมากกวา 400 ชนิด แต

สารที่ไดนำมาสกัดเปนยาเพื่อใชการรักษาโรคตางๆ มากมาย ไดแก Cannabidiol หรือ CBD เนื่องจากกอนหนานี้เปนที่

ทราบกันอยางกวางขวางวาสาร CBD ไดรับการพิสูจนแลววามีฤทธิ์ในการตานการอักเสบ จึงเปนที่มาในการคนควาวิจัย

เพิ่มเติมวาเจาสาร CBD นั้นจะสามารถจัดการกับเจา COVID-19 ไดอยางไรบาง

 ทางทีมวิจัยของ Dr. Igor Kovalchuck แหงมหาวิทยาลัย Lethbridge ประเทศแคนาดา ไดนำสารสกัดจาก

กัญชามากกวา 400 ชนิดจาก Cannabis Sativa มาทดสอบบนเนื้อเยื่อจำลองแบบ 3 มิติของอวัยวะตางๆที่จะเปนทาง

เขาของ COVID-19 สูรางกาย ไดแก เนื้อเยื่อปอด เยื่อบุชองปาก และ สำไส โดยเนนที่ดูความสามารถในการลดลงของ 

receptor ตางๆ ที่ผิวเซลลที่สำคัญตอการนำเชื้อโควิดเชาสูเซลล โดยเฉพาะอยางยิ่ง Angiotensin Converting Enzyme 

2 (ACE2) receptor ซึ่งผลการวิจัยพบวา มีสารสกัดหลายชนิดที่สามารถลดจำนวนของ ACE2 ที่ผิวเซลลลงได ซึ่งอนุมาน

วานาจะลดโอกาสการติดเชื้อ หรือ รับเชื้อเขาสูรางกายได โดยปริมาณของ ACE2 ลดลงสูงสุดจากสาร CBD 13 ชนิด ได

ถึงรอยละ 73 นอกจาก CBD แลวนั้น ทางทีมนักวิจัยยังพบวาสารสกัดสายพันธุตางๆ นั้นยังมีความสามารถในการลดลง

ของโปรตีนที่สำคัญตัวอื่นๆ ที่มีผลตอการรับโควิดเขาสูเซลล ไดแก Transmembrane Serine Protease 2 (TMPRSS2)

 แตอยาเพิ่งดีใจกันเกินไปนัก แมผลที่ออกมาจะดูนาสนใจ เนื่องจากการวิจัยนี้ยังไมไดผานการตรวจทานจากนัก

วิจัยทานอื่นๆ ยังอยูในกระบวนการของการตรวจทานกอนการตีพิมพในลำดับถัดไป รวมทั้งยังไมมีการวิจัยในคนอีก ยังคง

มีขั้นตอนอีกมากหลังจากนี้ นอกจากนั้นก็ยังไมทราบอัตราสวนของสารสกัด Tetrahydrocannabinol (THC) ตอ CBD 

ที่เหมาะสม หรือแมแตอาจจะใชสารอ่ืนๆ มาผสมกับ CBD ดีหรือไมนั่นเอง
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 สุดทายนี้ทางทีมวิจัยเองตั้งเปาวา รูปแบบของสารสกัดกัญชานั้นอาจจะอยูในรูปแบบของ น้ำยาบวนปาก ยา

สูดดม ใหสอดคลองกับรูปแบบเน้ือเยื่อที่ทำมาในงานวิจัย และ เพื่อลดโอกาสการท่ีเชื้อโควิดจะเขาสูรางกายลง

 แตอยางไรก็ตามจะเห็นไดวารูปแบบของการใชสารสกัดกัญชาทางการแพทยนั้นแตกตางจากการใชกัญชาใน

รูปแบบสูบ หรือ วิธีที่เราคุนเคยในรูปแบบของสารเสพติดชัดเจน โดยเฉพาะชวงที่โควิดระบาดอยูนั้น ทางการแพทยไม

แนะนำใหสูบกัญชาเปนอยางยิ่ง เนื่องจากการสูบกัญชานั้นทำใหเกิดการอักเสบของทางเดินหายใจ เปนเหตุใหเพิ่มความ

เสี่ยงตอการไดรับเชื้อโควิดไดงายขึ้น อยาเพิ่งคิดวากัญชานี้จะสามารถปองกันการติดเชื้อได เพราะแทนที่จะไดสาร 

Cannabidiol ที่ตองการ กลับไดรับ Tetrahydrocannabinol ซึ่งทำใหเกิดอาการเพอหลอนแทน ยิ่งไปกวานั้นนอกจาก

ติดเชื้องายขึ้นจากการสูบทำรายเยื่อบุทางเดินหายใจแลวบางครั้งการสูบกัญชาดวยกันเปนกลุมยังผิดตอหลักการเวนระยะ

หางทางสังคมเขาไปอีก มิหนำซ้ำบางคนเอาเจาแทงกัญชามาแบงกันสูบอีก ไมตองสงสัยเลยวาการติดเชื้อจะเพิ่มมากขึ้น

ขนาดไหน
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