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ยาน่ารู้

สูตรโครงสร้าง 

ชื่อสามัญทางยา (generic name)
	 Trazodone Hydrochloride

ชื่อการค้า (trade name)
	 Trazodone®, Desirel®, Desyrel®, Trazo®, 

Trazodone Pharmasant®, Zorel®, Zodonrel®

รูปแบบของยา (dosage form)
	 ยาเม็ดเคลอืบฟิล์มขนาด 50 มิลลิกรัม, 100 

มิลลิกรัม

ประเภทของยา 
	 ประเภทตามโครงสร้าง : Triazolopyridine 

antidepressant

	 ประเภทตามกลไกการออกฤทธิ ์: Serotonin 

Receptor Antagonist and Reuptake Inhibitor 

(SARI)

ข้อบ่งใช้ (indication)
	 รักษาภาวะซมึเศร้า (depressive disorder) 

	 รักษาอาการนอนไม่หลับ (insomnia) (off-

labeled use) 

กลไกการออกฤทธิ์ (mechanism of action)
	 ยา trazodone มีโครงสร้างเป็นอนพุนัธ์ของ 

triazopyridine (รูปที่ 10) โดยยาจะจับกับตัวรับซี

โรโตนนิ (serotonin receptor) ในสมอง มีผลยบัย้ัง

การดูดกลับของสารสื่อประสาทซีโรโตนิน ที่เซลล์

ประสาทก่อนไซแนปส์ (presynaptic neurons) ส่ง

ผลให้ระดับซโีรโตนนิทีบ่ริเวณดังกล่าวเพิม่ขึน้ จน

เกิดสมดลุในผูป่้วยโรคซมึเศร้าซึง่มีระดับซโีรโตนนิ

ต�่ำกว่าปกติ นอกจากนี้ยังมีผลท�ำให้ผู้ป่วยนอน

หลับได้ดีขึ้นอีกด้วย

Trazodone
กนกวรรณ  ส่องสุข, ภ.บ.*

* กลุ่มงานเภสัชกรรม โรงพยาบาลพระปกเกล้า

รูปที่ 1
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เภสัชจลนศาสตร์ (pharmacokinetics)

	 การดูดซึม (absorption)

	 รูปแบบเม็ดยา	 Tmax (ชั่วโมง)	 BA	 	 ผลของอาหาร
				    (ร้อยละ)
Immediate	 1 (เมื่อรับประทานขณะท้องว่าง)		  เพิ่มการดูดซึม แต่มีผลลด Cmax 

	

release tablet
	

2 (เมื่อรับประทานร่วมกับอาหาร)
	 65	

และยืดระยะเวลาของ Tmax 

Extended-release		  9		  Cmax เพิ่มขึ้นประมาณร้อยละ 86
tablet

Tmax: Time of maximal concentration; BA: Bioavialability Cmax: Maximal concentration 

	 การกระจายยา (distribution)

	 ยา trazodone สามารถจับกับโปรตีนใน

เลือดได้ดี มีค่า Protein binding ร้อยละ 89 – 95 

และค่า volume of distribution (Vd) 0.47 – 0.84 

ลิตรต่อน�้ำหนักตัว 1 กิโลกรัม 

	 เมตาบอลิสม (metabolism)

	 ยา trazodone ถกูเมตาบอลสิมผ่านเอนไซม์ 

cytochrome P450 3A4 (CYP 3A4) เป็นหลัก ผ่าน

กระบวนการ hydroxylation, N-dealkylation,     

N-oxidation และการตัดวงแหวน pyridine 

กระบวน การทั้งหมดดังกล่าวเกิดขึ้นที่ตับ ได้สาร

เมตาบอไลต์ทียั่งมีฤทธิอ์ยู ่(active metabolite) ชือ่

ว่า m-chlorophenylpiperazine (m-CPP) โดยสาร 

m-CPP บางส่วนอาจเข้าสู่กระบวนการ conjuga-

tion ผ่านเอนไซม์ CYP 2D6 ต่อ ได้สาร Oxotri-

azolopyridinpropionic acid ซึ่งเป็นเมตาบอไลต์

ที่ไม่มีฤทธิ์ (inactive metabolite)

การขจัดยาออกจากร่างกาย (elimination)

	 ยา trazodone ถูกขับออกจากร่างกายทั้ง

ทางปัสสาวะและอุจจาระ โดยขับออกทางอุจจาระ

ร้อยละ 21 และทางปัสสาวะร้อยละ 70 – 75 โดย

มีเพียงร้อยละ 0.13 ที่ขับออกทางปัสสาวะในรูปที่

ไม่เปลี่ยนแปลงทางเคมี

	 ยา Trazodone มีค่า Renal clearance     

อยู่ที่ 3 - 5.3 ลิตรต่อชั่วโมง และค่า Total body 

clearance อยู่ที่ 5.3 ลิตรต่อชั่วโมง 

	 ยาในรูปแบบ Immediate release มีค่าครึ่ง

ชีวิตในการขจัดยา (Elimination half-life: T1/2) 

เท่ากับ 7 ชั่วโมง ส่วนรูปแบบ Extended-release 

ค่า T1/2 เท่ากับ 10 ชั่วโมง

ขนาดการรักษาและการบริหารยา     (dosage 
and administration)
	 ภาวะซึมเศร้า 

	 รูปแบบยาเม็ดชนิดปลดปล่อยตัวยา

ทันที (immediate-release tablets) 

	 ขนาดเริ่มต้นวันละ 150 มิลลิกรัม โดยแบ่ง

รับประทานหลังม้ืออาหาร อาจปรับเพิ่มขนาดยา

เมื่อผู้ป่วยมีภาวะทนต่อยา (tolerance) หรือใช้ยา

ขนาดเดิมแต่ไม่ให้ผลการรักษา โดยค่อยๆ ปรับ

เพิ่มวันละ 50 มิลลิกรัม ทุก 3-4 วัน เมื่อผู้ป่วยมี

อาการดีขึ้น จึงปรับค่อยๆ ลดขนาดยาให้ต�่ำที่สุด

ท่ีสามารถควบคุมอาการของผู้ป่วยได้ (lowest-

effective maintenance dose) 

	 ขนาดยาสูงสุด 

	 400 มิลลิกรัม ต่อวัน ส�ำหรับผู้ป่วยนอก

600 มิลลิกรัม ต่อวัน ส�ำหรับผู้ป่วยใน 

	 รูปแบบยาเม็ดชนิดค่อยๆ ปลดปล่อย

ตัวยา (extended-release tablets) 

	 ขนาดเร่ิมต ้นวันละ 150 มิลลิกรัมรับ

ประทานขณะท้องว่างตอนเย็นหรือก่อนนอน อาจ
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ปรบัเพิม่ขนาดยาวนัละ 75 มิลลิกรมั ทุก 3 วนั เม่ือ

ผู้ป่วยมีอาการดีขึ้น จึงปรับค่อยๆ ลดขนาดยาให้

ต�่ำที่สุดท่ีสามารถควบคุมอาการของผู ้ป่วยได้ 

(lowest-effective maintenance dose)

	 ขนาดยาสูงสุด : 375 มิลลิกรัม ต่อวัน

	 อาการนอนไม่หลับ : รับประทาน 50 ถึง 

100 มิลลิกรัม 1 ชั่วโมง ก่อนนอน

	 การปรับขนาดยา (dose adjustment)

	 ไม่จ�ำเป็นต้องปรับขนาดยาในผู้ป่วยโรคไต 

ส่วนในภาวะหรือโรคร่วมอื่นๆ ยังไม่มีข้อมูล

อาการไม่พึงประสงค์ (adverse reactions)
	 อาการไม่พึงประสงค์ทีไ่ม่รนุแรงและพบ

ได้บ่อย (common)

	 ท้องผูก (ร้อยละ 7 – 8)  ท้องเสีย (ร้อยละ 

9) คลื่นไส้ (ร้อยละ 21) อาเจียน (อย่างน้อย       

ร้อยละ 1)  ปากแห้ง (ร้อยละ 14 – 33.8) ปวดหลัง 

(ร้อยละ 5) มีภาวะสับสน (ร้อยละ 5.7) วิงเวียน

ศีรษะ (ร้อยละ 25)  ปวดศีรษะ (ร้อยละ 9.9 – 33)  

นอนไม่หลับ (ร้อยละ 6.4) ง่วงซึม (ร้อยละ 23.9 

– 46) ตาพร่ามัว (ร้อยละ 5 – 14.7) ฝันร้าย       

(ร ้อยละ 5.1) รู ้สึกประหม่า กระวนกระวาย       

(ร้อยละ 6.4 – 14.8) รู้สึกอ่อนแรงเหนื่อยล้า      

(ร้อยละ 5.7 – 15)

	 อาการไม่พึงประสงค์รุนแรง (severe)

	 หัวใจเต้นผิดจังหวะ ความดันต�่ำ (ร้อยละ 

3.8 – 7) Prolonged QT interval, Torsades       

de pointes

	 ภาวะภูมิไวเกินจากการแพ้ยา (น้อยกว่า  

ร้อยละ 1)

	 ภาวะชัก กลุ่มอาการซีโรโตนิน (serotonin 

syndrome)

	 มีความคิดฆ่าตัวตายและฆ่าตัวตาย

	 ภาวะองคชาติแข็งค้าง (priapism)

ข้อควรระวัง (precautions)
	 -	 ช่วง 2 - 3 เดือนแรกของการใช้ยา trazo-

done หรือช่วงท่ีมีการปรบัขนาดยา ผูป่้วยมักจะมี

ความคิดฆ่าตัวตาย โดยเฉพาะอย่างยิ่ง     ผู้ป่วย

ทีอ่ายนุ้อย เด็ก และวยัรุน่ จงึควรตดิตามการรักษา

อย่างใกล้ชิด

	 -	 ไม่ควรใช้ยา trazodone ในผู้ป่วยกล้ามเนื้อ

หัวใจขาดเลือดที่เพิ่งแสดงอาการ และหากจ�ำเป็น

ต้องใช้ยา trazodone ในผูป่้วยทีมี่ประวตัโิรคหวัใจ 

ควรติดตามการรักษาอย่างใกล้ชิด

	 -	 ผู้ป่วยที่รับประทานยาลดความดัน หากมี

ความจ�ำเป็นต้องใช้ยา trazodone ร่วมด้วยควร

ติดตามการรักษาอย่างใกล้ชิดเพื่อปรับขนาดยา 

trazodone ให้เหมาะสม เพื่อป้องกันไม่ให้เกิด

ภาวะความดันโลหติต�ำ่ (hypotension) หรืออาการ

ความดันโลหิตต�่ำขณะเปลี่ยนท่า (orthostatic 

hypotension) ตลอดจนอาการหน้ามืดเป็นลม 

(syncope)

	 -	 การใช้ยา trazodone ร่วมกับยาท่ีมีผลยบัยัง้

เอนไซม์ CYP 3A4 ผูป่้วยท่ีมีภาวะโพแทสเซยีมต�ำ่ 

(hypokalemia) ผู้ป่วยที่มีภาวะแมกนีเซียมใน

เลือดต�่ำ (hypomagnesemia)         ผู้ป่วยที่มี

ประวัติเสี่ยงต่อการเกิด prolonged QT interval 

หรือก�ำลังใช้ยาที่มีผลท�ำให้เกิดภาวะ     ดังกล่าว 

จะเส่ียงต่อการเกิด torsades de pointes และ

ท�ำให้เสียชีวิตทันทีได้

	 -	 ในผู้ป่วยที่มีภาวะขาดน�้ำ (volume deple-

tion) หรือผู้ป่วยสูงอายุท่ีมีการใช้ยาขับปัสสาวะ 

การใช้ยา trazodone อาจท�ำให้เกิด    syndrome 

of inappropriate antidiuretic hormone (SIADH) 

ส่งผลให้ระดับโซเดียมในเลือดต�ำ่ (hyponatremia) 

แพทย์ควรพิจารณาหยุดยาทันทีหากผู ้ป่วยมี

อาการแสดงของภาวะ hyponatremia
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	 -	 ยา trazodone เพิ่มความเสี่ยงต่อการเกิด

ภาวะเลอืดออกผดิปกตใินผูป่้วยท่ีมีการใช้ยากลุ่ม 

NSAIDs ยา ASA ยา warfarin ตลอดจนยาต้าน

การแข็งตัวของเลือดอื่นๆ 

	 -	 ยา trazodone เพิ่มความเสี่ยงต่อการเกิด

ต้อหินแบบมุมปิด (closed angle glaucoma) ใน

ผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงอยู่แล้ว

	 -	 ผู้ป่วย sickle cell anemia, multiple my-

eloma, leukemia และผู้ท่ีมีความผิดปกติของ

องคชาต ิมีโอกาสเกิดภาวะ priapism มากขึน้ เม่ือ

ใช้ยา trazodone

	 -	 ติดตามอาการในผู้ป่วยท่ีมีความเส่ียงต่อ

การเกิด serotonin syndrome อย่างใกล้ชิดและ

หยุดยาทันทีเม่ือสงสัยว่ามีอาการมักเกิดในผู้ป่วย

ที่ใช้ยา trazodone ควบคู่กับยาที่มีผลกับระดับ 

serotonin ยากลุ่มดังกล่าว เช่น ยากลุ่ม triptan, 

ยาต้านอาการซึมเศร้ากลุ่ม tricyclic, fentanyl, 

lithium, tramadol, buspirone, tryptophan,         

St John's wort, MAOIs methylene blue IV      

และ linezolid เป็นต้น

	 -	 ผูป่้วยทีมี่แผนจะผ่าตดั ควรหยดุยาก่อนการ

ผ่าตัดเป็นระยะเวลานานที่สุดที่เป็นไปได้

	 -	 การหยุดยาทั้งหมดทันที อาจท�ำให้เกิด

อาการถอนยาได้

	 Pregnancy category: C

ข้อห้ามใช้ (contraindications)
	 ห้ามใช้ร่วมกับยากลุ่ม MAOI, ยา linezolid 

ยา saquinavir/ritonavir และ methylene blue 

(สามารถใช้ในผู้ป่วยที่รับประทานยากลุ่ม MAOI 

ได้ ก็ต่อเม่ือหยดุยา MAOI ไปแล้วอย่างน้อย 14 วนั)

การเก็บรักษา (storage)
	 เก็บยาที่อุณหภูมิ 15 – 30 องศาเซลเซียส

การศึกษาวิจัยทางคลินิก (Clinical trial)
	 นอกเหนือจากข้อบ่งใช้ของยา trazodone 

ที่ได้กล่าวมาแล้วข้างต้น ยังมีนักวิจัยบางกลุ่ม

สนใจผลข้างเคียงของยาที่ท�ำให ้เกิดอาการ

องคชาติแข็งค้าง โดยอาจน�ำผลดังกล่าวมาใช้

ประโยชน์ในการรักษาภาวะเสือ่มสมรรถภาพทาง

เพศ (erectile dysfunction : ED) 

	 การศึกษาแบบ meta-analysis โดย Fink 

และคณะ ศึกษาผลของยา trazodone ต่อการ

รักษาภาวะ ED วิเคราะห์ข้อมูลจากการศึกษา

ทดลองแบบสุ ่ ม เปรี ยบเ ทียบกับยาหลอก              

(randomized placebo controlled trials : RCT) 

ทั้งหมด 6 การศึกษา จ�ำนวนประชากรเพศชาย

รวม 396 ราย อายุเฉลี่ย 48 ปี (38 - 65) มีภาวะ

หย่อนสมรรถภาพทางเพศมาเป็นเวลาอย่างน้อย 

3 - 6 เดือน ระยะเวลาตั้งแต่ผู้ป่วยได้รับการรักษา

ตลอดจนประเมินผลอยู่ในช่วง 4 - 13 สัปดาห์ พบ

ว่า การศกึษาในผูป่้วยท่ีมีภาวะหย่อนสมรรถภาพ

ทางจิตใจ (psychogenic ED) สองการศึกษา 

รายงานผลว่ายา trazodone มีประสิทธิภาพการ

รักษาเหนือยาหลอกอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ 

หนึ่งในสองการศึกษานี้ ผู้ป่วยกลุ่มทดลองได้รับ  

ยา trazodone ขนาด 50 มิลลิกรัม ควบคู่กับ     

yohimbine 5 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 3 ครั้ง 

(relative benefit increase: RBI 4.5; 95% CI 

1.5-13.9) ส ่วนอีกหนึ่งการศึกษาได ้ รับยา             

trazodone เพยีงอย่างเดียว (monotherapy) (RBI 

5.0; 95% CI 1.7 - 15.2) โดยทั้งสองการศึกษานี้

มี primary outcome เป็น “successful sexual 

intercourse attempts” แต่ยังมีอีกหนึ่งการศึกษา

ที่ไม่พบว่ายา trazodone ขนาด 150 มิลลิกรัมต่อ

วัน มีประสิทธิภาพในการรักษาเหนือยาหลอก

อย่างมีนยัส�ำคัญ การศึกษานีร้ายงานผลจากข้อมูล
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ที่ผู ้ป่วยที่ตอบแบบสอบถามว่าไม่พบปัญหาใน

ขณะมีเพศสัมพันธ์ (no problem with sexual 

activity) ซึ่งค�ำตอบอาจจะยังไม่มีความจ�ำเพาะ

เจาะจงมากพอ

	 ส่วนการศึกษาในผู้ป่วยเส่ือมสมรรถภาพ

ทางเพศทีมี่สาเหตจุากปัญหาสขุภาพทางร่างกาย 

เช่น มีปัญหาหลอดเลือดผิดปกติ ผู ้ป ่วยโรค        

เบาหวาน เป็นต้น พบว่า ยา trazodone ไม่ได้มี

ประสิทธิภาพเหนือกว่ายาหลอกเช่นเดียวกันกับ

การศึกษาในผู้ป่วยเสื่อมสมรรถภาพทางเพศที่มี

สาเหตุมาจากปัญหาสุขภาพท้ังทางร่างกายและ

จติใจร่วมกัน ย่ิงไปกว่านัน้การวเิคราะห์ข้อมูลรวม 

(pooled analysis) เฉพาะการศกึษาท่ีเป็น mono-

therapy ยังสนับสนุนผลการศึกษาดังกล่าวด้วย 

(รูปที่ 2)

 

รูปท่ี 2 Fink HA et al., 2003 

ม ิล ล ิก ร ัม  ค วบ ค ู่ก ับ  yohimbine 5 ม ิล ล ิก ร ัม 
ร ับ ป ร ะ ท า น ว ัน ล ะ  3 ค ร ั้ง  (relative benefit 
increase: RBI 4.5; 95% CI 1.5-13.9) 
ส ่ว น อ ีก ห น ึ่ง ก า ร ศ ึก ษ า ได ้ร ับ ย า  trazodone 
เพียงอย่างเดียว (monotherapy) (RBI 5.0; 95% CI 
1.7 - 15.2) โด ยท ั้งส อ งก ารศ ึกษ าน ี้ม ี primary 
outcome เป ็น “successful sexual intercourse 
attempts” แต่ยังมีอีกหนึ่งการศึกษาที่ไม่พบว่ายา 
trazodone ข น า ด  150 ม ิล ล ิก ร ัม ต ่อ ว ัน 
มีประสิทธิภาพในการรักษาเหนือยาหลอกอย่างมีนัยส
ำ ค ัญ 
การศึกษานีร้ายงานผลจากข้อมูลทีผู่้ป่วยที่ตอบแบบส
อบถามว่าไม ่พบปัญหาในขณะมีเพศสัมพ ันธ์ (no 

problem with sexual activity) 
ซึ่งคำตอบอาจจะยังไม่มีความจำเพาะเจาะจงมากพอ 

ส่วนการศึกษาในผู้ป่วยเสื่อมสมรรถภาพทาง
เพศที่ม ีสาเหตุจากปัญหาสุขภาพทางร่างกาย เช่น 
ม ีป ัญหาหลอดเล ือดผ ิดปกต ิผ ู้ป ่วยโรคเบาหวาน 
เ ป ็น ต ้น  พ บ ว ่า  ย า  trazodone 
ไม่ได้มีประสิทธิภาพเหนือกว่ายาหลอกเช่นเดียวกันกั
บการศึกษาในผู้ป่วยเสื่อมสมรรถภาพทางเพศที่มีสาเ
หตมุาจากปัญหาสุขภาพทั้งทางร่างกายและจิตใจร่วม
กัน ยิ่งไปกว่านั้นการวิเคราะห์ข้อมูลรวม (pooled 
analysis) เฉพาะการศ ึกษาท ี่เป ็น monotherapy 
ยังสนับสนุนผลการศึกษาดังกล่าวด้วย (รูปที่ 2) 

 

 

 

 

 

 

ใน ส ่ว น ข อ ง ก า ร ว ิเค ร า ะ ห ์ก ล ุ่ม ย ่อ ย 
(subgroup analysis) 
ถึงความสัมพันธ์ของขนาดยาทีใ่ช้และผลการรักษา 
พบว่า การใช้ยา trazodone ในขนาด 150 – 200 
ม ิลล ิกรัมต ่อว ัน ให ้ผลการรักษาท ี่ด ีกว ่าขนาด 50 
ม ิล ล ิก ร ัม ต ่อ ว ัน  (RBI 2.0; 95% CI 0.9 – 4.6) 
จ ึงเป ็นข ้อสรุปของการศึกษาน ีว้ ่า ยา trazodone 
น่าจะมีประโยชน์สำหรับการรักษาภาวะหย่อนสมรรถ
ภ า พ ท า ง เ พ ศ เ ม ื่อ ใ ช ้ใ น ข น า ด ส ูง 
และเมื่อใช้ในผู้ป่วยที่มีภาวะหย่อนสมรรถภาพทางจิต
ใจ 
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