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บทน�ำ

ในปี พ.ศ. 2558 มีข้อมูลโครงการวิจัย The Prevalence 

and Burden of Migraine and Severe Headache in the 

United States: Updated Statistics From Government 

Health Surveillance Studies พบว่าในปี พ.ศ. 2552-2553 โรค

ปวดศีรษะไมเกรน จัดเป็นโรคปวดศีรษะที่พบได้บ่อยเป็นอันดับ

ที่ 4 ที่ท�ำให้ผู้ป่วยต้องมาพบแพทย์ที่ห้องฉุกเฉิน ซึ่งพบได้ในทุก

ช่วงอายุในประเทศสหรัฐอเมริกา และจากการส�ำรวจในปี พ.ศ. 

2555 National Health Interview Survey (NHIS) พบว่าผู้

ป่วยที่อายุมากกว่า 18 ปีขึ้นไป คิดเป็นร้อยละ 14.2 ของประชากร

อเมริกันทั้งหมด และพบในเพศหญิงมากกว่าเพศชาย (ร้อยละ 19.1 

และร้อยละ 9 ตามล�ำดับ) 1,2  โดยพบโรคปวดศีรษะไมเกรนได้

ทั้งแบบชนิดปวดชั่วคราวหรือแบบเรื้อรัง (episodic or chronic 

migraine) ส�ำหรับสาเหตุของโรคปวดศีรษะไมเกรนนั้นยังไม่ทราบ

แน่ชัด  อย่างไรก็ตามปัจจุบันมีแนวคิดที่ใช้อธิบายสาเหตุของอาการ

ปวดศีรษะไมเกรน 2 แนวคิด คือ vascular theory ที่เชื่อว่ามี

สาเหตุจากภาวะหลอดเลือดขยายตัวจึงท�ำให้เกิดอาการปวดศีรษะ 

และ inflammation hypothesis ซึ่งเชื่อว่าอาการปวดเกิดจากสาร

ก่อการอักเสบบางชนิด เช่น calcitonin gene related peptide 

(CGRP) และ substance P (SP) โดยมีสาเหตุจากทางกรรมพันธุ์ 

หรือปัจจัยกระตุ้นจากสิ่งแวดล้อมภายนอก เช่น ความเครียด การ

เปลี่ยนแปลงทางอารมณ์ การมีประจ�ำเดือน เป็นต้น3

ปัจจุบันยารักษาโรคปวดศีรษะไมเกรน สามารถแบ่งตามวัตถุประสงค์

ในการรักษาเป็น 3 กลุ่ม 3 ได้แก่

กลุ่มยาที่ใช้ส�ำหรับการรักษาระยะอาการปวดศีรษะไมเกรน

เฉียบพลัน (abortive treatment) ได้แก่ ยาพาราเซตามอล กลุ่ม

ยาแก้อักเสบที่ไม่ใช่สเตียรอยด์ (NSAIDs) และยาหดหลอดเลือด

กลุ่ม triptans

กลุ่มยาที่ใช้ส�ำหรับการรักษาเพื่อป้องกันการกลับเป็นซ�้ำ (pro-

phylactic treatment) ได้แก่ ยากันชักบางชนิด เช่น ยา valproic 

acid และ topiramate ยากลุ่ม beta-blokers เช่น ยา metoprolol 

และ propranolol เป็นต้น

กลุ่มยาที่ใช้เสริมการรักษา ในกรณีที่ผู้ป่วยมีความจ�ำเป็นต้อง

ใช ้เช่น ยากลุ่ม opioids, D
2
 antagonist, ยาแก้คลื่นไส้อาเจียน 

และ “ยากลุ่มสเตียรอยด์” เป็นต้น

ปัจจุบันยาที่ใช้ส�ำหรับป้องกันการกลับเป็นซ�้ำของโรคปวดศีรษะ

ไมเกรนยังมีข้อจ�ำกัดหลายประการ ได้แก่ ระยะเวลาในการออก

ฤทธิ์ป้องกันการกลับเป็นซ�้ำของยาในปัจจุบันต้องใช้ระยะเวลานาน 

ผู้ป่วยจ�ำเป็นต้องรับประทานยาอย่างต่อเนื่องหลายเดือน ยาจึงจะ

มีประสิทธิภาพดังกล่าว นอกจากนี้ ยาบางชนิด เช่น กลุ่มยากันชัก 

อาจมีอาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาที่พบบ่อย ได้แก่ มึนงง ง่วง

ซึม น�้ำหนักเพิ่ม เป็นต้น4 ซึ่งข้อจ�ำกัดเหล่านี้น�ำมาสู่ปัญหาส�ำคัญเรื่อง

ของความร่วมมือในการใช้ยาได้ นอกจากนี้ยังมีข้อควรระวังอื่นๆ 

ได้แก่ การเกิดภาวะ medication overuse headache (MOH) 

หรือยา domperidone อาจท�ำให้เกิด  QTc interval prolonga-

tion และยา metoclopramide อาจท�ำให้เกิด extrapyramidal 

symptom (EPS) เป็นต้น อีกทั้งยาส่วนใหญ่ถูกเปลี่ยนแปลงโดย

เอนไซม์ CYP450 และบางส่วนถูกเปลี่ยนแปลงโดยเอนไซม์ mono-

amine oxidase (MAO) จึงต้องระมัดระวังปฏิกิริยาระหว่างยา

และการปรับขนาดยาในขนาดสูง เป็นต้น3

จึงมีการศึกษายาอื่นที่มีประสิทธิภาพในการรักษาหรือป้องกัน

อาการปวดศีรษะไมเกรน  ซึ่งมีวัตถุประสงค์เพื่อน�ำเสนอยาทางเลือก

ใหม่ส�ำหรับผู้ป่วยปวดศีรษะไมเกรน  ดังนั้นบทความนี้จึงได้รวบรวม

ข้อมูลยา erenumab ซึ่งเป็นยากลุ่มใหม่ส�ำหรับป้องกันการกลับ

เป็นซ�้ำของโรคปวดศีรษะไมเกรน ซึ่งเป็นยาชีววัตถุ monoclonal 

antibody โดยส�ำนักงานคณะกรรมการอาหารและยาแห่งสหรัฐอเมริกา

ได้รับรองยา erenumab ส�ำหรับใช้ป้องกันโรคปวดศีรษะไมเกรน

ในเดือนพฤษภาคม ปี พ.ศ. 2561  โดยยามีประสิทธิภาพในการ

ลดความถี่ของการปวดศีรษะไมเกรน และลดการใช้ยารักษาอาการ

ไมเกรนเฉียบพลันได้ 2

ข้อมูลทั่วไป 2,5-6

ชื่อสามัญ Erenumab

ชื่อพ้อง  AMG-334

บทความฟื้นวิชา

Erenumab ส�ำหรับการป้องกันอาการปวดศีรษะไมเกรน
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น�้ำหนักโมเลกุล  150 kDa

รูปแบบยา2,5-8

เป็นรูปแบบยาปราศจากเชื้อ ไม่มีสี หรือสีเหลืองอ่อน บรรจุใน

หลอดยาฉีดพร้อมใช้ส�ำหรับให้ครั้งเดียว (single-dose prefilled 

syringe และ single-dose prefilled autoinjector) ความแรง 

70 มิลลิกรัม ต่อมิลลิลิตร ส�ำหรับฉีดเข้าใต้ชั้นผิวหนัง มี 2 รูปแบบ 

คือ prefilled syringe และ prefilled autoinjector

ยาต้องเก็บรักษาในตู้เย็น 2-8 ํC (36-46 ํF) ในกล่องบรรจุยาฉีด

เดิมของบริษัท ควรเก็บให้พ้นแสง และไม่ควรเขย่ากล่องยา และ

ก่อนฉีดให้น�ำออกมาไว้ที่อุณหภูมิห้องอย่างน้อย 30 นาที

ส่วนประกอบที่ไม่ออกฤทธิ์5,8 ตัวยาไม่ส�ำคัญในยา erenumab 

ประกอบด้วย sucrose, polysorbate 80, sodium hydroxide  

(ส�ำหรับปรับค่า pH), glacial acetic acid และ water for 

injections

เภสัชพลศาสตร ์2,5,9

Erenumab จัดเป็นยาชีววัตถุในกลุ่ม human monoclonal 

antibody ยับยั้งแบบจ�ำเพาะเจาะจงต่อการท�ำงานของตัวรับ cal-

citonin gene-related peptide (CGRP receptor)2,5  โดย 

CGRP จัดเป็นสารสื่อประสาทชนิดโพลีเปปไทด์ (neuropeptide) 

ซึ่งมีบทบาทในการน�ำสัญญาณประสาทระหว่างเซลล์ประสาท โดย

ถูกสร้างขึ้นจากเซลล์ประสาททั้งส่วนกลางและส่วนปลาย เมื่อมี

การหลั่งสาร CGRP ออกมาจากเซลล์ประสาทที่ถูกกระตุ้น สาร 

CGRP ออกฤทธิ์โดยการจับกับ CGRP receptor ที่อยู่บริเวณ

เนื้อเยื่อระบบประสาทและหลอดเลือดที่มาเลี้ยงระบบประสาทเป็น

ส่วนใหญ่ นอกจากนี้ยังพบ CGRP receptor แสดงออกในเซลล์

ระบบภูมิคุ้มกัน เช่น mast cell เป็นต้น 9

CGRP และ CGRP receptor พบมากบริเวณ trigemino-

vascular system โดยการจับกันระหว่าง CGRP และ CGRP 

receptor จะท�ำให้เกิดฤทธิ์ขยายหลอดเลือดแดง โดย CGRP ซึ่ง

ถูกหลั่งจากเซลล์ประสาท trigeminal จะจับกับตัวรับบนกล้ามเนื้อ

เรียบของหลอดเลือดแดงแล้วท�ำให้เกิดการคลายตัวของกล้ามเนื้อ

เรียบ และน�ำส่งสัญญาณรับรู้ความเจ็บปวด โดย CGRP ถูกหลั่ง

จากปลายประสาท trigeminal จะจับกับตัวรับบนเซลล์ประสาทรับ

รู้ความเจ็บปวดใน spinal trigeminal nucleus บริเวณก้านสมอง 

ซึ่งจะน�ำส่งสัญญาณรับรู้ความเจ็บปวดต่อไปยัง thalamus และสมอง

ส่วน somatosensory cortex ตามล�ำดับ  สุดท้ายท�ำให้เกิดการ

หลั่งสารสื่อประสาทที่เกี่ยวข้องกับความเจ็บปวด เช่น substance 

P และกระตุ้นให้เกิดการอักเสบของเซลล์ประสาท (neurogenic 

inflammation) เนื่องจากผลจากการขยายตัวของหลอดเลือดร่วม

กับการเพิ่มการหลั่ง substance P นอกจากนี้ CGRP ที่หลั่งจาก

เซลล์ประสาท trigeminal ยังมีกระตุ้นการท�ำงานของ mast cell 

และ satellite glial cell ให้หลั่งสารที่เกี่ยวข้องกับกระบวนการ

อักเสบอีกด้วย ส่งผลให้เกิดอาการปวดศีรษะไมเกรนก�ำเริบ9

เภสัชจลนศาสตร์2,5-8

การดูดซึมของยา  ยา erenumab มีค่าชีวประสิทธิผล (bio-

availability) ประมาณร้อยละ 82 และมีระดับยาสูงสุดในเลือด

ภายหลังจากการฉีดยาประมาณ 6 วัน และมีระดับยาในเลือดคงที่ 

(steady state) ภายใน 3 เดือน หลังจากได้รับยาขนาด 70 มิลลิกรัม 

หรือ 140 มิลลิกรัม เข้าใต้ผิวหนัง เดือนละ 1 ครั้ง นอกจากนี้ ยา

มีค่าครึ่งชีวิต (half-life) ที่ระดับยาในเลือดคงที่ประมาณ 28 วัน 

การกระจายของยา   ค่าเฉลี่ยปริมาตรการกระจายตัวของยา

เมื่อระดับยาในเลือดคงที่ (Vd) ประมาณ 3.86 ± 0.77 ลิตร หลัง

จากได้รับยาขนาด 140 มิลลิกรัม จ�ำนวน 1 ครั้ง และไม่มีข้อมูล

การจับกับโปรตีนในร่างกาย 

การเปลี่ยนแปลงของยา  เนื่องจากยาอยู่ในรูปแบบของ hu-

man monoclonal antibody ไม่ถูกเปลี่ยนสภาพ โดยเอนไซม์ 

CYP450 จึงท�ำให้ยามีโอกาสเกิดอันตรกิริยาระหว่างยาและมีความ

เป็นพิษต่อตับได้น้อย และยา erenumab จะถูกเปลี่ยนแปลงเป็น

สายเปปไทด์และกรดอะมิโน โดยผ่านกระบวนการในขั้นตอนการ

ก�ำจัดยาต่อไป 

การก�ำจัดของยา  ยา erenumab มีกระบวนการก�ำจัดยา 2 

รูปแบบ ได้แก่ 

1.	 กรณีระดับยาในเลือดต�่ำ ยาส่วนใหญ่ถูกก�ำจัดโดยผ่าน

กระบวนการการจับกับ CGRP receptor ซึ่งเป็นกระบวนการที่มี

จุดอิ่มตัว (saturable binding to target receptor)

2.	 กรณีระดับยาในเลือดสูง ยาส่วนใหญ่จะถูกก�ำจัดโดย

ผ่านกระบวนการ non-specific, non-saturable proteotic path-

way ได้แก่ 

a.	 กระบวนการก�ำจัดแบบไม่เจาะจงอย่างช้า (slow 

non-specific elimination pathway) ผ่านระบบ hepatic 

reticuloendothelial และ
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b.	 กระบวนการก�ำจัดแบบอิ่มตัวอย่างรวดเร็ว (rap-

id saturable elimination pathway) โดยการท�ำลายหรือเกิด

กระบวนการ internalization ของ erenumab-receptor complex 

ภายในเซลล์ 

โดยการก�ำจัดยามีทั้งรูปแบบ linear ไม่ขึ้นกับระดับยาในเลือด 

จะมีอัตราการก�ำจัดประมาณ 0.21 ลิตรต่อวัน และการก�ำจัดยาแบบ 

non-linear จะขึ้นกับจ�ำนวนของ CGRP receptor และปริมาณ

ยาที่จับกับตัวรับ จะมีอัตราการก�ำจัดประมาณ 1.84 ลิตร ต่อวัน

ผู้ป่วยที่มีการท�ำงานของไตบกพร่อง 

ไม่มีข้อมูลเภสัชจลนศาสตร์ ในผู้ที่มีภาวะการท�ำงานของไต

บกพร่องระดับไม่รุนแรง ปานกลาง และระดับรุนแรง (eGFR  

< 30 mL/min/1.73 m2)

ผู้ป่วยที่มีการท�ำงานของตับบกพร่อง 

ปัจจุบันยังไม่มีข้อมูลการศึกษาในผู้ป่วยที่มีการท�ำงานของ

ตับบกพร่อง  แต่เนื่องจากยานี้ไม่ถูกเปลี่ยนสภาพโดยเอนไซม์ 

CYP450 จึงอาจไม่จ�ำเป็นในการปรับขนาดยาในผู้ป่วยที่มีการ

ท�ำงานของตับบกพร่อง

หญิงตั้งครรภ์ และหญิงให้นมบุตร

ไม่มีข้อมูลเภสัชจลนศาสตร์ ของยา erenumab ในหญิงตั้ง

ครรภ์และหญิงให้นมบุตร จึงควรหลีกเลี่ยงการใช้ยา erenumab 

ในหญิงตั้งครรภ์และหญิงให้นมบุตร

ข้อบ่งใช้2,5,7,8

ส�ำนักงานคณะกรรมการอาหารและยาแห่งประเทศสหรัฐอเมริกา

ได้รับรองยา erenumab เพื่อป้องกันโรคปวดศีรษะไมเกรนที่มีการ

ปวดศีรษะไมเกรนอย่างน้อย 4 วันต่อเดือน เฉพาะผู้ใหญ่อายุ 18 

ปีขึ้นไปเท่านั้น โดยยามีประสิทธิภาพในการลดความถี่ของการปวด

ศีรษะไมเกรน และลดการใช้ยารักษาอาการไมเกรนเฉียบพลันได้

ขนาดใช้ยาและวิธีการใช้ยา 2,5,7,8

ขนาดที่แนะน�ำคือ 70 มิลลิกรัม ฉีดเข้าใต้ชั้นผิวหนัง เดือนละ 

1 ครั้ง ผู้ป่วยบางรายอาจต้องใช้ยาขนาด 140 มิลลิกรัม ผู้ป่วย

สามารถเรียนการฉีดเองได้จากผู้ช�ำนาญที่ผ่านการอบรมมาแล้ว ด้วย

เทคนิคปลอดเชื้อ (aseptic technique) โดยก่อนฉีดยา ควรน�ำ

หลอดยาออกมาไว้ที่อุณหภูมิห้องก่อน อย่างน้อย 30 นาที ไม่ให้

อุ่นโดยการใช้ความร้อน เช่น น�้ำร้อนหรือเครื่องไมโครเวฟ และควร

ป้องกันไม่ให้หลอดยาโดนแสงแดดโดยตรง ไม่ควรเขย่าหลอดยา 

ไม่ควรใช้ยากรณีที่สีของยาเปลี่ยน หรือมีสิ่งแปลกปลอม ต�ำแหน่ง

ส�ำหรับฉีดยา ได้แก่ บริเวณต้นแขน ท้อง และต้นขา โดยรูปแบบ 

autoinjector ควรท�ำมุม 90 องศา และส�ำหรับรูปแบบ prefilled 

syringe ท�ำมุม 45-90 องศา ขณะฉีดยาเข้าใต้ผิวหนัง ไม่ควรฉีด

บริเวณที่ช�้ำ มีรอยแดง หรือผิวหนังแข็ง และกรณีลืมฉีดยา ควร

ฉีดยาให้เร็วที่สุดเมื่อนึกได้และส�ำหรับการฉีดครั้งถัดไปให้ฉีดในอีก 

1 เดือนข้างหน้า โดยนับจากวันสุดท้ายที่ฉีดยาเข็มใหม่

การศึกษาทางคลินิก5,10,11,12

การศึกษาทางคลินิกที่แสดงถึงประสิทธิภาพและความปลอดภัย

ของยา erenumab ในการป้องกันโรคปวดศีรษะไมเกรนทั้งชนิด

ปวดชั่วคราวหรือแบบเรื้อรัง (episodic or chronic migraine) 

เป็นรูปแบบการศึกษาแบบสุ่มแบบปกปิดเปรียบเทียบกับยาหลอก

ทั้งสิ้นจ�ำนวน 3 การศึกษา โดยมี 2 การศึกษา (การศึกษาที่ 1 และ 

การศึกษาที่ 2) ท�ำในผู้ป่วยที่เป็นโรคปวดศีรษะไมเกรนชนิดปวด

ชั่วคราว หรือ episodic migraine (จ�ำนวนวันปวดศีรษะไมเกรน 

4-14 วันต่อเดือน) จ�ำนวนวันปวดศีรษะไมเกรนเฉลี่ยในการศึกษา

ประมาณ 8 ครั้งต่อเดือน และการศึกษาที่ 3 ท�ำในผู้ป่วยที่เป็นโรค

ปวดศีรษะไมเกรนชนิดเรื้อรัง หรือ chronic migraine (จ�ำนวน

วันปวดศีรษะไมเกรนตั้งแต่ 15 วันต่อเดือนขึ้นไป) จ�ำนวนวันปวด

ศีรษะไมเกรนเฉลี่ยในการศึกษาประมาณ 18 ครั้งต่อเดือน ผู้ป่วย

ทั้งหมดสามารถใช้ยาเพื่อบรรเทาอาการปวดศีรษะเฉียบพลันได้ โดย

เป็นยาในกลุ่ม triptans ยา ergotamine หรือยากลุ่ม NSAIDs 

และให้ยา erenumab โดยฉีดยาแบบใต้ผิวหนัง ขนาด 70 มิลลิกรัม

หรือ 140 มิลลิกรัม เดือนละ 1 ครั้ง ซึ่งมีรายละเอียดดังต่อไปนี้ 5

การศึกษา 15,10 เป็นการศึกษาในผู้ป่วยโรคปวดศีรษะไมเกรน

ชนิดปวดชั่วคราว หรือ episodic migraine จ�ำนวน 955 คน ซึ่ง

แบ่งเป็น 3 กลุ่ม โดยสุ่มให้ผู้ป่วยได้รับยา erenumab 70 มิลลิกรัม 

(จ�ำนวน 317 คน) ยา erenumab 140 มิลลิกรัม (จ�ำนวน 319 

คน) หรือยาหลอก (จ�ำนวน 319 คน) ระยะการติดตามการรักษา 6 

เดือน ผลการศึกษาพบว่าผู้ป่วยที่ได้รับยา erenumab 70 มิลลิกรัม 

และ 140 มิลลิกรัม มีค่าเฉลี่ยวันที่เกิดอาการปวดศีรษะไมเกรน

ลดลง 3.2 วัน และ 3.7 วัน ตามล�ำดับ  เมื่อเปรียบเทียบจากค่า

เฉลี่ยเดิมของผู้ป่วย และความแตกต่างของค่าเฉลี่ยวันที่เกิดอาการ

ปวดศีรษะไมเกรนลดลงจากค่าเฉลี่ยเดิมของผู้ป่วย เท่ากับ 1.4 วัน 

และ 1.9 วัน ตามล�ำดับ เมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยา

หลอก ซึ่งแตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญ (p < 0.001) นอกจากนี้พบว่า 

จ�ำนวนของผู้ป่วยที่มีจ�ำนวนวันปวดศีรษะไมเกรนต่อเดือนลดลงอย่าง

น้อยร้อยละ 50 ในกลุ่มที่ได้รับยา erenumab 70 มิลลิกรัม และ 
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140 มิลลิกรัม มีอัตราที่สูงกว่ายาหลอกเป็น 2.1 และ 2.8 เท่าตาม

ล�ำดับ ซึ่งแตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญ (p < 0.001)   อีกทั้งการศึกษา

นี้ยังแสดงให้เห็นว่า ผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยา erenumab มี

จ�ำนวนวันที่ใช้ยารักษาอาการแบบเฉียบพลันลดลง 1-2 วัน เมื่อ

เปรียบเทียบจากค่าเฉลี่ยเดิมของผู้ป่วย

การศึกษา 25,11 เป็นการศึกษาในผู้ป่วยโรคปวดศีรษะไมเกรน

ชนิดปวดชั่วคราว หรือ episodic migraineจ�ำนวน 577 คน ซึ่ง

แบ่งเป็น 2 กลุ่ม โดยสุ่มให้ผู้ป่วยได้รับยา erenumab 70 มิลลิกรัม 

(จ�ำนวน 286 คน) หรือยาหลอก (จ�ำนวน 291 คน) ระยะการ

ติดตามการรักษา 3 เดือน ผลการศึกษาพบว่า ผู้ป่วยที่ได้รับยา 

erenumab 70 มิลลิกรัม มีค่าเฉลี่ยวันที่เกิดอาการปวดศีรษะ

ไมเกรนลดลง 2.9 วัน จากค่าเฉลี่ยเดิมของผู้ป่วย และความแตก

ต่างของค่าเฉลี่ยวันที่เกิดอาการปวดศีรษะไมเกรนลดลงจากค่าเฉลี่ย

เดิมของผู้ป่วย ระหว่างกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยา ere-

numab กับกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยาหลอก เท่ากับ 1 วันต่อเดือน ซึ่ง

แตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญ (p < 0.001) อย่างไรก็ตามสัดส่วนผู้ป่วย

ได้รับยา erenumab 70 มิลลิกรัม เมื่อประเมินด้วย migraine 

physical function impact diary (MPFID) score พบว่าไม่

แตกต่างจากผู้ป่วยที่ได้รับยาหลอก   การศึกษานี้ยังแสดงให้เห็น

ว่า ผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยา erenumab มีจ�ำนวนวันที่ใช้

ยารักษาอาการแบบเฉียบพลันลดลง 1 วัน เมื่อเปรียบเทียบจาก

ค่าเฉลี่ยเดิมของผู้ป่วย

การศึกษา 35,12 เป็นการศึกษาในผู้ป่วยโรคปวดศีรษะไมเกรน

ชนิดเรื้อรัง หรือ chronic migraine จ�ำนวน 667 คน ซึ่งแบ่ง

เป็น 3 กลุ่ม โดยสุ่มให้ผู้ป่วยได้รับยา erenumab 70 มิลลิกรัม 

(จ�ำนวน 191 คน) และขนาด 140 มิลลิกรัม (จ�ำนวน 190 คน) หรือ

ยาหลอก (จ�ำนวน 286 คน) ระยะการติดตามการรักษา 3 เดือน 

ผลการศึกษาพบว่า ผู้ป่วยที่ได้รับยา erenumab 70 มิลลิกรัม

และ 140 มิลลิกรัม มีค่าเฉลี่ยวันที่เกิดอาการปวดศีรษะไมเกรน

ลดลง 6.6 วัน ทั้ง 2 ขนาด จากค่าเฉลี่ยเดิมของผู้ป่วย และความ

แตกต่างของค่าเฉลี่ยวันที่เกิดอาการปวดศีรษะไมเกรนลดลงจาก

ค่าเฉลี่ยเดิมของผู้ป่วย ระหว่างกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยา 

erenumab กับกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยาหลอก เท่ากับ 2.5 วันทั้ง 2 

ขนาด ซึ่งแตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญ (p < 0.0001) นอกจากนี้พบ

ว่า จ�ำนวนของผู้ป่วยที่มีจ�ำนวนวันปวดศีรษะไมเกรนต่อเดือนลดลง

อย่างน้อยร้อยละ 50 ในกลุ่มที่ได้รับยา erenumab 70 มิลลิกรัม 

และ 140 มิลลิกรัม มีอัตราที่สูงกว่ายาหลอกเป็น 2.2 และ 2.3 เท่า

ตามล�ำดับ ซึ่งแตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญ (p < 0.0001) การศึกษา

นี้แสดงให้เห็นว่า ผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยา erenumab มี

จ�ำนวนวันที่ใช้ยารักษาอาการแบบเฉียบพลันลดลง 3-4 วัน เมื่อ

เปรียบเทียบจากค่าเฉลี่ยเดิมของผู้ป่วย

การประเมินผล primary efficacy endpoint โดยดูจ�ำนวนวัน

ที่เกิดอาการปวดศีรษะไมเกรนต่อเดือน (monthly migraine days) 

ที่ลดลงจากเดิมก่อนการรักษาในเดือนที่สิ้นสุดการรักษา ยกเว้น การ

ศึกษาที่ 1 ที่ประเมินโดยดูค่าเฉลี่ยของเดือนที่ 4-6 ผลการศึกษา

พบว่าผู้ป่วยในกลุ่มที่ได้รับยา erenumab 70 มิลลิกรัมและ 140 

มิลลิกรัม มีจ�ำนวนวันที่ปวดศีรษะไมเกรนต่อเดือนลดลงจากเดิม

ได้มากกว่ากลุ่มที่ได้รับยาหลอกอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ

อาการไม่พึงประสงค์2,5,7,8

จากการศึกษาทางคลินิกทั้ง 3 การศึกษา มีผู้ป่วยเข้าร่วมการ

ศึกษาจ�ำนวน 2,184 ราย พบผู้ป่วยร้อยละ 1.3 ที่จ�ำเป็นต้องหยุดรับ

การรักษา เนื่องจากอาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา โดยมีอาการ

ปวดเวลาฉีดยา รอยแดง และอาการคัน5  อาการไม่พึงประสงค์

ที่พบบ่อยที่สุด ได้แก่ อาการปวดเวลาฉีดยา หรือบริเวณที่ฉีดยา

มีรอยแดง (erythema) พบได้ร้อยละ 4.5-5.6 อาการคัน พบ

ได้ร้อยละ 5-6 และอาการท้องผูก พบได้ร้อยละ 1-3  อาการไม่

พึงประสงค์ที่พบน้อย ได้แก่ อาการตะคริว พบได้ร้อยละ 0.7-2 

ปฏิกิริยาระหว่างยา 5,8

เอนไซม์ CYP4505  ยา erenumab ไม่ถูกเปลี่ยนสภาพ โดย 

CYP450 enzymes ดังนั้น ยาอื่นที่มีผลต่อการท�ำงานของเอนไซม์ 

CYP450 จะไม่มีผลต่อระดับยา erenumab จึงไม่จ�ำเป็นต้องปรับ

ขนาดยา erenumab ในผู้ป่วยที่ได้รับยาที่มีผลต่อการท�ำงานของ

เอนไซม์ CYP450

Oral Contraceptives5,8  จากการศึกษาในอาสาสมัครเพศ 

หญิงสุขภาพดีที่ได้รับยาคุมก�ำเนิดท่ีมีส่วนประกอบ ethinyl 

estradiol และ norgestimate  ร่วมกับยา erenumab ในขนาด 

140 mg เดือนละ 1 ครั้ง พบว่าไม่ได้ส่งผลต่อเภสัชจลนศาสตร์ 

ของยา erenumab 

Sumatriptan5,8  จากการศึกษาในอาสาสมัครสุขภาพดีที่ได้รับ

ยา sumatriptan ร่วมกับรับยา erenumab พบว่า ยา erenumab 

ไม่ได้ส่งผลต่อเภสัชจลนศาสตร์ ของยา sumatriptan

ข้อควรระวังในการใช้ยา2,5  ส่วนประกอบของฝาครอบเข็ม

ฉีดยา มีส่วนประกอบยางธรรมชาติ อาจท�ำให้เกิดอาการแพ้ในผู้

ป่วยที่แพ้ยางได้
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สรุป 

ยา erenumab เป็นยากลุ่ม human monoclonal antibody 

ส�ำหรับการป้องกันอาการปวดศีรษะไมเกรนก�ำเริบ โดยมีกลไกการ

ออกฤทธิ์ยับยั้งการท�ำงานของตัวรับ calcitonin gene-related 

peptide (CGRP receptor)  ซึ่งเป็นเป้าหมายใหม่ของการรักษา

และป้องกันโรคปวดศีรษะไมเกรน ซึ่ง CGRP เป็นสารสื่อประสาท

ส�ำคัญที่ถูกสร้างขึ้นจากเซลล์ประสาททั้งส่วนกลางและส่วนปลาย 

ออกฤทธิ์ท�ำให้หลอดเลือดเกิดการขยายตัวและเกิดการส่งกระแส

ประสาทที่ท�ำให้เกิดการกระตุ้นการอักเสบของเซลล์ประสาท ส่งผล

ให้เกิดอาการปวดศีรษะไมเกรนก�ำเริบ จากการศึกษาทางคลินิกแสดง

ให้เห็นว่า ยา erenumab จัดเป็นยาทางเลือกกลุ่มใหม่ ส�ำหรับการ

ป้องกันอาการปวดศีรษะไมเกรนก�ำเริบทั้งชนิดปวดชั่วคราว หรือแบบ

เรื้อรัง มีประสิทธิภาพในการลดความถี่ของการปวดศีรษะไมเกรน 

และลดการใช้ยารักษาอาการไมเกรนเฉียบพลันได้ อีกทั้งข้อดีของ

ยากลุ่มนี้คือ ยามีค่าครึ่งชีวิตที่ยาว ท�ำให้บริหารเพียงเดือนละ 1 

ครั้ง เพื่อเพิ่มความร่วมมือในการใช้ยาของผู้ป่วย  ลดการใช้ยารักษา

อาการไมเกรนเฉียบพลันได้  ยาไม่ถูกเปลี่ยนสภาพด้วยเอนไซม์ 

CYP450 ท�ำให้เกิดอันตรกิริยาระหว่างยาได้น้อย และพบอาการ

ไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาน้อย ท�ำให้ผู้ป่วยสามารถทนต่อยาได้ดี
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