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การวิินิิจฉััยผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะ

อุุณหภููมิิร่่างกายสููงจากสารพิิษ
(practical approach

to hyperthermia
from common poisoning)

สุุทธิิมน ธรรมเตโช

บทนำำ�
	 ภาวะอุณุหภููมิริ่า่งกายสููง (hyperthermia) เป็น็ภาวะที่่�ร่า่งกายสร้า้งความร้อ้นมากขึ้้�นแต่ไ่ม่ส่ามารถ

ควบคุุมอุุณหภููมิที่่�เพิ่่�มสููงเกิินไปได้้ ภาวะนี้้�เกิิดได้้จากหลายสาเหตุุ โดยในบทนี้้�จะกล่่าวถึึงภาวะ hyperthermia 

จากการได้ร้ับัยาหรือืสารพิษิบางชนิดิที่่�พบบ่่อยและมีีความสำคัญัในเวชปฏิบิัตัิ ิรวมถึึงการวิินิจิฉัยัและการรักัษา

ที่่�สอดคล้องกัับกลไกการเกิดิโรคซึ่่�งจะช่่วยไม่่ให้้ผู้้�ป่วยมีีอาการรุนุแรงมากขึ้้�น และสามารถป้องกันัการเกิดิซ้้ำได้้

ภาวะ hyperthermia คืืออะไร
	 Hyperthermia คืือ ภาวะที่่�ผู้้�ป่่วยมีีอุุณหภููมิิแกนกลางร่่างกาย (core temperature) สููงเกิิน 38oC 

ด้้วยการวััดทางปาก(1) โดยท่ี่�กลไกควบคุุมอุุณหภููมิของร่่างกายไม่่สามารถลดอุณหภููมิให้้กลัับสู่่�ปกติิได้้อย่่าง

เพีียงพอ ภาวะนี้้�มีีพยาธิิกำเนิิดต่างจากภาวะไข้้ (fever) ที่่�พบได้้บ่่อยกว่่า ในขณะท่ี่� fever เกิดิจากการท่ี่�เชื้้�อโรค

หรืือการอัักเสบกระตุ้้�นให้้ร่่างกายหลั่่�งไซโตไคน์์ซ่ึ่�งปรัับจุุดตั้้�งอุุณหภููมิิ (thermoregulatory set point) 

ในไฮโพทาลามััสให้้สููงขึ้้�น และร่่างกายสร้้างความร้้อนเพิ่่�มให้้ถึึง set point นั้้�น(2) แต่่ภาวะ hyperthermia 

ไม่่มีีการปรัับ set point ดัังกล่่าว แต่่อุุณหภููมิิที่่�สููงขึ้้�นเกิิดจากร่่างกายสร้้างความร้้อนมากขึ้้�น หรืือ กลไก

การระบายความร้้อนลดลง(3) ที่่�สำคััญคืือภาวะนี้้�ไม่่ตอบสนองต่่อยาลดไข้้ทั่่�วไป เช่่น acetaminophen หรืือ 

ยาแก้้อัักเสบ(4) 
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	 การท่ี่�ร่่างกายมีีอุณหภููมิที่่�สููงเกิินไป อาจส่่งผลกระทบท่ี่�รุุนแรงและทำให้้ถึึงแก่่ชีีวิตได้้ โดยเฉพาะ

เมื่่�ออุุณหภููมิสููงมากกว่่า 41.5oC (hyperpyrexia)(2) เนื่่�องจากร่่างกายจะสููญเสีียสารน้้ำปริมาณมากจาก

เมแทบอลิิซึึมที่่�เพิ่่�มขึ้้�นและการขยายตััวของหลอดเลืือดส่่วนปลายเพื่่�อระบายความร้้อน ทำให้้ปริิมาตรเลืือด

ไหลเวีียน (effective circulatory volume) ลดลง และความร้้อนยัังทำให้้เอนไซม์์ทำงานผิิดปกติิ โดยเฉพาะ

เอนไซม์์ในไมโตคอนเดรีีย เซลล์์จึึงขาดพลัังงานและเพิ่่�มการหายใจแบบไม่่ใช้้ออกซิิเจน นอกจากนี้้� ร่่างกายยััง

หลั่่�งไซโตไคน์ที่่�เก่ี่�ยวข้้องกัับการอัักเสบ ปริิมาณมาก โดยรวมแล้้ว การเปลี่�ยนแปลงเหล่่านี้้�จะส่่งผลให้้เกิิด

ภาวะแทรกซ้้อนที่่�สำคััญหลายอย่่าง เช่่น ภาวะกล้้ามเนื้้�อสลาย (rhabdomyolysis) ไตวาย เกลืือแร่่ผิิดปกติิ

โดยเฉพาะโพแทสเซีียม ภาวะเลืือดเป็็นกรด ภาวะลิ่่�มเลืือดแพร่่กระจายในหลอดเลืือด (disseminated 

intravascular coagulation (DIC)) และ ภาวะอวััยวะล้้มเหลวหลายอวััยวะ เป็็นต้้น(4, 5) 

สาเหตุุของ hyperthermia ที่่�เกิิดจากยาหรืือสารพิิษ
	 ยาหรืือสารพิิษหลายชนิิดสามารถทำให้้เกิิดภาวะ hyperthermia ผ่่านกลไกที่่�หลากหลาย โดยอาจ

แบ่่งได้้ดัังนี้้�  (ตารางที่่� 1)(3, 6, 7)

ตารางที่่� 1. กลไกการเกิิดภาวะ hyperthermia จากยาหรืือสารพิิษ (ดััดแปลงจากเอกสารอ้้างอิิงที่่� 3, 6, 7)

กลไก ตััวอย่่างสารพิิษ/ภาวะที่่�เกี่่�ยวข้้อง

1. เพิ่่�มเมแทบอลิิซึึมของร่่างกาย Amphetamine and derivatives, cocaine, 
theophylline, levothyroxine, sibutramine

2. ทำให้้กล้้ามเนื้้�อลายทำงานมากขึ้้�นหรืือชััก 
- ปฏิิกิิริิยาตอบสนองต่่อยาผิิดปกติิ (idiosyncratic reaction)
- กระตุ้้�นการทำงานของกล้้ามเนื้้�อลายหรืือทำให้้ชััก

- Malignant hyperthermia, NMS
- Sympathomimetics, serotonergic, strychnine, 

salicylate, sedative withdrawal

3. ลดการระบายความร้้อน
- ลดการขัับเหงื่่�อ จากสารที่่�มีีฤทธิ์์� anticholinergic 
- ลดการระบายความร้้อน จากสารที่่�มีีฤทธิ์์� alpha-agonist 
- ลดการระบายความร้้อน จากสารที่่�รบกวนระบบไหลเวีียนโลหิิต 
- เกิิดภาวะขาดน้้ำ 

- TCA, atropine, antihistamine
- Adrenaline, sympathomimetics
- Calcium channel blocker, beta-blocker 
- Diuretics

4. Uncouple oxidative phosphorylation Salicylate, chlorophenoxy herbicide, DNP, PCP

5. กลไกอื่่�น ๆ เช่่น
- ผลโดยตรงของสารพิิษต่่อร่่างกาย
- ภาวะภููมิิไวเกิินต่่อยา (hypersensitivity reaction) 

-	 ยาเคมีีบำบััดทำลายเซลล์์มะเร็็ง
-	 Jarisch-Herxheimer reaction, drug allergy

ตััวย่่อ: DNP = 2,4-dinitrophenol, NMS = neuroleptic malignant syndrome, PCP = pentachlorophenol, 
TCA = tricyclic antidepressant
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1. เพิ่่�มเมแทบอลิิซึึมของร่่างกาย

	ส ารกลุ่่�มนี้้�มักัมีีคุณุสมบัตัิเิพิ่่�มปริมิาณสารสื่่�อประสาท catecholamine หรือืกระตุ้้�นตัวัรับัของระบบ

ประสาทซิิมพาเทติิก (sympathetic) หรืือที่่�เรีียกว่่า adrenergic receptor ผลลััพธ์์คืือ ผู้้�ป่่วยมีีอาการสัับสน 

กระวนกระวาย กล้้ามเนื้้�อทำงานเพิ่่�มมากขึ้้�น หลอดเลืือดส่่วนปลายหดตััว และอาจรวมถึึงการปรัับ thermo-

regulatory set point ใน ไฮโพทาลามััสให้้สููงขึ้้�น(6) 

2. กระตุ้้�นการทำงานของกล้้ามเนื้้�อลายหรืือทำให้้ชััก 

	 การทำงานของกล้้ามเนื้้�อลายเป็็นกลไกสำคััญในการสร้้างความร้้อนของร่่างกาย(8) เช่่น อาการสั่่�นที่่�

เกิิดขึ้้�นเมื่่�ออุุณหภููมิสิ่่�งแวดล้อมต่่ำลงหรืือเมื่่�อผู้้�ป่่วยมีีไข้้ แต่่สารพิิษจะกระตุ้้�นการทำงานของกล้้ามเนื้้�อลาย

มากกว่่าการตอบสนองในภาวะปกติอิย่่างมาก และสารพิิษบางชนิดอาจก่่อให้้เกิิดอาการชักั ซึ่่�งมัักเป็็นลัักษณะ

ชัักเกร็็งกระตุุกทั้้�งตััว (generalized tonic-clonic) หากเป็็นการชัักที่่�ไม่่สามารถควบคุุมได้้ หรืือเป็็นการชััก

ต่่อเนื่่�อง (status epilepticus) อาจทำให้้อุุณหภููมิิร่่างกายสููงเกิินการควบคุุมได้้ 

3. ลดการระบายความร้้อน 

	 กลไกการระบายความร้อ้นเกิดิจากการทำงานของระบบประสาท sympathetic เป็น็หลักั โดยอาศัยั

การพาความร้้อนจากการขยายตััวของหลอดเลืือดส่่วนปลาย (จากฤทธิ์์� alpha (α)- receptor antagonist) 

และการระเหยของเหงื่่�อผ่่านการหลั่่�งเหงื่่�อ (จากฤทธิ์์� muscarinic receptor agonist) ร่่วมกัับปััจจััยอื่่�น ๆ 

เช่น่ ปริมิาณสารน้้ำในร่่างกาย การทำงานของระบบไหลเวีียนโลหิิต เป็็นต้น้ หากสารพิิษรบกวนระบบดัังกล่า่ว

ก็็จะทำให้้การระบายความร้้อนผิิดปกติิได้้

4. Uncouple oxidative phosphorylation 

	 การส่่งต่่ออิิเล็็กตรอนผ่่านไซโทโครม (electron transport chain) จะสิ้้�นสุุดด้้วยการอาศััยโมเลกุุล

ออกซิิเจนเป็็นตััวรัับอิิเล็็กตรอนดัังกล่่าว (เรีียกว่่ากระบวนการ oxidation) และขณะเดีียวกัันจะเกิิด proton 

gradient ขึ้้�นในเยื่่�อหุ้้�มไมโทคอนเดรีียไปด้วย พลัังงานที่่�เกิิดจาก gradient นี้้�จะถููกเปลี่�ยนเป็็นพลังังานที่่�สะสม

ในรููปของ adenosyl triphosphate (ATP) เมื่่�อโปรตอนไหลผ่า่นเอนไซม์ ์ATP synthase (เรีียกว่า่กระบวนการ 

phosphorylation)  สารพิิษบางชนิิดทำให้้ proton gradient ไม่่สามารถไหลผ่่านหรืือผ่่านเอนไซม์นี้้�

ลดลง จึึงทำให้้พลัังงานถููกเปลี่�ยนไปในรููปของความร้้อนแทน ผู้้�ป่่วยจึึงมีีอุณหภููมิร่่างกายสููงขึ้้�น ซึ่่�งมััก

พบร่่วมกัับภาวะเลืือดเป็็นกรดจากแลคติิก เพราะเซลล์์ไม่่สามารถสร้้างพลัังงานได้้ ตััวอย่่างสารกลุ่่�มนี้้�ได้้แก่่ 

salicylate, สารฆ่า่วัชัพืชืกลุ่่�ม chlorophenoxy, หรือืสารเคมีีทางอุตุสาหกรรมที่่�ชื่่�อ dinitrophenol ที่่�มักัถููก

นำมาใช้้ผสมเป็็นยาลดน้้ำหนัักเนื่่�องจากเชื่่�อว่่าเพิ่่�มระบบเผาผลาญของร่่างกาย 

	 การซัักประวััติิผู้้�ป่่วยที่่�มีีภาวะ hyperthermia จากยาหรืือสารพิิษอาจเป็็นไปได้้ยากในทางปฏิิบััติิ 

เพราะผู้้�ป่่วยส่่วนใหญ่่ไม่่สามารถให้้ประวััติิได้้ เพราะอยู่่�ในภาวะวุ่่�นวาย หรืือหมดสติิ อย่่างไรก็็ตาม ผู้้�ป่่วยมััก

แสดงอาการผิดิปกติขิองระบบประสาทกลาง (central nervous system, CNS) ระบบประสาทอัตัโนมัตัิิ 

(autonomic nervous system, ANS) และระบบประสาทและกล้า้มเนื้้�อ (neuromuscular) ซึ่่�งสามารถ

จััดเป็็นกลุ่่�มอาการ (toxidrome) เพื่่�อช่่วยในการวิินิิจฉััยของแพทย์์ได้้ อย่่างไรก็็ตาม แพทย์์ควรคำนึึงถึึงการ

วิินิิจฉััยแยกโรคที่่�สำคััญ โดยเฉพาะการติิดเชื้้�อและความผิิดปกติิทางระบบอื่่�น ๆ ด้้วย (ตารางที่่� 2)
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ตารางที่่� 2. การวิินิิจฉััยแยกโรคในผู้้�ป่่วยที่่�มีีอุุณหภููมิิร่่างกายสููง ร่่วมกัับการเปลี่่�ยนแปลงความรู้้�สึึกตััว 

(ดััดแปลงจากเอกสารอ้้างอิิงที่่� 4, 9)

Infection Sepsis, meningitis, encephalopathy, malaria, typhoid, tetanus

Endocrine Thyroid storm, pheochromocytoma, diabetic ketoacidosis

Neurologic Hypothalamic disease, cerebrovascular accident, status epilepticus, heat stroke

Psychogenic Malignant catatonia

	 ในบทนี้้� จะเน้้นสาเหตุุของ hyperthermia จากยาหรืือสารพิิษที่่�มีีอาการแสดงเป็็นกลุ่่�มอาการที่่�

ชััดเจน และพบได้้บ่่อยในเวชปฏิิบััติิ ได้้แก่่

	 - Serotonin toxicity

	 - Neuroleptic malignant syndrome

	 - Sympathomimetic toxidrome (adrenergic fever)

	 - Anticholinergic toxidrome

	 - Malignant hyperthermia

1. Serotonin toxicity

	 Serotonin toxicity (หรืืออาจเรีียกว่่า serotonin syndrome) เป็็นภาวะพิิษที่่�เกิิดจากการกระตุ้้�น

ตััวรัับ serotonin ในระบบประสาทกลางมากเกิินไป และเป็็นกลุ่่�มอาการที่่�พบได้้บ่่อย เนื่่�องจากยาหรืือสาร

พิิษหลายชนิิดมีีคุุณสมบััติิที่่�เพิ่่�มระดัับ serotonin ได้้ เช่่น ยาต้้านเศร้้า ยาแก้้ไอ ยาแก้้คลื่่�นไส้้ เป็็นต้้น ซึ่่�งเป็็น

ยาท่ี่�ผู้้�ป่ว่ยเข้้าถึึงได้้ง่า่ย และมีีการสั่่�งจ่า่ยยาบ่่อย (ตารางที่่� 3) อาการส่่วนใหญ่่เป็็นผลจากการได้้รับัยาเกิินขนาด 

หรืือเกิิดอัันตรกิิริิยาระหว่่างยากัับยา (drug interaction)
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ตารางที่่� 3. สารที่่�มีีคุุณสมบััติิ serotonergic (ดััดแปลงจากเอกสารอ้้างอิิงที่่� 10, 11)

Antidepressant
-	 SSRI, SNRI, other antidepressants
-	 Cyclic antidepressants, MAOI

Opioid 
-	 Dextromethorphan 
-	 Fentanyl 
-	 Meperidine
-	 Tramadol 

Stimulants/hallucinogens
-	 Amphetamines 
-	 MDMA (ecstasy)
-	 Cocaine 
-	 Lysergic acid diethylamide (LSD)

Others
-	 Buspirone 
-	 Levodopa 
-	 Linezolid 
-	 Lithium 
-	 St. John’s wort 
-	 Sumatriptan and related triptans 
-	 Metoclopramide 
-	 Tryptophan 

ตััวย่่อ: MAOI = monoamine oxidase inhibitor, MDMA = 3,4-methylenedioxymethamphetamine, 
SNRI = serotonin and norepinephrine reuptake inhibitors, SSRI = selective serotonin reuptake inhibitor

	 อาการของ serotonin toxicity มักัเกิดิขึ้้�นภายในหลักัชั่่�วโมงหลังัได้ร้ับัยาที่่�เป็็นสาเหตุ ุประกอบด้ว้ย 

4 กลุ่่�มอาการหลััก (tetrad) ได้้แก่่ hyperthermia, การเปลี่่�ยนแปลงของ ANS, การเปลี่่�ยนแปลงระดัับ

ความรู้้�สึึกตัวั, และ ความตึึงตัวัของกล้้ามเนื้้�อ (muscle tone) ผิดิปกติ ิอาการแสดงท่ี่�เด่่นคือื hyperreflexia 

และกล้้ามเนื้้�อกระตุุก (myoclonus) ซึ่่�งมัักพบที่่�รยางค์์ส่่วนล่่าง ในบางรายอาจพบการกระตุุกของกล้้ามเนื้้�อ

รอบดวงตา (ocular myoclonus หรืือ opsoclonus) ซึ่่�งเป็็นการสั่่�นของตาที่่�ไม่่มีี fast-slow phase ไม่่มีี

ทิิศทางเฉพาะ และเป็็นอาการที่่�ค่่อนข้้างจำเพาะกัับ serotonin toxicity อาการอื่่�นที่่�อาจพบได้้ ได้้แก่่ 

เหงื่่�อออกมาก เนื่่�องจาก serotonin เป็็น catecholamine ที่่�สามารถกระตุ้้�นระบบประสาท sympathetic ได้้ 

หรือือาการท้้องเสีียจากการกระตุ้้�น serotonin receptor ในทางเดิินอาหารโดยตรง ความรุุนแรงของ serotonin 

toxicity เป็็นได้้ตั้้�งแต่่น้้อยถึึงมาก และอาจรุุนแรงถึึงแก่่ชีีวิตได้้ โดยหากเริ่่�มตรวจพบ core temperature สููงขึ้้�น 

หรือืผู้้�ป่ว่ยมีีอาการกระสัับกระส่า่ย อยู่่�ไม่สุ่ขุ มักัเป็น็ความรุนุแรงระดับัปานกลางขึ้้�นไป หากอาการอยู่่�ในระดับั

รุนุแรง จะตรวจพบการเปลี่่�ยนแปลงของสัญัญาณชีีพอย่า่งมาก และไม่่คงที่่� core temperature อาจสููงเกินิ 

40oC โดยอุุณหภููมิที่่�เพิ่่�มขึ้้�นจะสอดคล้้องกัับการทำงานของกล้้ามเนื้้�อลายกล้้ามเนื้้�อสั่่�นหรืือกระตุุกรุุนแรง 

ผู้้�ป่่วยกระสัับกระส่่ายมากขึ้้�น และอาจเพ้้อคลั่่�ง หรืือชัักได้้ การตรวจทางห้้องปฏิิบััติิการอาจพบภาวะ

กล้้ามเนื้้�อสลาย ไตวาย ภาวะเลืือดเป็็นกรด เป็็นต้้น อย่่างไรก็็ตาม ปััจจุุบัันยัังไม่่มีีการตรวจทางห้้องปฏิิบััติิการ

ที่่�เป็็นมาตรฐานเฉพาะสำหรัับภาวะนี้้�(10)

	ผู้ ้�ป่ว่ยที่่�อาการไม่รุ่นุแรง อาจรู้้�สึึกกระวนกระวาย สับัสน หรือือาจตรวจพบเพีียงไข้ ้หัวัใจเต้น้เร็ว็ หรืือ 

hyperreflexia ซึ่่�งเป็็นอาการที่่�ไม่่จำเพาะ การวิินิิจฉััยจึึงต้้องอาศััยการกำจััดสาเหตุุอื่่�น ร่่วมกัับการใช้้เกณฑ์์ที่่�

มีีความไว (sensitivity) และความจำเพาะ (specificity) ที่่�ดีีต่่อภาวะ serotonin toxicity โดยปััจจุุบัันนิิยม

ใช้้ Hunter Serotonin Toxicity Criteria(12) (รููปที่่� 1) ซึ่่�งมีีรายละเอีียดดัังนี้้�
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รููปที่่� 1. Hunter Serotonin Toxicity Criteria (ดััดแปลงจากเอกสารอ้้างอิิงที่่� 12)

	 การรักัษาหลักัของภาวะนี้้� คือื หยุดุยาที่่�เป็น็สาเหตุ ุและรักัษาตามอาการ อาการมักัดีีขึ้้�นหลังัจากหยุดุ

ยาประมาณ 24-48 ชั่่�วโมง กรณีีอาการไม่่รุุนแรง

2. Neuroleptic malignant syndrome (NMS)

	 NMS เป็็นปฏิกิริิยิาตอบสนองที่่�ผิดิปกติิ (idiosyncratic reaction) ต่่อยาที่่�มีีฤทธิ์์�ต้้านตัวัรับั dopamine 

(dopamine antagonist) สามารถเกิิดขึ้้�นได้้กับัการใช้้ยาทุกุขนาด และเกิิดขึ้้�นระยะเวลาหลัังรับัยาเมื่่�อใดก็ไ็ด้้ 

(โดยเฉลี่่�ยประมาณสััปดาห์์ถึึงเดืือน) กลไกเชื่่�อว่่าเกิิดจากการลดระดัับ dopamine ในระบบประสาทกลาง 

ตััวอย่่างยาท่ี่�มีีคุณสมบััติิดัังกล่่าว ได้้แก่่ ยาต้้านอาการทางจิิตเวช (antipsychotic) ทั้้�งชนิด typical และ 

atypical และ domperidone เป็็นต้้น อุุบััติิการณ์์ของ NMS จะเพิ่่�มขึ้้�นหากผู้้�ป่่วยได้้รัับ antipsychotic ที่่�มีี

ความแรงสููง (high potency) เพราะสามารถจัับกัับ dopaminergic receptor ได้้ดีี เช่่น haloperidol, 

risperidone, เริ่่�มยา antipsychotic ใหม่่, ปรัับเพิ่่�มขนาดยาอย่่างรวดเร็็ว, ได้้รัับ antipsychotics หลายชนิิด

ร่่วมกันั, ได้้รัับ  antipsychotic ที่่�มีีความแรงสููงหรืือออกฤทธิ์์�นาน, ได้้รับัยาทางจิติเวชร่วมกันัหลายชนิดิ, ผู้้�ป่วย

จิิตเวชที่่�มีีประวััติิวุ่่�นวายมาก่่อน, มีีประวััติิได้้รัับความบาดเจ็็บทางสมอง, หรืือมีีภาวะขาดน้้ำ(13) แต่่ภาวะ NMS 

มัักไม่่เกิิดจากการได้้รัับยาเกิินขนาด(14) นอกจากนี้้� ภาวะ NMS อาจเกิิดจากการถอนยา (withdrawal) ที่่�มีี

ฤทธิ์์�กระตุ้้�นตััวรับั dopamine (dopamine agonist) เช่่น levodopa, bromocriptine เป็็นต้้น (ตารางที่่� 4)
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ตารางที่่� 4. ยาที่่�ทำให้้เกิิด NMS (ดััดแปลงจากเอกสารอ้้างอิิงที่่� 13)

Antipsychotics
Typical

-	 Haloperidol
-	 Fluphenazine
-	 Chlorpromazine
-	 Perphenazine

Atypical
-	 Clozapine
-	 Olanzapine
-	 Quetiapine
-	 Risperidone

Other drugs with antidopaminergic activity
-	 Metoclopramide
-	 Promethazine
-	 Amoxapine

Withdrawal of dopaminergic drugs
-	 Levodopa
-	 Amantadine
-	 Bromocriptine

Others
-	 Lithium
-	 Carbamazepine

	 อาการของภาวะ NMS มีีลักัษณะเป็็น tetrad คล้้ายกับั serotonin toxicity ได้้แก่่ hyperthermia, 

การเปลี่่�ยนแปลงของ ANS, การเปลี่่�ยนแปลงระดัับความรู้้�สึึกตััว, และ muscle tone ผิิดปกติ ิ โดยมััก

ตรวจพบลัักษณะ lead-pipe หรืือ cogwheel rigidity อาการจะเป็็นมากขึ้้�นเรื่่�อย ๆ ในหลัักวัันหรืือสััปดาห์์ 

ผู้้�ป่่วยส่่วนใหญ่่จะมีีการเปลี่่�ยนแปลงความรู้้�สึึกตััว เช่่น ซึึม ไม่่พููด (mutism) นำมาก่่อนอาการแข็็งเกร็็งและไข้้ 

อาจตรวจพบภาวะ hyperthermia ที่่�ไม่่สัมัพันัธ์์กับัการทำงานของกล้า้มเนื้้�อได้ ้ซึ่�งแตกต่า่งจาก serotonin 

toxicity กล่่าวคืือ อาจพบอุุณหภููมิิสููงแม้้ผู้้�ป่่วยมีีการเกร็็งของกล้้ามเนื้้�อเพิ่่�มเพีียงเล็็กน้้อยได้้ โดยเชื่่�อว่่าเกิิด

จากการรบกวนตัวัรับั dopamine ที่่�มีีมากในศููนย์ค์วบคุมุอุณุหภููมิใินสมองส่ว่นไฮโพทาลามัสั ผู้้�ป่ว่ยที่่�มีีอาการ

น้อ้ยอาจหายได้เ้องอย่่างช้้า ๆ  ในเวลา 7-10 วันั แต่ห่ากอาการรุนุแรงและไม่ไ่ด้ร้ับัการรัักษาทันัท่ว่งทีีอาจทำให้้

ถึึงแก่่ชีีวิตได้้ ภาวะแทรกซ้้อนท่ี่�สำคััญคือ rhabdomyolysis ไตวาย และอาจมีีปอดอักเสบจากการสำลััก

จากอาการซึึมลง

	 การวินิิจิฉัยัต้้องกำจัดัสาเหตุุอื่่�นออก และอาจใช้้เกณฑ์์ของ International consensus diagnostic 

criteria for neuroleptic malignant syndrome(15) (ตารางที่่� 5) หรืือ DSM-IV-text revision 

criteria(16) เพื่่�อช่่วยในการวิินิิจฉััย โดยทั่่�วไป หากมีียาท่ี่�อธิิบายได้้ ร่่วมกัับอาการไข้้ กล้้ามเนื้้�อเกร็็ง และ

หลัักฐานการบาดเจ็็บของกล้้ามเนื้้�อ ก็็มัักวิินิิจฉััยภาวะนี้้�ได้้
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ตารางที่่� 5. แนวทางการวิินิิจฉััย neuroleptic malignant syndrome ด้้วย international consensus 

(อ้้างอิิงจากเอกสารอ้้างอิิงที่่� 15)

Criterion *คะแนน

Exposure to DA antagonist or withdrawal of DA agonist in previous 72 hours 20

Hyperthermia (>38oC, orally) >2 times 18

Rigidity 17

Mental status alteration (reduced or fluctuating) 13

Creatine kinase elevation (≥4x upper normal limits) 10

Sympathetic nervous system liability (≥2 of the following):
-	 Blood pressure elevation (SBP or DBP ≥25% above baseline)
-	 Blood pressure fluctuation (≥20% DBP or ≥25% SBP change)
-	 Diaphoresis
-	 Urinary incontinence

10

Hypermetabolic state
-	 Heart rate elevation (≥25% above baseline) +
-	 Respiratory rate elevation (≥50% baseline)

5

Negative workup for other toxic, metabolic, infectious, or neurologic cause 7

*เมื่่�อเทีียบกัับการวิินิิจฉััยด้้วยเกณฑ์์ DSM-IV-TR หากใช้้คะแนนรวมในการวิินิิจฉััยที่่� 74 คะแนน จะมีี sensitivity และ 
specificity ในการวิินิิจฉััยภาวะ NMS 69.6% และ 90.7% ตามลำดัับ(16)

ตััวย่่อ: DA = dopamine, DBP = diastolic blood pressure, SBP = systolic blood pressure

	 การวิินิิจฉััยแยกโรคที่่�สำคััญของภาวะ NMS ได้้แก่่

	 - Extrapyramidal syndrome: เป็็นการเคลื่่�อนไหวหรืือ muscle tone ที่่�ผิิดปกติิซึ่่�งเป็็นผล

ข้้างเคีียงจากการพร่่อง dopamine ในระบบประสาทเช่่นเดีียวกัับภาวะ NMS อาการแสดงสามารถ

แบ่่งตามรููปแบบการเคลื่่�อนไหวได้้เป็็น dystonia, akathisia, parkinsonism และ tardive dyskinesia โดย 

parkinsonism จะตรวจร่่างกายพบ bradykinesia และ cogwheel rigidity คล้้าย NMS ได้้ อย่่างไรก็็ตาม 

ผู้้�ป่่วยกลุ่่�มนี้้�จะไม่่มีีไข้้ หรืือการเปลี่่�ยนแปลงระดัับความรู้้�สึึกตััว

	 - Serotonin toxicity: เป็็นกลุ่่�มอาการที่่�ประกอบด้้วย tetrad เช่่นกััน แต่่แตกต่่างที่่� serotonin 

toxicity มักัทำให้้เกิดิ hyperkinesia ร่่วมกับั agitation ในขณะที่่�ภาวะ NMS มักัมีีอาการ hypokinesia ร่่วมกับั 

mutism หรืือความรู้้�สึึกตััวลดลง และอาการของ serotonin toxicity มัักเกิิดขึ้้�นเร็็วและหายได้้เร็็วกว่่า

	 - Malignant/lethal catatonia: เป็น็อาการแสดงของภาวะทางจิติเวชที่่�รุนุแรง โดยผู้้�ป่วยจะมีีอาการ

ทางจิิตเวชนำมาก่่อนชััดเจน และตามด้้วยอาการตััวแข็็งเกร็็ง (catatonia) ปฏิิเสธน้้ำและอาหาร จนท้้ายสุุด
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เกิิด hyperthermia, rhabdomyolysis และ ไตวายตามมา(17) ประวััติิของผู้้�ป่่วยมีีความแตกต่่างจากภาวะ 

NMS คืือผู้้�ป่่วยมัักจะไม่่ได้้รัับการรัักษาด้้วยยา antipsychotic ในขณะที่่�ภาวะ NMS เป็็นผลข้้างเคีียงจากยา 

การรัักษา catatonia คืือการให้้ยา antipsychotic เพื่่�อรัักษาอาการทางจิิตเวช benzodiazepine เพื่่�อ

ควบคุุมอาการเกร็็ง หรืืออาจใช้้ electroconvulsive therapy (ECT) ร่่วมด้้วย

	 - Baclofen withdrawal: baclofen เป็็นยาคลายกล้้ามเนื้้�อ กลุ่่�ม GABA-B agonist การถอน

ยากลุ่่�มนี้้�ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับ baclofen เป็็นระยะเวลานาน เช่่น ผู้้�ป่่วย cerebral palsy ที่่�ได้้รัับยา baclofen 

ผ่่านทางไขสัันหลััง (intrathecal route) จะทำให้้มีีอาการ sympathomimetic คล้้ายกัับการถอนเหล้้า 

ร่่วมกัับอาการกล้้ามเนื้้�อเกร็็งได้้ อาการถอนจะเกิิดขึ้้�นภายใน 1-3 วัันหลัังหยุุดยา การรัักษาคืือการให้้

ยา baclofen กลัับเข้้าไปอีีกครั้้�ง(18)

	 การรัักษาหลัักของภาวะ NMS คืือ การหยุุดยา dopamine antagonist (หรืือเริ่่�มยา dopamine 

agonist ในกรณีี withdrawal) และรัักษาประคัับประคองอาการ อาจพิิจารณาให้้ยา dopamine agonist, 

neuromuscular blocking agent หรืือ dantrolene(19) นอกจากนี้้� สามารถรัักษาด้้วยวิิธีี ECT ได้้เช่่นเดีียว

กัับ catatonia

3. Sympathomimetic toxidrome (Adrenergic fever)

	ส ารที่่�มีีฤทธิ์์� sympathomimetic มัักเป็็นสารที่่�เพิ่่�มปริิมาณสารสื่่�อประสาท catecholamine เช่่น 

adrenaline, noradrenaline หรืือเป็็นสารที่่�กระตุ้้�น adrenergic receptor ซึ่่�งมีีสองชนิิด ได้้แก่่ alpha (α) 

และ beta (β) บางกรณีีอาจรวมถึึงสารที่่�เพิ่่�มปริิมาณ dopamine หรืือ serotonin ด้้วย (ตารางที่่� 6)

ตารางที่่� 6. สารที่่�มีีฤทธิ์์� sympathomimetic (ดััดแปลงจากเอกสารอ้้างอิิงที่่� 20)

*Direct acting **Indirect acting

Alpha (α) adrenergic receptor agonist
-	 α

1
 - Phenylephrine

-	 α
2
 – Clonidine

Catecholamine releaser
-	 Amphetamine

Beta (β) adrenergic receptor agonist
-	 β

1
 - Dobutamine

-	 β
2
 - Methylxanthine, bronchodilator 

Catecholamine reuptake inhibitor
-	 Amphetamine, cocaine
-	 Bupropion, tricyclic antidepressant

Mixed adrenergic receptor agonist
-	 Epinephrine, norepinephrine, dopamine

Block metabolizing enzyme
-	 MAOI - rasagiline, selegiline
-	 COMT inhibitor - entacapone

*Direct acting คืือสารที่่�กระตุ้้�นตััวรัับได้้โดยตรง
**Indirect acting คืือสารที่่�กระตุ้้�นตััวรัับโดยอ้้อม เช่่น เพิ่่�มหรืือลดการกำจััดสารสื่่�อประสาทที่่�เกี่่�ยวข้้อง 
ตััวย่่อ: COMT = catechol-O-methyltransferase, MAOI = monoamine oxidase inhibitor
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	 อาการแสดงของ sympathomimetic ขึ้้�นกัับชนิิดและตำแหน่่งของ adrenergic receptor กล่่าว

คืือ การกระตุ้้�น α-adrenergic receptor ทำให้้ความดัันโลหิิตสููงจากการหดตัวของหลอดเลืือดปลาย, 

การกระตุ้้�น β-adrenergic receptor ทำให้้หััวใจเต้้นเร็็วจาก inotropic effect ต่่อหััวใจ, การเพิ่่�มปริิมาณ 

catecholamine ทำให้้แสดงอาการของทั้้�ง α และ β receptor 

	 อย่่างไรก็็ตาม ตััวรัับแต่่ละชนิดยังมีีการแบ่่ง subclass ซึ่่�งทำให้้ผู้้�ป่วยมีีอาการแสดงไม่่เข้้ากัับ 

toxidrome ได้้ เช่่น การกระตุ้้�น α
2
 receptor อาจทำให้้ความดัันโลหิิตต่่ำและหััวใจเต้้นช้้าจากการกดระบบ

ประสาทกลาง, การกระตุ้้�น β
2
 receptor อาจทำให้้ความดัันโลหิิตต่่ำจากการขยายตััวของหลอดเลืือดปลาย 

จะพบว่่าอาการเหล่่านี้้�ไม่่ใช่่อาการแสดงโดยทั่่�วไปของ sympathomimetic toxidrome

	 อาการอื่่�น ๆ ที่่�อาจพบได้้จากยากลุ่่�มนี้้�คืือ ม่่านตาขยาย กระวนกระวาย ประสาทหลอน หรืือ ชััก 

สำหรัับภาวะ hyperthermia มัักพบในผู้้�ป่่วยที่่�อาการรุุนแรง โดยเกิิดจากกล้้ามเนื้้�อลายที่่�ทำงานมากขึ้้�นและ

สารบางชนิิดยัังรบกวนศููนย์์ควบคุุมอุุณหภููมิิในสมอง (central dysregulation) อีีกด้้วย(21)  

	 นอกจากการได้้รัับสารกลุ่่�ม sympathomimetic แล้้ว toxidrome นี้้�ยัังอาจเกิิดจากการถอน

ยากลุ่่�ม sedative ได้้ เช่่น การถอนเหล้้า ยานอนหลัับ หรืือ opioid เป็็นต้้น กลไกเกิิดจากเมื่่�อผู้้�ป่่วยได้้รัับ

ยากลุ่่�มนี้้�เป็็นเวลานาน จะมีีการทำงานเพิ่่�มขึ้้�น (upregulation) ของ α/β receptor และ การทำงานลดลง 

(downregulation) ของ inhibitory receptor ในระบบประสาทกลาง เมื่่�อไม่่มีียา sedative แล้้ว ผู้้�ป่่วยจึึง

มีีอาการ sympathomimetic ที่่�เด่่นชััดขึ้้�น 

	 ภาวะแทรกซ้้อนที่่�สำคััญของ sympathomimetic toxidrome คืือภาวะแทรกซ้้อนทางระบบไหล

เวีียนโลหิิตและระบบประสาท เช่่น ภาวะหััวใจขาดเลืือด ภาวะหััวใจล้้มเหลว ภาวะหลอดเลืือดแดงใหญ่่

ฉีีกขาด (aortic dissection) ภาวะเส้้นเลืือดในสมองแตก เป็็นต้้น

4. Anticholinergic toxidrome

	 Cholinergic receptor แบ่่งเป็็นสองชนิด ได้้แก่่ muscarinic และ nicotinic acetylcholine 

receptor (mAChR และ nAChR ตามลำดัับ) อาการแสดงขึ้้�นกัับชนิิดของตััวรัับและอวััยวะที่่�มีีตััวรัับนั้้�น ๆ 

การกระตุ้้�น mAChR จะทำให้้ผู้้�ป่่วยแสดงอาการ parasympathetic เด่่น ในขณะที่่�การกระตุ้้�น nAChR จะ

ทำให้้แสดงอาการทาง neuromuscular และอาการ sympathetic เด่่น (เนื่่�องจากอยู่่�ใน sympathetic 

ganglion ด้้วย)(22) (รููปที่่� 2) 
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รููปที่่� 2. ตำแหน่่งของ acetylcholine receptor ชนิิดต่่าง ๆ (ดััดแปลงจากเอกสารอ้้างอิิงที่่� 22)
ตััวย่่อ Ach = acetylcholine, D = dopamine, E = epinephrine, M = muscarinic acetylcholine receptor, 
N = nicotinic acetylcholine receptor, NE = norepinephrine

	ส ารท่ี่�มีีฤทธิ์์� anticholinergic มักัถููกเรีียกอีีกชื่่�อหน่ึ่�งว่่า antimuscarinic เนื่่�องจากอาการแสดงชััดเจน

กว่่า antinicotinic และพบได้้บ่่อยกว่่า หากได้้รัับสารในปริิมาณสููง จะทำให้้ผู้้�ป่่วยมีีอาการคล้้าย sympatho- 

mimetic toxidrome เนื่่�องจากมีี parasympathetic tone ที่่�ลดลง แต่่มีีข้อแตกต่่างท่ี่�สำคััญ คืือ 

anticholinergic toxidrome จ ะไม่่มีีเหง่ื่�อ เนื่่�องจากต่่อมเหงื่่�อมีีตััวรัับคืือ mAChR การยัับยั้้�งตััวรัับนี้้�

จึึงทำให้้การหลั่่�งเหงื่่�อลดลง นอกจากนี้้� อาจตรวจพบ urinary retention, decreased bowel sound หรืือ 

anticholinergic delirium ซึ่่�งเกิิดจากฤทธิ์์� anticholinergic ในสมอง ทำให้้ผู้้�ป่วยมีีอาการหลอน 

กระวนกระวาย สัับสน และชัักได้้ แพทย์์อาจจำกลุ่่�มอาการนี้้�ว่่า hot (hyperthermia เนื่่�องจากร่่างกาย

ไม่่สามารถระบายความร้้อนผ่่านเหงื่่�อได้้), dry (ไม่่มีีเหงื่่�อ), red (flushing), blind (mydriasis), mad (delirium) 

	 ยาหลายชนิิดที่่�ใช้้ในปััจจุุบัันมีีฤทธิ์์� anticholinergic เช่่น ยารัักษา extrapyramidal syndrome 

(trihexyphenidyl), antihistamine, ยากัันชััก เช่่น carbamazepine, ยา antipsychotic เช่่น clozapine, 

และอาจพบในธรรมชาติิได้้ เช่่น ต้้นและดอกลำโพง เห็็ดเกล็็ดดาว(23) (ตารางที่่� 7)
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ตารางที่่� 7. ยาและสารพิิษที่่�มีีฤทธิ์์� anticholinergic (ดััดแปลงจากเอกสารอ้้างอิิงที่่� 23)

Class and subclass ตััวอย่่างสารที่่�เกี่่�ยวข้้อง

Cyclic antidepressants Amitriptyline, nortriptyline 

Antihistamines Chlorpheniramine, diphenhydramine, dimenhydrinate, loratadine, 
promethazine

Antiparkinson Benztropine, trihexyphenidyl

Antipsychotics Chlorpromazine, thioridazine, perphenazine
Clozapine, olanzapine, molindone, loxapine, quetiapine

Antispasmodics Hyoscyamine

Belladonna alkaloids Atropine, scopolamine, glycopyrrolate

Mydriatics Tropicamide, cyclopentolate

Skeletal muscle relaxants Cyclobenzaprine, orphenadrine

Plants Datura spp., Mandragora spp., Brugmansia spp.

Mushroom Amanita muscaria, Amanita pantherine

	 ภาวะแทรกซ้้อนที่่�สำคััญของ anticholinergic toxidrome คืือ ภาวะ hyperthermia และ rhab-

domyolysis ที่่�อาจตามมาด้้วยเกลืือแร่่ผิิดปกติิ ไตวาย หรืือ multi-organ failure ได้้

5. Malignant hyperthermia (MH)(24)

	 ภาวะนี้้�เกิิดจากความผิิดปกติิของยีีนที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับการทำงานของเซลล์์กล้้ามเนื้้�อลาย โดยเฉพาะ

ตำแหน่่งที่่�เกี่่�ยวกัับ ryanodine receptor เมื่่�อผู้้�ป่่วยได้้รัับยา succinylcholine หรืือยาดมสลบบางชนิิด 

sarcoplasmic reticulum ของกล้้ามเนื้้�อลายจะปล่่อยแคลเซีียมปริิมาณมากออกมา และกระตุ้้�นการทำงาน

ของ actin-myosin complex ผู้้�ป่่วยจึึงแสดงอาการกล้้ามเนื้้�อลายหดเกร็็งอย่่างรุุนแรง อาการมัักเริ่่�มจาก

การตรวจพบ end-tidal carbon dioxide สููงมากขึ้้�นทัันทีี, หััวใจเต้้นเร็็ว, ความดัันโลหิิตสููง ร่่วมกัับมีี 

muscle rigidity โดยเฉพาะบริิเวณกราม (masseter spasm) ส่่วนภาวะ hyperthermia มัักตามมา

หลัังสุุด และบ่่งถึึงอาการที่่�รุุนแรง อาการส่่วนใหญ่่เกิิดในหลัักนาทีีถึึงครึ่่�งชั่่�วโมงหลัังได้้รัับยา จึึงมัักพบขณะ

ผ่่าตััดหรืือขณะที่่�ผู้้�ป่่วยอยู่่�ในห้้องพัักฟื้้�น ภาวะนี้้�อาจมีีอััตราการเสีียชีีวิิตสููงถึึงร้้อยละ 80 จากภาวะแทรกซ้้อน

หากไม่ไ่ด้ร้ับัการรัักษาที่่�เหมาะสม แต่ห่ากได้ร้ับัการวินิิิจฉัยัและรักัษาอย่า่งรวดเร็ว็ ร่ว่มกับัได้ร้ับัยา dantrolene 

ซึ่่�งเป็็นยาต้้านพิิษอย่่างทัันท่่วงทีี อััตราการเสีียชีีวิิตอาจลดเหลืือเพีียงร้้อยละ 1-5(24)

	 แพทย์์จะเห็็นได้้ว่่าภาวะ hyperthermia ที่่�เกิิดจากยาหรืือสารพิิษนั้้�น หากสัังเกตอาการที่่�เด่่น ๆ จะ

สามารถจัดเป็็น toxidrome ได้้ ซึ่่�งจะช่่วยในการวิินิิจฉััยสารพิิษท่ี่�เป็็นสาเหตุุได้้แม่่นยำขึ้้�น และแนะแนวทางการ

รัักษาที่่�เหมาะสมได้้ สามารถสรุุป toxidrome ที่่�ทำให้้เกิิดภาวะ hyperthermia ได้้ดัังนี้้� (ตารางที่่� 8)
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การรัักษา
	 การรัักษาภาวะ hyperthermia ที่่�เกิิดจากยาหรืือสารพิิษ ควรเริ่่�มจากการประเมิินและรัักษา

ภาวะฉุุกเฉิิน เช่่น การดููแลทางเดิินหายใจ การประคัับประคองระบบไหลเวีียนโลหิิต เป็็นต้้น, หยุุดยาที่่�เป็็น

สาเหตุุ (หรืือเริ่่�มยาในกรณีี dopamine withdrawal ใน NMS), และรัักษาประคัับประคอง ในบางภาวะอาจ

มีีการรัักษาจำเพาะเพิ่่�มเติิม

การรัักษาประคัับประคอง

	 - ดููแลทางเดิินหายใจและช่่วยหายใจหากมีีข้้อบ่่งชี้้� เนื่่�องจากผู้้�ป่่วยส่่วนใหญ่่จะมีีระดัับความรู้้�สึึกตััว

ที่่�ลดลง หรืือกล้้ามเนื้้�อเกร็็งมากทำให้้ไม่่สามารถหายใจเองได้้

	 - ให้ส้ารน้้ำอย่า่งเพีียงพอและเหมาะสมเพื่่�อประคับัประคองระบบไหลเวีียนโลหิติ เนื่่�องจากผู้้�ป่ว่ยมักั

สููญเสีียน้้ำมากจากอุุณหภููมิร่่างกายที่่�สููงขึ้้�นหรืือได้้รัับยาที่่�มีีฤทธิ์์�ขยายหลอดเลืือดส่วนปลาย และพิิจารณาให้้

ยากระตุ้้�นความดัันโลหิิตหากมีีข้้อบ่่งชี้้� 

	 - ลดอุณหภููมิิร่่างกายอย่่างมีีประสิิทธิิภาพและทัันท่่วงทีี โดยเฉพาะเมื่่�อ core temperature สููง

มากกว่่า 38-39oC(4) การลดอุุณภููมิิอาศััยการเพิ่่�มการระเหยของเหงื่่�อหรืือการนำความร้้อนเป็็นหลััก เนื่่�องจาก

การให้้ยาลดไข้้สำหรัับภาวะ hyperthermia นั้้�นไม่่มีีประโยชน์์ วิิธีีที่่�นิิยมใช้้ ได้้แก่่ I) external cooling เช่่น 

การพ่่นน้้ำ เป่่าพััดลม ประคบน้้ำแข็็ง โดยเฉพาะบริิเวณข้้อพัับต่่าง ๆ ของผู้้�ป่่วย หากไม่่ได้้ผลอาจพิิจารณาวิิธีี

ที่่� invasive มากขึ้้�น คืือ II) Internal cooling เช่่น การให้้น้้ำเกลืืออุุณหภููมิิต่่ำประมาณ 4oC ทางหลอดเลืือด

ดำ (cold saline infusion), การสวนล้้างกระเพาะอาหารหรืือกระเพาะปััสสาวะ (gastric or bladder irri-

gation) หรืือ การใช้้ extracorporeal membrane oxygenation (ECMO) เป็็นต้้น โดยมีีเป้้าหมายคืือการ

ลด core temperature ให้้น้้อยกว่่าหรืือเท่่ากัับ 38-39oC(4)

	 - ควบคุุมอาการวุ่่�นวายหรืือสัับสน โดยการให้้ยา benzodiazepine หรืือ antipsychotic (อย่่าง

ระมััดระวััง) ซึ่่�งจะสามารถช่่วยลดอุุณหภููมิิร่่างกายได้้ด้้วย 

	 - ควบคุมุอาการชักั หรือืกล้า้มเนื้้�อเกร็ง็ โดยการให้ย้า benzodiazepine หากกล้า้มเนื้้�อเกร็ง็มากอาจ

ใช้้ยา non-depolarizing neuromuscular blocking agent เช่่น rocuronium เป็็นต้้น

	 - ติิดตามภาวะแทรกซ้้อนที่่�อาจเกิิดขึ้้�น โดยเฉพาะภาวะ rhabdomyolysis, ไตวาย, DIC และปอด

อัักเสบจากการสำลััก เนื่่�องจากผู้้�ป่่วยที่่�อาการรุุนแรงมัักมีีระดัับความรู้้�สึึกตััวผิิดปกติิ

การรัักษาจำเพาะ 

	 บางภาวะของ hyperthermia มีีการใช้้ยารัักษาจำเพาะ คืือ ยาต้้านพิิษ (antidote) ได้้แก่่	

	 - Serotonin toxicity: พิิจารณาใช้้ serotonin antagonist เช่่น cyproheptadine หรืือ chlor-

promazine ในผู้้�ป่่วยที่่�มีีอาการรุุนแรงระดัับปานกลางหรืือมาก

	 - NMS: พิิจารณาใช้้ dopamine agonist เช่่น bromocriptine หรืือ amantadine ในผู้้�ป่่วยที่่�มีี

อาการรุุนแรงระดับัปานกลางขึ้้�นไป และใช้ย้า dantrolene กรณีีอาการรุนุแรงหรือืกล้า้มเนื้้�อเกร็ง็มาก อย่า่งไร

ก็ต็าม การใช้ย้า dantrolene ยังัมีีข้อ้ถกเถีียงเรื่่�องประสิทิธิภิาพอยู่่� เนื่่�องจากกลไกการออกฤทธิ์์�ไม่ต่รงกับัพยาธิิ

สรีีรวิิทยาการเกิิดโรค(19)
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	 - Anticholinergic delirium: มีีการใช้้ยา physostigmine ที่่�เป็็น quaternary acetylcholines-

terase inhibitor เพื่่�อเพิ่่�มระดัับ acetylcholine ใน CNS เนื่่�องจากผ่่านตััวกั้้�นระหว่่างหลอดเลืือดกัับสมอง

ได้้ดีี ข้้อควรระวัังคืือยาอาจมีีผลข้้างเคีียงที่่�รุุนแรง เช่่น ชััก หรืือหััวใจหยุุดเต้้น หากใช้้ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับ 

anticholinergic ร่่วมกัับ cyclic antidepressant อย่่างไรก็็ตาม ยาชนิิดนี้้�ไม่่มีีจำหน่่ายในประเทศไทย

	 - MH: พิิจารณาให้้ยา dantrolene เมื่่�อสงสััยหรืือวิินิิจฉััยภาวะ malignant hyperthermia 

โดยยาจะออกฤทธิ์์�ยัับยั้้�ง ryanodine receptor ที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับพยาธิิสรีีรวิิทยาของโรคโดยตรง

การจำำ�หน่่ายผู้้�ป่่วย
	ส ามารถจำหน่่ายผู้้�ป่่วยได้้เมื่่�อไข้้ลดลงแล้้วและอาการอื่่�น ๆ กลัับเป็็นปกติิ หาก hyperthermia เกิิด

จากการได้้รัับยาเกิินขนาดหรืือมีี drug-drug interaction ควรพิิจารณาหยุุดยาที่่�เป็็นสาเหตุุระยะเวลาอย่่าง

น้้อย 3-5 เท่่าของค่่าครึ่่�งชีีวิิตของสารหรืือเมทาบอไลต์์ที่่�ออกฤทธิ์์�ของสารพิิษนั้้�น ๆ หากเป็็น idiosyncratic 

reaction เช่่น NMS หรืือ MH ควรพิิจารณาใช้้ยาชนิิดอื่่�นแทน

การป้้องกััน 
	 แพทย์์ควรประเมิินสาเหตุุที่่�ทำให้้ผู้้�ป่วยได้้รับัยาหรืือสารพิิษที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับการเกิิดภาวะ hyperthermia 

โดยมีีจุดประสงค์ห์ลัักเพื่่�อไม่ใ่ห้้เกิดิเหตุกุารณ์์ซ้้ำอีีก เช่่น ประเมินิสภาพจิติใจของผู้้�ป่วยหากได้ร้ับัสารเกินิขนาด

จากการตั้้�งใจทำร้้ายตนเอง ประเมิินการเลี้้�ยงดููหรืือสภาพสัังคมหากเป็็นผู้้�ป่่วยเด็็กที่่�ได้้รัับยาโดยไม่่ตั้้�งใจ หรืือ

ประเมิินการสั่่�งยาเพราะอาจเกิิดจากการให้้ยาที่่�ไม่่ถููกต้้อง (medication error)

สรุุป
	 ยาหรือืสารพิิษหลายชนิดิสามารถทำให้เ้กิดิภาวะ hyperthermia ได้ ้ไม่่ว่า่จะจากการได้ร้ับัเกินิขนาด 

หรืือเป็็นผลข้้างเคีียงจากสารเอง ซึ่่�งหากอุุณหภููมิิร่่างกายสููงมากเกิินไปอาจทำให้้ผู้้�ป่่วยถึึงแก่่ชีีวิิตจากภาวะ

แทรกซ้้อนได้้ ดัังนั้้�นการตระหนัักถึึงสาเหตุุจากสารพิิษหรืือยา ร่่วมกัับการจััดกลุ่่�มอาการของผู้้�ป่่วย จะช่่วยให้้

แพทย์ว์ินิิจิฉัยัและรักัษาผู้้�ป่ว่ยได้อ้ย่า่งเหมาะสม การรักัษาหลักัของภาวะนี้้� คือืการหยุดุยาที่่�สงสัยัและการรักัษา

ตามอาการ 
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