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เอกสารก ากบัยา 
 
 

ไดแลนติน™ 

(ฟีนยัโตอนิโซเดยีมชนิดแคปซูลแบบออกฤทธิน์าน) 
 
 

1. ช่ือยา 
ไดแลนตนิ (Dilantin® (Capsules 100 mg)) 
 

2. สตูรยา 
phenytoin (ฟีนยัโตอนิ) เป็นยาต้านการชกัทีม่โีครงสรา้งทางเคมทีี่คลา้ยกบั barbiturates แต่มวีง
หา้เหลีย่ม (5-membered ring) ชื่อทางเคมคีอื 5,5-diphenyl-2,4-imidazolidinedione 
 
phenytoin ส าหรบัรบัประทานในแต่ละแคปซูลแบบออกฤทธิน์านประกอบดว้ยตวัยา phenytoin 
sodium 100 มก. 
 

3. ลกัษณะยา 
แคปซูลแบบออกฤทธิน์าน 
 

4. คณุสมบติัทางคลินิก 
4.1 ข้อบ่งใช้ 

phenytoin มขีอ้บ่งใชส้ าหรบัควบคุมอาการชกัชนิดทีม่กีารเกรง็-กระตุกทัง้ตวั (grand mal) และการ
ชกัชนิด complex partial (psychomotor และ temporal lobe) และส าหรบัใชป้้องกนัและรกัษา
อาการชกัทีเ่กดิขึน้ระหว่างหรอืหลงัการผ่าตดัระบบประสาท (ผ่าตดัสมองและประสาท) 
 

4.2 ขนาดและวิธีใช้ยา 
โดยทัว่ไปข้อมูลทัว่ไป 
ต ารบั phenytoin ชนิดแคปซูลทีอ่อกฤทธิน์านและสารละลายส าหรบัฉีดทีผ่สมขึน้นัน้ใช้ phenytoin 
ทีอ่ยู่ในรูปของเกลอื sodium สว่น phenytoin ชนิดทีเ่ป็นกรดอสิระนัน้ใชส้ าหรบัเตรยีมเป็นยาเมด็ 
phenytoinเนื่องจากปรมิาณยาเมื่อใชใ้นรูปของกรดอสิระมากกว่าในรปูเกลอื sodium ประมาณ 8% 
จงึอาจมคีวามจ าเป็นตอ้งปรบัขนาดยาและคอยวดัระดบัยาในซรีมัเมื่อมกีารเปลีย่นยาทีเ่ตรยีมขึน้
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จากรปูแบบกรดอสิระมาเป็นรปูเกลอืและในทางกลบักนั 
 
ส าหรบัชนิดรบัประทาน ควรปรบัขนาดยาในผูป่้วยแต่ละรายใหไ้ดผ้ลการรกัษาทีด่ทีีสุ่ดในบางราย
อาจมคีวามจ าเป็นตอ้งวดัระดบัยาในซรีมัเพือ่ปรบัขนาดยาใหเ้หมาะสมระดบัยาในซรีมัทีค่วบคุม
อาการไดอ้ย่างพอเหมาะและปราศจากอาการเป็นพษิทางคลนิิกมกัอยู่ในช่วง 10 ไมโครกรมั/
มลิลลิติร ถงึ 20 ไมโครกรมั/มลิลลิติรอย่างไรกต็ามในบางรายทีม่อีาการชกัแบบ grand mal ทีม่ี
อาการน้อยอาจควบคุมไดด้ว้ยระดบัยาในซรีมัทีต่ ่ากว่านี้อาจจ าเป็นตอ้งใหย้าในขนาดแนะน า
ในช่วง 7 ถงึ 10 วนัเพือ่ใหไ้ดร้ะดบัยาในซรีมัทีค่งทีแ่ละไม่ควรท าการเปลีย่นแปลงขนาดยา (เพิม่
หรอืลด) ในช่วงทีส่ ัน้กว่า 7 ถงึ 10 วนั 
 
ขนาดยาในผู้ใหญ่ 
ขนาดยาท่ีแบ่งให้ต่อวนั 
ผูป่้วยทีไ่ม่เคยไดร้บัการรกัษามาก่อนอาจเริม่ต้นดว้ยขนาด 300 มก. ต่อวนัแบ่งใหใ้นขนาด 
เท่าๆกนั 3 ครัง้แลว้ค่อยปรบัขนาดยาใหเ้หมาะสมกบัความตอ้งการในแต่ละรายขนาดยาทีใ่หใ้น
ผูใ้หญ่สว่นใหญ่เพือ่คงผลการรกัษาใหเ้ป็นทีน่่าพอใจจะเป็น 300 มก. ถงึ 400 มก. ต่อวนัแบ่งใหใ้น
ขนาดเท่าๆกนั 3 ถงึ 4 ครัง้ตามล าดบัอาจเพิม่ขึน้ถงึ 600 มก. ต่อวนัไดถ้า้จ าเป็น 
 
ขนาดยาท่ีให้วนัละครัง้ 
ในผูใ้หญ่หากการใหย้าไดแลนตนิชนิดแคปซูลในขนาดยาทีแ่บ่งใหว้นัละ 3 ครัง้ๆละ 100 มก. 
สามารถควบคุมอาการชกัอาจพจิารณาใหฟี้นยัโตอนิในขนาดยา 300 มก. ในรูปแคบซูลทีอ่อกฤทธิ ์
ไดน้านวนัละ 1 ครัง้แทนไดจ้ากการศกึษาขนาดยา 300 มก. ต่อวนัเปรยีบเทยีบระหว่างแบ่งมือ้
ใหก้บัใหเ้พยีงวนัละครัง้พบว่ามคี่าการดดูซมึระดบัยาสงูสุดในเลอืดค่าครึง่ชวีติภายในร่างกายค่า
ผลต่างระหว่างจุดทีย่าอยู่ในระดบัสงูสุดกบัต ่าสุดและค่าทีต่รวจพบไดใ้นปัสสาวะเท่ากนัขนาดยาที่
ใหว้นัละครัง้ใหค้วามสะดวกแก่ผูป่้วยหรอืผูด้แูลผูป่้วยในสถานดแูลและเพือ่จะใชเ้ฉพาะในผู้ป่วยที่
ตอ้งการยาขนาดนี้ทุกวนัปัญหาใหญ่ในการจงูใจผูป่้วยทีไ่ม่ใหค้วามร่วมมอืในการรกัษาอาจลดลง
ไปดว้ยเมื่อผูป่้วยสามารถไดร้บัยานี้เพยีงวนัละครัง้อย่างไรกต็ามควรเตอืนผูป่้วยไม่ใหพ้ลาดการ
รบัประทานยาไดอ้ย่างไม่ตัง้ใจ 
 
มเีฉพาะฟีนยัโตอนิทีอ่ยู่ในรูปแคปซูลทีอ่อกฤทธิน์านเท่านัน้ทีแ่นะน าใหร้บัประทานวนัละครัง้ไม่
แนะน าใหใ้ชย้าฟีนยัโตอนิอื่นๆเนื่องจากความแตกต่างทีเ่ป็นแต่ดัง้เดมิในคุณสมบตักิารแตกตวัและ
สง่ผลถงึอตัราการดดูซมึของฟีนยัโตอนิเน่ืองจากกระบวนการผลติและ/ หรอืรปูแบบยาเมื่อมกีาร
จ่ายยาทีม่กีารเปลีย่นแปลงรูปแบบยาหรอืใชย้ายีห่อ้อื่นควรตดิตามตรวจวดัระดบัยาฟีนยัโตอนิใน
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ซรีัม่ 
 
การรบัประทานยาโดยเร่ิมต้นในขนาดสูง (loading dose) กรณีไม่ฉุกเฉินในผู้ป่วยผู้ใหญ่ 
การรบัประทานยา phenytoin โดยเริม่ตน้ในขนาดสงูอาจใชก้รณีเริม่ต้นการรกัษาทีไ่ม่ฉุกเฉินใน
ผูใ้หญ่ทีต่อ้งการระดบัยาทีค่งทีใ่นซรีมัอย่างรวดเรว็และส าหรบัผูท้ีไ่ม่ตอ้งการใหย้าทางหลอดเลอืด
ด ารูปแบบการใหย้านี้ควรจะใชเ้ฉพาะกบัผูป่้วยทีเ่ขา้รบัการรกัษาในคลนิิกหรอืโรงพยาบาลซึง่
สามารถเฝ้าระวงัระดบั phenytoin ในซรีมัไดอ้ย่างใกลช้ดิผูป่้วยทีม่ปีระวตัโิรคไตหรอืตบัไม่ควร
ไดร้บัการรบัประทานยาโดยเริม่ตน้ในขนาดสงู 
 
ขนาดยารบัประทานทีใ่หเ้ริม่ตน้ในขนาดสงูทีแ่นะน าคอื phenytoin 1 กรมัแบ่งให ้3 ครัง้ 
(400 มก. 300 มก. และ 300มก.) และใหห้่างกนัครัง้ละ 2 ชัว่โมงการใหย้าเพือ่คงระดบัยา 
(maintenance dosage) โดยปกตจิะเริม่ให ้24 ชัว่โมงหลงัจากการใหย้าเริม่ตน้ในขนาดสงู 
พรอ้มกบัการตรวจวดัระดบัยาในซรีมับ่อยๆ 
 
ขนาดยาในเดก็ 
เริม่ตน้ดว้ย ขนาด 5 มก./กก./วนั แบ่งใหใ้นขนาดเท่าๆกนัวนัละ 2 หรอื 3 ครัง้ และปรบัขนาดยาที่
ใหต้่อมาเป็นเฉพาะราย จนไดข้นาดสงูสุด 300 มก./วนั ขนาดยาส าหรบัคงระดบัยา (maintenance 
dosage) ทีแ่นะน าต่อวนัมกัจะเป็น 4 มก./กก. ถงึ 8 มก./กก. เดก็ทีอ่ายุมากกว่า 6 ขวบและวยัรุ่น
อาจตอ้งการขนาดยาต ่าสุดของผูใ้หญ่ (300 มก./วนั) ถา้ขนาดยาต่อวนัไม่สามารถแบ่งออกได้
เท่ากนัแลว้ ควรไดร้บัยาขนาดทีส่งูกว่าตอนก่อนนอน 
 
การให้ยาในประชากรกลุ่มพิเศษ 
ผูป่้วยทีเ่ป็นโรคไตหรอืโรคตบั 
ดหูวัขอ้ 4.4ค าเตือนและข้อควรระวงัเป็นพิเศษในการใช้ยา 
 
ผูป่้วยสงูอายุ 
ค่า phenytoin clearance ลดลงเลก็น้อยในผูป่้วยสงูอายุ และอาจตอ้งปรบัลดขนาดยาหรอืความถี่
ในการใหย้าลง (ดหูวัขอ้ 5.2 คณุสมบติัทางเภสชัจลนศาสตร ์– ประชากรกลุ่มพิเศษ – อายุ) 
 

4.3 ข้อห้ามใช้ 
หา้มให ้phenytoin ในผูป่้วยทีแ่พ ้phenytoin หรอืสว่นประกอบอื่นๆในเมด็ยาหรอืhydantoins อื่นๆ 
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หา้มให ้phenytoin ร่วมกบั delavirdine เนื่องจากอาจก่อใหเ้กดิการสญูเสยีการตอบสนองต่อไวรสั
และอาจท าใหด้ือ้ต่อ delavirdine หรอืสารยบัยัง้รเีวริส์ทรานสครปิเตสกลุ่มทีไ่ม่ใช่นิวคลโีอไซด ์
(non-nucleoside reverse transcriptase inhibitor) 
 

4.4 ค าเตือนและข้อควรระวงัเป็นพิเศษในการใช้ยา 
โดยทัว่ไป 
phenytoin ไม่มผีลต่อโรคลมชกัชนิดทีม่กีารหมดสตชิัว่ขณะ [absence (petit mal) seizures] ถา้มี
อาการชกัแบบเกรง็กระตุก (grand mal) และชนิด absence (petit mal) seizures อยู่ดว้ยกนั
จ าเป็นตอ้งไดร้บัการรกัษาดว้ยการใหย้าอื่นร่วมดว้ย 
 
phenytoin ไม่มขีอ้บ่งใชส้ าหรบัอาการชกัเนื่องจากน ้าตาลในเลอืดต ่าหรอืสาเหตุจากเมตาโบลซิมึ
อื่นๆควรใชว้ธิกีารวนิิจฉยัทีเ่หมาะสมตามขอ้บ่งชี้ 
 
ไม่ควรหยุดยา phenytoin อย่างทนัทเีนื่องจากมโีอกาสทีเ่พิม่ความถีใ่นการชกัรวมทัง้ภาวะการชกั
ไม่หยุด (status epilepticus) เมื่อแพทยม์คีวามเหน็ว่ามคีวามจ าเป็นตอ้งลดขนาดยาหยุดใชย้าหรอื
แทนดว้ยยาตา้นอาการชกัตวัอื่นควรกระท าอย่างค่อยเป็นค่อยไปอย่างไรกต็ามเมื่อมกีารแพย้าหรอื
มปีฏกิริยิาแพย้าเกดิขึน้อาจจ าเป็นตอ้งแทนดว้ยการรกัษาแบบอื่นอย่างรวดเรว็ในกรณีเช่นนี้การให้
การรกัษาอื่นทีท่ดแทนควรใชย้าต้านอาการชกัทีไ่ม่ไดอ้ยู่ในกลุ่มทีม่โีครงสรา้งทางเคมแีบบ 
hydantoin 
 
มผีูป่้วยน้อยรายทีร่กัษาดว้ย phenytoin แลว้พบว่ามกีารเมตาโบไลซ์ยาไดช้า้มากเมตาโบลซิมึทีช่า้
นี้อาจเนื่องจากมเีอนไซมอ์ยู่จ ากดัและขาดการเหนี่ยวน าการท างานของเอนไซมซ์ึง่น่าจะเป็นปัจจยั
ทางพนัธุกรรม (polymorphism) 
 
การดื่มแอลกอฮอล์ปรมิาณมากในระยะเวลาอนัสัน้ (acute alcoholic intake) อาจท าใหร้ะดบั 
phenytoin ในซรีมัสงูขึน้ในขณะทีก่ารดื่มสุราเรือ้รงัอาจลดระดบัยาในซรีมัลง 
 
เนื่องจากสว่นของ phenytoin ในรปูอสิระเพิม่สงูขึน้ในผูป่้วยโรคไตหรอืตบั หรอืในผูท้ีม่ภีาวะอลับู
มนิในเลอืดต ่า (hypoalbuminemia) จงึควรแปลผลความเขม้ขน้ของ phenytoin ทัง้หมดในพลาสมา
ดว้ยความระมดัระวงั ความเขม้ขน้ของ phenytoin ในรปูอสิระอาจเพิม่สงูขึน้ในผูป่้วยทีม่ภีาวะบลิิ 
รบูนิในเลอืดสงู (hyperbilirubinemia) การใชค้่าความเขม้ขน้ของ phenytoin ในรูปอสิระอาจเป็น
ประโยชน์มากกว่าในกลุ่มผูป่้วยเหล่านี้ 
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การฆ่าตวัตาย 
มรีายงานเรื่องความคดิและพฤตกิรรมในการฆา่ตวัตายในผูป่้วยทีไ่ดร้บัการรกัษาดว้ยกลุ่มยาต้าน
การชกัในหลายขอ้บ่งใชก้ารศกึษาวเิคราะหอ์ภมิาน (meta-analysis) ของการศกึษาทดลองแบบสุม่
ของยาตา้นชกัหลายชนิด โดยเปรยีบเทยีบกบัยาหลอกแสดงใหเ้หน็ว่ามคีวามเสีย่งของความคดิ
และพฤตกิรรมในการฆา่ตวัตายเพิม่ขึน้เลก็น้อย ยงัไม่ทราบถงึกลไกของความเสีย่งนี้และขอ้มลูทีม่ี
อยู่ไม่สามารถตดัความเป็นไปไดข้องความเสีย่งทีเ่พิม่ขึน้จาก phenytoin 
 
ผลต่อหวัใจ 
มรีายงานพบภาวะหวัใจเตน้ชา้ผดิปกต ิและหวัใจหอ้งล่างหยุดบบีตวั (asystole)/หวัใจหยุดเตน้ 
(cardiac arrest) ซึง่โดยสว่นใหญ่สมัพนัธก์บัความเป็นพษิทีเ่กดิจากphenytoin(ดหูวัขอ้ 4.9 การ
ได้รบัยาเกินขนาด)นอกจากนัน้ยงัพบผลต่อหวัใจดงักล่าวในขนาดยาและระดบัยาของ phenytoin 
ทีแ่นะน าดว้ย 
 
กลุ่มอาการภาวะภมิูไวเกิน / ปฏิกิริยาต่อยาร่วมกบัภาวะอีโอซิโนฟิลมากและอาการทัว่
ระบบร่างกาย  
มรีายงานกลุ่มอาการภาวะภูมไิวเกนิ(hypersensitivity syndrome; HSS) หรอืปฏกิริยิาต่อยา
ร่วมกบัภาวะอโีอซโินฟิลมากและอาการทัว่ระบบร่างกาย (drug reaction with eosinophilia and 
systemic symptoms; DRESS) ในผูป่้วยทีร่บัประทานยากนัชกั รวมถงึ phenytoin ถงึขัน้เสยีชวีติ
หรอืคุกคามต่อชวีติไดใ้นบางสถานการณ์เหล่านี้ 
 
โดยทัว่ไป HSS/DRESS มกัแสดงออกมาใหเ้หน็โดยไม่จ ากดัเพยีงแค่อาการไข ้ผื่น และ/หรอืต่อม
น ้าเหลอืงโต (lymphadenopathy) ซึง่มรีะบบอวยัวะอื่นๆ เกีย่วขอ้งดว้ย เช่น ตบัอกัเสบ (hepatitis) 
ไตอกัเสบ (nephritis) ความผดิปกตทิางโลหติวทิยา (hematological abnormalities) กลา้มเนื้อ
หวัใจอกัเสบ (myocarditis) กลา้มเนื้ออกัเสบ (myositis) หรอืปอดอกัเสบ (pneumonitis) อาการ
เริม่ตน้อาจมลีกัษณะคลา้ยกบัการตดิเชือ้ไวรสัเฉียบพลนั อาการแสดงทีพ่บบ่อยอื่นๆ รวมถงึอาการ
ปวดขอ้ (arthralgia) ดซี่าน ภาวะตบัโต จ านวนเมด็เลอืดขาวในเลอืดเพิม่ขึน้ และภาวะอโีอซโินฟิล
มากช่วงเวลาระหว่างทีไ่ดร้บัยาครัง้แรกจนเกดิอาการแสดงมกัจะประมาณ 2 ถงึ 4 สปัดาห ์แต่ก็
เคยมรีายงานในผูป่้วยหลายรายทีไ่ดร้บัยาตา้นการชกัเป็นเวลา 3 เดอืนหรอืมากกว่าหากมอีาการ
แสดงและอาการดงักล่าวเกดิขึน้ ผูป่้วยควรไดร้บัการประเมนิทนัท ีและควรหยุด phenytoin หากไม่
สามารถหาสาเหตุอื่นๆส าหรบัอาการแสดงและอาการดงักล่าวได้ 
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ผูป่้วยทีม่คีวามเสีย่งสงูทีจ่ะเกดิ HSS/DRESS ไดแ้ก่ผูป่้วยผวิด า ผูป่้วยทีเ่คยมอีาการน้ีในอดตี (กบั 
phenytoin หรอืยาต้านการชกัอื่นๆ) ผูป่้วยทีม่ปีระวตับิุคคลในครอบครวัมอีาการนี้และผูป่้วยที่
ไดร้บัยากดภูมคิุม้กนัอาการอาจรุนแรงมากขึน้ในผูป่้วยทีม่ปีระวตัิว่ามปีฏกิริยิาต่อยามาก่อน 
 
ผลต่อระบบประสาทส่วนกลาง 
ระดบั phenytoin ในซรีมัทีค่งอยู่ในระดบัสงูอย่างต่อเนื่องกว่าช่วงทีเ่หมาะสมอาจท าใหเ้กดิภาวะ
สบัสนทางจติดงัเช่น “อาการเพอ้ (delirium)” “โรคจติ (psychosis)” หรอื ”โรคสมอง 
(encephalopathy)” หรอืสมองสว่นซรีเีบลลมัท างานผดิปกตถิาวรซึง่เกดิไดน้้อยมากและ/หรอืสมอง
สว่นซรีเีบลลมัฝ่อเมื่อมอีาการแสดงเริม่แรกของความเป็นพษิอย่างเฉียบพลนัแนะน าใหท้ าการวดั
ระดบัยาในซรีมัหากระดบัยาในซรีมัสงูเกนิไปใหท้ าการลดขนาดยา phenytoin ถา้ยงัมอีาการอยู่
แนะน าใหห้ยุดใหย้า phenytoin  
 
ระบบการสร้างเมด็เลือด 
มรีายงานเป็นระยะๆ ถงึภาวะแทรกซอ้นต่อการสรา้งเมด็เลอืด โดยบางรายถงึขัน้เสยีชวีติ ซึง่มี
ความเกีย่วขอ้งกบัการให ้phenytoin ภาวะแทรกซอ้นเหล่านี้รวมถงึภาวะเกลด็เลอืดต ่า 
(thrombocytopenia) ภาวะเมด็เลอืดขาวต ่าเกนิ (leukopenia) ภาวะเมด็เลอืดขาวชนิด 
granulocyte ต ่า (granulocytopenia) หรอืต ่ามาก และภาวะขาดเมด็เลอืดทุกชนิดโดยทีม่หีรอืไม่มี
การกดของไขกระดกู 
 
มรีายงานหลายฉบบัทีเ่สนอแนะไวว้่ามคีวามสมัพนัธร์ะหว่าง phenytoin และการเกดิโรคต่อม
น ้าเหลอืงโต (lymphadenopathy) เฉพาะทีห่รอืเป็นทัว่ไปทัง้ตวัไดแ้ก่ benign lymph node 
hyperplasia, pseudolymphoma, lymphoma และ Hodgkin’s disease ถงึแมว้่ายงัไม่ไดช้ีช้ดัถงึ
ความสมัพนัธข์องสาเหตุและผลทีเ่กดิขึน้การเกดิ lymphadenopathy บ่งบอกถงึความจ าเป็นที่
จะตอ้งแยกโรคดงักล่าวจากพยาธสิภาพของต่อมน ้าเหลอืงชนิดอื่นต่อมน ้าเหลอืงโตอาจพบอาการ
และอาการแสดงของภาวะคลา้ยHSS/DRESS ร่วมดว้ยหรอืไม่กไ็ด ้(ดหูวัขอ้ 4.4 ค าเตือนและข้อ
ควรระวงัเป็นพิเศษในการใช้ยา – กลุ่มอาการภาวะภมิูไวเกิน / ปฏิกิริยาต่อยาร่วมกบัภาวะ
อีโอซิโนฟิลมากและอาการทัว่ระบบร่างกาย) ในผูป่้วยทุกรายทีม่ ีlymphadenopathy จะตอ้งมี
การคอยตดิตามสงัเกตอาการในช่วงเวลานานขึน้และควรพยายามอย่างสุดความสามารถทีจ่ะ
ควบคุมอาการชกัดว้ยการใหย้าตา้นชกัตวัอื่น 
 
ขณะทีโ่ลหติจางชนิดเมด็เลอืดแดงมขีนาดใหญ่ผดิปกต ิ(macrocytosis and megaloblastic 
anemia) เกดิขึน้สภาวะเช่นนี้มกัจะตอบสนองต่อการรกัษาดว้ยกรด folic ถา้เสรมิกรด folicร่วมกบั
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การรกัษาดว้ย phenytoin อาจท าใหก้ารควบคุมอาการโรคลมชกัไดผ้ลน้อยลงได้ 
 
การบาดเจบ็ของตบั 
การเปลีย่นแปลงทางชวีภาพ (biotransformation) ทีส่ าคญัของ phenytoin เกดิในตบั 
 
มรีายงานการเกดิตบัอกัเสบเนื่องจากพษิยาและตบัถูกท าลายและจะมอียู่น้อยรายทีอ่าจท าใหถ้งึ
ตายไดม้รีายงานถงึผูป่้วยทีไ่ดร้บั phenytoin เกดิความเป็นพษิต่อตบัอย่างเฉียบพลนัรวมทัง้ภาวะ
ตบัลม้เหลวเฉียบพลนั (acute hepatic failure) ซึง่เกดิขึน้ไม่บ่อยนกัโดยอุบตักิารณ์เหล่านี้มกัจะ
เกดิภายใน 2 เดอืนแรกทีร่กัษา และอาจเกีย่วขอ้งกบั HSS/DRESS (ดหูวัขอ้ 4.4 ค าเตือนและ
ข้อควรระวงัเป็นพิเศษในการใช้ยา – กลุ่มอาการภาวะภมิูไวเกิน / ปฏิกิริยาต่อยาร่วมกบั
ภาวะอีโอซิโนฟิลมากและอาการทัว่ระบบร่างกาย) ผูป่้วยทีม่กีารท างานของตบับกพร่องผูป่้วย
สงูอายุหรอืผูท้ีป่่วยหนกัอาจแสดงอาการของความเป็นพษิในระยะแรกเริม่ได้ 
ความเป็นพษิต่อตบัเฉียบพลนัจากยา phenytoin มกีารด าเนินโรคไดต้ัง้แต่ตบัคนืสภาพเดมิอย่าง
รวดเรว็จนถงึตายไดใ้นผูป่้วยทีต่บัเป็นพษิอย่างเฉียบพลนัเหล่านี้ควรหยุดใหย้า phenytoin อย่าง
ทนัทแีละไม่ใหย้านี้ซ ้าอกี 
 
ความเสีย่งทีจ่ะเกดิความเป็นพษิต่อตบัและปฏกิริยิาภูมไิวเกนิอื่นๆ ต่อ phenytoin อาจสงูขึน้ใน
ผูป่้วยผวิด า 
 

ปฏิกิริยาต่อผิวหนังอย่างรนุแรง 
Phenytoin สามารถท าใหเ้กดิปฏกิริยิาไม่พงึประสงค์ทางผวิหนงัอย่างรุนแรง (severe cutaneous 
adverse reactions (SCARs)) ซึง่พบไดน้้อย เช่น  acute generalized exanthematous 
pustulosis (AGEP) (ดหูวัขอ้ 4.8 ผลอนัไม่พึงประสงคข์องยา - ระบบผิวหนัง) ผวิหนงัอกัเสบ
หลุดลอกเป็นแผ่น (exfoliative dermatitis) Stevens-Johnson syndrome (SJS) toxic epidermal 
necrolysis (TEN) และกลุ่มอาการ DRESSซึง่ท าใหถ้งึแก่ชวีติไดถ้งึแมว้่าปฏกิริยิาทางผวิหนงัที่
รุนแรงอาจเกดิขึน้ไดโ้ดยทีไ่ม่มอีาการเตอืนผูป่้วยควรจะไดร้บัการเตอืน ว่าอาจเกดิผื่นและอาการ
อื่นๆ ของ HSS/DRESS (ดหูวัขอ้ 4.4 ค าเตือนและข้อควรระวงัเป็นพิเศษในการใช้ยา – กลุ่ม
อาการภาวะภมิูไวเกิน / ปฏิกิริยาต่อยาร่วมกบัภาวะอีโอซิโนฟิลมากและอาการทัว่ระบบ
ร่างกาย) ผูป่้วยควรรบีพบแพทยท์นัทเีพือ่ขอค าแนะน าในการรกัษาเมื่อพบว่ามอีาการหรอือาการ
แสดงดงักล่าว แพทยค์วรแนะน าใหผู้ป่้วยหยุดยาเมื่อพบว่ามผีื่นเกดิขึน้ ถา้เป็นผื่นทีม่ลีกัษณะไม่
รุนแรง (คลา้ยผื่นหดัหรอืแบบไขด้ าแดง) (measles-like or scarlatiniform) อาจเริม่การรกัษาต่อ
หลงัจากผื่นไดห้ายไปอย่างสมบูรณ์หากถา้มผีื่นปรากฏขึน้อกีเมื่อใหก้ารรกัษาอกีครัง้หา้มใหย้า 
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phenytoin อกีต่อไปความเสีย่งทีจ่ะเกดิปฏกิริยิาต่อผวิหนงัอย่างรุนแรงและปฏกิริยิาภูมไิวเกนิอื่นๆ 
ต่อ phenytoin อาจสงูขึน้ในผูป่้วยผวิด า 
 
จากการศกึษาในผูป่้วยเชือ้สายจนี พบความสมัพนัธอ์ย่างมากระหว่างความเสีย่งของการเกดิ 
SJS/TEN และ human leukocyte antigen HLA-B*1502 (เป็น gene ทีผ่นัแปรของ HLA-B gene) 
ในผูป่้วยทีไ่ดร้บัยา carbamazepine จากหลกัฐานทีม่อียู่จ ากดัพบว่า HLA-B*1502 อาจเป็นปัจจยั
เสีย่งทีท่ าใหเ้กดิ SJS/TEN ในผูป่้วยชาวเอเชยีทีไ่ดร้บัยา phenytoin ทีม่คีวามสมัพนัธก์บัการเกดิ 
SJS/TEN จงึควรพจิารณาหลกีเลีย่งการใชย้าทีม่คีวามสมัพนัธต์่อการเกดิ SJS/TEN เช่น 
phenytoin ในผูป่้วยทีม่ผีลบวกต่อ HLA-B*1502 เมื่อมทีางเลอืกในการรกัษาอื่นทีใ่หผ้ลการรกัษา
เท่าเทยีม 
 
รายงานจากเอกสารอา้งองิเสนอแนะไวว้่าการใช ้phenytoin ร่วมกบัการไดร้บัรงัสรีกัษาบรเิวณ
กะโหลกศรีษะและการค่อยๆลดขนาดยา corticosteroids อาจเกี่ยวขอ้งกบัการเกดิผื่นแดง 
(erythema multiforme) และ/หรอื SJS และ/หรอื TEN 
 
Angioedema 
 
มรีายงานการเกดิ angioedema ในผูป่้วยทีไ่ดร้บัการรกัษาดว้ย phenytoin ควรหยุด phenytoin 
ทนัทหีากเกดิอาการของภาวะ angioedema เช่น การบวมทีใ่บหน้า รอบปาก หรอืทางเดนิหายใจ
สว่นบน (ดหูวัขอ้ 4.8 ผลอนัไม่พึงประสงคข์องยา – ระบบภมิูคุ้มกนั) 
 
ผลต่อเมตาโบลิซึม 
เนื่องจากมรีายงานปลกีย่อยซึง่โยง phenytoin กบัการเกดิการก าเรบิของโรค porphyriaจงึควร
ระวงัการใหย้านี้ในผูป่้วยทีก่ าลงัเป็นโรคน้ีอยู่ 
 
มรีายงานถงึภาวะน ้าตาลในเลอืดสงูเนื่องจากยาไปยบัยัง้การหลัง่อนิซูลนิ phenytoin ยงัอาจมผีล
ท าใหน้ ้าตาลในเลอืดผูป่้วยเบาหวานสงูขึน้ 
 
ผลต่อกล้ามเน้ือและกระดกู 
phenytoin และยาต้านการชกัอื่นๆเหนี่ยวน าเอนไซม ์CYP450 ซึง่มผีลทางออ้มต่อเมตาโบลซิมึ
ของแร่ธาตุในกระดกูโดยการไปเพิม่เมตาโบลซิมึของวติามนิด ี3 ซึง่อาจท าใหเ้กดิการขาดวติามนิด ี
3 และเพิม่ความเสีย่งสงูต่อการเกดิภาวะกระดกูบาง (osteomalacia) กระดกูหกักระดกูผุ ภาวะ
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แคลเซยีมต ่าในกระแสเลอืด และภาวะฟอสเฟตต ่าในกระแสเลอืด ในผูป่้วยโรคลมชกัทีไ่ดร้บัการ
รกัษามานานได้ 
 
สตรีท่ีสามารถตัง้ครรภไ์ด้ 
Phenytoinอาจก่อใหเ้กดิอนัตรายต่อทารกในครรภเ์มื่อใหย้านี้ในสตรทีีก่ าลงัตัง้ครรภ ์การไดร้บัยา 
phenytoin ก่อนคลอดอาจเพิม่ความเสีย่งของการเกดิทารกมรีูปพกิารแต่ก าเนิดและผลทีไ่ม่พงึ
ประสงคด์า้นพฒันาการอื่นๆ (ดหูวัขอ้ 4.6การใช้ยาระหว่างภาวะเจริญพนัธุ ์มีครรภแ์ละให้นม
บุตร) 
 
ข้อแนะน าส าหรบัผู้ป่วยท่ีได้รบัยา phenytoin ชนิดรบัประทาน 
ผูป่้วยทีไ่ดร้บั phenytoin ควรไดร้บัการแนะน าถงึความส าคญัทีจ่ะตอ้งรบัประทานยาตามทีแ่พทย์
ก าหนดไวอ้ย่างเคร่งครดัและแจง้แพทยท์ีร่กัษาถงึภาวะทีเ่กีย่วขอ้งทางคลนิิกต่างๆ ซึง่ท าใหไ้ม่
สามารถรบัประทานยาตามทีแ่พทยส์ัง่เช่นการผ่าตดัเป็นตน้ 
 
ควรใหผู้ป่้วยระมดัระวงัในการไดร้บัยาอื่นหรอืเครื่องดื่มทีม่แีอลกอฮอลโ์ดยทีไ่ม่ไดป้รกึษาแพทย์
ก่อน 
 
ผูป่้วยควรไดร้บัการแนะน าใหแ้จง้แพทยผ์ูร้กัษาถ้าผวิหนงัมผีื่นเกดิขึน้ 
 
ควรเน้นใหเ้หน็ความส าคญัของการรกัษาสุขภาพปากทีด่เีพือ่ลดการเกดิ gingival hyperplasia และ
ผลแทรกซอ้นของโรคดงักล่าว 
 

4.5 อนัตรกิริยาระหว่างยาและในรปูแบบอ่ืน 
อนัตรกิริยาระหว่างยา 
phenytoin จบักบักบัโปรตนีในซรีมัพลาสมาอย่างแพร่กระจายและมแีนวโน้มทีจ่ะเกดิการเปลีย่น
ต าแหน่งแบบแขง่ขนักนั phenytoin ถูกเปลีย่นแปลงไปโดยเอนไซมไ์ซโตโครมในตบั [hepatic 
cytochrome (CYP)] P450 ไดแ้ก่ CYP2C9 และ CYP2C19 และไวต่ออนัตรกริยิาของยาทีม่ฤีทธิ ์
ยบัยัง้เป็นอย่างมากเนื่องจากจะเกดิเมแทบอลซิมึทีท่ าใหเ้กดิการอิม่ตวัได ้การยบัยัง้เมแทบอลซิมึ
อาจท าใหค้วามเขม้ขน้ของ phenytoin ทีไ่หลเวยีนอยู่เพิม่ขึน้อย่างมนีัยส าคญัและเพิม่ความเสีย่งที่
จะเกดิความเป็นพษิของยา 
 
phenytoin เป็นตวัเหนี่ยวน าเอนไซมท์ีเ่ปลีย่นแปลงยาในตบัซึง่ออกฤทธิส์งูและอาจลดระดบัยาที่



PI Title: Phenytoin Sodium 
PI rev no.: 16.2 
PI Date: March 15, 2024 
Country: Thailand 
Reference CCDS ver: 19.0; date: July 15, 2021 

10 

เอนไซมเ์หล่านี้เปลีย่นแปลงได ้
 
มยีาหลายตวัทีอ่าจเพิม่หรอืลดระดบั phenytoin ในซรีมัหรอือาจไดร้บัผลกระทบจากยาphenytoin
การวดัระดบั phenytoin ในซรีมัมปีระโยชน์อย่างยิง่เมื่อสงสยัว่าอาจจะเกดิอนัตรกริยิาระหว่างยา 
 
อนัตรกริยิาระหว่างยาทีเ่กดิไดบ้่อยทีสุ่ดมดีงันี้ 
 
ยาท่ีอาจเพ่ิมระดบั phenytoin ในซีรมั 
ตาราง 1 สรุปกลุ่มยาทีอ่าจเพิม่ระดบั phenytoin ในซรีมั 
 
ตาราง 1 ยาท่ีอาจเพ่ิมระดบั phenytoin ในซีรมั 

กลุ่มยา ยาในแต่ละกลุ่ม ( ตวัอย่างเช่นก) 
แอลกอฮอล ์(การดื่มปรมิาณมากในระยะเวลา
อนัสัน้) 

 

ยาแกป้วด/ยาต้านการอกัเสบ Azapropazone 
Phenylbutazone 
Salicylates 

ยาระงบัความรูส้กึ Halothane 
ยาตา้นแบคทเีรยี (ยาปฏชิวีนะ) Chloramphenicol 

Erythromycin 
Isoniazid 
Sulfadiazine  
Sulfamethizole 
Sulfamethoxazole-trimethoprim 
Sulfaphenazole 
Sulfisoxazole 
Sulfonamides 

ยาตา้นการชกั Felbamate 
Oxcarbazepine 
Sodium valproate 
Succinimides 
Topiramate 
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กลุ่มยา ยาในแต่ละกลุ่ม ( ตวัอย่างเช่นก) 
ยาตา้นเชือ้รา Amphotericin B 

Fluconazole 
Itraconazole 
Ketoconazole 
Miconazole 
Voriconazole 

ยารกัษามะเรง็ Capecitabine 
Fluorouracil 

กลุ่ม benzodiazepines / ยามผีลต่อจติ
ประสาท 

Chlordiazepoxide 
Diazepam 
Disulfiram 
Methylphenidate 
Trazodone 
Viloxazine 

ยาปิดกัน้ช่องทางเขา้-ออกของแคลเซีย่ม/ ยา 
ทีม่ผีลต่อหวัใจและหลอดเลอืด 

Amiodarone 
Dicumarol 
Diltiazem 
Nifedipine 
Ticlodipine 

ยาตา้น H2 Cimetidine 
ยายบัยัง้ HMG-CoA รดีกัเตส Fluvastatin 
ฮอรโ์มน Estrogens 
ยากดภูมคิุม้กนั Tacrolimus 
ยาลดน ้าตาลในเลอืดชนิดรบัประทาน Tolbutamide 
ยายบัยัง้ proton pump Omeprazole 
ยายบัยัง้การรอีพัเทคของ serotonin Fluoxetine 

Fluvoxamine 
Sertraline 

กตารางนี้ไม่ไดจ้ดัท าขึน้เพื่อรวบรวมรายชื่อยาใหค้รอบคลุมหรอืครบถว้น โปรดอ่านเอกสารก ากบัยาของยาแต่ละ

ตวั 
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ยาท่ีอาจลดระดบั phenytoin ในซีรมั 
ตาราง 2 สรุปกลุ่มยาทีอ่าจลดระดบั phenytoin ในซรีมั: 
 
ตารางท่ี 2 ยาท่ีอาจลดระดบั phenytoin ในซีรมั 
กลุ่มยา ยาในแต่ละกลุ่ม ( ตวัอย่างเช่นก) 
แอลกอฮอล ์(การดื่มสุราเรือ้รงั)  
ยาตา้นแบคทเีรยี (ยาปฏชิวีนะ) Ciprofloxacin 

Rifampin 
ยาตา้นชกั Vigabatrin 
ยารกัษามะเรง็ Bleomycin 

Carboplatin 
Cisplatin 
Doxorubicin 
Methotrexate 

ยารกัษาแผลในกระเพาะอาหาร Sucralfate 
ยาตา้นไวรสั Fosamprenavir 

Nelfinavir 
Ritonavir 

ยาขยายหลอดลม Theophylline 
ยาหวัใจและหลอดเลอืด Reserpine 
กรดโฟลกิ กรดโฟลกิ 
ยาเพิม่ระดบัน ้าตาลในเลอืด Diazoxide 
St. John’s Wort St. John’s Wort 

กตารางนี้ไม่ไดจ้ดัท าขึน้เพื่อรวบรวมรายชื่อยาใหค้รอบคลุมหรอืครบถว้น โปรดอ่านเอกสารก ากบัยาของยาแต่ละ

ตวั 

 
molindone hydrochloride ประกอบดว้ย calcium ออิอนซึง่รบกวนการดดูซมึของ phenytoinควร
สบัหลกีเวลารบัประทาน phenytoin และเภสชัภณัฑ ์calcium รวมทัง้ยาลดกรดทีม่ ีcalcium อยู่
เพือ่ป้องกนัปัญหาการดูดซมึ 
 
ยาท่ีอาจเพ่ิมหรือลดระดบั phenytoin ในซีรมั 
ตาราง 3 สรุปกลุ่มยาทีอ่าจเพิม่หรอืลดระดบั phenytoin ในซรีมั: 
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ตารางท่ี 3 ยาท่ีอาจเพ่ิมหรือลดระดบั phenytoin ในซีรมั 

กลุ่มยา ยาในแต่ละกลุ่ม ( ตวัอย่างเช่นก) 
ยาตา้นแบคทเีรยี (ยาปฏชิวีนะ) Ciprofloxacin 
ยาตา้นชกั Carbamazepine 

Phenobarbital 
Sodium valproateข 
Valproic acidข 

ยารกัษามะเรง็  
ยาทีม่ผีลต่อจติประสาท Chlordiazepoxide 

Diazepam 
Phenothiazines 

กตารางนี้ไม่ไดจ้ดัท าขึน้เพื่อรวบรวมรายชื่อยาใหค้รอบคลุมหรอืครบถว้น โปรดอ่านเอกสารก ากบัยาของยาแต่ละ

ตวั 
ข Sodium valproate และ valproic acid เป็นยาทีค่ลา้ยคลงึกนั ค าว่า valproate ถูกน ามาใชแ้ทนยาเหล่านี้ 

 
ยาท่ีระดบัยาในซีรมัและ/หรือผลของยาอาจเปล่ียนแปลงไปได้เน่ืองจาก phenytoin  
ตาราง 4 สรุปกลุ่มยาทีร่ะดบัยาในซรีมัและ/หรอื ผลของยาอาจเปลีย่นแปลงไปไดเ้นื่องจาก
phenytoin 
 
ตาราง 4 ยาท่ีระดบัยาในเลือดและ/หรือผลของยาอาจเปล่ียนแปลงไปได้เน่ืองจาก 
phenytoin  

กลุ่มยา ยาในแต่ละกลุ่ม(ตวัอย่างเช่นก) 
ยาตา้นแบคทเีรยี (ยาปฏชิวีนะ) Doxycycline 

Rifampin 
Tetracycline 

ยาตา้นการแขง็ตวัของเลอืด Warfarin 
Apixaban 
Dabigatran 
Edoxaban 
Rivaroxaban 

ยาตา้นชกั Carbamazepine 
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กลุ่มยา ยาในแต่ละกลุ่ม(ตวัอย่างเช่นก) 
Lamotrigine 
Phenobarbital 
Sodium valproateข 
Valproic acidข 
Lacosamide 

ยาตา้นเชือ้รา Azoles 
Posaconazole 
Voriconazole 

ยาตา้นปรสติ Albendazole 
Praziquantel 

ยารกัษามะเรง็ Teniposide 
ยาตา้นเกลด็เลอืด Ticagrelor 
ยาตา้นไวรสั Delavirdine 

Efavirenz 
Fosamprenavir 
Indinavir 
Lopinavir/ritonavir 
Nelfinavir 
Ritonavir 
Saquinavir 

ยาขยายหลอดลม Theophylline 
ยาปิดกัน้ช่องทางเขา้-ออกของแคลเซีย่ม/ยาที่
มผีลต่อระบบหวัใจและหลอดเลอืด 

Digitoxin 
Digoxin 
Disopyramide 
Mexiletine 
Nicardipine 
Nimodipine 
Nisoldipine 
Quinidine 
Verapamil 

corticosteroids  
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กลุ่มยา ยาในแต่ละกลุ่ม(ตวัอย่างเช่นก) 
cyclosporine  
ยาขบัปัสสาวะ Furosemide 
ยายบัยัง้ HMG-CoA รดีกัเตส Atorvastatin 

Fluvastatin 
Simvastatin 

ฮอรโ์มน Estrogen 
Oral contraceptives (ดหูวัขอ้ 4.4 และ 4.6) 

ยาเพิม่น ้าตาลในเลอืด Diazoxide 
ยากดภูมคิุม้กนั  
ยาปิดกัน้การสง่สญัญาณประสาทระหว่าง
ระบบประสาทกบักลา้มเนื้อลาย 

Alcuronium 
Cisatracurium 
Pancuronium 
Rocuronium 
Vecuronium 

ยาแกป้วดชนิด opioid Methadone 
ยาลดน ้าตาลในเลอืดชนิดรบัประทาน Chlorpropamide 

Glyburide 
Tolbutamide 

ยาทีม่ผีลต่อจติประสาท / ยาตา้นการซมึเศรา้ Clozapine 
Paroxetine 
Quetiapine 
Sertraline 

วติามนิด ี วติามนิด ี
กรดโฟลกิ กรดโฟลกิ 

กตารางนี้ไม่ไดจ้ดัท าขึน้เพื่อรวบรวมรายชื่อยาใหค้รอบคลุมหรอืครบถว้น โปรดอ่านเอกสารก ากบัยาของยาแต่ละ

ตวั 
ข Sodium valproate และ valproic acid เป็นยาทีค่ลา้ยคลงึกนั ค าว่า valproate ถูกน ามาใชแ้ทนยาเหล่านี้ 

 
ถงึแมว้่าไม่ใช่อนัตรกริยิาระหว่างยาอย่างแทจ้รงิกต็าม ยาตา้นอาการซมึเศรา้ชนิด tricyclic อาจท า
ใหเ้กดิการชกัในผูป่้วยทีม่แีนวโน้มการเกดิได ้และอาจจ าเป็นตอ้งปรบัขนาดยา phenytoin 
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ภาวะแอมโมเนียในเลือดสูงท่ีเกิดเม่ือใช้ร่วมกบัยา Valproate 
การใชย้า phenytoin ร่วมกบั valproate สมัพนัธก์บัการเพิม่ขึน้ของความเสีย่งต่อการเกดิภาวะ
แอมโมเนียในเลอืดสงูเนื่องจาก valproate ผูป่้วยทีไ่ดร้บัการรกัษาดว้ยยาสองชนิดนี้ร่วมกนัควรไดร้บั
การตรวจตดิตามอาการแสดงและอาการต่าง ๆ ของภาวะแอมโมเนียในเลอืดสงู 
 

อนัตรกิริยาระหว่างยากบัการให้อาหารทางสายยาง (Enteral feeding) / ผลิตภณัฑท์าง 
โภชนาการ 
รายงานจากเอกสารอา้งองิเสนอแนะไวว้่าผูป่้วยทีไ่ดร้บัอาหารทางสายยางและ/ หรอือาหาร 
เสรมิทีใ่หร้่วมกนัจะมรีะดบัยา phenytoin ในพลาสมาต ่ากว่าทีค่าดไวด้งันัน้จงึไม่แนะน าให้ 
ยา phenytoin พรอ้มกนักบัโภชนาการทีใ่หท้างสายยาง อาจมคีวามจ าเป็นทีจ่ะคอยวดัระดบั
phenytoin ในซรีมับ่อยครัง้ขึน้ในผูป่้วยเหล่านี้ 
 
อนัตรกิริยาระหว่างยากบัผลการทดสอบจากห้องปฏิบติัการ 
phenytoin อาจท าใหร้ะดบั iodine ทีจ่บักบัโปรตนี (protein-bound iodine, PBI) ในซรีมัลดลงอาจ
ท าใหผ้ลการทดสอบ dexamethasone หรอื metyraponeมคี่าต ่ากว่าค่าปกต ิphenytoin อาจท าให้
ระดบัในซรีมัของ glucose, alkaline phosphatase และ gamma-glutamyltranspeptidase(GGT) 
สงูขึน้ phenytoin อาจมผีลต่ออตัราเมตาโบลซิมึ (metabolism rates) ของ calcium และน ้าตาลใน
เลอืด 
 

4.6 การใช้ยาระหว่าง ภาวะเจริญพนัธุ ์มีครรภแ์ละให้นมบุตร 
ภาวะเจริญพนัธุ์ 
การศกึษาในสตัวพ์บว่า phenytoin ไม่มผีลโดยตรงต่อภาวะเจรญิพนัธุ์ 
 
การให้ยาในสตรีมีครรภ ์
Phenytoin ผ่านรกของมนุษยไ์ด ้
 
มรีายงานหลายฉบบัเสนอแนะไวว้่ามคีวามเกีย่วขอ้งกนัระหว่างการใชย้าต้านชกัในสตรโีรคลมชกั
กบัการเพิม่ขึน้ของอุบตักิารณ์เกดิความผดิปกตแิต่ก าเนิดของเดก็ทีเ่กดิจากสตรเีหล่านี้รายงานทาง
การแพทยท์ีม่รีูปแบบระเบยีบวจิยัน้อย(less systematic reports) หรอืรายงานทีอ่า้งองิต่อกนัมา 
(anecdotal reports) กไ็ดก้ล่าวถงึความเป็นไปไดใ้นท านองเดยีวกนัน้ีกบัการใชย้าตา้นชกัตวัอื่น
ทัง้หมดทีเ่ป็นทีรู่จ้กักนั 
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รายงานต่างๆทีเ่คยเสนอแนะไวว้่ามอีุบตักิารณ์ทีส่งูขึน้ของความผดิปกตแิต่ก าเนิดของเดก็ทีเ่กดิ
จากสตรทีีร่กัษาดว้ยยาตา้นชกันัน้ยงัไม่อาจถอืเป็นหลกัฐานทีเ่พยีงพอจะพสิจูน์ถงึความ 
สมัพนัธน์ี้อย่างเป็นเหตุและผลต่อกนัทีแ่น่ชดัปัญหาในดา้นรปูแบบวธิกีารวจิยัในมนุษยใ์นประเดน็
การหาขอ้มลูทีเ่พยีงพอถงึผลของยาต่อการวริูปของทารกปัจจยัทางพนัธุกรรมหรอืภาวะโรคลมชกั
เองอาจมคีวามส าคญัมากกว่ายาทีใ่ชร้กัษาในการชกัน าใหเ้กดิความผดิปกตแิต่ก าเนิดของเดก็และ
สว่นใหญ่ของมารดาทีใ่ชย้าตา้นการชกักใ็หก้ าเนิดทารกปกตดิงันัน้ไม่ควรหยุดยาตา้นชกัในผูป่้วยที่
ใชย้าอยู่เพือ่ป้องกนัการชกัทีส่ าคญั (major seizure) เนื่องจากมโีอกาสทีเ่กดิการชกัไม่หยุด 
(status epilepticus) จนเกดิการขาดอากาศหายใจและมผีลคุกคามชวีติไดใ้นบางรายทีค่วามรุนแรง
และความถีข่องโรคลมชกัทีไ่ม่มที่าทเีป็นอนัตรายรา้ยแรงต่อผูป่้วยอาจพจิารณาหยุดยาก่อนการ
ตัง้ครรภแ์ละระหว่างตัง้ครรภ์ถงึแมว้่ายงัไม่สามารถกล่าวไดอ้ย่างมัน่ใจว่าอาการลมชกัทีแ่มว้่าจะ
เป็นเพยีงเลก็น้อยไม่มอีนัตรายต่อตวัอ่อนทีก่ าลงัพฒันาหรอืทารกในครรภแ์พทยผ์ูส้ ัง่ยาจะตอ้งชัง่
น ้าหนกัพจิารณาในการรกัษาหรอืใหค้ าปรกึษาแก่สตรทีีเ่ป็นโรคลมชกัทีย่งัสามารถมบีุตรได้ 
 
นอกจากมรีายงานการเพิม่ขึน้ของอุบตักิารณ์ของทารกมรีปูพกิารแต่ก าเนิดเช่นเพดานปากโหว่/ 
ปากแหว่งและหวัใจมรีูปพกิารในบุตรของสตรทีีไ่ดร้บัยา phenytoin และยาตา้นชกัตวัอื่นๆแลว้ยงัมี
รายงานถงึกลุ่มอาการ phenytoin ในทารก (fetal hydantoin syndrome) อนัไดแ้ก่การมรีปูร่าง
ใบหน้าทีผ่ดิรปู (dysmorphic facial features) การเจรญิบกพร่องของนิ้วและเลบ็ (nail and digit 
hypoplasia)การเตบิโตของทารกในครรภช์า้(รวมไปถงึ ภาวะศรีษะเลก็กว่าปกต ิ(microcephaly)) 
และความบกพร่องทางสมอง (mental deficiency) ก่อนคลอดในเดก็ทีเ่กดิจากมารดาทีไ่ดร้บัยา 
phenytoin 
 
มรีายงานประปราย กล่าวถงึการเกดิมะเรง็ไดแ้ก่ neuroblastoma ในเดก็ทีม่ารดาไดร้บั phenytoin 
ระหว่างตัง้ครรภ์ 
 
ควรใช ้phenytoin ในสตรทีีส่ามารถตัง้ครรภไ์ดแ้ละในสตรตีัง้ครรภเ์มื่อไดป้ระเมนิแลว้วา่ประโยชน์ที่
อาจจะไดร้บัมมีากกว่าความเสีย่งเท่านัน้ ควรใหค้ าปรกึษาแก่สตรทีีต่ ัง้ครรภแ์ละสตรทีีส่ามารถ
ตัง้ครรภไ์ดเ้กีย่วกบัทางเลอืกอื่นๆ ในการรกัษาเมื่อเหมาะสม 
 
โรคลมชกัอาจเกดิถีข่ึน้ระหว่างตัง้ครรภใ์นผูป่้วยสว่นใหญ่เนื่องจากการเปลีย่นแปลงการดดูซมึหรอื
เมตาโบลซิมึของ phenytoin การตรวจวดัระดบั phenytoin ในซรีมัเป็นระยะๆจะมปีระโยชน์อย่าง
ยิง่ในการเป็นแนวทางดแูลผูป่้วยโรคลมชกัทีก่ าลงัตัง้ครรภเ์พือ่ปรบัขนาดยาใหเ้หมาะสมอย่างไรก็
ตามหลงัการคลอดแลว้อาจจะกลบัมาใชข้นาดยาเท่าเดมิ 
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มรีายงานถงึความผดิปกตขิองการแขง็ตวัของเลอืดใน 24 ชัว่โมงแรกหลงัคลอดในทารกทีม่ารดา
เป็นโรคลมชกัและไดร้บัยา phenobarbital และ/หรอื phenytoin การใหว้ติามนิเคสามารถป้องกนั
หรอืแกไ้ขความผดิปกตนิี้โดยแนะน าใหก้บัมารดาก่อนคลอดและใหก้บัทารกแรกคลอด 
 
สตรทีีส่ามารถตัง้ครรภไ์ดท้ีไ่ม่ไดว้างแผนทีจ่ะตัง้ครรภค์วรไดร้บัค าแนะน าเกีย่วกบัวธิกีารคุมก าเนิดที่
มปีระสทิธภิาพในระหว่างการรกัษา Phenytoin อาจท าใหว้ธิกีารคุมก าเนิดดว้ยฮอรโ์มนไม่ไดผ้ล (ดู
หวัขอ้4.5 อนัตรกิริยาระหว่างยาและในรปูแบบอ่ืน) 
 
Phenytoin ท าใหเ้กดิการวริูปของตวัอ่อนในหนู rat หนู mice และกระต่าย 
 
การใช้ยาระหว่างให้นมบุตร 
ไม่แนะน าใหส้ตรทีีไ่ดร้บัยานี้ใหน้มบุตรเพราะปรากฏว่า phenytoin ขบัออกมาในน ้านมมนุษยใ์น
ความเขม้ขน้ต ่าความเขม้ขน้ของ phenytoin ในน ้านมจะประมาณหนึ่งสว่นสามเท่าของความ
เขม้ขน้ในพลาสมาของมารดา 
 

4.7 ผลต่อความสามารถในการขบัข่ียานพาหนะและควบคมุเครื่องจกัรกล 
ควรแนะน าผูป่้วยไม่ใหข้บัขีย่านพาหนะหรอืท างานเกี่ยวกบัเครื่องจกัรกลซึง่อาจเป็นอนัตราย 
จนกว่าจะทราบว่ายานี้ไม่มผีลต่อความสามารถทีเ่กีย่วขอ้งกบักจิกรรมเหล่านี้ 
 

4.8 ผลอนัไม่พึงประสงคข์องยา 
มรีายงานถงึปฏกิริยิาอนัไม่พงึประสงคเ์กี่ยวกบั phenytoin (โดยไม่ทราบความถี ่– ไม่สามารถ
ประมาณจากขอ้มลูทีม่อียู่ได้) ไวด้งัต่อไปนี้ 
 
ผลต่อร่างกายโดยทัว่ไป: anaphylactoid reaction และ anaphylaxis 
 
ระบบประสาทส่วนกลาง: ปฏกิริยิาอนัไม่พงึประสงคใ์นระบบของร่างกายนี้พบไดบ้่อยและมกั
เกีย่วขอ้งกบัขนาดยา ซึง่รวมถงึตากระตุก (nystagmus) เดนิเซพดูเสยีงลากแบบลิน้คบัปาก 
การเคลื่อนไหวทีส่มัพนัธก์นัลดลงและจติใจสบัสนมรีายงานภาวะสมองสว่นซรีเีบลลมัฝ่อ ซึง่มี
แนวโน้มจะเกดิมากขึน้ในผูท้ีม่รีะดบั phenytoin สงูและ/หรอืผูท้ีใ่ช ้phenytoin เป็นเวลานาน (ดู
หวัขอ้ 4.4 ค าเตือนและข้อควรระวงัเป็นพิเศษในการใช้ยา – ผลต่อระบบประสาท
ส่วนกลาง) 
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นอกจากนี้ยงัพบว่ามอีาการมนึงง เวยีนศรีษะ บา้นหมุนนอนไม่หลบักระวนกระวายชัว่คราว
กลา้มเนื้อกระตุก (motor twitchings) ปวดศรีษะความรูส้กึสมัผสัเพีย้นและงว่ง 
 
มรีายงานน้อยรายทีก่ล่าวถงึ phenytoin ท าใหเ้กดิ dyskinesias ไดแ้ก่ chorea, dystonia, tremor
และ asterixis ซึง่เหมอืนกบัทีพ่บจากยา phenothiazine และยา neuroleptic ตวัอื่นๆ 
 
สงัเกตพบการรบัรูส้มัผสัของประสาทสว่นปลายผดิปกตเิป็นสว่นใหญ่ (sensory peripheral 
neuropathy) ในผูป่้วยทีไ่ดร้บัการรกัษาดว้ย phenytoin เป็นเวลานาน 
 
ระบบเน้ือเยื่อเก่ียวพนั: ท าใหห้น้าตาหยาบกรา้นรมิผปีากหนาใหญ่ขึน้เหงอืกหนา (gingival 
hyperplasia) ขนดกผดิปกตแิละผวิองคชาตเิป็นพงัผดื (Peyronie’s disease) 
 
ระบบทางเดินอาหาร: ภาวะตบัลม้เหลวเฉียบพลนัตบัอกัเสบเนื่องจากพษิยามกีารท าลายตบั
คลื่นไส ้อาเจยีน และทอ้งผูก (ดหูวัขอ้ 4.4 ค าเตือนและข้อควรระวงัเป็นพิเศษในการใช้ยา –
การบาดเจบ็ของตบั) 
 
ระบบสร้างเมด็เลือด: ผลแทรกซอ้นซึง่มรีายงานเป็นครัง้คราวทีส่มัพนัธก์บัการใหย้า phenytoin 
ของระบบการสรา้งเมด็เลอืดและถงึตายไดใ้นบางรายไดแ้ก่ภาวะเกลด็เลอืดน้อย
(thrombocytopenia)ภาวะเมด็เลอืดขาวน้อยเกนิ (leukopenia)ภาวะเมด็เลอืดขาวชนิด 
granulocyte น้อย (granulocytopenia) หรอืน้อยมากและภาวะขาดเมด็เลอืดทุกชนิดโดยทีม่ ี
หรอืไม่มกีารกดทีไ่ขกระดกูโลหติจางชนิดทีเ่มด็เลอืดแดงมขีนาดใหญ่กว่าปกติ (macrocytosis 
และmegaloblastic)เกดิขึน้ดว้ยมรีายงานว่าท าใหเ้กดิ lymphadenopathy ซึง่รวมทัง้การเกดิการโต
ขึน้ของต่อมน ้าเหลอืงชนิดไม่รา้ยแรง (benign lymph node hyperplasia), pseudolymphoma, 
lymphoma และ Hodgkin’s disease(ดหูวัขอ้ 4.4 ค าเตือนและข้อควร 
ระวงัเป็นพิเศษในการใช้ยา –ระบบการสรา้งเมด็เลอืด) นอกจากนี้ยงัมรีายงานพบภาวะไขกระดกู
ไม่สรา้งเมด็เลอืดแดง (pure red cell aplasia) อกีดว้ย 
 
ระบบภมิูคุ้มกนั: HSS/DRESS (ดหูวัขอ้ 4.4 ค าเตือนและข้อควรระวงัเป็นพิเศษในการใช้ยา 
– กลุ่มอาการภาวะภมิูไวเกิน/ปฏิกิริยาต่อยาร่วมกบัภาวะอีโอซิโนฟิลมากและอาการทัว่
ระบบร่างกาย) systemic lupus erythematosus, periarteritis nodosa และความผดิปกตขิอง 
immunoglobulinมรีายงานว่าพบภาวะ angioedema (ดูหวัขอ้ 4.4 ค าเตือนและข้อควรระวงัเป็น
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พิเศษในการใช้ยา – angioedema) 
 
การตรวจทางห้องปฏิบติัการ: ผลการทดสอบการท างานของต่อมไทรอยดผ์ดิปกต ิ
 
ระบบผิวหนัง: อาการทีแ่สดงออกมาทางผวิหนงัในบางครัง้มไีขร้่วมดว้ยไดแ้ก่ผื่นขึน้ทีผ่วิแบบไข้
ด าแดง (scarlatiniform rashes) หรอืผื่นแบบโรคหดั (morbilliform rashes) ทีเ่กดิไดบ้่อยทีสุ่ดเป็น
ผื่นแบบโรคหดั (เหมอืนกบัออกหดั) ผวิหนงัอกัเสบชนิดอื่นๆพบไดน้้อยมากชนิดรุนแรงแบบอื่นๆที่
อาจท าใหถ้งึตายไดไ้ดแ้ก่เป็นตุ่มพองผื่นผวิหนงัลอกหรอืผื่นจ ้าเลอืดผื่น lupus erythematosus 
AGEP SJS และ TEN (ดหูวัขอ้ 4.4 ค าเตือนและข้อควรระวงัเป็นพิเศษในการใช้ยา –
ปฏิกิริยาต่อผิวหนังอย่างรนุแรง) มรีายงานว่าพบลมพษิ 
 
ระบบสมัผสัพิเศษ: ความรูส้กึทางการรบัรสเปลีย่นไป 
 
ระบบกล้ามเน้ือและกระดกู: การเกดิกระดกูหกัหรอืการเกดิภาวะกระดกูบาง มคีวามสมัพนัธก์บั
การใชย้า phenytoin ในผูป่้วยโรคลมชกัเรือ้รงัเป็นระยะเวลานานเกนิกว่า 10 ปีการเกดิกระดกูพรุน
และความผดิปกตขิองการเมตาโบลซิมึของกระดกู เช่น ภาวะแคลเซยีมในเลอืดต ่า ภาวะฟอสเฟต
ในเลอืดต ่า และมรีายงานถงึการลดลงของระดบัเมตาบอไลทข์องวติามนิดี 
 

4.9 การได้รบัยาเกินขนาด 
ยงัไม่ทราบถงึขนาดทีท่ าใหถ้งึตายในผูป่้วยเดก็ประมาณกนัว่าขนาดทีท่ าใหถ้งึแก่ความตายใน
ผูใ้หญ่คอื 2 กรมั ถงึ 5 กรมัอาการเริม่แรกไดแ้ก่ตากระตุก (nystagmus) เดนิเซและพดูตะกุกตะกกั
อาการอื่นๆเช่นตวัสัน่มกีารตอบสนองของรเีฟลก็ซท์ีไ่วเกนิงว่งนอนเซื่องซมึภาวะงว่งซมึพดูเสยีง
ลากแบบลิน้คบัปากตาพร่าคลื่นไสแ้ละอาเจยีนผูป่้วยอาจเกดิอาการหมดสต ิ(comatose) และความ
ดนัโลหติต ่ามรีายงานพบภาวะหวัใจเตน้ชา้ผดิปกต ิและหวัใจหยุดนิ่ง /หวัใจหยุดเตน้ (ดหูวัขอ้ 4.4
ค าเตือนและข้อควรระวงัเป็นพิเศษในการใช้ยา – ผลต่อหวัใจ)การตายเกดิเนื่องจากมกีารกด
ระบบหายใจและระบบไหลเวยีนโลหติ 
 
มคีวามแตกต่างกนัในคนไขแ้ต่ละรายของระดบัยา phenytoin ในซรีมัทีท่ าใหแ้สดงอาการเป็นพษิ
ขึน้ตากระตุกกลบัเมื่อมองไปดา้นขา้ง (lateral-gaze nystagmus) มกัเกดิขึน้ที่ระดบัยาในซรีมั 20 
ไมโครกรมั/มล. และอาการเดนิเซจากกลา้มเนื้อไม่สมัพนัธก์นัอยู่ที่ระดบัยาในซรีมั 30 ไมโครกรมั/
มล. พดูตะกุกตะกกัและภาวะงว่งซมึเกดิเมื่อระดบัยาในซรีมัมากกว่า 40 ไมโครกรมั/ มล. แต่มี
รายงานถงึความเขม้ขน้ในซรีมัทีส่งูถงึ 50 ไมโครกรมั/มล. โดยไม่มกีารเกดิอาการและอาการแสดง
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ความเป็นพษิไดม้รีายงานการใชย้าในขนาดทีส่งูกว่าขนาดทีใ่ชใ้นการรกัษาถงึ 25 เท่ามผีลท าให้
ระดบัยาในซรีมัสงูเกนิกว่า 100 ไมโครกรมั/มล. และคนไขก้ลบัคนืสภาพปกตไิดอ้ย่างสมบูรณ์มี
รายงานสมองสว่นซรีเีบลลมัท างานผดิปกตแิละฝ่อถาวร 
 
การรกัษา 
ไม่มกีารรกัษาทีเ่ฉพาะทัง้นี้เพราะเท่าทีท่ราบยงัไม่มยีาต้านพษิ 
 
ควรสงัเกตใหร้อบคอบว่าระบบทางเดนิหายใจและระบบไหลเวยีนโลหติพอเพยีงและใหก้ารดแูล
ประคบัประคองทีเ่หมาะสมสามารถพจิารณาท าการฟอกเลอืดเนื่องจาก phenytoin ไม่ไดจ้บักบั
โปรตนีในพลาสมาอย่างสมบูรณ์ใชว้ธิกีารถ่ายเปลีย่นเลอืดทัง้หมดในร่างกายในการรกัษาความเป็น
พษิอย่างรุนแรงในผูป่้วยเดก็ 
 
เมื่อมอีาการของการไดร้บัยาเกนิขนาดอย่างเฉียบพลนัควรระลกึถงึอยู่เสมอว่ามคีวามเป็นไปไดท้ี่
ผูป่้วยอาจไดร้บัยากดประสาทสว่นกลางอื่นรวมทัง้แอลกอฮอลอ์ยู่ดว้ย 
 

5. คณุสมบติัทางเภสชัวิทยา 
5.1 คณุสมบติัทางเภสชัพลศาสตร ์

phenytoin เป็นยาตา้นการชกัทีส่ามารถใชเ้ป็นประโยชน์ในการรกัษาโรคลมชกัต าแหน่งทีอ่อกฤทธิ ์
ทีส่ าคญัอยู่ทีส่ว่นควบคุมการเคลื่อนไหวทีส่มองสว่น cortex (motor cortex) โดยยบัยัง้การแผ่
กระจายของการสง่กระแสประสาททีผ่ดิปกต ิ(seizure activity) โดยอาจเกดิจากการท าใหก้ารไหล
ออกของ sodium จากเซลลป์ระสาทเพิม่มากขึน้phenytoin ไปรกัษาระดบั(stabilized) ของ
จุดเริม่ตน้เกดิการกระตุน้ (threshold) ใหค้งทีม่ใิหม้กีารตื่นตวัทีส่งูกว่าปกตจิากการทีม่กีารกระตุน้ชึ่
งมากเกนิไปหรอืจากการเปลีย่นแปลงสภาพแวดลอ้มทีท่ าให้ membrane sodium gradient ลดลง
รวมไปถงึการลดลงของ post-tetanic potentiation ทีช่่วงต่อของเซลลป์ระสาท (synapse)การ
สญูเสยี post-tetanic potentiation ช่วยป้องกนัไม่ให ้seizure foci บรเิวณ cortex กระตุน้สมอง
บรเิวณขา้งเคยีงphenytoin ลดการท างานในระดบัสงูสุดของศูนยก์ารท างานทีก่้านสมอง (brain 
stem) ซึง่เกีย่วขอ้งกบัการชกัแบบเกรง็-กระตุก (grand mal) ในระยะเกรง็ตวั (tonic phase) 
 

5.2 คณุสมบติัทางเภสชัจลนศาสตร ์
phenytoin เป็นกรดอย่างอ่อนและละลายน ้าอย่างมขีดีจ ากดัแมใ้นล าไสห้ลงัจากการ 
รบัประทานสารประกอบจะถูกดดูซมึอย่างชา้ๆและค่อนขา้งไม่แน่นอนหลงัจากการดูดซมึ 
อย่างสมบูรณ์แลว้จะกระจายอย่างรวดเรว็ไปยงัทุกเนื้อเยื่อ 
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ค่าครึง่ชวีติของ phenytoin ในคนโดยเฉลีย่เท่ากบั 22 ชัว่โมงโดยอยู่ในช่วง 7 ถงึ 42 ชัว่โมงระดบั
ยาจะอยู่ในสภาวะสมดุลทีใ่หผ้ลการรกัษาหลงัจากเริม่ตน้การรกัษาในขนาดแนะน า 300 มก./วนั
อย่างน้อย 7 ถงึ 10 วนัส าหรบั phenytoin ชนิดแคปซูลทีอ่อกฤทธิน์านระดบัยาสงูสุดในซรีมัเกดิขึน้
4ถงึ12ชัว่โมงหลงัจากใหย้า phenytoin มปีรมิาตรการกระจายอย่างชดัเจนที่ 0.6 ลติร/กก.และจบั
อย่างสงู (90%) กบัโปรตนีในพลาสมาซึ่งม ีalbumin เป็นหลกั 
 
ระดบั phenytoin อสิระอาจเปลีย่นแปลงไดใ้นผูป่้วยทีก่ารจบักบัโปรตนีของยาแตกต่างจากปกติ 
phenytoin สามารถกระจายไปในน ้าไขสนัหลงั (CSF) น ้าลายน ้าอสุจขิองเหลวในทางเดนิอาหาร
น ้าดแีละน ้านม ประมาณการว่าความเขม้ขน้ของ phenytoin ในน ้าไขสนัหลงัสมองและน ้าลายอยู่ใน
ระดบัเท่ากนัโดยประมาณกบั phenytoin อสิระในพลาสมา 
 
phenytoin ถูกเปลีย่นแปลงทางชวีภาพในตบัโดยการเมตาโบลซิมึแบบรวมกบัออกซเิจน 
(oxidative metabolism) กระบวนการหลกัเกีย่วขอ้งกบั 4-hydroxylationซึง่เทยีบเป็นประมาณ 
80% ของเมตาโบไลท์ทัง้หมดเอนไซม ์CYP2C9 มบีทบาทส าคญัในการเมตาโบลซิมึของ 
phenytoin (90% ของ clearance ภายในทัง้หมด) ขณะที ่CYP2C19 มคีวามเกีย่วขอ้งน้อยใน
กระบวนการนี้ (10% ของ clearance ภายในทัง้หมด)อย่างไรกต็ามการมสีว่นร่วมของ CYP2C19 
ในการเมตาโบลซิมึของ phenytoin นี้อาจเพิม่ขึน้ไดเ้มื่อความเขม้ขน้ของphenytoin สงูขึน้ 
 
เนื่องจากระบบ cytochrome ทีเ่กีย่วขอ้งกบั phenytoin hydroxylation ในตบัมคีวามอิม่ตวัไดห้าก
ระดบัยาในซรีมัสงูดงันัน้การเพิม่ขนาดยา phenytoin เพยีงเลก็น้อยอาจท าใหค้่าครึง่ชวีติของยา
ยาวนานขึน้แลว้ท าใหเ้กดิระดบัยาในซรีมัเพิม่สงูขึน้อย่างมาก ซึง่มผีลใหร้ะดบัยาในซรีมัอยู่ในช่วง
สงูสุดของระดบัยาทีใ่หผ้ลต่อการรกัษาหรอืสงูเกนิระดบัสงูสุดการเพิม่ขนาดยาตัง้แต่ 10% ขึน้ไป
อาจท าใหร้ะดบัยาในสภาวะสมดุล (steady state) เพิม่ขึน้โดยไม่เป็นสดัสว่นมผีลต่อการก่อใหเ้กดิ
การเป็นพษิขึน้ไดม้กีารแสดงว่า clearance ของ phenytoinถูกท าใหเ้สยีหายโดยสารยบัยัง้เอนไซม ์
CYP2C9 เช่นphenylbutazoneและsulfaphenazoleยงัไดม้กีารแสดงว่า clearance ทีเ่สยีหายเกดิ
ในผูป่้วยทีไ่ดร้บัสารยบัยัง้เอนไซม์ CYP2C19 เช่นticlopidine 
 
ยาสว่นใหญ่ขบัออกมากบัน ้าดใีนรูปเมตาโบไลทท์ีไ่ม่มฤีทธิซ์ึง่จะถูกดดูซมึจากทางเดนิอาหารกลบั
เขา้ร่างกายแลว้ขบัออกทางปัสสาวะดว้ยการกรองออกมาทางหน่วยไต(glomerular filtration) เป็น
บางสว่นแต่ทีส่ าคญัยิง่กว่านัน้คอืขบัออกมาโดยการคดัหลัง่ออกมาทางท่อไต (tubular secretion) 
น้อยกว่า5% ของ phenytoin จะถูกขบัออกในรปูของสารประกอบตัง้ตน้ 
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ในผูป่้วยสว่นใหญ่ทีคุ่มอาการไดด้ว้ยขนาดยาคงทีจ่ะมรีะดบัยา phenytoin ในซรีมัคงทีไ่ดร้ะดบัยา 
phenytoin ในซรีมัอาจมคีวามแตกต่างกนัอย่างมากในผูป่้วยแต่ละรายแมใ้หข้นาดยาเท่ากนัผูป่้วย
ทีม่รีะดบัยาในซรีมัต ่าผดิปกตอิาจเกดิจากผูป่้วยไม่ไดร้บัประทานยาตามก าหนดหรอืมเีมตาโบลซิมึ
ของยาสงูผดิปกตผิูป่้วยทีม่รีะดบัยาสงูกว่าปกตเิป็นผลมาจากเป็นโรคตบัเอนไซมบ์กพร่องแต่
ก าเนิดหรอืเกดิอนัตรกริยิาระหว่างยาซึง่มผีลรบกวนเมตาโบลซิมึของยาผูป่้วยทีม่รีะดบั phenytoin 
ในซรีมัแตกต่างกนัมากทัง้ๆทีไ่ดร้บัยาในขนาดมาตรฐานเป็นปัญหาทียุ่่งยากทางคลนิิกการวดัระดบั
ยาในซรีมัของผูป่้วยเหล่านี้อาจมปีระโยชน์เป็นอย่างยิง่เมื่อจ าเป็นตอ้งวดัควรท าหลงัจากเริม่ยาไป
อย่างน้อย 7 ถงึ 10 วนันบัจากเริม่การรกัษาหรอืมกีารเปลีย่นแปลงขนาดยาหรอืมกีารเพิม่หรอืลด
ยาตวัอื่นๆในแผนการรกัษาเพือ่ใหร้ะดบัยาอยู่ในสภาวะสมดุลระดบัยาทีล่ดลงต ่าสุดซึง่วดัณเวลาที่
ก าลงัจะใหย้าครัง้ต่อไปท าใหท้ราบถงึช่วงของระดบัยาในซรีมัทีย่งัมผีลทางคลนิิกและความร่วมมอื
ในการรบัประทานยาตามค าสัง่แพทยข์องผูป่้วยระดบัยาสงูสุดซึง่วดัณเวลาทีป่ระเมนิว่ายาจะมี
ความเขม้ขน้ในเลอืดสงูสุดบ่งบอกถงึ threshold ของผูป่้วยในการเกดิผลขา้งเคยีงทีส่มัพนัธก์บั
ขนาดยา 
 
การศกึษาทางคลนิิกแสดงใหเ้หน็ว่าการเคีย้วหรอืไม่เคีย้วยาเมด็ใหผ้ลชวีสมมลูใหร้ะดบัยาใน 
ซรีมัโดยประมาณเท่ากนัและถูกดดูซมึไดเ้รว็กว่าแคปซูลขนาด 100 มก. 
 
อนัตรกิริยาทางเภสชัจลนศาสตร ์
การรบัประทานยา nelfinavir ชนิดเมด็ (1,250 มก. วนัละ 2 ครัง้) ร่วมกบัยา phenytoin ชนิด
แคปซูล (300 มก. วนัละครัง้) ไม่ท าใหค้วามเขม้ขน้ของ nelfinavir ในพลาสมาเปลีย่นแปลง 
อย่างไรกต็ามเมื่อใหร้บัประทานร่วมกนัแสดงใหเ้หน็ว่า nelfinavirลด AUC ของ phenytoin ทัง้หมด 
(total) และ phenytoin ในรูปแบบอสิระ 29% และ 28% ตามล าดบั 
 
ประชากรกลุ่มพิเศษ 
ผูป่้วยทีเ่ป็นโรคไตหรอืโรคตบั 
ดหูวัขอ้ 4.4 ค าเตือนและข้อควรระวงัเป็นพิเศษในการใช้ยา–ทัว่ไป 
 
อายุ 
ค่า phenytoin clearance มกัจะลดลงเมื่อมอีายุเพิม่ขึน้ (ลดลงรอ้ยละ 20 ในผูป่้วยทีม่อีายุเกนิ 70 
ปี เมื่อเทยีบกบัผูป่้วยทีม่อีายุ 20-30 ปี) แบบแผนการใหย้า phenytoin มคีวามหลากหลายเป็น
อย่างมาก และตอ้งปรบัใหส้อดคลอ้งกบัผูป่้วยแต่ละราย (ดหูวัขอ้ 4.2 ขนาดและวิธีใช้ยา –การ



PI Title: Phenytoin Sodium 
PI rev no.: 16.2 
PI Date: March 15, 2024 
Country: Thailand 
Reference CCDS ver: 19.0; date: July 15, 2021 

24 

ให้ยาในประชากรกลุ่มพิเศษ – ผูป่้วยสงูอายุ 
 

5.3 ข้อมูลความปลอดภยัก่อนท าการวิจยัทางคลินิก 
การก่อมะเรง็ 
ในการศกึษาการก่อมะเรง็ผ่านรกและในผูใ้หญ่โดยให ้phenytoin ผสมในอาหารทีอ่ตัราสว่น 30 ถงึ 
600 ppm แก่หนู mice และ 240 ถงึ 2,400 ppm แก่หนู rat พบว่าเนื้องอกเซลลต์บัเพิม่ขึน้ทีร่ะดบัยา
สงูทัง้ในหนู mice และหนู rat ในการศกึษาเพิม่เตมิ หนู mice ไดร้บัยาทีข่นาด 10 มก./กก.  25 มก./
กก. หรอื 45 มก./กก. และหนู rat ไดร้บัยาทีข่นาด 25 มก./กก.  50 มก./กก. หรอื 100 มก./กก. ใน
อาหารเป็นเวลา 2 ปี พบว่าเนื้องอกเซลลต์บัในหนู mice เพิม่ขึน้ทีข่นาดยา 45 มก./กก. ไม่พบว่า
อุบตักิารณ์การเกดิเนื้องอกเพิม่ขึน้ในหนู rat ยงัไม่ทราบนยัส าคญัทางคลนิิคทีแ่น่ชดัของเนื้องอกใน
สตัวฟั์นแทะเหล่านี้ 
 
การศกึษาความเป็นพษิทางพนัธุกรรมแสดงใหเ้หน็ว่า phenytoin ไม่มฤีทธิก์่อการกลายพนัธุใ์น
แบคทเีรยีหรอืเซลลส์ตัวเ์ลีย้งลูกดว้ยนมในหลอดทดลอง ยาตวันี้มฤีทธิท์ าใหโ้ครโมโซมแตกท าลาย
ในหลอดทดลอง แต่ไม่มฤีทธิด์งักล่าวในร่างกาย 
 

6. รายละเอียดทางเภสชักรรม 
6.1 ส่วนประกอบอ่ืนในต ารบั 

น ้าตาลแลคโตส, น ้าตาลซูโครส, talc และสว่นประกอบอืน่ๆ เปลอืกแคปซูลและแถบประกอบดว้ย 
colloidal silicon dioxide, สแีดง FD&C เบอร ์3, เจลาตนิ  glycerylmonooleate 
และ Sodium lauryl sulfate 
 

6.2 ความไม่เข้ากนักบัยาอ่ืน 
ยงัไม่ทราบ 
 

6.3 อายุยา 
โปรดดูรายละเอยีดบนขวด 
 

6.4 ข้อควรระวงัเป็นพิเศษในการเกบ็ยา 
เกบ็ทีอุ่ณหภูมติ ่ากว่า 30 องศาเซลเซยีส (86 องศาฟาเรนไฮด)์ 
ป้องกนัไม่ใหถู้กแสงหรอืความชื้น 
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6.5 ลกัษณะและส่วนประกอบของภาชนะบรรจุ 
ไดแลนตนิชนิดแคปซูลแบบออกฤทธิน์าน ในแต่ละแคปซูลประกอบดว้ยตวัยา Phenytoin Sodium 
100 มก บรรจุในขวดพลาสตกิ HDPE ขนาดบรรจุขวดละ 100 และ 1000 แคปซูล 
 

7. ช่ือผู้รบัอนุญาตน าหรือสัง่ยาแผนปัจจบุนัเข้ามาในราชอาณาจกัร 
บรษิทั เวยีรท์รศิ (ประเทศไทย) จ ากดั 
 
ผลติโดย: 
Viatris Pharmaceuticals LLC, Vega Baja, Puerto Rico 
 

8. เลขทะเบียนต ารบัยา 
1C 29/63 
 

9. วนัท่ีได้รบัอนุมติัทะเบียนต ารบัยา 
3 สงิหาคม 2563 
 

10. วนัท่ีมีการแก้ไขปรบัปรงุเอกสาร 
15 มนีาคม 2567 
 
ค าเตือน (ตามประกาศกระทรวงสาธารณสุข) 
1. ยานี้อาจท าใหง้ว่งซมึจงึไม่ควรขบัขีย่านยนต ์หรอืท างานเกีย่วกบัเครื่องจกัรและไม่ควรดื่มสุรา

หรอืสิง่ทีม่แีอลกอฮอลผ์สมอยู่ ขณะใชย้านี้ 
2. ยานี้อาจท าใหเ้กดิความผดิปกตขิองเมด็เลอืด 
3. หา้มใชย้านี้ในสตรมีคีรรภเ์พราะอาจท าใหท้ารกพกิารได้ 
4. ควรระมดัระวงัการใชย้านี้ในผูป่้วยโรคตบัโรคไต 
5. หากใชย้านี้แลว้มอีาการผื่นแดงหรอืมอีาการคลา้ยเป็นหวดั ใหห้ยุดยาและรบีปรกึษาแพทย์

ทนัท ี
6. หา้มใชใ้นผูท้ีเ่คยแพย้านี้ 
7. เมื่อใชย้านี้หากมอีาการดงัต่อไปนี้เช่น ไข ้ผื่นแดง ตุ่มน ้าพอง มกีารหลุดลอกของผวิหนงั และ

บรเิวณเยื่อบุต่างๆ เช่น ในช่องปาก ล าคอ จมกู อวยัวะสบืพนัธุ ์และเยื่อบุตาอกัเสบ ใหห้ยุดยา
และปรกึษาแพทยเ์พราะอาจเป็น Stevens-Johnson syndrome 

PI Revision No.: 16.2 
PI Date: March 15, 2024 
Country: Thailand 


