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การใช้้ยากัันชััก Sodium Valproate ในผู้้�หญิิงโรคลมชััก

บทนำ

	 ยากัันชััก sodium valproate เป็็นยากัันชัักที่่�

มีีประสิิทธิิภาพในการควบคุุมอาการชัักได้้หลายรููปแบบ 

ได้้แก่่ การชัักแบบ partial seizures และ generalized 

seizures เช่่น  absence seizures และ idiopathic 

generalized epilepsy จึงึเป็น็ที่่�นิยิมใช้ใ้นการรักัษาโรค

ลมชััก แต่่ก็็มีีผลการศึึกษาที่่�ยืืนยัันว่่ายากัันชััก sodium 

valproate เองนั้้�นก็็มีีผลเสีียในการใช้้รัักษาผู้้�หญิิงวััย

เจริญพัันธ์ที่่�ตั้้�งครรภ์์ พบว่่ายากัันชัก sodium valproate 

นั้้�นก่อ่ให้เ้กิิดผลไม่พ่ึงึประสงค์ข์องการตั้้�งครรภ์์ การคลอด 

และก่่อให้้เกิิดความพิิการแต่่กำเนิิดของทารกในครรภ์์

มารดาที่่�ใช้้ยากัันชัก sodium valproate ระหว่่างการ

ตั้้�งครรภ์์โดยเฉพาะช่่วง 7 สั ัปดาห์์แรกของการตั้้�งครรภ์์ 

ด้้วยเหตุุนี้้�ทาง European Medicine Agency (EMA) 

จึึงได้้ออกแนวทางกำกัับการใช้้ยา sodium valproate 

ในผู้้�หญิิง เมื่่�อวัันที่่� 9 กุ ุมภาพัันธ์์ 2561 ห้ ามใช้้ยากััน

ชััก sodium valproate ในผู้้�หญิิงตั้้�งครรภ์์1 อย่่างไร

ก็็ตามเน่ื่�องจากประสิิทธิิภาพของยากัันชัก sodium 

valproate และข้้อจำกััดของยากัันชัักชนิิดอื่่�นๆ จึึงยัังมีี

ความจำเป็น็ในการใช้ย้ากันัชักั sodium valproate ในผู้้�

หญิงิ บทความนี้้�จึึงมีีการทบทวนแนวทางการใช้ย้ากัันชัก 

sodium valproate อย่า่งปลอดภัยัในผู้้�ป่ว่ยหญิงิโรคลม

ชััก

แนวทางกำกัับการใช้้ยากัันชััก sodium valproate

	 คณะกรรมการเฝ้้าระวัังประเมิินความเสี่่�ยงของ

การใช้้ยา (Pharmacovigilance Risk Assessment 

Committee : PRAC) ของ EMA ได้้ออกแนวทางกำกัับ

การใช้้ยากัันชััก sodium valproate โดยห้้ามการใช้้ยา

ดัังกล่่าวในผู้้�หญิิงตั้้�งครรภ์์ เมื่่�อวัันที่่� 9 กุุมภาพัันธ์์ 2561 

เพื่่�อป้อ้งกันัไม่ใ่ห้ท้ารกต้อ้งได้ร้ับัผลเสีียของยากันัชักั sod-

dium valproate ตั้้�งแต่่อยู่่�ในครรภ์์มารดา เนื่่�องมาจาก

ยากัันชััก sodium valproate นั้้�นมีีฤทธิ์์� teratogenic 

effect ส่ง่ผลให้เ้กิดิความพิกิารแต่ก่ำเนิดิได้ ้จึงึได้ก้ำหนด

รศ.พญ.ศิิริิพร เทีียมเก่่า

สาขาวิิชาเภสััชวิิทยา คณะแพทยศาสตร์์ มหาวิิทยาลััยขอนแก่่น

แนวทางปฏิิบััติิ ดัังต่่อไปนี้้�

	 1. ข้อ้บ่่งช้ี้�กรณีีรักัษาโรคปวดศีีรษะไมเกรน และ

ภาวะ bipolar disorder 

	 - ผู้้�หญิิงตั้้�งครรภ์์ห้้ามใช้้ยากัันชััก sodium valp-

proate

	 - ผู้้� หญิิงที่่�อยู่่�ในวััยเจริิญพัันธ์์และมีีโอกาสตั้้�ง

ครรภ์์ได้้ ต้ ้องหลีีกเลี่่�ยงการใช้้ยากัันชััก sodium valp-

proate ถ้้าจำเป็็นต้้องใช้้ยากัันชััก sodium valproate 

ต้้องปฏิิบััติิตาม pregnancy prevention programme 

(PPP) อย่า่งเคร่ง่ครัดั เพื่่�อไม่ใ่ห้ม้ีกีารตั้้�งครรภ์ใ์นขณะที่่�ใช้้

ยากัันชััก sodium valproate 

	 2. ข้้อบ่่งชี้้�โรคลมชััก

	 - ผู้้� หญิิงตั้้�งครรภ์์ห้้ามใช้้ยากัันชััก sodium 

valproate พึ ึงระลึึกไว้้ว่่ากรณีีที่่�ผู้้�ป่่วยต้้องใช้้ยากัันชััก 

sodium valproate ต่ อเนื่่�อง ไม่่สามารถหยุุดยาและ

ปรับัเปลี่่�ยนยากันัชักัเป็น็ชนิดิอื่่�นได้น้ั้้�น ต้อ้งได้ร้ับัการเฝ้า้

ติดิตามอย่่างดีีภายใต้้การดููแลของแพทย์์เฉพาะทางอย่่าง

ใกล้ช้ิดิ และปฏิบิัติัิตามแนวทางของ PPP อย่า่งเคร่ง่ครัดั

	 - ผู้้� หญิิงที่่�อยู่่�ในวััยเจริิญพัันธ์์และมีีโอกาสตั้้�ง

ครรภ์์ได้้ ต้ ้องหลีีกเลี่่�ยงการใช้้ยากัันชััก sodium valp-

proate ถ้้าจำเป็็นต้้องใช้้ยากัันชััก sodium valproate 

ต้้องปฏิิบััติิตาม  PPP อย่่างเคร่งครัด  เพ่ื่�อไม่่ให้้มีีการตั้้�ง

ครรภ์์ในขณะที่่�ใช้้ยากัันชััก sodium valproate 

	 3. กล่่องหรืือขวดที่่�ใช้้บรรจุุยากัันชััก sodium 

valproate นั้้�นต้้องมีีภาพเตืือนเรื่่�องการตั้้�งครรภ์์และผล

เสีียที่่�จะเกิิดขึ้้�น

	 4. ผู้้�ป่ว่ยหญิงิที่่�ใช้ย้ากันัชักั sodium valproate 

นั้้�นต้องมีีบััตรประจำตััว  เพ่ื่�อไว้้ใช้้เตืือนเภสััชกรว่่าต้้องมีี

การแนะนำและให้ค้วามรู้้�เกี่่�ยวกับัการดูแูลตนเองและผล

เสีียของยากัันชััก sodium valproate ที่่�ใช้้

	 5. บริิษััทที่่�จััดจำหน่่ายยากัันชััก sodium valp-

proate นั้้�นต้อ้งมีกีารให้ค้วามรู้้�เกี่่�ยวกับัผลเสีียของยากััน

ชััก sodium valproate อย่่างต่่อเนื่่�องต่่อทีีมสหวิิชาชีีพ
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ที่่�ดููแลผู้้�ป่่วย และสัังคม

Pregnancy Prevention Programme : PPP

	 1. ประเมินิผู้้�ป่ว่ยว่า่มีโีอกาสในการตั้้�งครรภ์ม์าก

น้้อยเพีียงใด พิ จารณาข้้อมููลเป็็นรายบุุคคลโดยละเอีียด 

และต้้องให้้คำแนะนำอย่่างดีีต่่อผู้้�ป่่วยหญิิงที่่�ต้้องตััดสิิน

ใจเกี่่�ยวกัับการตั้้�งครรภ์์หรืือไม่่ต้้องการตั้้�งครรภ์์

	 2. ต้ ้องทำการทดสอบว่่าผู้้�ป่่วยมีีการตั้้�งครรภ์์

หรืือไม่ก่่อ่นเริ่่�มการรักัษา และระหว่า่งการรักัษาอย่า่งต่อ่

เนื่่�อง

	 3. ให้้คำปรึึกษาเกี่่�ยวกัับผลเสีียของยากัันชััก 

sodium valproate ต่่อผู้้�ป่่วยหญิิง

	 4. ต้ ้องให้้คำปรึึกษาเกี่่�ยวกัับวิิธีีการคุุมกำเนิิดที่่�

มีีประสิิทธิิภาพดีีตลอดการรัักษา

	 5. ทบทวนแผนการรัักษากัับแพทย์์ผู้้�เชี่่�ยวชาญ

สม่่ำเสมอ

	 6. ให้้คำแนะนำ และมีีการทบทวนความรู้้� 

ความเข้้าใจและการปฏิิบััติิอย่่างถููกต้้องต่่อผู้้�ป่วยอย่่าง

สม่่ำเสมอและต่่อเนื่่�องตลอดการรัักษา

	 การให้้ความรู้้�ที่่�ถููกต้้องต่่อผู้้�ป่วยและสัังคมเป็็น

สิ่่�งที่่�ทางบริิษััทจััดจำหน่่ายยาต้้องปฏิิบััติิอย่่างต่่อเนื่่�อง 

สิ่่�งสำคััญ คืื อ ต้ ้องแจ้้งเตืือนให้้ผู้้�ป่่วยหญิิงที่่�ใช้้ยากัันชััก 

sodium valproate ห้้ามหยุุดยากัันชัักเองโดยเด็็ดขาด 

ต้้องได้้รัับการปรึึกษาจากแพทย์์ผู้้�เชี่่�ยวชาญก่่อน  เพราะ

การหยุุดยาด้้วยตนเองอย่่างทัันทีีอาจก่่อให้้เกิิดผลเสีีย 

ก่อ่ให้เ้กิิดอันัตรายต่อ่สุขุภาพผู้้�ป่ว่ยและทารกในครรภ์ไ์ด้้

แนวทางการใช้้ยากัันชััก sodium valproate ในผู้้�

ป่่วยหญิิงโรคลมชััก2

คำแนะนำทั่่�วไปการใช้้ยากัันชััก sodium valproate 

ในผู้้�ป่่วยหญิิงโรคลมชัักที่่�อยู่่�ในวััยเจริิญพัันธ์์

	 ผู้้�ป่่วยหญิิงโรคลมชักที่่�อยู่่�ในวััยเจริิญพัันธ์ไม่่

ควรเริ่่�มให้้การรัักษาด้้วยยากัันชััก sodium valproate 

ยกเว้้นผู้้�ป่่วยหญิิงรายนั้้�นไม่่มีีโอกาสในการตั้้�งครรภ์์ เช่่น 

มีีความพิิการหรืือโรคร่่วมที่่�ไม่่สามารถตั้้�งครรภ์์ได้้ หรืือ

ผู้้�ป่่วยหญิิงที่่�ไม่่มีีโอกาสมีีเพศสััมพัันธ์์กัับผู้้�ชาย การเริ่่�ม

ใช้้ยากัันชััก sodium valproate นั้้ �นอาจพิิจารณาใน

กรณีีเป็็นโรคลมชัักที่่�หายได้้เองก่่อนที่่�จะมีีการตั้้�งครรภ์์ 

เช่่น focal epilepsy with centrotemporal spikes, 

childhood absence epilepsy และ benign myocl-

lonic epilepsy in infancy3 แต่่ไม่่ควรใช้้ในกรณีีผู้้�ป่่วย 

chronic childhood-onset epilepsy syndromes ที่่�

ไม่่สามารถควบคุุมอาการชัักได้้ และมีีแนวโน้้มที่่�อาการ

ชักัยังัไม่่หายจนเข้า้สู่่�วัยัรุ่่�น โดยสรุุปไม่่ควรเริ่่�มใช้ย้ากัันชัก 

sodium valproate ในเด็็กผู้้�หญิิงอายุุมากกว่่า 10 ปีี 

	 กรณีีเริ่่�มให้้ยากัันชััก sodium valproate ต้้อง

ให้้การดููแลรัักษาอย่่างเคร่่งครััดตามคำแนะนำของ PPP 

ซึ่่�งต้อ้งมีกีารทดสอบว่า่ผู้้�ป่ว่ยไม่ม่ีกีารตั้้�งครรภ์ ์และมีกีาร

คุมุกำเนิดิด้วยวิธิีีที่่�มีปีระสิทิธิภิาพ ขนาดยากัันชักัที่่�ใช้ ้คืือ

ไม่ค่วรสููงกว่่า 600-800 มก. ต่อวันั และควรใช้ย้ารููปแบบ

ออกฤทธิ์์�เนิ่่�น (prolong release) เพื่่�อหลีีกเลี่่�ยงระดัับยา

ขึ้้�นสููง4 เพราะระดัับยาที่่�สููงส่่งผลต่่อการเกิิดความพิิการ

แต่่กำเนิิดของทารกในครรภ์์ได้้

ยกเว้้นการห้้ามใช้้ยากัันชััก sodium valproate  

	 แพทย์์ผู้้�เชี่่�ยวชาญด้้านโรคลมชักและการตั้้�ง

ครรภ์์เสนอ 4 กรณีีที่่�สามารถให้้เริ่่�มใช้้ยากัันชัักได้้ โดย

ไม่่ต้้องหยุุดยาหรืือเปลี่่�ยนยากัันชััก

	 - กรณีีผู้้�ป่ว่ยหญิงิเป็น็โรคลมชักัที่่�จะหายเมื่่�อเข้า้

สู่่�วััยรุ่่�น หรืือให้้ก่่อนทำการผ่่าตััด กรณีีที่่�โรคจะหายภาย

หลัังการรัักษาด้้วยการผ่่าตััดรักัษาโรคลมชัก ผู้้�ป่วยระยะ

สุุดท้้าย เช่่น โรคมะเร็็งชนิิดร้้ายแรง ซึ่่�งทั้้�งหมดนี้้�ก็็ต้้องมีี

การแนะนำและปฏิิบััติิตาม PPP ร่่วมด้้วยเสมอ

	 - ผู้้�ป่ว่ยที่่�สามารถควบคุมุอาการชักัได้เ้ป็น็อย่า่ง

ดีีมาก และถ้้ามีีการปรัับเปลี่่�ยนยา หรืือหยุุดยากัันชััก 

sodium valproate จะมีีโอกาสเกิิดการชัักต่่อเน่ื่�องแบบ 

generalized tonic clonic status epilepticus ได้้ 

ซึ่่�งก่่อให้้เกิิดอัันตรายต่่อชีีวิิต ในกรณีีแบบนี้้�ต้้องปรึึกษา

ร่่วมกัันระหว่่างแพทย์์ผู้้�เชี่่�ยวชาญ ผู้้�ป่่วย สามีีผู้้�ป่่วย และ

ครอบครััว

	 - ผู้้�ป่่วยเป็็นโรคลมชัักชนิิดที่่�ไม่่ตอบสนองต่่อยา

กัันชัักชนิิดอื่่�นๆ แต่่ตอบสนองดีีต่่อยากัันชััก sodium 

valproate เท่่านั้้�น เช่่น idiopathic generalized epil-

lepsy ที่่�ไม่ต่อบสนองต่อ่ยากันัชักัชนิดิอื่่�นๆ ซึ่่�งการรักัษา

ด้ว้ย sodium valproate ในกรณีีนี้้�ก็ค็วรให้ย้าขนาดต่่ำๆ 

เช่่น ไม่่ควรใช้้ขนาดสููงกว่่า 600-800 มก. ต่่อวััน

	 - ผู้้�ป่ว่ยมีีข้อ้ห้า้มในการรัักษาด้้วยทางเลืือกอ่ื่�นๆ 
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เช่่น ผู้้�ป่ วยโรคลมชักตอบสนองดีีต่่อยากัันชััก sodium 

valproate และมีีภาวะซึึมเศร้้าที่่�รุุนแรง ไม่่สามารถ

เปลี่่�ยนเป็็นยากัันชัก levetiracetam ได้ ้เนื่่�องจากยากััน

ชััก levetiracetam ก็็มีีผลเสีีย ก่่อให้้เกิิดภาวะซึึมเศร้้า

และการคิิดฆ่่าตััวตาย หรืือผู้้�ป่่วยแพ้้ยากัันชััก lamotrigi-

ine ก็็ไม่่สามารถเปลี่่�ยนเป็็นยากัันชััก lamotrigine ได้้

การรัักษาผู้้�ป่่วยหญิิงโรคลมชัักด้้วยยากัันชััก sodium 

valproate 

	 - กรณีีนี้้�สิ่่�งสำคัญัที่่�สุดุ คืือ การคุมุกำเนิดิด้ว้ยวิธิีี

ที่่�มีีประสิิทธิิภาพสูงอย่่างน้้อย 2 วิ ิธีีร่่วมกัน  ภายใต้้การ

ดููแลอย่่างใกล้้ชิิดของแพทย์์เฉพาะทางโรคลมชััก และ

แพทย์์ด้้านสููติินรีีเวช

	 - การรัักษาด้้วยยากัันชััก sodium valproate 

ในผู้้�หญิิงวััยเจริิญพัันธ์์ต้้องมีีการพููดคุุย ปรึึกษากัันอย่่าง

ละเอีียดถี่่�ถ้้วนระหว่่างแพทย์์ผู้้�ให้้การรัักษา ผู้้�ป่ ่วย สามีี

ผู้้�ป่วย และครอบครัว  รวมทั้้�งมีีการบัันทึกลงเอกสาร

เป็็นแบบยิินยอมให้้รัับการรัักษาด้้วยยากัันชััก sodium 

valproate คว รมีีการให้้ข้้อมููลเกี่่�ยวกัับผลเสีียที่่�อาจจะ

เกิิดขึ้้�นเมื่่�อมีีการตั้้�งครรภ์์เกิิดขึ้้�น ซึ่่�งการตััดสิินใจว่่าจะใช้้

ยากัันชััก sodium valproate ต่ ่อ หรืือเปลี่่�ยนเป็็นยา

กันัชักัชนิิดอื่่�นนั้้�นต้อ้งให้ผู้้้�ป่วยหญิงิโรคลมชักเป็น็ผู้้�ตัดัสินิ 

เพราะบางคนต้อ้งการประสิทิธิภิาพของยากันัชัก ควบคุมุ

อาการชัักได้้ดีีเป็็นอัันดัับแรก ส่ ่วนผลเสีียของการรัักษา

เป็็นประเด็็นรองลงไป 

	 - คว รมีีการตรวจวััดระดัับยากัันชััก ประเมิิน

ความรุุนแรง ความถี่่�บ่่อยของการชััก น้้ำหนัักตััว ผลข้้าง

เคีียงของยากันัชักที่่�มีีก่อนจะปรับัเปลี่่�ยนยา และภายหลังั

การปรับัเปลี่่�ยนยา รวมถึงึการประเมินิด้ว้ยการตรวจคลื่่�น

ไฟฟ้าสมอง จ ะได้้ทราบข้้อมููลเกี่่�ยวกับตััวโรคลมชักและ

ผลข้้างเคีียงอย่่างแน่่ชััด จ ะได้้ใช้้เป็็นข้้อมููลประกอบการ

ตััดสิินใจที่่�ดีี

การตั้้�งครรภ์์ ภาวะหลัังคลอด และการให้้นมบุุตร

	 - กรณีีผู้้�ป่่วยหญิิงโรคลมชักต้้องการตั้้�งครรภ์์

นั้้�น คว รมีีการวางแผนล่่วงหน้้าประมาณ 1 ปี ี เพื่่�อการ

ปรัับเปลี่่�ยนยากัันชักอย่่างเหมาะสม  เนื่่�องจากการปรัับ

เปลี่่�ยนยากัันชัักเป็็นชนิิดใหม่่ ก็็ต้้องใช้้เวลาในการค่่อยๆ 

เพิ่่�มขนาดยาจนได้้ระดัับยาที่่�เหมาะสม ร่ วมกับต้้องใช้้

เวลาในการลดขนาดยากันัชักั sodium valproate อย่า่ง

น้้อย 6-8 สั ปดาห์์ในการลดขนาดยาจนหยุุดยาได้้ และ

ต้อ้งให้้เวลาที่่�ระดับัยากัันชัก sodium valproate นั้้�นจะ

ถูกูกำจััดไปหมดอย่่างน้้อยก็็ต้้องใช้เ้วลาประมาณ 1 เดืือน 

และควรต้้องให้้ใช้้วิิธีีการคุุมกำเนิิดต่่อเน่ื่�องอย่่างน้้อย 3 

เดืือนหลัังจากใช้้ยากัันชัักชนิิดใหม่่แล้้ว  เพื่่�อให้้มั่่�นใจว่่า

ยากัันชััก sodium valproate นั้้�นถููกกำจััดและขัับออก

ไปจากร่่างกายอย่่างแน่่นอน และให้้ร่่างกายปรับัตััวกับยา

กัันชัักชนิิดใหม่่ก่่อนด้้วย การให้้ผู้้�ป่่วยรัับประทาน folic 

acid ก็็จำเป็็นที่่�ต้้องได้้รัับก่่อนที่่�จะตั้้�งครรภ์์อย่่างน้้อย 1 

เดืือน ถึงึแม้จ้ะไม่ไ่ด้้ใช้ย้ากัันชักั sodium valproate แล้ว้

ก็็ตาม5

การตั้้�งครรภ์์โดยไม่่ได้้วางแผน

	 - การตั้้�งครรภ์์โดยไม่่ได้้วางแผนไว้้นั้้�นสามารถ

เกิิดขึ้้�นได้้ ดัังนั้้�นจึึงต้้องมีีการปรัับเปลี่่�ยนยากัันชัักจาก 

sodium valproate เป็็นชนิิดอื่�นๆ ถึ งแม้้ว่่าการศึึกษา

ส่่วนใหญ่่จะพบว่่าภาวะความพิการแต่่กำเนิิดของทารก

ในครรภ์น์ั้้�นจะสัมัพันัธ์ก์ับัที่่�ทารกได้ร้ับัยากันัชักั sodium 

valproate ผ่ านมาจากแม่่ที่่�ตั้้�งครรภ์์ในช่่วง 7 สั ัปดาห์์

แรก แต่ก่็ม็ีีข้อ้มููลผลเสีียด้า้นอื่�นๆ เช่น่ ความจำ ระดับัสติิ

ปัญัญา และพฤติิกรรม ซึ่่�งมีีความสัมัพันัธ์ก์ับัการได้ร้ับัยา

กัันชััก sodium valproate ตลอดระยะเวลาที่่�ตั้้�งครรภ์์4 

ทั้้�งในช่ว่ง 3 เดืือนแรก 3 เดืือนที่่�สอง และ 3 เดืือนสุดุท้า้ย

ของการตั้้�งครรภ์ ์กรณีีการตั้้�งครรภ์ใ์นช่ว่ง 3 เดืือนแรกถ้า้

แพทย์์ทราบ ก็็ควรเปลี่่�ยนเป็็นยากัันชััก levetiracetam 

มากกว่่า lamotrigine เพราะสามารถให้้ยาขนาดสููงได้้

อย่า่งรวดเร็ว็ และมีียากัันชักรููปแบบฉีีดเข้า้หลอดเลืือดดำ

ด้ว้ย การปรัับเปลี่่�ยนขนาดยากันัชัก sodium valproate 

นั้้�นถ้้าสามารถลดขนาดยาลงมาให้้ต่่ำที่่�สุุดเท่่าที่่�ควบคุุม

อาการได้้ หรืือต่่ำกว่่า 600 มก. ต่่อวัันได้้ก็็จะดีี6 และควร

มีกีารตรวจ prenatal diagnosis ด้วย เพ่ื่�อตรวจหาภาวะ

พิิการแต่่กำเนิิดของทารกในครรภ์์

	 - ภาวะหลัังคลอดผู้้�ป่วยจะมีีความเสี่่�ยงต่่อการ

ชัักถ้้าไม่่ได้้ใช้้ยากัันชััก sodium valproate อยู่่�ในขณะ

นั้้�น แนะนำให้้ใช้้ยากัันชััก sodium valproate ชนิิดฉีีด

เข้า้หลอดเลืือดดำแบบ loading ร่วมด้วย เพื่่�อให้้ระดับัยา

กัันชัักสููงขึ้้�นอย่่างรวดเร็็ว5 ในระยะยาวนั้้�นการพิิจารณา
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เลืือกใช้ย้ากันัชักั sodium valproate สามารถใช้ไ้ด้้กรณีี

ที่่�ผู้้�ป่่วยไม่่ได้้วางแผนจะตั้้�งครรภ์์อีีก

	 - การให้้นมบุุตรนั้้�นสามารถทำได้้ ถึึงแม้้มารดา

จะใช้้ยากัันชััก sodium valproate ก็็ตาม แต่่ประเด็็น

นี้้� เป็็นสิ่่�งที่่�ต้้องพิิจารณาเป็็นรายบุุคคล เพราะบาง

ครอบครัวัก็ใ็ห้ค้วามสำคััญกับัผลเสีียที่่�อาจเกิดิกับัทารกที่่�

ดูดูนมจากมารดาใช้ย้ากัันชัก sodium valproate ได้แ้ก่่ 

ภาวะซึึม ดูดนมยาก อาเจีียน และจุดุเลืือดออกขนาดเล็็ก7

	 - การประเมิินภาวะพิิการแต่่กำเนิิดและการ

พััฒนาการของทารกต้้องทำการตรวจประเมิินทัันทีี

หลัังคลอด และภายใน 1 ปีีแรก รวมทั้้�งการติิดตามการ

พััฒนาการล่่าช้้าที่่�อาจพบได้้ภายหลััง การตรวจติิดตาม

อย่า่งใกล้ช้ิดิจะช่ว่ยทำให้ส้่ง่พบแพทย์ผ์ู้้�เชี่่�ยวชาญเพ่ื่�อรับั

การแก้้ไขอย่่างรวดเร็็ว

การรัักษาผู้้�ป่่วยหญิิงโรคลมชัักชนิิด focal epilepsy

	 การรัักษาโรคลมชัักชนิิด  focal epilepsy นั้้�น 

ยากัันชััก sodium valproate ไม่่ได้้มีีข้้อดีีกว่่ายากััน

ชัักชนิิดอื่่�นๆ ดัังนั้้�นควรเลืือกใช้้ยากัันชัักชนิิดอื่่�นๆ ก่ ่อน

เสมอ จ ะใช้้ยากัันชัก sodium valproate ก็ ต่่อเม่ื่�อมีี

ประวัตัิกิารรักัษาในอดีีตที่่�ผ่า่นมาแล้ว้ว่า่ การรักัษาด้ว้ยยา

กันัชักัชนิดิอื่่�นๆ นั้้�นไม่ไ่ด้ผ้ลดีี จึงต้อ้งใช้ย้ากันัชักั sodium 

valproate ซึ่่ �งการใช้้ไม่่ว่่ากรณีีใด ก็ ควรหยุุยาก่่อนที่่�ผู้้�

ป่่วยหญิิงจะเข้้าสู่่�วััยเจริิญพัันธ์์ หรืือก่่อนอายุุ 10 ปีี ยา

กัันชัักอื่่�นๆ ที่่�สามารถใช้้ได้้ในผู้้�หญิิงวััยเจริิญพัันธ์์ ได้้แก่่  

levetiracetam, lamotrigine, oxcarbazepine และ 

carbamazepine ซึ่่�ง carbamazepine ต้้องเป็็นขนาด

ต่่ำ ยากัันชััก topiramate, phenytoin และ phenob-

barbital ห้้ามใช้้ ส่่วนยากัันชัักชนิิดอื่่�นๆ ข้้อมููลไม่่เพีียง

พอ8 แนวทางการรัักษาแสดงดัังภาพที่่� 1
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ภาพที1่ แสดงแนวทางการพิจารณาเลือกใชย้ากนัชกัรักษาผูป่้วยหญิงโรคลมชกัชนิด focal epilepsy 
หมายเหตุ : Lev, levetiracetam; LTG, lamotrigine; OXC, oxcarbazepine; PPP, pregnancy prevention program; VPA, 
valproate 
ที่มา : Toledo M, Mostacci B, Bosak M, et al. Expert opinion: use of valproate in girls and women 
of childbearing potential with epilepsy: recommendations and alternatives based on a review of the literature 
and clinical experience—a European perspective. Journal of Neurology https://doi.org/10.1007/s00415-020-
09809-0. Published online 1 April 2020. 

 
 
 
 
 

VPA-ไม่เคยใช ้ ผูห้ญิงวยัเจริญพนัธ์โรคลมชกัชนิด
focal epilepsy 

ควบคุมอาการชกัไดดี้ดว้ย VPA 

หลีกเล่ียง VPA 
ยกเวน้: temporary use 
in-self-limited 
syndromes, candidacy 
for epilepsy surgery, 
end-of-life situations. 
ตอ้งปฏิบติัตาม PPP 

อยา่งเคร่งครัด 

ไม่ตอบสนองต่อยากนัชกั
ชนิดอ่ืนๆ ตั้งแต่ 5 ชนิดข้ึนไป 

VPA mono-
/polytherapy ขนาด
ต ่าสุดท่ีควบคุมอาการได ้

ตอ้งปฏิบติัตาม PPP 
อยา่งเคร่งครัด 

ด้ือต่อยากนัชกัชนิดอ่ืนหรือไม่ 

ไม่ตอบสนองต่อยากนัชกัชนิด
อ่ืนๆ นอ้ยกวา่ 5 ชนิด 

 

หยดุยากนัชกั VPA 

พิจารณาเลือกใชย้ากนัชกัชนิด
อ่ืนๆ 1 ใน 4 ชนิด 

LEV, LTG, OXC, CBZ 
(ขนาดต ่า) 

ถา้ไม่ตอบสนองต่อยากนัชกั
มากกวา่ 2 ชนิดข้ึนไป พิจารณา

ใชย้า VPA 

ด้ือต่อยากนัชกัชนิดอ่ืนๆ 
นอกจาก VPA 

ภาพที่่�1 แสดงแนวทางการพิิจารณาเลืือกใช้้ยากัันชัักรัักษาผู้้�ป่่วยหญิิงโรคลมชัักชนิิด focal epilepsy

หมายเหตุุ : Lev, levetiracetam; LTG, lamotrigine; OXC, oxcarbazepine; PPP, pregnancy prevention program; 

VPA, valproate

ที่่�มา : Toledo M, Mostacci B, Bosak M, et al. Expert opinion: use of valproate in girls and women of childb-

bearing potential with epilepsy: recommendations and alternatives based on a review of the literature 

and clinical experience—a European perspective. Journal of Neurology https://doi.org/10.1007/s00415-

020-09809-0. Published online 1 April 2020.



North-Eastern Thai Journal of Neuroscience

Topic Review Vol.21 No.1

North-Eastern Thai Journal of Neuroscience

Vol.21 No.1 Topic Review

22

การรัักษาผู้้�ป่่วยหญิิงโรคลมชัักชนิิด generalized 

epilepsy

	 การรัักษาโรคลมชักชนิิด generalized seizures 

เช่่น generalized tonic clonic seizures, childhood 

absence epilepsy, juvenile absence epilepsy, 

juvenile myoclonic epilepsy ซึ่่�งยากัันชััก sodium 

valproate มีีประสิิทธิิภาพดีี อย่่างไรก็็ตามการใช้้ยากััน

ชัักที่่�เหมาะสมต้้องไม่่ใช้้ยากัันชััก sodium valproate 

เป็็นยา first line ต้ ้องมีีการพิิจารณายากัันชัักชนิิดอื่่�น

ก่่อนในผู้้�ป่่วยหญิิงโรคลมชััก เพ่ื่�อหลีีกเลี่่�ยงผลเสีียจาก

ยากัันชััก sodium valproate แนวทางการใช้้ยากัันชััก

ที่่�เหมาะสม แสดงดัังภาพที่่� 2 

 
 

 

 

การรักษาผู้ป่วยหญิงโรคลมชกัชนิด generalized epilepsy 

 การรกัษาโรคลมชกัชนดิ generalized seizures เช่น generalized tonic clonic seizures, childhood 

absence epilepsy, juvenile absence epilepsy, juvenile myoclonic epilepsy ซึง่ยากนัชกั sodium valproate มี
ประสทิธิภาพดี อยา่งไรก็ตามการใชย้ากนัชกัที่เหมาะสมตอ้งไมใ่ชย้ากนัชกั sodium valproate เป็นยา first line ตอ้งมกีาร
พิจารณายากนัชกัชนิดอื่นก่อนในผูป่้วยหญิงโรคลมชกั เพื่อหลกีเลีย่งผลเสยีจากยากนัชกั sodium valproate แนวทางการใช้
ยากนัชกัที่เหมาะสม แสดงดงัภาพท่ี 2  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

CAE JAE JME GTCS 

ESX 
LTG 
LEV 

LTG or LEV 
ESX 

LEV 
LTG 
LEV+LTG 
TPM 

LTG or LEV 
LTG+LEV 
TPM 
OXC 

ผูห้ญิงวยัเจริญพนัธ์โรคลมชกัชนิด IGE 
ควบคุมการชกัไดดี้ดว้ย VPA 

ด้ือต่อยากนัชกัชนิดอ่ืนๆหรือไม่ 

ไม่ตอบสนองต่อยากนัชกัชนิดอ่ืนตั้งแต่ 3 ชนิด
ข้ึนไปทั้งแบบการรักษา mono/polytherapy 

ปฏิบติัตาม PPP 
 อยา่งเคร่งครัด 

VPA mono-
/polytherapy ขนาดต ่าสุด
ท่ีควบคุมอาการชกัไดดี้ 

ไม่มีประวติัไม่ตอบสนอง
ต่อยากนัชกัชนิดอ่ืนๆ 

พิจารณาเลือกใชย้ากนัชกัท่ีมี 
teratogenic effect ต ่าสุด 

พิจารณาเลือกใชย้า VPA ถา้ไม่ตอบสนองต่อยากนัชกัท่ีเหมาะสม >2 ชนิด 

ภาพที่่� 2 แสดงแนวทางการพิิจารณาเลืือกใช้้ยากัันชัักรัักษาผู้้�ป่่วยหญิิงโรคลมชัักชนิิด idiopathic generalized epilepsy

หมายเหตุุ : CAE, childhood absence epilepsy; ESM, ethosuximide; GTCS, generalized tonic-clonic seizure; 

JAE, juvenile absence epilepsy; JME, juvenile myoclonic epilepsy; LTG, lamotrigine; LEV, levetiracetam; 

OXC, oxcarbazepine; PPP, pregnancy prevention program; TPM, topiramate; VPA, valproate

ที่่�มา : Toledo M, Mostacci B, Bosak M, et al. Expert opinion: use of valproate in girls and women of childb-

bearing potential with epilepsy: recommendations and alternatives based on a review of the literature 

and clinical experience—a European perspective. Journal of Neurology https://doi.org/10.1007/s00415-

020-09809-0. Published online 1 April 2020.
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	 แนวทางการปรับัเปลี่่�ยนยากันัชักั sodium valp-

proate เป็น็ยากันัชักั levetiracetam และ lamotrigine 

ดัังภาพที่่� 3 และ 4 การปรัับขนาดยากัันชัักชนิิดใหม่่

ทดแทนยากัันชััก sodium valproate นั้้�นต้้องใช้้ข้้อมููล

จากอาการทางคลิินิิกของผู้้�ป่่วยเป็็นหลััก เช่่น อาการชััก 

ผลข้้างเคีียงของยากัันชััก ผลการตรวจคลื่่�นไฟฟ้้าสมอง 

เป็็นระยะเวลานานประมาณ 3 เดืือน เพื่่�อให้้ผู้้�ป่่วยมีีการ

ปรัับตััวกัับการใช้้ยากัันชัักชนิิดใหม่่เป็็นอย่่างดีี9

A Lamotrigine : LTG Valproic acid : VPA

ขั้้�นที่่�  1 เริ่่�มขนาด 12.5 mg/day. เพิ่่�มขนาดทุุก 2 สััปดาห์์ จนได้้ขนาดที่่�ต้้องการ 

(100-200 mg/day) 

คงขนาดเท่่าเดิิมก่่อน

ขั้้�นที่่� 2 คงขนาดเป้้าหมายเท่่าเดิิม ลดขนาดยาลงร้้อยละ 20-30 ทุุก 2 สััปดาห์์

ขั้้�นที่่� 3 (ทางเลืือก) เพิ่่�มขนาด 50 mg/day ทุุก 2 สััปดาห์์จนได้้ขนาดที่่�ต้้องการ 300 mg/day หยุุดยาต่่อเนื่่�อง

ภาพที่่� 3 A, B แสดงการปรัับเปลี่่�ยนยากัันชััก VPA เป็็น LTG 

หมายเหตุุ : LTG, lamotrigine; VPA, valproic acid

ที่่�มา : Toledo M, Mostacci B, Bosak M, et al. Expert opinion: use of valproate in girls and women of childb-

bearing potential with epilepsy: recommendations and alternatives based on a review of the literature 

and clinical experience—a European perspective. Journal of Neurology https://doi.org/10.1007/s00415-

020-09809-0. Published online 1 April 2020.
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A Levetiracetam : LEV Valproic acid : VPA

ขั้้�นที่่�  1 เริ่่�มขนาด 250 mg/day. เพิ่่�มขนาด 250 mg/day ทุุก 2 สััปดาห์์จนได้้

ขนาดเป้้าหมายที่่�ต้้องการ

คงขนาดเท่่าเดิิมก่่อน

ขั้้�นที่่� 2 (ทางเลืือก) เพิ่่�มขนาดยาต่่อเนื่่�องจนได้้ขนาดเป้้าหมายที่่�ต้้องการ เริ่่�มลดขนาด VPA ก่่อนที่่� LEV ได้้ขนาดเป้้า

หมายที่่�ต้้องการ

ขั้้�นที่่� 3 คงขนาดเป้้าหมายที่่�ต้้องการ (500-2000 mg/day) ลดขนาดยาลงร้้อยละ 20-30 ทุุก 2 สััปดาห์์

ภาพที่่� 4 A, B แสดงการปรัับเปลี่่�ยนยากัันชััก VPA เป็็น LEV

หมายเหตุุ : LEV, levetiracetam; VPA, valproic acid

ที่่�มา : Toledo M, Mostacci B, Bosak M, et al. Expert opinion: use of valproate in girls and women of childb-

bearing potential with epilepsy: recommendations and alternatives based on a review of the literature 

and clinical experience—a European perspective. Journal of Neurology https://doi.org/10.1007/s00415-

020-09809-0. Published online 1 April 2020.

	 กรณีีไม่่สามารถปรัับเปลี่่�ยนหรืือหยุุดยากัันชััก 

sodium valproate ได้้ด้้วยเหตุุผลการควบคุุมอาการ

ชััก หรืือเกิิดผลข้้างเคีียงของยากัันชัักชนิิดใหม่่ ต้ ้องรีีบ

ให้ก้ารรัักษาด้้วยยากัันชัก sodium valproate ใหม่ภ่าย

ใต้้แนวทางการปฏิบิัตัิขิอง PPP เพื่่�อป้้องกันัไม่ใ่ห้เ้กิดิการ

ตั้้�งครรภ์์ในขณะใช้้ยากัันชััก sodium valproate

	 แนวทางการใช้้ยากัันชัก sodium valproate 

และการปรับัเปลี่่�ยนหรืือหยุดุยากันัชักั สรุปุดงตารางที่่� 1
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ตารางที่่� 1 แสดงแนวทางการดููแลรัักษาผู้้�ป่่วยหญิิงโรคลมชัักที่่�อยู่่�ในวััยเจริิญพัันธ์์ด้้วยยากัันชััก sodium  

   valproate 

1. การใช้้ sodium valproate ในหญิิงวััยเจริิญพัันธ์์

หลัักการดููแลทั่่�วไป ต้้องปฏิิบััติิตามแนวทางของ PPP อย่่างเคร่่งครััด

ขนาดของยากัันชัักต่่ำสุุดที่่�ควบคุุมอาการได้้ ไม่่ควรสููงกว่่า 600-800 มก.ต่่อวััน

ควรพิิจารณาข้้อดีี ข้้อเสีียอย่่างรอบคอบ

ควรส่่งปรึึกษาแพทย์์เฉพาะทาง

การเริ่่�มยากัันชััก sodium valproate ระหว่่างตั้้�งครรภ์์ ไม่่ควรเริ่่�มยากัันชััก sodium valproate

ยกเว้้นผู้้�ป่่วยมีีประวััติิตอบสนองดีีต่่อยากัันชััก sodium valproate และมีีอายุุต่่ำ

กว่่า 10 ปีี หรืือสามารถหยุุดยากัันชัักได้้ก่่อนอายุุ 10 ปีี

การหยุุดหรืือเปลี่่�ยนยา sodium valproate หยุุดยาหรืือเปลี่่�ยนยาก่่อนการตั้้�งครรภ์์

ใช้้ยากัันชััก sodium valproate ต่่อเนื่่�อง กรณีีผู้้�ป่่วยไม่่ตอบสนองต่่อยากัันชัักชนิิดอื่่�นๆ มีีประวััติิแพ้้ยากัันชัักที่่�ปลอดภััยกว่่า 

จึึงไม่่สามารถปรัับเปลี่่�ยนการใช้้ยาได้้ และต้้องปฏิิบััติิตาม PPP อย่่างเคร่่งครััด

2. แนวทางการรัักษาผู้้�ป่่วยหญิิงโรคลมชัักด้้วยยากัันชััก

การคุุมกำเนิิด เลืือกใช้้วิิธีีการคุุมกำเนิิดที่่�มีีประสิิทธิิภาพดีี ไม่่มีีปััญหาอัันตรกิิริิยาระหว่่างยา

คุุมกำเนิิดกัับยากัันชััก และควรเลืือกใช้้วิิธีีการคุุมกำเนิิด 2 วิิธีีร่่วมกััน เพื่่�อความ

ปลอดภััย

กรณีีต้้องใช้้ยากัันชััก sodium valproate ใช้้ยาด้้วยขนาดต่่ำๆ และประเมิินอาการอย่่างละเอีียดร่่วมกัับการตรวจคลื่่�นไฟฟ้้า

สมอง และถ้้าไม่่สามารถหยุุดยากัันชััก sodium valproate ได้้ ก็็ต้้องพููดคุุยกัับผู้้�

ป่่วย ญาติิ และครอบครััวอย่่างละเอีียดถึึงผลดีี ผลเสีียที่่�อาจเกิิดขึ้้�นได้้ และมีีการลง

นามรัับทราบข้้อมููล การตััดสิินใจอย่่างเป็็นลายลัักษณ์์อัักษร

ปรัับเปลี่่�ยนหรืือหยุุดยากัันชััก sodium valproate ต้้องติิดตามตรวจวััดระดัับยากัันชััก ติิดตามอาการ และผลการตรวจคลื่่�นไฟฟ้้าสมอง

ระหว่่างการปรัับเปลี่่�ยนหรืือหยุุดยากัันชััก sodium valproate และควรส่่งพบ

แพทย์์ผู้้�เชี่่�ยวชาญ

3. ตั้้�งครรภ์์ หลัังคลอด การให้้นมบุุตร

การวางแผนการตั้้�งครรภ์์ ควรวางแผนล่่วงหน้้าอย่่างน้้อย 1 ปีี และหยุุดยากัันชััก sodium valproate อย่่าง

น้้อย 1 เดืือน ถ้้าดีีควรให้้มีีช่่วงหยุุดยากัันชััก sodium valproate และใช้้ยากัันชััก

ชนิิดใหม่่เป็็นเวลา 3 เดืือน ควรมีีการให้้ folic acid ก่่อนการตั้้�งครรภ์์อย่่างน้้อย 1 

เดืือน และช่่วง 3 เดืือนแรกของการตั้้�งครรภ์์เป็็นอย่่างน้้อย

ตั้้�งครรภ์์โดยไม่่ได้้วางแผนไว้้และใช้้ยากัันชััก sodium 

valproate

ควรพิิจารณาหยุุดหรืือลดยากัันชััก sodium valproate โดยต้้องพิิจารณาถึึง

ความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดภาวะชัักต่่อเนื่่�องแบบ generalized tonic clonic status 

epilepticus

การคลอด และภาวะหลัังคลอด พิิจารณาให้้ยากัันชััก sodium valproate แบบฉีีดเข้้าหลอดเลืือดดำ และให้้เริ่่�ม

ยากัันชััก sodium valproate ได้้หลัังคลอดกรณีีมีีความเสี่่�ยงสููงต่่อการชัักแบบ 

generalized tonic clonic seizures มารดาสามารถให้้นมบุุตรได้้ตามปกติิ

4. Focal epilepsy การใช้้ยากัันชััก sodium valp-

proate 

ควรเลืือกใช้้ยากัันชัักชนิิดอื่่�นๆ ก่่อน เช่่น levetiracetam, lamotrigine, oxcarbaz-

zepine และ carbamazepine ยกเว้้นยาทั้้�ง 4 ชนิิดดัังกล่่าวไม่่ได้้ผล จึึงพิิจารณา

ใช้้ยากัันชััก sodium valproate และปฏิิบััติิตามแนวทางของ PPP อย่่างเคร่่งครััด

ไม่่ควรใช้้ยากัันชััก sodium valproate เป็็นยา first line ยกเว้้นเป็็นการชัักแบบ 

self - limit childhood epilepsy ไม่่ตอบสนองต่่อยากัันชัักชนิิดอื่่�นๆ เป็็นผู้้�ป่่วย

ระยะสุุดท้้าย และรอการผ่่าตััดรัักษาโรคลมชัักที่่�ทำให้้หายขาดจากโรคลมชััก
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ตารางที่่� 1 แสดงแนวทางการดููแลรัักษาผู้้�ป่่วยหญิิงโรคลมชัักที่่�อยู่่�ในวััยเจริิญพัันธ์์ด้้วยยากัันชััก sodium  

    valproate (ต่่อ)

5. Idiopathic generalized epilepsy การใช้้ยากััน

ชััก sodium valproate

พิิจารณาการใช้้ยากัันชัักชนิิดอื่่�นๆ เช่่น levetiracetam และ lamotrigine เป็็น

แบบ monotherapy มากกว่่า polytherapy แทนยากัันชััก sodium valproate 

กรณีีไม่่ตอบสนองต่่อยากัันชัักชนิิดอื่่�นๆ ให้้ใช้้ยากัันชััก sodium valproate ขนาด

ต่่ำๆ ที่่�สามารถควบคุุมอาการชัักได้้และปฏิิบััติิตาม PPP อย่่างเคร่่งครััด

การปรัับเปลี่่�ยนหรืือหยุุดยากัันชััก sodium valproate ควรดำเนิินการก่่อนอายุุ 10 ปีี หรืือก่่อนตั้้�งครรภ์์โดยปฏิิบััติิตาม PPP อย่่าง

เคร่่งครััด

กรณีีไม่่สามารถปรัับเปลี่่�ยนหรืือหยุุดยากัันชััก sodium 

valproate ได้้

ระวัังการเกิิดการชัักแบบต่่อเนื่่�องชนิิด generalized tonic clonic status epilept-

ticus ให้้ยากัันชััก sodium valproate ภายใต้้การปฏิิบััติิตาม PPP อย่่างเคร่่งครััด 

และการทำความเข้้าใจกัับผู้้�ป่่วย ญาติิ ครอบครััวอย่่างดีี

ที่่�มา : Toledo M, Mostacci B, Bosak M, et al. Expert opinion: use of valproate in girls and women of childb-

bearing potential with epilepsy: recommendations and alternatives based on a review of the literature 

and clinical experience—a European perspective. Journal of Neurology https://doi.org/10.1007/s00415-

020-09809-0. Published online 1 April 2020.

สรุุป 

	 การรัักษาผู้้�ป่่วยหญิิงโรคลมชัักด้้วยยากัันชััก 

sodium valproate นั้้�นต้อ้งพิจิารณาอย่า่งรอบคอบ เพื่่�อ

ไม่่ให้้เกิิดผลเสีียต่่อผู้้�ป่วย การตั้้�งครรภ์์ การคลอด  และ

การเกิิดภาวะพิิการแต่่กำเนิิดของทารกในครรภ์์ กรณีีที่่�

มีีความจำเป็็นต้้องใช้้ยากัันชััก sodium valproate นั้้�น 

ต้้องมีีการแนะนำ และพููดคุุยกัันอย่่างละเอีียดระหว่่าง

แพทย์์ผู้้�ให้้การรัักษา ผู้้�ป่ วยหญิิง สามีีของผู้้�ป่่วย และ

ครอบครัวั เพื่่�อให้ม้ีีความเข้า้ใจอย่า่งดีี และสามารถตัดัสินิ

ใจบนพื้้�นฐานของข้้อมููลที่่�ครบถ้้วน ถููกต้้อง 
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