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การใช้ยากันชัก Sodium Valproate ในผู้หญิงโรคลมชัก

ศิริพร เทียมเก่า

ภาควิชาเภสัชวิทยา คณะแพทยศาสตร์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

กลุ่มวิจัยโรคลมชักแบบบูรณาการ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

บทน�ำ
ยากนัชกั sodium valproate เป็นยากนัชัก

ที่มีประสิทธิภาพในการควบคุมอาการชักได้หลาย

รูปแบบ ได้แก่ การชักแบบ partial seizures และ 

generalized seizures เช่น absence seizures 

และ idiopathic generalized epilepsy จึงเป็น

ที่นิยมใช้ในการรักษาโรคลมชัก แต่ก็มีผลการ

ศกึษาทีย่นืยนัว่ายากนัชกั sodium valproate เอง

นั้นก็มีผลเสียในการใช้รักษาผู้หญิงวัยเจริญพันธ์

ที่ตั้งครรภ์ พบว่ายากันชัก sodium valproate 

นั้นก่อให้เกิดผลไม่พึงประสงค์ของการตั้งครรภ์ 

การคลอด และก่อให้เกดิความพกิารแต่ก�ำเนดิของ

ทารกในครรภ์มารดาที่ใช ้ยากันชัก sodium 

valproate ระหว่างการต้ังครรภ์โดยเฉพาะช่วง 

7 สัปดาห์แรกของการต้ังครรภ์ ด้วยเหตุนี้ทาง 

European Medicine Agency (EMA) จึงได้

ออกแนวทางก�ำกับการใช้ยา sodium valproate 

ในผู้หญิง เมื่อวันที่ 9 กุมภาพันธ์ 2561 ห้ามใช้ยา

กันชัก sodium valproate ในผู้หญิงตั้งครรภ์1 

อย่างไรก็ตามเนื่องจากประสิทธิภาพของยากันชัก 

sodium valproate และข้อจ�ำกัดของยากันชัก

ชนิดอื่นๆ จึงยังมีความจ�ำเป็นในการใช้ยากันชัก 

sodium valproate ในผู ้หญิง บทน้ีจึงมีการ

ทบทวนแนวทางการใช ้ยากันชัก  sodium 

valproate อย่างปลอดภยัในผูป่้วยหญิงโรคลมชกั

แนวทางก�ำกับการใช้ยากันชกั sodium 
valproate

คณะกรรมการเฝ้าระวังประเมินความเสี่ยง

ของการใช้ยา (Pharmacovigilance Risk 

Assessment Committee : PRAC) ของ EMA 

ได้ออกแนวทางก�ำกับการใช้ยากันชัก sodium 

valproate โดยห้ามการใช้ยาดังกล่าวในผู้หญิง

ตั้งครรภ์ เมื่อวันที่ 9 กุมภาพันธ์ 2561 เพื่อป้องกัน

ไม่ให้ทารกต้องได้รบัผลเสยีของยากนัชกั sodium 

valproate ตั้งแต่อยู่ในครรภ์มารดา เน่ืองมาจาก

ยากันชัก  sodium valproate นั้นมีฤทธิ์ 

teratogenic effect ส่งผลให้เกิดความพิการแต่

ก�ำเนิดได้ จึงได้ก�ำหนดแนวทางปฏิบัติ ดังต่อไปนี้

1.	 ข ้อบ ่งชี้กรณีรักษาโรคปวดศีรษะ

ไมเกรน และภาวะ bipolar disorder 

	 -	 ผู ้หญิงตั้งครรภ์ห ้ามใช ้ยากันชัก 

sodium valproate

	 -	 ผู้หญิงที่อยู่ในวัยเจริญพันธ์และมี

โอกาสตั้งครรภ์ได้ ต้องหลีกเลี่ยงการใช้ยากันชัก 

sodium valproate ถ้าจ�ำเป็นต้องใช้ยากันชัก 
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sodium valproate ต้องปฏิบัติตาม pregnancy 

prevention programme (PPP) อย่างเคร่งครัด 

เพื่อไม่ให้มีการตั้งครรภ์ในขณะท่ีใช้ยากันชัก 

sodium valproate 

2.	 ข้อบ่งชี้โรคลมชัก

	 -	 ผู ้หญิงตั้งครรภ์ห ้ามใช ้ยากันชัก 

sodium valproate พึงระลึกไว้ว่ากรณีที่ผู้ป่วย

ต้องใช้ยากันชัก sodium valproate ต่อเนื่อง 

ไม่สามารถหยุดยาและปรับเปลี่ยนยากันชักเป็น

ชนิดอ่ืนได้นั้น ต้องได้รับการเฝ้าติดตามอย่างดี

ภายใต้การดูแลของแพทย์เฉพาะทางอย่างใกล้ชิด 

และปฏิบัติตามแนวทางของ PPP อย่างเคร่งครัด

	 -	 ผู้หญิงที่อยู ่ในวัยเจริญพันธ์และมี

โอกาสต้ังครรภ์ได้ ต้องหลีกเลี่ยงการใช้ยากันชัก 

sodium valproate ถ้าจ�ำเป็นต้องใช้ยากันชัก 

sodium valproate ต้องปฏิบัติตาม PPP อย่าง

เคร่งครัด เพื่อไม่ให้มีการตั้งครรภ์ในขณะที่ใช้

ยากันชัก sodium valproate 

3.	 กล่องหรือขวดที่ใช ้บรรจุยากันชัก 

sodium valproate นั้นต้องมีภาพเตือนเรื่อง

การตั้งครรภ์และผลเสียที่จะเกิดขึ้น

4.	 ผู ้ป ่วยหญิงที่ใช ้ยากันชัก sodium 

valproate นัน้ต้องมบีตัรประจ�ำตวั เพือ่ไว้ใช้เตอืน

เภสัชกรว่าต้องมีการแนะน�ำและให้ความรูเ้กีย่วกบั

การดูแลตนเองและผลเสียของยากันชัก sodium 

valproate ที่ใช้

5.	 บริษัทที่จัดจ�ำหน่ายยากันชัก sodium 

valproate นัน้ต้องมกีารให้ความรูเ้กีย่วกบัผลเสยี

ของยากันชัก sodium valproate อย่างต่อเนื่อง

ต่อทีมสหวิชาชีพที่ดูแลผู้ป่วย และสังคม

Pregnancy Prevention Programme : 
PPP

1.	 ประเมินผู ้ป ่วยว ่ ามี โอกาสในการ

ตั้งครรภ์มากน้อยเพียงใด พิจารณาข้อมูลเป็นราย

บุคคลโดยละเอียด และต้องให้ค�ำแนะน�ำอย่างดี

ต่อผูป่้วยหญงิทีต้่องตดัสนิใจเกีย่วกบัการตัง้ครรภ์

หรือไม่ต้องการตั้งครรภ์

2.	 ต ้องท�ำการทดสอบว่าผู ้ป ่วยมีการ

ตั้งครรภ์หรือไม่ก่อนเร่ิมการรักษา และระหว่าง

การรักษาอย่างต่อเนื่อง

3.	 ให้ค�ำปรกึษาเกีย่วกบัผลเสยีของยากนั

ชัก sodium valproate ต่อผู้ป่วยหญิง

4.	 ต ้องให ้ค� ำปรึกษาเกี่ยวกับวิธีการ

คุมก�ำเนิดที่มีประสิทธิภาพดีตลอดการรักษา

5.	 ทบทวนแผนการรักษากับแพทย ์

ผู้เชี่ยวชาญสม�่ำเสมอ

6.	 ให้ค�ำแนะน�ำ และมีการทบทวนความรู้ 

ความเข้าใจและการปฏิบัติอย่างถูกต้องต่อผู้ป่วย

อย่างสม�่ำเสมอและต่อเนื่องตลอดการรักษา

การให้ความรู้ที่ถูกต้องต่อผู้ป่วยและสังคม

เป็นสิ่งที่ทางบริษัทจัดจ�ำหน่ายยาต้องปฏิบัติอย่าง

ต่อเนือ่ง สิง่ส�ำคญั คอื ต้องแจ้งเตอืนให้ผู้ป่วยหญิง

ที่ใช้ยากันชัก sodium valproate ห้ามหยุด

ยากนัชกัเองโดยเดด็ขาด ต้องได้รบัการปรึกษาจาก

แพทย์ผู ้เชี่ยวชาญก่อน เพราะการหยุดยาด้วย

ตนเองอย่างทันทีอาจก่อให้เกิดผลเสีย ก่อให้เกิด

อันตรายต่อสุขภาพผู้ป่วยและทารกในครรภ์ได้
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แนวทางการใช้ยากันชัก sodium 
valproate ในผู้ป่วยหญิงโรคลมชัก2

ค�ำแนะน�ำทั่วไปการใช้ยากันชัก sodium 

valproate ในผู้ป่วยหญิงโรคลมชักที่อยู่ในวัย

เจริญพันธ์

ผู้ป่วยหญิงโรคลมชักที่อยู่ในวัยเจริญพันธ์

ไม่ควรเริ่มให้การรักษาด้วยยากันชัก sodium 

valproate ยกเว้นผู้ป่วยหญิงรายน้ันไม่มีโอกาส

ในการต้ังครรภ์ เช่น มีความพิการหรือโรคร่วมที่

ไม่สามารถต้ังครรภ์ได้ หรือผู ้ป่วยหญิงที่ไม่มี

โอกาสมีเพศสัมพันธ์กับผู้ชาย การเริ่มใช้ยากันชัก 

sodium valproate นั้นอาจพิจารณาในกรณีเป็น

โรคลมชกัทีห่ายได้เองก่อนทีจ่ะมกีารตัง้ครรภ์ เช่น 

focal epilepsy with centrotemporal spikes, 

childhood absence epilepsy และ benign 

myoclonic epilepsy in infancy3 แต่ไม่ควรใช้

ในกรณีผู ้ป ่วย chronic childhood-onset 

epilepsy syndromes ทีไ่ม่สามารถควบคุมอาการ

ชกัได้ และมแีนวโน้มทีอ่าการชกัยงัไม่หายจนเข้าสู่

วัยรุ่น โดยสรุปไม่ควรเริ่มใช้ยากันชัก sodium 

valproate ในเด็กผู้หญิงอายุมากกว่า 10 ปี 

กรณีเริ่มให้ยากันชัก sodium valproate 

ต้องให้การดแูลรกัษาอย่างเคร่งครดัตามค�ำแนะน�ำ

ของ PPP ซ่ึงต้องมีการทดสอบว่าผู้ป่วยไม่มีการ

ตั้ งครรภ ์  และมีการคุมก� ำ เนิดด ้ วยวิ ธีที่ มี

ประสทิธภิาพ ขนาดยากนัชกัทีใ่ช้ คอืไม่ควรสงูกว่า 

600-800 มก. ต่อวัน และควรใช้ยารูปแบบออก

ฤทธิ์เนิ่น (prolong release) เพื่อหลีกเลี่ยงระดับ

ยาขึ้นสูง4 เพราะระดับยาท่ีสูงส่งผลต่อการเกิด

ความพิการแต่ก�ำเนิดของทารกในครรภ์ได้

ยกเว ้นการห้ามใช้ยากันชัก sodium 

valproate 

แพทย์ผู ้ เชี่ยวชาญด้านโรคลมชักและ

การตั้งครรภ์เสนอ 4 กรณีที่สามารถให้เร่ิมใช้

ยากนัชกัได้ โดยไม่ต้องหยดุยาหรอืเปลีย่นยากนัชกั

-	 กรณีผู้ป่วยหญิงเป็นโรคลมชักที่จะหาย

เม่ือเข้าสูว่ยัรุน่ หรอืให้ก่อนท�ำการผ่าตดั กรณทีีโ่รค

จะหายภายหลังการรักษาด้วยการผ่าตัดรักษาโรค

ลมชัก ผู้ป่วยระยะสุดท้าย เช่น โรคมะเร็งชนิด

ร้ายแรง ซึง่ทัง้หมดนีก้ต้็องมกีารแนะน�ำและปฏบิติั

ตาม PPP ร่วมด้วยเสมอ

-	 ผู้ป่วยท่ีสามารถควบคุมอาการชักได้เป็น

อย่างดีมาก และถ้ามีการปรับเปลี่ยนยา หรือหยุด

ยากันชัก sodium valproate จะมีโอกาสเกิด

การชักต่อเนื่องแบบ generalized tonic clonic 

status epilepticus ได้ ซึ่งก่อให้เกิดอันตราย

ต่อชีวิต ในกรณีแบบนี้ต้องปรึกษาร่วมกันระหว่าง

แพทย์ผู้เชี่ยวชาญ ผู้ป่วย สามีผู้ป่วย และครอบครัว

-	 ผู้ป่วยเป็นโรคลมชักชนิดที่ไม่ตอบสนอง

ต่อยากนัชกัชนิดอืน่ๆ แต่ตอบสนองดีต่อยากนัชัก 

sodium valproate เท่านั้น เช่น idiopathic 

generalized epilepsy ที่ไม่ตอบสนองต่อ

ยากันชักชนิดอื่นๆ ซึ่งการรักษาด้วย sodium 

valproate ในกรณีนี้ก็ควรให้ยาขนาดต�่ำๆ เช่น 

ไม่ควรใช้ขนาดสูงกว่า 600-800 มก. ต่อวัน

-	 ผูป่้วยมข้ีอห้ามในการรกัษาด้วยทางเลอืก

อืน่ๆ เช่น ผูป่้วยโรคลมชกัตอบสนองดต่ีอยากนัชกั 

sodium valproate และมีภาวะซึมเศร้าที่รุนแรง 

ไม่สามารถเปลี่ยนเป็นยากันชัก levetiracetam 

ได้ เนื่องจากยากันชัก levetiracetam ก็มีผลเสีย 
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ก่อให้เกดิภาวะซมึเศร้าและการคดิฆ่าตวัตาย หรือ

ผู้ป่วยแพ้ยากันชัก lamotrigine ก็ไม่สามารถ

เปลี่ยนเป็นยากันชัก lamotrigine ได้

การรกัษาผูป่้วยหญงิโรคลมชกัด้วยยากนัชกั 

sodium valproate 

-	 กรณีนี้สิ่งส�ำคัญที่สุด คือ การคุมก�ำเนิด

ด้วยวธิทีีม่ปีระสทิธภิาพสงูอย่างน้อย 2 วธิร่ีวมกนั 

ภายใต้การดูแลอย่างใกล้ชิดของแพทย์เฉพาะทาง

โรคลมชัก และแพทย์ด้านสูตินรีเวช

-	 การรกัษาด้วยยากันชกั sodium valproate 

ในผูห้ญงิวยัเจรญิพนัธ์ต้องมกีารพูดคยุ ปรึกษากนั

อย่างละเอียดถี่ถ้วนระหว่างแพทย์ผู้ให้การรักษา 

ผู้ป่วย สามีผู้ป่วย และครอบครัว รวมทั้งมีการ

บันทึกลงเอกสารเป็นแบบยินยอมให้รับการรักษา

ด้วยยากันชัก sodium valproate ควรมีการให้

ข้อมูลเกี่ยวกับผลเสียท่ีอาจจะเกิดข้ึนเม่ือมีการ

ตั้งครรภ์เกิดขึ้น ซึ่งการตัดสินใจว่าจะใช้ยากันชัก 

sodium valproate ต่อ หรือเปลี่ยนเป็นยากันชัก

ชนิดอื่นนั้นต้องให้ผู ้ป ่วยหญิงโรคลมชักเป็น

ผู้ตัดสิน เพราะบางคนต้องการประสิทธิภาพของ

ยากันชัก ควบคุมอาการชักได้ดีเป็นอันดับแรก 

ส่วนผลเสียของการรักษาเป็นประเด็นรองลงไป 

-	 ควรมกีารตรวจวดัระดบัยากนัชกั ประเมนิ

ความรุนแรง ความถี่บ่อยของการชัก น�้ำหนักตัว 

ผลข้างเคยีงของยากนัชกัทีม่ก่ีอนจะปรบัเปลีย่นยา 

และภายหลังการปรับเปลี่ยนยา รวมถึงการ

ประเมนิด้วยการตรวจคลืน่ไฟฟ้าสมอง จะได้ทราบ

ข้อมูลเกี่ยวกับตัวโรคลมชักและผลข้างเคียงอย่าง

แน่ชดั จะได้ใช้เป็นข้อมลูประกอบการตดัสนิใจทีด่ี

การตั้งครรภ์ ภาวะหลังคลอด และการให้

นมบุตร

-	 กรณีผู ้ป่วยหญิงโรคลมชักต้องการตั้ง

ครรภ์นัน้ ควรมกีารวางแผนล่วงหน้าประมาณ 1 ปี 

เพื่อการปรับเปลี่ยนยากันชักอย่างเหมาะสม 

เนื่องจากการปรับเปลี่ยนยากันชักเป็นชนิดใหม่ 

ก็ต้องใช้เวลาในการค่อยๆ เพิ่มขนาดยาจนได้

ระดับยาที่เหมาะสม ร่วมกับต้องใช้เวลาในการลด

ขนาดยากันชัก sodium valproate อย่างน้อย 

6-8 สัปดาห์ในการลดขนาดยาจนหยุดยาได้ และ

ต้องให้เวลาที่ระดับยากันชัก sodium valproate 

นั้นจะถูกก�ำจัดไปหมดอย่างน้อยก็ต้องใช้เวลา

ประมาณ 1 เดือน และควรต้องให้ใช้วิธีการคุม

ก�ำเนิดต่อเนื่องอย่างน้อย 3 เดือนหลังจากใช้

ยากันชักชนิดใหม่แล้ว เพ่ือให้มั่นใจว่ายากันชัก 

sodium valproate นั้นถูกก�ำจัดและขับออกไป

จากร่างกายอย่างแน่นอน และให้ร่างกายปรับตัว

กับยากันชักชนิดใหม่ก่อนด้วย การให้ผู ้ป่วย

รับประทาน folic acid ก็จ�ำเป็นที่ต้องได้รับก่อน

ที่จะตั้งครรภ์อย่างน้อย 1 เดือน ถึงแม้จะไม่ได้ใช้

ยากันชัก sodium valproate แล้วก็ตาม5

การตั้งครรภ์โดยไม่ได้วางแผน

-	 การตั้งครรภ์โดยไม่ได้วางแผนไว้นั้น

สามารถเกิดขึ้นได้ ดังนั้นจึงต้องมีการปรับเปลี่ยน

ยากันชักจาก sodium valproate เป็นชนิดอ่ืนๆ 

ถึงแม้ว่าการศึกษาส่วนใหญ่จะพบว่าภาวะความ

พิการแต่ก�ำเนิดของทารกในครรภ์นั้นจะสัมพันธ์

กบัทีท่ารกได้รบัยากนัชกั sodium valproate ผ่าน

มาจากแม่ที่ตั้งครรภ์ในช่วง 7 สัปดาห์แรก แต่ก็มี
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ข้อมูลผลเสียด้านอ่ืนๆ เช่น ความจ�ำ ระดับสติ

ปัญญา และพฤติกรรม ซึ่งมีความสัมพันธ์กับการ

ได้รับยากันชัก sodium valproate ตลอดระยะ

เวลาที่ตั้งครรภ์4 ทั้งในช่วง 3 เดือนแรก 3 เดือนที่

สอง และ 3 เดือนสุดท้ายของการตั้งครรภ์ กรณี

การตั้งครรภ์ในช่วง 3 เดือนแรกถ้าแพทย์ทราบ 

ก็ควรเปลี่ยนเป็นยากันชัก levetiracetam 

มากกว่า lamotrigine เพราะสามารถให้ยาขนาด

สูงได้อย่างรวดเร็ว และมียากันชักรูปแบบฉีดเข้า

หลอดเลอืดด�ำด้วย การปรบัเปลีย่นขนาดยากนัชัก 

sodium valproate น้ันถ้าสามารถลดขนาดยา

ลงมาให้ต�ำ่ทีส่ดุเท่าทีค่วบคมุอาการได้ หรอืต�ำ่กว่า 

600 มก. ต่อวันได้ก็จะดี6 และควรมีการตรวจ 

prenatal diagnosis ด้วย เพือ่ตรวจหาภาวะพกิาร

แต่ก�ำเนิดของทารกในครรภ์

-	 ภาวะหลงัคลอดผูป่้วยจะมคีวามเสีย่งต่อ

การชกัถ้าไม่ได้ใช้ยากนัชกั sodium valproate อยู่

ในขณะน้ัน แนะน�ำให ้ใช ้ยากันชัก sodium 

valproate ชนิดฉีดเข ้าหลอดเลือดด�ำแบบ 

loading ร่วมด้วย เพื่อให้ระดับยากันชักสูงขึ้น

อย่างรวดเรว็5 ในระยะยาวนัน้การพจิารณาเลอืกใช้

ยากันชัก sodium valproate สามารถใช้ได้กรณี

ที่ผู้ป่วยไม่ได้วางแผนจะตั้งครรภ์อีก

-	 การให้นมบุตรน้ันสามารถท�ำได้ ถึงแม้

มารดาจะใช้ยากันชัก sodium valproate ก็ตาม 

แต่ประเด็นนี้เป็นส่ิงท่ีต้องพิจารณาเป็นรายบุคคล 

เพราะบางครอบครัวก็ให้ความส�ำคัญกับผลเสียที่

อาจเกิดกับทารกที่ดูดนมจากมารดาใช้ยากันชัก 

sodium valproate ได้แก่ ภาวะซึม ดูดนมยาก 

อาเจียน และจุดเลือดออกขนาดเล็ก7

-	 การประเมนิภาวะพกิารแต่ก�ำเนดิและการ

พฒันาการของทารกต้องท�ำการตรวจประเมนิทันที

หลังคลอด และภายใน 1 ปีแรก รวมทัง้การตดิตาม

การพฒันาการล่าช้าทีอ่าจพบได้ภายหลงั การตรวจ

ติดตามอย่างใกล้ชิดจะช่วยท�ำให้ส่งพบแพทย์

ผู้เชี่ยวชาญเพื่อรับการแก้ไขอย่างรวดเร็ว

การรักษาผู้ป่วยหญิงโรคลมชักชนิด focal 

epilepsy

การรักษาโรคลมชักชนิด focal epilepsy 

นัน้ ยากนัชกั sodium valproate ไม่ได้มข้ีอดกีว่า

ยากันชักชนิดอื่นๆ ดังนั้นควรเลือกใช้ยากันชัก

ชนิดอื่นๆ ก่อนเสมอ จะใช้ยากันชัก sodium 

valproate ก็ต่อเมื่อมีประวัติการรักษาในอดีตที่

ผ่านมาแล้วว่า การรักษาด้วยยากันชักชนิดอื่นๆ 

นั้นไม ่ได ้ผลดี จึงต ้องใช ้ยากันชัก sodium 

valproate ซึ่งการใช้ไม่ว่ากรณีใด ก็ควรหยุดยา

ก่อนที่ผู้ป่วยหญิงจะเข้าสู่วัยเจริญพันธ์ หรือก่อน

อายุ 10 ปี ยากันชักอื่นๆ ที่สามารถใช้ได้ในผู้หญิง

วยัเจรญิพนัธ์ ได้แก่ levetiracetam, lamotrigine, 

oxcarbazepine และ carbamazepine ซึ่ง 

carbamazepine ต้องเป็นขนาดต�่ำ ยากันชัก 

topiramate, phenytoin และ phenobarbital 

ห้ามใช้ ส่วนยากันชักชนิดอื่นๆ ข้อมูลไม่เพียงพอ8 

แนวทางการรักษาแสดงดังภาพที่ 1
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ภาพที่ 1 แสดงแนวทางการพิจารณาเลือกใช้ยากันชักรักษาผู้ป่วยหญิงโรคลมชักชนิด 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.
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ภาพท่ี 2 แสดงแนวทางการพิจารณาเลือกใช้ยากันชักรักษาผู้ป่วยหญิงโรคลมชักชนิด idiopathic 

generalized epilepsy
หมายเหตุ : 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
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.

การรักษาผู ้ป ่วยหญิงโรคลมชักชนิด 

generalized epilepsy

การรักษาโรคลมชักชนิด generalized 

seizures เช่น generalized tonic clonic 

seizures, childhood absence epilepsy, 

juvenile absence epilepsy, juvenile 

myoclonic epilepsy ซึ่งยากันชัก sodium 

valproate มีประสิทธิภาพดี อย่างไรก็ตามการใช้

ยากันชักที่เหมาะสมต้องไม่ใช้ยากันชัก sodium 

valproate เป็นยา first line ต้องมีการพิจารณา

ยากนัชกัชนดิอืน่ก่อนในผูป่้วยหญงิโรคลมชกั เพือ่

หลกีเลีย่งผลเสยีจากยากนัชกั sodium valproate 

แนวทางการใช้ยากันชักที่เหมาะสม แสดงดังภาพ

ที่ 2
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แนวทางการปรับเปลี่ยนยากันชัก sodium 

valproate เป็นยากันชัก levetiracetam และ 

lamotrigine ดังภาพที่ 3 และ 4 การปรับขนาด

ยากันชักชนิดใหม่ทดแทนยากันชัก sodium 

valproate น้ันต้องใช้ข้อมูลจากอาการทางคลินิก

ของผูป่้วยเป็นหลกั เช่น อาการชกั ผลข้างเคยีงของ

ยากันชัก ผลการตรวจคลื่นไฟฟ้าสมอง เป็นระยะ

เวลานานประมาณ 3 เดือน เพื่อให้ผู้ป่วยมีการ

ปรับตัวกับการใช้ยากันชักชนิดใหม่เป็นอย่างดี9

A Lamotrigine : LTG Valproic acid : VPA

ขั้นที่ 1 เริ่มขนาด 12.5 mg/day. เพิ่มขนาดทุก 2 สัปดาห์ จนได้

ขนาดที่ต้องการ (100-200 mg/day) 

คงขนาดเท่าเดิมก่อน

ขั้นที่ 2 คงขนาดเป้าหมายเท่าเดิม ลดขนาดยาลงร้อยละ 20-30 ทุก 2 สัปดาห์
ขั้นที่ 3 (ทางเลือก) เพิ่มขนาด 50 mg/day ทุก 2 สัปดาห์จนได้ขนาดที่ต้องการ 

300 mg/day 

หยุดยาต่อเนื่อง

B
VPA monotherapy LTG escalation phase (weeks) VPA withdrawal phase 

(weeks)

LTG 

monotherapy
1 2 3 4 5 6 7 8 1 2 3 4 5 6

200-300

150
100

75
50

25 LTG
LTG
12.5 mg/day

VPA 1000 mg/day
750

VPA 500

250
0

ภาพที่ 3 A, B แสดงการปรับเปลี่ยนยากันชัก VPA เป็น LTG 
หมายเหตุ : LTG, lamotrigine; VPA, valproic acid

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.
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A Levetiracetam : LEV Valproic acid : VPA

ขั้นที่ 1 เริ่มขนาด 250 mg/day. เพิ่มขนาด 250 mg/day ทุก 2 

สัปดาห์จนได้ขนาดเป้าหมายที่ต้องการ

คงขนาดเท่าเดิมก่อน

ขั้นที่ 2 (ทางเลือก) เพิ่มขนาดยาต่อเนื่องจนได้ขนาดเป้าหมายที่ต้องการ เริ่มลดขนาด VPA ก่อนที่ LEV ได้ขนาดเป้า

หมายที่ต้องการ
ขั้นที่ 3 คงขนาดเป้าหมายที่ต้องการ (500-2000 mg/day) ลดขนาดยาลงร้อยละ 20-30 ทุก 2 สัปดาห์

B
VPA monotherapy LEV escalation phase (weeks) VPA withdrawal phase 

(weeks)

LEVmonotherapy

1 2 3 4 5 6 7 8 1 2 3 4 5 6

2000
1500

1000
750

500
LEV LEV
250 mg/day

VPA 1000 mg/day
750

VPA 500

250
0

ภาพที่ 4 A, B แสดงการปรับเปลี่ยนยากันชัก VPA เป็น LEV
หมายเหตุ : LEV, levetiracetam; VPA, valproic acid

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.

กรณีไม ่สามารถปรับเปลี่ยนหรือหยุด

ยากันชัก sodium valproate ได้ด้วยเหตุผลการ

ควบคุมอาการชัก หรือเกิดผลข้างเคียงของ

ยากันชักชนิดใหม่ ต ้องรีบให้การรักษาด้วย

ยากนัชัก sodium valproate ใหม่ภายใต้แนวทาง

การปฏิบัติของ PPP เพื่อป้องกันไม่ให้เกิดการ

ตั้งครรภ์ในขณะใช้ยากันชัก sodium valproate

แ น ว ท า ง ก า ร ใ ช ้ ย า กั น ชั ก  s o d i u m 

valproate และการปรบัเปลีย่นหรอืหยดุยากนัชกั 

สรุปดงตารางที่ 1
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ตารางที่ 1 	 แสดงแนวทางการดแูลรกัษาผูป่้วยหญงิโรคลมชกัทีอ่ยู่ในวยัเจรญิพนัธ์ด้วยยากนัชกั sodium 

valproate 

1. การใช้ sodium valproate 

ในหญิงวัยเจริญพันธ์

หลักการดูแลทั่วไป ต้องปฏิบัติตามแนวทางของ PPP อย่างเคร่งครัด

ขนาดของยากันชักต�่ำสุดที่ควบคุมอาการได้ ไม่ควรสูงกว่า 600-800 

มก.ต่อวัน
ควรพิจารณาข้อดี ข้อเสียอย่างรอบคอบ
ควรส่งปรึกษาแพทย์เฉพาะทาง

การเริ่มยากันชัก sodium valproate 

ระหว่างตั้งครรภ์

ไม่ควรเริ่มยากันชัก sodium valproate

ยกเว้นผู้ป่วยมีประวัติตอบสนองดีต่อยากันชัก sodium valproate 

และมีอายุต�่ำกว่า 10 ปี หรือสามารถหยุดยากันชักได้ก่อนอายุ 10 ปี
การหยุดหรือเปลี่ยนยา sodium valproate หยุดยาหรือเปลี่ยนยาก่อนการตั้งครรภ์
ใช้ยากันชัก sodium valproate ต่อเนื่อง กรณีผู้ป่วยไม่ตอบสนองต่อยากันชักชนิดอื่นๆ มีประวัติแพ้ยากันชัก

ที่ปลอดภัยกว่า จึงไม่สามารถปรับเปลี่ยนการใช้ยาได้ และต้องปฏิบัติ

ตาม PPP อย่างเคร่งครัด
2. แนวทางการรักษาผู้ป่วยหญิงโรคลมชัก

ด้วยยากันชัก
การคุมก�ำเนิด เลือกใช้วิธีการคุมก�ำเนิดที่มีประสิทธิภาพดี ไม่มีปัญหาอันตรกิริยา

ระหว่างยาคุมก�ำเนิดกับยากันชัก และควรเลือกใช้วิธีการคุมก�ำเนิด 

2 วิธีร่วมกัน เพื่อความปลอดภัย
กรณีต้องใช้ยากันชัก sodium valproate ใช้ยาด้วยขนาดต�่ำๆ และประเมินอาการอย่างละเอียดร่วมกับ

การตรวจคลื่นไฟฟ้าสมอง และถ้าไม่สามารถหยุดยากันชัก sodium 

valproate ได้ ก็ต้องพูดคุยกับผู้ป่วย ญาติ และครอบครัวอย่าง

ละเอียดถึงผลดี ผลเสียที่อาจเกิดขึ้นได้ และมีการลงนามรับทราบ

ข้อมูล การตัดสินใจอย่างเป็นลายลักษณ์อักษร
ปรับเปลี่ยนหรือหยุดยากันชัก sodium 

valproate 

ต้องติดตามตรวจวัดระดับยากันชัก ติดตามอาการ และผลการตรวจ

คลื่นไฟฟ้าสมองระหว่างการปรับเปลี่ยนหรือหยุดยากันชัก sodium 

valproate และควรส่งพบแพทย์ผู้เชี่ยวชาญ
3. ตั้งครรภ์ หลังคลอด การให้นมบุตร
การวางแผนการตั้งครรภ์ ควรวางแผนล่วงหน้าอย่างน้อย 1 ปี และหยุดยากันชัก sodium 

valproate อย่างน้อย 1 เดือน ถ้าดีควรให้มีช่วงหยุดยากันชัก 

sodium valproate และใช้ยากันชักชนิดใหม่เป็นเวลา 3 เดือน ควรมี

การให้ folic acid ก่อนการตั้งครรภ์อย่างน้อย 1 เดือน และ

ช่วง 3 เดือนแรกของการตั้งครรภ์เป็นอย่างน้อย
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ตารางที่ 1 	 แสดงแนวทางการดแูลรกัษาผูป่้วยหญงิโรคลมชกัทีอ่ยู่ในวยัเจรญิพนัธ์ด้วยยากนัชกั sodium 

valproate (ต่อ)

3. ตั้งครรภ์ หลังคลอด การให้นมบุตร

ตั้งครรภ์โดยไม่ได้วางแผนไว้และใช้ยากัน

ชัก sodium valproate

ควรพิจารณาหยุดหรือลดยากันชัก sodium valproate โดยต้อง

พิจารณาถึงความเสี่ยงต่อการเกิดภาวะชักต่อเนื่องแบบ generalized 

tonic clonic status epilepticus
การคลอด และภาวะหลังคลอด พิจารณาให้ยากันชัก sodium valproate แบบฉีดเข้าหลอดเลือดด�ำ 

และให้เริ่มยากันชัก sodium valproate ได้หลังคลอดกรณีมีความ

เสี่ยงสูงต่อการชักแบบ generalized tonic clonic seizures มารดา

สามารถให้นมบุตรได้ตามปกติ
4. Focal epilepsy การใช้ยากันชัก 

sodium valproate 

ควรเลือกใช้ยากันชักชนิดอื่นๆ ก่อน เช่น levetiracetam, 

lamotrigine, oxcarbazepine และ carbamazepine ยกเว้นยา

ทั้ง 4 ชนิดดังกล่าวไม่ได้ผล จึงพิจารณาใช้ยากันชัก sodium 

valproate และปฏิบัติตามแนวทางของ PPP อย่างเคร่งครัด
ไม่ควรใช้ยากันชัก sodium valproate เป็นยา first line ยกเว้น

เป็นการชักแบบ self - limit childhood epilepsy ไม่ตอบสนองต่อ

ยากันชักชนิดอื่นๆ เป็นผู้ป่วยระยะสุดท้าย และรอการผ่าตัดรักษา

โรคลมชักที่ท�ำให้หายขาดจากโรคลมชัก
5. Idiopathic generalized epilepsy 

การใช้ยากันชัก sodium valproate

พิจารณาการใช้ยากันชักชนิดอื่นๆ เช่น levetiracetam และ 

lamotrigine เป็นแบบ monotherapy มากกว่า polytherapy แทน

ยากันชัก sodium valproate กรณีไม่ตอบสนองต่อยากันชักชนิด

อื่นๆ ให้ใช้ยากันชัก sodium valproate ขนาดต�่ำๆ ที่สามารถ

ควบคุมอาการชักได้และปฏิบัติตาม PPP อย่างเคร่งครัด
การปรับเปลี่ยนหรือหยุดยากันชัก sodium 

valproate

ควรด�ำเนินการก่อนอายุ 10 ปี หรือก่อนตั้งครรภ์โดยปฏิบัติตาม PPP 

อย่างเคร่งครัด
กรณีไม่สามารถปรับเปลี่ยนหรือหยุดยากัน

ชัก sodium valproate ได้

ระวังการเกิดการชักแบบต่อเนื่องชนิด generalized tonic clonic 

status epilepticus ให้ยากันชัก sodium valproate ภายใต้การ

ปฏิบัติตาม PPP อย่างเคร่งครัด และการท�ำความเข้าใจกับผู้ป่วย 

ญาติ ครอบครัวอย่างดี

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.
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สรุป 
การรักษาผู ้ป ่วยหญิงโรคลมชักด ้วย

ยากันชัก sodium valproate นั้นต้องพิจารณา
อย่างรอบคอบ เพื่อไม่ให้เกิดผลเสียต่อผู้ป่วย 
การตัง้ครรภ์ การคลอด และการเกดิภาวะพกิารแต่
ก�ำเนดิของทารกในครรภ์ กรณทีีม่คีวามจ�ำเป็นต้อง
ใช้ยากันชัก sodium valproate นั้น ต้องมีการ
แนะน�ำ และพดูคยุกนัอย่างละเอยีดระหว่างแพทย์
ผู้ให้การรักษา ผู้ป่วยหญิง สามีของผู้ป่วย และ
ครอบครัว เพือ่ให้มีความเข้าใจอย่างด ีและสามารถ
ตัดสินใจบนพื้นฐานของข้อมูลที่ครบถ้วน ถูกต้อง 
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