
The Thai Journal of Pharmaceutical Sciences The Thai Journal of Pharmaceutical Sciences 

Volume 8 
Issue 2 1983 Article 10 

1-1-1983 

ฤทธิ์ไม่พึ่งประสงค์ที่เกิดจากยา ตอนที่ 2 ใน 10 ตอน ฤทธิ์ไม่พึ่งประสงค์ที่เกิดจากยา ตอนที่ 2 ใน 10 ตอน 

สุกัญญา นิมมานนิตย์ 

Follow this and additional works at: https://digital.car.chula.ac.th/tjps 

 Part of the Pharmacology Commons 

Recommended Citation Recommended Citation 
นิมมานนิตย์, สุกัญญา (1983) "ฤทธิ์ไม่พึ่งประสงค์ที่เกิดจากยา ตอนที่ 2 ใน 10 ตอน," The Thai Journal of Pharmaceutical 
Sciences: Vol. 8: Iss. 2, Article 10. 
Available at: https://digital.car.chula.ac.th/tjps/vol8/iss2/10 

This Article is brought to you for free and open access by the Chulalongkorn Journal Online (CUJO) at Chula Digital 
Collections. It has been accepted for inclusion in The Thai Journal of Pharmaceutical Sciences by an authorized 
editor of Chula Digital Collections. For more information, please contact ChulaDC@car.chula.ac.th. 

https://digital.car.chula.ac.th/tjps
https://digital.car.chula.ac.th/tjps/vol8
https://digital.car.chula.ac.th/tjps/vol8/iss2
https://digital.car.chula.ac.th/tjps/vol8/iss2/10
https://digital.car.chula.ac.th/tjps?utm_source=digital.car.chula.ac.th%2Ftjps%2Fvol8%2Fiss2%2F10&utm_medium=PDF&utm_campaign=PDFCoverPages
https://network.bepress.com/hgg/discipline/66?utm_source=digital.car.chula.ac.th%2Ftjps%2Fvol8%2Fiss2%2F10&utm_medium=PDF&utm_campaign=PDFCoverPages
https://digital.car.chula.ac.th/tjps/vol8/iss2/10?utm_source=digital.car.chula.ac.th%2Ftjps%2Fvol8%2Fiss2%2F10&utm_medium=PDF&utm_campaign=PDFCoverPages
mailto:ChulaDC@car.chula.ac.th


เ ก ส บั ส น !ท ศ
m

1
D R U G  infORmfiTIOfU

ïเททไม่พ๋็งปรร!ดาดทเกิดจากยา
ตอนท 2 ใน 10 ตอน

ส ุก ัญ ญ า น ม ม าน น ิต ย ์ P h .D .

II. ยาหำให้เกิดอาการดีหำน และเกิดอนตรายต่อตบ
ยาอาจทำให้เกิดอาการดีซ่านไค้ถไยานํนรบกวนการที่ด!เรับหรอขบ bilirubin หรอ 

ทำลายเชลล์ด!เและทางล่งนำดี
ยาทรบกวนการทตบรบหรือขบ bilirubin
Rifampicin (Rifadin, Rimactane) ยารกษาว้ณโรค เมื่อใช้สองหรือสามส!เดาห์แรก 

มักจะพบว่าผู้บวยมีระคบ bilirubin ท,ง,ใน'รูป conjugated และ unconjugated ในพลาสมาสงขน 
ซึ่งจะกลบสู่ระดับปกติเมื่อใช้ต่อไป อาการนํเกิดเนื่องจากยาและ bilirubin แย่งที่ดันในการเขาสู่
ดับและการข!)ออกจากดับ

พวก androgens และ estrogens สงเคราะห์ที่ใช้ในยาคุมกำเนิด มีโครงสรไงทางเกมี 
คลไยคลึงดัน ยากลุ่มนื่อาจทำให้เกิดโฆเลสฅาสิส (อาการนำดีหล'งนอยลงหรือหยุดหล'ง) และมี
conjugated bilirubin และ alkaline phosphatase ในพลาสมาสงขน (alkaline phosphatase ใน 
พลาสมาเบนดชนิบอกว่าเชลล์ดับอาจเบนอ!เดรายมากนอยเพยงใด) เกิดอาการเหล่านื่ไค้ใน 2 %
ของผู้บวยซึ่งรับประทานอนาบอลคสเดียรอยด์ แต่บจจุบนนื่หล่งจากการใช้ยาดังกล่าวในขนาดฅาๆ 
ก็ไม่พบมีอาการดีซ่านมากนัก ถไเกิดอาการดีซ่านเนื่องจากยาดไ!กล่าวแนัวมักจะพบในสามวงจรแรก 
เมื่อเรืมใช้ยา เรียกว่า “ pill jaundice” ดีซ่านที่พบหล่งจากนื่ไปมักจะเกิดเนื่องจากสาเหตุอื่น เช่น 
ดับดักเสบเนื่องจากไวรัส ผู้บวยที่เบนโรคดบเฉียบพล*นหรือเรือรไอยู่แลว เมื่อรับประทานยาคุม

* ผู้ช่วยศาสตราจารย์ ภาควิชาชวเคม คณะเภส"ชศาสตร์ จุฬาลงทร{นมหาวิทยาลํย์
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กำเนดจะทำให้เกิดอาการดีซ่านมากขน จึงไม่ควรให้ยาประ,เภทนื่นอกจากว่าจะหายจากอาการคบ
อกเสบเน่ือง'จาก'ไวร่าh และค่าคชนีการทำงานของคบทางชีวเคมีกล*บสู่ระดับปกตแิลว 

ยาททำให้เซลล์ตบเบนอํนตราย
อ'พ)รายอาจเกิดจากขนาดของยาท่ทำให้เกิดพิษขํ้น โดยไค้รบยาเกินขนาดจะค่งใจหรือ 

ไม่กิคาม เกิดการเบนพิษต่อคบโดยฅรงหรืออาจเกิดเมื่อใช้ในขนาดรักษา (ความเบ๊นพิษต่อก*บท 
ไม่อาจคาคไค้)

ค. ย าท เป ีน พ บ ต ่อ ต ับ  
P aracetam ol
สาเหตุมไนกิดเนื่องจากใช้ยาเกินขนาด แม้ว่าการใช้ยาในขนาดรักษา คือ 1 กร*ม

ทุก 6 ช.ม. จะปลอดภไ)พอควร กำมากกว่านื่เกิดเนโครสิส (necrosis) ของเชลล์คับ ไค้ และ 
กำรบประทานถง 15 กรัม (30 เม ็ด) หรือมากกว่านื่จะเบนพิษต่อเชลล์คับอย่างมากคนเบนโรค
สุราเรือรัง หรือใช้ยาบาบตุเรทหรือเฟนนีโฑอินเบนประจำจะมีเอ็นซ*ยม็ในฅ*บซึ่งเมคาบไลซ์ยา
ในคบสูงก'ว่าปกฅิ คนพวกนื่จะเกิดอาการพิษต่อคับไค้เมื่อใช้พาราเซคามอลในขนาดรักษา คือ
4.2—7.5 กรัม ต่อวน เนื่องจากเอ็นซ*ยม็นื่ในคับจะเปลี่ยน paracetamol ให้เกิดเบนเมคาบอไลท์ 
ซึ่งเบนพิษโดยฅรงต่อเชลล์คับ 

sa licy la tes
สองในสามของผู้บวยฑได้รบ salicylates ในขนาด 2 กรัมต่อรันหรือมากกว่านน 

จะมีระคับเอ็นซ,ยม์ฑรานสแอมิเนสในซีรมสูงกว่าปกติ ซึ่งแสดงว่ามีการทำลายเซลล์คับเกิดฃํ้นบาง 
คนอาจเกิดอาการดซ่านควย ผู้บ่1วยทํเบนเอส แอล อ (systemic lupus erythrematosus) จะ
เกิดอาการคังกล่าวไค้ง่ายกว่าคนปกติ 

T etracycline
ให้ tetracycline ในขนาดสูงๆ จะทำให้เกิดอาการดีซ่านมีลไไษณะของเชลล์หรือ 

เหมือนอาการ acute fatty liver เกิดในคนทอง โคยทวไปไม่ควรฉีด tetracycline เขาเสนเกิน 
1 กรัม หรือรบประทานเกิน 2 กรัม ภายใน 24 ช.ม. และ tetracycline จะถูกขบออกทางบสสาวะ 
คงนนควรให้ขนาดลดลงกำการทำงานของไคไม่ค่อยคื

ข. ย าท เบ ืน พ บ ต ่อ ต ับ โด ย ไม ่อ าจ ค าด ล ่ว ง ห น ้า
การเกิดเบนพิษเกิดเฉพาะก'บบางคนเท่านื่นโดยไม่รู้สาเหตุ อาจเกิด เนื่องจากแค่ 

ละบุคคลค่างกนในค่านการสร,างเมคาบอไลทํ ซึ่งเบนพิษต่อคับ และปฏิกิริยาต่อยาบางอย่างอ็เกิด
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พรอมกิบอาการอื่น  ๆ ค1ว์ยเช่น อาการแพ้ มีไข้, ผืนขน, ปวดตามขอ, lymphadenipathy และ 
eosinophilia แสดงว่าอาจเกี่ยวของกบระบมภูมิคุ้มกัน มไาจะทำให้เกิดอาการต*บอไนสบชนิคเฉียบ- 
พล‘นหรือเรํ้อรไ และที่พบบ่อยก็คืออาการ โฆเลสตาสส

ข.1 ทำให้ฅับอักเสบเฉียบพลัน
1. Antidepressant

ยาพวกซไเคราชีน (เช ่น phenelzine ะ Nardil) ซึ่งเบืนสารยบยงการทำงาน 
ของโมโนเอมิน-ออกชิเคส (m a o ) มกจะทำให้เกิดอาการตบอกเสบเฉียบพล'น พวกไตรซยคลิค 
antidepressant มไไไม่ค่อยเบนอนตรายต่อกับ อย่างไรก็ตามพวก imipramine (Berkomine ;
Tofranil) และ amitriptyline (Domical 5' Lentizol ; Saroten ; tryptizol) อาจทำให้ตบอกเสบ 
และเกิดโฆเลสฅาสิลได้ แต่มกมีอาการนอยกว่าพวกฮไเดราซีน

2. ยารํกษาวํณโรค
10-20%  ของผู้บ่1วยที่ได้รบ isoniazid จะมีระกิบทรานสแอมิเนสในซึ่รมสูงข้น 

เลกนอย ซึ่งจะหายไปเอง มีบ่างแต่น1อยมากประมาณ 0.1 % ที่จะเกิดอาการกิบอไนสบมากและ
คืช่าน ซึ่งถาให้ rifampicin ร่วมควยจะพบอาการกิงกล่าวบ่อยข้นและอาการจะหนไไข้นควย อาจ 
เนื่องจาก rifampicin เหนี่ยวนำให้ปริมาณเอ็นชไ)มีให้เพีมข้นเบนผลให้เกิคการเปลยน isoniazid 
เบนเมตาบอไลทํซึ่งเบนพิษต่อกับไค้มากข้น อย่างไรก็ตามการรไาษาวณโรคควยยาหลายฅวร่วมกิน 
ให้ผลดีมากในการรกษา และอาการไม่พึงประสงค์คงกล่าวเกิดข้นนอยมาก จึงย’งนิยมใช้ยาหลาย 
ต'วร่วมกันในการรไไษาอยู่ กิบอกเสบเนื่องจากยา pyrazinamide (zinam ide) นี่คลไยคลึงกับกับ 
อกเลบเนื่องจาก isoniazid และเนืองจากไวรสมาก

3. H a lo th a n e
หล*งการผ่าตดมกเกิดอาการดีซ่าน ซึ่งอาจเบนได้เนื่องจากหลายสาเหตุ เช่น 

การดีดเชอ, ความกันต่า, ได้รบเลือดจากการถ่ายเลือดเบนปริมาณมาก สาเหตุเนื่องจากยาอาจ
เบนไปได้ โดยเฉพาะถาใช้ยาสลบพวก halothane ผู้บ่1'วยที่เกิดกับอิกเสบหลง-จาก'ใช้ halothane 
มกเบนภายใน 28 วนหลงใช้ยา ส่วนใหญ่จะเรีมควยการมีไฃ้ กิว'ร่อน อ*ตราเสยงในการมีอาการ 
ดงกล่าวเบน 1 ต่อ 20,000 ถึง 35,000 อย่างไรก็ตามวสญญีแพทย์มไไจะใช้ยาสลบอื่นๆ มากกว่าใช้ 
halothane กับผู้บวย
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ยาอนทํอาจทำใหเกิด hypersensitivity hepatitis ไคม phenytoin, phenylbutazone 
และ indomethacin

ข.2  ท ำให ้ค ับ อ ัก เสบเรอร ัง

ผู้บ่วยฑใช้ methyldopa (Aldomet, Dopamet) จะเกิคอาการดีซ่านไค้
นอยกว่า 1 % ของผู้บวย เมี่อใช้ยาฅ่อไปจะเกิดอาการไม่ค่างกบ chronic active hepatitis ดิบ
อกเสบทงเรอรังและเฉียบพล'น เกิดฃํ้นได้เมื่อผู้บ่วยใช้ยา nitrofurantoin, isoniazid และ dantro
lene ซึ่งเบน hydantoin derivative ซ่ึงใช้ก*บอาการ spasm และอาจเบนมากขนจนเบนดิบแข็ง 
(cirrhosis) ไค้เมื่อใช้ dantrolene ดงน8นจึงควรฅรวจการทำงานของดิบอยู่เสมอเมื่อใช้ยาน

โดยปกดิถไเลิกใช้ยาอาการเหล่านื่จะหายไป ผู้บวยท็่มื่อาการ chronic active hepatitis 
ควรดรวจดูประวดการใช้ยาดวยว่าเคยใช้ยาเหล่านื่หรือไม่

ค . ก าร ข ัด ข ว าง ก าร ห ล ง ข อ ณ ํ้าด
Chlorprom azide
เบนยาฑ็่ทำให้เกิดโฆเลสฅาสส พบไค้บ่อยมากมีอตราการเกิดอาการนประมาณ

0.5 % ถา chlorpromazine ทำใหเกิดอาการดิงกลาวได พวก phenothiazines ดิวอึ่นกิมกทำให้เกิด 
อาการนื่ไค้ควย (มี cross sensitization) อาการคซ่านมกเกิดขนภายใน 2 -4  สปดาหหลงจากเรม 
ให้ยาอาจเกิดอาการเฉียบพลนพรอมฑํ้งมีอาการไข้ หนาวสน และปวดทอง หรืออาจจะอาการหนก 
กว่านอาจเกิดอาการดิน, อาการแพ้ และ eosinophilia ไค้ควย อาการทเห็นชดคือโฆเลสดาสิส 
ซึ่งเกิดเนื่องจากเชลล์ของดิบเบนอนดราย

E rythrom ycin esto la te
กิทำให้เกิดอาการฃิางดินไค้โดยเฉพาะอาจปวดทองรุนแรงมาก ยาใช้ในโรคเบา

หวานกิอาจทำให้เกิดโฆเลสดาสสไค้ แค่ม*กจะขนกบขนาดของยาทใช้ได้แก่ยา chlorpropamide
ถำใช้ขนาดดากว่า 375 มก. ค่อว่น ม่กจะไม่ค่อยพบว่าเกิดอาการดิงกล่าว พบมีอาการโฆเลส
ดาสิสไกนอยกว่าถาใช้ tolbutamide และไม่พบว่าเกิด cross sensitization ระหว่างยาสองดวน

การวินิจฉํยว่ายาเบนพิษต่อต0บหรือไม่
โดยทวไปแลวยํงไม่มีวิธีการวินิจฉยอย่างจำเพาะ มกดิองใช้การวิเคราะห์ดิดเอาสาเหดุ 

อึ่น  ๆ ทํไม่ใช่ออกไป ส่วนใหญ่อาการมกเกิดข็นภายในสามเดือนหล*งจากเรืมใช้ยา การวิเคราะห์ 
hypersensitivity ทงทางกลีนิคและทดสอบเลือดจะเบนประโยชน์มากด'อการวินิจฉ’ย บางปฏิกิริยา
1BO •  ไทยเภส"ชสาร บท ร เล ่มท 2 2526



อาจไม่แฅกต่างจากฅับอ'โนสบเนื่องจากไวรํส ด'งนนควรจะทดสอบชีร'มดวยว่ามีการคิดเชอไวรัส
type A หรือ type B หรือโมโนนิวคลีโอสิสหรือไม่ การทำ biopsy ของดับเพียงอย่างเดียวบอก 
ไม่ไค้ว่าสาเหดุที่ดบอกเสบน้นเกิดเพราะยาที่ใช้

การทดสอบที่คีที่สุดว่าสารหรือยาใดเบนพิษต่อดับกิคือ ดูอาการเมื่อเลิกใช้ยานนว่าจะ
ทำให้อาการบนเทาลงหรือไม่ แต่ในทางกลบกนถิาสงสัยว่าอาจเกิดเนื่องจากพิษของยาใด แล*ว
ลองใช้ยานพบผู้บ ่1วยอาจเกิดอาการรุนแรงเกิดเนโครลิสของด*บถึงแก่ความดาย เกิดอนดรายไค้
มากทำไม่ได้เคีดขาด

การเกิดโฆเลสฅาสิสดัองแยกออกจากอาการดีซ่านเนื่องจากท่อนาคีอุคดันโดยเฉพาะที่เกิด 
เนื่องจากเบนนีวหรือมะเร็ง การผ่าฅคช่องทองในผ้บ่1วยคีซ่านเนื่องจากยาเบนพิษต่อดับนื่ชีงไม่อาจ 
รักษาได้ควยการผ่าดัดโดยคิดว่าเบนนื่วหรือมะเร็งอาจเบนอนดรายถึงดายได้ โดยเฉพาะในผู้สูงอายุ

เอกสารอใงอง Davis, M., (ฯ 981 ) Drug-induced Jaundice and Liver Damage, 
P r e s c r ib e T S  J o u rn a l, 2 1  (2 ) 184-191.

ชีอยาในบทความ ‘ยาทำให้เกิดอาการดีซ่านและเกิดอนดรายต่อดับ,
Analgesic 
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Antibiotic 
Anticonvulsant 
Antidepressant 
Antidiabetic 
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Anti-infective 

(urinary) 
Antipsychotic 
Antituberculous 
Skeletal muscle 

Relaxant 
Steroid

: Paracetamol, salicylates, phenylbutazone, Indomethacin 
ะ Halothane
ะ Tetracycline, erythromycin estolate 
: Phenytoin
: Phenelzine, imipramine, amitriptyline 
\ Chlorpropamide, tolbutamide 
ะ Methyldopa 
ะ Nitrofurantoin

! Chlorpromazine
ะ Isoniazid, pyrazinamide, rifampicin 
: Dantrolene

: Androgens, synthetic estrogens for oral contraceptives
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