
บทที่ 8 Pentoxifylline 
 

ก. ขอมูลเบื้องตน 
Pentoxifylline (ชื่อ เดิม 

oxypentifylline) เปนยาในกลุม 

hemorheologic1 (ยาที่มีผลตอระบบ

ไหลเวียนโลหิต) และ vasodilator โดย

โครงสรางจัดเปนยาในกลุม methylxanthine 

มีโครงสรางสัมพันธกับ caffeine และ 

theophylline2 เชื่อวามีคุณสมบัติเพิ่มความ

ยืดหยุนของเม็ดเลือดแดง  (erythrocyte 

flexibility)3 โดยการขัดขวางเอนซัยม 

phosphodiesterase และเพิ่มการทํางาน

ของ cAMP ในเม็ดเลือดแดง2 ลดความหนืด

ของเลือด (blood viscosity)3 โดยการลด

ความเขมขนของ fibrinogen ในพลาสมา

และเพิ่ม fibrinolytic activity2 จึงชวยเพิ่ม

การไหลเวียนโลหิตในหลอดเลือดฝอย 

(microcirculation)3 และเพิ่มความเขมขน

ของออกซิเจนในเนื้อเยื่อ3 pentoxifylline ไม

มีฤทธิ์ขยายหลอดลม2

“Pentoxifylline reduces blood viscosity 
and improves erythrocyte flexibility, 
microcirculatory flow, and tissue oxygen 
concentrations”  

                                                                                               
1 Pentoxifylline Drug Summary in DrugPoints® 

System. MICROMEDEX(R) Healthcare Series Vol. 

127. Thomson Micromedex 2006. 
2 Pentoxifylline in Drug Monograph. Clinical 

Pharmacology CD-ROM Ver 2.18 Gold Standard 

2005. 2 
3 Prod Info Trental(R), 2000a. in 4.4 Mechanism of 

Action/Pharmacology. MICROMEDEX(R) Healthcare 

Series Vol. 127. Thomson Micromedex 2006. 

มีจําหนายในประเทศไทยในหลาย

ชื่อการคาเชน 
- Agapurin controlled-release tab 

- Elastab tab 

- Flexital CR controlled-release tab 

- Penlol 100 tab 

- Trental 400 controlled-release tab 

- Trepal-400 sustained-release tab 

ในประเทศไทย pentoxifylline ระบุ

ขอบงใชไวในเอกสารกํากับยาหลายประการ

ดังนี้คือ4 “Treatment of peripheral occlusive 

arterial diseases & circulatory disorders of 

arteriosclerotic, diabetic, inflammatory or 

functional origin trophic disorders, lower leg 

ulcer & gangrene. Circulatory disorders of the 

eye, functional disorders of internal ears, 

cerebral blood flow disorders, ischaemic & 

post-apoplectic states.” ในขณะที่ยาเม็ดชนิด 

400 มก. controlled release tab เลข

ทะเบียน 1B 27/40 และ 1C 282/405 ข้ึน

ทะเบียนภายใตขอบงใชดังตอไปนี้6 “โรค
หลอดเลือดแดงสวนปลายอุดตันและการไหลเวียน

เ ลือด ผิดปกติ เนื่ อ งจากภาวะ เส น เลื อดแข็ ง 

 
4 Trental 400 Controlled Release tab Monograph in 

MIMS CliniConsult Thailand 3rd Issue 2005 CD ROM 
5 ขอมูลที่นาสนใจทั่วไปของผลิตภัณฑยา สํานักงาน

คณะกรรมการอาหารและยา คนเมื่อ 6 มีค. 2549 ดวยคํา

สําคัญ “trental” คนจาก http://wwwapp1.fda. 

moph.go.th/consumer/conframe.asp 5 
6 ขอมูลที่นาสนใจทั่วไปของผลิตภัณฑยา สํานักงาน

คณะกรรมการอาหารและยา คนเมื่อ 6 มีค. 2549 จาก 

http://wwwapp1.fda.moph.go.th/temp/4000282.doc

http://wwwapp1.fda/
http://wwwapp1.fda.moph.go.th/temp/4000282.doc


โ ร ค เ บ า ห ว า น  ( เ ช น  INTERMITTENT 

CLAUDICATION หรือ REST PAIN ) และ

สารอาหารไปเลี้ยงไมเพียงพอ (เชน แผลเรื้อรัง

บริเวณขาสวนลางและเนื้อตาย) ภาวะตาง ๆ ที่

เกี่ยวของกับความผิดปกติของการไหลเวียนเลือด

ในสมอง (อาการที่ตามมาของโรคเสนเลือดแข็งใน

สมอง เชน ไมมีสมาธิ เวียนศีรษะ ความจําเสื่อม) 

ภาวะสมองขาดเลือดหลอเล้ียง และภาวะหลังเสน

เลือดในสมองแตก การไหลเวียนเลือดผิดปกติ

บริเวณตา หรือ หูสวนใน ที่เปนรวมกับหลอดเลือด

ไหลเวียนไมดี มีการเสื่อมสภาพเปนผลใหการ

มองเห็นภาพไมดี และฟงเสียงไมชัดเจน” ขอบงใช

ขางตนเปนขอบงใชเดียวกันกับขอบงใชของ

ยานี้ในรูปแบบอื่นที่ข้ึนทะเบียนไวตั้งแต พ.ศ. 

25285

ในสหรั ฐ อ เม ริ ก า  pentoxifylline 

ไดรับอนุมัติใหข้ึนทะเบียนในปค.ศ. 1984 

(พ.ศ. 2527) เพื่อใชใน intermittent 

claudication2 (อาการปวดขาเปนระยะเหตุ

ขาดเลือด) สวนขอบงใชอ่ืน ๆ เชน acute 

alcoholic liver disease1, diabetic 

complication1 และ diabetic neuropathy2, 

retinal vascular disorder1, stasis ulcer1, 

vascular disorder of inner ear1, 

Kawasaki’s disease2 และขอบงใชอีก

มากมายหลายประการ เปนขอบงใชที่ยัง

ไมไดรับการอนุมัติ1 ทั้งนี้ Micromedex7 

กลาวถึงที่ใชของยา (Therapeutic Uses) ไว

มากถึง 56 กรณี โดยมี intermittent 

                                                

                                               

7 Pentoxifylline : Therapeutic Uses In DRUGDEX 

DRUG EVALUATIONS. MICROMEDEX(R) Healthcare 

Series Vol. 127. Thomson Micromedex 2006.  

claudication เปนกรณีเดียวที่ไดรับการ

อนุมัติใหใชอยางเปนทางการ 

จากฐานขอมูล UpToDate®8 ระบุที่

ใชของยาใน intermittent claudication และ

ระบุที่ใชที่ เปน  UNLABELED / 

INVESTIGATIONAL ไวดังนี้คือ AIDS 

patients with increased TNF, CVA, 

cerebrovascular diseases, diabetic 

atherosclerosis, diabetic neuropathy, 

gangrene, hemodialysis shunt 

thrombosis, vascular impotence, 

cerebral malaria, septic shock, sickle 

cell syndromes, and vasculitis 

ในประเทศอังกฤษ BNF9 จัดยานี้ไว

ในหัวขอ 2.6.4 Peripheral vasodilators 

and related drugs กําหนดขอบงใชใน 

peripheral vascular disease; venous leg 

ulcers [unlicensed indication] โดยระบุไว

ในหัวขอดังกลาววา pentoxifylline ไมไดรับ

การพิ สู จน ว ามี ประสิ ทธิ ภ าพทั้ ง ใ น 

intermittent claudication และ Reynaud’s 

syndrome 
“(In intermittent claudication) Inositol 
nicotinate, pentoxifylline (oxpentifylline) 
and cinnarizine are not established as 
being effective.” 
“(In Reynaud’s syndrome) Cinnarizine, 
pentoxifylline, prazosin and moxisylyte 

 
8 Pentoxifylline Drug Information in UpToDate Online 

14.1 ©2006 UpToDate® Copyright 1978-2005 Lexi-

Comp. 
9 Pentoxifylline in Joint Formulary Committee. British 

National Formulary. 50 ed. London: British Medical 

Association and Royal Pharmaceutical Society of 

Great Britain; September 2005. 



(thymoxamine) are not established as 
being effective.” 

 

ในประเทศไทย pentoxifylline เปน

ที่นิยมใชอยางแพรหลายในหลายขอบงใช 

ร ว ม ทั้ ง ใ น ผู ป ว ย ที่ มี ป ญ ห า  cerebral 

ischemia เชน stroke และ dementia ซึ่ง 

Micromedex Drugdex Drug 

Evaluations10 ระบุวา pentoxifylline ไมมีที่

ใช สําหรับปญหาสวนใหญขางตน  และ

ตองการการศึกษาเพิ่มเติมในกรณี TIA 

(transient ischemic attacks) 
“The available data evaluating 
pentoxifylline in cerebrovascular 
disorders is not convincing, and at 
present the drug appears to have no 
place in the treatment of most 
cerebrovascular disorders or 
dementia. However, further studies are 
required to evaluate this drug in transient 
ischemic attacks. “ 

 

เ ห็ น ไ ด ว า ป ร ะ สิ ท ธิ ภ า พ ข อ ง 

pentoxifylline ทั้งในขอบงใชหลักคือ 

intermittent claudication และขอบงใชรอง

เชน cerebrovascular disorders หรือ 

dementia และขอบงใชตาง ๆ ที่กลาวอางไว

ในสรรพคุณย

                                               

ังมีขอสงสัย และควรไดรับการ

ตรวจสอบจากหลักฐานเชิงประจักษที่เปน

ปจจุบันเพื่อนําไปสูกระบวนการการสั่งใชยา

อยางสมเหตุผลตอไป 

 
ข. ขอมูลจากหลักฐานตาง ๆ 

 
10 Pentoxifylline : Place in Therapy. In DRUGDEX 

DRUG EVALUATIONS. MICROMEDEX(R) Healthcare 

Series Vol. 127. Thomson Micromedex 2006. 9 

จากการคนขอมูลใน MeSH 

database พบคําจํากัดความของ pentoxi-

fylline ดังนี้ 
”A METHYLXANTHINE derivative 

that inhibits phosphodiesterase and affects 
blood rheology. It improves blood flow by 
increasing erythrocyte and leukocyte 
flexibility. It also inhibits platelet aggregation. 
Pentoxifylline modulates immunologic activity 
by stimulating cytokine production.” 

เ มื่ อ ค น ข อ มู ล ข อ ง 

pentoxifylline[MeSH] ใน Pubmed โดย

จํากัดการคนเฉพาะงานวิจัยชนิด clinical 

trial พบเอกสารทั้งสิ้น 437 เร่ือง (Search 

Date 6 มีนาคม 2549) หากจํากัดการคน

เฉพาะงานวิจัยชนิด randomized 

controlled trials พบเอกสารทั้งสิ้น 249 เร่ือง 

และหากตัดเอกสารที่ไมใชภาษาอังกฤษ

หรือไมมีบทคัดยอคงเหลือเอกสารทั้งสิ้น 212 

เร่ือง เมื่อคนโดยกําหนดใหเปนเอกสารที่มี 

pentoxifylline ในชื่อเร่ืองและเปนงานวิจัย

ชนิด systematic[sb] พบเอกสารทั้งสิ้น 17 

เร่ือง 

 
1. กรณี intermittent claudication 

พบงานวิจัยชนิด RCT ในขอบงใช 

“Intermittent Claudication”[MeSH] ทั้งสิ้น 

30 เร่ือง (โดยงานวิจัยลาสุดตีพิมพในป ค.ศ. 

2002 จํานวน 6 เร่ือง) และพบงานวิจัยที่มี 

pentoxifylline ในชื่อเร่ืองและเปนงานวิจัย

ชนิด systematic[sb] ทั้งสิ้น 6 เร่ือง 



จากการศึกษาลาสุดโดย Dawson 

DL และคณะ (2002)11 ใหขอมูลโตแยง

คุณสมบัติการเปน hemorheologic agent 

ของ pentoxifylline ในแงของการลด 

viscosity การลด fibrinogen levels และ 

erythrocyte deformability ทําการศึกษาใน

ผูปวย 49 คน โดยใช pentoxifylline 1200 

มก. ตอวันเทียบกับยาหลอก ติดตามผลนาน 

24 สัปดาห พบวา pentoxifylline ไมมีผล

ตอการเปลี่ยนแปลงความหนืดของเลือด 

ปริมาณของ fibrinogen หรือการ

เปลี่ยนแปลงรูปรางของเม็ดเลือดแดง ซึ่ง

กลาวกันวาเปนกลไกการออกฤทธิ์ของยา ใน

ปจจุบันจึงอาจกลาวไดวากลไกการออกฤทธิ์

ของยายังไมเปนที่ทราบแนชัด 
“There were no significant changes in 
whole blood viscosity for subjects 
treated with pentoxifylline or placebo. 
There were no significant changes in 
erythrocyte deformability, fibrinogen, or 
erythrocyte sedimentation rate. A trend 
toward improved walking distances was 
noted for pentoxifylline in comparison 
with placebo. This trend was not 
correlated with changes in any 
underlying rheologic parameter. 
Pentoxifylline did not modulate 
viscosity or red cell deformability, a 
finding at variance with its putative 
mechanism of action. Different 
mechanisms of action for this 
medication should be considered.” 

 

ผลการวิจัยประสิทธิภาพของยามีทั้ง

กรณีที่ไดผลและกรณีที่ไมไดผลหรือไดผลใน

ผูปวยจํานวนนอย เชน รายงานของ Green 

                                                

                                               

11 Dawson DL, Zheng Q, Worthy SA, Charles B, 

Bradley DV Jr. Failure of pentoxifylline or cilostazol to 

improve blood and plasma viscosity, fibrinogen, and 

erythrocyte deformability in claudication. Angiology. 

2002 Sep-Oct;53(5):509-20. 

และ McNamara (1988)12 ซึ่งศึกษาผูปวย 

130 รายที่มีอาการปวดขาเปนระยะเหตุขาด

เลือดมานานไมนอยกวา 18 เดือน โดยไดรับ

ยา pentoxifylline ในขนาด 400 มก. วันละ 

3 คร้ัง ระยะเวลาติดตามผลเฉลี่ย 8-10 เดือน 

พบวาผูปวยรอยละ 71 อาการไมดีข้ึน รอย

ละ 10 อาการดีข้ึนในชวงแรกและมีอาการดี

ข้ึนอยูเพียง 2-3 เดือน มีผูปวยเพียงรอยละ 

19 ที่มีอาการดีข้ึนอยางชัดเจน การศึกษานี้

ไมมีการเปรียบเทียบกับยาหลอกจึงไม

สามารถระบุไดวาในผูปวยรอยละ 19 ที่มี

อาการดีข้ึนนั้น มีสวนของผลจากยาหลอก 

(placebo effect) ปะปนอยูมากนอยเพียงใด 

ดังนั้นประสิทธิภาพที่แทจริงของยาใน
การศึกษานี้จึงตํ่ามาก 

Girolami และคณะ (1999)13 

รวบรวมงานวิจัยทั้งสิ้น 12 งานวิจัยที่ศึกษา

ประสิทธิภาพของการรักษาวิธีตาง ๆ ใน

ผูปวยปวดขาเปนระยะเหตุขาดเลือด วัด

ประสิทธิภาพการรักษาจาก ระยะทางที่เดิน

ไดโดยไมมีอาการปวด (pain free) รวมกับ

ระยะทางทั้งหมดที่ ผูปวยสามารถเดินได 

(total distance) ซึ่งสรุปขอมูลไดวา การทํา

 
12 Green RM, McNamara J. The effects of 

pentoxifylline on patients with intermittent 

claudication. J Vasc Surg. 1988 Feb;7(2):356-62.  
13

 Girolami B, Bernardi E, Prins MH, Ten Cate JW, 

Hettiarachchi R, Prandoni P, Girolami A, Buller HR. 

Treatment of intermittent claudication with physical 

training, smoking cessation, pentoxifylline, or 

nafronyl: a meta-analysis. Arch Intern Med. 1999 Feb 

22;159(4):337-45. 



กายภาพบําบัด (physical training) เพิ่ม 

pain Free และ total Distance ได 139.0 

เมตร (95% CI 31.0-246.9 เมตร) และ 

179.1 เมตร (95% CI 60.2 - 298.1 เมตร) 

การหยุดสูบบุหร่ี ไมมีผลตอ pain free และ 

total distance สวน pentoxifylline เพิ่ม 

pain Free และ total Distance ได 21.0 

เมตร (95% CI, 0.7 - 41.3 เมตร) และ 43.8 

เมตร (95% CI, 14.1 - 73.6 เมตร) 

ตามลําดับ ซึ่งเห็นไดวา pentoxifylline มี

ประสิทธิภาพต่ํากวาการทํากายภาพบําบัด 

และประสิทธิภาพที่ไดคอนขางต่ํา ทําให
ผูวิจัยต้ังขอสงสัยถึงประโยชนทางคลินิก
ของยา 

Hood SC และคณะ (1997)14 

ทําการศึกษาชนิด meta-analysis โดยการ

รวบรวมงานวิจัยชนิด RCT 11 เร่ืองระหวาง

ป 1976-1994 ที่ศึกษา pentoxifylline เทียบ

กับยาหลอก พบวากรณี pain free walking 

distance (วิเคราะหจากผูปวย 612 คน) ยา

เพิ่มระยะทางได 29.4 เมตร [95% 

confidence interval (CI) 13.0 ถึง 45.9 

เมตร] สวนกรณี absolute claudication 

distance (วิเคราะหจากผูปวย 511 คน) ยา

เพิ่มระยะทางได 48.4 เมตร [95% 

confidence interval (CI) 18.3 ถึง 78.6 

เมตร] ทั้งสองกรณีขางตนความแตกตางจาก

                                                

                                               

14
 Hood SC, Moher D, Barber GG. Management of 

intermittent claudication with pentoxifylline: meta-

analysis of randomized controlled trials. CMAJ. 1996 

Oct 15;155(8):1053-9. 

ยาหลอกมีนัยสําคัญทางสถิติ อยางไรก็ตาม

ผูวิจัยไดสรุปไววา ยังไมสามารถประมาณ

ประโยชนที่แทจริงของยาจากงานวิจัยที่ได

รวบรวมมา เนื่องจากยังตองการงานวิจัยที่
มีกระบวนการถูกตองเหมาะสมเพิ่มเติม 

“CONCLUSION: Pentoxifylline therapy 
may be efficacious in improving the 
walking capacity of patients with 
moderate intermittent claudication. 
However, properly conducted clinical 
trials are required to provide a true 
estimate of the benefit” 
 

Frampton JE และคณะ (1995)15 

ทําการวิจัยชนิดทบทวนเอกสาร (review) 

และระบุวาผูปวยปวดขาเปนระยะเหตุขาด

เลือด ได รับประโยชนสูงสุดจาก 

pentoxifylline ในกรณีที่มีอัตราสวนของ

ความดันโลหิตระหวางขอเทาและแขน 

(ankle/arm blood pressure ratio) นอย

กวาหรือเทากับ 0.8 และมีประวัติเปนโรคมา

นานกวา 1 ป  

เนื่องจากมีการศึกษาจํานวนไมนอย

ที่พบวา pentoxifylline ชวยเพิ่มระยะ

ทางการเดินของผูปวยที่เปนโรค intermittent 

claudications ซึ่งเปนขอบงใชเดียวที่ไดรับ

การอนุมัติ โดย  US FDA ดังนั้น 

Micromedex16 จึ ง จั ด ใ ห  pentoxifylline 

 
15

 Frampton JE, Brogden RN. Pentoxifylline 

(oxpentifylline). A review of its therapeutic efficacy in 

the management of peripheral vascular and 

cerebrovascular disorders. Drugs Aging. 1995 

Dec;7(6):480-503. 
16 Pentoxifylline : Therapeutic Uses AC) Intermittent 

claudication. In DRUGDEX DRUG EVALUATIONS. 

MICROMEDEX(R) Healthcare Series Vol. 127. 

Thomson Micromedex 2006.  



เปนยาที่มีประสิทธิภาพ (effective) แนะนํา

ใ ห ใ ช ไ ด ใ น ผู ป ว ย ส ว น ม า ก 

(Recommendation Class IIa) ดวย

หลักฐานที่มีความนาเชื่อถือสูง (Strength of 

Evidence Category A) อยางไรก็ตาม

ภายใตหัวขอเดียวกัน Micromedex กลาววา  

ก .  ย ามี ป ร ะ สิ ท ธิ ภ า พต่ํ า ก ว า 

physical training 

ข. ประโยชนของยาทางคลินิกยัง

เป นที่ น า ส ง สัย  เ นื่ อ งจากยาช วย เพิ่ ม

ระยะทางในการเดินของผูปวยได เพียง

เล็กนอย 

ค .  ถึ ง แ ม ผ ล ก า ร ศึ ก ษ าพบ ว า

ระยะทางที่ ผูป วยเดินได เพิ่ม ข้ึนอยางมี

นัยสําคัญทางสถิติ แตผลอาจไมมีนัยสําคัญ

ทางคลินิก 

ง. ยาอาจใหผลดีในระยะสั้น (เชนไม

เกิน 12 สัปดาหในบางการศึกษา) ในระยะ

ยาวยาอาจไดผลระหวาง 20-30% ของผูปวย 

จ. ในผูปวยที่ใชยาระยะยาว ควร

ทดลองลดยาและหยุดยาในที่สุด เพื่อคนหา

ผู ป ว ยที่ ไ ม จํ า เ ป นต อ ง ใ ช ย าอี กต อ ไป 

เนื่องจากอาจมีผูปวยมากถึงรอยละ 60 ที่

สามารถหยุดยาได ซึ่งจะชวยลดคาใชจาย

และความเสี่ยงจากการใชยาซึ่ งไม เปน

ประโยชนตอผูปวยอีกตอไป 
Less effective than physical training. 
♦The clinical relevance of these modest 
increases in walking distance is 
questionable. ♦ Many investigators have 
stated that even though a statistically 
significant increase in treadmill walking 
distance may occur, this may not 
correlate to a clinically significant 
improvement. ♦ Results at 1 and 8 
weeks indicated pentoxifylline allowed 
more rapid improvement in both total 
and pain-free walking times than 

exercise alone. However, by week 12, 
both these measures were improved in 
each group and were no longer 
statistically different between therapies. 
♦ Long-term effectiveness in 20% to 
30%. ♦ A trial weaning is recommended 
to identify patients no longer requiring 
pentoxifylline, which will both reduce 
costs to the patient or provider as well as 
reduce the iatrogenic risk of interaction 
or adverse reaction in these patients 
typically on polypharmacy regimens 

 

Gey DC และคณะ (2004)17 ทํา

การทบทวนวิธีการตาง ๆ ในการรักษาโรค

ปวดขาเปนระยะเหตุขาดเลือด  สรุปวา 

pentoxifylline มีประสิทธิภาพต่ํากวา 

antiplatelet agents ถึงแมยาอาจจะมีผล

เล็กนอยตอระยะทางที่ผูปวยเดินได แตยังมี

ขอมูลไมเพียงพอที่จะสนับสนุนการใชยานี้

อยางกวางขวาง 
“Pentoxifylline is less effective than 
cilostazol. Two meta-analyses and two 
systematic reviews of pentoxifylline 
concluded that although the drug may 
have a small effect on walking ability, the 
data are insufficient to support its 
widespread use.” 

 

Bachoo (2004)18 ทบทวน 

pentoxifylline ในขอบงใช peripheral 

arterial disease ตีพิมพใน BMJ Clinical 

Evidence ระบุวามีขอมูลไมเพียงพอที่จะ

เ ป รี ย บ เ ที ย บ ป ร ะ สิ ท ธิ ภ า พ ข อ ง 

pentoxifylline กับยาหลอก และจัดให 
pentoxifylline จัดอยูในกลุม Unknown 
Effectiveness ในขณะที่ antiplatelet 

                                                
17 Gey DC, Lesho EP, Manngold J.   Management of 

peripheral arterial disease. Am Fam Physician. 2004 

Feb 1;69(3):525-32. Review. Erratum in: Am Fam 

Physician. 2004 Apr 15;69(8):1863.  
18 Bachoo P. Peripheral arterial disease. Clin Evid. 

2004 Dec;(12):144-58. 



agents และ exercise จัดเปนการรักษาที่มี

ประโยชน (beneficial) 
“One systematic review and one 
subsequent RCT found insufficient 
evidence to compare pentoxifylline 
versus placebo.” 

 

ดังนั้นประโยชนที่แทจริงของยาใน 

intermittent claudication จึงยังเปนที่นา

สงสัย คณะทํางานคัดเลือกยาในบัญชียา

หลักแหงชาติ สาขาประสาทวิทยา จึงมีมติให

คัดยานี้ออกจากบัญชียาหลักแหงชาติ ซึ่ง

สอดคล อ งกั บ คํ าแนะนํ าของ  Seventh 

American College of Chest Physician 

(ACCP) Conference on Antithrombotic 

and Thrombolytic Therapy (2004)19 ซึ่ง

ระบุวาไมแนะนําใหใช pentoxifylline ใน 

intermittent claudication (แนะนําใหใช 

aspirin เปนยาหลัก และแนะนําใหใช 

cilostazol เฉพาะในผูปวยที่มีอาการรุนแรง

เขาขายทุพพลภาพที่การรักษาอื่นไมไดผล

หรือไมควรทําเทานั้น) 
“For patients with chronic limb ischemia, 
we recommend lifelong aspirin therapy 
(Grade 1A). For patients with disabling 
intermittent claudication who do not 
respond to conservative measures (risk 
factor modification and exercise therapy) 
and who are not candidates for surgical 
or catheter-based intervention, we 
suggest cilostazol (Grade 2A). We 
suggest that clinicians not use cilostazol 
in patients with less-disabling 
claudication (Grade 2A). We 
recommend against the use of 
pentoxifylline (Grade 1B)”. 

                                                
                                               19 Clagett GP, Sobel M, Jackson MR, Lip GY, 

Tangelder M, Verhaeghe R. Antithrombotic therapy in 

peripheral arterial occlusive disease: the Seventh 

ACCP Conference on Antithrombotic and 

Thrombolytic Therapy. Chest. 2004 Sep;126(3 

Suppl):609S-626S. 

 
การที่ pentoxifylline ไมไดรับการ

สนับสนุนการใชในขอบงใชหลัก ทั้งที่ไดรับ

การอนุมัติโดย US FDA และเปนขอบงใชที่มี

งานวิจัยเกิดขึ้นมากที่สุด สงผลใหเกิดความ
เคลือบแคลงสงสัยในประสิทธิภาพที่
แทจริงของยาในขอบงใชอ่ืน ๆ ซึ่งจะได

กลาวตอไป 

 
2. กรณี ischemic stroke (cerebro-
vascular accident) 

พบงานวิจัยชนิด RCT ในขอบงใช 

"Cerebrovascular Disorders" [MeSH] 

ทั้งสิ้น 18 เร่ือง ทั้งหมดเปนงานวิจัยระหวาง

ป ค.ศ. 1976-1997 และพบงานวิจัยชนิด 

systemataic[sb] จํานวน 3 เร่ือง 

Hsu CY และคณะ (1988)20 ศึกษา 

pentoxifylline I.V. infusion ในขนาด 16 

มก.ตอกก.ตอวัน ขนาดยาสูงสุด 1,200 มก. 

ใหยาภายใน 12 ชั่วโมงหลังเกิด ischemic 

stroke โดยใหยาฉีดนาน 3 วัน ตามดวยยา

กินในขนาด 400 มก. วันละ 3 คร้ัง จนครบ 

28 วัน เปนการศึกษาชนิด multicenter, 

double-blind, randomized and placebo-

controlled trial ในผูปวย 297 คน การศึกษา

นี้ไมพบความแตกตางระหวาง functional 

impairment และอัตราตาย ตลอดจน 

 
20 Hsu CY, Norris JW, Hogan EL, Bladin P, Dinsdale 

HB, Yatsu FM, Earnest MP, Scheinberg P, Caplan LR, 

Karp HR. Pentoxifylline in acute nonhemorrhagic 

stroke. A randomized, placebo-controlled double-

blind trial. Stroke. 1988 Jun;19(6):716-22. 



neurologic deficit scores ระหวางผูปวยที่

ไดยากับผูปวยที่ ไดยาหลอก  ยกเวนใน

ชวงแรก ๆ ของการรักษาเปนระยะเวลาสั้น ๆ  
“Although pharmacologic effects were 
present during the first few days, the 
clinical benefits were small and not 
sustained.” 

 

จากกา รศึ กษาชนิ ด  Cochrane 

Systematic Review โดย Bath และคณะ 

(2004)21 (ปรับปรุงขอมูลจากการ review 

ในป  2000) ซึ่งทบทวนงานวิจัย  4 เ ร่ือง 

จํานวนผูปวย acute ischaemic stroke 

จํานวน 763 คน พบวายาไมชวยลดอัตรา

ตายทั้งระยะสั้นและระยะยาว ขอมูลเกีย่วกบั

ผลของยาตอความพิการและ neurological 

impairment ไมอยูในรูปแบบที่สามารถ

วิเคราะหได สวนขอมูลดานคุณภาพชีวิต 

การกลับเปนซ้ํา ภาวะลิ่มเลือดหลุดอุดหลอด

เลือด และภาวะเลือดออก ไมมีรายงานใน

งานวิจัยเหลานั้น ผูวิจัยสรุปวา มีขอมูลไม

เพียงพอที่จะประเมินประสิทธิผลและความ

ปลอดภัยของยาภายหลังการเกิด  acute 

ischaemic stroke 
“REVIEWERS' CONCLUSIONS: There 
is not enough evidence to assess 
adequately the effectiveness and safety 
of methylxanthines after acute ischaemic 
stroke.” 

 

ข อ ส รุ ป ข า ง ต น จ า ก  Cochrane 

review สอดคลองกับขอสรุปจาก 

                                                

                                               

21 Bath PM, Bath-Hextall FJ. Pentoxifylline, 

propentofylline and pentifylline for acute ischaemic 

stroke. Cochrane Database Syst Rev. 

2004;(3):CD000162. 

Micromedex22 ซึ่งประเมินการใช 

pentoxifylline ใ น ก รณี  cerebrovascular 

accident ไวดังนี้ “หลักฐานเกี่ยวกับ

ประสิทธิภาพของยายัง ไมชัด เจน  ควร

หลีกเลี่ยงการใชยานี้เนื่องจากการใชยาไดรับ

การพิสูจนวาเปนอันตราย ยานี้ไมลดความ

พิการหรืออัตราตายจาก stroke”  
Efficacy : Evidence is inconclusive. 
Recommendation: Adult Class III (Not 
recommended, treatment has been 
proven to be harmful, and should be 
avoided in all cases. Summary: Does 
not reduce morbidity or mortality 
associated with stroke. 
a) A variety of studies have evaluated 
the use of pentoxifylline in treating 
cerebrovascular accidents and have 
shown an improvement in cerebral blood 
flow. However, the use of this agent has 
not reduced morbidity or mortality 
associated with strokes (Bowton et al, 
1989; Hsu et al, 1988; Janaki, 1980).  
b) Pentoxifylline 1200 milligrams for 28 
days produced clinical benefits in 139 
patients with ischemic STROKE; 
however, benefits were generally 
observed for only 1 to 2 days and 
mortality rates were identical to those in 
the placebo-treated group. (Hsu et al, 
1988). 

 
3. กรณี vascular dementia 

จ า ก ก า ร ศึ ก ษ า  European 

Pentoxifylline Multi-Infarct Dementia 

Study (1996)23 ศึกษาผูปวย 289 คน โดย

ให pentoxifylline 400 มก. วันละ 3 ครั้ง 

เทียบกับยาหลอก นาน 9 เดือน วัดผลทุก 3 

เดือนดวย Gottfries, Brane, Steen (GBS) 

scale พบวา total GBS score ไมแตกตาง

 
22 Pentoxifylline : Therapeutic Uses M) 

Cerebrovascular accident. In DRUGDEX DRUG 

EVALUATIONS. MICROMEDEX(R) Healthcare Series 

Vol. 127. Thomson Micromedex 2006.  
23 European Pentoxifylline Multi-Infarct Dementia 

Study. Eur Neurol. 1996;36(5):315-21. 



กันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติระหวางกลุม

ที่ไดรับยากับกลุมยาหลอกเมื่อวัดผลแบบ 

intention to treat analysis ในกลุมผูปวย 

269 คนที่สามารถติดตามผลการรักษาได 

โดยมีคะแนนแตกตางกัน 2.1 คะแนน (p = 

0.065) 

Sha MC และคณะ (2003)24 ทํา

การทบทวนเอกสารแบบ systematic review 

จากเอกสารที่พบ 20 เร่ือง แตเหมาะสมที่จะ

นํามาวิเคราะหไดเพียง 4 เร่ือง ซึ่งสรุปวามี

แนวโนมที่ยาอาจมีประสิทธิภาพในการ

ปรับปรุง cognitive function ในผูปวยที่เปน 

vascular dementia ทั้งนี้ผูวิจัยสรุปวามี

การศึกษาจํานวนนอยที่ผานเกณฑการ

คัดเลือก และการศึกษาสวนใหญวิจัยใน

ผูปวยจํานวนนอยและมีระเบียบวิธีวิจัยที่มี

ขอจํากัด 
“However, few studies met the quality 
criteria for inclusion in this systematic 
review, and most of these studies were 
small and had methodologic 
limitations.” 

 
จาก evidence-based review ของ 

American Academy of Neurology 

(2001)25 ในแนวทางการรักษา ischemic 

                                                

                                                             

24 Sha MC, Callahan CM. The efficacy of 

pentoxifylline in the treatment of vascular dementia: a 

systematic review. Alzheimer Dis Assoc Disord. 2003 

Jan-Mar;17(1):46-54. 
25 Doody RS, Stevens JC, Beck C, Dubinsky RM, 

Kaye JA, Gwyther L, Mohs RC, Thal LJ, Whitehouse 

PJ, DeKosky ST, Cummings JL. Practice parameter: 

management of dementia (an evidence-based 

review). Report of the Quality Standards 

vascular dementia ไมแนะนําใหใช 

pentoxifylline ในกรณีนี้ 
“Pharmacotherapy in Ischemic Vascular 
Dementia: oxiracetam, cyclandelate, 
flunarizine, and pentoxifylline are 
considered but not recommended.” 

 
4. กรณี transient ischemic attack (TIA) 

Herskovits E และคณะ (1981)26 

ศึกษาเปรียบเทียบ pentoxifylline 1200 มก. 

ตอวัน เทียบกับ ASA (1050 มก.) + 

dipyridamole (150 มก.) ตอวัน ในผูปวย 

66 คน ระยะเวลาติดตามผลนาน 1 ป พบวา

ผูปวยที่ไดรับ pentoxifylline มีอัตราการเกิด 

recurrent TIA ต่ํากวากลุมไดรับยาผสม

อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ คือพบ 10% เทียบ

กับ 28% (p < 0.05)  

อยางไรก็ตาม ผูปวยในการศึกษานี้

จัดวามีจํานวนนอย ดังนั้น Micromedex9 จึง

ระบุวายังตองการการศึกษาเพิ่มเติม 

Guidelines ลาสุดของ  American 

Heart Association (2006)27 เพื่อการ

 
Subcommittee of the American Academy of 

Neurology. Neurology 2001 May 8;56(9):1154-66. 

[175 references] 
26 Herskovits E, Vazquez A, Famulari A, Smud R, 

Tamaroff L, Fraiman H, Gonzalez AM, Vila J, Matera 

V. Randomised trial of pentoxifylline versus 

acetylsalicylic acid plus dipyridamole in preventing 

transient ischaemic attacks. Lancet. 1981 May 

2;1(8227):966-8. 
27 Sacco RL, Adams R, Albers G, Alberts MJ, 

Benavente O, Furie K, Goldstein LB, Gorelick P, 

Halperin J, Harbaugh R, Johnston SC, Katzan I, Kelly-

Hayes M, Kenton EJ, Marks M, Schwamm LH, 

Tomsick T; American Heart Association; American 



ปองกัน stroke ในผูปวย TIA ไมไดกลาวถึง 

pentoxifylline แ ต อ ย า ง ใ ด  ซึ่ ง เ ป น 

guidelines ที่ ใหคํ าแนะนําแนวทางการ

ปองกันโรคดังกลาวไวอยางสมบูรณ ทันสมัย 

และเปนหลักฐานเชิงประจักษ 
“The aim of this new statement is to 
provide comprehensive and timely 
evidence-based recommendations on 
the prevention of ischemic stroke among 
survivors of ischemic stroke or transient 
ischemic attack. Evidence-based 
recommendations are included for the 
control of risk factors, interventional 
approaches for atherosclerotic disease, 
antithrombotic treatments for 
cardioembolism, and the use of 
antiplatelet agents for noncardioembolic 
stroke. Further recommendations are 
provided for the prevention of recurrent 
stroke in a variety of other specific 
circumstances, including arterial 
dissections; patent foramen ovale; 
hyperhomocysteinemia; hypercoagu-
lable states; sickle cell disease; cerebral 
venous sinus thrombosis; stroke among 
women, particularly with regard to 
pregnancy and the use of 
postmenopausal hormones; the use of 
anticoagulation after cerebral 
hemorrhage; and special approaches for 
the implementation of guidelines and 
their use in high-risk populations.” 

 
5. กรณี venous leg ulcers 

                                                              

                                               

Stroke Association Council on Stroke; Council on 

Cardiovascular Radiology and Intervention; American 

Academy of Neurology. Guidelines for prevention of 

stroke in patients with ischemic stroke or transient 

ischemic attack: a statement for healthcare 

professionals from the American Heart 

Association/American Stroke Association Council on 

Stroke: co-sponsored by the Council on 

Cardiovascular Radiology and Intervention: the 

American Academy of Neurology affirms the value of 

this guideline. Stroke. 2006 Feb;37(2):577-617.  

BMJ Clinical Evidence (2004)28 

ทบทวน pentoxifylline ในขอบงใช venous 

leg ulcers ระบุวา pentoxifylline จัดเปนยา

ที่มีประโยชน (beneficial) เชนเดียวกับ 

compression bandage และ stockings 

โ ด ยพบว า ก ลุ ม ผู ป ว ย ที่ ใ ช ย า ร ว ม กั บ 

compression มีสัดสวนการหายของแผล

รอยละ 64 เทียบกับรอยละ 47 ในกลุมยา

หลอก คิดเปน relative risk 1.30 (95% CI 

1.10 ถึง 1.54) และมี NNT เทากับ 6 (95% 

CI 4 ถึง 14) เมื่อเทียบผลการรักษาที่ 6 

เดือน และพบผลขางเคียงใกลเคียงกับยา

หลอก สวนใหญเปนผลขางเคียงตอทางเดิน

อาหารคือ อาหารไมยอย อาเจียน และ

ทองเดิน (โปรดอาน Cochrane review กรณี 

leg ulcer ในหัวขอ ค. ความคุมคาจากการ

ใช pentoxifylline) 

Prodigy Guidance29 

(สหราชอาณาจักร )  ระบุวายั งตองการ

การศึกษาเพิ่มเติมกอนที่จะแนะนําใหใช 

pentoxifylline เปน routine treatment 

สําหรับ venous leg ulcers 
“Pentoxifylline should be reserved for 
ulcers that do not heal with compression 
bandaging. A systematic review of eight 
randomized controlled trials suggests 
that pentoxifylline is more effective than 

 
28 Nelson EA, Cullum N, Jones J. Venous leg ulcers. 

Clin Evid. 2004 Dec;(12):2774-92. Update in: Clin 

Evid. 2005 Jun;(13):2507-26. 
29 Venous leg ulcer in Prodigy Guidance. 

http://www.prodigy.nhs.uk/ProdigyKnowledge/Guidan

ce/WholeGuidanceView.aspx?GuidanceId=37415 

August 2004 - written. Validated in September 2004 

and issued in November 2004. 

http://www.prodigy.nhs.uk/ProdigyKnowledge/Guidance/WholeGuidanceView.aspx?GuidanceId=37415
http://www.prodigy.nhs.uk/ProdigyKnowledge/Guidance/WholeGuidanceView.aspx?GuidanceId=37415


placebo in reducing time to complete 
healing, and gives additional benefit to 
compression. However, further studies 
are required before pentoxifylline can 
be recommended as a routine treatment 
for venous leg ulcers” 
 

 
6. กรณี Circulatory disorders of the eye 

Pentoxifylline ระบุสรรพคุณไว

ประการหนึ่งเกี่ยวกับ  “การไหลเวียนเลือด
ผิดปกติบ ริ เวณตา  ที่ เปนร วมกับหลอดเลือด

ไหลเวียนไมดี มีการเสื่อมสภาพเปนผลใหการ

มองเห็นภาพไมดี” 
Micromedex30 ประเมินการใช 

pentoxifylline ในกรณี acute macular 

degeneration (AMD) ไวดังนี้ “หลักฐาน

เกี่ยวกับประสิทธิภาพของยายังไมชัดเจน 

ควรหลีกเลี่ยงการใชยานี้เนื่องจากการใชยา

ไดรับการพิสูจนวาเปนอันตราย ยานี้ไมเพิ่ม

ความชัดในการมองเห็น และไมลดความ

รุนแรงของการเกิดโรค”  
Efficacy : Evidence is inconclusive. 
Recommendation: Adult Class III (Not 
recommended, treatment has been 
proven to be harmful, and should be 
avoided in all cases. Summary: 
Choroidal blood flow increase of 28% 
noted after 3 months treatment in 20 
patients. No notable increase in visual 
acuity or change in the severity of 
AMD was noted during this small, short 
trial.31 Long-term benefit requires 
clarification 

 

                                                

                                               

30 Pentoxifylline : Therapeutic Uses AG) Macular 

degeneration. In DRUGDEX DRUG EVALUATIONS. 

MICROMEDEX(R) Healthcare Series Vol. 127. 

Thomson Micromedex 2006.  
31 Kruger A, Matulla B, Wolzt M, Pieh S, Strenn K, 

Findl O, Eichler HG, Schmetterer L.  Short-term oral 

pentoxifylline use increases choroidal blood flow in 

patients with age-related macular degeneration. Arch 

Ophthalmol. 1998 Jan;116(1):27-30.  

7. กรณี functional disorders of internal 
ears 

Pentoxifylline ระบุสรรพคุณไว

ประการหนึ่งเกี่ยวกับ “การไหลเวียนเลือด

ผิดปกติบริเวณหูสวนใน ที่เปนรวมกับหลอดเลือด

ไหลเวียนไมดี มีการเสื่อมสภาพเปนผลใหการฟง

เสียงไมชัดเจน” อาการดังกลาวอาจหมายถึง 

hearing loss, tinnitus, vertigo หรือ 

dizziness ซึ่งเปนอาการที่พบไดบอยใน

ผูปวยจํานวนมากซึ่งอาจมีสาเหตุจากเหตุ 

อ่ืน ๆ อีกเปนจํานวนมากซึ่งไมเกี่ยวของกับ

เหตุจากหูชั้นใน เชนกรณี vertigo มีคําจํากัด

ความใน Pubmed MeSH ดังนี้ 
“An illusion of movement, either of 

the external world revolving around the 

individual or of the individual revolving in 

space. Vertigo may be associated with 

disorders of the inner ear (EAR, INNER); 

VESTIBULAR NERVE; BRAINSTEM; or 

CEREBRAL CORTEX. Lesions in the 

TEMPORAL LOBE and PARIETAL LOBE may 

be associated with FOCAL SEIZURES that 

may feature vertigo as an ictal manifestation. 

(From Adams et al., Principles of Neurology, 

6th ed, pp300-1)” 
นอกจากนี้ vertigo ยังอาจมีสาเหตุ

จาก32 Meniere's disease, acute 

labyrinthitis, ototoxic drugs, benign 

 
32 Vertigo : Classification by site of lesion in GP 

Notebook – a UK medical encyclopaedia on the world 

wide web. Available at http://www.gpnotebook.co.uk/ 

simplepage.cfm?ID=-294977533 

http://www.gpnotebook.co.uk/%20simplepage.cfm
http://www.gpnotebook.co.uk/%20simplepage.cfm


positional vertigo, cervical spondylosis 

หรือ ear infections เปนตน 

ไมพบเอกสารใด ๆ เมื่อคน Pubmed  

ดวย search term "Vertigo"[MeSH] AND 

pentoxifylline โ ด ย จํ า กั ด เ อ ก ส า ร ช นิ ด 

randomized controlled trial  

เมื่อเลื่อน MeSH categories ข้ึน

ไปสู Labyrinth Diseases ซึ่งครอบคลุม 

Meniere's disease, Vestibular Diseases 

และ Vertigo พบเอกสาร 2 เร่ือง ไดแก  

1. Controlled clinical trial of 

pentoxifylline versus cinnarizine in the 

treatment of labyrinthine disorders. 

(1988)33 และ 2. Need for rheologically 

active, vasoactive and metabolically 

active substances in the initial treatment 

of acute acoustic trauma. (1986) 

เนื่องจากเอกสารฉบับที่สองเปนเอกสารใน

ภ า ษ า เ ย อ ร มั น  จึ ง ไ ม ส า ม า ร ถ ส รุ ป

ประสิทธิภาพของยาได สําหรับเอกสารฉบับ

ที่หนึ่งสรุปไดวา เปนการศึกษาในผูปวย 66 

คนที่มีปญหาของหองหูชั้นใน (labyrinth) ซึ่ง

มีสาเหตุจากการไหลเวียนโลหิต (vascular 

origin) โดยใช pentoxifylline 400 มก. วัน

ละ 3 คร้ัง เทียบกับ cinnarizine 75 มก. วัน

ละ 3 คร้ัง ไมพบความแตกตางระหวางยาทั้ง

สองในการบรรเทาอาการ tinnitus และ 

                                                
                                               

33 Gananca MM, Mangabeira Albernaz PL, Caovilla 

HH, Ito YI. Controlled clinical trial of pentoxifylline 

versus cinnarizine in the treatment of labyrinthine 

disorders.  Pharmatherapeutica. 1988;5(3):170-6. 

hearing loss แต pentoxifylline มีผลตอ

อาการเวียนศีรษะเหนือกวา cinnarizine 
“No significant differences were 
observed between the two drugs in 
respect of tinnitus and hearing loss 
therapy.  Statistical analysis of the 
results showed pentoxifylline to be 
globally superior to cinnarizine and 
especially to have a more intense 
antivertiginous effect.” 

 

เนื่ องจากการศึกษาในกรณีนี้มี

ผูปวยจํานวนนอย เพียงประมาณ 33 คน

ในแตละกลุม และไมมีกลุมเปรียบเทียบกับ

ยาหลอก ผลดานประสิทธิภาพของยาจึงยัง

ไมชัดเจน และเปนงานวิจัยที่ทําตั้งแตปค.ศ. 

1988 โดยไมมีผูใดทําซํ้าเพื่อยืนยันผล

การศึกษา จาก therapeutic uses ของ 

pentoxifylline จํานวน 56 ประการที่กลาวไว

ใน Micromedex ไมมี vertigo ปรากฏอยูใน

รายการ 

เมื่อเลื่อน MeSH categories ข้ึนไป

เปน Ear Diseases ซึ่งรวม Hearing 

Disorders (hearing loss และ tinnitus) 

และ Vertigo ตลอดจน Labyrinth Diseases 

ได เอกสารเพิ่มข้ึน  8 เ ร่ือง  (เฉพาะที่ เปน 

randomized controlled trial)  

Probst R และคณะ (1992)34 

ศึกษาประสิ ทธิ ภาพของ  pentoxifylline 

infusion รวมกับ dextran 40 ซึ่งกลาววาเปน

วิธีการรักษา acute acoustic trauma หรือ 

 
34 Probst R, Tschopp K, Ludin E, Kellerhals B, 

Podvinec M, Pfaltz CR. A randomized, double-blind, 

placebo-controlled study of dextran/pentoxifylline 

medication in acute acoustic trauma and sudden 

hearing loss. Acta Otolaryngol. 1992;112(3):435-43. 



sudden hearing loss ที่ไมทราบสาเหตุ โดย

แบงผูปวย 382 คนออกเปน 3 กลุมคือ (a) 

dextran-40 + pentoxifylline (b) saline 

infusions + pentoxifylline และ (c) saline 

infusions + ยาหลอก มีผูปวย 331 คนที่

สามารถประเมินผลการรักษาได พบวาการ

ไดยินเสียงกลับคืนมาเทา ๆ กันในผูปวยทั้ง

สามกลุม  
“It is concluded that there were, in fact, 
no clinically relevant differences in 
hearing gains of sudden hearing loss or 
acute acoustic trauma between 
treatments with saline infusions together 
with placebo medication and treatment 
with dextran-40 and/or pentoxifylline.” 

 

Incandela L และคณะ (2002)35 

และ Cesarone MR และคณะ (2002)36 

และ ตีพิมพงานวิจัยลักษณะเดียวกันลงใน

วารสารฉบับเดียวกันโดยกลุมผูวิจัยเดียวกัน 

(ผูวิจัยหลักเปนชาวอิตาเลียน) เพื่อศึกษา

ประสิทธิภาพของ pentoxifylline ใน 

vascular inner ear disease ซึ่งเปนผูปวยมี

อาการ sudden loss of hearing ของหูขาง

ใดขางหนึ่ง เพียงขางเดียว  โดยมีอาการ 

                                                
35 Incandela L, Cesarone MR, Belcaro G, De Sanctis 

MT, Nicolaides AN, Griffin M, Geroulakos G, 

Ramaswami G. Treatment of vascular inner ear 

disease with pentoxifylline: a 4-week, controlled, 

randomized trial. Angiology. 2002 Jan-Feb;53 Suppl 

1:S19-22. 
36 Cesarone MR, Incandela L, Belcaro G, De Sanctis 

MT, Nicolaides AN, Griffin M, Geroulakos G, 

Ramaswami G. Treatment of vascular inner ear 

disease in vascular patients with pentoxifylline: a 

controlled, randomized trial. Angiology. 2002 Jan-

Feb;53 Suppl 1:S23-6. 

vestibular symptoms (vertigo, tinnitus, 

dizziness) รวมดวย และเปนกลุมผูปวยที่มี 

cochlea blood flow ลดลง (วัดดวยวิธี 

color Doppler duplex imaging) นาน 4 

สัปดาห ใชยาในขนาด  1800 มก.ตอวัน 

(เม็ดละ 600 มก.วันละ 3 ครั้ง) ศึกษาใน

ผูปวย 60 คน ในการศึกษาของ Incandela 

และผู ป ว ย  4 0  คน  ในกา รศึ กษาของ

Cesarone หมายเหตุ ขนาดยาในประเทศ

ไทย สหรัฐอเมริกาและอังกฤษคือเม็ดละ 

4 0 0  ม ก .  ทั้ ง ส อ ง ง า น วิ จั ย พ บ ว า 

pentoxifylline สามารถเพิ่ม cochlea blood 

flow ไดมากกวายาหลอกอยางมีนัยสําคัญ

ทางสถิติ แตเอกสารทั้งบทคัดยอและเอกสาร

ฉบับเต็มของงานวิจัยทั้งสองฉบับนี้มีความ

บกพรองและสับสนมากกลาวคือ 

ก. จากบทคัดยองานวิจัยทั้งสองให

ผลลัพธของการศึกษาที่ไมแตกตางกัน ซึ่งไม

นาเปนไปไดเนื่องจากจํานวนผูปวยไมเทากัน 
Incandela และคณะ “The cochlear 

flow increase was 287.5% in the PXF group vs 

168% in the placebo group (119.5% 

difference; p<0.02).” 

Cesarone และคณะ. “The cochlear 

flow increase was 287.5% in the PXF group vs 

168% in the placebo group (119.5% 

difference; p<0.02).” 

ข. ในงานวิจัยของ Incandela และ

คณะ ระบุไวในบทนํา (Introduction) ของ

เอกสารฉบับเต็ม (ทั้งชนิด Full Text และ 

Page Image -PDF file) วา เปาหมายในการ

วิจัยคือผลของ  pentoxifylline ใน 



intermittent claudication และใน Patients 

and Methods ก็กลาวถึงแตโรค intermittent 

claudication ในสวนของผลลัพธซึ่งแสดง

ลักษณะของผูปวยในรูปของตารางที่ 1 ก็เปน

ขอมูลเกี่ยวกับผูปวยในโรค intermittent 

claudication จนกระทั่งตารางที่ 2 จึง

กลับมาเปนขอมูลของผูปวยโรคหู จึงมีความ

สับสนในขนาดยาดวยวาใชยาในขนาดใด

ระหวาง 1800 มก.ตอวัน กับ 1600 มก. ตอ

วัน 
Abstract/Headnote “The aim of the 

study was to study the effect of PXF (1800 

mg/day) in VIED (vascular inner ear disease) 

considering clinical outcome and cochlear 

flow.” 
Introduction “The aim of this study 

was to evaluate the effect of PXF (1600 mg 

daily) in patients with intermittent 

claudication.” 
Patients and Methods “We studied 

intermittent claudication in a doubleblind, 

randomized, placebo-controlled trial.” 

Results “All included patients (Table 

I) completed the study. The groups were 

comparable for age, sex distribution, cochlear 

blood flow, and for symptoms at inclusion 

(Table II). No side effects were reported. “ 

ค. ในงานวิจัยของ Cesarone และ

คณะ ร ะบุ ไ ว ใ นบทคั ด ย อ  แล ะบทนํ า 

(Introduction) ของเอกสารฉบับเต็ม วาใชยา

ในขนาด 1600 มก. ตอวัน แตในสวนของ 

Trial Design and Treatment Plans กลับ

ระบุวาใชยาในขนาด 1800 มก. ตอวัน จึงมี

ความสับสนในขนาดยาดวยวาใชยาในขนาด

ใดระหวาง 1800 มก.ตอวัน กับ 1600 มก. 

ตอวัน เชนเดียวกับกรณี ข. ขางตน 
Abstract “The aims of the study were 

to study the effects of PXF (1600 mg daily) in 

VIED (vascular inner ear disease) considering 

clinical outcome and cochlear flow.” 

Introduction “The aim of this study 

was to evaluate the effect of PXF (1600 mg 

daily) in patients with vascular disease and 

VIED (vascular inner ear disease) in a 4-week 

trial, evaluating clinical outcome and cochlear 

flow parameters.” 
Trial Design and Treatment Plans 

“Patients were randomized into two treatment 

plans. PXF (1800 mg, three 600-mg tablets 

daily in three doses) or equivalent placebo 

were administered for 4 weeks.” 

ง. การเปรียบเทียบผลของยาตอ

อาการและอาการแสดง (hearing loss, 

vertigo, tinnitus และ dizziness) ดวย

ตารางที่ 3 ของงานวิจัยทั้งสอง ไมสามารถ

ทําความเขาใจไดวาตัวเลขในวงเล็บ  มี

ความสัมพันธอยางไรกับตัวเลขที่ไมไดอยูใน

วงเล็บ ทําใหไมสามารถวิเคราะห/วิจารณผล

ของการรักษาที่เปน clinical endpoints ที่

สําคัญได 

จ .  Micromedex ซึ่ ง ป ร ะ เ มิ น 

therapeutic uses ของ pentoxifylline ใน

หัวขอ BC) Vascular disorder of inner ear 

โดยการอางอิงเอกสารทั้งสองที่กลาวมา

ขางตน  ก็มีความสับสนในรายละเอียด

กลาวคือ Micromedex กลาววางานวิจัยของ 



Incandela มีผูปวย 59 คน ในขณะที่เอกสาร

ฉบับเต็มระบุวาผูปวยทั้ง 60 คน completed 

the study และระบุวางานวิจัยของ 

Cesarone มีผูปวย 40 คน ในขณะที่เอกสาร

ฉบับเต็มระบุวามีผูปวยหยุดการรักษาไป 1 

คนในกลุมยาหลอกเนื่องจากความรวมมือใน

การรักษาต่ํา (One dropout in the placebo 

group was due to low compliance.) จึงมี

ผูปวยเพียง 39 คนใหวิเคราะหผล นอกจากนี้ 

Micromedex ยังสับสนกับขนาดยาโดยระบุ

วางานวิจัยของ Incandela ใชยาในขนาด 

1 8 0 0  มก .  ต อ วั น  ส ว น ง าน วิ จั ย ข อ ง 

Cesarone ใชยาในขนาด 1600 มก. ตอวัน 
“In 2 studies of patients with sudden 
unilateral hearing loss, tinnitus, vertigo, 
or dizziness, improvement was greater 
with pentoxifylline (PXF) treatment than 
with placebo treatment. Both studies 
were randomized and double-blind. In 
one study (Incandela et al, 2002a), 59 
patients were treated with PXF 1800 
milligrams (mg) per day or placebo for 
4 weeks. In the other study (Cesarone 
et al, 2002), 40 patients with vascular 
disease, arterial stenoses, plaques, and 
blood flow reduction were treated with 
PXF 1600 mg/day for 4 weeks. In both 
studies, cochlear blood flow increased 
with placebo treatment by approximately 
70%. Cochlear blood flow tripled with 
PXF treatment. Improvements in 
hearing, vertigo, tinnitus, and dizziness 
were statistically significant over the 
study period with both treatments (p less 
than 0.05 for both treatments) but 
greater with PXF (p less than 0.02 in 
comparison to placebo). No adverse 
effects were reported.” 

 

สรุป มีงานวิจัยชนิด RCT ขนาด

ใหญ 1 เร่ืองที่ระบุวา pentoxifylline ไมมี

ประสิทธิภาพในผูปวยที่มี hearing loss 

ในขณะที่งานวิจัยชนิด RCT ขนาดเล็ก 2 

เร่ืองที่ใชเปนฐานในการระบุประสิทธิภาพ

ของยา ใน functional disorders of internal 

ears มีความบกพรองและสับสนใน

รายละเอียดทั้งในแงขนาดยาที่ใช (1600 

หรือ 1800 มก.ตอวัน) จํานวนผูปวย (60 

หรือ 59 และ 40 หรือ 39) โรคที่วิจัย (VIED 

หรือ  intermittent claudication) 

ผลการรักษา (cochlea blood flow 

change) ที่ออกมาเหมือนกันทุกประการโดย

บั ง เ อิญ  และผลกา ร รั กษาทา งคลิ นิ ก 

(vestibular symptoms) ที่ไมสามารถทํา

ความเขาใจได 

หากขนาดยาที่ถูกตองคือ 1800 มก. 

ตอวัน  ก็ไมสามารถปฏิบัติ เชนนั้นไดใน

ประเทศไทย เนื่องจากตองใชยาในขนาด 

400 มก. จํานวน 4.5 เม็ด ตอวัน หรือ 1.5 

เม็ด วันละ 3 คร้ัง แตไมสามารถแบงเม็ดยา

ได เพ ราะ เป นยา ในรู ปแบบ  controlled 

released 

ดังนั้นจึงไมสามารถสนับสนุนการใช

pentoxifylline ในขอบงใช functional 

disorders of internal ears ได 

 
8. กรณีขอบงใชอ่ืน ๆ 
ดังไดกล าวแลวว า  Micromedex 

ระบุให pentoxifylline มี therapeutic uses 

มากถึง 56 กรณี ซึ่งกรณีที่ไดรับการประเมิน

วายาอาจมีประสิทธิภาพ (evidence favor 

efficacy) นอกเหนือจากที่ไดกลาวมาแลว

ขางตน ประกอบดวย 1) alcoholic hepatitis 

2) anemia of chronic renal failure 3) 

congestive heart failure 4) Diabetes 

mellitus; Adjunct 5) Endometriosis - 



Female infertility; Adjunct 6) Impotence 

และ 7) Male infertility นอกนั้นจัดเปนขอบง

ใชที่มีหลักฐานไมชัดเจน (evidence is 

inconclusive) ห รื อ ไ ร ป ร ะ สิ ท ธิ ภ า พ 

(ineffective) 

จากหลักฐานตาง ๆ ที่กลาวมาแลว

ในหัวขอ 1-7 อาจอนุมานไดวา ขอบงใชอ่ืน ๆ 

ของ pentoxifylline ที่เขาขายวาอาจจะมี

ประสิทธิภาพนั้น นาจะตั้งอยูบนหลักฐานที่มี

ผูป วยจํานวนนอย  ประสิทธิภาพที่มี ไม

เดนชัดหรือมียาอื่นที่ดีกวาใช เปนการศึกษา

เกาที่ไมไดรับการยืนยันประสิทธิภาพจาก

การศึ กษา ใหม  ๆ  กระบวนการวิ จั ยมี

ขอบกพรอง หรือยังไมไดรับคําแนะนําใหใช

ใน treatment guideline ที่เปน evidence-

based guidline ใด หรือมีงานวิจัยที่โตแยง

ประสิทธิภาพของยา ซึ่งมีผลใหไมสามารถ

สนับสนุนการใช pentoxifylline ในขอบงใช

ตาง ๆ ดังกลาวไดในปจจุบัน 

 
ค. ความคุมคาจากการใช pentoxifylline 

Jull และคณะ (2000)37 ทําการวิจัย

ชนิด Cochrane Systematic Review ซึ่ง 

BMJ Clinical Evidence ใชอางอิงในกรณี 

venous leg ulcers ขางตน ระบุวาปจจุบัน

ยังไมมีขอมูลการวิเคราะหประสิทธิผลในการ

ใชตนทุนของ pentoxifylline ในการใชเปนยา

เสริม (adjunct therapy) กับ compression 

                                                

                                               

37 Jull AB, Waters J, Arroll B. Pentoxifylline for 

treating venous leg ulcers. Cochrane Database Syst 

Rev. 2000;(2):CD001733. 

bandage ในการรักษา venous leg ulcers 

ดังนั้นกรรมาธิการสาธารณสุขจึงอาจระบุให

ยานี้ ไม ใชยาที่ ต องใช เส ริม เปนประจํ า 

(routine adjunct therapy) หมายถึงควรมี

ข้ันตอนหรือระบบการเบิกจายยานี้ เพื่อ

ควบคุมใหการใชยาเปนไปอยางคุมคา หาก

จะมีการบรรจุยานี้ ไวภายใต ระบบการ

สนับสนุนโดยรัฐ 
“REVIEWER'S CONCLUSIONS: 
Pentoxifylline appears to be an effective 
adjunct to compression bandaging for 
7treating venous ulcers. There was no 
cost effectiveness data available and 
healthcare commissioners may 
therefore conclude that it not be 
considered a routine adjunct. 
Pentoxifylline in the absence of 
compression may be effective for 
treating venous leg ulcers, although the 
evidence should be cautiously 
interpreted.” 

 

Pentoxifylline จัดเปนยาที่มีราคา

แพง  หากผู ป วยต อ งซื้ อยา เองน าจะมี

คาใชจายไมต่ํากวา 800 บาทตอเดือน (ราคา

จัดซื้อเฉล่ียของกระทรวงสาธารณสุข38ราคา

ยา generic เทากับ 7.48 บาทตอเม็ด ราคา

ยา original เทากับ 8.15 บาทตอเม็ด ราคา

ขายโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ39 (Trental®) 

เทากับ 9.40 บาทตอเม็ด) ในการศึกษาโดย 

Green และ McNamara11 ระบุไวใน

 
38 ศูนยขอมูลขาวสารดานเวชภัณฑ กระทรวงสาธารณสุข  

http://dmsic.moph.go.th/price/prepare.php?data=pen

toxifylline&method=drug&name=PENTOXIFYLLINE%

2 0 DRAGEE%2 0 4 0 0 % 2 0 MG แ ล ะ 

http://dmsic.moph.go.th/price/prepare.php?data=pen

toxifylline&method=drug&name=PENTOXIFYLLINE%

20FILM-COAT%20TB%20400%20MG 
39 เภสัชตํารับโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ พ.ศ. 2547 ฝาย

เภสัชกรรม โรงพยาบาลจุพาลงกรณ 

http://dmsic.moph.go.th/price/prepare.php?data=pentoxifylline&method=drug&name=PENTOXIFYLLINE%20DRAGEE%20400%20MG
http://dmsic.moph.go.th/price/prepare.php?data=pentoxifylline&method=drug&name=PENTOXIFYLLINE%20DRAGEE%20400%20MG
http://dmsic.moph.go.th/price/prepare.php?data=pentoxifylline&method=drug&name=PENTOXIFYLLINE%20DRAGEE%20400%20MG


งานวิจัยวามีผูปวยจํานวนไมนอยที่หยุดยา

เองเนื่องจากไมเห็นประสิทธิภาพของยา

ในการรักษา intermittent claudication และ

ทนค ายาไม ไหว  ทั้ งนี้ กลุ ม ผู ป วย เปน

ประชากรชาวนิวยอรก สหรัฐอเมริกา และ

ผูวิจัยกําหนดใหผูปวยที่เขารวมในงานวิจัย

จายคายาดวยตนเอง ซึ่งมีคาใชจายระหวาง 

$28-$35 ตอเดือน  
 “Intermittent claudication did not 
improve in 88 patients (71%) followed for 
7.2 ± 1 month. Thirty-six of these 
patients stopped the drug themselves 
because there was no benefit and the 
expense of pentoxifylline was a 
hardship.” 

 

ดังนั้นหากรัฐจะเปนผูจายคายานี้

แทนผูปวยเชนกรณีโครงการหลักประกัน

สุขภาพถวนหนา  จํ า เปนตองคํ านึ งถึ ง

ประสิทธิผลในการใชตนทุนวามีความคุมคา

มากนอยเพียงใด รวมทั้งตองคํานึงถึงความ

สูญเปลาที่เกิดขึ้นเมื่อมีการนํายานี้ไปใชใน

ขอบงใชอ่ืน ๆ ที่ไมไดระบุไวในเงื่อนไขอีก

ประการหนึ่งดวย 
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