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Definition 
An interaction between a drug and a nutrient, food, 
or nutritional status resulting from a physical, 
chemical, physiologic, or pathophysiologic 
relationship  
 

Drug-Nutrient Interaction (DNI) 
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DNI 

Handbook of drug nutrient interaction. 2nd ed. Boullata JI.p3-26 

nutritional  
status  



Therapeutic Importance 

Handbook of drug nutrient interaction. 2nd ed. Boullata JI.p3-26 

Negative outcome 
• Toxic 
• ADRs 
• Tx failure 

Positive outcome 
 

• Optimal 
• Improved 

Alter the intended response to the medication 
Cause drug/nutrient toxicity  
Alter nutritional status 

 Drug effect 
 Nutrition status 
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Absorption 

Distribution 

Metabolism 

Excretion 

                 Pharmacokinetic 
                     Nutrikinetic 

Pharmacodynamic 
Nutridynamic 

 
 Receptor 
 Ion-channel 
 Enzymes 
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Acad Nutr Diet 2012;112:506-17 

TYPE Comments   Examples   
Ex vivo 
bioinactivation  
(outside body) 

Incompatibility, Physicochemical reaction 
and inactivation 

Phenytoin adhering to the tube 
 

Absorption 
  

May occur between drugs and nutrients that 
are only orally administered or by tube-
feeding. The oral bioavailability of the active 
drug may increase or decrease  

Tetracycline, alendronate, 
phenytoin, and levodopa are 
reduced absorption with food; 
grape juice reduces the 
absorption of carbamazepine 

Post-absorption  
• Distribution 
• Metabolism 
• Dynamic 
  

Occurs after the drug molecule or the 
nutrient  reach the systemic circulation and 
may result in altered distribution within the 
various tissues, systemic metabolism, or 
penetration into a specific site  

Foods rich in vitamin K alter the 
pharmacodynamics of warfarin   
 

Elimination 
(Excretion) 
 

Numerous pathways may be involved, such 
as antagonism, modulation, or decreased 
renal or enterohepatic transport  

High protein diets increase the 
elimination of propranolol; 
alkaline diets increase the 
excretion of barbiturates, 
diuretics, sulfonamides  

Rev Bras Ter Intensiva. 2013;25(2):162-167  
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Mechanism of DNIs 



Type  Site of Interaction Mechanism of Interaction Consequence 

Type 1: Ex Vivo 
Bioinactivations 
 

Outside the body 
(Drug/EN/device/ 
tube) 

Physicochemical reaction 
and inactivation 

Reduced bioavailability 
/ Tx 

Type 2: Absorption Phase 
          2A: 

 
 
Gut lumen 

 
 
Complexation/chelation 

 
 
Altered bioavailability 

          2B: Gut mucosa Altered transporter / 
enzyme function 

Altered bioavailability 

Type 3: Physiologic Action 
(Post-absorption ) 

Systemic 
circulation / 
tissues 
 

Altered transporter / 
Metabolizing- enzyme/ 
Physiologic Fn. 

Altered Distribution / 
Metabolism /Dynamics 

Type 4: Elimination Phase Organs of 
excretion 

Antagonism / impairment / 
modulation of elimination 

Altered drug or 
nutrient clearance 

JPEN J Parenter Enteral Nutr 2013;37(4):450-9. 

Type of DNIs 

8 



Involves chemical or physical reactions  
between drugs, food, devices 

 
Altered absorption>>>>Bioavailability 
 
Usually occurs when drugs are mixed  
with food during the preparation or 
administration 

changes in solubility, stability 
leading to tube blockages 
 

 
JPEN J Parenter Enteral Nutr 2013;37(4):450-9. 
PT. 2013 Oct; 38(10): 575-576. 

Type 1: Ex Vivo Bioinactivations 
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Do not add drug directly to EN formula 
Flush tubes 
–  flush with 15-30ml before & after  

medication administration 
Administer each drug separately 
– flush between medications  

(5-10ml) 
 
 

How to avoid Type 1 DNI?  
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Type 2 DNI: Absorption Phase 

Most commonly DNIs  
Presystemic Interactions  
Type 2A (in gut lumen) 
Complexation 
binding in gut lumen 

Type 2B (in gut mucosa) 
Alter function of an enzyme  

(e.g. CYP450) 
Alter function of a membrane transport protein 

(e.g. P-gp, BCRP ) 
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Drug  Food/nutrients Effect 

Tetracyclines 
Quinolones  
(-floxacins) 

Di-/Trivalent cations: 
Ca++, Fe++, Dairy products 

       Drug absorption 
      (Form insoluble complexes)  

Bisfosfonates eg.  Ca++, Fe++, Dairy products 
 

      Drug absorption 
      (Form insoluble complexes)  

Mechanism:Type 2A  
Form insoluble complex in gut lumen 

 

Prevention  Separate time of administration 

Digoxin High-fiber, high pectin diet 
 

      Drug absorption 

      (Fiber/pectin bind the drug) 

Type 2 DNI: Absorption Phase 

Mineral oil 
Cholestyramine  

Vitamin A, D, E, K 
 

       Vitamin A, D, E, K absorption 
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Presentation Notes
Cholestyramine (antihyperlipidemic bile acid sequestrant) also adsorbs fat-soluble vitamins A, D, E, K, possibly folic acid; may need supplements for long term therapy, especially if dosed several times a dayMineral oil: (>2 tbsp/day) ↓ absorption of fat soluble vitaminstake vitamins at least 2 hours after mineral oil



Type 2B: (gut mucosa) 
 

Alters the function of an 
intestinal metabolizing 
enzymes (CYP450) 
Alters function of 
membrane transport 
proteins (PGP, BCRP) 

 
 

 

 
 

Type 2B (enzymes/transportes) 

CYP3A4 = 36% 
CYP2D6 = 19% 
CYP2C8 = 16% 
 

CYP3A4  
36% 

CYP2A6  
3% 

CYP2B6  
3% 

CYP2E1  
4% 

CYP2C8/9  
16% 

CYP2C19  
18% 

CYP1A/2  
11% 

CYP2D6  
19% 
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JPEN J Parenter Enteral Nutr 2013;37(4):450-9. 

Effect of CYP inducer/inhibitor 

Precipitant agent  CYP450 
level 

Drug 
/nutrient 
Excretion 

Tx 
Effect 

Enzyme inducers 
 
 
 

      
 
subtherapeutic 

Enzyme inhibitors 
 
 
 

      
 
risk of toxicity 
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JPEN J Parenter Enteral Nutr 2013;37(4):450-9. 

Potent inhibitors Potent inducers Substrates 
Ca-channel blockers :  
    Verapamil 
    Diltiazem 
    Amlodipine 
Antifungals: 
   Ketoconazole 
   Fluconazole 
   Itraconazole 
Macrolide Antibiotics: 
  Erythromycin 
  Clarithromycin 
Antiretroviral:  
  Ritonavir 
  Lopinavir 

Anti TB: 
   Rifampicin 
 
Anticonvulsants: 
   Carbamazepine 
   Phenytoin 

Calcineurin inhibitors : 
   Cyclospoine 
   Tacrolimus 
m-Tor inhibitors: 
   Sirolimus 
   Everolimus 
Lipid lowering agents: 
  Simvastatin 
  Atorvastatin 
Others: 
Amiodarone 
Diazepam 

Food/Nutrient: 
  Grapefruit juice 
  Pomelo juice 
  Licorice root 

Food/Nutrient: 
St. John’s wort 
Ginkgo biloba 
Grape juice 

CYP3A4 
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Use:  
heart palpitations, depression,  
moodiness and menopause symptoms, ADHD 
increase metabolism of many drugs by  
inducing CYP3A4, CYP1A2, CYP2A9, CYP2A19 
 

 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/9860144/ 

 Warfarin 
 Cyclosporine 
 Digoxin 
 Theophylline 
 HIV protease inhibitors 
 SSRIs 
 Imatinib 
 Irinotecan 

Enzyme inducer 

St John’s wort (SJW) 
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Br J Clin Pharmacol. 2004 May; 57(5): 592–599. 

SJW+ Warfarin 

Increased metabolism of warfarin 

Decreased effectiveness of warfarin 

Elevated risk of blood clotting 

SJW induces  CYP3A4, CYP1A2, CYP2A9, CYP2A19 
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Br J Clin Pharmacol. 2004 May; 57(5): 592–599. 

SJW induces both CYP3A4, PGP 

Reduced absorption +Increased metabolism of cyclosporine 

Subtherapeutic levels of cyclosporine 

Organ rejection 

SJW+ Cycloporine 
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Organ rejection 

SJW 

SJW induces  
 CYP3A4 
 PGP 

SJW+ Cyclosporine 

19 



Mechanism:  
Alters function of membrane transport proteins 
 

 
PGP (P-glycoprotein) 
BCRP - Breast cancer resistance protein 
 

 
 

 

Type 2B 

JPEN J Parenter Enteral Nutr 2013;37(4):450-9. 

Efflux transporters  

Influx transporters  
Organic  anion transport protein (OATP) 
Organic  cation transporter type 2 (OCTN2) 
Oligopeptide transporter type 1 (PEPT1) 

 
PGP reduce intracellular 
anticancer drug concentration 
(e.g. doxorubicin, vincristine, 
etoposide, paclitaxel) 

J Adv Res. 2015 Jan; 6(1): 45–62. 20 



Potent intestinal CYP3A4 inhibitor 
Inhibit PGP function 
Interaction sustained for  
several days 

 Statins: Simvastatin 
 Cyclosporine 
 Nifedipine 
 Felodipine 
 Midazolam 
 Triazolam 
 Terfenadine 

J Food Drug Anal. 2018 Apr;26(2S):S61-S71. 

Enzyme inhibitors 

Grape fruit juice  
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J Food Drug Anal. 2018 Apr;26(2S):S61-S71. 

Mechanisms Precipitant juices Object drugs 

1.Modulation of metabolizing enzymes 

CYP3A4 inhibition Grapefruit juice CYP3A4 substrates 

Pomelo juice Cyclosporine 

CYP3A induction Grape juice Cyclosporine 
(   ) bioavailability and potential higher risk of 
subtherapeutic conc. of cyclosporine 

2.Modulation of transporters 

PMAT inhibition Apple juice, orange juice Atenolol: Great (   )  in drug bioavailability and 
potential lower efficacy 

P-gp inhibition Grapefruit juice P-gp substrates  

Pomelo juice Cyclosporine: (   )in AUC and Cmax, and 
potential higher ADRs 

3.Physicochemical interaction 

 Chelation Orange juice Fluoroquinolones 

 Form insoluble complex  Grape juice Cyclosporine (   ) bioavailability and potential 
higher risk of subtherapeutic conc. of 
cyclosporine 

The mechanisms for significant pharmacokinetic interactions 
between fruit juices and drugs. 

 
 

22 



Dose adjustments or 
Consider other medication that not cause 
DNI 
 

How to avoid Type 2B DNI?  

23 



Alteration in post absorption distribution or 
    metabolism 

Alteration at site of drug or nutrient action 
(Dynamic) 

 
 

Effect on enzymes and/or receptor site 

– Pharmacodynamic 
– Nutridynamic 

Type 3 DNI: Physiologic Action 

Mechanism  

24 
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Presentation Notes
Type III interactions; kinetic vs. dynamic interactionsPharmacokinetics –  the study of a drug’s time course of ADME  - These DNI’s occur prior to the drug reaching the site of action. Most DNI’s reported fall under this category; primarily absorption and metabolism alterations studied and reported (absorption, pre-systemic metabolism, hepatic metabolism).Many disease related factors may play an important role in pharmacokinetic DNI’s:  The disease process requiring SNS- Alterations in organ function & perfusion, GI motility, decreased serum proteins especially albumin, edemaPharmacodynamics – study of drug effects – DNI occurs at the site of drug action ; the nutrient or food can interact  and alter or influence the effect or pharmacologic actionsClassic example Vitamin K and Warfarin – pharmacodynamic DNI



https://knowledgeofpharma.blogspot.com/2017/06/plasma
-protein-binding.html 

Binding of drugs to plasma 
proteins is reversible. 
 Various plasma protein to which 
drug binds includes 
o Albumin 
o α1-Acid glycoprotein 

(orosomucoid) 
o lipoprotein 
o globulins 
Acids bind to basic binding sites  
on plasma proteins (albumin) 
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High protein binding 

https://knowledgeofpharma.blogspot.com/2017/06/plasma-protein-binding.html
https://knowledgeofpharma.blogspot.com/2017/06/plasma-protein-binding.html
https://knowledgeofpharma.blogspot.com/2017/06/plasma-protein-binding.html
https://knowledgeofpharma.blogspot.com/2017/06/plasma-protein-binding.html
https://knowledgeofpharma.blogspot.com/2017/06/plasma-protein-binding.html
https://knowledgeofpharma.blogspot.com/2017/06/plasma-protein-binding.html
https://knowledgeofpharma.blogspot.com/2017/06/plasma-protein-binding.html
https://knowledgeofpharma.blogspot.com/2017/06/plasma-protein-binding.html
https://knowledgeofpharma.blogspot.com/2017/06/plasma-protein-binding.html


Warfarin = 99% bound 

Phenytoin = 90% bound 

26 
*Requires interruption  
of the diet for 1 to 2 hours   

Type 3 DNI: Physiologic Action 
Albumin 

Free drug 
Bound drug 



Nutrients altering drug PK/PD 

Vitamin K   - Warfarin   
     inhibits warfarin activity – direct antagonism 

Large doses Fish oil (ω- 3)    - Warfarin  
potential to increase anticoagulant effect of warfarin 
Folic acid - Phenytoin 

     co-factor in metabolism of several antiepileptic drugs 
      decrease serum concentration and ↓ therapeutic effect phenytoin, 
      phenobarbital, primidone 

Methotrexate – Folic acid 
     MTX inhibits conversion of folic acid to active forM 
       Folic acid supplements of 1-5mg / day given as a supplement  
       (except the day of MTX Tx) to prevent MTX associated toxicities 

 

Type 3 DNI: Physiologic Action 

Mechanism:  

 Monoamine oxidase inhibitors (MAOIs)– Tyramine  
27 
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Presentation Notes
Foods high in Vit K can inhibit the therapeutic effects of warfarin – cause warfarin resistance and increase risks of thromboembolic events*leafy green vegetables and beef liver*MOA – Warfarin prevents conversion of Vitamin K to active form Vit K epoxide; impairs formation of the Vit K dependent clotting factors II, VII, IX, XConsistent level of Vit K in the diet is the key (not eliminate)Omega – 3 in large doses may cause platelet inhibition and increase bleeding potential with anticoagulantsPharmacodynamic DNI SJW with SSRI’s – potential serotonin syndromeFolic acid – increased metabolism of anti-seizure medications



Selegiline 
Linezolid 
Phenelzine  
Isocarboxazid 
Tranylcypromine 

“Cheese effect” 

Tyramine-rich food + MAOIs  

Effect on MAO enzymes and/or receptor site Mechanism:  

Tyramine-rich food  MAOIs 

28 



Tyramine-rich foods + MAOI (e.g.Selegiline)  

Tyramine in gut 

MAO  
Inhibitors 

Tyramine metabolism by  
MAO -A 80%           MAO-A 50% 
MAO-B 20%             MAO-B 50% 

Tyramine 

inhibits MAO 

MAOI  

Noradrenaline 

Hypertensive  
crisis 

29 
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Presentation Notes
Monoamine oxidase inhibitors (MAO inhibitors) inhibit one or both forms of the enzyme monoamine oxidase and prevent the breakdown of monoamine oxidase neurotransmitters.The substrate for MAO-A enzyme is serotonin, melatonin, epinephrine and norepinephrine and for MAO-B is phenylethylene. Dopamine is a substrate for both the isoforms A and B.Inhibition of Type A monoamine oxidase exerts a reversible or irreversible antidepressant effect. Inhibition of both Type A and B monoamine oxidase treats depression and anxiety.Monoamine Oxidase is an enzyme in the body that catalyzes the breakdown of serotonin, epinephrine, norepinephrine, and dopamine. It is also in the GI tract and metabolizes tyramine in food before it reaches the systemic circulation.Tyramine-containing food w/ MAOI’s – Pharmcodynamic DNIThe inhibition of MAO results in adrenergic neuron release of large amounts of norepinephrine  - resulting in severe HA, hypertensive crisis, cardiac dysrhythmia.  



Type 4 (Elimination)  

Mechanism:  
Interactions altered elimination  
Resulting in reduced drug response or toxicity. 
 

Loop diuretics – Na+, K +, Cl 
- Increase Na+, K +, Cl excretion 
 
High sodium diet - Lithium   
- Increase Lithium excretion  
- May lead to Li therapeutic failure 

30 
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Presentation Notes
Type IV Interactions altered elimination resulting in reduced drug response or toxicity.Lithium – high / low salt diets increase / decrease lithium renal excretionHigh Na diet Increases Lithium excretion – may lead to therapeutic failureLow Na diet decrease Lithium excretion -  Increase serum levels and potential toxicity (N&V, diarrhea, arrhythmias, and seizures)Elderly with CHF on low salt diet



Dose adjustments or 
Consider other medication that not cause 
DNI 
 

How to avoid type 3/4 DNIs?  

31 



Am J Health Syst Pharm. 2008;65(24):2347-2357.  

Enteral nutrition through a feeding 
tube is the preferred method of 
nutrition support in patients who have 
a functioning gastrointestinal tract but 
who are unable to be fed orally. 
  
This method is also commonly used for 
administering medications when 
patients cannot swallow safely.  

32 

Drug nutrient interactions in EN 



Am J Health Syst Pharm. 2008;65(24):2347-2357.  

Several issues must be considered with 
concurrent administration of oral medications 
and EN formulas.  
Incorrect administration methods may result in 
DNIs … 
 Drug–formula incompatibilities 

 Dlogged feeding tubes 
 Decreased drug efficacy 
 Increased adverse effects 

33 

Drug nutrient interactions in EN 



Tube characteristics: French size, length, material 

Site of feeding : Gastric, duodenum, jejunem 

Administration regimen 
Method:            continuous, cyclic, intermittent, bolus 
 Flush protocol: Water vs Other fluid, frequency, volume 

EN Formula: Content (protein, vit-K), Complexity, Viscosity  

Disease state-related factors: albumin status 

Drug-related factors:  
Dosage form, Excipients, Osmolality, Viscosity, Therapeutic index 

 

Factors contributing to DNI in EN feeding 

     Ulusal Cer Derg 2013; 29: 177-186 34 



Length & French (Fr) size  
(1Fr = 0.33 mm) 

Large-bore tube (≥ 14 Fr)  
Small-bore tube (5–12 Fr)  
Inner lumen ยิ่งแคบ   
ความยาว tube ยิ่งมาก  ยิ่งมีโอกาสอุดตนัง่าย 
An obstruction in the small-bore  
tube usually occurs in 15% of  
patients 

NJ tube 

NG tube 

     Ulusal Cer Derg 2013; 29: 177-186 

Tube characteristics 
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Tube Material  
Polyurethane (PUR)  
is designed for feed/drug delivery 

Polyvinylchloride (PVC) 
drug adsorption: e.g. Carbamazepine  

Latex  
Silicone  
 

Number of lumen 
Proper tube flush if single lumen  

easy to degrades, cracks, 
induce inflammatory response, 
bacterial colonisation  

     Ulusal Cer Derg 2013; 29: 177-186 

Tube characteristics 
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Nasojejunal Tube (NJ) 
pH = 8 

Nasogastric Tube (NG) 
ท้องว่าง pH = 1-3  
มีอาหาร pH = 3-5 

Nasoduodenal Tube (ND) 
pH = 4.6-6 

     Ulusal Cer Derg 2013; 29: 177-186 

Gastrostomy 
tube(NJ) 

Jejunostomy 
tube(NJ) 

Site of feeding  
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Antacids, Sucralfate, Bismuth  
 Antacids          neutralize gastric acid secretion 

 Sucralfate, Bismuth  protective layer in gastric mucosa  

 ถาปลาย tube อยูใน small intestines   No Tx effect 

Iron (Fe) ดูดซึมมากท่ี duodenum อาศัย gastric acid เปลี่ยนใหอยูในรูป Fe2+  

เพื่อการดูดซึมดีขึ้น ถาปลาย tube อยูใน jejunum (pH 8)   Decreased Fe absorption  

 Ketoconazole, Itraconazole อาศัย gastric acid ชวยใหดูดซึมดีขึ้น  

ถาปลาย tube อยูใน jejunum   decreased drug absorption 

Warfarin ดูดซึมไดดีท่ี Duodenum  

ถาปลาย tube อยูใน jejunum   decreased drug absorption  

     Ulusal Cer Derg 2013; 29: 177-186 

Site of feeding  
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Method Infusion 

Bolus syringe 
push 

240-480 ml infused <10 min  
4-6 times/day 

Intermittent 
bolus 

 

gravity flow 240-480 ml infused 20-40 min  
4-6 times/day 

 

Cyclic infusion 
pump 

infused over 10-14 hr/day 

Continuous infusion 
pump 

infused over 16-24 hr/day 

 

     Ulusal Cer Derg 2013; 29: 177-186 

EN administration regimen 
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Bolus  
ไมควรบริหาร Bolus 

ถาปลายสายอยูในลําไสเล็ก 

Continuous  

ไมควรหยุดอาหารบอยๆ ไดรับอาหารไมครบ 

ควรเลือกยาท่ีบริหารวันละ 1-2 คร้ัง  

     Ulusal Cer Derg 2013; 29: 177-186 

EN administration regimen 
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 ควรใช Sterile water/นํ้ากล่ัน (ลดการติดเชื้อ)  

    ถาไมมใีหใชน้ําตมสุกทีเ่ย็นแลวหรืออุนๆ 

 ใชไดทั้งละลายยา, flush tube และแกไข tube อุดตัน 

 ปริมาตรที่แนะนําให flush tube = 15-30 ml  

 ไมควรใชเครื่องดื่มทีเ่ปนกรด เชน Cola   → protein ตกตะกอนอุดตันสาย 

 

Handbook of drug administration via enteral feeding tubes 2007 

Flushing enteral tube 

41 
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Dosage form 

Excipients 

Viscosity 

Osmolality 

Therapeutic index 

 

Drug-related factors 

42 
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*ยาท่ีปลดปลอยตัวยาท้ังหมดหลังรับประทาน (Immidiate-release)*  

 ยานํ้า (syrup, elixir, suspension) 

 ยาผง (powder)  

 ยาเม็ดฟู/ผงฟู (Effervescent) 

 ยาเม็ด/แคปซูล 

Simple compressed tablet 

Hard gelatin capsule 

Soft gelatin capsule 

 
**ตองเตรียมยาใหอยูในสภาพทีเ่หมาะสมกอนบริหารยาทาง tube ** 

รูปแบบยาที่ทาง feeding tube ได 

43 



ทานแลวยาถูกปลดปลอยทัง้หมด ปริมาณยาอยูในขนาดรักษา ไมสูงจนเกิดพิษ 

ถาเปนยาเม็ด จะสามารถ หัก แบง บด เคี้ยว ได 

Immidiate-release dosage form 
44 
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ยาที่มีลักษณะขนหนืด 

Sublingual (ยาอมใตลิ้น) 

Modified-released tablet/capsule 

ยาที่ไมควรบริหารทาง feeding tube 

 

**หามหัก/บด/แบง/เคี้ยว** 
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 เปนยาระบายท่ีมี fiber สูง  

 เม่ือผสมน้ําจะจับตัวกันเปน semi-solid ทําให tube อุดตัน ไดงาย 

 ไมควรใหทาง feeding tube  

การแกไข:  

 ใช enteral nutrition สูตรท่ีมี fiber  

สูงแทน 

ยาที่ไมควรบริหารทาง feeding tube 

Bulk-forming laxatives เชน Mucillin®, Metamucil®  
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 มีการจับตัวกันเปน semi-solid เม่ือผสมน้ํา 

 ทําใหเกิดการอุดตันของ tube 

 ไมควรใหผานทาง feeding tube 

การแกไข: 

 ใหใชยาลดไขมันชนิดอื่นแทน 

ยาผงที่ไมควรบริหารทาง feeding tube 

Bile acid sequestrant เชน cholestyramine  
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Sublingual tablet (ยาอมใตล้ิน )  

 

 

 

 

 เชน Isosorbidedinitrate (ISDN) 5 mg SL 

 อมใตล้ินเทาน้ันจงึจะมปีระสิทธภิาพดี 

 การบดเม็ดยาและใหทางสายอาหาร 

จะทําใหประสิทธิภาพของยาลดลง 

 ยาถูกออกแบบใหละลายและดูดซึมอยางรวดเร็วในปาก   

    เพื่อปองกันการสลายตัวของยาในกระเพาะอาหาร 

    หลีกเล่ียงการเกิด first pass metabolism ใน GI tract 

ยาที่ไมควรใหทาง feeding tube 
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 หามบด 

 มีการปรับแตงการปลดปลอยตัวยาใหออกฤทธิ์นาน/สมํ่าเสมอ   

 มักมีคําตอทายช่ือการคา เชน  

 

 

SR (Sustained release)  

CR (Controlled release)  

XR (Extended release) 

XL (Extended life)  

PL (Prolonged life) 

PA (Prolonged action) 

 

 

LA (Long action) 

SA (Sustained action) 

HBS (hydrodynamially balanced system)  

MUPS (multi-unit pellet system) 

Retard 

Durule 

 

ยาที่ไมควรใหทาง feeding tube 

Modified-released tablet/capsule 

*ควรเปล่ียนเปน alternative route/drug ที่ใหผลการรักษาเหมอืนกัน* 49 



มปีริมาณยาตอเม็ดสูง ยาถูกออกแบบมาใหปลดปลอยตัวยาชาๆ   

หามบด การบดยาจะทําใหยาถูกปลดปลอยท้ังหมดในทันที ในชวงแรกระดับยาจะสูงจนเกิดพิษได 

และตอมาระดับยาจะลดต่ําลงรวดเร็วจนไมเกิดผลในการรักษา 

Modified-released dosage form: หามบด  
50 
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51กรณีศึกษา 
 ผูปวยชายอายุ 81 ปเปนโรค COPD ไดยาเม็ด  

Nuelin SR  

 Rx. ครั้งละครึ่งเม็ด วันละ 2 ครั้ง คุมอาการไดดี 

 เมื่อ 2 สัปดาหกอนผูปวย admit ไดรับการใสสาย NG tube  

และใหกลับบาน 

 หลังจากนั้น 1 สัปดาหผูปวยกลับมาเขาโรงพยาบาลดวยอาการใจส่ันและ

อาเจียน 

เกิดอะไรขึ้น? พิษของ theophylline 

Nuelin SR (Theophylline) 
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ถากลืนท้ังเม็ด/หักคร่ึงเม็ด 

ยาจะคอยๆ ปลดปลอย

ออกมา 

ถาบดยาจะ

ปลดปลอยออกมา

ท้ังหมด 

Toxic 

Nuelin SR (Theophylline) 
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 หามบดเม็ดยา แตหักแบงไดตามรอยแบง 

 แนวทางแกไข 

 เปลี่ยนไปใหยาน้ํา/ยาเม็ด Immidiate-release  

  /ยาพน 

 ปรับขนาดยาใหใหม 

 ติดตามผลการรักษา  

 ระวังการเกิดอาการไมพึงประสงค 

Nuelin SR (Theophylline) 
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Guidelines for Drug Administration in 
Patients Receiving Enteral Nutrition 
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 ปองกัน drug-nutrient interaction, drug-drug interaction,  

tube clogging, GI side effects 
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กอนใหยาตรวจสอบดังนี้ 

 ผูปวย: Funtionial GI tract? Fluid restriction? 

 ผูปวยกลืนยาเองไดหรือไม ถาไดใหทานเอง  

ตรวจสอบวายานั้นม ีDNI? สามารถใหทาง feeding tube ได? 

ถาไมได ….. 

    -  Alterantive Route? เชน การฉีด สูดพน แผนแปะ  

    -  Alterantive drug? ยาชนิดอื่นที่ใหผลในการรักษาเหมอืนกัน 

 Review medications: Off ยาที่ไมจาํเปน 

 ถาจําเปนตองใหยาทาง feeding tube ตองเตรียมยา และบริหารยาอยางถูกวิธี 
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1. ลางมอื กอนและหลังใหยา  

ปองกันการปนเปอนเชื้อ และการสัมผัสยาอนัตราย  

2. สวมถุงมอื และ mask หากบริหารยาทีอ่ันตราย เชน  

antiboitcs, cytotoxics, immunosuppressant 

3. ตรวจสอบตําแหนง tube, gastric residuals, GI symptoms 

4. ทําความสะอาด port และรอบนอกสายใหอาหารดวย 70% alcohol  

(โดยเฉพาะผูปวยภูมิคุมกันต่ํา) กอนและหลังใหอาหาร/ยา  

 ปองกันการปนเปอนเชื้อ 

5. กอนใหยาตอง Flush tube ดวยนํ้า 30 ml  

 

ขั้นตอนการบริหารยาทาง feeding tube 
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Presenter
Presentation Notes
(NG tubes require a minimum of 15 mL for flushes with 30 mL recommended.�ND/NJ require a minimum of 20 mL for flushes with 30–50 mLrecommended)



60 

6. พิจารณาวาตองหยุด EN feed กอนใหยา? ถายาม ีDNI ควรหยุด 1-2 ชม.  

7. เตรียมยาแตละชนิดใหมรีูปแบบที่เหมาะสมกอนบริหาร 

**หามผสมยาเขาดวยกันถาไมทราบ compatibility*** 

8. บริหารยาทีละชนิด  และ flush tube ดวยนํ้า 5-10 ml คั่นระหวางยาแตละชนิด  

หามใหยารวมกันทเีดียว (ระวัง fluid overload ในเด็ก/ผูปวยจํากัดน้ํา) 

9. หลังใหยาชนิดสุดทายเสร็จ ตอง Flush tube ดวยนํ้า อยางนอย 30 ml 

10. ใหผูปวยนั่ง หรือนอนศีรษะสูง (อยางนอย 45 องศา) 30-60 นาที หลังใหยา 

11. พิจารณาวาตองหยุด EN feed หลังใหยา? ถายามี DNI ควรหยุด 1-2 ชม. 

12. Monitors 

 

ขั้นตอนการบริหารยาทาง feeding tube 

60 



Hold feedings to prevent DNI 
61 

 Warfarin – hold formula for at least 1 h before and 
after drug administration. 

 Carbamazepine – hold formula administration for 2 
h before and after drug administration. 

 Penicillin V potassium, Ciprofloxacin – hold formula for 
at least1 h before and 2 h after drug administration. 

 Phenytoin – hold formula administration for 1–2 h 
before and after drug administration. 
 



อุปกรณที่ใชเตรียมยาสําหรับบริหารทาง tube feeding 

62 

http://b2bthaistorage.blob.core.windows.net/upload/Product/4532/194836/User45667_GYMDI1%5B1%5D.jpg
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ขอควรระวังใหยาหลายชนิดทาง feeding tube 

 

 

 

 

 

 ไมควรผสมยารวมกัน ไมวาจะเปนยาน้ําหรือยาเมด็ 

 บดยาทีละชนิด ปอนทีละชนิด ไมบดยารวมกัน 

 เปล่ียน/ลางโกรง เมื่อเปล่ียนยา  หรือเปล่ียนคนไขรายใหม 

 ยาท่ีหามบดรวมกัน เชน  

 

 

 

 

ยาปฏิชีวนะจะถูกลดการดูดซึม efficacy จะลดลง 

 

 

Sucralfate 

Antacid 

Calcium  

Iron (Fe) 

Norfloxacin 

Ofloxacin 

Ciprofloxacin 

Tetracycline 

http://3.bp.blogspot.com/-GbZLlH1mjF0/VIETkbKdCLI/AAAAAAAAT-s/MF7og7c1BuA/s1600/Empty_Hard_Gelatin_Capsules.jpg
http://www.banmuang.co.th/oldweb/wp-content/uploads/2012/12/%E0%B8%A0%E0%B8%B2%E0%B8%9E%E0%B8%9B%E0%B8%A3%E0%B8%B0%E0%B8%81%E0%B8%AD%E0%B8%9A%E0%B8%9A%E0%B8%97%E0%B8%84%E0%B8%A7%E0%B8%B2%E0%B8%A1%E0%B9%82%E0%B8%A5%E0%B8%AB%E0%B8%B4%E0%B8%95%E0%B8%88%E0%B8%B2%E0%B8%87-%E0%B8%A2%E0%B8%B2%E0%B8%98%E0%B8%B2%E0%B8%95%E0%B8%B8%E0%B9%80%E0%B8%AB%E0%B8%A5%E0%B9%87%E0%B8%81550.jpg
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Dumping syndrome 
Diarrhea  
Clamping  
Abdominal pain  
Vomitting 

 ควรเลือกรูปแบบ Elixir > Suspension > Syrup 

 Syrup  หนืด ติดสาย มีโอกาสอุดตัน/ไดรับยาไมครบ 

 **กอน feed ยาน้ําตองเจือจางดวยน้ํา 30-50 ml **  

 Suspension ตองเขยาขวดกอน feed 

 ยาน้ํามักม ีosmolarity สูง (>1,000mOsm/kg) 

  **กอน feed ตองเจือจางดวยน้ํา (1:1) ≥30 ml → Goal: ∼300 mOsm/kg 

ยาน้ํา (Syrup/Elixir/Suspension) 

Hyperosmolar 
products 64 
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ตัวอยางยาน้ํา Osmolarity 
(mOsm/kg) 

Phenyltoin suspension 25 mg/ml 1500 

Furosemide 10 mg/ml 2050 

Cotrimoxazole suspension 2200 

Amoxicillin suspension 50 mg/ml 2250 

Potasium  chloride 40 mEq/5ml 3550 

Paracetamol elixir 5400 

Metoclopramide syrup 8350 

Prac Gastroent 2004;July:39-48  AJHP 2008;65:2347-57 

ยาน้ําที่มี osmolarity สูง 
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 Inactive ingredients/excipients may cause side effects 

 Ingredient-related diarrhea 

 sweeteners 

mannitol 

 lactose 

 saccharin 

 sucrose 

 sorbitol *** 

 Cumulative sorbitol dose should be no more than 5 g/day. 

--- > bloating, cramping, diarrhea 

ยาน้ํา (Syrup/Elixir/Suspension) 
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ไดแก ยาเม็ดที่ไมมกีารเคลือบ หรือยาเมด็ที่มกีารเคลือบน้ําตาล (sugar-coated) 

หรือฟลม (film-coated) เพื่อกลบรสขมของยา สามารถบดเปนผงได 

วิธีการเตรียมยากอน feed 

1. บดเม็ดยาใหเปนผงละเอียดในโกรงบดยา  

และละลายผงยาในน้ําอุน 30-50 ml  

 At least 15 ml สําหรับผูใหญ 

 At least 5-10 ml สําหรับในเด็ก 

  ควรแบงน้ําสวนหนึ่ง rinse โกรง 

2. เทใส feeding tubes ผานทาง syringe  

ยาเม็ดตอก (Simple compress tablet) 
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วิธีการเตรียมยากอน feed 

วิธีที่ 1 ละลายแคปซูลในน้ําแลวเอาเปลือกออก 

วิธีที่ 2 แกะ/ตัดแคปซูล (อาจไดยาไมครบ) 

- ถายาขางในเปนผง: บดหรือไมบดผงยากอนละลายก็ได 

- ถายาขางในเปนแกรนูล/pellet: ไมควรบด 

 เทผงยาละลายในน้ําอุน 30-50 ml 

 At least 15 ml สําหรับผูใหญ 

 At least 5-10 ml สําหรับในเด็ก 

  ควรแบงน้ําสวนหนึ่ง rinse ภาชนะ 

 เทใส feeding tubes ผานทาง syringe 

  

 

ยาเม็ดแคปซูลเปลือกแข็ง (Hard gelatin capsule) 
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มีตัวยาของเหลวบรรจุอยู เชน Rocaltrol, Vitamin D3, Vitamin E 

วิธีการเตรียมยากอน feed 

วิธีที่ 1 ละลายแคปซูลในน้ําอุน 30 ml จนละลาย แลวเอาเปลือกแคปซูลออก 

วิธีที่ 2 เข็มสะอาดเจาะแคปซูล บีบ หรือใชเข็มฉีดยาดูด (อาจไดยาไมครบ) 

ละลายในนํ้าอุน 10-15 ml ควรแบงน้ําสวนหนึ่ง rinse ภาชนะ 

 เทใส feeding tubes ผานทาง syringe 

ยาเม็ดแคปซูลชนิดนิ่ม (Soft gelatin capsule)  
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 เชน ORS ®, Eno ®, CDR ®,  

Mysoven®, Aricept evess® 

 วิธีการเตรียมยากอน feed 

 ละลายยาในน้ํา 

 เทใส feeding tubes บริหารทันที  

(ถามีฟองตองรอใหฟองหมดกอน feed) 

ยาเม็ดหรือยาผงที่ละลายน้ําได 
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 ยาที่เปนอันตรายตอผูบริหารยา 

 Cytotoxic 

 Teratogenic 

 Immunosuppressant 

 Antibiotic 

 Enteric-coated tablet/capsule 

 ยาที่อุดตันสายไดงาย 

 

ยาที่ตองระวังเปนพิเศษเมื่อใหทาง feeding tube 
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 ควรมีพื้นที่แยกสําหรับเตรียมยา (หองเตรียมเคมีบําบัด) 

 ผูเตรียมยาควรสวมถุงมือและใส mask ระหวางการเตรียม  

 นํายาใสใน Luer lock syringe แลวดูดน้ํามา 7-8 CC  

 จากนั้นถอดหัวเข็มและใส stopper เขยาประมาณ 2 นาที  

ตัวยาจะละลาย  (Leukelan ใชเวลาเขยา 5-7 นาที)  

 นําไปใหทาง tube feeding  

 flush สายดวยน้ํา 30 ml 

 

วิธีการเตรียมยากอน feed 

Leukelan 

Oral cytotoxic/teratogenic/immunosuppressant 
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 ตัวยาระคายเคืองกระเพาะอาหาร/ไมทนกรด (acid labile)   

 ดูดซึมดีที่ลําไสเล็ก 

 ยาถูกเคลือบฟลม Enteric coated เพื่อ... 

 ปองกันไมใหตัวยาถูกทําลายในกระเพาะอาหาร 

 ปองกันตัวยาระคายเคืองกระเพาะอาหาร 

 ฟลม Enteric coated ละลายในลําไส pH > 5  

 รูปแบบ 

1. Enteric coated tablet/capsule:  

2. Enteric coated pellet:  
 

Enteric coated dosage form 
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1. ยาท้ังเม็ดถูกเคลือบ enteric coated เชน  

Aspent-M®, Dulcolax® 

2. ตัวยาไมทนกรด +ระคายกระเพาะอาหาร 

3. หามบด/แบง/ทําใหแตก/ไมควร feed tube 

 

บดยา      ฟลม enteric coat แตก    GI irritate  

           Decreased Tx effect 

Enteric coated tablet 
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เคลือบผงยาดวย enteric coated และทําเปนเม็ดกลมเล็กๆ เรียก 

pellet แลวจึงตอกเปนเม็ด/บรรจุแคปซูล  

เชน Miracid ®, Nexium MUPS® 

 ตัวยาไมทนกรด ดูดซึมดีท่ีลําไสเล็ก 

 ฟลม Enteric coated ทนกรด ไมทนดาง หามบด/ทําใหแตก 

 ใหทาง feed tube ได ขึ้นกับตําแหนงของ tube และใช

สารละลายท่ีเหมาะสม 

 บดยา/pellet      ฟลม enteric coat แตก  Decreased Tx effect 

Enteric coated pellet 
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Jejunum 

pH = 8 

Duodenum 

pH = 5-6 

กรณีศึกษา Omeprazole (Miracid®) 

 
แพทยสั่งใหยาแกผูปวยท่ีใสสาย NG tube บริหารอยางไรดี? 

Stomach 

ทองวาง pH = 1-2 

มีอาหาร pH = 3-5  
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 NG ปลายสายอยูในกระเพาะอาหาร หามบดยา  

 แกะ capsule เท enteric coated pellets  

ผสมน้ํา/น้ําผลไม 15- 30 ml แลวเทลงใน syringe  

 ให Flush ดวยน้ําผลไมท่ีเปนกรด เชน  

น้ําสับปะรด น้ําสม น้ําองุน 

 

ปองกันไมใหเปลือกทีหุ่ม pellet (ซ่ึงทนกรด ไมทนดาง) 

ละลายปลดปลอยยาออกมาในกระเพาะ  

และยาจะถูกทําลายกอนถึงลําไสเล็ก 

กรณีศึกษา Omeprazole (Miracid®) 
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 NJ ปลายสายอยูในลําไสเล็ก  

 แกะ capsule นํา enteric-coated pellets  

ท่ีอยูขางในมา ละลายในน้ําหรือ  

สารละลายท่ีเปนดาง เชน 8.4%NaHCO3 10-15 ml 

 

 

 

 ให Flush ดวยน้ําหรือ 8.4%NaHCO3 10-15 ml 

 

ละลายเปลือกทีหุ่ม pellet (ไมทนดาง) 

เพื่อปลดปลอยยาออกมา ใหยาออกฤทธิใ์นลํ้าไสเล็กทันท ี

ตอมาผูปวยมีปญหาสําลักงาย แพทยจึงเปลี่ยนเปน NJ tube บริหารอยางไรดี? 

กรณีศึกษา Omeprazole (Miracid®) 
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Common DNIs in  
Patients receiving EN 81 
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DNI ท่ีพบเม่ือให Phenytoin ทาง tube feeding 

1. Low solubility 

2. Phenytoin adhering to the enteral tube. 

3. Change of gastric and intestinal pH  

caused by EN  ionized form 

4. Form complex with EN (Protein, Ca) 

5. Narrow therapeutic index 

 

Bioavailability  

ลดลง 50-75%  

Phenyltoin 
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Management of DNI 

 
 ละลายผงยาในนํ้าอยางนอย 30 ml เพื่อเพิ่มการละลาย 

 Flush tube ดวยนํ้า 15-30 ml กอนและหลังการใหยา 

 หยุดให EN กอนและหลังการใหยา 2 ชั่วโมง  

 ถาไมสามารถหยุด EN ไดนาน อาจจะพิจารณาปรับ Dose 

ยา หรือเปล่ียนยา 
 Closely monitoring phenytoin levels (TDM) 

 

Nutr Clin Pract 1996; 11:28-31. 
Am J Health Syst Pharm 2008;65(24):2347-57. 

Phenyltoin 
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 รูปแบบยาชนิดรับประทานที่มีจําหนายในประเทศไทย 

Prompt release tablet: 

   Phenytoin 50 mg tab® 

Extended release capsule: 

Dilantin Kapseal 100 mg ® 

  

Phenyltoin 
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เปน extended release capsule 

Dilantin 100 mg Kapseal  
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ถากลืนท้ังเม็ด 

ยาจะคอยๆ ปลดปลอย

ออกมา 

 

 

ถาแกะแคปซูล/ละลายน้ํา 

ยาจะปลดปลอยออกมา

ท้ังหมด Toxic 

Dilantin 100 mg Kapseal  
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Ex. แพทยสั่ง Dilantin 100 mg Kapseal   ทานวันละ 3 เม็ด กอนนอน  

ใหผูปวยที่ใส NG tube จะใหยาไดหรือไม/อยางไร? 

ก. แกะแคปซูล 3 เม็ด แลวเทผงผสมน้ํา feed กอนนอน 

ข. นํายา 3 เม็ด ไปแชน้ํา เอาเปลือกออกแลว feed กอนนอน 

ค. แกะแคปซูลครั้งละ 1 เม็ด แลวเทผงผสมนํ้า feed 1 x 3  

ง. เปล่ียนเปน Dilantin 50 mg  6 เม็ด บดเปนผง  

แลวเทผงผสมน้ํา feed กอนนอน 

จ. เปล่ียนเปน Dilantin 50 mg  บดเปนผงครั้งละ 2 เม็ด  

แลวเทผงผสมนํ้า  feed 1 x 3  

 

Dilantin 100 mg Kapseal  
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ปญหาที่พบบอย 
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 ไมทราบวายาตัวใดบดไมได--- > มีการส่ังใหยาในรูปแบบ SR 

 เทคนิคการเตรียมยา 

 

 

 

 

 เทคนิคการบริหารยา 

 

 บดยารวมกันหมด 

 ไมละลายยาในนํ้ากอน 

 ไมเจือจางยากรณียานํ้า 

 ละลายยาทุกตัวในภาชนะเดียวกัน 

 ความเหมาะสมของภาชนะในการบดยา  

 ไม flush tube กอนและหลังการใหยา 

 ไมไดหยุดการใหอาหารกรณี continuous feeding 

 บริหารยาผิดเวลา 

 ไมท้ิงชวงเวลาสําหรับยากอนอาหาร 
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Resources 
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Nutrition Support Team: NST 
91 

91 



92 Thank you  
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