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ผลของการให้ glycopyrrolate ก่อนการน�าสลบเพื่อช่วยลดภาวะแทรกซ้อนจากยา propofol 

และลดสารคัดหลั่งขณะจัดท่าทาง ในผู้ป่วยผ่าตัดนิ่วที่ไตและท่อไตแบบเปิด

Prophylaxis Glycopyrrolate Reduce Cardiovascular Effects from Propofol 

and Reduce Salivary During Change Position in Open Urologic Patients

วัตถุประสงค์ : เพื่อศึกษาประสิทธิภาพของยา	 glycopyrrolate	 ในการป้องกันภาวะแทรกซ้อนของระบบ

หัวใจและหลอดเลือด	และลดสารคัดหลั่งหลังการน�าสลบด้วยยา	propofol	

สถานที่ศึกษา :	ห้องผ่าตัดชั้น	4	โรงพยาบาลสวรรค์ประชารักษ์

รูปแบบการวิจัย :	การวิจัยเชิงทดลองแบบสุ่มชนิดมีกลุ่มควบคุมแบบปกปิดสองทาง

กลุ่มตัวอย่าง : ผู้ป่วยผ่าตัด	open	urologic	surgery,	ASA	physical	status	I-II	จ�านวน	64	คน

วิธีการศึกษา : แบ่งผู้ป่วยเป็น	2	กลุ่มโดยวิธีการสุ่ม	กลุ่มควบคุม	(Group	C)	จะได้รับ	normal	saline	1	

มิลลิลิตร	และกลุ่มทดลอง	(Group	G)	จะได้รับยา	glycopyrrolate	0.2	มิลลิกรัม	โดยแบ่ง

ให้ครั้งละ	 0.1	 มิลลิกรัม	 ที่เวลา	 0	 และ	 2	 นาที	 ก่อนใส่ท่อช่วยหายใจ	 ผู้ป่วยทุกคนได้รับ

การน�าสลบด้วยยา	propofol	2.5	มิลลิกรัมต่อกิโลกรัม	โดยแบ่งให้ช้า	ๆ	และยา	cisatra-

curium	0.2	มิลลิกรัมต่อกิโลกรัม	ท�าการใส่ท่อช่วยหายใจที่เวลา	5	นาที	หลังให้ยา	pro-

pofol	 บันทึกความดันโลหิต	อัตราการเต้นของหัวใจ	และปริมาณน�้าลาย	ที่เวลา	2,	 3,	 5,	

5.5	(ขณะใส่ท่อช่วยหายใจ)	และ	7	นาที

ผลการศึกษา :	 ผู้ป่วยท้ังสองกลุ่มมีภาวะความดันโลหิตต�่า	 (ร้อยละ	 56.3	 และร้อยละ	 34.4,	 p-value	 =	

0.13)	ไม่แตกต่างกันอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ	แต่พบว่ากลุ่มที่ได้รับยา	glycopyrrolate	มี

ภาวะหัวใจเต้นช้า	 (ร้อยละ	15.6	 และร้อยละ	7.8,	 p-value=0.05)	 และมีปริมาณสารคัด

บทคัดย่อ
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ผลของการให้	glycopyrrolate	ก่อนการน�าสลบเพื่อช่วยลดภาวะแทรกซ้อนจากยา	propofol	

และลดสารคัดหลั่งขณะจัดท่าทาง	ในผู้ป่วยผ่าตัดนิ่วที่ไตและท่อไตแบบเปิด

หลั่งภายในช่องปาก	(9.5	และ	0.5	มิลลิลิตร,	p-value	<	0.01)	น้อยกว่าอย่างมีนัยส�าคัญ

ทางสถิติ

สรุป : ยา	glycopyrrolate	มีประสิทธิภาพในการป้องกันภาวะหัวใจเต้นช้า	ลดสารคัดหลั่งภายใน

ช่องปาก	แต่ไม่สามารถป้องกันภาวะความความดันโลหิตต�่า

ค�าส�าคัญ : ยา	Propofol,	ความดันโลหิตต�่า,	ภาวะหัวใจเต้นช้า,	สารคัดหลั่งในช่องปาก

Abstract

Objectives : To	study	the	effects	of	 intravenous	glycopyrrolate	during	the	induction	by	

propofol	whether	it	can	alleviate	hemodynamic	deleterious	effect	and	can	

reduce	salivary.

Setting : Operating	Room	Floor	4,	Sawanpracharak	Hospital

Design : Randomized	control	trial,	double-blind	controlled	trial

Subjects : 64	elective	open	urologic	patients,	ASA	I	-	II

Methods : Patients	were	randomly	allocated	to	one	of	two	groups	to	receive	NSS	1	ml	

(Group	C)	and	glycopyrrolate	0.2	mg	(Group	G).	Group	G	was	given	glycopyr-

rolate	0.1	mg	injection	0,	2	min	after	start	doses	of	propofol.		Anesthesia	was	

induced	with	propofol	 2.5	mg/kg	by	 titration	 and	 cisatracurium	0.2	mg/kg	

was	given	immediately.	The	total	time	for	 induction	was	5	minutes.	Blood	

pressure,	heart	rate	and	salivary	volume	were	measured	at		2,	3,	5,	5.5	(in-

tubation	time)	and	7	minutes,	accordingly.

Results : Hypotension	 (56.3%	 vs	 34.4%,	 p-value=0.13)	 incidence	 was	 insignificantly	

reduced	 in	 the	glycopyrrolate	group	and	significantly	 reduced	bradycardia	

(15.6%	vs	7.8%	p-value	=0.05),	salivary	volume	(9.5	vs	0.5	ml,	p-value<	0.01) 

Conclusion : Glycopyrrolate	 is	effective	 in	preventing	bradycardia	and	 reducing	 salivary	

volume.	But	it	cannot	attenuate	the	hypotension	caused	by	anesthesia	with	

propofol.

Keywords : Propofol,	Hypotension,	Bradycardia,	Salivation
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	 ภาวะความดันโลหิตต�่าเป็นภาวะแทรกซ้อนที่

พบได้บ่อยระหว่างการดมยาสลบ	 โดยพบได้บ่อยใน

ช่วงการน�าสลบ	 สาเหตุเกิดจากยาระงับความรู้สึกที่

บรหิารทางหลอดเลอืดด�า	(induction	of	anesthesia)	

ซึ่งยาที่นิยมใช้ในปัจจุบันคือ	propofol	จากการศึกษา

ที่ผ่านมาพบว่ายา	 propofol	 มีผลต่อระบบหัวใจและ

หลอดเลือด	พบความดันโลหิตลดลงจากการลดลงของ

ความต้านทานของหลอดเลือด	 การบีบตัวของหัวใจ

ลดลง	 และการลดลงของปริมาณเลือดที่ไหลกลับเข้าสู่

หัวใจ	 ในบางครั้งอาจพบภาวะหัวใจเต้นช้าร่วมด้วย	

ทั้งนี้พบว่าปัจจัยที่ส่งผลต่อการลดลงของความดัน

โลหิตเกิดจาก	 การให้ยาปริมาณมาก	 การบริหารยา

อย่างรวดเร็ว	 และการบริหารยาในผู้สูงอายุ(1,2)	 จึงมี

หลายการศึกษาที่หาวิธีป้องกันภาวะแทรกซ้อนดัง

กล่าว	เช่น	การให้สารน�า้(3)	การให้	vasopressor	drug(4) 

และการให้	 anticholinergic	 drug	 โดยผู้วิจัยได้

ท�าการทบทวนวรรณกรรมที่ผ่านมาซึ่งศึกษาเปรียบ

เทียบระหว่าง	anticholinergic	drug	ทั้งสองตัวคือยา	

atropine	และยา	glycopyrrolate	โดยผลการศึกษา

พบว่ายา	 glycopyrrolate	 มีผลในการลดสารคัดหลั่ง

สูงสุดและมีอุบัติการณ์การเกิดภาวะหัวใจเต้นผิด

จังหวะต�่า(5,6)	 พบการศึกษาในผู้ป่วยที่ได้รับการท�า	

electroconvulsive	therapy	(ECT)	ซึ่งเปรียบเทียบ

ระหว่างยา	 atropine	 และยา	 glycopyrrolate	 ผล

การศกึษาพบว่ายา	glycopyrrolate	สามารถลดน�า้ลาย

ได้ดีกว่ายา	 atropine	 อีกทั้งมีอัตราการเต้นของหัวใจ

สูงขึ้นน้อยกว่า	 แต่ในการศึกษาดังกล่าวไม่ได้ท�าการ

ศึกษาเกี่ยวกับความดันโลหิตและอัตราการเต้นของ

หวัใจทีเ่ปลีย่นแปลง(7)	 มกีารศกึษาเปรยีบเทยีบระหว่าง

ยา	glycopyrrolate		ยา	atropine	และการให้	nor-

mal	 saline	 ในผู้ป่วยที่น�าสลบด้วยยา	propofol	ผล

การศึกษาพบว่าผู้ป่วยที่ได้รับยา	 glycopyrrolate	 มี

บทน�า ความดันโลหิตสูงขึ้นแตกต่างจากผู ้ป ่วยที่ได้รับยา	 

atropine	 และ	 normal	 saline	 แต่การศึกษาน้ีพบ

อัตราการเต้นหัวใจที่เร็วขึ้นในผู้ป่วยที่ได้รับยา	 glyco-

pyrrolate	และยา	atropine(8)

	 ประเทศไทยได้มีการน�ายา	 glycopyrrolate	

มาใช้ตั้งแต่ปีพ.ศ.	 2557	 หลังจากนั้นจึงได้มีการศึกษา

เกี่ยวกับยาดังกล่าว	 โดยผู้วิจัยพบการศึกษาเกี่ยวกับ

ประสิทธิภาพในการถอนฤทธ์ิยาหย่อนกล้ามเนื้อเม่ือ

ใช้ร่วมกับยา	neostigmine(9,10)	และการศึกษาเกี่ยวกับ

ประสิทธิภาพในการป้องกันภาวะความดันโลหิตต�่า

ในผู ้สู งอายุ ท่ี ได ้รับการระงับความรู ้สึกทางช ่อง

ไขสันหลัง(11)	 ซ่ึงการศึกษาที่ผ่านมาพบว่ายา	 glyco-

pyrrolate	มีประสิทธิภาพที่ดีในการน�ามาใช้	แต่ผู้วิจัย

ยังไม ่พบการศึกษาเกี่ยวกับประสิทธิภาพในการ

ป้องกันภาวะความดันโลหิตต�่าระหว่างการน�าสลบใน

ประเทศไทย	 จากข้อมูลโรงพยาบาลสวรรค์ประชารักษ์	

3	 ปีที่ผ่านมา	 พบอุบัติการณ์ภาวะความดันโลหิตต�่า

ร้อยละ	 3.84	 ซึ่งพบจากการดมยาสลบสูงถึงร้อยละ	

50.0	 พบสูงสุดในระหว่างการน�าสลบ	 อีกทั้งยังพบ

อุบัติการณ์การเลื่อนหลุดของท่อช่วยหายใจ	2	คน	พบ

ผู้ป่วย	1	คนมีการเลื่อนหลุดหลังจากจัดท่าทาง	สาเหตุ

เกิดจากสารคัดหลั่งในช่องปากผู้ป่วยมีปริมาณมากจึง

ท�าให้เกิดการลอกของพลาสเตอร์ท่ียึดติดท่อช่วย

หายใจ	 จากอุบัติการณ์ดังกล่าวผู้วิจัยจึงต้องการศึกษา

ประสิทธิภาพของยา	 glycopyrrolate	 ในการป้องกัน

ภาวะแทรกซ้อนของระบบหัวใจและหลอดเลือดหลัง

การน�าสลบด้วยยา	propofol	รวมถงึศกึษาประสทิธภิาพ

ในการลดสารคัดหลั่ง	 เพื่อพัฒนาแนวทางในการดม

ยาสลบและป้องกันภาวะแทรกซ้อนในผู้ป่วยที่เข้ารับ

การผ่าตัดในโรงพยาบาลสวรรค์ประชารักษ์	 โดยมี

วัตถุประสงค์	 เพื่อศึกษาประสิทธิภาพของยา	 glyco-

pyrrolate	 ในการป้องกันภาวะแทรกซ้อนของระบบ

หัวใจและหลอดเลือดหลังการน�าสลบด้วยยา	propo-
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ผลของการให้	glycopyrrolate	ก่อนการน�าสลบเพื่อช่วยลดภาวะแทรกซ้อนจากยา	propofol	

และลดสารคัดหลั่งขณะจัดท่าทาง	ในผู้ป่วยผ่าตัดนิ่วที่ไตและท่อไตแบบเปิด

fol	 และศึกษาประสิทธิภาพในการลดสารคัดหลั่งใน 

ผู้ป่วยท่ีจัดท่าตะแคงส�าหรับการผ่าตัด	 หลังการน�า

สลบด้วยยา	propofol

		 ท�าการศึกษาแบบ	 randomized	 control	

trial,	double-blind	controlled	trial	ในผู้ป่วยที่เข้า

รับการผ่าตัดแบบเปิดของระบบทางเดินปัสสาวะที่ได้

รับการจัดท่าตะแคงขณะท�าการผ่าตัด	จ�านวน	64	คน	

การศึกษาน้ีผ่านความเห็นชอบจากคณะกรรมการ

จริยธรรมการวิจัยในมนุษย์ของโรงพยาบาลสวรรค์-

ประชารักษ์	 เลขที่	 21/2559	 โดยผู้ป่วยทุกคนได้ลง

นามก่อนเข้าร่วมงานวิจัยด้วยความสมัครใจ	 เกณฑ์

การคัดเลือกคือ	มีอายุระหว่าง	18-60	ปี	ASA	physi-

cal	status		I-II		และมีเกณฑ์การคัดออกดังน้ี	ผู้ป่วยท่ี

เป็นต้อหิน	 ต่อมลูกหมากโต	 ไทรอยด์เป็นพิษ	 มีโรค

ทางระบบหัวใจและหลอดเลือด	 โรคระบบทางเดิน

หายใจ	 ภาวะไตและตับท�างานบกพร่อง	 และโรคทาง

ระบบประสาทและกล้ามเนื้อ	 แบ่งผู้ป่วยเป็นสองกลุ่ม	

กลุ่มละ	 32	 คน	 ใช้การสุ่มตัวอย่างโดยคอมพิวเตอร์	 

ผู้ป่วยที่เข้าร่วมวิจัยจะได้รับการเตรียมความพร้อม

และได้รับการตรวจประเมินก่อนการระงับความรู้สึก

ทุกคน	 ในวันผ่าตัดวิสัญญีแพทย์และวิสัญญีพยาบาล 

ผู้ให้การระงับความรู้สึกจะไม่ทราบว่าผู้ป่วยจัดอยู่ใน

กลุ่มใด	

	 ก่อนการระงับความรู้สึกผู้ป่วยทุกคนจะได้รับ

การบันทึก	 อายุ	 น�้าหนัก	 ชนิดของการผ่าตัด	 และวัด

สัญญาณชีพ	 ในขั้นตอนการระงับความรู้สึกใช้เวลา	 5	

นาที	 ผู้ป่วยทุกคนจะได้รับยาน�าสลบ	 propofol	 2.5	

วิธีการศึกษา

มิลลิกรัมต่อกิโลกรัม	และยาหย่อนกล้ามเนื้อ	cisatra-

curium	 0.2	 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัม	 หลังจากนั้นผู้ป่วย

กลุ่มทดลอง	(Group	G)	จะได้รับยา	glycopyrrolate	

ครั้งละ	0.5	มิลลิลิตร	(0.1	มิลลิกรัม)	ทางหลอดเลือดด�า	

และกลุ่มควบคุม	(Group	C)	จะได้รับ	normal	saline	

ครั้งละ	 0.5	 มิลลิลิตร	 ทางหลอดเลือดด�า	 โดยทั้งสอง

กลุ่มจะได้รับยาดังกล่าวที่เวลาเริ่มต้นของการน�าสลบ

และ	 2	 นาทีหลังจากนั้น	 ผู้ป่วยทุกคนจะได้รับการใส่

ท่อช่วยหายใจที่เวลา	5	นาทีหลังได้รับยาน�าสลบ	ขณะ

ด�าเนินการน�าสลบจะมีการบันทึกค่าความดันโลหิต	

อัตราการเต้นของหัวใจ	ที่เวลา	2,	3,	5,	5.5	(ขณะใส่

ท่อช่วยหายใจ)	และ	7	นาที	และบันทึกปริมาณน�้าลาย	

(salivary	 volume)	 หลังใส่ท่อช่วยหายใจโดยด�าเนิน

การวัดปริมาณน�้าลายก่อนการจัดท่าตะแคง	 ร่วมกับมี

การสังเกตการปนเปื ้อนของน�้าลายบริเวณผ้ารอง

ศีรษะหลังการจัดท่าทางเสร็จสิ้น	(รูปที่	1)

	 โดยนิยามการเปลี่ยนแปลงของความดัน

โลหิตต�่าประเมินจาก	 systolic	 blood	 pressure	

น้อยกว่าร้อยละ	80	จากค่าเริ่มต้น	(SBP	<	80%)	หรือ

ค่าความดนัโลหติน้อยกว่าหรอืเท่ากับ	90/60	มิลลิเมตร-

ปรอท	 ภาวะหัวใจเต้นช้าประเมินจากการลดลงของ

อัตราการเต้นของหัวใจจากค่าเริ่มต้นร้อยละ	 20	 หรือ

อัตราการเต้นของหัวใจน้อยกว่า	60	ครั้งต่อนาที	กรณี

ผู ้ป่วยมีความดันโลหิตน้อยกว่าหรือเท่ากับ	 90/60	

มิลลิเมตรปรอทจะได้รับยา	ephedrine	3-6	มิลลิกรัม	

ทางหลอดเลือดด�า	 และถ้ามีอัตราการเต้นของหัวใจ

น้อยกว่า	 40	 ครั้งต่อนาที	 จะได้รับยา	 atropine	 0.6	

มิลลิกรัม	ทางหลอดเลือดด�า	
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รูปที่	1	แผนภาพแสดงขั้นตอนในการศึกษาวิจัย

	 ค�านวณขนาดกลุ่มตัวอย่างโดยใช้ตัวแปรการ

ป้องกันภาวะแทรกซ้อนของระบบหัวใจและหลอด

เลือด	จากการศึกษาน�าร่องพบอุบัติการณ์ของการเกิด	

hypotension	และ	bradycardia	กลุ่มท่ีได้รับยาและ

กลุ่มควบคุมที่ร้อยละ	 30	 และร้อยละ	 40	 เมื่อน�ามา

ค�านวณหาขนาดกลุ ่มตัวอย่างโดยการเปรียบเทียบ

แบบไม่ต่างกัน	 (equivalence	 trial)	 โดยก�าหนดค่า	

power	ที่	90	และค่า	alpha	ที่	0.05	ได้ขนาดตัวอย่าง	

64	คน	

	 วิเคราะห์ทางสถิติโดยผลการศึกษาที่ เป ็น

ข้อมูลต่อเนื่อง	 (continuous	 data)	 น�าเสนอในรูป 

ค่าเฉล่ีย	ค่าเบ่ียงเบนมาตรฐาน	ค่ามัธยฐาน	และพิสัย	

และวิเคราะห์เปรียบเทียบระหว่างกลุ่ม	 โดยกรณี

ข้อมูลมีการกระจายแบบปกติใช้สถิติ	t-test	และกรณี

ข้อมูลมีการกระจายแบบไม่ปกติใช้	 Mann-Whitney	

U	test	และท�าการวเิคราะห์แบบการวดัซ�า้	(repeated	

measure)	 ส�าหรับผลการศึกษาที่เป็นข้อมูลเชิงกลุ่ม	

(categorical	data)	น�าเสนอในรูปความถี่และร้อยละ	

และวิเคราะห์เปรียบเทียบระหว่างกลุ่ม	 โดยใช้	 Chi-

square	test	และ	Fisher’s	exact	โดยก�าหนดระดับ

นัยส�าคัญทางสถิติ		0.05
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ผลของการให้	glycopyrrolate	ก่อนการน�าสลบเพื่อช่วยลดภาวะแทรกซ้อนจากยา	propofol	

และลดสารคัดหลั่งขณะจัดท่าทาง	ในผู้ป่วยผ่าตัดนิ่วที่ไตและท่อไตแบบเปิด

	 จ�านวนผู้ป่วยทั้งหมด	 64	 คน	 เป็นผู้ป่วยที่มา

เข้ารับการผ่าตัด	elective	nephrolithotomy,	ure-

terolithotomy	 และ	 nephrectomy	 ขณะท�าการ

ศึกษาไม่มีผู้ป่วยที่ออกจากการทดลอง	 ผลการศึกษา

พบว่า	ลักษณะข้อมูลทั่วไป	คือ	อายุ	น�้าหนัก	และ	ASA	

physical	status	ของผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มไม่มีความแตก

ต่างกันอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ	(ตารางที่	1)

	 เมื่อเปรียบเทียบความดันโลหิต	อัตราการเต้น

ของหัวใจ	 และปริมาณน�้าลาย	 พบผู้ป่วยที่มีความดัน

โลหิตต�่ากว่า	90/60	มิลลิเมตรปรอท	ทั้งหมด	13	คน	

อยู่ในกลุ่มท่ีไม่ได้รับยา	 (group	 C)	 จ�านวน	 12	 คน	

คิดเป็นร้อยละ	37.5	และกลุ่มท่ีได้รับยา	 (group	G)	

จ�านวน	1	คน	คิดเป็นร้อยละ	3.1	ซึ่งพบว่ามีความแตก-

ต่างกนัอย่างมนียัส�าคญัทางสถติ	ิ(p<0.01)	(ตารางท่ี	2)	

แต่เมื่อท�าการวิเคราะห์แบบการวัดซ�้า	 (repeated	

ผลการศึกษา measure)	 พบว่าการลดลงของค่าความดันโลหิต	

systolic	blood	pressure	(SBP),	diastolic	blood	

pressure	 (DBP)	 และ	 mean	 arterial	 pressure	

(MAP)	ไม่แตกต่างกัน	ส่วนอัตราการเต้นของหัวใจเม่ือ

ท�าการวิเคราะห์แบบการวัดซ�้า	(repeated	measure)	

พบว่าผู ้ป่วยทั้งสองกลุ ่มมีความแตกต่างกันอย่างมี 

นัยส�าคัญทางสถิติ	 (p=0.01)	 โดยในกลุ่มที่ได้รับยา	

glycopyrrolate	 ไม่พบอัตราการเต้นของหัวใจที่ลดลง	

(ตารางที่	3	และรูปที่	2)

	 ในการศึกษาเปรียบเทียบปริมาณน�้าลาย	 พบ

ปริมาณน�้าลายเฉล่ียในกลุ่มที่ได้รับยา	 (Group	 G)		

0.5	 มิลลิลิตร	 และในกลุ่มที่ไม่ได้รับยา	 (Group	 C)	

9.5	มิลลิลิตร	ซึ่งแตกต่างกันอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ	

(p<0.01)	 ร่วมกับหลังการจัดท่าตะแคงกลุ่มท่ีได้รับยา	

(Group	 G)	 ไม่พบการปนเปื้อนของน�้าลายบริเวณ 

ผ้ารองศีรษะ	(p<0.01)	(ตารางท่ี	2)	

ตารางที่ 1 ข้อมูลทั่วไป

ข้อมูลพื้นฐาน Group	C	(n=32) Group	G	(n=32) P-value

Age	(year),	mean(S.D.) 51.7	(8.7) 51.8	(7.7) 0.94

BW	(kg.),	mean(S.D.) 58.3	(11.1) 57.8	(9.6) 0.85

ASA,	no.(%)

						I 22	(68.7) 23	(71.9)

						II 10	(31.3) 9	(28.1) 1.00

Group	C	=	control	group,	Group	G	=	glycopyrrolate	group
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ตารางที่ 2 เปรียบเทียบความดันโลหิต อัตราการเต้นของหัวใจ และปริมาณน�้าลายของทั้งสองกลุ่ม

Out	come Group	C	(n=32) Group	G	(n=32) P-value

SBP	<80%,	no.(%) 18	(56.3) 11	(34.4) 0.13

Blood	Pressure	≤	90/60	mmHg,		no.(%) 12	(37.5) 1	(3.1) <0.01

MAP	<80%,	no.(%) 16	(50.0) 8	(25.0) 0.07

Bradycardia,	no.(%) 5	(15.6) 0	(7.8) 0.05

Salivary	volume	(ml.),	median	(range) 9.5	(1-20) 0.5	(0-5) <0.01

Dry,	no.(%) 5	(15.6) 31	(96.9) <0.01

Group	C	=	control	group,	Group	G	=	glycopyrrolate	group,	SBP	=	systolic	blood	pressure,	MAP	=	

mean	arterial	pressure	(MAP	=	diastolic	blood	pressure	+	⅓	pulse	pressure)

ตารางที่ 3 เปรียบเทียบความดันโลหิต และอัตราการเต้นของหัวใจ วิเคราะห์แบบการวัดซ�้าระหว่างทั้งสองกลุ่ม

Out	come Pressure	or	rate	difference	

(95%CI)

P-value

SBP 2.8	(-1.2	,	6.8) 0.17

DBP 2.1	(-0.5	,	4.6) 0.11

MAP 2.7	(-0.1	,	5.4) 0.05

HR 3.1	(0.7	,	5.5) 0.01

Repeated-measures	data	were	analyzed	with	a	multilevel	mixed-effects	linear	regression	model													

SBP	=	systolic	blood	pressure,	DBP	=	diastolic	blood	pressure,	MAP	=	mean	arterial	pressure,	HR	

=	heart	rate
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ผลของการให้	glycopyrrolate	ก่อนการน�าสลบเพื่อช่วยลดภาวะแทรกซ้อนจากยา	propofol	

และลดสารคัดหลั่งขณะจัดท่าทาง	ในผู้ป่วยผ่าตัดนิ่วที่ไตและท่อไตแบบเปิด

รูปที่ 2 การวัดซ�้าของ ค่าความดันโลหิตซิสโตลิก (SBP) ความดันโลหิตไดแอสโตลิก (DBP) ความดันโลหิต

เฉลี่ย (MAP) และอัตราการเต้นของหัวใจ (HR)  (mmHg = มิลลิเมตรปรอท, beats/min = ครั้งต่อนาที, 5.5 

นาที = เวลาใส่ท่อช่วยหายใจ)

	 พบว่าผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มมีการลดลงของ	 SBP,	

DBP	และ	MAP	ตั้งแต่นาทีที่	3	หลังได้รับยา	propo-

fol	จนถึงนาทีที่	5	(ก่อนการใส่ท่อช่วยหายใจ)	และใน

กลุ่มที่ไม่ได้รับยา	 (Group	 C)	 พบอัตราการเต้นของ

หัวใจ	(heart	rate	:	HR)	ลดลงตั้งแต่นาทีที่	3	(รูปที่	2)	

ซึ่งพบว่าในผู้ป่วยกลุ่มดังกล่าวมีผู้ป่วย	5	คน	ที่มีอัตรา

การเต้นของหัวใจน้อยกว่า	 60	 ครั้งต่อนาที	 แต่ไม่ม ี

ผู้ป่วยรายใดได้รับยา	atropine	และพบผู้ป่วย	13	คน	

มีค่าความดันโลหิตน้อยกว่า	90/60	มิลลิเมตรปรอท	ที่

นาทีที่	5	แต่เมื่อท�าการใส่ท่อช่วยหายใจผู้ป่วย	12	คน	

มีค่าความดันโลหิตกลับมาเป็นปกติ	 จึงไม่ได้รับยา	

ephedrine	 พบผู้ป่วย	 1	 คน	 ในกลุ่มที่ไม่ได้รับยา	

(Group	C)	มีค่า	systolic	blood	pressure	น้อยกว่า	

80	มิลลิเมตรปรอท	จึงได้รับยา	ephedrine	3	มิลลิกรัม	

ก่อนการใส่ท่อช่วยหายใจและภายหลังการใส่ท่อช่วย

หายใจผู้ป่วยมค่ีาความดันโลหติกลับมาเป็นปกต	ิ	ผูป่้วย

ทุกรายที่ท�าการศึกษาไม่พบภาวะแทรกซ้อนอื่นท่ี

รุนแรง	
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	 ตั้งแต่ปี	 ค.ศ.	 1970	 เริ่มมีการน�ายา	 glyco-

pyrrolate	มาใช้ในการระงับความรู้สึกครั้งแรกเพื่อลด

ปริมาณ	gastric	content	ป้องกันการเกิด	aspiration	

โดยมีกลไกการออกฤทธิ์จากการยับยั้งการท�างานของ	

acetylcholine	 ท่ี	 postganglionic	 cholinergic	

nerve	ที่กล้ามเนื้อเรียบ	ซึ่งมี	cholinergic	receptor,	

กล้ามเนื้อหัวใจที่	SA	และ	AV	node	และ	exocrine	

gland	รวมถึง	autonomic	ganglia	โดยมีข้อบ่งใช้ใน

การระงับความรู้สึกดังนี้	 ใช้ในการลดสารคัดหลั่งและ

ลดการหลั่งกรดจากกระเพาะอาหาร		ใช้ในการป้องกัน

หรือรักษาภาวะหัวใจเต้นช้า	 และใช้ต้าน	muscarinic	

effect	 ของยาต้านฤทธิ์ยาหย่อนกล้ามเนื้อ(12,13)	 	ซึ่งใน

การศึกษาท่ีผ่านมาได้มีการศึกษาเกี่ยวกับชนิดของ	

anticholinergic	 drug	 ท่ีเหมาะสม	 รวมถึงมีการ

ศึกษาขนาดและวิธีบริหารยา(5,6,14)	พบว่ายา	glycopyr-

rolate	 มีประสิทธิภาพท่ีดีในการลดสารคัดหลั่งและ

ปริมาณ	 gastric	 content	 เมื่อศึกษาเปรียบเทียบกับ

ยา	 atropine	 อีกท้ังในการศึกษาท่ีผ่านมาพบว่ายา	

glycopyrrolate	 0.2	 มิลลิกรัม	 บริหารโดยฉีดเข้า

กล้ามเนื้อ	 มีประสิทธิภาพที่ดีในการป้องกันภาวะ

ความดันโลหิตต�่าและภาวะหัวใจเต้นช้าในผู้สูงอายุท่ี

ได้รับการระงับความรู้สึกทางช่องไขสันหลัง(12,15)	 และ

พบว่ายา	 glycopyrrolate	 มีประสิทธิภาพในการ

ป้องกันภาวะความดันโลหิตต�่าในผู้ป่วย	 ASA	 physi-

cal	status	 I	ที่ได้รับการดมยาสลบ	โดยศึกษาเปรียบ

เทียบระหว่างยา	 glycopyrrolate	 5	 ไมโครกรัมต่อ

กิโลกรัม	ยา	atropine	0.01	มิลลิกรัมต่อกิโลกรัม	และ

การให้	normal	saline(6)

	 ผลการศึกษาในครั้งนี้พบว่ายา	 glycopyrro-

late	 มีประสิทธิภาพในการป้องกันภาวะหัวใจเต้นช้า

ในผู้ป่วยที่ได้รับการน�าสลบด้วยยา	 propofol	 โดย

ขนาดยาและวิธีบริหารยาที่ใช้ในการศึกษาครั้งนี้ไม่ส่ง

วิจารณ์ ผลให้เกิดภาวะหัวใจเต้นเร็วหรือภาวะหัวใจเต้นผิด

จังหวะ	 แต่ไม่พบประสิทธิภาพในการป้องกันภาวะ

ความดันโลหิตต�่าเหมือนการศึกษาท่ีผ่านมา	 ซึ่งผู้วิจัย

คาดว่าปัจจัยท่ีเป็นสาเหตุน่าจะเกิดจากขนาดยาและ

ระยะเวลาที่เริ่มให้ยา	โดยในการศึกษาวิจัยครั้งนี้ผู้วิจัย

ได้น�าขนาดยาและระยะเวลามาจากคู ่มือการใช้ยา

อย่างสมเหตุผลตามบัญชียาหลักแห่งชาติ	 Thai	 Na-

tional	 Formulary	 2015	 Of	 Anesthetics	 and	

Pain	Medication(16)	โดยเลือกใช้ขนาดยาส�าหรับการ

ป้องกันภาวะหัวใจเต้นช้าคือ	0.2-0.4	มิลลิกรัม	ซึ่งเม่ือ

บริหารยาทางหลอดเลือดด�าจะออกฤทธิ์ภายใน	 1	

นาที	ถึงจุดที่ยาออกฤทธิ์ใน	3	นาที	และมีระยะเวลาใน

การออกฤทธิ์นานถึง	 6	 ชั่วโมง	 โดยขนาดยาที่ผู้วิจัย

เลือกใช้คือ	0.2	มิลลิกรัม	ซึ่งขนาดยาเฉลี่ยในผู้ป่วยทั้ง

สองกลุ่มคือ	3.4-3.5	ไมโครกรัมต่อกิโลกรัม	แต่ในการ

ศึกษาที่ผ่านมาขนาดยาที่ใช้คือ	 5	 ไมโครกรัมต่อ

กิโลกรัม	 ซึ่งเป็นขนาดยาที่สูงกว่า	 อีกทั้งระยะเวลาท่ี 

ผู้ป่วยได้รับยา	 glycopyrrolate	 ครบ	 0.2	 มิลลิกรัม	

คือที่เวลา	 3	 นาทีก่อนใส่ท่อช่วยหายใจ	 แตกต่างจาก

การศึกษาที่ผ่านมาซึ่งใช้ระยะเวลานานถึง	10	นาที

แล้วจึงเริ่มให้ยาน�าสลบ	ท�าให้ผู้วิจัยคาดว่าการเลือกใช้

ขนาดและระยะเวลาดังกล่าว	 อาจส่งผลต่อการออก

ฤทธิ์ของยา	glycopyrrolate	

	 ข้อจ�ากัดของการศึกษานี้คือ	ผู้วิจัยไม่ได้บันทึก

ค่าความดันโลหิตและอัตราการเต้นของหัวใจต่อเนื่อง

จนถึงเวลาที่ท�าการผ่าตัด	 ซึ่งหากท�าการบันทึกต่อ

เนื่องอาจส่งผลให้เห็นอัตราการเต้นของหัวใจและ

ความดันโลหิตที่แตกต่าง

	 เนื่องจากในประเทศไทยมีการศึกษาเกี่ยวกับ

ยา	 glycopyrrolate	 ยังไม่มากเพียงพอ	 อีกทั้งมีการ

ศึกษาในผู้สูงอายุหรือผู้ที่มีโรคประจ�าตัวอื่นๆน้อย	 ดัง

นั้นขนาดและวิธีบริหารยาที่ใช้ในการศึกษาครั้งนี้จะ

เป็นประโยชน์ส�าหรับการศึกษาในครั้งต่อไป	 เพื่อ
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ผลของการให้	glycopyrrolate	ก่อนการน�าสลบเพื่อช่วยลดภาวะแทรกซ้อนจากยา	propofol	

และลดสารคัดหลั่งขณะจัดท่าทาง	ในผู้ป่วยผ่าตัดนิ่วที่ไตและท่อไตแบบเปิด

พิสูจน์ประสิทธิภาพของยา	 glycopyrrolate	 ในการ

ป้องกันภาวะความดันโลหิตต�่าซึ่งเป็นภาวะแทรกซ้อน

ที่ส�าคัญส�าหรับการดมยาสลบ			

	 ยา	 glycopyrrolate	 มีประสิทธิภาพในการป้องกัน

ภาวะหัวใจเต้นช้า	 ลดสารคัดหลั่งภายในช่องปากและ

สรุป

การปนเปื้อนของน�้าลาย	 โดยไม่พบภาวะหัวใจเต้นเร็ว

หรือภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะในผู ้ป ่วยที่ได ้รับยา	

propofol	 และน่าจะเป็นทางเลือกที่ปลอดภัยในการ

ป้องกันการหลุดลอกของพลาสเตอร์ซ่ึงใช้ยึดติดท่อ

ช่วยหายใจส�าหรับผู้ป่วยท่ีต้องท�าการจัดท่าทางใน

การผ่าตัด	
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