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Background: Intrathecal morphine is the frequently used technique for cesarean section because of the 
safety and postoperative analgesia efficacy. However, pruritus is the most common side effect associated with spinal 
opioid administration. It is often difficult to treat and may be unpleasant for patient leading to patient dissatisfaction. 
Objective: This randomized controlled trial aimed to compare the effect of ondansetron and ondansetron with 
propofol to prevent intrathecal morphine-induced pruritus in patients undergoing cesarean section. Methods: 90 
patients scheduled for cesarean section under spinal anesthesia with intrathecal morphine 0.2 mg added to 10 -12 
mg bupivacaine were randomly allocated into two groups. After child birth, group 1(n=45) received intravenous 8 
mg ondansetron. Group 2 (n=45) received intravenous 8 mg ondansetron and propofol 0.5 mg/kg. The incidence and 
severity of pruritus, postoperative nausea and vomiting and other complication were assessed during recovery and 
at 4, 8, 24 hours following intrathecal morphine. Results: The incidence of pruritus was significantly less frequent in 
patients who received ondansetron with propofol compare with those who received ondansetron alone (31.1% vs. 
55.5%, p=0.029 at 4 hours and 57.7% vs. 75.6%, p=0.037 at 8 hours). The number of patients requesting treatment 
for moderate to severe pruritus was significantly lower in the ondansetron with propofol group than the ondansetron 
group (6.7% vs 24.4%, p=0.02). There was no significant difference between two groups in PONV. Conclusion: 
Ondansetron with propofol prophylaxis significantly reduced incidence and severity of intrathecal morphine induced  
pruritus compared with ondansetron alone in patient undergoing cesarean section.
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บทคัดย่อ
ภูมิหลัง: การระงับความรู ้สึกเฉพาะส่วนโดยการใส่ยา

มอร์ฟีนเข้าช่องน�ำ้ไขสันหลงั เป็นวธิทีีน่ยิมใช้ในการผ่าท้องท�ำคลอด 
เพราะว่าปลอดภัยและมปีระสทิธผิลในการระงับอาการปวดหลงัการ
ผ่าตัด อย่างไรกต็ามอาการคนัจากการใส่ยากลุม่ opioid เข้าช่องน�ำ้
ไขสันหลังเป็นผลข้างเคียงที่พบได้บ่อย ซ่ึงค่อนข้างรักษายาก อาจ
ท�ำให้ผู้ป่วยไม่สุขสบายและไม่พึงพอใจต่อการระงับความรู้สึกได ้

วัตถุประสงค์: การศึกษาแบบสุ่มมีกลุ่มควบคุม (randomized 
controlled trial) เพ่ือเปรยีบเทยีบผลของการให้ยา ondansetron 
กับการให้ยา ondansetron ร่วมกับ propofol ในการป้องกันการ
เกิดอาการคันจากการใส่ยามอร์ฟีนเข้าช่องน�้ำไขสันหลังในผู้ป่วย
ที่ผ่าท้องท�ำคลอด วิธีการ: ผู้ป่วยที่เข้ารับการผ่าท้องท�ำคลอด 90 
คน ได้รับการระงับความรู้สึกโดยการใส่ยามอร์ฟีน 0.2 มิลลิกรัม  
ในยา bupivacaine 10-12 มิลลิกรัม เข้าช่องน�้ำไขสันหลังถูกแบ่ง 

นิพนธ์ต้นฉบับ
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เป็นสองกลุ่มโดยการสุ่ม หลังทารกคลอด ผู้ป่วยกลุ่มแรก (45 คน) 
ได้รับยา ondansetron 8 มิลลิกรัม กลุ่มที่สอง (45 คน) ได้รับยา 
ondansetron 8 มิลลกิรมัและ propofol 0.5 มลิลกิรมัต่อกโิลกรมั 
ประเมนิอาการคนั คลืน่ไส้อาเจียน รวมทัง้ภาวะแทรกซ้อนอย่างอืน่
ระหว่างอยู่ในห้องพักฟื้น และหลังระงับความรู้สึก 4, 8, 24 ชั่วโมง 
ผล: อบุตักิารณ์การเกดิอาการคนัในกลุม่ทีไ่ด้รับ ondansetron ร่วม
กบั propofol น้อยกว่ากลุม่ทีไ่ด้รบั ondansetron อย่างเดียวอย่าง
มีนยัส�ำคัญทางสถติ ิ(31.1% กบั 55.5%, p=0.029 ที ่4 ชัว่โมง และ 
57.7% กบั 75.6%, p=0.037 ที ่8 ชัว่โมง) นอกจากนีก้ลุ่มทีไ่ด้รับยา 
ondansetron ร่วมกับ propofol มีอาการคันปานกลางถึงคันมาก
และได้รับยารักษาอาการคันน้อยกว่ากลุ่มที่ได้รับ ondansetron 
อย่างเดียวอย่างมนียัส�ำคญัทางสถติ ิ(6.7% กับ 24.4%, p=0.02) ไม่
พบความแตกต่างของอาการคลื่นไส้อาเจียนหลังการผ่าตัดระหว่าง
ผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม สรุป: การให้ ondansetron ร่วมกับ propofol 
สามารถลดการเกิดอาการคันจากการได้รับยามอร์ฟีนเข้าช่องน�้ำ
ไขสันหลังและลดการเกิดอาการคันท่ีรุนแรงได้เมื่อเปรียบเทียบกับ 
การให้ยา ondansetron เพียงอย่างเดียวในผู้ป่วยผ่าท้องท�ำคลอด

ค�ำส�ำคัญ: มอร์ฟีนเข้าทางช่องน�้ำไขสันหลัง, คัน, ยา  
ondansetron, ยา propofol, ผ่าท้องท�ำคลอด

บทน�ำ
การระงบัความรูส้กึเฉพาะส่วนโดยการใส่ยามอร์ฟีนเข้าช่อง

น�้ำไขสันหลัง เป็นวิธีที่นิยมใช้โดยเฉพาะในการผ่าท้องท�ำคลอด แต่
ผลข้างเคียงที่พบได้บ่อยคือ อาการคันและคลื่นไส้อาเจียน 

ผู้ป่วยที่ได้รับการระงับความรู้สึกเฉพาะส่วนโดยการใส่ยา
มอร์ฟีนเข้าช่องน�ำ้ไขสนัหลงัท่ีโรงพยาบาลกระทุม่แบนทกุรายจะได้
รบัยา chlorpheniramine และ ondansetron ก่อนเสรจ็การผ่าตดั
เพือ่ป้องกนัการเกดิอาการคนัและคลืน่ไส้อาเจยีน อย่างไรกต็ามพบ
ว่าผู้ป่วยส่วนใหญ่ยังมีอาการคันหลังการผ่าตัด บางรายมีอาการคัน
มาก และบางรายต้องใช้ยาตัวอ่ืนเพิ่มเพื่อรักษาอาการคันจากการ 
ใส่ยามอร์ฟีนเข้าช่องน�้ำไขสันหลัง ซึ่งรักษาค่อนข้างยาก

Chlorpheniramine เป็นยาในกลุ่ม antihistamine จาก
การศึกษาพบว่า ไม่มีผลหรือมีผลเพียงเล็กน้อยในการป้องกันการ
เกิดอาการคันจากการใส่ยามอร์ฟีนเข้าช่องน�้ำไขสันหลัง เพราะ
อาการคันไม่ได้เกิดจากสาร histamine1 ส่วน ondansetron เป็น
ยากลุ่ม 5-HT3 receptor antagonist ซึ่งมีประสิทธิภาพในการ
ป้องกันการเกิดอาการคลื่นไส้อาเจียนหลังการผ่าตัด นอกจากน้ี 
ยังมีการศึกษาประสิทธิภาพของยา ondansetron ในการป้องกัน
การเกิดอาการคันจากการใส่ยากลุ่ม opioid เข้าช่องน�้ำไขสันหลัง 
อย่างไรกต็ามผลการศกึษาค่อนข้างแตกต่างกนัในแต่ละการศึกษา2-4

Propofol เป็นยาระงับความรู้สึกชนิดฉีดเข้าทางหลอด
เลือดด�ำ มีการศึกษาประสิทธิผลของยา propofol ในการป้องกัน
การเกิดอาการคัน โดย Sylvanus Kampo และคณะ5 พบว่า 
propofol 0.5 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัม สามารถลดอุบัติการณ์การเกิด
อาการคันในผู้ป่วยผ่าท้องท�ำคลอดท่ีได้รับยามอร์ฟีนเข้าช่องน�้ำ

ไขสันหลังได้ สอดคล้องกับการศึกษาของ M. L. Horta และคณะ6 
ทีพ่บว่า propofol 20 มลิลกิรัม ลดอบัุตกิารณ์การเกดิอาการคนัใน
ผูป่้วยทีไ่ด้รบัยามอร์ฟีนเข้าช่องน�ำ้ไขสนัหลงั อย่างไรกต็ามการศกึษา
ของ W. Y. Chau และคณะ7 พบว่า propofol ไม่มีประสิทธิผลใน
การลดอุบัติการณ์การเกิดอาการคันจากการใส่ยามอร์ฟีนเข้าช่อง
น�้ำไขสันหลัง แต่ propofol 20 มิลลิกรัม สามารถลดความรุนแรง
ของอาการคันได้ใน 4 ชั่วโมงหลังผ่าท้องท�ำคลอด นอกจากนี้มีการ
ศึกษาของพิศมัย สาระเสนและคณะ8 พบว่าผู้ป่วยผ่าท้องท�ำคลอด 
กลุ่มที่ได้รับยา ondansetron ร่วมกับ propofol 20 มิลลิกรัม 
(52.94%) เกิดอาการคันน้อยกว่ากลุ่มที่ได้รับยา ondansetron 
อย่างเดียว (73.53%) แต่ไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญทาง
สถิติ โดยในผู้ป่วยที่มีอาการคัน กลุ่มที่ได้รับยา ondansetron 
ร่วมกับ propofol มีอาการคันปานกลาง 2.94% ไม่พบผู้ป่วยที่มี
อาการคนัมาก ส่วนกลุ่มที่ได ้ondansetron อย่างเดยีวมีอาการคัน 
ปานกลาง 20.59% และมีอาการคันมาก 5.88%

การศึกษานี้จึงมีวัตถุประสงค์เพื่อศึกษาประสิทธิผลของ 
propofol 0.5 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัม ในการน�ำมาใช้ร่วมกับ 
ondansetron เพือ่ป้องกนัการเกดิอาการคนัหรอืลดการเกดิอาการ
คันที่รุนแรง โดยเปรียบเทียบระหว่างการให้ ondansetron เพียง
อย่างเดียวกับการให้ ondansetron ร่วมกับ propofol ในผู้ป่วย 
ผ่าท้องท�ำคลอดทีไ่ด้รบัยามอร์ฟีน 0.2 มิลลกิรมัเข้าช่องน�ำ้ไขสนัหลงั 
รวมทั้งศึกษาถึงการป้องกันการเกิดอาการคลื่นไส้อาเจียนหลังการ 
ผ่าตัดและผลข้างเคียงอย่างอื่นด้วย

วัตถุและวิธีการ
การศึกษา randomized controlled trial โดยศึกษาใน 

ผูป่้วยทีเ่ข้ารบัการผ่าท้องท�ำคลอดทีโ่รงพยาบาลกระทุม่แบน จ�ำนวน 
90 คน เกณฑ์การคัดเลือกผู้ป่วยที่เข้าร่วมการวิจัย (inclusion 
criteria) คือ ผู้ป่วยที่เข้ารับการผ่าท้องท�ำคลอด อายุครรภ์ ≥36 
สปัดาห์ ไม่มภีาวะเร่งด่วนทีเ่ป็นอนัตรายต่อมารดาและทารก ให้การ
ระงบัความรูส้กึเฉพาะส่วนโดยการใส่ยามอร์ฟีนเข้าช่องน�ำ้ไขสันหลงั
ได้ ส่วนเกณฑ์การคัดเลือกผู้ป่วยออกจากการวิจัย (exclusion 
criteria) คือ 1) ผู้ป่วยที่มีประวัติแพ้ยาที่ใช้ในการศึกษา 2) มีโรค
แทรกซ้อนเช่น severe preeclampsia, eclampsia โรคตบั โรคไต 
3) มีอาการคันหรือเป็นโรคผิวหนังอยู่เดิม 4) ได้รับเลือดก่อนหรือ
หลังผ่าตัด 5) BMI > 40 kg/m2 6) เปลี่ยนการระงับความรู้สึกเป็น
แบบดมยาสลบ หลังได้รับการอนุมัติจากคณะกรรมการจริยธรรม
การวจิยัในมนุษย์ของโรงพยาบาลกระทุม่แบน ผูป่้วยทีว่างแผนการ
ระงบัความรูส้กึเฉพาะส่วนโดยการใส่ยามอร์ฟีนเข้าช่องน�ำ้ไขสนัหลงั
จะได้รับการอธบิายข้อมลูการวจิยัขณะอยูท่ีห้่องรอผ่าตดั เมือ่ผูป่้วย
ยินยอมเข้าร่วมการวิจัยแล้ว ผู้ป่วยทุกรายจะได้รับการระงับความ
รู้สึกเฉพาะส่วนโดยการใส่ยามอร์ฟีน 0.2 มิลลิกรัม เข้าช่องน�้ำ
ไขสันหลัง โดยเจือจาง morphine 10 มิลลิกรัมต่อมิลลิลิตร ด้วย 
normal saline 9 มิลลิลิตร ได้ความเข้มข้นของยาเป็น 1 มิลลิกรัม
ต่อมิลลิลิตร หลังจากนั้นใช้ syringe ขนาด 1 มิลลิลิตร ใส่ยาขนาด 
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0.2 มิลลิลิตร ผสมกับ 0.5% hyperbaric bupivacaine 2.0-2.4 
มิลลิลิตร ฉีดเข้าช่องน�้ำไขสันหลัง หลังระงับความรู้สึกหากผู้ป่วยมี
ความดันโลหิตต�่ำกว่า 90/60 มิลิเมตรปรอทหรือ mean arterial 
pressure ลดลง ≥ 20% จากค่าปกติ จะได้รับยา ephedrine ครั้ง
ละ 3-6 มิลลิกรัม ก่อนทารกคลอดแบ่งผู้ป่วยเป็นสองกลุ่มด้วยวิธี
การสุม่โดยใช้คอมพวิเตอร์ กลุม่ละ 45 คน กลุม่แรกเป็นกลุม่ควบคมุ 
กลุม่ที ่2 เป็นกลุ่มศกึษา หลงัทารกคลอดและตดัสายสะดอื ผูป่้วยทัง้
สองกลุ่มจะได้รับ ondansetron 8 มิลลิกรัม เมื่อมารดาและทารก
ได้สร้างสายสัมพนัธ์เรยีบร้อยแล้ว ให้ยา midazolam 1-2 มลิลกิรัม 
เพ่ือลดความวิตกกังวลและนอนหลับระหว่างผ่าตัดในผู้ป่วยท้ังสอง
กลุ่ม และผู้ป่วยในกลุ่มศึกษาจะได้รับ propofol 0.5 มิลลิกรัมต่อ
กิโลกรัมเข้าทางหลอดเลือดด�ำหลังให้ยา midazolam ส่งผู้ป่วยไป
ห้องพักฟื้นเมื่อเสร็จการผ่าตัดเพื่อสังเกตอาการประมาณ 1 ชั่วโมง 
ก่อนส่งผูป่้วยกลบัหอผูป่้วยหลงัคลอด ประเมนิอาการคนัและคลืน่ไส้ 
อาเจียน โดยใช้เกณฑ์ในการประเมินดังนี้ 

ประเมินอาการคนัโดยใช้ pruritus score 0 คอื ไม่มอีาการ
คัน 1 คือ มีอาการคันเล็กน้อย 2 คือ คันปานกลางถึงคันมาก 

ประเมินอาการคลื่นไส้อาเจียนโดยใช้ nausea and 
vomiting score 0 คือ ไม่มีคลื่นไส้อาเจียน 1 คือ มีคลื่นไส้ ไม่มี
อาเจียน 2 คือ มีอาเจียน 1-2 ครั้ง ให้ยารักษาเมื่อผู้ป่วยต้องการ 3 
คือ อาเจียนมากกว่า 3 ครั้ง 

เมื่อผู้ป่วยถูกส่งไปหอผู้ป่วยหลังคลอดแล้ว ประเมินอาการ
คันและคลื่นไส้อาเจียนที่ 4, 8 และ 24 ชั่วโมงหลังการระงับความ
รู้สึก โดยพยาบาลที่ดูแลคนไข้ประจ�ำหอผู้ป่วยหลังคลอด ในผู้ป่วย
ทั้งสองกลุ่ม ถ้ามีอาการคันมากหรือคันปานกลางแต่ต้องการการ
รกัษาจะได้รบั chlorpheniramine 10 มลิลกิรมั ทางหลอดเลอืดด�ำ 

และถ้ามีอาการคล่ืนไส้อาเจียนมากหรือต้องการยารักษาจะได้รับ 
metoclopramide 10 มิลลิกรัม ทางหลอดเลือดด�ำ เก็บข้อมูล 
ใบแบบบนัทกึทีส่ร้างขึน้ประกอบด้วย ข้อมลูทัว่ไปของผูป่้วย ข้อมูล
การผ่าตดัและการระงบัความรูส้กึ อาการคนัและคลืน่ไส้อาเจยีนหลงั 
การระงับความรู้สึก รวมทั้งผลข้างเคียงอื่นที่เกิดขึ้น

การค�ำนวณขนาดกลุ่มตัวอย่างของการศึกษาน้ีอ้างอิงจาก
การศกึษาของ พศิมยั สาระเสนและคณะ8 ทีศ่กึษาการให้ propofol 
เพื่อป้องกันการเกิดอาการคันในผู้ป่วยผ่าท้องท�ำคลอดที่ได้ยา
มอร์ฟีนเข้าช่องน�้ำไขสันหลัง พบว่า กลุ่มท่ีได้รับ ondansetron 
อย่างเดียว มีอาการคันปานกลางถึงมากร้อยละ 26.47 ส่วนผู้ป่วย
ที่ได้รับ ondansetron ร่วมกับ propofol มีอาการคันปานกลาง
ถึงมากร้อยละ 2.94 ก�ำหนดให้ α = 0.05 และ power 90% ได้
ขนาดตัวอย่างกลุ่มละ 45 คน แสดงผลข้อมูลระหว่างสองกลุ่ม โดย
ข้อมลูต่อเนือ่งน�ำเสนอด้วยค่าเฉลีย่และส่วนเบีย่งเบนมาตรฐาน หรือ
กรณทีีม่กีารกระจายแบบไม่ปกตจิะน�ำเสนอด้วยค่ากลางและค่าพสิยั
ควอไทล์ ส่วนข้อมูลไม่ต่อเน่ืองน�ำเสนอด้วยจ�ำนวนร้อยละ วเิคราะห์
เปรียบเทียบข้อมูลระหว่างสองกลุ่มโดยใช้ independent t-test, 
chi-square test, Mann-Whitney U test และ Fisher’ s exact 
test การวิเคราะห์ทางสถิติทั้งหมดใช้โปรแกรม SPSS ก�ำหนดค่า  
p-value < 0.05 ถือว่ามีนัยส�ำคัญทางสถิติ

ผล
ผูป่้วยเข้าร่วมการวจิยัทัง้หมดจ�ำนวน 90 คน แบ่งเป็น 2 กลุม่ 

กลุ่มละ 45 คน ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มไม่พบความ 
แตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ ดังแสดงในตารางที่ 1 

ตารางที่ 1 ข้อมูลลักษณะทั่วไปของผู้เข้าร่วมวิจัย

Baseline characteristics
Ondansetron 

(n = 45)
Ondansetron with propofol 

(n = 45)
p-value

Age (years), mean±SD 28.29 ± 5.90 30.18 ± 6.06 0.138

Weight (kg), mean±SD 68.31 ± 10.16 71.28 ± 10.73 0.182

Height (cm), mean±SD 155.56 ± 5.46 156.73 ± 5.57 0.314

BMI (kg/m2), mean±SD 28.21 ± 3.77 29.01 ± 4.10 0.336

Primigravida, n (%) 14 (31.1)
31 (68.9)

8 (17.8) 0.141

Multigravida, n (%) 37 (82.2)

GA (weeks), mean±SD 38.07 ± 1.27 38.13 ± 1.14 0.794

ASA II, n (%) 44 (97.8) 42 (93.3) 0.616

Elective, n (%) 32 (71.1) 36 (80.0) 0.327

History of previous c/s, n (%) 21 (46.7) 21 (46.7) 1.000

 spinal anesthesia
 general anestesia

 11 (24.4)
10 (22.2)

13 (28.9)
8 (17.8)

0.634

p-value corresponds to independent samples t-test, chi-square test or Fisher’s exact test.
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ผลข้างเคยีงของยา propofol ท�ำให้ความดันโลหติลดลงได้ 
โดยพบผู้ป่วยเกิดความดันโลหิตต�่ำหลังให้ยา propofol 7 คน 
(15.55%) อย่างไรกต็ามในห้องผ่าตดัพบผูป่้วยกลุม่ทีไ่ด้ ondansetron 
เกิดความดันโลหิตต�ำ่ 21 คน (46.7%) กลุ่มที่ได้ ondansetron 

ร่วมกับ propofol เกิดความดันโลหิตต�่ำ 24 คน (53.3%) ไม่พบ
ความแตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติในการให้ยา ephedrine 
ระหว่างผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม ดังแสดงใน ตารางที่ 2 และไม่พบผู้ป่วย 
ที่หยุดหายใจหลังได้รับยา propofol

ตารางที่ 2 ข้อมูลการได้รับยา ephedrine ในห้องผ่าตัด

Variables
Control 
(n = 45)

Study 
(n = 45)

 p-value

Ephedrine

n (%)  21 (46.7)  24 (53.3)  0.527

mean±SD (mg)  7.60 ± 9.65  8.00 ± 9.55 0.844

median(IQR) (mg) 0 (0 - 12)  6 (0 - 12) 0.752

Mean rank 44.69  46.31 0.752

p-value corresponds to chi-square test, independent sample t-test and Mann-Whitney U test 

 
หลังการระงับความรู้สึก 4 ช่ัวโมง พบอุบัติการณ์การเกิด

อาการคันในกลุ่มท่ีได้รับยา ondansetron ร่วมกับ propofol 
น้อยกว่ากลุ่มที่ได้รับยา ondansetron อย่างเดียวอย่างมีนัยส�ำคัญ
ทางสถิติ (p=0.029) โดยกลุ่มท่ีได้รับยา ondansetron ร่วมกับ 
propofol มีอาการคันร้อยละ 31.1 กลุ่มที่ได้รับยา ondansetron 
อย่างเดียวมีอาการคันร้อยละ 55.5 หลังการระงับความรู้สึก 8 
ชั่วโมง พบอุบัติการณ์การเกิดอาการคันมากขึ้นในผู้ป่วยทั้งสอง 
กลุ่ม กลุ่มที่ได้รับยา ondansetron ร่วมกับ propofol มีอาการ

คันร้อยละ 57.7 ส่วนกลุ่มที่ได้รับยา ondansetron อย่างเดียวมี
อาการคันร้อยละ 75.6 โดยกลุ่มที่ได้รับยา ondansetron ร่วมกับ 
propofol พบอบัุตกิารณ์การเกดิอาการคันน้อยกว่าอย่างมนียัส�ำคัญ 
ทางสถิติ (p=0.037)

อุบัติการณ์การเกิดอาการคันที่ห้องพักฟื้น และหลังการ
ระงับความรูส้กึ 18-24 ชัว่โมง ไม่พบความแตกต่างอย่างมนียัส�ำคญั 
ทางสถิติระหว่างผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม ดังแสดงในตารางที่ 3

ตารางที่ 3	 การเปรียบเทียบอาการคันระหว่างกลุ่มที่ได้รับยา ondansetron กับกลุ่มที่ได้รับยา  ondansetron ร่วมกับ propofol ใน 
	 ห้องพักฟื้น (PACU) หลังการระงับความรู้สึก 4, 8 และ 18-24 ชั่วโมง

Time
Ondansetron 

(n = 45)

Ondansetron with 
propofol 
(n = 45)

p-value

PACU, n (%)
Score 0 42 (93.3) 43 (95.6) 0.645
Score 1 3 (6.7) 2 (4.4)

4 hours, n (%)
Score 0 20 (44.4) 31 (68.9) 0.029
Score 1 19 (42.2) 13 (28.9)
Score 2 6 (13.3) 1 (2.2)

8 hours, n (%)
Score 0 11 (24.4) 19 (42.2) 0.037
Score 1 25 (55.6) 24 (53.3)
Score 2 9 (20.0) 2 (4.4)

18-24 hours, n (%)
Score 0 26 (57.8) 28 (62.3) 0.498
Score 1 14 (31.1) 15 (33.3)
Score 2 5 (11.1) 2 (4.4)  

p-value corresponds to chi-square test or Fisher’s exact test.

PACU = Post-anesthesia care unit



 วารสารกรมการแพทย์  ปีที่ 47  ฉบับที่ 2  เมษายน - มิถุนายน 2565

106

เปรียบเทียบอาการคลื่นไส้อาเจียนหลังการผ่าตัดพบว่า ไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติระหว่างผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม 
ดังแสดงในตารางที่ 4

ตารางท่ี 4 การเปรียบเทียบอาการคลื่นไส้อาเจียนระหว่างกลุ่มที่ได้รับยา ondansetron กับกลุ่มที่ได้รับยา ondansetron ร่วมกับ  
	 propofol ใน 24 ชั่วโมง

Pattern of PONV
Ondansetron 

(n = 45)

Ondansetron with 
propofol 
(n = 45)

p-value

Early (0-4 h), n (%)

Score 0 37 (82.2) 38 (84.4) 0.330

Score 1 5 (11.1) 2 (4.4)

Score 2 1 (2.2) 4 (8.9)

Score 3 2 (4.4) 1 (2.2)

Late (4-24 h), n (%)

Score 0 39 (86.7) 39 (86.7) 0.601

Score 1 4 (8.9) 2 (4.4)

Score 2 2 (4.4) 3 (6.7)

Score 3 0 (0.0) 1 (2.2)  
p-value corresponds to chi-square test or Fisher’s exact test.

PONV = postoperative nausea and vomiting

หลงัการระงบัความรูส้กึ 24 ช่ัวโมง พบว่าผูป่้วยในกลุม่ทีไ่ด้รับ 
ยา ondansetron ร่วมกบั propofol ได้รบัยา chlorpheniramine 
เพื่อรักษาอาการคันร้อยละ 6.7 ส่วนกลุ่มที่ได้รับยา ondansetron 
อย่างเดียวได้รับยา chlorpheniramine ร้อยละ 24.4 ซึ่งมากกว่า

กลุ่มที่ได้รับยา ondansetron ร่วมกับ propofol อย่างมีนัยส�ำคัญ 
ทางสถิติ (p=0.02) ดังแสดงในตารางที่ 5 ไม่พบผู้ป่วยที่เกิดผลข้าง
เคียงจากการให้ยา ondansetron ได้แก่ ปวดศรีษะ เจบ็หน้าอก ใจสัน่ 
extrapyramidal sign ใน 24 ชั่วโมงหลังการระงับความรู้สึก

ตารางที่ 5 ข้อมูลการได้รับยา chlorpheniramine และ metoclopramide หลังการผ่าตัด 24 ชั่วโมง

Variables
Ondansetron 

(n = 45)

Ondansetron with 
propofol 
(n = 45)

p-value

Chlorpheniramine, n (%) 11 (24.4) 3 (6.7) 0.020

Metoclopramide, n (%) 2 (4.4) 4 (8.9) 0.677
p-value corresponds to chi-square test or Fisher’s exact test. 

วิจารณ์
อาการคันจากการใส่ยามอร์ฟีนเข้าช่องน�ำ้ไขสนัหลงัจะเกดิ

หลงัจากฉีดยาประมาณ 25-180 นาท ีและอบุตักิารณ์การเกดิอาการ
คันจะมากช่วง 3-9 ชั่วโมงหลังฉีดยา 9-11 ซึ่งอาการคันจากการใส่ยา
กลุ่ม opioid เข้าช่องน�้ำไขสันหลังขึ้นอยู่กับหลายปัจจัย ทั้งชนิด
และขนาดของยาที่ใส่เข้าช่องน�้ำไขสันหลัง นอกจากนี้ยังพบว่าผู้ท่ี
ตัง้ครรภ์เกดิอาการคนัได้มากกว่า โดยอาจเกิดจาก estrogen ไปจับ 
กับ opioid receptor และยาที่ฉีดเข้าช่องน�้ำไขสันหลังกระจายไป

ทางศีรษะมากขึ้น12 จากการศึกษาพบอุบัติการณ์การเกิดอาการคัน
จากการใส่ยามอร์ฟีนเข้าช่องน�ำ้ไขสนัหลงัในผูป่้วยทีผ่่าท้องท�ำคลอด 
ร้อยละ 70-94 3, 13, 14 

กลไกการเกิดอาการคันจากการให้ยากลุ่ม opioid ทาง
ระบบประสาทยังไม่เป็นที่ทราบแน่ชัด แต่ไม่น่าจะเกิดจากสาร 
histamine เนื่องจากยาในกลุ่ม antihistamine ไม่มีประสิทธิภาพ
ในการรกัษาอาการคนัจากการให้ยามอร์ฟีนทางระบบประสาท นอก 
จากน้ีการให้ยา fentanyl เข้าทางระบบประสาท ซึง่เป็นยาท่ีไม่หลัง่ 
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สาร histamine ก็ท�ำให้เกิดอาการคันได้เช่นเดียวกัน อย่างไรก็ตาม
ยา chlorpheniramine เป็นยาทีน่ยิมใช้ในการรกัษาอาการคนั โดย
ยามีฤทธ์ิกดประสาท อาจท�ำให้ผู้ป่วยหลับและไปรบกวนการเกิด 
วงจรคันและเกา (itch-scratch cycle) แต่ยาไม่มีประสิทธิภาพ
ในการลดความรุนแรงของอาการคัน1 มีการตั้งสมมติฐานว่าอาการ 
คันน่าจะเกี่ยวข้องกับหลายกลไกโดย opioid receptor ในระบบ
ประสาทส่วนกลาง มีอยู ่ ท้ังในส่วนเหนือไขสันหลังและระดับ
ไขสนัหลงั จากการศกึษาพบว่า ยาในกลุม่ mu receptor antagonists 
และ kappa receptor agonists สามารถรักษาอาการคันจากการ
ใส่ยากลุ่ม opioid เข้าทางระบบประสาทส่วนกลางได้1, 9, 12, 15

มีการศึกษาพบว่า opioid ไปจับกับ serotonin-type 3 
(5-HT3) receptors อาจเป็นกลไกที่ท�ำให้เกิดอาการคัน โดย
มี 5-HT3 และ mu receptor จ�ำนวนมากที่ dorsal horn ของ
ไขสันหลังและ spinal tract ของ trigeminal nerve ใน medulla 
ซึ่ง spinal trigeminal nucleus ใน medulla จะรับความรู้สึก
บริเวณหน้าและเป็นศูนย์กลางอาการคัน ท�ำให้หลังจากฉีดยาเข้า
ช่องน�ำ้ไขสันหลังแล้ว ยาจะกระจายขึน้ไปทางศรีษะ แล้วไปกระตุน้  
5-HT3 receptor ที่ศูนย์กลางอาการคัน1 

อาการคันจากการใส่ยา opioid เข้าช่องน�้ำไขสันหลัง 
อาจสัมพันธ์กับการท่ี opioid ไปกระตุ้น nocifensive และ 
nonnocifensive neurons ใน anterior และ posterior spinal 
horns จากการศึกษาพบว่า propofol สามารถรักษาอาการคันได้ 
โดยมีผลยับยั้งที่ dorsal horn ของไขสันหลัง15 นอกจากนี้อาการ 
คันอาจเกี่ยวข้องกับ prostaglandin1

ผู้ป่วยที่ได้รับการระงับความรู้สึกเฉพาะส่วนโดยการใส่ยา
มอร์ฟีนเข้าช่องน�้ำไขสันหลังที่โรงพยาบาลกระทุ่มแบนจะได้รับยา 
ondansetron เพื่อป้องกันการเกิดอาการคลื่นไส้อาเจียน ในการ
ศึกษานี้เลือกให้ยา ondansetron 8 มิลลิกรัมกับผู้ป่วยทุกราย ซึ่ง
มีหลายการศึกษาพบว่า ondansetron สามารถป้องกันการเกิด
อาการคนัจากการให้ยากลุม่ opioid ทางระบบประสาทส่วนกลางได้ 
แต่กมี็อีกหลายการศกึษาทีพ่บว่า ondansetron ไม่สามารถป้องกนั
การเกิดอาการคันได้ อย่างไรก็ตามจากการศึกษาแบบ meta- 
analysis ของ George RB และคณะ4 พบว่าการให้ 5-HT3 
receptor antagonists ไม่มีประสิทธิผลในการลดอุบัติการณ์การ
เกิดอาการคันในผู้ป่วยผ่าท้องท�ำคลอดท่ีได้รับยามอร์ฟีนเข้าช่อง
น�้ำไขสันหลัง แต่ ondansetron 4 มิลลิกรัม และ 0.1 มิลลิกรัมต่อ
กโิลกรมั สามารถลดความรนุแรงและความจ�ำเป็นท่ีจะต้องได้รับการ
รักษาอาการคันได้ ส่วนผลการศึกษานี้พบว่าผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับยา 
ondansetron 8 มลิลกิรมัอย่างเดียว มอีบัุติการณ์การเกดิอาการคนั
ค่อนข้างสูงถึงร้อยละ 75.6 ที่ 8 ชั่วโมงหลังระงับความรู้สึก อาจเกิด
จากขนาดของยามอร์ฟีนและ ondansetron ที่ใช้ต่างกัน อย่างไร
กต็ามผลการศึกษานีใ้กล้เคยีงกบัการศกึษาของ Siddik-Sayyid SM 
และคณะ2 ซึง่พบว่าผู้ป่วยผา่ท้องท�ำคลอดที่ได้รบั ondansetron 8 
มิลลิกรัม มีอาการคันหลังได้รับยามอร์ฟีน 0.2 มิลลิกรัมเข้าช่องน�้ำ 
ไขสันหลงัร้อยละ 83.3 โดยมผีูป่้วยทีไ่ด้รบัยารกัษาอาการคนัร้อยละ 

38 และการศึกษาของพิศมยั สาระเสนและคณะ8 พบว่าผูป่้วยกลุม่ที่ 
ได้รับ ondansetron 8 มิลลิกรัม มีอาการคันร้อยละ 73.53

ผลการศึกษาน้ีพบว่า propofol สามารถป้องกันการเกิด
อาการคันได้ สอดคล้องกับผลการศึกษาของ Sylvanus Kampo 
และคณะ5 ที่พบว่า propofol 0.5 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัม ลดอุบัติ
การณ์การเกิดอาการคันในผู้ป่วยผ่าท้องท�ำคลอดที่ได้รับยามอร์ฟีน
เข้าช่องน�้ำไขสันหลังได้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ โดยพบผู้ป่วยมี
อาการคันเพียงร้อยละ 2.6 ส่วนการศึกษานี้พบอุบัติการณ์การเกิด
อาการคันในผู้ป่วยที่ได้รับยา ondansetron ร่วมกับ propofol 
ร้อยละ 31.1 ที่ 4 ชั่วโมง และร้อยละ 57.7 ที่ 8 ชั่วโมงหลังระงับ
ความรู้สกึ ใกล้เคียงกบัผลการศึกษาของพิศมยั สาระเสนและคณะ8 
ทีพ่บว่าผูป่้วยทีไ่ด้รับยา ondansetron ร่วมกบั propofol มอีาการ
คันหลังได้รับยามอร์ฟีนเข้าช่องน�้ำไขสันหลังร้อยละ 52.94 แต่การ
ศึกษาของพิศมยั สาระเสนและคณะ8 ไม่พบความแตกต่างอย่างมีนยั
ส�ำคญัทางสถติริะหว่างกลุม่ทีไ่ด้รบัยา ondansetron อย่างเดยีวกบั
กลุ่มที่ได้รับยา ondansetron ร่วมกับ propofol ซึ่งผลการศึกษา
ที่ต่างกันนี้อาจเกิดจากขนาดของกลุ่มตัวอย่างและขนาดของยา 
propofol ทีใ่ช้ต่างกนั เกณฑ์การประเมนิระดบัอาการคนัไม่เหมอืน
กัน รวมถึงช่วงเวลาและความถี่ในการสอบถามอาการคันหลังการ
ระงบัความรูส้กึ โดยการศกึษาของพศิมยัและคณะ8 ไม่ได้ระบชุดัเจน
ว่าสอบถามอาการคันเวลาใดและบ่อยแค่ไหนทีห่อผูป่้วยหลังคลอด 
ส่วนการศึกษานี้สอบถามอาการคันหลังระงับความรู้สึกที่ 4, 8 และ 
24 ชั่วโมง ผลการศึกษานี้ยังพบว่า propofol สามารถลดการเกิด
อาการคันทีรุ่นแรงได้ โดยพบว่าผูป่้วยกลุม่ทีไ่ด้รบัยา ondansetron 
ร่วมกับ propofol มีอาการคันปานกลางถึงคันมากและได้รับยา 
chlorpheniramine เพื่อรักษาอาการคัน (6.7%) น้อยกว่ากลุ่มที่
ได้รับยา ondansetron อย่างเดียว (24.4%) อย่างมีนัยส�ำคัญทาง
สถติ ิ(P=0.02) สอดคล้องกบัการศึกษาของ W. Y. Chau และคณะ7 
ทีพ่บว่า propofol 20 มลิลกิรมั สามารถลดความรุนแรงของอาการ 
คันได้ใน 4 ชั่วโมงหลังผ่าท้องท�ำคลอด 

มกีารศกึษาพบว่า propofol สามารถป้องกนัการเกดิอาการ 
คลืน่ไส้อาเจยีนหลงัผ่าตดัได้ โดยกลไกยงัไม่ทราบแน่ชดั สมมตฐิานว่า
อาจเกดิจาก propofol ออกฤทธิโ์ดยการยบัยัง้ท่ี 5-HT3 receptor5 

ผลการศึกษานี้พบว่าอุบัติการณ์การเกิดอาการคลื่นไส้อาเจียนหลัง
การระงับความรู้สึกโดยการใส่ยามอร์ฟีนเข้าช่องน�้ำไขสันหลัง ใน 
ผูป่้วยทีไ่ด้รบั propofol ร่วมกบั ondansetron ไม่แตกต่างกบัผูป่้วย 
ที่ได้รับยา ondansetron อย่างเดียว สอดคล้องกับการศึกษาของ
พิศมัย สาระเสน และคณะ8 อย่างไรก็ตามการศึกษานี้ไม่ได้วางแผน
มาเพือ่ศึกษาอาการคลืน่ไส้อาเจยีนหลงัการผ่าตดั ขนาดตวัอย่างอาจ
ไม่เหมาะสม และไม่ได้มีเกณฑ์คัดผู้ป่วยที่มีประวัติคลื่นไส้อาเจียน 
หลังการผ่าตัด หรือเมารถเมาเรือออกจากการวิจัย 

ผลข้างเคียงของ propofol ที่พบได้บ่อยคือ ความดันโลหิต
ลดลง กดการหายใจ ท�ำให้หยุดหายใจได้ การศึกษานี้พบผู้ป่วยมี
ความดันโลหิตต�่ำ แต่ไม่พบผู้ป่วยหยุดหายใจหลังให้ยา propofol  
ผู้ป่วยผ่าท้องท�ำคลอดที่ได้รับการระงับความรู้สึกเฉพาะส่วนเกิด
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ความดันโลหิตต�่ำได้บ่อย ทั้งจากยาชาที่ใช้ในการระงับความรู้สึก 
การให้ยา oxytocin หลังทารกคลอดเพื่อให้มดลูกแข็งตัว การเสีย
เลือด ซึ่งสามารถรักษาได้โดยการให้สารน�้ำให้เพียงพอและการให้
ยา ephedrine ถงึแม้ว่าผลการศึกษานีไ้ม่พบความแตกต่างของการ
ให้ยา ephedrine ในผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม แต่การศึกษานี้บันทึกการ
ให้ยา ephedrine ที่ใช้ทั้งหมดในห้องผ่าตัด ซึ่งเกี่ยวข้องกับหลาย
ปัจจยั ดังนัน้จงึควรเฝ้าระวงัและรกัษาภาวะแทรกซ้อนทีอ่าจเกดิขึน้ 
ได้หลังให้ยา propofol 

ข้อจ�ำกัดของการศึกษานี้คือ 1) ไม่ได้ใช้ intralipid เป็น 
placebo ในกลุ่มควบคุมเปรียบเทียบกับ propofol เพ่ือลดอคติ
ในการวิจัย อย่างไรก็ตามถึงแม้ว่าลักษณะภายนอกของยาทั้งสอง
ชนิดจะคล้ายกัน แต่ยา propofol 0.5 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัม มีฤทธิ์
กดประสาท อาจท�ำให้ผู้ป่วยง่วงและหลับได้ ส่วน intralipid ไม่มี
ผลต่อระบบประสาท ต่างจากการศึกษาของพิศมัย สาระสน และ
คณะ8 ที่ใช้ propofol 20 มิลลิกรัม ออกฤทธิ์กดประสาทน้อยกว่า 
จึงสามารถใช้เปรียบเทียบกันได้โดยมีผลต่อระดับความรู้สึกตัวไม่ 
ต่างกนัมาก การน�ำ intralipid มาใช้ในการศกึษานีอ้าจไม่ได้ลดอคติ

ในการวจิยัจากการให้ยาได้เหมอืนการศึกษาก่อนหน้านี ้ในการศกึษา
นี้หลังจากมารดาและทารกได้สร้างสายสัมพันธ์เรียบร้อยแล้วได้ให้
ยา midazolam ในผู้ป่วยทั้งสองกลุ่ม ซึ่ง midazolam เป็นยาที่
ใช้บ่อยในการกดประสาทผู้ป่วยที่ได้รับการระงับความรู้สึกเฉพาะ
ส่วนเพ่ือช่วยลดความวติกกงัวลและนอนหลบัขณะผ่าตัด นอกจากนี้
ยงัท�ำให้ลมืเหตกุารณ์หลงัให้ยาไปชัว่ขณะด้วย โดยในกลุม่ศึกษาจะ
ให้ propofol หลงัให้ยา midazolam 2) ไม่ได้บนัทกึเวลาทีเ่ร่ิมเกดิ
อาการคนั 3) อาการคนัเป็นความรูส้กึของผูป่้วยในแต่ละคน ไม่ได้มี
เกณฑ์ทีแ่ยกระดบัอาการคันอย่างชดัเจน ขึน้กบัผูป่้วยและพยาบาล 
ที่ประเมิน 4) ไม่ได้บันทึกต�ำแหน่งของอาการคัน 

สรุป
การให้ propofol 0.5 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัม ร่วมกับ 

ondansetron สามารถป้องกันการเกิดอาการคันและลดการเกิด
อาการคันที่รุนแรงได้ ในผู้ป่วยผ่าท้องท�ำคลอดที่ได้รับยามอร์ฟีน 
เข้าช่องน�้ำไขสันหลัง
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