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บทคัดย่อ
หลักการและเหตุผล	 :	 อาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อหลังผ่าตัดเป็นผลข้างเคียงที่พบบ่อยจากการใช้ succinylcholine 
	 	 คาดว่าเป็นผลจาก fasciculation ท�ำให้เกิดบาดเจ็บต่อกล้ามเนื้อ Norgesic® มีฤทธิ ์
		  คลายกล้ามเนื้อ และลดการเกร็งตัวของกล้ามเนื้อ จึงน่าจะลดการบาดเจ็บต่อกล้ามเนื้อได้
วัตถุประสงค์	 :	 เพื่อศึกษาประสิทธิภาพของยา Norgesic® เปรียบเทียบกับยา placebo ต่ออุบัติการณ ์
	 	 ของอาการปวดเม่ือยกล้ามเนือ้ใน 24 ชัว่โมงหลงัผ่าตดัในผูป่้วยท่ีได้รบัการดมยาสลบใส่ท่อ 
	 	 ช่วยหายใจด้วยยา succinylcholine  ผลการศกึษาหลกัคอือุบตักิารณ์ของอาการปวดเม่ือย 
	 	 กล้ามเนื้อ หลังผ่าตัดใน 24 ชั่วโมงแรก ผลการศึกษารองคือ ความรุนแรงของอาการปวด 
	 	 เมื่อยกล้ามเนื้อหลังผ่าตัดที่เวลา 1, 6 และ 24 ชั่วโมงหลังผ่าตัด
วิธีการศึกษา	 :	 เป็นการศกึษาสุม่ตวัอย่างมกีลุม่ควบคมุเปรยีบเทยีบไปข้างหน้าปกปิดข้อมูลทัง้สองทาง  
	 	 ในผู้ป่วยได้รับการดมยาสลบโดยใส่ท่อช่วยหายใจด้วยยา succinylcholine ทั้งหมด  
	 	 60 คนโดยแบ่งเป็นกลุ่มทดลองได้ยา Norgesic®[NOR] 30 คน และกลุ่มควบคุมได้ยา 
	 	 หลอก [PLA] 30 คน ทานก่อนดมยาสลบ 2 ชั่วโมง บันทึกข้อมูลพื้นฐานทั่วไป 
	 	 ของผู้ป่วย อุบัติการณ์ และความรุนแรงของการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อหลังผ่าตัดที่เวลา 1,6  
		  และ 24 ชัว่โมงหลงัผ่าตดั ความต้องการยาแก้ปวดเมือ่ยกล้ามเนือ้หลงัผ่าตดั (paracetamol) 
		  และยาแก้ปวดแผลผ่าตัด (morphine) ผลข้างเคียงจากยา Norgesic® สถิติที่ใช ้ 
	 	 student’s t-test และ chi-squared test
ผลการศึกษา	 :	 อุบัติการณ์ของอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อหลังผ่าตัดใน 24 ชั่วโมงกลุ่มทดลอง [NOR]  
	 	 ร้อยละ 26.7 เทยีบกบักลุม่ควบคมุ [PLA] ร้อยละ 73.3 ซึง่แตกต่างกนัอย่างมนียัส�ำคญั 
	 	 ทางสถติ ิ(p=0.001) ผลต่อความรนุแรงของอาการปวดเมือ่ยกล้ามเน้ือหลังผ่าตดัพบว่า 
	 	 ลดลงอย่างมนียัส�ำคญัในกลุม่ทดลอง [NOR] ทีช่ัว่โมงที ่1 และ 6 (P=0.000 และ 0.006)  
	 	 ไม่พบความแตกต่างกันอย่างมีนัยส�ำคัญในเรื่องการรบกวนชีวิตประจ�ำวัน ผลข้างเคียง 
	 	 จากยา และปริมาณยาแก้ปวดเมื่อยกล้ามเนื้อที่ได้รับในทั้งสองกลุ่ม
สรุป	 :	 รับประทานยา Norgesic® ก่อนดมยาสลบ 2 ชั่วโมงช่วยลดอุบัติการณ์การปวดเมื่อย 
	 	 กล้ามเนื้อจากยา succinylcholine ใน 24 ชั่วโมงหลังผ่าตัด
ค�ำส�ำคัญ	 :	 Succinylcholine อาการปวดเมื่อยหลังผ่าตัด Norgesic การป้องกัน
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ABSTRACT
Background	 :	 Postoperative myalgia is one of the common side effects from fasciculation 
		 	 when patients received succinylcholine. Norgesic® has muscle relaxant  
	 	 effect from Orphenadrine therefore we assume that pretreatment with  
	 	 Norgesic® can reduce injuries from muscle spasm and painful muscular  
	 	 symptom.
Objective	 :	 To compare incidence of postoperative myalgia in 24 hours between  
	 	 patients received preoperative Norgesic® and placebo. The primary  
	 	 outcome was the incidence of postoperative myalgia in 24 hours.  
	 	 The secondary outcome was severity of myalgia at 1,6, 24 hours  
	 	 postoperative.
Methods	 :	 This is a prospective randomized double blinded controlled study.  
	 	 60 patients undergoing general anesthesia using succinylcholine for  
	 	 intubation were randomized into two groups (n=30 each). Group[NOR]  
	 	 received Norgesic® 2 hours before operation, and Group[PLA] received  
	 	 placebo. Data on baseline characteristics, incidence of myalgia and  
	 	 postoperative pain scores on numeric rating scale at 1,6 and 24 hours  
	 	 after operation, the need to analgesic for myalgia(paracetamol) and  
	 	 surgical pain(morphine), and adverse effect of Norgesic® were collected.  
	 	 Student’s t-test, chi-squared test were used.
Results	 :	 A total 60 patients were included in the analysis. The Norgesic® group  
	 	 had a significant lower postoperative myalgia (26.7% vs 73.3%; p=0.001)  
	 	 at 24 hours post-operative. There was no statistically significant difference  
	 	 in the activity of daily living (ADL) disturbance, drug’s side effect and total  
	 	 rescue pain medication consumption.
Conclusion	 :	 Preoperative with Norgesic® 2 hour prior to operation decrease  
	 	 the incidence of postoperative succinylcholine related myalgia.
Keywords  	 :	 succinylcholine, postoperative myalgia, Norgesic, prevention

หลักการและเหตุผล
	 Succinylcholine เป็นยาคลายกล้ามเน้ือท่ีมี
คณุสมบตัอิอกฤทธิเ์รว็ หมดฤทธิเ์รว็จงึนยิมใช้ส�ำหรับการ
ใส่ท ่อช่วยหายใจเพื่อดมยาสลบ อาการปวดเม่ือย 
กล้ามเน้ือหลังผ่าตัดเป็นผลข้างเคียงจากการใช้ยาชนิดน้ี  
มรีายงานอบุตักิารณ์ใน 24 ชัว่โมง ถงึร้อยละ 50(1) อาการ
มักไม่รุนแรง แม้ส่วนใหญ่หายได้เอง แต่พบว่าบางราย 
มีอาการรุนแรงส่งผลกระทบต่อการใช้ชีวิตประจ�ำวัน 
ท�ำให้ต้องนอนโรงพยาบาลนานข้ึน สาเหตุส�ำคัญของ
อาการปวดเมือ่ยกล้ามเนือ้หลงัผ่าตดัจากยา succinylcholine 
เชื่อว่าเป็นผลจากการเกิด fasciculation ในช่วงเริ่มต้น 
phase 1 block(2) การ fasciculation เป็นการหดตัว
ของกล้ามเนือ้อย่างรนุแรง และไม่เป็นระเบียบสมัพนัธ์กนั
ของกล้ามเนื้อก่อให้เกิดการบาดเจ็บ ความสัมพันธ์
ระหว่างการเกิด fasciculation กับอาการปวดเมื่อย
กล้ามเนื้อหลังผ่าตัดยังไม่สรุปแน่ชัด(3) ในระดับโมเลกุล
อาการปวดเมื่อยกล ้ามเนื้อหลังผ ่าตัดพบร ่วมกับ 

การเพิ่มขึ้นของแคลเซียมใน myoplasm เยื่อหุ้มเซลล์ 
ถูกท�ำลายมีการหลั่ง free fatty acid และ free radical 
ออกมาท�ำลายกล้ามเนือ้(4) จากการทบทวน meta-analysis 
ของ Schreiber และคณะ(1)  ยาทีใ่ช้ในการป้องกนัอาการ
ปวดเมือ่ยที ่24 หลงัผ่าตดั พบว่ายากลุม่ benzodiazepine 
ช่วยลดอุบัติการณ์ได้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ ยาหย่อน
กล้ามเนือ้ชนดิ non-depolarizing ช่วยลดอบุตักิารณ์ได้
อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติแต่มีการรายงานผลข้างเคียง 
ที่พบบ่อยได้แก่ อาการตามัว เห็นภาพซ้อน หนังตาตก  
กลืนล�ำบาก เสียงแหบยากลุ่ม NSAIDs มีประสิทธิภาพ
สงูสดุในการลดอบุตักิารณ์ได้อย่างมนัียส�ำคญัทางสถิตแิต่
ยังไม่มีงานวิจัยที่ศึกษาผลของยา Norgesic® ผู้วิจัยจึง
เลือกศึกษายา Norgesic® เพือ่ลดข้อจ�ำกดัในกลุ่มผู้ป่วย
ที่ควรหลีกเลี่ยงการใช้ยา NSAIDs เช่น โรคกระเพราะ
อาหาร โรคไต(5) Norgesic®มีฤทธิ์คลายกล้ามเนื้อ และ
ลดอาการปวดจากกล้ามเนื้อเกร็งตัว (muscle spasm) 

การรับประทานยา Norgesic® ก่อนดมยาสลบช่วยป้องกันอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อจากยา succinylcholine 
หลังผ่าตัดใน 24 ชั่วโมง : การศึกษาแบบทดลองโดยการสุ่ม Preoperative Norgesic® prevent succinylcholine-induced myalgia 
in postoperative pain: The double-blind randomized, placebo-controlled trial
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พบว่ากลุ่มที่ได้ยา Norgesic® มีอุบัติการณ์ปวดเมื่อย
กล้ามเนื้อหลังดมยาสลบที่ 24 ชั่วโมง ร้อยละ 30 ส่วน
กลุ่มที่ได้ยาหลอกพบอุบัติการณ์นี้ร้อยละ 70 ก�ำหนด 
alpha 0.05 one-side, power 80%, two-sample 
comparison of proportion จากการค�ำนวณทางสถิติ
ต้องใช้ผู้เข้าร่วมวิจัยกลุ่มละ 24 คน และค�ำนวณเผื่อการ
สญูหายของกลุม่ตวัอย่าง ร้อยละ 20% ดงันัน้จะต้องท�ำการศกึษา
ในผู้ป่วยกลุ่มควบคุม 30 คน กลุ่มทดลอง 30 คน  
รวมทั้งหมด 60 คนหลักเกณฑ์การคัดประชากรออก คือ 
ประวัติแพ้ยา Norgesic® paracetamol มีอาการปวด
เมื่อยกล้ามเนื้อก ่อนผ่าตัด ได ้รับยาแก้ปวด เช ่น 
Norgesic® NSAIDs ก่อนการดมยาสลบภายใน 12 ชัว่โมง 
ได้รับยากลุ่ม benzodiazepine, non-depolarizing 
muscle relaxants ก่อนการน�ำสลบหญิงตั้งครรภ์  
ผู ้ป่วย BMI>35 ผู ้ป่วยที่วางแผนคาท่อช่วยหายใจ 
หลงัผ่าตดั ผูท้�ำวจิยัคดัเลอืกประชากรทีเ่ข้าศกึษา อธบิาย
ขัน้ตอน และประโยชน์ของการวจิยัอย่างละเอยีด อธบิาย
ค�ำนิยามของอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อหลังผ่าตัด  
ว่าไม่ใช่การปวดบริเวณแผลผ่าตัด สอนวิธีการประเมิน
ความปวดแบบ numeric rating scale (NRS) คะแนน 
0 (ไม่ปวด) ถึง 10 (ปวดมากที่สุด) แก่ผู้ป่วยและถ้าผู้ป่วย
ยินยอมเข้าร่วมในการศึกษานี้ ผู้ป่วยลงชื่อในแบบฟอร์ม
ยนิยอมเข้าร่วมงานวิจยั ผูป่้วยจะถกูแบ่งออกเป็น 2 กลุม่
โดยวิธีสุ่มเลือกทางคอมพิวเตอร์โดยผู้ร่วมวิจัย
	 ก่อนวนัผ่าตดั 1 วนัผู้ป่วยจะได้รบัซองยาทึบปิด
ผนึกที่เตรียมไว้โดยผู้ร่วมวิจัยเรียงตามหมายเลข โดย 
แบ่งเป็นกลุ่มควบคุม [PLA] จะได้รับซองบรรจุยาหลอก  
กลุม่ทดลอง [NOR] จะได้ซองบรรจยุา Norgesic® บนัทกึ
ข้อมูลพื้นฐานผู้ป่วย เพศ อายุ น�้ำหนัก ส่วนสูง ชนิดของ
การผ่าตัด ผู้ป่วยที่จะเข้ารับการผ่าตัดทุกรายจะได้รับ
การเตรียมตัวก่อนการผ่าตัดงดน�้ำงดอาหาร 8 ชั่วโมง 
แต่ให้รับประทานยาในซองก่อนเริ่มดมยาสลบ 2 ชั่วโมง
ได้โดยให้ดื่มน�้ำตามไม่เกิน 30 มิลลิลิตร
	 ในห้องผ่าตดัผูป่้วยทัง้สองกลุม่ได้รบัการยนืยนั
การรับประทานยาในซองตามเวลาที่แจ้งไว้ติดเครื่อง
ตดิตามสญัญาณชพีตามมาตรฐาน น�ำสลบด้วย propofol 
2 mg/kg และ morphine 1 mg/kg ทางหลอดเลือดด�ำ 
เมื่อไม่มี eyelash reflex แล้วจึงฉีดยาคลายกล้ามเนื้อ 
succinylcholine 1.5 mg/kg เมื่อครบ 1 นาทีแล้วจึงใส่
ท่อช่วยหายใจ ระหว่างผ่าตัดให้ sevoflurane 1-2.5%, 
N

2
O 50%, O

2 
50%

แม้ว่ากลไกการออกฤทธิย์งัไม่แน่ชดั แต่พบว่า orphenadrine
citrate ซึ่งเป็นส่วนประกอบหน่ึงของยา Norgesic® 
ออกฤทธิย์บัยัง้ muscarinic acetylcholine receptors 
และ N-methyl-D-aspatate (NMDA) receptors(6)

แม้ว่ากลไกการออกฤทธิ์ของยา orphenadrine citrate
ยังไม่เป็นที่แน่ชัดแต่เชื่อว่าการออกฤทธ์ิป้องกันการ 
หดเกร็งของกล้ามเน้ือเป็นผลโดยอ้อมจากการออกฤทธ์ิ
ที่ระบบประสาทส่วนกลาง ไม่ใช่การออกฤทธ์ิโดยตรงท่ี
กล้ามเนือ้จึงไม่มผีลท�ำให้การหดตวัของกล้ามเนือ้ผดิปกติ
แต่อย่างไร(7) คาดว่าผลการลดกล้ามเนื้อเกร็งตัวของยานี้
จะช่วยการลดการบาดเจ็บจากการเกิด fasciculation 
ได้น�ำมาสู่การศึกษาประสิทธิภาพของยา Norgesic® 
เปรียบเทียบกับยา placebo ต่ออุบัติการณ์ของอาการ
ปวดเมื่อยกล้ามเนื้อใน 24 ชั่วโมงหลังผ่าตัด ในผู้ป่วย 
ที่ ได ้ รับการดมยาสลบใส ่ท ่อช ่วยหายใจด ้วยยา  
succinylcholine โดยตั้งสมมุติฐานว่าผู้ป่วยท่ีได้รับ
ประทานยาNorgesic® 2 ชั่วโมง ก่อนดมยาสลบ 
สามารถลดอุบัติการณ์ปวดเม่ือยกล้ามเน้ือหลังผ่าตัดใน 
24 ชั่วโมงได้

วัตถุประสงค์
	 เพ่ือศึกษาประสิทธิภาพของยา Norgesic® 
เปรียบเทียบกับยา placebo ต่ออุบัติการณ์ของอาการ
ปวดเมื่อยกล้ามเนื้อใน 24 ชั่วโมงหลังผ่าตัดในผู้ป่วยที่ได้
รบัการดมยาสลบใส่ท่อช่วยหายใจด้วยยา succinylcholine  
ผลการศึกษาหลักคืออุบัติการณ์ของอาการปวดเม่ือย 
กล้ามเนื้อ หลังผ่าตัดใน 24 ช่ัวโมงแรก ผลการศึกษา 
รองคือ ความรุนแรงของอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อหลัง
ผ่าตัดที่เวลา 1, 6 และ 24 ชั่วโมงหลังผ่าตัด

วิธีการศึกษา
	 เป็นการศกึษาแบบ prospective randomized 
double blinded controlled tr ial ได ้ผ ่าน 
ความเห็นชอบจากคณะกรรมการพิจารณาจริยธรรมใน
มนุษย์ของโรงพยาบาลบุรีรัมย์ สถานที่ท�ำการวิจัยคือ 
โรงพยาบาลบุรีรัมย์ เกณฑ์การคัดเลือกผู้ป่วยคือ ผู้ป่วย
อายุ 18-70 ปี ASA classification I-II ในโรงพยาบาล
บรุรีมัย์ ทีเ่ข้ารบัการผ่าตดัแบบไม่เร่งด่วน และดมยาสลบ
แบบใส่ท่อช่วยหายใจด้วยยา succinylcholine ค�ำนวณ
ขนาดกลุ่มตัวอย่างที่ใช้ในการศึกษา โดยการท�ำ  pilot 
study ของกลุ่มทดลองและกลุ่มควบคุมกลุ่มละ 10 คน 
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	 หลงัการผ่าตดัผูป่้วยจะสงัเกตอาการในห้องพกั
ฟื้นเป็นเวลา 1 ชั่วโมง ผู้ป่วยได้รับการดูแลประเมิน 
อุบัติการณ์และความรุนแรง ของอาการปวดเม่ือยหลัง
ผ่าตดัด้วย numeric rating scale(NRS) ทีเ่วลา 1 ชัว่โมง 
โดยผูท้�ำวจิยัซึง่ไม่ทราบกลุม่การศึกษา บนัทกึข้อมลูระยะ
เวลาผ่าตดั ยาแก้ปวดทีไ่ด้รบัช่วงผ่าตดั อาการตัวสัน่หลงั
ผ่าตัด หลังจากนั้นถูกส่งตัวกลับหอผู้ป่วยผู้ป่วยจะได้รับ
ยาแก้ปวดแผลผ่าตดั morphine 3-4 mg ทางหลอดเลือด
ด�ำเมื่อผู้ป่วยร้องขอทุก 4 ช่ัวโมง และยาแก้ปวดเม่ือย

กล้ามเนื้อหลังผ่าตัด paracetamol 500 mg ทางปาก
เมือ่ผู้ป่วยร้องขอทกุ 4 ชัว่โมงผู้วจิยัจะประเมนิอบุตักิารณ์
และความรุนแรงของอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อหลัง
ผ่าตดัทีเ่วลา 6 ชัว่โมง และ 24 ชัว่โมง บนัทกึข้อมลูอาการ
ปวดเมือ่ยรบกวนชวีติประจ�ำวนั (ADL) หรอืไม่ ผลข้างเคยีง
จากยา Norgesic® เช่น ปากแห้งยาแก้ปวดแผลผ่าตัด 
ทีผู่ป่้วยไดร้บัใน 24 ชัว่โมงแรกยาแกป้วดเมือ่ยกล้ามเนือ้
หลังผ่าตัดที่ผู้ป่วยได้รับใน 24 ชั่วโมงแรก

แผนผังวิธีการศึกษาแผนผังวิธีการศึกษา 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 ** ประวัติแพ้ยา Norgesic®paracetamol มีอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อก่อนผ่าตัด ได้รับยาแก้ปวด เช่น Norgesic® 
NSAIDs ก่อนการดมยาสลบภายใน 12 ชั่วโมง ได้รับยากลุ่ม benzodiazepine, non-depolarizing muscle relaxant ก่อนการนำ
สลบ หญิงตั้งครรภ์ ผู้ป่วย BMI >35 ผู้ป่วยท่ีวางแผนคาท่อช่วยหายใจหลังผ่าตัด 

ข้อมูลทั้งหมดถูกเก็บรวบรวมโดยใช้โปรแกรม SPSS version 16นำเสนอข้อมูลเชิงพรรณนาโดยใช้mean±SDร้อยละ
วิเคราะห์เปรียบเทียบข้อมูลอายุ น้ำหนัก ส่วนสูง ระยะเวลาผ่าตัด ยาแก้ปวดที่ได้รับระหว่างผ่าตัด ความรุนแรงของอาการปวดเมื่อย 
(NRS)ด้วย Student’s t-test สำหรับข้อมูลเพศ ชนิดการผ่าตัด อาการสั่น อุบัติการณ์ของอาการปวดเม่ือย การรบกวนชีวิตประจำวัน 
อาการปากแห้งวิเคราะห์ด้วย chi-squared testกำหนดให้ p<0.05 ถือว่ามีนัยสำคัญทางสถิติ 

ชั่วโมงที่ 24 

ชั่วโมงที่ 1 

ชั่วโมงที่ 6 

ประเมินอุบัติการณ์และความรุนแรงของอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อหลังผ่าตัดด้วย NRSบันทึกปริมาณยา 
morphine ที่ผู้ป่วยได้รับใน 24 ชม.แรก  บันทึกปริมาณยา paracetamol ที่ผู้ป่วยได้รับใน 24 ชม.แรก 

 

ประเมินอุบัติการณ์และความรุนแรงของอาการปวดเมื่อยหลังผ่าตดัด้วย numeric rating scale 
(NRS)บันทึกข้อมูลระยะเวลาผ่าตัด ยาแก้ปวดที่ได้รับช่วงผ่าตัด อาการตัวสั่นหลังผ่าตัด 

ประเมินอุบัติการณ์และความรุนแรงของอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อหลังผ่าตัดดว้ย NRS 

ติดเครื่องติดตามสัญญาณชีพตามมาตรฐาน นำสลบด้วย propofol 2 mg/kg และ morphine 1 mg/kg ทางหลอดเลือดดำ 
เมื่อไม่มี eyelash reflex แล้วจึงฉีดยาคลายกล้ามเนื้อ succinylcholine 1.5 mg/kg เมื่อครบ 1 นาทีแล้วจึงใส่ท่อช่วยหายใจ 

ระหว่างผ่าตัดให้ sevoflurane 1-2.5%, N2O 50%, O2 50% 

จำเป็นต้องคาท่อช่วยหายใจหลังผ่าตัด 

กลุ่มทดลอง[NOR], n=30 

กินยา norgesic 1 เม็ด ก่อนดมยาสลบ 2ชม. 

 

 

กลุ่มควบคุม[PLA], n=30 

กินยา placebo 1 เม็ด ก่อนดมยาสลบ 2 ชม. 

 

Random allocation 

เก็บข้อมูลพื้นฐานผู้ป่วย 

๖๗ 

ผู้ป่วยอายุ 18-70 ป ีASA I-II ในโรงพยาบาลบุรีรัมย์ที่เข้ารับการผ่าตัดแบบไม่เร่งด่วน 
และได้รับการดมยาสลบแบบใส่ท่อช่วยหายใจด้วยยา succinylcholine 

 

หลกัเกณฑก์ารคดัออก** 

 ยินยอมเข้าร่วมวิจัย (n=60) 

การรับประทานยา Norgesic® ก่อนดมยาสลบช่วยป้องกันอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อจากยา succinylcholine 
หลังผ่าตัดใน 24 ชั่วโมง : การศึกษาแบบทดลองโดยการสุ่ม Preoperative Norgesic® prevent succinylcholine-induced myalgia 
in postoperative pain: The double-blind randomized, placebo-controlled trial

ผู้ป่วยอายุ 18-70 ปี ASA I-II ในโรงพยาบาลบุรีรัมย์ที่เข้ารับการผ่าตัดแบบไม่เร่งด่วน

และได้รับการดมยาสลบแบบใส่ท่อช่วยหายใจด้วยยา succinylcholine

หลักเกณฑ์การคัดออก**

กลุ่มทดลอง [NOR], n=30

กินยา norgesic 1 เม็ด ก่อนดมยาสลบ 2 ชม.

ติดเครื่องติดตามสัญญาณชีพตามมาตรฐาน น�ำสลบด้วย propofol 2 mg/kg และ morphine 1 mg/kg 

ทางหลอดเลือดด�ำ เมื่อไม่มี eyelash reflex แล้วจึงฉีดยาคลายกล้ามเนื้อ succinylcholine 1.5 mg/kg 

เมื่อครบ 1 นาทีแล้วจึงใส่ท่อช่วยหายใจ ระหว่างผ่าตัดให้ sevoflurane 1-2.5%, N
2
O 50%, O

2
 50%

กลุ่มควบคุม [PLA], n=30

กินยา placebo 1 เม็ด ก่อนดมยาสลบ 2 ชม.

ยินยอมเข้าร่วมวิจัย (n=60)

เก็บข้อมูลพื้นฐานผู้ป่วย

Random allocation

จ�ำเป็นต้องคาท่อช่วยหายใจหลังผ่าตัด

ประเมินอุบัติการณ์และความรุนแรงของอาการปวดเมื่อยหลังผ่าตัดด้วย numeric rating scale (NRS) 

บันทึกข้อมูลระยะเวลาผ่าตัด ยาแก้ปวดที่ได้รับช่วงผ่าตัด อาการตัวสั่นหลังผ่าตัด

ประเมินอุบัติการณ์และความรุนแรงของอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อหลังผ่าตัดด้วย NRS บันทึกปริมาณยา 

morphine ที่ผู้ป่วยได้รับใน 24 ชม.แรก  บันทึกปริมาณยา paracetamol ที่ผู้ป่วยได้รับใน 24 ชม.แรก

ประเมินอุบัติการณ์และความรุนแรงของอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อหลังผ่าตัดด้วย NRS

ชั่วโมงที่ 1

ชั่วโมงที่ 6

ชั่วโมงที่ 24
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	 ** ประวัติแพ้ยา Norgesic® paracetamol  
มีอาการปวดเมื่อยกล้ามเน้ือก่อนผ่าตัด ได้รับยาแก้ปวด 
เช่น Norgesic® NSAIDs ก่อนการดมยาสลบภายใน  
12 ชั่ ว โมง ได ้ รับยากลุ ่ม  benzodiazepine,  
non-depolarizing muscle relaxant ก่อนการน�ำสลบ  
หญิงตั้งครรภ์ ผู้ป่วย BMI >35 ผู้ป่วยที่วางแผนคาท่อ 
ช่วยหายใจหลังผ่าตัด
	 ข้อมูลทั้งหมดถูกเก็บรวบรวมโดยใช้โปรแกรม 
SPSS version 16 น�ำเสนอข้อมูลเชิงพรรณนาโดยใช้ 
mean±SD ร้อยละวิเคราะห์เปรียบเทียบข้อมูลอายุ  
น�ำ้หนัก ส่วนสงู ระยะเวลาผ่าตัด ยาแก้ปวดทีไ่ด้รับระหว่าง
ผ่าตัด ความรุนแรงของอาการปวดเม่ือย (NRS) ด้วย 
Student’s t-test ส�ำหรับข้อมูลเพศ ชนิดการผ่าตัด 

อาการตัวส่ัน อุบัติการณ์ของอาการปวดเม่ือยกล้ามเนื้อ 
การรบกวนชีวิตประจ�ำวัน อาการปากแห้ง วิเคราะห์ด้วย 
chi-squared test ก�ำหนดให้ p<0.05 ถือว่ามีนัยส�ำคัญ
ทางสถิติ

ผลการศึกษา
	 ผู ้ป ่วยเข ้าร ่วมการศึกษาทั้งหมด 60 คน  
แบ่งเป็นกลุ่มควบคุม [PLA] 30 คน กลุ่มทดลอง [NOR] 
30 คน ได้รับการวิเคราะห์ข้อมูลทั้งสองกลุ่มไม่มีความ
แตกต่างกันอย่างมนียัส�ำคัญทางสถติ ิในด้านข้อมลูทัว่ไป 
ได้แก่ อายุ เพศ น�้ำหนัก ส่วนสูง ชนิดการผ่าตัด ระยะ
เวลาผ่าตดั ยาแก้ปวดทีไ่ด้รบัระหว่างผ่าตดั อาการตวัสัน่
หลังผ่าตัด (ตารางที่ 1)

ตารางที่ 1 ลักษณะทั่วไปของผู้ป่วย

ตารางที่ 2 Incidence of postoperative myalgia 

[NOR] (n=30) [PLA] (n=30) p-value

Sex (M/F)
Age (yr), mean(±SD)
Weight (kg), mean (±SD)
Height (cm), mean (±SD)
Type of surgery
      General surgery
      Gynecologic surgery
      Plastic surgery
      ENT surgery
      Urologic surgery
Operation time (min), mean (±SD)
Intraoperative morphine (mg), mean (±SD) 
Postoperative shivering

5/25
50.4±12.1
59.0±1.0
157.3±7.8

26
2
0
1
0

83.2±23.6
11.4±3.06
1 (3.3%)

4/26
51.6±10.4
59.9±10.1
157.6±5.7

24
5
1
0
0

81.7±33.3
12.7±2.9
0 (0%)

1.000
0.706
0.730
0.866

0.359

0.841
0.087
1.000

[NOR](n=30) [PLA] (n=30) p-value

At 1 H
At 6 H
At 24 H
Overall in 24 H

8 (26.7%)
0 (0%)
0 (0%)

8 (26.7%)

22 (73.3%)
7 (23.3%)
0(0%)

22(73.3%)

0.001*
0.011*
N/A

0.001*

	 อุบัติการณ์ของอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อ 
หลังผ่าตัดที่เวลา 1 ชั่วโมง กลุ่มทดลอง[NOR] 8 คน เทียบกับ 
22 คน ในกลุ่มควบคุม[PLA] p=0.001 ที่เวลา 6 ชั่วโมง 
กลุ่มทดลอง[NOR] 0 คน เทียบกับ 22 คน ในกลุ่ม
ควบคุม[PLA] p=0.011 ที่เวลา 24 ชั่วโมง ทั้งสองกลุ่ม 

ไม่พบอุบตักิารณ์ของอาการปวดเม่ือยกล้ามเนือ้หลังผ่าตดั 
อุบัติการณ์ของอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อหลังผ่าตัด 
ใน 24 ชั่วโมง กลุ่มทดลอง[NOR] 8 คน (ร้อยละ 26.7)  
เทียบกับ 22 คน (ร้อยละ73.3) คน ในกลุ่มควบคุม 
[PLA] p=0.001 (ตารางที่ 2)

*p-value<0.05
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	 ประเมินความรุนแรงของอาการปวดเมื่อย
กล้ามเน้ือหลงัผ่าตดัโดยใช้ numeric rating scale(NRS)
ที่เวลา 1 ชั่วโมง และ 6 ชั่วโมง ในกลุ่มทดลอง [NOR] 
ค่าเฉลี่ย 0.9 และ 0.0 ตามล�ำดับ ในกลุ่มควบคุม [PLA] 

ค่าเฉลี่ย 3.7 และ 0.9 ตามล�ำดับซึ่งแตกต่างอย่าง 
มีนัยส�ำคัญทางสถิติ p=0.000 และ p=0.006 ตามล�ำดับ 
NRS ที่เวลา 24 ช่ัวโมง ค่าเฉล่ีย 0.0 ทั้งสองกลุ่ม  
(ตารางที่ 3)

ตารางที่ 3 severity of myalgia (NRS)

ตารางที่ 4 ผลลัพธ์ทางคลินิก

[NOR](n=30) [PLA] (n=30) p-value

At 1 H, mean(±SD)

At 6 H, mean(±SD)

At 24 H, mean(±SD)

0.9(1.7%)

0.0(0.0%)

0.0(0.0%)

3.7(2.6%)

0.9(1.7%)

0.0(0.0%)

0.000*

0.006*

N/A

[NOR](n=30) [PLA] (n=30) p-value

Activity daily living (ADL) disturbance(n)

Dry mount (n)

Postoperative morphine used in 24 h (mg), mean(±SD)

Rescue drug for myalgia (paracetamol) used in 24 h 

(mg), mean(±SD)

1 (3.3%)

0 (0%)

4.2 (3.1%)

0 (0%)

0 (0%)

0 (0%)

5.2 (3.2%)

0 (0%)

1.000

N/A

0.242

N/A

*p-value<0.05

	 พบผู้ป่วย 1 คน ในกลุ่มทดลอง [NOR] อาการ
ปวดเมื่อยรบกวนชีวิตประจ�ำวัน แต่ไม่มีความแตกต่าง
อย่างมนียัส�ำคญัทางสถติ ิไม่มอีาการปากแห้งทัง้สองกลุม่
การศึกษา ยาแก้ปวดแผลผ่าตัด (morphine) เฉลี่ยท่ี 
ผู้ป่วยได้รับใน 24 ชั่วโมง หลังผ่าตัดกลุ่มทดลอง [NOR] 

4.2 mg และกลุ ่มควบคุม [PLA] 5.2 mg ซึ่งไม่มี 
ความแตกต่างกันอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ ทั้งสองกลุ่ม
ไม่มีผู้ป่วยได้รับยา paracetamol แก้อาการปวดเมื่อย
กล้ามเนื้อหลังผ่าตัด  (ตารางที่ 4)

วิจารณ์
	 อาการปวดเม่ือยกล้ามเน้ือหลังผ่าตัด พบได้
บ่อยแต่อาการมกัไม่รนุแรงและหายได้เอง แต่พบว่าบางราย
มีอาการรุนแรงส่งผลกระทบต่อการใช้ชีวิตประจ�ำวัน 
ท�ำให้ต้องนอนโรงพยาบาลนานข้ึน สาเหตุส�ำคัญอาการ
ปวดเมื่อยกล้ามเนื้อหลังผ่าตัดจากยา succinylcholine 
เชื่อว่าเป็นผลจากการเกิด fasciculation ในช่วงเริ่มต้น 
phase 1 block(2) การ fasciculation เป็นการหดตัว
ของกล้ามเนือ้อย่างรนุแรง และไม่เป็นระเบียบสมัพนัธ์กนั
ของกล้ามเนือ้ก่อให้เกดิการบาดเจบ็ความสมัพนัธ์ระหว่าง
การเกิด fasciculation กับอาการปวดเม่ือยกล้ามเน้ือ
หลงัผ่าตดัยงัไม่สรปุแน่ชดั(3) ในระดบัโมเลกลุอาการปวด

เมื่อยกล้ามเนื้อหลังผ่าตัดพบร่วมกับการเพิ่มขึ้นของ
แคลเซียมใน myoplasm เยื่อหุ้มเซลล์ถูกท�ำลายมีการ
หลั่ง free fatty acid และ free radical ออกมาท�ำลาย
กล้ามเนื้อ(4) 

	 Norgesic® เป็นยาผสม orphenadrine  
citrate และ paracetamol ซึ่งมีประสิทธิภาพในการ
รักษาอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อเมื่อเทียบกับยาหลอก(8) 

และมีประสิทธิภาพในการรักษาอาการปวดกล้ามเนื้อ  
ลดการเกรง็ตวัของกล้ามเนือ้และสามารถลดการรบกวน
การท�ำกิจวัตรประจ�ำวันได้อย่างมีนัยส�ำคัญเมื่อเทียบกับ
ยา paracetamol อย่างเดียว(9) การรับประทานยา  

การรับประทานยา Norgesic® ก่อนดมยาสลบช่วยป้องกันอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อจากยา succinylcholine 
หลังผ่าตัดใน 24 ชั่วโมง : การศึกษาแบบทดลองโดยการสุ่ม Preoperative Norgesic® prevent succinylcholine-induced myalgia 
in postoperative pain: The double-blind randomized, placebo-controlled trial
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orphenadrine citrate สามารถดูดซึมเข้าร่างกาย  
(bioavailable) ถึง ร้อยละ 95 ยาออกฤทธิ์ได้ดีที่สุดหลัง
การรับประทาน 2-4 ชม. แต่ยังสามารถออกฤทธิ์ได้นาน
ถึง 6 ชั่วโมง(10) ผู้วิจัยจึงออกแบบงานวิจัยให้ผู้ป่วยได้รับ
ประทานยาก่อนการผ่าตัดอย่างน้อย 2 ชั่วโมง เพ่ือลด
ความเสี่ยงต่อการส�ำลัก แต่ไม่ควรเกิน 4 ชั่วโมง เพราะ
ต้องการผลของยามากทีส่ดุยาถกูท�ำลายทีต่บัและขบัออก
ทางไต(10) จึงควรหลีกเลี่ยงการใช้ยาในผู้ป่วยโรคตับ หรือ
โรคไต ซึง่ผูป่้วยกลุม่นีจ้ะไม่เข้าเกณฑ์การคดัผูป่้วยเข้าร่วม
งานวิจัย ยา orphenadrine citrate เป็นยาในกลุ่ม 
antihistamine ผลข้างเคยีงจากยาทีพ่บได้คอืปากแห้ง(10) 
ซึ่งในงานวิจัยมีการเก็บข้อมูลไม่พบว่าผู้ป่วยมีอาการ 
ดังกล่าว น่าจะเป็นผลจากการใช้ยา Norgesic® 1 เม็ด 
(ม ีorphenadrine citrate 35 mg) ซึง่เป็นขนาดยาทีน้่อย
จึงไม่พบผลข้างเคียง
	 จากการทบทวน meta-analysis ของ  
Schreibe r และคณะ(1) ยาทีใ่ช้ในการป้องกนัอาการปวด
เมื่อยที่ 24 หลังผ่าตัดพบว่ายากลุ่ม benzodiazepine 
ช่วยลดอุบัติการณ์ได้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ แต่ไม่ม ี
นยัส�ำคัญทางคลินกิ Number-needed-to-treat (NNT)=8 
ยาหย่อนกล้ามเนื้อชนิด non-depolarizing ช่วยลด 
อบัุติการณ์ได้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิต ิNNT=6 (pancuronium) 
และ NNT=3 (rocuronium, gallamine) แต่มีการ
รายงานผลข้างเคียงที่พบบ่อยได้แก่ อาการตามัว  
เห็นภาพซ้อน หนังตาตก กลืนล�ำบาก เสียงแหบ โดย 
number-needed-to-harm=3.5 ยากลุ่ม NSAIDs  
มีประสิทธิภาพสูงสุดในการลดอุบัติการณ์ได้อย่างมี 
นัยส�ำคัญทางสถิติ NNT=2.5 แต่ยังไม่มีงานวิจัยที่ศึกษา
ผลของยา Norgesic® ผูว้จัิยจงึเลอืกศกึษายา Norgesic®   
เพ่ือลดข้อจ�ำกัดในกลุ่มผู้ป่วยท่ีควรหลีกเลี่ยงการใช้ยา 
NSAIDs เช่น โรคกระเพราะอาหาร โรคไต(5) จากงานวิจัยนี้
พบว่าอุบัติการณ์ของอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อหลัง
ผ่าตดัใน 24 ชัว่โมงแรกในกลุม่ทีไ่ด้ยาหลอกร้อยละ 73.3
เทยีบกบักลุม่ทีไ่ด้ Norgesic® ร้อยละ 26.7 ยา Norgesic® 
ช่วยลดอุบัติการณ์ได้ถึง ร้อยละ 63 เปรียบเทียบกับ 
การศึกษาที่ผ่านมาพบอุบัติการณ์ของอาการปวดเม่ือย 
กล้ามเนื้อหลังผ่าตัดใน 24 ช่ัวโมงแรกกลุ่มทดลองซ่ึงใช้
ยา SIADs (diclofenac, aspirin) ร้อยละ 30 เทียบกับ

กลุ่มที่ได้ยาหลอก ร้อยละ 70 อุบัติการณ์ในกลุ่มที่ได ้
NSAIDs ลดลง ร้อยละ 57 ซึ่งถือว่ามีประสิทธิภาพใกล้เคียงกัน
ควรท�ำการศกึษาเปรยีบเทยีบประสทิธภิาพของยาทัง้สอง
กลุ่มนี้ต่อไปความรุนแรงของอาการปวดเมื่อยกล้ามเนื้อ
หลังผ่าตัดที่เวลา 1 ช่ัวโมง ในกลุ่มที่ได้ Norgesic®  
ค่าเฉลีย่ของ NRS 0.9 เทยีบกบักลุม่ทีไ่ด้ยาหลอกค่าเฉลีย่ 
NRS 3.7 น่าจะเป็นผลจากยา Norgesic® ยังออกฤทธิ์
อยู่ได้นานถึง 6-8 ช่ัวโมงจึงท�ำให้ในกลุ่มทดลองมีความ
รนุแรงของอาการปวดเมือ่ยน้อยกว่าอย่างมนียัส�ำคัญทาง
สถิติ ณ ชั่วโมงที่ 6 กลุ่มที่ได้ Norgesic® ค่าเฉลี่ยของ 
NRS 0.0 เทียบกับกลุ่มที่ได้ยาหลอกค่าเฉลี่ย NRS 0.9 
แม้ว ่าจะมีความแตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิต ิ 
แต่ถือว่าไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส�ำคัญทางคลินิกที่
เวลา 24 ชั่วโมง หลังผ่าตัดค่าเฉลี่ย NRS 0.0 ทั้งสองกลุ่ม
จากงานวจิยันีพ้บว่าผูป่้วยหายจากอาการปวดเมือ่ยกล้าม
เนือ้หลังผ่าตดัได้เองภายใน 24 ช่ัวโมง เพราะทัง้สองกลุ่ม
ไม่มีผู้ป่วยขอยา paracetamol เพื่อลดอาการปวดเมื่อย
ยาแก้ปวดแผลที่ผู้ได้รับไม่มีความแตกต่างกันระหว่าง 
สองกลุม่ ผลของยาแก้ปวดแผลจงึไม่มผีลกับการประเมนิ
อาการปวดเมื่อยหลังผ่าตัด

สรุป
	 การให้ผู้ป่วยทาน Norgesic® ก่อนดมยาสลบ 
2 ชัว่โมง ช่วยลดอบุตักิารณ์ของอาการปวดเมือ่ยกล้ามเนือ้
จากยา succinylcholine ใน 24 ชั่วโมง หลังผ่าตัด และ
ยังลดความรุนแรงของอาการปวดเม่ือยกล้ามเน้ือหลัง
ผ่าตัดได้ดีที่เวลา 1 ชั่วโมง
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