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ยาที่ออกฤทธิ์ตอระบบทางเดินปสสาวะ 

 

บทนํา: ขอมูลทั่วไปเกี่ยวกับระบบทางเดินปสสาวะ 

 

 ระบบทางเดินปสสาวะประกอบไปดวยอวัยวะตาง ๆ ไดแก ไต (kidneys) 1 คู ทอไตหรือหลอด

ปสสาวะ (ureter) กระเพาะปสสาวะ (urinary bladder) และทอปสสาวะ (urethra) ซ่ึงอวัยวะตางๆท่ีได

กลาวขางตนทําหนาท่ีรวมกันในการผลิตและขับปสสาวะ ซ่ึงประกอบไปดวยน้ําและของเสียท่ีรางกายไม

ตองการออกจากรางกาย ซ่ึงอวัยวะตาง ๆ ท่ีทําหนาท่ีตามท่ีกลาวมานี้ ประกอบดวย ไตหนาท่ีในการกรองสาร

ตาง ๆ ท้ังน้ํา เกลือแรท่ีอยูในพลาสมา จนไดเปนปสสาวะ แลวสงผานไปทางทอไต เขาสูกระเพาะปสสาวะ ท่ี

กระเพาะปสสาวะจะเกิดการสะสมของน้ําปสสาวะจนถึงปริมาตรหนึ่ง ก็จะเกิดการบีบตัวเพ่ือขับใหน้ําปสสาวะ

ผานไปตามทอปสสาวะเพ่ือออกจากรางกายซ่ึงโครงสรางของระบบทางเดินปสสาวะไดแสดงในไวในรูปท่ี 1 

 

 

 

รูปท่ี 1 โครงสรางของระบบทางเดินปสสาวะในสุนัข 

 ท่ีมา: Reece, W.O. 2009. 
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บทบาทหนาที่ของไต 

 

ไตเปนอวัยวะท่ีอยูภายในชองทอง มี 2 ขางซายและขวาและทําหนาท่ีหลักในการรักษาสมดุลของ

รางกาย (homeostasis) ในสัตวเลี้ยงลูกดวยนมพบวาไตท้ัง 2 ขางจะไดรับเลือดจากหัวใจประมาณ 25%  ของ

ปรมิาณเลือดท้ังหมด เพ่ือใหไตไดทําหนาท่ีในการกรองเลือดเหลานั้น แลวเกิดการดูดกลับสารท่ีรางกายตองการ 

เชน โปรตีนขนาดโมเลกุลเล็ก น้ําและแรธาตุตาง ๆ เขาสูรางกายขณะท่ีสวนท่ีเหลือจากการกรองจะไดเปนของ

เสียท่ีรางกายตองขับออก  ซ่ึงไตจะควบคุมและปรับสมดุลของน้ําและแรธาตุตาง ๆ ในรางกายไมใหมีมากหรือ

นอยจนเกินไป ผานการปรับเปลี่ยนอัตราการดูดกลับและขับออกสารตาง ๆ รวมกับคงระดับสมดุลของกรด-ดาง 

นอกจากนี้ไตยังทําหนาท่ีในการผลิตฮอรโมนท่ีมีบทบาทสําคัญเก่ียวของกับการควบคุมการสรางเม็ดเลือดแดง

และเก่ียวของกับการเปลี่ยนวิตามินดีท่ีรางกายไดรับใหเปนรูปท่ีพรอมออกฤทธิ์ (active form) ซ่ึงก็คือ 

calcitriol อีกดวย ดังนั้นจึงสามารสรุปบทบาทหนาท่ีของไตไดเปน 4 ขอหลักดังนี้ 

1. กรองและขับถายของเสียออกจากรางกาย 

2. ควบคุมสมดุลของน้ํา กรด-เบสและอิเลคโตรไลทภายในรางกาย 

3. สรางฮอรโมนกระตุนการสรางเม็ดเลือดแดงซ่ึงเรียกวาอีริโทโพอิติน (erythropoietin)  

ซ่ึงมีผลกระตุนไขกระดูกใหสรางเม็ดเลือดแดง ปองกันการเกิดภาวะโลหิตจาง 

4. เปลี่ยนวิตามินดีท่ีรางกายไดรับใหกลายเปนรูปท่ีพรอมตอการทํางาน (active form) 

 

การท่ีไตจะทําหนาท่ีไดเชนนี้จําเปนตองประกอบไปดวย เซลลท่ีเก่ียวของตาง ๆ ไดแก หนวยไตหรือ 

nephron โดยท่ีไตแตละขางจะประกอบไปดวย หนวยไต จํานวนมากมาย ภายในหนวยไตแตละหนวยจะ

ประกอบไปดวยrenal corpuscle และ renal tubule ซ่ึง renal corpuscle ประกอบดวยรางแหของเสนเลือด

ฝอย ท่ีมีโครงสรางพิเศษทําหนาท่ีในการกรองหุมดวยสวนท่ีเรียกวา    Borman’s capsule   แลวรวมเรียก

โครงสรางท้ัง 2 สวนนี้วาโกลเมอรูลัส  จากโกลเมอรูลัสจะตอดวยทอไต (renal tubule) ซ่ึงมีลักษณะเปนทอยาว 

และแบงเปนหลายสวนไดแก 1) Proximal convoluted tubule 2) Loop of Henle 3) Distal convolute 

tubule โดยแตละสวนจะทําหนาท่ีในการดูดกลับและขับออกแรธาตุในปริมาณท่ีแตกตางกัน รวมถึงของเหลวท่ี

แตกตางกันไปโดยจะเกิดการกรองของพลาสมาท่ีไตโดยเฉลี่ยแลวประมาณ 120 มิลลิลิตรตอนาที ไดเปน 
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ultrafiltrate  ซ่ึงตอมาจะถูกดูดจับตามสวน tubule ของไต ถึงประมาณ 99%  และสวนท่ีเหลืออีกประมาณ 

1% จะกลายเปนปสสาวะ    ไตจึงเปนอวัยวะท่ีมีคุณสมบัติใหสามารถกรองพลาสมาปริมาณมาก และ 

เลือกดูดกลับสารท่ีรางกายจําเปนตองใช รวมท้ังกําจัดสารท่ีไมเปนประโยชนหรือสวนเกินออกจากรางกาย

สําหรับสวนทูบูลของไตจะแบงไดเปนสวนตางๆ โดยจะเริ่มตนจาก Proximal tubule เปนสวนท่ีอยูตอจาก 

Bowman’s capsule  และเปนสวนท่ีทําหนาท่ีในการดูดกลับโซเดียม  โดยมีความสามารถในการยอมใหน้ํา

ผานไดดี   การดูดกลับจึงเปนแบบ isotonicซ่ึงของเหลวท่ีผานสวนนี้จะเคลื่อนท่ีตอไปยังสวนท่ีเรียกวา loop 

of Henle   ซ่ึงสามารถแบงไดเปนสวนยอย ๆ อีกหลายสวน และแตละสวนก็มีคุณสมบัติในการดูดกลับและ

ยอมใหอิเลคโตรไลทผานไดแตกตางกันไปโดยตําแหนงนี้เปนตําแหนงท่ีมีการดูดกลับNa+ประมาณ 25% ของท่ี

ถูกกรองออกมาและการดูดกลับNa+ นี้ เกิดข้ึนท่ีตําแหนง thick ascending limb เปนหลัก  นอกจากนี้ท่ีสวน

ของ thick ascending limb จะมีบางสวนไปตอเชื่อมกับ afferent arteriole ดวย columnar epithelial 

cell เฉพาะ  เกิดเปนโครงสรางท่ีแรกวา macula densa ซ่ึงโครงสรางสวนนี้จะทําหนาท่ีในการรับรูความ

เขมขนของโซเดียมท่ีจะออกจาก loop of Henle   ในกรณีท่ีความเขมขนของ NaCl (โซเดียมคลอไรด)  

สูงมากเกินไป   จะมีการสงสัญญาณเคมีจาก mucula densa ไปยัง afferent arteriole ของหนวยไตนั้น ๆ 

แลวมีผลใหเสนเลือดเกิดการหดตัว glomerular filtration rate (GFR) จึงลดลง เรียกกลไกรักษาความสมดุล

นี้วา tubuloglomerular feedback (TGF)  ซ่ึงจะชวยปองกันความเสียหายอันเกิดจากเกลือและปริมาณน้ํา     

นอกจากนี้ macula densa ยังทําหนาท่ีควบคุมการหลั่ง renin จาก juxtaglomerular cell ท่ีอยูท่ีผนังของ 

afferent ateriole อีกดวย 

 จากสวนท่ีมี macula densa ถัดไปจะเปนสวนท่ีเรียกวา Distal convoluted tubule (DCT) ซ่ึงจะ

ทําหนาท่ีเชนเดียวกับ thick ascending limb ชวยในการดูดโซเดียมกลับ แตจะไมยอมใหน้ําผาน จึงเปนสวน

ท่ีทําใหปสสาวะเจือจางลง  
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รูปท่ี 2 โครงสรางและสวนประกอบของโกลเมอรูลัส  

ท่ีมา: https://global.britannica.com/science/Bowmans-capsule 

 

 
 

รูปท่ี 3  บทบาทของทอไตสวนตางๆในการรักษาสมดุลของของเหลวและ 

  สารอิเลคโตรไลทภายในรางกาย 

ท่ีมา: https://www.pinterest.com/hokiern69/ems-renal/ 
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ท้ังนี้สามารถสรุปกระบวนการสําคัญท่ีเก่ียวของกับการกรอง การดูดกลับและการขับสารตางๆในแต

ละสวนของทอไตไดดังนี้ 

 

1. สวน Proximal tubule 

ทอไตสวนแรกคือ ทอไตสวน proximal tubule ซ่ึงท่ีตําแหนงนี้ ประมาณ 65 % ของ filtrate ท่ีถูก

กรองผาน glomerulus จะถูกดูดซึมกลับท่ีบริเวณนี้ ซ่ึงการดูดซึมจะเปนแบบ isotonic ณ บริเวณนี้

จะเกิดการดูดซึมกลับของน้ําและเกลือแรตางๆ เชน Na+, HCO3
- (bicarbonate), glucose, 

phosphate, lactate, K+ โดยกระบวนการ passive diffusion หรือ active diffusion ซ่ึงการดูดซึม 

HCO3
- กลับจากทอไตสวนนี้ตองอาศัยเอนไซม carbonic anhydrase (CA) เปนตัวเรงปฏิกิริยาดัง

แสดงไวในรูปท่ี 4 

 

 

รูปท่ี 4  การดูดกลับสารและบทบาทของเอนไซม carbonic anhydrase  

 ท่ี proximalconvoluted tubule 

          ท่ีมา: http://www.uky.edu/~mtp/Diuretic_Drugs.htm 

 

2. สวน Loop of Henle 

ทอไตสวนนี้แบงออกเปนสวนยอยซ่ึงประกอบไปดวยThin descending limb, thin ascending 

limb และ thick ascending limb ในบริเวณ thick ascending limb จะมีการดูดซึมกลับของ Na+แบบ 

active transport โดยกลไก Na+-K+-2Cl cotransport โดยท่ีน้ําไมสามารถซึมผานทอนี้ได ดังนั้นของเหลวใน
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บริเวณนี้จึงมีความเขมขนนอยกวาใน plasma (hypotonic) นอกจากนั้นในบริเวณนี้จะมีการดูดซึมกลับของ 

Ca2+, Mg2+ ดวย  ซ่ึงเกิดเนื่องจากการผานของ K+บางสวนกลับออกจากเซลลเยื่อบุทอไตเขาสูทอไต ทําให

ภายในทอไตมีความเปนประจุบวกเพ่ิมมากข้ึน สงผลใหเกิดแรงผลัก Ca2+และ Mg2+ซ่ึงเปนอิเลคโทรไลตท่ีมี

ประจุบวก ใหกลับเขาสูเซลลทาง paracellular pathway (รูปท่ี 5) 
 

 

 

รูปท่ี 5 กลไกการแลกเปลี่ยนอิเลคโตรไลต และการทํางานของ Na+-2Cl--K+ cotransporter ท่ี 

 thick ascending limb ของ loop of Henle 

     ท่ีมา: http://www.uky.edu/~mtp/Diuretic_Drugs.htm 

 

3. สวน Distal convoluted tubule 

ทอไตสวน distal convoluted tubule ซ่ึงตอมาจากสวน loop of Henle เปนสวนท่ีมีการดูดกลับ 

Na+ ผาน Na+-Cl – co-transport ซ่ึงบริเวณนี้จะไมมีการดูดซึมกลับของน้ํา ทําใหของเหลวในบริเวณนี้เจือจาง

มากและยังมีการดูดซึมกลับของ Ca2+ ซ่ึงการดูดซึมกลับของ Ca2+ นั้นจะถูกควบคุมโดยพาราไธรอยดฮอรโมน 

(parathyroid hormone) (รูปท่ี 6) 
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 รูปท่ี 6 กลไกการแลกเปลี่ยนอิเลคโตรไลทและการทํางานของ Na+-Cl- cotransporter  

  ท่ี distal convulted tubule 

  ท่ีมา: http://www.uky.edu/~mtp/Diuretic_Drugs.htm 

  

4. Collecting duct 

ทอไตสวน collecting duct เปนสวนท่ีจะเกิดการดูดซึมกลับของ Na+ โดยการแลกเปลี่ยนกับ H+ ดังนั้น

Na+ จะถูกดูดกลับแลกกับการขับ H+ ออก นอกจากนั้นยังมีการแลกเปลี่ยนกับ K+ ออกสู lumen ณ ตําแหนง

นี้ดวย ซ่ึงการแลกเปลี่ยนของ Na+/K+ นี้บริเวณนี้จะถูกควบคุมโดย hormone aldosterone (รูปท่ี 7) 

 
 

 รูปท่ี 7  กลไกการแลกเปลี่ยนอิเลคโตรไลทและการดูดกลับน้ําจากบริเวณ collecting tubule 

 ท่ีมา: http://www.uky.edu/~mtp/Diuretic_Drugs.htm 
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ประเภทของยาท่ีออกฤทธติอระบบทางเดินปสสาวะและระบบสืบพันธุ 

ยาท่ีออกฤทธิ์ตอระบบทางเดินปสสาวะ สามารถแบงออกไดเปนกลุมตาง ๆ ตามวัตถุประสงคของการ

รักษาและการนําไปใช ดังนี้ 

1. ยาขับปสสาวะ  

2. ยาท่ีใชปรับคาความเปนกรด-ดางของปสสาวะ  

3. ยาท่ีใชปองกันการเกิดนิ่วในระบบทางเดินปสสาวะ 

4. ยาท่ีใชแกไขปญหาในการขับถายปสสาวะ 

5. ยาลดการขับปสสาวะ 

6. ยาท่ีใชแกไขภาวะโลหิตจางในผูปวยไตวายเรื้อรัง 

ยาท่ีออกฤทธิ์ตอระบบสืบพันธุ ในท่ีนี้จะกลาวถึงยา 2 กลุมดวยกันคือ 

- ยาท่ีมีผลกระตุนการบีบตัวของมดลูก 

- ยาท่ีใชในการรักษาภาวะตอมลูกหมากโต 

 

ยาขับปสสาวะ (Diuretics) 

 

ยาขับปสสาวะ หมายถึงยาท่ีมีผลขับน้ําและอิเลคโตรไลทโดยเฉพาะอยางยิ่งโซเดียมออกจากรางกาย 

โดยท่ียาจะมีผลตอการทํางานของไตในการกรอง ดูดกลับและขับสารตาง ๆ ออก ผลของยาจะยับยั้งการดูด

กลับของน้ําและอิเลคโตรไลทตาง ๆ จึงมีผลใหน้ําและเกลือแรถูกขับออกจากรางกายมากข้ึน 

 

ประโยชนและจุดมุงหมายหลักของการใชยาขับปสสาวะ  

การใชยาขับปสสาวะทางการแพทยมีขอบงใชในภาวะตางๆ ไดแก 

 เพ่ือปองกันและรักษาการบวมน้ํา (edema) ท้ังแบบเฉพาะท่ีและท่ัวรางกาย  ซ่ึงภาวะการบวม

น้ําแบบเฉพาะท่ีอาจเกิดข้ึนท่ีสมองสวน cerebrumเนื้อเยื่อปอด ลูกตา หรือเตานม ท่ีอาจมี

สาเหตุจากการติดเชื้อ การอักเสบ การบาดเจ็บ รวมถึงการไดรับสารพิษ สวนการบวมน้ําแบบ
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ท่ัวท้ังตัวนั้น อาจเปนผลท่ีตามมาจากภาวะหัวใจลมเหลวท่ีมีการค่ังของเลือด รางกายสูญเสีย

โปรตีน รวมถึงภาวะบวมน้ําจากโรคตับและโรคไต เปนตน 

 เพ่ือลดแรงดันเลือดในภาวะความดันโลหิตสูง 

 เพ่ือเพ่ิมปริมาณและการขับปสสาวะและอิเลคโตไลท 

 เพ่ือปองกันการเกิดภาวะท่ีไตไมผลิตปสสาวะ (anuria) จากภาวะไตวายเฉียบพลัน 

 เพ่ือควบคุมและลดการขับแคลเซียมในกรณีท่ีเกิดภาวะนิ่วชนิดท่ีมีแคลเซียมเปนองคประกอบ 

 

กลุมของยาขับปสสาวะ 

 

 ยาขับปสสาวะสามารถแบงไดหลายกลุม ท้ังนี้หากใชตําแหนงและกลไกในการออกฤทธิ์เปนเกณฑใน

การจําแนก จะสามารถแบงยาขับปสสาวะออกไดเปน 5 กลุมหลัก ไดแก 

 

o ยาขับปสสาวะกลุมท่ีมีผลยับยั้งการทํางานของเอนไซม  carbonic   anhydrase 

(Carbonic anhydrase inhibitors) 

o ยาขับปสสาวะกลุมท่ีออกฤทธิ์เก่ียวของกับแรงดันออสโมติค (Osmotic diuretics) 

o ยาขับปสสาวะกลุมท่ีมีผลยับยั้งการขนสง  Na+- K+-- 2CL-symport ท่ี membrane 

transport protein (Inhibitors of Na+- K+-- 2CL-symport) หรือยากลุม loop diuretics 

o ยาขับปสสาวะกลุมท่ีมีผลยับยั้งการขนสง  Na+-2CL-symport ท่ี membrane transport 

protein (Inhibitors of Na+- 2CL-symport) หรือยากลุม Thiazide diuretics 

o ยาขับปสสาวะท่ีมีผลใหเกิดการเก็บโปแตสเซียม (Potassium-sparing diuretics) 

ซ่ึงยาขับปสสาวะท่ีมีผลใหเกิดการเก็บโปแตสเซียมจะสามารถแบงยอยลงไปไดอีก 2 กลุม

ตามกลไกการออกฤทธิไดแก 

- ยาขับปสสาวะท่ีมีผลยับยั้ง renal epithelial Na+ channels 

- Aldosterone antagonist 
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รูปท่ี 8 ตําแหนงการออกฤทธิของยาขับปสสาวะกลุมตางๆ 

ท่ีมา: ter Maaten et al., 2015. 

ซ่ึงรายละเอียดและกลไกในการออกฤทธิ์ของยาแตละกลุมมีดังตอไปนี้ 
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ยาขับปสสาวะกลุม Carbonic anhydrase inhibitors (CA inhibitors) 

 

 ยาขับปสสาวะกลุม Carbonic anhydrase inhibitor เปนยาขับปสสาวะกลุมหนึ่งท่ีมีการนํามาใช

ในทางสัตวแพทย โดยเฉพาะอยางยิ่งเพ่ือลดแรงดันภายในลูกตาตัวอยางยาในกลุมนี้เชน acetazolamide, 

dichlorphenamide และ methazolamide รวมถึงยาตัวใหมท่ีมีรูปแบบสําหรับใชเฉพาะท่ี ไดแก 

dorzolamide 

 

ตารางท่ี 1  สูตรโครงสรางและคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรของยาในกลุม carbonic anhydrase 

 inhibitor 

 

 

ท่ีมา: Reilly, R.F. and Jackson, E.K., 2011. 
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กลไกและตําแหนงการออกฤทธิ์ 

 

ท่ีเซลลบุผนัง (epithelial cell)  ของทอไตสวน proximal จะมีเอนไซมcarbonic anhydrase (CA)  

อยูเปนจํานวนมาก โดยเอนไซม carbonic anhydrase type II จะพบอยูในสวนไซโตพลาสม  ขณะท่ีเอนไซม 

carbonic anhydrase type IV จะพบไดท้ังดาน luminal และ basolateral membrane  ซ่ึงเอนไซมชนิดนี้

มีบทบาทสําคัญควบคุมการดูดกลับโซเดียมคารบอเนตและการหลั่งกรด 

กระบวนการตามปกติท่ีทอไตสวน proximal จะมีการขนสงโซเดียมเขาสูเซลล โดยแลกกับการขับ

ไฮโดรเจนไอออน (H+) ออกจากเซลลเขาสูทอไตไปรวมกับน้ําปสสาวะ ซ่ึงภายในทอไตนี้เองท่ีไฮโดรเจนไอออนจะ

เกิดการรวมตัวกับไบคารบอเนตไอออน (HCO3 ) ท่ีผานการกรองมาแลว ไดเปนกรดคารบอนิค (H2CO3) แลว

สลายตัวอยางรวดเร็วไปเปนคารบอนไดออกไซดและน้ํา  โดยมี carbonic anhydrase ใน brush border เปน

ตัวเรงปฏิกิริยา 

การท่ีคารบอนไดออกไซดมีคุณสมบัติเปน lipophilic จึงสามารถแพรผานเขาไปในเซลลผนังทอไตได

อยางรวดเร็วและเกิดการรวมตัวกับน้ําโดยมีเอนไซม CA type IIเปนตัวเรงปฏิกิริยาไดเปนH2CO3อีกครั้ง และ

สามารถเขียนออกมาเปนผลสรุปของปฏิกิริยาได คือ 

 

               H2O + CO2 H2CO3 

 

แตเนื่องจากความเขมของโปรตอนภายในเซลลอยูในระดับท่ีต่ํา  H2CO3 ท่ีไดจึงเกิดการแตกตัวเปน

ไฮโดรเจนไอออน  (H+) และ HCO3
- ซ่ึง HCO3

-  ท่ีเกิดข้ึนจะรวมตัวกับโซเดียมภายในเซลลไดเปนโซเดียมไบ

คารบอเนต (NaHCO3) แลวถูกสงผาน Na+- H2CO3
- symporter ใน basolateral membrane ไปยังพ้ืนท่ี

ระหวางเซลล (Interstitial space) ตอไป  หากกระบวนการท่ีกลาวมาขางตนนี้เกิดไดตามปกติ จะมีการ

เคลื่อนผานของน้ําตามมาดวยดังท่ีไดแสดงไวในรูปท่ี 3 

การยับยั้งเอนไซม CA มีผลขัดขวางการดูดกลับ NaHCO3 ท่ีทอไตสวน proxima tubule ไดเกือบ

สมบูรณ ทําให NaHCO3 ถูกขับออกทางปสสาวะ และระดับของ HCO3
- ในรางกายลดต่ําลง ตําแหนงหลักใน

การออกฤทธิ์ของยาในกลุมนี้อยูท่ี proximal tubule ท้ังยังมีตําแหนงการออกฤทธิรองอยูท่ี collecting duct 

เนื่องจากเอนไซม CA เก่ียวของกับการหลั่งกรด titratable ในทอไตสวนนี้อีกดวย 

- 
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 รูปท่ี 9 ตําแหนงและกลไกการออกฤทธิ์ของยากลุม carbonic anhydrase inhibitor 

 ท่ีมา: Reilly, R.F. and Jackson, E.K., 2011. 

 

ผลตอระบบทางเดินปสสาวะ 

 การใชยาขับปสสาวะในกลุมนี้จะมีผลทําใหระดับของไบคารบอเนตในปสสาวะเพ่ิมมากข้ึน รวมกับผล

ท่ีเกิดจากH+ ซ่ึงเปน titratable acid และแอมโมเนียถูกยับยั้งไมใหมีการหลั่งเขาสู collecting duct ทําใหคา

ความเปนกรด ดาง (pH) ของปสสาวะเพ่ิมสูงข้ึน และอาจเกิดภาวะ metabolic acidosis ข้ึนได แมวาการ

ยับยั้งเอนไซม CA  จะเกิดข้ึนในระดับสูง แตประมาณ 65% ของ -

3HCO ยังถูกดูดซึมกลับดวยกลไกซ่ึงยังไม

ทราบแนชัด แตคาดวาอาจเก่ียวของกับการดูดกลับ -

3HCO  ท่ีตําแหนงอ่ืน ๆ  ซ่ึงไมเก่ียวของกับเอนไซมชนิดนี้ 

ท้ังนี้จากผลการออกฤทธิของยาในการยับยั้งอิเลคโตรไลทตามท่ีกลาวมา ทําใหมีการสงท้ังโซเดียมไอออน (Na+) 

และคลอไซดไอออน (CI-) ไปยังสวน loop of Henle มากข้ึน  อาศัยประสิทธิภาพในการดูดกลับของสวนนี้ 

ทําให CI- สวนใหญและ Na+ บางสวนถูกดูดกลับ ผลจากยาตอระดับคลอไรดไอออนจึงมีนอยมากการขับออก

โซเดียมอาจเกิดข้ึนไดประมาณ 5% ในขณะท่ีการขับโปแตสเซียมอาจเพ่ิมข้ึนจนถึง 70%  ซ่ึงการขับโปแต

สเซียมท่ีเพ่ิมข้ึนนี้มีผลมาจากการเพ่ิมข้ึนของปริมาณ Na ท่ีผานไปยังทอไตสวนconvoluted tubule และ 

collecting duct   ซ่ึงท่ีทอไตท้ัง 2 สวนนี้เปนตําแหนงท่ีมีการขนสง Na+เขาสูเซลล ทําใหเกิด lumen-
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negative electrical potential ซ่ึงเปนแรงผลักให Cl- ถูกดูดซึมกลับผานเซลลทอไตไปยังเลือดโดยผาน

ชองวางระหวางเซลล  ขณะเดียวกันก็เปนแรงผลักให K+ ถูกขับออกจากเซลลทาง K+  channel รวมกับการรับ 

H+  เขาสูทอไตทาง proton pump ดังแสดงในรูปท่ี 8 ท่ีไดอธิบายกลไกการดูดกลับอิเลคโตรไลตท่ีทอไต

ตําแหนง collecting tubule ดังไดกลาวแลวขางตน 

 ยามีผลเพ่ิมการขับฟอสเฟต แตมีผลนอยมากหรือแทบไมมีผลเลยตอแคลเซียม (Ca2+) และ

แมกนีเซียม (Mg2+) ซ่ึงผลของยาตอการขับน้ําและแรธาตุตางๆ   ท่ีไตนี้เปนไปในลักษณะท่ีขอบเขตการออก

ฤทธิ์ถูกกําหนดดวยกลไกการออกฤทธิ์เอง (self-limiting) การที่เกิดภาวะ metabolic acidosis ซึ่งทําให 

-

3HCO ท่ีถูกกรองและขับออกลดลง ซึ่งการกรอง -

3HCO  จะลดลงจนถึงจุดที่ปฏิกิริยาการรวมกันระหวาง

คารบอนไดออกไซดและน้ํา สามารถเกิดขึ้นไดโดยไมตองอาศัยเอนไซม CA และเกิดการดูดกลับของ -

3HCO

ในท่ีสุด 

 

ผลตอระบบการไหลเวียนเลือดท่ีไต 

 ยาจะเพ่ิมการขนสงสารละลายไปยังสวน Macula densa ซ่ึงจะมีผลกระตุน tubuloglomerular 

feedback (TGF) เกิดการหดตัวของหลอดเลือดแดง afferent ท่ีไต ทําใหแรงตานภายในหลอดเลือดแดงเพ่ิม

สูงข้ึน ลดปริมาณเลือดท่ีไหลเวียนท่ีไต และอัตราการกรองท่ีโกลเมอลูรัส (GFR) 

 

ผลตอระบบอ่ืน ๆ 

 เอนไซม CA พบไดในเนื้อเยื่ออีกหลายตําแหนงนอกจากท่ีบริเวณไต ซ่ึงก็ไดแก ตา, เยื่อบุกระเพาะ

อาหาร (gastric mucosa) ตับออน ระบบประสาทสวนกลาง (CNS) และเซลลเม็ดเลือดแดง ซ่ึงเอนไซมท่ีอยู

บริเวณ ciliary processes ของตาจะมีบทบาทในการผลิตไฮโดรเจนไบคารบอเนต  -

3HCO  จํานวนมากใหกับ

น้ําเลี้ยงภายในลูกตา (aqueous humour) ดวยเหตุผลนี้เอง ยาจึงมีผลลดอัตราการ ผลิตน้ําเลี้ยงภายในลูกตา 

ทําใหแรงดันภายในลูกตาลดลงตามมาได 
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เภสัชจลนศาสตร 

 การดูดซึมยา  การเปลี่ยนรูปและการขับออกจะแตกตางกันไปในยาแตละชนิด รายละเอียดดังท่ีได

แสดงไวในตารางท่ี 1  ซ่ึงยาในกลุมนี้จะสามารถรวมตัวกับเอนไซม CA ไดเปนอยางดี ดังนั้นเนื้อเยื้อท่ีมีระดับ

เอนไซม CA สูงจะพบความเขมขนของยาสูงข้ึนดวย 

 

ผลขางเคียงและการเกิดพิษ 

 อาการขางเคียงหรือความเปนพิษรุนแรง พบไดไมบอยนัก แตเนื่องจากยากลุมนี้เปนอนุพันธของ 

sulfonamide ผลขางเคียงหลักโดยท่ัวไปจึงเปนเชนเดียวกัน ไดแก การกดไขกระดูก เกิดความเปนพิษตอ

ผิวหนัง กระทบและกอใหเกิดความผิดปกติท่ีไต  ตลอดจนทําใหเกิดอาการแพ  (allergic reaction) เม่ือใชกับ

สัตวปวยท่ีไวตอยา sulfonamides   

 การใหยาขนาดสูงอาจมีผลใหเกิดการงวงซึมและเกิดความผิดปกติชาตามอวัยวะโดยไมทราบสาเหตุซ่ึง

ผลขางเคียง ขอหามใชและปฏิกิริยาจากการใชยารวมกันลวนแตเกิดตามมาจากการท่ียาเปลี่ยนใหปสสาวะเปน

ดาง หรือทําใหเกิดภาวะ metabolic acidosis  ดังนี้ 

- เปลี่ยนแอมโมเนียท่ีไดจากการกรองของไต กลับเขาสูระบบไหลเวียนเลือดภายในรางกาย เหนี่ยวนําให

สารพิษเขาสูสมองและทําใหสมองเสื่อม  (hepatic encephalopathy)  ดังนั้นยาในกลุมนี้จึงหามใชกับ

สัตวปวยท่ีอยูในภาวะตับแข็ง (hepatic cirrhosis)  

- เกิดการตกตะกอนเกิดเปนกอนนิ่ว จากการท่ีเกลือโซเดียมฟอสเฟต ตกตะกอนในปสสาวะท่ีเปนดาง 

- หามใชในสัตวปวยท่ีอยูในภาวะ hyperchloremic acidosis หรือโรคปอดชนิดเรื้อรังท่ีมีการอุดตันอยาง

รุนแรง เนื่องจากยาจะทําใหภาวะ metabolic หรือ respiratory acidosis มีความรุนแรงเพ่ิมข้ึน 

- ยามีผลลดการขับสารกลุมท่ีเปนดางออน ท่ีไต 

- หามใชยากลุมนี้ในกรณีท่ีระดับของโซเดียมหรือโปแตสเซียมในรางกายลดลงต่ํากวาปกติ 

 

การนําไปใช 

 ประสิทธิภาพของยาขับน้ําของยากลุมท่ียับยั้งการทํางานของเอนไซม CA จะต่ําเม่ือใชเพียงลําพัง  แต

ประสิทธิภาพในการขับปสสาวะจะเพ่ิมสูงข้ึนเม่ือใชรวมกับยาขับน้ําท่ีมีผลยับยั้งการดูดกลับโซเดียมท่ีตําแหนง
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อ่ืนของทอไต   ดังนั้นการใชยากลุมนี้เพ่ือเปนยาขับน้ําโดยตรงจึงไมเปนท่ีนิยมแพรหลายนัก สําหรับการนํายา

กลุมนี้ไปใชทางคลินิกนั้น มีขอบงใชหลักเพ่ือรักษาตอหิน (glaucoma) จากการท่ียามีผลยับยั้งการผลิตน้ําใน

ลูกตา (aqueous humor) และชวยลดแรงดันในลูกตาในทางสัตวแพทยจึงใช acetazolamide ขนาด 10-30 

mg/kg แบงใหวันละ 3 เวลา หรือ methazolamide 2-10 mg/kg ใหวันละ 2-3 ครั้งทุกวัน เพ่ือรักษาโรค 

glaucoma  ท้ังยังมีรายงานการใช acetazolamide ขนาด 50 mg/kg เพียงครั้งเดียว เขาเสนเลือดดําเพ่ือลด

แรงดันในลูกตาท่ีเพ่ิมสูงข้ึนอยางเฉียบพลัน  พบวานิยมใช methazolamide ในการรักษา glaucoma เปน

เวลานานมากกวาการใช acetazolamide เนื่องจากมีผลขางเคียงนอยกวา 

 การใช CA inhibitor แบบเฉพาะท่ี เชน dorzolamide จะใหผลดีในการรักษาการเพ่ิมของแรงดันใน

ลูกตา และยังลดผลขางเคียงท่ีเกิดจากการใหยาเขาทางระบบดวย เนื่องจาก dorzolamide จะไมมี

ผลขางเคียงตอระบบหัวใจและปอด 

 ในทางการแพทยนํา CA inhibitor มาใชรวมในการรักษา epilepsy และโรคท่ีเกิดจากการข้ึนท่ีสูง แต

ยามีขอจํากัดในการใชเนื่องจากการดื้อยาเกิดไดอยางรวดเร็ว 

 

อะเซตาโซลาไมล (Acetazolamide) 

 

 ยาขับน้ําในกลุมยับยั้งเอนไซม carbonic anhydrase (CA) มีลักษณะเปนผลผลึกสีขาวเหลือง ไมมี

กลิ่น ละลายไดนอยมากในน้ํา สวนในน้ํารอนท่ีอุณหภูมิ 90 -100° C  และแอลกอฮอลยาจะละลายไดทีละนอย 
 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 ยามีผลยับยั้งการทํางานของเอนไซน CA แบบไมแขงขันและสามารถผันกลับได มีผลใหการผลิต

ไฮโดรเจน และไบคารบอเนตไอออนจากคารบอนไดออกไซดเกิดลดลง ท้ังยังลดความสามารถของไอออน ท้ัง 2 

ท่ีกลาวมา ในการผานเขาสูรางกาย  

 ผลในทางเภสัชวิทยาของยาจึงประกอบดวย การลดการผลิตน้ําเลี้ยงลูกตา (aqueous humour) ชวย

ใหแรงดันภายในลูกตาลดลง เพ่ิมการขับโซเดียมโปแตสเซียมรวมถึงไบคารบอเนตจากทอไต สงผลใหปริมาณ

และความเปนดางของปสสาวะเพ่ิมข้ึน นอกจากนี้ยายังมีผลระงับการชักดวยกลไกท่ียังไมทราบแนชัดซ่ึงผลนี้ไม

เก่ียวของกับฤทธิ์ในการขับปสสาวะ 
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คุณสมบัติทางเภสัชจลศาสตร 

 ยังไมมีการศึกษาเก่ียวกับคุณสมบัติทางเภสัชจลศาสตรของยานี้ในสัตวเลี้ยง แตเทาท่ีมีรายงานพบวา

หลังการใหยาขนาด 22  mg/kg จะทําใหยาเริ่มออกฤทธิ์ภายใน  30  นาที  และใหผลสูงสุดของยาภายใน 2 – 

4  ชั่วโมง ระยะเวลาในการออกฤทธิ์ 4 – 6  ชั่วโมง 

 ในคน ยาดูดซึมไดเปนอยางดีเม่ือใหโดยการกินและพบระดับยาสูงสุดในพลาสมา  ภายใน 1 – 3 

ชั่วโมง ยากระจายไดท่ัวรางกาย และพบมีความเขมขนสูงท่ีไต พลาสมาและเม็ดเลือดแดง ตรวจพบยาไดใน

น้ํานม อีกท้ังยายังสามารถผานรกได ประมาณ 90% ของยาท่ีใหจะถูกขับออกผานทางไตโดยไมเกิดการเปลี่ยน

รูป ดวยกระบวนการ tubular secretion และ passive reabsorption  

 

ผลขางเคียง  

 ผลขางเคียงท่ีพบจากการใชยาไดแก  เกิดความระคายเคืองของทางเดินอาหาร ยามีผลตอระบบ

ประสาทสวนกลางทําใหเซ่ืองซึม หรือตื่นเตนกระวนกระวาย มีผลตอระบบเลือดเนื่องจากไขกระดูกถูกกด  ผล

ตอไตโดยอาจเหนี่ยวนําใหมีการตกตะกอนในปสสาวะ (crystallyria) ปสสาวะไมออก ปสสาวะบอยผิดปกติ

นอกจากนี้ยังอาจจะเกิดภาวะโปแตสเซียมในเลือดต่ํา hypokalemia ระดับของกรดยูริคในกระแสเลือดสูงกวา

ปกติ (hyperuricemia) ระดับน้ําตาลในเลือดสูงกวาปกติ (hyperglycemia)  และระดับโซเดียมในเลือดตํ่า

กวาปกติ (hyponatremia) ตลอดจนเกิดภาวะไวตอยา การทํางานของตับบกพรอง หรือเกิดผื่นแดงข้ึนท่ี

ผิวหนังได 

 พบวา acetazolamide  มักกอใหความผิดปกติโดยหาสาเหตุไมได เชน ชาตามอวัยวะตางๆ   

(paresthesia) และมีอาการงวงนอน (somnolence) ซ่ึงคาดวาจะเปนผลจากการออกฤทธิ์ของยาท่ีระบบ

ประสาทสวนกลาง และการท่ียามีผลตอระบบประสาทสวนกลาง ทําใหยามีคุณสมบัติในการระงับการชักได ผล

ของยาท่ีมีตอเม็ดเลือดแดง จะทําใหระดับของคารบอนไดออกไซดในเนื้อเยื้อสวนปลาย (peripheral tissue) 

เพ่ิมสูงข้ึน ในขณะท่ีปริมาณคารบอนไดออกไซดในอากาศท่ีหายใจออกจะลดลง การใหยาขนาดสูงจะมีผลลด

การหลั่งกรดในกระเพาะอาหาร ซ่ึงผลท่ีเกิดข้ึนนี้ไมไดถูกนําไปประยุกตเพ่ือชวยในการรักษา   
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ขอควรระวัง 

 หามใชยานี้กับสัตวปวยโรคตับ โรคไตหรืออยูในภาวะ hyponatremia,   hypokalemia 

hyperchloremic acidosis  หรือแรธาตุในรางกายอยูในระดับท่ีไมสมดุล 

หามใชยานี้แบบระยะยาว เม่ือเกิดภาวะ chronic, noncongestive angle-closure glaucoma 

เพราะอาจเกิดการปดของบริเวณมุมตา แตผลจากยาอาจบดบังอาการท่ีแทจริง 

การนําไปใช 

 ยาถูกนํามาใชในทางสัตวแพทย จากคุณสมบัติในการลดการผลิตน้ําเลี้ยงลูกตา  เพ่ือใชรักษาภาวะตอ

หิน อีกท้ังยังใชเปนยาขับปสสาวะ และชวยในการรักษาภาวะ metabolic alkalosis ในคนมีการนํายาไปใช

ชวยเพ่ือรักษาโรคลมชัก (epilepsy)  
 

ขนาดยา 

 สุนัข 

 เพ่ือประกอบการรักษาภาวะ  metabolic alkalosis 

  - 10  mg/kg   วันละ  4  เวลา 

 เพ่ือประกอบการรักษาตอหิน  (glaucoma)  

  - 10 – 25  mg/kg   แบงใหวันละ  2 – 3  ครั้ง 

  - 10 – 30  mg/kg   แบงใหวันละ  3  ครั้ง 

  - 50  mg/kg   เขาหลอดเลือดดํา  เพียงครั้งเดียว จากนั้นจึงใหยาขนาด7  mg/kg   

   วันละ  3  ครั้ง  โดยการใหกิน 

 แมว 

 เพ่ือประกอบการรักษาตอหิน 

 - 50  mg/kg เขาหลอดเลือดดําเพียงครั้งเดียว จากนั้นจึงปรับใหยาขนาด  7 mg/kg  วันละ  3  ครั้ง  

  โดยการใหกิน 

สัตวกระเพาะรวม 

 -  6 – 8  mg/kg  เขาหลอดเลือดดํา  กลามเนื้อ หรือชั้นใตผิวหนัง 

 สุกร 

-  6 – 8  mg/kg  เขาหลอดเลือดดํา  กลามเนื้อ หรือชั้นใตผิวหนัง 
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ยาขับปสสาวะกลุมออสโมติก (Osmotic Diuretics) 

 

 คุณสมบัติของสารในกลุมนี้ไดแก สารละลายท่ีมีตัวถูกละลายเปนสารท่ีมีน้ําหนักโมเลกุลต่ํา ซ่ึง

สามารถกรองผาน glomerulus ไดโดยอิสระ โดยไมถูกดูดซึมและไมถูกขับออกโดย tubule ของไต และมัก

เปนสารท่ีเฉ่ือยตอการออกฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา   ผลของยาจะลดคาเม็ดเลือดแดงอัดแนน  ความขนของเลือด  

ปริมาณของโซเดียมในพลาสมา รวมถึงความเปนกรดของพลาสมาดวย    

 ยาในกลุมนี้ท่ีมีการนํามาใชไดแก glycerin, isosorbide, mannitol และ urea 
 

ตารางท่ี 2 แสดงสูตรโครงสรางและคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรของยาในกลุม Osmotic diuretics 

 

 

ท่ีมา: Reilly, R.F. and Jackson, E.K., 2011. 

 

กลไกและตําแหนงการออกฤทธิ์ 

 

 ยามีตําแหนงการออกฤทธิ์ 2 สวนคือท่ี loop of Henle ซ่ึงเปน primary site และท่ี proximal 

tube เปน secondary site โดยจะยับยั้งการเคลื่อนของน้ําจากภายในทอไต(tubular fluid) กลับเขาไป

ภายในเซลล  ซ่ึงน้ําท่ียังอยูในทอไตจะเจือจางความเขมขนของไอออนตาง ๆ และเกลือโซเดียม ทําใหการดูด

ซึมไอออนลดลง และปริมาณของปสสาวะท่ีถูกขับออกมาเพ่ิมมากข้ึน  ดังนั้นการท่ี cortical และ medullary 
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blood flow เพ่ิมข้ึน เปนผลให renal vascular resistance ลดลง   ความสามารถในการทําใหปสสาวะมี

ความเขมขนจึงลดลงดวย    สวนอิเลคโตรไลทอ่ืน ๆ เชน K+ , Ca2+, Mg2+, phosphate และ bicarbonate 

ก็จะถูกขับออกทางปสสาวะเพ่ิมมากข้ึนดวย ซ่ึงผลจากการไดรับ Osmotic diuretic จะทําให extracellular 

fluid volume เพ่ิมมากข้ึน  ความขนหนืดของเลือดลดลง และมีผลยับยั้งการหลั่ง rennin ทําใหเพ่ิมการ

ไหลเวียนของเลือดท่ีไต (renal blood flow, RBF) และเพ่ิม renal medullary blood flow  ซ่ึงจะดึง

โซเดียมคลอไรดและยูเรียออกจากสวน medulla ทําให medullary tonixity ลดลง สงผลใหการดึงน้ําจาก

สวน descending limb ของ loop of Henle กลับเขาสูเซลลลดลงดวย 

 ผลของ Mannitol นอกจากจะเก่ียวของกับการขับปสสาวะและอิเลคโตรไลทแลว ยังมีผลโดยตรง

แบบชั่วคราวตอ vascular tone ทําใหปริมาณเลือดท่ีสูบฉีดออกจากหัวใจเพ่ิมข้ึน  เพ่ิมการไหลเวียนของเลือด

ท่ีไปเลี้ยงไต (RBF) อีกดวยขณะท่ีผลรวมของการกรองโดยโกลเมอรูลัส (GFR) จะเกิดการเปลี่ยนแปลงเพียง

เล็กนอยเทานั้น 

 

 

 รูปท่ี 10 ตําแหนงและกลไกการออกฤทธิ์ของยากลุม osmotic diuretic 

 ท่ีมา: http://tmedweb.tulane.edu/pharmwiki/doku.php/all_diuretics 
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การดูดซึมและการขับออกของยา 

 คาชีวประสิทธิผลของยาท่ีใหโดยการกิน (oral bioavailability)   คาครึ่งชีวิตของยาในกระแสเลือด 

(plasma t1/2) และทางในการขับออกของยาในกลุมนี้ไดแสดงไวในตารางท่ี 2  ท้ังนี้พบวา mannitol และ 

urea จะไมถูกดูดซึมจากทางเดินอาหาร จึงตองใหยาโดยวิธีการฉีดเขาหลอดเลือดดํา  ขณะท่ี glycerin และ 

isolorbide ถูกดูดซึมจากทางเดินอาหารได จึงสามารถใหยาโดยการกิน 

 คาครึ่งชีวิตของยาเม่ือใหเขาเสนเลือด ข้ึนกับขนาดของยาท่ีให ซ่ึงอยูในชวง 0.5-1.5 ชั่วโมง  เม่ือใหใน

ขนาด 0.25-1.5 กรัมตอกิโลกรัม  ท้ังยังถูกขับผานไตอยางรวดเร็วในกรณีท่ีการทําหนาท่ีของไตเปนปกติ 

 

ผลขางเคียงจากการใชยา 

 Osmotic diuretics จะกระจายใน extracellular fluid   ดังนั้นจะทําใหเกิดการดึงน้ําออกจากเซลล 

และมีปริมาณของ extracellular fluid เพ่ิมสูงข้ึน  ในผูปวยท่ีอยูในภาวะหัวใจลมเหลวหรือมี pulmonary 

congestion ก็อาจเหนี่ยวนําใหเกิด pulmonary edema   หัวใจเตนไมสมํ่าเสมอ และการทํางานของ

กลามเนื้อกับระบบประสาทไมสัมพันธกัน    แรงดันของชีพจร และ mean arterial blood pressure จะ

เพ่ิมข้ึนชั่วขณะหลังไดรับ mannitol    ผลขางเคียงท่ีอาจตามมาไดแก ความดันเลือดลดต่ําลงอยางเฉียบพลัน 

และระดับของโซเดียมในกระแสเลือดลดต่ําลง โดยเฉพาะอยางยิ่งผูปวยท่ีอยูในภาวะขาดน้ํา  ซ่ึงจะมีผลใหเกิด

การคลื่นไสอาเจียนและปวดศีรษะตามมาได 

 ยาขับน้ํากลุมนี้หามใชในรายท่ีเกิดไตวายชนิดท่ีไมสามารถผลิตปสสาวะได หรือในรายท่ีไมตอบสนอง

ตอขนาดของยาท่ีใชในการทดลองใหเพ่ือรักษา  มีเลือดออกในสมอง   อยูในภาวะแหงน้ําอยางรุนแรง หรือเกิด

การบวมน้ําและมีการค่ังของเลือดท่ีปอด ท้ังยังไมควรใชในผูปวยโรคตับเนื่องจากมีแนวโนมท่ีจะทําใหระดับของ

แอมโมเนียในกระแสเลือดสูงข้ึน 

 

การนําไปใช 

 ใชเพ่ือการปองกันการเกิดภาวะไตวายเฉียบพลัน acute renal failure (ARF) และรักษาภาวะไตวาย  

รวมถึงแกไขการบวมน้ําท่ีสมองท้ังกอนและหลังการผาตัด  ใชลด intraocular pressure จากตอหินตําแหนง

ตาง ๆ  แตควรใหความระมัดระวังเม่ือใชกับผูปวยท่ีการทํางานของไตเกิดความผิดปกติ    mannitol สามารถ
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ยับยั้งไมใหอัตราการกรองของไต (glomerular filtration rate) ลดต่ําลง  จากการท่ีทอไตเกิดเนื้อตาย

เฉียบพลัน (acute tubular necrosis) ได   ในกรณีท่ีใหกอนเกิดการขาดเลือดหรือกอนท่ีสารพิษจากไตจะ

ผลิตข้ึน    สันนิษฐานวากลไกการปองกันนี้เกิดเนื่องมาจากเกิดการเจือจางสารพิษจากไต  และลดการบวมของ

ทอไตลง 

 Mannitol มีประสิทธิภาพสูงในการลดแรงดันภายในสมอง (intracranial pressure) ซ่ึงจะสามารถ

ลดลงไดภายใน 1 นาทีหลังการให และใหประสิทธิภาพสูงสุดภายใน 1 ชั่วโมง โดยการให mannitol จะทําให 

cerebral blood volume ลดลง เนื่องจากความขนของเลือดลด และ cerebral perfusion pressure เพ่ิม

สูงข้ึน 

 สวนการนํามาใชอ่ืน ๆ ไดแก ใชเพ่ือควบคุมแรงดันภายในลูกตา และใชลดความดันในลูกตาท้ังกอน

และหลังการผาตัด 

 

แมนนิทอล (Mannitol) 

 

 ยาขับน้ํากลุม osmotic diuretic  ซ่ึงมีลักษณะเปนผงผลึกสีขาว ไมมีกลิ่น มีรสหวาน และมีจุด

หลอมเหลวท่ี  165°C –168°C การละลายยาหนึ่งกรัมจะใชน้ํา 5.5  มิลลิลิตรท่ีอุณหภูมิ 25°C แตยาละลาย

ไดนอยมากในแอลกอฮอล ในรูปยาฉีดท่ีผลิตข้ึนเพ่ือการคาจะมีคาความเปนกรดดางอยูในชวง 4.5–7  มี

รายงานวายาสามารถเขากันไดในลักษณะ physically compatible  กับยาอ่ืน ๆ  ไดแก  amikacin sulfate, 

cefoxitin sodium, cimetidine HCL, dopamine HCL, gentamicin sulfate, metoclopramide HCL 

และ  tobramycin sulfate 

 ไมควรผสม Mannitol ลงในผลิตภัณฑจากเลือด เนื่องจากโซเดียมหรือโปแตสเซียมคลอไรด จะทําให 

mannitol  ท่ีมีความเขมขน  20%  หรือมากกวาเกิดการตกตะกอน ยาอาจไมเขากันและเห็นไดอยางชัดเจนเม่ือ

ผสมรวมกันสารละลายท่ีมีความเปนกรดหรือดางสูง จากรายงานพบวา สามารถผสมยานี้รวมกับ cisplatin โดยท่ี

ยาจะมีความคงตัวอยูไดในชวงสั้น ๆ  แตควรหลีกเลี่ยงการผสมลวงหนาไวนาน เพราะอาจเกิดการรวมตัวระหวาง

ยาท้ัง  2  ชนิดได 
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ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 

 เม่ือใหยาเขาหลอดเลือดดํา Mannitol จะถูกกรองอยางอิสระท่ีโกลเมอรูลัส  อีกท้ังจะถูกดูดกลับนอย

มากจากทอไต สงผลใหแรงดันออสโมติก เพ่ิมสูงข้ึน ซ่ึงจะปองกันไมใหน้ําถูกดูดกลับ ดังนั้นเพ่ือใหเกิด

ประสิทธิภาพในการใชยา การไหลเวียนของเลือดท่ีไตจึงควรมีอยางเพียงพอเพราะจะชวยให mannitol   ถูก

สงไปยังบริเวณทอไตไดอยางสมบูรณ  

 นอกจากน้ําจะถูกขับออกจากรางกายเพ่ิมข้ึนแลว โซเดียม แรธาตุอ่ืน ๆ  ยูริกแอซิด (uric acid) และยู

เรีย ตางก็ถูกขับออกจากรางกายเพ่ิมมากข้ึนดวย 

 Mannitol  อาจมีผลในการปกปองไต  (nephro – protective effect) โดยการปองกันการสะสม

ของสารพิษภายในของเหลวท่ีทอไต อีกท้ังยังอาจมีผลเพ่ิมปริมาณเลือดไหลเวียนและการกรองท่ีโกลเมอรูลัส 

จากการทําใหหลอดเลือดแดงท่ีไต (renal arteriole)  เกิดการขยายตัว ลดแรงตานในหลอดเลือด และลด

ความขนของเลือดดวย 

 Mannitol ไมสามารถผานเขาไปภายในลูกตา หรือระบบประสาทสวนกลาง แตสามารถลดแรงดัน

ภายในลูกตา รวมถึงแรงดันของน้ําสมองไขสันหลังไดโดยอาศัยผลของออสโมติก ซ่ึงหลังจากหยุดใหยาอาจพบ

การเพ่ิมข้ึนของแรงดันของน้ําสมองไขสันหลังอีกไดนอกจากจะมีผลเพ่ิมการขับปสสาวะแลว mannitol ยังมี

ฤทธิ์อ่ืน ๆ ไดแก hemodynamic และ anti-viscosity effects โดยจะมีผลลดความหนืดของเลือดได

เนื่องจาก 

1) ลดอัตราสวนของเม็ดเลือดแดงตอปริมาณเลือดท้ังหมด 

2) ลดปริมาณ (volume)  ความแข็งแรง และการเกาะกลุมกันของผนังเม็ดเลือดแดง 

สงผลใหเลือดสามารถไหลเวียนไดดียิ่งข้ึน 
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คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร 

 

 ถึงแมวาจะมีแนวคิดท่ีทําใหเชื่อวายาไมถูกดูดซึมจากทางเดินอาหาร แตพบรายงานในคนวามีถึง 17% 

ของขนาดยาท่ีใหโดยการกิน ถูกขับออกทางปสสาวะโดยไมเปลี่ยนรูป ภายหลังจากใหยาโดยการฉีดเขาหลอด

เลือดดํา ยาจะกระจายตัวไปยังบริเวณภายนอกเซลล และไมเกิดการแพรกระจายเขาสูลูกตา อีกท้ังยังไม

สามารถผานเขาสูระบบประสาทสวนกลางได ยกเวนกรณีท่ีไดรับยาในขนาดท่ีสูงมาก ๆ  จนมีผลให blood – 

brain barrier  มีความแข็งแรงลดลง ประมาณ 7 – 10% เทานั้นของยาท่ีจะเกิดการเปลี่ยนรูป สวนท่ีเหลือจะ

ถูกขับออกจากรางกายในรูปเดิมผานทางปสสาวะ คาครึ่งชีวิตในการขจัดยาออกจากรางกายคือ ประมาณ 100 

นาที ใน ผูใหญ สวนรายงานคาครึ่งชีวิต ในโคและแกะจะอยูประมาณ 40 – 60  นาที 

 

ขอควรระวัง  

 หามใช mannitol กับสัตวปวยท่ีอยูในภาวะท่ีรางกายไมสามารถผลิตปสสาวะได (anuria)  ซ่ึงเกิด

ตามมาจากโรคไตวาย ภาวะขาดน้ําอยางรุนแรง มีเลือดออกภายในสมอง รวมถึงสัตวปวยท่ีอยูในภาวะมีการค่ัง

เลือดภายในปอดอยางรุนแรง  (severe pulmonary congestion)  หรือปอดบวมน้ํา (pulmonary edema) 

และควรหยุดให mannitol หากเกิดภาวะprogressive heart failure ท่ีมีการค่ังของเลือดภายในปอด 

 ควรเสริมหรือใหสารน้ําแกสัตวท่ีอยูในสภาวะแหงน้ํากอนเริ่มการรักษาโดยใชmannitol และควรทํา

การประเมินสภาพการทํางานของไต รวมถึงปริมาณปสสาวะท่ีผลิตไดกอนการให mannitol  ในครั้งตอ ๆ  ไป  

 

อาการไมพึงประสงค 

 

 ผลขางเคียงท่ีรุนแรงและพบไดอยูเสมอจากการให mannitol เพ่ือการรักษา คือ การท่ีปริมาณน้ําและ

แรธาตุในรางกายเกิดความไมสมดุล ในขณะท่ีใหจึงควรติดตามดูอาการรวมดวย สวนผลขางเคียงอ่ืน ๆ  ไดแก  

ผลตอระบบทางเดินอาหาร เชน มีอาการคลื่นไส อาเจียน ผลตอการทํางานของหัวใจและหลอดเลือด เชน  หัว

ใจเตนเร็วผิดปกติ หรืออาจมีผลตอระบบประสาทสวนกลางทําใหรูสึกมึนงง ปวดศีรษะ  เปนตนท้ังนี้สามารถ

สรุปผลขางเคียงท่ีอาจเกิดข้ึนจากการไดรับ mannitol ไดดังนี้ 
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 เกิดความไมสมดุลยของอิเลคโตรไลทและน้ําในรางกาย 

 ภาวะกรดในพลาสมาเพ่ิมข้ึนจากการเมตาบอลิซึม (Metabolic acidosis) 

 หัวใจลมเหลว 

 เลือดค่ังในหลอดเลือดของปอด (pulmonary congestion) 

 ภาวะรางกายขาดน้ํา (hypovolemia) 

 ความดันต่ํา (hypotension) 

 การอักเสบของผนังหลอดเลือดดํา (thrombophlebitis) 

 เกิดเนื้อตายกรณีท่ียารั่วออกนอกหลอดเลือด 

 เกิดปฏิกิริยาการแพ รวมถึงเกิด ปฏิกิริยาการแพรุนแรงเฉียบพลัน (anaphylaxis) 

 การสะทอนกลับแลวทําใหแรงดันภายในกระโหลกศีรษะเพ่ิมข้ึนหลังจากลดลงไปแลว 

 

การนําไปใช 

 

 การนํา mannitol ไปใชในทางคลินิกมีดวยกันหลายวัตถุประสงค โดยสามารถสรุปการใช mannitol 

ทางคลินิกไดดังนี้ 

 ลดแรงดันในกระโหลกศีรษะ 

 ลดแรงดันในลูกตา  

 คงสภาวะการทํางานของไตท้ังกอนและระหวางการผาตัดท่ีเก่ียวของกับหลอดเลือดและหัวใจ 

 สงเสริมการขับปสสาวะ และลดความเสี่ยงในการเกิดไตวายเฉียบพลันทีทําใหการผลิตปสสาวะลดลง

(acute oliguric renal failure) 

 ใชในการเตรียมลําไสใหญกอนการผาตัด หรือกอนการสองกลอง รวมถึงการสวนทวารดวย barium 

 คงสภาวะการทํางานของไตในภาวะการสลายของกลามเนื้อลาย (rhabdomyolysis) ท่ีเกิดข้ึนตามมา

จากการกระทบกระเทือนหรืออุบัติเหตุ 

 เพ่ิมการขับออกของสารพิษตางๆท่ีเขาสูรางกาย เชน  aspirin ยากลุม  barbiturate บางชนิด  สาร

โบรไมด (bromide) และ ethylene ออกไปกับปสสาวะ 
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 ใชรวมกับยาขับปสสาวะตัวอ่ืน ๆ  ตามความเหมาะสม  เพ่ือลดการบวมน้ําหรือปริมาณของเหลวท่ี

สะสมในชองทอง กรณีท่ีเกิดทองมาน (ascites) 

 

ขนาดยา   

 สุนัขและแมว 

เพ่ือรักษาภาวะไตวาย 

 -  ภายหลังจากแกไขภาวะแหงน้ําหรืออิเลคโตรไลทไมสมดุลแลว และตรวจสอบแลววาสัตวปวยไมได

อยูในภาวะผลิตปสสาวะไมไดเนื่องจากไตบกพรอง จะให mannitol ท่ีมีความเขมขนของสารละลาย 20 – 

25%   ขนาด 0.25 – 0.5 gm/kg  เขาหลอดเลือดคําโดยใชเวลาการให 15 – 20  นาที หากเกิดการขับ

ปสสาวะข้ึน สามารถใหซํ้าไดทุก ๆ  4 – 6  ชั่วโมง หรือใหในลักษณะน้ําเกลือเขาหลอดเลือดดําท่ีความเขมขน

ของสารละลาย 8 – 10% ในเวลา 12 – 24 ชั่วโมงแรกของการรักษาซ่ึงการรักษาดวยวิธีการนี้ถือเปน

ทางเลือกรอง  สวนทางเลือกหลักในการรักษาไดแก  การใชยา furosemide รวมกับ  dopamine 

-  ภายหลังจากการแกไขภาวะแหงน้ําแลว ให mannitol ขนาด 0.5 gm/kg เขาหลอดเลือดดําอยาง 

ชา ๆ  และใหซํ้าอีก 2  ครั้ง  โดยมีชวงหางแตละครั้ง  15  นาที  จนไดรับยาท่ีมีขนาดรวม 1.5 gm/kg  อีกท้ัง

การปสสาวะควรเกิดข้ึนภายใน 15  นาที  ซ่ึงระหวางการให  mannitol นี้ ควรระวังการเกิดภาวะแหงน้ํา และ

อาจมีการใหสารน้ําเสริมหากมีความจําเปน 

 

เพ่ือรักษาการเกิดตอหินเฉียบพลัน (acute glaucoma)  

-  1 – 2  gm/kg  เขาหลอดเลือดดํา 15 – 20  นาที  รวมกับการงดน้ํานาน  30 – 60  นาที  หลัง

การใชยา 

-  1 – 3  gm/kg  เขาหลอดเลือดดํา  ใหความเขมขนของยา  20 – 25%  อีกท้ังงดน้ําในชวงชั่วโมง

แรก ๆ  หลังการให อาจมีการใหยาซํ้า 2 – 4  ครั้ง ในชวง 48   ชั่วโมงแรก  รวมกับการติดตามอาการและ

ระวังการเกิดภาวะแหงน้ํา 
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เพ่ือรวมกับยาอ่ืนในการรักษาแรงดันของน้ําสมองไขสันหลังเพ่ิมสูงข้ึน 

 -  1.5  gm/kg   เขาหลอดเลือดดําเพียงครั้งเดียว 

เพ่ือตรวจวัดอัตราการกรองท่ีโกลเมอรูลัสในสุนัข 

 -  1.1 – 2.2  gm/kg  เขาหลอดเลือดดําอยางชา ๆ  นาน  15 – 30  นาที   

สุกร, โค, แพะและแกะ 

เพ่ือรวมในการรักษาภาวะสมองบวมน้ํา 

 -  1 – 3  gm/kg  เขาหลอดเลือดดํา 

เพ่ือเปนยาขับปสสาวะกรณีท่ีเกิดไตวายชนิดท่ีทําใหผลิตปสสาวะไดนอยกวาปกติ 

 -  1 – 2  gm/kg   หรือ 5 – 10  มิลลิลิตรของสารละลายท่ีมีความเขมขน 20% เขาหลอดเลือดดํา

ภายหลังแกไขภาวะแหงน้ํา จากนั้นดูปริมาณการสรางปสสาวะ 

มา 

 -  0.25  -  2  gm/kg  ของสารละลายยาท่ีมีความเขมขน  20% เขาหลอดเลือดดําอยางชา ๆ   
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ยาขับปสสาวะกลุม Inhibitors of Na+-K+-2CL- symport 

 

 ยาในกลุมนี้มีชื่อเรียกดวยกันหลายชื่อ ไดแก loop diuretics ตามตําแหนงการออกฤทธิ์ หรือ high-

ceiling diuretics จากการท่ียามีประสิทธิภาพและความแรงในการขับปสสาวะสูง อีกท้ังการเพ่ิมขนาดของยา

จะทําใหประสิทธิผลในการขับปสสาวะเพ่ิมมากข้ึน และไดผลสูงสุดท่ีสูงกวายาขับปสสาวะกลุมอ่ืน    ยาในกลุม

นี้จะมีคุณสมบัติและกลไกในการออกฤทธิ์ท่ีคลายคลึงกัน โดยจะยับยั้งการขนสงโซเดียมท่ี thick ascending 

limb (TAL) ของสวน loop of Henle ซ่ึงยาจะสามารถยับยั้งการดูดกลับของโซเดียมไดประมาณ 25% ของ

ปริมาณโซเดียมท่ีถูกขับออกท้ังหมด  ในขณะท่ีสวนท่ีตอจาก TAL ไมสามารถทําหนาท่ีในการดูดกลับสารตาง 

ๆ ไวได เปนผลใหเกิดการขับโซเดียมและน้ําตามมา 

 ยาในกลุมประกอบดวย ethacrynic acid, bumetanide, furosemide และ torsemide  โดยท่ี 

furosemide เปนยาขับน้ําตัวหลักท่ีมีการนํามาใชในทางสัตวแพทย 

 

โครงสรางทางเคมี 

 ยาในกลุมนี้ยกเวน ethacrynic acid เปนอนุพันธของ sulfonamide ซ่ึงสูตรโครงสรางและคุณสมบัติ

ทางจลนศาสตร furosemide จะมีความไวตอแสงและจะคงตัวภายใตสภาวะท่ีเปนดาง   รูปแบบของยาท่ีถูก

เตรียมข้ึนเพ่ือนํามาใชในทางสัตวแพทยมีดวยกันหลายแบบ  ท้ังแบบยาเม็ดท่ีนํามาใชในสัตวเล็ก และแบบฉีดท่ี

สามารถใชไดในสุนัข แมว มา และวัว  โดยจะมีระยะงดสงนมและเนื้อนาน 48 ชั่วโมง 

 
 



29 
 

ตารางท่ี 3  แสดงสูตรโครงสรางตลอดจนคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรของยาในกลุม loop diuretic 

 

 

ท่ีมา: Reilly, R.F. and Jackson, E.K., 2011. 
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กลไกและตําแหนงการออกฤทธิ์ 

 

ผลตอไต 

 

 ยาในกลุมนี้จะยับยั้งการดูดกลับโซเดียม โปแตสเซียม และคลอไรด ท่ีบริเวณ thick ascending limb 

(TAL) ของ loop of Henle ดวยคุณสมบัติท่ีสามารถรวมตัวกับโปรตีนไดดี  ยาจึงจับกับ Cl- binding site 

ของ transporter protein ยับยั้งการทํางานของ Na+-K+-2Cl symporter เปนผลใหโซเดียมถูกขับออก

เพ่ิมข้ึน 15-25% จึงเปนการเพ่ิมการขับโซเดียมคลอไรด และน้ําออกทางปสสาวะและมีผลยับยั้งการดูดซึม

กลับของ Ca2+และ Mg2+ ดวย เนื่องจากการท่ี Cl-ไมถูกดูดซึมกลับเขาสูเซลล จะทําใหความตางศักยท่ีมี

ระหวางดาน lumen กับดาน interstitium (60 mv) นั้นหายไป จึงไมมีแรงในการผลักประจุบวก เชนCa2+

และ Mg2+ กลับเขาสูเซลล ดังแสดงกลไกไวในรูปท่ี 8และยาทุกชนิดในกลุมนี้จะมีผลเพ่ิมการขับถายK+และ H+ 

ท่ีตําแหนง distal tubule ดวยกลไกดังท่ีไดอธิบายไวในเรื่อง carbonic anhydrase inhibitors 

 นอกจากนี้ยา furosemide ยังมีฤทธิ์ยับยั้งเอนไซม CA อยางออน ๆ จึงใหผลเพ่ิมการขับถาย HCO3

และฟอสเฟตรวมดวย 

 การใหยากลุมนี้ในชวงแรก จะมีผลเพ่ิมการขับ uric acid  แตหากใหตอเนื่องเปนเวลานาน  การขับ 

uric acid จะเกิดไดลดลง    นอกจากนี้ยายังสามารถลดแรงตานของเสนเลือดท่ีไต (renal vascular 

resistance) ทําใหสามารถเพ่ิม renal blood flow โดยไมมีผลในการเปลี่ยน glomerular filtration rate 

(70 mv) 

 

- 
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รูปท่ี 11  ตําแหนงและกลไกการออกฤทธิ์ของยากลุม loop diuretic  

ท่ีมา: Reilly, R.F. and Jackson, E.K., 2011. 

 

ผลตอระบบอ่ืน ๆ 

 

 ยาในกลุมนี้โดยเฉพาะอยางยิ่ง furosemide จะมีผลเพ่ิม systemic venous capacitance อยาง

รวดเร็ว สงผลใหแรงดันภายในหัวใจหองลางซายลดลง  ท้ังยังลดแรงดันของเลือดท่ีเขาสูหัวใจหองบนขวา จึงมี

ประโยชนอยางยิ่งในการรักษาภาวะ pulmonary edema 
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เภสัชจลนศาสตร 

 ในสุนัข ยา furosemide ถูกดูดซึมท่ีบริเวณทางเดินอาหารสวนตนเปนหลัก  สามารถจับกับโปรตีนได

ดี และกระจายตัวประมาณ 77%  มีบางสวน (1-4%) ท่ีจะเกิดการเปลี่ยนรูปไปเปนอนุพันธของ glucoronide  

โดยกระบวนการนี้ไมไดเกิดข้ึนท่ีตับ    คาครึ่งชีวิตของยาเม่ือใหขนาด 5 mg/kg เขาหลอดเลือดดํา คือ 1 

ชั่วโมง    ผลของยาจะเกิดสูงสุดใชเวลา 30 นาที เม่ือใหโดยการฉีดเขาหลอดเลือด และ 1-2 ชั่วโมง เม่ือใหโดย

การกิน  ประมาณ 50-60% ของยาจะถูกขับออกโดยไมเปลี่ยนรูปในปสสาวะ  และยาสวนท่ีเหลือจะเกิด 

conjugation กับ glucolonic acid ในไต ตับ และตําแหนงอ่ืน ๆ 

 คาครึ่งชีวิตของยาในกระแสเลือดของสัตวปวยท่ีการทํางานของไตไมสมบูรณ จะยาวนานกวาปกติ จึง

ควรปรับขนาดของยาใหเหมาะสม   การจับกันระหวางยากับ albumin ในปริมาณท่ีมากเกินไป จะทําใหยาใน

รูปท่ีออกฤทธิ์ไดมีปริมาณลดลง และผลในการขับน้ําก็ลดลงดวย 

 

ผลขางเคียงและความเปนพิษ 

 ผลขางเคียงท่ีเกิดข้ึนจากการไดรับยาในกลุมนี้ ไดแก 

 ภาวะขาดน้ํา (dehydration) ทําใหกระหายน้ําและปสสาวะนอย 

 เกิดความไมสมดุลยอิเลคโตรไลทในรางกาย  เนื่องจากยาจะมีผลเหนี่ยวนําใหปริมาตรของ 

extracellular fluid ลดลง และเกิดภาวะ hyponatremia  ซ่ึงจะมีผลลดความดันเลือดและทําให

การไหลเวียนของเลือดไปยังอวัยวะตาง ๆ ของรางกายลดลง  ซ่ึงการลดลงของปริมาตรของเหลวใน

รางกายจะกอใหเกิดความเสี่ยงกับ ผูปวยโรคไต (อาจลด GFR, เพ่ิมภาวะ prerenal azotemia และ

เกิด tubular necrosis ข้ึนได)  โรคหัวใจ และโรคตับ 

 การท่ียามีผลยับยั้ง Na+-K+-2Cl- symporter จะทําใหมีเกลือโซเดียมผานเขาสูสวน distal tubule 

มากข้ึน เปนผลใหมีการหลั่ง renin-angiotensin-aldosterone  เพ่ิมการขับโปแตสเซียมไอออนและ

ไฮโดรเจนไอออน จนเกิดภาวะ hypochloremia alkalosis และ hypokalemia ทําใหหัวใจเตนไม

เปนจังหวะ  ซ่ึงอาการจะชัดเจนหรือรุนแรงข้ึนเม่ือใชรวมกับยากลุม cardiac glycoside    

นอกจากนี้การขับ Mg2+และ Ca2+ท่ีเพ่ิมมากข้ึน จะทําใหเกิดภาวะ hypomagnesemia และ 

hypocalcemia ได 
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 ยามีความเปนพิษตอหูทําใหประสิทธิภาพในการรับฟงลดลง และพบภาวะหูหนวกแบบชั่วคราวข้ึนได 

โดยท่ีอาการมักจะหายเปนปกติภายหลังจากหยุดใชยา   ความเสี่ยงจะเกิดในผูท่ีไดรับยาจากการฉีด

เขาหลอดเลือดมากกวาจากการใหโดยการกิน   

 เกิดภาวะ hyperuricemia   ซ่ึงมักตามมาจากการสูญเสียน้ําทําใหการดูดกลับ uric acid เพ่ิมมากข้ึน 

 ระดับน้ําตาลในเลือดสูง (Hyperglycemia)  ซ่ึงเก่ียวของกับระดับของโพแตสเซียมและการควบคุม

การหลั่งอินซูลิน กระตุนกระบวนการ glycogenolysis และลดกระบวนการสราง glycogen 

(glycogen synthesis) จึงควรเพ่ิมการเฝาระวังในสัตวปวยท่ีมีภาวะเบาหวานรวมดวย 

 เ กิดผื่ นแดง ท่ีผิ วหนั ง   ไวตอแสง  (photosensitivity) ( โดย เฉพาะในผู ป ว ย ท่ีแพยา  กลุ ม 

sulfonamide) 

  เกิดการกดไขกระดูก  

 ระคายเคืองตอทางเดินอาหาร  

 

ขอหามใช 

 หามใชยากลุมนี้กับสัตวปวยท่ีอยูในภาวะ ขาดน้ําและเกลือแรอยางรุนแรง  มีความไวตอยากลุม 

sulfonamide เนื่องจากยามี sulfonamide group อยูในสูตรโครงสราง และอยูในภาวะท่ีไมสามารถสราง

ปสสาวะ (anuria) ท่ีไมตอบสนองตอการใชยากลุม loop diuretic ในขนาดทดลอง   

 

ปฏิกิริยาระหวางยา (Drug interaction)  

การทําปฏิกิริยากันระหวางยาอาจเกิดข้ึนไดเม่ือใชรวมกันกับยาดังตอไปนี้ 

 ⋅Aminoglycosides  : เพราะจะสงเสริมความเปนพิษตอหูใหเพ่ิมมากข้ึน 

 ⋅Digitalis glycoside  : ทําใหการเตนของหัวใจไมเปนจังหวะมากยิ่งข้ึน 

 ⋅Propanolol   : ทําใหระดับของยา propranolol ในพลาสมาสูงข้ึน 

 ⋅Cisplatin   : เพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดพิษตอหูและไต 

 ⋅ยาขับน้ํากลุม thiazide  : จะชวยเพ่ิมประสิทธิภาพในการขับน้ําใหดียิ่งข้ึน 

 ⋅NSAID            : ยับยั้ง diuretic response 
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ประโยชนในการรักษา 

 รักษา acute pulmonary edema รวมท้ังภาวะการบวมน้ําท่ีเกิดจากสาเหตุอ่ืนๆ ซ่ึงสามารถใหยาได

ท้ังวิธีการใหกินและการฉีดยา 

 รักษา chronic congestive heart failure ในกรณีท่ีผูปวยมีภาวะการทํางานของไตบกพรองซ่ึงยา

ชวยลด venous และ pulmonary congestionได 

 รักษา hypertension  

 รักษาภาวะ hyperkalemia  เชนจากการใชยากลุม potassium-sparing diuretics 

 รักษาการไดรับ anion overdose เชน Br-, F-, I- 

 

การนําไปใช 

 มักใช loop diuretic เพ่ือการรักษา acute pulmonary edema เปนหลัก รวมถึงใชเพ่ือการรักษา 

CHF และภาวะการบวมน้ําท่ีเกิดตามมาจากโรคไต และรักษาภาวะ ascites 

 ใชในสัตวเล็กเพ่ือรักษาการบวมน้ําท่ีเกิดเนื่องจากโรคหัวใจ ตับ หรือไต   ขนาดของยาท่ีใชกัน

โดยท่ัวไป 1-4 mg/kg ทุก ๆ 8-24 ชั่วโมง   ในกรณีท่ีใหโดยการกิน หรือ 2-5 mg/kg ทุก ๆ 6 ชั่วโมง เขาใต

ผิวหนัง  หลอดเลือดดํา หรือกลามเนื้อ     สวนในแมวมักใหขนาด 1-2 mg/kg ทุก ๆ 12 ชั่วโมง หรือสูงสุด 4 

mg/kg ทุก ๆ 8-12 ชั่วโมง 

 ขอบงใชโดยสวนใหญนอกจากเพ่ือรักษาการบวมน้ําแลว ยังใชเพ่ือการรักษา acute pulmonary 

edema ใชในรายไตวายแบบเฉียบพลันเพ่ือสงเสริมใหเกิดการสรางปสสาวะ และใชในกรณีท่ีตองการขับอิเลค-

โตรไลทบางชนิดเชน Ca2+และ K2+  ในสัตวใหญ  มักใชยา furosemide เพ่ือลดภาวะบวมน้ําในวัว และการมี

เลือดออกในปอดท่ีเกิดเนื่องจากการออกกําลังกายในมาหรือท่ีเรียกวาEIPH  ซ่ึงขนาดแนะนําท่ีใชเพ่ือลดการ

บวมน้ําไดแก 0.5-1 mg/kg  แตขอมูลในสวนนี้ยังไมแนชัดนัก 

 แมวาในสัตวเล็กจะนิยมใชยา furosemide ในการควบคุมโรค CHF แตจากรายงานทางการแพทยใน

คนพบวา การใชยา ACE inhibitor หรือ digoxin รวมดวยจะมีประสิทธิภาพดีกวา 

 Furosemide ถือเปน drug of choice สําหรับการรักษา acute cardiogenic pulmonary 

edema 
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การดื้อของยาขับปสสาวะกลุม loop diuretics 

 

 

 

รูปท่ี 12  กลไกท่ีเก่ียวของกับการดื้อของยาขับปสสาวะกลุม loop diuretics 

ท่ีมา: ter Maaten et al., 2015 
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ฟูโรซาไมด (Furosemide) 

  

Furosemide หรือ frusemide เปนยาขับน้ําในกลุม loop diuretic ท่ีมีโครงสรางสัมพันธกับกลุม 

sulfonamide มีลักษณะเปนผงผลึกสีขาวหรือเหลืองออนท่ีไมมีกลิ่นและรส จุดหลอมเหลวของยาอยูระหวาง 

203°– 205°  องศาฟาเรนไฮด    ยาไมละลายในน้ํา ละลายไดเล็กนอยในแอลกอฮอล และละลายไดอยาง

อิสระใน alkaline hydroxide ผลิตภัณฑยานี้สําหรับฉีดจะมีคาความเปนกรดดาง (pH) อยูระหวาง 8 – 9.3  

โดยใช โซเดียม ไฮดรอกไซด เปนตัวปรับ  

 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 ยามีผลลดอัตราการดูดกลับของแรธาตุตาง ๆ  ท่ีสวน ascending ของ loop of Henle โดยจะลดการ

ดูดกลับโซเดียมและคลอไรด แตเพ่ิมการขับโปแตสเซียมท่ี distal tubule นอกจากนี้ยายังมีผลโดยตรงตอการ

ขนสงอิเลคโตรไลตตาง ๆ  ท่ี proximal tubules  ซ่ึงกลไกการออกฤทธิ์ท่ีแนชัดของยานี้ไมสมบูรณนัก แตจาก

รายงานทําใหทราบวายาไมมีผลตอเอนไซม carbonic anhydrase ท้ังยังไมมีผลหักลางฤทธิ์ของ aldosterone 

อีกดวย 

 การใหยานี้จะมีผลเพ่ิมการขับน้ํา โซเดียม โปแตสเซียม คลอไรด แคลเซียม แมกนีเซียม ไฮโดรเจน 

แอมโมเนียมและไบคารบอเนต สําหรับสุนัข การใหยาจะมีผลเพ่ิมการขับโซเดียมมากกวาโปแตสเซียม โอกาส

ในการท่ีระดับโซเดียมในกระแสเลือดต่ํา (hyponatremia) จึงมีมากกวาการเกิดของโปแตสเซียม 

 นอกจากนี้ยายังมีผลขยายหลอดเลือดดําท่ีไต และเพ่ิมอัตราการกรองท่ีโกลเมอรูลัส (GFR) แบบ

ชั่วคราว การใหยาจะมีผลทําใหเลือดท่ีไหลไปท่ีไตจะเพ่ิมข้ึน และแรงตานโดยรอบลดลง พบวายามีผลเพ่ิมการ

หลั่ง renin การผลของยาท่ีมีตอหนวยไต แตจะไมพบการเก็บโซเดียมและน้ําไวในรางกาย การเกิดภาวะระดับ

น้ําตาลในเลือดสูง (hyperglycemia) สามารถพบไดหลังการใหยาแตนอยกวาผลของยา thiazide  

 การใหยาในขนาดสูง (10 -12 มิลลิกรัม/กิโลกรัม)  แกสุนัขจะมีผลเพ่ิมการไหลเวียนของน้ําเหลืองท่ี 

thoracic duct สวนการใชยาในมา, guinea pig และคนจะมีผลบางสวนในการทําใหหลอดลมเกิดการ

ขยายตัว มีรายงานวาแมวเปนสัตวท่ีมีความไวตอยานี้ ในการขับน้ํามากกวาสัตวชนิดอ่ืน ๆ   
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คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร 

 การศึกษาเก่ียวกับเภสัชจลนศาสตรของยานี้ในสัตวเลี้ยงยังมีไมมากนัก ในสุนัข คา oral bioavaila- 

bility จะประมาณ 77% และมีคาครึ่งชีวิตประมาณ 1  ชั่วโมง ถึง 1 ชั่วโมงครึ่ง 

 ในคน ยาจะถูกดูดซึม 60 -75% หลังการใหยาโดยการกิน สวนผลในการขับปสสาวะจะเกิดข้ึนภายใน 

1 ชั่วโมง หรือ 5 นาที ภายหลังการฉีดยาเขาหลอดเลือดดํา ผลสูงสุดของยาจะเกิดข้ึนนานประมาณ 30 นาที 

หลังการใหยาประมาณ 95% ของยาจะจับกับพลาสมาโปรตีนท้ังในผูปวยปกติ และผูปวยท่ีมีการทํางานของไต

ผิดปกติ คาครึ่งชีวิตของยาประมาณ 2 ชั่วโมง ซ่ึงจะมีคานานกวานี้ เม่ือใหยากับผูปวยโรคไตวายมีของเสียกลุม

ยูเรียในกระแสเลือด (uremia), หัวใจลมเหลวเรื้อรัง (CHF) และเด็กแรกเกิด 

 

ผลขางเคียง 

 ยาอาจจะเหนี่ยวนําใหปริมาตรของเหลวและอิเลคโตรไลตในรางกายเกิดความผิดปกติ จึงควรเฝาระวัง

เรื่องสภาพแหงน้ําและการเกิดอิเลคโตรไลตมีระดับท่ีไมสมดุล ซ่ึงแรธาตุหลักท่ีควรคํานึงถึง ไดแก โปแตสเซียม 

แคลเซียม แมกนีเซียมและโซเดียม โดยภาวะท่ีพบไดเสมอคือ ระดับของโซเดียมในเลือดต่ํากวาปกติ 

(hyponatremia) หากสัตวปวยอยูในภาวะแหงน้ําปานกลางหรือรุนแรงอาจเหนี่ยวนําใหเกิด prerenal 

azotemia ข้ึนได ในกรณีท่ีการทานอาหารและน้ําเปนไปตามปกติโอกาสท่ีจะเกิดภาวะตามท่ีกลาวมาขางตน

ยอมลดลง 

 ผลขางเคียงอ่ืน ๆ  ท่ีอาจเกิดข้ึนไดแก ความเปนตอหู โดยเฉพาะอยางยิ่งในแมว ท่ีไดรับยานี้ขนาดสูง

ฉีดเขาหลอดเลือดดํา สวนในสุนัข หากไดรับยาในขนาดท่ีสูงกวา 22 mg/kg  จะมีผลใหการไดยินเสียไปได  

นอกจากนี้ยายังมีผลขางเคียงในการรบกวนระบบทางเดินอาหาร 

ขนาดยา 

สุนัขและแมว 

เพ่ือเปนยาขับปสสาวะ ลดการสะสมของของเหลวในตําแหนงตาง ๆ ของรางกาย 

- 2.2 – 4.4 mg/kg  วันละ 1 ถึง 2 ครั้ง  โดยมีชวงหางของการใหยา 6- 8 ชั่วโมง โดยการกิน   

ฉีดเขาหลอดเลือดดําหรือเขากลามเนื้อ 
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เพ่ือแกไขภาวะ cardiogenic edema หรือ pulmonary edema  

- กรณีใชรวมในการรักษา  CHF  จะใหยาขนาด 0.5 – 2 mg/kg  โดยการกิน จุดมุงหมาย  

คือ เพ่ือหาระดับของยาท่ีต่ําท่ีสุดท่ีจะชวยปองกันการสะสมของเหลวหรือการบวมน้ําได 

- กรณีท่ีเกิดการสะสมของของเหลวภายในเนื้อเยื่อปอดอยางรุนแรง (severe pulmonary 

edema) 

  สุนัข สามารถใหยาไดจนถึงขนาดสูงสุด คือ 7.7 mg/kg เขาหลอดเลือดดําหรือกลามเนื้อ ทุก ๆ  

   1-2 ชั่วโมง  จนกระท่ังอัตราการหายใจ รวมถึงสภาพการหายใจเปนปกติมากข้ึน 

  แมว สามารถใหยาไดจนถึงขนาดสูงสุด คือ 4.4 mg/kg  เขาหลอดเลือดดําหรือกลามเนื้อ ทุก ๆ  

   1-2 ชั่วโมง  จนกระท่ังอัตราการหายใจ รวมถึงสภาพการหายใจเปนปกติมากข้ึน 

- กรณีท่ีใชรวมในการรักษาหัวใจลมเหลว มักใหยาโดยการกินรวมกับยากลุม ACE inhibitor และ 

digoxin 

  สุนัข สามารถใหยาไดตั้งแต 1.1 mg/kg ในกรณีท่ีหัวใจลมเหลวอยางไมรุนแรง  จนถึง 4.4 mg/kg  

ทุก ๆ 8 ชั่วโมง  หากเกิดหัวใจลมเหลวรุนแรง 

  แมว สามารถใหยาไดตั้งแต 1.1 mg/kg  ทุก ๆ 2-3 วัน  หรือให 2.2 mg/kg ทุก ๆ 8-12 ชั่วโมง 

  เพ่ือรักษาในกรณีเกิด hypercalcemia   

- กอนการรักษาสัตวปวยควรอยูในสภาวะท่ีสมดุลของน้ําในรางกายเปนปกติ ทําการใหยา ขนาด 5 

mg/kg  เขาหลอดเลือดดํา  จากนั้นเริ่มใหยาในรูปแบบน้ําเกลือดวยอัตรา 5 mg/kg/hr  ระหวาง

ท่ีใหควรคงสภาพความสมดุลของน้ําและอิเลคโตรไลทดวยการใหน้ําเกลือ normal saline ท่ีมี

การเติม KCI  ลงในน้ําเกลือรวมดวย  ซ่ึงโดยท่ัวไปแลว  furosemide  จะสามารถลดระดับของ

แคลเซียมในซีรั่มไดเพียง 3 mg/dl  เทานั้น 

- ในกรณีท่ีสัตวปวยมีภาวะ hypercalcemia  ระดับปานกลาง  (14-16 mg/dl)  ใหเริ่มจากการให

น้ําเกลือ normal saline แลวจึงให furosemide  ขนาด 5 mg/kg  เขาหลอดเลือดดํา  วันละ 

1-2 ครั้ง  หากพบภาวะแหงน้ํา ใหเปลี่ยนน้ําเกลือจาก normal saline  เปน LRS และให 

glucocorticoid  รวมดวย   

  เพ่ือใชกรณีเกิดไตวายเฉียบพลัน  (acute renal failure)  หรือ uremia 
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- หลังการใหสารน้ํา เริ่มให furosemide ขนาด 2 mg/kg  เขาหลอดเลือดดํา  หากไมเกิดการ

ปสสาวะภายใน 1 ชั่วโมง  ใหยาขนาด 4 mg/kg  หากภายใน 1 ชั่วโมง ยังไมเกิดการปสสาวะ

ปรับขนาดยาเปน 6 mg/kg  เขาหลอดเลือดดํา  และมักแนะนําใหใช dopamine  ในขนาดท่ีต่ํา

รวมดวย 

เพ่ือกระตุนใหเกิดการขับปสสาวะ กรณีท่ีอยูในภาวะ hyperkalemia 

- ใหยา 2 mg/kg  เขาหลอดเลือดดํา 

  เพ่ือขับปสสาวะกรณีใชรักษาภาวะของเหลวสะสมในชองทอง (ascites) 

- ใหยา 1-2 mg/kg  โดยการใหกิน หรือฉีดเขาใตผิวหนัง  วันละ 1-2 ครั้ง 

  เพ่ือลดหรือยับยั้งการเพ่ิมข้ึนของความดันโลหิต 

- ใหยา 1-2 mg/kg  โดยการกิน  วันละ  2 เวลา 

  เฟอรเร็ต 

  เพ่ือรวมในการรักษาภาวะหัวใจลมเหลว 

- เริ่มจากการใหยาขนาด 2-3 mg/kg  โดยการฉีดเขากลามเนื้อหรือหลอดเลือดดํา  จากนั้นปรับ

ขนาดยาเปน 1-2 mg/kg  โดยการกิน ทุก ๆ12 ชั่วโมง 

- 1-4  mg/kg  โดยการใหกิน  ฉีดเขาหลอดเลือดดํา  กลามเนื้อหรือชั้นใตผิวหนัง  วันละ 

2-3 เวลา   

กระตาย, สัตวฟนแทะ และสัตวขนาดเล็ก 

  กระตาย  

- 2-5mg/kg  โดยการใหกิน  ฉีดเขาหลอดเลือดดํา  กลามเนื้อหรือชั้นใตผิวหนัง ทุก ๆ 12 ชั่วโมง   

กรณีใชรักษาภาวะ CHF  หรือใหยาขนาด 1-4 mg/kg  เขาหลอดเลือดดําหรือกลามเนื้อ ทุก ๆ  

4-6 ชั่วโมง กรณีใชรักษาภาวะ pulmonary edema 

  หนู mice, หนู rat, แฮมสเตอร 

- 5-10 mg/kg  ทุก ๆ 12 ชั่วโมง 

  โค 

  -  500 mg  วันละครั้ง หรือให 250 mg  วันละ 2 ครั้ง  การใหการรักษาการบวมน้ําของเตานมไม 
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ควรเกิน  48 ชั่วโมง   หลังคลอด 

  -  2.2 – 4.4 mg/kg  เขาหลอดเลือดดํา ทุก ๆ 12 ชั่วโมง 

มา 

 เพื่อเปนยาขับปสสาวะ 

- กรณีใชรวมในการรักษา CHF  จะเริ่มจากการใหยาขนาด 1-2 mg/kg  เขากลามเนื้อหรือหลอด

เลือดดํา ทุก ๆ 6-12  ชั่วโมง  เพ่ือควบคุมการบวมน้ํา  สวนการรักษาในระยะยาว จะใหยา 0.5-2 

mg/kg  โดยการกิน  หรือฉีดเขากลามเนื้อ  ทุก 8-12 ชั่วโมง 

- กรณีใชรวมในการรักษา  acute renal failure  จะใหยาขนาด 2-4 mg/kg  ทุก ๆ 6 ชั่วโมง   

 เพ่ือปองกันการเกิดเลือดกําเดาไหล 

- 0.3 –0.6 mg/kg  ใหยา 1-1 ชั่วโมงครึ่ง  กอนการแขงขัน 

- 250 mg เขาหลอดเลือดดํา  4  ชั่วโมงกอนการแขงขัน 

นก 

- 0.05 mg/300 gm  เขากลามเนื้อ วันละ 2 ครั้ง  เพ่ือเปนยาขับปสสาวะ 

สัตวเลื้อยคลาน 

  -  5 mg/kg  เขาหลอดเลือดดําหรือกลามเนื้อ 

 

Thiazide and Thiazide like diuretic (Inhibitors of Na+-Cl- symport) 

 

 thiazide diuretics คือ benzothiadiazin หรืออนุพันธของ CA-inhibiting sulfonamides  ใช

เรียกกลุมของยาขับปสสาวะท่ีออกฤทธิ์ยับยั้ง Na+-Cl-  symport โดยจะเสริมการขับคลอไรด และชวยเพ่ิม

ประสิทธิภาพในการยับยั้งเอนไซม CA แตจะตางกันกับยากลุม CA inhibitor ตรงท่ียากลุม CA inhibitor จะ

ขับ NaHCO3เปนหลัก  ในขณะท่ียาในกลุม thiazide จะเพ่ิมการขับ NaClซ่ึงยาในกลุมนี้สวนใหญจะมีหมู –

SO2NH2อยูในโครงสรางทางเคมี   ขณะท่ียาบางชนิดในกลุมไมมีโครงสรางดังกลาว แตมีกลไกในการออกฤทธิ์

ท่ีเหมือนกัน จึงเรียกยาเหลานี้วา thiazide-like diuretics 
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 ยาในกลุมท่ีนิยมนํามาใชในทางสัตวแพทยไดแก chlorothiazide และ hydrochlorothiazide

นอกจากนี้ยังมียาในกลุมนี้อ่ืนๆ เชน bendroflumethiazide, chlortalidone, cyclopenthiazide และ 

indapamide ซ่ึงเปนยาท่ีมีการใชในการแพทยอีกดวย 

 

ตารางท่ี 4   ตารางแสดงสูตรโครงสรางและคาทางเภสัชจลนศาสตรของยากลุม Thiazide 
 

 
  

 ท่ีมา: Reilly, R.F. and Jackson, E.K., 2011. 
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กลไกการทํางานและตําแหนงออกฤทธิ์ 

 

 จุดหลักของการทํางานของยาในกลุมนี้คือ distal convuluted tubule (DCT) ซ่ึงเปนตําแหนงท่ีมี

การดูดกลับ Na+ประมาณ 10% ของปริมาณท่ีถูกกรองผาน Na+Cl symport หรือ Na+-Cl-และก็มีผลตอ 

proximal tubule ดวย  ประสิทธิภาพในการขับน้ําของยากลุม thiazide เม่ือเทียบกับ loop diuretic แลว

จะตํ่ากวา โดยจะยับยั้งการดูดกลับของโซเดียมคลอไรด จึงเพ่ิมการขับ Na+และ Cl-cotransport ดังแสดงใน

รูปท่ี 10  แตประสิทธิภาพของยามีระดับปานกลาง ไมรุนแรง เนื่องจากโซเดียมสวนใหญท่ีผานการกรองจะถูก

ดูดกลับกอนผานเขาสู DCT และเนื่องจากยามีฤทธิ์ยับยั้ง carbonic anhydrase อยางออน ๆ จึงสามารถออก

ฤทธิ์ท่ี proximal tubule เพ่ิมการขับ HCO3 และฟอสเฟตรวมดวย  สวนผลของยาตอ Ca2+นั้นพบวามีความ

แตกตางจากยาในกลุม loop diuretic เนื่องจากท่ีตําแหนง DCT นี้จะมีการดูดกลับ Ca2+ ในลักษณะ active 

transport  จากนั้นจะสงผาน basolateral membrane โดยกระบวนการ Na+/Ca2+ exchange process ท่ี

ควบคุมโดยพาราไทรอยดฮอรโมนส ทําใหยาขับปสสาวะกลุม thiazide ไมมีผลในการขับCa2+ ออกจาก

รางกายเพ่ิมมากข้ึน 

 เชนเดียวกับยาขับน้ําในกลุม loop diuretic    thiazide diuretic จะเพ่ิมการขับ K+และ titratable 

acid  เม่ือใหยาในชวงแรกจะผลเพ่ิมการขับ uric acid แตเม่ือใหตอเนื่องเปนเวลานานจะมีผลลดการขับ uric 

acid แทน    สวนผลตอการขับแคลเซียมจะแปรผันไป และเม่ือไดรับยาเปนเวลานานจะมีผลลดการขับ

แคลเซียม  ซ่ึงกลไกการเกิดยังไมทราบแนชัด แตมีขอสันนิษฐานวาเกิดจากการเพ่ิมการดูดกลับท่ีสวน 

proximal 

- 
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รูปท่ี 13 ตําแหนงและกลไกการออกฤทธิ์ของยากลุม Thiazide  

ท่ีมา: http://tmedweb.tulane.edu/pharmwiki/doku.php/all_diuretics 

 

การดูดซึมและการขับออก 

 

 การดูดซึมของยาจากทางเดินอาหารเกิดอยางชา ๆ และไมสมบูรณ   ยาทุกตัวในกลุมนี้สามารถจับกับ

โปรตีนไดสูง    คาครึ่งชีวิตของยาแตละตัวจะแตกตางกันไป   การขับออกของยาผานทางปสสาวะเปนหลัก

และทางน้ําดีรวมดวย  พบวาหากการหมุนเวียนของเลือดไปท่ีไตลดลง   ประสิทธิภาพของยาก็จะลดลงดวย 

 

ผลขางเคียงและความเปนพิษ 

 

 ผลขางเคียงหลักท่ีพบไดบอยท่ีสุด เกิดเนื่องจากความไมสมดุลระหวางของเหลวและอิเลคโตรไลท

ภายในรางกาย โดยยามีผลใหปริมาตรของของเหลวนอกเซลลลดลง  แรงดันเลือดต่ํา ระดับของโปแตสเซียม  

โซเดียมและคลอไรดในเลือดต่ํา  ซ่ึงการท่ีระดับของโปแตสเซียมต่ํา  หากเกิดรวมกับการใชยากลุม digitalis 

glycoside และเพ่ิมผลขางเคียงตอการทํางานของหัวใจและทําใหเสี่ยงตอการเกิด cardiac arrhythmia 

เพ่ิมข้ึน ยาขับน้ําในกลุมนี้หามใชในรายท่ีไวหรือแพยา sulfonamides  ท้ังยังจํากัดการใชในสัตวปวยโรคตับ

หรือการทํางานของตับผิดปกติ  โรคไตท่ีรุนแรง และโรคเบาหวานดวยท้ังนี้สามารถสรุปความเปนพิษท่ีเกิดจาก

ยากลุม thiazide diuretics และ thiazide like diuretics ไดดังนี้ 
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 Hypokalemia 

 Hyperuricemia เนื่องจากผลของยาขัดขวางการขจัด uric acid 

 ระดับน้ําตาลในเลือดเพ่ิมสูงข้ึน (Hyperglycemia) ซ่ึงคาดวาสัมพันธกับระดับของโปแตสเซียมท่ีต่ํา 

จึงกระทบตอการเปลี่ยน pro-insulin ไปเปน insulin 

 Hypercalcemia จากการลดการขับแคลเซียม 

 

การเกิดปฏิกิริยาเม่ือใชรวมกับยาอ่ืนๆ 

 การใชรวมกับยาตัวอ่ืน ๆ อาจเกิดปฏิกิริยากับยาบางตัวเม่ือใชรวมกันดังนี้ 

- ลดหรือยับยั้งฤทธิ์ของ anticoagulants 

- เพ่ิมประสิทธิภาพของยาสลบบางตัว, digitalis glycoside, loop diuretic และวิตามิน D  

- ยากลุม NSAID มีผลลดประสิทธิภาพของยาขับน้ํากลุมนี้ 

- Amphotericin B และ corticosteroid จะเพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดภาวะโปแตสเซียมในเลือด

ต่ํา 

 

การนําไปใช 

 ใชเพ่ือรักษาภาวะบวมน้ําท่ีเกิดจากโรคหัวใจ  ตับ หรือไตแตยาจะไมมีผลในการขับน้ําหาก GFR นอย

กวา 30-40 มิลลิลิตรตอนาที ยาจะลดความดันในกระแสเลือดในรายท่ีเกิดความดันโลหิตสูง โดยสามารถใชยา

ตัวนี้เพียงอยางเดียวหรือใชรวมกับยาลดความดันตัวอ่ืนได และเนื่องจากยาในกลุมนี้จะเพ่ิมการดูดกลับ

แคลเซียม จึงถูกนํามาใชเพ่ือรักษาและแกไขโรคนิ่วท่ีมีแคลเซียมเปนองคประกอบท้ังในคนและสัตว 

 ขนาดท่ีใชกันโดยท่ัวไปในสุนัขและแมว สําหรับยา chlorothiazide คือ 20-40 mg/kg ทุก ๆ 12 

ชั่วโมง และ 2-4 mg/kg ทุก ๆ 12 ชั่วโมง  สําหรับยา hydrochlorothiazide    ผลจากการใชยาสูงสุดจะเกิด

ท่ี 4-12 ชัว่โมง  โดยยา hydrochlorothiazide จะมีชวงเวลาในการออกฤทธิ์ยาวนานกวา 
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ไฮโดรคลอโรไทอะไซด (Hydrochlorothiazide) 

 

 ยามีลักษณะเปนผงผลึกสีขาว  ไมมีกลิ่น และมีรสขมเล็กนอย  สามารถละลายไดเล็กนอยในน้ําและ

ละลายไดในแอลกอฮอล 

 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 ยาขับปสสาวะในกลุม thiazide ออกฤทธิ์โดยการรบกวน การขนสงโซเดียมไอออนผานผนังเซลลทอ

ไตโดยอาจมีผลเปลี่ยนกระบวนการเมตาบอลิซึมของเซลลทอไต ตําแหนงหลักในการออกฤทธิ์ของยาคือท่ี 

cortical diluting segment ของหนวยไต โดยยามีผลเพ่ิมการขับออกโซเดียม คลอไรด และน้ํานอกจากนี้ยังมี

ผลเพ่ิมการขับโปแตสเซียม แมกนีเซียม ฟอสเฟต ไอโอไดด และโปรไมด ท้ังยังชวยลดอัตราการกรองของโกล

เมอรูลัส (GFR)  การเกิดภาวะโปแตสเซียมในกระแสเลือดต่ํา (hypokalemia)  จากการไดรับยาจะมีผลให

ระดับความเขมขนของ rennin และ aldosterone  เพ่ิมสูงข้ึน การขับไบคารบอเนต จากรางกายจะเพ่ิมข้ึน 

แตสงผลในการเปลี่ยน คาความเปนกรด ดางของปสสาวะเพียงเล็กนอยเทานั้น ในชวงแรกของกรใชยาจะสงผล

ใหระดับของแคลเซียมในปสสาวะเพ่ิมสูงกวาปกติ (hypercalciuric) แตเม่ือใชตอเนื่องเปนเวลานาน การขับ

แคลเซียมจากรางกายจะนอยลง การขับถายยูริคแอซิด ภายหลังจากการใชยากลุม thiazide จะลดลงดวย  ยา

สามารถเหนี่ยวนําหรือสงเสริมการเพ่ิมสูงข้ึนของระดับน้ําตาลในเลือด  (hyperglycemia) ในสัตวปวย

โรคเบาหวาน หรือเหนี่ยวนําใหเกิดโรคเบาหวานข้ึนในสัตวปวยท่ีเริ่มมีอาการ 

 เปนท่ีทราบกันดีวากลุม  thiazide  มีผลยับยั้งการเพ่ิมข้ึนของความดันในคนจึงมีการใชยานี้อยาง

กวางขวางเพ่ือรักษาภาวะความดันโลหิตสูง แตกลไกการออกฤทธิ์ในขอนี้ยังไมทราบแนชัด 

 ในทางกลับกันยานี้มีผลลดปริมาณปสสาวะของผูปวยโรคเบาจืด (diabetes insipidus, DI) จึงมีการ

นํายานี้ไปใชรวมในการรักษาภาวะเบาจืดชนิด neurogenic และเปนยาเพียงอยางเดียวท่ีใชเพ่ือการรักษา

ภาวะเบาจืดชนิด  nephrogenic 
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คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร 

 สําหรับสัตวเลี้ยงยังไมมีการศึกษาเก่ียวกับคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรของยานี้ สวนในคนพบวายา

จะถูกดูดซึมประมาณ 65 ถึง 75% เม่ือใหโดยการกิน และเริ่มใหผลในการขับปสสาวะภายใน 2 ชั่วโมง ผล

สูงสุดของยาเกิดข้ึนท่ี 4 – 6 ชั่วโมง  ยาออกฤทธิ์นาน 6 – 12 ชั่วโมง    โดยมีคาครึ่งชีวิตนาน 5.6 – 14.8  

ชั่วโมง ยาจะไมเกิดการเปลี่ยนรูปและถูกขับออกในรูปเดิมผานทางปสสาวะ  สวนผลในการยับยั้งการเกิดความ

ดันโลหิตสูงอาจตองใชเวลานานหลายวันกวาจะออกฤทธิ์ 

 

อาการไมพึงประสงค 

 ผลขางเคียงหลักท่ีพบไดเสมอคือ การลดลงของโปแตสเซียมในกระแสเลือด ซ่ึงผลท่ีเกิดข้ึนนี้มักไมทํา

ใหเกิดอาการผิดปกติ หรือรุนแรงมากนัก แตอยางไรก็ตามควรเฝาติดตามอาการและตรวจระดับโปแตสเซียม

เปนระยะในกรณีท่ีมีการใชยาอยางตอเนื่อง 

 ภาวะ hypochloremic alkalosis  อาจเกิดข้ึนได  โดยเฉพาะอยางยิ่งเม่ือมีสาเหตุอ่ืน เชน  อาเจียน  

ทองเสีย  หรือการทํางานของไตผิดปกติ แลวสงผลตอระดับของอิเลคโตรไลทในกระแสเลือดรวมดวย  สามารถ

เกิดภาวะระดับโซเดียมในกระแสเลือดต่ํากวาปกติ  (hyponatremia) และระดับแมกนีเซียมในกระแสเลือดตํ่า

กวาปกติ (hypomagnesemia) ได มีรายงานในคนเก่ียวกับการเกิดผลคลายกับฮอรโมนสพาราไทรอยดใน

กระแสเลือดสูงกวาปกติ (hyperparathyroid-like effect)   ทําใหระดับแคลเซียมในกระแสเลือดเพ่ิมสูงข้ึน

และฟอสเฟตลดตํ่าลง ซ่ึงผลท่ีเกิดข้ึนนี้ไมเหนี่ยวนําใหเกิดปญหาการเกิดนิ่วท่ีไต การดูดแคลเซียมจากกระดูก

รวมถึง แผลในกระเพาะอาหาร 

 พบเกิดภาวะยูริคแอซิดในกระแสเลือดสูงกวาปกติ (hyperuricemia) แตมักไมทําใหเกิดอาการ

ผิดปกติ  นอกจากนี้ผลขางเคียงจากการใชยาอาจเกิดข้ึนกับระบบทางเดินอาหาร ทําใหมีอาการอาเจียนหรือ

ทองเสีย  ผิวหนังเกิดปฏิกิริยา รวมถึงระดับน้ําตาลในกระแสเลือดสูงกวาปกติได 
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ขอควรระวัง 

 หามใชยานี้กับผูปวยท่ีมีความไวตอยาตัวใดตัวหนึ่งในกลุม  sulfonamide และผูปวยท่ีอยูในสภาวะท่ี

รางกายไมสามารถผลิตปสสาวะได อีกท้ังยังหามใชในสัตวทอง  เนื่องจากมีรายงานในคนวา ทารกท่ีเกิดจาก

มารดาท่ีไดรับยานี้ขณะตั้งทองจะมีภาวะเกร็ดเลือดต่ํา  (thrombocytopenia)  

 การใชยากลุม thiazide  ควรเปนไปอยางระมัดระวังกับสัตวปวยท่ีมีภาวะโรคไตวายรุนแรง มีความ

ผดิปกติของสมดุลน้ําและอิเลคโตรไลทในรางกาย การทํางานของตับบกพรอง มีระดับของยูริคแอซิดในกระแส

เลือดสูงกวาปกติ หรือปวยดวยโรคเบาหวาน 

 

การนําไปใช 

 ในทางสัตวแพทยแลว มักนิยมใชยา  furosemide แทนยากลุม  thiazide เพ่ือเปนยาขับปสสาวะใน

การรักษาภาวะบวมน้ํา (edema)  สวนยากลุม   thiazide  จะยังคงมีการนํามาใชเพ่ือรักษาภาวะความดัน

โลหิตสูง โรคเบาจืดท่ีมีสาเหตุจากความผิดปกติของไต อีกท้ังยังชวยปองกันการเกิดนิ่วชนิด  calcium 

oxalate ในสุนัข 

 ยา  chlorothiazide ซ่ึงเปนยาอีกตัวหนึ่งในกลุม thiazide  เปนยาท่ีไดรับอนุญาตใหใชในวัวนมเพ่ือ

รักษาภาวะเตานมบวมน้ําหลังการใหนม 

 

ขนาดยา 

 สนุัข 

 เพ่ือรักษาโรคเบาจืด ท่ีมีสาเหตุจากความผิดปกติของไต  (nephrogenic diabetes insipidus)  

 -  0.5 - 1.0  mg/kg  โดยการกิน  วันละ  2  เวลา 

 -  2.5 – 5   mg/kg   โดยการกิน  วันละ  2  เวลา 

 เพ่ือรักษาความดันโลหิตสูง 

 -  1  mg/kg  โดยการกิน   ทุก ๆ  12 – 24  ชั่วโมง  ซ่ึงอาจใหรวมกับยา  spironolactone ขนาด  

1 – 2mg/kg   ทุก ๆ  12  ชั่วโมง  เพ่ือลดการสูญเสียโปแตสเซียม 
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เพ่ือรักษาการเกิดนิ่ว  calcium oxalate  ท่ีมีภาวะแคลเซียมในปสสาวะสูงกวาปกติรวมดวย 

 -  2  mg/kg  ทุก ๆ  12  ชั่วโมง  โดยการกิน 

 - 2.2  mg/kg   ทุก ๆ  12  ชั่วโมง  โดยการใหกิน  ซ่ึงจะตอง เก็บตัวอยางปสสาวะเพ่ือทํา  

urinalysis ทุก ๆ  2 – 4  สัปดาห รวมกับการตรวจซีรั่ม 

 เพ่ือเปนยาขับปสสาวะ กรณีหัวใจลมเหลว 

- ใชรวมกับยาfurosemide  กับผูปวยท่ีเริ่มด้ือตอการใชยา  furosemide  เพียงอยางเดียวใน

ขนาด  2 – 4  mg/kg  ทุก ๆ  12  ชั่วโมง  โดยการกิน 

 เพ่ือรักษาภาวะระดับน้ําตาลในเลือดต่ํา 

 -  2 – 4   mg/kg  โดยการกินวันละ  2  ครั้ง 

 แมว 

 เพ่ือรักษาภาวะความดันโลหิตสูง 

 -  1  mg/kg  ทุก ๆ  12 – 24  ชั่วโมง โดยการใหกิน  หรืออาจใหรวมกับยา  spiroholactone   

ขนาด  1 ถึง 2  mg/kg  ทุก  ๆ   12  ชั่วโมงเพ่ือลดการสูญเสียโปแตสเซียม 

 เพ่ือเปนยาขับปสสาวะกรณีหัวใจลมเหลว 

 -  ใชรวมกับยา  furosemide  โดยใหยาขนาด   1 - 2  ชั่วโมง  ทุก 12  ชั่วโมง 

 

ยาขับปสสาวะกลุม Potassium-Sparing Diuretics 

 

 ยาขับปสสาวะในกลุมนี้มีคุณสมบัติในการเก็บโปแตสเซียมไวในรางกาย ซ่ึงสามารถแบงยาในกลุมออก

ไดเปน 2 กลุมยอยตามกลไกการออกฤทธิ์ ไดแก  

o ยาท่ีออกฤทธิ์ตานฤทธิ์ของฮอรโมนส aldosterone (aldosterone antagonists) 

o ยาท่ีออกฤทธิ์ยับยั้ง renal epithelial Na+ channels 
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ยาท่ีออกฤทธิ์ตานฤทธิ์ของฮอรโมนส aldosterone 
 

บทบาทของ aldosterone ในการควบคุมการทํางานของไต 

 ฮอรโมน Alsosterone เปนฮอรโมนสในกลุม mineralocorticoid ท่ีผลิตจากตอมหมวกไตและทํา

หนาท่ีในการดูดกลับ Na+ และ Cl-  ภายในทอไต จึงเปนฮอรโมนสท่ีสงเสริมใหมีการสะสมของน้ําและโซเดียม

ในรางกาย และเพ่ิมการขับ K+และ H+ โดย aldosterone จะทําหนาท่ีเปน typical steroid hormone เขา

จับกับ specific mineralocorticoid receptors  (MRs) ซ่ึงการเขาจับของ aldosterone กับ MRs ท่ีอยู

ภายในไซโตพลาสซึมของเซลลบุผนังทอไตท่ี late distal tubule และ collecting duct ไดเปน MR-

aldosterone complex แลวเคลื่อนตอไปยังสวนนิวเคลียสของเซลล เกิดการรวมเขากับ specific 

sequences ของ DNA สงผลใหมีการแสดงออกของยีนท่ีเปน multiple gene products เรียกวา 

aldosterone-induced protein (AIPs) และเกิดผลท่ีตามมาในภาพรวมคือ การเพ่ิมการนํา Na+กลับเขาสู

เซลล  การขนสง NaCl เพ่ิมข้ึน และเหนี่ยวนําใหความตางศักยภายในทอไตมีความเปนลบเพ่ิมข้ึน จึงเพ่ิมแรง

ผลักใหมีการขับ K+และ H+ออกจากเซลลตามไปดวย (รูปท่ี 11) 

 

 
 

รูปท่ี 14 การทําหนาที่ของฮอรโมน aldosterone ที่ทอไต 

ท่ีมา: http://www.uky.edu/~mtp/Diuretic_Drugs.htm 
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หลักการทํางานของยาในกลุมตานการออกฤทธิของ aldosterone  

 

ยาในกลุมนี้มีชื่อเรียกหลายชื่อตามคุณสมบัติหรือการออกฤทธิ์ของยา อาทิantagonists of 

mineralocorticoid receptors หรือ aldosterone antagonists   หลักการออกฤทธิ์ของยาในกลุมนี้

เก่ียวของกับการยับยั้งการออกฤทธิ์ของฮอรโมนส aldosterone โดยการแยงจับกับ mineralocorticoid 

receptor (MR) ขัดขวางการเกิด MR-aldosterone complex  

 

ตาราง 5  สูตรโครงสรางและคาทางเภสัชจลนศาสตรของยาในกลุม aldosterone antagonists 

 

 

ท่ีมา: Reilly, R.F. and Jackson, E.K., 2011. 
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กลไกการทํางานและตําแหนงการออกฤทธิ์ 

ยาออกฤทธิ์เปน specific competitive antagonist ตอ aldosterone โดยจะไปแยงจับกับ 

receptor ของ aldosterone ซ่ึงอยูบริเวณ cytoplasm ของ distal tubule สวนปลาย และ collecting 

duct  ไดเปน MR-spironolactone complex จึงไมสามารถเหนี่ยวนําใหเกิดการสราง AIPs ได ผลของยาจะ

ยับยั้งฤทธิ์ของ aldosterone ทําใหลดการดูดซึมกลับของ Na+และเพ่ิมการเก็บกลับของ K+เขาสูรางกาย  

 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

ยามีผลเพ่ิมการขับปสสาวะ โดยการเพ่ิมการขับ Na+ ออกและเพ่ิมการดูดซึม K+ เขาสูรางกาย

นอกจากนั้นยังมีผลเพ่ิมการขับ Ca2+ ดวย เนื่องจากปกติ aldosterone จะทําหนาท่ีในการกระตุนเซลลในการ

สังเคราะหโปรตีนท่ีจําเปนในการทํางานของ Na+-K+ transport ดังนั้นในการใหยา aldosterone antagonist 

จะออกฤทธิ์ยับยั้งการสังเคราะหโปรตีนใหม แตไมสามารถยับยั้งการทําหนาท่ีโดยปกติของโปรตีนท่ีทําหนาท่ีใน

การขนสง Na+และ K+ได ดังนั้นจะเห็นฤทธิ์ของยาเม่ือโปรตีนชุดเกาหมดสภาพ ยาออกฤทธิ์ไดชาโดยจะเริ่ม

เห็นการออกฤทธิ์ของยาเม่ือใหยาไปประมาณ 10-20 ชั่วโมง ฤทธิ์จะเกิดสูงสุดเม่ือยาไปประมาณ 3 วัน และ

ยังคงอยูตอไปอีกประมาณ 2-3 วันหลังจากหยุดใหยา ยาจะยิ่งมีฤทธิ์เพ่ิมข้ึนเม่ือมีระดับ aldosterone ใน

รางกายมาก ตามปกติแลว aldosterone ซ่ึงเปนสเตียรอยดฮอรโมน จะจับกับ mineralocorticoid 

receptor (MRs) ท่ีบริเวณ late distal tubules และ collecting duct แลวเกิดกระบวนการเปนลําดับ

ข้ันตอน  จนในท่ีสุดไดเปน aldosterone-induced protein (AIPs) ท่ีมีผลใหเกิดการดูดกลับโซเดียม และ

เพ่ิมการขับ K+และ H+ท่ี late distal tubules และ collecting duct 

 ดังนั้นยาท่ีมีผลยับยั้งการทํางานของฮอรโมน aldosterone ก็จะออกฤทธิ์โดยจับกับ MRs ทําใหการ

ผลิต aldosterone-induced proteins (AIPs) เกิดข้ึนไมได   ผลในทางสรีรวิทยาท่ีเกิดจาก aldosterone ก็

จะถูกยับยั้งไปดวย    นอกจากนี้ spironolactone ยังทําหนาท่ีเปน calcium channel blocker ท่ีกอใหเกิด

การขยายตัวของหลอดเลือด (vasodilation) ไดโดยตรงอีกดวย 
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รูปท่ี 15 กลไกการออกฤทธิ์ของยากลุม aldosterone antagonist ท่ี late distal  tubule และ 

 collecting duct 

ท่ีมา: Reilly, R.F. and Jackson, E.K., 2011. 

 

ผลขางเคียง 

 ผลขางเคียงท่ีพบไดบอยท่ีสุดของยาในกลุม aldosterone antagonists คือการเหนี่ยวนําใหเกิดภาวะ 

hypekalemia dehydration และ hyponatremia และเนื่องจาก spironolactone มีโครงสรางเปนส

เตียรอยด จึงอาจเหนี่ยวนําใหเกิดภาวะความผิดปกติในลักษณะเตานมขยายใหญ และความสมบูรณพันธุลดลง   

ผลขางเคียงอ่ืน ๆ ท่ีพบไดเนื่องจากการใชยานี้ไดแก ทองเสีย กระเพาะอาหารอักเสบ และมีเลือดออกใน

กระเพาะอาหาร 

 ขนาดท่ีใชในทางสัตวแพทย คือ 2-4 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม 
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Spironolactone 

 
 สารสังเคราะหท่ีมีคุณสมบัติหักลางฤทธิ์กับ aldosterone  มีลักษณะเปนผงผลึกสีครีมหรือสีน้ําตาล

ออน จุดหลอมเหลวอยูท่ี 198๐-207๐C โดยท่ัวไปแลวจะไมละลายในน้ํา แตจะละลายไดในแอลกอฮอล 

 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 Spironolactone จะออกฤทธิ์ยับยั้งฤทธิ์ของ aldosterone โดยการแยงจับแบบแขงขัน 

(competitive inhibitor) ภายในทอไตสวน distal สงผลใหเพ่ิมการขับโซเดียม คลอไรด และน้ํา แตจะลดการ

ขับโปแตสเซียม  แอมโมเนีย  ฟอสเฟต และ titratable acid  ออกจากรางกาย  โดยท่ียาไมมีผลตอเอนไซม 

CA หรือ ตอกระบวนขนสงภายในทอไต ท้ังยั งใหผลสูงสุด เ ม่ือใช กับสัตวปวย ท่ีอยู ในภาวะ 

hyperaldosteronism 

 มักไมนิยมใชยานี้เพียงอยางเดียว  เพ่ือการขับน้ํา เนื่องจากโซเดียมสวนใหญจะถูกดูดกลับท่ีทอไต 

สวน proximal แลว  ดังนั้นการใชยานี้จึงมักใชรวมกับยาขับปสสาวะในกลุม thiazide หรือกลุม loop 

diuretic  จะชวยเพ่ิมประสิทธิภาพในการขับปสสาวะใหไดผลสูงสุด และลดโอกาสในการเกิด hypokalemia 

ท่ีอาจเกิดข้ึน 

 

คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร 

 ยังไมมีรายงานเก่ียวกับคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรของยาในทางสัตวแพทย  สวนในคน พบวายามี

การกระจายตัวไดมากกวา 90% และใหระดับของยาสูงสุดภายใน 1-2 ชั่วโมง  ฤทธิ์ในการขับปสสาวะเม่ือใช

ยานี้เพียงชนิดเดียว จะคอย ๆ เพ่ิมข้ึนเปนลําดับจนใหผลสูงสุดในวันท่ี 3 ของการไดรับยา 

 ท้ัง spironolactone  และ  canrenone ซ่ึงเปนรูปเมตาบอไลทท่ีสามารถออกฤทธิ์ไดของยาจะ

สามารถจับกับพลาสมาโปรตีนไดถึง  98% อีกท้ังยังสามารถแพรผานรกไดอีกดวย  canrenone  สามารถ

ตรวจพบไดในน้ํานม  การเปลี่ยนรูปของยาเกิดข้ึนอยางรวดเร็ว ไดเปนเมตาบอไลทหลายรูป  รวมท้ัง 

canrenone ซ่ึงยังใหผลในการรับปสสาวะ  โดยท่ียามีคาครึ่งชีวิตประมาณ  1-2 ชั่วโมง  สําหรับ canrenone  

จะถูกขับออกจากรางกายชากวา และมีคาครึ่งชีวิตเฉลี่ย  20  ชั่วโมง 
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 Spironolactone จะถูกดูดซึมไดประมาณ 65% โดยยาจะจับกับโปรตีนไดดีและเกิดการเปลี่ยนรูปท่ี

ตับเปนหลัก   สารเมตาโบไลทท่ีไดคือ canrenone ซ่ึงจะมีคาครึ่งชีวิตท่ีนานข้ึน   ประสิทธิภาพในการขับ

ปสสาวะจะเกิดข้ึนสูงสุดใน 2-3 วันภายหลังจากการใหยา 

 

ผลขางเคียง 

 ผลขางเคียงท่ีเกิดข้ึนจากการใชยามักไมคอยรุนแรง และสามารถหายไดหลังจากหยุดการใชยา  ซ่ึง

ผลขางเคียงท่ีพบไดบอยท่ีสุด  ไดแก   การท่ีระดับของอิเลคโตรไลท และน้ําในรางกายเกิดความไมสมดุล  เชน 

เกิด hyperkalemia, hyponatremia  หรือรางกายเกิดการขาดน้ํา (dehydration) 

การใชยานี้กับสัตวปวยท่ีมีการทํางานของไตบกพรอง อาจมีผลทําใหคา BUN เพ่ิมสูงข้ึน รวมถึงเกิดภาวะ 

acidosis  แบบไมรุนแรงรวมดวย  สําหรับผลขางเคียงอ่ืน ๆ  ท่ีอาจพบไดบางจากการใชยา  ไดแก  ผลตอ

ระบบทางเดินอาหาร  ทําใหอาเจียน  เบื่ออาหาร  ผลตอระบบประสาท กอใหเกิดอาการเหนื่อยออน  การ

ทํางานของขาไมสัมพันธกัน  ปวดศีรษะ  รวมถึงเกิดการเปลี่ยนแปลงของตอมไรทอ  ทําใหเพศชายมีลักษณะ

คลายเพศหญิง 

การใชยานี้กับสัตวปวยท่ีการทํางานของไตลดลงอาจเหนี่ยวนําใหเกิดภาวะ hyperkalemia  มี

รายงานวา  spironolactone  มีผลยับยั้งการสังเคราะหฮอรโมนเทสโทสเตอโรน  (testoterone)  และอาจ

เพ่ิมโอกาสในการเปลี่ยน testosterone ไปเปนเอสตราไดออล  (estradiol)  ดวย ผลจากการศึกษาความเปน

พิษในระยะยาวของยาในหนูขาว แสดงใหเห็นวา ยาสามารถเหนี่ยวนําใหเกิดเนื้องอกได (tumorigenic)  ยังไม

มีขอมูลความปลอดภัยของการใชยานี้ในระหวางตั้งทอง  อีกท้ัง canrenone  ท่ีสามารถกระจายตัวไปยังน้ํานม 

จึงควรหยุดการใหนมลูกในชวงท่ีมีการใชยา 

 

ขอควรระวัง 

 หามใชยา spironolactone  กับผูปวยท่ีอยูในภาวะโปแตสเซียมในเลือดสูงกวาปกติ  

(hyperkalemia) ไตไมสามารถผลิตปสสาวะได (anuria) ไตวายเรื้อรังหรือการทํางานของไตบกพรองอยาง

ชัดเจน  และควรใหความระมัดระวังเม่ือใชยานี้กับผูปวยท่ีตับและไตทํางานลดลง 

 หามใชยานี้รวมกับยาขับปสสาวะอ่ืน ๆ ท่ีมีคุณสมบัติลดการขับโปแตสเซียม  เชน  amiloride, 

triamterene  หรือรวมกับการใหโปแตสเซียมเสริม  เพราะจะทําใหความเสี่ยงตอการเกิดภาวะ hyperkalemia 
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เพ่ิมมากข้ึน  สวนยาอ่ืนๆ  ท่ีมีโอกาสเพ่ิมความเสี่ยงในการเกิด hyperkalemia  หากใชรวมกับ 

spironolactone  ไดแก  indomethacin  และกลุมยับยั้งแองจิโอเทนซิน-คอนเวอรติ้ง เอนไซม(ACE 

inhibitors)  เชน  captopril, enalapril   ซ่ึงเปนยาท่ีใชรักษาในภาวะโรคความดันโลหิตสูง และหัวใจลมเหลว

แบบเลือดค่ัง (congestive heart failure, CHF) เปนตน 

 Spironolactone  อาจมีผลเพ่ิมคาครึ่งชีวิตของยา digoxin และอาจใหผลลดหรือเพ่ิมคาครึ่งชีวิตของ 

digitoxin การใช aspirin รวมกับ spironolactone  อาจลดประสิทธิภาพในการขับปสสาวะของยาได 

 

การนําไปใช 

 Spironolactone  สามารถนําไปใชกับกลุมผูปวยโรคหัวใจ ชนิด congestive heart failure (CHF)  

ท่ีผลการรักษาดวยการใช furosemide และ ACE inhibitor  ยังไมเปนท่ีนาพอใจ  และมีโอกาสท่ีจะเกิดภาวะ

โปแตสเซียมในเลือดต่ํา  (hypokalemia)  ข้ึนได  นอกจากนี้ยายังใหผลดีในการรักษาภาวะการมีของเหลว

สะสมภายในชองทอง (ascites)  เนื่องจากยามีผลเพ่ิมระดับของแอมโมเนียนอยกวายาขับปสสาวะอ่ืน ๆ 

ขนาดยา 

 สนุัข 

  เพ่ือเปนยาขับปสสาวะกรณีใชรวมในการรักษา CHF 

- 1-2 mg/kg  โดยการกิน  ทุก ๆ 12 ชั่วโมง  (กรณีท่ีการใหยา furosemide และ ACE inhibitor   

ไมสามารถควบคุมการสะสมของของเหลวได) 

- ใชรวมกับยาขับปสสาวะอ่ืน ๆ  กรณีท่ีมีแนวโนมของการเกิด hypokalemia  ดวยใหยาขนาด  2-4  

mg/kg  วันละครั้งโดยการกิน 

เพ่ือรักษาภาวะการมีของเหลวสะสมในชองทอง  (ascites) 

- 1-2 mg/kg  โดยการกิน  วันละ 2 ครั้ง  หากยังไมเกิดการตอบสนอง ภายใน  4-5  วัน หลังการ 

รักษาใหเพ่ิมขนาดยาข้ึนเปน 2 เทา  หากยังไมมีการตอบสนองอีกใน  4-5  วัน  สามารถเพ่ิมขนาด 

ยาข้ึนอีกเปน  4-8 mg/kg  วันละ  2  ครั้ง 

  แมว 

เพ่ือเปนยาขับปสสาวะกรณีใชรวมในการรักษา CHF 
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- 1-2 mg/kg   โดยการกิน ทุก ๆ  12  ชั่วโมง  (กรณีท่ีการใหยา  furosemide  และ ACE 

inhibitor  ไมสามารถควบคุมการสะสมของของเหลวได) 

- 1 mg/kg  โดยการกิน ทุก ๆ  12  ชั่วโมง  หากวาระดับของโปแตสเซียมในซีรั่มต่ํากวาปกติ 

 

ยาท่ีออกฤทธิย์ับยั้ง  renal epithelial Na+ channels 

 

 เปนยาขับปสสาวะอีกกลุมหนึ่งท่ีมีผลลดการขับโปแตสเซียม โดยยาในกลุมนี้ไดแก ยา triamterene 

(Dyrenium, maxzide®) และ Amiloride (Midamor®) ซ่ึงยาท้ังสองตัวนี้ตางก็มีผลในการเพ่ิมการขับโซเดียม

เพียงเล็กนอย  แตจะมีผลในการลดการขับโปแตสเซียม  ซ่ึงตางจากผลของยาขับปสสาวะตัวอ่ืน ๆ โดยยาท้ัง

สองชนิดตางก็เปน organic base และถูกขนสงโดยอาศัย organic base secretory mechanism ใน 

proximal tubules 

 

ตารางท่ี 6  สูตรโครงสรางและคาทางเภสัชจลนศาสตรของยาในกลุม inhibitors of renal epithelial  

 Na+channels 

 

 

ท่ีมา: Reilly, R.F. and Jackson, E.K., 2011. 
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กลไกการออกฤทธิ์ 

 

 ท้ัง triamterene และ amiloride ตางก็มีกลไกการออกฤทธิ์แบบเดียวกัน โดยยาจะขัดขวางท่ี 

sodium channel ใน luminal membrane ของ late distal tubule และ collecting duct จึงมีผลเพ่ิม

อัตราการขับท้ังโซเดียมและคลอไรดอยางออน ๆ เนื่องจากทอไตบริเวณนี้เปนบริเวณท่ีมีการดูดซึมกลับ Na+

เพียง 2.5% เทานั้น 

 

 

 

รูปท่ี 16  ตําแหนงและกลไกการออกฤทธิ์ของยากลุมยับยั้ง renal epithelial Na+channel 

ท่ีมา: Reilly, R.F. and Jackson, E.K., 2011. 
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ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 เม่ือเปรียบเทียบกันแลวพบวายา amiloride มีความแรงมากกวายา triamterene 10 เทา  ซ่ึงการ

ยับยั้ง Na+ epithelium channel จะเพ่ิมการขับถาย NaCl  แตจะลด lumen-negative transepithelial 

voltage จึงลดการขับ K+ , H+, Ca2+และ Mg2+  โดยท่ียาไมมีผลตอ renal blood flow และ glomerular 

filtration rate 

 

การดูดซึมและการขับออก 

 Amiloride จะถูกดูดซึมจากทางเดินอาหารไดเพียงเล็กนอย (≈15-25%)  ยาสวนใหญจึงถูกขับออก

ผานทางปสสาวะในรูปเดิมเปนหลัก   สวน triamterene จะเกิดการเมตาบอไลทได เปน 4-

hydroxytriamterene sulfate แลว ซ่ึงยังคงมีประสิทธิภาพในการออกฤทธิ์และถูกขับผานปสสาวะออกจาก

รางกาย  ดังนั้นผลขางเคียงหรือความเปนพิษของยา triamterene จะเพ่ิมสูงข้ึนในขณะท่ีการทํางานของตับ

หรือไตไมสมบูรณ 

 

ผลขางเคียง 

 ผลขางเคียงจากการใชยาท่ีอันตรายท่ีสุดไดแก ภาวะโปแตสเซียมในกระแสเลือดสูงผิดปกติ ซ่ึงอาจ

รุนแรงถึงข้ึนเสียชีวิตได   ดังนั้นจึงหามใชยานี้ในผูปวยท่ีมีแนวโนมการเกิดภาวะโปแตสเซียมในเลือดสูงอัน

เนื่องมาจากความผิดปกติใด ๆ เชน ภาวะไตวาย  ไดรับยาขับน้ําท่ีมีผลเพ่ิมการเก็บโปแตสเซียมกลุมอ่ืน  ไดรับ

ยา angiotensin converting enzyme inhibitor หรือไดรับโปแตสเซียมเสริม   นอกจากนี้ triamterene 

เปน folic acid antagonist  การใช triamterene กับผูปวยท่ีมีภาวะโรคตับ ซ่ึงมีความเสี่ยงท่ีจะเกิดภาวะ

megaloblastosis จากการขาด folic acid จึงเปนสิ่งท่ีควรหลีกเลี่ยง 

ผลขางเคียงท่ีพบไดบอยท่ีสุดจากการใชยา amiloride คือ คลื่นไส  อาเจียน  ปวดศีรษะ  ซ่ึงจะ

คลายคลึงกันกับผลของยา triamterene คือ คลื่นไส  อาเจียน และเปนตะคริว 

 

การนําไปใช 

 มักใชรวมกันกับยาขับปสสาวะกลุม thiazide หรือ loop diuretic เพ่ือรักษาสมดุลของโปแตสเซียม

ใหเปนปกติ 
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ยาท่ีใชแกไขภาวะโลหิตจางในผูปวยไตวายเรื้อรัง 
 

อีริโทรโพอิติน (Erythropoietin; r-HuEPO) 

 เปนสารสังเคราะหเชิงชีวภาพของฮอรโมน  erythropoietin ในคน ท่ีทําหนาท่ีในการควบคุม

กระบวนการสรางเม็ดเลือดแดง 

 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 ตามธรรมชาติแลว erythropoietin ถูกผลิตข้ึนภายในไต ทําหนาท่ีเปนฮอรโมนท่ีควบคุมกระบวนการ

สรางเม็ดเลือดแดง (erythropoiesis)  โดยมีผลกระตุนการผลิตเซลลเม็ดเลือดแดง จากเซลลตั้งตนท่ีไขกระดูก 

นอกจากนี้ยังมีผลกระตุนการปลอยเรติคูโลไซต (reticulocyte) อีกดวย 

 Recombinant Human EPO alfa (r-HuEPO-alpha) ทําหนาท่ีเปนสารเสริมของ EPO ตาม

ธรรมชาติ ท่ีนํามาใชกับผูปวยโรคไตวายเปนหลัก โดยเชื่อกันวาสารพิษกลุม urenic มีผลลดการผลิต EPO จาก

ไต 

 

 

รูปท่ี 17 กลไกการออกฤทธิของ erythropoietin 

ท่ีมา: http://www.nature.com/nrc/journal/v5/n7/fig_tab/nrc1648_F2.html. 
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คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร 

 EPO จะดูดซึมไดภายหลังจากใหโดยการฉีดเทานั้น และยังไมมีขอมูลยืนยันแนชัดวายาสามารถผานรก 

หรือกระจายไปยังน้ํานมไดหรือไม  ท้ังยังไมทราบขอมูลเก่ียวกับการเปลี่ยนรูปของยา สําหรับผูปวยท่ีอยูใน

ภาวะไตวายเรื้อรัง จะมีคาครึ่งชีวิตของยาในรางกายยาวนานกวาผูท่ีมีการทํางานของไตปกติประมาณ 20% 

ขนาดยาท่ีใหและคาเม็ดเลือดแดงอัดแนน ในชวงเริ่มตนกอนการรักษามีผลตอระยะเวลาในการเพ่ิมคาเม็ด

เลือดแดง ซ่ึงโดยท่ัวไปแลวใชระยะเวลาประมาณ 2-8 สัปดาห 

 

อาการไมพึงประสงค 

 ในสุนัขและแมว ภาวะท่ีอาจพบไดขณะใชยานี้ในการรักษาคือ การเกิด autoantibody เปนผลใหเกิด

การดื้อยาตอการใชในครั้งตอ ๆ ไป นอกจากนี้ยังมีรายงานวาอาจเกิดผลขางเคียงอ่ืน ๆ ไดแก  ความดันโลหิต

สูง ชักและการลดลงของธาตุเหล็กในรางกายเกิดแผลหลุมชนิด mucocutaneous ulcer บริเวณท่ีฉีดยา 

รวมถึงมีไขหลังการใหยาได 

ขอควรระวัง 

 หามใช EPO  กับผูปวยหรือสัตวปวยท่ีไมสามารถควบคุมปญหาเก่ียวกับความดันโลหิตสูงได ท้ังยังไม

แนะนําใหใชกับผูท่ีมีความไวตอยานี้ รวมถึงไมควรใชยานี้ในมาอีกดวย 

การใหยาขนาดสูงในหนู rat  ตั้งทองมีผลเหนี่ยวนําใหเกิดความผิดปกติตอตัวออน ในขณะท่ีการใหยา

นี้แกกระตายในขนาด 500  mg/kg  ระหวางวันท่ี 6-18  ของการตั้งทองกลับไมปรากฏความผิดปกติกับตัว

ออน ดังนั้นการใหยานี้ในขณะตั้งทอง ควรพิจารณาถึงผลดีและผลเสียกอนการตัดสินใจ 

 

ขนาดยา 

 สุนัข 

 เพ่ือประกอบการรักษาภาวะโลหิตจางท่ีเกิดรวมกับภาวะไตวายระยะสุดทาย 

- เริ่มตนจากการใหยา  100  units/kg  เขาใตผิวหนัง สัปดาหละ 3 ครั้ง โดยคงขนาดการใหยานี้ไว

เปนเวลา 12 สัปดาหแรกของการรักษา หรือจนกระท่ังไดคาเม็ดเลือดอัดแนน (hematocrit, 

PCV) 37-45%   ของคาท่ีตั้งไว    จนเม่ือไดคาตามท่ีตองการแลว   ใหเปลี่ยนขนาดยาท่ีใหเปน 
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2 ครั้งตอสัปดาหกรณีท่ีเริ่มเกิดภาวะโลหิตจางข้ึนอีก ใหกลับไปใหมา 3 ครั้ง ตอสัปดาหเชนเดิม    

และหากวาขนาดยาท่ีใชนี้ไมเพียงพอท่ีจะคงระดับของคาเม็ดเลือดแดงอัดแนนได สามารถเพ่ิม

ขนาดของยาไดอีก 25-50 Units/kg  ขนาดยาโดยท่ัวไปท่ีใชเพ่ือคงระดับคาเม็ดเลือดแดงอัดแนน

มักจะอยูท่ี 75-100 mg/kg ใหสัปดาหละ 2 - 3  ครั้ง   ซ่ึงในการปรับขนาดยาแตละครั้งไมควรถ่ี

เกินกวา 1 ครั้งภายใน 3 สัปดาห หากการรักษาไมประสบความสําเร็จ ควรพิจารณาภาวะอ่ืน ๆ 

ซ่ึงอาจเปนปจจัยรวมเชน การขาดธาตุเหล็ก การสูญเสียเลือด การแตกของเม็ดเลือดแดง มีโรค

ติดเชื้อ หรือเกิดเนื้องอกรวมดวยหรือไม 

- เริ่มตนจากการใหยา 48.4-145  units/kg  เขาใตผิวหนัง สัปดาหละ 3 ครั้ง ซ่ึงโดยสวนใหญมักใหยา

ขนาด 97 units/kg  สัปดาหละ 3 ครั้ง สามารถใหยาขนาดสูงสุด 145 units/kg ได กรณีท่ีเกิดภาวะ

โลหิตจางอยางรุนแรง มีคาเม็ดเลือดแดงอัดแนนนอยกวา 14% และสามารถใหยาดวยขนาดต่ําสุด 

(48.4 units/kg) หากภาวะโลหิตจางเปนไปอยางไมรุนแรงหรือเกิดภาวะความดันโลหิตสูงข้ึน หาก

การใหยาทําใหคาเม็ดเลือดแดงอัดแนนเปนไปตามจุดมุงหมาย  สามารถปรับขนาดเปนใหสัปดาหละ    

2   ครั้ง    พรอมทําการติดตามอาการและประเมิน  เพ่ือปรับขนาดยาเปนระยะ         หากวาขนาด

ยาท่ีตองใชสูงกวา145  units/kg  จําเปนตองประเมินตอวาเกิดภาวะดื้อตอยา EPO หรือไม 

นอกจากนี้ยังแนะนําใหเสริมธาตุเหล็กในสัตวปวยทุกประเภทท่ีไดรับยานี้ดวย 

แมว 

เพ่ือประกอบการรักษาภาวะโลหิตจางท่ีเกิดรวมกับโรคไตระยะสุดทาย 

- ใชหลักการเชนเดียวกับท่ีใชในสุนัข  แตคาเม็ดเลือดแดงอัดแนนท่ีตองการจะอยูท่ี 30-40% 

 เฟอรเร็ต 

- 50-150  IU/kg  เขากลามเนื้อสัปดาหละ 3 ครั้ง และอาจลดลงเปนสัปดาหละ 1 ครั้งได หากคา

เม็ดเลือดแดงเพ่ิมข้ึนอยางชัดเจน 

  กระตาย 

- 50-150  IU/kg เขาใตผิวหนัง ทุก ๆ 2-3 วัน จนกระท่ังคาเลือดกลับเปนปกติ 
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ยาท่ีใชปรับคาความเปนกรด-ดางของปสสาวะ 

 

 ยาท่ีใชปรับคาความเปนกรด-ดางของปสสาวะนํามาใชในทางคลินิกดวยวัตถุประสงคหลัก เพ่ือใชใน

กรณีกระเพาะปสสาวะอักเสบ รวมถึงปรับคา pH ของปสสาวะเพ่ือประกอบในการรักษานิ่วประเภทตางๆ 

สําหรับกรณีกระเพาะปสสาวะอักเสบนั้น มักเกิดจากเชื้อ Escherichia coli, Coliform, Proteus, 

Pseudomonas aeruginosa, Staphylococi และ Streptococci  ซ่ึงการรักษาภาวะกระเพาะปสสาวะ

อักเสบมักใชเวลา 10 ถึง 14 วัน  โดยการใหยาตานจุลชีพท่ีเหมาะสมอยางตอเนื่อง  ซ่ึงความเปนกรดและดาง

ของปสสาวะมีผลตอประสิทธิภาพการออกฤทธิ์ของยาตานจุลชีพ  พบวายา Erythromycin, Streptomycin, 

sulfadiazine และ trimethoprim รวมถึง fluoroquinolone, Streptomycin, sulfadiazine และ 

trimethoprim รวมถึง fluoroquinolone จะมีประสิทธิภาพในการออกฤทธิ์เพ่ิมสูงข้ึนท่ี pH 8  ในขณะท่ียา 

penicillin, tetracyline และ nitrofurantoin จะมีประสิทธิภาพการออกฤทธิ์สูงข้ึนท่ี pH 5.5 

 

ยาปรับปสสาวะใหเปนกรด (Urine Acidifers) 

 

 Acidifiers มีคุณสมบัติในการปรับ pH ของปสสาวะใหลดลง และทําใหปสสาวะเปนกรด ถูกนํามาใช

เพ่ือชวยเสริมประสิทธิภาพของยาตานจุลชีพกลุมท่ีออกฤทธิ์ไดดีในปสสาวะท่ีเปนกรดตามท่ีกลาวมาแลว

ขางตน   นอกจากนี้การลด pH ของปสสาวะยังชวยควบคุมการเกิดนิ่ว struvite ไดอีกดวย  สําหรับสารท่ี

นํามาใชเปน acidifiers ไดแก วิตามิน C (Ascorbic acid), Ammonium chloride, Ammonium 

sulphate, Ethylenediamine และ Methionine พบวา Ascorbic acid มักใหผลในการลด pH ของ

ปสสาวะท่ีไมแนนอน   อีกท้ังขนาดท่ีใชมักจะกอใหเกิดรสชาติท่ีไมเหมาะตอการรับประทาน   สวนในมา 

พบวา Ammonium chloride มักไมมีผลในการลด pH ของปสสาวะเม่ือใหขนาด 20 mg/kg ทุก ๆ วัน และ

เม่ือปรับให 100-500 mg/kg ก็จะทําใหรสชาติไมชวนกิน    สวน Ammonium sulphate ไดรับการพิสูจน

แลววามีประสิทธิภาพในการลด pH ของปสสาวะไดดี  ท้ังยังมีรสชาติท่ีงายตอการรับประทานอีกดวย 
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เมไธโอนีน (Methionine) 
 

 กรดอะมิโนท่ีมีกํามะถันเปนสวนประกอบ  มีลักษณะเปนผงผลึกสีขาว  ท่ีมีกลิ่นเฉพาะตัว  1 กรัมของ

ยา จะละลายไดในน้ํา  30  มิลลิลิตร และละลายไดนอยมากในแอลกอฮอล  74.6 มิลลิกรัม ยามีคาเทากับ  1 

mEg ของ methionine 

 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 Methionine  มีฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาหลายอยางดวยกัน  โดยเปนท้ังสารอาหารในรูป l-form  ซ่ึงเปน

กรดอะมิโนท่ีจําเปนตอรางกาย  ทําหนาท่ีเปน  lipotrope  ปองกันและแกไขภาวะ fatty liver  ในกรณีท่ีขาด 

choline  รวมถึงสามารถปรับใหปสสาวะมีคา pH  ลดลงไดอีกดวย   methionine  2 โมเลกุล จะสามารถ

เปลี่ยนไปเปน  cysteine  ได  1  โมเลกุล       methionine  จะใหท้ังหมู  sulfhydryl  และ  methyl  แก

ตับ เพ่ือเกิดการเมตาบอลิซึม หลังจากเกิดการเปลี่ยนรูปของ  methionine  ซัลเฟตจะถูกขับออกทางปสสาวะ

ในรูปของ  sulfuric acid  ซ่ึงจะมีผลทําใหปสสาวะเปนกรด 

 

คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร 

 ยังไมมีขอมูลเก่ียวกับคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร ของยานี้ ท้ังในคนและสัตว 

 

ผลขางเคียง 

 การใหยาในขนาดท่ีใชกันโดยท่ัวไป  อาจมีผลตอระบบทางเดินอาหาร  การใหยาพรอมอาหารจึงชวย

ลดผลขางเคียง  ท้ังยังเพ่ิมประสิทธิภาพของยาอีกดวย  ลูกแมวอาจแสดงอาการเปนพิษ หากไดรับอาหารท่ีมี 

methionine  ผสมอยู   นอกจากนี้ยังสามารถทําใหเกิดภาวะโลหิตจางชนิดท่ีตรวจพบ  Heinz-body  

(Heinz-body hemolytic anemia)  ไดในแมว   การให methionine  ขนาด 2 กรัม ตอวัน  โดยการกินแก

แมวท่ีโตเต็มท่ี  จะมีผลใหเกิดอาการเบื่ออาหาร  methimoglobinemia   ขาทํางานไมสัมพันธกัน  เกิด 

Heinz-body  ท่ีจะเหนี่ยวนําใหเกิดโลหิตจางตามมา  และมีภาวะเนื้อเยื่อขาดออกซิเจน  (cyanosis) 

 การทําใหปสสาวะเปนกรดจะมีผลลดประสิทธิภาพการออกฤทธิ์ของยากลุม  aminogly coside  

และ  erythromycin  ซ่ึงปกติจะออกฤทธิ์ไดดีในปสสาวะท่ีเปนดาง 
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ขอควรระวัง 

 ขอหามใชของ  methionine  ไดแก  ผูปวยท่ีอยูในภาวะไตวาย,  มีโรคของตับออน  และผูปวยท่ีการ

ทํางานของตับบกพรอง  เนื่องจาก methionine  จะมีผลใหเกิดการผลิต  mercaptan-like compound  

เพ่ิมมากข้ึน  อีกท้ังเพ่ิมอาการของโรคทางจิตท่ีมีผลจากตับ  (hepatic dementia)  และการหมดความรูสึก  

(coma) ใหรุนแรงยิ่งข้ึน  นอกจากนี้ยังไมควรใชยากับสัตวปวยท่ีเคยเกิดภาวะ  acidosis  หรือเกิดนิ่ว ชนิด 

urate และไมแนะนําใหใชในลูกแมวอีกดวย 

 

การนําไปใช 

 ในสัตวเล็ก  methionine  จะถูกนําไปใชโดยมีจุดประสงคหลัก เพ่ือปรับใหปสสาวะเปนกรด  เพ่ือ

ปองกันและรักษานิ่ว ชนิดเฉพาะซ่ึงไดแก  struvite  อีกท้ังยังชวยลดกลิ่นแอมโมเนียในปสสาวะลดดวย   

 สวนในสัตวเศรษฐกิจ  จะมีการใชเพ่ือเปนแหลงอาหารเสริมใหกับสุกรและสัตวปก  และเพ่ือรักษา

ภาวะท่ีมีการสะสมของคีโตนในรางกาย  (ketosis)  ในวัวนม  ท้ังยังสามารถใชรักษาภาวะ         กีบอักเสบ  

(laminitis)  ในมาและวัวนมอีกดวย  โดยคาดวายาจะมีผลเสริมพันธะ  disulfide  เพ่ือเปนการคงรูปและ

ประสิทธิภาพการทํางานของผนังกีบ 

 ในคน  ใชยานี้เพ่ือลดแอมโมเนียในปสสาวะ  ชวยใหท้ังคาความเปนกรดดางและกลิ่นลดลง 

 

ขนาดการใช 

 สุนัข 

  เพ่ือปรับใหปสสาวะมีความเปนกรด 

- รวมในการรักษานิ่วชนิด struvite  จะใหยาขนาด 0.2-1 กรัม  โดยการกิน ทุก  8 ชั่วโมง 

  แมว 

  เพ่ือปรับใหปสสาวะมีความเปนกรด 

- ใหยาขนาด  1,000 – 1,500 mg ตอวัน  ผสมในอาหาร 

- 0.2 – 1 กรัม  โดยการกิน  วันละ  1  ครั้ง 
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โค 

- 20 – 30  กรัม  โดยการกิน 

  มา 

- ใหยาขนาด  22 mg/kg  โดยการกิน  วันละครั้ง  เปนเวลา 1 สัปดาห  แลวลดขนาดยาลงเปน 

11 mg/kg  กินวันละครั้งอีก  1  สัปดาห  จากนั้นลดลงอีกเปน 5.5 mg/kg  วันละครั้งตออีก 1 

สัปดาห 

- 12.5  กรัม  ผสมในน้ําเกลือหรือสารละลายเดกโทรส  1 ลิตร  ใหเขาหลอดเลือดดํา 

 

Ascorbic acid 

 Ascorbic acid หรือวิตามิน C เปนวิตามินท่ีละลายน้ําได  มีคุณสมบัติในทางเภสัชวิทยาหลายดาน  

รวมถึงการลด pH ของปสสาวะ  โดยมักใหในรูปกิน    

ขนาดท่ีใชคือ 

  สุนัข : 100 – 500 mg วันละ 3 เวลา 

  แมว  : 100 mg วันละ 3 เวลา 

  มา    : 2 g/kg ทุกวัน 

 

Ammonium chloride 

 มีคุณสมบัติในการลด pH ของปสสาวะใหต่ําลง  จึงมีการนํามาใชทางคลินิกเพ่ือการปองกันและสลาย

นิ่วชนิด struvite โดยแอมโมเนียม คลอไรดเม่ือเขาสูรางกายจะแตกตัวเปนแอมโมเนียมไอออน และคลอไรด

ไอออน และแอมโมเนียมไอออนจะถูกเปลี่ยนตอท่ีตับไปเปนยูเรีย ซ่ึงในข้ันตอนการเปลี่ยนดังกลาวจะได

ไฮโดรเจนไอออนอิสระออกมา  ไฮโดรเจนไอออนท่ีเกิดข้ึนจะรวมตัวกับไฮโดรเจนคารบอเนตไอออนในเลือด 

แลวแตกตัวเปนคารบอนไดออกไซดและน้ํา ดังนั้นจึงมีผลใหระดับของไฮโดรเจนคารบอเนตไอออนในเลือด

ลดลง อยางไรก็ตามยานี้มีขอหามใชในสัตวปวยท่ีเกิดภาวะ acidosis หรือการทํางานของตับและไตบกพรอง

อยางรุนแรง    นอกจากนี้ยังมีรายงานการเกิดผลึกในปสสาวะ (crystalluria)  เม่ือใชรวมกับยากลุม 

sulphonamides อีกดวย    
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ผลขางเคียงท่ีเกิดข้ึนจากการใชยานี้ไดแก  

 

 การเกิด metabolic acidosis 

 คลื่นไส อาเจียน 

 การปรับใหปสสาวะเปนกรดเพ่ิมมากข้ึนในแมวจะเพ่ิมความเสี่ยงของการนิ่วชนิดแคลเซียมออกซาเลต 

ขนาดท่ีใชคือ 

 

ขนาดการใช 

 สุนัข 

- เพ่ือการรักษานิ่วชนิด struvite: 20 mg/kg วันละ 1-2 ครั้ง โดยการกิน ทุก  8 ชั่วโมง 

- เพ่ือเพ่ิมการขับสารพิษหรือยาบางชนิดออกจากรางกาย: 200 mg/kg ตอวันละ 1-2 ครั้ง โดยการ

แบงใหกิน วันละ 4 ม้ือ 

- เพ่ือเพ่ิมการขจัดโลหะหนักออกจากรางกาย: 200 – 500 mg/kg ตอวันละ 3-4 ครั้ง  

แมว 

-    เพ่ือการรักษานิ่วชนิด struvite: 20 mg/kg วันละ 1-2 ครั้ง โดยการกิน ทุก  12 ชั่วโมง 
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ยาปรับปสสาวะใหเปนดาง (Urine alkalinisers) 

 

 Alkalinisers มีคุณสมบัติในการปรับ pH ของปสสาวะใหเพ่ิมข้ึน และทําใหปสสาวะเปนดาง  ถูก

นํามาใชเพ่ือเสริมประสิทธิภาพการออกฤทธิ์ของยาปฏิชีวนะท่ีใชรักษาการติดเชื้อในกระเพาะปสสาวะ  ท้ังยัง

เพ่ือปองกันการเกิดนิ่ว urate   สําหรับสารท่ีนํามาใชเพ่ือเปน alkalinisers ไดแก potassium citrate, 

sodium bicarbonate และ sodium citrate 

 

Potassium citrate 

 ใชเพ่ือปรับใหปสสาวะเปนดาง เพ่ือประโยชนในการรักษาการติดเชื้อในระบบทางเดินปสสาวะ และ

เพ่ือควบคุมการเกิดนิ่วชนิด calcium oxilate และ urate   โดยมีขอหามใชในสัตวปวยท่ีการทํางานของหัวใจ

หรือไตบกพรอง 

 ขนาดท่ีใช 

  สุนัขและแมว :     75 mg/kg วันละ 2 เวลา โดยการกิน 

 

Sodium  Bicarbonate 

 สารที่ทําหนาที่ปรับใหมีสภาพเปนดางชนิดนี้ มีลักษณะเปนผงผลึกสีขาว  ละลายไดในน้ํา แตไม

ละลายในแอลกอฮอล หนึ่งกรัมของโซเดียมไบคารบอเนต จะประกอบดวย 12mEq ของโซเดียมและ       

ไบคารบอเนต  สวน 84 มิลลิกรัมของโซเดียมไบคารบอเนต  จะประกอบดวย  1 mEq  ของโซเดียมและ    

ไบคารบอเนตนอกจากนี ้ โซเดียมไบคารบอเนต  ยังมีอีกหลายชื่อที่เปนที่รู จัก  ไดแก  baking soda, 

sodium hydrogen carbonate, sodium acid carbonate หรือ NaHCO3 ตามสูตรโครงสราง 

 
ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 ไบคารบอเนต ไอออน  เปนสวนประกอบของ bicarbonate : carbonic acid buffer  ซ่ึงเปน 

buffer  หลักของภายนอกเซลลในรางกาย 
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ผลขางเคียง 

 การใหยาขนาดสูงโดยการฉีดสามารถเหนี่ยวนําใหเกิดภาวะ metabolic alkalosis, โปแตสเซียมใน

เลือดต่ํากวาปกติ (hypokalemia), ระดับของแคลเซียมในเลือดต่ํากวาปกติ (hypocalcemia), โซเดียมสูงกวา

ปกติ (hypernatremia),  หัวใจวายแบบท่ีมีการค่ังภายในหลอดเลือด (congestive heart failure)  

ออกซิเจนของเนื้อเยื่อตาง ๆ  มีระดับลดลง  และเกิด CNS acidosis  ซ่ึงเปนสาเหตุใหการหายใจหยุดลงได 

 การใหโซเดียมไบคารบอเนตเพ่ือทําการกูชีวิต อาจมีผลใหเกิดภาวะมีคารบอนไดออกไซดในเลือด

มากกวาปกติ (hypercapnia)  ข้ึนได หากการระบายอากาศในขณะนั้นไมดีพอ 

 การใหยาขนาดสูง  ทั้งโดยการกินหรือการฉีด  อาจมีผลเพิ่มการสะสมของโซเดียมจนเกิด 

hypernatremia  และของเหลวในรางกายมีปริมาตรมากเกิดพอดี (volumne overload)  จึงควรให

ความระมัดระวังเม่ือใชกับสัตวปวยโรคหัวใจลมเหลวเรื้อรัง หรือไตวายอยางเฉียบพลัน 

 

ขอหามใช 

 หามใหโซเดียมไบคารบอเนต โดยการฉีดกับสัตวปวยท่ีอยูในภาวะ metabolic หรือ respiratory 

alkalosis  มีการเสียคลอไรดมากผิดปกติจากการอาเจียน  มีความเสี่ยงท่ีจะเกิดภาวะ hypochloremic 

alkalosis  จากการใชยาขับปสสาวะหรือเกิดรวมกับภาวะ hypocalcemia ซ่ึงอาจเกิดการชักตามมาได 

 ควรใหความระมัดระวังเปนพิเศษและขณะใหควรเปนไปอยางชา ๆ  เม่ือใหยากับสัตวปวยท่ีมีภาวะ 

hypocalcemiaรวมดวย  นอกจากนี้ผลของยาท่ีมีตอการสะสมโซเดียมเปนจุดสําคัญท่ีควรใหความระมัดระวัง

เม่ือใหยากับสัตวปวยท่ีอยูในภาวะหัวใจลมเหลว เรื้อรัง โรคไต ความดันโลหิตสูง ปสสาวะลดลงกวาปกติ หรือ

ปริมาตรของเหลวในรางกายมากจนเกิดพอดี 

 

การนําไปใช 

 ขอบงใชของยาคือ เพ่ือรักษาภาวะ metabolic acidosis  และเพ่ือปรับใหปสสาวะมีความเปนดาง  

นอกจากนี้ยังใชประกอบการรักษาภาวะ hypercalcemia  หรือ hyperkalemia 
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ขนาดการใช 

 เนื่องจากโซเดียมไบคารบอนเนตมีขอบงใชหลายประการ  ในท่ีนี้จะขอกลาวถึงเฉพาะขนาดยาท่ีใช

เพ่ือปรับใหปสสาวะมีสภาพเปนดางเทานั้น 

- เริ่มใชยาขนาด 650 มิลลิกรัม ถึง 5.85 กรัม ตอวัน  โดยการกิน ข้ึนกับขนาดของตัวสัตว และคา

ความเปนกรดดางของปสสาวะกอนการรักษา  ความสําเร็จของการรักษา คือเพ่ือคงระดับความ

เปนกรดดางของปสสาวะใหมีคา pH อยูประมาณ 7 และไมใหมากกวา 7.5 

- เพ่ือใชรวมในการรักษา ท้ังเพ่ือปองกันและสลายนิ่วบางชนิดในสุนัข  จะใหยาขนาด 0.5 – 1 กรัม 

หรือประมาณ 1/8 – 1/4 ชอนโตะ  ตอน้ําหนักตัว 5 กิโลกรัม วันละ 3 ครั้ง โดยการกิน  

จุดมุงหมายคือ เพ่ือคงระดับความเปนกรดดางของปสสาวะใหอยูระหวาง 7 – 7.5 
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ยาท่ีใชในกรณีท่ีเกิดน่ิว 

อัลโลพูรินอล (Allopurinol) 

คุณสมบัติทางเภสัชวิทยา 

 ยามีคุณสมบัติเปน xanthine oxidase inhibitor โดย allopurinol และ oxpurinol ซ่ึงเปนรูป 

metabolite จะทําหนาท่ียับยั้งเอนไซม xanthine oxidase ซ่ึงเก่ียวของกับกระบวนการเปลี่ยน oxypurines 

เชน hypoxanthine, xanthine ไปเปน uric acid   ท้ังนี้ hepatic microsomal enzyme ก็อาจถูกยับยั้ง

โดย allopurinol ไดเชนกัน     ยาตัวนี้ไมมีผลไปเพ่ิมการขับออกของ uric acid ท่ีไต  และไมไปมีผลขัดขวาง

การทํางานของยาระงับการอักเสบหรือยาแกปวดตาง ๆ 

 นอกจาก allopurinol จะยับยั้งเอนไซม xanthine oxidase แลว ยังยับยั้งการเกิด superoxide 

anion radicals ดวย   ดังนั้นจึงมีผลปองกันการเกิดภาวะ hemorrhagic shock และกลามเนื้อหัวใจขาด

เลือด (myocardial ischemia) 

 

 

รูปท่ี 18 กลไกการออกฤทธิของยา allopurinol  

ท่ีมา: Goldman et al., 2001. 
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เภสัชจลนศาสตร 

 

 ยังไมมีขอมูลทางเภสัชจลนศาสตรของยาตัวนี้ในสัตว   สวนในคนพบวาประมาณ 90% ของยาจะเกิด

การดูดซึมท่ีทางเดินอาหารภายหลังการกิน   ระดับสูงสุดของยาในกระแสเลือดภายหลังใหกินจะเกิดประมาณ 

1.5 ชั่วโมง 

 Allopurinol จะกระจายตัวอยูตามเนื้อเยื่อของรางกายท่ีมีน้ําเปนองคประกอบ  แตระดับของยาใน 

CNS จะมีเพียง 50% ของท่ีพบท่ีตําแหนงอ่ืน ๆ   ท้ัง allopurinol และ oxypruinol จะไมจับกับพลาสมา

โปรตีน   แตยาท้ังสองตัวสามารถขับออกทางน้ํานมได 

 Xanthine oxidase จะเมตาบอไลท allopurinol ใหเปลี่ยนไปเปน oxypurinol     ซ่ึงคาครึ่งชีวิต

ของ allopurinol คือ 1-3 ชั่วโมง      สวน oxypurinol จะประมาณ 18-30 ชั่วโมง     คาครึ่งชีวิตนี้จะเพ่ิม

สูงข้ึนในผูปวยท่ีการทํางานของไตลดลง 

 

การใชและขอบงใช 

 การนํามาใชในทางสัตวแพทยหลัก ๆ แลวก็คือเพ่ือปองกันการกลับมาเปนนิ่วชนิดท่ีมี uric acid เปน

สวนประกอบ รวมกับนิ่วชนิด calcium oxalate  ซ่ึงพบไดบอยในสัตวเล็ก รวมท้ังใชเพ่ือรักษาโรค gout ใน

นกตาง ๆ อีกดวย 

 

ขอควรระวังและขอหามใช 

 หามใช allopurinol ในผูปวยท่ีไวตอยานี้หรือเคยมีประวัติการไดรับยากอนหนานี้แลวเกิดปฏิกิริยา

การตอบสนองท่ีรุนแรง    ในผูปวยท่ีการทํางานของตับหรือไตลดลง จําเปนตองใหความระมัดระวังและสังเกต

อาการอยางใกลชิดภายหลังการใหยา     มีขอแนะนําใหลดขนาดของยาและเฝาระวังอยางตอเนื่องเม่ือใชยานี้

กับผูปวยท่ีการทํางานของไตบกพรอง 

 ยังไมมีรายงานตีพิมพเก่ียวกับความปลอดภัยของการใชยาในระหวางตั้งครรภ  แตจากการทดลอง

พบวาการใชยามากกวา 20 ครั้งในสัตวทดลองไมมีผลลดความสมบูรณพันธุ 
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ผลขางเคียงจากการใชยา 

 รายงานเทาท่ีมี เปนรายงานในคน โดยจะเกิดอาการผิดปกติกับระบบทางเดินอาหาร  กดไขกระดูก  

ผิวหนังเปนผื่นแดง  ตับอักเสบ และหลอดเลือดอักเสบ   ในผูปวยโรคไต การใหโดยการลดขนาดของยาลงจะ

เปนการชวยลดผลขางเคียงท่ีจะเกิดตามมา 

 การใช allopurinol ขนาด 30 mg/kg/วัน ติดตอกันเปนเวลานาน จะสามารถเหนี่ยวนําใหสุนัขเกิด

นิ่ว xanthine ได    ดังนั้นหากพิจารณาใชยานี้เปนเวลานานหรือใชในรายของโรคท่ีเปนเรื้อรัง ควรลดขนาด

ของยาท่ีใชลง    ในปจจุบันยังไมมีรายงานถึงผลของการใชยาเกินขนาดในสุนัขและคน 

 

การทําปฏิกิริยากับยาตัวอ่ืน ๆ 

 ⋅ ในกรณีท่ีใชยา allopurinol รวมกับยา cyclophosphamide จะมีผลกดไขกระดูก 

 ⋅ ในกรณีท่ีใชยาตัวนี้รวมกับยาในกลุม urocosuric agents เชน probenecid sulfinpyrazone อาจ

มีผลไปเพ่ิมการขับ oxypurinol    ดังนั้นจึงเปนการลด xanthine oxidase inhibition 

 ⋅เม่ือใชยาตัวนี้รวมกับยาในกลุมท่ีทําใหปสสาวะเปนกรด เชน methionine, ammonium chloride 

อาจมีผลลดความสามารถในการละลายของ uric acid ในปสสาวะ ทําใหเกิดนิ่วไดมากข้ึน     ในคนเม่ือใชยา

ตัวนี้รวมกับ amoxicillin หรือ ampicillin จะเหนี่ยวนําใหเกิดผื่นแดงท่ีผิวหนัง 

 ⋅เม่ือใชรวมกับยาขับปสสาวะทุกกลุม จะมีผลเพ่ิมระดับของ uric acid 

 

ขนาดยา 

 สุนัข 

 กรณีท่ีใชรักษานิ่ว urate 

- 7-10  mg/kg  โดยการกิน วันละ 3 ครั้ง ท้ังเพ่ือการสลายนิ่วและปองกันการเกิดนิ่ว ซ่ึง

จุดมุงหมายในการรักษาเพ่ือลดอัตราสวนของ urate : creatinine ในปสสาวะลง 50% 

- ใหยา 30  mg/kg /วันโดยการกินและแบงใหวันละ 2 - 3 เวลา เพ่ือสลายนิ่วหรือให10-20   

mg/kg  วัน เพ่ือปองกัน 
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- ปรับความเปนดางของปสสาวะใหอยูท่ี 6.5 - 7  ใหอาหารท่ี  purine ต่ํา รวมกับการใหยาขนาด

10  mg/kg วันละ 3  ครั้ง ในชวงหนึ่งเดือนแรก จากนั้นลดขนาดยาลงเหลือ 10  mg/kg  วันละ

ครั้ง 

แมว 

กรณีใชรักษานิ่ว urate 

- 9  mg/kg/วันโดยการกิน 

นก 

กรณีรักษาโรคเกาท 

-  กลุมนกแกว : บดยาเม็ดขนาด 100 mg ลงในน้ํา 10 มิลลิลิตร แลวนําสารละลายท่ีไดนี้จํานวน 20 

หยดเติมลงในน้ําดื่ม 1 ออนซ 
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ยาที่ใชเพ่ือการแกไขปญหาในการถายปสสาวะ 

 

 ภายหลังจากท่ีไตผลิตปสสาวะแลวสงผานทอไตเพ่ือนํามาเก็บไวท่ีกระเพาะปสสาวะแลว เม่ือปริมาณ

ของปสสาวะท่ีสะสมในกระเพาะปสสาวะถึงจุดหนึ่ง ก็จะเกิดกระบวนการขับถายปสสาวะข้ึน ดังนั้นอวัยวะท่ี

เก่ียวของกับการขับถายปสสาวะคือ กระเพาะปสสาวะ หูรูดกระเพาะปสสาวะ และทอปสสาวะ  

 

สรีรวิทยาของการขับถายปสสาวะ 

การขับปสสาวะจะตองอาศัยการทํางานประสานกันระหวางระบบประสาทหลายสวน ท้ังระบบประสาท

สวนกลาง (central nervous system) (รูปท่ี 19) ระบบประสาทอัตโนมัติ (autonomic nervous system) 

ระบบประสาท motor (motor nervous system) และ ระบบประสาทรับความรูสึก (sensory nervous 

system) ท้ังนี้ระบบประสาทแตละสวนจะมีบทบาทหนาท่ีดังแสดงในตารางท่ี 7 

 

 

รูปท่ี 19 ระบบประสาทสวนกลางกับการควบคุมการทํางานของระบบปสสาวะตอนลาง  

  (lower urinary tract) 

ท่ีมา: Fischer, J.R. and Lane, I.F., 2007. 
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ตารางท่ี  7 บทบาทการทํางานของระบบประสาทสวนตางๆ ท่ีเก่ียวของกับการขับถายปสสาวะ 

ระบบประสาท บทบาทหนาท่ี 

ระบบประสาทสวนกลาง (central nervous system) 

- Cerebral micturition center (CMC) 

- Pons micturition center (PMC) 

 

- Sacral micturition center (SMC) 

 

 

สั่งการใหหูรูดปสสาวะสวนนอกคลายตัวเม่ือเริ่มการปสสาวะ 

ควบคุมใหกระเพาะปสสาวะและหูรูดทอปสสาวะทํางาน

ประสานงานกัน  

ควบคุมการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะใหเปนปกติ 

ระบบประสาทอัตโนมัติ (autonomic nervous system) 

- ระบบประสาทซิมพาเทติก (sympathetic) 

 

 

 

- ประสาทพาราซิมพาเทติก (parasympathetic) 

 

ควบคุมใหกระเพาะปสสาวะคลายตัว ขณะเดียวกันก็ทําใหจุด

ตอระหวางกระเพาะปสสาวะและทอปสสาวะสวนตนบีบตัว จึง

มีความสําคัญในการเก็บปสสาวะ (storage phase) 

 

ควบคุมใหเกิดการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะ และคลายจุด

ตอระหวางกระเพาะปสสาวะและทอปสสาวะสวนตนในเวลา

เดียวกัน จึงมีความสําคัญในชวงของการขับถายปสสาวะ

(voiding phase) 

ระบบประสาท motor (motor nervous system)  

ระบบประสาทรับความรูสึก (sensory nervous 

system) 

ทําหนาท่ีรับความรูสึกของกระเพาะปสสาวะและทอปสสาวะใน

เวลาปกติกอใหเกิดการปวดปสสาวะตามความจุท่ีเหมาะสม  

 

ในสวนของกระบวนการขับถายปสสาวะจะประกอบดวย 2 ระยะคือ 

 

 ระยะกักเก็บ (Storage phase) ซ่ึงระยะนี้อยูภายใตการควบคุมของระบบประสาท sympathetic ซ่ึง

ระบบประสาทนี้จะทํางานผาน hypogastric nerve ท่ีควบคุมกระเพาะปสสาวะและทอปสสาวะ การ

กระตุน β-adrenergic receptor ท่ีกระเพาะปสสาวะจะทําใหเกิดการคลายตัวของกลามเนื้อ 
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detrusor ขณะท่ีการกระตุน α-adrenergic receptor ท่ีสวนคอของกระเพาะปสสาวะและทอ

ปสสาวะจะชวยใหเกิดการบีบตัวของกลามเนื้อเรียบ และการปดของทางออกของปสสาวะ นอกจากนี้

แรงตานท่ีเกิดข้ึนในทอปสสาวะยังเกิดจากการหดของกลามเนื้อของ external urethral sphincter  

จนเม่ือปริมาณของปสสาวะและแรงดันภายในกระเพาะปสสาวะเพ่ิมข้ึน จะเกิดการสงสัญญาณไปยัง

ระบบประสาทสวนกลางผาน pelvic nerve และ spinal afferent pathway 

 

 

รูปท่ี 20 กระบวนการขับถายปสสาวะในระยะ storage phase 

ท่ีมา: Fischer, J.R. and Lane, I.F., 2007. 

 

 ระยะขับถาย (Voiding phase) ระยะนี้เริ่มจาก voluntary control center ซ่ึงอยูท่ี cerebral 

cortex และ midbrain ซ่ึงกระแสประสาทจะถูกขนสงผาน spinal pathway และ pelvic nerve 

ของระบบประสาทพาราซิมพาเทติก  กอใหเกิดการกระตุน cholinergic receptors ท่ี detrusor 

muscle ของกระเพาะปสสาวะใหเกิดการหดตัว ขณะเดียวกันก็ยับยั้งสัญญาณจากระบบประสาทซิม

พาเทติก ทําใหแรงตานท่ีมีอยูแตเดิมในระยะกักเก็บลดลง และสามารถบีบขับปสสาวะออกจาก

กระเพาะปสสาวะผานทอปสสาวะได 
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รูปท่ี 21 กระบวนการขับถายปสสาวะในระยะ voiding phase 

ท่ีมา: Fischer, J.R. and Lane, I.F., 2007. 

 

 ท้ังนี้ปญหาหลักท่ีพบเก่ียวกับการปสสาวะสามารถแยกไดเปน 2 สวน คือ 

 ภาวะความผิดปกติในระยะการเก็บปสสาวะ เชน กลั้นปสสาวะไมได (urinary incontenence) 

ปสสาวะบอยกวาปกติ  

สําหรับภาวะการกลั้นปสสาวะไมไดนั้น แบงตามสาเหตุไดเปน 2 กลุมหลัก คือ ภาวะการกลั้นปสสาวะ

ไมไดจากความผิดปกติของระบบประสาท และ การภาวะการกลั้นปสสาวะไมไดจากความผิดปกติท่ีไม

เก่ียวของกับระบบประสาท   

 ภาวะความผิดปกติในระยะการขับถายปสสาวะ เชน ปสสาวะไมแรง เวลาถายปสสาวะตองเบงถาย

รวมดวย รวมถึงการคงคางของปสสาวะหรือปสสาวะไมหมด (urine retention) 

 

ท้ังนี้มียาดวยกันหลายกลุมท่ีเขามามีบทบาทในการใชเพ่ือแกไขภาวะความผิดปกติในการปสสาวะ ซ่ึง

ในท่ีนี้จะกลาวถึงยา 3 ชนดิท่ีมีการนํามาใชทางคลินิกเพ่ือการแกไขความผิดปกติในการขับถายปสสาวะ 

ไดแก 1) bethanechol chloride 2) Diethylstillbestrol (DES) และ 3) oxybutynin ดังมีรายละเอียด

ดังนี ้
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เบธานีคอล คลอไรด (Bethanechol chloride) 

 

สูตรโครงสรางทางเคมี 

 เปน cholinergic ester ท่ีเกิดจากการสังเคราะห  มีลักษณะเปนผงผลึกสีขาวหรือไมมีสี  มีกลิ่นคลาย 

amine   มีหลายโครงสราง (polymorphism) ซ่ึงตางก็มีจุดหลอมเหลวท่ีแตกตางกัน 

 

คุณสมบัติทางเภสัชวิทยา 

 ยาอยูในกลุม parasympathomimetic drug มีผลกระตุน cholinergic receptor โดยตรง และ

สงผลหลักตอการทํางานของ muscarinic และ nicotinic   โดยท่ียามีความทนตอการเกิดปฏิกิริยา 

hydrolysis จาก cholinesterase มากกวา acetylcholine  ดังนั้นระยะเวลาในการออกฤทธิ์จึงเพ่ิมข้ึนดวย 

 ผลท่ีเกิดจากการใชยาประกอบดวย การเพ่ิมการเคลื่อนไหวแบบ peristalsis ของหลอดอาหาร  และ

ความแข็งแรงของหูรูดกลามเนื้อหลอดอาหารสวนลาง   เพ่ิมท้ังระดับและการเคลื่อนไหวแบบ peristalsis ของ

ท้ังกระเพาะและลําไส  เสริมใหมีการหลั่งกรดจากกระเพาะอาหารและตับออน  เพ่ิม tone ของ detrusor 

muscle ของ bladder และลดความจุของ bladder ลง   เม่ือใหดวยการฉีดในขนาดสูงจะทําใหการหลั่ง

ของเหลวในหลอดลม  น้ําตา  และน้ําลายเพ่ิมมากข้ึน   หากใหเขาใตผิวหนังหรือโดยการกิน จะกอใหเกิดผล

หลักกับทางเดินอาหารและทางเดินปสสาวะ 

 

การนําไปใช 

 ยานํามาใชในทางสัตวแพทยเพ่ือกระตุนใหเกิดการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะ ซ่ึงผลของยายัง

สามารถกระตุนหลอดอาหารและทางเดินอาหารได   ทวาการกระตุนทางเดินอาหารนี้จะนิยมใช 

metoclopramide หรือ neostigmine มากกวา 

 

เภสัชจลนศาสตร 

 ไมมีขอมูลทางเภสัชจลนศาสตรของยาในทางสัตวแพทย  แตจากขอมูลในคนแสดงใหเห็นวา ยาจะถูก

ดูดซึมไดนอยจากทางเดินอาหาร   การออกฤทธิ์จะเกิดภายหลังจากใหยาโดยการกินประมาณ 30-90 นาที 
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และ 5-15 นาที เม่ือใหเขาชั้นใตผิวหนัง ระดับของยาสูงสุดจะเกิดภายใน 30 นาที    สวนระยะเวลาในการ

ออกฤทธิ์นานประมาณ 6 ชั่วโมง  เม่ือใหโดยการกิน และ 2 ชั่วโมง เม่ือใหเขาใตผิวหนัง   ซ่ึงเม่ือเปรียบเทียบ

กันแลว การใหใตผิวหนังจะมีผลในการกระตุนทางเดินปสสาวะมากกวา 

 การกระจายตัวของยาไมทราบแนชัด  แตขนาดยาท่ีใชตามปกติจะไมสามารถเขาสู CNS ได  รวมถึงไม

มีรายละเอียดเก่ียวกับการเปลี่ยนรูปและการขับออกของยาดวย 

 

ขอหามใช 

 หามใชในกรณี 

- มีการอุดตันท่ีสวนใดสวนหนึ่งของทางเดินปสสาวะ 

- ความแข็งแรงของผนังกระเพาะปสสาวะลดลง เชน ภาวะหลังการผาตัดกระเพาะปสสาวะ 

- Hyperthyroidism 

- มีการอักเสบภายในทางเดินอาหาร หรือเกิดแผลหลุมข้ึนในกระเพาะอาหาร 

- มีการผาตัดทางเดินอาหาร 

- การอุดตันภายในทางเดินอาหาร หรือชองทองอักเสบ 

ผลขางเคียง 

 ผลขางเคียงจากการใหยาโดยการกินมักไมรุนแรง  ท่ีพบไดบอยไดแก อาเจียน, ทองเสีย, น้ําลายไหล

มากผิดปกติ หรือเบื่ออาหาร และหากใหยาเกินขนาดหรือใหขนาดสูงเขาใตผิวหนังจะมีผลตอระบบการทํางาน

ของหัวใจ   หัวใจเตนไมสมํ่าเสมอ  หรือมีผลตอระบบทางเดินหายใจ ทําใหเกิดหอบหืดได 

 ไมแนะนําใหใชโดยการใหเขาเสนเลือดหรือเขากลามเนื้อ  นอกจากในภาวะฉุกเฉิน เพ่ือหลีกเลี่ยงการ

เกิด cholinergic reactions    หากจําเปนตองใหยาตัวนี้โดยการฉีดแลว แนะนําให atropine รวมดวย       

 อาการท่ีเกิดเนื่องจากการไดรับยามากเกินขนาด จะเก่ียวของกับ muscarinic effect ไดแก การมี

น้ําลายไหล, ปสสาวะ และอุจจาระ 

Drug interaction 

 ไมควรใชยานี้รวมกับยากลุม cholinergic เชน Carbacol หรือ anticholinesterase เชน 

neostigmine เพราะจะเพ่ิมความเปนพิษใหสูงยิ่งข้ึน 
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ขนาดการใช 

 สุนัข 

 เพ่ือผลทางระบบทางเดินปสสาวะ 

- 2.5 – 10 mg ทุก ๆ 8 ชั่วโมง  โดยใหเขาชั้นใตผิวหนัง หรือ 5 – 25 mg ทุก ๆ 8 ชั่วโมง โดยการ

กิน 

  แมว 

  เพ่ือกระตุนการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะ 

- 1.25 – 5 mg โดยการกิน ทุก ๆ 8 ชั่วโมง 

- 1.25 – 7.5 mg ตอตัว โดยการกินทุก ๆ 8 ชั่วโมง 

มา 

เพ่ือกระตุนการทํางานของ detrusor muscle 

- 0.025 – 0.075 mg/kg เขาชั้นใตผิวหนัง ทุก ๆ 8 ชั่วโมง 

 

ไดเอธิลสติลเบสตรอล (Diethylstillbestrol; DES) 

 

 Diethylstillbestrol (DES) หรือท่ีเรียกอีกชื่อหนึ่งวา Stilbestrol   เปนสารสังเคราะหกลุมเอสโตร

เจนท่ีไมใชสเตียรอยด  มีลักษณะเปนผงผลึกสีขาวท่ีไมมีกลิ่น และมีจุดหลอมเหลวอยู ท่ี 169๐-175๐C      

ละลายไดในแอลกอฮอลและน้ํามัน แตไมละลายในน้ํา 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 เอสโตรเจนเปนฮอรโมนสท่ีมีความสําคัญและจําเปนตอการเจริญและพัฒนาของอวัยวะในระบบ

สืบพันธุเพศเมีย อีกท้ังยังมีสวนรวมในการพัฒนาและคงสภาพลักษณะตาง ๆ ท่ีแสดงถึงความเปนเพศหญิง 

ฮอรโมนสนี้มีผลเพ่ิมความสูงและการหลั่งสารคัดหลั่งของเซลลเพ่ือบุปากชองคลอด ความหนาของ vaginal 

mucosa และการขยายตัวของเยื่อบุมดลูก อีกท้ังมีผลในการเพ่ิม uterine tone 

 เอสโตรเจนมีผลตอระบบกลามเนื้อและกระดูก โดยจะเพ่ิมการสะสมของแคลเซียม กระตุนการปดของ 

epiphyseal และเพ่ิมความสมบูรณของโครงสรางกระดูก  อีกท้ังฮอรโมนสเอสโตรเจนยังมีผลในดาน 

anabolic เล็กนอย  และมีผลเพ่ิมการเก็บสะสมโซเดียมและน้ําในรางกาย  
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 ฮอรโมนสเอสโตรเจนมีผลตอการหลั่ง gonadotropin จากตอมพิทูอิตารีย  ซ่ึงสามารถยับยั้งการหลั่ง

น้ํานม ยับยั้งการตกไข (ovulation)  และยับยั้งการหลั่งฮอรโมนสแอนโดรเจนอีกดวย 

 การท่ีระดับของฮอรโมนสเอสโตรเจนสูงจนเกินไป จะมีผลใหการสงผาน ovum  ไปยังมดลูกเกิดชาลง  

ทําใหการฝงตัวเกิดในชวงเวลาท่ีไมเหมาะสม   DES ยังมีผลยับยั้งการเกิดเนื้องอก  (antineoplastic)  บาง

ชนิด เชน perianal gland adenoma และ prostatic hyperplasia 

 

คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร 

 ฮอรโมนส DES จะถูกดูดซึมจากระบบทางเดินอาหารของสัตวกระเพาะเดี่ยวไดเปนอยางดี การเปลี่ยน

รูปอยางชา ๆ  เกิดข้ึนท่ีตับไดรูปหลัก คือ glucoronide ซ่ึงจะถูกขับออกทางอุจจาระและปสสาวะ 

 

ผลขางเคียง 

 ในสุนัขและแมว พบวาเอสโตรเจนมีความเปนพิษตอไขกระดูกและอาจกอใหเกิดภาวะ       ซ่ึงภาวะท่ี

เกิดนี้จะพบไดมากข้ึนกับสัตวปวยท่ีมีอายุมาก หรือจากการใหฮอรโมนสในขนาดสูง  ในชวงแรกของการใชยา 

อาจพบการเพ่ิมข้ึนของเกร็ดเลือด (thrombocytosis) และเม็ดเลือดขาว (leukocytosis) หรืออยางในอยาง

หนึ่ ง ตอมาจึงคอย ๆ เกิดการลดลงของเกร็ดเลือด (thrombocytopenia) หรือเม็ดเลือดขาว 

(leukocytopenia)  ตามมา  ซ่ึงการเปลี่ยนแปลงนี้เริ่มตรวจพบไดภายใน 2 สัปดาหหลังการใหฮอรโมนส 

 ความเปนพิษแบบเรื้อรังจะทําใหเกิดโลหิตจางแบบ normochromic normocytic anemia 

thrombocytopenia และ neutropenia  ผลการกดไขกระดูกท่ีเกิดข้ึนนี้ อาจเกิดแบบชั่วคราวและหายได

เองภายใน 30 – 40 วัน  หรืออาจคงอยูตลอดจนความรุนแรงเพ่ิมมากข้ึน เกิดโลหิตจางชนิดท่ีไมมีการ

ตอบสนองของไขกระดูก (aplastic anemia)  รุนแรงถึงแกชีวิตได  การใหฮอรโมนสขนาด 2.2 mg/kg  ตอวัน 

ในแมวสามารถทําใหเกิดความเปนพิษตอไขกระดูกจนถึงตายได 

 ในแมว หากให DES ตอเนื่องกันทุกวัน มีรายงานวาจะทําใหเกิดวิการข้ึนท่ีตับออน ตับและหัวใจ  

เอสโตรเจนอาจเปนสาเหตุใหเกิด cystic endometrial hyperplasia และมดลูกอักเสบ (pyometra) 

ภายหลังจากการเริ่มใหฮอรโมนสภายใน 1-6 สัปดาห  อาจพบวามดลูกอักเสบชนิดท่ีมีการเปดของปากมดลูก

ได (open-cervix pyomtra)  การใชกับสัตวเพศผูเปนเวลานาน จะทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงปรากฏลักษณะ
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ของเพศหญิง (feminization) สวนการใชกับสัตวเพศเมีย อาจทําให         ปรากฏอาการของการเปนสัดอยู

ประมาณ 7-10 วัน   

 มีการทดลองโดยการทําการให DES แกสุนัขเพศเมีย อายุ 8 เดือน  พบวายามีผลเหนี่ยวนําใหเกิด 

malignant ovarian adenocarcinoma โดยขนาดของยาและระยะเวลาท่ีคาดวามีสวนเก่ียวของ คือ 60 ถึง 

495 มิลลิกรัม ใหนาน 1 เดือน ถึง 4 ป 

 

ขอควรระวัง 

 FDA ประกาศหามใช DES กับสัตวเศรษฐกิจ ท้ังยังหามใชในสัตวตั้งทอง  เนื่องจากมีผลใหการพัฒนา

ระบบปสสาวะและสืบพันธุของตัวออนเกิดความผิดปกติ 

 มีรายงานวาเอสโตรเจนมีผลเปนสารกอมะเร็งในระดับท่ีต่ํากวาการศึกษากับสัตวในหองทดลอง 

การนําไปใช 

 DES ถูกนําไปใชเพ่ือรักษาภาวะปสสาวะลําบากและไมตอเนื่องท่ีตอบสนองตอการใชเอสโตรเจน ซ่ึง

มักพบในสุนัขเพศเมียท่ีทําหมันแลว  รวมถึงใชเพ่ือการรักษาการขยายโตของตอมลูกหมากชนิดท่ีไมใชเนื้อราย 

(benign prostatic hypertrophy)  นอกจากนี้ยังนํามาใชปองกันการตั้งทองจากการผสมพันธุท่ีไมพึงประสงค 

ท้ังในสุนัขและแมว ซ่ึงยังไมมีขอมูลรองรับผลการปองกันการตั้งทอง หากใชยานี้เพียงอยางเดียว 

 จากท่ีกลาวมาแลวขางตนวา DES สามารถนํามาใชรักษาเนื้องอกบางชนิดได แตประโยชนในขอนี้

ยังคงเปนขอโตแยง เนื่องจากผลขางเคียงท่ีอาจเกิดข้ึน 

 

ขนาดยา 

 สุนัข 

  เพ่ือเหนี่ยวนําใหเกิดการเปนสัด 

- ใช DES ขนาด 5 mg/วัน เปนระยะเวลา 7 วัน โดยเริ่มนับวันแรกท่ี vulvar บวม เปนวันท่ี 1 ให 

DES ในวันท่ี 1 และ 2  หากไมเห็นผลภายใน 7 วัน เพ่ิมขนาดยาเปน 10 mg/วัน โดยใหตอเนื่อง

ในวันท่ี 1 และ 2 หากยังไมเห็นผลหลังจากเวลาผานไป 14 วัน ใหหยุดการใชยา แลวเริ่มตนใหม

อีกครั้งในอีก 1 เดือนขางหนา 
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 เพ่ือปองกันการตั้งทอง  

- ภายหลังจากการผสมพันธุไมพึงประสงค ให DES 0.1 – 0.5 mg โดยการกิน เปนเวลา       5 วัน  

หลังการผสมภายใน 24-48 ชั่วโมง  หากสัตวผสมไปแลวมากกวา 5 วัน ใหยาขนาด 1-2 mg โดย

การกิน เปนเวลา 5 วัน ภายหลังการใช estradiol cypionate (ECP) รวมดวย 

 เพ่ือรักษาภาวะ perianal gland adenoma และ prostatic hyperplasia 

- 0.1-1 mg โดนการกิน ทุก ๆ 24-45 ชั่วโมง 

- เพ่ือรักษาภาวะ benign prostatic hypertrophy จะใหยาขนาด 0.2-1 mg ซ่ึงเปนขนาดของยา

ท้ังหมดท่ีใชในการรักษา ใหโดยการกินเปนเวลา 5 วัน 

 เพ่ือรักษาการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะท่ีไมตอเนื่องและตอบสนองตอการไดรับเอสโตรเจน 

- เริ่มจากใหยา 0.1-1 mg โดยการกิน วันละครั้งเปนเวลา 3-5 วัน จากนั้นจึงใหยาเพ่ือคงสภาพ 

ดวยขนาด 1 mg  โดยการกิน ตอสัปดาห  ซ่ึงอาจตองใชยาขนาดสูงกวาท่ีกลาวมาในชวงเริ่มตน

ของการใหยาในสัตวบางตัว เพ่ือกระตุนใหเห็นผล  ขนาดยาสูงสุดท่ีใหไดในชวงเริ่มตน ไดแก 0.1-

0.3 mg/kg วันละครั้ง เปนเวลา 7 วัน  จากนั้นลดขนาดลงเปนสัปดาหละครั้ง  สวนขนาดยาท่ีใช

เพ่ือคงสภาพควรคอย ๆ ลดลงตามลําดับโดยใหในขนาดท่ีต่ําสุดใหผลในการรักษา 

- 0.1-1 mg โดยการกิน เปนเวลา 3-5 วัน ตามดวยการใหยาขนาด 1 mg ทุก ๆ สัปดาหหรือหาง

กวานั้น ซ่ึงในสุนัขบางตัวอาจตองการยามากกวา 1 mg เพ่ือคงสภาพการทํางาน 

 

ออกซิบิวไทนิน (Oxybutynin) 

  Oxybutynin จัดอยูในกลุม urinary antispasmodic agent ท่ีมีประสิทธิภาพดี จึงมีการ

นํามาใชในทางคลินิกเพื่อลดการหดเกร็งของกลามเนื้อกระเพาะปสสาวะ ซึ่งเกิดขึ้นจากการบีบ

ตัวอยางควบคุมไมได เพื่อแกไขปญหาของการขับถายปสสาวะ เชน ปสสาวะบอยอันเนื่องมาจาก

กระเพาะปสสาวะไวตอการถูกกระตุนมากเกินปกติ  
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กลไกการออกฤทธ ิ

  ยา oxybutynin มีผลโดยตรงตอกลามเนื้อเรียบท้ังแบบ antimuscarinic (atropine-like) และ

spasmolytic (papaverine-like) สําหรับผล spasmolytic นั้นจะออกฤทธิหลักตอกลามเนื้อ detrusor ของ

กระเพาะปสสาวะและกลามเนื้อเรียบของทางเดินอาหารสวนลําไสเล็กและลําไสใหญ แตไมมีผลกับกลามเนื้อ

เรียบของผนังหลอดเลือด ท้ังนี้จากขอมูลการศึกษาวิจัยผลของยาในผูปวยท่ีมีปญหาการขับถายปสสาวะอัน

เนื่องมาจากความผิดปกติของระบบประสาทพบวา ยา oxybutynin ชวยเพ่ิมจุของกระเพาะปสสาวะ และลด

ความถ่ีในการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะอยางควบคุมไมได  

. 

เภสัชจลนศาสตรของยา 

  Oxybutynin ถูกดูดซึมไดอยางรวดเร็วและดีจากระบบทางเดินอาหาร รายงานในหนู

ทดลองระบุวา ยาสามารถกระจายตัวไปยังสมอง ปอด ไต และตับ การเปล่ียนรูปของยาเกิดขึ้นท่ี

ตับและขับออกทางปสสาวะเปนหลัก  

 

ขอควรระวังและขอหามใช 

  ควรหลีกเล่ียงการใชยา Oxybutynin ในภาวะตางๆดังนี้ 

o มีการอุดตันภายในระบบทางเดินอาหาร 

o การบีบตัวของลําไสลดลงหรือเกิดอัมพาตของลําไส 

o ตอหินชนิดมุมปด (angle closure glaucoma) 

o ไสเล่ือน  

o มีภาวะท่ีเกี่ยวของกับความผิดปกติในการทํางานของหัวใจ เชน mitral stenosis, 

tachycardia, chronic heart failure 

o กลามเนื้อออนแรง (myasthenia gravis) 

o Hyperthyroidism 
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o ตอมลูกหมากโต (prostatic hypertrophy) 

o ลําไสอักเสบรุนแรงรวมกับมีแผลหลุม 

o มีการอุดตันในระบบทางเดินปสสาวะ 

 

ผลขางเคียงและความเปนพิษ 

  ผลขางเคียงท่ีมีโอกาสเกิดภายหลังไดรับยา ประกอบดวย ปากแหง ตาแหง ผิวหนังแหง 

คล่ืนไส ทองเสีย ออนเพลีย กระวนกระวาน หายใจลําบาก มีไข  

ขนาดยา 

สุนัข 

  �เพื่อลดการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะ 

  สําหรับขนาดยาท่ีแนะนําใหใชเพื่อลดการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะในสุนัขนั้น มีดวยกัน

หลายขนาดแนะนําดังนี้ 

  - ใหยา ขนาด 0.2 mg/kg ดวยการใหกิน 3-4 คร้ังตอวัน ท้ังนี้ขนาดยารวมของสุนัขท่ี

แนะนําไวคือ 1.25-3.75 มิลลิกรัมตอตัว  

  -  ใหยา ขนาด 1.25-5 mg/ตัว ดวยการแบงใหกิน 2-3 คร้ังตอวัน 

  -   ใหยา ขนาด 2-5 mg/ตัว ดวยการแบงใหกิน 2-3 คร้ังตอวัน 

แมว  

  � เพื่อลดการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะ 

  -   ใหยา ขนาด 0.5-1.0  mg/ตัว ดวยการแบงใหกิน 4 คร้ังตอวัน ซึ่งหากเปนลูกสัตวอาจ

ลดความถี่ในการใหยาลงได 

  -  ใหยา ขนาด 0.5-1.25  mg/ตัว ดวยการแบงใหกิน 3-4 คร้ังตอวัน  
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ยาลดการขับปสสาวะ (Antidiuretic Hormones) 

 

 Antidiuretic hormones (ADH) เปนฮอรโมนท่ีถูกสังเคราะหโดยเซลล supraoptic neclei และ 

paraventricular nuclei ท่ีอยูภายใน Hypothalamus  แลวสงไปเก็บไวท่ีตอมใตสมองสวนหลัง (posterior 

pituitary gland)  มีฤทธิ์สําคัญในการดึงน้ําจากบริเวณ collecting duct กลับเขาสูรางกายได  เปนผลให

ปริมาณของปสสาวะท่ีขับออกจากรางกายลดลง และมีความเขมขนมากข้ึน   นอกจากนี้ vasopressin ยัง

สามารถสังเคราะหข้ึนไดจากหัวใจและตอมหมวกไต  ท่ีหัวใจ การสังเคราะหจะเกิดข้ึนท่ีหลอดเลือดและบริเวณ

โดยรอบ  เปนผลใหการคลายตัวของสวน ventricle และการหดตัวของเสนเลือด coronary เกิดลดลง    สวน 

vasopressin ท่ีสังเคราะหจากตอมหมวกไต จะมีผลกระตุนใหเกิดการหลั่ง catecholamine จาก 

chromaffin cell   ท้ังยังกระตุนการสังเคราะห aldosterone อีกดวย 

 

โครงสราง 

 Amino acid peptide hormone ท่ีประกอบดวยกรดอะมิโนจํานวน 9 ตัว ซ่ึงสัตวเลี้ยงลูกดวยนม

ทุกชนิดยกเวนสุกร จะมีโครงสรางท่ีเหมือนกันคือ 8-arginine vasopressin   ในขณะท่ีสุกรจะมีโครงสรางเปน 

8-lysine vasopressin ซ่ึงมีผลทําใหการออกฤทธิ์ออนลงดวย โดยมีฤทธิ์ในการยับยั้งการขับปสสาวะไดเพียง

ครึ่งหนึ่งของ arginine vasopressin เทานั้น 

 

 สิ่งท่ีมีผลตอการกระตุนใหเกิดการหลั่งของ ADH ท่ีสําคัญมีดวยกัน 2 ทาง ไดแก  

 

 1. คา plasma osmolality เพ่ิมสูงข้ึน (hyperosmolality) โดยคา osmolality threshold ท่ีมี

ผลใหเกิดการหลั่ง ADH จะประมาณ 280 mOsm/kg และการเพ่ิมข้ึนแมเพียงเล็กนอยของ plasma 

osmolality ก็สามารถกระตุนใหเกิดการหลั่ง vasopressin ได  โดยเซลลท่ีรับรูเก่ียวกับการเปลี่ยนแปลงความ

เขมขนนี้มีอยูดวยกันหลายจุดในสมอง เรียกวาเปน osmoreceptive complex 
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รูปท่ี 22 ความสัมพันธระหวาง plasma osmolality ตอระดับของฮอรโมนส vasopressin  

ท่ีมา: Knepper et al., 2015. 

 

 2. ภาวะ hypovolemia และ hypotension  ในกรณีท่ีเกิดการเปลี่ยนแปลงของปริมาตรหรือ

ความดันเลือด ก็จะเกิดการกระตุนการหลั่ง ADH เชนเดียวกัน  แตจะตางกับการเปลี่ยนแปลงของคา 

osmolality ตรงท่ีการเปลี่ยนแปลงของปริมาตรหรือความดันเลือดเพียงเล็กนอย (5% - 10%) มีผลกระตุน

การหลั่ง ADH เพียงเล็กนอยเทานั้น  ตองเกิดการเปลี่ยนแปลงถึง 20% - 30% จึงจะมีผลกระตุนใหการหลั่ง 

ADH เพ่ิมข้ึนสูงอยางรวดเร็ว 
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 นอกจากนี้ฮอรโมนและสารสื่อประสาทบางชนิด ก็มีผลกระตุนใหเกิดการหลั่ง ADH ซ่ึงก็ไดแก 

acetylcholine, histamine, dopamine, angiotensin II และ prostaglandin     การออกกําลังกายและ

ความเจ็บปวดก็มีผลกระตุนการหลั่ง ADH ดวยเชนกัน 

 

กลไกการออกฤทธิ์ 

 ADH จะจับกับตัวรับหลัก 2 ชนิดดวยกัน ชนิดแรกคือ V1 receptor  ซ่ึงจะพบไดท่ีกลามเนื้อเรียบของ

หลอดเลือด และเปนเหตุใหเกิดการหดตัวของเสนเลือด   สวน V2 receptor พบไดท่ีเซลลทอไต และทําหนาท่ี

ยับยั้งการขับปสสาวะ โดยเพ่ิม cAMP ภายในทอไต เปนผลใหบริเวณ collecting duct ยอมใหน้ําผานเขาสู

รางกายไดมากข้ึน ทําใหปสสาวะมีความเขมขนและปริมาณของปสสาวะลดลง    นอกจากนี้ V2 receptor ท่ี

อยูท่ีตําแหนงอ่ืน ๆ นอกไต ยังเก่ียวของกับการปลอย coagulation factor VII และ von Willebrand 

factors 

 

 

รูปท่ี 23   กลไกการออกฤทธิ์ของฮอรโมน vasopressin 

ท่ีมา: http://cvphysiology.com/Blood%20Pressure/BP016 
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เภสัชจลนศาสตร 

 ADH จะถูกทําลายในทางเดินอาหารกอนท่ีจะเกิดการดูดซึม ดังนั้นจึงควรใหโดยการฉีดหรือพนเขา

จมูก (intranasal route) พบวาการให ADH แกสุนัขโดยการฉีดเขากลามเนื้อหรือใตผิวหนัง จะมีผลยับยั้งการ

ขับปสสาวะนาน 2 – 8 ชั่วโมง  หลังการดูดซึมฮอรโมนจะกระจายตัวอยูใน extracellular fluid โดยไมจับ

รวมกับพลาสมาโปรตีน   นอกจากนี้ฮอรโมนยังถูกทําลายอยางรวดเร็วโดยตับและไต   คาครึ่งชีวิตของยาในคน

จะประมาณ 10 – 20 นาที 

 ภาวะเบาจืด (Diabetes insipidus; DI)  เกิดจากสาเหตุหลัก 2 ประการคือ การขาดฮอรโมน ADH มา

ควบคุมการสรางความเขมขนใหกับปสสาวะ หรือท่ีเรียกกันวา central DI   กับแบบท่ีเกิดเนื่องจากการไม

ตอบสนองของไตตอฮอรโมนท่ีหลั่งออกมา เรียกภาวะนี้วา Nephrogenic DI  ซ่ึงอาการหลักท่ีเกิดข้ึนไดแก การ

ดื่มน้ํามากและปสสาวะบอย   สําหรับสาเหตุของ central DI มักมาจากการท่ี supraoptic และ 

paraventricular nuclei ถูกทําลาย โดยความเสียหายเกิดไดจาก การบาดเจ็บของสมอง  การผาตัดท่ีเก่ียวของ

กับ pituitary stalk หรือการเกิดเนื้องอก  ซ่ึงในทางสัตวแพทยแลวสวนใหญมักไมทราบสาเหตุการเกิด DI ท่ีแน

ชัด    สวน nephrogenic DI เปนผลมาจากการท่ีทอไตไมตอบสนองตอ ADH ท่ีถูกหลั่งออกมา  ซ่ึงภาวะความ

ผิดปกติท่ีเกิดข้ึนนี้อาจเกิดแบบบางสวนหรือท้ังหมดก็ได  พบวาภาวะ nephrogenic DI มักเกิดตามมาจากการ

เกิดมดลูกอักเสบ  โรคตับ  hyperadenocorticism hyperthyroidism   hypercalcemic disorders    renal 

failure และ pyelonephritis 

 โรคเบาจืด (DI) สามารถวินิจฉัยไดโดยการตรวจคาความถวงจําเพาะของปสสาวะ โดยปสสาวะจะมีคา

ความถวงจําเพาะนอยกวา 1.008  แมวาจะอยูในสภาวะขาดน้ํา (dehydration) และหรือคา osmolality ของ

พลาสมาไดเพ่ิมข้ึนก็ตาม  ซ่ึงในทางปฏิบัติแลวพบวาสัตวมักไมไดอยูในสภาวะท่ีขาดน้ําหรือคา osmolality 

ของพลาสมาท่ีเพ่ิมข้ึนมีเพียงเล็กนอยเทานั้น  จึงจําเปนตองใชการอดน้ํา (water deprimation test)  

ทดสอบเพ่ือชวยในการวินิจฉัย 

 

การนําไปใช 

 ท้ัง ADH จากธรรมชาติ และ ADH ท่ีเกิดจากการสังเคราะห ถูกนํามาใชเพ่ือการรักษาโรคเบาจืด 

(Diabetes insipidus)  ชนิด central DI โดยรูปท่ีนิยมนํามาใชมากท่ีสุดไดแก Desmopressin acetate 
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(DDVAP; 1-desamino-8-L-arginine vasopressin)  ซ่ึงเปนอนุพันธสังเคราะหแบบออกฤทธิ์ยาว (long 

acting)  ท่ีมีผลหลักตอ V2 receptor ทําใหมีคุณสมบัติในการยับยั้งการขับน้ําออกจากรางกาย   สวนฤทธิ์ท่ี

เก่ียวของกับ V1 receptor มีนอยมาก 

 

ความเปนพิษ 

 เม่ือมีการให ADH ก็ควรท่ีจะจํากัดปริมาณน้ําท่ีใหแกสัตวปวยดวย เพ่ือปองกันการเกิดภาวะ water 

intoxication ท่ีอาจเกิดตามมา   การท่ีน้ํากลับเขาสูรางกายมากข้ึนจนเกิดภาวะ overhydration จะมี

ผลกระทบตอระบบประสาทซ่ึงเกิดตามมาจากการเกิดสมองบวมน้ํา (cerebral edema)   อาการท่ีพบไดแก 

เซ่ืองซึม  อาเจียน  มีน้ําลายไหลมาก  การทํางานของกลามเนื้อไมสัมพันธกอนกลามเนื้อสั่นและชัก  หาก

ปลอยไวอาจรุนแรงถึงตายได 

 

ขอหามใช 

 ในคน จะหามใช ADH ในผูปวยท่ีมีภาวะ chronic nephritis รวมดวย   นอกจากนี้ยังควรใชอยาง

ระมัดระวังในผูปวยท่ีมีปญหาเก่ียวกับการไหลเวียนเลือด  การชัก  หัวใจลมเหลว และหอบหืด 

 

ยากระตุนการบีบตัวของมดลูก (Uterine stimulants) 
 

 กระบวนการคลอดเกิดข้ึนโดยอาศัยกลไกการทํางานรวมกันระหวาง ผลของฮอรโมน  การกระตุน

ระบบประสาท และการหดตัวของกลามเนื้อเรียบท่ีมดลูก  ซ่ึงในขณะคลอดจะเกิดการขยายตัวของชองคลอด  

รวมกับการหดตัวของมดลูกเพ่ือขับตัวออนใหผานออกมา    ปากชองคลอดจะคลายตัวลงตามผลของ เปปไทด

ฮอรโมนท่ีมีชื่อวา relaxin ท่ีผลิตจาก corpus luteum และ placenta (มดลูก)   เม่ือรวมกับการบีบตัวของ

มดลูก จะยิ่งเสริมใหตัวออนคลอดได 

 มียาหลายชนิดดวยกันท่ีมีผลในการกระตุนการบีบตัวของมดลูก  แตมีเพียงไมก่ีชนิดเทานั้นท่ีมี

ประสิทธิภาพเพียงพอและถูกนํามาใชจริงในทางสูติศาสตร    ยาเหลานั้นไดแก oxytocin ซ่ึงเปนฮอรโมน  

และ ergot alkaloids ไดแก ergonovine และ methylergonovine 
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Oxytocin 

 มีสูตรโครงสรางคือ cyclic 8-amino acid peptide ท่ีสังเคราะหข้ึนท่ี hypothalamus แลวถูก

ขนสงไปเก็บสะสมไวท่ี posterior pituitary และเม่ือออกฤทธิ์จะมีผลกระตุน oxytocin receptors ท่ี 

myometrial cells     oxytocin จะไหลเวียนในพลาสมาโดยมีคาครึ่งชีวิตประมาณ 15 นาที และถูกยับยั้ง

ฤทธิ์ท่ีไตและตับ 

 oxytocin ถูกจัดเปน drug of choice ท่ีใชเพ่ือกระตุนใหเกิดการคลอดเม่ือครบกําหนด ท้ังยังใชหลัง

การคลอดเพ่ือปองกันและควบคุมเลือดออกในมดลูก    การให oxytocin ขนาดสูงจะเหนี่ยวนําใหเกิดการแทง 

 การใช oxytocin อยางไมเหมาะสม อาจทําใหเกิด uterine rupture anaphylactoid และปฏิกิริยา

การแพอ่ืน ๆ  ซ่ึงอาจรุนแรงทําใหถึงตายได     นอกจากนี้การบีบตัวของมดลูกท่ีเกิดตอเนื่องเปนเวลานาน จะ

มีผลตอตัวออน ทําใหหัวใจเตนผิดจังหวะและตายได    การใช oxytocin เปนเวลานานอาจเกิดผลขางเคียง

ตามมาจากการท่ี oxytocin มีคุณสมบัติ antidiuretic hormone-like effects 

 การใหยาสามารถใหไดหลายรูปแบบ ท้ังท่ีใหโดยการฉีดเขาหลอดเลือดเพ่ือกระตุนการคลอด หรือให

เขากลามเนื้อเพ่ือควบคุมภาวะเลือดออกหลังคลอด 

 

บทบาททางสรีรวิทยาของ oxytocin 

 Oxytocin มีผลกระตุนกลามเนื้อเรียบท่ีมดลูกและตอมน้ํานม  โดยชวงเริ่มตนของกระบวนการคลอด

จะมี sensory stimuli สงจาก cervix และ vagina ทําใหมีการหลั่ง oxytocin จากตอมใตสมองสวนทาย 

(posterior pituitary) และระดับของ oxytocin ในกระแสเลือดจะคอย ๆ เพ่ิมสูงขน 

 

คุณสมบัติทางเภสัชวิทยา 

 ผลท่ีมดลูก : oxytocin จะกระตุนท้ังความถ่ีและแรงในการบีบตัวของกลามเนื้อเรียบท่ีมดลูก  ซ่ึงผล

จาก oxytocin จะข้ึนกับฮอรโมน estrogen ในภาวะท่ีความเขมขนของ estrogen ต่ํา   ฤทธิ์ของ oxytocin 

จะลดลง 
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 ผลตอตอมน้ํานม : รอบ ๆ ตอมน้ํานมคือกลามเนื้อเรียบ  เม่ือเกิดการบีบตัวของกลามเนื้อเหลานี้ จะ

ชวยขับน้ํานมเขาสูแหลงเก็บภายในเตานม    ดังนั้น oxytocin จึงมีผลใหเกิดปฏิกิริยาท่ีเรียกวา milk 

letdown และยังมีผลเปน intrinsic ADH-like activity อีกดวย 

 

เภสัชจลนศาสตร 

 เนื่องจาก  oxytocin จะถูกทําลายในระบบทางเดินอาหาร การใหยาจึงควรทําโดยการฉีด   การใหยา

เขาเสนเลือดจะทําใหมีการตอบสนองของมดลูกเกือบจะทันที และการตอบสนองจะเกิดภายใน 3-5 นาที เม่ือ

ใหยาเขากลามเนื้อ  ยาออกฤทธิ์นาน 13 นาที เม่ือใหเขาเสนเลือด และ 20 นาทีเม่ือใหเขากลามเนื้อหรือเขาใต

ผิวหนัง   หลังการดูดซึม ยาจะกระจายตัวอยูใน ECF  และกลาวกันวา จะมียาจํานวนเล็กนอย ผานรกไปยังตัว

ออน  การเปลี่ยนรูปของยาจะเกิดอยางรวดเร็วท่ีตับและไต นอกจากนี้เอนไซมท่ีอยูในระบบไหลเวียนเลือดท่ี

เรียกวา oxytocinase ก็สามารถทําลายฮอรโมนได  ยาท่ีถูกขับออกทางปสสาวะในรูปท่ียังไมเปลี่ยนแปลงมี

เพียงสวนนอยเทานั้น 

 

การนําไปใช 

- กระตุนใหเกิดการบีบตัวของมดลูก เพ่ือกระตุนใหเกิดการคลอด ในกรณีท่ีเกิดการลาของ

มดลูก ( uterine inertia ) โดยท่ีทาของลูกอยูในลักษณะและตําแหนงท่ีปกติ 

- ใชหลังคลอดเพ่ือขับสารคัดหลั่งตางๆท่ียังคงเหลืออยู และชวยใหมดลูกเขาอูเร็วข้ึน 

- ใชรักษาการไมมีน้ํานม ( agalactia ) ในแมสุกร  

- ใชหามเลือดท่ีออกภายในมดลูกหลังคลอด 

 

ขอหามใช 

 หามใช oxytocin กับสัตวท่ีอยูในสภาวะคลอดยาก ( dystocia  ) ท่ีมีสาเหตุมาจากตําแหนงหรือ

ทาของตัวออนผิดไปจากปกติ รวมท้ังในรายท่ีเคยมีการผาตัดเก่ียวกับมดลูกมากอน เพราะผนังของมดลูก

อาจมีความแข็งแรงลดลงและทําใหมดลูกแตกได  

 การใช oxytocin ในขณะท่ี  cervix ยังขยายตัวไมเต็มท่ี จะมีผลทําใหเกิดการช้ําข้ึนกับตัวออน

และเนื้อเยื่อของแม  จึงไมควรใชเชนกัน 
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ผลขางเคียง 

 เม่ือให oxytocin  ในขนาดท่ีเหมาะสมและมีการตรวจประเมินสภาพสัตวเปนอยางดีแลว จะเกิด

ผลขางเคียงจากการใชนอยมาก ผลขางเคียงสวนใหญท่ีเกิด มักเกิดตามมาจากการใชท่ีไมเหมาะสมหรือให

ยาเกินขนาด  การบีบตัวของมดลูกท่ีมากเกินจนเกิด tetany จะทําใหมดลูกแตก ตัวออนไดรับอันตราย

และอาจถึงตายได 

 

ขนาดการใช 

 ในสุนัข    :   เพ่ือกระตุนการบีบตัวของมดลูกในขณะคลอด 

 1-5 ยูนิต เขากลามเนื้อหรือเขาใตผิวหนัง และสามารถใหซํ้าไดอีก 30 นาที      

หลังจากใหครั้งแรก  นอกจากนี้ยังสามารถให calcium gluconate 10% 3-5 

ml ฉีดเขาหลอดเลือดดําอยางชาๆรวมอีกทางดวย การให oxytocinเพ่ือ

กระตุนใหเกิดการคลอดนี้ ไมควรใหเกิน 3 ครั้ง หลังจากนั้นจะแนะนําใหทําการ

ผาคลอดแทน 

  :   เพ่ือรักษาภาวะ primary uterine inertia  

5-20 ยูนิต ข้ึนกับขนาดของแมสุนัข ใหเขากลามเนื้อหรือหลอดเลือด และ

สามารถใหซํ้าได  30  นาทีหลังจากนั้น   

 ในแมว   :   เพ่ือรักษาภาวะ  primary uterine inertia 

ขนาด 2.5-5 ยูนิต เขากลามเนื้อ หรือหลอดเลือดและใหซํ้าไดท่ี 30-45 นาที

หลังจากนั้น 

 ในโค    :    เพ่ือแกไขภาวะรกคาง 

40-60 ยูนิต ทุกๆ 2 ชั่วโมง หลังจาก 48 ชั่วโมงหลังคลอดแลว มดลูกจะถูก

กระตุนไดนอยลง 
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ยากลุม 5-alpha reductase inhibitor 

ฟแนสเทอไรด (Finasteride) 

 ฟแนสเทอไรดเปนยากลุม 5-alpha reductase inhibitor ท่ีนํามาใชเพ่ือลดขนาดของตอม

ลูกหมากในสุนัขท่ีเปน benign prostatic hypertrophy โดยเฉพาะอยางยิ่งสุนัขท่ีนํามาใชเปนพอพันธุ 

ท้ังนี้เนื่องจากคาใชจายในการใช finasteride สําหรับการรักษามีราคาสูงและตองใชเวลาในการรักษาเปน

เวลาอยางนอย 8 สัปดาหจึงจะพบการตอบสนองทางคลินิก 

 

กลไกการออกฤทธิ 

 ฟแนสเทอไรด ออกฤทธิโดยการยับยั้งเอนไซม 5-alpha-reductase ซ่ึงเปนเอนไซมท่ีทําหนาท่ีใน

การเปลี่ยนฮอรโมนส testosterone ไปเปน dihydrotestoterone (DHT) ท่ีตอมลูกหมาก ตับและ

ผิวหนัง ท้ังนี้ DHT เปนฮอรโมนสแอนโดรเจนท่ีเก่ียวของกับการเจริญและพัฒนาของตอมลูกหมาก  

 

 

 

รูปท่ี 24 กลไกการออกฤทธิของยา finasteride 

ท่ีมา: Emberton et al., 2008. 
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เภสัชจลนศาสตร 

 ยาถูกดูดซึมจากทางเดินอาหาร โดยมีคา bioavailability ประมาณ 65% ซ่ึงอาหารในกระเพาะ

อาหารไมมีผลรบกวนการดูดซึมยา ในสวนของการกระจายตัวของยา พบวายาสามารถผาน blood brain 

barrier และไปยัง seminal fluid ได  ยาถูกเมตาบอไลซท่ีตับและมีคาครึ่งชีวิตประมาณ 6 ชั่วโมง ท้ังนี้เม

ตาบอไลทของยาจะถูกขับออกผานทางอุจจาระและปสสาวะ  

ขอควรระวังและขอหามใช 

 หามใชยานี้ในรายท่ีเกิดปญหาการแพยา นอกจากนี้ยังควรเพ่ิมความระมัดระวังเม่ือใชยานี้ในกรณี

ท่ีการทํางานของตับบกพรอง และควรใชยานี้ในเพศชายหรือสัตวเพศผูเทานั้น อีกท้ังไมแนะนําใหใชยานี้

ในสัตวท่ียังไมสมบูรณพันธุ 

ผลขางเคียง 

 ผลขางเคียงของยาท่ีมีรายงาน คือ ลดปริมาณของน้ําเชื้อ ทวาไมมีผลตอคุณภาพของน้ําเชื้อ ท้ังนี้

มีรายงานหนึ่งรายงานท่ีทําการศึกษาถึงผลขางเคียงของยานี้ในสุนัข ระบุวา การใหยาขนาด 1 มิลลิกรัมตอ

กิโลกรัม ตอเนื่องกันนาน 21 สัปดาห ไมกอใหเกิดผลขางเคียงใดๆ  

ขนาดของยา 

 สําหรับแกไขภาวะ Benign  prostatic hypertrophy ในสุนัข ซ่ึงวิธีการแกไขภาวะดังกลาวท่ี

เปนทางเลือกหลักคือการผาตัดทําหมัน หากแตการใช ฟแนสเทอไรด เปนหนึ่งในทางเลือกเพ่ือการแกไข

ปญหาดังกลาวในสุนัขพอพันธุ โดยขนาดยาท่ีใชคือ 0.1-0.5 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม  ใหกินวันละครั้ง  
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