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ยาที่ออกฤทธิ์ตอระบบทางเดินปสสาวะ 

 

บทนํา: ขอมูลทั่วไปเกี่ยวกับระบบทางเดินปสสาวะ 

 

 ระบบทางเดินปสสาวะประกอบไปดวยอวัยวะตาง ๆ ไดแก ไต (kidneys) 1 คู ทอไตหรือหลอด

ปสสาวะ (ureter) กระเพาะปสสาวะ (urinary bladder) และทอปสสาวะ (urethra) ซ่ึงอวัยวะตางๆท่ีได

กลาวขางตนทําหนาท่ีรวมกันในการผลิตและขับปสสาวะ ซ่ึงประกอบไปดวยน้ําและของเสียท่ีรางกายไม

ตองการออกจากรางกาย ซ่ึงอวัยวะตาง ๆ ท่ีทําหนาท่ีตามท่ีกลาวมานี้ ประกอบดวย ไตหนาท่ีในการกรองสาร

ตาง ๆ ท้ังน้ํา เกลือแรท่ีอยูในพลาสมา จนไดเปนปสสาวะ แลวสงผานไปทางทอไต เขาสูกระเพาะปสสาวะ ท่ี

กระเพาะปสสาวะจะเกิดการสะสมของน้ําปสสาวะจนถึงปริมาตรหนึ่ง ก็จะเกิดการบีบตัวเพ่ือขับใหน้ําปสสาวะ

ผานไปตามทอปสสาวะเพ่ือออกจากรางกายซ่ึงโครงสรางของระบบทางเดินปสสาวะไดแสดงในไวในรูปท่ี 1 

 

 

 

รูปท่ี 1 โครงสรางของระบบทางเดินปสสาวะในสุนัข 

 ท่ีมา: Reece, W.O. 2009. 
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บทบาทหนาที่ของไต 

 

ไตเปนอวัยวะท่ีอยูภายในชองทอง มี 2 ขางซายและขวาและทําหนาท่ีหลักในการรักษาสมดุลของ

รางกาย (homeostasis) ในสัตวเลี้ยงลูกดวยนมพบวาไตท้ัง 2 ขางจะไดรับเลือดจากหัวใจประมาณ 25%  ของ

ปรมิาณเลือดท้ังหมด เพ่ือใหไตไดทําหนาท่ีในการกรองเลือดเหลานั้น แลวเกิดการดูดกลับสารท่ีรางกายตองการ 

เชน โปรตีนขนาดโมเลกุลเล็ก น้ําและแรธาตุตาง ๆ เขาสูรางกายขณะท่ีสวนท่ีเหลือจากการกรองจะไดเปนของ

เสียท่ีรางกายตองขับออก  ซ่ึงไตจะควบคุมและปรับสมดุลของน้ําและแรธาตุตาง ๆ ในรางกายไมใหมีมากหรือ

นอยจนเกินไป ผานการปรับเปลี่ยนอัตราการดูดกลับและขับออกสารตาง ๆ รวมกับคงระดับสมดุลของกรด-ดาง 

นอกจากนี้ไตยังทําหนาท่ีในการผลิตฮอรโมนท่ีมีบทบาทสําคัญเก่ียวของกับการควบคุมการสรางเม็ดเลือดแดง

และเก่ียวของกับการเปลี่ยนวิตามินดีท่ีรางกายไดรับใหเปนรูปท่ีพรอมออกฤทธิ์ (active form) ซ่ึงก็คือ 

calcitriol อีกดวย ดังนั้นจึงสามารสรุปบทบาทหนาท่ีของไตไดเปน 4 ขอหลักดังนี้ 

1. กรองและขับถายของเสียออกจากรางกาย 

2. ควบคุมสมดุลของน้ํา กรด-เบสและอิเลคโตรไลทภายในรางกาย 

3. สรางฮอรโมนกระตุนการสรางเม็ดเลือดแดงซ่ึงเรียกวาอีริโทโพอิติน (erythropoietin)  

ซ่ึงมีผลกระตุนไขกระดูกใหสรางเม็ดเลือดแดง ปองกันการเกิดภาวะโลหิตจาง 

4. เปลี่ยนวิตามินดีท่ีรางกายไดรับใหกลายเปนรูปท่ีพรอมตอการทํางาน (active form) 

 

การท่ีไตจะทําหนาท่ีไดเชนนี้จําเปนตองประกอบไปดวย เซลลท่ีเก่ียวของตาง ๆ ไดแก หนวยไตหรือ 

nephron โดยท่ีไตแตละขางจะประกอบไปดวย หนวยไต จํานวนมากมาย ภายในหนวยไตแตละหนวยจะ

ประกอบไปดวยrenal corpuscle และ renal tubule ซ่ึง renal corpuscle ประกอบดวยรางแหของเสนเลือด

ฝอย ท่ีมีโครงสรางพิเศษทําหนาท่ีในการกรองหุมดวยสวนท่ีเรียกวา    Borman’s capsule   แลวรวมเรียก

โครงสรางท้ัง 2 สวนนี้วาโกลเมอรูลัส  จากโกลเมอรูลัสจะตอดวยทอไต (renal tubule) ซ่ึงมีลักษณะเปนทอยาว 

และแบงเปนหลายสวนไดแก 1) Proximal convoluted tubule 2) Loop of Henle 3) Distal convolute 

tubule โดยแตละสวนจะทําหนาท่ีในการดูดกลับและขับออกแรธาตุในปริมาณท่ีแตกตางกัน รวมถึงของเหลวท่ี

แตกตางกันไปโดยจะเกิดการกรองของพลาสมาท่ีไตโดยเฉลี่ยแลวประมาณ 120 มิลลิลิตรตอนาที ไดเปน 
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ultrafiltrate  ซ่ึงตอมาจะถูกดูดจับตามสวน tubule ของไต ถึงประมาณ 99%  และสวนท่ีเหลืออีกประมาณ 

1% จะกลายเปนปสสาวะ    ไตจึงเปนอวัยวะท่ีมีคุณสมบัติใหสามารถกรองพลาสมาปริมาณมาก และ 

เลือกดูดกลับสารท่ีรางกายจําเปนตองใช รวมท้ังกําจัดสารท่ีไมเปนประโยชนหรือสวนเกินออกจากรางกาย

สําหรับสวนทูบูลของไตจะแบงไดเปนสวนตางๆ โดยจะเริ่มตนจาก Proximal tubule เปนสวนท่ีอยูตอจาก 

Bowman’s capsule  และเปนสวนท่ีทําหนาท่ีในการดูดกลับโซเดียม  โดยมีความสามารถในการยอมใหน้ํา

ผานไดดี   การดูดกลับจึงเปนแบบ isotonicซ่ึงของเหลวท่ีผานสวนนี้จะเคลื่อนท่ีตอไปยังสวนท่ีเรียกวา loop 

of Henle   ซ่ึงสามารถแบงไดเปนสวนยอย ๆ อีกหลายสวน และแตละสวนก็มีคุณสมบัติในการดูดกลับและ

ยอมใหอิเลคโตรไลทผานไดแตกตางกันไปโดยตําแหนงนี้เปนตําแหนงท่ีมีการดูดกลับNa+ประมาณ 25% ของท่ี

ถูกกรองออกมาและการดูดกลับNa+ นี้ เกิดข้ึนท่ีตําแหนง thick ascending limb เปนหลัก  นอกจากนี้ท่ีสวน

ของ thick ascending limb จะมีบางสวนไปตอเชื่อมกับ afferent arteriole ดวย columnar epithelial 

cell เฉพาะ  เกิดเปนโครงสรางท่ีแรกวา macula densa ซ่ึงโครงสรางสวนนี้จะทําหนาท่ีในการรับรูความ

เขมขนของโซเดียมท่ีจะออกจาก loop of Henle   ในกรณีท่ีความเขมขนของ NaCl (โซเดียมคลอไรด)  

สูงมากเกินไป   จะมีการสงสัญญาณเคมีจาก mucula densa ไปยัง afferent arteriole ของหนวยไตนั้น ๆ 

แลวมีผลใหเสนเลือดเกิดการหดตัว glomerular filtration rate (GFR) จึงลดลง เรียกกลไกรักษาความสมดุล

นี้วา tubuloglomerular feedback (TGF)  ซ่ึงจะชวยปองกันความเสียหายอันเกิดจากเกลือและปริมาณน้ํา     

นอกจากนี้ macula densa ยังทําหนาท่ีควบคุมการหลั่ง renin จาก juxtaglomerular cell ท่ีอยูท่ีผนังของ 

afferent ateriole อีกดวย 

 จากสวนท่ีมี macula densa ถัดไปจะเปนสวนท่ีเรียกวา Distal convoluted tubule (DCT) ซ่ึงจะ

ทําหนาท่ีเชนเดียวกับ thick ascending limb ชวยในการดูดโซเดียมกลับ แตจะไมยอมใหน้ําผาน จึงเปนสวน

ท่ีทําใหปสสาวะเจือจางลง  
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รูปท่ี 2 โครงสรางและสวนประกอบของโกลเมอรูลัส  

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

 

 
 

รูปท่ี 3  บทบาทของทอไตสวนตางๆในการรักษาสมดุลของของเหลวและ 

  สารอิเลคโตรไลทภายในรางกาย 

ท่ีมา: https://www.pinterest.com/hokiern69/ems-renal/ 
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ท้ังนี้สามารถสรุปกระบวนการสําคัญท่ีเก่ียวของกับการกรอง การดูดกลับและการขับสารตางๆในแต

ละสวนของทอไตไดดังนี้ 

 

1. สวน Proximal tubule 

ทอไตสวนแรกคือ ทอไตสวน proximal tubule ซ่ึงท่ีตําแหนงนี้ ประมาณ 65 % ของ filtrate ท่ีถูก

กรองผาน glomerulus จะถูกดูดซึมกลับท่ีบริเวณนี้ ซ่ึงการดูดซึมจะเปนแบบ isotonic ณ บริเวณนี้

จะเกิดการดูดซึมกลับของน้ําและเกลือแรตางๆ เชน Na+, HCO3
- (bicarbonate), glucose, 

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

HCO3
- กลับจากทอไตสวนนี้ตองอาศัยเอนไซม carbonic anhydrase (CA) เปนตัวเรงปฏิกิริยาดัง

แสดงไวในรูปท่ี 4 

 

 

รูปท่ี 4  การดูดกลับสารและบทบาทของเอนไซม carbonic anhydrase  

 ท่ี proximalconvoluted tubule 

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

 

2. สวน Loop of Henle 

ทอไตสวนนี้แบงออกเปนสวนยอยซ่ึงประกอบไปดวยThin descending limb, thin ascending 

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

active transport โดยกลไก Na+-K+-2Cl cotransport โดยท่ีน้ําไมสามารถซึมผานทอนี้ได ดังนั้นของเหลวใน
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บริเวณนี้จึงมีความเขมขนนอยกวาใน plasma (hypotonic) นอกจากนั้นในบริเวณนี้จะมีการดูดซึมกลับของ 

Ca2+, Mg2+ ดวย  ซ่ึงเกิดเนื่องจากการผานของ K+บางสวนกลับออกจากเซลลเยื่อบุทอไตเขาสูทอไต ทําให

ภายในทอไตมีความเปนประจุบวกเพ่ิมมากข้ึน สงผลใหเกิดแรงผลัก Ca2+และ Mg2+ซ่ึงเปนอิเลคโทรไลตท่ีมี

ประจุบวก ใหกลับเขาสูเซลลทาง 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. สวน Distal convoluted tubule 

ทอไตสวน distal convoluted tubule ซ่ึงตอมาจากสวน loop of Henle เปนสวนท่ีมีการดูดกลับ 

Na+ ผาน Na+-Cl – co-transport ซ่ึงบริเวณนี้จะไมมีการดูดซึมกลับของน้ํา ทําใหของเหลวในบริเวณนี้เจือจาง

มากและยังมีการดูดซึมกลับของ Ca2+ ซ่ึงการดูดซึมกลับของ Ca2+ นั้นจะถูกควบคุมโดยพาราไธรอยดฮอรโมน 

(parathyroid hormone) (รูปท่ี 6) 
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 รูปท่ี 6 กลไกการแลกเปลี่ยนอิเลคโตรไลทและการทํางานของ Na+-Cl- cotransporter  

  ท่ี distal convulted tubule 

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

  

4. Collecting duct 

ทอไตสวน collecting duct เปนสวนท่ีจะเกิดการดูดซึมกลับของ Na+ โดยการแลกเปลี่ยนกับ H+ ดังนั้น

Na+ จะถูกดูดกลับแลกกับการขับ H+ ออก นอกจากนั้นยังมีการแลกเปลี่ยนกับ K+ ออกสู lumen ณ ตําแหนง

นี้ดวย ซ่ึงการแลกเปลี่ยนของ Na+/K+ นี้บริเวณนี้จะถูกควบคุมโดย hormone aldosterone (รูปท่ี 7) 

 
 

 รูปท่ี 7  กลไกการแลกเปลี่ยนอิเลคโตรไลทและการดูดกลับน้ําจากบริเวณ collecting tubule 

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

ยาท่ีออกฤทธิ์ตอระบบทางเดินปสสาวะ สามารถแบงออกไดเปนกลุมตาง ๆ ตามวัตถุประสงคของการ

รักษาและการนําไปใช ดังนี้ 

1. ยาขับปสสาวะ  

2. ยาท่ีใชปรับคาความเปนกรด-ดางของปสสาวะ  

3. ยาท่ีใชปองกันการเกิดนิ่วในระบบทางเดินปสสาวะ 

4. ยาท่ีใชแกไขปญหาในการขับถายปสสาวะ 

5. ยาลดการขับปสสาวะ 

6. ยาท่ีใชแกไขภาวะโลหิตจางในผูปวยไตวายเรื้อรัง 

ยาท่ีออกฤทธิ์ตอระบบสืบพันธุ ในท่ีนี้จะกลาวถึงยา 2 กลุมดวยกันคือ 

- ยาท่ีมีผลกระตุนการบีบตัวของมดลูก 

- ยาท่ีใชในการรักษาภาวะตอมลูกหมากโต 

 

ยาขับปสสาวะ (Diuretics) 

 

ยาขับปสสาวะ หมายถึงยาท่ีมีผลขับน้ําและอิเลคโตรไลทโดยเฉพาะอยางยิ่งโซเดียมออกจากรางกาย 

โดยท่ียาจะมีผลตอการทํางานของไตในการกรอง ดูดกลับและขับสารตาง ๆ ออก ผลของยาจะยับยั้งการดูด

กลับของน้ําและอิเลคโตรไลทตาง ๆ จึงมีผลใหน้ําและเกลือแรถูกขับออกจากรางกายมากข้ึน 

 

ประโยชนและจุดมุงหมายหลักของการใชยาขับปสสาวะ  

การใชยาขับปสสาวะทางการแพทยมีขอบงใชในภาวะตางๆ ไดแก 

 เพ่ือปองกันและรักษาการบวมน้ํา (edema) ท้ังแบบเฉพาะท่ีและท่ัวรางกาย  ซ่ึงภาวะการบวม

น้ําแบบเฉพาะท่ีอาจเกิดข้ึนท่ีสมองสวน cerebrumเนื้อเยื่อปอด ลูกตา หรือเตานม ท่ีอาจมี

สาเหตุจากการติดเชื้อ การอักเสบ การบาดเจ็บ รวมถึงการไดรับสารพิษ สวนการบวมน้ําแบบ
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ท่ัวท้ังตัวนั้น อาจเปนผลท่ีตามมาจากภาวะหัวใจลมเหลวท่ีมีการค่ังของเลือด รางกายสูญเสีย

โปรตีน รวมถึงภาวะบวมน้ําจากโรคตับและโรคไต เปนตน 

 เพ่ือลดแรงดันเลือดในภาวะความดันโลหิตสูง 

 เพ่ือเพ่ิมปริมาณและการขับปสสาวะและอิเลคโตไลท 

 เพ่ือปองกันการเกิดภาวะท่ีไตไมผลิตปสสาวะ (anuria) จากภาวะไตวายเฉียบพลัน 

 เพ่ือควบคุมและลดการขับแคลเซียมในกรณีท่ีเกิดภาวะนิ่วชนิดท่ีมีแคลเซียมเปนองคประกอบ 

 

กลุมของยาขับปสสาวะ 

 

 ยาขับปสสาวะสามารถแบงไดหลายกลุม ท้ังนี้หากใชตําแหนงและกลไกในการออกฤทธิ์เปนเกณฑใน

การจําแนก จะสามารถแบงยาขับปสสาวะออกไดเปน 5 กลุมหลัก ไดแก 

 

o ยาขับปสสาวะกลุมท่ีมีผลยับยั้งการทํางานของเอนไซม  carbonic   anhydrase 

(Carbonic anhydrase inhibitors) 

o ยาขับปสสาวะกลุมท่ีออกฤทธิ์เก่ียวของกับแรงดันออสโมติค (Osmotic diuretics) 

o ยาขับปสสาวะกลุมท่ีมีผลยับยั้งการขนสง  Na+- K+-- 2CL-symport ท่ี membrane 

transport protein (Inhibitors of Na+- K+-- 2CL-symport) หรือยากลุม loop diuretics 

o ยาขับปสสาวะกลุมท่ีมีผลยับยั้งการขนสง  Na+-2CL-symport ท่ี membrane transport 

protein (Inhibitors of Na+- 2CL-symport) หรือยากลุม Thiazide diuretics 

o ยาขับปสสาวะท่ีมีผลใหเกิดการเก็บโปแตสเซียม (Potassium-sparing diuretics) 

ซ่ึงยาขับปสสาวะท่ีมีผลใหเกิดการเก็บโปแตสเซียมจะสามารถแบงยอยลงไปไดอีก 2 กลุม

ตามกลไกการออกฤทธิไดแก 

- ยาขับปสสาวะท่ีมีผลยับยั้ง renal epithelial Na+ channels 

- Aldosterone antagonist 
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รูปท่ี 8 ตําแหนงการออกฤทธิของยาขับปสสาวะกลุมตางๆ 

ท่ีมา: ter Maaten et al., 2015. 

ซ่ึงรายละเอียดและกลไกในการออกฤทธิ์ของยาแตละกลุมมีดังตอไปนี้ 
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ยาขับปสสาวะกลุม Carbonic anhydrase inhibitors (CA inhibitors) 

 

 ยาขับปสสาวะกลุม Carbonic anhydrase inhibitor เปนยาขับปสสาวะกลุมหนึ่งท่ีมีการนํามาใช

ในทางสัตวแพทย โดยเฉพาะอยางยิ่งเพ่ือลดแรงดันภายในลูกตาตัวอยางยาในกลุมนี้เชน acetazolamide, 

dichlorphenamide และ methazolamide รวมถึงยาตัวใหมท่ีมีรูปแบบสําหรับใชเฉพาะท่ี ไดแก 

dorzolamide 

 

ตารางท่ี 1  สูตรโครงสรางและคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรของยาในกลุม carbonic anhydrase 

 inhibitor 

 

 

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

 

ท่ีเซลลบุผนัง (epithelial cell)  ของทอไตสวน proximal จะมีเอนไซมcarbonic anhydrase (CA)  

อยูเปนจํานวนมาก โดยเอนไซม carbonic anhydrase type II จะพบอยูในสวนไซโตพลาสม  ขณะท่ีเอนไซม 

carbonic anhydrase type IV จะพบไดท้ังดาน luminal และ basolateral membrane  ซ่ึงเอนไซมชนิดนี้

มีบทบาทสําคัญควบคุมการดูดกลับโซเดียมคารบอเนตและการหลั่งกรด 

กระบวนการตามปกติท่ีทอไตสวน proximal จะมีการขนสงโซเดียมเขาสูเซลล โดยแลกกับการขับ

ไฮโดรเจนไอออน (H+) ออกจากเซลลเขาสูทอไตไปรวมกับน้ําปสสาวะ ซ่ึงภายในทอไตนี้เองท่ีไฮโดรเจนไอออนจะ

เกิดการรวมตัวกับไบคารบอเนตไอออน (HCO3 ) ท่ีผานการกรองมาแลว ไดเปนกรดคารบอนิค (H2CO3) แลว

สลายตัวอยางรวดเร็วไปเปนคารบอนไดออกไซดและน้ํา  โดยมี carbonic anhydrase ใน brush border เปน

ตัวเรงปฏิกิริยา 

การท่ีคารบอนไดออกไซดมีคุณสมบัติเปน lipophilic จึงสามารถแพรผานเขาไปในเซลลผนังทอไตได

อยางรวดเร็วและเกิดการรวมตัวกับน้ําโดยมีเอนไซม CA type IIเปนตัวเรงปฏิกิริยาไดเปนH2CO3อีกครั้ง และ

สามารถเขียนออกมาเปนผลสรุปของปฏิกิริยาได คือ 

 

               H2O + CO2 H2CO3 

 

แตเนื่องจากความเขมของโปรตอนภายในเซลลอยูในระดับท่ีต่ํา  H2CO3 ท่ีไดจึงเกิดการแตกตัวเปน

ไฮโดรเจนไอออน  (H+) และ HCO3
- ซ่ึง HCO3

-  ท่ีเกิดข้ึนจะรวมตัวกับโซเดียมภายในเซลลไดเปนโซเดียมไบ

คารบอเนต (NaHCO3) แลวถูกสงผาน Na+- H2CO3
- symporter ใน basolateral membrane ไปยังพ้ืนท่ี

ระหวางเซลล (Interstitial space) ตอไป  หากกระบวนการท่ีกลาวมาขางตนนี้เกิดไดตามปกติ จะมีการ

เคลื่อนผานของน้ําตามมาดวยดังท่ีไดแสดงไวในรูปท่ี 3 

การยับยั้งเอนไซม CA มีผลขัดขวางการดูดกลับ NaHCO3 ท่ีทอไตสวน proxima tubule ไดเกือบ

สมบูรณ ทําให NaHCO3 ถูกขับออกทางปสสาวะ และระดับของ HCO3
- ในรางกายลดต่ําลง ตําแหนงหลักใน

การออกฤทธิ์ของยาในกลุมนี้อยูท่ี proximal tubule ท้ังยังมีตําแหนงการออกฤทธิรองอยูท่ี collecting duct 

เนื่องจากเอนไซม CA เก่ียวของกับการหลั่งกรด titratable ในทอไตสวนนี้อีกดวย 

- 
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 รูปท่ี 9 ตําแหนงและกลไกการออกฤทธิ์ของยากลุม carbonic anhydrase inhibitor 

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

 

ผลตอระบบทางเดินปสสาวะ 

 การใชยาขับปสสาวะในกลุมนี้จะมีผลทําใหระดับของไบคารบอเนตในปสสาวะเพ่ิมมากข้ึน รวมกับผล

ท่ีเกิดจากH+ ซ่ึงเปน titratable acid และแอมโมเนียถูกยับยั้งไมใหมีการหลั่งเขาสู collecting duct ทําใหคา

ความเปนกรด ดาง (pH) ของปสสาวะเพ่ิมสูงข้ึน และอาจเกิดภาวะ metabolic acidosis ข้ึนได แมวาการ

ยับยั้งเอนไซม CA  จะเกิดข้ึนในระดับสูง แตประมาณ 65% ของ -

3HCO ยังถูกดูดซึมกลับดวยกลไกซ่ึงยังไม

ทราบแนชัด แตคาดวาอาจเก่ียวของกับการดูดกลับ -

3HCO  ท่ีตําแหนงอ่ืน ๆ  ซ่ึงไมเก่ียวของกับเอนไซมชนิดนี้ 

ท้ังนี้จากผลการออกฤทธิของยาในการยับยั้งอิเลคโตรไลทตามท่ีกลาวมา ทําใหมีการสงท้ังโซเดียมไอออน (Na+) 

และคลอไซดไอออน (CI-) ไปยังสวน loop of Henle มากข้ึน  อาศัยประสิทธิภาพในการดูดกลับของสวนนี้ 

ทําให CI- สวนใหญและ Na+ บางสวนถูกดูดกลับ ผลจากยาตอระดับคลอไรดไอออนจึงมีนอยมากการขับออก

โซเดียมอาจเกิดข้ึนไดประมาณ 5% ในขณะท่ีการขับโปแตสเซียมอาจเพ่ิมข้ึนจนถึง 70%  ซ่ึงการขับโปแต

สเซียมท่ีเพ่ิมข้ึนนี้มีผลมาจากการเพ่ิมข้ึนของปริมาณ Na ท่ีผานไปยังทอไตสวนconvoluted tubule และ 

collecting duct   ซ่ึงท่ีทอไตท้ัง 2 สวนนี้เปนตําแหนงท่ีมีการขนสง Na+เขาสูเซลล ทําใหเกิด lumen-
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negative electrical potential ซ่ึงเปนแรงผลักให Cl- ถูกดูดซึมกลับผานเซลลทอไตไปยังเลือดโดยผาน

ชองวางระหวางเซลล  ขณะเดียวกันก็เปนแรงผลักให K+ ถูกขับออกจากเซลลทาง K+  channel รวมกับการรับ 

H+  เขาสูทอไตทาง proton pump ดังแสดงในรูปท่ี 8 ท่ีไดอธิบายกลไกการดูดกลับอิเลคโตรไลตท่ีทอไต

ตําแหนง collecting tubule ดังไดกลาวแลวขางตน 

 ยามีผลเพ่ิมการขับฟอสเฟต แตมีผลนอยมากหรือแทบไมมีผลเลยตอแคลเซียม (Ca2+) และ

แมกนีเซียม (Mg2+) ซ่ึงผลของยาตอการขับน้ําและแรธาตุตางๆ   ท่ีไตนี้เปนไปในลักษณะท่ีขอบเขตการออก

ฤทธิ์ถูกกําหนดดวยกลไกการออกฤทธิ์เอง (self-limiting) การที่เกิดภาวะ metabolic acidosis ซึ่งทําให 

-

3HCO ท่ีถูกกรองและขับออกลดลง ซึ่งการกรอง -

3HCO  จะลดลงจนถึงจุดที่ปฏิกิริยาการรวมกันระหวาง

คารบอนไดออกไซดและน้ํา สามารถเกิดขึ้นไดโดยไมตองอาศัยเอนไซม CA และเกิดการดูดกลับของ -

3HCO

ในท่ีสุด 

 

ผลตอระบบการไหลเวียนเลือดท่ีไต 

 ยาจะเพ่ิมการขนสงสารละลายไปยังสวน Macula densa ซ่ึงจะมีผลกระตุน tubuloglomerular 

feedback (TGF) เกิดการหดตัวของหลอดเลือดแดง afferent ท่ีไต ทําใหแรงตานภายในหลอดเลือดแดงเพ่ิม

สูงข้ึน ลดปริมาณเลือดท่ีไหลเวียนท่ีไต และอัตราการกรองท่ีโกลเมอลูรัส (GFR) 

 

ผลตอระบบอ่ืน ๆ 

 เอนไซม CA พบไดในเนื้อเยื่ออีกหลายตําแหนงนอกจากท่ีบริเวณไต ซ่ึงก็ไดแก ตา, เยื่อบุกระเพาะ

อาหาร (gastric mucosa) ตับออน ระบบประสาทสวนกลาง (CNS) และเซลลเม็ดเลือดแดง ซ่ึงเอนไซมท่ีอยู

บริเวณ ciliary processes ของตาจะมีบทบาทในการผลิตไฮโดรเจนไบคารบอเนต  -

3HCO  จํานวนมากใหกับ

น้ําเลี้ยงภายในลูกตา (aqueous humour) ดวยเหตุผลนี้เอง ยาจึงมีผลลดอัตราการ ผลิตน้ําเลี้ยงภายในลูกตา 

ทําใหแรงดันภายในลูกตาลดลงตามมาได 

 

 
 



15 
 

เภสัชจลนศาสตร 

 การดูดซึมยา  การเปลี่ยนรูปและการขับออกจะแตกตางกันไปในยาแตละชนิด รายละเอียดดังท่ีได

แสดงไวในตารางท่ี 1  ซ่ึงยาในกลุมนี้จะสามารถรวมตัวกับเอนไซม CA ไดเปนอยางดี ดังนั้นเนื้อเยื้อท่ีมีระดับ

เอนไซม CA สูงจะพบความเขมขนของยาสูงข้ึนดวย 

 

ผลขางเคียงและการเกิดพิษ 

 อาการขางเคียงหรือความเปนพิษรุนแรง พบไดไมบอยนัก แตเนื่องจากยากลุมนี้เปนอนุพันธของ 

sulfonamide ผลขางเคียงหลักโดยท่ัวไปจึงเปนเชนเดียวกัน ไดแก การกดไขกระดูก เกิดความเปนพิษตอ

ผิวหนัง กระทบและกอใหเกิดความผิดปกติท่ีไต  ตลอดจนทําใหเกิดอาการแพ  (allergic reaction) เม่ือใชกับ

สัตวปวยท่ีไวตอยา sulfonamides   

 การใหยาขนาดสูงอาจมีผลใหเกิดการงวงซึมและเกิดความผิดปกติชาตามอวัยวะโดยไมทราบสาเหตุซ่ึง

ผลขางเคียง ขอหามใชและปฏิกิริยาจากการใชยารวมกันลวนแตเกิดตามมาจากการท่ียาเปลี่ยนใหปสสาวะเปน

ดาง หรือทําใหเกิดภาวะ metabolic acidosis  ดังนี้ 

- เปลี่ยนแอมโมเนียท่ีไดจากการกรองของไต กลับเขาสูระบบไหลเวียนเลือดภายในรางกาย เหนี่ยวนําให

สารพิษเขาสูสมองและทําใหสมองเสื่อม  (hepatic encephalopathy)  ดังนั้นยาในกลุมนี้จึงหามใชกับ

สัตวปวยท่ีอยูในภาวะตับแข็ง (hepatic cirrhosis)  

- เกิดการตกตะกอนเกิดเปนกอนนิ่ว จากการท่ีเกลือโซเดียมฟอสเฟต ตกตะกอนในปสสาวะท่ีเปนดาง 

- หามใชในสัตวปวยท่ีอยูในภาวะ hyperchloremic acidosis หรือโรคปอดชนิดเรื้อรังท่ีมีการอุดตันอยาง

รุนแรง เนื่องจากยาจะทําใหภาวะ metabolic หรือ respiratory acidosis มีความรุนแรงเพ่ิมข้ึน 

- ยามีผลลดการขับสารกลุมท่ีเปนดางออน ท่ีไต 

- หามใชยากลุมนี้ในกรณีท่ีระดับของโซเดียมหรือโปแตสเซียมในรางกายลดลงต่ํากวาปกติ 

 

การนําไปใช 

 ประสิทธิภาพของยาขับน้ําของยากลุมท่ียับยั้งการทํางานของเอนไซม CA จะต่ําเม่ือใชเพียงลําพัง  แต

ประสิทธิภาพในการขับปสสาวะจะเพ่ิมสูงข้ึนเม่ือใชรวมกับยาขับน้ําท่ีมีผลยับยั้งการดูดกลับโซเดียมท่ีตําแหนง
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อ่ืนของทอไต   ดังนั้นการใชยากลุมนี้เพ่ือเปนยาขับน้ําโดยตรงจึงไมเปนท่ีนิยมแพรหลายนัก สําหรับการนํายา

กลุมนี้ไปใชทางคลินิกนั้น มีขอบงใชหลักเพ่ือรักษาตอหิน (glaucoma) จากการท่ียามีผลยับยั้งการผลิตน้ําใน

ลูกตา (aqueous humor) และชวยลดแรงดันในลูกตาในทางสัตวแพทยจึงใช acetazolamide ขนาด 10-30 

mg/kg แบงใหวันละ 3 เวลา หรือ methazolamide 2-10 mg/kg ใหวันละ 2-3 ครั้งทุกวัน เพ่ือรักษาโรค 

glaucoma  ท้ังยังมีรายงานการใช acetazolamide ขนาด 50 mg/kg เพียงครั้งเดียว เขาเสนเลือดดําเพ่ือลด

แรงดันในลูกตาท่ีเพ่ิมสูงข้ึนอยางเฉียบพลัน  พบวานิยมใช methazolamide ในการรักษา glaucoma เปน

เวลานานมากกวาการใช acetazolamide เนื่องจากมีผลขางเคียงนอยกวา 

 การใช CA inhibitor แบบเฉพาะท่ี เชน dorzolamide จะใหผลดีในการรักษาการเพ่ิมของแรงดันใน

ลูกตา และยังลดผลขางเคียงท่ีเกิดจากการใหยาเขาทางระบบดวย เนื่องจาก dorzolamide จะไมมี

ผลขางเคียงตอระบบหัวใจและปอด 

 ในทางการแพทยนํา CA inhibitor มาใชรวมในการรักษา epilepsy และโรคท่ีเกิดจากการข้ึนท่ีสูง แต

ยามีขอจํากัดในการใชเนื่องจากการดื้อยาเกิดไดอยางรวดเร็ว 

 

อะเซตาโซลาไมล (Acetazolamide) 

 

 ยาขับน้ําในกลุมยับยั้งเอนไซม carbonic anhydrase (CA) มีลักษณะเปนผลผลึกสีขาวเหลือง ไมมี

กลิ่น ละลายไดนอยมากในน้ํา สวนในน้ํารอนท่ีอุณหภูมิ 90 -100° C  และแอลกอฮอลยาจะละลายไดทีละนอย 
 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 ยามีผลยับยั้งการทํางานของเอนไซน CA แบบไมแขงขันและสามารถผันกลับได มีผลใหการผลิต

ไฮโดรเจน และไบคารบอเนตไอออนจากคารบอนไดออกไซดเกิดลดลง ท้ังยังลดความสามารถของไอออน ท้ัง 2 

ท่ีกลาวมา ในการผานเขาสูรางกาย  

 ผลในทางเภสัชวิทยาของยาจึงประกอบดวย การลดการผลิตน้ําเลี้ยงลูกตา (aqueous humour) ชวย

ใหแรงดันภายในลูกตาลดลง เพ่ิมการขับโซเดียมโปแตสเซียมรวมถึงไบคารบอเนตจากทอไต สงผลใหปริมาณ

และความเปนดางของปสสาวะเพ่ิมข้ึน นอกจากนี้ยายังมีผลระงับการชักดวยกลไกท่ียังไมทราบแนชัดซ่ึงผลนี้ไม

เก่ียวของกับฤทธิ์ในการขับปสสาวะ 
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คุณสมบัติทางเภสัชจลศาสตร 

 ยังไมมีการศึกษาเก่ียวกับคุณสมบัติทางเภสัชจลศาสตรของยานี้ในสัตวเลี้ยง แตเทาท่ีมีรายงานพบวา

หลังการใหยาขนาด 22  mg/kg จะทําใหยาเริ่มออกฤทธิ์ภายใน  30  นาที  และใหผลสูงสุดของยาภายใน 2 – 

4  ชั่วโมง ระยะเวลาในการออกฤทธิ์ 4 – 6  ชั่วโมง 

 ในคน ยาดูดซึมไดเปนอยางดีเม่ือใหโดยการกินและพบระดับยาสูงสุดในพลาสมา  ภายใน 1 – 3 

ชั่วโมง ยากระจายไดท่ัวรางกาย และพบมีความเขมขนสูงท่ีไต พลาสมาและเม็ดเลือดแดง ตรวจพบยาไดใน

น้ํานม อีกท้ังยายังสามารถผานรกได ประมาณ 90% ของยาท่ีใหจะถูกขับออกผานทางไตโดยไมเกิดการเปลี่ยน

รูป ดวยกระบวนการ tubular secretion และ passive reabsorption  

 

ผลขางเคียง  

 ผลขางเคียงท่ีพบจากการใชยาไดแก  เกิดความระคายเคืองของทางเดินอาหาร ยามีผลตอระบบ

ประสาทสวนกลางทําใหเซ่ืองซึม หรือตื่นเตนกระวนกระวาย มีผลตอระบบเลือดเนื่องจากไขกระดูกถูกกด  ผล

ตอไตโดยอาจเหนี่ยวนําใหมีการตกตะกอนในปสสาวะ (crystallyria) ปสสาวะไมออก ปสสาวะบอยผิดปกติ

นอกจากนี้ยังอาจจะเกิดภาวะโปแตสเซียมในเลือดต่ํา hypokalemia ระดับของกรดยูริคในกระแสเลือดสูงกวา

ปกติ (hyperuricemia) ระดับน้ําตาลในเลือดสูงกวาปกติ (hyperglycemia)  และระดับโซเดียมในเลือดตํ่า

กวาปกติ (hyponatremia) ตลอดจนเกิดภาวะไวตอยา การทํางานของตับบกพรอง หรือเกิดผื่นแดงข้ึนท่ี

ผิวหนังได 

 พบวา acetazolamide  มักกอใหความผิดปกติโดยหาสาเหตุไมได เชน ชาตามอวัยวะตางๆ   

(paresthesia) และมีอาการงวงนอน (somnolence) ซ่ึงคาดวาจะเปนผลจากการออกฤทธิ์ของยาท่ีระบบ

ประสาทสวนกลาง และการท่ียามีผลตอระบบประสาทสวนกลาง ทําใหยามีคุณสมบัติในการระงับการชักได ผล

ของยาท่ีมีตอเม็ดเลือดแดง จะทําใหระดับของคารบอนไดออกไซดในเนื้อเยื้อสวนปลาย (peripheral tissue) 

เพ่ิมสูงข้ึน ในขณะท่ีปริมาณคารบอนไดออกไซดในอากาศท่ีหายใจออกจะลดลง การใหยาขนาดสูงจะมีผลลด

การหลั่งกรดในกระเพาะอาหาร ซ่ึงผลท่ีเกิดข้ึนนี้ไมไดถูกนําไปประยุกตเพ่ือชวยในการรักษา   
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ขอควรระวัง 

 หามใชยานี้กับสัตวปวยโรคตับ โรคไตหรืออยูในภาวะ hyponatremia,   hypokalemia 

hyperchloremic acidosis  หรือแรธาตุในรางกายอยูในระดับท่ีไมสมดุล 

หามใชยานี้แบบระยะยาว เม่ือเกิดภาวะ chronic, noncongestive angle-closure glaucoma 

เพราะอาจเกิดการปดของบริเวณมุมตา แตผลจากยาอาจบดบังอาการท่ีแทจริง 

การนําไปใช 

 ยาถูกนํามาใชในทางสัตวแพทย จากคุณสมบัติในการลดการผลิตน้ําเลี้ยงลูกตา  เพ่ือใชรักษาภาวะตอ

หิน อีกท้ังยังใชเปนยาขับปสสาวะ และชวยในการรักษาภาวะ metabolic alkalosis ในคนมีการนํายาไปใช

ชวยเพ่ือรักษาโรคลมชัก (epilepsy)  
 

ขนาดยา 

 สุนัข 

 เพ่ือประกอบการรักษาภาวะ  metabolic alkalosis 

  - 10  mg/kg   วันละ  4  เวลา 

 เพ่ือประกอบการรักษาตอหิน  (glaucoma)  

  - 10 – 25  mg/kg   แบงใหวันละ  2 – 3  ครั้ง 

  - 10 – 30  mg/kg   แบงใหวันละ  3  ครั้ง 

  - 50  mg/kg   เขาหลอดเลือดดํา  เพียงครั้งเดียว จากนั้นจึงใหยาขนาด7  mg/kg   

   วันละ  3  ครั้ง  โดยการใหกิน 

 แมว 

 เพ่ือประกอบการรักษาตอหิน 

 - 50  mg/kg เขาหลอดเลือดดําเพียงครั้งเดียว จากนั้นจึงปรับใหยาขนาด  7 mg/kg  วันละ  3  ครั้ง  

  โดยการใหกิน 

สัตวกระเพาะรวม 

 -  6 – 8  mg/kg  เขาหลอดเลือดดํา  กลามเนื้อ หรือชั้นใตผิวหนัง 

 สุกร 

-  6 – 8  mg/kg  เขาหลอดเลือดดํา  กลามเนื้อ หรือชั้นใตผิวหนัง 
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ยาขับปสสาวะกลุมออสโมติก (Osmotic Diuretics) 

 

 คุณสมบัติของสารในกลุมนี้ไดแก สารละลายท่ีมีตัวถูกละลายเปนสารท่ีมีน้ําหนักโมเลกุลต่ํา ซ่ึง

สามารถกรองผาน glomerulus ไดโดยอิสระ โดยไมถูกดูดซึมและไมถูกขับออกโดย tubule ของไต และมัก

เปนสารท่ีเฉ่ือยตอการออกฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา   ผลของยาจะลดคาเม็ดเลือดแดงอัดแนน  ความขนของเลือด  

ปริมาณของโซเดียมในพลาสมา รวมถึงความเปนกรดของพลาสมาดวย    

 ยาในกลุมนี้ท่ีมีการนํามาใชไดแก glycerin, isosorbide, mannitol และ urea 
 

ตารางท่ี 2 แสดงสูตรโครงสรางและคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรของยาในกลุม Osmotic diuretics 

 

 

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

 

กลไกและตําแหนงการออกฤทธิ์ 

 

 ยามีตําแหนงการออกฤทธิ์ 2 สวนคือท่ี loop of Henle ซ่ึงเปน primary site และท่ี proximal 

tube เปน secondary site โดยจะยับยั้งการเคลื่อนของน้ําจากภายในทอไต(tubular fluid) กลับเขาไป

ภายในเซลล  ซ่ึงน้ําท่ียังอยูในทอไตจะเจือจางความเขมขนของไอออนตาง ๆ และเกลือโซเดียม ทําใหการดูด

ซึมไอออนลดลง และปริมาณของปสสาวะท่ีถูกขับออกมาเพ่ิมมากข้ึน  ดังนั้นการท่ี cortical และ medullary 
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blood flow เพ่ิมข้ึน เปนผลให renal vascular resistance ลดลง   ความสามารถในการทําใหปสสาวะมี

ความเขมขนจึงลดลงดวย    สวนอิเลคโตรไลทอ่ืน ๆ เชน K+ , Ca2+, Mg2+, phosphate และ bicarbonate 

ก็จะถูกขับออกทางปสสาวะเพ่ิมมากข้ึนดวย ซ่ึงผลจากการไดรับ Osmotic diuretic จะทําให extracellular 

fluid volume เพ่ิมมากข้ึน  ความขนหนืดของเลือดลดลง และมีผลยับยั้งการหลั่ง rennin ทําใหเพ่ิมการ

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

โซเดียมคลอไรดและยูเรียออกจากสวน medulla ทําให medullary tonixity ลดลง สงผลใหการดึงน้ําจาก

สวน descending limb ของ loop of Henle กลับเขาสูเซลลลดลงดวย 

 ผลของ Mannitol นอกจากจะเก่ียวของกับการขับปสสาวะและอิเลคโตรไลทแลว ยังมีผลโดยตรง

แบบชั่วคราวตอ vascular tone ทําใหปริมาณเลือดท่ีสูบฉีดออกจากหัวใจเพ่ิมข้ึน  เพ่ิมการไหลเวียนของเลือด

ท่ีไปเลี้ยงไต (RBF) อีกดวยขณะท่ีผลรวมของการกรองโดยโกลเมอรูลัส (GFR) จะเกิดการเปลี่ยนแปลงเพียง

เล็กนอยเทานั้น 

 

 

 รูปท่ี 10 ตําแหนงและกลไกการออกฤทธิ์ของยากลุม osmotic diuretic 

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

 คาชีวประสิทธิผลของยาท่ีใหโดยการกิน (oral bioavailability)   คาครึ่งชีวิตของยาในกระแสเลือด 

(plasma t1/2) และทางในการขับออกของยาในกลุมนี้ไดแสดงไวในตารางท่ี 2  ท้ังนี้พบวา mannitol และ 

urea จะไมถูกดูดซึมจากทางเดินอาหาร จึงตองใหยาโดยวิธีการฉีดเขาหลอดเลือดดํา  ขณะท่ี glycerin และ 

isolorbide ถูกดูดซึมจากทางเดินอาหารได จึงสามารถใหยาโดยการกิน 

 คาครึ่งชีวิตของยาเม่ือใหเขาเสนเลือด ข้ึนกับขนาดของยาท่ีให ซ่ึงอยูในชวง 0.5-1.5 ชั่วโมง  เม่ือใหใน

ขนาด 0.25-1.5 กรัมตอกิโลกรัม  ท้ังยังถูกขับผานไตอยางรวดเร็วในกรณีท่ีการทําหนาท่ีของไตเปนปกติ 

 

ผลขางเคียงจากการใชยา 

 Osmotic diuretics จะกระจายใน extracellular fluid   ดังนั้นจะทําใหเกิดการดึงน้ําออกจากเซลล 

และมีปริมาณของ extracellular fluid เพ่ิมสูงข้ึน  ในผูปวยท่ีอยูในภาวะหัวใจลมเหลวหรือมี pulmonary 

congestion ก็อาจเหนี่ยวนําใหเกิด pulmonary edema   หัวใจเตนไมสมํ่าเสมอ และการทํางานของ

กลามเนื้อกับระบบประสาทไมสัมพันธกัน    แรงดันของชีพจร และ mean arterial blood pressure จะ

เพ่ิมข้ึนชั่วขณะหลังไดรับ mannitol    ผลขางเคียงท่ีอาจตามมาไดแก ความดันเลือดลดต่ําลงอยางเฉียบพลัน 

และระดับของโซเดียมในกระแสเลือดลดต่ําลง โดยเฉพาะอยางยิ่งผูปวยท่ีอยูในภาวะขาดน้ํา  ซ่ึงจะมีผลใหเกิด

การคลื่นไสอาเจียนและปวดศีรษะตามมาได 

 ยาขับน้ํากลุมนี้หามใชในรายท่ีเกิดไตวายชนิดท่ีไมสามารถผลิตปสสาวะได หรือในรายท่ีไมตอบสนอง

ตอขนาดของยาท่ีใชในการทดลองใหเพ่ือรักษา  มีเลือดออกในสมอง   อยูในภาวะแหงน้ําอยางรุนแรง หรือเกิด

การบวมน้ําและมีการค่ังของเลือดท่ีปอด ท้ังยังไมควรใชในผูปวยโรคตับเนื่องจากมีแนวโนมท่ีจะทําใหระดับของ

แอมโมเนียในกระแสเลือดสูงข้ึน 

 

การนําไปใช 

 ใชเพ่ือการปองกันการเกิดภาวะไตวายเฉียบพลัน acute renal failure (ARF) และรักษาภาวะไตวาย  

รวมถึงแกไขการบวมน้ําท่ีสมองท้ังกอนและหลังการผาตัด  ใชลด intraocular pressure จากตอหินตําแหนง

ตาง ๆ  แตควรใหความระมัดระวังเม่ือใชกับผูปวยท่ีการทํางานของไตเกิดความผิดปกติ    mannitol สามารถ
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ยับยั้งไมใหอัตราการกรองของไต (glomerular filtration rate) ลดต่ําลง  จากการท่ีทอไตเกิดเนื้อตาย

เฉียบพลัน (acute tubular necrosis) ได   ในกรณีท่ีใหกอนเกิดการขาดเลือดหรือกอนท่ีสารพิษจากไตจะ

ผลิตข้ึน    สันนิษฐานวากลไกการปองกันนี้เกิดเนื่องมาจากเกิดการเจือจางสารพิษจากไต  และลดการบวมของ

ทอไตลง 

 Mannitol มีประสิทธิภาพสูงในการลดแรงดันภายในสมอง (intracranial pressure) ซ่ึงจะสามารถ

ลดลงไดภายใน 1 นาทีหลังการให และใหประสิทธิภาพสูงสุดภายใน 1 ชั่วโมง โดยการให mannitol จะทําให 

cerebral blood volume ลดลง เนื่องจากความขนของเลือดลด และ cerebral perfusion pressure เพ่ิม

สูงข้ึน 

 สวนการนํามาใชอ่ืน ๆ ไดแก ใชเพ่ือควบคุมแรงดันภายในลูกตา และใชลดความดันในลูกตาท้ังกอน

และหลังการผาตัด 

 

แมนนิทอล (Mannitol) 

 

 ยาขับน้ํากลุม osmotic diuretic  ซ่ึงมีลักษณะเปนผงผลึกสีขาว ไมมีกลิ่น มีรสหวาน และมีจุด

หลอมเหลวท่ี  165°C –168°C การละลายยาหนึ่งกรัมจะใชน้ํา 5.5  มิลลิลิตรท่ีอุณหภูมิ 25°C แตยาละลาย

ไดนอยมากในแอลกอฮอล ในรูปยาฉีดท่ีผลิตข้ึนเพ่ือการคาจะมีคาความเปนกรดดางอยูในชวง 4.5–7  มี

รายงานวายาสามารถเขากันไดในลักษณะ physically compatible  กับยาอ่ืน ๆ  ไดแก  amikacin sulfate, 

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

และ  tobramycin sulfate 

 ไมควรผสม Mannitol ลงในผลิตภัณฑจากเลือด เนื่องจากโซเดียมหรือโปแตสเซียมคลอไรด จะทําให 

mannitol  ท่ีมีความเขมขน  20%  หรือมากกวาเกิดการตกตะกอน ยาอาจไมเขากันและเห็นไดอยางชัดเจนเม่ือ

ผสมรวมกันสารละลายท่ีมีความเปนกรดหรือดางสูง จากรายงานพบวา สามารถผสมยานี้รวมกับ cisplatin โดยท่ี

ยาจะมีความคงตัวอยูไดในชวงสั้น ๆ  แตควรหลีกเลี่ยงการผสมลวงหนาไวนาน เพราะอาจเกิดการรวมตัวระหวาง

ยาท้ัง  2  ชนิดได 
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ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 

 เม่ือใหยาเขาหลอดเลือดดํา Mannitol จะถูกกรองอยางอิสระท่ีโกลเมอรูลัส  อีกท้ังจะถูกดูดกลับนอย

มากจากทอไต สงผลใหแรงดันออสโมติก เพ่ิมสูงข้ึน ซ่ึงจะปองกันไมใหน้ําถูกดูดกลับ ดังนั้นเพ่ือใหเกิด

ประสิทธิภาพในการใชยา การไหลเวียนของเลือดท่ีไตจึงควรมีอยางเพียงพอเพราะจะชวยให mannitol   ถูก

สงไปยังบริเวณทอไตไดอยางสมบูรณ  

 นอกจากน้ําจะถูกขับออกจากรางกายเพ่ิมข้ึนแลว โซเดียม แรธาตุอ่ืน ๆ  ยูริกแอซิด (uric acid) และยู

เรีย ตางก็ถูกขับออกจากรางกายเพ่ิมมากข้ึนดวย 

 Mannitol  อาจมีผลในการปกปองไต  (nephro – protective effect) โดยการปองกันการสะสม

ของสารพิษภายในของเหลวท่ีทอไต อีกท้ังยังอาจมีผลเพ่ิมปริมาณเลือดไหลเวียนและการกรองท่ีโกลเมอรูลัส 

จากการทําใหหลอดเลือดแดงท่ีไต (renal arteriole)  เกิดการขยายตัว ลดแรงตานในหลอดเลือด และลด

ความขนของเลือดดวย 

 Mannitol ไมสามารถผานเขาไปภายในลูกตา หรือระบบประสาทสวนกลาง แตสามารถลดแรงดัน

ภายในลูกตา รวมถึงแรงดันของน้ําสมองไขสันหลังไดโดยอาศัยผลของออสโมติก ซ่ึงหลังจากหยุดใหยาอาจพบ

การเพ่ิมข้ึนของแรงดันของน้ําสมองไขสันหลังอีกไดนอกจากจะมีผลเพ่ิมการขับปสสาวะแลว mannitol ยังมี

ฤทธิ์อ่ืน ๆ ไดแก hemodynamic และ anti-viscosity effects โดยจะมีผลลดความหนืดของเลือดได

เนื่องจาก 

1) ลดอัตราสวนของเม็ดเลือดแดงตอปริมาณเลือดท้ังหมด 

2) ลดปริมาณ (volume)  ความแข็งแรง และการเกาะกลุมกันของผนังเม็ดเลือดแดง 

สงผลใหเลือดสามารถไหลเวียนไดดียิ่งข้ึน 

 

 
 



24 
 

คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร 

 

 ถึงแมวาจะมีแนวคิดท่ีทําใหเชื่อวายาไมถูกดูดซึมจากทางเดินอาหาร แตพบรายงานในคนวามีถึง 17% 

ของขนาดยาท่ีใหโดยการกิน ถูกขับออกทางปสสาวะโดยไมเปลี่ยนรูป ภายหลังจากใหยาโดยการฉีดเขาหลอด

เลือดดํา ยาจะกระจายตัวไปยังบริเวณภายนอกเซลล และไมเกิดการแพรกระจายเขาสูลูกตา อีกท้ังยังไม

สามารถผานเขาสูระบบประสาทสวนกลางได ยกเวนกรณีท่ีไดรับยาในขนาดท่ีสูงมาก ๆ  จนมีผลให blood – 

brain barrier  มีความแข็งแรงลดลง ประมาณ 7 – 10% เทานั้นของยาท่ีจะเกิดการเปลี่ยนรูป สวนท่ีเหลือจะ

ถูกขับออกจากรางกายในรูปเดิมผานทางปสสาวะ คาครึ่งชีวิตในการขจัดยาออกจากรางกายคือ ประมาณ 100 

นาที ใน ผูใหญ สวนรายงานคาครึ่งชีวิต ในโคและแกะจะอยูประมาณ 40 – 60  นาที 

 

ขอควรระวัง  

 หามใช mannitol กับสัตวปวยท่ีอยูในภาวะท่ีรางกายไมสามารถผลิตปสสาวะได (anuria)  ซ่ึงเกิด

ตามมาจากโรคไตวาย ภาวะขาดน้ําอยางรุนแรง มีเลือดออกภายในสมอง รวมถึงสัตวปวยท่ีอยูในภาวะมีการค่ัง

เลือดภายในปอดอยางรุนแรง  (severe pulmonary congestion)  หรือปอดบวมน้ํา (pulmonary edema) 

และควรหยุดให mannitol หากเกิดภาวะprogressive heart failure ท่ีมีการค่ังของเลือดภายในปอด 

 ควรเสริมหรือใหสารน้ําแกสัตวท่ีอยูในสภาวะแหงน้ํากอนเริ่มการรักษาโดยใชmannitol และควรทํา

การประเมินสภาพการทํางานของไต รวมถึงปริมาณปสสาวะท่ีผลิตไดกอนการให mannitol  ในครั้งตอ ๆ  ไป  

 

อาการไมพึงประสงค 

 

 ผลขางเคียงท่ีรุนแรงและพบไดอยูเสมอจากการให mannitol เพ่ือการรักษา คือ การท่ีปริมาณน้ําและ

แรธาตุในรางกายเกิดความไมสมดุล ในขณะท่ีใหจึงควรติดตามดูอาการรวมดวย สวนผลขางเคียงอ่ืน ๆ  ไดแก  

ผลตอระบบทางเดินอาหาร เชน มีอาการคลื่นไส อาเจียน ผลตอการทํางานของหัวใจและหลอดเลือด เชน  หัว

ใจเตนเร็วผิดปกติ หรืออาจมีผลตอระบบประสาทสวนกลางทําใหรูสึกมึนงง ปวดศีรษะ  เปนตนท้ังนี้สามารถ

สรุปผลขางเคียงท่ีอาจเกิดข้ึนจากการไดรับ mannitol ไดดังนี้ 
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 เกิดความไมสมดุลยของอิเลคโตรไลทและน้ําในรางกาย 

 ภาวะกรดในพลาสมาเพ่ิมข้ึนจากการเมตาบอลิซึม (Metabolic acidosis) 

 หัวใจลมเหลว 

 เลือดค่ังในหลอดเลือดของปอด (pulmonary congestion) 

 ภาวะรางกายขาดน้ํา (hypovolemia) 

 ความดันต่ํา (hypotension) 

 การอักเสบของผนังหลอดเลือดดํา (thrombophlebitis) 

 เกิดเนื้อตายกรณีท่ียารั่วออกนอกหลอดเลือด 

 เกิดปฏิกิริยาการแพ รวมถึงเกิด ปฏิกิริยาการแพรุนแรงเฉียบพลัน (anaphylaxis) 

 การสะทอนกลับแลวทําใหแรงดันภายในกระโหลกศีรษะเพ่ิมข้ึนหลังจากลดลงไปแลว 

 

การนําไปใช 

 

 การนํา mannitol ไปใชในทางคลินิกมีดวยกันหลายวัตถุประสงค โดยสามารถสรุปการใช mannitol 

ทางคลินิกไดดังนี้ 

 ลดแรงดันในกระโหลกศีรษะ 

 ลดแรงดันในลูกตา  

 คงสภาวะการทํางานของไตท้ังกอนและระหวางการผาตัดท่ีเก่ียวของกับหลอดเลือดและหัวใจ 

 สงเสริมการขับปสสาวะ และลดความเสี่ยงในการเกิดไตวายเฉียบพลันทีทําใหการผลิตปสสาวะลดลง

(acute oliguric renal failure) 

 ใชในการเตรียมลําไสใหญกอนการผาตัด หรือกอนการสองกลอง รวมถึงการสวนทวารดวย barium 

 คงสภาวะการทํางานของไตในภาวะการสลายของกลามเนื้อลาย (rhabdomyolysis) ท่ีเกิดข้ึนตามมา

จากการกระทบกระเทือนหรืออุบัติเหตุ 

 เพ่ิมการขับออกของสารพิษตางๆท่ีเขาสูรางกาย เชน  aspirin ยากลุม  barbiturate บางชนิด  สาร

โบรไมด (bromide) และ ethylene ออกไปกับปสสาวะ 

 
 



26 
 

 ใชรวมกับยาขับปสสาวะตัวอ่ืน ๆ  ตามความเหมาะสม  เพ่ือลดการบวมน้ําหรือปริมาณของเหลวท่ี

สะสมในชองทอง กรณีท่ีเกิดทองมาน (ascites) 

 

ขนาดยา   

 สุนัขและแมว 

เพ่ือรักษาภาวะไตวาย 

 -  ภายหลังจากแกไขภาวะแหงน้ําหรืออิเลคโตรไลทไมสมดุลแลว และตรวจสอบแลววาสัตวปวยไมได

อยูในภาวะผลิตปสสาวะไมไดเนื่องจากไตบกพรอง จะให mannitol ท่ีมีความเขมขนของสารละลาย 20 – 

25%   ขนาด 0.25 – 0.5 gm/kg  เขาหลอดเลือดคําโดยใชเวลาการให 15 – 20  นาที หากเกิดการขับ

ปสสาวะข้ึน สามารถใหซํ้าไดทุก ๆ  4 – 6  ชั่วโมง หรือใหในลักษณะน้ําเกลือเขาหลอดเลือดดําท่ีความเขมขน

ของสารละลาย 8 – 10% ในเวลา 12 – 24 ชั่วโมงแรกของการรักษาซ่ึงการรักษาดวยวิธีการนี้ถือเปน

ทางเลือกรอง  สวนทางเลือกหลักในการรักษาไดแก  การใชยา furosemide รวมกับ  dopamine 

-  ภายหลังจากการแกไขภาวะแหงน้ําแลว ให mannitol ขนาด 0.5 gm/kg เขาหลอดเลือดดําอยาง 

ชา ๆ  และใหซํ้าอีก 2  ครั้ง  โดยมีชวงหางแตละครั้ง  15  นาที  จนไดรับยาท่ีมีขนาดรวม 1.5 gm/kg  อีกท้ัง

การปสสาวะควรเกิดข้ึนภายใน 15  นาที  ซ่ึงระหวางการให  mannitol นี้ ควรระวังการเกิดภาวะแหงน้ํา และ

อาจมีการใหสารน้ําเสริมหากมีความจําเปน 

 

เพ่ือรักษาการเกิดตอหินเฉียบพลัน (acute glaucoma)  

-  1 – 2  gm/kg  เขาหลอดเลือดดํา 15 – 20  นาที  รวมกับการงดน้ํานาน  30 – 60  นาที  หลัง

การใชยา 

-  1 – 3  gm/kg  เขาหลอดเลือดดํา  ใหความเขมขนของยา  20 – 25%  อีกท้ังงดน้ําในชวงชั่วโมง

แรก ๆ  หลังการให อาจมีการใหยาซํ้า 2 – 4  ครั้ง ในชวง 48   ชั่วโมงแรก  รวมกับการติดตามอาการและ

ระวังการเกิดภาวะแหงน้ํา 
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เพ่ือรวมกับยาอ่ืนในการรักษาแรงดันของน้ําสมองไขสันหลังเพ่ิมสูงข้ึน 

 -  1.5  gm/kg   เขาหลอดเลือดดําเพียงครั้งเดียว 

เพ่ือตรวจวัดอัตราการกรองท่ีโกลเมอรูลัสในสุนัข 

 -  1.1 – 2.2  gm/kg  เขาหลอดเลือดดําอยางชา ๆ  นาน  15 – 30  นาที   

สุกร, โค, แพะและแกะ 

เพ่ือรวมในการรักษาภาวะสมองบวมน้ํา 

 -  1 – 3  gm/kg  เขาหลอดเลือดดํา 

เพ่ือเปนยาขับปสสาวะกรณีท่ีเกิดไตวายชนิดท่ีทําใหผลิตปสสาวะไดนอยกวาปกติ 

 -  1 – 2  gm/kg   หรือ 5 – 10  มิลลิลิตรของสารละลายท่ีมีความเขมขน 20% เขาหลอดเลือดดํา

ภายหลังแกไขภาวะแหงน้ํา จากนั้นดูปริมาณการสรางปสสาวะ 

มา 

 -  0.25  -  2  gm/kg  ของสารละลายยาท่ีมีความเขมขน  20% เขาหลอดเลือดดําอยางชา ๆ   
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ยาขับปสสาวะกลุม Inhibitors of Na+-K+-2CL- symport 

 

 ยาในกลุมนี้มีชื่อเรียกดวยกันหลายชื่อ ไดแก loop diuretics ตามตําแหนงการออกฤทธิ์ หรือ high-

ceiling diuretics จากการท่ียามีประสิทธิภาพและความแรงในการขับปสสาวะสูง อีกท้ังการเพ่ิมขนาดของยา

จะทําใหประสิทธิผลในการขับปสสาวะเพ่ิมมากข้ึน และไดผลสูงสุดท่ีสูงกวายาขับปสสาวะกลุมอ่ืน    ยาในกลุม

นี้จะมีคุณสมบัติและกลไกในการออกฤทธิ์ท่ีคลายคลึงกัน โดยจะยับยั้งการขนสงโซเดียมท่ี thick ascending 

limb (TAL) ของสวน loop of Henle ซ่ึงยาจะสามารถยับยั้งการดูดกลับของโซเดียมไดประมาณ 25% ของ

ปริมาณโซเดียมท่ีถูกขับออกท้ังหมด  ในขณะท่ีสวนท่ีตอจาก TAL ไมสามารถทําหนาท่ีในการดูดกลับสารตาง 

ๆ ไวได เปนผลใหเกิดการขับโซเดียมและน้ําตามมา 

 ยาในกลุมประกอบดวย ethacrynic acid, bumetanide, furosemide และ torsemide  โดยท่ี 

furosemide เปนยาขับน้ําตัวหลักท่ีมีการนํามาใชในทางสัตวแพทย 

 

โครงสรางทางเคมี 

 ยาในกลุมนี้ยกเวน ethacrynic acid เปนอนุพันธของ sulfonamide ซ่ึงสูตรโครงสรางและคุณสมบัติ

ทางจลนศาสตร furosemide จะมีความไวตอแสงและจะคงตัวภายใตสภาวะท่ีเปนดาง   รูปแบบของยาท่ีถูก

เตรียมข้ึนเพ่ือนํามาใชในทางสัตวแพทยมีดวยกันหลายแบบ  ท้ังแบบยาเม็ดท่ีนํามาใชในสัตวเล็ก และแบบฉีดท่ี

สามารถใชไดในสุนัข แมว มา และวัว  โดยจะมีระยะงดสงนมและเนื้อนาน 48 ชั่วโมง 
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ตารางท่ี 3  แสดงสูตรโครงสรางตลอดจนคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรของยาในกลุม loop diuretic 

 

 

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

 

 
 



30 
 

กลไกและตําแหนงการออกฤทธิ์ 

 

ผลตอไต 

 

 ยาในกลุมนี้จะยับยั้งการดูดกลับโซเดียม โปแตสเซียม และคลอไรด ท่ีบริเวณ thick ascending limb 

(TAL) ของ loop of Henle ดวยคุณสมบัติท่ีสามารถรวมตัวกับโปรตีนไดดี  ยาจึงจับกับ Cl- binding site 

ของ transporter protein ยับยั้งการทํางานของ Na+-K+-2Cl symporter เปนผลใหโซเดียมถูกขับออก

เพ่ิมข้ึน 15-25% จึงเปนการเพ่ิมการขับโซเดียมคลอไรด และน้ําออกทางปสสาวะและมีผลยับยั้งการดูดซึม

กลับของ Ca2+และ Mg2+ ดวย เนื่องจากการท่ี Cl-ไมถูกดูดซึมกลับเขาสูเซลล จะทําใหความตางศักยท่ีมี

ระหวางดาน lumen กับดาน interstitium (60 mv) นั้นหายไป จึงไมมีแรงในการผลักประจุบวก เชนCa2+

และ Mg2+ กลับเขาสูเซลล ดังแสดงกลไกไวในรูปท่ี 8และยาทุกชนิดในกลุมนี้จะมีผลเพ่ิมการขับถายK+และ H+ 

ท่ีตําแหนง distal tubule ดวยกลไกดังท่ีไดอธิบายไวในเรื่อง carbonic anhydrase inhibitors 

 นอกจากนี้ยา furosemide ยังมีฤทธิ์ยับยั้งเอนไซม CA อยางออน ๆ จึงใหผลเพ่ิมการขับถาย HCO3

และฟอสเฟตรวมดวย 

 การใหยากลุมนี้ในชวงแรก จะมีผลเพ่ิมการขับ uric acid  แตหากใหตอเนื่องเปนเวลานาน  การขับ 

uric acid จะเกิดไดลดลง    นอกจากนี้ยายังสามารถลดแรงตานของเสนเลือดท่ีไต (renal vascular 

resistance) ทําใหสามารถเพ่ิม renal blood flow โดยไมมีผลในการเปลี่ยน glomerular filtration rate 

(70 mv) 

 

- 
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รูปท่ี 11  ตําแหนงและกลไกการออกฤทธิ์ของยากลุม loop diuretic  

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

 

ผลตอระบบอ่ืน ๆ 

 

 ยาในกลุมนี้โดยเฉพาะอยางยิ่ง furosemide จะมีผลเพ่ิม systemic venous capacitance อยาง

รวดเร็ว สงผลใหแรงดันภายในหัวใจหองลางซายลดลง  ท้ังยังลดแรงดันของเลือดท่ีเขาสูหัวใจหองบนขวา จึงมี

ประโยชนอยางยิ่งในการรักษาภาวะ pulmonary edema 
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เภสัชจลนศาสตร 

 ในสุนัข ยา furosemide ถูกดูดซึมท่ีบริเวณทางเดินอาหารสวนตนเปนหลัก  สามารถจับกับโปรตีนได

ดี และกระจายตัวประมาณ 77%  มีบางสวน (1-4%) ท่ีจะเกิดการเปลี่ยนรูปไปเปนอนุพันธของ glucoronide  

โดยกระบวนการนี้ไมไดเกิดข้ึนท่ีตับ    คาครึ่งชีวิตของยาเม่ือใหขนาด 5 mg/kg เขาหลอดเลือดดํา คือ 1 

ชั่วโมง    ผลของยาจะเกิดสูงสุดใชเวลา 30 นาที เม่ือใหโดยการฉีดเขาหลอดเลือด และ 1-2 ชั่วโมง เม่ือใหโดย

การกิน  ประมาณ 50-60% ของยาจะถูกขับออกโดยไมเปลี่ยนรูปในปสสาวะ  และยาสวนท่ีเหลือจะเกิด 

conjugation กับ glucolonic acid ในไต ตับ และตําแหนงอ่ืน ๆ 

 คาครึ่งชีวิตของยาในกระแสเลือดของสัตวปวยท่ีการทํางานของไตไมสมบูรณ จะยาวนานกวาปกติ จึง

ควรปรับขนาดของยาใหเหมาะสม   การจับกันระหวางยากับ albumin ในปริมาณท่ีมากเกินไป จะทําใหยาใน

รูปท่ีออกฤทธิ์ไดมีปริมาณลดลง และผลในการขับน้ําก็ลดลงดวย 

 

ผลขางเคียงและความเปนพิษ 

 ผลขางเคียงท่ีเกิดข้ึนจากการไดรับยาในกลุมนี้ ไดแก 

 ภาวะขาดน้ํา (dehydration) ทําใหกระหายน้ําและปสสาวะนอย 

 เกิดความไมสมดุลยอิเลคโตรไลทในรางกาย  เนื่องจากยาจะมีผลเหนี่ยวนําใหปริมาตรของ 

extracellular fluid ลดลง และเกิดภาวะ hyponatremia  ซ่ึงจะมีผลลดความดันเลือดและทําให

การไหลเวียนของเลือดไปยังอวัยวะตาง ๆ ของรางกายลดลง  ซ่ึงการลดลงของปริมาตรของเหลวใน

รางกายจะกอใหเกิดความเสี่ยงกับ ผูปวยโรคไต (อาจลด GFR, เพ่ิมภาวะ prerenal azotemia และ

เกิด tubular necrosis ข้ึนได)  โรคหัวใจ และโรคตับ 

 การท่ียามีผลยับยั้ง Na+-K+-2Cl- symporter จะทําใหมีเกลือโซเดียมผานเขาสูสวน distal tubule 

มากข้ึน เปนผลใหมีการหลั่ง renin-angiotensin-aldosterone  เพ่ิมการขับโปแตสเซียมไอออนและ

ไฮโดรเจนไอออน จนเกิดภาวะ hypochloremia alkalosis และ hypokalemia ทําใหหัวใจเตนไม

เปนจังหวะ  ซ่ึงอาการจะชัดเจนหรือรุนแรงข้ึนเม่ือใชรวมกับยากลุม cardiac glycoside    

นอกจากนี้การขับ Mg2+และ Ca2+ท่ีเพ่ิมมากข้ึน จะทําใหเกิดภาวะ hypomagnesemia และ 

hypocalcemia ได 
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 ยามีความเปนพิษตอหูทําใหประสิทธิภาพในการรับฟงลดลง และพบภาวะหูหนวกแบบชั่วคราวข้ึนได 

โดยท่ีอาการมักจะหายเปนปกติภายหลังจากหยุดใชยา   ความเสี่ยงจะเกิดในผูท่ีไดรับยาจากการฉีด

เขาหลอดเลือดมากกวาจากการใหโดยการกิน   

 เกิดภาวะ hyperuricemia   ซ่ึงมักตามมาจากการสูญเสียน้ําทําใหการดูดกลับ uric acid เพ่ิมมากข้ึน 

 ระดับน้ําตาลในเลือดสูง (Hyperglycemia)  ซ่ึงเก่ียวของกับระดับของโพแตสเซียมและการควบคุม

การหลั่งอินซูลิน กระตุนกระบวนการ glycogenolysis และลดกระบวนการสราง glycogen 

(glycogen synthesis) จึงควรเพ่ิมการเฝาระวังในสัตวปวยท่ีมีภาวะเบาหวานรวมดวย 

 เ กิดผื่ นแดง ท่ีผิ วหนั ง   ไวตอแสง  (photosensitivity) ( โดย เฉพาะในผู ป ว ย ท่ีแพยา  กลุ ม 

sulfonamide) 

  เกิดการกดไขกระดูก  

 ระคายเคืองตอทางเดินอาหาร  

 

ขอหามใช 

 หามใชยากลุมนี้กับสัตวปวยท่ีอยูในภาวะ ขาดน้ําและเกลือแรอยางรุนแรง  มีความไวตอยากลุม 

sulfonamide เนื่องจากยามี sulfonamide group อยูในสูตรโครงสราง และอยูในภาวะท่ีไมสามารถสราง

ปสสาวะ (anuria) ท่ีไมตอบสนองตอการใชยากลุม loop diuretic ในขนาดทดลอง   

 

ปฏิกิริยาระหวางยา (Drug interaction)  

การทําปฏิกิริยากันระหวางยาอาจเกิดข้ึนไดเม่ือใชรวมกันกับยาดังตอไปนี้ 

 ⋅Aminoglycosides  : เพราะจะสงเสริมความเปนพิษตอหูใหเพ่ิมมากข้ึน 

 ⋅Digitalis glycoside  : ทําใหการเตนของหัวใจไมเปนจังหวะมากยิ่งข้ึน 

 ⋅Propanolol   : ทําใหระดับของยา propranolol ในพลาสมาสูงข้ึน 

 ⋅Cisplatin   : เพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดพิษตอหูและไต 

 ⋅ยาขับน้ํากลุม thiazide  : จะชวยเพ่ิมประสิทธิภาพในการขับน้ําใหดียิ่งข้ึน 

 ⋅NSAID            : ยับยั้ง diuretic response 
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ประโยชนในการรักษา 

 รักษา acute pulmonary edema รวมท้ังภาวะการบวมน้ําท่ีเกิดจากสาเหตุอ่ืนๆ ซ่ึงสามารถใหยาได

ท้ังวิธีการใหกินและการฉีดยา 

 รักษา chronic congestive heart failure ในกรณีท่ีผูปวยมีภาวะการทํางานของไตบกพรองซ่ึงยา

ชวยลด venous และ pulmonary congestionได 

 รักษา hypertension  

 รักษาภาวะ hyperkalemia  เชนจากการใชยากลุม potassium-sparing diuretics 

 รักษาการไดรับ anion overdose เชน Br-, F-, I- 

 

การนําไปใช 

 มักใช loop diuretic เพ่ือการรักษา acute pulmonary edema เปนหลัก รวมถึงใชเพ่ือการรักษา 

CHF และภาวะการบวมน้ําท่ีเกิดตามมาจากโรคไต และรักษาภาวะ ascites 

 ใชในสัตวเล็กเพ่ือรักษาการบวมน้ําท่ีเกิดเนื่องจากโรคหัวใจ ตับ หรือไต   ขนาดของยาท่ีใชกัน

โดยท่ัวไป 1-4 mg/kg ทุก ๆ 8-24 ชั่วโมง   ในกรณีท่ีใหโดยการกิน หรือ 2-5 mg/kg ทุก ๆ 6 ชั่วโมง เขาใต

ผิวหนัง  หลอดเลือดดํา หรือกลามเนื้อ     สวนในแมวมักใหขนาด 1-2 mg/kg ทุก ๆ 12 ชั่วโมง หรือสูงสุด 4 

mg/kg ทุก ๆ 8-12 ชั่วโมง 

 ขอบงใชโดยสวนใหญนอกจากเพ่ือรักษาการบวมน้ําแลว ยังใชเพ่ือการรักษา acute pulmonary 

edema ใชในรายไตวายแบบเฉียบพลันเพ่ือสงเสริมใหเกิดการสรางปสสาวะ และใชในกรณีท่ีตองการขับอิเลค-

โตรไลทบางชนิดเชน Ca2+และ K2+  ในสัตวใหญ  มักใชยา furosemide เพ่ือลดภาวะบวมน้ําในวัว และการมี

เลือดออกในปอดท่ีเกิดเนื่องจากการออกกําลังกายในมาหรือท่ีเรียกวาEIPH  ซ่ึงขนาดแนะนําท่ีใชเพ่ือลดการ

บวมน้ําไดแก 0.5-1 mg/kg  แตขอมูลในสวนนี้ยังไมแนชัดนัก 

 แมวาในสัตวเล็กจะนิยมใชยา furosemide ในการควบคุมโรค CHF แตจากรายงานทางการแพทยใน

คนพบวา การใชยา ACE inhibitor หรือ digoxin รวมดวยจะมีประสิทธิภาพดีกวา 

 Furosemide ถือเปน drug of choice สําหรับการรักษา acute cardiogenic pulmonary 

edema 
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การดื้อของยาขับปสสาวะกลุม loop diuretics 

 

 

 

รูปท่ี 12  กลไกท่ีเก่ียวของกับการดื้อของยาขับปสสาวะกลุม loop diuretics 

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

  

Furosemide หรือ frusemide เปนยาขับน้ําในกลุม loop diuretic ท่ีมีโครงสรางสัมพันธกับกลุม 

sulfonamide มีลักษณะเปนผงผลึกสีขาวหรือเหลืองออนท่ีไมมีกลิ่นและรส จุดหลอมเหลวของยาอยูระหวาง 

203°– 205°  องศาฟาเรนไฮด    ยาไมละลายในน้ํา ละลายไดเล็กนอยในแอลกอฮอล และละลายไดอยาง

อิสระใน alkaline hydroxide ผลิตภัณฑยานี้สําหรับฉีดจะมีคาความเปนกรดดาง (pH) อยูระหวาง 8 – 9.3  

โดยใช โซเดียม ไฮดรอกไซด เปนตัวปรับ  

 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 ยามีผลลดอัตราการดูดกลับของแรธาตุตาง ๆ  ท่ีสวน ascending ของ loop of Henle โดยจะลดการ

ดูดกลับโซเดียมและคลอไรด แตเพ่ิมการขับโปแตสเซียมท่ี distal tubule นอกจากนี้ยายังมีผลโดยตรงตอการ

ขนสงอิเลคโตรไลตตาง ๆ  ท่ี proximal tubules  ซ่ึงกลไกการออกฤทธิ์ท่ีแนชัดของยานี้ไมสมบูรณนัก แตจาก

รายงานทําใหทราบวายาไมมีผลตอเอนไซม carbonic anhydrase ท้ังยังไมมีผลหักลางฤทธิ์ของ aldosterone 

อีกดวย 

 การใหยานี้จะมีผลเพ่ิมการขับน้ํา โซเดียม โปแตสเซียม คลอไรด แคลเซียม แมกนีเซียม ไฮโดรเจน 

แอมโมเนียมและไบคารบอเนต สําหรับสุนัข การใหยาจะมีผลเพ่ิมการขับโซเดียมมากกวาโปแตสเซียม โอกาส

ในการท่ีระดับโซเดียมในกระแสเลือดต่ํา (hyponatremia) จึงมีมากกวาการเกิดของโปแตสเซียม 

 นอกจากนี้ยายังมีผลขยายหลอดเลือดดําท่ีไต และเพ่ิมอัตราการกรองท่ีโกลเมอรูลัส (GFR) แบบ

ชั่วคราว การใหยาจะมีผลทําใหเลือดท่ีไหลไปท่ีไตจะเพ่ิมข้ึน และแรงตานโดยรอบลดลง พบวายามีผลเพ่ิมการ

หลั่ง renin การผลของยาท่ีมีตอหนวยไต แตจะไมพบการเก็บโซเดียมและน้ําไวในรางกาย การเกิดภาวะระดับ

น้ําตาลในเลือดสูง (hyperglycemia) สามารถพบไดหลังการใหยาแตนอยกวาผลของยา thiazide  

 การใหยาในขนาดสูง (10 -12 มิลลิกรัม/กิโลกรัม)  แกสุนัขจะมีผลเพ่ิมการไหลเวียนของน้ําเหลืองท่ี 

thoracic duct สวนการใชยาในมา, guinea pig และคนจะมีผลบางสวนในการทําใหหลอดลมเกิดการ

ขยายตัว มีรายงานวาแมวเปนสัตวท่ีมีความไวตอยานี้ ในการขับน้ํามากกวาสัตวชนิดอ่ืน ๆ   
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คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร 

 การศึกษาเก่ียวกับเภสัชจลนศาสตรของยานี้ในสัตวเลี้ยงยังมีไมมากนัก ในสุนัข คา oral bioavaila- 

bility จะประมาณ 77% และมีคาครึ่งชีวิตประมาณ 1  ชั่วโมง ถึง 1 ชั่วโมงครึ่ง 

 ในคน ยาจะถูกดูดซึม 60 -75% หลังการใหยาโดยการกิน สวนผลในการขับปสสาวะจะเกิดข้ึนภายใน 

1 ชั่วโมง หรือ 5 นาที ภายหลังการฉีดยาเขาหลอดเลือดดํา ผลสูงสุดของยาจะเกิดข้ึนนานประมาณ 30 นาที 

หลังการใหยาประมาณ 95% ของยาจะจับกับพลาสมาโปรตีนท้ังในผูปวยปกติ และผูปวยท่ีมีการทํางานของไต

ผิดปกติ คาครึ่งชีวิตของยาประมาณ 2 ชั่วโมง ซ่ึงจะมีคานานกวานี้ เม่ือใหยากับผูปวยโรคไตวายมีของเสียกลุม

ยูเรียในกระแสเลือด (uremia), หัวใจลมเหลวเรื้อรัง (CHF) และเด็กแรกเกิด 

 

ผลขางเคียง 

 ยาอาจจะเหนี่ยวนําใหปริมาตรของเหลวและอิเลคโตรไลตในรางกายเกิดความผิดปกติ จึงควรเฝาระวัง

เรื่องสภาพแหงน้ําและการเกิดอิเลคโตรไลตมีระดับท่ีไมสมดุล ซ่ึงแรธาตุหลักท่ีควรคํานึงถึง ไดแก โปแตสเซียม 

แคลเซียม แมกนีเซียมและโซเดียม โดยภาวะท่ีพบไดเสมอคือ ระดับของโซเดียมในเลือดต่ํากวาปกติ 

(hyponatremia) หากสัตวปวยอยูในภาวะแหงน้ําปานกลางหรือรุนแรงอาจเหนี่ยวนําใหเกิด prerenal 

azotemia ข้ึนได ในกรณีท่ีการทานอาหารและน้ําเปนไปตามปกติโอกาสท่ีจะเกิดภาวะตามท่ีกลาวมาขางตน

ยอมลดลง 

 ผลขางเคียงอ่ืน ๆ  ท่ีอาจเกิดข้ึนไดแก ความเปนตอหู โดยเฉพาะอยางยิ่งในแมว ท่ีไดรับยานี้ขนาดสูง

ฉีดเขาหลอดเลือดดํา สวนในสุนัข หากไดรับยาในขนาดท่ีสูงกวา 22 mg/kg  จะมีผลใหการไดยินเสียไปได  

นอกจากนี้ยายังมีผลขางเคียงในการรบกวนระบบทางเดินอาหาร 

ขนาดยา 

สุนัขและแมว 

เพ่ือเปนยาขับปสสาวะ ลดการสะสมของของเหลวในตําแหนงตาง ๆ ของรางกาย 

- 2.2 – 4.4 mg/kg  วันละ 1 ถึง 2 ครั้ง  โดยมีชวงหางของการใหยา 6- 8 ชั่วโมง โดยการกิน   

ฉีดเขาหลอดเลือดดําหรือเขากลามเนื้อ 
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เพ่ือแกไขภาวะ cardiogenic edema หรือ pulmonary edema  

- กรณีใชรวมในการรักษา  CHF  จะใหยาขนาด 0.5 – 2 mg/kg  โดยการกิน จุดมุงหมาย  

คือ เพ่ือหาระดับของยาท่ีต่ําท่ีสุดท่ีจะชวยปองกันการสะสมของเหลวหรือการบวมน้ําได 

- กรณีท่ีเกิดการสะสมของของเหลวภายในเนื้อเยื่อปอดอยางรุนแรง (severe pulmonary 

edema) 

  สุนัข สามารถใหยาไดจนถึงขนาดสูงสุด คือ 7.7 mg/kg เขาหลอดเลือดดําหรือกลามเนื้อ ทุก ๆ  

   1-2 ชั่วโมง  จนกระท่ังอัตราการหายใจ รวมถึงสภาพการหายใจเปนปกติมากข้ึน 

  แมว สามารถใหยาไดจนถึงขนาดสูงสุด คือ 4.4 mg/kg  เขาหลอดเลือดดําหรือกลามเนื้อ ทุก ๆ  

   1-2 ชั่วโมง  จนกระท่ังอัตราการหายใจ รวมถึงสภาพการหายใจเปนปกติมากข้ึน 

- กรณีท่ีใชรวมในการรักษาหัวใจลมเหลว มักใหยาโดยการกินรวมกับยากลุม ACE inhibitor และ 

digoxin 

  สุนัข สามารถใหยาไดตั้งแต 1.1 mg/kg ในกรณีท่ีหัวใจลมเหลวอยางไมรุนแรง  จนถึง 4.4 mg/kg  

ทุก ๆ 8 ชั่วโมง  หากเกิดหัวใจลมเหลวรุนแรง 

  แมว สามารถใหยาไดตั้งแต 1.1 mg/kg  ทุก ๆ 2-3 วัน  หรือให 2.2 mg/kg ทุก ๆ 8-12 ชั่วโมง 

  เพ่ือรักษาในกรณีเกิด hypercalcemia   

- กอนการรักษาสัตวปวยควรอยูในสภาวะท่ีสมดุลของน้ําในรางกายเปนปกติ ทําการใหยา ขนาด 5 

mg/kg  เขาหลอดเลือดดํา  จากนั้นเริ่มใหยาในรูปแบบน้ําเกลือดวยอัตรา 5 mg/kg/hr  ระหวาง

ท่ีใหควรคงสภาพความสมดุลของน้ําและอิเลคโตรไลทดวยการใหน้ําเกลือ normal saline ท่ีมี

การเติม KCI  ลงในน้ําเกลือรวมดวย  ซ่ึงโดยท่ัวไปแลว  furosemide  จะสามารถลดระดับของ

แคลเซียมในซีรั่มไดเพียง 3 mg/dl  เทานั้น 

- ในกรณีท่ีสัตวปวยมีภาวะ hypercalcemia  ระดับปานกลาง  (14-16 mg/dl)  ใหเริ่มจากการให

น้ําเกลือ normal saline แลวจึงให furosemide  ขนาด 5 mg/kg  เขาหลอดเลือดดํา  วันละ 

1-2 ครั้ง  หากพบภาวะแหงน้ํา ใหเปลี่ยนน้ําเกลือจาก normal saline  เปน LRS และให 

glucocorticoid  รวมดวย   

  เพ่ือใชกรณีเกิดไตวายเฉียบพลัน  (acute renal failure)  หรือ uremia 
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- หลังการใหสารน้ํา เริ่มให furosemide ขนาด 2 mg/kg  เขาหลอดเลือดดํา  หากไมเกิดการ

ปสสาวะภายใน 1 ชั่วโมง  ใหยาขนาด 4 mg/kg  หากภายใน 1 ชั่วโมง ยังไมเกิดการปสสาวะ

ปรับขนาดยาเปน 6 mg/kg  เขาหลอดเลือดดํา  และมักแนะนําใหใช dopamine  ในขนาดท่ีต่ํา

รวมดวย 

เพ่ือกระตุนใหเกิดการขับปสสาวะ กรณีท่ีอยูในภาวะ hyperkalemia 

- ใหยา 2 mg/kg  เขาหลอดเลือดดํา 

  เพ่ือขับปสสาวะกรณีใชรักษาภาวะของเหลวสะสมในชองทอง (ascites) 

- ใหยา 1-2 mg/kg  โดยการใหกิน หรือฉีดเขาใตผิวหนัง  วันละ 1-2 ครั้ง 

  เพ่ือลดหรือยับยั้งการเพ่ิมข้ึนของความดันโลหิต 

- ใหยา 1-2 mg/kg  โดยการกิน  วันละ  2 เวลา 

  เฟอรเร็ต 

  เพ่ือรวมในการรักษาภาวะหัวใจลมเหลว 

- เริ่มจากการใหยาขนาด 2-3 mg/kg  โดยการฉีดเขากลามเนื้อหรือหลอดเลือดดํา  จากนั้นปรับ

ขนาดยาเปน 1-2 mg/kg  โดยการกิน ทุก ๆ12 ชั่วโมง 

- 1-4  mg/kg  โดยการใหกิน  ฉีดเขาหลอดเลือดดํา  กลามเนื้อหรือชั้นใตผิวหนัง  วันละ 

2-3 เวลา   

กระตาย, สัตวฟนแทะ และสัตวขนาดเล็ก 

  กระตาย  

- 2-5mg/kg  โดยการใหกิน  ฉีดเขาหลอดเลือดดํา  กลามเนื้อหรือชั้นใตผิวหนัง ทุก ๆ 12 ชั่วโมง   

กรณีใชรักษาภาวะ CHF  หรือใหยาขนาด 1-4 mg/kg  เขาหลอดเลือดดําหรือกลามเนื้อ ทุก ๆ  

4-6 ชั่วโมง กรณีใชรักษาภาวะ 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  การใหการรักษาการบวมน้ําของเตานมไม 
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ควรเกิน  48 ชั่วโมง   หลังคลอด 

  -  2.2 – 4.4 mg/kg  เขาหลอดเลือดดํา ทุก ๆ 12 ชั่วโมง 

มา 

 เพื่อเปนยาขับปสสาวะ 

- กรณีใชรวมในการรักษา CHF  จะเริ่มจากการใหยาขนาด 1-2 mg/kg  เขากลามเนื้อหรือหลอด

เลือดดํา ทุก ๆ 6-12  ชั่วโมง  เพ่ือควบคุมการบวมน้ํา  สวนการรักษาในระยะยาว จะใหยา 0.5-2 

mg/kg  โดยการกิน  หรือฉีดเขากลามเนื้อ  ทุก 8-12 ชั่วโมง 

- กรณีใชรวมในการรักษา  acute renal failure  จะใหยาขนาด 2-4 mg/kg  ทุก ๆ 6 ชั่วโมง   

 เพ่ือปองกันการเกิดเลือดกําเดาไหล 

- 0.3 –0.6 mg/kg  ใหยา 1-1 ชั่วโมงครึ่ง  กอนการแขงขัน 

- 250 mg เขาหลอดเลือดดํา  4  ชั่วโมงกอนการแขงขัน 

นก 

- 0.05 mg/300 gm  เขากลามเนื้อ วันละ 2 ครั้ง  เพ่ือเปนยาขับปสสาวะ 

สัตวเลื้อยคลาน 

  -  5 mg/kg  เขาหลอดเลือดดําหรือกลามเนื้อ 

 

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

 

 thiazide diuretics คือ benzothiadiazin หรืออนุพันธของ CA-inhibiting sulfonamides  ใช

เรียกกลุมของยาขับปสสาวะท่ีออกฤทธิ์ยับยั้ง Na+-Cl-  symport โดยจะเสริมการขับคลอไรด และชวยเพ่ิม

ประสิทธิภาพในการยับยั้งเอนไซม CA แตจะตางกันกับยากลุม CA inhibitor ตรงท่ียากลุม CA inhibitor จะ

ขับ NaHCO3เปนหลัก  ในขณะท่ียาในกลุม thiazide จะเพ่ิมการขับ NaClซ่ึงยาในกลุมนี้สวนใหญจะมีหมู –

SO2NH2อยูในโครงสรางทางเคมี   ขณะท่ียาบางชนิดในกลุมไมมีโครงสรางดังกลาว แตมีกลไกในการออกฤทธิ์

ท่ีเหมือนกัน จึงเรียกยาเหลานี้วา thiazide-like diuretics 
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 ยาในกลุมท่ีนิยมนํามาใชในทางสัตวแพทยไดแก chlorothiazide และ hydrochlorothiazide

นอกจากนี้ยังมียาในกลุมนี้อ่ืนๆ เชน bendroflumethiazide, chlortalidone, cyclopenthiazide และ 

indapamide ซ่ึงเปนยาท่ีมีการใชในการแพทยอีกดวย 

 

ตารางท่ี 4   ตารางแสดงสูตรโครงสรางและคาทางเภสัชจลนศาสตรของยากลุม Thiazide 
 

 
  

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

 

 จุดหลักของการทํางานของยาในกลุมนี้คือ distal convuluted tubule (DCT) ซ่ึงเปนตําแหนงท่ีมี

การดูดกลับ Na+ประมาณ 10% ของปริมาณท่ีถูกกรองผาน Na+Cl symport หรือ Na+-Cl-และก็มีผลตอ 

proximal tubule ดวย  ประสิทธิภาพในการขับน้ําของยากลุม thiazide เม่ือเทียบกับ loop diuretic แลว

จะตํ่ากวา โดยจะยับยั้งการดูดกลับของโซเดียมคลอไรด จึงเพ่ิมการขับ Na+และ Cl-cotransport ดังแสดงใน

รูปท่ี 10  แตประสิทธิภาพของยามีระดับปานกลาง ไมรุนแรง เนื่องจากโซเดียมสวนใหญท่ีผานการกรองจะถูก

ดูดกลับกอนผานเขาสู DCT และเนื่องจากยามีฤทธิ์ยับยั้ง carbonic anhydrase อยางออน ๆ จึงสามารถออก

ฤทธิ์ท่ี proximal tubule เพ่ิมการขับ HCO3 และฟอสเฟตรวมดวย  สวนผลของยาตอ Ca2+นั้นพบวามีความ

แตกตางจากยาในกลุม loop diuretic เนื่องจากท่ีตําแหนง DCT นี้จะมีการดูดกลับ Ca2+ ในลักษณะ active 

transport  จากนั้นจะสงผาน basolateral membrane โดยกระบวนการ Na+/Ca2+ exchange process ท่ี

ควบคุมโดยพาราไทรอยดฮอรโมนส ทําใหยาขับปสสาวะกลุม thiazide ไมมีผลในการขับCa2+ ออกจาก

รางกายเพ่ิมมากข้ึน 

 เชนเดียวกับยาขับน้ําในกลุม loop diuretic    thiazide diuretic จะเพ่ิมการขับ K+และ titratable 

acid  เม่ือใหยาในชวงแรกจะผลเพ่ิมการขับ uric acid แตเม่ือใหตอเนื่องเปนเวลานานจะมีผลลดการขับ uric 

acid แทน    สวนผลตอการขับแคลเซียมจะแปรผันไป และเม่ือไดรับยาเปนเวลานานจะมีผลลดการขับ

แคลเซียม  ซ่ึงกลไกการเกิดยังไมทราบแนชัด แตมีขอสันนิษฐานวาเกิดจากการเพ่ิมการดูดกลับท่ีสวน 

proximal 

- 
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รูปท่ี 13 ตําแหนงและกลไกการออกฤทธิ์ของยากลุม Thiazide  

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

 

การดูดซึมและการขับออก 

 

 การดูดซึมของยาจากทางเดินอาหารเกิดอยางชา ๆ และไมสมบูรณ   ยาทุกตัวในกลุมนี้สามารถจับกับ

โปรตีนไดสูง    คาครึ่งชีวิตของยาแตละตัวจะแตกตางกันไป   การขับออกของยาผานทางปสสาวะเปนหลัก

และทางน้ําดีรวมดวย  พบวาหากการหมุนเวียนของเลือดไปท่ีไตลดลง   ประสิทธิภาพของยาก็จะลดลงดวย 

 

ผลขางเคียงและความเปนพิษ 

 

 ผลขางเคียงหลักท่ีพบไดบอยท่ีสุด เกิดเนื่องจากความไมสมดุลระหวางของเหลวและอิเลคโตรไลท

ภายในรางกาย โดยยามีผลใหปริมาตรของของเหลวนอกเซลลลดลง  แรงดันเลือดต่ํา ระดับของโปแตสเซียม  

โซเดียมและคลอไรดในเลือดต่ํา  ซ่ึงการท่ีระดับของโปแตสเซียมต่ํา  หากเกิดรวมกับการใชยากลุม digitalis 

glycoside และเพ่ิมผลขางเคียงตอการทํางานของหัวใจและทําใหเสี่ยงตอการเกิด cardiac arrhythmia 

เพ่ิมข้ึน ยาขับน้ําในกลุมนี้หามใชในรายท่ีไวหรือแพยา sulfonamides  ท้ังยังจํากัดการใชในสัตวปวยโรคตับ

หรือการทํางานของตับผิดปกติ  โรคไตท่ีรุนแรง และโรคเบาหวานดวยท้ังนี้สามารถสรุปความเปนพิษท่ีเกิดจาก

ยากลุม thiazide diuretics และ thiazide like diuretics ไดดังนี้ 
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 Hypokalemia 

 Hyperuricemia เนื่องจากผลของยาขัดขวางการขจัด uric acid 

 ระดับน้ําตาลในเลือดเพ่ิมสูงข้ึน (Hyperglycemia) ซ่ึงคาดวาสัมพันธกับระดับของโปแตสเซียมท่ีต่ํา 

จึงกระทบตอการเปลี่ยน pro-insulin ไปเปน insulin 

 Hypercalcemia จากการลดการขับแคลเซียม 

 

การเกิดปฏิกิริยาเม่ือใชรวมกับยาอ่ืนๆ 

 การใชรวมกับยาตัวอ่ืน ๆ อาจเกิดปฏิกิริยากับยาบางตัวเม่ือใชรวมกันดังนี้ 

- ลดหรือยับยั้งฤทธิ์ของ anticoagulants 

- เพ่ิมประสิทธิภาพของยาสลบบางตัว, digitalis glycoside, loop diuretic และวิตามิน D  

- ยากลุม NSAID มีผลลดประสิทธิภาพของยาขับน้ํากลุมนี้ 

- Amphotericin B และ corticosteroid จะเพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดภาวะโปแตสเซียมในเลือด

ต่ํา 

 

การนําไปใช 

 ใชเพ่ือรักษาภาวะบวมน้ําท่ีเกิดจากโรคหัวใจ  ตับ หรือไตแตยาจะไมมีผลในการขับน้ําหาก GFR นอย

กวา 30-40 มิลลิลิตรตอนาที ยาจะลดความดันในกระแสเลือดในรายท่ีเกิดความดันโลหิตสูง โดยสามารถใชยา

ตัวนี้เพียงอยางเดียวหรือใชรวมกับยาลดความดันตัวอ่ืนได และเนื่องจากยาในกลุมนี้จะเพ่ิมการดูดกลับ

แคลเซียม จึงถูกนํามาใชเพ่ือรักษาและแกไขโรคนิ่วท่ีมีแคลเซียมเปนองคประกอบท้ังในคนและสัตว 

 ขนาดท่ีใชกันโดยท่ัวไปในสุนัขและแมว สําหรับยา chlorothiazide คือ 20-40 mg/kg ทุก ๆ 12 

ชั่วโมง และ 2-4 mg/kg ทุก ๆ 12 ชั่วโมง  สําหรับยา hydrochlorothiazide    ผลจากการใชยาสูงสุดจะเกิด

ท่ี 4-12 ชัว่โมง  โดยยา hydrochlorothiazide จะมีชวงเวลาในการออกฤทธิ์ยาวนานกวา 
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ไฮโดรคลอโรไทอะไซด (Hydrochlorothiazide) 

 

 ยามีลักษณะเปนผงผลึกสีขาว  ไมมีกลิ่น และมีรสขมเล็กนอย  สามารถละลายไดเล็กนอยในน้ําและ

ละลายไดในแอลกอฮอล 

 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 ยาขับปสสาวะในกลุม thiazide ออกฤทธิ์โดยการรบกวน การขนสงโซเดียมไอออนผานผนังเซลลทอ

ไตโดยอาจมีผลเปลี่ยนกระบวนการเมตาบอลิซึมของเซลลทอไต ตําแหนงหลักในการออกฤทธิ์ของยาคือท่ี 

cortical diluting segment ของหนวยไต โดยยามีผลเพ่ิมการขับออกโซเดียม คลอไรด และน้ํานอกจากนี้ยังมี

ผลเพ่ิมการขับโปแตสเซียม แมกนีเซียม ฟอสเฟต ไอโอไดด และโปรไมด ท้ังยังชวยลดอัตราการกรองของโกล

เมอรูลัส (GFR)  การเกิดภาวะโปแตสเซียมในกระแสเลือดต่ํา (hypokalemia)  จากการไดรับยาจะมีผลให

ระดับความเขมขนของ rennin และ aldosterone  เพ่ิมสูงข้ึน การขับไบคารบอเนต จากรางกายจะเพ่ิมข้ึน 

แตสงผลในการเปลี่ยน คาความเปนกรด ดางของปสสาวะเพียงเล็กนอยเทานั้น ในชวงแรกของกรใชยาจะสงผล

ใหระดับของแคลเซียมในปสสาวะเพ่ิมสูงกวาปกติ (hypercalciuric) แตเม่ือใชตอเนื่องเปนเวลานาน การขับ

แคลเซียมจากรางกายจะนอยลง การขับถายยูริคแอซิด ภายหลังจากการใชยากลุม thiazide จะลดลงดวย  ยา

สามารถเหนี่ยวนําหรือสงเสริมการเพ่ิมสูงข้ึนของระดับน้ําตาลในเลือด  (hyperglycemia) ในสัตวปวย

โรคเบาหวาน หรือเหนี่ยวนําใหเกิดโรคเบาหวานข้ึนในสัตวปวยท่ีเริ่มมีอาการ 

 เปนท่ีทราบกันดีวากลุม  thiazide  มีผลยับยั้งการเพ่ิมข้ึนของความดันในคนจึงมีการใชยานี้อยาง

กวางขวางเพ่ือรักษาภาวะความดันโลหิตสูง แตกลไกการออกฤทธิ์ในขอนี้ยังไมทราบแนชัด 

 ในทางกลับกันยานี้มีผลลดปริมาณปสสาวะของผูปวยโรคเบาจืด (diabetes insipidus, DI) จึงมีการ

นํายานี้ไปใชรวมในการรักษาภาวะเบาจืดชนิด neurogenic และเปนยาเพียงอยางเดียวท่ีใชเพ่ือการรักษา

ภาวะเบาจืดชนิด  nephrogenic 
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คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร 

 สําหรับสัตวเลี้ยงยังไมมีการศึกษาเก่ียวกับคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรของยานี้ สวนในคนพบวายา

จะถูกดูดซึมประมาณ 65 ถึง 75% เม่ือใหโดยการกิน และเริ่มใหผลในการขับปสสาวะภายใน 2 ชั่วโมง ผล

สูงสุดของยาเกิดข้ึนท่ี 4 – 6 ชั่วโมง  ยาออกฤทธิ์นาน 6 – 12 ชั่วโมง    โดยมีคาครึ่งชีวิตนาน 5.6 – 14.8  

ชั่วโมง ยาจะไมเกิดการเปลี่ยนรูปและถูกขับออกในรูปเดิมผานทางปสสาวะ  สวนผลในการยับยั้งการเกิดความ

ดันโลหิตสูงอาจตองใชเวลานานหลายวันกวาจะออกฤทธิ์ 

 

อาการไมพึงประสงค 

 ผลขางเคียงหลักท่ีพบไดเสมอคือ การลดลงของโปแตสเซียมในกระแสเลือด ซ่ึงผลท่ีเกิดข้ึนนี้มักไมทํา

ใหเกิดอาการผิดปกติ หรือรุนแรงมากนัก แตอยางไรก็ตามควรเฝาติดตามอาการและตรวจระดับโปแตสเซียม

เปนระยะในกรณีท่ีมีการใชยาอยางตอเนื่อง 

 ภาวะ hypochloremic alkalosis  อาจเกิดข้ึนได  โดยเฉพาะอยางยิ่งเม่ือมีสาเหตุอ่ืน เชน  อาเจียน  

ทองเสีย  หรือการทํางานของไตผิดปกติ แลวสงผลตอระดับของอิเลคโตรไลทในกระแสเลือดรวมดวย  สามารถ

เกิดภาวะระดับโซเดียมในกระแสเลือดต่ํากวาปกติ  (hyponatremia) และระดับแมกนีเซียมในกระแสเลือดตํ่า

กวาปกติ (hypomagnesemia) ได มีรายงานในคนเก่ียวกับการเกิดผลคลายกับฮอรโมนสพาราไทรอยดใน

กระแสเลือดสูงกวาปกติ (hyperparathyroid-like effect)   ทําใหระดับแคลเซียมในกระแสเลือดเพ่ิมสูงข้ึน

และฟอสเฟตลดตํ่าลง ซ่ึงผลท่ีเกิดข้ึนนี้ไมเหนี่ยวนําใหเกิดปญหาการเกิดนิ่วท่ีไต การดูดแคลเซียมจากกระดูก

รวมถึง แผลในกระเพาะอาหาร 

 พบเกิดภาวะยูริคแอซิดในกระแสเลือดสูงกวาปกติ (hyperuricemia) แตมักไมทําใหเกิดอาการ

ผิดปกติ  นอกจากนี้ผลขางเคียงจากการใชยาอาจเกิดข้ึนกับระบบทางเดินอาหาร ทําใหมีอาการอาเจียนหรือ

ทองเสีย  ผิวหนังเกิดปฏิกิริยา รวมถึงระดับน้ําตาลในกระแสเลือดสูงกวาปกติได 
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ขอควรระวัง 

 หามใชยานี้กับผูปวยท่ีมีความไวตอยาตัวใดตัวหนึ่งในกลุม  sulfonamide และผูปวยท่ีอยูในสภาวะท่ี

รางกายไมสามารถผลิตปสสาวะได อีกท้ังยังหามใชในสัตวทอง  เนื่องจากมีรายงานในคนวา ทารกท่ีเกิดจาก

มารดาท่ีไดรับยานี้ขณะตั้งทองจะมีภาวะเกร็ดเลือดต่ํา  (thrombocytopenia)  

 การใชยากลุม thiazide  ควรเปนไปอยางระมัดระวังกับสัตวปวยท่ีมีภาวะโรคไตวายรุนแรง มีความ

ผดิปกติของสมดุลน้ําและอิเลคโตรไลทในรางกาย การทํางานของตับบกพรอง มีระดับของยูริคแอซิดในกระแส

เลือดสูงกวาปกติ หรือปวยดวยโรคเบาหวาน 

 

การนําไปใช 

 ในทางสัตวแพทยแลว มักนิยมใชยา  furosemide แทนยากลุม  thiazide เพ่ือเปนยาขับปสสาวะใน

การรักษาภาวะบวมน้ํา (edema)  สวนยากลุม   thiazide  จะยังคงมีการนํามาใชเพ่ือรักษาภาวะความดัน

โลหิตสูง โรคเบาจืดท่ีมีสาเหตุจากความผิดปกติของไต อีกท้ังยังชวยปองกันการเกิดนิ่วชนิด  calcium 

oxalate ในสุนัข 

 ยา  chlorothiazide ซ่ึงเปนยาอีกตัวหนึ่งในกลุม thiazide  เปนยาท่ีไดรับอนุญาตใหใชในวัวนมเพ่ือ

รักษาภาวะเตานมบวมน้ําหลังการใหนม 

 

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  ซ่ึงอาจใหรวมกับยา  spironolactone ขนาด  

1 – 2mg/kg   ทุก ๆ  12  ชั่วโมง  เพ่ือลดการสูญเสียโปแตสเซียม 
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เพ่ือรักษาการเกิดนิ่ว  calcium oxalate  ท่ีมีภาวะแคลเซียมในปสสาวะสูงกวาปกติรวมดวย 

 -  2  mg/kg  ทุก ๆ  12  ชั่วโมง  โดยการกิน 

 - 2.2  mg/kg   ทุก ๆ  12  ชั่วโมง  โดยการใหกิน  ซ่ึงจะตอง เก็บตัวอยางปสสาวะเพ่ือทํา  

urinalysis ทุก ๆ  2 – 4  สัปดาห รวมกับการตรวจซีรั่ม 

 เพ่ือเปนยาขับปสสาวะ กรณีหัวใจลมเหลว 

- ใชรวมกับยาfurosemide  กับผูปวยท่ีเริ่มด้ือตอการใชยา  furosemide  เพียงอยางเดียวใน

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 โดยการใหกิน  หรืออาจใหรวมกับยา  spiroholactone   

ขนาด  1 ถึง 2  mg/kg  ทุก  ๆ   12  ชั่วโมงเพ่ือลดการสูญเสียโปแตสเซียม 

 เพ่ือเปนยาขับปสสาวะกรณีหัวใจลมเหลว 

 -  ใชรวมกับยา  furosemide  โดยใหยาขนาด   1 - 2  ชั่วโมง  ทุก 12  ชั่วโมง 

 

ยาขับปสสาวะกลุม Potassium-Sparing Diuretics 

 

 ยาขับปสสาวะในกลุมนี้มีคุณสมบัติในการเก็บโปแตสเซียมไวในรางกาย ซ่ึงสามารถแบงยาในกลุมออก

ไดเปน 2 กลุมยอยตามกลไกการออกฤทธิ์ ไดแก  

o ยาท่ีออกฤทธิ์ตานฤทธิ์ของฮอรโมนส aldosterone (aldosterone antagonists) 

o ยาท่ีออกฤทธิ์ยับยั้ง renal epithelial Na+ channels 
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ยาท่ีออกฤทธิ์ตานฤทธิ์ของฮอรโมนส aldosterone 
 

บทบาทของ aldosterone ในการควบคุมการทํางานของไต 

 ฮอรโมน Alsosterone เปนฮอรโมนสในกลุม mineralocorticoid ท่ีผลิตจากตอมหมวกไตและทํา

หนาท่ีในการดูดกลับ Na+ และ Cl-  ภายในทอไต จึงเปนฮอรโมนสท่ีสงเสริมใหมีการสะสมของน้ําและโซเดียม

ในรางกาย และเพ่ิมการขับ K+และ H+ โดย aldosterone จะทําหนาท่ีเปน typical steroid hormone เขา

จับกับ specific mineralocorticoid receptors  (MRs) ซ่ึงการเขาจับของ aldosterone กับ MRs ท่ีอยู

ภายในไซโตพลาสซึมของเซลลบุผนังทอไตท่ี late distal tubule และ collecting duct ไดเปน MR-

aldosterone complex แลวเคลื่อนตอไปยังสวนนิวเคลียสของเซลล เกิดการรวมเขากับ specific 

sequences ของ DNA สงผลใหมีการแสดงออกของยีนท่ีเปน multiple gene products เรียกวา 

aldosterone-induced protein (AIPs) และเกิดผลท่ีตามมาในภาพรวมคือ การเพ่ิมการนํา Na+กลับเขาสู

เซลล  การขนสง NaCl เพ่ิมข้ึน และเหนี่ยวนําใหความตางศักยภายในทอไตมีความเปนลบเพ่ิมข้ึน จึงเพ่ิมแรง

ผลักใหมีการขับ K+และ H+ออกจากเซลลตามไปดวย (รูปท่ี 11) 

 

 
 

รูปท่ี 14 การทําหนาที่ของฮอรโมน aldosterone ที่ทอไต 

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

 

ยาในกลุมนี้มีชื่อเรียกหลายชื่อตามคุณสมบัติหรือการออกฤทธิ์ของยา อาทิantagonists of 

mineralocorticoid receptors หรือ aldosterone antagonists   หลักการออกฤทธิ์ของยาในกลุมนี้

เก่ียวของกับการยับยั้งการออกฤทธิ์ของฮอรโมนส aldosterone โดยการแยงจับกับ mineralocorticoid 

receptor (MR) ขัดขวางการเกิด MR-aldosterone complex  

 

ตาราง 5  สูตรโครงสรางและคาทางเภสัชจลนศาสตรของยาในกลุม aldosterone antagonists 

 

 

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

ยาออกฤทธิ์เปน specific competitive antagonist ตอ aldosterone โดยจะไปแยงจับกับ 

receptor ของ aldosterone ซ่ึงอยูบริเวณ cytoplasm ของ distal tubule สวนปลาย และ collecting 

duct  ไดเปน MR-spironolactone complex จึงไมสามารถเหนี่ยวนําใหเกิดการสราง AIPs ได ผลของยาจะ

ยับยั้งฤทธิ์ของ aldosterone ทําใหลดการดูดซึมกลับของ Na+และเพ่ิมการเก็บกลับของ K+เขาสูรางกาย  

 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

ยามีผลเพ่ิมการขับปสสาวะ โดยการเพ่ิมการขับ Na+ ออกและเพ่ิมการดูดซึม K+ เขาสูรางกาย

นอกจากนั้นยังมีผลเพ่ิมการขับ Ca2+ ดวย เนื่องจากปกติ aldosterone จะทําหนาท่ีในการกระตุนเซลลในการ

สังเคราะหโปรตีนท่ีจําเปนในการทํางานของ Na+-K+ transport ดังนั้นในการใหยา aldosterone antagonist 

จะออกฤทธิ์ยับยั้งการสังเคราะหโปรตีนใหม แตไมสามารถยับยั้งการทําหนาท่ีโดยปกติของโปรตีนท่ีทําหนาท่ีใน

การขนสง Na+และ K+ได ดังนั้นจะเห็นฤทธิ์ของยาเม่ือโปรตีนชุดเกาหมดสภาพ ยาออกฤทธิ์ไดชาโดยจะเริ่ม

เห็นการออกฤทธิ์ของยาเม่ือใหยาไปประมาณ 10-20 ชั่วโมง ฤทธิ์จะเกิดสูงสุดเม่ือยาไปประมาณ 3 วัน และ

ยังคงอยูตอไปอีกประมาณ 2-3 วันหลังจากหยุดใหยา ยาจะยิ่งมีฤทธิ์เพ่ิมข้ึนเม่ือมีระดับ aldosterone ใน

รางกายมาก ตามปกติแลว aldosterone ซ่ึงเปนสเตียรอยดฮอรโมน จะจับกับ mineralocorticoid 

receptor (MRs) ท่ีบริเวณ late distal tubules และ collecting duct แลวเกิดกระบวนการเปนลําดับ

ข้ันตอน  จนในท่ีสุดไดเปน aldosterone-induced protein (AIPs) ท่ีมีผลใหเกิดการดูดกลับโซเดียม และ

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

 ดังนั้นยาท่ีมีผลยับยั้งการทํางานของฮอรโมน aldosterone ก็จะออกฤทธิ์โดยจับกับ MRs ทําใหการ

ผลิต aldosterone-induced proteins (AIPs) เกิดข้ึนไมได   ผลในทางสรีรวิทยาท่ีเกิดจาก aldosterone ก็

จะถูกยับยั้งไปดวย    นอกจากนี้ spironolactone ยังทําหนาท่ีเปน calcium channel blocker ท่ีกอใหเกิด

การขยายตัวของหลอดเลือด (vasodilation) ไดโดยตรงอีกดวย 
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รูปท่ี 15 กลไกการออกฤทธิ์ของยากลุม aldosterone antagonist ท่ี late distal  tubule และ 

 collecting duct 

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

 

ผลขางเคียง 

 ผลขางเคียงท่ีพบไดบอยท่ีสุดของยาในกลุม aldosterone antagonists คือการเหนี่ยวนําใหเกิดภาวะ 

hypekalemia dehydration และ hyponatremia และเนื่องจาก spironolactone มีโครงสรางเปนส

เตียรอยด จึงอาจเหนี่ยวนําใหเกิดภาวะความผิดปกติในลักษณะเตานมขยายใหญ และความสมบูรณพันธุลดลง   

ผลขางเคียงอ่ืน ๆ ท่ีพบไดเนื่องจากการใชยานี้ไดแก ทองเสีย กระเพาะอาหารอักเสบ และมีเลือดออกใน

กระเพาะอาหาร 

 ขนาดท่ีใชในทางสัตวแพทย คือ 2-4 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม 
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Spironolactone 

 
 สารสังเคราะหท่ีมีคุณสมบัติหักลางฤทธิ์กับ aldosterone  มีลักษณะเปนผงผลึกสีครีมหรือสีน้ําตาล

ออน จุดหลอมเหลวอยูท่ี 198๐-207๐C โดยท่ัวไปแลวจะไมละลายในน้ํา แตจะละลายไดในแอลกอฮอล 

 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 Spironolactone จะออกฤทธิ์ยับยั้งฤทธิ์ของ aldosterone โดยการแยงจับแบบแขงขัน 

(competitive inhibitor) ภายในทอไตสวน distal สงผลใหเพ่ิมการขับโซเดียม คลอไรด และน้ํา แตจะลดการ

ขับโปแตสเซียม  แอมโมเนีย  ฟอสเฟต และ titratable acid  ออกจากรางกาย  โดยท่ียาไมมีผลตอเอนไซม 

CA หรือ ตอกระบวนขนสงภายในทอไต ท้ังยั งใหผลสูงสุด เ ม่ือใช กับสัตวปวย ท่ีอยู ในภาวะ 

hyperaldosteronism 

 มักไมนิยมใชยานี้เพียงอยางเดียว  เพ่ือการขับน้ํา เนื่องจากโซเดียมสวนใหญจะถูกดูดกลับท่ีทอไต 

สวน proximal แลว  ดังนั้นการใชยานี้จึงมักใชรวมกับยาขับปสสาวะในกลุม thiazide หรือกลุม loop 

diuretic  จะชวยเพ่ิมประสิทธิภาพในการขับปสสาวะใหไดผลสูงสุด และลดโอกาสในการเกิด hypokalemia 

ท่ีอาจเกิดข้ึน 

 

คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร 

 ยังไมมีรายงานเก่ียวกับคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรของยาในทางสัตวแพทย  สวนในคน พบวายามี

การกระจายตัวไดมากกวา 90% และใหระดับของยาสูงสุดภายใน 1-2 ชั่วโมง  ฤทธิ์ในการขับปสสาวะเม่ือใช

ยานี้เพียงชนิดเดียว จะคอย ๆ เพ่ิมข้ึนเปนลําดับจนใหผลสูงสุดในวันท่ี 3 ของการไดรับยา 

 ท้ัง spironolactone  และ  canrenone ซ่ึงเปนรูปเมตาบอไลทท่ีสามารถออกฤทธิ์ไดของยาจะ

สามารถจับกับพลาสมาโปรตีนไดถึง  98% อีกท้ังยังสามารถแพรผานรกไดอีกดวย  canrenone  สามารถ

ตรวจพบไดในน้ํานม  การเปลี่ยนรูปของยาเกิดข้ึนอยางรวดเร็ว ไดเปนเมตาบอไลทหลายรูป  รวมท้ัง 

canrenone ซ่ึงยังใหผลในการรับปสสาวะ  โดยท่ียามีคาครึ่งชีวิตประมาณ  1-2 ชั่วโมง  สําหรับ canrenone  

จะถูกขับออกจากรางกายชากวา และมีคาครึ่งชีวิตเฉลี่ย  20  ชั่วโมง 
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 Spironolactone จะถูกดูดซึมไดประมาณ 65% โดยยาจะจับกับโปรตีนไดดีและเกิดการเปลี่ยนรูปท่ี

ตับเปนหลัก   สารเมตาโบไลทท่ีไดคือ canrenone ซ่ึงจะมีคาครึ่งชีวิตท่ีนานข้ึน   ประสิทธิภาพในการขับ

ปสสาวะจะเกิดข้ึนสูงสุดใน 2-3 วันภายหลังจากการใหยา 

 

ผลขางเคียง 

 ผลขางเคียงท่ีเกิดข้ึนจากการใชยามักไมคอยรุนแรง และสามารถหายไดหลังจากหยุดการใชยา  ซ่ึง

ผลขางเคียงท่ีพบไดบอยท่ีสุด  ไดแก   การท่ีระดับของอิเลคโตรไลท และน้ําในรางกายเกิดความไมสมดุล  เชน 

เกิด hyperkalemia, hyponatremia  หรือรางกายเกิดการขาดน้ํา (dehydration) 

การใชยานี้กับสัตวปวยท่ีมีการทํางานของไตบกพรอง อาจมีผลทําใหคา BUN เพ่ิมสูงข้ึน รวมถึงเกิดภาวะ 

acidosis  แบบไมรุนแรงรวมดวย  สําหรับผลขางเคียงอ่ืน ๆ  ท่ีอาจพบไดบางจากการใชยา  ไดแก  ผลตอ

ระบบทางเดินอาหาร  ทําใหอาเจียน  เบื่ออาหาร  ผลตอระบบประสาท กอใหเกิดอาการเหนื่อยออน  การ

ทํางานของขาไมสัมพันธกัน  ปวดศีรษะ  รวมถึงเกิดการเปลี่ยนแปลงของตอมไรทอ  ทําใหเพศชายมีลักษณะ

คลายเพศหญิง 

การใชยานี้กับสัตวปวยท่ีการทํางานของไตลดลงอาจเหนี่ยวนําใหเกิดภาวะ hyperkalemia  มี

รายงานวา  spironolactone  มีผลยับยั้งการสังเคราะหฮอรโมนเทสโทสเตอโรน  (testoterone)  และอาจ

เพ่ิมโอกาสในการเปลี่ยน testosterone ไปเปนเอสตราไดออล  (estradiol)  ดวย ผลจากการศึกษาความเปน

พิษในระยะยาวของยาในหนูขาว แสดงใหเห็นวา ยาสามารถเหนี่ยวนําใหเกิดเนื้องอกได (tumorigenic)  ยังไม

มีขอมูลความปลอดภัยของการใชยานี้ในระหวางตั้งทอง  อีกท้ัง canrenone  ท่ีสามารถกระจายตัวไปยังน้ํานม 

จึงควรหยุดการใหนมลูกในชวงท่ีมีการใชยา 

 

ขอควรระวัง 

 หามใชยา spironolactone  กับผูปวยท่ีอยูในภาวะโปแตสเซียมในเลือดสูงกวาปกติ  

(hyperkalemia) ไตไมสามารถผลิตปสสาวะได (anuria) ไตวายเรื้อรังหรือการทํางานของไตบกพรองอยาง

ชัดเจน  และควรใหความระมัดระวังเม่ือใชยานี้กับผูปวยท่ีตับและไตทํางานลดลง 

 หามใชยานี้รวมกับยาขับปสสาวะอ่ืน ๆ ท่ีมีคุณสมบัติลดการขับโปแตสเซียม  เชน  amiloride, 

triamterene  หรือรวมกับการใหโปแตสเซียมเสริม  เพราะจะทําใหความเสี่ยงตอการเกิดภาวะ hyperkalemia 
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เพ่ิมมากข้ึน  สวนยาอ่ืนๆ  ท่ีมีโอกาสเพ่ิมความเสี่ยงในการเกิด hyperkalemia  หากใชรวมกับ 

spironolactone  ไดแก  indomethacin  และกลุมยับยั้งแองจิโอเทนซิน-คอนเวอรติ้ง เอนไซม(ACE 

inhibitors)  เชน  captopril, enalapril   ซ่ึงเปนยาท่ีใชรักษาในภาวะโรคความดันโลหิตสูง และหัวใจลมเหลว

แบบเลือดค่ัง (congestive heart failure, CHF) เปนตน 

 Spironolactone  อาจมีผลเพ่ิมคาครึ่งชีวิตของยา digoxin และอาจใหผลลดหรือเพ่ิมคาครึ่งชีวิตของ 

digitoxin การใช aspirin รวมกับ spironolactone  อาจลดประสิทธิภาพในการขับปสสาวะของยาได 

 

การนําไปใช 

 Spironolactone  สามารถนําไปใชกับกลุมผูปวยโรคหัวใจ ชนิด congestive heart failure (CHF)  

ท่ีผลการรักษาดวยการใช furosemide และ ACE inhibitor  ยังไมเปนท่ีนาพอใจ  และมีโอกาสท่ีจะเกิดภาวะ

โปแตสเซียมในเลือดต่ํา  (hypokalemia)  ข้ึนได  นอกจากนี้ยายังใหผลดีในการรักษาภาวะการมีของเหลว

สะสมภายในชองทอง (ascites)  เนื่องจากยามีผลเพ่ิมระดับของแอมโมเนียนอยกวายาขับปสสาวะอ่ืน ๆ 

ขนาดยา 

 สนุัข 

  เพ่ือเปนยาขับปสสาวะกรณีใชรวมในการรักษา CHF 

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

ไมสามารถควบคุมการสะสมของของเหลวได) 

- ใชรวมกับยาขับปสสาวะอ่ืน ๆ  กรณีท่ีมีแนวโนมของการเกิด hypokalemia  ดวยใหยาขนาด  2-4  

mg/kg  วันละครั้งโดยการกิน 

เพ่ือรักษาภาวะการมีของเหลวสะสมในชองทอง  (ascites) 

- 1-2 mg/kg  โดยการกิน  วันละ 2 ครั้ง  หากยังไมเกิดการตอบสนอง ภายใน  4-5  วัน หลังการ 

รักษาใหเพ่ิมขนาดยาข้ึนเปน 2 เทา  หากยังไมมีการตอบสนองอีกใน  4-5  วัน  สามารถเพ่ิมขนาด 

ยาข้ึนอีกเปน  4-8 mg/kg  วันละ  2  ครั้ง 

  แมว 

เพ่ือเปนยาขับปสสาวะกรณีใชรวมในการรักษา CHF 
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- 1-2 mg/kg   โดยการกิน ทุก ๆ  12  ชั่วโมง  (กรณีท่ีการใหยา  furosemide  และ ACE 

inhibitor  ไมสามารถควบคุมการสะสมของของเหลวได) 

- 1 mg/kg  โดยการกิน ทุก ๆ  12  ชั่วโมง  หากวาระดับของโปแตสเซียมในซีรั่มต่ํากวาปกติ 

 

ยาท่ีออกฤทธิย์ับยั้ง  renal epithelial Na+ channels 

 

 เปนยาขับปสสาวะอีกกลุมหนึ่งท่ีมีผลลดการขับโปแตสเซียม โดยยาในกลุมนี้ไดแก ยา triamterene 

(Dyrenium, maxzide®) และ Amiloride (Midamor®) ซ่ึงยาท้ังสองตัวนี้ตางก็มีผลในการเพ่ิมการขับโซเดียม

เพียงเล็กนอย  แตจะมีผลในการลดการขับโปแตสเซียม  ซ่ึงตางจากผลของยาขับปสสาวะตัวอ่ืน ๆ โดยยาท้ัง

สองชนิดตางก็เปน organic base และถูกขนสงโดยอาศัย organic base secretory mechanism ใน 

proximal tubules 

 

ตารางท่ี 6  สูตรโครงสรางและคาทางเภสัชจลนศาสตรของยาในกลุม inhibitors of renal epithelial  

 Na+channels 

 

 

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

 

 ท้ัง triamterene และ amiloride ตางก็มีกลไกการออกฤทธิ์แบบเดียวกัน โดยยาจะขัดขวางท่ี 

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

อัตราการขับท้ังโซเดียมและคลอไรดอยางออน ๆ เนื่องจากทอไตบริเวณนี้เปนบริเวณท่ีมีการดูดซึมกลับ Na+

เพียง 2.5% เทานั้น 

 

 

 

รูปท่ี 16  ตําแหนงและกลไกการออกฤทธิ์ของยากลุมยับยั้ง renal epithelial Na+channel 

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

 เม่ือเปรียบเทียบกันแลวพบวายา amiloride มีความแรงมากกวายา triamterene 10 เทา  ซ่ึงการ

ยับยั้ง Na+ epithelium channel จะเพ่ิมการขับถาย NaCl  แตจะลด lumen-negative transepithelial 

voltage จึงลดการขับ K+ , H+, Ca2+และ Mg2+  โดยท่ียาไมมีผลตอ renal blood flow และ glomerular 

filtration rate 

 

การดูดซึมและการขับออก 

 Amiloride จะถูกดูดซึมจากทางเดินอาหารไดเพียงเล็กนอย (≈15-25%)  ยาสวนใหญจึงถูกขับออก

ผานทางปสสาวะในรูปเดิมเปนหลัก   สวน triamterene จะเกิดการเมตาบอไลทได เปน 4 -

hydroxytriamterene sulfate แลว ซ่ึงยังคงมีประสิทธิภาพในการออกฤทธิ์และถูกขับผานปสสาวะออกจาก

รางกาย  ดังนั้นผลขางเคียงหรือความเปนพิษของยา triamterene จะเพ่ิมสูงข้ึนในขณะท่ีการทํางานของตับ

หรือไตไมสมบูรณ 

 

ผลขางเคียง 

 ผลขางเคียงจากการใชยาท่ีอันตรายท่ีสุดไดแก ภาวะโปแตสเซียมในกระแสเลือดสูงผิดปกติ ซ่ึงอาจ

รุนแรงถึงข้ึนเสียชีวิตได   ดังนั้นจึงหามใชยานี้ในผูปวยท่ีมีแนวโนมการเกิดภาวะโปแตสเซียมในเลือดสูงอัน

เนื่องมาจากความผิดปกติใด ๆ เชน ภาวะไตวาย  ไดรับยาขับน้ําท่ีมีผลเพ่ิมการเก็บโปแตสเซียมกลุมอ่ืน  ไดรับ

ยา angiotensin converting enzyme inhibitor หรือไดรับโปแตสเซียมเสริม   นอกจากนี้ triamterene 

เปน folic acid antagonist  การใช triamterene กับผูปวยท่ีมีภาวะโรคตับ ซ่ึงมีความเสี่ยงท่ีจะเกิดภาวะ

megaloblastosis จากการขาด folic acid จึงเปนสิ่งท่ีควรหลีกเลี่ยง 

ผลขางเคียงท่ีพบไดบอยท่ีสุดจากการใชยา amiloride คือ คลื่นไส  อาเจียน  ปวดศีรษะ  ซ่ึงจะ

คลายคลึงกันกับผลของยา triamterene คือ คลื่นไส  อาเจียน และเปนตะคริว 

 

การนําไปใช 

 มักใชรวมกันกับยาขับปสสาวะกลุม thiazide หรือ loop diuretic เพ่ือรักษาสมดุลของโปแตสเซียม

ใหเปนปกติ 
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ยาท่ีใชแกไขภาวะโลหิตจางในผูปวยไตวายเรื้อรัง 
 

อีริโทรโพอิติน (Erythropoietin; r-HuEPO) 

 เปนสารสังเคราะหเชิงชีวภาพของฮอรโมน  erythropoietin ในคน ท่ีทําหนาท่ีในการควบคุม

กระบวนการสรางเม็ดเลือดแดง 

 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 ตามธรรมชาติแลว erythropoietin ถูกผลิตข้ึนภายในไต ทําหนาท่ีเปนฮอรโมนท่ีควบคุมกระบวนการ

สรางเม็ดเลือดแดง (erythropoiesis)  โดยมีผลกระตุนการผลิตเซลลเม็ดเลือดแดง จากเซลลตั้งตนท่ีไขกระดูก 

นอกจากนี้ยังมีผลกระตุนการปลอยเรติคูโลไซต (reticulocyte) อีกดวย 

 Recombinant Human EPO alfa (r-HuEPO-alpha) ทําหนาท่ีเปนสารเสริมของ EPO ตาม

ธรรมชาติ ท่ีนํามาใชกับผูปวยโรคไตวายเปนหลัก โดยเชื่อกันวาสารพิษกลุม 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 จะดูดซึมไดภายหลังจากใหโดยการฉีดเทานั้น และยังไมมีขอมูลยืนยันแนชัดวายาสามารถผานรก 

หรือกระจายไปยังน้ํานมไดหรือไม  ท้ังยังไมทราบขอมูลเก่ียวกับการเปลี่ยนรูปของยา สําหรับผูปวยท่ีอยูใน

ภาวะไตวายเรื้อรัง จะมีคาครึ่งชีวิตของยาในรางกายยาวนานกวาผูท่ีมีการทํางานของไตปกติประมาณ 20% 

ขนาดยาท่ีใหและคาเม็ดเลือดแดงอัดแนน ในชวงเริ่มตนกอนการรักษามีผลตอระยะเวลาในการเพ่ิมคาเม็ด

เลือดแดง ซ่ึงโดยท่ัวไปแลวใชระยะเวลาประมาณ 2-8 สัปดาห 

 

อาการไมพึงประสงค 

 ในสุนัขและแมว ภาวะท่ีอาจพบไดขณะใชยานี้ในการรักษาคือ การเกิด autoantibody เปนผลใหเกิด

การดื้อยาตอการใชในครั้งตอ ๆ ไป นอกจากนี้ยังมีรายงานวาอาจเกิดผลขางเคียงอ่ืน ๆ ไดแก  ความดันโลหิต

สูง ชักและการลดลงของธาตุเหล็กในรางกายเกิดแผลหลุมชนิด mucocutaneous ulcer บริเวณท่ีฉีดยา 

รวมถึงมีไขหลังการใหยาได 

ขอควรระวัง 

 หามใช EPO  กับผูปวยหรือสัตวปวยท่ีไมสามารถควบคุมปญหาเก่ียวกับความดันโลหิตสูงได ท้ังยังไม

แนะนําใหใชกับผูท่ีมีความไวตอยานี้ รวมถึงไมควรใชยานี้ในมาอีกดวย 

การใหยาขนาดสูงในหนู rat  ตั้งทองมีผลเหนี่ยวนําใหเกิดความผิดปกติตอตัวออน ในขณะท่ีการใหยา

นี้แกกระตายในขนาด 500  mg/kg  ระหวางวันท่ี 6-18  ของการตั้งทองกลับไมปรากฏความผิดปกติกับตัว

ออน ดังนั้นการใหยานี้ในขณะตั้งทอง ควรพิจารณาถึงผลดีและผลเสียกอนการตัดสินใจ 

 

ขนาดยา 

 สุนัข 

 เพ่ือประกอบการรักษาภาวะโลหิตจางท่ีเกิดรวมกับภาวะไตวายระยะสุดทาย 

- เริ่มตนจากการใหยา  100  units/kg  เขาใตผิวหนัง สัปดาหละ 3 ครั้ง โดยคงขนาดการใหยานี้ไว

เปนเวลา 12 สัปดาหแรกของการรักษา หรือจนกระท่ังไดคาเม็ดเลือดอัดแนน (hematocrit, 

PCV) 37-45%   ของคาท่ีตั้งไว    จนเม่ือไดคาตามท่ีตองการแลว   ใหเปลี่ยนขนาดยาท่ีใหเปน 
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2 ครั้งตอสัปดาหกรณีท่ีเริ่มเกิดภาวะโลหิตจางข้ึนอีก ใหกลับไปใหมา 3 ครั้ง ตอสัปดาหเชนเดิม    

และหากวาขนาดยาท่ีใชนี้ไมเพียงพอท่ีจะคงระดับของคาเม็ดเลือดแดงอัดแนนได สามารถเพ่ิม

ขนาดของยาไดอีก 25-50 Units/kg  ขนาดยาโดยท่ัวไปท่ีใชเพ่ือคงระดับคาเม็ดเลือดแดงอัดแนน

มักจะอยูท่ี 75-100 mg/kg ใหสัปดาหละ 2 - 3  ครั้ง   ซ่ึงในการปรับขนาดยาแตละครั้งไมควรถ่ี

เกินกวา 1 ครั้งภายใน 3 สัปดาห หากการรักษาไมประสบความสําเร็จ ควรพิจารณาภาวะอ่ืน ๆ 

ซ่ึงอาจเปนปจจัยรวมเชน การขาดธาตุเหล็ก การสูญเสียเลือด การแตกของเม็ดเลือดแดง มีโรค

ติดเชื้อ หรือเกิดเนื้องอกรวมดวยหรือไม 

- เริ่มตนจากการใหยา 48.4-145  units/kg  เขาใตผิวหนัง สัปดาหละ 3 ครั้ง ซ่ึงโดยสวนใหญมักใหยา

ขนาด 97 units/kg  สัปดาหละ 3 ครั้ง สามารถใหยาขนาดสูงสุด 145 units/kg ได กรณีท่ีเกิดภาวะ

โลหิตจางอยางรุนแรง มีคาเม็ดเลือดแดงอัดแนนนอยกวา 14% และสามารถใหยาดวยขนาดต่ําสุด 

(48.4 units/kg) หากภาวะโลหิตจางเปนไปอยางไมรุนแรงหรือเกิดภาวะความดันโลหิตสูงข้ึน หาก

การใหยาทําใหคาเม็ดเลือดแดงอัดแนนเปนไปตามจุดมุงหมาย  สามารถปรับขนาดเปนใหสัปดาหละ    

2   ครั้ง    พรอมทําการติดตามอาการและประเมิน  เพ่ือปรับขนาดยาเปนระยะ         หากวาขนาด

ยาท่ีตองใชสูงกวา145  units/kg  จําเปนตองประเมินตอวาเกิดภาวะดื้อตอยา EPO หรือไม 

นอกจากนี้ยังแนะนําใหเสริมธาตุเหล็กในสัตวปวยทุกประเภทท่ีไดรับยานี้ดวย 

แมว 

เพ่ือประกอบการรักษาภาวะโลหิตจางท่ีเกิดรวมกับโรคไตระยะสุดทาย 

- ใชหลักการเชนเดียวกับท่ีใชในสุนัข  แตคาเม็ดเลือดแดงอัดแนนท่ีตองการจะอยูท่ี 30-40% 

 เฟอรเร็ต 

- 50-150  IU/kg  เขากลามเนื้อสัปดาหละ 3 ครั้ง และอาจลดลงเปนสัปดาหละ 1 ครั้งได หากคา

เม็ดเลือดแดงเพ่ิมข้ึนอยางชัดเจน 

  กระตาย 

- 50-150  IU/kg เขาใตผิวหนัง ทุก ๆ 2-3 วัน จนกระท่ังคาเลือดกลับเปนปกติ 
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ยาท่ีใชปรับคาความเปนกรด-ดางของปสสาวะ 

 

 ยาท่ีใชปรับคาความเปนกรด-ดางของปสสาวะนํามาใชในทางคลินิกดวยวัตถุประสงคหลัก เพ่ือใชใน

กรณีกระเพาะปสสาวะอักเสบ รวมถึงปรับคา pH ของปสสาวะเพ่ือประกอบในการรักษานิ่วประเภทตางๆ 

สําหรับกรณีกระเพาะปสสาวะอักเสบนั้น มักเกิดจากเชื้อ Escherichia coli, Coliform, Proteus, 

Pseudomonas aeruginosa, Staphylococi และ Streptococci  ซ่ึงการรักษาภาวะกระเพาะปสสาวะ

อักเสบมักใชเวลา 10 ถึง 14 วัน  โดยการใหยาตานจุลชีพท่ีเหมาะสมอยางตอเนื่อง  ซ่ึงความเปนกรดและดาง

ของปสสาวะมีผลตอประสิทธิภาพการออกฤทธิ์ของยาตานจุลชีพ  พบวายา 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 

 

ยาปรับปสสาวะใหเปนกรด (Urine Acidifers) 

 

 Acidifiers มีคุณสมบัติในการปรับ pH ของปสสาวะใหลดลง และทําใหปสสาวะเปนกรด ถูกนํามาใช

เพ่ือชวยเสริมประสิทธิภาพของยาตานจุลชีพกลุมท่ีออกฤทธิ์ไดดีในปสสาวะท่ีเปนกรดตามท่ีกลาวมาแลว

ขางตน   นอกจากนี้การลด pH ของปสสาวะยังชวยควบคุมการเกิดนิ่ว struvite ไดอีกดวย  สําหรับสารท่ี

นํามาใชเปน acidifiers ไดแก วิตามิน C (Ascorbic acid), Ammonium chloride, Ammonium 

sulphate, Ethylenediamine และ Methionine พบวา Ascorbic acid มักใหผลในการลด pH ของ

ปสสาวะท่ีไมแนนอน   อีกท้ังขนาดท่ีใชมักจะกอใหเกิดรสชาติท่ีไมเหมาะตอการรับประทาน   สวนในมา 

พบวา Ammonium chloride มักไมมีผลในการลด pH ของปสสาวะเม่ือใหขนาด 20 mg/kg ทุก ๆ วัน และ

เม่ือปรับให 100-500 mg/kg ก็จะทําใหรสชาติไมชวนกิน    สวน Ammonium sulphate ไดรับการพิสูจน

แลววามีประสิทธิภาพในการลด pH ของปสสาวะไดดี  ท้ังยังมีรสชาติท่ีงายตอการรับประทานอีกดวย 
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เมไธโอนีน (Methionine) 
 

 กรดอะมิโนท่ีมีกํามะถันเปนสวนประกอบ  มีลักษณะเปนผงผลึกสีขาว  ท่ีมีกลิ่นเฉพาะตัว  1 กรัมของ

ยา จะละลายไดในน้ํา  30  มิลลิลิตร และละลายไดนอยมากในแอลกอฮอล  74.6 มิลลิกรัม ยามีคาเทากับ  1 

mEg ของ methionine 

 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 Methionine  มีฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาหลายอยางดวยกัน  โดยเปนท้ังสารอาหารในรูป l-form  ซ่ึงเปน

กรดอะมิโนท่ีจําเปนตอรางกาย  ทําหนาท่ีเปน  lipotrope  ปองกันและแกไขภาวะ fatty liver  ในกรณีท่ีขาด 

choline  รวมถึงสามารถปรับใหปสสาวะมีคา pH  ลดลงไดอีกดวย   methionine  2 โมเลกุล จะสามารถ

เปลี่ยนไปเปน  cysteine  ได  1  โมเลกุล       methionine  จะใหท้ังหมู  sulfhydryl  และ  methyl  แก

ตับ เพ่ือเกิดการเมตาบอลิซึม หลังจากเกิดการเปลี่ยนรูปของ  methionine  ซัลเฟตจะถูกขับออกทางปสสาวะ

ในรูปของ  sulfuric acid  ซ่ึงจะมีผลทําใหปสสาวะเปนกรด 

 

คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร 

 ยังไมมีขอมูลเก่ียวกับคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร ของยานี้ ท้ังในคนและสัตว 

 

ผลขางเคียง 

 การใหยาในขนาดท่ีใชกันโดยท่ัวไป  อาจมีผลตอระบบทางเดินอาหาร  การใหยาพรอมอาหารจึงชวย

ลดผลขางเคียง  ท้ังยังเพ่ิมประสิทธิภาพของยาอีกดวย  ลูกแมวอาจแสดงอาการเปนพิษ หากไดรับอาหารท่ีมี 

methionine  ผสมอยู   นอกจากนี้ยังสามารถทําใหเกิดภาวะโลหิตจางชนิดท่ีตรวจพบ  Heinz-body  

(Heinz-body hemolytic anemia)  ไดในแมว   การให methionine  ขนาด 2 กรัม ตอวัน  โดยการกินแก

แมวท่ีโตเต็มท่ี  จะมีผลใหเกิดอาการเบื่ออาหาร  methimoglobinemia   ขาทํางานไมสัมพันธกัน  เกิด 

Heinz-body  ท่ีจะเหนี่ยวนําใหเกิดโลหิตจางตามมา  และมีภาวะเนื้อเยื่อขาดออกซิเจน  (cyanosis) 

 การทําใหปสสาวะเปนกรดจะมีผลลดประสิทธิภาพการออกฤทธิ์ของยากลุม  aminogly coside  

และ  erythromycin  ซ่ึงปกติจะออกฤทธิ์ไดดีในปสสาวะท่ีเปนดาง 
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ขอควรระวัง 

 ขอหามใชของ  methionine  ไดแก  ผูปวยท่ีอยูในภาวะไตวาย,  มีโรคของตับออน  และผูปวยท่ีการ

ทํางานของตับบกพรอง  เนื่องจาก methionine  จะมีผลใหเกิดการผลิต  mercaptan-like compound  

เพ่ิมมากข้ึน  อีกท้ังเพ่ิมอาการของโรคทางจิตท่ีมีผลจากตับ  (hepatic dementia)  และการหมดความรูสึก  

(coma) ใหรุนแรงยิ่งข้ึน  นอกจากนี้ยังไมควรใชยากับสัตวปวยท่ีเคยเกิดภาวะ  acidosis  หรือเกิดนิ่ว ชนิด 

urate และไมแนะนําใหใชในลูกแมวอีกดวย 

 

การนําไปใช 

 ในสัตวเล็ก  methionine  จะถูกนําไปใชโดยมีจุดประสงคหลัก เพ่ือปรับใหปสสาวะเปนกรด  เพ่ือ

ปองกันและรักษานิ่ว ชนิดเฉพาะซ่ึงไดแก  struvite  อีกท้ังยังชวยลดกลิ่นแอมโมเนียในปสสาวะลดดวย   

 สวนในสัตวเศรษฐกิจ  จะมีการใชเพ่ือเปนแหลงอาหารเสริมใหกับสุกรและสัตวปก  และเพ่ือรักษา

ภาวะท่ีมีการสะสมของคีโตนในรางกาย  (ketosis)  ในวัวนม  ท้ังยังสามารถใชรักษาภาวะ         กีบอักเสบ  

(laminitis)  ในมาและวัวนมอีกดวย  โดยคาดวายาจะมีผลเสริมพันธะ  disulfide  เพ่ือเปนการคงรูปและ

ประสิทธิภาพการทํางานของผนังกีบ 

 ในคน  ใชยานี้เพ่ือลดแอมโมเนียในปสสาวะ  ชวยใหท้ังคาความเปนกรดดางและกลิ่นลดลง 

 

ขนาดการใช 

 สุนัข 

  เพ่ือปรับใหปสสาวะมีความเปนกรด 

- รวมในการรักษานิ่วชนิด struvite  จะใหยาขนาด 0.2-1 กรัม  โดยการกิน ทุก  8 ชั่วโมง 

  แมว 

  เพ่ือปรับใหปสสาวะมีความเปนกรด 

- ใหยาขนาด  1,000 – 1,500 mg ตอวัน  ผสมในอาหาร 

- 0.2 – 1 กรัม  โดยการกิน  วันละ  1  ครั้ง 
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โค 

- 20 – 30  กรัม  โดยการกิน 

  มา 

- ใหยาขนาด  22 mg/kg  โดยการกิน  วันละครั้ง  เปนเวลา 1 สัปดาห  แลวลดขนาดยาลงเปน 

11 mg/kg  กินวันละครั้งอีก  1  สัปดาห  จากนั้นลดลงอีกเปน 5.5 mg/kg  วันละครั้งตออีก 1 

สัปดาห 

- 12.5  กรัม  ผสมในน้ําเกลือหรือสารละลายเดกโทรส  1 ลิตร  ใหเขาหลอดเลือดดํา 

 

Ascorbic acid 

 Ascorbic acid หรือวิตามิน C เปนวิตามินท่ีละลายน้ําได  มีคุณสมบัติในทางเภสัชวิทยาหลายดาน  

รวมถึงการลด pH ของปสสาวะ  โดยมักใหในรูปกิน    

ขนาดท่ีใชคือ 

  สุนัข : 100 – 500 mg วันละ 3 เวลา 

  แมว  : 100 mg วันละ 3 เวลา 

  มา    : 2 g/kg ทุกวัน 

 

Ammonium chloride 

 มีคุณสมบัติในการลด pH ของปสสาวะใหต่ําลง  จึงมีการนํามาใชทางคลินิกเพ่ือการปองกันและสลาย

นิ่วชนิด struvite โดยแอมโมเนียม คลอไรดเม่ือเขาสูรางกายจะแตกตัวเปนแอมโมเนียมไอออน และคลอไรด

ไอออน และแอมโมเนียมไอออนจะถูกเปลี่ยนตอท่ีตับไปเปนยูเรีย ซ่ึงในข้ันตอนการเปลี่ยนดังกลาวจะได

ไฮโดรเจนไอออนอิสระออกมา  ไฮโดรเจนไอออนท่ีเกิดข้ึนจะรวมตัวกับไฮโดรเจนคารบอเนตไอออนในเลือด 

แลวแตกตัวเปนคารบอนไดออกไซดและน้ํา ดังนั้นจึงมีผลใหระดับของไฮโดรเจนคารบอเนตไอออนในเลือด

ลดลง อยางไรก็ตามยานี้มีขอหามใชในสัตวปวยท่ีเกิดภาวะ acidosis หรือการทํางานของตับและไตบกพรอง

อยางรุนแรง    นอกจากนี้ยังมีรายงานการเกิดผลึกในปสสาวะ (crystalluria)  เม่ือใชรวมกับยากลุม 

sulphonamides อีกดวย    
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ผลขางเคียงท่ีเกิดข้ึนจากการใชยานี้ไดแก  

 

 การเกิด metabolic acidosis 

 คลื่นไส อาเจียน 

 การปรับใหปสสาวะเปนกรดเพ่ิมมากข้ึนในแมวจะเพ่ิมความเสี่ยงของการนิ่วชนิดแคลเซียมออกซาเลต 

ขนาดท่ีใชคือ 

 

ขนาดการใช 

 สุนัข 

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

- เพ่ือเพ่ิมการขับสารพิษหรือยาบางชนิดออกจากรางกาย: 200 mg/kg ตอวันละ 1-2 ครั้ง โดยการ

แบงใหกิน วันละ 4 ม้ือ 

- เพ่ือเพ่ิมการขจัดโลหะหนักออกจากรางกาย: 200 – 500 mg/kg ตอวันละ 3-4 ครั้ง  

แมว 

-    เพ่ือการรักษานิ่วชนิด struvite: 20 mg/kg วันละ 1-2 ครั้ง โดยการกิน ทุก  12 ชั่วโมง 
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ยาปรับปสสาวะใหเปนดาง (Urine alkalinisers) 

 

 Alkalinisers มีคุณสมบัติในการปรับ pH ของปสสาวะใหเพ่ิมข้ึน และทําใหปสสาวะเปนดาง  ถูก

นํามาใชเพ่ือเสริมประสิทธิภาพการออกฤทธิ์ของยาปฏิชีวนะท่ีใชรักษาการติดเชื้อในกระเพาะปสสาวะ  ท้ังยัง

เพ่ือปองกันการเกิดนิ่ว urate   สําหรับสารท่ีนํามาใชเพ่ือเปน alkalinisers ไดแก potassium citrate, 

sodium bicarbonate และ sodium citrate 

 

Potassium citrate 

 ใชเพ่ือปรับใหปสสาวะเปนดาง เพ่ือประโยชนในการรักษาการติดเชื้อในระบบทางเดินปสสาวะ และ

เพ่ือควบคุมการเกิดนิ่วชนิด calcium oxilate และ urate   โดยมีขอหามใชในสัตวปวยท่ีการทํางานของหัวใจ

หรือไตบกพรอง 

 ขนาดท่ีใช 

  สุนัขและแมว :     75 mg/kg วันละ 2 เวลา โดยการกิน 

 

Sodium  Bicarbonate 

 สารที่ทําหนาที่ปรับใหมีสภาพเปนดางชนิดนี้ มีลักษณะเปนผงผลึกสีขาว  ละลายไดในน้ํา แตไม

ละลายในแอลกอฮอล หนึ่งกรัมของโซเดียมไบคารบอเนต จะประกอบดวย 12mEq ของโซเดียมและ       

ไบคารบอเนต  สวน 84 มิลลิกรัมของโซเดียมไบคารบอเนต  จะประกอบดวย  1 mEq  ของโซเดียมและ    

ไบคารบอเนตนอกจากนี ้ โซเดียมไบคารบอเนต  ยังมีอีกหลายชื่อที่เปนที่รู จัก  ไดแก  baking soda, 

sodium hydrogen carbonate, sodium acid carbonate หรือ NaHCO3 ตามสูตรโครงสราง 

 
ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 ไบคารบอเนต ไอออน  เปนสวนประกอบของ bicarbonate : carbonic acid buffer  ซ่ึงเปน 

buffer  หลักของภายนอกเซลลในรางกาย 
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ผลขางเคียง 

 การใหยาขนาดสูงโดยการฉีดสามารถเหนี่ยวนําใหเกิดภาวะ metabolic alkalosis, โปแตสเซียมใน

เลือดต่ํากวาปกติ (hypokalemia), ระดับของแคลเซียมในเลือดต่ํากวาปกติ (hypocalcemia), โซเดียมสูงกวา

ปกติ (hypernatremia),  หัวใจวายแบบท่ีมีการค่ังภายในหลอดเลือด (congestive heart failure)  

ออกซิเจนของเนื้อเยื่อตาง ๆ  มีระดับลดลง  และเกิด CNS acidosis  ซ่ึงเปนสาเหตุใหการหายใจหยุดลงได 

 การใหโซเดียมไบคารบอเนตเพ่ือทําการกูชีวิต อาจมีผลใหเกิดภาวะมีคารบอนไดออกไซดในเลือด

มากกวาปกติ (hypercapnia)  ข้ึนได หากการระบายอากาศในขณะนั้นไมดีพอ 

 การใหยาขนาดสูง  ทั้งโดยการกินหรือการฉีด  อาจมีผลเพิ่มการสะสมของโซเดียมจนเกิด 

hypernatremia  และของเหลวในรางกายมีปริมาตรมากเกิดพอดี (volumne overload)  จึงควรให

ความระมัดระวังเม่ือใชกับสัตวปวยโรคหัวใจลมเหลวเรื้อรัง หรือไตวายอยางเฉียบพลัน 

 

ขอหามใช 

 หามใหโซเดียมไบคารบอเนต โดยการฉีดกับสัตวปวยท่ีอยูในภาวะ metabolic หรือ respiratory 

alkalosis  มีการเสียคลอไรดมากผิดปกติจากการอาเจียน  มีความเสี่ยงท่ีจะเกิดภาวะ hypochloremic 

alkalosis  จากการใชยาขับปสสาวะหรือเกิดรวมกับภาวะ hypocalcemia ซ่ึงอาจเกิดการชักตามมาได 

 ควรใหความระมัดระวังเปนพิเศษและขณะใหควรเปนไปอยางชา ๆ  เม่ือใหยากับสัตวปวยท่ีมีภาวะ 

hypocalcemiaรวมดวย  นอกจากนี้ผลของยาท่ีมีตอการสะสมโซเดียมเปนจุดสําคัญท่ีควรใหความระมัดระวัง

เม่ือใหยากับสัตวปวยท่ีอยูในภาวะหัวใจลมเหลว เรื้อรัง โรคไต ความดันโลหิตสูง ปสสาวะลดลงกวาปกติ หรือ

ปริมาตรของเหลวในรางกายมากจนเกิดพอดี 

 

การนําไปใช 

 ขอบงใชของยาคือ เพ่ือรักษาภาวะ metabolic acidosis  และเพ่ือปรับใหปสสาวะมีความเปนดาง  

นอกจากนี้ยังใชประกอบการรักษาภาวะ hypercalcemia  หรือ hyperkalemia 
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ขนาดการใช 

 เนื่องจากโซเดียมไบคารบอนเนตมีขอบงใชหลายประการ  ในท่ีนี้จะขอกลาวถึงเฉพาะขนาดยาท่ีใช

เพ่ือปรับใหปสสาวะมีสภาพเปนดางเทานั้น 

- เริ่มใชยาขนาด 650 มิลลิกรัม ถึง 5.85 กรัม ตอวัน  โดยการกิน ข้ึนกับขนาดของตัวสัตว และคา

ความเปนกรดดางของปสสาวะกอนการรักษา  ความสําเร็จของการรักษา คือเพ่ือคงระดับความ

เปนกรดดางของปสสาวะใหมีคา pH อยูประมาณ 7 และไมใหมากกวา 7.5 

- เพ่ือใชรวมในการรักษา ท้ังเพ่ือปองกันและสลายนิ่วบางชนิดในสุนัข  จะใหยาขนาด 0.5 – 1 กรัม 

หรือประมาณ 1/8 – 1/4 ชอนโตะ  ตอน้ําหนักตัว 5 กิโลกรัม วันละ 3 ครั้ง โดยการกิน  

จุดมุงหมายคือ เพ่ือคงระดับความเปนกรดดางของปสสาวะใหอยูระหวาง 7 – 7.5 
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ยาท่ีใชในกรณีท่ีเกิดน่ิว 

อัลโลพูรินอล (Allopurinol) 

คุณสมบัติทางเภสัชวิทยา 

 ยามีคุณสมบัติเปน xanthine oxidase inhibitor โดย allopurinol และ oxpurinol ซ่ึงเปนรูป 

metabolite จะทําหนาท่ียับยั้งเอนไซม xanthine oxidase ซ่ึงเก่ียวของกับกระบวนการเปลี่ยน oxypurines 

เชน hypoxanthine, xanthine ไปเปน uric acid   ท้ังนี้ hepatic microsomal enzyme ก็อาจถูกยับยั้ง

โดย allopurinol ไดเชนกัน     ยาตัวนี้ไมมีผลไปเพ่ิมการขับออกของ uric acid ท่ีไต  และไมไปมีผลขัดขวาง

การทํางานของยาระงับการอักเสบหรือยาแกปวดตาง ๆ 

 นอกจาก allopurinol จะยับยั้งเอนไซม xanthine oxidase แลว ยังยับยั้งการเกิด superoxide 

anion radicals ดวย   ดังนั้นจึงมีผลปองกันการเกิดภาวะ hemorrhagic shock และกลามเนื้อหัวใจขาด

เลือด (myocardial ischemia) 

 

 

รูปท่ี 18 กลไกการออกฤทธิของยา allopurinol  

ท่ีมา: Goldman et al., 2001. 
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เภสัชจลนศาสตร 

 

 ยังไมมีขอมูลทางเภสัชจลนศาสตรของยาตัวนี้ในสัตว   สวนในคนพบวาประมาณ 90% ของยาจะเกิด

การดูดซึมท่ีทางเดินอาหารภายหลังการกิน   ระดับสูงสุดของยาในกระแสเลือดภายหลังใหกินจะเกิดประมาณ 

1.5 ชั่วโมง 

 Allopurinol จะกระจายตัวอยูตามเนื้อเยื่อของรางกายท่ีมีน้ําเปนองคประกอบ  แตระดับของยาใน 

CNS จะมีเพียง 50% ของท่ีพบท่ีตําแหนงอ่ืน ๆ   ท้ัง allopurinol และ oxypruinol จะไมจับกับพลาสมา

โปรตีน   แตยาท้ังสองตัวสามารถขับออกทางน้ํานมได 

 Xanthine oxidase จะเมตาบอไลท allopurinol ใหเปลี่ยนไปเปน oxypurinol     ซ่ึงคาครึ่งชีวิต

ของ allopurinol คือ 1-3 ชั่วโมง      สวน oxypurinol จะประมาณ 18-30 ชั่วโมง     คาครึ่งชีวิตนี้จะเพ่ิม

สูงข้ึนในผูปวยท่ีการทํางานของไตลดลง 

 

การใชและขอบงใช 

 การนํามาใชในทางสัตวแพทยหลัก ๆ แลวก็คือเพ่ือปองกันการกลับมาเปนนิ่วชนิดท่ีมี uric acid เปน

สวนประกอบ รวมกับนิ่วชนิด calcium oxalate  ซ่ึงพบไดบอยในสัตวเล็ก รวมท้ังใชเพ่ือรักษาโรค gout ใน

นกตาง ๆ อีกดวย 

 

ขอควรระวังและขอหามใช 

 หามใช allopurinol ในผูปวยท่ีไวตอยานี้หรือเคยมีประวัติการไดรับยากอนหนานี้แลวเกิดปฏิกิริยา

การตอบสนองท่ีรุนแรง    ในผูปวยท่ีการทํางานของตับหรือไตลดลง จําเปนตองใหความระมัดระวังและสังเกต

อาการอยางใกลชิดภายหลังการใหยา     มีขอแนะนําใหลดขนาดของยาและเฝาระวังอยางตอเนื่องเม่ือใชยานี้

กับผูปวยท่ีการทํางานของไตบกพรอง 

 ยังไมมีรายงานตีพิมพเก่ียวกับความปลอดภัยของการใชยาในระหวางตั้งครรภ  แตจากการทดลอง

พบวาการใชยามากกวา 20 ครั้งในสัตวทดลองไมมีผลลดความสมบูรณพันธุ 
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ผลขางเคียงจากการใชยา 

 รายงานเทาท่ีมี เปนรายงานในคน โดยจะเกิดอาการผิดปกติกับระบบทางเดินอาหาร  กดไขกระดูก  

ผิวหนังเปนผื่นแดง  ตับอักเสบ และหลอดเลือดอักเสบ   ในผูปวยโรคไต การใหโดยการลดขนาดของยาลงจะ

เปนการชวยลดผลขางเคียงท่ีจะเกิดตามมา 

 การใช allopurinol ขนาด 30 mg/kg/วัน ติดตอกันเปนเวลานาน จะสามารถเหนี่ยวนําใหสุนัขเกิด

นิ่ว xanthine ได    ดังนั้นหากพิจารณาใชยานี้เปนเวลานานหรือใชในรายของโรคท่ีเปนเรื้อรัง ควรลดขนาด

ของยาท่ีใชลง    ในปจจุบันยังไมมีรายงานถึงผลของการใชยาเกินขนาดในสุนัขและคน 

 

การทําปฏิกิริยากับยาตัวอ่ืน ๆ 

 ⋅ ในกรณีท่ีใชยา allopurinol รวมกับยา cyclophosphamide จะมีผลกดไขกระดูก 

 ⋅ ในกรณีท่ีใชยาตัวนี้รวมกับยาในกลุม urocosuric agents เชน probenecid sulfinpyrazone อาจ

มีผลไปเพ่ิมการขับ oxypurinol    ดังนั้นจึงเปนการลด xanthine oxidase inhibition 

 ⋅เม่ือใชยาตัวนี้รวมกับยาในกลุมท่ีทําใหปสสาวะเปนกรด เชน methionine, ammonium chloride 

อาจมีผลลดความสามารถในการละลายของ uric acid ในปสสาวะ ทําใหเกิดนิ่วไดมากข้ึน     ในคนเม่ือใชยา

ตัวนี้รวมกับ amoxicillin หรือ ampicillin จะเหนี่ยวนําใหเกิดผื่นแดงท่ีผิวหนัง 

 ⋅เม่ือใชรวมกับยาขับปสสาวะทุกกลุม จะมีผลเพ่ิมระดับของ uric acid 

 

ขนาดยา 

 สุนัข 

 กรณีท่ีใชรักษานิ่ว urate 

- 7-10  mg/kg  โดยการกิน วันละ 3 ครั้ง ท้ังเพ่ือการสลายนิ่วและปองกันการเกิดนิ่ว ซ่ึง

จุดมุงหมายในการรักษาเพ่ือลดอัตราสวนของ urate : creatinine ในปสสาวะลง 50% 

- ใหยา 30  mg/kg /วันโดยการกินและแบงใหวันละ 2 - 3 เวลา เพ่ือสลายนิ่วหรือให10-20   

mg/kg  วัน เพ่ือปองกัน 
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- ปรับความเปนดางของปสสาวะใหอยูท่ี 6.5 - 7  ใหอาหารท่ี  purine ต่ํา รวมกับการใหยาขนาด

10  mg/kg วันละ 3  ครั้ง ในชวงหนึ่งเดือนแรก จากนั้นลดขนาดยาลงเหลือ 10  mg/kg  วันละ

ครั้ง 

แมว 

กรณีใชรักษานิ่ว urate 

- 9  mg/kg/วันโดยการกิน 

นก 

กรณีรักษาโรคเกาท 

-  กลุมนกแกว : บดยาเม็ดขนาด 100 mg ลงในน้ํา 10 มิลลิลิตร แลวนําสารละลายท่ีไดนี้จํานวน 20 

หยดเติมลงในน้ําดื่ม 1 ออนซ 
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ยาที่ใชเพ่ือการแกไขปญหาในการถายปสสาวะ 

 

 ภายหลังจากท่ีไตผลิตปสสาวะแลวสงผานทอไตเพ่ือนํามาเก็บไวท่ีกระเพาะปสสาวะแลว เม่ือปริมาณ

ของปสสาวะท่ีสะสมในกระเพาะปสสาวะถึงจุดหนึ่ง ก็จะเกิดกระบวนการขับถายปสสาวะข้ึน ดังนั้นอวัยวะท่ี

เก่ียวของกับการขับถายปสสาวะคือ กระเพาะปสสาวะ หูรูดกระเพาะปสสาวะ และทอปสสาวะ  

 

สรีรวิทยาของการขับถายปสสาวะ 

การขับปสสาวะจะตองอาศัยการทํางานประสานกันระหวางระบบประสาทหลายสวน ท้ังระบบประสาท

สวนกลาง (central nervous system) (รูปท่ี 19) ระบบประสาทอัตโนมัติ (autonomic nervous system) 

ระบบประสาท motor (motor nervous system) และ ระบบประสาทรับความรูสึก (sensory nervous 

system) ท้ังนี้ระบบประสาทแตละสวนจะมีบทบาทหนาท่ีดังแสดงในตารางท่ี 7 

 

 

รูปท่ี 19 ระบบประสาทสวนกลางกับการควบคุมการทํางานของระบบปสสาวะตอนลาง  

  (lower urinary tract) 

ท่ีมา: Fischer, J.R. and Lane, I.F., 2007. 
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ตารางท่ี  7 บทบาทการทํางานของระบบประสาทสวนตางๆ ท่ีเก่ียวของกับการขับถายปสสาวะ 

ระบบประสาท บทบาทหนาท่ี 

ระบบประสาทสวนกลาง (central nervous system) 

- Cerebral micturition center (CMC) 

- Pons micturition center (PMC) 

 

- Sacral micturition center (SMC) 

 

 

สั่งการใหหูรูดปสสาวะสวนนอกคลายตัวเม่ือเริ่มการปสสาวะ 

ควบคุมใหกระเพาะปสสาวะและหูรูดทอปสสาวะทํางาน

ประสานงานกัน  

ควบคุมการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะใหเปนปกติ 

ระบบประสาทอัตโนมัติ (autonomic nervous system) 

- ระบบประสาทซิมพาเทติก (sympathetic) 

 

 

 

- ประสาทพาราซิมพาเทติก (parasympathetic) 

 

ควบคุมใหกระเพาะปสสาวะคลายตัว ขณะเดียวกันก็ทําใหจุด

ตอระหวางกระเพาะปสสาวะและทอปสสาวะสวนตนบีบตัว จึง

มีความสําคัญในการเก็บปสสาวะ (storage phase) 

 

ควบคุมใหเกิดการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะ และคลายจุด

ตอระหวางกระเพาะปสสาวะและทอปสสาวะสวนตนในเวลา

เดียวกัน จึงมีความสําคัญในชวงของการขับถายปสสาวะ

(voiding phase) 

ระบบประสาท motor (motor nervous system)  

ระบบประสาทรับความรูสึก (sensory nervous 

system) 

ทําหนาท่ีรับความรูสึกของกระเพาะปสสาวะและทอปสสาวะใน

เวลาปกติกอใหเกิดการปวดปสสาวะตามความจุท่ีเหมาะสม  

 

ในสวนของกระบวนการขับถายปสสาวะจะประกอบดวย 2 ระยะคือ 

 

 ระยะกักเก็บ (Storage phase) ซ่ึงระยะนี้อยูภายใตการควบคุมของระบบประสาท sympathetic ซ่ึง

ระบบประสาทนี้จะทํางานผาน hypogastric nerve ท่ีควบคุมกระเพาะปสสาวะและทอปสสาวะ การ

กระตุน β-adrenergic receptor ท่ีกระเพาะปสสาวะจะทําใหเกิดการคลายตัวของกลามเนื้อ 
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detrusor ขณะท่ีการกระตุน α-adrenergic receptor ท่ีสวนคอของกระเพาะปสสาวะและทอ

ปสสาวะจะชวยใหเกิดการบีบตัวของกลามเนื้อเรียบ และการปดของทางออกของปสสาวะ นอกจากนี้

แรงตานท่ีเกิดข้ึนในทอปสสาวะยังเกิดจากการหดของกลามเนื้อของ external urethral sphincter  

จนเม่ือปริมาณของปสสาวะและแรงดันภายในกระเพาะปสสาวะเพ่ิมข้ึน จะเกิดการสงสัญญาณไปยัง

ระบบประสาทสวนกลางผาน pelvic nerve และ spinal afferent pathway 

 

 

รูปท่ี 20 กระบวนการขับถายปสสาวะในระยะ storage phase 

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

 

 ระยะขับถาย (Voiding phase) ระยะนี้เริ่มจาก voluntary control center ซ่ึงอยูท่ี cerebral 

cortex และ midbrain ซ่ึงกระแสประสาทจะถูกขนสงผาน spinal pathway และ pelvic nerve 

ของระบบประสาทพาราซิมพาเทติก  กอใหเกิดการกระตุน cholinergic receptors ท่ี detrusor 

muscle ของกระเพาะปสสาวะใหเกิดการหดตัว ขณะเดียวกันก็ยับยั้งสัญญาณจากระบบประสาทซิม

พาเทติก ทําใหแรงตานท่ีมีอยูแตเดิมในระยะกักเก็บลดลง และสามารถบีบขับปสสาวะออกจาก

กระเพาะปสสาวะผานทอปสสาวะได 
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รูปท่ี 21 กระบวนการขับถายปสสาวะในระยะ voiding phase 

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

 

 ท้ังนี้ปญหาหลักท่ีพบเก่ียวกับการปสสาวะสามารถแยกไดเปน 2 สวน คือ 

 ภาวะความผิดปกติในระยะการเก็บปสสาวะ เชน กลั้นปสสาวะไมได (urinary incontenence) 

ปสสาวะบอยกวาปกติ  

สําหรับภาวะการกลั้นปสสาวะไมไดนั้น แบงตามสาเหตุไดเปน 2 กลุมหลัก คือ ภาวะการกลั้นปสสาวะ

ไมไดจากความผิดปกติของระบบประสาท และ การภาวะการกลั้นปสสาวะไมไดจากความผิดปกติท่ีไม

เก่ียวของกับระบบประสาท   

 ภาวะความผิดปกติในระยะการขับถายปสสาวะ เชน ปสสาวะไมแรง เวลาถายปสสาวะตองเบงถาย

รวมดวย รวมถึงการคงคางของปสสาวะหรือปสสาวะไมหมด (urine retention) 

 

ท้ังนี้มียาดวยกันหลายกลุมท่ีเขามามีบทบาทในการใชเพ่ือแกไขภาวะความผิดปกติในการปสสาวะ ซ่ึง

ในท่ีนี้จะกลาวถึงยา 3 ชนดิท่ีมีการนํามาใชทางคลินิกเพ่ือการแกไขความผิดปกติในการขับถายปสสาวะ 

ไดแก 1) bethanechol chloride 2) Diethylstillbestrol (DES) และ 3) oxybutynin ดังมีรายละเอียด

ดังนี ้
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เบธานีคอล คลอไรด (Bethanechol chloride) 

 

สูตรโครงสรางทางเคมี 

 เปน cholinergic ester ท่ีเกิดจากการสังเคราะห  มีลักษณะเปนผงผลึกสีขาวหรือไมมีสี  มีกลิ่นคลาย 

amine   มีหลายโครงสราง (polymorphism) ซ่ึงตางก็มีจุดหลอมเหลวท่ีแตกตางกัน 

 

คุณสมบัติทางเภสัชวิทยา 

 ยาอยูในกลุม parasympathomimetic drug มีผลกระตุน cholinergic receptor โดยตรง และ

สงผลหลักตอการทํางานของ muscarinic และ nicotinic   โดยท่ียามีความทนตอการเกิดปฏิกิริยา 

hydrolysis จาก cholinesterase มากกวา acetylcholine  ดังนั้นระยะเวลาในการออกฤทธิ์จึงเพ่ิมข้ึนดวย 

 ผลท่ีเกิดจากการใชยาประกอบดวย การเพ่ิมการเคลื่อนไหวแบบ peristalsis ของหลอดอาหาร  และ

ความแข็งแรงของหูรูดกลามเนื้อหลอดอาหารสวนลาง   เพ่ิมท้ังระดับและการเคลื่อนไหวแบบ peristalsis ของ

ท้ังกระเพาะและลําไส  เสริมใหมีการหลั่งกรดจากกระเพาะอาหารและตับออน  เพ่ิม tone ของ detrusor 

muscle ของ bladder และลดความจุของ bladder ลง   เม่ือใหดวยการฉีดในขนาดสูงจะทําใหการหลั่ง

ของเหลวในหลอดลม  น้ําตา  และน้ําลายเพ่ิมมากข้ึน   หากใหเขาใตผิวหนังหรือโดยการกิน จะกอใหเกิดผล

หลักกับทางเดินอาหารและทางเดินปสสาวะ 

 

การนําไปใช 

 ยานํามาใชในทางสัตวแพทยเพ่ือกระตุนใหเกิดการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะ ซ่ึงผลของยายัง

สามารถกระตุนหลอดอาหารและทางเดินอาหารได   ทวาการกระตุนทางเดินอาหารนี้จะนิยมใช 

metoclopramide หรือ neostigmine มากกวา 

 

เภสัชจลนศาสตร 

 ไมมีขอมูลทางเภสัชจลนศาสตรของยาในทางสัตวแพทย  แตจากขอมูลในคนแสดงใหเห็นวา ยาจะถูก

ดูดซึมไดนอยจากทางเดินอาหาร   การออกฤทธิ์จะเกิดภายหลังจากใหยาโดยการกินประมาณ 30-90 นาที 
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และ 5-15 นาที เม่ือใหเขาชั้นใตผิวหนัง ระดับของยาสูงสุดจะเกิดภายใน 30 นาที    สวนระยะเวลาในการ

ออกฤทธิ์นานประมาณ 6 ชั่วโมง  เม่ือใหโดยการกิน และ 2 ชั่วโมง เม่ือใหเขาใตผิวหนัง   ซ่ึงเม่ือเปรียบเทียบ

กันแลว การใหใตผิวหนังจะมีผลในการกระตุนทางเดินปสสาวะมากกวา 

 การกระจายตัวของยาไมทราบแนชัด  แตขนาดยาท่ีใชตามปกติจะไมสามารถเขาสู CNS ได  รวมถึงไม

มีรายละเอียดเก่ียวกับการเปลี่ยนรูปและการขับออกของยาดวย 

 

ขอหามใช 

 หามใชในกรณี 

- มีการอุดตันท่ีสวนใดสวนหนึ่งของทางเดินปสสาวะ 

- ความแข็งแรงของผนังกระเพาะปสสาวะลดลง เชน ภาวะหลังการผาตัดกระเพาะปสสาวะ 

- Hyperthyroidism 

- มีการอักเสบภายในทางเดินอาหาร หรือเกิดแผลหลุมข้ึนในกระเพาะอาหาร 

- มีการผาตัดทางเดินอาหาร 

- การอุดตันภายในทางเดินอาหาร หรือชองทองอักเสบ 

ผลขางเคียง 

 ผลขางเคียงจากการใหยาโดยการกินมักไมรุนแรง  ท่ีพบไดบอยไดแก อาเจียน, ทองเสีย, น้ําลายไหล

มากผิดปกติ หรือเบื่ออาหาร และหากใหยาเกินขนาดหรือใหขนาดสูงเขาใตผิวหนังจะมีผลตอระบบการทํางาน

ของหัวใจ   หัวใจเตนไมสมํ่าเสมอ  หรือมีผลตอระบบทางเดินหายใจ ทําใหเกิดหอบหืดได 

 ไมแนะนําใหใชโดยการใหเขาเสนเลือดหรือเขากลามเนื้อ  นอกจากในภาวะฉุกเฉิน เพ่ือหลีกเลี่ยงการ

เกิด cholinergic reactions    หากจําเปนตองใหยาตัวนี้โดยการฉีดแลว แนะนําให atropine รวมดวย       

 อาการท่ีเกิดเนื่องจากการไดรับยามากเกินขนาด จะเก่ียวของกับ muscarinic effect ไดแก การมี

น้ําลายไหล, ปสสาวะ และอุจจาระ 

Drug interaction 

 ไมควรใชยานี้รวมกับยากลุม cholinergic เชน Carbacol หรือ anticholinesterase เชน 

neostigmine เพราะจะเพ่ิมความเปนพิษใหสูงยิ่งข้ึน 
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ขนาดการใช 

 สุนัข 

 เพ่ือผลทางระบบทางเดินปสสาวะ 

- 2.5 – 10 mg ทุก ๆ 8 ชั่วโมง  โดยใหเขาชั้นใตผิวหนัง หรือ 5 – 25 mg ทุก ๆ 8 ชั่วโมง โดยการ

กิน 

  แมว 

  เพ่ือกระตุนการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะ 

- 1.25 – 5 mg โดยการกิน ทุก ๆ 8 ชั่วโมง 

- 1.25 – 7.5 mg ตอตัว โดยการกินทุก ๆ 8 ชั่วโมง 

มา 

เพ่ือกระตุนการทํางานของ detrusor muscle 

- 0.025 – 0.075 mg/kg เขาชั้นใตผิวหนัง ทุก ๆ 8 ชั่วโมง 

 

ไดเอธิลสติลเบสตรอล (Diethylstillbestrol; DES) 

 

 Diethylstillbestrol (DES) หรือท่ีเรียกอีกชื่อหนึ่งวา Stilbestrol   เปนสารสังเคราะหกลุมเอสโตร

เจนท่ีไมใชสเตียรอยด  มีลักษณะเปนผงผลึกสีขาวท่ีไมมีกลิ่น และมีจุดหลอมเหลวอยู ท่ี 169๐-175๐C      

ละลายไดในแอลกอฮอลและน้ํามัน แตไมละลายในน้ํา 

ฤทธิ์ทางเภสัชวิทยา 

 เอสโตรเจนเปนฮอรโมนสท่ีมีความสําคัญและจําเปนตอการเจริญและพัฒนาของอวัยวะในระบบ

สืบพันธุเพศเมีย อีกท้ังยังมีสวนรวมในการพัฒนาและคงสภาพลักษณะตาง ๆ ท่ีแสดงถึงความเปนเพศหญิง 

ฮอรโมนสนี้มีผลเพ่ิมความสูงและการหลั่งสารคัดหลั่งของเซลลเพ่ือบุปากชองคลอด ความหนาของ vaginal 

mucosa และการขยายตัวของเยื่อบุมดลูก อีกท้ังมีผลในการเพ่ิม uterine tone 

 เอสโตรเจนมีผลตอระบบกลามเนื้อและกระดูก โดยจะเพ่ิมการสะสมของแคลเซียม กระตุนการปดของ 

epiphyseal และเพ่ิมความสมบูรณของโครงสรางกระดูก  อีกท้ังฮอรโมนสเอสโตรเจนยังมีผลในดาน 

anabolic เล็กนอย  และมีผลเพ่ิมการเก็บสะสมโซเดียมและน้ําในรางกาย  
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 ฮอรโมนสเอสโตรเจนมีผลตอการหลั่ง gonadotropin จากตอมพิทูอิตารีย  ซ่ึงสามารถยับยั้งการหลั่ง

น้ํานม ยับยั้งการตกไข (ovulation)  และยับยั้งการหลั่งฮอรโมนสแอนโดรเจนอีกดวย 

 การท่ีระดับของฮอรโมนสเอสโตรเจนสูงจนเกินไป จะมีผลใหการสงผาน ovum  ไปยังมดลูกเกิดชาลง  

ทําใหการฝงตัวเกิดในชวงเวลาท่ีไมเหมาะสม   DES ยังมีผลยับยั้งการเกิดเนื้องอก  (antineoplastic)  บาง

ชนิด เชน perianal gland adenoma และ prostatic hyperplasia 

 

คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร 

 ฮอรโมนส DES จะถูกดูดซึมจากระบบทางเดินอาหารของสัตวกระเพาะเดี่ยวไดเปนอยางดี การเปลี่ยน

รูปอยางชา ๆ  เกิดข้ึนท่ีตับไดรูปหลัก คือ glucoronide ซ่ึงจะถูกขับออกทางอุจจาระและปสสาวะ 

 

ผลขางเคียง 

 ในสุนัขและแมว พบวาเอสโตรเจนมีความเปนพิษตอไขกระดูกและอาจกอใหเกิดภาวะ       ซ่ึงภาวะท่ี

เกิดนี้จะพบไดมากข้ึนกับสัตวปวยท่ีมีอายุมาก หรือจากการใหฮอรโมนสในขนาดสูง  ในชวงแรกของการใชยา 

อาจพบการเพ่ิมข้ึนของเกร็ดเลือด (thrombocytosis) และเม็ดเลือดขาว (leukocytosis) หรืออยางในอยาง

หนึ่ ง ตอมาจึงคอย ๆ เกิดการลดลงของเกร็ดเลือด (thrombocytopenia) หรือเม็ดเลือดขาว 

(leukocytopenia)  ตามมา  ซ่ึงการเปลี่ยนแปลงนี้เริ่มตรวจพบไดภายใน 2 สัปดาหหลังการใหฮอรโมนส 

 ความเปนพิษแบบเรื้อรังจะทําใหเกิดโลหิตจางแบบ normochromic normocytic anemia 

thrombocytopenia และ neutropenia  ผลการกดไขกระดูกท่ีเกิดข้ึนนี้ อาจเกิดแบบชั่วคราวและหายได

เองภายใน 30 – 40 วัน  หรืออาจคงอยูตลอดจนความรุนแรงเพ่ิมมากข้ึน เกิดโลหิตจางชนิดท่ีไมมีการ

ตอบสนองของไขกระดูก (aplastic anemia)  รุนแรงถึงแกชีวิตได  การใหฮอรโมนสขนาด 2.2 mg/kg  ตอวัน 

ในแมวสามารถทําใหเกิดความเปนพิษตอไขกระดูกจนถึงตายได 

 ในแมว หากให DES ตอเนื่องกันทุกวัน มีรายงานวาจะทําใหเกิดวิการข้ึนท่ีตับออน ตับและหัวใจ  

เอสโตรเจนอาจเปนสาเหตุใหเกิด cystic endometrial hyperplasia และมดลูกอักเสบ (pyometra) 

ภายหลังจากการเริ่มใหฮอรโมนสภายใน 1-6 สัปดาห  อาจพบวามดลูกอักเสบชนิดท่ีมีการเปดของปากมดลูก

ได (open-cervix pyomtra)  การใชกับสัตวเพศผูเปนเวลานาน จะทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงปรากฏลักษณะ
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ของเพศหญิง (feminization) สวนการใชกับสัตวเพศเมีย อาจทําให         ปรากฏอาการของการเปนสัดอยู

ประมาณ 7-10 วัน   

 มีการทดลองโดยการทําการให DES แกสุนัขเพศเมีย อายุ 8 เดือน  พบวายามีผลเหนี่ยวนําใหเกิด 

malignant ovarian adenocarcinoma โดยขนาดของยาและระยะเวลาท่ีคาดวามีสวนเก่ียวของ คือ 60 ถึง 

495 มิลลิกรัม ใหนาน 1 เดือน ถึง 4 ป 

 

ขอควรระวัง 

 FDA ประกาศหามใช DES กับสัตวเศรษฐกิจ ท้ังยังหามใชในสัตวตั้งทอง  เนื่องจากมีผลใหการพัฒนา

ระบบปสสาวะและสืบพันธุของตัวออนเกิดความผิดปกติ 

 มีรายงานวาเอสโตรเจนมีผลเปนสารกอมะเร็งในระดับท่ีต่ํากวาการศึกษากับสัตวในหองทดลอง 

การนําไปใช 

 DES ถูกนําไปใชเพ่ือรักษาภาวะปสสาวะลําบากและไมตอเนื่องท่ีตอบสนองตอการใชเอสโตรเจน ซ่ึง

มักพบในสุนัขเพศเมียท่ีทําหมันแลว  รวมถึงใชเพ่ือการรักษาการขยายโตของตอมลูกหมากชนิดท่ีไมใชเนื้อราย 

(benign prostatic hypertrophy)  นอกจากนี้ยังนํามาใชปองกันการตั้งทองจากการผสมพันธุท่ีไมพึงประสงค 

ท้ังในสุนัขและแมว ซ่ึงยังไมมีขอมูลรองรับผลการปองกันการตั้งทอง หากใชยานี้เพียงอยางเดียว 

 จากท่ีกลาวมาแลวขางตนวา DES สามารถนํามาใชรักษาเนื้องอกบางชนิดได แตประโยชนในขอนี้

ยังคงเปนขอโตแยง เนื่องจากผลขางเคียงท่ีอาจเกิดข้ึน 

 

ขนาดยา 

 สุนัข 

  เพ่ือเหนี่ยวนําใหเกิดการเปนสัด 

- ใช DES ขนาด 5 mg/วัน เปนระยะเวลา 7 วัน โดยเริ่มนับวันแรกท่ี vulvar บวม เปนวันท่ี 1 ให 

DES ในวันท่ี 1 และ 2  หากไมเห็นผลภายใน 7 วัน เพ่ิมขนาดยาเปน 10 mg/วัน โดยใหตอเนื่อง

ในวันท่ี 1 และ 2 หากยังไมเห็นผลหลังจากเวลาผานไป 14 วัน ใหหยุดการใชยา แลวเริ่มตนใหม

อีกครั้งในอีก 1 เดือนขางหนา 
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 เพ่ือปองกันการตั้งทอง  

- ภายหลังจากการผสมพันธุไมพึงประสงค ให DES 0.1 – 0.5 mg โดยการกิน เปนเวลา       5 วัน  

หลังการผสมภายใน 24-48 ชั่วโมง  หากสัตวผสมไปแลวมากกวา 5 วัน ใหยาขนาด 1-2 mg โดย

การกิน เปนเวลา 5 วัน ภายหลังการใช estradiol cypionate (ECP) รวมดวย 

 เพ่ือรักษาภาวะ perianal gland adenoma และ prostatic hyperplasia 

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

- เพ่ือรักษาภาวะ benign prostatic hypertrophy จะใหยาขนาด 0.2-1 mg ซ่ึงเปนขนาดของยา

ท้ังหมดท่ีใชในการรักษา ใหโดยการกินเปนเวลา 5 วัน 

 เพ่ือรักษาการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะท่ีไมตอเนื่องและตอบสนองตอการไดรับเอสโตรเจน 

- เริ่มจากใหยา 0.1-1 mg โดยการกิน วันละครั้งเปนเวลา 3-5 วัน จากนั้นจึงใหยาเพ่ือคงสภาพ 

ดวยขนาด 1 mg  โดยการกิน ตอสัปดาห  ซ่ึงอาจตองใชยาขนาดสูงกวาท่ีกลาวมาในชวงเริ่มตน

ของการใหยาในสัตวบางตัว เพ่ือกระตุนใหเห็นผล  ขนาดยาสูงสุดท่ีใหไดในชวงเริ่มตน ไดแก 0.1-

0.3 mg/kg วันละครั้ง เปนเวลา 7 วัน  จากนั้นลดขนาดลงเปนสัปดาหละครั้ง  สวนขนาดยาท่ีใช

เพ่ือคงสภาพควรคอย ๆ ลดลงตามลําดับโดยใหในขนาดท่ีต่ําสุดใหผลในการรักษา 

- 0.1-1 mg โดยการกิน เปนเวลา 3-5 วัน ตามดวยการใหยาขนาด 1 mg ทุก ๆ สัปดาหหรือหาง

กวานั้น ซ่ึงในสุนัขบางตัวอาจตองการยามากกวา 1 mg เพ่ือคงสภาพการทํางาน 

 

ออกซิบิวไทนิน (Oxybutynin) 

  Oxybutynin จัดอยูในกลุม urinary antispasmodic agent ท่ีมีประสิทธิภาพดี จึงมีการ

นํามาใชในทางคลินิกเพื่อลดการหดเกร็งของกลามเนื้อกระเพาะปสสาวะ ซึ่งเกิดขึ้นจากการบีบ

ตัวอยางควบคุมไมได เพื่อแกไขปญหาของการขับถายปสสาวะ เชน ปสสาวะบอยอันเนื่องมาจาก

กระเพาะปสสาวะไวตอการถูกกระตุนมากเกินปกติ  
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กลไกการออกฤทธ ิ

  ยา oxybutynin มีผลโดยตรงตอกลามเนื้อเรียบท้ังแบบ antimuscarinic (atropine-like) และ

spasmolytic (papaverine-like) สําหรับผล spasmolytic นั้นจะออกฤทธิหลักตอกลามเนื้อ detrusor ของ

กระเพาะปสสาวะและกลามเนื้อเรียบของทางเดินอาหารสวนลําไสเล็กและลําไสใหญ แตไมมีผลกับกลามเนื้อ

เรียบของผนังหลอดเลือด ท้ังนี้จากขอมูลการศึกษาวิจัยผลของยาในผูปวยท่ีมีปญหาการขับถายปสสาวะอัน

เนื่องมาจากความผิดปกติของระบบประสาทพบวา ยา oxybutynin ชวยเพ่ิมจุของกระเพาะปสสาวะ และลด

ความถ่ีในการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะอยางควบคุมไมได  

. 

เภสัชจลนศาสตรของยา 

  Oxybutynin ถูกดูดซึมไดอยางรวดเร็วและดีจากระบบทางเดินอาหาร รายงานในหนู

ทดลองระบุวา ยาสามารถกระจายตัวไปยังสมอง ปอด ไต และตับ การเปล่ียนรูปของยาเกิดขึ้นท่ี

ตับและขับออกทางปสสาวะเปนหลัก  

 

ขอควรระวังและขอหามใช 

  ควรหลีกเล่ียงการใชยา Oxybutynin ในภาวะตางๆดังนี้ 

o มีการอุดตันภายในระบบทางเดินอาหาร 

o การบีบตัวของลําไสลดลงหรือเกิดอัมพาตของลําไส 

o ตอหินชนิดมุมปด (angle closure glaucoma) 

o ไสเล่ือน  

o มีภาวะท่ีเกี่ยวของกับความผิดปกติในการทํางานของหัวใจ เชน mitral stenosis, 

tachycardia, chronic heart failure 

o กลามเนื้อออนแรง (myasthenia gravis) 

o Hyperthyroidism 
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o ตอมลูกหมากโต (prostatic hypertrophy) 

o ลําไสอักเสบรุนแรงรวมกับมีแผลหลุม 

o มีการอุดตันในระบบทางเดินปสสาวะ 

 

ผลขางเคียงและความเปนพิษ 

  ผลขางเคียงท่ีมีโอกาสเกิดภายหลังไดรับยา ประกอบดวย ปากแหง ตาแหง ผิวหนังแหง 

คล่ืนไส ทองเสีย ออนเพลีย กระวนกระวาน หายใจลําบาก มีไข  

ขนาดยา 

สุนัข 

  �เพื่อลดการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะ 

  สําหรับขนาดยาท่ีแนะนําใหใชเพื่อลดการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะในสุนัขนั้น มีดวยกัน

หลายขนาดแนะนําดังนี้ 

  - ใหยา ขนาด 0.2 mg/kg ดวยการใหกิน 3-4 คร้ังตอวัน ท้ังนี้ขนาดยารวมของสุนัขท่ี

แนะนําไวคือ 1.25-3.75 มิลลิกรัมตอตัว  

  -  ใหยา ขนาด 1.25-5 mg/ตัว ดวยการแบงใหกิน 2-3 คร้ังตอวัน 

  -   ใหยา ขนาด 2-5 mg/ตัว ดวยการแบงใหกิน 2-3 คร้ังตอวัน 

แมว  

  � เพื่อลดการบีบตัวของกระเพาะปสสาวะ 

  -   ใหยา ขนาด 0.5-1.0  mg/ตัว ดวยการแบงใหกิน 4 คร้ังตอวัน ซึ่งหากเปนลูกสัตวอาจ

ลดความถี่ในการใหยาลงได 

  -  ใหยา ขนาด 0.5-1.25  mg/ตัว ดวยการแบงใหกิน 3-4 คร้ังตอวัน  
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ยาลดการขับปสสาวะ (Antidiuretic Hormones) 

 

 Antidiuretic hormones (ADH) เปนฮอรโมนท่ีถูกสังเคราะหโดยเซลล supraoptic neclei และ 

paraventricular nuclei ท่ีอยูภายใน Hypothalamus  แลวสงไปเก็บไวท่ีตอมใตสมองสวนหลัง (posterior 

pituitary gland)  มีฤทธิ์สําคัญในการดึงน้ําจากบริเวณ collecting duct กลับเขาสูรางกายได  เปนผลให

ปริมาณของปสสาวะท่ีขับออกจากรางกายลดลง และมีความเขมขนมากข้ึน   นอกจากนี้ vasopressin ยัง

สามารถสังเคราะหข้ึนไดจากหัวใจและตอมหมวกไต  ท่ีหัวใจ การสังเคราะหจะเกิดข้ึนท่ีหลอดเลือดและบริเวณ

โดยรอบ  เปนผลใหการคลายตัวของสวน ventricle และการหดตัวของเสนเลือด coronary เกิดลดลง    สวน 

vasopressin ท่ีสังเคราะหจากตอมหมวกไต จะมีผลกระตุนใหเกิดการหลั่ง catecholamine จาก 

chromaffin cell   ท้ังยังกระตุนการสังเคราะห aldosterone อีกดวย 

 

โครงสราง 

 Amino acid peptide hormone ท่ีประกอบดวยกรดอะมิโนจํานวน 9 ตัว ซ่ึงสัตวเลี้ยงลูกดวยนม

ทุกชนิดยกเวนสุกร จะมีโครงสรางท่ีเหมือนกันคือ 8-arginine vasopressin   ในขณะท่ีสุกรจะมีโครงสรางเปน 

8-lysine vasopressin ซ่ึงมีผลทําใหการออกฤทธิ์ออนลงดวย โดยมีฤทธิ์ในการยับยั้งการขับปสสาวะไดเพียง

ครึ่งหนึ่งของ arginine vasopressin เทานั้น 

 

 สิ่งท่ีมีผลตอการกระตุนใหเกิดการหลั่งของ ADH ท่ีสําคัญมีดวยกัน 2 ทาง ไดแก  

 

 1. คา plasma osmolality เพ่ิมสูงข้ึน (hyperosmolality) โดยคา osmolality threshold ท่ีมี

ผลใหเกิดการหลั่ง ADH จะประมาณ 280 mOsm/kg และการเพ่ิมข้ึนแมเพียงเล็กนอยของ plasma 

osmolality ก็สามารถกระตุนใหเกิดการหลั่ง vasopressin ได  โดยเซลลท่ีรับรูเก่ียวกับการเปลี่ยนแปลงความ

เขมขนนี้มีอยูดวยกันหลายจุดในสมอง เรียกวาเปน osmoreceptive complex 
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รูปท่ี 22 ความสัมพันธระหวาง plasma osmolality ตอระดับของฮอรโมนส vasopressin  

ท่ีมา: Knepper et al., 2015. 

 

 2. ภาวะ hypovolemia และ hypotension  ในกรณีท่ีเกิดการเปลี่ยนแปลงของปริมาตรหรือ

ความดันเลือด ก็จะเกิดการกระตุนการหลั่ง ADH เชนเดียวกัน  แตจะตางกับการเปลี่ยนแปลงของคา 

osmolality ตรงท่ีการเปลี่ยนแปลงของปริมาตรหรือความดันเลือดเพียงเล็กนอย (5% - 10%) มีผลกระตุน

การหลั่ง ADH เพียงเล็กนอยเทานั้น  ตองเกิดการเปลี่ยนแปลงถึง 20% - 30% จึงจะมีผลกระตุนใหการหลั่ง 

ADH เพ่ิมข้ึนสูงอยางรวดเร็ว 
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 นอกจากนี้ฮอรโมนและสารสื่อประสาทบางชนิด ก็มีผลกระตุนใหเกิดการหลั่ง ADH ซ่ึงก็ไดแก 

acetylcholine, histamine, dopamine, angiotensin II และ prostaglandin     การออกกําลังกายและ

ความเจ็บปวดก็มีผลกระตุนการหลั่ง ADH ดวยเชนกัน 

 

กลไกการออกฤทธิ์ 

 ADH จะจับกับตัวรับหลัก 2 ชนิดดวยกัน ชนิดแรกคือ V1 receptor  ซ่ึงจะพบไดท่ีกลามเนื้อเรียบของ

หลอดเลือด และเปนเหตุใหเกิดการหดตัวของเสนเลือด   สวน V2 receptor พบไดท่ีเซลลทอไต และทําหนาท่ี

ยับยั้งการขับปสสาวะ โดยเพ่ิม cAMP ภายในทอไต เปนผลใหบริเวณ collecting duct ยอมใหน้ําผานเขาสู

รางกายไดมากข้ึน ทําใหปสสาวะมีความเขมขนและปริมาณของปสสาวะลดลง    นอกจากนี้ V2 receptor ท่ี

อยูท่ีตําแหนงอ่ืน ๆ นอกไต ยังเก่ียวของกับการปลอย coagulation factor VII และ von Willebrand 

factors 

 

 

รูปท่ี 23   กลไกการออกฤทธิ์ของฮอรโมน vasopressin 

ท่ีมา: http://cvphysiology.com/Blood%20Pressure/BP016 
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เภสัชจลนศาสตร 

 ADH จะถูกทําลายในทางเดินอาหารกอนท่ีจะเกิดการดูดซึม ดังนั้นจึงควรใหโดยการฉีดหรือพนเขา

จมูก (intranasal route) พบวาการให ADH แกสุนัขโดยการฉีดเขากลามเนื้อหรือใตผิวหนัง จะมีผลยับยั้งการ

ขับปสสาวะนาน 2 – 8 ชั่วโมง  หลังการดูดซึมฮอรโมนจะกระจายตัวอยูใน extracellular fluid โดยไมจับ

รวมกับพลาสมาโปรตีน   นอกจากนี้ฮอรโมนยังถูกทําลายอยางรวดเร็วโดยตับและไต   คาครึ่งชีวิตของยาในคน

จะประมาณ 10 – 20 นาที 

 ภาวะเบาจืด (Diabetes insipidus; DI)  เกิดจากสาเหตุหลัก 2 ประการคือ การขาดฮอรโมน ADH มา

ควบคุมการสรางความเขมขนใหกับปสสาวะ หรือท่ีเรียกกันวา central DI   กับแบบท่ีเกิดเนื่องจากการไม

ตอบสนองของไตตอฮอรโมนท่ีหลั่งออกมา เรียกภาวะนี้วา Nephrogenic DI  ซ่ึงอาการหลักท่ีเกิดข้ึนไดแก การ

ดื่มน้ํามากและปสสาวะบอย   สําหรับสาเหตุของ central DI มักมาจากการท่ี supraoptic และ 

paraventricular nuclei ถูกทําลาย โดยความเสียหายเกิดไดจาก การบาดเจ็บของสมอง  การผาตัดท่ีเก่ียวของ

กับ pituitary stalk หรือการเกิดเนื้องอก  ซ่ึงในทางสัตวแพทยแลวสวนใหญมักไมทราบสาเหตุการเกิด DI ท่ีแน

ชัด    สวน nephrogenic DI เปนผลมาจากการท่ีทอไตไมตอบสนองตอ ADH ท่ีถูกหลั่งออกมา  ซ่ึงภาวะความ

ผิดปกติท่ีเกิดข้ึนนี้อาจเกิดแบบบางสวนหรือท้ังหมดก็ได  พบวาภาวะ nephrogenic DI มักเกิดตามมาจากการ

เกิดมดลูกอักเสบ  โรคตับ  hyperadenocorticism hyperthyroidism   hypercalcemic disorders    renal 

failure และ pyelonephritis 

 โรคเบาจืด (DI) สามารถวินิจฉัยไดโดยการตรวจคาความถวงจําเพาะของปสสาวะ โดยปสสาวะจะมีคา

ความถวงจําเพาะนอยกวา 1.008  แมวาจะอยูในสภาวะขาดน้ํา (dehydration) และหรือคา osmolality ของ

พลาสมาไดเพ่ิมข้ึนก็ตาม  ซ่ึงในทางปฏิบัติแลวพบวาสัตวมักไมไดอยูในสภาวะท่ีขาดน้ําหรือคา osmolality 

ของพลาสมาท่ีเพ่ิมข้ึนมีเพียงเล็กนอยเทานั้น  จึงจําเปนตองใชการอดน้ํา (water deprimation test)  

ทดสอบเพ่ือชวยในการวินิจฉัย 

 

การนําไปใช 

 ท้ัง ADH จากธรรมชาติ และ ADH ท่ีเกิดจากการสังเคราะห ถูกนํามาใชเพ่ือการรักษาโรคเบาจืด 

(Diabetes insipidus)  ชนิด central DI โดยรูปท่ีนิยมนํามาใชมากท่ีสุดไดแก Desmopressin acetate 
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(DDVAP; 1-desamino-8-L-arginine vasopressin)  ซ่ึงเปนอนุพันธสังเคราะหแบบออกฤทธิ์ยาว (long 

acting)  ท่ีมีผลหลักตอ V2 receptor ทําใหมีคุณสมบัติในการยับยั้งการขับน้ําออกจากรางกาย   สวนฤทธิ์ท่ี

เก่ียวของกับ V1 receptor มีนอยมาก 

 

ความเปนพิษ 

 เม่ือมีการให ADH ก็ควรท่ีจะจํากัดปริมาณน้ําท่ีใหแกสัตวปวยดวย เพ่ือปองกันการเกิดภาวะ water 

intoxication ท่ีอาจเกิดตามมา   การท่ีน้ํากลับเขาสูรางกายมากข้ึนจนเกิดภาวะ overhydration จะมี

ผลกระทบตอระบบประสาทซ่ึงเกิดตามมาจากการเกิดสมองบวมน้ํา (cerebral edema)   อาการท่ีพบไดแก 

เซ่ืองซึม  อาเจียน  มีน้ําลายไหลมาก  การทํางานของกลามเนื้อไมสัมพันธกอนกลามเนื้อสั่นและชัก  หาก

ปลอยไวอาจรุนแรงถึงตายได 

 

ขอหามใช 

 ในคน จะหามใช ADH ในผูปวยท่ีมีภาวะ chronic nephritis รวมดวย   นอกจากนี้ยังควรใชอยาง

ระมัดระวังในผูปวยท่ีมีปญหาเก่ียวกับการไหลเวียนเลือด  การชัก  หัวใจลมเหลว และหอบหืด 

 

ยากระตุนการบีบตัวของมดลูก (Uterine stimulants) 
 

 กระบวนการคลอดเกิดข้ึนโดยอาศัยกลไกการทํางานรวมกันระหวาง ผลของฮอรโมน  การกระตุน

ระบบประสาท และการหดตัวของกลามเนื้อเรียบท่ีมดลูก  ซ่ึงในขณะคลอดจะเกิดการขยายตัวของชองคลอด  

รวมกับการหดตัวของมดลูกเพ่ือขับตัวออนใหผานออกมา    ปากชองคลอดจะคลายตัวลงตามผลของ เปปไทด

ฮอรโมนท่ีมีชื่อวา relaxin ท่ีผลิตจาก corpus luteum และ placenta (มดลูก)   เม่ือรวมกับการบีบตัวของ

มดลูก จะยิ่งเสริมใหตัวออนคลอดได 

 มียาหลายชนิดดวยกันท่ีมีผลในการกระตุนการบีบตัวของมดลูก  แตมีเพียงไมก่ีชนิดเทานั้นท่ีมี

ประสิทธิภาพเพียงพอและถูกนํามาใชจริงในทางสูติศาสตร    ยาเหลานั้นไดแก oxytocin ซ่ึงเปนฮอรโมน  

และ ergot alkaloids ไดแก ergonovine และ methylergonovine 
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Oxytocin 

 มีสูตรโครงสรางคือ cyclic 8-amino acid peptide ท่ีสังเคราะหข้ึนท่ี hypothalamus แลวถูก

ขนสงไปเก็บสะสมไวท่ี posterior pituitary และเม่ือออกฤทธิ์จะมีผลกระตุน oxytocin receptors ท่ี 

myometrial cells     oxytocin จะไหลเวียนในพลาสมาโดยมีคาครึ่งชีวิตประมาณ 15 นาที และถูกยับยั้ง

ฤทธิ์ท่ีไตและตับ 

 oxytocin ถูกจัดเปน drug of choice ท่ีใชเพ่ือกระตุนใหเกิดการคลอดเม่ือครบกําหนด ท้ังยังใชหลัง

การคลอดเพ่ือปองกันและควบคุมเลือดออกในมดลูก    การให oxytocin ขนาดสูงจะเหนี่ยวนําใหเกิดการแทง 

 การใช oxytocin อยางไมเหมาะสม อาจทําใหเกิด uterine rupture anaphylactoid และปฏิกิริยา

การแพอ่ืน ๆ  ซ่ึงอาจรุนแรงทําใหถึงตายได     นอกจากนี้การบีบตัวของมดลูกท่ีเกิดตอเนื่องเปนเวลานาน จะ

มีผลตอตัวออน ทําใหหัวใจเตนผิดจังหวะและตายได    การใช oxytocin เปนเวลานานอาจเกิดผลขางเคียง

ตามมาจากการท่ี oxytocin มีคุณสมบัติ antidiuretic hormone-like effects 

 การใหยาสามารถใหไดหลายรูปแบบ ท้ังท่ีใหโดยการฉีดเขาหลอดเลือดเพ่ือกระตุนการคลอด หรือให

เขากลามเนื้อเพ่ือควบคุมภาวะเลือดออกหลังคลอด 

 

บทบาททางสรีรวิทยาของ oxytocin 

 Oxytocin มีผลกระตุนกลามเนื้อเรียบท่ีมดลูกและตอมน้ํานม  โดยชวงเริ่มตนของกระบวนการคลอด

จะมี sensory stimuli สงจาก cervix และ vagina ทําใหมีการหลั่ง oxytocin จากตอมใตสมองสวนทาย 

(posterior pituitary) และระดับของ oxytocin ในกระแสเลือดจะคอย ๆ เพ่ิมสูงขน 

 

คุณสมบัติทางเภสัชวิทยา 

 ผลท่ีมดลูก : oxytocin จะกระตุนท้ังความถ่ีและแรงในการบีบตัวของกลามเนื้อเรียบท่ีมดลูก  ซ่ึงผล

จาก oxytocin จะข้ึนกับฮอรโมน estrogen ในภาวะท่ีความเขมขนของ estrogen ต่ํา   ฤทธิ์ของ oxytocin 

จะลดลง 

 
 



92 
 

 ผลตอตอมน้ํานม : รอบ ๆ ตอมน้ํานมคือกลามเนื้อเรียบ  เม่ือเกิดการบีบตัวของกลามเนื้อเหลานี้ จะ

ชวยขับน้ํานมเขาสูแหลงเก็บภายในเตานม    ดังนั้น oxytocin จึงมีผลใหเกิดปฏิกิริยาท่ีเรียกวา milk 

letdown และยังมีผลเปน intrinsic ADH-like activity อีกดวย 

 

เภสัชจลนศาสตร 

 เนื่องจาก  oxytocin จะถูกทําลายในระบบทางเดินอาหาร การใหยาจึงควรทําโดยการฉีด   การใหยา

เขาเสนเลือดจะทําใหมีการตอบสนองของมดลูกเกือบจะทันที และการตอบสนองจะเกิดภายใน 3-5 นาที เม่ือ

ใหยาเขากลามเนื้อ  ยาออกฤทธิ์นาน 13 นาที เม่ือใหเขาเสนเลือด และ 20 นาทีเม่ือใหเขากลามเนื้อหรือเขาใต

ผิวหนัง   หลังการดูดซึม ยาจะกระจายตัวอยูใน ECF  และกลาวกันวา จะมียาจํานวนเล็กนอย ผานรกไปยังตัว

ออน  การเปลี่ยนรูปของยาจะเกิดอยางรวดเร็วท่ีตับและไต นอกจากนี้เอนไซมท่ีอยูในระบบไหลเวียนเลือดท่ี

เรียกวา oxytocinase ก็สามารถทําลายฮอรโมนได  ยาท่ีถูกขับออกทางปสสาวะในรูปท่ียังไมเปลี่ยนแปลงมี

เพียงสวนนอยเทานั้น 

 

การนําไปใช 

- กระตุนใหเกิดการบีบตัวของมดลูก เพ่ือกระตุนใหเกิดการคลอด ในกรณีท่ีเกิดการลาของ

มดลูก ( uterine inertia ) โดยท่ีทาของลูกอยูในลักษณะและตําแหนงท่ีปกติ 

- ใชหลังคลอดเพ่ือขับสารคัดหลั่งตางๆท่ียังคงเหลืออยู และชวยใหมดลูกเขาอูเร็วข้ึน 

- ใชรักษาการไมมีน้ํานม ( agalactia ) ในแมสุกร  

- ใชหามเลือดท่ีออกภายในมดลูกหลังคลอด 

 

ขอหามใช 

 หามใช oxytocin กับสัตวท่ีอยูในสภาวะคลอดยาก ( dystocia  ) ท่ีมีสาเหตุมาจากตําแหนงหรือ

ทาของตัวออนผิดไปจากปกติ รวมท้ังในรายท่ีเคยมีการผาตัดเก่ียวกับมดลูกมากอน เพราะผนังของมดลูก

อาจมีความแข็งแรงลดลงและทําใหมดลูกแตกได  

 การใช oxytocin ในขณะท่ี  cervix ยังขยายตัวไมเต็มท่ี จะมีผลทําใหเกิดการช้ําข้ึนกับตัวออน

และเนื้อเยื่อของแม  จึงไมควรใชเชนกัน 
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ผลขางเคียง 

 เม่ือให oxytocin  ในขนาดท่ีเหมาะสมและมีการตรวจประเมินสภาพสัตวเปนอยางดีแลว จะเกิด

ผลขางเคียงจากการใชนอยมาก ผลขางเคียงสวนใหญท่ีเกิด มักเกิดตามมาจากการใชท่ีไมเหมาะสมหรือให

ยาเกินขนาด  การบีบตัวของมดลูกท่ีมากเกินจนเกิด tetany จะทําใหมดลูกแตก ตัวออนไดรับอันตราย

และอาจถึงตายได 

 

ขนาดการใช 

 ในสุนัข    :   เพ่ือกระตุนการบีบตัวของมดลูกในขณะคลอด 

 1-5 ยูนิต เขากลามเนื้อหรือเขาใตผิวหนัง และสามารถใหซํ้าไดอีก 30 นาที      

หลังจากใหครั้งแรก  นอกจากนี้ยังสามารถให calcium gluconate 10% 3-5 

ml ฉีดเขาหลอดเลือดดําอยางชาๆรวมอีกทางดวย การให oxytocinเพ่ือ

กระตุนใหเกิดการคลอดนี้ ไมควรใหเกิน 3 ครั้ง หลังจากนั้นจะแนะนําใหทําการ

ผาคลอดแทน 

  :   เพ่ือรักษาภาวะ primary uterine inertia  

5-20 ยูนิต ข้ึนกับขนาดของแมสุนัข ใหเขากลามเนื้อหรือหลอดเลือด และ

สามารถใหซํ้าได  30  นาทีหลังจากนั้น   

 ในแมว   :   เพ่ือรักษาภาวะ  primary uterine inertia 

ขนาด 2.5-5 ยูนิต เขากลามเนื้อ หรือหลอดเลือดและใหซํ้าไดท่ี 30-45 นาที

หลังจากนั้น 

 ในโค    :    เพ่ือแกไขภาวะรกคาง 

40-60 ยูนิต ทุกๆ 2 ชั่วโมง หลังจาก 48 ชั่วโมงหลังคลอดแลว มดลูกจะถูก

กระตุนไดนอยลง 
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ยากลุม 5-alpha reductase inhibitor 

ฟแนสเทอไรด (Finasteride) 

 ฟแนสเทอไรดเปนยากลุม 5-alpha reductase inhibitor ท่ีนํามาใชเพ่ือลดขนาดของตอม

ลูกหมากในสุนัขท่ีเปน benign prostatic hypertrophy โดยเฉพาะอยางยิ่งสุนัขท่ีนํามาใชเปนพอพันธุ 

ท้ังนี้เนื่องจากคาใชจายในการใช finasteride สําหรับการรักษามีราคาสูงและตองใชเวลาในการรักษาเปน

เวลาอยางนอย 8 สัปดาหจึงจะพบการตอบสนองทางคลินิก 

 

กลไกการออกฤทธิ 

 ฟแนสเทอไรด ออกฤทธิโดยการยับยั้งเอนไซม 5-alpha-reductase ซ่ึงเปนเอนไซมท่ีทําหนาท่ีใน

การเปลี่ยนฮอรโมนส testosterone ไปเปน dihydrotestoterone (DHT) ท่ีตอมลูกหมาก ตับและ

ผิวหนัง ท้ังนี้ DHT เปนฮอรโมนสแอนโดรเจนท่ีเก่ียวของกับการเจริญและพัฒนาของตอมลูกหมาก  

 

 

 

รูปท่ี 24 กลไกการออกฤทธิของยา finasteride 

ท่ีมา: Emberton et al., 2008. 
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เภสัชจลนศาสตร 

 ยาถูกดูดซึมจากทางเดินอาหาร โดยมีคา bioavailability ประมาณ 65% ซ่ึงอาหารในกระเพาะ

อาหารไมมีผลรบกวนการดูดซึมยา ในสวนของการกระจายตัวของยา พบวายาสามารถผาน blood brain 

barrier และไปยัง seminal fluid ได  ยาถูกเมตาบอไลซท่ีตับและมีคาครึ่งชีวิตประมาณ 6 ชั่วโมง ท้ังนี้เม

ตาบอไลทของยาจะถูกขับออกผานทางอุจจาระและปสสาวะ  

ขอควรระวังและขอหามใช 

 หามใชยานี้ในรายท่ีเกิดปญหาการแพยา นอกจากนี้ยังควรเพ่ิมความระมัดระวังเม่ือใชยานี้ในกรณี

ท่ีการทํางานของตับบกพรอง และควรใชยานี้ในเพศชายหรือสัตวเพศผูเทานั้น อีกท้ังไมแนะนําใหใชยานี้

ในสัตวท่ียังไมสมบูรณพันธุ 

ผลขางเคียง 

 ผลขางเคียงของยาท่ีมีรายงาน คือ ลดปริมาณของน้ําเชื้อ ทวาไมมีผลตอคุณภาพของน้ําเชื้อ ท้ังนี้

มีรายงานหนึ่งรายงานท่ีทําการศึกษาถึงผลขางเคียงของยานี้ในสุนัข ระบุวา การใหยาขนาด 1 มิลลิกรัมตอ

กิโลกรัม ตอเนื่องกันนาน 21 สัปดาห ไมกอใหเกิดผลขางเคียงใดๆ  

ขนาดของยา 

 สําหรับแกไขภาวะ Benign  prostatic hypertrophy ในสุนัข ซ่ึงวิธีการแกไขภาวะดังกลาวท่ี

เปนทางเลือกหลักคือการผาตัดทําหมัน หากแตการใช ฟแนสเทอไรด เปนหนึ่งในทางเลือกเพ่ือการแกไข

ปญหาดังกลาวในสุนัขพอพันธุ โดยขนาดยาท่ีใชคือ 0.1-0.5 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม  ใหกินวันละครั้ง  
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