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Labetalol
 Neurosurgical Practice

	 ความดัันโลหิิตสููงระหิว่างการผ่่าตัดั	 (perioperative	 hypertension)	 เป็็นป็ัญหิาที่่�พบไดั้บ่อยในที่างศััลยกรรมป็ระสูาที่และสูมอง	

(neurosurgery)	ซึ่่�งความดัันโลหิิตที่่�สููงน่�สูามารถเกิดัขึ้่�นไดั้ที่ั�งก่อนการผ่่าตัดั	(pre-operation)	ซึ่่�งจะเพิ�มความเสู่�ยงต่อการเพิ�ม	intracranial	

pressure	(ICP)	ความดันัโลหิิตสูงูในระหิว่างการผ่่าตดัั	(intra-operation)	จะเพิ�มความเสู่�ยงต่อภาวะ	cerebral	edema	และความดันัโลหิติสูงู

หิลังการผ่่าตัดั	 (post-operation)	 จะเพิ�มความเสู่�ยงต่อการเกิดั	 intracranial	 hemorrhage	 (rebleeding)	 สูำหิรับภาวะ	 post-craniotomy	

emergence	hypertension	(PCEH)	นั�นจะพบอุบัติการณ์์ไดั้ป็ระมาณ์ร้อยละ	21	อาการแสูดังที่่�พบคือ	จะม่ความดัันโลหิิตสููงจาก	baseline	

ป็ระมาณ์รอ้ยละ	20	ที่่�เกิดัขึ้่�นในช่ว่ง	2-6	ช่ั�วโมงหิลงัการผ่า่ตดัั	ภาวะดัังกลา่วหิากเกดิัขึ้่�นแลว้จะเพิ�มความเสู่�ยงตอ่การเกิดั	cerebral	edema	

และการเพิ�ม	 post-operative	 hemorrhage	 ซึ่่�งสู่งผ่ลเพิ�มภาวะทีุ่พพลภาพและอัตราการเสู่ยช่่วิตอย่างม่นัยสูำคัญ	 จ่งถือว่าเป็็นภาวะ

เร่งดั่วนที่่�ต้องที่ำการรักษา	

	 สูำหิรับยาลดัความดัันโลหิิตในอุดัมคติ	(ideal	antihypertensive	drug)	ในที่าง	neurosurgery	ไดั้แก่	ยาที่่�ม่ป็ระสูิที่ธิิภาพในการลดั

ความดัันโลหิิตลงไดั้อย่างรวดัเร็ว	 ม่ความผ่ันแป็รขึ้องการลดัความดัันโลหิิตที่่�น้อย	 และม่การควบคุมความดัันโลหิิตไดั้ค่อนขึ้้างคงที่่�	

นอกจากน่�ยาลดัความดัันโลหิิตที่่�ดั่ควรม่อาการไม่พ่งป็ระสูงค์ที่่�ต�ำ	 (ภาวะ	 arrhythmia)	 สูามารถ	 preserved	 cerebral	 blood	 flow	 ไดั้	

เนื�องจากหิากม่การลดัความดัันโลหิิตที่่�มากเกินไป็ที่่�เนื�อสูมองอาจเพิ�มความเสู่�ยงต่อภาวะ	 cerebral	 infarction	 ไดั้	 นอกจากน่�ยาลดั

ความดัันโลหิิตในอุดัมคติควรม่ความคุ้มค่าที่างดั้านต้นทีุ่นป็ระสูิที่ธิิผ่ล	 (cost-effectiveness)	 อ่กดั้วย	 จา	กแนวที่างการรักษาโดัยสูมาคม	

International	 Society	 of	 Hypertension	 Global	 Hypertension	 Practice	 Guidelines	 2020	 ได้ัแนะนำยาลดัความดัันโลหิิตในผู่้ป็่วย

สูภาวะต่าง	 ๆ	 ซ่ึ่�งในผู่้ป่็วยท่ี่�ม่สูภาวะ	 hypertensive	 encephalopathy,	 acute	 ischemic	 stroke,	 acute	 hemorrhagic	 stroke	 ยาลดั

ความดัันโลหิิตที่่�แนวที่างการรักษาแนะนำคือ	labetalol	และ	nicardipine 

 จากการศั่กษารูป็แบบที่บที่วนวรรณ์กรรมอย่างเป็็นระบบ	 (systematic	 review) ในการเป็ร่ยบเที่่ยบระหิว่างการใช่้	 labetalol	

และ nicardipine สูำหิรับการรักษาความดัันโลหิิตสููงช่นิดัวิกฤต	(hypertensive	crisis) ซึ่่�งเป็็นงานวิจัยที่่�รวบรวมการศั่กษา	10	การศั่กษา	

ม่จำนวนผู่้ป็่วยรวม	 1,136 ราย	 จากการศั่กษาป็ระสูิที่ธิิภาพในการลดัความดัันโลหิิตระหิว่างยาที่ั�ง	 2 ช่นิดัพบว่าม่ป็ระสูิที่ธิิภาพ

ในการควบคุมความดัันโลหิิตไดั้ใกล้เค่ยงกัน	 แต่เมื�อพิจารณ์าความผ่ันแป็รขึ้องการควบคุมความดัันโลหิิตพบว่าในกลุ่มที่่�ไดั้รับ	 labetalol 



จะม่การแกว่งขึ้องการควบคุมระดัับความดัันโลหิิตที่่�มากกว่า	 nicardipine	 (รููปที่่� 1) สูำหิรับอาการไม่พ่งป็ระสูงค์จากการใช่้ยาพบว่า

ในกลุ่มท่ี่�ได้ัรับ	 nicardipine	 เมื�อใช่้ยาไป็ป็ระมาณ์	 10	 นาที่่จะพบการเกิดั	 reflex	 tachycardia	 ในขึ้ณ์ะที่่�กลุ่มที่่�ได้ัรับ	 labetalol	 จะพบ

การเกิดั	bradycardia	ซึ่่�งอุบัติการณ์์ขึ้องอาการไม่พ่งป็ระสูงค์จากยาที่ั�ง	2	ช่นิดัจะพบในอัตราสู่วนที่่�ใกล้เค่ยงกัน	(ร้อยละ	5-20)1 
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	 อย่างไรก็ตาม	 ขึ้้อควรพิจารณ์าป็ระการหิน่�งคือ	 รูป็แบบการบริหิารยา	 labetalol	 ในการศั่กษาน่�เป็็นแบบ	 bolus	 ในขึ้ณ์ะที่่�

การบริหิารยา	 nicardipine	 จะใช่้แบบ	 continuous	 infusion	 ซึ่่�งเมื�อพิจารณ์ารูป็แบบการบริหิารยาตามลักษณ์ะที่างเภสูัช่จลนศัาสูตร์

พบว่าการให้ิยาแบบ	 continuous	 infusion	 จะที่ำให้ิม่ระดัับยาค่อนข้ึ้างคงที่่�เมื�อเป็ร่ยบเที่่ยบกับการให้ิแบบ	 bolus	 regimen	 อยู่แล้ว	

จ่งอาจเป็็นเหิตุผ่ลขึ้องการควบคุมความดัันโลหิิตที่่�แตกต่างกันระหิว่างกลุ่มที่่�ได้ัรับ	 labetalol	 และ	 nicardipine	 ดัังนั�น	 จ่งม่คำแนะนำ

การบริหิารยา	labetalol	แบบ	continuous	infusion	เพื�อผ่ลในการควบคุมความดัันโลหิิตที่่�คงที่่�	รวมถ่งการลดัอาการไม่พ่งป็ระสูงค์	ไดั้แก่	

การเกิดั	tachycardia	ไดั	้จากเอกสูารกำกับยา	labetalol	นั�นระบุคำเตือนว่าไม่ควรให้ิยาในรูป็แบบ	bolus	ในขึ้นาดัท่ี่�มากกว่า	300	มิลลกิรมั	

ในขึ้ณ์ะที่่�การใหิ้ยาในรูป็แบบ	continuous	infusion	ไม่ควรใหิ้ยาในขึ้นาดัที่่�มากกว่า	480	มิลลิกรัม/ช่ั�วโมง	

	 การศัก่ษารูป็แบบ	retrospective	study	จาก	28	centers	รวบรวมข้ึ้อมลูผู่ป้็ว่ยจำนวน	1,564	ราย	โดัยผู่ป่้็วยที่กุรายได้ัรับ	labetalol	

ที่างหิลอดัเลือดัดัำ	24	ช่ั�วโมง	(continuous	infusion)	ในขึ้นาดัที่่�มากกว่า	300	มิลลิกรัม/วัน	สูำหิรับในการรักษาภาวะ	hypertensive	crisis	

โดัยที่่�ผู่้ป็่วยสู่วนใหิญ่ในการศั่กษาม่สูาเหิตุจาก	intracranial	pathology	จากการศั่กษาพบภาวะ	bradycardia	ป็ระมาณ์ร้อยละ	36	และ

ความดัันโลหิิตต�ำร้อยละ	 18	 ซึ่่�งใกล้เคย่งกับการใช่้ยา	 labetalol	 แบบ	 bolus	 และการใหิ้ขึ้นาดัยา	 labetalol	 ในขึ้นาดัสููงจากการศ่ักษา

ไม่พบความเสู่�ยงต่อการเกิดั	hemodynamic	compromise	อย่างม่นัยสูำคัญที่างคลินิก2	การศั่กษาเป็ร่ยบเที่่ยบระหิว่างการใช่้	 labetalol	

continuous	infusion	(ขึ้นาดัยาเฉล่�ย	829	มิลลิกรัม/วัน)	กับ	nicardipine	(ขึ้นาดัยาเฉล่�ย	68	มิลลิกรัม/วัน)	สูำหิรับการลดัความดัันโลหิิต



ในผู่้ป็่วยโรคหิลอดัเลือดัสูมอง	(stroke)	ผ่ลการศั่กษาพบว่าในกลุ่มที่่�ไดั้รับ	labetalol	จะสูามารถเขึ้้าถ่งระดัับความดัันโลหิิตเป็้าหิมายไดั้ที่่�

เวลา	81	นาที่่	ในขึ้ณ์ะที่่�กลุ่มที่่�ไดั้รับ	nicardipine	สูามารถเขึ้้าถ่งระดัับความดัันโลหิิตเป็้าหิมายไดั้ที่่�เวลา	56	นาที่่	การเกิดั	tachycardia	

พบจากผู่้ป็่วยที่่�ไดั้รับ	nicardipine	มากกว่า	และการเกิดั	bradycardia	พบในสูัดัสู่วนที่่�ใกล้เค่ยงกันระหิว่างผู่้ป็่วยที่่�ไดั้รับ	 labetalol	และ	

nicardipine3 (รููปที่่� 2)

	 เมื�อพิจารณ์าถ่งกลไกการออกฤที่ธิิ�ขึ้องยาที่ั�ง	2	ช่นิดัพบว่า	nicardipine	เป็็นยาในกลุ่ม	vasodilators	ซึ่่�งที่ำหิน้าที่่�ในการขึ้ยาย

หิลอดัเลือดั	 และไม่ม่ผ่ลต่ออัตราการเต้นขึ้องหิัวใจ	 ในขึ้ณ์ะที่่�	 labetalol	 เป็็นยาในกลุ่ม	 beta-blockers	 สู่งผ่ลใหิ้เกิดั	 inotropic	 และ	

chronotropic	 effect	 ซึ่่�งจะใหิ้ผ่ลในการลดัความดัันโลหิิตร่วมกับลดัอัตราการเต้นขึ้องหิัวใจ	 ซึ่่�งอาจไดั้ผ่ลดั่ในกรณ์่การรักษาผู่้ป็่วย	

post-craniotomy	emergence	hypertension	ซึ่่�งเป็้าหิมายในการรักษานอกจากการลดัระดัับความดัันโลหิิตแล้ว	ยังควรลดัอัตราการเต้น

ขึ้องหิัวใจร่วมดั้วย	สูำหิรับการศั่กษาเป็ร่ยบเที่่ยบ	cerebral	blood	flow	ในผู่้ป็่วยที่่�เกิดั	 intracerebral	hemorrhage	พบว่าที่ั�ง	 labetalol	

และ	nicardipine	ใหิ้ผ่ล	preserve	cerebral	blood	flow	ไดั้ดั่	(รููปที่่� 3)

3

			 การศั่กษาการใช่้	labetalol	continuous	infusion	สูำหิรับการควบคุมระดัับความดัันโลหิิตในผู่้ป็่วย	neurosurgery	ในป็ระเที่ศัไที่ย	

โดัยเป็็นการศ่ักษารูป็แบบ	 cross-sectional	 study	 ม่เป็้าหิมายระดัับความดัันโลหิิตที่่�น้อยกว่า	 140/90	 มิลลิเมตรป็รอที่	 โดัยขึ้นาดัยา	

labetalol	ที่่�ใหิ้นั�นอ้างอิงจากเอกสูารกำกับยา	(รููปที่่� 4) จากการศั่กษาในผู่้ป็่วยจำนวน	79	ราย	ผู่้ป็่วยสู่วนใหิญ่ไดั้รับการวินิจฉัยการเกิดั	

cerebrovascular	disease	 (ร้อยละ	50)	และ	brain	 tumor	 (ร้อยละ	36)	และผู่้ป็่วยสู่วนใหิญ่ไดั้รับการที่ำ	supratentorial	surgery	จาก

ผ่ลการศัก่ษาพบว่าผู่ป่้็วยสู่วนใหิญ่	 (ร้อยละ	59)	สูามารถเข้ึ้าถง่ระดับัความดันัโลหิติเป้็าหิมายภายใน	1	ช่ั�วโมงหิลงัการให้ิยา	 (early	 response)	

โดัยค่ากลางขึ้องระยะเวลาที่่�สูามารถเขึ้้าถ่งความดัันโลหิิตเป็้าหิมายอยู่ที่่�	1	ช่ั�วโมง	(interquartile	range,	IQR:	0.5-2	ช่ั�วโมง)	และค่าเฉล่�ย

ขึ้นาดัยา	labetalol	ที่่�ที่ำใหิ้ไดั้ระดัับความดัันโลหิิตเขึ้้าสูู่เป็้าหิมายคือ	40	มิลลิกรัม	(IQR:	16-100	มิลลิกรัม)4 (รููปที่่� 5)

4



	 สูำหิรับเหิตุการณ์์ไม่พ่งป็ระสูงค์พบร้อยละ	22	โดัยที่่�พบภาวะความดัันโลหิิตต�ำในผู่้ป็่วย	11	ราย	(ร้อยละ	13)	ซึ่่�งภาวะความดััน

โลหิิตต�ำน่�สูัมพันธิ์กับอายุขึ้องผู่้ป็่วย	 และ	motor	 impairment	 สูำหิรับภาวะ	 bradycardia	นั�นพบในผู่้ป็่วยจำนวน	 8	 ราย	 (ร้อยละ	 10)	

ซึ่่�งม่ความสูัมพันธิ์กับผู่้ป็่วยที่่�ม่ภาวะเบาหิวานร่วมดั้วย	และการใช่้	 labetalol	ในขึ้นาดัที่่�มากกว่า	300	มิลลิกรัม/วัน	ไม่ไดั้เพิ�มความเสู่�ยง

ต่อเหิตุการณ์์ไม่พ่งป็ระสูงค์อย่างม่นัยสูำคัญ

บทสรุุป
	 การให้ิ	 labetalol	 รูป็แบบ	 continuous	 infusion	 ม่ป็ระสิูที่ธิิภาพในการลดัความดัันโลหิิตในผู่้ป่็วย	 neurosurgery	 โดัยเฉพาะ

ในผู้่ป็ว่ยที่่�ม	่cerebrovascular	disease	หิรอื	brain	trauma	จากการศัก่ษาในผู่ป่้็วยพบวา่ผู่ป้็ว่ยสูว่นใหิญสู่ามารถที่นตอ่อาการไมพ่ง่ป็ระสูงค์

ไดั้ดั่	และการใช่้ยาในขึ้นาดัที่่�มากกว่า	300	มิลลิกรัม/วัน	ไม่พบความสูัมพันธิ์กับการเพิ�มเหิตุการณ์์ไม่พ่งป็ระสูงค์ที่่�เพิ�มขึ้่�น

คำำ�ถ�มและข้้อคำิดเห็็นเพิิ่�มเติิม
1.	การเลือกใช่้	 labetalol	 ในผู่้ป็่วยเพื�อลดัความดัันโลหิิตในผู่้ป็่วย	 neurosurgery	 ควรต้องพิจารณ์าระดัับอัตราการเต้นขึ้องหิัวใจผู่้ป็่วย

อยู่ก่อน	ซึ่่�งหิากผู่้ป็่วยม่อัตราการเต้นขึ้องหิัวใจต�ำควรเลือกใช่้ยาอื�นนอกเหินือจาก	labetalol

2.	การลดัระดัับความดัันโลหิิตควรคำน่งถ่งความคงท่ี่�	 (smooth)	 ในการลดัระดัับความดัันโลหิิตเป็็นสูำคัญ	 โดัยที่่�ภาวะแที่รกซึ่้อน

หิลังการผ่่าตัดัที่่�ม่ความสูำคัญเป็็นอย่างมากคือ	ภาวะเลือดัออก	(bleeding)	โดัยนอกเหินือจากความดัันโลหิิตสููงที่่�อาจเป็็นสูาเหิตุแล้ว	

ควรพิจารณ์าถ่งสูาเหิตุอื�น	ๆ	ป็ระกอบดั้วย

3.	ในกรณ์่ผู้่ป็่วยบางรายที่่�ไดั้รับการที่ำ	 noting	 per	 oral	 (NPO)	 ก่อนการผ่่าตัดั	 ควรพิจารณ์าให้ิผู่้ป็่วยรับป็ระที่านยาลดัความดัันโลหิิต

เพื�อใหิ้ไดั้ระดัับความดัันโลหิิตที่่�ดั่ก่อนการผ่่าตัดั	
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