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มหาวิทยาลัยศรีนครินทรวิโรฒ

 ยาต้านการอกัเสบทีไ่ม่ใช่สเตยีรอยด์ (non-steroidal anti-inflammatory 

drugs, NSAIDs) เป็นยาแก้ปวดกลุ่มหนึ่งที่มีการใช้กันอย่างแพร่หลายโดยเฉพาะ

ในผู้ป่วยที่มีความปวดแบบ inflammatory pain อย่างไรก็ตามการใช้ในผู้ป่วย 

ที่เป็นสตรีมีครรภ์มีข้อควรระวังหรือข้อห้ามซ่ึงต้องค�านึงถึง เนื่องจากผลของยา 

ที่อาจก่อให้เกิดอันตรายต่อภาวะการตั้งครรภ์ ซึ่งสรุปได้ดังนี้

ผลของ NSAIDs ต่อสตรีมีครรภ์
 ข้อมูลในมนุษย์แสดงให้เห็นว่ายากลุ่ม NSAIDs อาจมีผลต่อภาวะการ 

เจริญพันธุ์และตัวอ่อนในครรภ์เม่ือใช้ในช่วงไตรมาสที่ 1 รวมทั้งมีความเสี่ยง 

ต่อทั้งตัวมารดาและทารกในครรภ์เม่ือใช้ในช่วงไตรมาสที่ 3 โดยอาจเกี่ยวข้อง 

กับกลไกการออกฤทธิ์ของยาที่มีผลในการยับย้ัง cyclooxygenase (COX) 

ซึ่งเป็น rate-limiting enzyme ในการสังเคราะห์ prostaglandins (PGs) 

 ปกติฮอร์โมน estrogen และ progesterone โดยเฉพาะที่เพิ่มขึ้นในช่วง

การตั้งครรภ์เป็นปัจจัยหน่ึงในการควบคุมให้ COX-2 expression เพิ่มมากขึ้น 

ซึง่ในทีส่ดุจะท�าให้เกดิการสงัเคราะห์ PGs ซึง่เป็นสารชนดิหนึง่ทีม่บีทบาทส�าคญั

ในกระบวนการต่าง ๆ  ของการตัง้ครรภ์ ได้แก่ การตกไข่ (ovulation) การปฏิสนธิ 

(fertilization) การฝังตัวของ blastocyst (blastocyst implantation) และ 

การเปลี่ยนแปลงของเยื่อบุผนังมดลูกหลังจากเกิดการฝังตัวของ blastocyst 

(decidualization) รวมถึงการค�้าจุนการตั้งครรภ์ช่วงต้น (maintenance 

of early pregnancy) ส่วนในช่วงท้ายของการตั้งครรภ์ PGs มีบทบาทในการ 

กระตุน้การบบีตวัของมดลกู ท�าให้หลอดเลอืด ductus arteriosus ของทารกเปิด 

(การเปิดของหลอดเลือดน้ีมีความส�าคัญต่อระบบการไหลเวียนโลหิตของทารก 

ในครรภ์) และช่วยในการท�างานของไตทารกท�าให้เกิดการผลิตปัสสาวะ 

(โดยปัสสาวะเป็นส่วนประกอบหลักของน�้าคร�่าในช่วงไตรมาสที่ 2 และ 3) 

ยาต้านการอักเสบที่ไม่ใช่สเตียรอยด์
ปลอดภัยหรือไม่ในสตรีมีครรภ์

ดงันัน้การได้รับ NSAIDs ซึง่มผีลยบัยัง้การสร้าง PGs 

จึงอาจก่อให้เกิดอันตรายต่อสตรีมีครรภ์และทารก 

ในครรภ์ได้หลายประการขึ้นกับช่วงอายุครรภ์ 

ขนาดยาที่ได้รับ และระยะเวลาที่ได้รับยา 

ผลของ NSAIDs
ต่อการตั้งครรภ์ช่วงต้น
 การใช้ NSAIDs ติดต่อกัน (repeated use) 

ในช่วง pre-ovulatory phase มีความสัมพันธ ์

กับการเพิ่มความเสี่ยงในการเกิด lutenized 

unruptured foll icle (LUF) syndrome 

ซึ่งเป็นภาวะไข่ไม่ตก (anovulation) รูปแบบหนึ่ง 

โดยพบผลนี้จากการใช้ยาในกลุ่ม COXIBs มากกว่า 

traditional NSAIDs ดังนั้นจึงควรให้หลีกเลี่ยงการ

ใช้ NSAIDs โดยเฉพาะ COX-2 selective ติดต่อกัน

ในช่วงก่อนการตกไข่หรือช่วงตกไข่ในสตรีที่วางแผน

จะต้ังครรภ์ นอกจากนี้ยังพบว่าการใช้ NSAIDs 

มคีวามสมัพนัธ์กบัการเกดิการแท้งเอง (miscarriage 

หรือ spontaneous abortion) โดยความเสี่ยง 

จะเพิ่มขึ้นเม่ือมีการเริ่มใช้ยาในช่วงที่คาดว่าจะเกิด

การปฏิสนธิ (conception) หรือเมื่อมีการใช้ยาเกิน

หนึง่สปัดาห์ ซึง่ผลนีอ้าจเกิดเนือ่งมาจากฤทธิข์องยา

ที่ยับยั้งการฝังตัวของ blastocyst หรือท�าให้

กระบวนการฝังตัวผิดปกติ ดังน้ันโดยสรุปจึงควร 

นานาสาระเร่ืองความปวด
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หลีกเลี่ยงการใช ้ยากลุ ่มนี้ ในสตรี ท่ีก�าลังวางแผนจะตั้งครรภ์เน่ืองจากมี 

ความสัมพันธ์กับการเกิดภาวะ infertility และการแท้งดังกล่าว โดยบางแหล่ง

อ้างอิงแนะน�าให้หลีกเลี่ยงจนถึงอายุครรภ์ 10 สัปดาห์ 

 ปัจจุบันยังไม่มีการศึกษาซึ่งแสดงผลที่ชัดเจนของการเกิด teratogenesis 

อื่น ๆ จากการใช้ NSAIDs ใน therapeutic dose ในช่วงไตรมาสแรกจนถึงก่อน

อายุครรภ์ 28 สัปดาห์ แม้จะมีรายงานว่าการใช้ NSAIDs อาจสัมพันธ์กับการเกิด

ความผิดปกติของทารกบางประการ เช่น cardiac defects, oral clefts และ 

gastroschisis แต่ก็มีความเสี่ยงในการเกิดน้อย 

ผลของ NSAIDs ต่อการตั้งครรภ์ช่วงท้าย
 การใช้ NSAIDs ในช่วงอายุครรภ์ตั้งแต่ 28 สัปดาห์เป็นต้นไป มีผลท�าให้

หลอดเลือด ductus arterious ของทารกในครรภ์ปิดก่อนก�าหนด ซึ่งผลนี้ 

มีความสัมพันธ์กับอายุครรภ์ คือ จะพบอัตราการเกิดมากขึ้นตามอายุครรภ ์

ที่เพิ่มขึ้น โดยอัตราการเกิดจะยิ่งสูงขึ้นเมื่อใช้ยาหลังอายุครรภ์ 32 สัปดาห์ และ

มีรายงานว่าพบได้ถึงร้อยละ 60 – 100 เมื่อได้รับ indomethacin ในช่วงอายุ

ครรภ์ 34 สัปดาห์ พบรายงานการเกิดภาวะนี้ในผู ้ป ่วยบางรายที่ได ้รับ 

nimesulide เพียง 1 – 2 doses ในช่วงไตรมาสที่ 3 นอกจากน้ีมีรายงาน 

การเกิดจากการใช้ยา diclofenac gel ทาบริเวณหลังและไหล่ในช่วงอายุครรภ์ 

35 สัปดาห์ ผลที่อาจตามมาจากการมีภาวะ ductus arterious ปิดก่อนก�าหนด 

คอื การเกดิความผดิปกตทิีเ่กีย่วข้องกบัหวัใจห้องขวาและ pulmonary circula-

tion รวมทั้งการเกิดภาวะ pulmonary hypertension of the newborn 

(PPHN) ซึ่งเป็นภาวะที่รุนแรงและอาจท�าให้ทารกเสียชีวิตได้

 NSAIDs ลดการท�างานของไตทารกท�าให้ผลิตปัสสาวะได้น้อยซ่ึงจะส่งผล

ให้ปริมาณน�้าคร�่าน้อยลง พบรายงานว่าการใช้ยาในระยะยาว (เป็นสัปดาห์) 

อาจท�าให้เกิดผลเสียต่อการท�างานของไตอย่างถาวร ท�าให้เกิดภาวะน�้าคร�่า 

น้อยกว่าปกติ (oligohydramnios) และ persistent anuria ซึ่งอาจท�าให้ทารก

เสียชีวิตได้ โดยผลน้ีน่าจะขึ้นกับขนาดยาและพบเม่ือได้รับยาในช่วงท้ายของ

ไตรมาสที่สองเป็นต้นไป

 NSAIDs ยับยั้งการบีบตัวของมดลูก ดังน้ันการใช้ในช่วงใกล้คลอด 

อาจส่งผลให้การตั้งครรภ์เน่ินนานออกไป และมีการคลอดช้ากว่าก�าหนด 

(prolong pregnancy and labor) นอกจากนีจ้ากการทีย่า traditional NSAIDs 

มีผลยับยั้ง platelet aggregation ยังอาจท�าให้เกิดภาวะเลือดออกในมารดา 

และทารกได้ ซึ่งอาจมีผลท�าให้มารดาเสียเลือดมากขณะคลอด และท�าให้เกิด 

intracranial hemorrhage ในทารก 

สรุปค�าแนะน�าการใช้ NSAIDs 
ขณะตั้งครรภ์
 จากข้อมูลที่กล่าวมาข้างต้นจึงสรุปได้ว ่า 

หากเป็นไปได้ให้หลีกเล่ียงการใช้ NSAIDs ในขณะ 

ตั้งครรภ์ อย่างไรก็ตามหากมีความจ�าเป็นต้องใช ้

เช่น กรณีที่ยาชนิดอื่นซึ่งปลอดภัยกว่าใช้ไม่ได้ผลดี 

(เช่น อาการปวดศรีษะไมเกรนรนุแรง และ ankylos-

ing spondylitis) แนะน�าให้ใช้ในขนาดต�่าท่ีสุด 

ที่ ให ้ผลในการรักษาและระยะเวลาสั้ นที่ สุ ด 

ยาที่แนะน�าเป็นตัวเลือกต้น ๆ คือ ibuprofen และ 

diclofenac โดยควรหลกีเลีย่งการใช้ยากลุม่ NSAIDs 

หลังอายุครรภ์ 28 สัปดาห์ โดยเฉพาะการให้แบบ 

repeated dose หากจ�าเป็นต้องใช้ควรให้ในระยะ

สั้น (น้อยกว่า 48 ชั่วโมง) หรือให้ติดตามทารก 

อย่างใกล้ชิด โดย ultrasound และ echocardiog-

raphy เพื่อดูปริมาตรน�้าคร�่าและการเปิดของ 

หลอดเลือด ductus arteriosus เป็นระยะ (สัปดาห์

ละ 1 – 2 ครั้ง) ในช่วงไตรมาสที่สองเป็นต้นไป 

หากพบความผิดปกติให้หยุดยาทันที ควรหยุดใช้ 

NSAIDs ทุกชนิดตั้งแต่อายุครรภ์ 34 สัปดาห์ 

เพื่อป้องกันการเกิด peripartum bleeding, 

neonatal hemorrhage และ PPHN
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