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การศ ึกษาเก ี่ยวก ับการใซ ั methylxanthine ในการร ักษาภาวะการหย ุดหายใจในทารกเก ิด  

ก ่อนกำหนด ได ้เร ิ่มกระทำโดย Kukemzo และ Paala10 ต ั้งแต ่ป ี 1973 แต ่การศ ึกษาในคร ั้งน ั้นใช ้ยา 

aminophyHine ชน ิด เหน ็บทางทวารหน ัก  และย ังไม ่ม ีการใช ้ loading dose ในปี 1975 Shannon15 

ได ้ทำการศ ึกษาใน เร ื่องเด ียวก ัน  โดยใช ้ยา theophylline ชน ิดร ้บประทาน ขนาด 4 mg/kg ท ุก 6 

ช ั่วโมง พ บว ่าม ีผลช ้างเค ียงจากยา ทำให ้เก ิดภาวะห ัวใจเต ้น เร ็วมากกว ่า 180 คร ั้งต ่อนาท ี ต ่อมาใน 

ป ี 1978 Peabody14 ได ้ทำการศ ึกษาโดยใช ้ยา aminophylline เหน ็บทางทวารหน ัก  โดยการศ ึกษา 

แบ ่งเป ีน  2 กล ุ่ม ใช ้ขนาดของยาต ่างก ัน  พบว ่า ท ั้ง 2 กล ุ่มสามารถลดอ ัตราการเก ิดภาวะหย ุดห ายใจ 

ได้ด โดยระด ับของยา theophylline ใน เล ือดอย ู่ระหว ่าง 10-16 mcg/mL

ในปี 1979 Gerhardt22 ได ้ทำการศ ึกษา โดยใช ้ยา aminophylline ชน ิดฉ ีดเช ้าหลอดเล ือดดำ 

ขนาด 2 mg/kg ท ุก 6 ช ั่วโมง พ บว ่าสามารถลดอ ัตราการเก ิดภาวะหย ุดหายใจในทารกเก ิดก ่อน  

กำห น ดได ้ผ ลด ี แต ่ในการทดลองน ี้ใม ่ได ้ทำการว ัดระด ับยา theophylline ในเล ือด ในป ีเด ียวก ันการ 

ศ ึกษาของ Rosamond23 โดยใช ้ยา aminophylline ให ้ท างฉ ีด เช ้าทางหลอดเล ือดดำได ้ผลสร ุปว ่า

การใช ้ยา aminophylline loading dose ขนาด 6.2 mg/kg และ maintenance dose ด ้วยขนาด 4.4 

mg/kg/day จะให ้ระด ับยา theophylline ในเล ือดระหว ่าง 6-12 mg/L โดยพ บว ่า จากการทดลอง มีผล 

ช ้า ง เค ีย งจ าก ย า  ท ำให ้เก ิด ภ าวะห ัว ใจ เต ้น เร ็ว  ถ ึง 240 คร ั้งต ่อน าท ี และม ีภาวะ irritable ร ่วมด ้วย 

จนกระท ั้งในป ี 1980 การศ ึกษาของ Milsap25 และ Mayers20 ถ ึงการใช ้ยา theophylline 

ขนาดด ํ่าในการร ักษาภาวะหย ุดหายใจ ในทารกเก ิดก ่อนกำหนด โดยใช ้ยา theophylline ชนิดร้บ ่ 

ประทาน  โดยให ้ loading dose ขนาด 2.5 mg/kg และ maintenance dose ด ้วยขนาด 2 mg/kg/day 

โดยแบ ่งให ้ว ันละ 3 ครั้ง พบว ่าระด ับยา theophylline ใน เล ือด เท ่าก ับ  3-4 mcg/mL และสามารถ 

ร ัก ษ าภ าว ะ ห ย ุด ห าย ใจ ใน ท าร ก เก ิด ก ่อ น ก ำห น ด ไ ด ้ผ ล ด ี แ ล ะไ ม ่พ บ ว ่าม ีผ ล ช ้า ง เค ีย งจ าก ย า เล ย  

รายละเอ ียดการศ ึกษ าจากรายงาน ต ่าง  ๆ ได ้รวบรวมไว้ด ้งไนตาราง
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Efficacy of Treatment with Methylxanthine in Apnea of Prematurity21

First Author (Year) N Drug preperaticn D o se  and Route Frequency of Apnea S u c c e s s
Before After

K uzem ko(1973-74)10 24 Aminophytline 5m g ท ุก 6 hrsx3 d o se  63 6 24/24

Shannon (19 75)15
Suppositories แร้ว ท ุก 6 hrs pm.

17 Theophylline alcohol 4m g/kg ทุก 6 hrs 5 .9 /13 hrs. 0 /13  hrs. 17/17

Uauy (19 75)18
elixir(10%) ทาง NG tube

12 Theophylline 20% 4m g/kg ท ุก 6 hrs 10.6/day 0.9/day 17/17
alcohol solution

Bednarek (1976)17 13
orally
Aminophylline 4m g ท ุก 6 hrs 1 ,7/hr. 0.39/hr. 10/13
Suppositories (1 .7 -6 .4  mg/kg/d)

Peabody (1977) 4 Aminophylline 8m g/kg ท ุก 12 hrs. 115/12 hrs. 26 /12  hrs. 4/4

P eabody (19 78)14

suppositories แร้ว 4 mg/kg ทุก 
12 hrs rectally

10 Aminophylline 8m g/kg ท ุก 12hrs grt 4 /12  hrs. 0 /12  hrs. 6/6
Solution และ 4 mg/kg ทุก gril 13/12 hrs. 10/12 hrs. 4/4
suppositories 12 hrs.

Davi (19 78)11 10 Theophylline 3m g/kg ท ุก 6 hrs 
IV or orally

55/hr* 11/hr* 8/10

Gerhardt (1 9 7 9 )22 14 Amniophylline 2m g/kg ทุก 6 hrs 29 .7 /24  hrs. 4 .4/24hrs. 14/14
IV

R osam ond (1979)23 

Brafier (1979)24

14 Amniophylline 6.2g /m g IV 
4 .4  mg/kg/d

16/23 การท«ลอง

33 Theophylline 6m g/m g ท ุก 6 hrs. 33/33
10% alcohol ทาง NG tube ทุก 8 hrs.

Milsap (1980)25 11 Theophylline elixir 2.5m g/kg NG tube 8 .6 + 1 ,4/hr. 1.6 +0.5/hr 11/11

Mayers (1980)20
แร ้ว0 .67m g/kgท ุก 8hrs.

7 Theophylline elixir 2.5m g/kg NG tube 16.1+4.2/hr. 5 .2  + 1 ,4/hr 7/7
แร้ว 0 .67m g/kgw ก 8hrs.

Gupta (1981)26 15 Theophylline elixir 4  mg/kg ท ุก 6 hrs. - - 10/15
NG

Muttitt (1988)27 22 Theophylline 4m g/kg IV แร้ว 0.76/hr. 0.33/hr 17/22

Peliow ski(1990)28
1-2.5m g.kg ทุก 8 hrs.

15 Theophylline 8m g/m g IV push 0 .72  +0.78/hr. 0 .34+0.41/hr 7/15
0.5m g/kg/hr IV drip

ภาวะท ย ุด ทายใจม ากกว ่า 5 ว ินาท ี
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