
สารคลังข้อมูลยา
 

คณะเภสัชศาสตร  ์มหาวิทยาลัยมหิดล 
 

เล่ม 1 

  Drug  Information  Bulletin  
 

Faculty of Pharmacy, Mahidol University
 

Volume 1 

                                                               ISBN (e-book): 978-616-443-839-2

คลังข้อมูลยา  

Drug Information Center (DIC)



 

คลังขอมูลยา 

คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
 

 

 

 

สารคลังขอมูลยา 
คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล  

เลม 1 
 

 

 

Drug Information Bulletin 
Faculty of Pharmacy, Mahidol University 

Volume 1 



สารคลังขอมูลยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล เลม 1 
Drug Information Bulletin, Faculty of Pharmacy, Mahidol University, Volume 1 

 

Online Resource: E-book เผยแพรผาน https://pharmacy.mahidol.ac.th/DIC 

กันยายน 2566 

 

 

สงวนลิขสิทธ์ิตามพระราชบัญญัติลิขสิทธ์ิ พ.ศ. 2537 

 

บรรณาธิการ: ธีรัตถ เหลืองม่ันคง  

จัดรูปเลม: วารุณีย บัวทอง 

ออกแบบปก: สิริธร พูลเอี่ยม 

 

 

 

เจาของ 

คลังขอมูลยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 

447 ถนนศรีอยุธยา เขตราชเทวี กรุงเทพฯ 10400 

โทรศัพท 0-2354-4325 

ขอมูลทางบรรณานุกรมของหอสมุดแหงชาติ 

 
สารคลังขอมูลยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล เลม 1 

.-- กรุงเทพฯ : หนวยคลังขอมูลยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล, 2566. 

183 หนา. 

 

1. ยา -- การจัดการ -- ฐานขอมูล. I. ธีรัตถ เหลืองมั่นคง. II. ชื่อเรื่อง. 

 

615.0285 



รายนามผูนิพนธ 
 

กฤษฎา ศักด์ิชัยศรี  

ภ.บ., ปร.ด. (เภสัชวิทยา) 

Ph.D. (Pharmacy)  

ผูชวยศาสตราอาจารย ภาควิชาเภสัชวิทยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
 

ธีรัตถ เหลืองม่ันคง  

ภ.บ., ภ.ม. (เภสัชวิทยา) 

Ph.D. (Biopharmacy), ปร.ด. (เภสัชศาสตรชีวภาพ)  

ผูชวยศาสตราอาจารย ภาควิชาเภสัชวิทยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
 

ปยทิพย ขันตยาภรณ 

ภ.บ., Ph.D. (Biopharmaceutical sciences) 

ผูชวยศาสตราจารย ภาควิชาจุลชีววิทยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
 

พงศธร มีสวัสด์ิสม 

ภ.บ., ภ.ม. (เภสัชวิทยา) 

Ph.D. (Physiology and Pharmacology) 

อาจารย ภาควิชาเภสัชวิทยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
 

มัลลิกา (ไตรเดช) ชมนาวัง  

ภ.บ., Ph.D. (Microbiology)  

รองศาสตราจารย ภาควิชาจุลชีววิทยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
 

วริสรา ปาริชาติกานนท 

ภ.บ., ภ.ม. (เภสัชวิทยา) 

Dr.Scient.Med., Ph.D. (Medical Science) 

รองศาสตราจารย ภาควิชาเภสัชวิทยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
 

วิภารักษ รัตนวิภานนท 

ภ.บ., ว.ภ. (เภสัชบําบัด), 

General Residency in Pharmacotherapy, 

Specialized Residency in Cardiology Pharmacotherapy, 

Specialized Fellowship in Cardiology Pharmacotherapy 

ผูชวยศาสตราจารย ภาควิชาเภสัชกรรม คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



วิลาสินี หิรัญพานิช ซาโตะ 

ภ.บ., ภ.ม. (เภสัชวิทยา) 

Ph.D. (Pharmaceutical Sciences) 

รองศาสตราจารย ภาควิชาเภสัชวิทยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
 

ศุภทัต ชุมนุมวัฒน 

ภ.บ., Pharm.D., อ.ภ. (เภสัชบําบัด), 

Certified Pharmacy Practice Resident, 

Certified Specialized Residency in Translational Pharmacogenomics 

ผูชวยศาสตราจารย ภาควิชาเภสัชกรรม คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
 

สุรศักด์ิ วิชัยโย  

ภ.บ., ภ.ม. (เภสัชวิทยา) 

Ph.D. (Clinical and Experimental Medicine) 

ผูชวยศาสตราจารย ภาควิชาเภสัชวิทยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
 

สุวิดา ต้ังตระกูลธรรม 

ภ.บ., ว.ภ. (เภสัชบําบัด), M.Pharm. (Clinical Pharmacy) 

General Residency in Pharmacotherapy, 

Specialized Residency in Pediatric Pharmacotherapy, 

Specialized Fellowship in Pediatric Pharmacotherapy 

อาจารย ภาควิชาเภสัชกรรม คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 

 

 

 

 

 

 

 



คํานํา 

 

วิทยาการทางดานเภสัชศาสตรในปจจุบันกาวหนาไปอยางรวดเร็ว ขอมูลทางวิชาการใหม ๆ เพ่ิมพูนข้ึนจน

ยากที่เภสัชกรและบุคลากรทางสาธารณสุขจะติดตามความกาวหนาเหลาน้ีไดทั้งหมดภายในเวลาที่จํากัด อยางไรก็

ตามเพ่ือใหสามารถปฏิบัติงานในบทบาทของตนเองไดอยางดีท่ีสุด การเรียนรูวิทยาการเหลาน้ีอยางตอเน่ืองและ

สมํ่าเสมอยังมีความจําเปน คลังขอมูลยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล ไดตระหนักถึงความสําคัญในจุดน้ี 

จึงดําเนินการจัดทําบทความการศึกษาการตอเน่ืองทางเภสัชศาสตร ซ่ึงนิพนธโดยคณาจารยและผูทรงคุณวุฒิ

มากมาย เพ่ือเผยแพรใหกับสมาชิกผาน https://pharmacy.mahidol.ac.th/DIC มาโดยตลอด และเพ่ือให

สามารถนําบทความการศึกษาตอเน่ืองอันทรงคุณคาเหลาน้ีไปใชประโยชนในวงกวางมากย่ิงข้ึน คลังขอมูลยา จึงได

จัดทํา “สารคลังขอมูลยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล เลม 1” ในรูปแบบหนังสืออิเล็กโทรนิก (ebook) 

เพ่ือเผยแพรโดยไมคิดคาใชจาย และหวังเปนอยางย่ิงวาจะเปนประโยชนสําหรับผูอานทุกทาน  

 

ผศ.ดร.ภก.ธีรัตถ เหลืองม่ันคง 

บรรณาธิการ 

ผูอํานวยการคลังขอมูลยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 

 

 

 

 

 

 

 



สารบัญ 

 

เร่ือง หนา 

สเตียรอยดพนจมูกสําหรับรักษาโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ 1 

ธีรัตถ เหลืองม่ันคง  

การแพยาขามกลุมของยาตานเช้ือแบคทีเรียท่ีมีโครงสราง beta lactam 12 

วารุณี ม่ิงพันธ และ ศุภทัต ชุมนุมวัฒน  

SGLT2 inhibitors และบทบาทของยาในโรคทางระบบหัวใจและหลอดเลือด 24 

วิภารักษ รัตนวิภานนท  

การกําหนดขนาดยาในผูปวยเด็กอวน (Drug Dosing in Obese Children) 37 

ลลิตภัทร ตรีรัตนพันธ และ สุวิดา ต้ังตระกูลธรรม  

ความปวดในโรคขอเขาเส่ือม: กลไกความปวดและความกาวหนาของการรักษาดวยยา 54 

พงศธร  มีสวัสดิ์สม  

Poly (ADP-ribose) polymerase (PARP) inhibitors for cancer therapy 70 

กฤษฎา  ศักด์ิชัยศรี  

ผลของโรครวม เภสัชวิทยา และอันตรกิริยาระหวางยาในผูปวยโรคไวรัสโคโรนา 2019 
(Comorbidities, pharmacology and drug-drug interactions in patients with COVID-19) 

81 

วิลาสินี หิรัญพานิช ซาโตะ  

ไพรไบโอติก จุลินทรียกับสุขภาพ 96 

ปยทิพย  ขันตยาภรณ  

โรคเย่ือบุตาอักเสบและการรักษาดวยยา 107 

จิรัชญา วงศสอาดสกุล, รุจิภาส เลาหบุตรี และ ธีรัตถ เหลืองม่ันคง  

Drug Repurposing in the COVID-19 era 117 

มัลลิกา (ไตรเดช) ชมนาวัง  

แนวทางการรักษาโรคเบาหวานในหญิงต้ังครรภ 131 

กมลชนก  ภูมิชัยสุวรรณ, ทัศนีย  ชาวนาฟาง และ วริสรา  ปาริชาติกานนท  

เภสัชวิทยาของยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดิน 144 

สุรศักดิ์  วิชัยโย  

คําถามทายบท 155 

ดัชนี 179 

 



ฉบับท่ี E1 ปท่ี 23 ประจําเดือน มกราคม พ.ศ. 2564                                                      1                                                             

 

สารคลังขอมูลยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
ISSN 2286-6272 

บทความการศึกษาตอเน่ืองทางเภสัชศาสตร 

รหัส  1002-1-000-003-01-2564  

จํานวน  2.5  หนวยกิตการศึกษาตอเน่ือง 

วันท่ีรับรอง:  13  มกราคม  2564     

วันท่ีหมดอายุ:  12  มกราคม  2565   
 
 

 

สเตียรอยดพนจมูกสําหรับรักษาโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ 
 

 
 

ธีรัตถ  เหลืองม่ันคง 

ภ.บ., ภ.ม.(เภสัชวิทยา), Ph.D.(Biopharmacy) 

ภาควิชาเภสัชวิทยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
 

บทคัดยอ  

สเตียรอยดพนจมูกเปนยาหลักท่ีใชรักษาโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพเน่ืองจากชวยบรรเทาอาการนํ้ามูกไหล จาม คันในจมูก

และลําคอ รวมไปถึงอาการแพที่ตาไดดี สําหรับอาการไมพึงประสงคท่ีพบบอยจากการใชสเตียรอยดพนจมูกมักเปนผลโดยตรง

จากการพนยาในโพรงจมูก เชน ระคายเคืองภายในลําคอ เลือดกําเดาไหล รูสึกเจ็บหรือรอนในจมูก และจมูกแหง เปนตน แมวา

จะมีสเตียรอยดพนจมูกหลายชนิดในประเทศไทยซ่ึงใหผลการรักษาไมตางกันหากใชดวยขนาดยาท่ีเทียบเคียงกัน แตแทจริงแลว

ยาแตละชนิดมีความแตกตางกันในหลายประเด็น ไดแก ความสามารถในการจับกับ glucocorticoid receptor ซ่ึงสัมพันธกับ

ฤทธ์ิตานการอักเสบ การดูดซึมเขาสูรางกาย นอกจากน้ันขอบงใชท่ีไดรับการขึ้นทะเบียน ขนาดยาแนะนํา ความถี่ในการใชยา 

รวมท้ังสวนประกอบของสารอ่ืนในตํารับยาแตละชนิดยังไมเหมือนกันอีกดวย ซ่ึงคุณลักษณะเหลาน้ีเปนปจจัยสําคัญท่ีสงผลตอ

การเลือกชนิดของสเตียรอยดพนจมูกใหเหมาะสมกับผูปวย 

 

 

คําสําคัญ 

สเตียรอยด, พนจมูก, โรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ 
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ก็ตามหากสัมผัสกับสิ่งกระตุนแลว ผูปวยจําเปนตองไดรับยา

เพ่ือบรรเทาอาการซ่ึงจะเกิดข้ึนอยางหลีกเลี่ยงไมได โดยยาที่มี

ประโยชนสําหรับบรรเทาอาการในผูปวยโรคจมูกอักเสบจาก
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บรรเทาอาการที่แตกตางกัน และผูปวยอาจไดรับยารวมกัน

หลายชนิดก็ได(1,2) สําหรับแนวทางการเลือกใชยาท่ีเหมาะสม

กับลักษณะอาการของผูปวยสามารถศึกษาเพ่ิมเติมไดจาก 

แนวทางการรักษาซ่ึงเผยแพรโดยหนวยงานและสมาคมตาง  ๆ

ท่ัวโลก เชน Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma 

(ARIA) Guidelines(1) และ Clinical Practice Guideline 

ท่ีเผยแพรโดย American Academy of Otolaryngology-

Head and Neck Surgery(2) เปนตน  

บทบาทของสเตียรอยดพนจมูกในโรคจมูกอักเสบ 

จากภูมิแพ 

การออกฤทธ์ิของสเตียรอยด(3–5) 

เม่ือผูปวยโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพไดรับสิ่งกระตุน 

ปฏิกิริยาทางภูมิคุมกันจะทํางานและทําให mast cell บริเวณ

เน้ือเย่ือโพรงจมูกหล่ัง histamine, leukotrienes, prostanoids 

และ platelet-activating factors ซ่ึงออตาคอยดเหลาน้ีทําให

เกิดอาการของโรคจมูกอักเสบอยางฉับพลัน เชน ทําใหมี

การสรางสารคัดหล่ังมากข้ึนเกิดอาการนํ้ามูกไหล ทําใหหลอด

เลือดและเสนเลือดฝอยโพรงจมูกขยายเกิดอาการคัดจมูก 

ทําใหคันจมูกเกิดอาการจาม เปนตน นอกจากน้ันออตาคอยด

เหลาน้ียังมีฤทธิ์เหน่ียวนําใหเกิดการชุมนุมกันของเซลลท่ี

เก่ียวของกับการแพและกระบวนการอักเสบ เชน eosinophil, 

basophil, neutrophil, monocyte และ  lymphocyte 

เซลลเหลาน้ีทํางานโดยหลั่งสารสื่อกลางท่ีเก่ียวของกับ

กระบวนการอักเสบหลายชนิด เชน interleukin (IL)-1, IL-4, 

IL-5, IL-8, tumor necrosis factor alpha (TNF-) และ 

interferon gamma (IFN-) สงผลใหเน้ือเยื่อในโพรงจมูก

เกิดการอักเสบมากข้ึน นําไปสูอาการเร้ือรังของโรคจมูกอักเสบ

จากภูมิแพ(3–5) สเตียรอยดในยาพนจมูกออกฤทธิ์โดยจับและ

กระตุนการทํางานของ glucocorticoid receptor รวมกับ

ยับยั้งการทํางานของ transcription factor อ่ืน  ๆเชน nuclear 

factor kappa B (NF-B) (6)   และ activator protein 1 

(AP-1)(7) สงผลกดการแสดงออกของยีนและโปรตีนท่ีจําเปน

ในกระบวนการอักเสบ โดยยับยั้งการชุมนุมของเซลลชนิดตาง  ๆ

โดยตรง รวมท้ังยังยับยั้งการสรางและหลั่งสารสื่อกลางท่ี 
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เก่ียวของกับกระบวนการอักเสบจากเซลลเหลาน้ีอีกดวย (3) 

สอดคลองกับผลท่ีพบในผูปวยโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพที่

ใช ส เตียรอยดพ นจมูก ซ่ึง มีป ริมาณ  histamine และ 

leukotrienes รวมท้ังจํานวนของ mast cell ในเน้ือเย่ือ

และสารคัดหลั่งในโพรงจมูกลดลง ทําใหอาการอักเสบซ่ึง

เปนพยาธิสภาพสําคัญในโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพลดลง

ตามไปดวย(4,5) การออกฤทธ์ิของสเตียรอยดในโรคจมูกอักเสบ

จากภูมิแพแสดงในรูปที ่1 

ประโยชนของสเตียรอยดพนจมูก 

อาการของโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพที่บรรเทาลง

อยางมีนัยสําคัญจากการใชสเตียรอยดพนจมูก ไดแก นํ้ามูกไหล 

จาม คันในจมูกและลําคอ รวมไปถึงอาการแพท่ีตา(8,9) ซ่ึงผล

เหลาน้ีสนับสนุนการใชสเตียรอยดพนจมูกเปนยาหลักใน  

แนวทางการรักษาผูปวยโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ โดยใน

แนวทางการรักษามักแนะนําใหใชสเตียรอยดพนจมูกในผูท่ี

มีอาการเร้ือรังจนมีผลกระทบตอคุณภาพชีวิต(1,2) ทั้งน้ีหาก

เปรียบเทียบประสิทธิผลของสเตียรอยดพนจมูกกับการใชยา

ตานฮิสตามีนทั้งชนิดกินและพนจมูกในผูปวยโรคจมูกอักเสบ

จากภูมิแพ พบวาสเตียรอยดพนจมูกมีผลควบคุมอาการ

นํ้ามูกไหล จาม และคันในจมูกไดดีกวายาตานฮิสตามีน รวมถึง

ยังมีขอมูลความปลอดภัยที่ดีและมีความคุมคาอีกดวย(10,11)  

โดยท่ัวไปแลวสเตียรอยดพนจมูกมักเร่ิมใหผล

บรรเทาอาการในวันท่ี 1 ถึง 2 หลังเร่ิมใชยา และผลการรักษา

สูงสุดอาจเกิดขึ้นหลังใชยาอยางตอเน่ืองนานถึง 1 สัปดาห(12) 

อยางไรก็ตามมีการศึกษาท่ีพบวา mometasone furoate 

สามารถบรรเทาอาการทางจมูกของโรคจมูกอักเสบจาก

ภูมิแพหลังพนยาเพียง 5-7 ช่ัวโมง(13)

 
รูปที่ 1 การเกิดโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ เซลลและสารสื่อกลางที่เก่ียวของ รวมท้ังผลของสเตียรอยดในการรักษาโรคจมูกอักเสบจาก

ภูมิแพ (IL = interleukin, TNF- = tumor necrosis factor alpha, IFN- = interferon gamma)(3–5) 
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อาการไมพึงประสงค 

อาการไมพึงประสงคท่ีพบบอยจากการใชสเตียรอยด

พนจมูกมักไมไดเปนผลจากฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาของสเตียรอยด 

แตเกิดจากการระคายเคืองหรือบาดเจ็บในทางเดินหายใจ

โดยตรง (direct irritation effect) โดยอาการท่ีพบ ไดแก 

ระคายเคืองลําคอ เลือดกําเดาไหล รูสึกเจ็บหรือรอนในจมูก 

จมูกแหง เปนตน(3–5) สําหรับอาการไมพึงประสงคสําคัญซ่ึง

อาจเกิดข้ึนในกรณีท่ีผูใชยาพนจมูกไดรับสเตียรอยดปริมาณ

สูงผานการดูดซึมเขาสูระบบไหลเวียนโลหิตอยางตอเน่ือง

เปนระยะเวลานาน ไดแก ภาวะกดการทํางานของสมอง

สวนไฮโปทาลามัสและตอมพิทูอิทารี ซ่ึงสามารถนําไปสูภาวะ

พรองฮอรโมนจากตอมหมวกไต (adrenal insufficiency) 

ภาวะกระดูกพรุน และการเกิดตอกระจก แตจากการศึกษา

ทางคลินิกพบวาการใชสเตียรอยดพนจมูกเพ่ือรักษาโรค

จมูกอักเสบจากภูมิแพอยางถูกตองมักไมทําใหเกิดอาการไม

พึงประสงคเหลาน้ี(14,15)  

ความแตกตางของสเตียรอยดพนจมูกท่ีมีใน

ประเทศไทย 

ปจจุบันพบยาพนจมูกซ่ึงมีตัวยาสําคัญเปนสเตียรอยดท่ี

แตกตางกัน 7 ชนิดในประเทศไทย ไดแก beclometasone 

dipropionate, budesonide, ciclesonide, fluticasone 

furoate, fluticasone propionate, mometasone furoate 

และ triamcinolone acetonide ซ่ึงสเตียรอยดเหลาน้ีได รับ

การพัฒนาเพ่ือจําหนายพรอมอุปกรณสําหรับการพนจมูกใน

ชื่อการคาตางๆ โดยนอกจากตัวยาสําคัญแตละชนิดจะมี

คุณลักษณะเฉพาะตัวท่ีแตกตางกันแลว การเติมสารชวยอ่ืน  ๆ

ในตํารับยา รวมถึงอุปกรณท่ีใชสําหรับพนที่แตกตางกันอาจ

สงผลใหผูใชยาไดรับประสิทธิผลหรือเกิดความพึงพอใจจาก

การใชยาไมเทาเทียมกันได  

ความสามารถในการจับกับ glucocorticoid 

receptor และฤทธ์ิตานอักเสบ 

ความสามารถในการจับกับ glucocorticoid receptor 

(binding affinity) ของสเตียรอยดพนจมูกแตละชนิดแตกตางกัน

ดังแสดงในตารางท่ี 1 โดยขอมูลที่แสดงในตารางไดจากการ

ทดลองกับ glucocorticoid receptor ของเน้ือเยื่อปอดมนุษย 

ซ่ึงหากทดสอบดวยวิธีการหรือเน้ือเยื่ออ่ืน  ๆอาจพบวายาแตละ

ชนิดมีลําดับความสามารถในการจับกับ glucocorticoid 

receptor ท่ีแตกตางออกไป(16) ในปจจุบันไมพบการศึกษา

ท่ีแสดงใหเห็นวาการจับกับ glucocorticoid receptor ของ 

สเตียรอยดพนจมูกเหลา น้ีมีความสัมพันธ โดยตรง กับ

ประสิทธิผลในการบรรเทาอาการของโรคจมูกอักเสบจาก

ภูมิแพ จึงไมสามารถระบุไดวาสเตียรอยดพนจมูกท่ีจับกับ 

glucocorticoid receptor ไดดีจะเปนยาท่ีดีกวา ซ่ึงเม่ือ

พิจารณาจากขอมูลดานประสิทธิผลในการรักษาท่ีไมแตกตางกัน

ของสเตียรอยดพนจมูกแตละชนิดหากใช ในขนาดยาท่ี

เทียบเคียงกัน ทําใหเช่ือไดวาปริมาณของสเตียรอยดที่ผูปวย

ตองใชในยาพนชนิดใด ก็ตามสามารถจับและกระตุ น 

glucocorticoid receptor ในโพรงจมูกมากเพียงพอท่ีจะ

ทําใหเกิดฤทธ์ิตานอักเสบ(16)  

การดูดซึมเขาสูระบบไหลเวียนโลหิต 

การดูดซึมเขาสูรางกายของสเตียรอยดพนจมูกเปน

คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรสําคัญท่ีใชทํานายวาการใช

ยาเหลาน้ีมีความเส่ียงในการเกิดอาการไมพึงประสงคตอ

ระบบตางๆ ของรางกายเพียงใด โดยในการพนจมูกน้ัน 

ประมาณรอยละ 30 ของขนาดยาท้ังหมดเทาน้ันที่อยูในจมูก 

อีกประมาณรอยละ 70 จะถูกกลืนเขาสูระบบทางเดินอาหาร

และอาจถูกดูดซึมเขาสูระบบไหลเวียนโลหิต (systemic 

absorption) โดยสเตียรอยดพนจมูกที่ มีแนวโนมจะถูก     

ดูดซึมเขาสูรางกายไดมากควรละลายในไขมันไดดีแตไมถูก  
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เมแทบอลิซึมท่ีตับ ซ่ึงลําดับความชอบในการละลายในไขมัน

จากมากไปนอยของสเตียรอยดพนจมูก ไดแก mometasone 

furoate, ciclesonide, fluticasone propionate, beclometasone 

dipropionate, budesonide และ triamcinolone acetonide 

(ไมพบการศึกษาท่ีนํา fluticasone furoate มาเปรียบเทียบ 

แตเชื่อวาการมี furoate ในโครงสรางทางเคมีทําใหยามีความ 

สามารถในการละลายในไขมันสูงมาก)(16) อยางไรก็ตามพบวา 

สเตียรอยดพนจมูกรุนใหม เชน fluticasone propionate, 

mometasone furoate และ ciclesonide ท่ีแมจะละลาย

ในไขมันไดดีกลับถูกเมแทบอลึซึมท่ีตับไดสูงมาก จึงพบระดับ

ของยาเหลาน้ีในเลือดต่ํามาก (17,18) ขณะท่ีสเตียรอยดพน

จมูกรุนเกา ไดแก beclomethasone dipropionate, budesonide 

และ triamcinolone acetonide ซ่ึงแมจะละลายในไขมันไม

มากนักแตถูกเมแทบอลิซึมที่ตับแคบางสวน จึงอาจถูกดูดซึม

เขาสูรางกายไดสูงถึงรอยละ 50 
(16) ดังน้ันตามทฤษฎีแลวยา  

รุนเกาเหลาน้ีจึงมีแนวโนมท่ีจะกดการทํางานของสมอง

สวนไฮโปทาลามัสและตอมพิทูอิทารีไดสูงกวายารุนใหม 

แตดังท่ีระบุขางตนวาการศึกษาสวนใหญไมพบอาการไม 

พึงประสงคน้ีจากสเตียรอยดพนจมูก(14,15) 

ขอบงใชและขนาดยา 

สเตียรอยดพนจมูกแตละชนิดมีขอบงใชที่ไดรับการ

ขึ้นทะเบียนและขนาดยาท่ีแนะนําแตกตางกันดังแสดงใน

ตารางท่ี 2 ซ่ึงขอบงใชหลักของสเตียรอยดพนจมูกทุกชนิด 

ไดแก ใชปองกันและรักษาโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพท้ังแบบ

ตามฤดูกาล (seasonal allergic rhinitis) หรือแบบตลอดท้ังป 

(perennial allergic rhinitis) นอกจากน้ีสเตียรอยดพนจมูก

บางชนิดอาจมีขอบงใชเพ่ิมเติมสําหรับปองกันและรักษา

ริดสีดวงจมูก รวมทั้งใชรักษาอาการอักเสบเฉียบพลันของ

โพรงจมูกจากการติดเชื้ออีกดวย

ตารางท่ี 1 ความสามารถในการจับกับ glucocorticoid receptor ของสเตียรอยดพนจมูกแตละชนิด(16)  

 

สเตียรอยด 
ความสามารถในการจับกับ glucocorticoid receptor 

(จํานวนเทาเม่ือเทียบกับ dexamethasone) 

Dexamethasone 1.00 

Triamcinolone acetonide 2.33 

Budesonide 8.55 

Des-ciclesonide (active metabolite 

ของ ciclesonide) 

12.12 

Beclometasone dipropionate 13.45 

Fluticasone propionate 17.75 

Mometasone furoate 22.44 

Fluticasone furoate 29.89 
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หากอางอิงจากขอบงใชท่ีไดรับการขึ้นทะเบียนเพ่ือ

รักษาโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพในเด็ก พบวาสามารถใช 

fluticasone furoate, mometasone furoate แ ล ะ 

triamcinolone acetonide ในเด็กท่ีอายุต้ังแต 2 ปขึ้นไป 

สําหรับเด็กท่ีอายุ 12 ปขึ้นไป สามารถใชสเตียรอยดพนจมูก

ชนิดใดก็ได โดย budesonide อาจถือเปนสเตียรอยดพน

จมูกที่มีขอมูลความปลอดภัยสําหรับใชในสตรีมีครรภมาก

ท่ีสุด เน่ืองจากถูกจัดอยูใน pregnancy category B ตาม

ระบบการแสดงขอมูลความปลอดภัยดั้งเดิมขององคการ

อาหารและยาประเทศสหรัฐอเมริกา สวนยาพนชนิดอ่ืนยัง

ไมมีขอมูลการศึกษาในมนุษยท่ีชัดเจนนัก อยางไรก็ตาม 

fluticasone furoate และ mometasone furoate ซ่ึงถูก

ดูดซึมเขาสูกระแสโลหิตนอยมากอาจเปนตัวเลือกสําหรับใช

ในสตรีมีครรภนอกเหนือจาก budesonide(19)  

สําหรับบัญชียาหลักแหงชาติฉบับลาสุดซ่ึงประกาศ

เม่ือวันที่ 28 กันยายน พ.ศ. 2563 พบวา budesonide ถูก

บรรจุอยูในบัญชี ข ซ่ึงมีเงื่อนไขใหใชกับผูปวยอายุ 6 ปขึ้น

ไป สําหรับ fluticasone furoate ถูกบรรจุอยูในบัญชี ง ซ่ึง

มีเง่ือนไขในการใชสําหรับผูปวยอายุ 2 ปขึ้นไปดวยขอบงใช

สําหรับการรักษาโพรงจมูกอักเสบจากภูมิแพที่เกิดตามฤดูกาล

หรือตลอดป รวมท้ังเย่ือบุตาอักเสบจากภูมิแพ 

สารประกอบอื่นในตํารับยา รูปแบบของยาพน

และความพึงพอใจตอการใชยา 

 การผลิตสเตียรอยดพนจมูกจําเปนตองใชสารประกอบ

ในตํารับยาหลายชนิดรวมดวยเพ่ือประโยชนในดานตางๆ 

เชน สารกันเสีย (benzalkonium chloride และ potassium 

sorbate) สารลดแรงตึงผิว สารควบคุมความตึงตัวของสารละลาย 

รวมถึงสารอ่ืนๆ ที่ใสเพ่ือเพ่ิมความรูสึกสัมผัสท่ีดีในการใชยา

และเพ่ิมประสิทธิภาพในการใชยาพน เชน polysorbate, 

phenylethyl alcohol, propylene glycol, polyethylene  

 

glycol, carboxymethylcellulose และ  microcrystalline  

cellulose เปนตน การเติมสารประกอบเหลาน้ีอาจมีสวนทําให

ผูใชยามีความชื่นชอบและเลือกท่ีจะใชสเตียรอยดพนจมูกแต

ละชนิดแตกตางกัน(20) รวมท้ังอาจเปนไปไดท่ีสารเหลาน้ีจะ

กอใหเกิดอาการแพในผูปวยบางราย ดังน้ันการทราบถึง

สวนประกอบที่ใชในการผลิตยาพนจมูกจึงมีสวนชวยในการ

เลือกใชยาใหมีความเหมาะสมมากขึ้น สําหรับสวนประกอบ

อ่ืนท่ีมีอยูในสเตียรอยดพนจมูกแตละชนิดแสดงในตารางที่ 3 

จากการศึกษาซ่ึงสํารวจขอมูลในผูใชสเตียรอยดพน

จมูกชนิดตางๆ วามีปจจัยใดบางที่สงผลตอความพึงพอใจใน

การใชยาพนจมูก ผลสํารวจพบวาปจจัยที่สําคัญท่ีสุด ไดแก 

ความรูสึกคงคางในลําคอหลังพนยา (aftertaste) สวน

ปจจัยอ่ืนๆ ท่ีมีความสําคัญรองลงไป ไดแก รสชาติ การไหล

ของยาออกจากรูจมูก การไหลของยาลงสูลําคอ กลิ่น รวมท้ัง

ความรูสึกสัมผัสของตัวยาขณะพน(20) และจากปจจัยเร่ือง

รสชาติทําใหมีการศึกษาเปรียบเทียบความพึงพอใจระหวาง

ผูท่ีใชยาพนจมูกชนิดหน่ึงซ่ึงมีตัวยาสําคัญเปน fluticasone 

propionate และมีสารกันเสีย benzalkonium chloride 

ท่ีมีรสขมเปนสวนประกอบ กับยาพนจมูกอีกชนิดหน่ึงซ่ึงมี

ตัวยาสําคัญเปน budesonide และไมมี benzalkonium 

chloride ผลการศึ กษาพบว าผู ใช ยาพ นจมูกช นิดที่ มี  

budesonide เปนตัวยาสําคัญและไม มี  benzalkonium 

chloride รูสึกพึงพอใจมากกวาอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ(21)  

นอกจากน้ีปริมาตรของของเหลวท่ีถูกพนออกมาจาก

อุปกรณพนยาเปนอีกหน่ึงปจจัยท่ีอาจสงผลตอความพึง

พอใจในการใชยา เน่ืองจากหากปริมาตรของยามากก็อาจมี

โอกาสที่ยาจะไหลออกจากรูจมูกหรือไหลลงคอไดมากข้ึน

ตามไปดวย โดยท่ัวไปปริมาตรของยาท่ีออกมาจากยาพนจมูก 

1 puff เทากับ 100 L ยกเวน budesonide (Rhinocort 

aqua) และ ciclesonide (Omnaris) ที่มีปริมาตรของยาพน 

50 และ 70 L ตอ 1 puff ตามลําดับ(20) 
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สเตียรอยด 
ช่ือการคาและ

ความแรงของยา 
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Beclometasone 

dipropionate 

Beclomet nasal 

aqua (50 และ 100 

g/puff) 

 

รักษาและปองกันโรคจมูกอักเสบ

จากภูมิแพและจากสาเหตุอ่ืนๆ 

 

ผูใหญ: พนจมูกขางละ 100 g วันละสองครั้ง  

หรือขางละ 50 g วันละ 4 ครั้ง ขนาดยารวมสูงสุด

ไมเกิน 400 g กรณีใชเพ่ือปองกันอาจใชเพียง  

50 g วันละ 2 ครั้ง  

เด็กอายุมากกวา 6 ป: ขนาดยาเหมือนผูใหญ 

Beconase 

aqueous nasal 

spray (50 g/puff) 

ปองกันและรักษาโรคจมูกอักเสบ

จากภูมิแพและจากสาเหตุอ่ืนๆ และ

ปองกันการกลับเปนซ้ําของริดสีดวง

จมูกหลังการผาตัด  

ผูใหญ: พนจมูกขางละ 2 puff วันละสองครั้ง 

ผูปวยบางรายอาจพนขางละ 1 puff วันละ 

3-4 คร้ัง แตสูงสุดไมเกิน 8 puff ตอวัน 

Rino clenil nasal 

spray (100 g/puff) 

ปองกันและรักษาโรคจมูกอักเสบ

จากภูมิแพและจากสาเหตุอ่ืนๆ 

ผูใหญ: พนจมูกขางละ 2 puff วันละหน่ึงครั้ง  

เด็กท่ีอายุมากกวา 6 ป: พนจมูกขางละ 1 puff  

วันละหนึ่งครั้ง 

Budesonide Rhinocort aqua 

nasal spray (64 

g/puff) 

รักษาโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพและ

จากสาเหตุอ่ืนๆ 

พนจมูกใหไดขนาดยารวม 256 g ตอวัน โดยอาจ

พนเพียงครั้งเดียวตอนเชาหรือแบงพนเชา-เย็น 

หลังจากควบคุมอาการไดใหลดขนาดยาลงใหนอย

ท่ีสุดเทาท่ีจําเปน  

ปองกันและรักษาริดสีดวงจมูก  พนจมูกคร้ังละ 128 g วันละสองคร้ัง 

Ciclesonide Omnaris nasal 

spray (50 g/puff) 

 

โรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ 

 

ผูใหญ: พนจมูกขางละ 2 puff วันละหน่ึงครั้ง 

เด็กอายุมากกวา 12 ปท่ีเปนโรคจมูกอักเสบจาก

ภูมิแพแบบตลอดท้ังป: ขนาดยาเหมือนผูใหญ 

เด็กอายุมากกวา 6 ปที่เปนโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ

แบบตามฤดูกาล: ขนาดยาเหมือนผูใหญ 

Fluticasone 

furoate 

Avamys nasal 

spray (27.5 g/ 

puff) 

รักษาอาการของโรคจมูกอักเสบ 

จากภูมิแพ 

ผูใหญและเด็กที่อายุมากกวา 12 ป: พนจมูกขางละ  

2 puff วันละหนึ่งครั้ง (ขนาดยารวม 110 g ตอวัน) 

ในชวงเริ่มตน หลังจากควบคุมอาการไดใหลดขนาดยา

เปนพนจมูก ขางละ 1 puff วันละหนึ่งครั้ง 

เด็กอายุระหวาง 2-11 ป: พนจมูกขางละ 1 puff  

แตบางรายอาจพนครั้งละ 2 puff วันละหน่ึงครั้ง

ในชวงเริ่มตน หลังจากควบคุมอาการไดใหลดขนาดยา

เปนพนจมูกขางละ 1 puff วันละหน่ึงครั้ง 
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สเตียรอยด 
ช่ือการคาและ

ความแรงของยา 
ขอบงใชท่ีไดรับการขึ้นทะเบียน ขนาดยาที่ระบุในเอกสารกํากับยา 

Fluticasone 

propionatea  

Flixonase aqueous 

nasal spray  

(50 g/puff) 

ปองกันและรักษาโรคจมูกอักเสบ

จากภูมิแพ และรักษาอาการ

บาดเจ็บท่ีไซนัสในผูปวยโรคจมูก

อักเสบจากภูมิแพ 

ผูใหญและเด็กที่อายุมากกวา 12 ป: พนจมูก 

ขางละ 2 puff วันละหนึ่งครั้ง ใชยาไมเกิน 

ขางละ 4 puff 

เด็กอายุระหวาง 4-11 ป: พนจมูกขางละ 1 puff  

วันละหนึ่งครั้ง ใชยาไมเกินขางละ 2 puff 

Mometasone 

furoate 

Mometasone 

Sandoz nasal 

spray (50 g/ puff) 

 

บรรเทาอาการที่เกิดจาก 

โรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ 

 

ผูใหญ: พนจมูกขางละ 2 puff วันละหน่ึงครั้ง  

(ขนาดยารวม 200 g) ใชยาไมเกินขางละ 4 puff 

วันละหนึ่งครั้ง (ขนาดยารวม 400 g) 

เด็กอายุ 2-11 ป: พนจมูกขางละ 1 puff  

วันละหนึ่งครั้ง (ขนาดยารวม 100 g)  

  รักษาอาการคัดจมูกที่เกี่ยวของกับ

โรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ 

ผูใหญและเด็กที่อายุมากกวา 12 ป: พนจมูก 

ขางละ 2 puff วันละหน่ึงครั้ง (ขนาดยารวม 200 g) 

เด็กอายุ 2-11 ป: พนจมูกขางละ 1 puff  

วันละหนึ่งครั้ง (ขนาดยารวม 100 g)  

  บรรเทาอาการที่เกิดจากริดสีดวง

จมูกในผูใหญท่ีอายุมากกวา 18 ป 

ขนาดยาเร่ิมตนคือ พนจมูกขางละ 2 puff  

วันละหนึ่งครั้ง (ขนาดยารวม 200 g) 

  ปองกันการเกิดอาการของโรคจมูก

อักเสบจากภูมิแพในผูใหญท่ีมี

ประวัติการเกิดโรคชนิดปานกลาง

หรือรุนแรง และใชรวมกับยาตาน

แบคทีเรียในการรักษาภาวะโพรง

จมูกอักเสบเฉียบพลันในผูใหญและ

เด็กท่ีอายุมากกวา 12 ป 

พนจมูกขางละ 2 puff วันละสองครั้ง  

(ขนาดยารวม 400 g) 

 Nasonex aqueous 

nasal spray  

(50 g/puff) 

 

รักษาโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ 

 

ผูใหญ: พนจมูกขางละ 2 puff วันละหน่ึงครั้งในชวง

เริ่มตน หลังจากควบคุมอาการไดใหลดขนาดยาเปน

พนจมูกขางละ 1 puff วันละหนึ่งครั้ง ใชยาไมเกิน

ขางละ 4 puff วันละหนึ่งครั้ง 

เด็กอายุ 2-11 ป: พนจมูกขางละ 1 puff 

วันละหนึ่งครั้ง  
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สเตียรอยด 
ช่ือการคาและ

ความแรงของยา 
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 บรรเทาอาการคัดจมูกท่ีเกิดข้ึนจาก

โรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ 

 

ผูใหญและเด็กที่อายุมากกวา 12 ป: พนจมูก 

ขางละ 2 puff วันละหนึ่งครั้ง 

เด็กอายุ 2-11 ป: พนจมูกขางละ 1 puff  

วันละหนึ่งครั้ง 

 

 รักษาโรคจมูกอักเสบเฉียบพลันเม่ือ

ใชรวมกับยาตานแบคทีเรียในผูท่ี

อายุมากกวา 12 ป  

พนจมูกขางละ 2 puff วันละสองครั้ง  

และอาจเพ่ิมเปนขางละ 4 puff วันละสองครั้ง 

 

 บรรเทาอาการคัดจมูกและจมูกไมได

กลิ่นที่เกิดจากริดสีดวงจมูกในผูท่ี

อายุมากกวา 18 ป  

พนจมูกขางละ 2 puff วันละสองครั้ง หลังจาก

ควบคุมอาการไดใหลดขนาดยาเปนขางละ 1 puff 

 

 โรคจมูกอักเสบเฉียบพลันซ่ึงไม

เก่ียวของกับการติดเชื้อแบคทีเรียใน 

ผูที่อายุมากกวา 12 ป   

พนจมูกขางละ 2 puff วันละสองครั้ง 

Triamcinolone 

acetonide 

Nasacort AQ 

aqueous nasal 

spray (55 g/puff) 

 

รักษาอาการที่เกิดจากโรคจมูก

อักเสบจากภูมิแพ 

ผูใหญและเด็กที่อายุมากกวา 12 ป: พนจมูก 

ขางละ 2 puff (110 g) วันละหน่ึงครั้งในชวงเริ่มตน 

หลังจากควบคุมอาการไดใหลดขนาดยาเปนพนจมูก

ขางละ 1 puff (55 g) วันละหนึ่งครั้ง 

เด็กอายุ 6-12 ป: พนจมูกขางละ 1 puff (55 g)  

วันละหนึ่งครั้ง และไมเกิน 220 g ตอวัน 

เด็กอายุ 2-5 ป: พนจมูกขางละ 1 puff (55 g)  

วันละหนึ่งครั้ง และไมเกิน 55 g ตอวัน 
aFluticasone propionate ในตํารับยาพนจมูกยังมีชนิดท่ีผสมกับ azelastine hydrochloride ซึ่งเปนยาตานฮิสตามีน (Dymista) โดยการพนยา        

1 puff ใหตัวยา fluticasone propionate 50 g และ azelastine hydrochloride 125 g มีขอบงใชสําหรับการรักษาโรคจมูกอักเสบจาก

ภูมิแพในผูท่ีเคยพนจมูกดวยสเตียรอยดหรือใชยาตานฮิสตามีนเพียงอยางเดียวแตยังควบคุมอาการของโรคไดไมดีพอ 
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ตารางท่ี 3 สารประกอบอ่ืนๆ ท่ีมีอยูในตํารับยาสเตียรอยดพนจมูกซ่ึงมีจําหนายในประเทศไทย (ขอมูลจากเอกสารกํากับยา) 
 

สเตียรอยด ช่ือการคา สวนประกอบอ่ืนตามท่ีระบุในเอกสารกํากับยา 

Beclometasone dipropionate Beconase Polysorbate, benzalkonium chloride, phenylethyl 

alcohol, carboxymethylcellulose, microcrystalline 

cellulose 

Budesonide Rhinocort aqua Polysorbate, potassium sorbate, 

carboxymethylcellulose 

Ciclesonide  Omnaris Potassium sorbate, carboxymethylcellulose 

Fluticasone furoate  Avamys Polysorbate, benzalkonium chloride, 

carboxymethylcellulose, microcrystalline cellulose 

Fluticasone propionate  Flixonase Polysorbate, benzalkonium chloride, phenylethyl 

alcohol, carboxymethylcellulose, microcrystalline 

cellulose 

Mometasone furoate  Nasonex Benzalkonium chloride, polysorbate, 

carboxymethylcellulose 

Triamcinolone acetonide  Nasacort AQ Benzalkonium chloride, polysorbate, 

carboxymethylcellulose 

 

บทสรุป 

สเตียรอยดพนจมูกเปนยาหลักท่ีใชสําหรับรักษาโรค

จมูกอักเสบจากภูมิแพ ในปจจุบันมีสเตียรอยดพนจมูกจําหนาย

หลายชนิด ซ่ึงขอบงใชซ่ึงไดรับการอนุมัติ รูปแบบของยาพน 

รวมถึงความพึงพอใจของผูใชยาซ่ึงอาจสัมพันธกับสวนประกอบ

ท่ีเติมอยูในตํารับยาพนเปนความแตกตางสําคัญของยาพน  

แตละชนิด คุณลักษณะเฉพาะเหลาน้ีเปนปจจัยสําคัญใน

การเลือกใชสเตียรอยดพนจมูกสําหรับโรคจมูกอักเสบจาก

ภูมิแพใหเหมาะสมกับแตละบุคคล เน่ืองจากยาแตละชนิด

สามารถทําใหเกิดประสิทธิผลในการรักษาโรคจมูกอักเสบ

จากภูมิแพไดไมตางกัน หากใชยาดวยขนาดท่ีเหมาะสม 
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บทคัดยอ  

การแพยาตานเชื้อแบคทีเรียท่ีมีโครงสราง beta lactam เปนปญหาท่ีพบบอยในทางปฏิบัติ ยาเหลาน้ีสามารถกระตุนให

เกิดอาการแพไดทั้ง 4 ประเภทตามการแบงประเภทการแพยาของ Coombs และ Gell ซ่ึงหมูฟงกชัน R1 ท่ีเชื่อมตอกับวงแหวน 

beta lactam เปนโครงสรางสําคัญท่ีสงผลตอการแพยาขามกลุม (cross allergy) ดังน้ันการพิจารณาเลือกใชยาอาจจําเปนตอง

ทราบโครงสรางทางเคมีของยาตานเชื้อแบคทีเรียที่มีโครงสรางเปน beta lactam ที่ผูปวยมีประวัติเคยแพมากอน แตถาหาก

ผูปวยมีอาการแพท่ีรุนแรงการพิจารณาใชยาท่ีไมมีโครงสรางของวงแหวน beta lactam หรือการหลีกเลี่ยงการเลือกใชยาท่ี

โครงสรางเปน beta lactam ซ่ึงมีหมูฟงกชันท่ีเหมือนหรือคลายคลึงท้ังหมู R1 และ R2 กับยาที่ผูปวยมีประวัติเคยแพมากอนจะ

ชวยลดโอกาสเสี่ยงในการแพยาได 

คําสําคัญ 

beta lactam, cross allergy, penicillins, cephalosporins, carbapenems, monobactam 
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วัตถุประสงคเชิงพฤติกรรม 

หลังจากอานบทความเสร็จส้ินแลว ผูอานมีความสามารถ

ดังน้ี 
1. จําแนกประเภทและความรุนแรงของการแพยาได 

2. ระบุลักษณะการแพยาขามกลุมของตานเช้ือแบคทีเรีย

ท่ีมีโครงสราง beta lactam ได 

3. ประเมินโอกาสการแพยาขามกลุมในเบ้ืองตนของยา

ตานเชื้อแบคทีเรียท่ีมีโครงสราง beta lactam จาก

โครงสรางทางเคมีได 

4. เลือกยาท่ีมีโอกาสเสี่ยงตํ่าตอการแพยาขามกลุมใน

ผูปวยท่ีมีประวัติแพยาตานเช้ือแบคทีเรียท่ีมีโครงสราง

เปน beta lactam ได  

บทนํา 

ยาตานเชื้อแบคทีเรียที่มีโครงสราง beta lactam ใช

วงแหวน beta lactam ในการยับย้ังเอนไซม transpeptidase 

ซ่ึงเปนเอนไซมในกลุม penicillin binding protein (PBP) ท่ี

ใชสรางผนังเซลลของแบคทีเรีย มีการใชยากลุมน้ีรักษาโรคติด

เชื้อจากแบคทีเรียหลายชนิดต้ังแตป พ.ศ.24931 ปจจุบันยา

ตานเช้ือแบคทีเรียที่มีโครงสรางหลักเปน beta lactam ไดถูก

พัฒนาขึ้นมาท้ังหมด 4 กลุมดวยกัน คือ 1) ยากลุม penicillin 

2) ยากลุม cephalosporin 3) ยากลุม carbapenem และ 4) 

ยากลุม monobactam ยาเหลาน้ีพบรายงานอุบัติการณการ

แพยาบอย ประกอบกับยาท้ัง 4 กลุมน้ีมีโครงสรางหลักท่ี

คลายคลึงกัน จึงทําใหพบการแพยาขามกลุมกันได ดังน้ันเภสัชกร

และบุคลากรสาธารณสุขที่ เก่ียวของจําเปนตองมีความรู      

ความเขาใจในเร่ืองโครงสรางของยาตานเช้ือแบคทีเรียที่มี

โครงสราง beta lactam ซ่ึงสัมพันธกับการแพยาขามกลุม 

เพ่ือท่ีจะสามารถเลือกหรือใหขอมูลประกอบการตัดสินใจใช

ยาปฏิชีวนะท่ีเหมาะสมในผูปวยท่ีมีประวัติแพยาเหลาน้ีได  

  

ความหมายและประเภทของการแพยา  

การแพยา (drug allergy) คือ ปฏิกิริยาตอบสนองของ

ภูมิคุมกันทางรางกายหลังไดรับยา จัดเปนอาการไมพึงประสงค

จากการใชยา (adverse drug reactions: ADRs) ประเภท B 

ซ่ึงมักไมสัมพันธกับปริมาณยาที่ไดรับและไมสามารถคาด

เดาการเกิดอาการได2 เม่ือจําแนกประเภทการแพยาตาม 

Coombs และ Gell สามารถแบงได 4 รูปแบบ ดังตารางท่ี 1  
จากตารางที่ 1 การแบงประเภทแพยาตาม Coombs 

และ Gell น้ันพิจารณาจากการตอบสนองของภูมิคุมกันของ

รางกายหลังจากการไดรับยา ซ่ึงการกระตุนภูมิคุมกันในกระบวน 

การที่ตางกันมีผลตอระยะเวลาท่ีแสดงอาการและอาการแพยา

ท่ีตางกันดวย เม่ือพิจารณาระยะเวลาท่ีแสดงอาการจะสามารถ

แบงประเภทการแพยาออกไดเปน 2 ประเภท2,3 คือ  

1. Immediate response คือ การตอบสนองของ

ภูมิคุมกันของรางกายอยางรวดเร็วหลังจากการไดรับยาท่ี

กระตุนใหเกิดอาการแพ โดยกระบวนการดังกลาวจะเกิดในการ

แพยาแบบ type I หรือ Immunoglobulin E (IgE)-mediated 

allergic reaction ซ่ึง IgE จับกับ basophils และ mast cells 

และกระตุนใหหล่ังสารสื่ออักเสบที่สําคัญคือ histamine ซ่ึงจะ

มีผลตอเน้ือเยื่อตาง  ๆภายใน 1-2 นาที ทําใหแสดงอาการแพได

ภายใน 1 ชั่วโมงหลังจากการไดรับยาท่ีทําใหแพมากกวา        

1 คร้ัง3 ในกลุมของการแพแบบรวดเร็วอาจมีอาการแพไดทั้ง

แบบไมรุนแรง เชน ผ่ืนแดงคันหรือผื่นลมพิษท่ีมีอาการไม

มากหรือกระจายเปนบริเวณจํากัด และการแพแบบรุนแรงได 

เชน ผื่นลมพิษท่ีเกิดข้ึนท่ัวรางกาย (generalized urticaria) 

angioedema, wheezing/ bronchospasm, anaphylaxis 

และ anaphylactic shock  

2. Non-immediate หรือ delayed response คือ 

การตอบสนองของภูมิคุมกันของรางกายหลังจากการไดรับ

ยาที่กระตุนใหเกิดอาการแพไปแลวอยางนอย 6-72 ช่ัวโมง
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ซ่ึงการตอบสนองของภูมิคุมกันจะเปน non IgE-mediated 

allergic reaction ไดแก การแพยา type II, III, IV ตาม Coombs 

และ Gell โดยการแพประเภทน้ีมีไดทั้งแบบไมรุนแรง เชน 

อาการคันหรือมีผื่นนูนสลับแบนราบ (maculopapular rash) 

และแบบรุนแรง เชน hemolytic anemia, thrombocytopenia, 

agranulocytosis, serum sickness, vasculitis, Stevens-

Johnson syndrome (SJS) , toxic epidermal necrolysis 

(TEN) exfoliative dermatitis, drug rash with eosinophilia 

and systemic symptoms (DRESS) และ acute generalized   

exanthematous pustulosis (AGEP)  

ในทางปฏิบัติถาหากตองการเลือกใชยาท่ีเปนทางเลือก

ในผูปวยที่มีประวัติแพ beta lactam จําเปนตองประเมิน

ประวัติการแพเดิมของผูปวยกอน โดยพิจารณาตามลักษณะ

อาการท่ีเกิดข้ึนและระยะเวลาในการเกิดอาการหลังจาก

การไดรับยาท่ีแพ รวมถึงความรุนแรงของอาการแพ เพ่ือให

การตัดสินใจเลือกใชยามีความเหมาะสมและมีโอกาสเสี่ยงต่ํา

ท่ีสุดตอการแพยาขามกลุม โดยเฉพาะในกรณีที่ไมสามารถ

ใชยาทางเลือกซ่ึงไมไดมีโครงสรางเปน beta lactam ได 
 

ตารางที่ 1 ประเภทของการแพยาแบงตาม Coombs และ Gell2-4 
 

ชนิด แอนติบอดีที่เก่ียวของ พยาธิวิทยา อาการและอาการแสดง เวลาที่แสดงอาการแพยา 

I IgE 

Basophils และ mast cells หลั่ง

สารสื่ออักเสบ ไดแก histamine, 

heparin proteases, 

leukotrienes, prostaglandins 

และทําใหเกิดอาการแพ 

ผิวหนัง : urticaria, angioedema 

ตา : conjunctivitis 

ระบบหายใจ : rhinitis, bronchospasm 

ทางเดินอาหาร : คลื่นไส, อาเจียน, ทองเสีย, 

ปวดทอง 

หากมีอาการแสดงของหลายอวัยวะท่ีผิดปกติ

รวมกันจะเรียกเปน anaphylaxis หรือ

อาการแพท่ีสงผลใหระบบไหลเวียนโลหิต

ลมเหลวเรียกวา anaphylactic shock 

เกิดภายใน 1-6 ชั่วโมง  

II IgG และ complement  ทําลายเซลลเม็ดเลือด 
Hemolytic anemia, agranulocytosis, 

thrombocytopenia 
เกิดภายใน 5-15 วัน 

III 
IgM หรือ IgG และ 

complement หรือ FcR 

เกิด antigen-antibody 

complexes และไปสะสมท่ี

เนื้อเยื่อตางๆ 

Serum sickness  เกิดภายใน 7-8 วัน 

Vasculitis เกิดภายใน 7-21 วัน 

IV 

a Th1 (IFN-) Monocytes หลั่งสารสื่ออักเสบ 
Tuberculin reaction, contact 

dermatitis 
เกิดภายใน 1-21 วัน 

b Th2 (IL-4 และ IL-5) Eosinophils หลั่งสารสื่ออักเสบ DRESS เกิดภายใน 1-6 สัปดาห 

c 

Cytotoxic T cells 

(perforin, granzyme B, 

FasL) 

ทําลายเซลลผิวหนัง 

Maculopapular exanthema, pustular 

exanthema 
เกิดภายใน 1-2 วัน 

SJS/TEN เกิดภายใน 4-28 วัน 

d T cells (IL-8/CXCL8) Neutrophils หลั่งสารสื่ออักเสบ AGEP เกิดภายใน 1-2 วัน 

Ig = immunoglobulin, Th = T-helper cell, IFN = interferon, IL = interleukin, FasL = Fas ligand (CD95), CXCL = chemokine (C-X-C motif) 

ligand, DRESS = Drug reaction eosinophilia and systemic symptoms syndrome, SJS/TEN = Stevens-Johnson syndrome and toxic epidermal 

necrolysis, AGEP = Acute generalized exanthematous pustulosis 
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โครงสรางทางเคมีของยา beta-lactam ท่ีสําคัญ 
 

 
รูปท่ี 1 โครงสรางของยาที่มีโครงสรางเปน beta lactam และโอกาสในการแพยาขามกลุม5, 6 

  แสดงโอกาสในการแพยาขามกลุมระหวางยา 2 กลุม 
* โอกาสในการแพยาขามกลุมระหวางยากลุม penicillin และ cephalosporin รุนท่ี 1, 2 และ 3 คือ นอยกวารอยละ 5, 

รอยละ 2-5 และ นอยกวารอยละ 1 ตามลําดับ7 

 

Penicillins คือยากลุมแรกท่ีไดถูกคิดคนข้ึน โครงสราง

ประกอบไปดวยวงแหวน thiazolidine (วงแหวนหาเหลี่ยม) ที่

เชื่อมตอกับ beta lactam ซ่ึงมีหมู amide (-CONH) ท่ีตอ

กับหมูฟงกชัน (side chain) R1 การเปลี่ยนแปลงหมูฟงกชัน 

R1 สงผลทําให penicillin มีฤทธ์ิครอบคลุมเช้ือแบคทีเรียที่  

ตางกัน โดยสามารถแบงยากลุมน้ีตามโครงสรางรองไดเปน 

benzylpenicillin (penicillin G ห รือ V) , aminopenicillin 

( amoxicillin แ ละ  ampicillin) , isoxazolyl penicillin 

(oxacillin, cloxacillin, dicloxacillin), carboxypenicillin 

(ticarcillin) และ piperazine penicillin (piperacillin)9
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      ตารางท่ี 2 ตําแหนง R1 ท่ีเหมือนกันของ beta lactam กลุมตางๆ7,8 
 

ตําแหนง R1 กลุม penicillin กลุม cephalosporin กลุม monobactam 

 

Ampicillin 
Cephalexin (รุนที่ 1) 

Cefaclor (รุนท่ี 2) 
- 

 

Amoxicillin 

Cefadroxil (รุนท่ี 1) 

Cefatrizine (รุนท่ี 1) 

Cefprozil (รุนท่ี 2) 

- 

 
- 

Cefazolin (รุนที่ 1) 

Ceftezole (รุนท่ี 1) 
- 

 

- 
Ceftazidime (รุนท่ี 3) 

Cefiderocol (รุนท่ี 5) 
Aztreonam 

 

- 

Cefditoren 

Cefotaxime 

Cefodixime   

Cefpodoxime  

Ceftizoxime 

Ceftriaxone 

 

 

 

(รุนท่ี 3) 

 

 

- 

Cefepime 

Cefpirome 
(รุนท่ี 4) 

 

- 
Cephalothin (รุนท่ี 1) 

Cefoxitin (รุนท่ี 2) 
- 

 

- 
Cefonicid (รุนที่ 2) 

Cefamandole (รุนท่ี 2) 
- 
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                   ตารางที่ 3 ตําแหนง R2 ท่ีเหมือนกันของ beta lactam กลุมตางๆ7,8 

 

ตําแหนง R2 กลุม cephalosporin กลุม carbapenem 
 

 

Cefdinir (รุนท่ี 3) 

Cefixime (รุนท่ี 3) 

 

 

Cefotetan (รุนท่ี 2) 

Cefoperazone (รุนท่ี 3) 

ไมมีตําแหนง R2 ท่ีเหมือนกับ

ยากลุม cephalosporin 

 

Cephalothin (รุนท่ี 1) 

Cephapirin (รุนท่ี 1)  

Cefotaxime (รุนที่ 3) 

 

 

 
 

Cefoxitin (รุนท่ี 2) 

Cefuroxime (รุนที่ 2) 

 

 
 

 

Cephalosporins พัฒนาขึ้นจากการดัดแปลงโครงสราง

ของ penicillin โดยการแทนท่ีวงแหวน thiazolidine ดวย 

dihydrothiazine (วงแหวนหกเหลี่ยม) แตยังคงหมูฟงกชัน R1 

ที่ตอกับ beta lactam เหมือน penicillin ซ่ึง dihydrothiazine 

น้ันยังมีการเช่ือมกับหมูฟงกชัน R2 ดวย (รูปท่ี 1) โดยยา 

กลุ ม น้ี มีการปรับเปล่ียนหมู ฟ งกชั น R1 และ R2 ทําให  

cephalosporins มีท้ังหมด 5 รุนดวยกัน ซ่ึงยารุนท่ี 1 และ 

2 มักมีหมูฟงกชัน R1 ท่ีเหมือนหรือใกลเคียงกับ R1 ของยา 

กลุม penicillin (ตารางที่ 2 และตารางท่ี 4) แตกตางจาก 

cephalosporins รุนถัดมา 

Carbapenem คือกลุมยาท่ีมีการดัดแปลงโครงสราง

ตอจากยากลุม cephalosporin โดยการแทนท่ีวงแหวน   

dihydrothiazine ดวย dihydropyrrole (วงแหวนหาเหลี่ยม) 

เพ่ือทําให มีความทนตอเอนไซม extended spectrum 

beta-lactamases (ESBLs) ท่ีทําลายโครงสรางหลักของ 

cephalosporins เม่ือพิจารณาหมูฟงกชันของ carbapenem 

จะไมพบหมูฟงกชัน R1 เชนเดียวกับกลุมอ่ืนๆ และตําแหนง 

R2 น้ันมีโครงสรางท่ีแตกตางจากยา กลุม penicillin และ 

cephalosporin (รูปท่ี 1 ตารางที่ 3 และ 4)  

Aztreonam เปน monobactam เพียงชนิดเดียว

และไมมีการจําหนายในประเทศไทย ยาน้ีมีหมู sulfonic acid 

(-SO3H) ท่ีเชื่อมตอกับ beta lactam และยังคงมีหมูฟงกชัน 

R1 ในตําแหนงเดียวกับ penicillins และ cephalosporins 

แตไมมีตําแหนง R2 (รูปท่ี 1)  
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การแพยาขามกลุมของยา beta lactam 

 

 
 

รูปท่ี 2 โครงสรางทางเคมีของสารเช่ือวากระตุนใหเกิดการแพยากลุม penicillin1,3,10 

 

การแพยาขามกลุมของยาที่มีโครงสรางเปน beta 

lactam อาจแบงไดเปน 2 ลักษณะ11 ไดแก 

1)  การแพยาจากโครงสราง beta-lactam หมายถึง

หากแพยาชนิดใดก็ตามท่ีมีโครงสรางเปน beta lactam จะ

มีโอกาสการแพยาอ่ืนๆ ท่ีมีโครงสรางเปน beta lactam ได

เชนกัน การแพน้ีคาดวาเกิดจากการท่ี beta lactam มี

คุณสมบัติในการกอใหเกิด hapten ตอโปรตีนในรางกายที่

กระตุนภูมิคุมกันและกอใหเกิดอาการแพ3 เชนยากลุม 

penicillin เม่ือเขาสูรางกายจะเกิดปฏิกิริยาไฮโดรไลซิส 

(hydrolysis) ท่ีตําแหนงคารบอนของหมู amide (-CONH) 

ของ beta lactam อยางรวดเร็ว1,3 ทําให beta lactam 

เปดออกเกิดเปน reactive metabolites ซ่ึงมีความสามารถ

ในการสรางพันธะโคเวเลนต (covalent) กับโปรตีนเกิดเปน

โมเลกุลที่กระตุนใหเกิดการแพยา โดยประมาณรอยละ 95 

ของสารประกอบท่ีจับกับโปรตีนจะเกิดจาก penicilloyl 

(major determinant)1, 3 และอีกประมาณรอยละ 5 เกิดจาก 

penicillanyl และ penicillenate (minor determinant) 

ซ่ึงกระตุนใหเกิดการแพยาไดเชนเดียวกัน10 (รูปที่ 2) โดย

กระบวนการขางตนสามารถกระตุนภูมิคุมกันและทําใหเกิด

อาการไดท้ัง 4 ประเภทตามการแบงของ Coombs และ Gell1,7 

นอกจาก penicillins แลว มีขอมูลวาcarbapenem และ 

monobactam อาจกระตุนการแพยาผานกลไกการเปน 

hapten ไดเชนกัน อยางไรก็ตามการแพขามกลุมดวยกลไกน้ี

อาจพบไดนอยเม่ือพิจารณาจากรายงานการแพขามกลุมท่ี

นอยกวารอยละ 1 ระหวางยากลุม penicillin และ carbapenem 

ซ่ึงมีโครงสรางตางกันเกือบท้ังหมด ยกเวนการมี beta lactam 

หรือรอยละ 0 ระหวางกลุม penicillin กับ monobactam 

(aztreonam)12 
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2)  การแพยาจากหมูฟงกชันหรือ side chain เปน

รูปแบบการแพ ท่ี มักพบระหวางกลุม penicillin และ 

cephalosporin หรือระหวาง cephalosporin ดวยกันเอง 

หมูฟงกชันท่ีตําแหนง R1 ของยากลุม penicillin และ 

cephalosporin มีส วนสําคัญต อการ แพ ยาข า ม ก ลุ ม 

โดยเฉพาะยาท่ีมีหมูฟงกชันเหมือนกัน ซ่ึง cephalosporins 

รุนท่ี 1 และ 2 น้ันถูกพัฒนาโครงสรางมาจาก penicillin 

ทําใหหมู R1 ของ cephalosporin รุนท่ี 1 และ 2 เหมือน

หรือใกลเคียงกับ penicillin มากกวา cephalosporins รุน

หลังซ่ึงถูกพัฒนาโครงสรางมาจาก cephalosporins เอง 

(ตารางท่ี 2) ทําใหโอกาสในการแพยาขามกลุมระหวาง 

penicillins และ cephalosporins รุนท่ี 1, 2 และ 3 ลดต่ําลง

ตามลําดับ6 ซ่ึงสอดคลองกับผลการศึกษาแบบวิเคราะหอภิมาน 

(meta-analysis study) ในผูปวยท่ีแพ penicillin ท่ีพบวา

มีโอกาสแพยาขามกลุมกับ cephalosporins รุนท่ี 1 (odds 

ratio [OR] 4.79; 95% confident interval [CI] 3.71-6.17) 

ซ่ึงมากกวารุนที่ 2 (OR 1.13; 95% CI 0.61-2.12) และรุนที่ 3 

(OR 0.45; 95% CI 0.18-1.13)13 นอกจากน้ี cephalosporin 

บางชนิดยังมีหมูฟงกชัน R1 ที่เหมือนกันเองอีกดวย (ตารางท่ี 2) 

โดยเฉพาะรุนที่ 3 ทําใหมีโอกาสแพยาขามชนิดในรุนเดียวกันได 

ซ่ึงมีรายงานการแพยา cephalosporin ท่ีมีหมูฟงก ชัน

เหมือนกันท่ีตําแหนง R1 ถึงรอยละ 36-386 

นอกจากหมูฟงกชันที่ตําแหนง R1 แลว cephalosporins 

ยังมีหมูฟงกชันที่ตําแหนง R2 ซ่ึงมีการกลาวถึงวาอาจสงผล

ตอการแพยาขามกลุมดวยเชนกัน แตหลักฐานทางวิชาการ

ท่ีสนับสนุนการแพยาในสวนน้ีขอมูลในสวนน้ียังมีความไม

ชัดเจน กลาวคือเม่ือ cephalosporins เขาสูรางกายจะเกิด 

ปฏิกิริยาไฮโดรไลซิสทําให beta lactam เปดออกพรอมกับมี

การสูญเสียหมูฟงกชัน R2 ออกจากโมเลกุลจึงทําใหโมเลกุล

ท่ีกระตุนใหเกิดการแพยาของ cephalosporins เหลือเพียง 

แหนงของหมูฟงกชัน R1
14,15 ในขณะเดียวกันขอมูลจาก

การศึกษาแบบ in vitro โดยนํา IgE ของผูปวยท่ีแพยา   

cephalothin แ บ บ  type I reaction ม า ท ด ส อบ กั บ 

cephaloglycin และ  cephapirin ที่ มี ห มู ฟ ง ก ชั น  R2 

เหมือนกับ cephalothin แตมีหมู R1 ตางกัน พบวา IgE ของ

ผูปวยท่ีแพยา cephalothin สามารถเกิดปฏิ กิ ริยา กับ 

cephaloglycin และ cephapirin ได16,17 อยางไรก็ตามยัง

ไมพบการศึกษาทางคลินิกของการแพยาท่ีมีหมูฟงกชัน R2 

เหมือนหรือใกลเคียงกัน 

Carbapenem มีโครงสรางหมูฟงกชัน R2 ไมเหมือน 

กับกลุม cephalosporin รวมทั้ ง ไม มีหมูฟงก ชัน R1 ท่ี

เหมือนกับกลุม penicillin และ cephalosporin (ตารางท่ี 2 

และตารางที่ 3) จึงทําใหมีโอกาสแพยาขามกลุมไดนอยมาก

เม่ือเทียบกับการแพยาขามกลุมระหวาง penicillin และ 

cephalosporin ซ่ึงสอดคลองกับขอมูลจากการทบทวน

วรรณกรรมอยางเปนระบบ (systematic review) ในป พ.ศ. 2557 

พบวาผูปวยที่มีประวัติแพยากลุม penicillin จํานวน 295 ราย 

มีอัตราการเกิดอาการแพยาจากการใช carbapenem เพียง

รอยละ 0.318 และในผูปวยท่ีแพ penicillin ซ่ึงยืนยันดวยการ

ทําการทดสอบอาการแพทางผิวหนัง (skin test) พบวารอยละ 99 

ของผูปวยท่ีไดรับยากลุม carbapenem ไมเกิดการแพยา18-20 

ซ่ึงขอมูลในปจจุบันพบวาโอกาสในการแพยาขามกลุมระหวาง 

carbapenem กับ  penicillin และ  carbapenem กับ 

cephalosporin น้ัน มีนอยกวารอยละ 1 (รูปที่ 1)5,6 

Monobactam มีหมูฟงกชัน R1 ที่ เหมือนกับกลุ ม 

penicillin และ cephalosporin โดยหมูฟงกชัน R1 ของ 

aztreonam น้ันเหมือนกับ ceftazidime และ cefiderocol 

ซ่ึงเปน cephalosporin รุนที่ 3 และ 5 ตามลําดับ (ตารางท่ี 2) 

ขอมูลจากการศึกษาพบวารอยละ 3.1 ของผูปวยท่ีแพยา 

cephalosporins แบบ type I น้ันมีการแพยา aztreonam 

จากการทดสอบทางผิวหนัง21 อยางไรก็ตาม ปจจุบันยังไมมี

รายงานการแพยาขามกลุมระหวาง aztreonam กับ penicillins 

และ aztreonam กับ carbapenems5 
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ตารางที่ 4 แสดงการเปรียบเทียบความเหมือนหรือคลายกันในตําแหนงหมูฟงกชัน R1 และ R2 ของยาในกลุม beta lactam7,8 

 

 
 

PCN = penicillin, CEP = cephalosporin, CBN = carbapenem , MN = monobactam  § แสดงถึงยาที่ไมพบวามีใชในประเทศไทย

จากฐานขอมูลยาและรหัสยามาตรฐานโดยสํานักพัฒนามาตรฐานระบบขอมูลสุขภาพไทย 

 
  ยาท้ังสองชนิดมีหมูฟงกชัน R1 เหมือนกัน  

 

  ยาท้ังสองชนิดมีหมูฟงกชัน R2 เหมือนกัน แต R1 ไมเหมือนกัน 

  ยาท้ังสองชนิดมีหมูฟงกชัน R1 หรือ R2 คลายกัน   ยาท้ังสองชนิดมีหมูฟงกชัน R1 และ R2 ไมเหมือนกัน  
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รูปท่ี 3 ตัวอยางการเลือกยาตานเช้ือแบคทีเรียในผูปวยท่ีมีประวัติแพยาที่มีโครงสราง beta lactam ที่อาจมีการแพจากโครงสรางหมูฟงกชัน5,7,22 

    AGEP = Acute generalized exanthematous pustulosis, DRESS = Drug reaction eosinophilia and systemic symptoms 

syndrome, SJS = Stevens-Johnson syndrome, TEN = toxic epidermal necrolysis 

 ยาตานเชื้อแบคทีเรียกลุมท่ี

ไมมี beta lactam  

ยา beta lactam ท่ีมี  

    (ในตารางท่ี 4) 

ยา beta lactam ท่ีมี 

 
(ในตารางท่ี 4) 

ยาทางเลือก 

ยาทางเลือก 

ยาตานเชื้อแบคทีเรียกลุมท่ี       

ไมมี beta lactam หรือ 

ยา beta lactam ท่ีมี 

 (ในตารางท่ี 4) 

 
ยา beta lactam ท่ีมี 

 (ในตารางท่ี 4) 
 

ยา beta lactam ท่ีมี 

 (ในตารางท่ี 4) 

ยาทางเลือก 

ยาตานเชื้อแบคทีเรียกลุมท่ี   

ไมมี beta lactam 

ยา beta lactam ท่ีมี 

 (ในตารางท่ี 4) 

 
ยา beta lactam ท่ีมี 

 
(ในตารางท่ี 4) 

ยาทางเลือก 

ยาตานเช้ือแบคทีเรียกลุมท่ี    

ไมมี beta lactam  หรือ 

หรือ ยา beta lactam ท่ีมี 

 (ในตารางท่ี 4) 

ยา beta lactam ท่ีมี 

 (ในตารางท่ี 4) 
 

ยา beta lactam ท่ีมี 

 (ในตารางท่ี 4) 

Immediate response 

อาการรุนแรง 

   Anaphylaxis 

   Anaphylactic shock 

   Angioedema 

   Bronchospasm 

   Wheezing 

   Generalized urticaria 

   Hypotension 

อาการไมรุนแรง 

   Isolated urticaria 

   Mild rash 

มีประวัติแพยาตานเช้ือแบคทีเรียที่มีโครงสรางเปน beta lactam ท่ีชัดเจน 

Delayed response 

อาการไมรุนแรง 

   Itching 

   Isolated 

     maculopapular 

eruption 

อาการรุนแรง 

   Hemolytic anemia 

   Thrombocytopenia 

   Agranulocytosis 

   Serum sickness 

   Vasculitis 

   SJS/TEN, DRESS, AGEP 

ยาทางเลือกในกลุมน้ีไมมีหรือมีความเส่ียงตํ่ามากตอการแพยาขามกลุม และอาจ

พิจารณาเลือกใชไดหากยาสามารถครอบคลุมเช้ือที่ตองการรักษาและมีขอมูล

สนับสนุนประสิทธิภาพการรักษาที่ดี 

ยาทางเลือกมีความเส่ียงนอยตอการแพยาขามกลุมและอาจพิจารณาใชยาไดหาก

ประโยชนจากการใชมีมากกวาความเส่ียง และควรมีการติดตามอยางใกลชิด 

ยาทางเลือกในกลุมน้ีมีความเส่ียงสูงตอการแพยาขามกลุม หรือความรุนแรงของ

ประวัติแพยาเดิมแสดงถึงความเส่ียงท่ีมากกวาประโยชนจากการใชยาทางเลือก 

อาจพิจารณาใชยาไดหากอยูภายใตการดูแลของแพทยผูเช่ียวชาญในสถานพยาบาล 

ที่มีความพรอม 

ยาทางเลือกมีชนิดมีหมูฟงกชัน R1 เหมือนกับยาที่มีประวัติแพมากอน 

ยาทางเลือกและยาที่มีประวัติการแพมีหมูฟงกชัน R2 เหมือนกัน แต R1 ไมเหมือนกัน   

ยาทางเลือกและยาที่มีประวัติการแพมีหมูฟงกชัน R1 หรือ R2 คลายกัน   

ยาทางเลือกและยาที่มีประวัติการแพมีหมูฟงกชัน R1 และ R2 ไมเหมือนกัน  
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การพิจารณาใชยาทางเลือกในผูท่ีมีประวัติ

แพยา beta lactam 

ในกรณีท่ีพบผูปวยท่ีมีประวัติการแพยา beta lactam 

และจําเปนตองพิจารณาการใชตานเช้ือแบคทีเรียเพ่ือการ

รักษาภาวะติดเชื้อท่ีเก่ียวของ ขั้นตอนเบ้ืองตนของการ

พิจารณาเลือกยาทางเลือกอาจทําไดดังน้ี  

1. ยืนยันประวัติการแพยาและระดับความรุนแรงของ

การแพยาเพ่ือให ไดขอมูลท่ีถูกตองสําหรับการพิจารณา

เลือกใชยาตอไป  

2. พิจารณาความเปนไปไดของลักษณะการแพยา 

beta lactam ของผูปวย วาเปนการแพยาจากโครงสราง beta 

lactam หรือเปนการแพจากหมูฟงกชันหรือ side chain 

ซ่ึงแนวทางในขอน้ีอาจไมสามารถทําไดชัดเจนมากนักจากการ

สัมภาษณ ยกเวนในกรณีที่ผูปวยมีประวัติแพยาหลายชนิดใน

กลุมยอยที่แตกตางกันและยาดังกลาวมี side chain ตําแหนง 

R1 ท่ีไมเหมือนกัน เชน มีประวัติแพ amoxicillin, cefepime 

และ cefdinir อาจพิจารณาในเบ้ืองตนวาผูปวยมีแนวโนมท่ีจะ

แพยาจากโครงสรางวงแหวน beta lactam ในขณะที่ ผูปวย

สวนใหญมักมีประวัติการแพยา beta lactam เพียงชนิดเดียว 

ทําใหการประเมินลักษณะการแพยาจากโครงสราง beta lactam 

น้ันไมสามารถทําไดจากการสัมภาษณประวัติเพียงอยางเดียว 

3. การพิจารณาเลือกใชยาทางเลือกโดยอางอิงจาก

ระดับความรุนแรงและระยะเวลาการแสดงอาการแพยา ดัง

แสดงตัวอยางการพิจารณาในรูปท่ี 3 ซ่ึงมีการจัดลําดับ

ความเส่ียงของการแพยาขามกลุมตามความเหมือนหรือ

ความคลายกันของหมูฟงกชัน R1 และ R2 (ตารางที่  4) 

กลาวคือ ในผูปวยท่ีมีอาการแพทั้งแบบ immediate allergic 

reaction และ delayed allergic reaction ควรหลีกเลี่ยง

การได beta lactam ท่ีมีหมูฟงกชัน R1 เหมือนกับยาท่ีมี

ประวัติแพ เน่ืองจากมีความเส่ียงตอการแพยาขามกลุมท่ีสูง

กวายา beta lactam อ่ืนๆ สวนกรณีที่ผูปวยมีประวัติแพ

ยา beta lactam แบบรุนแรงน้ันอาจพิจารณาหลีกเลี่ยงยา 

beta lactam ท่ีมีหมูฟงกชัน R1 และ R2 ท่ีคลายกันกับยาท่ี

มีประวัติแพเพ่ิมเติมไปอีกดวย สวนผูปวยที่มีอาการแพไม

รุนแรงสามารถเลือกใช beta lactam ทีห่มูฟงกชัน R1 ไมเหมือน 

หรือมีหมูฟงกชัน R1 และ R2 ท่ีคลายกับยาที่มีประวัติแพได 

และควรไดรับการติดตามอาการแพหลังจากไดรับยาอยาง

ใกลชิด อยางไรก็ตามตัวอยางระดับความเส่ียงของการแพ

ยาขามกลุมในรูปที่ 3 อาจใชเปนเคร่ืองมือชวยพิจารณาได

ในเบ้ืองตนเทาน้ัน การตัดสินใจเลือกใชยาอาจเปลี่ยนแปลง

ไดหากมีปจจัยหรือประเด็นพิจารณาอ่ืน  ๆที่สงผลใหความเสี่ยง

ของผูปวยเพ่ิมขึ้นหรือลดลง เชน การทํา skin test หรือวิธี 

การทดสอบการแพยาท่ีเหมาะสมโดยแพทยผูเชี่ยวชาญ 

รวมถึงการยอมรับความเสี่ยงของผูปวยซ่ึงเปนผูท่ีจะไดรับ

ผลกระทบโดยตรงจากการตัดสินใจเลือกใชยาดวยเชนกัน  

บทสรุป 

การเลือกใชยาตานเชื้อแบคทีเรียในผูปวยท่ีมีประวัติ

การแพยา beta lactam เปนปญหาท่ีพบไดบอย การยืนยัน

ประวัติการแพยาตามมาตรฐานการปฏิบัติของวิชาชีพและ

องคความรูเก่ียวกับการแพยาและโครงสรางทางเคมีของยา 

beta lactam และหมูฟงกชันหรือ side chain ที่สัมพันธ

กับการแพยาขามกลุมมีสวนสําคัญท่ีจะใชประกอบการ

พิจารณาเลือกใชยาหรือใหขอมูลแกแพทยเพ่ือประเมิน

นํ้าหนักระหวางประโยชนจากการใชยาและความเสี่ยงจาก

การแพยาขามกลุมที่อาจเกิดขึ้นกับผูปวย 
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บทคัดยอ  

ยากลุม sodium-glucose cotransporter type 2 (SGLT2) inhibitor เปนยาลดระดับนํ้าตาลในเลือดกลุมใหมท่ีถูกพบ

เพ่ิมเติมวามีประสิทธิภาพในการรักษาและปองกันโรคทางหัวใจและหลอดเลือด ยากลุมน้ีมีคุณสมบัติทางเภสัชพลศาสตรท่ีมี

ความแตกตางกันในแงของความจําเพาะในการยับยั้ง SGLT2 ซ่ึงมีความมากนอยแตกตางกันไปในแตละตัวยา ซ่ึงผลจากการ

ยับย้ัง SGLT2 จนทําใหเกิดการขับนํ้าตาลออกมาทางปสสาวะน้ีเปนกลไกสําคัญที่ทําใหเกิดการลดลงของระดับนํ้าตาลในเลือด 

รวมถึงทําใหเกิดการเปล่ียนแปลงทางสรีรวิทยาหลายประการ ยากลุม SGLT2 inhibitor มีคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรท่ี

คลายคลึงกันโดยมีจุดเดนท่ียากลุมน้ีถูกเปลี่ยนสภาพผานกระบวนการ glucuronidation จึงมีความเส่ียงตอการเกิดอันตรกิริยา

ระหวางยาผาน cytochrome P-450 นอย อยางไรก็ตามยากลุมน้ีมีอาการไมพึงประสงคหลายประการท่ีมีระดับความรุนแรงต่ํา

ไปจนถึงมีความรุนแรงมาก โดยเฉพาะอยางยิ่งการเกิด diabetic ketoacidosis ในผูปวยกลุมเสี่ยง จึงควรระมัดระวังการใชยา

ในผูปวยกลุมเส่ียงเปนพิเศษ มีการศึกษาทางคลินิกหลายการศึกษาท่ีแสดงใหเห็นถึงประสิทธิภาพของยากลุมนี้ในผูปวยโรคหัวใจ

และหลอดเลือดท้ังผูปวยท่ีมีเพียงความเสี่ยงตอการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด และผูปวยที่เคยมีประวัติการเกิดโรคหัวใจและ

หลอดเลือดมาแลว มีหลากหลายทฤษฎีที่เก่ียวของกับกลไกท่ีทําใหเกิดประโยชนทางหัวใจและหลอดเลือดท่ีนอกเหนือจากฤทธ์ิ

ลดระดับนํ้าตาลในเลือด อยางไรก็ตามยังตองการขอมูลจากการศึกษาเชิงลึกเพ่ิมเติม บุคลากรสาธารณสุขจึงควรติดตามขอมูล

ของยากลุมน้ีอยางตอเน่ือง  

คําสําคัญ 

SGLT2 inhibitors, หัวใจและหลอดเลือด, ระดับนํ้าตาลในเลือด, หัวใจลมเหลว, diabetic ketoacidosis 
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วัตถุประสงคเชิงพฤติกรรม 

หลังจากอานบทความเสร็จสิ้นแลว ผูอานมีความ 

สามารถดังน้ี 
1. ทราบถึงคุณสมบัติทางเภสัชศาสตรของยากลุม 

SGLT2 inhibitor 

2. ทราบถึงอาการไมพึงประสงคที่สําคัญของยากลุม SGLT2 

inhibitor 

3. ทราบถึงหลักฐานทางวิชาการที่แสดงถึงประโยชนทาง

หัวใจและหลอดเลือดของยากลุม SGLT2 inhibitor 

4. ทราบถึงกลไกท่ีคาดวาทําใหเกิดประโยชนทางหัวใจและ

หลอดเลือดของยากลุม SGLT2 inhibitor 

บทนํา  

ยากลุม sodium-glucose cotransporter type 2 

(SGLT2) inhibitor เปนกลุมยาท่ีไดรับความสนใจจากบุคลากร

สาธารณสุขคอนขางมากในชวง 3-4 ปที่ผานมา เน่ืองจาก

เปนยากลุมใหมท่ีถูกพบวามีประสิทธิภาพในการรักษาและ

ปองกันโรคทางหัวใจและหลอดเลือดท้ังท่ีจริงแลวยากลุมน้ี

มีตนกําเนิดจากการเปนเพียงยาลดระดับนํ้าตาลในเลือด  

ในผูปวยโรคเบาหวานชนิดท่ี 2 เทาน้ัน ปจจุบันมีการศึกษา

ทางคลินิกหลายการศึกษาท่ีแสดงใหเห็นถึงประสิทธิภาพ

ของยากลุมน้ีในผูปวยโรคหัวใจและหลอดเลือดท้ังผูปวยท่ีมี

เพียงความเส่ียงตอการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด และ

ผูปวยท่ีเคยมีประวัติการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดมาแลว 

นอกจากน้ีการศึกษายังพบวายากลุมน้ีใหประโยชนทางหัวใจ

และหลอดเลือดในผูปวยที่ไมไดเปนเบาหวานรวมดวย แสดงวา

ยากลุมน้ีนาจะสงผลดีตอระบบหัวใจและหลอดเลือดผาน

ทางกลไกอ่ืนท่ีนอกเหนือจากการลดระดับนํ้าตาลในเลือด 

อยางไรก็ตามมีรายงานเก่ียวกับอาการไมพึงประสงคท่ีพบได

บอยจากการใชยากลุม SGLT2 inhibitor และอาการไมพึง

ประสงคบางชนิดน้ันมีความรุนแรงคอนขางมากบทความน้ีจึง

มีวัตถุประสงคเพ่ือทบทวนเก่ียวกับคุณสมบัติทางเภสัช

พลศาสตรและเภสัชจลนศาสตรของยากลุม SGLT2 inhibitor 

อาการไมพึงประสงคท้ังชนิดที่พบบอยและชนิดท่ีพบนอยแตมี

อันตราย รวมถึงหลักฐานทางวิชาการท่ีแสดงถึงประสิทธิภาพ

และความปลอดภัยจากการใชยากลุมน้ีในผูปวยท่ีเปนโรคทาง

ระบบหัวใจและหลอดเลือด อีกท้ัง proposed mechanism 

ของยากลุม SGLT2 inhibitor ที่อาจเก่ียวของกับประโยชน

ทางหัวใจและหลอดเลือด 

การคนพบและการพัฒนายากลุม SGLT2 

inhibitor1 

ระบบการดูดกลับนํ้าตาลกลูโคสที่ไตถูกคนพบเม่ือ

ชวงปลายป ค.ศ. 1930 โดยนักวิทยาศาสตรพบวามี sodium-

glucose cotransporter 2 ชนิดท่ีบริเวณทอไตสวนตน 

(proximal convoluted tubule; PCT) ที่ทําหนาท่ีในการ

ดูดกลับนํ้าตาลเขาสูกระแสเลือด ไดแก SGLT1 และ SGLT2 

บริเวณ S3 segment และ S1 segment ของ PCT ตามลําดับ 

ซ่ึงเปน transporter ท่ีดูดกลับนํ้าตาลกลูโคสรวมกับโซเดียม  

โดย SGLT2 เปน transporter ท่ีมีความสามารถในการดูดกลับ

นํ้าตาลกลูโคสไดมากกวา กลาวคือประมาณรอยละ 90 ของ

นํ้าตาลกลูโคสในทอไตจะถูกดูดกลับเขาสูกระแสเลือดโดย 

SGLT2 ยิ่งไปกวาน้ันมีการคนพบวาผูปวยโรคเบาหวานจะมี

ระดับ SGLT2 มากกวาปกติ จึงทําใหเกิดการดูดกลับนํ้าตาล

กลูโคสเขาสูกระแสเลือดไดมากกวาคนทั่วไป ซ่ึงเปนผลเสีย

ตอการควบคุมระดับนํ้าตาลในผูปวยกลุมดังกลาว การคนควา

หาสารท่ีมีผลยับยั้ง SGLT2 จึงเปนเปาหมายที่สําคัญของ

การพัฒนายาลดระดับนํ้าตาลในเลือดกลุมใหมท่ีมีกลไกการ

ออกฤทธิ์ท่ีแตกตางจากยาลดระดับนํ้าตาลในเลือดกลุมอ่ืนๆ 

 ในป ค.ศ. 1835 มีการคนพบสารท่ีมีชื่อวา phlorizin 

เปนสารกลุม dihydrochalcone ท่ีสกัดมาจากเปลือกของ

ตนแอปเปล จากน้ันประมาณ 50 ปตอมาจึงพบวา phlorizin 

มีฤทธ์ิยับยั้งการดูดกลับนํ้าตาลกลูโคสท่ีไต และทําใหเกิดการ

ขับนํ้าตาลกลูโคสออกมาทางปสสาวะ เม่ือให phlorizin แก

หนูทดลองพบวา phlorizin ลดระดับนํ้าตาลในเลือดของ 
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หนูทดลองท้ังระดับนํ้าตาลชวงอดอาหาร (fasting blood 

glucose) และระดับนํ้าตาลหลังม้ืออาหาร (postprandial 

glucose) รวมถึงมีผลเพ่ิม insulin sensitivity อีกดวย ซ่ึงฤทธิ์

ลดระดับนํ้าตาลของ phlorizin ในสัตวทดลองน้ันเกิดจาก

ความสามารถในการยับย้ัง SGLT1 และ SGLT2 ท่ีทอไต  

จึงทําใหการดูดกลับนํ้าตาลเขาสูกระแสเลือดลดลง 

อยางไรก็ตามการนํา phlorizin มาพัฒนาเปนยาลด

ระดับนํ้าตาลที่จะใชในเวชปฏิบัติน้ันมีขอจํากัดท่ีสําคัญ คือ 

ความไมจําเพาะเจาะจงตอ SGLT2 เน่ืองจากสาร phlorizin 

มีผลยับยั้ง SGLT2 และ SGLT1 ในระดับท่ีใกล เคียงกัน 

ดังน้ัน phlorizin จึงรบกวนการทํางานของ SGLT1 ซ่ึงเปน 

glucose transporter ท่ีสําคัญของการดูดซึมนํ้าตาลใน

หลายอวัยวะ ทําใหเส่ียงตอการเกิดผลขางเคียงตางๆ เชน 

phlorizin ยับยั้งการดูดซึมนํ้าตาลกลูโคสของ SGLT1 ท่ี

บริเวณลําไสเล็ก ทําใหเกิดอาการผิดปกติท่ีมีสาเหตุจากการ

ดูดซึมนํ้าตาลในทางเดินอาหารบกพรอง ไดแก ทองเสีย 

ภาวะขาดนํ้า และการดูดซึมผิดปกติ นอกจากน้ี SGLT1 ยัง

กระจายตัวตามอวัยวะอ่ืนๆ เชน หลอดลมสวนตน (trachea) 

อัณฑะ ตอมลูกหมาก หัวใจ กลามเน้ือลาย รวมถึงสมองสวน

ฮิปโปแคมปส (hippocampus)2 ยิ่งไปกวาน้ัน metabolite 

ของ phlorizin ยังสงผลรบกวนการทํางานของ glucose 

transporter type 1 (GLUT1) ซ่ึงเปน transporter ท่ีสําคัญ

ของการดูดซึมนํ้าตาลกลูโคสในหลายอวัยวะ จึงมีความกังวลวา 

phlorizin อาจรบกวนการดูดซึมนํ้าตาลของอวัยวะสําคัญตาง  ๆ

จนอาจเกิดอันตรายตอผูปวยได นอกจากน้ี phlorizin เปนสาร

ท่ีมี bioavailability คอนขางต่ํา จึงไมเหมาะกับการพัฒนา

เปนยาในรูปแบบรับประทาน จากขอจํากัดตางๆ ท่ีไดกลาวมา 

ทําใหมีการปรับเปลี่ยนลักษณะโมเลกุลของ phlorizin เพ่ือ 

ใหไดมาซ่ึงโมเลกุลท่ีมีความเหมาะสมตอการออกฤทธิ์เปน

ยาลดระดับนํ้าตาลในเลือดท่ีมีทั้งประสิทธิภาพที่ดีและมี

ความปลอดภัยสูง 

ในชวงตนของการพัฒนายาจาก phlorizin มีการดัดแปลง

โมเลกุลโดยเนนไปท่ีการพัฒนาโมเลกุลในกลุม O-glucoside 

อยางไรก็ตามขอจํากัดของโมเลกุลในกลุม O-glucoside คือ 

ยังมีความจําเพาะเจาะจงตอ SGLT2 คอนขางตํ่า และสาร

หลายชนิดถูกเปล่ียนสภาพท่ีตับผานกระบวนการ first-pass 

metabolism คอนขางมาก จึงยังไมเหมาะสมตอการพัฒนา

เปนยาชนิดรับประทาน นอกจากน้ียังมีความคงตัวทางเภสัช

จลนศาสตรคอนขางต่ํา ในขณะที่โมเลกุลในกลุม C-glucoside 

มีคุณสมบัติที่เหมาะสมกับการพัฒนาเปนยาลดระดับนํ้าตาล

ในเลือดมากกวา โดยเฉพาะอยางย่ิงความจําเพาะเจาะจงตอ

การยับย้ัง SGLT2 ท่ีมากกวา SGLT1 คอนขางมาก ยาตัวแรก

ของโมเลกุลในกลุม C-glucoside คือ dapagliflozin ยาน้ีมี

ความจําเพาะตอ SGLT2 มากกวา SGLT1 ถึง 1,200 เทา ยาน้ี

มีประสิทธิภาพดีในการลดระดับนํ้าตาลในเลือด รวมถึงมีการ

ออกฤทธิ์แบบ dose-dependent effect หลังจากทําการ 

ศึกษาขนาดใหญในผูปวยเบาหวานเพ่ือทดสอบประสิทธิภาพ

และความปลอดภัยแลว ยา dapagliflozin จึงไดรับการอนุมัติ

จากองคการอาหารและยา สหภาพยุโรป (EMA) และองคการ

อาหารและยา ประเทศสหรัฐอเมริกา (USFDA) ใหนํามาใช

เปนยาลดระดับนํ้าตาลในเลือดสําหรับผูปวยโรคเบาหวาน 

ในป ค.ศ. 2012 และ 2014 ตามลําดับ หลังจากน้ัน จึงมี

การพัฒนาโมเลกุลยาในกลุม C-glucoside อยางตอเน่ือง

อีกหลายชนิด ซ่ึงโมเลกุลของยาในกลุมน้ีมีความจําเพาะตอ 

SGLT1 และ SGLT2 ในอัตราสวนท่ีแตกตางกันออกไป ซ่ึง

ในชวงแรกจะเปนการนํายากลุมน้ีมาใชสําหรับขอบงใชเพ่ือ

ลดระดับนํ้าตาลในเลือดในผูปวยโรคเบาหวานเทาน้ัน 

คุณสมบัติดานเภสัชพลศาสตรของยากลุม 

SGLT2 inhibitor 

ยากลุม SGLT2 inhibitor มีคุณสมบัติดานเภ สัช

พลศาสตรท่ีคลายคลึงกัน กลาวคือยาทุกตัวยับย้ังการทํางาน

ของ SGLT2 แบบ reversible และเปนการออกฤทธ์ิแบบ 

competitive inhibition แลวสงผลยับยั้งการดูดกลับนํ้าตาล

กลูโคสท่ีไต1 อยางไรก็ตามถึงแมจะใชยาในขนาดที่สามารถ

ยับย้ังการทํางานของ SGLT2 อยางเต็มท่ี แตพบวาปริมาณ
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นํ้าตาลท่ีถูกขับออกมาทางปสสาวะคิดเปนเพียงรอยละ 50-60 

เทาน้ัน สาเหตุท่ีเปนเชนน้ีเน่ืองมาจากการปรับตัวของรางกาย

ใหเพ่ิมการดูดกลับนํ้าตาลโดย SGLT12   

เม่ือยากลุม SGLT2 inhibitor ยับยั้งการดูดกลับนํ้าตาล

จากของเหลวในทอไต จึงทําใหเกิดการขับนํ้าตาลออกทาง

ปสสาวะ ซ่ึงการมีนํ้าตาลปนออกมากับปสสาวะ (glucosuria) 

เปนผลทางเภสัชวิทยาของยาท่ีทําใหปริมาณนํ้าตาลใน

รางกายลดลง ระดับนํ้าตาลในเลือดจึงลดลง รวมถึงทําใหเกิด

การสูญเสียพลังงาน (caloric loss) ออกจากรางกาย ทําให

นํ้าหนักตัวของผูปวยลดลงในระยะยาว อยางไรก็ตามภาวะ 

glucosuria ยังเปนท่ีมาของการเกิดอาการไมพึงประสงคจาก

การใชยากลุมน้ีหลายประการ ไดแก ปริมาณปสสาวะเพ่ิมขึ้น

โดยเฉพาะอยางย่ิงในชวงแรกของการใชยาเน่ืองจากผล 

osmotic diuresis รวมถึงการเพ่ิมความเส่ียงตอการติดเชื้อ

ราและแบคทีเรียในระบบทางเดินปสสาวะ ซ่ึงจะขอกลาวถึง

โดยละเอียดในเน้ือหาสวนถัดไป 

ความแตกตางทางเภสัชพลศาสตรท่ีสําคัญของยากลุม 

SGLT2 inhibitor คือ ยาแตละชนิดจะมีความจําเพาะเจาะจง

ตอการยับย้ัง SGLT2 และ SGLT1 ท่ีแตกตางกันดังแสดง

รายละเอียดไวในตารางท่ี 1 ในปจจุบันยังไมเปนท่ีทราบแนชัด

วาความจําเพาะตอ SGLT2 ท่ีแตกตางกันของยาแตละชนิดน้ัน

ทําใหเกิดผลทางคลินิกและผลขางเคียงที่แตกตางกันหรือไม 

การรบกวนการทํางานของ SGLT1 ท่ีบริเวณลําไสเล็กสวนตน

น้ันอาจทําใหเกิดผลขางเคียงเก่ียวกับการดูดซึมนํ้าตาล  

ผิดปกติท่ีระบบทางเดินอาหาร อาจเกิดภาวะขาดพลังงาน 

และอาการผิดปกติในระบบทางเดินอาหาร เชน ทองอืด 

ทองเสีย เปนตน ในทางกลับกัน การดูดซึมนํ้าตาลท่ีลําไส

เล็กผาน SGLT1 มีผลตอการสรางฮอรโมนบางชนิดในระบบ

ทางเดินอาหาร เชน glucagon-like peptide 1 (GLP-1) 

การศึกษาในสัตวทดลองพบวาการยับย้ัง SGLT1 ทําให

ปริมาณของ GLP-1 ในกระแสเลือดเพ่ิมมากข้ึน ซ่ึงคาดวา

เกิดจากการมีปริมาณนํ้าตาลกลูโคสในทางเดินอาหารเพ่ิมขึ้น 

จึงทําใหเกิดการหลั่ง GLP-1 ออกมามากข้ึน นอกจากน้ีการ

ดูดกลับนํ้าตาลกลูโคสท่ีไตเปนการทํางานรวมกันของ SGLT1 

และ SGLT2 การศึกษาพบวาการยับย้ังการทํางานของ SGLT2 

ทําใหมีระดับ SGLT1 เพ่ิมมากข้ึน ซ่ึงอาจชดเชยการทํางานของ 

SGLT2 ที่ลดลง ดังน้ันการที่ยามีผลยับย้ัง SGLT1 บางสวน 

อาจสงผลดีตอการควบคุมระดับนํ้าตาลในเลือดของผูปวย

ในหลากหลายแงมุม อยางไรก็ตามระดับการยับยั้ง SGLT1 

ท่ีเหมาะสมซ่ึงอาจทําใหเกิดผลดีดังท่ีไดกลาวมาน้ียังไมเปน

ท่ีทราบแนชัด จึงตองรอขอมูลเพ่ิมเติมจากการศึกษาตอไป3 

นอกจากน้ียังมีการคนพบ transporter ในกลุม SGLT อีก

หลายชนิด เชน SGLT3 ซ่ึงพบการกระจายตัวอยูตามอวัยวะตาง  ๆ

ในรางกาย คาดวามีหนาที่เก่ียวกับการรับรูปริมาณนํ้าตาล

กลูโคส (glucose sensor) นอกจากน้ียังมีการคนพบ SGLT4, 

SGLT5 และ SGLT6 ซ่ึงในปจจุบันยังไมมีขอมูลท่ีชัดเจน

เก่ียวกับการกระจายตัวของ transporter เหลาน้ีในรางกาย

รวมถึงยังไมทราบบทบาททางสรีรวิทยาท่ีแนชัดในมนุษย2 

               

            ตารางที่ 1 ความจําเพาะตอการยับยั้ง SGLT2 และ SGLT1 สําหรับยากลุม SGLT2 inhibitor3 

ช่ือยา IC50ตอ SGLT1:SGLT2 (nM) ความจําเพาะตอ SGLT2* 

Dapagliflozin 1391:1.12 1,200 

Canagliflozin 910:2.2 400 

Empagliflozin 8,300:3.1 2,700 

Luseogliflozin 3,990:2.2 1,770 

Sotagliflozin 36:1.8 20 

Ertugliflozin 1,960:0.9 2,200 

       IC50: half-maximal inhibitory concentration, nM: nanomolar (nmol/L), SGLT: sodium-glucose cotransporter 

      *ความจําเพาะตอ SGLT2 ไดมาจากสัดสวนของ IC50 ตอ SGLT2 เทียบกับ SGLT1
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ผลทางสรีรวิทยาท่ีเกิดจากการใชยากลุม 

SGLT2 inhibitor3 

ยากลุม SGLT2 inhibitor ออกฤทธิ์ลดระดับนํ้าตาล

ในเลือดผานกลไกการยับย้ังการทํางานของ SGLT2 ท่ีทอไต 

รบกวนการดูดกลับนํ้าตาลที่ไต จึงทําใหเกิดการขับนํ้าตาล

ออกมาทางปสสาวะ อยางไรก็ตามการขับนํ้าตาลออกมา

ทางปสสาวะน้ีนอกจากจะเปนกลไกหลักท่ีทําใหเกิดการ

ลดลงของระดับนํ้าตาลในเลือดแลว ยังสงผลใหเกิดการ

เปลี่ยนแปลงตางๆ ทางสรีรวิทยาอีกหลายประการ ซ่ึงมีท้ัง

ผลท่ีเปนประโยชนตอการควบคุมโรคและผลท่ีเปนขอควร

ระมัดระวังในการใชยา การเปล่ียนแปลงเหลาน้ันไดแก 

การเปล่ียนแปลงที่เก่ียวของกับเมแทบอลิสมและ

สมดุลฮอรโมนในรางกาย: การขับนํ้าตาลออกทางปสสาวะ

ทําใหเกิดผลทางออมซ่ึงเปนประโยชนตอผูปวยเบาหวาน

รวมถึงการเปล่ียนแปลงระบบการใชพลังงานในรางกาย

หลายประการ จากการศึกษาพบวาการใชยากลุม SGLT2 

inhibitor ชวยเพ่ิมการทํางานของ beta-cell ของตับออน 

เพ่ิมอัตราการใชพลังงานจากนํ้าตาลของอวัยวะตางๆ ใน 

รางกาย (glucose disposal rate) ซ่ึงคาดวาเกิดจากการเพ่ิม 

insulin sensitivity นอกจากน้ียังทําใหเกิดการหล่ัง glucagon 

จากตับออนเพ่ิมมากข้ึนซ่ึงเปนผลมาจากการปรับตัวของ

รางกายในสภาวะท่ีมีการสูญเสียนํ้าตาล ทําให glucagon-

to-insulin ratio เพ่ิมข้ึน นอกจากน้ียังทําใหเกิดการสูญเสีย

พลังงาน จึงทําใหนํ้าหนักตัวของผูปวยท่ีใชยากลุม SGLT2 

inhibitor ลดลง จากการศึกษาพบวา นํ้าหนักตัวจะลดลง

ประมาณรอยละ 2-5 (คาเฉลี่ย คือ 1.5-6 กิโลกรัม) โดยมักพบ

การลดลงของนํ้าหนักตัวอยางตอเน่ืองหลังจากเร่ิมใชยาชวง 

12-26 สัปดาหแรก โดยพบวารอยละ 70 ของนํ้าหนักตัวท่ี

ลดลงเกิดจากการลดลงของไขมัน โดยเฉพาะอยางย่ิงไขมัน

ชนิด visceral fat ซ่ึงเปนผลดีตอการควบคุม metabolic 

syndrome นอกจากน้ีการสูญเสียนํ้าตาลกลูโคสออกจาก

รางกายทําใหเกิดการเปล่ียนแปลงระบบการใชพลังงานจากเดิม

ท่ีสรางพลังงานผานการเผาผลาญกลูโคสเปนหลัก เปล่ียนเปน

การเผาผลาญไขมันเพ่ิมขึ้น ซ่ึงการเผาผลาญไขมันทําใหเกิด

การสรางพลังงานในปริมาณท่ีมากกวา และสงผลดีตอการ

ทํางานของหลายอวัยวะ   

การเปล่ียนแปลงที่เก่ียวของกับระบบการไหลเวียน

โลหิต: ภาวะ osmotic diuresis และ natriuresis ซ่ึงเปน

ผลที่ตามมาจากการมีนํ้าตาลและโซเดียมในปสสาวะโดยเฉพาะ

อยางยิ่งในชวงแรกของการใชยา ทําใหปริมาณของเหลวใน

รางกายลดลง ผูปวยจะมีความเสี่ยงตอภาวะของเหลวพรอง 

(volume depletion) และอาจเกิดภาวะความดันโลหิตต่ํา

ไดในผูปวยบางราย อยางไรก็ตามอาการเหลาน้ีจะคอยๆ 

ทุเลาลงเม่ือผูปวยใชยาอยางตอเน่ือง จากการศึกษาพบวา

ปริมาณปสสาวะจะกลับมาสูภาวะปกติหลังจากใชยาอยาง

ตอเน่ืองประมาณ 2-12 สัปดาห จากการศกึษาในระยะยาว 

พบวายากลุมน้ีทําใหปริมาณปสสาวะเพ่ิมขึ้นเพียงเล็กนอย

เทาน้ัน (100-500 มิลลิลิตรตอวัน) กลาวคือ มีฤทธิ์ขับปสสาวะ

แบบออน  ๆนอกจากน้ียังมีขอมูลเก่ียวกับการเปล่ียนแปลงของ

ปริมาณของเหลวในรางกาย (plasma volume) หลังการใช

ยากลุม SGLT2 inhibitor อยางตอเน่ือง พบวา plasma 

volume ลดลงเพียงรอยละ 5-10 อยางไรก็ตามพบวาปริมาณ

ของเหลวในรางกายลดลงคอนขางมากในกลุมผูปวยสูงอายุ 

ผูท่ีมีการทํางานของไตบกพรอง และผูที่ใชยาขับปสสาวะ 

(diuretics) รวมดวย จึงควรระมัดระวังเปนพิเศษหากใชยา

ในผูปวยกลุมเสี่ยงเหลาน้ี   

คุณสมบัติดานเภสัชจลนศาสตรของยากลุม 

SGLT2 inhibitor 

ยากลุม SGLT2 inhibitor มีคุณสมบัติดานเภสัชจลน 

ศาสตรท่ีมีความคลายคลึงกันมาก กลาวคือยาสวนใหญถูก

ดูดซึมท่ีระบบทางเดินอาหารไดดี มีคาคร่ึงชีวิตที่ยาวนาน

เพียงพอท่ีจะบริหารยาวันละ 1 คร้ัง ยาถูกเปล่ียนสภาพที่ตับ

เปนสวนใหญโดยผานกระบวนการ glucuronidation จึงมี

ความเส่ียงตอการเกิดอันตรกิริยาระหวางยาผานการรบกวน

การทํางานของ cytochrome-P 450 (CYP) คอนขางนอย  
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ตัวยาที่ผานการเปล่ียนสภาพแลวสวนใหญจะเปน inactive 

metabolite แลวถูกขับออกจากรางกาย มีเพียงสวนนอย

เทาน้ันที่ขับออกทางไตในรูป active form4 รายละเอียด

เพ่ิมเติมของคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรแสดงไว ใน

ตารางที่ 2 

อาการไมพึงประสงคจากการใชยา3 

ดังท่ีไดกลาวไปแลวขางตนวาการขับปสสาวะออกมา

พรอมกับนํ้าตาลเปนสาเหตุที่ทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงทาง

สรีรวิทยาหลายประการซ่ึงรวมถึงอาการไมพึงประสงคจาก

การใชยาดวย อาการไมพึงประสงคชนิดท่ีพบบอยและ

อาการไมพึงประสงคท่ีพบนอยแตมีความรุนแรงของยากลุม 

SGLT2 inhibitor เปนดังน้ี 

การติดเช้ือในระบบทางเดินปสสาวะและระบบ      

สืบพันธุ (urinary tract and genital tract infection): 

ภาวะ glucosuria ท่ีเกิดจากการใชยาทําใหอัตราการติดเช้ือใน

ระบบทางเดินปสสาวะและระบบสืบพันธุ เพ่ิมขึ้น จากการ 

ศึกษาพบวา ผูปวยท่ีใชยากลุม SGLT2 inhibitor มีอัตราการ

ติดเชื้อในระบบทางเดินปสสาวะรอยละ 5-10 โดยพบบอย

ในผูปวยเพศหญิง อยางไรก็ตามความรุนแรงของการติดเชื้อ

เปนเพียงระดับรุนแรงนอยถึงปานกลาง สามารถใหการรักษาได

ดวยยาตานแบคทีเรียทั่ว  ๆไป สวนการติดเช้ือในระบบสืบพันธุ

พบประมาณรอยละ 3-10 โดยพบในเพศหญิงมากกวาและมี

ความรุนแรงของการติดเช้ือระดับรุนแรงนอยถึงปานกลางเชนกัน 

โดยปจจัยเสี่ยงของการติดเช้ือในระบบทางเดินปสสาวะและ

ระบบสืบพันธุ คือ สุขอนามัยท่ีไมดี (poor hygiene)  

ตารางที่ 2 คุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรของยากลุม SGLT2 inhibitor 
 

ช่ือยา Dapagliflozin5 Canagliflozin6 Empagliflozin7 Luseogliflozin8 Ertugliflozin9 Sotagliflozin10 

Bioavailability (%) 78 65 78 ND 100 71 

Tmax (hours) 1-2 1-2 1.2-1.8 0.7-2.2 1 1.25-3 

Protein 

binding (%) 

91 99 86.2 96 93.6 98 

Metabolism Glucuronidation 

(UGT1A9) 

Glucuronidation 

(UGT1A9 & 2B4) 

Glucuronidation 

(UGT2B7, 1A3, 

1A8, 1A9) 

- CYP: 3A4/5,  

  4A11  

- Glucuronidation 

  (UGT1A1) 

- Active  

  metabolites: M2 

Glucuronidation 

(UGT1A9, 2B7, 

P-glycoprotein) 

- Glucuronidation 

  (UGT1A9,  

  1A1, 2B7) 

- metabolite:  

  M19 

Half-life (hours) 9-12.9 10-13 12.4 9-14 16.6 21-35 

Excretion - Renal 75%  

  (< 2% as  

  unchanged) 

- Fecal 21% 

  (15% as  

  unchanged) 

- Renal 33%  

  (primarily  

  metabolites) 

- Fecal 41.5%  

- Renal 54.4% 

  (50% as 

  unchanged)  

- Fecal 41.2% 

- Renal 4.47% - Renal 50%  

  (1.5% as 

  unchanged) 

- Fecal 41% 

  (34% as  

  unchanged) 

- Renal 57%  

- Fecal 37%  

Tmax: time to peak concentration, UGT: Uridine 5’-diphospho-glucuronosyltransferase, CYP: cytochrome P-450, ND = no data 
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ภาวะนํ้าตาลในเลือดสูงรวมกับภาวะเลือดเปนกรด

จากสารคีโตน (diabetic ketoacidosis; DKA): ภาวะน้ี

เปนภาวะแทรกซอนเฉียบพลันท่ีพบไดในผูปวยเบาหวาน 

กลไกการเกิด DKA เชื่อวาเกิดจากการขาดอินซูลิน หรือมี

ภาวะดื้อตออินซูลิน (insulin resistance) ภาวะดังกลาวน้ี

ทําใหรางกายไมสามารถใชพลังงานจากนํ้าตาลกลูโคส รางกาย

จึงสรางฮอรโมนกลูคากอนเพ่ือเพ่ิมระดับนํ้าตาลในเลือด

รวมถึงเปล่ียนแปลงการใชพลังงานจากกลูโคสไปเปนการใช

พลังงานจากไขมัน ซ่ึงการยอยสลายไขมันจะเกิดสารกลุม 

ketone body ขึ้น โดยผูปวยท่ีมีความเส่ียงคือผูปวยเบาหวาน

ชนิดท่ี 1 และผูปวยเบาหวานชนิดท่ี 2 ท่ีมีการใชอินซูลิน

รวมดวย ปจจัยกระตุนการเกิด DKA คือ ภาวะเจ็บปวย

เฉียบพลัน (acute illness) เชน ภาวะติดเชื้อ การผาตัด เปนตน 

ผูปวยขาดการใชยาอินซูลิน รวมถึงการขาดสารอาหารกลุม

คารโบไฮเดรต ปจจัยเหลาน้ีสงเสริมการเกิด DKA ในผูปวย

กลุมเสี่ยงดังกลาว DKA เปนภาวะแทรกซอนเฉียบพลันท่ี

อันตรายรายแรงและสามารถทําใหผูปวยเสียชีวิตไดหากไมได

รับการรักษาอยางทันทวงที สิ่งที่นาสนใจคืออัตราการเกิด 

DKA เพ่ิมขึ้นอยางมีนัยสําคัญนับต้ังแตเร่ิมมีการใชยากลุม 

SGLT2 inhibitor กันอยางแพรหลาย โดยภาวะ DKA ในผูปวย

ท่ีใชยากลุม SGLT2 inhibitor มีลักษณะที่แตกตางจาก DKA 

ท่ัวๆ ไป คือ ผูปวยมักมีระดับนํ้าตาลในเลือดที่ไมสูงมากนัก 

หรือบางรายพบวาระดับนํ้าตาลในเลือดอยูในระดับปกติ 

(euglycemic DKA) ซ่ึงทําใหการวินิจฉัย DKA ในผูปวยกลุม

น้ีทําไดยากมากขึ้น จากการศึกษาพบวาความเสี่ยงของการเกิด 

DKA ในผูที่ใชยากลุม SGLT2 inhibitor คือ ผูปวยเบาหวาน

ชนิดท่ี 1 จึงกลายเปนคําเตือนใหระมัดระวังการใชยาใน

ผูปวยกลุมน้ี นอกจากน้ีบุคลากรสาธารณสุขควรระมัดระวัง

การใชยากลุม SGLT2 inhibitor ในสภาวะท่ีผูปวยกําลังเกิด

การเจ็บปวยเฉียบพลัน และอาจพิจารณาหยุดการใชยา

ชั่วคราวเพ่ือลดความเส่ียงของการเกิด DKA กลไกท่ีทําให

ผูปวยท่ีใชยากลุม SGLT2 inhibitor เกิด DKA ไดงายคาดวา

เกิดจากกลไกการออกฤทธิ์ของยาที่ทําใหเกิดการเปล่ียนแปลง

รูปแบบการใชพลังงานจากนํ้าตาลเปนการใชพลังงานจากไขมัน 

ทําใหปริมาณของ ketone body เพ่ิมข้ึนมากกวาปกต ิรวมถึง

การท่ียามีผลเพ่ิม glucagon-to-insulin ratio ซ่ึงเปนสภาวะ

ท่ีคลายกับในขณะท่ีเกิด DKA กลาวคือ ยากลุมน้ีสงเสริมใหเกิด 

DKA ไดงายข้ึน นอกจากน้ีการยับย้ังการดูดกลับนํ้าตาลท่ีไต

ก็ทําใหระดับนํ้าตาลในเลือดขณะเกิด DKA นอยกวาที่ควร

จะเปน จึงเปนคําอธิบายของภาวะ euglycemic DKA ท่ีมัก

พบจากการใชยากลุมน้ี 

หลักฐานทางวิชาการท่ีแสดงถึงประโยชนใน

โรคทางระบบหัวใจและหลอดเลือดของยากลุม 

SGLT2 inhibitor 

จุดเร่ิมตนของการพบประโยชนทางหัวใจและหลอดเลือด

ของยากลุม SGLT2 inhibitor คือ การศึกษาท่ีมีวัตถุประสงค

เพ่ือความปลอดภัยทางหัวใจและหลอดเลือด (cardiovascular 

outcome trial, CVOT) การศึกษาชนิดน้ีเกิดข้ึนเน่ืองมาจาก

การพบอาการไมพึงประสงคทางหัวใจและหลอดเลือดจากยา

ลดระดับนํ้าตาลในเลือดรุนเกา เชน การเกิดภาวะหัวใจลมเหลว

จากยากลุม thiazolidinedione ความเส่ียงตอการเกิดภาวะ

หัวใจขาดเลือดที่ เพ่ิมข้ึนจากยากลุม sulfonylurea รุนเกา 

รวมถึงผลเสียทาง metabolic ที่เกิดข้ึนจากยาลดระดับนํ้าตาล

หลายชนิด ทําใหเกิดความกังวลวายารักษาโรคเบาหวาน

อาจจะเปนสาเหตุของการเพ่ิมความเสี่ยงตอการเกิดโรคหัวใจ

และหลอดเลือดซ่ึงเกิดจากกลไกของตัวยาเอง ดังน้ัน USFDA 

และ EMA จึงมีขอกําหนดวา ยารักษาโรคเบาหวานท่ีจะขอขึ้น

ทะเบียนตั้งแตป ค.ศ. 2008 เปนตนมา จะตองทําการศึกษา

แบบ CVOT เพ่ือแสดงถึงความปลอดภัยทางหัวใจและ

หลอดเลือดของยา คือ major adverse cardiovascular event 

(MACE) ซ่ึงไดแก การเกิดภาวะหัวใจขาดเลือดเฉียบพลัน 

การเกิดโรคหลอดเลือดสมอง และการเสียชีวิตจากสาเหตุ

ทางหัวใจและหลอดเลือด โดยจะทําการเปรียบเทียบในกลุม

ผูปวยท่ีไดรับยาใหมกับยาหลอก (placebo) และคัดเลือก

ประชากรกลุมท่ีมีประวัติการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด

หรือมีความเสี่ยงตอการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดเขามา

ในการศึกษา11
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การศึกษาแรกเก่ียวกับ CVOT ของยากลุม SGLT2 inhibitor 

คือ EMPA-REG outcome trial12 ของยา empagliflozin ซ่ึง

นอกจากจะพบวาตัวยาไมเพ่ิมความเสี่ยงตอการเกิด MACE 

เม่ือเปรียบเทียบกับการใช placebo แลว ยังชวยลดอัตราการ

เสียชีวิตรวมถึงการเขารับการรักษาในโรงพยาบาลจากภาวะ

หัวใจลมเหลวอีกดวย การศึกษา CVOT ของยาชนิดอ่ืนๆ  

ในกลุม SGLT2 inhibitor ก็ใหผลไปในทิศทางเดียวกัน คือ   

ไมเพ่ิมความเสี่ยงตอการเกิด MACE อยางมีนัยสําคัญเม่ือ  

เปรียบเทียบกับ placebo และมีแนวโนมใหประโยชนในโรค

ทางระบบหัวใจและหลอดเลือด โดยเฉพาะอยางย่ิงในภาวะ

หัวใจลมเหลวซ่ึงทุกการศึกษาใหผลไปในทิศทางเดียวกันวา 

ยากลุม SGLT2 inhibitor ลดการเขารับการรักษาในโรงพยาบาล

จากภาวะหัวใจลมเหลวไดมากกวายา placebo อยางมีนัยสําคัญ

ทางสถิติ โดยมีอาการไมพึงประสงคจากการใชยาในระดับท่ี

ยอมรับได13-15 รายละเอียดเพ่ิมเติมเก่ียวกับการศึกษา CVOT 

ของ SGLT2 inhibitor แตละชนิด แสดงไวในตารางท่ี 2 

 

ตารางท่ี 2 รายละเอียดโดยยอของการศึกษา cardiovascular outcome trials (CVOT) ของยากลุม SGLT2 inhibitor12-15 

 

 EMPA-REG OUTCOME CANVAS program DECLARE-TIMI 58 VERTIS CV 

ชนิดของ SGLT2 inhibitor Empagliflozin Canagliflozin Dapagliflozin Ertugliflozin 

ลักษณะของผูปวยที่คัดเลือก

เขามาในการศึกษา 

ผูปวยโรคเบาหวานชนิดที่ 2 

ที่มีประวัติเปนโรคหัวใจและ

หลอดเลือด 

ผูปวยโรคเบาหวานชนิดท่ี 2 

ท่ีมีประวัติเปนโรคหัวใจและ

หลอดเลือด หรือ  2 

ความเส่ียงทางหัวใจและ

หลอดเลือด 

ผูปวยโรคเบาหวานชนิดท่ี 2 

ท่ีมีประวัติเปนโรคหัวใจและ

หลอดเลือด หรือ มีความเส่ียง

ทางหัวใจและหลอดเลือด 

ผูปวยโรคเบาหวานชนิดท่ี 2 

ท่ีมีประวัติเปนโรคหัวใจ

และหลอดเลือด 

ผูที่มีประวัติโรคหัวใจและ

หลอดเลือดกอนเขา

การศึกษา (%) 

99 66 41 NA 

จํานวนประชากร (คน) 7,020 10,142 17,160 8,246 

ระยะเวลาท่ีติดตามผูปวย (ป) 3.1 3.6 4.2 3.5 

Primary outcome (MACE) HR 0.86 (95% CI 0.74-0.99) HR 0.86 (95% CI 0.75-0.97) HR 0.93 (95% CI 0.84-1.03) HR 0.97 (95% CI 0.81-1.11) 

Cardiovascular death HR 0.62 (95% CI 0.49-0.77) HR 0.87 (95% CI 0.72-1.06) HR 0.98 (95% CI 0.82-1.17) HR 0.92 (95% CI 0.77-1.11) 

Non-fatal myocardial 

infarction 

HR 0.87 (95% CI 0.70-1.09) HR 0.89 (95% CI 0.73-1.09) HR 0.89 (95% CI 0.77-1.01) HR 1.04 (95% CI 0.86-1.26) 

Non-fatal stroke HR 1.18 (95% CI 0.89-1.56) HR 0.87 (95% CI 0.69-1.09) HR 1.01 (95% CI 0.84-1.21) HR 1.06 (95% CI 0.82-1.37) 

Hospitalization for heart 

failure 

HR 0.65 (95% CI 0.50-0.85) HR 0.67 (95% CI 0.52-0.87) HR 0.73 (95% CI 0.61-0.88) HR 0.70 (95% CI 0.54-0.90) 

CI: confidence interval, HR: hazard ratio, MACE: major adverse cardiovascular event, NA: not available, SGLT2: sodium-glucose 

cotransporter type 2  
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จากผลการศึกษาแบบ CVOT ของยากลุม SGLT2 

inhibitor ในภาพรวมจะเห็นไดวาอัตราการเกิดผลทางคลินิก

ท้ัง MACE รวมถึงการเสียชีวิตมีแนวโนมท่ีคลายคลึงกัน      

แตยังมีความแตกตางกันอยูบางในแงมุมของความมีนัย 

สําคัญทางสถิติ คาดวาอาจเกิดจากความแตกตางของระดับ

ความเสี่ยงตอการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือดของผูปวยใน

แตละการศึกษา อยางไรก็ตามจากขอมูลทางคลินิกของยา 

กลุม SGLT2 inhibitor ทุกชนิดท่ีตีพิมพออกแลวในปจจุบัน

แสดงแนวโนมชัดเจนวาใหประโยชนในการลดการเกิดภาวะ

หัวใจลมเหลวในผูปวยท่ีมีความเส่ียงตอการเกิดโรคหัวใจและ

หลอดเลือด จึงมีการนํายากลุมน้ีมาทําการทดสอบประสิทธิภาพ

และความปลอดภัยตอในผูปวยโรคหัวใจลมเหลวโดยตรง 

โดยในปจจุบันมีขอมูลของการใชยาในผูปวยโรค หัวใจลมเหลว

ชนิดท่ีมีคาการบีบตัวของหัวใจนอยกวารอยละ 40 (heart 

failure with reduced ejection fraction; HFrEF) การศึกษา

แรกของการใชยากลุม SGLT2 inhibitor ในผูปวย HFrEF คือ 

การศึกษา DAPA-HF16 โดยเปนการใชยา dapagliflozin ใน

ผูปวยท่ีเปน HFrEF ทั้งที่เปนเบาหวานรวมดวยและไม เปน

เบาหวานรวมดวย ผลการศึกษาพบวา dapagliflozin ชวย

ลดอัตราการเขารับการรักษาในโรงพยาบาลจากภาวะหัวใจ

ลมเหลว รวมถึงลดอัตราการเสียชีวิตจากโรคหัวใจลมเหลว

โดยใหผลเหมือนกันท้ังในกลุมท่ีเปนเบาหวานและไมเปน

เบาหวานรวมดวย การศึกษาน้ีนาจะเปนการศึกษาแรกท่ี

ชวยขยายบทบาทของยากลุม SGLT2 inhibitor ในผูปวยท่ี

ไมมีโรคเบาหวาน หลังจากน้ันมีการศึกษาของยา empagliflozin 

(EMPEROR-Reduced)17 ในผูปวย HFrEF ผลการศึกษาพบวา 

empagliflozin ใหผลไปในทํานองเดียวกันกับ dapagliflozin 

แตไมพบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติในการลดการ

เสียชีวิตจากโรคหัวใจลมเหลว ซ่ึงท้ัง 2 การศึกษาพบวายากลุม 

SGLT2 inhibitor มีความปลอดภัยและสามารถใชรวมกับยา

รักษาโรคหัวใจลมเหลวและยาขับปสสาวะกลุม loop diuretics 

ไดโดยไมเพ่ิมการเกิดอาการไมพึงประสงคทางระบบไหลเวียน

โลหิต ลาสุดมีการศึกษาของยา sotagliflozin (SOLOIST-WHF)18 

เปนการศึกษาแรกที่ทดสอบประสิทธิภาพและความปลอดภัย

ของยา กลุม SGLT2 inhibitor ในผูปวยเบาหวานที่มี HFrEF 

และเพ่ิงเกิดภาวะ acute decompensated heart failure 

(ADHF) ซ่ึงประชากรกลุมน้ีเปนประชากรกลุมทีท้ั่งมีความเสี่ยง

ตอการเกิดผลเสียทางระบบหัวใจและหลอดเลือด คือ การกลับ

เปนซํ้าของภาวะหัวใจลมเหลวกําเริบจนตองเขารับการรักษา

ในโรงพยาบาล รวมถึงยังเปนกลุมท่ีมีความเส่ียงตอการเกิด

อาการไมพึงประสงคที่สําคัญ คือ DKA เน่ืองจาก ADHF เปน 

acute illness อยางไรก็ตามผลการศึกษาพบวา sotagliflozin 

ชวยลดการเขารับการรักษาในโรงพยาบาลดวยภาวะหัวใจ

ลมเหลวไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติในแงของความปลอดภัย

จากการใชยาพบวาผูปวยที่ไดรับยา sotagliflozin เกิดภาวะ

ทองเสียในสัดสวนท่ีมากกวายาหลอกเล็กนอย อยางไรก็ตาม

อาการไมพึงประสงคท่ีรุนแรง เชน DKA ไมมีความแตกตางกัน

ระหวาง sotagliflozin และ placebo สวนการทดสอบ

ประสิทธิภาพของยาในผูปวยโรคหัวใจลมเหลวชนิดท่ีมีคาการ

บีบตัวของหัวใจมากกวารอยละ 40 หรือ heart failure with 

preserved ejection fraction (HFpEF) น้ัน ปจจุบันมียาหลาย

ชนิดกําลังทําการศึกษาอยูซ่ึงคาดวาจะประกาศผลการศึกษา  

ในเร็วๆ น้ี รายละเอียดเพ่ิมเติมเก่ียวกับการศึกษาของยากลุม 

SGLT2 inhibitor ในผูปวย HFrEF แสดงไวในตารางท่ี 3 
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ตารางที่ 3 รายละเอียดโดยสรุปเก่ียวกับการศึกษาของยากลุม SGLT2 inhibitor ในผูปวย HFrEF16-18 
 

 DAPA-HF EMPEROR-Reduced SOLOIST-WHF 

ชนิดของ SGLT2 inhibitor Dapagliflozin Empagliflozin Sotagliflozin 

ลักษณะของผูปวยท่ีคัดเลือกเขา

มาในการศึกษา 

ผูปวยโรคหัวใจลมเหลวชนิด 

HFrEF ท้ังที่เปนและไมเปน

โรคเบาหวาน 

ผูปวยโรคหัวใจลมเหลวชนิด 

HFrEF ท้ังที่เปนและไมเปน

โรคเบาหวาน 

ผูปวยโรคเบาหวานชนิดท่ี 2 ท่ี

เพิ่งเขารับการรักษาดวยภาวะ

หัวใจลมเหลว 

จํานวนประชากร (คน) 4,744 3,730 1,222 

ระยะเวลาเฉล่ียท่ีติดตามผูปวย 

(เดือน) 
18.2 16.0 9.0 

Primary outcome*  HR 0.74 (95% CI 0.65-0.85) HR 0.75 (95% CI 0.65-0.86) HR 0.67 (95% CI 0.52-0.85) 

Hospitalization for HF HR 0.70 (95% CI 0.59-0.83) HR 0.69 (95% CI 0.59-0.81) HR 0.64 (95% CI 0.49-0.83) 

Cardiovascular death HR 0.82 (95% CI 0.69-0.98) HR 0.92 (95% CI 0.75-1.12) HR 0.84 (95% CI 0.58-1.22) 

CI: confidence interval, HF: heart failure, HR: hazard ratio, SGLT2: sodium-glucose cotransporter type 2 

*ผลรวมของการเสียชีวิตจากโรคหัวใจและหลอดเลือดหรือการเขารับการรักษาในโรงพยาบาลจากภาวะหัวใจลมเหลว 

 

กลไกของ SGLT2 inhibitor ท่ีคาดวาทําให

เกิดผลดีตอระบบหัวใจและหลอดเลือด2 

ต้ังแตมีการประกาศผลการศึกษา CVOT ของยากลุม 

SGLT2 inhibitors วายากลุมน้ีไมเพียงไมสรางผลเสียตอ

ระบบหัวใจและหลอดเลือดเม่ือเทียบกับ placebo แตยังมี

แนวโนมสงผลดีในการปองกันการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด

โดยเฉพาะอยางย่ิงโรคหัวใจลมเหลวรวมถึงชะลอการรุดหนา

ของภาวะไตเสื่อมเร้ือรัง นักวิทยาศาสตรและบุคลากร

สาธารณสุขตางใหความสนใจในประเด็นดังกลาว รวมถึงมี

การศึกษาคนควาเพ่ิมเติมเก่ียวกับเภสัชวิทยาของยากลุมน้ี

ในเชิงลึกเพ่ือนําไปสูคําอธิบายเก่ียวกับกลไกการออกฤทธ์ิ

ของยาท่ีสงผลดีตอระบบหัวใจและหลอดเลือด ถึงแมวาการ

ลดระดับนํ้าตาลในเลือด นํ้าหนักตัวท่ีลดลง รวมถึงปริมาณ

ไขมันในรางกายที่ลดลงจะเปนปจจัยท่ีทราบกันดีวาชวย

ปองกันการเกิดโรคหัวใจและหลอดเลือด แตยังมีความไม

สอดคลองกันระหวางการเปลี่ยนแปลงทางสรีรวิทยาใน

รางกายและประโยชนท่ีพบจากการใชยาอยูหลายประการ 

กลาวคือผลการลดระดับนํ้าตาลในเลือดสะสม (hemoglobin   

A1C; HbA1c) ของการใชยากลุม SGLT2 inhibitor น้ันจัดวา

อยูในระดับปานกลาง คือ ระดับนํ้าตาลสะสมลดลงเฉลี่ยรอยละ 

0.6-1.0 ซ่ึงระดับนํ้าตาลท่ีลดลงน้ีไมนาจะเปนคําอธิบายของ

ผลดีทางหัวใจและหลอดเลือดเน่ืองจากยาลดระดับนํ้าตาลใน

เลือดกลุมอ่ืนที่สามารถลดระดับนํ้าตาลในเลือดไดมากกวา 

หรือทําใหนํ้าหนักตัวลดลงไดมากกวายากลุม SGLT2 inhibitor 

กลับไมพบประโยชนทางหัวใจและหลอดเลือดดังเชนท่ีพบ

จากการใชยากลุมน้ี นอกจากน้ีระยะเวลาท่ีเกิดการเปลี่ยนแปลง

ทางสรีรวิทยาในรางกาย เชน การเปลี่ยนแปลงของระดับ

นํ้าตาลในเลือด นํ้าหนักตัว รวมถึงปริมาณไขมันในรางกายท่ี

เปล่ียนแปลงก็ไมสัมพันธกับ onset ของประโยชนที่เกิดข้ึน 

กลาวคือเม่ือพิจารณาจาก Kaplan-Meier curve ของแตละ

การศึกษาพบวายากลุม SGLT2 inhibitors มี onset ของ

ประโยชนทางหัวใจและหลอดเลือดท่ีเร็วมาก16-18 โดยพบ

ความแตกตางของประโยชนเหลาน้ีเม่ือเปรียบเทียบกับยาหลอก

ไดต้ังแตจุดเร่ิมตนของการรักษา ซ่ึงเร็วเกินกวาจะอธิบาย

จากผลการลดระดับนํ้าตาลในเลือดท่ีเกิดจากการใชยาได 

จึงเปนท่ีมาของการศึกษาเก่ียวกับกลไกการออกฤทธิ์ในเชิงลึก

และมีการเสนอกลไกท่ีอาจเปนไปไดไวหลายประการดังน้ี 
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การเปล่ียนแปลงปริมาณของเหลวในรางกาย: 

การศึกษาพบวามีการเปล่ียนแปลงปริมาณของเหลวและ

ความดันโลหิตในผูปวยท่ีใชยากลุม SGLT2 inhibitor คือ 

ในชวง 2-3 วันแรกของการใชยา ผูปวยจะมีปริมาณปสสาวะ

เพ่ิมข้ึนเฉล่ียวันละ 300 มิลลิลิตรตอวัน จากน้ันปริมาณ

ปสสาวะจะคอยๆ กลับสู baseline อยางชาๆ รวมถึงทําให

คา hematocrit เพ่ิมข้ึนในชวงแรกของการรักษา ซ่ึงเปน

ผลมาจากการเกิดภาวะ hemoconcentration ซ่ึงเกิดจาก

การมีปริมาณนํ้าในรางกายลดลง ฤทธิ์ขับปสสาวะออนๆ น้ี 

สงผลดีตอผูปวยโดยเฉพาะอยางย่ิงผูปวยท่ีมีความเส่ียงของ

การเปนโรคหัวใจลมเหลวหรือผูที่เปนโรคหัวใจลมเหลวอยูเดิม 

ทําใหควบคุมปริมาณนํ้าและเกลือแร ในรางกายไดดีขึ้น        

ลดโอกาสของการเกิดอาการหัวใจลมเหลวกําเริบ โดยพบวา

การขับนํ้าและโซเดียมออกจากรางกายในผูท่ีใชยากลุมน้ีทําให

ปริมาณของเหลวในรางกายลดลงรอยละ 5-12 ท่ีเวลา 3 เดือน

หลังจากใชยา นอกจากน้ีผูปวยท่ีใชยากลุม SGLT2 inhibitor 

ยังมีความดันโลหิตลดลงจากกอนเร่ิมใชยาประมาณ 4/2 

มิลลิเมตรปรอท (ความดันโลหิตสูงสุดขณะหัวใจบีบตัว/

ความดันโลหิตสูงสุดขณะหัวใจคลายตัว) ดังน้ันฤทธิ์ ขับ

ปสสาวะออนๆ ของยากลุมน้ีคาดวานาจะเปนกลไกสําคัญท่ี

ชวยปองกันการเขารับการรักษาในโรงพยาบาลดวยภาวะหัวใจ

ลมเหลวเน่ืองจากมีชวงเวลาของการแสดงผลท่ีสอดคลองกับ

ชวงเวลาท่ีพบประโยชนในการรักษา 

ฤ ท ธ์ิ ใ น ก า ร ป ก ป อ ง ก า ร ทํ า ง า น ข อ ง ไ ต : 

tubuloglomerular feedback เปนระบบปรับการทํางาน

ของไตในสภาวะท่ีมีปริมาณเลือดท่ีไปเลี้ยงไตลดลง โดย 

macula densa ซ่ึงอยูบริเวณ distal convoluted tubule 

ทําหนาท่ีเปน sodium sensor จะตอบสนองตอปริมาณ

โซเดียมท่ีลดลง หากมีปริมาณโซเดียมลดลงกวาปกติจะเกิด

การเปลี่ยนแปลงเพ่ือเพ่ิมปริมาณเลือดไปเลี้ยงไตดวยการ

คลายตัวของหลอดเลือดไตขาเขา (afferent arteriole) ทําให 

intraglomerular pressure เพ่ิมข้ึนจึงเกิดการกรองเลือด  

ผานไตไดมากกวาปกติ ซ่ึงการกระตุนการทํางานของระบบ 

tubuloglomerular feedback น้ีเปนพยาธิสรีรวิทยาหน่ึงท่ี

ทําใหเกิดภาวะ diabetic kidney disease (DKD) เน่ืองจาก

มีการ upregulation ของ SGLT1 และ SGLT2 ในผูปวย

โรคเบาหวานเกิดการดูดกลับนํ้าตาลและโซเดียมเขาสูกระแส

เลือดไดมากกวาคนปกติ จนทําใหมีปริมาณของโซเดียมในทอ

ไตลดลง และเกิดการกระตุนระบบ tubuloglomerular 

feedback อยางตอเน่ือง ซ่ึงการกระตุนระบบดังกลาวเปน

ระยะเวลานานทําใหเกิดภาวะ renal hyperfiltration ซ่ึง

สงผลเสียตอการทํางานของไตในระยะยาว intraglomerular 

pressure ท่ีมากกวาปกติจะทําให เกิดการเสียหายของ 

glomerulus ซ่ึงเปนจุดเร่ิมตนของภาวะ diabetic kidney 

disease และทําใหเกิดการหลุดร่ัวของโปรตีนออกมากับ

ปสสาวะในท่ีสุด กลไกการออกฤทธิ์ของยากลุม SGLT2 

inhibitor ชวยลดการทํางานของระบบ tubuloglomerular 

feedback เน่ืองจากยามีผลยับยั้งการทํางานของ SGLT2 

ทําใหของเหลวในทอไตมีปริมาณโซเดียมเพ่ิมข้ึน จึงไมทําให

เกิดการกระตุนระบบดังกลาว ในระยะยาวพบวาการทํางาน

ของไตในผูปวยที่ใชยากลุม SGLT2 inhibitor ดีข้ึน ซ่ึงการ

ทํางานของไตที่ดีข้ึนยอมสงผลดีตอการควบคุมปริมาณนํ้า

และเกลือแรในรางกายของผูปวยโรคหัวใจลมเหลว รวมถึง

ชวยเพ่ิมโอกาสของการใชยารักษาโรคหัวใจลมเหลวอีกดวย 

นอกจากน้ียังอาจจะชวยลดการเกิด atherosclerosis ท่ีมี

สาเหตุมาจากการทํางานของไตผิดปกติ จึงคาดวาผลดีเก่ียวกับ

การชะลอการเส่ือมของไตจากการใชยากลุม SGLT2 inhibitor น้ี

นาจะสงเสริมประโยชนทางหัวใจและหลอดเลือดของยากลุม 

SGLT2 inhibitor ในระยะยาว 

การเพ่ิมปริมาณการสราง ketone body: จาก

กลไกการออกฤทธ์ิของยาท่ีทําใหเกิดการสูญเสียนํ้าตาลกลูโคส

ออกจากรางกาย ทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงของระบบการ

เผาผลาญพลังงานจากเดิมท่ีมีการสรางพลังงานจากนํ้าตาล  
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กลูโคสเปนหลัก เปล่ียนเปนการนําไขมันมาเผาผลาญเปน

พลังงานในสัดสวนท่ีมากข้ึน ทําใหผูท่ีใชยา SGLT2 inhibitor 

มีสัดสวนของไขมันท่ีสะสมในรางกายลดลง แตในขณะเดียวกัน

ก็ทําใหระดับของ ketone ในกระแสเลือดสูงกวาคนปกติดวย

เชนกัน อยางไรก็ตามพบวาการเพ่ิมการเผาผลาญไขมันสงผลดี

ตอระบบหัวใจและหลอดเลือด โดยชวยใหปริมาณของ toxic 

metabolite ที่เกิดจากการเผาผลาญไขมันลดลง รวมถึงชวย

ลดการเกิด cardiac steatosis ซ่ึงเปนตนกําเนิดของการเกิด

ภาวะ concentric left ventricular hypertrophy ในผูปวยท่ี

ไมมีโรคความดันโลหิตสูง และทําใหการใชพลังงานของ

กลามเน้ือหัวใจเปนไปอยางมีประสิทธิภาพมากข้ึน 

การลดการแลกเปล่ียนระหวาง Na+/H+ ในเซลล

กลามเน้ือหัวใจ: การเปล่ียนแปลงทางโครงสรางในโรคหัวใจ

ลมเหลวที่มีผลเพ่ิมความเสี่ยงของการเกิดภาวะหัวใจเตน 

ผิดจังหวะ คือ มีการแลกเปล่ียนระหวางโซเดียมและโปรตอน 

(Na+/H+) ในเซลลกลามเน้ือหัวใจมากกวาปกติ ทําใหมีปริมาณ

โซเดียมในเซลลกลามเน้ือหัวใจมากข้ึน สงผลใหเกิดการสะสม

ของแคลเซียมมากขึ้นตามมา การมีปริมาณแคลเซียมใน

เซลลกลามเน้ือหัวใจมากเกินไปเปนสาเหตุสําคัญของการ

เกิดภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะ จากการศึกษาในสัตวทดลอง

พบวา SGLT2 inhibitor ทําใหการแลกเปล่ียนระหวาง 

Na+/H+ ลดลง จึงชวยลดปริมาณโซเดียมและแคลเซียมใน

ภายในเซลล และอาจเปนกลไกท่ีชวยปองกันการเสียชีวิต

จากภาวะหัวใจเตนผิดจังหวะซ่ึงพบไดมากพอสมควรใน

ผูปวยโรคหัวใจลมเหลวเร้ือรัง 

บทสรุป 

ยากลุม SGLT2 inhibitor เปนยากลุมใหมท่ีมีความ

นาสนใจในหลากหลายแงมุม ทั้งในแงมุมของประสิทธิภาพ

ท่ียากลุมน้ีใหประโยชนในการลดระดับนํ้าตาลในเลือด 

รวมถึงชวยลดการเกิดผลเสียทางหัวใจและหลอดเลือดใน

ผูปวยท่ีมีความเสี่ยงหรือผูปวยที่เปนโรคหัวใจลมเหลวอยูเดิม 

ความรูและประสบการณท่ีเกิดข้ึนจากการใชยากลุม SGLT2 

inhibitor ที่เพ่ิมข้ึนอยางตอเน่ืองทําใหไดเห็นประโยชนของ

ยากลุมน้ีท่ีขยายออกจากการใชเพียงในผูปวยโรคเบาหวาน      

ไปเปนยาท่ีมีขอบงใชในการรักษาโรคหัวใจและโรคไตเร้ือรัง

ไดในอนาคตอันใกล รวมถึงไดเห็นการรายงานเก่ียวกับอาการ

ไมพึงประสงคที่เกิดข้ึนจากการใชยากลุมน้ี ดวยความท่ีเปนยา 

กลุมใหมและตัวยามีกลไกการออกฤทธิ์ที่แตกตางจากยารุนเกา 

บุคลากรสาธารณสุขจึงควรติดตามขอมูลของยากลุมน้ีอยาง
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บทคัดยอ  

การกําหนดขนาดยาในผูปวยเด็กสวนมากกําหนดเปนขนาดยาตอนํ้าหนักผูปวยตอวัน (มิลลิกรัม/กิโลกรัม/วัน) หรือ

กําหนดขนาดยาตอนํ้าหนักผูปวยตอคร้ัง (มิลลิกรัม/กิโลกรัม/คร้ัง) ในปจจุบันพบปญหาเด็กอวนมีแนวโนมเพ่ิมขึ้น ซ่ึงโรคอวน

เปนภาวะท่ีมีการสะสมของไขมันในรางกายมากกวาปกติ จึงมักมีคําถามเก่ียวกับการเลือกใชนํ้าหนักตัวมาคํานวณขนาดยา 

เน่ืองจากการเปล่ียนแปลงทางเภสัชจลนศาสตรท่ีอาจเกิดขึ้นในเด็กอวนเปนปจจัยสําคัญที่สงผลตอระดับยาภายในรางกาย โดย

ผูปวยอวนมักมีการกระจายตัวของยาที่ชอบละลายในไขมัน (lipophilic drugs) เพ่ิมขึ้น และการกระจายตัวของยาที่ชอบละลาย

ในนํ้า (hydrophilic drugs) อาจเพ่ิมขึ้นหรือลดลงขึ้นกับองคประกอบภายในรางกาย รวมถึงคาอัตราการกําจัดยา (clearance) 

ท่ีอาจเพ่ิมข้ึนหรือลดลง ซ่ึงในปจจุบันการศึกษาที่เก่ียวกับการเปล่ียนแปลงดังกลาวยังคงมีนอยโดยเฉพาะในผูปวยเด็ก ดังน้ัน

เพ่ือใหผูปวยเด็กอวนไดรับขนาดยาที่มีประสิทธิภาพและความปลอดภัยสูงสุด เภสัชกรควรมีความเขาใจในคุณสมบัติทางเคมี

ฟสิกสของยา (physicochemical properties) และการเปลี่ยนแปลงทางเภสัชจลนศาสตรที่อาจเกิดขึ้นในเด็กอวน เพ่ือเปน

แนวทางในการเลือกใชนํ้าหนักตัวที่เหมาะสมมาใชในการคํานวณขนาดยา นอกจากน้ีเพ่ือปองกันการเกิดอาการไมพึงประสงค

หรือการเกิดพิษจากการใชยา สําหรับผูปวยเด็กท่ีมีนํ้าหนักตัวมากกวา 40 กิโลกรัมข้ึนไป ควรเพ่ิมความระมัดระวังไมใหขนาดยา

ท่ีไดรับมากกวาขนาดยาสูงสุดท่ีกําหนดไวสําหรับผูใหญ และสําหรับยาท่ีมีชวงหางของระดับยาในการรักษาแคบและสามารถ

เจาะวัดระดับยาในเลือดได ควรสงตรวจวัดระดับยาในเลือด เพ่ือใหการรักษามีประสิทธิภาพและความปลอดภัย 

คําสําคัญ 

ผูปวยเด็กอวน, การเปลี่ยนแปลงทางเภสัชจลนศาสตร, การกระจายยา, การคํานวณขนาดยา, การกําหนดขนาดยา 
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วัตถุประสงคเชิงพฤติกรรม 

หลังจากอานบทความเสร็จสิ้นแลว ผูอานมีความ 

สามารถดังน้ี 
1. ทราบเกณฑการบงบอกภาวะนํ้าหนักเกินและอวนในเด็ก 

2. อธิบายการเปลี่ยนแปลงทางเภสัชจลนศาสตรในเด็ก

อวนได 

3. อธิบายปจจัยสําคัญที่ควรคํานึงในการเลือกใชนํ้าหนัก

ท่ีเหมาะสมเพ่ือคํานวณขนาดยาสําหรับผูปวยเด็กอวนได 

4. เลือกใช นํ้าหนักท่ีเหมาะสมเพ่ือคํานวณขนาดยาใน

ผูปวยเด็กอวนได 

บทนํา 

 ปจจุบันปญหาโรคอวนในเด็กมีแนวโนมเพ่ิมข้ึน      

ท่ัวโลกรวมทั้งในประเทศไทย ซ่ึงภาวะอวนอาจทําใหเกิด

การเปล่ียนแปลงทางสรีรวิทยา การทํางานของอวัยวะตางๆ 

รวมถึงองคประกอบภายในรางกาย ซ่ึงเปนปจจัยที่สงผลให

เกิดการเปลี่ยนแปลงทางเภสัชจลนศาสตรของยาบางชนิด 

เน่ืองจากขอมูลเก่ียวกับการศึกษาขนาดยาท่ีเหมาะสมในผูปวย

เด็กอวนยังมีอยูอยางจํากัด และการกําหนดขนาดยาในผูปวย

เด็กตามเอกสารกํากับยาสวนใหญกําหนดเปนขนาดยาตอ

นํ้าหนักตัวของผูปวย โดยไมไดระบุชนิดนํ้าหนักตัวท่ีควรใช 

ทําใหมักเกิดคําถามอยูบอยคร้ังเก่ียวกับการเลือกใชนํ้าหนัก

ตัวของผูปวยในการคํานวณขนาดยาโดยเฉพาะในเด็กอวน 

ดังน้ันในบทความน้ีจะกลาวถึง นิยามของโรคอวนในเด็ก 

การเปล่ียนแปลงทางเภสัชจลนศาสตรท่ีอาจเกิดขึ้นในเด็กอวน 

และการศึกษาดานเภสัชจลนศาสตรในผูปวยเด็กอวน เพ่ือเปน

แนวทางใหเภสัชกรและบุคลากรสาธารณสุขสามารถนําขอมูล

ท่ีมีอยูมาประกอบการตัดสินใจในการเลือกนํ้าหนักตัว ท่ี

เหมาะสมมาใชในการกําหนดขนาดยาสําหรับผูปวยเด็กอวนได 

 

นิยามโรคอวนในเด็ก 

จากการสํารวจสุขภาพและพัฒนาการของเด็กไทยใน

แตละปพบความชุกของการเปนโรคอวนในเด็กไทย มีแนวโนม

เพ่ิมมากข้ึนในทุกชวงอายุ โดยเม่ือป พ.ศ. 2539-2540 เด็ก

ปฐมวัย (อายุ 2 ป จนถึงอายุนอยกวา 6 ป) จนถึงเด็กวัยเรียน 

(อายุ 6 ป จนถึงอายุนอยกวา 13 ป) พบความชุกของโรคอวน

เทากัน คือ รอยละ 5.8 และจากผลการสํารวจในป พ.ศ. 2544 

พบความชุกดังกลาวเพ่ิมข้ึนเปนรอยละ 7.9 และ 6.7 ใน

เด็กปฐมวัยและวัยเรียนตามลําดับ นอกจากน้ีจากผลการ

สํารวจในป พ.ศ. 2551-2552 พบความชุกของเด็กท่ีมีภาวะ

นํ้าหนักเกินและโรคอวนเพ่ิมมากข้ึน โดยเด็กอายุ 1-5 ป 

เทากับรอยละ 8.5 เด็กอายุ 6-11 ปเทากับรอยละ 8.7 และ

ในเด็กอายุ 12-14 ป เทากับรอยละ 11.91 และจากฐานขอมูล

กระทรวงสาธารณสุขลาสุดในป พ.ศ. 2561-2563 พบเด็ก

ในชวงอายุ 6 ปจนถึงอายุ 14 ป มีโรคอวนเพ่ิมข้ึนเปนรอยละ 

11.8, 13.6 และ 12.78 ตามลําดับ2 

โรคอวน (obesity) เปนภาวะท่ีมีการสะสมของไขมัน

ในรางกายมากกวาปกติ โดยนิยามของผูปวยเด็กโรคอวน

ตามหลักเกณฑการวินิจฉัยภาวะโรคอวนของประเทศไทย

ซ่ึงอางอิงตามคําแนะนําขององคการอนามัยโลก1 มีดังน้ี  

1. นํ้าหนักตัวของเด็กสูงกวาคามัธยฐานของนํ้าหนัก

ตามเกณฑสวนสูงของเด็ก (median of weight-for-height) 

เกิน 3 เทาของคาเบี่ยงเบนมาตรฐาน (standard deviation, 

SD) โดยใชเกณฑอางอิงของกระทรวงสาธารณสุข ดังตารางท่ี 1  

2. ดัชนีมวลกาย (body mass index, BMI) ท่ีสูงกวา

คามัธยฐานมากกวาหรือเทากับ 2 เทาของ SD ซ่ึงอางอิงตาม

ชวงอายุและเพศ โดยใชเกณฑอางอิงตามองคการอนามัยโลก 

ดังตารางท่ี 1 โดยคํานวณคาดัชนีมวลกาย ไดจากนํ้าหนักตัว

หนวยเปนกิโลกรัม หารดวยสวนสูงหนวยเปนเมตรยกกําลังสอง
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        ตารางท่ี 1 เกณฑการวินิจฉัยโรคอวนและภาวะนํ้าหนักเกินในเด็ก1 

 

เกณฑการวินิจฉัย ปกติ นํ้าหนักเกิน โรคอวน 

นํ้าหนักตามเกณฑสวนสูง  > median -2 SD และ  

< median + 2 SD 

> median + 2 SD และ  

< median + 3 SD 

> median + 3 SD 

ดัชนีมวลกาย (BMI) > median -1 SD และ  

< median + 1 SD 

> median + 1 SD และ  

< median + 2 SD 

> median + 2 SD 

  BMI = body mass index, SD = standard deviation 
 

การแบงความรุนแรงของโรคอวนของแนวทางเวช

ปฏิบัติการปองกันและรักษาโรคอวนในเด็ก พ.ศ. 2557 ใช

คารอยละของนํ้าหนัก อางอิงตามเกณฑสวนสูง (% weight- 

for-height, %WH ) ซ่ึงคํานวณไดจาก (นํ้าหนักหนวยเปน

กิโลกรัม x 100) /นํ้าหนักอางอิงตามเกณฑสวนสูง จําแนก

ตามเพศ และเช้ือชาติ ดังตารางท่ี 2 
    

   ตารางท่ี 2 เกณฑการแบงความรุนแรงของโรคอวนในเด็ก1
 

 

 

 

  
                  %WH = % weight-for-height 
 

อยางไรก็ตาม งานวิจัยในตางประเทศมักจะจัดกลุม

ผูปวยเด็กอวน โดยจําแนกจากคาเปอรเซ็นไทลของดัชนี

มวลกาย (BMI) ท่ีสัมพันธกับเด็กในชวงอายุและเพศเดียวกัน 

ซ่ึงอางอิงคามาตรฐานเปอรเซ็นไทลดัชนีมวลกายของเด็ก

อายุ 2-20 ป จากศูนยควบคุมและปองกันโรค (Centers 

for Disease Control and Prevention, CDC) ซ่ึงนิยาม

ของเด็กอวนตาม CDC และสมาคมกุมารแพทยแหงอเมริกา 

(American Academy of Pediatrics, AAP) คือเด็กท่ีมีคา

ดัชนีมวลกายซ่ึงอางอิงตามเพศและชวงอายุเดียวกันแลวมี

คามากกวาหรือเทากับเปอรเซ็นไทลท่ี 953 

การเปล่ียนแปลงทางเภสัชจลนศาสตรในเด็กอวน 

ภาวะอวนมีผลทําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงทางสรีรวิทยา

และพยาธิสภาพหลายอยาง เชน สัดสวนขององคประกอบ

ของรางกาย (body composition) ซ่ึงพบวาเด็กอวนจะมี

ปริมาณนํ้าท้ังหมดในรางกาย รวมถึงนํ้านอกเซลล ปริมาตร

รวมท้ังหมดของรางกาย มวลไขมัน มวลกลามเน้ือ และ

สวนประกอบของกระดูกและแรธาตุมากกวาเด็กท่ีมีนํ้าหนัก

ตัวตามเกณฑ โดยพบวาปริมาณของมวลไขมัน มวลกลามเน้ือ

สวนเกินจะพบมากที่บริเวณลําตัว หนาทอง แขนและขา4 

นอกจากน้ี ในภาวะอวนอาจมีการเพ่ิมข้ึนของปริมาณเลือด

ท่ีสูบฉีดออกจากหัวใจ หรืออาจทําใหการไหลเวียนของเลือด

ไปยังอวัยวะหรือเน้ือเยื่อตางๆ ลดลง สงผลรบกวนการทํางาน

ของตับและไตซ่ึงเปนอวัยวะท่ีสําคัญในการกําจัดยาและของ

เสียออกจากรางกาย ซ่ึงการเปล่ียนแปลงเหลาน้ีอาจสงผล

ตอเภสัชจลนศาสตรของยา ไดแก การดูดซึมยา (absorption), 

การกระจายตัวของยา (distribution), การเมแทบอลิซึมของยา 

(metabolism) และการขับยาออกจากรางกาย (excretion) 

การเปล่ียนแปลงดังกลาวมีผลตอระดับยาในเลือดทําใหระดับ

ยาในรางกายของเด็กอวนอาจมากหรือนอยกวาเด็กที่มีนํ้าหนัก

ตัวปกติ ซ่ึงจะกลาวถึงรายละเอียดดังตอไปน้ี 

ระดับความรุนแรงตาม % WH เกณฑ 

> 120-140 เร่ิมอวน (overweight) 

> 140-200 โรคอวน (obesity) 

>200 โรคอวนรุนแรง (morbid obesity) 
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การดูดซึม (absorption) 

ปริมาณและความสามารถในการดูดซึมยาขึ้นอยูกับ

หลายปจจัย ไดแก คุณสมบัติทางกายภาพและเคมีของยา 

คาความเปนกรดดางของกระเพาะอาหาร เชน ยาที่ถูก

ทําลายงายในภาวะกรด เม่ือเจอสภาวะแวดลอมเปนกรดใน

กระเพาะอาหาร จะทําใหยาถูกทําลายและดูดซึมไดลดลง 

การเคลื่อนไหวของระบบทางเดินอาหาร ปริมาณเลือดท่ี

ไหลเวียนมายังบริเวณระบบทางเดินอาหาร และการเปลี่ยน

สภาพยาเม่ือผานตับคร้ังแรก (first pass metabolism) 

ขอมูลในผูใหญพบวา ผูปวยอวนจะมีปริมาณเลือดไหลเวียน

ในระบบทางเดินอาหาร (splanchnic blood flow) และ

ความสามารถในการผานของยาจากระบบทางเดินอาหาร

เขาสูกระแสเลือด (intestinal permeability) เพ่ิมมากขึ้น

สงผลใหคาชีวอนุเคราะห (bioavailability) ของยามากขึ้น 

มีการศึกษาทางเภสัชจลนศาสตรของยา midazolam5 ใน

ผูปวยอวนกับผูปวยท่ีมีนํ้าหนักตัวปกติ พบวาผูปวยอวนมีคา 

ชีวอนุเคราะหและการกระจายตัวของยา midazolam มากกวา

ผูปวยท่ีมีนํ้าหนักปกติอยางมีนัยสําคัญ อยางไรก็ตาม การ 

ศึกษาน้ีทําการศึกษาในกลุมประชากรผูใหญจึงอาจไมสามารถ

คาดการณผลในเด็กได เน่ืองจากสรีรวิทยาที่แตกตางกัน อีกท้ัง

ยังขาดการศึกษาถึงผลของภาวะอวนในเด็กกับการดูดซึมยา  

การกระจายตัว (distribution) 

คาการกระจายตัวของยา (Volume of distribution, Vd) 

จะบงบอกความสามารถในการกระจายตัวของยาภายในรางกาย 

เปนคาสําคัญท่ีใชในการคํานวณขนาดยาโถม (loading dose) 

โดยปจจัยที่มีผลตอคาการกระจายตัวของยา ไดแก คุณสมบัติ

ทางเคมีฟสิกสของยา (physicochemical properties) เชน 

ความสามารถในการละลายในไขมันหรือนํ้าของยา สัดสวน

ขององคประกอบของรางกาย ปริมาณเลือดท่ีไหลเวียนไป

ยังสวนตางๆ ของรางกาย และคาการจับกันระหวางยากับ

โปรตีนในพลาสมา (plasma protein binding) ดังน้ันภาวะ  

อวนจึงสงผลตอคาการกระจายตัวของยาในรางกายได เน่ืองจาก

สัดสวนขององคประกอบของรางกายเปลี่ยนแปลงไป โดยเด็ก

อวนจะมีท้ังมวลกลามเน้ือและมวลไขมันท่ีมากกวาเด็กท่ีมี

นํ้าหนักปกติ แตเม่ือคํานวณสัดสวนกับนํ้าหนักตัวท้ังหมดจะ

พบวาสัดสวนของมวลไขมันจะมากกวามวลกลามเน้ือ ดังน้ัน

ยาที่ละลายไดดีในไขมัน (lipophilic drugs) ก็มีแนวโนมท่ีจะ

กระจายตัวไปยังเน้ือเย่ือไขมันไดมาก ยาจึงมีคาการกระจายตัว

ท่ีมากขึ้นในเด็กอวนเม่ือเทียบกับเด็กท่ีมีนํ้าหนักปกติ ดังน้ัน

จึงใชนํ้าหนักตัวจริงของผูปวย (total body weight, TBW) 

ในการคาดคะเนการกระจายตัวของยากลุมน้ี ซ่ึงตรงขามกับยา

ท่ีละลายไดดีในนํ้า (hydrophilic drugs) มีแนวโนมท่ีจะไม

กระจายตัวไปยังเน้ือเยื่อไขมัน การกระจายตัวของยาจึงนอยกวา

หรือไมเปล่ียนแปลงในเด็กอวน การคาดคะเนการกระจายตัว

ของยาอาจใชนํ้าหนักตัวในอุดมคติ (ideal body weight, IBW) 

หรือนํ้าหนักท่ีไดจากการปรับคา (adjusted body weight, 

AjBW) สวนผลการเปลี่ยนแปลงของความอวนกับการจับกัน

ระหวางยากับโปรตีนในพลาสมายังมีขอมูลไมชัดเจน แต

จากผลการศึกษาของยา cefazolin6 พบวาคาการจับกัน

ระหวางยากับโปรตีนในพลาสมาไมมีความแตกตางกันใน

เด็กอวนและเด็กท่ีมีนํ้าหนักตัวปกติ 

การเมแทบอลิซึม (metabolism) 

การเมแทบอลิซึมของยาจะเกิดในตับเปนหลักและ

เก่ียวของกับปฏิกิริยาทางชีวเคมี 2 ขั้นตอนหลัก ไดแก 

phase 1 metabolism คือ ปฏิกิริยา oxidation, reduction 

และ hydrolysis และ phase 2 metabolism คือ ปฏิกิริยา 

glucuronidation, sulfation, methylation และ acetylation 

ในภาวะอวนที่มีการสะสมของไขมันบริเวณตับ อาจสงผลให

เกิดการเปล่ียนแปลงการเมแทบอลิซึมยาเพ่ิมข้ึนหรือลดลงได 

เน่ืองจากการทํางานของเอมไซม cytochrome P (CYP) 450 

ท่ีเปล่ียนไป เชน พบวาการทํางานของ CYP3A4 ลดลงใน

ผูปวยอวน ขณะท่ีการทํางานของ CYP2E1 เพ่ิมขึ้นซ่ึงสัมพันธ

กับนํ้าหนักตัวและปริมาณของไขมันท่ีสะสมในตับ7 และพบวา
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ภาวะอวนอาจมีผลเพ่ิมการทํางานของเอมไซม uridine 

diphosphate glucuronosyltransferase (UGT) ซ่ึงเปน 

phase 2 metabolism รวมถึงคาดวาความอวนสัมพันธกับ

ปริมาณเลือดท่ีไหลเวียนผานตับที่มากขึ้นเน่ืองจากปริมาณ

เลือดท่ีออกจากหัวใจเพ่ิมมากขึ้น ทําใหยาท่ีมีสัดสวนของยาท่ี

ถูกตับกําจัดออกจากเลือดสูง (high-extraction-ratio drugs ) 

เกิดการเมแทบอลิซึมท่ีเพ่ิมข้ึนในคนอวน ทําใหผลโดยรวม

ของความสามารถในการเมแทบอลิ ซึมยาเพ่ิมข้ึนหรือไม

เปล่ียนแปลง7,8 การศึกษาที่เก่ียวกับผลของการทํางานของ      

เอมไซมในการเมแทบอลิซึมยาในผูปวยเด็ก พบวาภาวะอวน

อาจสัมพันธกับการทํางานของเอมไซมในการเมแทบอลิซึมยา 

ไดแก การศึกษาของ Chiney และคณะ9 ซ่ึงทําการศึกษา

เก่ียวกับการเมแทบอลิซึมของยา caffeine ในเด็กอายุ 6-10 ป 

พบวามีการทํางานของเอมไซม xanthine oxidase (XO) และ 

N-acetyltransferase 2 (NAT2) ที่เพ่ิมขึ้นในเด็กอวน (BMI 

มากกวาเปอรเซ็นไทลที่ 95) เม่ือเปรียบเทียบกับเด็กท่ีมี

นํ้าหนักตัวปกติ แตไมพบความแตกตางของการทํางานของ 

CYP1A2 ระหวางกลุมเด็กอวนและเด็กนํ้าหนักตัวปกติ 

การขับออก (excretion) 

ไตเปนอวัยวะหลักท่ีใชในการขับยาออกจากรางกาย 

ซ่ึงมี 3 กระบวนการ ไดแก  การกรองผานโกลเมอรูลัส 

(glomerular filtration) การหลั่งโดยหลอดไตฝอย (tubular 

secretion) และการดูดสารกลับท่ีทอหนวยไต (tubular 

reabsorption) จากการศึกษาในสัตวทดลองพบวาสัตวท่ีอวน

มีการขับของเสียออกทางไตเพ่ิมข้ึน เน่ืองจากมวลของไตและ

เลือดท่ีไปเลี้ยงบริเวณไตเพ่ิมข้ึน รวมถึงอัตราการกรองที่มากขึ้น 

และจากการศึกษาเก่ียวกับการขับออกของยาในผูใหญอวน 

พบวามียาหลายชนิดท่ีมีการขับออกเพ่ิมขึ้นเม่ือเทียบกับคน

ท่ีมีนํ้าหนักตัวปกติ การศึกษาของ Davis และคณะ10 พบวา

มีการขับออกของยา lithium เพ่ิมข้ึนในผูใหญอวน เน่ืองจากมี

การเพ่ิมขึ้ นของ tubular secretion และการลดลงของ 

tubular reabsorption ซ่ึงเปนสองกระบวนการหลักในการ  

ขับยา lithium ออกจากรางกาย อยางไรก็ตาม มีการศึกษา

เก่ียวกับการทํางานของไตเปรียบเทียบกันระหวางเด็กอวน

และเด็กท่ีมีนํ้าหนักปกติ พบวามีคาอัตราการกรองของไตไม

แตกตางกัน11  

การกําหนดขนาดยาในผูปวยเด็กอวน  

การกําหนดขนาดยาสําหรับผูปวยเด็กมีหลากหลายวิธี 

เชน การกําหนดตามชวงอายุ (age base dosing) การใช

มาตราสวนอัลโลเมตริก (allometric scaling) การใชพ้ืนท่ี

ผิวของรางกาย แตวิธีที่นิยมใชมากท่ีสุดคือการกําหนดขนาดยา

โดยใชฐานนํ้าหนักตัว (weight base dosing) ซ่ึงนํ้าหนักตัว

ท่ีสามารถนํามาใชในการคํานวณขนาดยามีหลายรูปแบบ 

เชน นํ้าหนักตัวจริง นํ้าหนักท่ีควรจะเปน หรือพ้ืนที่ผิวของ

รางกาย เปนตน 

นิยามความหมายของนํ้าหนักตัวแตละแบบท่ีนํามาใช

ในการคํานวณยา 

Total body weight ( TBW)  ห รือ  actual body 

weight12 คือ นํ้าหนักจริงท่ีวัดไดของผูปวย 

Ideal body weight (IBW)12-14 คือ นํ้าหนักในอุดมคติ 

ซ่ึงในปจจุบันมีวิธีการหาคา IBW ในเด็กท้ังหมด 5 วิธี ไดแก  

1. วิธีของ McLaren ซ่ึงหาคา IBW ไดจากการลาก 

เสนกราฟสวนสูงตามอายุท่ีวัดไดตามแนวนอน มาตัดกับเสน

เปอรเซ็นไทลที่ 50 ของสวนสูง แลวลากจากจุดตัดลงมาใน

แนวดิ่งมาตัดกับเสนเปอรเซ็นไทลท่ี 50 ของนํ้าหนัก โดยสามารถ

อางอิงจากกราฟแสดงเกณฑอางอิงการเจริญเติบโตของเด็ก

ตั้งแตแรกเกิดถึง 18 ป จากสํานักโภชนาการ กรมอนามัย 

กระทรวงสาธารณสุข  

 2. การใชคา BMI50 หาไดจากคาเปอรเซ็นไทลท่ี 50 

ของ BMI ตามเพศและชวงอายุของผูปวย จากน้ันคูณดวย

สวนสูงของผูปวยในหนวยเมตรยกกําลังสอง 

 3. วิธีของ Moore โดยหาคานํ้าหนักในชวงเปอรเซ็น

ไทลเดียวกับคาเปอรเซ็นไทลของสวนสูงตามชวงอายุ 

 4. วิธีของ Traub โดยแบงออกเปน
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4.1 สําหรับเด็กท่ีมีสวนสูงนอยกวา 150 เซนติเมตร 

สามารถคํานวณไดจาก  

IBW (kg) = (สวนสูงในหนวยน้ิวยกกําลังสอง x 1.65) /1,000  

4.2 สําหรับเด็กชายท่ีมีสวนสูงมากกวา 150 เซนติเมตร 

สามารถคํานวณไดจาก  

IBW (kg) = 39 + (2.27 × [สวนสูงในหนวยน้ิว−60]) 

4.3 สําหรับเด็กหญิงที่มีสวนสูงมากกวา 150 เซนติเมตร 

สามารถคํานวณไดจาก  

IBW (kg) = 42 + (2.27 × [สวนสูงในหนวยน้ิว−60]) 

5. วิธีของสมาคมนักกําหนดอาหารแหงสหรัฐอเมริกา 

(American Dietetic Association) หาไดจากคาเปอรเซ็นไทล

ท่ี 50 ของนํ้าหนักตามชวงอายุ 

วิธีที่นิยมใชในการคาหา IBW ในปจจุบัน ไดแก วิธีของ 

McLaren, การใชคา BMI50 และวิธีของ Moore ซ่ึงท้ัง 3 วิธี

สามารถหาคา IBW ไดใกลเคียงกันในเด็กชวงอายุ 2-8 ป แต

ในเด็กท่ีอายุมากขึ้น การใชวิธี BMI50 เหมาะสําหรับการใชหา

คา IBW เน่ืองจากคา BMI สัมพันธกับสัดสวนขององคประกอบ

ภายในรางกาย อยางไรก็ตาม ยังไมมีการศึกษาท่ีแนะนําวิธีใน

การหาคา IBW แบบใดท่ีเหมาะสมท่ีสุดสําหรับการหาคา IBW 

เพ่ือนํามาใชในการกําหนดขนาดยาสําหรับผูปวยเด็ก 

Adjusted body weight (AjBW)12 คือ นํ้าหนักตัวท่ี

ไดจากการปรับใหเหมาะสมสําหรับใชในการคํานวณขนาดยา 

ซ่ึงคํานวณจาก AjBW = IBW + factor (TBW-IBW) โดยท่ี 

factor จะมีคาแตกตางกันขึ้นกับชนิดของยาท่ีใช 

Lean body weight (LBW)15 คือ นํ้าหนักตัวท่ีไมรวม

ไขมัน หมายถึง นํ้าหนักตัวท่ีประกอบดวยมวลของเซลลตางๆ 

ในรางกาย นํ้าท่ีอยูนอกเซลลและเน้ือเย่ือเก่ียวพันตาง  ๆ ท่ีไมมี

ไขมันเปนองคประกอบ 

Body surface area (BSA)16 คือ พ้ืนท่ีผิวของรางกาย

ซ่ึงมักใชสําหรับการคํานวณขนาดยาตานมะเร็ง โดยคา BSA 

สามารถคํานวณไดจาก  

BSA (m2) = Square Root of [BW (kg) x Ht (cm.) / 3600] 

จากการรวบรวมขอมูลของ Green และคณะ17 เพ่ือหา

นํ้าหนักที่เหมาะสมท่ีสุดในการนํามาใชในการศึกษาเก่ียวกับ

เภสัชจลนศาสตรของยาในกลุมผูปวยอวน พบวานํ้าหนักจริง

ของผูปวย (TBW) เปนคาที่ดีท่ีสุดในการอธิบายเก่ียวกับการ

กระจายตัวของยา และนํ้าหนักตัวท่ีไมรวมไขมัน (LBW) 

เปนคาท่ีดีที่สุดในการอธิบายอัตราการกําจัดยา คาพารามิเตอร

ทางเภสัชจลนศาสตรท้ัง 2 คือ การกระจายตัวของยาและ

อัตราการกําจัดยา เปนพารามิเตอรที่ใชในการคํานวณหาคา

คร่ึงชีวิตของยา ซ่ึงหากเราคํานวณขนาดยาบางชนิดในเด็ก

อวนโดยการใช TBW อาจสงผลใหไดระดับยาท่ีสูงกวาระดับ

สําหรับการรักษา หรือยาบางชนิดหากใช  AjBW ในการ

คํานวณขนาดยาอาจทําใหไดระดับยาที่ตํ่ากวาระดับสําหรับการ

รักษาได อยางไรก็ตาม เน่ืองจากยังไมมีขอกําหนดมาตรฐาน

ในการใชนํ้าหนักสําหรับคํานวณขนาดยาในผูปวยเด็กอวน ซ่ึง

ทําใหเกิดความเส่ียงตอการเกิดความคลาดเคล่ือนทางยาได 

เพ่ือปองกันการเกิดความคลาดเคล่ือนทางยา สมาคมกุมาร

แพทยแหงอเมริกาแนะนําวาขนาดยาที่คํานวณไดจาก

นํ้าหนักตัวของเด็กตองไม เกินขนาดยาสูงสุดท่ีแนะนํา

สําหรับผูใหญ18 และคําแนะนําของ Pediatric Pharmacy 

Advocacy Group (PPAG)19 ก็เปนไปในทิศทางเดียวกัน คือ 

การคํานวณขนาดยาโดยใชฐานนํ้าหนักตัว (weight base 

dosing) ควรใชในเด็กที่มีอายุนอยกวา 18 ป และนํ้าหนักตัว

นอยกวา 40 กิโลกรัม สําหรับเด็กที่มีนํ้าหนักตัวมากกวา 40 

กิโลกรัม หากคํานวณขนาดยาไดมากกวาขนาดยาท่ีแนะนํา

สําหรับผูใหญใหใชขนาดยาตามท่ีแนะนําในผูใหญ เพ่ือ

ปองกันการไดรับยาเกินขนาด และนอกจากน้ีควรนําขอมูล

ดานคุณสมบัติทางเคมีฟสิกสของยาและเภสัชจลนศาสตร

ของยามาพิจารณารวมดวยในการปรับขนาดยาอยาง

เหมาะสมในผูปวยเด็กท่ีมีนํ้าหนักเกินและเด็กอวน 

หัวขอตอไปจะกลาวถึงการศึกษาเก่ียวกับเภ สัช

จลนศาสตรของยาในผูปวยอวนท่ีมีในปจจุบันและคําแนะนํา

ในการเลือกใชนํ้าหนักตัวในการคํานวณขนาดยาในเด็กอวน 



ฉบับท่ี E4 ปท่ี 23 ประจําเดือน เมษายน พ.ศ. 2564         43  
                                          

สารคลังขอมูลยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
ISSN 2286-6272 

กลุมยาตานจุลชีพ (Antimicrobial) 

 ยากลุม aminoglycosides  

ยากลุม aminoglycosides เปนยาที่ชอบละลายในนํ้า 

(highly hydrophilic drugs) สามารถกระจายตัวไดดีในนํ้า

นอกเซลลเปนหลัก (extracellular fluid) และความสามารถ

ในการกระจายตัวของยาในเด็กอวนจะลดลง ซ่ึงนํ้าหนักท่ี

แนะนําใหใชสําหรับการคํานวณยาสําหรับเด็กอวนโดยเฉพาะ

การคํานวณขนาดยาโถม (loading dose) คือ ใช TBW หรือ 

AjBW เพ่ือใหยามีประสิทธิภาพสูงสุดในการฆาเช้ือแบคทีเรีย 

ระดับยาในเลือดควรสูงกวาคาความเขมขนต่ําสุดท่ีสามารถ

ยับย้ังการแบงตัวเชื้อได (minimum inhibitory concentration, 

MIC) อยางนอย 8-10 เทา ซ่ึงผลการศึกษาของ Choi และคณะ20 

ซ่ึงศึกษาเปรียบเทียบระดับยาในเลือดและคาพารามิเตอรทาง

เภสัชจลนศาสตร ในกลุมเด็กอวนและเด็กนํ้าหนักตัวปกติ 

พบวาการใช AjBW ในการคํานวณขนาดยาเหมาะสมกวาการใช 

TBW เน่ืองจากพบวาการใช TBW ในการคํานวณขนาดยาทําให

ไดความเขมขนของยาในเลือดท่ีสูงเกินกวาระดับที่ตองการ

สําหรับการรักษา และพบวาการกระจายตัวของยากลุม 

aminoglycosides ในเด็กอวนมีคาลดลงเม่ือคิดคาการกระจาย

ตัวของยาตอนํ้าหนักจริง (Vd/TBW) รวมถึงผลการศึกษาการ

คํานวณขนาดยา gentamicin ในผูใหญโดยการใช AjBW พบวา

ผูปวยประมาณรอยละ 71 มีคาความเขมขนของยาในเลือดอยู

ในชวงสําหรับการรักษา21 ดังน้ันการคํานวณขนาดยาโดยใช 

AjBW จึงเหมาะสมกวาการใช TBW สําหรับการคํานวณขนาด

ยาในเด็กอวน โดยใชการปรับคาดวยคาคงท่ีเฉลี่ย (adjustment 

factor) 0.4 และแนะนําการตรวจติดตามวัดระดับยาในเลือดเพ่ือ

ปรับขนาดยาใหเหมาะสมและลดโอกาสการเกิดพิษตอไตและหู 

ยากลุม beta lactams 

ยากลุมน้ีเปนยาที่ใชบอยท้ังในผูปวยเด็กและผูใหญ 

คุณสมบัติของยา คือเปนยาที่มีความชอบนํ้าและละลายนํ้า

ไดดี และยาบางตัวในกลุมจับกับโปรตีนในพลาสมาไดดี เชน 

ceftriaxone สามารถกระจายตัวไปยังสวนตางๆ ของรางกาย

ไดดี จากการศึกษาดานเภสัชจลนศาสตรท่ีเปล่ียนแปลงไป

ของยา cefazolin6 ในเด็กอวน พบวาคาพารามิเตอรทาง

เภสัชจลนศาสตรไมเปล่ียนแปลงทั้งคาการกระจายของยาตอ

นํ้าหนักตัวและอัตราการกําจัดยาตอนํ้าหนักตัวเม่ือเปรียบเทียบ

กับเด็กท่ีมีนํ้าหนักตัวปกติ และยังมีผลการศึกษาแบบ case 

control22 ท่ีทําการศึกษาในกลุมผูปวยวิกฤติผู ใหญ ท่ีอวน 

พบวาไมพบความแตกตางทางเภสัชจลนศาสตรระหวาง     

ผูปวยอวนและผูปวยนํ้าหนักปกติในยากลุม beta lactams 

ท้ัง meropenem, ceftazidime, cefepime และ piperacillin-

tazobactam แมจะพบวาการกระจายตัวของยาตอนํ้าหนัก

ตัวนอยลงในยา meropenem และ piperacillin-tazobactam 

นอกจากน้ีผลการศึกษาดานเภสัชจลนศาสตรของยา 

piperacillin-tazobactam23 ซ่ึงทําการศึกษาในผูปวยภาวะ

วิกฤติและอวนรุนแรง (morbid obesity) พบวาคาการ

กระจายตัวของยาเพ่ิมขึ้นและอัตราการกําจัดยา (clearance) 

ลดลง แตไมพบวาคาพารามิเตอรท่ีเปลี่ยนไปมีความสัมพันธ

กับนํ้าหนักตัวแบบตางๆ ท้ัง LBW, TBW, IBW หรือ AjBW 

การศึกษาเก่ียวกับการเปลี่ยนแปลงดานเภสัชจลนศาสตรของ

ยากลุมน้ีในเด็กอวนมีกําจัดและตองการการศึกษาเพ่ิมเติม แต

เน่ืองจากยากลุมน้ีใชกันอยางแพรหลาย เปนยาท่ีมีชวงหาง

ของระดับยาในการรักษากวางและมีขอมูลในแงความปลอดภัย

จากการใชยามาก จากขอมูลท่ีมีในปจจุบันจึงแนะนําให ใช

นํ้าหนักตัวจริงของผูปวยในการคํานวณขนาดยา แตขนาดยา

สูงสุดที่ใชตองไมเกินขนาดยาท่ีมีขอมูลการใชในผูใหญ 

Vancomycin 

ยาน้ีเปนยาในกลุม glycopeptide และยามีขนาด

โมเลกุลใหญ ละลายนํ้าไดดี ดังน้ันยาจะกระจายตัวไปยังบริเวณ

ท่ีมีไขมันมากไดนอย ผลการศึกษาดานเภสัชจลนศาสตรของ

ยา vancomycin ในผูใหญพบวา TBW มีความสัมพันธอยาง

มากกับคาการกระจายตัวของยา (Vd) และอัตราการกําจัดยา 

(clearance) และพบวาอัตราการกําจัดยาในผูปวยอวนมีคา
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เพ่ิมข้ึนเม่ือเทียบกับผูปวยท่ีมีนํ้าหนักปกติ แตการศึกษาดาน

เภสัชจลนศาสตรประชากร (population pharmacokinetics) 

ในผูปวยเด็กไมพบความแตกตางกันทางดานเภสัชจลนศาสตร

ในกลุมเด็กอวนและเด็กนํ้าหนักตัวปกติ24 การศึกษาเก่ียวกับ

ขนาดยา vancomycin ซ่ึงมีเด็กอวนรวมอยูดวย พบวาการ

คํานวณยาโดยใช TBW ทําใหมีโอกาสที่จะไดความเขมขน

ของยาในเลือดอยูในชวงสําหรับการรักษาถึงรอยละ 70–80 

และคําแนะนําจาก Therapeutic monitoring of vancomycin 

for serious methicillin- resistant Staphylococcus 

aureus infections:  A revised consensus guideline 

and review by the American Society of Health-

System Pharmacists, the Infectious Diseases Society of 

America, the Pediatric Infectious Diseases Society, 

and the Society of Infectious Diseases Pharmacists 

202025 เก่ียวกับการคํานวณขนาดยา vancomycin ในเด็ก

อวนแนะนําใหใช TBW ของผูปวยในการคํานวณขนาดยา

และแนะนําขนาดยาโถม 20 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมตอคร้ัง 

โดยขนาดยาสูงสุดตอคร้ังไมเกิน 3 กรัม (จากคําแนะนํา

ขนาดยาเร่ิมตนในผูใหญอวน) และทําการตรวจติดตามวัด

ระดับยาในเลือดเพ่ือปรับขนาดยาใหเหมาะสมและปองกัน

การเกิดพิษจากยา 

Colistin 

Colistin เปนยาในกลุม polymyxins ซ่ึงใชสําหรับ

รักษาการติดเช้ือแกรมลบโดยเฉพาะเชื้อดื้อยา ขอมูลในแง

ความปลอดภัยจากการใชยา พบวามีรายงานการเกิดผลขางเคียง

ตอไตคอนขางมากและเปนยาท่ีมีชวงหางของระดับยาในการ

รักษาแคบ การกําหนดขนาดยาจึงควรทําอยางระมัดระวัง 

ในปจจุบันยังไมมีการศึกษาทางดานเภสัชจลนศาสตรของยาน้ี

ในเด็กอวน แตคําแนะนําจากเอกสารกํากับยา แนะนําใหใช IBW 

ในการคํานวณขนาดยา รวมถึงมีการศึกษาแบบยอนหลัง26 

เพ่ือหาอัตราการเกิดและปจจัยเสี่ยงตอการเกิดพิษตอไตจาก

ยา colistin ซ่ึงทําการศึกษาในผูใหญ พบวาการไดรับขนาด

ยาเกิน 5 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมตอวัน โดยคํานวณขนาดยา 

จาก IBW เปนปจจัยเสี่ยงตอการเกิดพิษตอไต (odds ratio 

[OR] 23.41; 95% confidence interval [CI] 5.3-103.55) 

และจากการศึกษาของ Lam และคณะ 27 ซ่ึงทําการศึกษา

เก่ียวกับผลการรักษาของยา colistin ในผูปวยอวนที่ไดรับยา

ตามการคํานวณขนาดยาโดยใช IBW พบวากลุมผูปวยอวน

และกลุมผูปวยนํ้าหนักตัวปกติมีอาการทางคลินิกที่ดีขึ้นและ

อัตราการเกิดไตวายเฉียบพลันไมแตกตางกัน  

กลุมยาตานไวรัส (antivirals) 

ยาตานไวรัสท่ีมีการศึกษาดานเภสัชจลนศาสตรใน

ผูปวยอวน ไดแก acyclovir ซ่ึงแนะนําใหใช IBW ในการ

คํานวณขนาดยาในผูปวยอวนที่มีคา BMI > 30 กิโลกรัมตอ

ตารางเมตร และมีรายงานผูปวยอวน (BMI เทากับ 35 กิโลกรัม

ตอตารางเมตร) ท่ีไดรับยา acyclovir ชนิดฉีดในการรักษาสมอง

อักเสบจากเช้ือไวรัส ขนาด 10 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมตอคร้ัง 

ใหทุก 8 ชั่วโมง โดยคํานวณขนาดยาตาม TBW พบวาเกิด     

ไตวายเฉียบพลันและมีอาการทางระบบประสาทหลังจากไดรับ

ยาเพียง 2-3 วัน28 การศึกษาทางเภสัชจลนศาสตรในผูใหญ

ของ Turner และคณะ29 ซ่ึงทําการศึกษาในผูปวยอวนท่ีมีคา 

BMI > 40 กิโลกรัมตอตารางเมตร พบวาเม่ือใหยาโดยคํานวณ

ขนาดยาจาก IBW ในผูปวยอวน พบวามีระดับยาในเลือดต่ํากวา

ผูปวยนํ้าหนักตัวปกติท่ีคํานวณขนาดยาจาก TBW เน่ืองจาก

อัตราการกําจัดยาออกในผูปวยอวนมากกวาผูปวยท่ีมีนํ้าหนัก

ตัวปกติ และเม่ือวิเคราะหหาความสัมพันธระหวางนํ้าหนักตัว

ชนิดตางๆ กับอัตราการกําจัดยา พบวา AjBW และ BSA   

มีความสัมพันธกับอัตราการกําจัดยาออกมากกวา IBW และ 

TBW และเม่ือทดลองนําคาพารามิเตอรทางเภสัชจลนศาสตร    

ท่ีไดจากกลุมผูปวยอวน มาคํานวณขนาดยาโดยใช  AjBW 

พบวาไดระดับยาในเลือดใกลเคียงกับผูปวยนํ้าหนักตัวปกติ 

อีกท้ังการศึกษาเภสัชจลนศาสตรประชากร (population 

pharmacokinetics) ของ acyclovir ในเด็ก30 พบวานํ้าหนักตัว

เปนปจจัยท่ีสงผลตอคาการกระจายตัวและการกําจัดออก

ของยา แตเน่ืองจากยังตองมีการศึกษาเพ่ิมเติมในกลุมเด็กอวน 

จึงอาจเลือกใช IBW หรือ AjBW มาใชในการคํานวณยา
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กลุมยาตานเช้ือรา (antifungals) 

Voriconazole 

ยา voriconazole เปนยาในกลุม azoles ซ่ึงใชใน

การรักษาการติดเช้ือราโดยเฉพาะโรคติดเชื้อแอสเปอรจิลโลสิส 

(aspergillosis) ยาสามารถกระจายตัวไปยังเน้ือเยื่อตางๆ 

ในรางกายไดดี เปนยาท่ีมีชวงหางของระดับยาในการรักษา

แคบและกอใหเกิดผลขางเคียงตอตับและการมองเห็นได 

จากการศึกษาดานเภสัชจลนศาสตรของยา voriconazole 

ในผูใหญ พบวาเปนยาท่ีมีคาพารามิเตอรทางเภสัชจลนศาสตร

ไมเปนเสนตรง (non-linear pharmacokinetics) และมีความ

แปรปรวนระหวางบุคคลสูง (interindividual variation) 

ดังน้ันการคํานวณขนาดยาตาม TBW สําหรับผูปวยอวนอาจ

เพ่ิมความเส่ียงตอการเกิดพิษจากยาได จากผลการศึกษา

เก่ียวกับระดับยา voriconazole ในผูใหญ พบวาการคํานวณ

ขนาดยาโดยใช TBW ในผูปวยอวนทําใหไดระดับยาในเลือด

ท่ีจุดต่ําสุด (trough concentration) สูงกวาระดับยาเปาหมาย

คือมากกวา 5.5 ไมโครกรัมตอมิลลิลิตร มากกวาเม่ือเทียบ

กับผูที่มีนํ้าหนักตัวปกติ อีกทั้งยังพบวาคาระดับยาในเลือดท่ี

เพ่ิมขึ้นสัมพันธกับคาเอมไซมตับ (alanine aminotransferase) 

ท่ีเพ่ิมขึ้น และพบการศึกษาในเด็กซ่ึงมีผลการศึกษาท่ีสอด 

คลองกัน ไดแก ขอมูลจากการศึกษาในผูปวยเด็กอวนท่ีไดรับ

การปลูกถายไขกระดูก31 พบวาคา BMI เพียงอยางเดียวไม

สงผลตอการเปลี่ยนแปลงคาพารามิเตอรทางเภสัชจลนศาสตร 

แตเม่ือปรับคาตามอายุ ขนาดยาตามนํ้าหนักตัว และฟโนไทป

ของ CYP2C19 พบวาระดับยาในเลือดท่ีจุดต่ําสุดสูงกวาเด็ก

ท่ีมีนํ้าหนักตัวปกติ เม่ือคํานวณขนาดยาตาม TBW เน่ืองจาก

การเมแทบอลิซึมท่ีลดลง ซ่ึงทางผูวิจัยคาดวาอาจอธิบายได

จากขนาดตับท่ีเล็กเม่ือเปรียบเทียบกับขนาดของรางกายใน

เด็กอวนและมีเลือดไหลเวียนสูตับลดลง รวมถึงการเพ่ิมขึ้น

ของเน้ือเยื่อไขมันซ่ึงสงผลใหเกิดภาวะอักเสบเร้ือรังซ่ึงสงผล

ลดการทํางานของเอมไซม CYP2C19 ดังน้ันแนะนําใหใช IBW 

หรือ AjBW มาใชสําหรับการคํานวณขนาดยา voriconazole 

และทําการตรวจติดตามวัดระดับยาในเลือดเพ่ือปรับขนาดยา

ใหเหมาะสม 

กลุมยากันชัก (antiepileptics) 

การศึกษาเภสัชจลนศาสตรประชากรของยา valproic 

acid32 ซ่ึงมีกลุมประชากรเด็กรวมอยูในการศึกษา พบวา

นํ้าหนักตัวเปนปจจัยหน่ึงท่ีสงผลตอคาการกระจายตัวและ

อัตราการกําจัดยาซ่ึงสงผลในทิศทางเดียวกัน คือนํ้าหนักตัว

ท่ีเพ่ิมข้ึนสงผลตอคาการกระจายตัวของยาท่ีมากขึ้นและ

อัตราการกําจัดยาที่เพ่ิมข้ึนเชนกัน จึงอาจสามารถใช TBW ใน

การคํานวณขนาดยา valproic acid ได แตขอมูลท่ีมีอยู ใน

ปจจุบันยังไมมีงานวิจัยดานเภสัชจลนศาสตรของกลุมยา

กันชักในเด็กอวน มีเพียงงานวิจัยท่ีกําลังทําการศึกษาอยู ซ่ึง

ลงทะเบียนใน clinical trial.gov (NCT02993861) ดังน้ัน

การเลือกใชนํ้าหนักตัวในการคํานวณยากันชักในเด็กอวน    

จึงอางอิงคําแนะนําจากการศึกษาของ Ross และคณะ33         

(ดังตารางท่ี 3) และติดตามขอมูลเพ่ิมเติมเพ่ือนํามาปรับใช

อยางเหมาะสมตอไป  

กลุมยาเคมีบําบัด (antineoplastics) 

การคํานวณขนาดยากลุมยาเคมีบําบัดนิยมใชพ้ืนท่ี

ผิวรางกายในการคํานวณขนาดยา ซ่ึงจากการศึกษาดาน

เภสัชจลนศาสตรของยาในกลุม น้ี ไดแก doxorubicin, 

cytarabine และ methotrexate พบวาคาพารามิเตอร

ทางดานเภสัชจลนศาสตร คือ คาการกระจายตัวของยาและ

อัตราการกําจัดยาไมแตกตางกันในกลุมคนอวนและคนท่ีมี

นํ้าหนักตัวปกติ ซ่ึงคําแนะนําจาก American Society of 

Clinical Oncology34 สําหรับการคํานวณขนาดยาเคมีบําบัด

ในกลุมผูใหญอวนแนะนําใหใช TBW ในการคํานวณหาพ้ืนท่ี

ผิวของรางกาย เน่ืองจากมีขอมูลพบวาการคํานวณขนาดยา

ตาม TBW ของผูปวยท่ีอวนหรือมีนํ้าหนักเกินไมทําใหเกิดผล

ขางเคียงหรือพิษจากยาท้ังระยะสั้นและระยะยาวเพ่ิมมากข้ึน 

รวมถึงความรุนแรงของการกดไขกระดูกเทากับหรือนอย 
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กวาในคนอวนเม่ือเทียบกับคนนํ้าหนักปกติ อีกทั้งยังพบวา

การคํานวณขนาดยาตามนํ้าหนักตัวรูปแบบอ่ืนทําใหไดขนาดยา

ตํ่ากวาท่ีควร (underdosing) สงผลใหไดผลการรักษาที่ไมดี 

คือเพ่ิมอัตราการกลับเปนซํ้าและอัตราการตาย รวมถึงลดระยะ 

เวลาการปลอดโรคดวย สําหรับการศึกษาดานเภสัชจลนศาสตร

ของยาเคมีบําบัดในเด็กอวนพบการศึกษาของ Zaccaro  

และคณะ35 ซ่ึงทําการศึกษายา 6-mercaptopurine ชนิด

รับประทานในเด็กท่ีเปนมะเร็งเม็ดเลือดขาวเฉียบพลัน 

(acute lymphoblastic leukemia ) พบวาเด็กท่ีมีนํ้าหนัก

เกินคือคา สัดสวนระหวาง นํ้าหนักและสวนสูงมากกวา

เปอรเซ็นไทลท่ี 75 มีแนวโนมท่ีมีระดับยาในเลือดตํ่ากวา

เด็กท่ีมีคาสัดสวนระหวางนํ้าหนักและสวนสูงนอยกวา

เปอรเซ็นไทลท่ี 75 เม่ือไดรับขนาดยาเทากันเน่ืองจากมีอัตรา

การกําจัดยาออกมากข้ึน ซ่ึงพบวาคามวลไขมันในรางกาย 

(fat body mass) สัมพันธกับระดับยาในเลือดอยางมาก 

กลุมยานอนหลับและระงับความรูสึก 

(sedative and anesthetic agents) 

คําแนะนํานํ้าหนักตัวที่ใช สําหรับการคํานวณยา 

midazolam แนะนําใหใช IBW ในการคํานวณขนาดยา แต

สําหรับผูปวยเด็กวัยรุนอวนที่มีอายุเฉลี่ย 15 ปขึ้นไป แนะนํา

ใหใชขนาดยาคงท่ี (fix dose) ในการใหยาเน่ืองจากผลของ

การศึกษาดานเภสัชจลนศาสตรประชากรของ Roger และ

คณะ36 พบวานํ้าหนักตัวที่เพ่ิมข้ึนสัมพันธกับการกระจายตัว

ของยาท่ีมากขึ้นแตไมพบความสัมพันธกับอัตราการกําจัดยา

ซ่ึงขัดแยงกับผลการศึกษาของ Ann และคณะ37 ท่ีพบวาอัตรา

การกําจัดยา midazolam เพ่ิมขึ้นตามนํ้าหนักตัวท่ีเพ่ิมขึ้น 

และในเด็กวัยรุนอวนมีอัตราการกําจัดยาออกมากกวาผูใหญ

อวน แตยังไมมีคําแนะนําเพ่ิมเติมเก่ียวกับนํ้าหนักตัว ท่ีใช

สําหรับคํานวณขนาดยา ดังน้ันแนะนําใหใช IBW ในการ

คํานวณขนาดยา midazolam และปรับขนาดยาตามอาการ

ทางคลินิก สําหรับยา propofol แนะนําใหใช TBW ในการ

คํานวณยา เน่ืองจากมีขอมูลการศึกษาดานเภสัชจลนศาสตร

ประชากรในเด็กอวน38 พบวา TBW ของผูปวยสัมพันธกับอัตรา

การกําจัดยาออกคือเม่ือนํ้าหนักตัวเพ่ิมข้ึน สงผลใหอัตราการ

กําจัดยาออกเพ่ิมขึ้น ดังน้ันสําหรับการคํานวณขนาดยาใน

ผูปวยเด็กอวนจะคํานวณขนาดยาเร่ิมตนโดยใช TBW จากน้ัน

ปรับขนาดยาเพ่ือใหไดผลการรักษาท่ีตองการและตองติดตาม

อาการไมพึงประสงคที่อาจเกิดขึ้นไดอยางใกลชิด 

กลุมยาแกปวด (analgesics) 

ขอมูลดานเภสัชจลนศาสตรในเด็กอวนสําหรับยา 

กลุมน้ียังมีอยางจํากัด การคํานวณขนาดยาอางอิงจากคําแนะนํา

ของ Ross และคณะ33 ซ่ึงไดทําการรวบรวมขอมูลและพัฒนา

แนวทางเพ่ือใช ในการเลือกนํ้าหนักตัวท่ีเหมาะสมในการ

คํานวณขนาดยาในผูปวยเด็กอวนท่ีอยูในภาวะวิกฤติ (decision 

support tool) ไดแนะนําการเลือกใช นํ้าหนักตัวสําห รับ

คํานวณยา morphine คือใช  IBW เน่ืองจากคุณสมบัติ

ความชอบละลายในนํ้าของยา และจากผลการศึกษาเก่ียวกับ

ผลของภาวะอวนกับเภสัชจลนศาสตรของยา morphine39 

พบวาการเมแทบอลิซึมของยาไมแตกตางกันในผูปวยอวน

และผูท่ีมีนํ้าหนักตัวปกติ แตเมแทบอไลทของ morphine 

ไดแก morphine-3-glucuronide (M3G) และ morphine-

6-glucuronide (M6G) จะถูกกําจัดลดลงในผูป วยอ วน 

สําหรับการคํานวณขนาดยา fentanyl แนะนําใหใช AjBW 

โดยใช adjustment factor 0.25 ในการคํานวณขนาดยา

เน่ืองจากเปนยาที่ชอบละลายในไขมันทําใหยาเขาไปสะสมใน

เน้ือเยื่อไขมันไดมาก และจากการศึกษาของ Maharaj และ

คณะ40 ซ่ึงศึกษาเภสัชจลนศาสตรประชากรของยา fentanyl ใน

เด็กอวนพบวานํ้าหนักตัวท่ีเพ่ิมขึ้นของผูปวยสัมพันธกับอัตรา

การกําจัดยาออกท่ีลดลง ดังน้ันหากคํานวณขนาดยาตาม 

TBW มีโอกาสเกิดยาเกินขนาดและทําใหเกิดผลขางเคียงกด

การหายใจได โดยเฉพาะในเด็กอวน จึงควรใชยาอยาง

ระมัดระวังและติดตามอาการไมพึงประสงคอยางใกลชิด 

คําแนะนําสําหรับนํ้าหนักที่ใชในการคํานวณขนาดยา 

paracetamol ในผูปวยเด็กอวน เน่ืองจากยังขาดขอมูลการ
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ศึกษาดานเภสัชจลนศาสตรของยา paracetamol41 ในเด็ก

ท่ีมีนํ้าหนักเกินหรือเด็กอวน แตพบวามีการศึกษาผลของ

นํ้าหนักตัวตอเภสัชจลนศาสตรของยา paracetamol รูปแบบ

ฉีดในเด็กที่มีนํ้าหนักตัวปกติจํานวน 33 คน ซ่ึงมีอายุอยูระหวาง 

1.8-15 ป พบวาการกระจายตัวของยาและอัตราการกําจัด

ยาเพ่ิมข้ึนสัมพันธกับนํ้าหนักตัวที่ เพ่ิมขึ้น แตเน่ืองจากมี

รายงานการไดรับยาเกินขนาดในผูปวยเด็กอวน รวมถึงไดรับ

ยาเกินขนาดยาสูงสุดท่ีแนะนําในผูใหญ และคํานึงถึงความเสี่ยง

ตอการเกิดพิษตอตับ คําแนะนําสําหรับนํ้าหนักตัวท่ีใชในการ

คํานวณยาสําหรับเด็กจากแนวทางการคํานวณยาในต าง 

ประเทศแนะนําใหใช IBW42 หรือ AjBW33 ในการคํานวณขนาด

ยา paracetamol 

กลุมยาหยอนกลามเนื้อ (Neuromuscular 

blocking agents) 

ไมพบการศึกษาดานเภสัชจลนศาสตรของยากลุม 

non depolarizing neuromuscular blocking ในผูปวย

เด็กอวน ดังน้ันคําแนะนําสําหรับนํ้าหนักท่ีใชในการคํานวณ

ขนาดยากลุมน้ีอางอิงมาจากการศึกษาในผูใหญ43 ซ่ึงพบวา

การไดรับยาโดยคํานวณขนาดตาม TBW ทําใหเกิดการสะสม

ของยาเม่ือใชติดตอกันเปนระยะเวลานาน จึงแนะนําใหใช 

IBW มาใชในการคํานวณขนาดยา และติดตามเฝาระวังอาการ

ไมพึงประสงคอยางใกลชิด 

สําหรับการคํานวณขนาดยา  succinylcholine มี

การศึกษาพบวาความแรงของยาไมแตกตางกันในผูปวยเด็ก

อวนและเด็กนํ้าหนักตัวปกติท่ีคํานวณขนาดยาตาม TBW 

ดังน้ันจึงแนะนําใหคํานวณขนาดยาโดยใช TBW แต Ross 

และคณะ33 แนะนําใหใช AjBW โดยใช adjustment factor 

0.8 ในการคํานวณขนาดยา เน่ืองจากพบวาอาจใหผลการ

หยอนกลามเน้ือท่ีนานข้ึนเม่ือคํานวณขนาดยาตาม TBW 

บทสรุป 

เน่ืองจากพบวาคาดัชนีมวลกายมีความสัมพันธ      

กับปริมาณไขมันในรางกาย รวมกับขอมูลการศึกษาทาง     

เภสัชจลนศาสตรของยาชนิดตาง  ๆในเด็กอวนท่ีมีอยูในปจจุบัน 

มักอางอิงการวินิจฉัยภาวะอวนในเด็กตามเกณฑของ Centers 

for Disease Control and Prevention (CDC) ซ่ึงวินิจฉัยโดย

อาศัยคาดัชนีมวลกาย ดังน้ันจึงแนะนําใหเร่ิมพิจารณาเลือก

นํ้าหนักตัวที่เหมาะสมสําหรับการคํานวณขนาดยาในเด็กอวน 

เม่ือประเมินคาเปอรเซ็นไทลของดัชนีมวลกายซ่ึงอางอิงตาม

เพศและชวงอายุเดียวกัน แลวพบวามีคามากกวาหรือเทากับ 

เปอร เซ็นไทลที่  95 ตามเกณฑของ CDC แตหากผูป วยมี

แนวโนมจะเกิดพิษจากยาไดมาก เพ่ือพิจารณาเลือกใชนํ้าหนัก

ตัวที่เหมาะสมในการคํานวณขนาดยาทําใหอาจลดโอกาสการ

เกิดพิษจากยาได อาจพิจารณาประเมินภาวะอวนจากคาดัชนี

มวลกายตามเกณฑขององคการอนามัยโลกซ่ึงสอดคลองกับ

เกณฑการวินิจฉัยโรคอวนในเด็กของประเทศไทยได เน่ืองจาก

พบวาการประเมินโรคอวนตามเกณฑขององคการอนามัยโลก

มีความไวในการวินิจฉัยโรคอวนมากกวาเม่ือเปรียบเทียบกับ

เกณฑของ CDC49 และในปจจุ บันขอมูลท่ีเก่ียวข องกับ

การศึกษาและคําแนะนําเก่ียวกับนํ้าหนักตัวท่ีใชสําหรับการ

คํานวณขนาดยาในผูปวยเด็กอวนยังมีอยูจํากัด จึงอาจตอง

อาศัยขอมูลดานคุณสมบัติทางเคมีฟสิกสของยาประกอบกับ

ขอมูลดานเภสัชจลนศาสตรในเด็กท่ีมีอยู และการศึกษาใน

ผูใหญมาประยุกตใช เพ่ือนํามาคํานวณขนาดยาใหเหมาะสม

สําหรับผูปวยเด็กอวน อยางไรก็ตาม ตองตระหนักเสมอวา

ขอมูลดานเภสัชจลนศาสตรของยาในผูใหญอาจแตกตาง

จากในผูปวยเด็กเน่ืองจากสรีรวิทยารวมถึงความสมบูรณ

และการทํางานของอวัยวะภายในรางกายที่แตกตางกันใน

แตละชวงอายุจึงตองใชความระมัดระวังในการนําขอมูลท่ีมี

มาประยุกตใช และท่ีสําคัญท่ีสุดควรเพ่ิมความระมัดระวัง

ไมใหขนาดยาท่ีคํานวณไดสูงเกินกวาขนาดยาท่ีกําหนด

สําหรับผูใหญโดยเฉพาะในเด็กท่ีมีนํ้าหนักตัวมาก อีกทั้ง

แนะนําตรวจติดตามวัดระดับยาในเลือดสําหรับยาท่ีมีชวง

หางของระดับยาในการรักษาแคบ และติดตามประสิทธิภาพ

และผลขางเคียงท่ีอาจเกิดขึ้นไดอยางใกลชิดเพ่ือประโยชน

และความปลอดภัยจากการใชยาสูงสุด
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ตารางที่ 3 คําแนะนําการเลือกใชนํ้าหนักตัวในการคํานวณขนาดยาในเด็กอวน (ดัดแปลงจาก AHSP 201533) 
 

ช่ือยา 
คําแนะนํานํ้าหนักที่ใชใน

การคํานวณยา 
ขอมูลเพ่ิมเติม 

1. Antibiotics 

Aminoglycosides AjBW 

(factor 0.4) 

แนะนําตรวจติดตามระดับยาในเลือดและปรับขนาดยา

อยางเหมาะสม  

Beta-lactams TBW ขนาดยาสูงสุดไมเกินขนาดยาท่ีแนะนําในผูใหญ 

Azithromycin ขนาดยาเริ่มตน : TBW ขนาดยาตอเน่ืองคํานวณโดยใช AjBW (factor 0.25) 

Ciprofloxacin AjBW 

(factor 0.45) 

 

Clindamycin44 TBW จากการศึกษาเภสัชจลนศาสตรประชากร (population 

pharmacokinetic) ในเด็กพบวา TBW เปนปจจัยท่ีสงผล

ตอการกระจายตัวและอัตราการกําจัดยา ดังนั้นจึงแนะนํา

ใหใช TBW ในการคํานวณขนาดยาและขนาดยาสูงสุด 

ไมเกิน 2,700 มิลลิกรัมตอวัน 

Colistin IBW  

Metronidazole TBW  

Tigecycline TBW  

Trimethoprim–sulfamethoxazole TBW คาการกระจายตัวของยาไมเปลี่ยนแปลงในคนอวน 

Vancomycin TBW แนะนําตรวจติดตามระดับยาในเลือดและปรับขนาดยา

ใหเหมาะสม 

Linezolid45 TBW การศึกษาในผูใหญพบวาขนาดยามาตรฐานยังเหมาะสม

สําหรับผูปวยที่มีน้ําหนักสูงสุดประมาณ 150 กิโลกรัม 

2. Antivirals 

Acyclovir IBW หรือ AjBW 

(factor 0.4) 

 

Ganciclovir46 AjBW ไมมีการศึกษาทางเภสัชจลนศาสตรของยาในเด็กอวน 

อางอิงจากการศึกษาของยา acyclovir 

Cidofovir46 AjBW  

Foscarnet46 IBW หรือ AjBW  

Oseltamivir TBW หรือขนาดยามาตรฐาน  
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ช่ือยา 
คําแนะนํานํ้าหนักที่ใชใน

การคํานวณยา 
ขอมูลเพ่ิมเติม 

3.  Antifungals 

Amphotericin B (conventional) TBW  

Liposomal amphotericin B46,47 TBW หรือ AjBW สําหรับการ 

ติดเช้ือรุนแรง 

เนื่องจากประสิทธิภาพและผลขางเคียงของยาสัมพันธ

กับคา AUC0-24 จากผลการศึกษาดานเภสัชจลนศาสตร

ประชากรของยาในผูปวยอวนพบวา น้ําหนักตัวสัมพันธ

กับคาการกระจายตัวของยาแตไมพบวาน้ําหนักตัวสงผล

ตออัตราการกําจัดยา ซึ่งเมื่อใหยาตาม TBW แกผูปวย

นํ้าหนัก 140 กิโลกรัม และผูปวยนํ้าหนัก 70 กิโลกรัม 

จะไดคา AUC0-24 ไมแตกตางกัน ดังนั้นสําหรับผูปวยที่มี

นํ้าหนักตัวมากกวา 100 กิโลกรัม อาจพิจารณาใหขนาด

ยาไมเกิน 300-500 มิลลิกรัม (หากตองการขนาดยา      

3-5 มิลลิกรัมตอน้ําหนักตัว) เพ่ือลดโอกาสการเกิดผล

ขางเคียงจากยา 

Fluconazole TBW  

Voriconazole 

 

IBW หรือ AjBW (factor 0.4) 

ในผูปวยอวนที่ติดเชื้อรุนแรง 

แนะนําตรวจติดตามระดับยาในเลือดและปรับขนาดยา

ใหเหมาะสม  

 

Micafungin48 TBW การศึกษาในผูใหญพบวาคนอวนมีอัตราการกําจัดยาออก

มากกวาคนนํ้าหนักตัวปกติและมีคาความนาจะเปนท่ีจะ

ไดคาเปาหมายลดลงเมื่อใหขนาดยามาตรฐานในผูที่มี

นํ้าหนักตัวมาก 

4. Antiepileptics 

Levetiracetam AjBW 

(factor 0.25) 

 

Phenobarbital TBW ติดตามระดับยาและผลการรักษาอยางใกลชิด 

Phenytoin ขนาดยาเริ่มตน: TBW (ขนาดยา

สูงสุดไมเกิน 1,500 มิลลิกรัม) 

ขนาดยาตอเน่ืองคํานวณโดยใช IBW  

แนะนําตรวจติดตามระดับยาในเลือดและผลการรักษา

อยางใกลชิด 

Valproic acid  TBW ตรวจติดตามระดับยาในเลือดและผลการรักษาอยาง

ใกลชิด 

Carbamazepine ขนาดยาเริ่มตน: AjBW (factor 

0.25) 

ขนาดยาตอเน่ืองคํานวณโดยใช IBW  

แนะนําติดตามผลการรักษาอยางใกลชิด 



ฉบับท่ี E4 ปท่ี 23 ประจําเดือน เมษายน พ.ศ. 2564         50  
                                          

สารคลังขอมูลยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
ISSN 2286-6272 

ช่ือยา 
คําแนะนํานํ้าหนักที่ใชใน

การคํานวณยา 
ขอมูลเพ่ิมเติม 

5. Sedative and anesthetic agents 

Ketamine IBW ขนาดยาเร่ิมตนคํานวณโดยใช IBW จากนั้นปรับขนาดยา 

จนไดผลการรักษาท่ีตองการ 

Midazolam IBW ปรับขนาดยาจนไดผลการรักษาท่ีตองการ 

Propofol TBW ขนาดยาเริ่มตนคํานวณโดยใช TBW จากนั้นปรับขนาดยา 

จนไดผลการรักษาท่ีตองการ 

6. Analgesics 

Paracetamol IBW หรือ AjBW (factor 0.4) ขนาดยาสูงสุดไมเกิน 1 กรัมตอครั้ง และไมเกิน 60 มิลลิกรัม

ตอกิโลกรัมตอวัน หรือ 4 กรัมตอวัน  

 

Fentanyl IBW หรือ AjBW (factor 0.25) ยาชอบละลายในไขมันและไปสะสมตามเนื้อเย่ือ อีกท้ัง

อัตราการกําจัดยาออกลดลงในอวน  

ขนาดยาเริ่มตนคํานวณโดยใช IBW หรือ AjBW จากนั้น

ปรับขนาดยาจนไดผลการรักษาที่ตองการ 

Morphine IBW ขนาดยาเร่ิมตนคํานวณโดยใช IBW จากนั้นปรับขนาดยา 

จนไดผลการรักษาท่ีตองการ 

7. Neuromuscular blocking agents  

Cisatracurium AjBW (factor 0.2) ปรับขนาดยาจนไดผลการรักษาท่ีตองการ 

Rocuronium AjBW (factor 0.25)  

Succinylcholine TBW หรือ AjBW (factor 0.8)  

8. Miscellaneous 

Catecholamines (all) เชน adrenaline, 

norepinephrine, dopamine  

IBW ปรับขนาดยาจนไดผลการรักษาท่ีตองการ 

Milrinone  TBW  

Prednisolone TBW พบวาน้ําหนักตัวท่ีเพิ่มขึ้นสัมพันธกับอัตราการกําจัดยา

ออกเพิ่มขึ้น 

Heparin AjBW (factor 0.4) แนะนําตรวจติดตามคาการแข็งตัวของเลือดอยางใกลชิด

เพื่อปรับขนาดยาใหเหมาะสม 

Enoxaparin AjBW (factor 0.4) กลุมเด็กอวนมีแนวโนมท่ีจะใชขนาดยาตอนํ้าหนักตัว

นอยกวาเด็กน้ําหนักปกติ แนะนําตรวจติดตามคา anti-

Xa activity เพื่อปรับขนาดยาใหเหมาะสม 

 AjBW = adjusted body weight, AUC = area under the curve, IBW = ideal body weight, TBW = total body weight 
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และความกาวหนาของการรักษาดวยยา 
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บทคัดยอ  

โรคขอเขาเสื่อมนับเปนสาเหตุหน่ึงของความปวดเร้ือรังท่ีเปนปญหาทางคลินิก ในปจจุบันความเขาใจเก่ียวกับพยาธิ

สรีรวิทยาของความปวดในโรคขอเขาเส่ือมทําใหทราบวาความผิดปกติท่ีเกิดข้ึนซับซอน โดยมีการเปลี่ยนแปลงทั้งภายในขอ 

ระบบประสาทรอบนอก และระบบประสาทสวนกลาง และทําใหทราบเพ่ิมเติมวา nerve growth factor (NGF) มีสวนสําคัญใน

การทําใหเกิดความปวด แนวทางการรักษาขอเขาเส่ือมในปจจุบันจาก American College of Rheumatology (ACR) และ 

Osteoarthritis Research Society International (OARSI) ในป ค.ศ. 2019 มีการใหคําแนะนําใหรักษาดวยการไมใชยาเสมอ 

สวนการใชยาน้ัน ยากลุม non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) ทั้งแบบยาทาภายนอกและแบบกินยังคงไดรับ

การแนะนําสูงสุดใหใชในผูปวยทั่วไปท่ีไมมีความเส่ียง รองลงมาคือ duloxetine และการฉีด corticosteroid เขาขอ และมีการ

ลดระดับคําแนะนําสําหรับการใช paracetamol และคัดคานการใช glucosamine และ chondroitin สวนการรักษาอ่ืนๆ น้ัน

แนวทางท้ังสองฉบับอาจใหคําแนะนําแตกตางกันไปบาง ในปจจุบันมีการพัฒนายาในกลุมท่ีออกฤทธิ์ตานการทํางานของ NGF 

ซ่ึงจากการศึกษาทางคลินิกพบวามีประสิทธิภาพ แตพบอาการไมพึงประสงคตอขอเขาในผูปวยบางราย จึงทําใหตองชะลอการ

พัฒนายา อยางไรก็ตาม ยากลุมน้ีอาจเปนทางเลือกใหมท่ีนาสนใจในการรักษาความปวดในโรคขอเขาเส่ือมในอนาคต 

 

คําสําคัญ 

ขอเขาเส่ือม ความปวด ยาแกปวด
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วัตถุประสงคเชิงพฤติกรรม 

หลังจากอานบทความเสร็จสิ้นแลว ผูอานมีความ 

สามารถดังน้ี 
1. อธิบายลักษณะความปวด และพยาธิสรีรวิทยาปจจุบัน

ของความปวดในโรคขอเขาเส่ือมได 

2. อธิบายบทบาทของการใชยากลุมตางๆ ในการรักษา

โรคขอเขาเส่ือมตามคําแนะนําของ American College 

of Rheumatology (ACR) และ Osteoarthirtis Research 

Society International (OARSI) ในป ค.ศ. 2019 ได 

3. อธิบายหลักการใช ขอดีและขอเสียของการใชยากลุมตาง  ๆ

ในการรักษาความปวดในโรคขอเขาเสื่อมได 

บทนํา 

โรคขอเขาเสื่อมนับเปนสาเหตุหน่ึงของความปวดเร้ือรัง

ท่ีเปนปญหาทางคลินิกท่ีสําคัญซ่ึงสงผลตอคุณภาพชีวิตและ

ทําใหเกิดความพิการในผูสูงอายุ โรคน้ีมีอุบัติการณสัมพันธ

กับอายุ จึงมีความสําคัญมากข้ึนเร่ือยๆ ในประเทศไทยท่ีอยู

ในสถานะสังคมสูงวัย อาการท่ีสําคัญไดแก ปวดขอ ขอฝด 

เคล่ือนไหวขอไดลดลง และกลามเน้ือรอบขอออนแรง โรค

ขอเสื่อมสงผลในระยะยาวตอผูปวยไดหลายมิติ เชน ออก

กําลังกายลดลง นอนไมหลับ ออนเพลีย ซึมเศรา และ

กอใหเกิดความพิการ1  

ในปจจุบันความเขาใจเก่ียวกับพยาธิสรีรวิทยาของ

โรคขอเขาเส่ือมทําใหทราบวาความผิดปกติท่ีเกิดขึ้นไมไดจํากัด

อยูเฉพาะท่ีกระดูกออนผิวขออีกตอไป แตยังรวมไปถึงเน้ือเยื่อ

รอบขอดวย เชน ขอบกระดูกในขอ (subchondral bone) 

เยื่อซินโนเวียม (synovial membrane) ท่ีบุภายในขอ 

เน้ือเยื่อไขมันรอบขอ รวมท้ังปลายประสาทรับความรูสึกท่ี

เลี้ยงบริเวณขอ โดยพบการเปลี่ยนแปลงในหลายระดับ โดย

เร่ิมตนดวยการเปลี่ยนแปลงในระดับโมเลกุล เชน เมแทบอลิซึม

ของกระดูกออนผิวขอและเน้ือเยื่อรอบขอผิดปกติ ตามดวย

การเปลี่ยนแปลงในระดับกายวิภาคและสรีรวิทยาของขอ 

เชน กระดูกออนผิวขอเส่ือมสลาย เซลลกระดูกทํางาน

เปล่ียนแปลงไป มีปุมกระดูกงอก (osteophyte) ขออักเสบ 

และทําใหการทํางานตามปกติของขอสูญเสียไปในท่ีสุด2 

ความปวดเปนอาการท่ีสําคัญอาการหน่ึงในโรคขอเส่ือม

เพราะเปนอาการทําใหผูปวยสวนใหญไปพบแพทย ยาท่ีใช

ในการรักษาโรคขอเสื่อมในปจจุบันลวนมีผลลดความปวด

เปนหลักและอาจรวมถึงลดการอักเสบ ในปจจุบันยังไมมียา

ใดท่ีมีผลชะลอการรุดหนาของการเส่ือมในโครงสรางของขอ

ลงได3 ในบทความน้ีจึงจะกลาวถึงความเขาใจเก่ียวกับกลไก

ความปวดในโรคขอเขาเสื่อมในปจจุบัน เภสัชวิทยาโดยยอ

ของยา คําแนะนําเก่ียวกับการใชยาสําหรับรักษาความปวด

ในโรคขอเสื่อมตามแนวทางการรักษาลาสุด และประเด็น

ในทางปฏิบัติท่ีสําคัญของยาเหลาน้ัน 

ความปวดในโรคขอเขาเส่ือม 

ความปวดในโรคขอเส่ือมสวนใหญมีลักษณะปวดตื้อๆ 

ซ่ึงบงถึงความปวดแบบ nociceptive pain หรือความปวด

ท่ีเกิดจากมีปจจัยไปกระตุนปลายประสาทรับความปวด 

เม่ือพิจารณาตามระยะเวลามีท้ังแบบท่ีเกิดข้ึนตลอดเวลา 

(background pain) และความปวดท่ีเกิดขึ้นเปนชวงเวลาส้ัน  ๆ

ซ่ึงโดยมากมักมีความรุนแรง ในระยะแรกของโรคผูปวยอาจ

มีความปวดเปนคร้ังคราวโดยสัมพันธกับการใชงานขอ       

โดยเฉพาะขอที่รับนํ้าหนักมาก เชน ขอเขา ตอมาความปวด

อาจคอยๆ เปลี่ยนแปลงเปนปวดตลอดเวลารวมกับมีอาการ

กําเริบเม่ีอลงนํ้าหนักท่ีขอ ผูปวยบางราย (ประมาณรอยละ 14) 

อาจมีความปวดลักษณะอ่ืน เชน ปวดแสบปวดรอน ซูซา ชา 

หรือรูสึกเหมือนเข็มเล็กทิ่มแทง ซ่ึงลักษณะความปวดเหลาน้ี

อาจบงชี้ถึงความปวดแบบ neuropathic pain หรือเรียกเปน 

neuropathic-like knee pain (NKP) ซ่ึงเกิดจากระบบประสาท

รับความรูสึกไดรับภยันตรายและทํางานผิดปกติไป4,5 

ประเด็นท่ีนาสนใจเก่ียวกับความปวดในโรคขอเขาเส่ือม

คือ ความรุนแรงของโรคจากภาพถายรังสีของขอเขาเม่ือประเมิน

ตามวิธีของ Kellgren-Lawrence (KL) grading system 

(grade 0-4) มีความสัมพันธคอนขางนอยกับความรุนแรงของ
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ความปวดเม่ือวัดดวยแบบประเมิน Western Ontario and 

McMaster Universities Osteoarthritis Index (WOMAC)6 

และมีผูปวยจํานวนหน่ึง (รอยละ 6-31) ไมมีอาการปวดแมจะ

มีภาพถายรังสีขอท่ีมีคะแนน  KL grade 4 ซ่ึงหมายถึงโรค

อยูในขั้นรุนแรง (มีปุมกระดูกงอกชัดเจน รวมกับชองขอ

แคบรุนแรง และมี subchondral sclerosis) แตไมมีความ

ปวดเลย7 จากการศึกษาในผูปวยขอเส่ือมพบวาผูปวยท่ีมี

คะแนน Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS) 

ดานความวิตกกังวลสูงจะมีความสัมพันธกับ threshold ของ

ความปวดท่ีลดลงอยางมีนัยสําคัญท้ังในบริเวณเขาที่เปน     

ขอเส่ือมและบริเวณอ่ืนของรางกายท่ีหางออกไป เชน 

กระดูกหนาอก8 จึงสรุปไดวาความรุนแรงของการเปล่ียนแปลง

โครงสรางของขอมีความสัมพันธนอยตอความรุนแรงของ

ความปวด ไมสามารถใชพยาธิสภาพของขอมาทํานายความปวด

ในผูปวยได ผูปวยจึงควรไดรับการประเมินความปวดแยก

จากภาพถายรังสี รวมท้ังการประเมินอาการวิตกกังวลหรือ

ซึมเศรา และจากขอมูลดังกลาวยังบงชี้ทางออมวาพยาธิ

สรีรวิทยาของความปวดบางสวนอาจไมข้ึนกับการอักเสบ

ภายในขอเทาน้ันแตมีปจจัยอ่ืนท่ีมีอิทธิพล เชน การทํางาน

ของระบบประสาทสวนกลาง  

กลไกความปวดในโรคขอเส่ือม 

การอักเสบซ่ึงเกิดข้ึนภายในขอที่เปนโรคขอเสื่อม

สามารถเหน่ียวนําใหเกิดการเปลี่ยนแปลงตอระบบประสาท

รับความรูสึก กระบวนการที่สําคัญท่ีสุดคือการเพ่ิมความไว

ของระบบประสาทรับความปวด (pain pathway sensitization) 

โดยเกิดไดท้ังท่ีระบบประสาทสวนปลายและสวนกลางดังน้ี 

การเปล่ียนแปลงในขอและระบบประสาท

สวนปลาย 

ในโรคขอเส่ือมมีการเปล่ียนแปลงของขอและเน้ือเยื่อ

รอบ  ๆขอหลายประการ ท่ีสําคัญท่ีเชื่อวาเก่ียวของกับความปวด

ในโรคขอเส่ือมไดแก การหล่ังสารส่ืออักเสบออกมากระตุน

หรือเพ่ิมความไวปลายประสาทรับความปวด และการเจริญ

ของปลายประสาทรับความปวดในขออยางผิดปกติ9-12 

สารส่ืออักเสบท่ีมีผลสงเสริมความปวด 

แมการอักเสบในโรคขอเส่ือมน้ันจัดเปนระดับตํ่าถือวา

มีความรุนแรงนอยกวาโรคขออักเสบอ่ืนๆ เชน ขออักเสบ   

รูมาตอยด หรือเกาท แตระดับความปวดในโรคขอเส่ือมยัง

อาจมีความรุนแรงได ทั้งน้ีอาจเปนเพราะอาจมีสารสื่ออักเสบ 

ท่ีเก่ียวของหลายชนิด บางชนิดทําใหเกิดความปวดไดมากกวา

การอักเสบ แหลงที่สรางและหลั่งสารส่ืออักเสบมีหลายแหลง 

ไดแก เซลลเม็ดเลือดขาว เชน mast cell, macrophage, 

synoviocyte, fibroblast, osteoblast, osteocyte ห รื อ

แมแตตัว chondrocyte เอง สารส่ืออักเสบที่หลั่งออกมาน้ัน 

มีหลายชนิด เชน สารในกลุม prostaglandins (PG) เชน PGE2 

และ PGI2 ซ่ึงสังเคราะหจาก cyclooxygenase-2, สารกลุม

ไซโตคายนสื่ออักเสบ, คีโมคายน, คอมพลิเมนท ซ่ึงสวนใหญ

หลั่งมากจากเซลลเม็ดเลือดขาว เปนตน นอกจากน้ียังมีสาร

ประเภท growth factor เชน  vascular endothelial growth 

factor (VEGF) ซ่ึงหล่ังจาก chondrocyte, osteoblast และ

osteoclast และ nerve growth factor (NGF) ซ่ึงหลั่ ง

จากเซลลเม็ดเลือดขาว นอกจากน้ียังมีการหลั่งสารที่อ่ืนๆ 

เชน H+ จากการอักเสบที่ มีสภาวะเปนกรด และจาก 

osteoclast ท่ีถูกกระตุน สารตางๆ เหลาน้ีลวนแลวแตมีตัวรับ

เฉพาะอยูท่ีปลายประสาทรับความปวดซ่ึงในสภาพปกติจะ

พบไดในเกือบทุกเน้ือเยื่อของขอและรอบขอยกเวนท่ีกระดูก

ออนผิวขอ เม่ือสารส่ืออักเสบเหลาน้ีกระตุนตัวรับจะทําให

เกิดการเปล่ียนแปลงภายในปลายประสาทรับความปวด 

เชน กระตุนใหปลายประสาทรับความปวดสรางศักยไฟฟา

ทํางาน (action potential) โดยตรง หรือเพ่ิมความไว 

(sensitize) ของ ion channel ที่รับความปวด เชน transient 

receptor potential V1 (TRPV1) ที่ถูกกระตุนดวยความรอน 

และกรด, TRPA1 ท่ีถูกกระตุนดวยแรงเชิงกล เชนการลง

นํ้าหนักที่ขอ, acid sensing ion channel 3 (ASIC3) ท่ีถูก
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กระตุนโดย H+ หรือเพ่ิมการทํางานของ voltage-gated 

sodium channel (NaV) ที่ปลายประสาทรับความปวด  

ผลในภาพรวมคือทําใหมีการกระตุนและขยายสัญญาณ

ความปวดสงผานเสนประสาทรับความปวดเขาสูระบบ

ประสาทสวนกลางมากข้ึน9-12 

บทบาทของ NGF 

นอกเหนือจาก PGE2 ซ่ึงเปนท่ีทราบมานานแลววามี

บทบาทสําคัญในพยาธิสรีรวิทยาความปวดในโรคขอเสื่อม 

ในปจจุบันสารส่ือท่ีไดรับความสนใจและมีแนวโนมวาจะมี

ความสําคัญทางคลินิกคือ NGF10,13 ซ่ึงจัดเปนสารในกลุม 

neurotrophins NGF สามารถกระตุนตัวรับท่ีเยื่อหุมเซลล

ไดสองชนิดคือ tropomyosin receptor kinase A (TrkA) 

และ p75 neurotrophin receptor p75NTR) โดยมี affinity 

ตอ TrkA มากกวา p75NTR การกระตุน TrkA มีผลขยาย

สัญญาณความปวดท้ังในระยะสั้นและในระยะยาว (รูปที่ 1) 

ผลในระยะส้ันคือ ทําใหเกิดการกระตุนเอนไซม kinase 

หลายชนิดภายในเซลล จึงทําใหมีการเติมหมูฟอสเฟตใหกับ 

TRPV1, TRPA1, ASIC3 และ NaV ทําใหโมเลกุลเหลา น้ี

ทํางานเพ่ิมข้ึน และผลในระยะยาวคือ เม่ือ NGF จับกับ TrkA 

กลายเปน NGF-TrkA complex แลวถูก endocytosis เขาไป

ภายในเซลลประสาทรับความปวด และถูกขนสงผานแอกซอน

กลับไปที่ตัวเซลลประสาทและเพ่ิมการสราง ion channel 

ท่ีรับความปวด, TrkA, p75NTR และโมเลกุลอ่ืนๆ ทั้งตัวรับ

ความปวด (เชน bradykinin receptor 2 เปนตน), โมเลกุล

สงสัญญาณความปวด (เชน substance P, calcitonin-gene 

related peptide, brain-derived neurotrophic factor เปนตน) 

และ ion channels อ่ืน  ๆท่ีสงเสริมการสงสัญญาณความปวด

เชน voltage-gated calcium channel เปนตน นอกจากน้ี      

ยังพบ TrkA ที่เซลลอ่ืนๆ ดวย โดยเฉพาะท่ีเซลลเม็ดเลือดขาว

หลายชนิดซ่ึงมีผลเพ่ิมการหล่ังสารส่ืออักเสบจากจากเม็ด

เลือดขาวได13 

สวนการกระตุน p75 โดย NGF น้ันมีผลเพ่ิมการทํางาน 

ของ nuclear factor-B (รูปท่ี 1) ซ่ึงทําใหมีการสราง COX-2 

และไซโตคายนส่ืออักเสบ แตอยางไรก็ตาม NGF มี affinity 

ตอ p75 นอย ผลในภาพรวมคือ NGF เหน่ียวนําใหเกิดการ

อักเสบไดแตมีผลนอยกวาความปวด14 

หนาที่อ่ืนๆ ของ NGF ไดแก สงเสริมการเจริญและมี

ชีวิตรอดของเซลลประสาทบางชนิด เชน cholinergic neuron 

ในสมอง และเซลลประสาทของเสนประสาทซิมพาเธติก 

และในปจจุบันยังเชื่อวา NGF มีบทบาทอ่ืนดวย เชน ใน

ปฏิสัมพันธระหวางกระดูกและระบบประสาท โดย NGF ท่ี

หลั่งจาก osteoblast เม่ือไดรับนํ้าหนักจะไปกระตุนใย

ประสาทรับความรูสึกใหหลั่งสารท่ีมีผลสงเสริมการสราง

กระดูกเม่ือไดรับนํ้าหนัก (load-induced bone formation) 

และ bone remodeling15 

การเจริญของปลายประสาทรับความปวดอยาง

ผิดปกติ 

นอกเหนือจากการหลั่งสารสื่ออักเสบแลวในปจจุบัน

ยังพบการเจริญของปลายประสาทรับความปวดอยางผิดปกติ

ในขอที่เปนโรคขอเสื่อมดวย ในสภาพปกติกระดูกออนผิว

ขอจะจัดเปนเน้ือเยื่อท่ีไมมีระบบประสาทไปเลี้ยง (aneural 

tissue) ในระยะแรกของโรคเม่ือกระดูกออนผิวขอเสื่อมสลาย

จึงไมไดกระตุนใหเกิดความปวดมากนัก ซ่ึงแตกตางจากเน้ือเยื่อ 

เม่ือถูกทําลายแลวจะกระตุนความปวดชัดเจน อยางไรก็ตาม

เม่ือเกิดโรคขอเขาเสื่อมจะพบการเจริญของใยประสาทรับ

ความรูสึก และใยประสาทซิมพาเธติกจาก subchondral bone 

ผานชองหลอดเลือดเขามาท่ีกระดูกออนผิวขอ16 ทําใหมีโอกาส

ถูกกระตุนโดยสารสื่ออักเสบในขอเพ่ิมขึ้น การศึกษาในสัตว 

ทดลองยังพบวาในสภาวะท่ีขอเสียสภาพอยางรุนแรงใน

ระยะทายของโรคจะมีการเพ่ิมขึ้นของ cAMP-dependent 

transcription factor ATF-3 (Atf3) ในเซลลประสาทรับ

ความรูสึกท่ีไปเลี้ยงบริเวณขอเขา Atf3 เปนตัวช้ีวัดท่ีมี

ความสัมพันธโดยตรงกับการท่ีเซลลประสาททํางานผิดปกติ 

(neuropathy) ซ่ึงอาจสัมพันธกับอาการแบบ NKP17 
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รูปท่ี 1 การสงสัญญาณภายในเซลลของ NGF และผลทางชีววิทยา 

คํายอ ASIC3=acid sensing ion channel 3, BDNF=brain-derived neurotrophic factor, BK2=bradykinin receptor 2, 

CCL17= C- C motif chemokine ligand 17, CGRP= calcitonin- gene related peptide, COX- 2= cyclooxygenase- 2, 

GPCRs=G-protein couple receptors, IL-1=Interleukin-1, IL-17=Interleukin-17, IL-6=Interleukin-6, NaV=voltage-

gated sodium channel , NF-B=nuclear factor-B, NGF=nerve growth factor, p75NTR=p75 neurotrophin 

receptor, PGE2=prostaglandin E2, PI3K=phosphoinositide 3-kinase, PKC=protein kinase C, SP=substance P, 

Src=SRC proto-oncogene, non-receptor tyrosine kinase, TNF-=tumor necrosis factor-, TrkA=tropomyosin 

receptor kinase A , TRPA1= transient receptor potential A1, TRPV1= transient receptor potential V1, 

VEGF=vascular endothelial growth factor,  =เพ่ิมการแสดงออกของยีน 

 

การเปล่ียนแปลงในระบบประสาทสวนกลาง  

มีหลักฐานจากการศึกษาในผูปวยโรคขอเสื่อมหลายช้ิน

ที่แสดงใหเห็นวาการเปลี่ยนแปลงในระบบประสาทสวนกลาง

นาจะมีสวนในการทําใหเกิดความปวดในโรคขอเส่ือม เชน 

ความปวดที่แผขยายออกไปมากกวาขอบเขตของที่เสนประสาท

ที่ไปเล้ียงบริเวณขอ การรับรูความปวดที่ไวขึ้นของบริเวณ

กระดูกหนาอกซ่ึงอยูไกลออกไปจากบริเวณขอ และจากการ

ทดสอบดวยเทคนิค heterotopic descending noxious 

inhibitory control หรือ diffuse noxious inhibitory control 

(DNIC) ซ่ึงมีหลักการคือกระตุนความปวดท่ีบริเวณหน่ึงของ

รางกาย เชน แขน เพ่ือเปนการกระตุนใหมีการทํางานของวิถี

ประสาทยับยั้งความปวดขาลง (descending inhibitory pain 

pathway) ที่มีผลยับยั้งความปวดทั่วรางกาย แลวจึงวัดความ

ปวดบริเวณเขา ผลการศึกษาพบวาวิถีประสาทยับย้ังความปวด

ขาลงในผูปวยขอเสื่อมมีการทํางานลดลงจากเดิม18 ซ่ึงอาจ

ทําใหการยับย้ังการสงสัญญาณความปวดที่ไขสันหลังลดลง

จึงสงเสริมใหผูปวยมีความปวดรุนแรงขึ้น และปรากฏการณ

ดังกลาวยังพบไดในความปวดเร้ือรังชนิดอ่ืนๆ ดวย19
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ยารักษาความปวดในโรคขอเขาเส่ือม 

มีหลายองคกรที่จัดทําแนวทางการรักษาโรคขอเขาเส่ือม

ซ่ึงระดับคําแนะนําของยาบางชนิดมีความขัดแยงกันระหวาง

องคกร ในท่ีน้ีจะกลาวถึงแนวทางการรักษาความปวดในโรค

ขอเสื่อมลาสุดในป ค.ศ. 2019 โดย American College of 

Rheumatology (ACR)20 และ Osteoarthritis Research 

Society International (OARSI)21 ซ่ึงเปนองคกรท่ีไดรับ

การยอมรับอยางกวางขวางและการจัดแบงลักษณะของระดับ

คําแนะนําคลายคลึงกัน แนวทางท้ังสองฉบับไดแนะนําใหใช

การรักษาที่ไมใชยาเปนพ้ืนฐาน เชน การใหความรูผูปวย การ

ออกกําลังกาย การควบคุมอาหารและลดนํ้าหนัก (ในผูท่ีดัชนี

มวลกายมากกวา 23 กิโลกรัม/เมตร2) เปนตน สวนคําแนะนํา

เก่ียวกับการรักษาดวยยาตามหลักฐานเชิงประจักษดังสรุปยา

ท่ีสําคัญไวในตารางที่ 1 จะเห็นไดวาท้ังสองแนวทางมีบางสวน

ท่ีคลายคลึงกัน แตก็ยังมีบางสวนท่ีขัดแยงกัน เชน การใช 

opioids ดังน้ันการพิจารณาคําแนะนําจากแนวทางท้ังสอง

ฉบับอาจชวยใหเลือกใชยาในผูปวยไดหลายมิติข้ึน 

Non-steriodal anti-inflammatory drugs 

(NSAIDs) 

ยากลุม NSAIDs ท้ังกลุมเกา (traditional NSAIDs: 

tNSAIDs) และ กลุม selective COX-2 inhibitors (coxibs) 

ออกฤทธิ์ยับยั้ง COX-2 และลดการสราง PGE2 จึงมีผลลด 

pain pathway sensitization และมีผลลดการอักเสบ  

ยาในกลุมน้ีใชเปนยาหลักในการรักษาความปวดใน

ผูปวยขอเสื่อมมานาน จากการศึกษาประสิทธิภาพ พบวามี 

effect size ขนาดเล็กถึงปานกลาง ท้ัง ACR 2019 และ 

OARSI 2019 ไดใหคําแนะนําการใชท้ังแบบกินหรือแบบทา

ไวในระดับแนะนําใหใชเปนอยางย่ิง ACR 2019 ยังแนะนํา

ใหใช NSAIDs แบบทาท้ังในผูปวยท่ัวไปและในผูที่มีความเส่ียง

ของการเกิดเลือดออกในทางเดินอาหาร ความเสี่ยงของการ

เกิดโรคระบบไหลเวียนโลหิต หรือในผูปวยสูงอายุท่ีมีภาวะ

ออนแอ (frailty) แมจะมีหลักฐานวาไดผลนอยในการศึกษานาน 

12 สัปดาห แตหลักฐานมีคุณภาพสูง และพบอาการไมพึง

ประสงคนอยและไมรุนแรง ซ่ึงเชื่อวานาจะเกิดจากถูกดูดซึม

เขาระบบไหลเวียนโลหิตไดตํ่า ท้ังน้ี โดยทั่วไปแนะนําใหใช

แบบทากอนพิจารณาการใชแบบกิน การใช NSAIDs หรือ 

coxibs แบบกินมีประสิทธิภาพไมแตกตางกัน แตการใชใน

ระยะยาวอาจทําใหเกิดอาการไมพึงประสงคตออวัยวะตางๆ 

เชน ทางเดินอาหาร ระบบไหลเวียนโลหิต ไต และตับ 

นอกจากน้ีการเลือกใช NSAIDs หรือ coxibs แบบกิน ตอง

คํานึงถึงความเส่ียงของการเกิดเลือดออกในทางเดินอาหาร 

และความเสี่ยงของโรคระบบไหลเวียนโลหิตดวย ดังน้ัน 

แนะนําใชยากลุมน้ีในขนาดต่ําที่สุด และ สั้นท่ีสุดเทาท่ีจะ

เปนไปได  

นอกเหนือจากการประเมินความเส่ียงของการเกิด

เลือดออกในทางเดินอาหาร และความเส่ียงของโรคระบบ

ไหลเวียนโลหิตกอนการเลือกใช NSAIDs หรือ coxibs แลว  

การใช NSAIDs แบบกินในการรักษาอาการปวดในโรคขอเส่ือม 

โดยเฉพาะยาในกลุม coxibs ควรใชในขนาดท่ีแนะนําสําหรับ

ขอบงใชน้ี เชน celecoxib โดยท่ัวไปไมเกิน 200 มิลลิกรัม/วัน 

(บางรายอาจเพ่ิมเปน 400 มิลลิกรัม/วัน หากไมไดผลใน    

2 สัปดาห ควรพิจารณาการรักษาอ่ืน)22 หรือ etoricoxib 

โดยทั่วไปไมเกิน 30 มิลลิกรัม/วัน (บางรายอาจเพ่ิมเปน 60 

มิลลิกรัม/วัน)23 เพราะในบางกรณียาในขนาดดังกลาวอาจ

ใหผลระงับปวดไมเปนท่ีนาพอใจ ทําใหมีการเพ่ิมขนาดยาขึ้น

จนถึงขนาดยาสูงสุดท่ีแนะนํา ซ่ึงจะเปนขนาดยาท่ีใชในการ

รักษาโรคอ่ืน และเม่ือใชยาในขนาดสูงดังกลาวเปนระยะ

เวลานานโดยไมต้ังใจ อาจเพ่ิมความเส่ียงตอการเกิดโรคใน

ระบบไหลเวียนโลหิตโดยไมจําเปน 
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ตารางท่ี 1 คําแนะนําการรักษาโรคขอเขาเสื่อมดวยยาที่สําคัญตามหลักฐานเชิงประจักษท่ีแนะนําโดย American College of 

Rheumatology (ACR)20 และ Osteoarthritis Research Society International (OARSI)21 ป ค.ศ. 2019 และ 

ประสิทธิภาพในการรักษาความปวดและคุณภาพของหลักฐานทางวิชาการ 
 

 
ACR 201920 OARSI  201921 

Standardized mean 

difference (95%CI)*21 

คุณภาพหลักฐาน

ทางวิชาการ 

NSAIDs ชนิดกิน  NC  

WC 

0.28 (0.35-0.22) ปานกลาง 

NSAIDS ชนิดทาภายนอก  NC, WC 0.2 (0.29-0.11) สูง 

Capsaicin ชนิดทาภายนอก   0.19 (0.34-0.04)   ตํ่า 

Paracetamol (เฉพาะการใช

ระยะสั้นเทาน้ัน) 

  4-12 สัปดาห 0.05 (0.21-0.11) 

>12 สัปดาห 0.03 (0.62-0.03) 

ตํ่า 

Tramadol   0.2 (0.35-0.05) ตํ่า 

Opioids อ่ืนๆ ท่ีไมใช 

tramadol 

 

Duloxetine   0.39 (0.52-0.25) ปานกลาง 

Glucosamine และ 

chondroitin 

  Glucosamine: 

12 สัปดาห 0.07 (0.26-0.13) 

24-52 สัปดาห 0 (0.12-0.12) 

2-3 ป 0.12 (0.44-0.2) 

Chondroitin: 

12 สัปดาห 0.39 (0.58-0.2)  

24-52 สัปดาห 0.21 (0.43-0.01) 

2-3 ป 0.06 (0.17-0.06) 

ตํ่ามาก 

Intraarticular hyaluronic 

acid 

  0.34 (0.261-0.42) ตํ่า 

Intraarticular 

corticosteroids 

  4-6 สัปดาห 0.41 (0.61-0.21)    

12 สัปดาห 0.22 (0.44-0) 

26 สัปดาห 0.07 (0.25-0.11) 

ตํ่ามาก 

ระดับความม่ันใจของการใหคําแนะนํา  แนะนําใหใชเปนอยางยิ่ง,  แนะนําใหใชแบบมีเงื่อนไข,  คัดคานการใชแบบมีเงื่อนไข,  คัดคาน

การใชเปนอยางยิ่ง, – ไมมีคําแนะนํา, WC มีโรครวม (with comorbidities), NC ไมมีโรครวม (No comorbidity), *คาขนาดอิทธิพลมาตรฐาน 

(standardized mean difference: SMD) แสดงคาขนาดของผล (effect size) ของคะแนนความปวดที่ดีขึ้นของยาลบดวยคะแนนความปวดท่ีดีขึ้น

ของยาหลอกวัดท่ี 12 สัปดาห (เวนแตจะระบุเพิ่มเติมในตาราง) และปรับฐาน(หาร)ดวยสวนเบี่ยงเบนมาตรฐานรวม แนวทางการแปลผลเบื้องตน

คือ เล็ก SMD=0.2; ปานกลาง SMD=0.5 และ ใหญ SMD=0.8, 95%CI ชวงความเช่ือมันรอยละ 95
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Topical capsaicin 

Capsaicin มีฤทธิ์กระตุนตัวรับ TRPV1 บนปลายประสาท

รับความปวด จึงทําให รูสึกปวดแบบแสบรอน การทายา 

capsaicin เม่ือใชระยะส้ัน มีผลลดความปวดจากการเปน 

counter irritant คือ ทําใหเกิดการระคายเคืองเฉพาะท่ีแลวมี

ผลบดบังอาการปวด และ เม่ือใชตอเน่ืองเปนเวลานานทํา

ใหเกิด TRPV1 desensitization และ substance P depletion24 

ซ่ึงมีผลลดการสงสัญญาณความปวดของเซลลประสาทท่ีถูก 

capsaicin กระตุน นอกจากน้ี capsaicin ท่ีความเขมขนสูง 

0.075% ยังทําให epidermal nerve fibers เสื่อมลงช่ัวคราว

และเช่ือวาสัมพันธกับฤทธิ์แกปวด25 

OARSI 2019 ไดใหคําแนะนําการใช capsaicin แบบ

ยาทาภายนอกสําหรับรักษาความปวดในโรคขอเขาเสื่อมไวใน

ระดับแนะนําใหแบบมีเงื่อนไข เน่ืองจากมี effect size นอย 

และมี confidence interval คอนขางกวาง ในขณะท่ี ACR 

2019 คัดคานการใชแบบมีเงื่อนไข ดวยเหตุผลเดียวกันซ่ึง

คําแนะนําน้ีเปลี่ยนแปลงจาก ACR ฉบับกอนหนาท่ีแนะนํา

ใหใชได  

อยางไรก็ตามจากการศึกษาวิเคราะหอภิมาน (meta-

analysis) ท่ีเปรียบเทียบประสิทธิภาพของ capsaicin แบบยา

ทาภายนอกความเขมขน 0.025%, NSAIDs แบบยาทาภายนอก 

และยาหลอก โดยวัดผลที่ระยะเวลาประมาณ 1 เดือน พบวา 

capsaicin ความเขมขนดังกลาวท่ีมีการศึกษามีประสิทธิภาพ

เทียบเทากับ NSAIDs แบบยาทาภายนอก26 ดังน้ันความเขมขน

ของ capsaicin จึงนาจะมีผลตอประสิทธิภาพในการรักษา

เปนอยางยิ่ง ความเขมขนท่ีใหฤทธิ์ระงับปวดในโรคขอเสื่อม

คืออยางนอย 0.025% ซ่ึงเชื่อวาเปนความเขมขนท่ีนอย

ท่ีสุดที่ทําใหเกิด TRPV1 desensitization และ substance 

P depletion24,27 

ขอดีของการใช topical capsaicin ในการบรรเทาปวด 

คือ มีโอกาสเกิดอาการไมพึงประสงคทาง systemic คอนขางตํ่า 

แตขอเสียคืออาจทําใหเกิดอาการไมพึงประสงคเฉพาะท่ีไดสูง 

เชน รูสึกแสบรอน ระคายเคืองผิวหนังบริเวณท่ีทา ซ่ึงพบได

รอยละ 35-100 ของผูปวยท่ีใช โดยเฉพาะในสัปดาหแรก28 

และตองทาบอยวันละ 4 คร้ัง อาจทําใหไมสะดวกในการใช 

และควรแนะนําผูปวยใหทายาโดยไมตองถูนวดเพ่ือใหมือสัมผัส

กับตัวยานอยท่ีสุด หลังใชควรลางมือดวยนํ้าปริมาณมากๆ 

และหลีกเล่ียงการสัมผัสกับเน้ือเย่ือออนหลังการใชยา เชน 

ดวงตา ปาก เปนตน ในปจจุบันมีผูเสนอทฤษฎีวา topical 

capsaicin อาจมีประโยชนในผูปวยขอเขาเส่ือมท่ีมีอาการ

แบบ NKP26 แตยังไมมีการศึกษาทางคลินิกยืนยัน 

Paracetamol 

Paracetamol มีกลไกหลักในการออกฤทธ์ิแกปวด 2 

กลไก29 ไดแก paracetamol สามารถยับย้ังท้ัง COX-1 และ 

COX-2 โดยยับยั้ง COX-2 ไดดีกวาประมาณ 4 เทา การยับยั้ง 

COX-2 และลดการสราง PGE2 ในระบบประสาทสวนกลางมี

ผลลดความปวด การยับย้ัง COX-2 โดย paracetamol จะ

ยับย้ังท่ีปฏิกิริยา peroxidation ซ่ึงตางจาก NSAIDs และ 

coxibs ซ่ึงยับย้ังปฏิกิริยา cyclooxygenation ดังน้ันแมจะ

ยับย้ัง COX-2 เชนเดียวกันแตสามารถใชรวมกันไดและมีผล

เสริมฤทธ์ิแกปวด อยางไรก็ตามในบริเวณที่อักเสบมีความ

เขมขนของ arachidonic acid และ ปฏิกิริยา peroxidase 

สูงมากจน paracetamol ไมสามารถยับย้ังได ทําใหไมมีผล

ลดการอักเสบ29 อีกกลไกหน่ึงคือ paracetamol ถูกเปลี่ยน 

แปลงเปน N-arachidonoylaminophenol (AM404) โดย

เอนไซม fatty acid amide hydrolase โดยเกิดขึ้นในระบบ

ประสาทสวนกลางเทาน้ัน AM404 มีฤทธิ์หลายอยาง ไดแก 

เพ่ิมระดับ endocannabinoids และเพ่ิมการทํางานของ 

descending inhibitory pain pathway แม paracetamol 

จะมีกลไกการออกฤทธิ์หลายกลไก แตมีฤทธิ์ออน และเน่ือง 

จากยามีคาคร่ึงชีวิตในรางกายส้ัน จึงมีฤทธิ์ระงับปวดต่ํากวา 

NSAIDs 

แมจะมีการใช paracetamol เพ่ือรักษาความปวด

ในโรคขอเสื่อมมานานอยางกวางขวาง แตขอมูลจากงานวิจัย

ทางคลินิกพบวา paracetamol มี effect size ในการระงับปวด

ในโรคขอเขาเส่ือมนอยมากถึงไมไดผลเลย อาจไดผลเพียง 
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ในผูปวยบางราย ขอมูลจากการศึกษาแบบ meta-analysis 

บงชี้วาอาจไมไดผลเม่ือใชเปนยาเดี่ยวในการรักษา และเม่ือ

ใชในระยะยาว (12 สัปดาห) ใหผลไมแตกตางจากยาหลอก 

ACR 2019 จึงแนะนําใหใชแบบมีเงื่อนไข โดยเปนทางเลือก

ในผูปวยท่ีไมสามารถทนตอการใช หรือมีขอหามใชของ 

NSAIDs นอกจากน้ี paracetamol ถูกแนะนําใหใชในระยะส้ัน  ๆ

หรือเปนคร้ังคราว และติดตามการทํางานของตับอยางสมํ่าเสมอ 

ขนาดยาสูงสุดท่ีแนะนําคือ 3 กรัม/วัน ในขณะท่ี OARSI 2019 

คัดคานการใช paracetamol ซ่ึงแตกตางจากที่ไดแนะนําไวใน 

OARSI ฉบับกอนหนาน้ี เพราะประสิทธิภาพตํ่าและมีสัญญาณ

ของการเกิดพิษตอตับ 

ในทางปฏิบัติ paracetamol ยังอาจมีประโยชนใน

หลายกรณี เชน ใชเสริมเปนคร้ังคราวในกรณีท่ีผูปวยไดรับ 

NSAIDs หรือยาระงับปวดอ่ืนอยูเดิม การกินคร้ังละ 1 กรัม

อาจใหฤทธ์ิระงับปวดมากกวาเพราะใหระดับยาในเลือดท่ี

สามารถยับย้ังการทํางานของ COX-2 ไดรอยละ 80 ซ่ึงเช่ือวา

ทําใหมีฤทธ์ิระงับปวดที่มีนัยสําคัญทางคลินิก30 

จากกลไกการยับยั้ง COX-1 ทําใหการใช paracetamol 

ในระยะยาวอาจเพ่ิมความเส่ียงของการเกิดเลือดออกใน

ทางเดินอาหารได โดยเฉพาะในขนาดมากกวา 2-3 กรัม/วัน 

เปนประจํา และสัมพันธกับระยะเวลาที่ใช และความเส่ียง

จะเพ่ิมขึ้นเม่ือใชรวมกับ NSAIDs31 ดังน้ันหากมีความจําเปน 

ตองใชเปนเวลานานควรมีการติดตามอาการไมพึงประสงค

ของทางเดินอาหารอยางสมํ่าเสมอท้ังน้ี ควรระมัดระวังการ

ไดรับ paracetamol เกินขนาดจากการใชยาตํารับผสม     

ท่ีมี paracetamol โดยเฉพาะตํารับท่ีใชระงับปวด เชน 

paracetamol + codeine, paracetamol + tramadol และ 

paracetamol +orphenadrine ลดขนาดยาตอวันลงคร่ึงหน่ึง

ในผูท่ีมีความเสี่ยงการเกิดพิษตอตับ เชน ผูท่ีด่ืมสุรามากกวา 

3 ด่ืม/วัน หรือใชยาท่ีมีฤทธิ์เปน CYP2E1 enzyme inducers 

รวมดวย เชน phenytoin, rifampin, carbamazepine เปนตน 

ผูปวยท่ีมี glutathione store ต่ํา เชน มีภาวะทุพโภชนาการ   

     

หรือสูงอายุ ระมัดระวังการใชรวมกับ warfarin เพราะมี

การศึกษาทางคลินิกขนาดเล็กพบวาการใช paracetamol 

ในขนาด 2,000-4,000 มิลลิกรัม/วัน สามารถเพ่ิมคา 

international normalized ratio (INR) ไดอยางนอยประมาณ 

0.532 ดังน้ันหากใช paracetamol ในขนาดดังกลาวอยาง

ตอเน่ืองในผูปวยท่ีใช warfarin จึงควรเฝาระวังการเกิด

อาการไมพึงประสงคจาก warfarin  

Opioids 

ยาในกลุม opioids มีฤทธิ์กระตุน mu opioid receptor 

และมีผลเหน่ียวนําใหเกิด hyperpolarization ของเซลล

ประสาทใน pain pathway และใหฤทธ์ิแกปวด opioids 

บางชนิดเชน tramadol ยังมีฤทธิ์ยับย้ังการเก็บกลับของ

สารส่ือประสาทนอรเอพิเนฟรินและซีโรโทนิน ซ่ึงเปนสาร

สื่อประสาทท่ีสําคัญใน descending inhibitory pain pathway 

จึงมีผลเสริมการทํางานของ pathway ดังกลาวและใหฤทธ์ิ

แกปวด อยางไรก็ตาม opioids ท่ีนิยมใชในการรักษาความ

ปวดจากขอเสื่อมมักเปน opioids ที่มีฤทธิ์ออน เชน codeine 

และ tramadol เม่ือใชเปนยาเด่ียวจะใชในการรักษาความปวด

ขั้นนอยถึงปานกลางเทาน้ัน  

ขอมูลทั้งจาก randomized controlled trial และ 

meta-analysis33,34 ลาสุดพบวายาในกลุม opioids ใหผล

ในการรักษาความปวดเม่ือวัดดวย WOMAC pain ใกลเคียง

กับยาในกลุม non-opioids โดยวัดผลหลังจากใชยาใน

ระยะ 8-52 สัปดาห แตพบอาการไมพึงประสงคไดบอยกวา       

ดวยเหตุน้ี OARSI 2019 จึงคัดคานการใชเปนอยางย่ิง ในขณะท่ี 

ACR 2019  ยังคงแนะนํา tramadol ใหใชแบบมีเงื่อนไข โดย

ใชเปนทางเลือกในผูปวยที่มีขอหามใชของยาในกลุม NSAIDs 

ไมตอบสนองตอยาอ่ืน หรือไมสามารถเขารับการผาตัดได 

ท้ังน้ีควรคํานึงถึงความเสี่ยงของการติดยาเม่ือใชในระยะยาว 

สวน opioids อ่ืนๆ คัดคานการใชแบบมีเงื่อนไข เพราะมี

ความเส่ียงตอการเกิดพิษและการติดยาสูง หากจําเปนแนะนํา

ใหใชในขนาดตํ่าและระยะส้ันที่สุดเทาท่ีจะทําได
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ประเด็นทางคลินิกท่ีสําคัญในการใช tramadol คือ 

เน่ืองจากยา opioids ท่ีมีฤทธ์ิออน จึงไมควรใชเกินขนาดสูงสุด

ท่ีแนะนํา ขนาดยาโดยท่ัวไป คือ 50-100 มิลลิกรัม ทุก 4-6 ช่ัวโมง 

โดยไมเกิน 400 มิลลิกรัม/วัน ในผูสูงอายุทั่วไปคือ ไมเกิน 

300 มิลลิกรัม/วัน ควรปรับขนาดยาตามการทํางานของไต 

ยาถูกเปลี่ยนแปลงโดยเอนไซม CYP2D6 ซ่ึงประชากรไทย

มากกวารอยละ 30 มีระดับการทํางานของ CYP2D6 จัดอยู

ในระดับกลาง (intermediate metabolizer)35 จึงมักพบอาการ

คล่ืนไสอาเจียนไดบอยกวาประชากรตะวันตก จึงควรเร่ิมใชใน

ขนาดต่ําและปรับขนาดยาชาๆ ผูปวยบางสวนอาจไมสามารถ

ทนตอ tramadol ไดในขนาดสูงไดถึง 400 มิลลิกรัม/วัน  

เน่ืองจาก tramadol มีผลเพ่ิมระดับซีโรโทนิน จึงมี

อาการไมพึงประสงคท่ีสําคัญ คือ คล่ืนไส อาเจียน ควรคอย  ๆ

เพ่ิมขนาดยาข้ึนทีละนอยจนผูปวยทนยาได หรืออาจใหยา

แกอาเจียนรวมดวย การใช tramadol รวมกับยาอ่ืนท่ีมีผล

เพ่ิมระดับซีโรโทนิน เชน tricyclic antidepressants (TCAs) 

(เชน amitriptyline, clomipramine เปนตน), serotonin 

norepinephrine reuptake inhibitors ( SNRIs)  ( เ ช น 

duloxetine, venlafaxine เปนตน), selective serotonin 

reuptake inhibitors (SSRIs) (เชน fluoxetine, sertraline, 

escitalopram เปนตน) อาจสงเสริมการเกิด serotonin 

syndrome ไดจึงไมควรใชรวมกัน การใชยารวมกันรูปแบบ

ดังกลาวน้ีมีโอกาสพบไดในทางปฏิบัติในผูปวยขอเส่ือมท่ีมี

โรคซึมเศราหรือวิตกกังวลรวมดวย หรือพยายามใชยาแกปวด

หลายตัวรวมกันโดยไมตั้งใจ 

Glucosamine และ chondroitin 

Glucosamine และ chondroitin จัดเปนสารต้ังตน

ท่ีสําคัญในการสราง proteoglycans ใน extracellular matrix 

ท่ีเปนองคประกอบของกระดูกออนผิวขอ ฤทธ์ิแกปวดของ

ยาเชื่อวาเกิดจากมีผลลดการแสดงออกของสารส่ืออักเสบ

และเอนไซมบางชนิด เชน IL-1, TNF- และ microsomal 

PGE synthase-1 (mPGES-1) ซ่ึงสราง PGE2
36,37 glucosamine 

และ chondroitin จัดเปนยาในกลุม symptomatic slow-

acting drugs for OA (SYSADOAs) ซ่ึงออกฤทธิ์ลดปวดชามาก 

ท้ัง ACR2019 และ OARSI 2019 ตางก็คัดคานการใช 

glucosamine หรือ chondroitin หรือแบบผสม แมจะเปน

ผลิตภัณฑท่ีมีคุณภาพระดับเปนยา เน่ืองจากประสิทธิภาพยัง

เปนท่ีถกเถียง แมมีการศึกษาจํานวนมาก แตสวนใหญเปน

การศึกษาท่ีมีคุณภาพตํ่า และมีความเสี่ยงของอคติสูง ท้ังน้ี 

การศึกษาที่มีความเสี่ยงของอคติต่ํา พบวามีประสิทธิภาพไม

ตางจากยาหลอก นอกจากน้ียังไมมีความเขาใจที่ชัดเจนวา

เพราะเหตุใดรูปเกลือซัลเฟตและเกลือไฮโดรครอไรด จึงใหผล

ทางคลินิกตางกัน  

อยางไรก็ตามมีแนวทางการรักษาจากบางองคกร เชน 

European Society for Clinical and Economic Aspects 

of Osteoporosis, Osteoarthritis and Musculoskeletal 

Diseases (ESCEO) ที่ยังคงแนะนํา prescription crystalline 

glucosamine sulfate (pCGS) และ chondroitin sulfate 

ในระดับใหใชเปนอยางย่ิงในการรักษาอันดับแรกในผูปวย

ขอเขาเส่ือม38 เพราะแมจะมี effect size นอย แตก็มากกวา 

paracetamol อยางมีนัยสําคัญ และแมจะไมมีการศึกษา

ทางคลินิกท่ีมีคุณภาพสูงเลย แตหลายการศึกษาท่ีใช pCGS 

หรือ chondroitin sulfate ท่ีมีคุณภาพระดับเปนยา หรือ

แพทยส่ังใช แสดงใหเห็นวามีผลลดปวด และเพ่ิม function 

ของผูปวยขอเขาเสื่อมไดเปนไปในทางเดียวกัน และมีความ

ปลอดภัยไมตางจากยาหลอก38 

ผูปวยจํานวนมากที่ใช glucosamine และ chondroitin 

ท้ังในรูปแบบยา และผลิตภัณฑเสริมอาหาร หากจําเปนตองใช 

เภสัชกรจึงควรใหคําแนะนําการใช pCGS ขนาด 1,500 

มิลลิกรัม/วัน หรือ chondroitin sulfate ขนาด 1,200  

มิลลิกรัม/วัน และมีคุณภาพระดับเปนยาไมใชผลิตภัณฑ

เสริมอาหาร โดยแนะนําใหผูปวยพิจารณาถึงประโยชนและ

ความคุมคา ยาออกฤทธิ์ชาตองใชเวลานานอยางนอย 2 

สัปดาหกวาจะเร่ิมเห็นผลลดปวด39 และควรหยุดยาหาก

อาการไมดีข้ึนภายใน 3 เดือน ระมัดระวังการใชในผูปวย 
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โรคเบาหวานเพราะมีรายงานวาสามารถเพ่ิมระดับนํ้าตาล

ในเลือดไดเล็กนอย 

Duloxetine 

Duloxetine จัดเปนยาตานซึมเศราในกลุม SNRIs 

ซ่ึงมีฤทธิ์ยับย้ังการเก็บกลับสารสื่อประสาทนอรเอพิเนฟริน

และซีโรโทนินท่ี presynaptic terminal ของไซเนปส ซ่ึง

เปนสารส่ือประสาทท่ีสําคัญใน descending inhibitory 

pain pathway ท่ีทํางานบกพรองไปในผูปวยขอเขาเสื่อม 

ระดับนอรเอพิเนฟรินและซีโรโทนินท่ีเพ่ิมขึ้น จะชวยยับย้ัง

การสงผานสัญญาณความปวดในระดับไขสันหลัง และสัมพันธ

กับฤทธ์ิแกปวด40   

ท้ัง ACR 2019 และ OARSI2019 แนะนํา duloxetine 

ใหใชแบบมีเงื่อนไข โดยมีหลักฐานสนับสนุนการใชทั้งแบบ

ยาเดี่ยวและใชรวมกับ NSAIDs โดยอาจเลือกใชในผูปวย 

ขอเสื่อมท่ีมีโรคซึมเศรา หรือมีอาการปวดท่ัวรางกายรวมดวย 

duloxetine มี effect size ขนาดปานกลางในการรักษา

ความปวด (ตารางที่ 1) ในการใชอาจมีปญหาเร่ืองความทน

ตอยาและอาการไมพึงประสงคได แนวทางการรักษาท้ังสอง

ฉบับไมไดใหคําแนะนําหรับการใชยาตานซึมเศราอ่ืนๆ เชน 

TCAs, SSRIs หรือ SNRIs อ่ืน เพราะไมมีการศึกษาทางคลินิก

ในผูปวยขอเขาเสื่อม 

Duloxetine ไดรับการรับรองขอบงใชในการรักษา 

diabetic peripheral neuropathic pain, fibromyalgia 

และ ความปวดกลามเน้ือและกระดูกเร้ือรัง เชน ปวดหลัง

สวนลางเร้ือรังหรือโรคขอเส่ือม โดยใชขนาด 30-60 มิลลิกรัม 

แบงใหวันละ 2 คร้ัง ซ่ึงขนาดยาดังกลาวอยูในชวงเดียวกัน

กับขนาดยาท่ีใชในการรักษาโรคซึมเศราและโรควิตกกังวล 

(30-120 มิลลิกรัม/วัน) จึงอาจเลือกใชในกรณีท่ีผูปวยท่ีมี

โรคซึมเศรา วิตกกังวล หรือมีความปวดอ่ืนนอกจากขอเขาเส่ือม

รวมดวย และอาจรวมถึงผูปวยท่ีปวดแบบ NKP ฤทธิ์แกปวด

จะเร่ิมเห็นไดใน 1 สัปดาห แตใชเวลาอยางนอย 4-6 สัปดาห

ในการปรับขนาดยา และอาจรอสังเกตผลการรักษาระยะหน่ึง

กอนประเมินผลการรักษา อาการไมพึงประสงคท่ีมักเปนปญหา

ในการรักษาไดแก คลื่นไส อาเจียน ถายเหลว ทองเสีย  

นอนไมหลับ กระวนกระวาย เปนตน ซ่ึงจัดการไดโดยการ

กินหลังอาหารเชา เร่ิมใชในขนาดตํ่าเชน 30 มิลลิกรัม และ

ปรับขนาดยาชาๆ โดยเวนชวงอยางนอย 1 สัปดาห โดยมาก

อาการไมพึงประสงคเหลาน้ีจะคอยๆ ดีข้ึนเองภายใน 1-2 

สัปดาห และใหคําแนะนําผูปวยวาตองอาศัยเวลากวาจะ

ใหผลเต็มที่  รวมถึงใหความม่ันใจในกรณีท่ีผูปวยท่ีอาจ

สับสนวาไดรับยาผิดหรือไมเพราะไมไดเปนโรคซึมเศราดวย

การใหคําแนะนําวาสารสื่อประสาทท่ีควบคุมความปวดบาง

ชนิดก็เปนสารส่ือประสาทตัวเดียวกันกับในโรคซึมเศรา ยา

น้ีจึงมีฤทธิ์แกปวดดวย 

ไมควรใช duloxetine รวมกับยาอ่ืน ท่ีสามารถเพ่ิม

ระดับซีโรโทนิน โดยเฉพาะ tramadol และ SSRIs ซ่ึงมีโอกาส

ใชรวมกันไดบอย เพราะเพ่ิมความเสี่ยงการเกิด serotonin 

syndrome duloxetine มีฤทธ์ิยับย้ัง CYP2D6 ไดปานกลาง 

ควรหลีกเลี่ยงในการใหรวมกับยาอ่ืนท่ีเกิดปฏิกิริยาระหวาง

ยาแลวมีผลรายแรง เชน ในผูปวยมะเร็งเตานมท่ีใช tamoxifen 

duloxetine จะยับยั้งการเปล่ียน tamoxifen เปน endoxifen 

ซ่ึง เปน active metabolite การใชรวมกันจึงอาจเ พ่ิม 

ความเส่ียงการกลับเปนซํ้าของมะเร็งเตานม  

Intraarticular corticosteroids (IACs) 

IACs ที่นิยมใชในการรักษาความปวดจากขอเขา

เ ส่ื อ ม  ไ ด แ ก  triamcinolone hexacetonide แ ล ะ 

methylprednisolone acetate ยาในกลุมน้ีเ ม่ือ จับ กับ 

glucocorticoid receptor- (GR-) ซ่ึงจัดเปน nuclear 

receptor แลวจะทําใหเกิด drug-GR complex และ เขาสู

นิวเคลียสไปจับกับดีเอ็นเอสวนจําเพาะเรียกวา glucocorticoid 

response elements (GREs) สงผลเหน่ียวนําให เ กิด การ

เปล่ียนแปลงการแสดงออกของโปรตีนบางชนิด เชน ลดการ

แสดงออกของไซโตคายนส่ืออักเสบ (เชน TNF-, IL-1, IL-6 

เปนตน) ลดการแสดงออกของ COX-2 เพ่ิมการแสดงออกของ

ไซโตคายนตานอักเสบ (เชน IL-10) นอกจากน้ียังมีผลลดการ 
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ทํางานของ nuclear factor-B (NF-B) ซ่ึง ถือเป น 

transcription factor สําคัญในการทําใหเกิดการอักเสบ โดย 

glucocorticoids มีผลท้ังยับย้ัง NF-B โดยตรง และเพ่ิม

การแสดงออกของ inhibitor of NF-B (IB-) เ ม่ือ 

glucocorticoids ออกฤทธิ์ในเซลลเม็ดเลือดขาวท่ีเขามา

ชุมนุมในขอรวมถึงเซลลอ่ืน  ๆเชน chondrocyte, synoviocyte 

และ adipocyte จึงมีผลการลดการหล่ังสารส่ืออักเสบขา

เซลลเหลาน้ี และใหผลลดความปวด อยางไรก็ตามการฉีด 

glucocorticoid เขาขอยังทําใหยาสามารถมีผลอ่ืนๆ ตอขอ

ดวย ท่ีสําคัญคือ เพ่ิมการสราง receptor activator of NF-

B ligand (RANKL) และลดการสร าง osteoprotegerin 

(OPG) โดยโปรตีนท้ังสองมีผลในการกระตุน และยับย้ังการ

ทํางานของ osteoclast ตาม ลําดับ ผลในภาพรวมคือเพ่ิมการ

สลายกระดูกและทําให bone remodeling ผิดปกติไป และ

ในความเข มข นสู งอาจมีผลทํ า ให  chondrocyte เ กิด 

apoptosis ได 

ท้ัง ACR 2019 และ OARSI2019 แนะนําใหใช IACs 

ในการรักษาอาการของขอเขาเส่ือมได โดย ACR2019 ใหระดับ

คําแนะนําไวคอนขางสูงคือแนะนําใหใชเปนอยางยิ่ง ในขณะท่ี 

OARSI 2019 แนะนําใหใชอยางมีเงื่อนไข โดยอาจใชเปน

ทางเลือกในผูปวยท่ีมีความเสี่ยงเลือดออกในทางเดินอาหาร 

หรือโรคของระบบไหลเวียนโลหิต จากขอมูลประสิทธิภาพ

พบวามี effect size ปานกลาง (ตาราง ท่ี 1) และมีผลลด

ความปวดในชวง 1-6 สัปดาหแรกดีกวา intraarticular 

hyaluronan ในปจจุบันยังมีขอมูลไมเพียงพอท่ีจะระบุได

วายาแตละชนิด หรือเกลือแตละรูปใหผลแตกตางกันหรือไม 

ไมควรให IACs ถี่กวาทุก 3 เดือน ในปจจุบันยังไมมี

ขอมูลชัดเจนวาขนาดและระยะเวลาการใชมีความสัมพันธ

มากนอยอยางไรกับการดําเนินโรค และอาการไมพึงประสงค

เชน เลือดออกในขอ กระดูกออนผิวขอฝอจากสเตียรอยด 

(steroid articular cartilage atrophy) เน้ือกระดูกตาย 

(osteonecrosis) เน้ือเย่ือไขมันตายเฉพาะสวน (fat necrosis) 

และเน้ือเยื่อรอบขอฝอ (para-articular tissue atrophy) ดวย 

และอาจมีอาการทางระบบท่ัวรางกาย เชน สารน้ําคั่ง ควร

หลีกเลี่ยงในผูที่ไมสามารถควบคุมความดันโลหิตสูงและ

เบาหวานไดเพราะอาจทําใหอาการกําเริบ 

Intraarticular hyaluronic acid (IAHA) 

Hyaluronic acid เปนสารในกลุม glycosaminoglycan 

ท่ีสําคัญท่ีเปนองคประกอบของนํ้าไขขอซ่ึงมีคุณสมบัติทําให

เกิดความหยุนเหนียว (viscoelasticity) ของนํ้าไขขอ เม่ือเกิด

พยาธิสภาพขอเขาเส่ือ จะมีการสรางเอนไซมหลายชนิดท่ีมี

ผลยอยกระดูกออนผิวขอและองคประกอบของนํ้าไขขอ 

สารผลิตภัณฑการยอยสลาย hyaluronic acid ในนํ้าไขขอ

มีผลกระตุ น toll- like receptors (TLR) และส ง เส ริม

กระบวนการอักเสบภายในขอ เชน เพ่ิมระดับ IL-1 และ    

ไซโตคายนสื่ออักเสบอ่ืน รวมท้ังเพ่ิมการหลั่ง  matrix 

metalloproteinases (MMPs) เอง การให hyaluronic acid 

ซ่ึงลดความเขมขนของสารผลิตภัณฑการยอย hyaluronic 

acid จึงมีผลลดการอักเสบและความปวดได41 อยางไรก็ตาม 

hyaluronic acid ไมไดมีฤทธิ์แรงในการยับยั้งกระบวนการ

อักเสบโดยตรงจึงออกฤทธ์ิลดปวดไดชา ซ่ึงอาจตองรอ

ระยะเวลาให pain pathway sensitization ลดลงกอน 

กวาจะเร่ิมมีฤทธิ์แกปวดจึงใชเวลาอยางนอย 3-4 สัปดาห42 

ACR 2019 ใหคําแนะนําคัดคานการใชแบบมีเงื่อนไข 

เพราะการศึกษาทางคลินิกของ IAHA หลายการศึกษามี

ความเสี่ยงอคติสูง การศึกษาท่ีมีความเสี่ยงอคติตํ่าพบวา

ใหผลไมแตกตางยาหลอก แตในทางปฏิบัติอาจใช เปน

ทางเลือกในผูปวยที่การรักษาอ่ืนรวมท้ัง IACs ใหผลไมเปน

ท่ีนาพอใจและใหผูปวยมีสวนรวมในการตัดสินใจ สวน 

OARSI 2019 แนะนําใหใชแบบมีเงื่อนไข คือ เปนทางเลือก

ในผูท่ีมีความเสี่ยงเลือดออกในทางเดินอาหาร หรือโรคของ

ระบบไหลเวียนโลหิต และเชื่อวาอาจมีความปลอดภัย

มากกวา IACs 

ยาในกลุมน้ีชวยลดอาการปวดในเดือนที่ 2–3 หลัง

ฉีดเขาขอ ทุก 1 สัปดาหจํานวน 3-5 คร้ัง และฉีดซํ้าไดโดย

ตองเวนระยะเวลาไมนอยกวา 6 เดือน อาการไมพึงประสงค
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สวนใหญมักไมรุนแรงเชน ปวดบริเวณท่ีฉีด แตควรฉีดโดย

แพทยเฉพาะทางเทาน้ัน เพราะอาจเกิดอาการไมพึงประสงค

หากฉีดผิดได เชน การเกิดเน้ืองอกเทียม (pseudo tumor) 

และการติดเช้ือในขอ 

ยาท่ีถูกคัดคานการใชในการรักษาขอเขาเส่ือม 

มียาหรือผลิตภัณฑสุขภาพอีกหลายชนิดที่ ทั้ ง 

ACR2019 และ OARSI 2019 คัดคานการใช โดยมีหลักฐาน

ทางวิชาการ (ไมรวมท่ีมีคุณภาพต่ํามาก) พบวามีความเส่ียง

และอคติสูง ไดแก colchicine, fish oil, vitamin D, platelet-

rich plasma, stem cell injection, ผลิตภัณฑจาก Boswellia 

serrata (กํายาน), ผลิตภัณฑจาก curcumin (ขนาดยา 

curcuminoid 1,500 มิลลิกรัม/วัน) ยาหรือผลิตภัณฑ

สุ ขภ าพที่ มี หลั กฐ า นว า ไ ม มี ปร ะ สิ ท ธิ ภ า พ  ได แ ก  

hydroxychloroquine, methotrexate, bisphosphonates, 

anakinra (IL-1 receptor antagonist), avocado soybean 

unsaponifiables (ASU), Pycnogenol (อาหารเสริมสวน 

ประกอบซ่ึงสกัดจากเปลือกสนมาริไทมฝร่ังเศส) เปนตน 

ในจํานวนน้ีผลิตภัณฑสุขภาพหลายชนิดท่ีผูปวยอาจ

หาซ้ือมาใชเอง จึงควรใหคําปรึกษากับผูปวยอยางชัดเจนวา

ชนิดใดท่ีมีขอมูลแลววาไมไดประโยชน และเน่ืองจากสวนใหญ

มีราคาแพง สวนผลิตภัณฑชนิดท่ีขอมูลยังไมนาเช่ือถือใน

ขณะน้ีควรแนะนําใหพิจารณาความคุมคาดวย 

ยาใหมท่ีมีแนวโนมจะใชทางคลินิกในอนาคต 

จากองคความรูเก่ียวกับบทบาทของ NGF ท่ีมีผลทําให

เกิดการเพ่ิมความไวของปลายประสาทรับความปวดใน   

โรคขอเขาเ ส่ือมทํา ให มีการพัฒนายา ท่ีออฤทธ์ิ ยับยั้ ง       

การทํางานของ NGF ท่ีมีการศึกษาทางคลินิก ไดแก NGF 

monoclonal antibody ช่ือ tanezumab และ fulranumab 

โดย tanezumab มีการศึกษามายาวนานต้ังแตประมาณ 

ป ค.ศ. 2004 และพบวามี effect size ในการลดความปวด

มากกวายาท่ีเคยมีมา (SMD 0.51, 95% CI 0.34-0.69)43 

แตอยางไรก็ตามพบวามีผูปวยประมาณรอยละ 27.3 มี

ภาวะขอเขาเส่ือมรุดหนารวดเ ร็ว ( rapid progressive 

osteoarthritis; RPOA) รอยละ 8 มีภาวะกระดูกเนา และ

ตองไดรับการผาเปลี่ยนขอเร็วข้ึน โดยเฉพาะในผูที่ใชยาใน

ขนาดสูงหรือใชรวมกับยาในกลุม NSAIDs13 จนทําให  

องคการอาหารและยาของสหรัฐอเมริกายับย้ังการศึกษา

ทางคลินิกของยาน้ีชั่วคราวในปค.ศ. 2010-2015 และให

ทางบริษัท Pfizer ผูพัฒนาศึกษาถึงลักษณะความเส่ียงของ

อาการไมพึงประสงคดังกลาวและเสนอวิธีการในการลด

ความเสี่ยง หลังจากน้ันจึงไดเร่ิมมีการศึกษาทางคลินิกใหม 

โดยใชในขนาดที่ตํ่าลง (เหลือเพียง 2.5-5 มิลลิกรัม ฉีดใต

ผิวหนังทุก 8 สัปดาห)  

กลไกการเกิด RPOA จากการใช tanezumab น้ัน

เชื่อวาเกิดจากหลายกลไก และยังไมเปนท่ีชัดเจนนัก โดยยา

อาจมีผลรบกวนการทํางานของ NGF ในการควบคุม load-

induced bone formation และ bone remodeling และ

การใชรวมกับยาในกลุม NSAIDs อาจเพ่ิมการเกิด analgesic 

arthropathy เพราะเม่ือความปวดลดลงผูปวยอาจใชงาน

ขอมากข้ึนจนเกิดความเสียหาย และการใชยาท้ังสองอาจมี

ผลรบกวนสมดุล bone remodeling มากเกินไป หรือผูปวย

อาจมีลักษณะของกระดูกขอที่ไมแข็งแรงอยูเดิม13 

อาการไมพึงประสงคดานอ่ืนๆของ tanezumab พบ

ไดนอย สวนใหญไมรุนแรง เชน ปวดบริเวณที่ฉีด ปวดหัว 

ปวดรยางค และบวมนํ้า พบการรับความรูสึกสัมผัสผิดปกติ 

(paresthesia) และรับความรูสึกลดลง (hypoesthesia) ได

บางประมาณรอยละ 1-11 แตไมพบอาการไมพึงประสงคท่ี

สัมพันธกับระบบประสาทซิมพาเธติกบกพรอง เชน ความ

ดันโลหิตตํ่า หรือหัวใจเตนผิดปกติ tanezumab ไมไดมีผล

เปล่ียนแปลงคุณสมบัติทางสรีรวิทยาไฟฟาของเสนประสาท

รอบนอกในมนุษย13 

ในเดือนมีนาคมป ค.ศ.2021 Arthritis Advisory 

Committee and Drug Safety and Risk Management 

Advisory Committee ขององคการอาหารและยาของ 
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สหรัฐอเมริกาไดพิจารณาขอมูลของ tanezumab ที่ทาง

บริษัท Pfizer ย่ืนเพ่ือข้ึนทะเบียนอีกคร้ัง แตสุดทายไดปฏิเสธ

การรับรองขอบงใชอีกคร้ัง ในปจจุบันจึงยังไมมียากลุมน้ีใช

ในทางคลินิก อยางไรก็ตามเน่ืองจากเชื่อวา NGF เปนโมเลกุล

ท่ีสําคัญในการทําใหเกิดความปวดในขอเขาเส่ือมรวมถึงความ

ปวดเร้ือรังอีกหลายชนิด เชน ปวดหลังสวนลาง ปวดจาก

มะเร็ง จึงเปนท่ีนาติดตามตอไปวาจะมีวิธีการใชยาท่ีออกฤทธ์ิ

ยับย้ังการทํางานของ NGF ในโรคขอเขาเส่ือมใหปลอดภัย

ไดอยางไร และจะมีประสิทธิภาพในการรักษาความปวด

เร้ือรังอ่ืนๆ หรือไม 

สรุป 

ความปวดในโรคขอเขาเสื่อมเกิดจากการเปล่ียนแปลง

ท้ังในขอ ระบบประสาทรับความรูสึกที่มาเล้ียงบริเวณขอ 

และระบบประสาทสวนกลาง และมีปจจัยอ่ืนที่มีผล เชน 

ความวิตกกังวล ความรุนแรงของความปวดไมสัมพันธกับ

ระดับความรุนแรงของรอยโรค และมีลักษณะความปวด

หลายแบบ จึงควรประเมินความปวดของผูปวยเปนอยางดี

และแยกจากการประเมินพยาธิสภาพของขอเขา  

ยาที่ท้ัง ACR 2019 และ OARSI 2019 ใหคําแนะนํา

ใหใชไปในทางเดียวกันไดแก NSAIDs ชนิดทาภายนอก และ 

ชนิดกิน ซ่ึงอาจใชเปนยาอันดับแรก แตการใช NSAIDs ชนิด

กินตองคํานึงถึงขอควรระวงัและขอหามใชตางๆ รวมท้ังความ

เสี่ยงของการเกิดเลือดออกในทางเดินอาหารและโรคระบบ

ไหลเวียนโลหิต, duloxetine แนะนําใหใช ในผูที่ มี โรค

ซึมเศราหรือมีความปวดทั่วรางกายรวมดวย สวน paracetamol 

มีการเปล่ียนแปลงคําแนะนําในเชิงลดบทบาทลง และใหใช

ระยะส้ันเทาน้ัน สวน opioids และ glucosamine/chondroitin 

มีคําแนะนําที่แตกตางกัน ดังน้ันในการใชจึงควรพิจารณา

อยางถ่ีถวน เพราะยาบางชนิดแนะนําใหในผูปวยเพียงบางกลุม

เทาน้ัน สวนการฉีดยาเขาขอ ท้ังสองแนวทางแนะนํา IACs 

กอน IAHA นอกจากน้ียังมีผลิตภัณฑอ่ืน  ๆท่ีมีขอมูลไมเพียงพอ

หรือไมไดผลการรักษา ซ่ึงบางชนิดเปนผลิตภัณฑเสริมอาหารท่ี

นิยมใชอยางแพรหลาย การทราบขอมูลท่ีชัดเจนจะเปน

แนวทางในการแนะนําผูปวยเพ่ือชวยใหคาดหวังผลการรักษา

ไดตรงตามทางวิชาการมากข้ึน 
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บทคัดยอ  

Poly (ADP-ribose) polymerases (PARPs) มีบทบาทสําคัญในการซอมแซม DNA โดย PARP ทําหนาท่ีตรวจจับและ

เร่ิมกระบวนการซอมแซมสาย DNA ท่ีมีการแตกหัก ในปจจุบัน PARP inhibitors ท่ีไดรับการอนุมัติโดยองคการอาหารและยา

ของสหรัฐ (U.S. FDA) คือ olaparib, rucaparib, niraparib และ talazoparib การยับยั้งการทํางานของ PARPs จะทําใหเกิด

ความไมเสถียรของจีโนม (genomic instability) สงผลทําใหเกิดการเหน่ียวนําการตายของเซลลในท่ีสุด ซ่ึงผลดังกลาวจะเห็นได

ชัดเจนในเซลลท่ีมีความบกพรองในกระบวนการซอมแซม DNA แบบ homologous recombinant repair (homologous 

recombinant deficiency, HRD) เชน การท่ีมียีน BRCA1 และ BRCA2 ผิดปกติ นอกจากน้ีการใช PARP inhibitors ในการ

รักษาโรคมะเร็งยังสามารถเพ่ิมความไวตอการรักษาดวยเคมีบําบัด (chemotherapy) หรือการรักษาดวยรังสี (radiation therapy) 

อีกดวย ในบทความน้ีจะกลาวถึงความสําคัญของการยับยั้ง PARPs ในการรักษาโรคมะเร็ง, กลไกการออกฤทธ์ิของ PARP 

inhibitors และ ประสิทธิภาพของการใช PARP inhibitors ในทางคลินิก 

 

คําสําคัญ 

Poly (ADP-ribose) polymerase, DNA damage, BRCA, homologous recombinant repair, synthetic lethality
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วัตถุประสงคเชิงพฤติกรรม 

หลังจากอานบทความเสร็จสิ้นแลว ผูอานมีความ 

สามารถดังน้ี 
1. อธิบายบทบาทของ PARPs ในกระบวนการตอบสนองตอ

ความเสียหายท่ีเกิดกับ DNA ได 

2. อธิบายกลไกการออกฤทธิ์ และเภสัชจลนศาสตรของ 

PARP inhibitors ได 

3. อธิบายถึงประสิทธิภาพและความปลอดภัยของ PARP 

inhibitors ในการรักษาโรคมะเร็งได 

Poly(ADP-ribose) polymerase1-4 

Poly(ADP-ribose) polymerases หรือ PARPs เปน

กลุมของโปรตีนแฟมิล่ีท่ีมีบทบาทหลากหลายต้ังแต การ

ซอมแซม DNA (DNA repair) การถอดรหัสพันธุ กรรม 

(transcription), การสงสัญญาณของเซลล, การตายของเซลล

แบบ apoptosis, การอักเสบ, และการควบคุมการแบงตัวของ

เซลล PARP แฟมิล่ีในสัตวเลี้ยงลูกดวยนมประกอบดวย

โปรตีน 17 ชนิด ไดแก DNA damage-dependent PARPs 

(PARP1, PARP2 และ PARP3), tankyrases (tankyrase1/ 

PARP5a และ tankyrase2/PARP5b), CCCH-type PARPs 

(PARP7, PARP12 และ PARP13), macro-PARPs [B-aggressive 

lymphoma 1 (BAL1)/PARP9, BAL2/PARP14 และ BAL3/ 

PARP15] ,  และ  PARPs อ่ืนๆ (PARP4, PARP6, PARP8, 

PARP10, PARP11 และ PARP16) ในจํานวนน้ี PARP1, PARP2, 

PARP3, tankyrase 1 (PARP5a) และ tankyrase 2 (PARP5b) 

จะถูกพบไดในนิวเคลียส และเปนสวนประกอบหลักของ

กระบวนการตอบสนองตอความเสียหายท่ีเกิดขึ้นกับ DNA 

(DNA Damage Response, DDS) ในบรรดา PARPs โปรตีน 

แฟมิลี่น้ัน PARP1 เปนโปรตีนตัวแรกท่ีถูกพบและมีการศึกษา

มากท่ีสุดโดยเฉพาะอยางย่ิงเก่ียวกับบทบาทของ PARP1 ใน

กระบวนการซอมแซม DNA เม่ือเกิดการแตกหักของสาย 

DNA ดังน้ันในบทความน้ีจะขอกลาวถึงเฉพาะ PARP1 

 

โครงสรางของ PARP11-4 

โครงสรางของ PARP1 (รูปท่ี 1) ประกอบดวย (1) 

DNA-binding domain, (2) auto-modification domain 

และ (3) catalytic domain 

1.  DNA-binding domain ของ PARP1 อยูท่ีบริเวณ 

N-terminus โดยสวนน้ีประกอบดวย zinc finger domain 

(ZnFI, ZnFII, และ ZnFIII) ซ่ึงมีหนาท่ีในการจับกับ DNA 

นอกจากน้ีในสวนของ N-terminal น้ียังมีสวนของ nuclear 

localization sequence (NLS) ไดแก KRK-X(11)-KKKSKK 

ซ่ึงเปนลําดับกรดอะมิโนท่ีทําให PARP1 สามารถเขาไปใน

นิวเคลียสได โดยท่ี K คือ ไลซีน (lysine), R คือ อารจีนีน 

(arginine), S คือ ซีรีน (serine), และ X คือกรดอะมิโนตัว

ใดก็ได 

2.  Auto-modification domain ของ PARP1 อยู

ระหวาง DNA-binding domain และ catalytic domain 

โดยท่ี domain น้ีประกอบดวย breast cancer-susceptibility 

protein (BRCA) C-terminus-like (BRCT) motifs และ WGR 

(tryptophan–glycine–arginine) domain ซ่ึง domain น้ี

เปนสวนท่ีเกิด auto-PARylation และการจับกันของโปรตีน 

(protein-protein interaction) 

3.  Catalytic domain อยูที่ c-terminus ของ PARP1 

โดยท่ีบริเวณน้ีประกอบดวย (ADP-Ribosyl) transferase 

(ART) domain ซ่ึง เปนสวน ท่ีมีการอนุรักษ ใน PARPs 

โปรตีนแฟมิลี่  นอกจากน้ี PARP1 ยังมีสวนของ helical 

subdomain (HD) ซ่ึงเปน auto-inhibitory domain ซ่ึง มี

หนาท่ีในการยับย้ังไม ให PARP1 จับกับ nicotinamide 

adenine dinucleotide (NAD+ )  ในกรณี ท่ี  PARP1 ยั ง

ไมไดจับกับ DNA 

PARP1 กับการซอมแซม DNA4-8 

ความเสียหายท่ีเกิดขึ้นกับ DNA (DNA damage) ไม

วาจะเกิดจากการเขาคูเบสของสาย DNA ผิด, การเชื่อมตอ 
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ระหวางสาย DNA, การแตกหักของสาย DNA ท้ังสายใดสายหน่ึง 

(single-strand break) หรือท้ังสองสาย (double-strand 

break) จะสงผลใหเกิดความไมเสถียรของจีโนม (genetic 

instability) ดังน้ันในเซลลจึงมีกระบวนการตอบสนองตอ

การเกิดความเสียหายตอ DNA โดยอาศัยกลไกตางๆ เพ่ือมา

ชวยเพ่ือใหเกิดความเสถียรตอจีโนม จากที่กลาวไปขางตน 

PARP1 มีบทบาทสําคัญในการตอบสนองตอความเสียหายที่

เกิดขึ้นกับ DNA เม่ือสาย DNA มีการแตกหัก PARP1 จะเขา

ไปจับกับ DNA ท่ีมีความเสียหาย PARP1 จะทําหนาท่ีเติม 

ADP-ribose ซ่ึงไดมาจาก NAD+ ใหกับกรดอะมิโนกลูตาเมท 

(glutamate) และไลซีน (lysine) บนโปรตีนเปาหมาย จากน้ัน 

PARP1 จะเติม ADP-ribose บนโปรตีนเปาหมายตอจนได

เปนสายของ ADP-ribose หรือเรียกวา poly (ADP-ribose) (PAR) 

ซ่ึงจะทําใหโปรตีนที่เก่ียวของกับกระบวนการซอมแซม DNA 

เขามาที่บริเวณที่มีการแตกหักของ DNA และชวยซอมแซม 

DNA ใหกลับมาเปนปกติได กระบวนการเติม ADP-ribose 

ไปยังโปรตีนเปาหมายน้ีเรียกวา poly (ADP-ribosyl) ation 

หรือ PARylation นอกจากน้ี PARP1 ยังสามารถเติม poly 

(ADP-ribose) ท่ีบริเวณ BRCT motif ของตัวเองได เรียกวา 

autoPARylation เม่ือสาย ADP-ribose ยาวขึ้นจะทําให

ความสามารถในการจับกับ DNA ลดลงและในที่สุด PARP1 จะ

แยกตัวออกจาก DNA ที่ไดรับการซอมแซมแลว (รูปท่ี 2 และ 3) 

 
รูปท่ี 1 โครงสรางของ PARP13 

PARP1 ประกอบดวย (1) zinc finger domains (ZnFI, ZnFII และ ZnFIII) ในสวนของ DNA-binding domain ซึ่งอยูที่ N-terminus, 

(2) BRCA C-terminus-like (BRCT) motifs และ WGR domain ในสวนของ auto-modification domain และ (3) helical subdomain (HD) 

และ (ADP-Ribosyl) transferase (ART) domain ในสวนของ catalytic domain ซึ่งอยูที่ c-terminus 

 

 
รูปท่ี 2 PARylation4 

 PARP ไฮโดรไลซ nicotinamide adenine diphosphate (NAD+) ได ADP-ribose (ADPr), nicotinamide (NAM) และ โปรตอน (H+) จากน้ัน PARP 

จะทําหนาท่ีในการเติม ADP-ribose (ADPr) ใหกับโปรตีนเปาหมายจนไดเปนสายโพลิเมอรของ ADP-ribose หรือ Poly (ADP-robose) บนโปรตีนเปาหมาย 

สายโพลิเมอรของ ADP-ribose สามารถถูกตัดโดยเอนไซม poly (ADP-ribose) glycohydrolase (PARG) และ poly (ADP-ribose) hydrolase 3 (ARH3) 
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รูปท่ี 3 บทบาทของ PARP1 ในกระบวนการซอมแซม DNA6 

เมื่อมีการแตกหักของ DNA สายเดียว (single-strand break, SSB) PARPs จะเขามาจับท่ีบริเวณดังกลาวและเติม poly (ADP-ribose) 

บนโปรตีนเปาหมายทําใหโปรตีนที่ เก่ียวของกับการซอมแซม DNA เขามาในบริเวณนั้น เพ่ือชวยซอมแซม DNA และในท่ีสุดเมื่ อเกิด 

autoPARylation จะทําให PARP1 แยกตัวออกมาจาก DNA ที่ไดรับการซอมแซมแลว 

 

Synthetic lethality ระหวาง PARP1 และ 

BRCA6,9-11 
ในเซลลท่ีไมมีการแสดงออกของยีนท่ีสราง PARP1 

พบวาเซลลจะสูญเสียความสามารถในการซอมแซม DNA 

จากการแตกหักของ DNA สายเดียว ทําใหเกิดการแตกหัก

ของ DNA ทั้งสองสาย แตเซลลยังสามารถซอมแซม DNA ได 

โดยกระบวนการซอมแซม DNA แบบ homologous 

recombination repair (HR) นอกจากน้ีการยับย้ังการทํางาน

ของ PARP1 ในเซลลท่ีไมมีการแสดงออกของยีนที่สราง 

BRCA (BRCA1 และ BRCA2) ซ่ึงเปนโปรตีนท่ีทําหนาท่ีสําคัญ

ในกระบวนการซอมแซม DNA แบบ HR ทําใหเกิดภาวะท่ีมี

จํานวนโครมาติดผิดปกติ (numbers of chromatid aberration) 

สงผลทําใหเซลลตายได (รูปท่ี 4) เน่ืองจากในเซลลดังกลาว

ไมสามารถใชกระบวนการซอมแซม DNA ท่ีเก่ียวของกับ PARP1 

และ BRCA ได จึงตองใชกระบวนการซอมแซม DNA แบบ 

non-homologous end-joining (NHEJ) และ single-strand 

annealing ท่ีเปนกระบวนการยอยของ HR แตกระบวนการ

ทั้งคูน้ีมักจะทําใหเกิดความผิดปกติของ DNA และเกิดความ 

ไมเสถียรของโครโมโซมสงผลใหเซลลตายไดในท่ีสุด 

ผลของการยับยั้ง PARP1 ในเซลลท่ีไมมีการแสดงออก

ของยีนท่ีสราง BRCA สอดคลองกับแนวคิดท่ีเรียกวา synthetic 

lethality ซ่ึงใชอธิบายความเก่ียวของกันของยีน 2 ชนิด 

โดยเซลลมีความผิดปกติของยีนใดยีนหน่ึงจะไมสงผลกระทบ

ตอเซลล แตถาเซลลมีความผิดปกติของยีนท้ัง 2 ชนิดจะทําให

เซลลตายได จากที่กลาวมาขางตนจะเห็นไดวาเซลลท่ีไวตอการ

ตอบสนองตอการยับย้ังการทํางานของ PARP1 ไดแก เซลลท่ี

ไมมีการแสดงออกของยีน BRCA หรือมียีน BRAC ท่ีผิดปกติ 

นอกจากน้ียังพบวาเซลลท่ีมีความผิดปกติในการทํางานของ

โปรตีนท่ีเก่ียวของกับกระบวนการซอมแซม DNA แบบ 

homologous recombinant repair ก็ไวตอการตอบสนองตอ

การยับย้ังการทํางานของ PARP1 ดวยเชนกัน ดังน้ันการยับย้ัง

การทํางานของ PARP1 นาจะใหผลดีในการรักษาโรคมะเร็งที่มี

ความผิดปกติของยีน BRCA หรือในโรคมะเร็งกลุม BRCAness 

ซ่ึงหมายถึงโรคมะเร็งที่ มีความบกพรองของยีนอ่ืนใน

กระบวนการซอมแซม DNA แบบ homologous recombinant 

repair ซ่ึงใหผลแบบเดียวกับการมียีน BRCA ผิดปกติ 
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รูปท่ี 4 Synthetic lethality ระหวาง PARP และ BRCA6 

เมื่อมีการแตกหักของสาย DNA สายเดียวในเซลลท่ีมีการยับย้ังการทํางานของ PARP1 เซลลจะไมสามารถซอมแซม DNA โดยผานการทํางาน

ของ PARP1 ไดและในที่สุดจะทําใหเกิดการแตกหักของ DNA ทั้งสองสายท่ี replication fork (RF) ในกรณีที่เกิดขึ้นในเซลลที่มีการแสดงออกของยีนท่ี

สราง BRCA เซลลจะยังสามารถซอมแซม DNA ไดดวยกระบวนการซอมแซมแบบ homologous recombinant repair แตในเซลลที่ไมมีการแสดงออก

ของยีนที่สราง BRCA เซลลน้ันจะไมสามารถใชกระบวนการซอมแซมแบบ homologous recombinant repair ไดตองเปล่ียนไปใชกระบวนการ

ซอมแซมแบบ non-homologous end-joining (NHEJ) และ single-strand annealing ซ่ึงเปนกระบวนการซอมแซม DNA ท่ีมีโอกาสทําใหเกิดความผิดปกติ

ของโครโมโซมท่ีสงผลทําใหเกิดความไมเสถียรของโครโมโซมและเหนี่ยวนําใหเซลลตายได (SSB, single-strand break; DSB, double-strand) 

 

 

PARP1 inhibitors1.3,7,11 

PARP inhibitors ถูก พัฒนามาจากอนุพันธุ ของ 

nicotinamide เน่ืองจาก nicotinamide ซ่ึงเปนสารที่ได

จากการไฮโดรไลซิสของ NAD+ สามารถออกฤทธ์ิยับย้ังการ

ทํางานของ PARP1 ไดอยางออน (weak inhibition) โดย

การแยง NAD+ จับที่ binding site บน PARP1 ตอมาการคนหา 

PARP inhibitor มาจาก chemical library screening ทําใหได 

PARP inhibitors ที่มีความแรงมากข้ึนและทําใหเขาใจเก่ียวกับ 

structure-activity relationship มากขึ้น นอกเหนือจากการ 

ยับยั้ง catalytic activity ของ PARP1 แลว PARP inhibitors 

ยังทําให PARP1 จับแนนกับ DNA หรือเรียกวา PARP1-DNA 

trapping ซ่ึงการที่ PARP1 จะหลุดออกจาก DNA หลังจาก

ท่ีจับกันแลวน้ันตองอาศัย catalytic activity ของ PARP1 เพ่ือ

ทําใหเกิด auto-PARylation ในปจจุบัน PARP inhibitors ท่ี

ไดรับการรับรองจากองคการอาหารและยาของสหรัฐ (U.S. FDA) 

มี 4 ตัว ไดแก olaparib, niraparib, rucaparib และ talazoparib 

(โครงสรางและเภสัชจลนศาสตรของยาท้ัง 4 ตัวแสดงใน       

รูปท่ี 5 และ ตารางท่ี 1)
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รูปที่ 5 โครงสรางและ IC50 ของ PARP inhibitors1 

 

การศึกษาทางคลินิกของ                                    

PARP inhibitors1,3,8,11,17-27 

จากกลไกการออกฤทธ์ิของยากลุมน้ี ทําให PARP 

inhibitors ถูกนําไปใชในการรักษาโรคมะเร็งโดยใชเปนยาเด่ียว

ในโรคมะเร็งท่ีไมมีการแสดงออกของยีนหรือมีความผิดปกติ

ของยีน BRCA1/BRCA2 หรือในโรคมะเร็งกลุม BRCAness 

เน่ืองจากโรคมะเร็งท้ัง 2 กลุมน้ีจะคอนขางไวตอ PARP 

inhibitors นอกจากน้ี PARP inhibitors ยังสามารถใช

รวมกับการฉายรังสี หรือยาอ่ืนท่ีออกฤทธ์ิทําใหเกิดความ

เสียหายท่ี DNA ซ่ึงเปนการเสริมฤทธ์ิกับวิธีการรักษาดังกลาว

โดยทําใหเซลลมะเร็งมีการซอมแซม DNA ท่ีเสียหายไดชาลง

และเพ่ิมอัตราการตายของเซลลมะเร็ง โดยอาการไมพึงประสงค

ของ PARP inhibitors ที่พบไดบอยไดแก คล่ืนไส อาเจียน 

เหน่ือย โลหิตจาง และปวดทอง สําหรับขอบงใชและการศึกษา

ทางคลินิกที่เก่ียวของแสดงไวในตารางท่ี 2 สวนอาการไม       

พึงประสงคของยาท้ัง 4 ตัวแสดงไวในตารางท่ี 3 

การศึกษาทางคลินิกของ olaparib ใน SOLO-2 trial 

พบวา olaparib เพ่ิมระยะเวลาการมีชีวิตอยูโดยไมมีโรค 

(progress free survival, PFS) จาก 5.5 เดือน เปน 19.1 เดือน 

ในผูปวยโรคมะเร็งรังไขท่ีมียีน BRCA1/BRCA2 ผิดปกติ สวนใน 

OlympiAD trial เปนการศึกษาประสิทธิภาพของ olaparib 

ทางคลินิกเฟส 3 ในผูปวยโรคมะเร็งเตานมระยะแพรกระจาย 

(metastatic breast cancer) ท่ีมียีน BRCA1 หรือ BRCA2 

ผิดปกติต้ังแตกําเนิด (germline mutation) พบวา olaparib 

สามารถเพ่ิมระยะเวลาการมีชีวิตอยูโดยไมมีโรคจาก 2.8 เดือน 

เปน 7.0 เดือน จากการศึกษาทางคลินิกใน STUDY-19 ซ่ึง

ทําการศึกษาในผูปวยโรคมะเร็งรังไข ท่ีกลับเปนซํ้าท่ียัง

ตอบสนองตอการรักษาดวยยาเคมีบําบัดสูตร platinum 

based (platinum- sensitive relapse ovarian cancer) 

โดยท่ีผูปวยกลุมน้ีมียีน BRCA ปกติ พบวา olaparib สามารถ

ท่ีจะเพ่ิมระยะเวลาการมีชีวิตอยูโดยไมมีโรคจาก 4.8 เดือน 

เปน 8.4 เดือน นอกจากน้ียังพบวา olaparib สามารถใชใน

การรักษาโรคมะเร็งตอมลูกหมากและโรคมะเร็งตับออนไดดวย 

โดยในการศึกษาทางคลินิก TOPAR-A trial ซ่ึงเปนการศึกษา

ประสิทธิภาพของ olaparib ในผูปวยโรคมะเร็งตอมลูกหมาก

ระยะแพรกระจายแบบ castrate-resistant (metastatic 

castrate- resistant prostate cancer, mCRPC)  ท่ี มี ยี น 

BRCA1, BRCA2, ATM หรือ PALB2 ผิดปกติ พบวา olaparib 

สามารถเพ่ิมระยะเวลาการมีชีวิตอยูโดยไมมีโรคจาก 2.7 เดือน 
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เปน 9.8 เดือน และสามารถเพ่ิมระยะเวลาการมีชีวิตอยู จาก 

7.5 เดือน เปน 13.8 เดือน สําหรับ POLO trial ซ่ึงทําการศึกษา

ในผูปวยโรคมะเร็งตับออนระยะแพรกระจายท่ีตอบสนองตอ

การรักษาดวยยาเคมีบําบัดสูตร platinum based และมียีน 

BRCA ผิดปกติตั้งแตกําเนิด พบวา olaparib สามารถเพ่ิม

ระยะเวลาการมีชีวิตอยูโดยไมมีโรคจาก 3.8 เดือน เปน 7.4 เดือน 

ยิ่งกวาน้ันการศึกษา PAOLO-1 trial ท่ีใช olaparib รวมกับ 

bevacizumab ในการรักษาโรคมะเร็ง รังไขระยะลุกลาม 

(advanced ovarian cancer) ท่ีตอบสนองตอการรักษาดวย

ยาเคมีบําบัดสูตร platinum based พบวาในผูปวยท่ีมียีน BRCA 

ผิดปกติ olaparib และ bevacizumab สามารถเพ่ิมระยะ 

เวลาการมีชีวิตโดยไมมีโรคจาก 17.7 เดือน เปน 37.2 เดือน  

การศึกษาทางคลินิกของ rucaparib ใน ARIEL trial 

พบวา rucaparib สามารถเพ่ิมระยะเวลาการมีชีวิตโดยไมมี

โรคในผูปวยโรคมะเร็งรังไขท่ีกลับเปนซํ้าท่ียังตอบสนองตอ

การรักษาดวยยาเคมีบําบัดสูตร platinum based ท่ีมียีน 

BRCA ผิดปกติจาก 5.2 เดือน เปน 12.8 เดือน และจาก ARIEL3 

trial ในผูปวยโรคมะเร็งรังไขท่ีกลับเปนซํ้าท่ียังตอบสนองตอ

การรักษาดวยยาเคมีบําบัดสูตร platinum based พบวา 

rucaparib สามารถเพ่ิมระยะเวลาของการมีชีวิตโดยไมมีโรค 

ในผูปวยท่ีมียีน BRCA ผิดปกติ จาก 5.4 เดือน เปน 16.6 เดือน 

และสามารถเพ่ิมระยะเวลาของการมีชีวิตอยูโดยไมมีโรค      

ในผูปวยท่ีมีความบกพรองของการซอมแซม DNA แบบ 

homologous recombinant repair (homologous recom-

bination deficiency, HRD) จาก 5.4 เดือน เปน 13.6 เดือน 

ใน ENGOT-OV16/NOVA trial ท่ีทําการศึกษาในผูปวย

โรคมะเร็งรังไขที่กลับเปนซํ้าท่ียังตอบสนองตอการรักษาดวย

ยาเคมีบําบัดสูตร platinum based พบวา niraparib สามารถ

เพ่ิมระยะเวลาของการมีชีวิตโดยไมมีโรคในผูปวยที่มียีน 

BRCA ผิดปกติต้ังแตกําเนิด สวนใน QUADRA trial พบวา 

niraparib มีประสิทธิภาพดีในการรักษาผูปวยโรคมะเร็งรังไข

ท่ีตอบสนองตอการรักษาดวยเคมีบําบัดสูตร platinum based 

และมีความบกพรองของการซอมแซม DNA แบบ homologous 

recombinant repair  

สําหรับ talazoparib น้ันไดรับการอนุมัติจากองคการ

อาหารและยาใหใชในการรักษาโรคมะเร็งเตานมระยะแพร 

กระจายแบบ HER2-negative และมียีน BRCA1 และ BRCA2 

ผิดปกติตั้งแตกําเนิด โดยในการศึกษาใน EMBRACA trial น้ี

พบวา talazoparib สามารถเพ่ิมระยะเวลาการมีชีวิตโดยไมมี

โรคจาก 5.6 เดือน เปน 8.6 เดือน
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ตารางท่ี 1 เภสัชจลนศาสตรของ PARP inhibitors12-16 

 

 Olaparib 

(Lynparza®) 

Rucaparib 

(Rubraca®) 

Niraparib 

(Zejula®) 

Talazoparib 

(Talzenna®) 

Bioavailability Tablet > capsule 30-45% 73% ไมมีขอมูล 

Peak plasma time 1.5 ชม. (tablet) 

1-3 ชม. (capsule) 

1.9 ชม. 3 ชม. 1-2 ชม. 

High-fat meal Peak plasma time ชา

ลงประมาณ 2 ชม, 

mean AUC เพ่ิม

ประมาณ 8% (tablet) 

และ ประมาณ 20% 

(capsule) 

Peak plasma 

concentration 

เพ่ิมประมาณ 

20%, AUC 

เพ่ิม 38% 

ไมมีขอมูล Peak plasma 

concentration ลดลง 

46%, median peak 

plasma time ชาลง 1-4 ชม. 

แตไมมีผลตอ AUC 

Volume of 

distribution (Vd) 

158 ลิตร (tablet) 

167 ลิตร (capsule) 

113-262 ลิตร 1,200 ลิตร 420 ลิตร 

Protein bound 82% 70% 83% 74% 

Metabolism CYP3A4/5 CYP2D6 Carboxylesterase Minimal hepatic 

metabolism 

Half-life 14.9 ชม. (tablet) 

11.9 ชม. (capsule) 

17-19 ชม. 36 ชม. 90 ชม. 

Excretion Urine 44%, 

Feces 42% 

Urine 7.6% 

unchanged, 

Feces 63.9% 

unchanged 

Urine 47.5%, 

Feces 38.8% 

Urine 68.7%           

(54.6% unchanged), 

Feces 19.7%             

(13.6% unchanged) 

 

 



ฉบับท่ี E6 ปท่ี 23 ประจําเดือน มิถุนายน พ.ศ. 2564         78 
                                          

สารคลังขอมูลยา คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยมหิดล 
ISSN 2286-6272 

ตารางท่ี 2 ขอบงใชของ PARP inhibitors3,17-27 

 

Agents Target Dosage Clinical trial based on 

FDA approval 

Approved indication PARP trapping potency 

(relative to olaparib) 

Olaparib 

PARP1 

PARP2 

PARP3 

300 mg BID 

Study 42 (NCT01078662) Maintenance treatment of 

germline BRCA-mutated 

advanced ovarian cancer  

1 

SOLO-2 (NCT01874353)  

Study 19 (NCT00753545) 

Maintenance treatment of 

recurrent serous ovarian 

cancer regardless of BRCA 

mutations  

OlympiAD  

(NCT02000622)  

Treatment of germline BRCA-

mutated HER2-negative 

locally advanced or 

metastatic breast cancers  

POLO trial  

(NCT02184195)  

First-line maintenance 

treatment of germline BRCA-

mutated metastatic 

pancreatic cancer 

Rucaparib 

 

PARP1 

PARP2 

PARP3 

600 mg BID 

ARIEL2  

(NCT01891344) Study 10 

(NCT01482715)  

Treatment of germline 

and/or somatic BRCA-

mutated advanced ovarian 

cancer  

1 ARIEL3  

(NCT01968213)  

Maintenance treatment in a 

platinum-sensitive recurrent 

epithelial ovarian, fallopian 

tube, or primary peritoneal 

cancer  

Niraparib 
PARP1 

PARP2 
300 mg QD 

ENGOT-OV16/NOVA  

(NCT01847274)  

Maintenance treatment of 

platinum-sensitive, recurrent 

ovarian cancer 

2 
QUADRA  

(NCT02354586)  

Treatment of homologous 

recombination deficiency 

(HRD) positive advanced 

ovarian, fallopian tube, or 

primary peritoneal cancer 

Talazoparib PARP1 

PARP2 

1 mg QD EMBRACA  

(NCT01945775) 

Treatment of germline BRCA-

mutated HER2-negative 

locally advanced or 

metastatic breast cancers 

100 
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ตารางท่ี 3 อาการไมพึงประสงคจาก PARP inhibitors11 

 

Agents Olaparib Rucaparib Niraparib Talazoparib 

Adverse effects  

(most frequent) 

Nausea (58%–76%) 

fatigue (29%–66%) 

vomiting (30%–37%) 

diarrhea (21%–33%) 

dysgeusia (27%) 

headache (20%–25%) 

Nausea (75%) 

fatigue (69%) 

vomiting (37%) 

diarrhea (32%) 

dysgeusia (39%) 

LFT elevation (34%) 

Nausea (74%) 

fatigue (59%) 

LFT elevation (36%) 

vomiting (34%) 

headache (26%) 

insomnia (24%) 

hypertension (19%) 

Nausea (49%) 

fatigue (50%) 

headache (33%) 

vomiting (25%) 

alopecia (25%) 

diarrhea (22%)  

 

Serious hematologic 

toxicities (Grade ≥ 

3 in ≥ 5% of study 

population 

Anemia (16%–19%) 

neutropenia (5%–9%) 

Anemia (19%) 

neutropenia (7%)  

Thrombocytopenia (34%) 

anemia (25%) 

neutropenia (20%) 

Anemia (39%) 

neutropenia (21%) 

thrombocytopenia 

(15%) 

 

สรุป 

หน่ึงในกลยุทธท่ีจะเพ่ิมประสิทธิภาพของการรักษา

โรคมะเร็งไดแกการเพ่ิมความเปนพิษตอเซลล (cytotoxic 

enhancement) ซ่ึงสามารถทําไดโดยการควบคุมการทํางาน

ของกระบวนการซอมแซม DNA หน่ึงในเปาหมายท่ีสําคัญ

คือ PARPs เน่ืองจาก PARPs มีบทบาทสําคัญในกระบวนการ

ซอมแซม DNA จึงไดมีการพัฒนายาเพ่ือท่ีจะยับย้ังการทํางาน

ของ PARPs ซ่ึงจะสงผลใหเซลลไมสามารถกระตุนกระบวน 

การซอมแซม DNA ท่ีตองใช PARPs ได PARP inhibitors 

มีประสิทธิภาพในการยับย้ังเซลลมะเร็งไดเปนอยางดี โดย 

เฉพาะในเซลลท่ีมีความบกพรองในการซอมแซม DNA แบบ 

homologous recombinant repair เชน เซลลที่มียีน BRCA 

ผิดปกติ สําหรับอาการไมพึงประสงคจาก PARP inhibitors น้ัน

พบวาไมไดแตกตางจากจากยาเคมีบําบัดทั่วไป นอกจากน้ี 

PARP inhibitors ยังสามารถใชเพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพของ

ยาเคมีบําบัด เชน alkylating agents และ topoisomerase I 

inhibitors อยางไรก็ตามการศึกษาเพ่ิมเติมเก่ียวกับ PARP 

inhibitors เชน การหา biomarkers ท่ีเหมาะสม, การเลือก

ยาที่จะใชรวมกัน และการเก็บขอมูลระยะยาวเก่ียวกับความ

ปลอดภัย ยังคงมีความจําเปนเพ่ือที่จะไดใช PARP inhibitors 

ไดอยางมีประสิทธิภาพสูงสุด 
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บทคัดยอ  

โรคไวรัสโคโรนา 2019 (COVID-19) เกิดจากการติดเชื้อไวรัส severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 

(SARS-CoV-2) ที่กระตุนใหรางกายตอบสนองโดยการสรางสารกระตุนการอักเสบและไซโตไคน (cytokine) ท่ีเก่ียวกับกระบวนการ

อักเสบรุนแรงตอปอดและอวัยวะอ่ืนๆ จนอาจทําใหผูติดเช้ือเสียชีวิตได ตามแนวทางการรักษาโรค COVID-19 ประเทศไทย 

ขอมูลทางวิชาการในปจจุบันไมแนะนําการใชยา chloroquine หรือ hydroxychloroquine รวมกับ azithromycin แลว เน่ืองจาก

ขาดหลักฐานสนับสนุนประสิทธิภาพการรักษา ยารักษาท่ีแนะนํา ไดแก favipiravir, remdesivir, lopinavir/ritonavir และยากลุม 

corticosteroids ซ่ึงใชเฉพาะในผูปวยท่ีมีอาการรุนแรงและตองใหออกซิเจนเสริมเทาน้ัน นอกจากน้ันผลการศึกษาสวนมาก

พบวาผูปวยโรค COVID-19 ท่ีมีอาการรุนแรงและเสียชีวิตมักมีโรคอ่ืนรวมดวย โดยโรครวมที่ทําใหมีอัตราการเสียชีวิตสูงที่สุดคือ 

โรคความดันโลหิตสูง รองลงมาคือโรคเบาหวาน และโรคเก่ียวกับระบบทางเดินหายใจ ตามลําดับ แมยังไมสามารถอธิบายกลไก

ท่ีชัดเจนของแตละโรครวมตอการสงเสริมความรุนแรงของโรค COVID-19 อยางไรก็ตามผลของโรครวมทําใหผูปวยตองใชยา

หลายชนิดรวมกันซ่ึงอาจกอใหเกิดอันตรกิริยาซ่ึงอาจกอใหเกิดอาการไมพึงประสงคตอผูปวย หรือเพ่ิมโอกาสการเสียชีวิต ดังน้ัน

การทราบเภสัชวิทยาของยา กลไกการเกิดอันตรกิริยาระหวางยา และผลท่ีคาดวาจะเกิดข้ึนเม่ือใชยาหลายชนิดรวมกันจะชวยลด

โอกาสเกิดความเสี่ยงการเกิดอาการแสดงรุนแรงและอันตรายตอผูปวยโรค COVID-19 ได 

คําสําคัญ 

COVID-19, drug-drug interaction, comorbidity, favipiravir, remdesivir 
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วัตถุประสงคเชิงพฤติกรรม 

หลังจากอานบทความเสร็จสิ้นแลว ผูอานมีความ 

สามารถดังน้ี 
1. อธิบายเภสัชวิทยาของยาและแนวทางการรักษาโรค 

COVID-19 ปจจุบันได 

2. อธิบายผลของโรครวมตอความรุนแรงของโรค COVID-

19 ได 

3. อธิบายการเปลี่ยนแปลงทางเภสัชจลนศาสตรของรางกาย

ขณะเกิดภาวะอักเสบเฉียบพลันจากการติดเชื้อ 

4. อธิบายกลไกการเกิดอันตรกิริยาระหวางยารักษาโรค 

COVID-19 และยาชนิดอ่ืนได 

1.  โรคติดเช้ือไวรัสโคโรนา 2019 

โรคติดเชื้อไวรัสโคโรนา 2019 หรือ coronavirus 

disease 2019 (COVID-19) เกิดจากการติดเชื้อไวรัสกอโรค

ชื่อ severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 

(SARS-CoV-2) ซ่ึงเปนอารเอ็นเอไวรัส (RNA virus) ท่ีเร่ิม

แพรระบาดจากคนสูคนตั้งแตปลายป ค.ศ. 2019 ติดตอจาก

คนสูคนโดยการสูดละอองฝอยของสารคัดหล่ังจากระบบ

ทางเดินหายใจ (respiratory droplets) อาการแสดง เชน ไขสูง 

ไอ หายใจลําบาก ออนเพลีย ปวดเม่ือยกลามเน้ือ ทองเสีย 

สูญเสียการรับกล่ินและรส ทองเสีย เปนตน ขณะท่ีบางรายไม

มีอาการแสดง (asymptomatic case) ในรายที่รุนแรงไวรัสจะ

ทําลายเซลลในหลอดลมและปอดที่กระตุนใหรางกายตอบสนอง

โดยการสรางสารกระตุนการอักเสบและไซโตไคน (cytokine) 

ซ่ึงการตอบสนองที่มากเกินไปจากการเกิดพายุไซโตไคน 

(cytokine storm) จะกระตุนกระบวนการอักเสบของรางกาย

ซ่ึงเปนสาเหตุสําคัญท่ีทําลายระบบทางเดินหายใจและ

อวัยวะอ่ืนๆ จนอาจทําใหผูติดเช้ือเสียชีวิตได โดยเฉพาะใน

ผูปวยรายท่ีมีความเสี่ยงสูง เชน ผูปวยท่ีมีภูมิคุมกันของ

รางกายตํ่า ผูสูงอายุ ผูปวยโรคปอดและระบบทางเดินหายใจ 

โรคเบาหวาน โรคความดันโลหิตสูง และผูปวยอวน เปนตน1  

ในเดือนมีนาคม ค.ศ. 2020 องคการอนามัยโลกไดประกาศ

ใหโรค COVID-19 เปนการระบาดของโรคชนิดใหมที่กระจาย

วงกวางท่ัวโลก (pandemic) กอใหเกิดการติดเชื้อท่ัวโลก

มากกวา 181 ลานคน และเสียชีวิตกวา 3.9 ลานคน (ขอมูล 

ณ วันท่ี 30 มิถุนายน 2564) แมปจจุบันเร่ิมมีการฉีดวัคซีน

ปองกันโรค COVID-19 ไปบางแลว อยางไรก็ตามเน่ืองจาก

เชื้อเกิดการกลายพันธุไดงาย จึงทําใหจํานวนผูติดเชื้อและ

ผูเสียชีวิตยังมีแนวโนมเพ่ิมสูงข้ึนอยางตอเน่ือง2  

โรค COVID-19 เปนโรคอุบัติใหมซ่ึงยังไมมียาท่ีออกฤทธ์ิ

จําเพาะในการรักษา การรักษาจึงเปนแบบการประคับประคอง

ตามอาการ รวมกับการชวยการหายใจ การรักษาดวยยาจึงใช

ยาที่ใชการรักษาโรคอ่ืนไปกอน (repurposed drugs) เชน 

SARS-CoV และ  Middle East respiratory syndrome 

coronavirus (MERS-CoV) เปนตน มาใชรักษาโรค COVID-19 

ไปกอน1,2 อยางไรก็ตามเน่ืองจากผูปวยโรค COVID-19 ท่ีมี

อาการรุนแรงมักมีโรคอ่ืนรวม (comorbidities) ซ่ึงมีผลเพ่ิม

ความเสี่ยงของความรุนแรงของโรค นอกจากน้ันยาท่ีใชรวมกัน

หลายชนิดอาจเกิดอันตรกิริยาระหวางยา (drug-drug 

interaction) ท่ีอาจกอใหเกิดอันตรายกับผูปวยโรค COVID-19 

ได ดังน้ันในบทความน้ีจึงไดรวบรวมกลไกและผลของโรค

รวมท่ีสําคัญตอความรุนแรงของโรค COVID-19 และการเกิด

อันตรกิริยาระหวางยาท่ีสําคัญในการรักษาโรค COVID-19 

ท้ังน้ีเพ่ือใหเภสัชกรและบุคลากรทางการแพทยซ่ึงเปนผูที่มี

บทบาทสําคัญในการรักษาผูปวยไดเขาใจซ่ึงชวยปองกัน และ

เฝาระวังการเกิดอันตรกิริยาท่ีอาจเกิดขึ้นได 

2. วงจรชีวิตเช้ือ SARS-CoV-2 เปาหมายการ

ออกฤทธ์ิยา และแนวทางการรักษาโรค 

COVID-19 ของประเทศไทย 

2.1 ชีวิตเช้ือ SARS-วงจรCoV-2 หลังจากรางกาย

ไดรับเชื้อ SARS-CoV-2 ไวรัสจะเขาสู เซลลโดยใชสวน S-

protein จับกับ angiotensin converting enzyme (ACE) 2 

receptor ท่ีผิวเซลล จากน้ันเอนไซม type 2 transmembrane 

serine protease (TMPSS2) ของรางกายจะแยก (cleavage)
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S-protein เปน 2 สวนยอย คือ S1-protein และ S2-protein 

ทําหนาท่ีจับกับ ACE2 receptor และนําไวรัสเขาสู เซลล

ผานกระบวนการ receptor-mediated endocytosis โดย

เม่ือไวรัสเขาสูเซลลแลวจะปลอยจีโนมสายบวกของไวรัส 

(viral genomic RNA (+)) ในไซโตพลาสซึม และจะใชเซลล

ในรางกายทําการแปลรหัสเปนโปรตีนสายยาวซ่ึงจะถูกตัด

เปนสายยอย โดยเอนไซม proteases 3CLpro และ PLpro 

รวมท้ังเอนไซม RNA dependent RNA polymerase (RdRp) 

สําหรับกระบวนการ replication ซ่ึงทําหนาที่สราง antisense 

viral genomic RNA (-) ท่ีเปนตนแบบในการสังเคราะห  

viral genomic RNA (+) สายใหม และสรางสวนโปรตีนท่ี

เปนโครงสรางไวรัส (viral structural protein) ไดแก S, M, E 

และโปรตีนท่ีจําเปนชนิดอ่ืน แลวจึงรวมตัว (assembly) เกิด

เปนไวรัสตัวใหมท่ีสมบูรณสงออกนอกเซลล จากน้ันรางกาย

จะสรางปฏิกิริยาการตอบสนองเพ่ือกําจัดไวรัส SARS-CoV-2 

โดยสรางไซโตไคน ท่ี เ ก่ียวของกับกระบวนการอักเสบ 

(inflammatory cytokines) จํานวนมากซ่ึงเรียกภาวะน้ีวา

พายุไซโตไคน (cytokine storm) และซ่ึงอาจกอใหเกิด

พยาธิสภาพท่ีรุนแรง เชน ภาวะทางเดินหายใจลมเหลว

เฉียบพลันรุนแรง (acute respiratory distress syndrome; 

ARDS) ภาวะความลมเหลวของการทํางานของอวัยวะหลายชนิด 

(multi-organ dysfunctions) ทําใหผูปวยเสียชีวิตเฉียบพลันได 

2.2  เปาหมายการออกฤทธิ์ยา ปจจุบันยังไมมียาซ่ึง

ออกฤทธิ์โดยตรงในการกําจัดเช้ือไวรัส SARS-CoV-2 ได แต

การท่ีทราบวงจรชีวิตเชื้อจึงนํายาที่ใชรักษาโรคอ่ืนท่ีคาดวา

สามารถยับยั้งเชื้อ SARS-CoV-2 ได (repurposed drugs) 

มาใชรักษา แบงกลุมยาหลักท่ีใชรักษาตามกลไกการออก

ฤทธ์ิและมีหลักฐานการรักษาทางคลินิกในมนุษยตามแสดง

ในตารางท่ี 13,4 

2.3  แนวทางการรักษาโรค COVID-19 ตามแนวทาง

เวชปฏิบัติ การวินิจฉัย ดูแลรักษา และปองกันการติดเชื้อใน

โรงพยาบาล กรณีโรคติดเช้ือไวรัสโคโรนา 2019 (COVID-19) 

ประเทศไทย (ฉบับปรับปรุง วันที่ 25 มิถุนายน พ.ศ. 2564)5 

ซ่ึงแนะนําพิจารณาใชยาตานไวรัสรักษาเฉพาะในผูที่ไดรับการ

ยืนยันการติดเช้ือไวรัส SARS-CoV-2 ท่ีมีอาการรุนแรง ไดแก 

ปอดอักเสบที่มีภาวะขาดออกซิเจน (hypoxia) โดยมีปริมาณ

ออกซิเจนอ่ิมตัวขณะพักตํ่ากวารอยละ 96 (resting O2 

saturation 96 %) หรือมีปจจัยเสี่ยง ไดแก อายุมากกวา 60 ป 

โรคปอดอุดก้ันเร้ือรัง โรคไตเร้ือรัง โรคหัวใจและหลอดเลือด 

โรคหลอดเลือดสมอง เบาหวานท่ีควบคุมไมได ภาวะอวน 

(หรือนํ้าหนักตัวมากกวา 90 กก.) ภาวะตับแข็ง ภาวะ

ภูมิคุมกันตํ่า และระดับลิมโฟไซต (lymphocyte) ตํ่ากวา 

1,000 เซลล/ลบ.มม. เปนตน ปจจุบันน้ีแนวทางการรักษา

ของประเทศไทยไมแนะนําการใชยา chloroquine หรือ

hydroxychloroquine รวมและ azithromycin ในการรักษา 

เน่ืองจากขาดหลักฐานการสนับสนุนประสิทธิภาพการรักษา 

และยาท่ีหลักฐานการรักษาโรค COVID-19 ในประเทศไทย 

ไดแก favipiravir หรือ remdesivir และยากลุม corticosteroids 

(เฉพาะในผูปวยท่ีมีอาการรุนแรงและตองใหออกซิเจนเสริม

เทาน้ัน) ขณะที่การใชยาสูตรผสม lopinavir/ritonavir 

(LPV/r) กลุมยาตานการอักเสบ (IL-6 receptor antagonists) 

เชน tocilizumab และพลาสมาสกัดจากผูปวยที่หายจากโรค 

COVID-19 (convalescent plasma) ยังมีหลักฐานจากงานวิจัย

ยังไมมีขอสรุปที่ชัดเจน โดยหากจะใชในผูปวยท่ีมีอาการรุนแรง

ใหเปนไปตามวิจารณญาณของแพทยผูรักษาผูปวยแตละราย5 

สําหรับการรักษา COVID-19 ในผูปวยเด็กอายุต่ํากวา

15 ป และไมมีอาการ ทําการรักษาตามอาการ สําหรับผูปวยท่ี

มีอาการไมรุนแรง ไมมีปอดอักเสบ และไมมีปจจัยเส่ียง ควรให

รักษาตามอาการ โดยแพทยอาจพิจารณาให favipiravir 

เปนเวลา 5 วัน และอาจใหนานกวาน้ีไดหากอาการไมดีข้ึน

ตามความเหมาะสม ขณะท่ีผูปวยยืนยันท่ีมีอาการปอดอักเสบ 

หรือมีการหายใจเร็วกวาอัตราการหายใจตามกําหนดอายุ (60 

คร้ังตอนาที ในเด็กอายุตํ่ากวา 2 เดือน 50 คร้ัง/นาที ในเด็ก

อายุ 2-12 เดือน  40 คร้ัง/นาที ในเด็กอายุ 1-5 ป 30 คร้ัง/นาที 

ในเด็กอายมุากกวา 5 ป) รักษาโดยให favipiravir เปนเวลา 

5-10 วัน และอาจพิจารณาใหรวมกับยาสูตรผสม LPV/r 

เปนเวลา 5-10 วัน5
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ตารางท่ี 1 กลไกการออกฤทธ์ิของยาที่ใชรักษาโรค COVID-19 ที่มีหลักฐานการรักษาทางคลินิก3,4 
 

กลไกการออกฤทธ์ิ ตัวอยางยาท่ีสําคัญ บทบาทการใชรักษาโรค COVID-19 

1. ยาท่ีออกฤทธิ์ยับย้ังไวรัส SARS-CoV-2 

    เขาเซลล โดยการยับยั้งการจับกับ 

   ACE2 receptor หรือยับยั้ง 

   กระบวนการ endocytosis 

chloroquine, 

hydroxychloroquine (HCQ)  

ปจจุบันไมแนะนําใชในการรักษาแลว

เน่ืองจากไมมีประสิทธิภาพในการฆา

เชื้อและเพ่ิมโอกาสเกิดอาการไมพึง

ประสงคจากยา 

2. ยาท่ีออกฤทธิ์ยับย้ังการเพ่ิมจํานวน 

   เซลล (Disruption of SARS-CoV-2 

   replication) 

 
 

   2.1 ยับยั้งเอนไซม protease  lopinavir/ritonavir (LPV/r) พิจารณาใชรวมกับยาชนิดอ่ืน เชน 

favipiravir เปนตน (รายละเอียดแสดง

ขอ 2.3) 

   2.2 ยับยั้งเอนไซม RNA-dependent- 

        RNA polymerase (RdRp) 

favipiravir, remdesivir  เปนยากลุมหลักที่ใชรักษาผูปวยที่มี

อาการรุนแรงหรือเกิดภาวะปอดอักเสบ

รุนแรง 

3. ยับยั้งกระบวนการอักเสบ  

   (Suppression of excessive  

   inflammatory response) 

IL-6 inhibitors เชน tocilizumab 

เปนตน 

ขอมูลเก่ียวกับประสิทธิภาพการรักษา

ยังไมแนชัด การพิจารณาใชข้ึนกับดุลย

พินิจของแพทยผูรักษา 

4. การรักษาอ่ืนๆ 
 

 

   4.1 ยากลุม corticosteroids ซ่ึงมี 

         รายงานการชวยลดอัตราการตายใน  

        28 วัน (28-day mortality)  

Dexamethasone, prednisolone, 

methylprednisolone 

ใชเฉพาะในผูปวยท่ีจําเปนตองไดรับ

ออกซิเจนรวมดวย ใชโดยการฉีดขนาด 

6 มก. นาน 10 วัน โดยไมควรใชยา

ติดตอกันนานเน่ืองจากอาจเกิดการ  

ติดเช้ือแบบทุติยภูมิ (secondary 

bacterial infection) ได 

   4.2 การไดรับภูมิคุมกันโดยตรง  

        (Passive immunization) 

convalescent plasma 

treatment 

ขอมูลเก่ียวกับประสิทธิภาพการรักษา

ยังไมแนชัด การใชข้ึนกับดุลยพินิจของ

แพทยผูรักษา 
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ขอแนะนําท่ีสําคัญในการใชยารักษาผูปวย

โรค COVID-195 ไดแก 

1. จากการวิเคราะหขอมูลยอนหลังของผูปวย 744 ราย

ในประเทศไทย พบวาปจจัยสําคัญท่ีลดความเส่ียงของภาวะ

รุนแรง ไดแก การใช high flow oxygenation การใสทอชวย

หายใจ การเขาหอผูปวยวิกฤต หรือเสียชีวิต คือการไดรับการ

รักษาดวย favipiravir เร็ว ภายใน 4 วัน ตั้งแตเร่ิมมีอาการ 

นอกจากน้ี การศึกษาหลายการศึกษารายงานวา favipiravir 

ชวยลดปริมาณไวรัสไดดี ดังน้ันควรใหยาเร็วกอนท่ีผูปวยจะ

มีอาการหนัก และพิจารณาควรเร่ิมใหยาเร็วท่ีสุดใหผูปวยท่ี

มีอาการหนักและกลุมท่ีมีโรครวม  

2. การใช favipiravir ในหญิงต้ังครรภอาจมีโอกาส

เกิดผลกระทบตอทารกในครรภ (teratogenic effect) ดังน้ัน

ในกรณีท่ีผูปวยเปนหญิงวัยเจริญพันธุ ควรพิจารณาตรวจการ

ต้ังครรภกอนเร่ิมยาน้ี ในหญิงตั้งครรภตั้งแตไตรมาสท่ี 1 ท่ี

อาการไมรุนแรงและไมมีปอดอักเสบ ใหรักษาตามอาการ โดย

ไมจําเปนตองใชยาตานไวรัส ขณะท่ีในหญิงตั้งครรภตั้งแต

ไตรมาสที่ 1 ที่มีปอดอักเสบ จะพิจารณาใช remdesivir แทน 

เน่ืองจากมีขอมูลความปลอดภัยของการใช remdesivir และ

ไมมีรายงานผลกระทบตอทารกในครรภ โดยในหญิงต้ังครรภ

ต้ังแตไตรมาสท่ี 2 และ 3 หากพิจารณาวาจะไดประโยชน

จาก favipiravir มากกวาความเสี่ยงสามารถใชไดโดยมีการ

ตัดสินใจรวมกับผูปวยและญาต ิ

3. การศึกษาขององคการอนามัยโลก แมพบวา 

remdesivir ไมชวยลดอัตราเสียชีวิต แตการศึกษาพบวายา

อาจมีประโยชน จึงพิจารณาให remdesivir กรณีในหญิง

ต้ังครรภไตรมาสที่ 1 ท่ีมีปอดอักเสบ หรือในผูปวยมีขอหาม

บริหารยาทางปากหรือมีปญหาการดูดซึม ท้ังน้ีใหเลือกใช 

favipiravir หรือ remdesivir อยางใดอยางหน่ึง ไมใชรวมกัน

เน่ืองจากยาออกฤทธิ์ท่ีตําแหนงเดียวกัน 

4. การใชยากลุม corticosteroid แนะนําใหใชเฉพาะ

ในรายท่ีมีอาการรุนแรง (ตองใหออกซิเจนเสริม) หรือมีอาการ

ปอดอักเสบเทาน้ัน ไมควรใชในรายที่มีอาการไมรุนแรง 

5. การใชยาตานแบคทีเรียในการรักษาผูปวยท่ีมีการ

ติดเชื้อแบคทีเรียแทรกซอน สามารถใชเม่ือมีขอมูลชี้วาผูปวย

มีการติดเชื้อแบคทีเรียเทาน้ัน โดยควรตรวจเพาะเช้ือจาก

เสมหะเพ่ือจะไดเลือกยาปฏิชีวนะท่ีตรงกับเชื้อกอโรคมากท่ีสุด  

6. ในแนวทางการรักษาฉบับน้ีมีเพ่ิมการพิจารณาใช

ยาฟาทะลายโจรในการรักษา COVID-19 ในผูปวยท่ีมีอาการ

ไมรุนแรง และไมมีขอหามตอการใชฟาทะลายโจร เน่ืองจาก

ผลการศึกษาเบ้ืองตันพบวาฟาทะลายโจรมีฤทธ์ิฆาเช้ือ SARS-

CoV-2 และตานอักเสบในหลอดทดลอง และอาจชวยลด

โอกาสการดําเนินโรคไปเปนปอดอักเสบได ท้ังน้ีปจจุบันยัง

ไมมีขอมูลการศึกษาผลการใชฟาทะลายโจรรวมกับยาตาน

ไวรัสชนิดอ่ืน และไมแนะนําใหใชฟาทะลายโจรเพ่ือปองกัน

การติดเชื้อ SARS-CoV-2 

3. ภาวะโรครวมกับอาการรุนแรงของโรค 

COVID-19  

การศึกษาแบบการวิเคราะหอภิมาน (meta-analysis) 

ซ่ึงวิเคราะหผลการศึกษาจากการศึกษาจํานวน 14 การศึกษา 

ในผูปวยจํานวน 29,909 คน และมีผูเสียชีวิตจํานวน 1,445 คน 

พบวาผูปวยโรค COVID-19 ผูสูงอายุ (มากกวา 65 ป) เส่ียง

พบอาการรุนแรงและการเสียชีวิตสูงกวาวัยอ่ืนอยาง มี

นัยสําคัญทางสถิติ (pooled odd ratio (ORs)=4.59, 95% 

CIs=2.61-8.04, p0.001)6 โดยผูปวยโรค COVID-19 ท่ีมี

อาการรุนแรงเหลาน้ีมักมีโรคอ่ืนรวมดวย เชน โรคความดัน

โลหิตสูง โรคเบาหวาน โรคเก่ียวกับระบบทางเดินหายใจอุดก้ัน

เร้ือรัง (chronic obstructive pulmonary disease: COPD) 

โรคอวน โรคมะเร็ง โรคไตเร้ือรัง และโรคเก่ียวกับระบบหัวใจ

และหลอดเลือด เปนตน6-8 หลายการศึกษาใหผลสอดคลอง

กันวาผูปวยโรค COVID-19 ที่มีโรคอ่ืนรวมดวย พบอัตราการ

เสียชีวิตสูงท่ีสุดคือ ผูปวยที่มีโรคความดันโลหิตสูง รองลงมาคือ

โรคเบาหวาน และโรคเก่ียวกับระบบทางเดินหายใจ ตาม 

ลําดับ6-11 สาเหตุและกลไกที่คาดวาเก่ียวของของการมีโรค

รวมท่ีสําคัญซ่ึงสงเสริมความรุนแรงของโรค COVID-19 ไดแก
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3.1 โรคความดันโลหิตสูง: การศึกษาพบวา ผูปวย

โรค COVID-19 ท่ีมีโรคความดันโลหิตสูงรวมดวยมีความเสี่ยง

อัตราการเสียชีวิตมากกวาคนปกติ ประมาณมากกวา 2 เทา 

(ORs=2.70, 95%CIs =1.40-5.24, p =0.003)9 สมมติฐาน

ของผลของโรคความดันโลหิตสูงที่สงเสริมความรุนแรงจาก

โรค COVID-19 ยังไมทราบชัด แตคาดวาอาจจะเก่ียวของ

กับยาท่ีใชบอยในการรักษาโรคความดันโลหิตสูง ไดแก ยา 

กลุม angiotensin-converting enzyme inhibitors (ACEIs) 

และ angiotensin-receptor blockers (ARBs) เปนตน 

3.1.1 บทบาทของ  angiotensin converting 

enzyme 2 (ACE2): ACE2 เก่ียวของกับการทํางานของระบบ 

renin angiotensin aldosterone system (RAS) โดย ACE2 

เปนเอมไซมในรูปละลายได (soluble  ACE2) ภายในเลือด 

ปสสาวะ และของเหลวอ่ืนๆ ในรางกาย และเปนตัวรับ  

(receptor) ที่อยูบริเวณผิวเซลลของอวัยวะตางๆ โดยพบ

มากท่ีหัวใจ ปอด และไต10 ดังแสดงในรูปที่ 1 (A) ACE2 

ทําหนาท่ีเปล่ียน angiotensin I (Ang I) เปน angiotensin-

(1-9) (Ang 1-9) และเปล่ียน angiotensin II (Ang II) เปน 

angiotensin-(1-7) (Ang 1-7) ซ่ึงกระตุน Mas receptor 

ทําใหเกิดฤทธิ์ปกปองเซลล (cell protection) หลอดเลือด

ขยายตัว (vasodilation) และตานอักเสบ (anti-inflammatory) 

ขณะเดียวกันเอมไซม ACE เปล่ียน Ang I เปน Ang II ซ่ึงจับ

กับ angiotensin II receptor type 1 และ 2 (AT1 และ 

AT2 receptor) ซ่ึงแมใหผลตรงขามกัน แตผลโดยรวมของ

การกระตุนที่ AT1 receptor  คือทําใหเซลลตาย (cell death) 

เกิดพังผืด (fibrosis) การบาดเจ็บของเยื่อบุเน้ือเย่ือ (endothelial 

injury) หลอดเลือดหดตัว (vasoconstriction) หลอดเลือด

อุดตัน (thrombosis) และความดันโลหิตสูง เปนตน11 

 

 

รูปท่ี 1 บทบาทของ angiotensin converting enzyme 2 (ACE2) ในภาวะปกติ (A) การเปล่ียนแปลงเม่ือเกิดการติดเชื้อ 

SARS-CoV-2 (B)11 

 

 
 

ดูรูปภาพผานระบบสมาชิก 
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3.1.2 ผลการติดเช้ือ SARS-CoV-2 กับการทํางานของ 

ACE2: ดังแสดงในรูปที่ 1 (B) เม่ือไวรัสเขาสูรางกายโดยใช 

spike (S)-protein จับกับ ACE2 receptor บนผิวเซลลแลวเกิด 

endocytosis เขาสูเซลลเพ่ือสรางเซลลใหม ซ่ึงสงผลทําให 

ACE2 บริเวณผิวเซลลมีจํานวนลดลง นอกจากน้ันพบวาเชื้อ

ไวรัสอาจจับกับ soluble ACE2 สงผลให Ang I และ Ang II 

ไมสามารถเปล่ียนเปน Ang 1-9 และ Ang 1-7 ได ทําใหฤทธ์ิ

เก่ียวกับกระบวนการตานอักเสบจากการกระตุน MAS receptor 

ลดลง นอกจากน้ันผลจากการเพ่ิมขึ้นของ Ang II ทําใหมีโอกาส

การจับ AT1 receptor ซ่ึงสงผลเกิดหลอดเลือดหดตัว กระตุน

กระบวนการอักเสบ ความดันโลหิตสูง และการแข็งตัวของเลือด 

เปนตน10-12 

3.1.3 ผลของการใชยากลุม ACEIs และ ARBs ตอ

การติดเช้ือ SARS-CoV-2: ขอมูล ณ เวลาปจจุบันเก่ียวกับ

การใชยากลุม ACEIs และ ARBs ตอผลการติดเชื้อ SARS-

CoV-2 ยังไมเปนท่ีแนชัด10-12 บางสมมติฐานเชื่อวาการใชยา

ท้ังสองกลุมอาจสงผลเพ่ิมการแสดงออก (expression) ของ 

ACE2 receptor ท่ีผิวเซลล ทําใหไวรัสเขาเซลลไดงายและ

มากขึ้น สงผลใหการติดเช้ือมีความรุนแรงขึ้น ในทางตรงกันขาม

บางสมมติฐานเช่ือวาผลการใชยากลุม ACEIs มีผลลดการ

เปลี่ยนจาก Ang I เปน Ang II จึงลดการจับของ Ang II กับ 

AT1 receptor ชวยลดกระบวนการอักเสบและทําใหหลอด

เลือดคลายตัว นอกจากน้ันยากลุม ARBs ซ่ึงยับยั้งจําเพาะท่ี 

AT1 receptor มีผลทําให  Ang II เปล่ียนเปน Ang1-7 

กระตุน MAS receptor ชวยลดการเกิดกระบวนการอักเสบ 

ซ่ึงสงผลดีในการปกปองเซลลจากเชื้อไวรัส ผลการศึกษาแบบ 

meta-analysis วิเคราะหขอมูลผูปวยโรค COVID-19 จํานวน 

7,410 คน จาก 15 การศึกษา พบวาการใชยากลุม ARBs และ 

ACEIs ไมสัมพันธกับอัตราการเสียชีวิต (OR: 0.73, 95%CI: 

0.38-1.40, p=0.34) และความรุนแรงของโรค COVID-19 

(OR: 1.03, 95%CI: 0.73-1.45, p=0.87)12 แมขอมูลใน 

ขณะน้ียังไมสามารถสรุปผลการใชยากลุม ACEIs และ ARBs 

ในการรักษาการติดเช้ือ SARS-CoV-2 ได อยางไรก็ตาม

ผูเช่ียวชาญแนะนําวาในกรณีผูปวยโรคความดันโลหิตสูงหรือผู

ท่ีใชยากลุมน้ีรักษาอยูแลว ควรใชยาในขนาดเดิมตอไปโดยไม

ควรหยุดยาหรือเปลี่ยนยาเอง สําหรับผูท่ีไมมีความจําเปนตอง

ใชยากลุมน้ีไมควรใชยาเองเพ่ือรักษาการติดเชื้อ SARS-CoV-2 

ท้ังน้ีการใชยาตองอยูภายใตการดูแลอยางใกลชิดจากแพทย

ผูรักษาเทาน้ัน10  

3.2 โรคเบาหวาน: ผูปวยโรค COVID-19 ประมาณ

รอยละ 11-58 ปวยเปนโรคเบาหวานรวมดวย โดยมีอัตราการ

เสียชีวิตประมาณรอยละ 8 และอัตราการตองเขารักษาในหอง

ฉุกเฉินสูงกวาผูท่ีไมไดเปนโรคเบาหวานรอยละ 14.27 ผล

การศึกษาแบบ meta-analysis รวบรวมผลการศึกษาทางคลินิก

จาก 14 การศึกษา จํานวนผูปวยโรค COVID ท้ังหมด 29,909 คน 

และมีผูเสียชีวิตจํานวน 1,445 คน พบวาผูปวยเบาหวาน       

มีความเสี่ยงการเสียชีวิตมากกวาคนปกติมากกวา 2 เทา 

(OR=2.41, 95%CI: 1.05-5.51, p=0.037)6 

กลไกท่ีเกี่ยวของกับโรคเบาหวานท่ีสงเสริมอาการ

รุนแรงจากการติดเช้ือไวรัส SARS-CoV-2: ไดแก 1) เช้ือไวรัส 

SARS-CoV-2 จับและเขาเซลลไดงายข้ึน เพราะมีงานวิจัยพบวา

ท่ีผิวเซลลปอดมีการเพ่ิมการแสดงออกของ ACE2 receptor 

และเอนไซมฟูริน (furin) ซ่ึงเปน membrane-bound protease 

enzyme กระตุนการแยก S-protein ของเช้ือไวรัสเปน S1 

และ S2 ท่ีจําเปนในการจับกับ ACE2 receptor มากข้ึนใน

ผูปวยเบาหวาน สงผลทําใหไวรัส SARS-CoV-2 เขาสูเซลล

ไดมากข้ึน 2) ประสิทธิภาพการกําจัดไวรัสลดลง 3) การทํางาน

ของ T-cell และระบบภูมิคุมกันลดลง 4) มีความไวตอการเกิด

กระบวนการอักเสบมากกวาปกติ (hyperinflammation)14 

นอกจากน้ันยาลดระดับนํ้าตาลในเลือดหลายชนิดพบวามีสวน

เก่ียวของกับโรค COVID-19 ดวย ดังแสดงในตารางท่ี 213
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ตารางท่ี 2 ผลของยารักษาโรคเบาหวานตอโรค COVID-1913,14 
 

ยา ผลตอการติดเช้ือไวรัส SARS-CoV-2 คําแนะนําการรักษาในผูปวยวิกฤต 

Metformin การศึกษาในสัตวทดลองพบฤทธิ์ตานอักเสบโดย

การลดการหล่ังไซโตไตนชนิด tumor necrosis 

factor alpha (TNF-α) และ interleukin (IL)-6 

และชวยยับย้ังการแบงตัวไวรัส 

อาจเกิดภาวะ lactic acidosis จึงควร

หลีกเลี่ยงในผูปวยภาวะวิกฤตหรือ

ผูปวยตับและไตวาย เปนตน  

Insulin ทําใหปริมาณ ACE2 receptors ลดลง (ACE2 

receptors downregulation) 

เปนยาท่ีควรพิจารณาเลือกใชในผูปวย

วิกฤตเพ่ือควบคุมระดับนํ้าตาลในเลือด 

Dipeptidyl peptidase-4 

inhibitors (DPP4-inhibitors) 

การศึกษาท่ีผานมาพบวามีแนวโนมสงเสริมการ

ติดเช้ือท่ีปอดในผูปวยท่ีติดเช้ือ MERS-CoV 

อยางไรก็ตามยังไมมีผลการศึกษาท่ีแสดงวายามี

ผลตอการติดเช้ือ SARS-CoV-2 

ผูปวยโรค COVID-19 ท่ีรับประทานยา

ชนิดน้ีอยูเพ่ือควบคุมระดับนํ้าตาลใน

เลือด สามารถใชตอเน่ืองได  

Glucagon-like peptide-1 

receptor agonist (GLP-1 

receptor agonist) 

การศึกษาในสัตวทดลองพบฤทธิ์ตานการ

อักเสบ ลดการสรางไซโตไคนท่ีเก่ียวของกับ

กระบวนการอักเสบ 

 

ผูปวยโรค COVID-19 ท่ีรับประทานยา

ชนิดน้ีอยูเพ่ือควบคุมระดับนํ้าตาลใน

เลือด สามารถใชตอเน่ืองได 

Thiazolidinediones อาจมีผลเพ่ิมการแสดงออกและการทําหนาท่ีของ 

ACE2 (ACE2 upregulation) อยางไรก็ตามตอง

ติดตามผลการศึกษาท่ีตอไป 

ควรพิจารณาหยุดยาในผูปวยวิกฤต

เน่ืองจากอาจกอใหเกิดอาการบวมนํ้า 

(fluid retention) 

Sulfonylureas/meglitinides ผลตอโรค COVID-19 ยังไมแนชัด ควรหยุดยาเพราะยาอาจทําใหเกิดความ

เส่ียงภาวะ hypoglycemia 

SGLT-2 inhibitors ผลตอโรค COVID-19 ยังไมแนชัด ควรหยุดยาเพราะยาอาจทําใหเกิดภาวะเสี่ยง 

dehydration และ euglycemic 

diabetic ketoacidosis (DKA) 
  

  

 

นอกจากน้ันยาท่ีใชรักษาโรค COVID-19 หลายชนิด

อาจสงผลตอระดับนํ้าตาลในเลือดในผูปวยโรคเบาหวานได

เชนกัน เชน lopinavir/ritonavir มีผลยับย้ังการนํากลูโคส

เขาเซลล (glucose uptake) ทําใหระดับนํ้าตาลในเลือด

สูง ข้ึนได และยากลุม IL-6 receptor antagonists เชน 

tocilizumap มีผลการศึกษาในสัตวทดลองพบการด้ือตอ

อินซูลินที่ตับ (hepatic insulin resistance) เปนตน13 

แนวทางรักษาผูปวยโรคเบาหวานท่ีติดเช้ือ SARS-

CoV-2: การศึกษาทางคลินิกพบวาผูปวยเบาหวานที่ติดเชื้อ 

SARS-CoV-2 ท่ีควบคุมระดับนํ้าตาลไมไดจะมีความเส่ียงตอ

การเสียชีวิตและตองนอนพักรักษาตัวในโรงพยาบาลนานข้ึน

มากกวา 5 เทา3 วิธีการสําคัญที่สุดคือตองทําการควบคุมระดับ

นํ้าตาลในเลือดใหอยูในระดับมาตรฐาน รวมกับการรักษาอาการ

แสดงอ่ืน  ๆตามอาการแสดงจากโรค และใหความระวังการเกิด

อันตรกิริยาระหวางยาท่ีอาจจะเกิดข้ึนได
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3.3 โรคเกี่ยวกับระบบทางเดินหายใจอุดกั้นเรื้อรัง 

(COPD): ผลการศึกษาแบบ meta-analysis จาก 14 การศึกษา 

ผูปวยจํานวน 29,909 คน และมีผูเสียชีวิตจํานวน 1,445 คน 

พบวาผูปวยโรค COPD มีความเสี่ยงตออัตราการตายสูงกวา

คนปกติประมาณมากกวา 3 เทา (OR: 3.53, 95%CI: 1.79-6.96, 

p0.001)6 และพบวาผูปวยโรค COPD ประมาณรอยละ 

50-52.3 เสียชีวิตเน่ืองจากมีการผลิตสารคัดหลั่งในระบบ

ทางเดินหายใจปริมาณมาก ซ่ึงทําใหอุดก้ันทางเดินหายใจ7 

กลไกการเกิดโรคเกี่ยวกับระบบทางเดินหายใจอุดก้ัน

เรื้อรังและโรค COVID-19: การศึกษาพบการเพ่ิมการแสดงออก

ของ  ACE-2 receptor (upregulation ACE-2 receptor 

expression) ซ่ึงสงผลทําใหไวรัสเขาสูเซลลงายขึ้น7,8,15 โดย

สวนมากผูปวยมักจะมีปญหาเก่ียวกับระบบทางเดินหายใจ

อยูแลว เชน เซลลปอดมีความเสียหาย รางกายมีภูมิตานทานตํ่า 

ผลิตสารคัดหล่ังในระบบทางเดินหายใจมากกวาปกติ (hyper 

mucous secretion) และพบวารอยละ 15-20 จะมีความเสี่ยง

ตอภาวะพรองออกซิเจน (hypoxemia) ท่ีรุนแรง7,8 นอกจากน้ัน

ผลจากการใชยาสเตียรอยดชนิดสูด (inhaled corticosteroids: 

ICS) อยูแลว แมยามีฤทธิ์ชวยตานการอักเสบโดยการยับย้ัง

การหล่ังสารอีโอซิโนฟล (eosinophil) และ IFN-1 อยางไรก็ตาม

ผลการกดการทํางานของระบบภูมิคุมกันจากการใชยากลุม ICS 

อาจมีผลสงเสริมการติดเชื้อแบคทีเรียแบบทุติยภูมิ (secondary 

bacterial infection) ในระบบทางเดินหายใจได7,8,15 

นอกจากน้ันภาวะอ่ืน เชน โรคไตเร้ือรัง โรคอวน (body 

mass index (BMI) 30 กก./ม.2) โรคเก่ียวกับหัวใจและ

หลอดเลือด โรคมะเร็ง โรคตับ การติดเช้ือไวรัส HIV ลวนมีผล

สงเสริมความรุนแรงของโรค COVID-19 ดวย โดยเก่ียวของ

กับกลไกการกดทํางานของระบบภูมิคุมกันของรางกายใหตํ่าลง 

และกระตุนการแสดงออกของ ACE2 receptor ที่ผิวเซลล 

เปนตน6,7 

 

4. เภสัชวิทยาและอันตรกิริยาของยารักษาโรค 

COVID-19 ท่ีสําคัญในประเทศไทย  

ขณะเกิดการติดเช้ือจะเกิดการเปล่ียนแปลงปจจัยท่ี

เก่ียวของกับการเปล่ียนแปลงยาในรางกาย นอกจากน้ันผูปวย

โรค COVID-19 ที่มีอาการรุนแรงมักจะมีโรคอ่ืนรวมดวย สงผล

ทําใหจําเปนตองใชยาหลายชนิดรวมกันและอาจกอใหเกิด

อันตรกิริยาและอาการไมพึงประสงคท่ีรุนแรงได การเกิด

อันตรกิริยาระหวางยาท่ีผูปวยใชอยูกับยารักษาโรค COVID-19 

(drug-drug interaction) อาจเกิดไดจากทั้งกลไกชนิดอันตร

กิริยาทางเภสัชจลนศาสตร (pharmacokinetic interaction) 

และอันตรกิริยาทางเภสัชพลศาสตร (pharmacodynamic 

interaction) ซ่ึงอาจกอใหเกิดอาการไมพึงประสงคตอผูปวย 

ทําใหอาการแสดงมีความรุนแรงข้ึนและเพ่ิมโอกาสการ

เสียชีวิตได  

4.1 การเปล่ียนแปลงทางเภสัชจลนศาสตรของ

รางกายขณะเกิดภาวะอักเสบเฉียบพลันจากการติดเช้ือ 

SARS-CoV- 2 ( acute inflammatory response in 

SARS-CoV-2) ขณะเกิดการอักเสบจะมีการหล่ังไซโตไคน

ออกมาในปริมาณมาก ไดแก IL-1, IL-6 และ TNF-α เปนตน 

การศึกษาพบวาขณะเกิดการอักเสบจากการติดเช้ือ SARS-CoV-2 

น้ันจะพบปริมาณ IL-6 ในเลือดสูงขึ้น โดยเฉพาะในผูปวยท่ี

มีโรครวม ไดแก โรคอวน และโรคตับอักเสบ เปนตน ซ่ึงพบวา

การเพ่ิมข้ึนของ IL-6 สัมพันธมากที่สุดกับการเปลี่ยนแปลง

ขณะเกิดกระบวนการอักเสบกับปจจัยทางเภสัชจลนศาสตร      

โดยเฉพาะกระบวนการเมแทบอลิซึมของยาในรางกาย ไดแก  

- การเปล่ียนแปลงโปรตีนนําสงยา (drug transporters) 

ไดแก IL-6 และ IFN-γ มีผลลดการแสดงออกของ mRNA 

และโปรตีนของ P-glycoprotein (P-gp) และ breast cancer 

resistance protein (BCRP) ศึกษาในเซลลเพาะเล้ียงและใน 
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สัตวทดลอง การศึกษาในเซลลสมองที่เพาะเล้ียงพบวา IL-β, 

IL-6  และ TNF-α มีผลลดการแสดงออกของโปรตีนและ 

mRNA ของ BCRP และ Multidrug Resistance Associated 

Protein 2 (MRP2) เปนตน16,17 

- การเปล่ียนแปลงตอเอนไซมท่ีใชในกระบวนการ

แทบอลิซึมยา (drug metabolizing enzymes) สารไซโต

ไคนหลายชนิด เชน IL-1, IL-6, TNF-α และ IFN-γ มีผล

ดการแสดงออกและการทําหนาท่ีของเอนไซม CYPs โดย 

IL-6 มีบทบาทชัดเจนที่สุดในการยับย้ังการแสดงออกของ 

mRNA ของ CYP หลายชนิด ไดแก  CYP1A1, CYP1A2 และ 

CYP3A3 เปนตน16,17 

ดังแสดงในรูปท่ี 216 ผลการเปลี่ยนแปลงระดับ P-gp และ 

CYP ท่ีลดลงขณะเกิดกระบวนการอักเสบจากการติดเช้ือไวรัส 

SARS-CoV-2 น้ัน สงผลตอกระบวนการเภสัชจลนศาสตร

โดยเฉพาะยาท่ีถูกเมแทบอไลตโดย CYP และ P-gp โดย

การท่ี P-gp โดยเฉพาะท่ีตําแหนงลําไสเล็กซ่ึงปกติทําหนาท่ี

ผลักยา (efflux) ท่ีเปน substrate ออก มีปริมาณลดลง จะทําให

ยาถูกดูดซึมเขาสูกระแสเลือดในปริมาณมากขึ้น มีการกระจาย

ตัวไดดี สามารถผานเขาสูสมองไดงายข้ึน และการท่ีมีปริมาณ

เอนไซม CYP และ P-gp transporter ลดลงจะทําใหยาถูก

เปล่ียนแปลงไดลดลง สงผลใหยาอยูในรางกายไดนานข้ึน 

คาคร่ึงชีวิตนานขึ้น และอาจกอใหเกิดพิษจากยามากข้ึนตามมา

 
 

รูปท่ี 2 การเปลี่ยนแปลงทางเภสัชจลนศาสตรหลายชนิดซ่ึงเก่ียวของกับกระบวนการดูดซึม กระจายยา เมแทบอลิซึม และการ

กําจัดยาในรางกายอันเน่ืองจากภาวะอักเสบเฉียบพลันจากการติดเชื้อไวรัส SARS-CoV-216 

คํายอ: CYP: cytochrome P: IFN: interferon; IL: interleukin; P-gp: P-glycoprotein: PKPD: pharmacokinetics 

pharmacodynamic; TNF: tumor necrosis factor 

 

 

 

 

 

ดูรูปภาพผานระบบสมาชิก 
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4.2 เภสัชวิทยาและอันตรกิริยาท่ีสําคัญของยาท่ีใช

รักษาโรค COVID19 ท่ีสําคัญ ไดแก 

4.2.1 Favipiravir (T-705) 

กลไกการออกฤทธ์ิ favipiravir เปนยากลุม purine   

nucleic acid analog ซ่ึงเปน prodrug ตองถูกเปล่ียนเปน

สารออกฤทธิ์คือ favipiravir ribofuranosyl-5′-triphosphate 

(favipiravir-RTP) กอน เดิมไดรับการรับรองใชรักษาโรคไข 

หวัดใหญในประเทศญี่ปุนและเคยใชรักษาการติดเช้ือไวรัส 

Ebola มีกลไกการออกฤทธิ์ คือ เม่ือยาเขาไปในรางกายแลว

จะเปล่ียนเปนรูปออกฤทธิ์ คือ favipiravir-RTP ซ่ึงออกฤทธ์ิ

ยับย้ังเอนไซม RNA-dependent RNA polymerase (RdRp 

inhibitors) ของเชื้อไวรัส ซ่ึงขัดขวางการรวมตัวของนิวคลีโอไทด

สําหรับกระบวนการเพ่ิมจํานวนอารเอนเอ (RNA replication) 

ของไวรัส การศึกษาในหลอดทดลองพบวา favipiravir สามารถ

ฆาเช้ือไขหวัดใหญได  โดยมีคา half-maximal effective 

concentration (EC50) เปน 61.88 ไมโครกรัม/มิลลิลิตร 

ในการยับย้ัง SARS-CoV-2 ใน Vero E6 cells โดยไมมีผล

ตอเอนไซม DNA polymerase ของเซลลของมนุษย3,4 

เภสัชจลนศาสตร จากการศึกษาทางคลินิกในอาสา 

สมัครสุขภาพดีชาวญี่ปุน ยาถูกดูดซึมไดดีในระบบทางเดิน

อาหาร ระดับยาสูงสุดในเลือดพบภายใน 2 ชั่วโมง ยามีคา

คร่ึงชีวิตส้ันเพียง 2.5-5 ช่ัวโมง จับพลาสมาโปรตีนไดรอยละ 54 

และส วนใหญถูกทําลายในตับโดยเอนไซม  aldehyde 

oxidase (AO) และบางสวนโดยเอนไซม xanthine oxidase 

(XO) เกิดเปนสารที่ไมมีฤทธิ์ชนิด T-705M1 และประมาณ

รอยละ 82-92 ถูกขับออกทางไต3,8 ยา favipiravir ไมไดถูก

กําจัดผานเอนไซม CYPs และ transport pathways และ

มีผลเพียงเล็กนอยในการยับย้ังเอนไซม CYP2C8 และสงผล

ใหยาท่ีถูกทําลายโดยเอนไซม น้ีมีระดับสูงขึ้นในเลื อด 

นอกจากน้ันยามีผลยับยั้ง OAT1/3 transporters ท่ีทอไต

จึงสงผลยับย้ังการขับออกของกรดยูริกในทอไต ทําใหระดับ

กรดยูริกในเลือดสูงข้ึน8 

ขนาดยา favipiravir (200 มก./เม็ด) ท่ีแนะนําใหใช

รักษาโรค COVID-19 ในประเทศไทย คือ รับประทานขนาด 

1,800 มก. ทุก 12 ชม. ในวันแรก จากน้ันในวันที่ 2-5 

รับประทานขนาด 800 มก. วันละ 2 คร้ัง โดยหากถา

นํ้าหนักตัวมากกวา 90 กิโลกรัม ใชขนาดยาวันแรกขนาด 

2,400 มก. (12 เม็ด) วันละ 2 คร้ัง และวันตอมาลดขนาด

เหลือ 1,000 มก. (5 เม็ด) วันละ 2 คร้ัง สําหรับขนาดยาในเด็ก 

วันแรกเร่ิมขนาด 60 มก./กก./วัน วันละ 2 คร้ัง แลวลด

ขนาดในวันถัดไปเปน 20 มก./กก./วัน วันละ 2 คร้ัง5    

อาการไมพึงประสงค จัดวาเปนยาท่ีมีความปลอดภัย

สูงและกอใหเกิดอาการขางเคียงตํ่า อาการที่พบบอย ไดแก 

อาการทองเสียเล็กนอยถึงปานกลาง ระดับกรดยูริกในเลือดสูง 

(hyperuricemia) เอนไซมตับชนิด transaminase ในเลือด

สูงขึ้น และจํานวนเม็ดเลือดขาวลดลง เปนตน นอกจากน้ัน

อาจมีโอกาสเกิดอาการพิษตอทารกในครรภ จึงควรระวัง

การใชในหญิงมีครรภหรือผูที่อาจตั้งครรภในชวงเวลาที่ตอง

ใชยา โดยท่ัวไปยาไมกอใหเกิดอาการขางเคียงการเกิด QT 

prolongation อยางไรก็ตามหากใชยารวมกับยาชนิดอ่ืนท่ี

มีผลทําใหเกิดอาการขางเคียงน้ี ตองมีการติดตามอาการ

อยางตอเน่ืองขณะใชยา3,4 

อันตรกิริยาระหวางยา เน่ืองจากยาไมถูกเมแทบอลิซึม

โดย CYP และไมใช substrate ของ P-gp ขอมูลในเวลา

ปจจุบันจึงไมพบอันตรกิริยาท่ีสงผลทางคลินิก อยางไรก็ตาม

การใช favipiravir ขนาด 1,200 หรือ 800 มก. วันละ 2 คร้ัง 

รวมกับ paracetamol ขนาด 650 มก./วัน ทําใหระดับ 

Cmax และ AUC ของยา paracetamol ในเลือดเ พ่ิมข้ึน 

ประมาณ 3-20% ดังน้ันจึงมีคําแนะนําใหควบคุมขนาดยา 

paracetamol ใหไมเกินวันละ 3,000 มก. ตอวัน19 นอกจากน้ัน

การใชยารวมกับยาที่มีผลเพ่ิมระดบกรดยูริกในเลือดเชน 

pyrazinamide อาจทําใหระดับกรดยูริกในเลือดสูงขึ้น
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4.2.2 Remdesivir (GS-5734)  

กลไกการออกฤทธิ์ เปนอนุพันธของ adenosine 

triphosphate อยูในรูป monophosphate prodrug ตอง

ถูกเปลี่ยนเปนสารออกฤทธิ์ คือ GS-441524 กอน เดิมใช

รักษาการติดเช้ือไวรัส Ebola มีกลไกการออกฤทธิ์เหมือน 

favipiravir คือ ยับย้ังเอนไซม RdRp สงผลยับยั้งกระบวนการ 

replication ของเช้ือไวรัส ยามีฤทธ์ิแรงในการยับย้ัง เชื้ อ 

SARS-CoV-2 ใน Vero E6 cells โดยมี EC50 และ EC90 

เทากับ 0.77 และ 1.76 ไมโครโมลาร ตามลําดับ3 เม่ือวันท่ี 

2 พฤษภาคม พ.ศ. 2563 คณะกรรมการอาหารและยาแหง

ประเทศสหรัฐอเมริกา (US-FDA) ไดทําการรับรองแบบฉุกเฉิน 

(emergency use authorization) ในการใชยา remdesivir 

ในการรักษาผูปวยโรค COVID-19 ผูใหญและเด็กท่ีรักษาอยู

ในโรงพยาบาล22,23 

 เภสัชจลนศาสตร มีคา oral bioavailability ต่ํา 

จึงใชโดยการฉีดเขาหลอดเลือดดํา มีคาคร่ึงชีวิตสั้นเพียง 1 

ชั่วโมง แตเม่ือเปล่ียนเปน active compound ชนิด GS-

704277 และ GS-441524 จะมีคาคร่ึงชีวิตยาวประมาณ 

35 ชั่วโมง โดยพบระดับยาสูงสุดหลังการฉีดยานาน 3 และ 

0.75 ชั่วโมง ตามลําดับ มีความสามารถในการจับโปรตีนใน

พลาสมาปานกลาง (8-93.6%)23 ยาถูกเมแทบอไลตโดยเอนไซม 

hydrolase เปนหลัก และมีรายงานหลักถูกเมแทบอไลตไดโดย 

CYP3A4, 2C8, 2D6 และมีฤทธิ์เปนยับยั้งเอนไซม CYP3A4 

เล็กนอย (weak CYP3A4 inhibitor)20,23 ยาในรูปของ GS-

441524 จะถูกขับออกทางไตเปนหลัก และไมจําเปนตอง

ปรับขนาดยาในผูปวยโรคตับและไต อยางไรก็ตามก็ไมแนะนํา

ใหใชในผูที่การทํางานของไตบกพรองซ่ึงมีคา estimated 

glomerular filtration rate (eGFR) ตํ่ากวา 30 มล./นาที3,23 

ขนาดที่ใชรักษา ใชโดยการฉีดเขาหลอดเลือดดํา       

วันแรกขนาด 200 มก. วันละคร้ัง และลดขนาดลงเหลือ 

100 มก. วันละคร้ัง ในเด็กใชโดยการหยดยาชาๆ เขาหลอด

เลือดดํา (นานกวา 30 นาที แตไมเกิน 120 นาที เพ่ือปองกัน

ปฏิกิริยาจากอาการแพยา) โดยวันแรกใชยาขนาด 5 มก./                    

กก./วัน วันละคร้ัง แลวลดขนาดลงเหลือ 2.5 มก./กก./วัน         

วันละคร้ัง ติดตอกัน นาน 5-10 วัน สําหรับขนาดที่ใชในเด็ก

คือ ฉีดเขาหลอดเลือดดําขนาด 5 มก./กก./วัน วันละคร้ัง 

ในวันแรก และวันตอมา ลดขนาดเหลือ 2.5 มก./กก./วัน 

นาน 5-10 วัน3,5  

อาการไมพึงประสงค ไดแก ทองผูก ระดับโปแตสเซียม

ในเลือดตํ่า (hypokalemia) นํ้าตาลในเลือดสูง (hyperglycemia) 

โลหิตจาง (anemia) เกล็ดเลือดตํ่า (thrombocytopenia) 

พิษตอตับ (hepatotoxicity) ทําใหเอนไซมตับชนิด alanine 

transaminase และ aspartate transaminase สูงข้ึน (หาย

ไดเม่ือหยุดยา) และอาจรบกวนการทํางานของไต เปนตน3,5 

อันตรกิริยาระหวางยา แมมีรายงานในหลอดทดลอง

วาอาจมีฤทธิ์ยับย้ังเอนไซม CYP3A4, 2C8, 2D623 ซ่ึงในทาง

ทฤษฎีอาจกอใหเกิดอันตรกิริยากับยาที่ถูกเมแทบอไลตโดย

เอนไซมเหลาน้ี แตจากการศึกษาทางคลินิกเม่ือใชในขนาด

รักษาโรค COVID-19 ไมพบอันตรกิริยากับชนิดอ่ืน และจัด

วาเปนยาท่ีมีความปลอดภัย16,23 

4.2.3 Lopinavir/ ritonavir (LPV/r)  

กลไกการออกฤทธิ์ ยาสูตรผสมชนิดน้ี US-FDA ให

การรับรองในการรักษาการติดเชื้อไวรัส HIV และเช้ือ 

coronavirus ชนิดอ่ืนๆ โดย lopinavir/ritonavir มีกลไก

การออกฤทธิ์ยับย้ังเอนไซม 3-chymotrypsin-like (3CL) 

protease (protease inhibitors) ยาใชเปนสูตรผสม โดย

อาศัยหลักของการสงเสริมการออกฤทธ์ิทางเภสัชจลนศาสตร 

(pharmacokinetic booster) ยา ritonavir มีฤทธ์ิแรงใน

การยับย้ังเอนไซม CYP3A4 ในตับ การใชรวมกันจะทําให

ระดับยา lopinavir ในเลือดให สูง ข้ึนและมีคาคร่ึงชีวิต

ยาวนานข้ึน3 รูปแบบยาเม็ดมีในขนาด 200/50 มก./เม็ด 

และรูปแบบยานํ้าขนาด 80/20 มก./มล.รับประทานคร้ังละ 

2 เม็ด ทุก 12 ชั่วโมง นาน 14 วัน5 

เภสัชจลนศาสตร ยา lopinavir จับกับพลาสมาโปรตีน

ไดรอยละ 85-95 ถูกเมแทบอลิซึมในตับโดยเอนไซม CYP3A4 

เปนหลัก ซ่ึงการใหรวมกับ ritonavir ซ่ึงออกฤทธิ์ยับย้ังเอนไซม 

CYP3A4 อยางแรง (potent CYP3A4 inhibitor) จะชวยลด
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การถูกทําลายยาและทําใหคาคร่ึงชีวิตของยานานข้ึน นอก 

จากน้ัน lopinavir ยังเปน substrate ของ transporters ชนิด 

P-gp, BCRP และ OATP1B1 ดวยเหตุผลน้ีทําใหการใชยาสูตร

ผสม LPV/r รวมกับยาชนิดอ่ืนท่ีมีฤทธิ์ยับยั้งหรือกระตุนการ

ทํางานเอนไซม CYP3A4 จะเกิดอันตรกิริยาระหวางยาและมี

โอกาสกอใหเกิดอาการไมพึงประสงคไดอยางมาก22,25  

ผลการศึกษาทางคลินิกชนาดใหญช่ือ RECOVER ซ่ึง

ทําการศึกษาแบบไมปกปดดําเนินการสุมกลุมตัวอยางที่ไดรับ

ยา LPV/r เปรียบเทียบกับกลุมควบคุม (randomized 

controlled, open-label, platform trial) จํานวน 3,424 คน 

พบวากลุมท่ีไดรับยา LPV/r รวมดวยมีระยะเวลาการรักษาจน

หายเฉลี่ย 11 วัน ซ่ึงไมแตกตางจากกลุมควบคุมท่ีไดรับการ

รักษาแบบมาตรฐาน โดยมีอัตราการเสียชีวิตใน 28 วัน (28-

day mortality) ไมแตกตางกัน (rate  ratio (RR) 1.03, 95% 

CI: 0.91-1.17; p=0.6)24 และขอมูลการศึกษาสวนใหญยังให

ผลสอดคลองกันวาการใชสูตรผสมยา LPV/r รวมกับยาชนิด

อ่ืนในการรักษาโรค COVID-19 มีประโยชนไมชัดเจนในการ

ลดอัตราการเสียชีวิต แตอาจชวยลดระยะเวลาที่อยูในหอ

ผูปวยวิกฤตได5  

อาการไมพึงประสงค อาการเก่ียวกับระบบทางเดิน

อาหาร เชน ทองเสีย คลื่นไสอาเจียน หัวใจเตนผิดจังหวะ

แบบ QT prolongation ตับอักเสบ (2-10%) หรือตับออน

อักเสบ การใหรวมกับยาชนิดอ่ืนท่ีทําใหเกิด QT prolongation 

นานกวา 5 วัน ใหพิจารณาทํา EKG และหากถามี QTc  

มากกวา 480 หน่ึงในพันของหน่ึงวินาท ี(msec) ควรพิจารณา

หยุดใชยา3,5  

อันตรกิริยาระหวางยา เน่ืองจาก Lopinavir เปน 

substrate ของ transporters หลายชนิด ไดแก  P-gp, 

BCRP และ OATP1B1 และ ritonavir มีฤทธิ์ยับย้ัง CYP3A4 

จึงกอให เ กิด อันตร กิ ริยา ท้ังแบบ pharmacokinetics 

interaction เม่ือใชรวมกับยาชนิดอ่ืนท่ีถูกเมแทบอไลทโดย

เอนไซม CYP3A ที่ใชรักษาผูปวยโรค COVID-19 มีระดับยา

เลือดสูงขึ้น เชน atorvastatin, midazolam, apixaban, 

erlotinib, alprazolam, dexamethasone, prednisolone, 

rosuvastatin, fentanyl, quetiapine, digoxin, oxycodone, 

tamsulosin เปนตน จึงควรหลีกเล่ียงการใชรวมกัน20,23,25 

และ pharmacodynamic interaction เชน ทําใหเกิดอาการ 

QT prolongation และ torsades de pointes (TdP) เม่ือ

ใชรวมกับยาท่ีมีความเส่ียงการเกิดอาการขางเคียงเดียวกัน 

เชน chloroquine, flecainide เปนตน  

นอกจากน้ีพบวาผูปวยท่ีติดเช้ือไวรัส HIV จะมีการ

ทําหนาที่เอนไซม CYP3A ท่ีมีประสิทธิภาพลดลงประมาณ

รอยละ 50 เม่ือเปรียบเทียบกับคนปกติ สอดคลองกับการ 

ศึกษาท่ีพบวาในผูปวยโรค COVID-19 ท่ีมีอาการรุนแรงจะ

มีระดับยา lopinavir ในพลาสมาสูงกวาปกติ15 โดยสรุป

เน่ืองจากเกิดการเปลี่ยนแปลงรางกายขณะติดเช้ือซ่ึงลดการ

ทําลายยา ดังน้ันการใชยา lopinavir ในผูปวยติดเชื้อ COVID-19 

จึงควรใหความระวังเปนพิเศษ โดยเฉพาะการเกิดอันตรกิริยา

เม่ือตองใหรวมกับยาชนิดอ่ืน 

4.2.4 Corticosteriods 

ผูปวยโรค COVID-19 ที่มีอาการรุนแรงมักมีปฏิกิริยา

การตอบสนองของภูมิคุมกันในรางกายมากกวาปกติ ทําให

เกิดการลมเหลวของการทํางานของอวัยวะภายในรางกาย

หลายชนิด ซ่ึงผลจากการศึกษาช่ือ Randomised Evaluation 

of COVID-19 Therapy (RECOVERY) ซ่ึงการศึกษาในหลายแหง 

แบบเปด (multicenter, randomized, open-label trial) 

ศึกษาโดยการสุ มผู ป วยโรค COVID-19 ที่ รั กษาตัวใน

โรงพยาบาล พบวาการใช dexamethasone ขนาด 6 มก.

รวมกับการรักษาตามมาตรฐาน นาน 10 วัน ในผูปวยท่ี

จําเปนตองใหออกซิเจนหรือใชเคร่ืองชวยหายใจในการ

รักษาจะชวยลดอัตราการเสียชีวิตใน 28 วันได26 

ตามแนวทางการรักษาของ National Institutes        

of Health (NIH)26 แนะนําว าในกรณีที่ ไมสามารถใช  

dexamethasone ขนาด 6 มก. ได สามารถใชยาชนิดอ่ืนท่ี

มีประสิทธิภาพเทียบเทาแทน ไดแก prednisone ขนาด 40 มก. 

methylprednisolone ขนาด 32 มก. hydrocortisone
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ขนาด 160 มก. สําหรับการรักษาในหญิงมีครรภแมยา 

dexamethasone สามารถผานรกได แตเม่ือเทียบประโยชน

และความเสี่ยงตอการเสีย ชีวิตของแมและทารกแล ว

ผู เ ช่ี ย ว ช า ญ ท า ง ก า ร แ พท ย แ นะ นํ า ว า ส า ม า ถ ใช  

dexamethasone รักษาในระยะส้ันไดในหญิงตั้งครรภท่ี

จําเปนตองไดออกซิเจนเสริมหรือตองใชเคร่ืองชวยหายใจ26 

อาการไม พึงประสงค โดยเฉพาะจากการใชยา 

dexamethasone ไดแก ภาวะนํ้าตาลในเลือดสูง การติด

เชื้อแบบทุติยภูมิ และการใชยาในระยะเวลานานอาจเส่ียง

ตอการติดเช้ือชนิดอ่ืน เชน ไวรัสตับอักเสบบี ไวรัสกอโรค

งูสวัด และเชื้อไมโครแบคทีเรียท่ีกอใหเกิดวัณโรค เปนตน 

อันตรกิริยาระหวางยา dexamethasone มีฤทธิ

เหน่ียวนําเอนไซม CYP3A4 ระดับปานกลาง ซ่ึงการใช

รวมกับยาท่ีเปนซับสเตทของเอนไซมเชน simvastatin อาจ

ทําใหระดับยาในเลือดลดลงได สําหรับการเกิดอันตรกิริยา

กับยา remdesivir ยังไมมีขอมูลแนชัด  

สรุป 

โรค COVID-19 กอใหเกิดพยาธิสภาพที่รุนแรงตอปอด

และอวัยวะอ่ืน  ๆจนอาจทําใหผูติดเชื้อเสียชีวิตไดงายโดยเฉพาะ

ในผูปวยที่มีโรคอ่ืนรวมดวย โดยเฉพาะโรคความดันโลหิตสูง 

เบาหวาน โรคเก่ียวกับระบบทางเดินหายใจ เปนตน ปจจุบันยา

ตานไวรัสที่ใชรักษาในผูปวยท่ีมีอาการปอดอักเสบรุนแรงใน

ขณะน้ีไดแก favipiravir นอกจากน้ันยังมีการใชรวมกับยา

ชนิดอ่ืนท่ีมีหลักฐานทางวิชาการสนับสนุนผลการรักษาลด

อัตราการตาย ไดแก remdesivir ซ่ึงใชแทน favipiravir ใน

ผูปวยท่ีมีขอหามใช นอกจากน้ันอาจมีการใชรวมกับยาชนิดอ่ืน 

เชน lopinavir/ritonavir, dexamethasone เปนตน แม

ยังไมทราบสาเหตุและกลไกท่ีแนชัดของภาวะโรครวมแตละชนิด

ตอความรุนแรงของโรค COVID-19 อยางไรก็ตามผลการมี

โรครวมจะทําใหผูปวยจําเปนตองมีการใชยาหลายชนิด

รวมกัน ซ่ึงอาจสงผลใหเกิดอันตรกิริยาระหวางยาและ

กอใหเกิดอาการไมพึงประสงคที่รุนแรงตอผูปวยได เภสัชกร

และบุคลลากรทางการแพทยจึงควรใหความสําคัญและเพ่ิม

ความระวัง เพ่ือชวยปองกันและลดโอกาสเส่ียงจากอันตรกิริยา

ท่ีอาจเกิดข้ึน เพ่ือสงเสริมผลการรักษาดวยยาใหเกิดประโยชน

สูงสุดตอผูปวยตอไป  
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บทคัดยอ  

ในปจจุบันผูบริโภคมีความตื่นตัวในการเสริมสรางสุขภาพมากกวาการซอมสรางสุขภาพ ซ่ึงจากคานิยมดังกลาวทําให

อาหารเพ่ือสุขภาพตางๆ เปนท่ีนิยมมากขึ้น หน่ึงในอาหารสุขภาพที่เปนท่ีนิยมคืออาหารที่มีจุลินทรียโพรไบโอติกเปน

สวนประกอบ ปจจุบันรูปแบบของอาหารท่ีมีโพรไบโอติกเปนสวนผสมมีความหลากหลายมากข้ึน จากรูปแบบเดิมซ่ึงเปน

ผลิตภัณฑจากการหมักนมไดแก โยเกิรต ชีส ไดปรับเปล่ียนเปนผงชงละลายนํ้า หรือกระทั่งในรูปแบบของแคปซูลเปนตน  

อยางไรก็ตามผลิตภัณฑที่จะสามารถจัดเปนผลิตภัณฑโพรไบโอติกจําเปนตองผานตามเกณฑขอกําหนดตามประกาศของ

กระทรวงสาธารณสุข ยิ่งไปกวาน้ันการกลาวอางผลการสงเสริมสุขภาพหรือ health claim ของผลิตภัณฑกลุมน้ีควรจะมีขอมูล

การวิจัยรองรับท่ีเพียงพอเน่ืองจากประโยชนตอสุขภาพของโพรไบโอติกจะแตกตางกันไดตามสายพันธุของจุลินทรีย ในบทความน้ี

จึงจะกลาวถึงชนิดของจุลินทรียโพรไบโอติก ความหมายและคุณสมบัติของโพรไบโอติก คุณสมบัติของผลิตภัณฑโพรไบโอติกและ

ประโยชนที่สําคัญตอสุขภาพ เพ่ือใหบุคลากรทางการแพทยไดมีความเขาใจถึงผลิตภัณฑจากเช้ือโพรไบโอติกชนิดตางๆ 

 

คําสําคัญ 

โพรไบโอติก,  แบคทีเรียสรางกรดแลคติก, Lactobacillus, Bifidobacterium 
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วัตถุประสงคเชิงพฤติกรรม 

หลังจากอานบทความเสร็จสิ้นแลว ผูอานมีความ 

สามารถดังน้ี 
1. เพ่ือใหทราบขอมูลเก่ียวกับขอมูลทั่วไปของจุลินทรีย

โพรไบโอติก 

2. เพ่ือใหทราบขอมูลจําเพาะท่ีสําคัญของจุลินทรีย 

โพรไบโอติกชนิดตางๆ 

3. เพ่ือใหทราบขอกําหนด และคุณสมบัติของผลิตภัณฑท่ี

ใชจุลินทรียโพรไบโอตกิเปนสวนประกอบ 

บทนํา 

ปจจุบันแนวทางการอุปโภคและบริโภคของประชาชน

มีการเปล่ียนแปลงไปในแนวทางเพ่ือการเสริมสรางสุขภาพ

มากกวาการซอมสรางสุขภาพ ซ่ึงทําใหความนิยมในการบริโภค

อาหารของที่ มีโพรไบโอติกเปนสวนประกอบเพ่ิมสูง ข้ึน 

เน่ืองจากมีการใหขอมูลทางดานประโยชนของโพรไบโอติก 

ตอสุขภาพของผูบริโภคหลายอยางเชน ชวยเร่ืองระบบทางเดิน

อาหาร ชวยเสริมสรางระบบภูมิคุมกัน นอกจากน้ีแลวรูปแบบ

ของผลิตภัณฑโพรไบโอติกไดปรับใหมีความหลากหลายมากขึ้น

ไมวาจะเปนรูปแบบดังเดิมในลักษณะโยเกิรต หรือเปนผงชง

ละลายนํ้า หรือแมกระท่ังในรูปแบบเม็ด เปนตน โดยสวนมาก

แลวในความเขาใจของคนท่ัวไป โพรไบโอติกเปนเช้ือแบคทีเรีย

ท่ีสามารถสรางกรดแลคติกไดจากกระบวนการหมักนํ้าตาล 

และเปนแบคทีเรียท่ีมีความสําคัญในหลายอุตสาหกรรม

โดยเฉพาะอุตสาหกรรมอาหาร ซ่ึงความเปนจริงแลวยัง

จําเปนตองมีคุณสมบัติจําเพาะอีกหลายประการจึงจะสามารถ

จัดเปนโพรไบโอติกไดตามกฏหมายที่เก่ียวของ 

แบคทีเรียท่ีสรางกรดแลคติก (Lactic acid 

bacteria) 

แบคทีเรียท่ีสรางกรดแลคติก (Lactic acid bacteria) 

จัดเปนแบคทีเรียแกรมบวก ไมสรางสปอร (non-spore 

forming) ไมสรางเอนไซมแคตาแลส (catalase negative) 

สวนใหญเคล่ือนท่ีไมได (non-motile) มีทั้งท่ีเปนรูปรางกลม 

(cocci) และรูปแทง (bacilli) ตองการออกซิเจนในการ

เจริญเพียงเล็กนอย (microaerophile) แบคทีเรียกลุมน้ี

สามารถสรางกรดแลคติกไดผานกระบวนการหมักนํ้าตาล  

การเจริญเติบโตของแบคทีเรียกลุมน้ีจะใช นํ้าตาลเปน

พลังงานหลัก แตจําเปนตองมีสภาพแวดลอมที่เหมาะสม

และสารอาหารอื่นๆ ที่จําเปน เชน กรดอะมิโน เปปไทด 

กรดไขมัน กรดนิวคลีอิก และวิตามิน รวมดวย1 ผลิตภัณฑ 

ท่ีไดจากกระบวนการหมักสามารถใช ในการชวยจําแนก

แบคทีเรียกลุมน้ี โดยการหมักเพ่ือทําใหเกิดกรดแลคติกมี 2 

รูปแบบคือ homofermentative ซ่ึงจะไดผลิตภัณฑจาก

การหมักสวนมากเปนกรดแลคติก และอีกรูปแบบหน่ึงคือ  

heterofermentative ซ่ึงนอกจากจะไดกรดแลคติกแลวจะ

ไดสารอ่ืนๆ รวมดวย เชน เอทานอล กรดอะซิติก เปนตน2 

การจัดจําแนกแบคทีเรียที่สรางกรดแลคติกอาศัย

ลักษณะเฉพาะตัวของแบคทีเรีย ไดแก ลักษณะทางสัณฐาน

วิทยา (morphology; รูปกลม รูปแทง หรือการเรียงตัว

ของเซลลติดกันแบบ tetrad) ลักษณะของการหมักนํ้าตาล 

(homofermentative, heterofermentative)การเจริญเติบโต 

ท่ีอุณหภูมิจําเพาะ (เชน 10 และ 45 องศาเซลเซียส) และ

ประเภทของกรดแลคติกท่ีผลิตได (ชนิด L(+) หรือ D(-)) ตอมา

จึงไดมีการนําคุณสมบัตอิื่นๆ เชน การเจริญในเกลือท่ีมีความ

เขมขนสูง ความทนตอกรดหรือดาง ลักษณะทางดานตางๆ   
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ของเซลล เชน ชนิดและปริมาณของกรดไขมันภายในเซลล 

และองคประกอบของผนังเซลล รวมไปถึงการนําเทคนิคทาง 

อนูชีววิทยา ไดแก PCR (polymerase chain reaction) 

การใชโอลิโกนิวคลีโอไทดโพรบ (oligonucleotide probes) 

และการหาลําดับยีน 16S rRNA  มาชวยในการจําแนกเพ่ิมเติม  

ทําใหสามารถจัดจําแนกแบคทีเรียท่ีสรางกรดแลคติกออก

มาได เปน 12 ยีนัส คือ Streptococcus, Vagococcus, 

Lactococcus, Enterococcus, Pediococcus, Leuconostoc, 

Lactobacillus, Carnobacterium, Aerococcus, 

Tetragenococcus, Oenococcus และ Weissella3 

โพรไบโอติกคืออะไร 

ตามนิยามของประกาศกระทรวงสาธารณสุข โพรไบโอติก 

(probiotic) หมายถึง จุลินทรียที่มีชีวิต ซ่ึงเม่ือรางกายไดรับ 

ในปริมาณท่ีเพียงพอจะทําใหเกิดผลที่เปนประโยชนตอสุขภาพ 

ซ่ึงมีความสอดคลองกับคํานิยามในระดับสากล4 โพรไบโอติก 

เม่ือรับประทานเขารางกายจะมีชีวิตอยูในทางเดินอาหาร

ของมนุษย งานวิจัยมักกลาวถึงประโยชนของโพรไบโอติกใน

การสงเสริมสุขภาพโดยการเสริมสรางระบบภูมิคุมกัน ชวย

ปรับสมดุลบริเวณลําไส โดยมีผลตอ microbiota ในลําไส 

และทําลายเช้ือกอโรคในระบบทางเดินอาหาร5  

โพรไบโอติกเปนจุลินทรีย ท่ีสามารถพบไดมากใน

ระบบทางเดินอาหารโดยสามารถพบไดต้ังแตแรกคลอด

จนถึงผูใหญ ในเด็กจุลชีพในลําไสเด็กทารกแรกคลอดจะ

เกิดขึ้นทันทีหลังคลอด และจะเพ่ิมมากข้ึนใน 2-3 วันแรก  

ซ่ึงชนิดของจุลินทรียท่ีพบจะมีความแตกตางกันตามลักษณะ  

วิธีการคลอด เชน การผาตัดคลอดหรือการคลอดดวยวิธี

ธรรมชาติ นอกจากน้ีลักษณะของนํ้านมท่ีทารกไดรับก็สงผล

ตอชนิดของโพรไบโอติกเชนกัน6 โดยจุลินทรียโพรไบโอติก 

พบไดมากในชวงแรกของชีวิต และจะเปล่ียนแปลงไปตาม

ลักษณะของอาหารท่ีบริโภค 

นอกเหนือจากการท่ีโพรไบโอติกสงผลใหเกิดประโยชน

ตอรางกายเม่ือไดรับเขาไปในปริมาณท่ีพอเหมาะดังท่ีกลาวมา

ขางตนแลว โดยมากเช้ือโพรไบโอติคมีคุณสมบัติในการสรางกรด 

และเปนสวนหน่ึงของเช้ือกลุมที่สามารถสรางกรดแลคติก 

(lactic acid bacteria) ซ่ึ ง เ ช้ือกลุม น้ีได ถูกนํา ไป ใช ใน

อุตสาหกรรมหลายประเภท โดยอุตสาหกรรมที่มีการนํา

จุลินทรียสรางกรดแลคติกไปใชมาก ไดแก อุตสาหกรรมอาหาร 

โดยเฉพาะผลิตภัณฑโยเกิรตและนมเปร้ียว นอกจากน้ียังมี

การนําไปประยุกตใชในผลิตภัณฑเสริมอาหาร หรือนําไป

พัฒนาในเชิงการแพทย และการดูแลสุขภาพได 

ในงานวิจัยตางๆ ไดมีการจัดกลุมของเช้ือหลายยีนัส

เปนโพรไบโอติกไดแก Streptococcus, Enterococcus, 

Lactobacillus, Lactococcus, Bifidobacterium, 

Pediococcus, Leuconostoc และ  Aerococcus7,8 แต

อยางไรก็ตามในประเทศไทย หากผลิตภัณฑอาหารจะมีการ

กลาวอางความเปนโพรไบโอติกไดจะตองผานตามเกณฑ

ขอกําหนดกระทรวงสาธารณสุขโดยจะตองมีรายช่ืออยูใน

ประกาศรายชื่อเชื้อจุลินทรียท่ีเปนจุลินทรียโพรไบโอติก

สําหรับใชในอาหารตามประกาศวาดวยเร่ืองการใชจุลินทรีย

โพรไบโอติกในอาหาร โดยรายช่ือของแบคทีเรียดังแสดง       

ในตารางท่ี 1
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ตารางท่ี 1 รายช่ือจุลินทรียโพรไบโอติกสําหรับใชในอาหารตามประกาศกระทรวงสาธารณสุข9,10 
 

Bacillus coagulans  

Bifidibacterium adolescentis 

Bifidobacterium animalis 

Bifidobacterium bifidum 

Bifidobacterium breve 

Bifidobacterium infantis 

Bifidobacterium lactis 

Bifidobacterium longum 

Bifidobacterium pseudolongum 

Enterococcus durans 

Enterococcus faecium  

Lactobacillus acidophilus 

Lactobacillus crispatus 

Lactobacillus gasseri 

Lactobacillus johnsonii 

Lactobacillus paracasei 

Lactobacillus plantarum สายพันธุ 299Vก 

Lactobacillus reuteri 

Lactobacillus rhamnosus 

Lactobacillus salivarius 

Lactobacillus zeae 

Propionibacterium arabinosum 

Staphylococcus sciuri 

Saccharomyces cerevisiae subsp. Boulardii 

ก บัญชีแนบทายหมายเลข 2  

อยางไรก็ตามจากรายช่ือในตารางท่ี 1 จะเห็นวาจุลินทรียท่ีใชกันมากในอุตสาหกรรมโยเกิรต เชน Streptococcus 

thermophilus และ Lactobacillus delbrueckii ssp. Bulgaricus ซ่ึงแบคทีเรียทั้งสองสายพันธุไมจัดเปนโพรไบโอติกตาม

ประกาศของกระทรวงสาธารณสุข แตในบางงานวิจัยไดจัดเช้ือดังกลาวเปนโพรไบโอติกอันเน่ืองมาจากเช้ือดังกลาวมีคุณสมบัติท่ี

สอดคลองกับการเปนโพรไบโอติก 

 

คุณสมบัติของโพรไบโอติกท่ีดี 

ดังท่ีกลาวมาแลว โพรไบโอติกเปนจุลินทรียที่สามารถ

ชวยสงเสริมสุขภาพได แตการท่ีจะสามารถออกฤทธิ์ดังกลาวได

จะตองเปนจุลินทรียท่ีมีชีวิต จึงจะสามารถชวยเพ่ิมจํานวน

และปรับสมดุลของจุลินทรียในลําไส นอกจากน้ีแลวยังมีผล

ในเร่ืองของการกระตุนกระบวนการยอยอาหาร และกระตุน

ภูมิคุมกันของรางกายได11 การท่ีจุลินทรียชนิดใดชนิดหน่ึง

จะถูกจัดเปนโพรไบโอติกท่ีดีและสามารถเจริญในทางเดิน

อาหารไดจําเปนตองมีคุณสมบัติหลายประการ ซ่ึงคุณสมบัติ

ท่ีสําคัญคือความสามารถในการทนตอสภาวะกรดและนํ้าดี

ภายในทางเดินอาหาร และความสามารถในการยึดเกาะกับ

เซลลของผนังลําไสได   

ในประเทศไทยตามประกาศกระทรวงสาธารณสุข

การทดสอบคุณสมบัติการเปนจุลินทรียโพรไบโอติกมี        

หัวขอตางๆ ดังน้ี การทนตอสภาวะความเปนกรดในกระเพาะ

อาหาร การทนตอสภาวะของเกลือนํ้าด ีความสามารถในการ

เกาะติดกับเซลลผิวเย่ือบุของมนุษยหรือเซลลไลน ฤทธิ์ของ

เอนไซมไฮโดรเลสในการยอยเกลือนํ้าดี และคุณสมบัติอื่นๆ 

(ถามี)9,10 ซ่ึงจะเห็นวาหัวขอของคุณสมบัติความเป น        

โพรไบโอติกดังกลาวสอดคลองกับคุณสมบัติท่ีสําคัญของ

โพรไบโอติก สาเหตุเน่ืองมาจากความสามารถในการทน

กรดและนํ้าดีเพ่ือใหทราบวาจุลินทรียจะสามารถมีชีวิตรอดได

ในทางเดินอาหารของมนุษย และความสามารถในการยึด

เกาะของโพรไบโอติกนอกจากจะชวยทําใหโพรไบโอติกสามารถ
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อยูไดในทางเดินอาหาร ยังจะชวยปองกันการยึดจับของ

จุลินทรียกอโรคอื่นๆ ในทางเดินอาหาร และยังชวยกระตุน

ระบบภูมิคุมกันของรางกายได12 

คุณสมบัติอ่ืนๆ ของโพรไบโอติกท่ีอาจเปนประโยชน 

เชน สามารถผลิตสารตานจุลชีพ (antimicrobial substances) 

บางอยาง ท่ีชวยยับยั้งการเจริญของแบคทีเรียกอโรค        

เชน กรดแลคติก กรดอะซิติค และสารแบคเทอริโอซิน 

(bacteriocin)13,14 มีความสามารถในยอยและหมักสาร 

อาหารและเปลี่ยนใหอยูในรูปของ short-chain fatty acids 

(acetate, propionate, butyrate) ซ่ึงในปจจุ บันพบวา 

short-chain fatty acids จะชวยกระตุนใหลําไสเปลี่ยนสภาพ 

เพ่ือใหทํางานดูดซับสารอาหารไดเต็มท่ี ลดความเส่ียงของ

การเกิดมะเร็งลําไส15 อยางไรก็ตามคุณสมบัติเพ่ิมเติมอื่นๆ 

เหลาน้ีขึ้นกับแตละสายพันธุของโพรไบโอติก 

นอกเหนือจากคุณสมบัติและประโยชนของโพรไบโอติก 

ความปลอดภัยของโพรไบโอติกก็เปนสิ่งท่ีสําคัญอีกประการหน่ึง 

ซ่ึงในตางประเทศโพรไบโอติกตองถูกรับรองวามีความปลอดภัย 

(GRAS; Generally Recognized As Safe) ไมกอโรค ไมเปนพิษ 

และไมทําใหเกิดอาการไมพึงประสงค13  ในประเทศไทย

จะตองมีการประเมินเร่ืองการดื้อตอสารปฏิชีวนะ การประเมิน

ฤทธิท์างเมแทบอลิก การสรางสารพิษ ฤทธ์ิทางฮีโมไลติกเพ่ือ

ดูโอกาสการทําใหเม็ดเลือดแดงแตก การประเมินผลขางเคียง

ระหวางการศึกษาในมนุษย และการเฝาระวังทางระบาดวิทยา

ของอุบัติการณท่ีไมพึงประสงคในผูบริโภค9,10 ซ่ึงขอมูลตางๆ 

เหลาน้ีใชในการย่ืนเพ่ือขอข้ึนทะเบียนเปนรายช่ือจุลินทรีย

โพรไบโอติกในอาหาร ในสวนการจัดกลุมโพรไบโอติกใน

บทความน้ีขอยึดตามประกาศกระทรวงสาธารณสุข 

โพรไบโอติกท่ีสําคัญ 

Lactobacillus 

Lactobacillus จัดเปนยีนัสที่ใหญ ท่ีสุดของกลุม

แบคทีเรียที่ผลิตกรดแลคติก มีการนําจุลินทรียในยี นัสน้ี         

ไปใชทางอุตสาหกรรมอยางแพรหลาย และมีการกลาวอาง

ถึงประโยชนทางสุขภาพจากเช้ือยีนัสน้ีจํานวนมากเชนกัน 

Lactobacillus เปนแบคทีเรียแกรมบวก รูปทอนท่ีไมสราง

เอนไซมแคตาแลส และไมสรางสปอร สามารถผลิตกรดแลคติก

ไดท้ัง Homofermentative และ Heterofermentative และ

ในบางสปชีสอาจผลิตไดผานท้ังสองกลไกขึ้นกับสภาวะ โดย

สวนใหญแลว Lactobacillus จะใหผลิตภัณฑหลักเปนกรด

แลคติกชนิด L โดยสามารถพบผลผลิตเปนกรดแลคติก ชนิด D 

ไดในบางสป ชีส16 แบคทีเรียกลุมน้ีมีความหลากหลาย        

ของลักษณะทางฟโนไทป ทางชีวเคมี และทางสรีรวิทยา

คอนขางมาก โดยมีความแตกตางของปริมาณเบสกวานีน

และไซโตซีน (guanine and cytosine (G+C) content) 

ภายในยีนัสอยูในชวงระหวาง 32-55 mol% ซ่ึงเปนชวงท่ี

กวางมากเม่ือเทียบกับยีนัสอ่ืนๆ3 

Lactobacillus เปนแบคทีเรียท่ีมักพบไดมากในระบบ

ทางเดินอาหารของมนุษย นอกจากน้ียังสามารถพบได ท่ี

บริเวณอ่ืนของรางกาย เชน ชองคลอด เปนตน แบคทีเรีย

กลุมน้ีจะสรางกรดบริเวณที่เช้ืออยู ซ่ึงพบวาความเปนกรด

ทําใหสามารถยับย้ังการเจริญเติบโตของแบคทีเรียกอโรคได

หลายสายพันธุ17 นอกจากน้ีแลวยังพบวาเช้ือในยี นัส 

Lactobacillus มักเปนเช้ือกลุมแรกๆ รวมกับเช้ือในยีนัส 

Bifidobacterium ท่ีเขาไปเจริญเติบโตในทางเดินอาหาร

ของเด็กทารกแรกคลอด6 
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ในทางอุตสาหกรรมถือวาเช้ือกลุม Lactobacilli เปน

เช้ือท่ีมีความสําคัญมากเน่ืองจากมักเปนเช้ือท่ีใชการผลิต

อาหารหมักดองตางๆ เชน โยเกิรต ชีส กะหล่ําปลีดอง 

(sauerkraut) ไวน เปนตน นอกจากน้ีแลวเช้ือ Lactobacilli 

ยังเปนเช้ือท่ีไดรับความสนใจและมีงานวิจัยศึกษาคอนขางมาก 

โดยไดมีการรายงานประโยชนของเช้ือตอสุขภาพจํานวนมาก  

เชน ความสามารถในการปองกันการเกิดภาวะทองเสียจาก

การใชยาปฏิชีวนะ18 แตสิ่งท่ีเปนขอจํากัดที่สําคัญเก่ียวกับเช้ือ 

Lactobacillus คื อ ก า ร เ พ่ิ ม จํ า น ว น ข อ ง เ ช้ื อ ก ลุ ม 

Lactobacillus ในลําไสภายหลังการรับประทาน ซ่ึงพบวาใน

บางคร้ังเช้ือกลุมน้ีมีการเกาะบริเวณลําไสไดตํ่า ทําใหในบาง

เช้ือบางสายพันธุในยีนัสน้ีจึงขาดคุณสมบัติของโพรไบโอติก
19 

แบคทีเรียในยีนัส Lactobacillus ท่ีอยูในรายช่ือ

สายพันธุแบคทีเรียโพรไบโอติกตามประกาศกระทรวง

สาธารณสุขไดแก L. acidophilus, L. crispatus, L. gasseri, 

L. johnsonii, L. paracasei, L. reuteri, L. rhamnosus, L. 

salivarius และ L. zeae (ดังแสดงในตารางที่ 1) นอกจากน้ียัง

มีแบคทีเรียในยีนัส Lactobacillus อ่ืนๆ ท่ีมีรายงานการใช

เปนโพรไบโอติกในตางประเทศ เชน L. casei, L. delbrueckii 

subsp.  bulgaricus, L.  brevis, L.  plantarum แ ล ะ  L. 

fermentum เปนตน20 

Enterococcus 

Enterococcus สามารถสรางกรดแลคติกชนิด L(+) 

จากการหมักนํ้าตาลแบบ homofermentative โดยอุณหภูมิ

ท่ีเหมาะสมท่ีสุดในการเจริญคือ 37 องศาเซลเซียส แตหลาย 

สปชีสก็สามารถเจริญไดในชวงอุณหภูมิตั้งแต 10-45 องศา

เซลเซียส ลักษณะเฉพาะอยางหน่ึงของ Enterococcus คือ

จะใหผลเปนบวกในการทดสอบการเจริญใน 6.5% NaCl ท่ี

อุณหภูมิ 10 และ 45 องศาเซลเซียส ซ่ึงหมายถึงความสามารถ

ในการเจ ริญเติบโต ในที่ เค็ม และเช้ือ Enterococcus        

หลายสายพันธุ มีความทนตอนํ้าดี ซ่ึงเปนคุณสมบัติหน่ึง       

ของโพรไบโอติก21 

Enterococcus durans และ Enterococcus faecium 

คือสายพันธุท่ีจัดเปนโพรไบโอติกของยีนัสน้ี อยางไรก็ตาม

ในตางประเทศถึงแมวา E. faecium จะเปนเช้ือท่ีมีประวัติ

ในการใชเพ่ือปองกันสภาวะทองเสียจากการใชยาปฏิชีวนะ

มานาน18 แตเน่ืองจากเช้ือดังกลาวมีรายงานความเช่ือมโยง

กับการเปนเช้ือฉวยโอกาสและสามารถเกิดการด้ือยาได  

ดัง น้ันเช้ือดังกลาวจึงมีการใช เปนโพรไบโอติกที่สําคัญ        

ในสัตวเปนหลัก22,23 

Bifidobacterium  

Bifidobacterium จัดเปนยีนัสท่ีสําคัญอีกยีนัสหน่ึง

ของเช้ือโพรไบโอติก โดยเช้ือกลุมน้ีมีรายงานการคนพบคร้ังแรก

จากการแยกเช้ือในอุจจาระของเด็กทารกที่เล้ียงดวยนมแม 

เปนแบคทีเรียแกรมบวก รูปทอน เคลื่อนท่ีไม ได และ

เจริญเติบโตในภาวะท่ีไมมีออกซิเจน แบคทีเรียกลุมน้ีไมถูกจัด

อยูในแบคทีเรียที่สามารถสรางกรดแลคติกได เปนแบคทีเรีย

ท่ีพบได ในทางเดินอาหารและชองคลอดเชนเดียวกับ 

Lactobacillus24 เช้ือในยีนัสน้ีมีหลายสปชีส ท่ีมีคุณสมบัติ

ความเปนโพรไบโอติก   

แบคทีเรียในยีนัส Bifidobacterium เปนเช้ือกลุม  

ท่ีพบไดมากสูงสุดในชวงวัยทารกหลังการคลอดประมาณ 3-4 

เดือน หลังจากน้ันปริมาณของเช้ือกลุมน้ีจะลดลง โดยเช้ือกลุมน้ี

ใช oligosaccharides ที่อยูนํ้านมแมเปนแหลงอาหาร โดย

จะพบเช้ือ B. bifidum, B. longum subsp. infantis และ 

B. breve สามสายพันธุน้ีมากที่สุดในอุจจาระของทารกท่ีเล้ียง

ดวยนมแม และเช้ือกลุมน้ีจะลดปริมาณลงเหลือพบไดเพียง

เล็กนอยในผูใหญ25   

แบคทีเรียในยีนัส Bifidobacterium ท่ีอยูในรายช่ือสาย

พันธุแบคทีเรียโพรไบโอติกตามประกาศกระทรวงสาธารณสุข

ไดแก B. adolescentis, B. animalis, B. bifidum, B. breve, 

B. infantis, B. lactis, B. longum, B. pseudolongum ซ่ึงเช้ือ

กลุม Bifidobacterium เปนเช้ืออีกกลุมหน่ึงที่มีการนํามาใช

ในผลิตภัณฑโพรไบโอติกอยางมากในผลิตภัณฑอาหาร26
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Bacillus  

Bacillus เปนแบคทีเรียแกรมบวกท่ีสามารถสราง

สปอรได เปนเช้ือท่ีเจริญเติบโตไดท้ังท่ีมีและไมมีออกซิเจน 

เช้ือในยีนัสน้ีที่มีงานวิจัยเก่ียวกับโพรไบโอติกไดแก Bacillus 

subtilis, Bacillus cereus และ B. coagulans โดยถึงแมวา 

B. Subtilis และ B. cereus จะมีงานวิจัยที่แสดงใหเห็น

คุณสมบัติของการเปนโพรไบโอติก การจะนําเช้ือดังกลาวมาใช

เปนโพรไบโอติกยังมีขอจํากัดเน่ืองจากในบางรายงานมีการ

พบการติดเช้ือในผูปวยที่มีภาวะภูมิคุมกันต่ํา27 แตเช้ือ B. 

coagulans เปนเช้ือโพรไบโอติกท่ีมีขอมูลงานวิจัยรองรับ

มากที่สุด โดยสามารถนําเช้ือมาใชในการปองกันสภาวะ

ทองเสียจากการใชยาปฏิชีวนะ18 และเปนเช้ือที่สามารถ

นํามาใชเปนโพรไบโอติกไดตามประกาศกระทรวงสาธารณสุข 

และในป ค.ศ. 2020 เช้ือ B. coagulans ไดถูกจัดไปอยู

ยีนัสใหมเปนเช้ือ Weizmannia coagulans28 

Saccharomyces  

จุลินทรียในยีนัส Saccharomyces เปนยีสต ซ่ึงจะ

แตกตางจากโพรไบโอติกยีนัสอื่นซ่ึงเปนแบคทีเรีย โดยเช้ือ

ในยีนัส Saccharomyces น้ีเปนเช้ือท่ี มีความสําคัญใน

อุตสาหกรรมอาหารอีกยีนัสหน่ึง เน่ืองจากใชในการหมัก

ต้ังแตขนมปง ทํา kefir คอมบูชะ ไปจนถึงเบียร  ไวน  

นอกจากน้ีเช้ือในยีนัสน้ีท่ีถือเปนโพรไบโอติกท่ีมีความสําคัญ

คือ Saccharomyces cerevisiae subsp. boulardii (S. 

boulardii)20 โดยเช้ือดังกลาวใชในการรักษาอาการทองเสีย 

ซ่ึงสามารถชวยลดระยะเวลาการทองเสียลง นอกจากน้ี      

ยังพบวาไดผลดีเม่ือใชในผูปวยที่ มีภาวะลําไสแปรปรวน 

(irritable bowel syndrome)  

ในประเทศไทยนอกจาก S. boulardii จะมีรายช่ือ

อยูในสายพันธุจุลินทรียโพรไบโอติกท่ีสามารถใชในอาหาร

ไดแลวยังมีการข้ึนทะเบียนในรูปแบบ Lyophilized เพ่ือใช

เปนยาในการปองกันและรักษาโรคทองรวงในผูปวยโรค

ทองรวงเฉียบพลัน ทองรวงในนักทองเที่ยวและผูปวยที่ไดรับ

ยาปฏิชีวนะ 

แบคทีเรียท่ีสรางกรดแลคติกท่ีสําคัญอ่ืนๆ 

Streptococcus 

เช้ือในยีนัส Streptococcus เปนแบคทีเรียแกรมบวก 

รูปรางกลม ตอกันเปนสายหรือเปนคู ไมสรางเอนไซมแคตาแลส 

เจริญไดทั้งในภาวะที่มีออกซิเจนและไมมีออกซิเจน ผลิต

กรดแลคติกชนิด L(+) เปนผลิตภัณฑหลักจากการหมักนํ้าตาล

แบบ homofermentative อุณหภูมิที่เหมาะสมท่ีสุดในการ

เจริญโดยเฉลี่ยคือ 37 องศาเซลเซียส แตอุณหภูมิสูงสุดและ

ต่ําสุดท่ีเจริญไดจะแตกตางกันไปตามแตละสปชีส30 ถึงแม

เช้ือในยีนัส Streptococcus อื่นๆ เชน Streptococcus 

pyogenes หรือ Streptococcus pneumoniae จะความ

รุนแรงในการกอโรค แตเช้ือในยีนัส Streptococcus ท่ีมีความ 

สําคัญในอุตสาหกรรมอาหารคือ Streptococcus thermophilus 

เน่ืองจากเปนแบคทีเรียท่ีใชในการหมักโยเกิรตโดยมักใชคูกับ 

Lactobacillus delbrueckii subsp. bulgaricus 

Streptococcus thermophilus เปนแบคทีเรียแกรมบวก 

ไมใชออกซิเจนในการเจริญ มีลักษณะเปนรูปรางกลม 

แบคทีเรียชนิดน้ีสามารถรอดชีวิตท่ี 60 องศาเซลเซียสได

ประมาณ 30 นาที แตไมเติบโตท่ีอุณหภูมิ 10 องศาเซลเซียส 

สวนอุณหภูมิที่เหมาะสมที่สุดในการเจริญเติบโตมากที่สุด

คือ 43 องศาเซลเซียส5 เช้ือ S. thermophilus นิยมนํามาใช

ในการหมักเพ่ือทําโยเกิรต เน่ืองจากเช้ือจะเจริญไดดีในนํ้านม 

โดย S. thermophilus จะลําเลียงนํ้าตาล lactose ผาน

เยื่อหุมเซลลโดยใชเอนไซม galactoside permease แลว

ใชเอนไซม lactase เปลี่ยน lactose เปน glucose และ 

galactose ซ่ึงเอนไซมน้ีมีบทบาทสําคัญในการลดปริมาณ 

lactose ในนํ้านมทําใหผูท่ีมีปญหาในการยอยนํ้าตาล lactose 

(lactose intolerance) ในนํ้านมสามารถทานโยเกิรตได   

ในการหมักโยเกิรตนอกจากเช้ือ S. thermophilus จะใชนํ้าตาล  
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lactose ไดดีแลวยังใช free amino acid จากนํ้านมดวย  

นอกจากน้ีการหมักเช้ือเพ่ือเตรียมโยเกิรตมักใชเช้ือคู กับ 

Lactobacillus delbrueckii subsp.  bulgaricus ซ่ึ ง  L. 

bulgaricus จะสรางสาร peptide ขึ้นมาเปนอาหารใหแก 

S. thermophilus และเช้ือจะสรางกรดแลคติกในรูป L(+) 

ซ่ึงเม่ือปริมาณกรดเพ่ิมมากขึ้นจน pH ลดลงเหลือประมาณ 

4 เช้ือ S. thermophilus จะไมสามารถเติบโตเพ่ิมเติมไดอีก31 

ถึงแมวา S. thermophilus จะเปนเช้ือท่ีมีบทบาท

สําคัญในการทําโยเกิรต แตคุณสมบัติของการเปนโพรไบโอติก 

ของเช้ือชนิดน้ียังเปนท่ีถกเถียงกัน เน่ืองจากขอมูลของ

งานวิจัยตางๆ ยังไมสามารถสรุปไดวาเช้ือสามารถมีชีวิตและ

สามารถการเกาะติดกับเยื่อมูกหรือเซลลผิวเยื่อบุของมนุษย

หรือเซลลไลนไดหรือไม32   

Lactococcus 

แบคทีเรียในยีนัสน้ีเปนแบคทีเรียแกรมบวก รูปรางกลม 

มักจะอยูเปนคูหรือสายสั้น  ๆเคลื่อนท่ีไมได และไมสรางสปอร 

สามารถผลิตกรดแลคติกชนิด L(+) จากการหมักนํ้าตาล 

และมีปริมาณของเบส G+C อยูท่ี 34-43 mol% อุณหภูมิท่ี

เหมาะสมท่ีสุดในการเจริญคือ 30 องศาเซลเซียส และยัง

สามารถเจริญไดท่ีอุณหภูมิตํ่าถึง 10 องศาเซลเซียสได33 

โดยแบคทีเรียในยีนัสน้ีมีความสําคัญในอุตสาหกรรมผลิต

อาหารท่ีใชในการหมักเชนกัน เช้ือท่ีมีรายงานวิจัยวาอาจมี

คุณสมบัติการเปนโพรไบโอติกในยีนัสน้ีคือ Lactococcus 

lactis subsp. Lactis ซ่ึงนอกเหนือจากคุณสมบัติโพรไบโอติก

ยังมีรายงานวามีคุณสมบัติในการยึดเกาะกับเซลลเย่ือบุชอง

คลอดไดดี แตอยางไรก็ตามยังตองมีขอมูลการศึกษาเพ่ิมเติม

ในการยืนยันคุณสมบัติการเปนโพรไบโอติก34 

Leuconostoc 

แบคทีเรียในยีนัสน้ีเปนแบคทีเรียแกรมบวก รูปรางกลม 

การจัดเรียงตัวเปนเด่ียว เปนคูหรือเปนสาย สามารถผลิตกรด 

แลคติกชนิด D จากการหมักนํ้าตาลแบบ heterofermentative 

อุณหภูมิท่ีเหมาะสมตอการเจริญอยูในชวง 25-30 องศา

เซลเซียส และอุณหภูมิมากกวา 40 องศาเซลเซียสเช้ือจะ

ออนแอลง โดย pH ที่เช้ือเติบโตดีไดท่ีอยูระหวาง 6-7 และ

เม่ือ pH ตํ่ากวา 5 แบคทีเรียชนิดน้ีจะถูกยับย้ังการเจริญ 

เติบโต35 เช้ือท่ีมีรายงานวาอาจมีคุณสมบัติการเปนโพรไบโอติก

ในยีนัสน้ีคือ Leuconostoc mesenteroides36 

ผลิตภัณฑจากโพรไบโอติก 

เน่ืองจากความนิยมของการใชโพรไบโอติกที่เพ่ิมมากขึ้น 

ทําใหเกิดการพยายามสรางจุดขายในผลิตภัณฑตางๆ ซ่ึงใน

ปจจุบันมีรูปแบบของอาหารโพรไบโอติกมากมายหลายรูปแบบ 

ท้ังแบบในรูปโยเกิรต ผงชงละลายนํ้า/นม อาหารเสริมใน

รูปแบบแคปซูล เปนตน สิ่งที่สําคัญในการจะจัดผลิตภัณฑ

วาเปนโพรไบโอติกนอกจากจะตองใชรายช่ือจุลินทรีย ท่ีใช

ตามประกาศกระทรวงสาธารณสุขแลว ขอสําคัญอีกประการ

คือปริมาณจุลินทรียชนิดน้ันตองมีชีวิตมากเพียงพอจนถึง

เวลาท่ีบริโภค โดยตามขอกําหนดจุลินทรียโพรไบโอติก

จะตองยังมีชีวิตอยูคงเหลือในผลิตภัณฑไมนอยกวา 106 CFU 

ตออาหาร 1 กรัม9,10 ตลอดอายุการเก็บรักษาของอาหาร  

นอกจากน้ีแลวผลิตภัณฑดังกลาวยังตองผานเกณฑการ

ตรวจสอบเช้ือปนเปอนท่ัวไปตามขอกําหนดเพ่ือใหม่ันใจวา

ผลิตภัณฑน้ันๆ ไมมีเช้ือที่เปนอันตรายปนเปอน   

สิ่งสําคัญอีกประการหน่ึงคือการกลาวอางถึงประโยชน

ทางสุขภาพหรือ health claim ซ่ึงแมจะมีขอมูลในการศึกษา

เก่ียวกับประโยชนของจุลชีพโพรไบโอติกอยางมากมาย แต

การที่ผลิตภัณฑจะกลาวอางถึงประโยชนทางสุขภาพจําเปน 

ตองมีการสงขอมูลเพ่ือขออนุญาตในการกลาวอาง อยางไรก็ตาม

ผลิตภัณฑในทองตลาดปจจุบันกลับพบวามีการพยายาม

นําเสนอขอมูลของโพรไบโอติกโดยใหเขาใจวาเปนขอมูลของ

ตัวผลิตภัณฑอยางกวางขวาง ซ่ึงทําใหเกิดการเขาใจผิดของ

ผูบริโภคได
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ผลของโพรไบโอติกตอสุขภาพ 

จากขอมูลท่ีกลาวมาขางตนจะเห็นไดวาประโยชนท่ี

เห็นเดนชัดของโพรไบโอติกท่ีใชในมนุษยมักจะเก่ียวของกับ

สมดุลในระบบทางเดินอาหาร ไมวาจะเปนการลดระยะเวลา

หรือปองกันสภาวะทองเสียจากการใชยาปฏิชีวนะหรือการ

ติดเช้ือจากแบคทีเรียกอโรคชนิดอื่น18 แตอยางไรก็ตามก็มี

การศึกษาอื่นๆ ท่ีมีการนําโพรไบโอติกมาใช เชน ในภาวะลําไส

แปรปรวน เสริมในการรักษาการติดเช้ือ Helicobacter pylori 

เปนตน5 ซ่ึงขอมูลการศึกษาดังกลาวอาจจะตองพิจารณาใน

จุลินทรียแตละชนิด ซ่ึงหากมีขอมูลไมมากเพียงพอจะไม

สามารถใชในการกลาวอางดานสุขภาพได   

นอกจากน้ีแลวยังมีงานวิจัยท่ีพยายามศึกษาเก่ียวกับ

โพรไบโอติกและระบบภูมิคุมกัน เชน การเสริมสรางภูมิคุมกัน 

หรือสภาวะการแพ โดยมีงานวิจัยพบวาในเด็กทารกท่ีมี

ภาวะการแพอาหารมีการพบการเสียสมดุลของแบคทีเรียใน

ระบบทางเดินอาหาร โดยพบการลดลงของจํานวนเช้ือกลุม 

Lactobacillus, Bifidobacterium และ Enterococcus และมี

การเพ่ิมจํานวนของเช้ือกลุม coliform, Staphylococcus 

aureus และ Clostridium spp. จากขอมูลดังกลาวจึงอาจ

กลาวไดวาชนิดและจํานวนของเช้ือแบคทีเรียท่ีอยูในรางกาย

สามารถสงผลตอกระบวนการแพได แตอยางไรก็ตามการจะ

สรุปขอมูลท่ีเก่ียวของกับการแพอาหารยังตองมีการศึกษา

เพ่ิมเติม37 

ส่ิงที่ตองคํานึงถึงอีกประการคือการกลาวอางประโยชน

ของโพรไบโอติกตอสุขภาพ ในบางยีนัสจะมีเช้ือท่ีถือวามี

ความปลอดภัยตอมนุษยสูงเชน ยีนัส Lactobacillus และ 

Bifidobacterium ซ่ึงจะเปนยีนัสท่ีมีสายพันธุเช้ือโพรไบโอติก 

จํานวนมาก แตในบางยีนัสเช้ือตางสายพันธุมีความแตกตาง

ของผลตอสุขภาพ ตัวอยางเชน ยีนัส Streptococcus เปนตน 

นอกจากน้ียังมีงานวิจัยท่ีพยายามทําการศึกษาผลของ      

โพรไบโอติกตอการควบคุมระดับคลอเลสโตรอลในกระแสเลือด 

หรือแมกระทั่งการลดอัตราการเกิดมะเร็ง ซ่ึงขอมูลของ

งานวิจัยเก่ียวกับเร่ืองตางๆ ดังกลาวยังมีอยูอยางจํากัด ดังน้ัน

การกลาวอางประโยชนของโพรไบโอติกตอสุขภาพจําเปนตอง

ทราบวาเปนประโยชน ท่ีเกิดขึ้นกับรางกายเปนผลของ      

โพรไบโอติกท่ีเกิดในระดับของ genus, species, subspecies 

หรือ strain และมีขอมูลของงานวิจัยท่ีสามารถกลาวอาง

ไดมากนอยเพียงใด และในปจจุบันมีการกลาวถึงการปรับ

สมดุลไมโครไบโอมโดยการใชจุลินทรียโพรไบโอติก แต

อยางไรก็ตามงานวิจัยท่ีเก่ียวของและช้ีใหเห็นความสัมพันธ

ดังกลาวเร่ิมมีมากข้ึน และหลายการศึกษาแสดงใหเห็นผล

ของโพรไบโอติก แตการสรุปผลควรมีขอมูลที่มากขึ้น 

ถึงแมวาการจะกลาวอางถึงการนําโพรไบโอติกมาใช

ในผลิตภัณฑจะตองมีการแสดงใหเห็นถึงชนิดและปริมาณเช้ือ 

แตการบริโภคอาหารท่ีไดจากการใชเช้ือจุลินทรียในกลุมท่ี

สรางกรดแลคติกหรือจุลินทรียโพรไบโอติกหมักก็พบวามี

ประโยชนตอรางกาย ซ่ึงถึงแมจะไมไดมาจากตัวจุลินทรีย

โดยตรงแตเปนผลของเมตาโบไลทที่ไดจากการหมัก38 เชน 

thiamine (B1), riboflavin (B2), biotin (B7), cobalamin 

(B12), folic acid (B9), gamma-aminobutyric acid (GABA), 

bioactive Peptides, conjugated linoleic acid เปนตน 

บทสรุป 

เน่ืองจากกระแสความนิยมอาหารเพ่ือสุขภาพที่มีมา

อยางตอเน่ือง โพรไบโอติกจึงเปนท่ีกลาวอางถึงประโยชนท่ี

สงเสริมสุขภาพอยางสมํ่าเสมอ อยางไรก็ตามในผลิตภัณฑ

สุขภาพใดท่ีใชโพรไบโอติกจะตองปฏิบัติตามขอกําหนดของ

กระทรวงสาธารณสุข โดยมีการกําหนดท้ังชนิดและปริมาณ

ของจุลินทรียโพรไบโอติก โดยจุลชีพเหลาน้ีตองมีคุณสมบัติ

พ้ืนฐานของโพรไบโอติกและจะตองไมมีคุณสมบัติที่กอใหเกิด

ผลเสียตอรางกายมนุษย นอกจากน้ีแลวการจะกลาวอาง

ประโยชนตอสุขภาพของผลิตภัณฑโพรไบโอติกจําเปนตองมี

ขอมูลการศึกษาที่ มีความเช่ือถือและมากเพียงพอจึงจะ

สามารถกลาวอางได
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บทคัดยอ  

โรคเยื่อบุตาอักเสบสามารถแบงไดตามสาเหตุและวิธีการรักษา ดังน้ี 1) การติดเชื้อไวรัส ซ่ึงมักเกิดจากเช้ือ adenovirus 

ผูปวยมักเกิดอาการตาแดง มีสารคัดหลั่งเปนนํ้า หรืออาจมีอาการทางระบบทางเดินหายใจรวมดวย โดยท่ัวไปมักหายไดเองหรือ

จากการใชยารักษาตามอาการรวมดวย 2) การติดเช้ือแบคทีเรีย ซ่ึงเช้ือท่ีเปนสาเหตุหลัก คือ Staphylococcus aureus, 

Haemophilus influenzae และ Streptococcus pneumoniae ผูปวยมักมีอาการปวดแสบ ระคายเคือง พบสารคัดหลั่งเปน

มูกปนหนองไหลออกจากดวงตา การรักษามักใชยาหยอดตาตานเช้ือแบคทีเรียที่ออกฤทธ์ิกวางเพ่ือครอบคลุมเช้ือแบคทีเรียทั้ง 

แกรมบวกและแกรมลบ ไมแนะนําใหใชยาหยอดตาสเตียรอยดเน่ืองจากอาจทําใหการติดเชื้อรุนแรงขึ้น 3) การแพสิ่งกระตุน เชน  

ไรฝุน เกสรดอกไม ผูปวยมักเกิดอาการคันตาท้ังสองขาง ตาแดง มีสารคัดหล่ังเปนนํ้า การรักษาที่สําคัญท่ีสุด คือ การสืบหาสาเหตุ

และหลีกเลี่ยงสิ่งกระตุนที่เปนสาเหตุของโรคเยื่อบุตาอักเสบจากการแพ ทั้งน้ีสามารถใชยาหยอดตาตานฮิสตามีนรวมกับยาหยอดตา

ท่ีมีฤทธ์ิหดหลอดเลือด หรือใชยาหยอดตาบรรเทาอาการอักเสบที่ไมใชสเตียรอยดเพ่ือบรรเทาอาการได เน่ืองจากพบโรคเยื่อบุตา

อักเสบไดบอยและผูปวยมักเร่ิมตนการรักษาท่ีรานยา ดังน้ันเภสัชกรจึงควรสืบหาสาเหตุ วินิจฉัยอาการเบ้ืองตน รวมท้ังสามารถ

ใหคําแนะนําในการใชยาที่ถูกตอง เพ่ือใหผูปวยไดรับการรักษาท่ีมีประสิทธิภาพและความปลอดภัยในการใชยามากท่ีสุด 

คําสําคัญ 

โรคเยื่อบุตาอักเสบ, ตาแดง, ยาหยอดตา 
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วัตถุประสงคเชิงพฤติกรรม 

หลังจากอานบทความเสร็จสิ้นแลว ผูอานมีความ 

สามารถดังน้ี 
1. ระบุสาเหตุของการเกิดโรคเยื่อบุตาอักเสบประเภทตาง  ๆ

2. วินิจฉัยและประเมินความรุนแรงของโรคเยื่อบุตาอักเสบ

เบ้ืองตนได 

3. เลือกยารักษาโรคเยื่อบุตาอักเสบท่ีเหมาะสมได 

โรคเย่ือบุตาอักเสบ 

โรคเยื่อบุตาอักเสบ (conjunctivitis) เกิดจากการ

อักเสบบริเวณเย่ือบุดวงตา (conjunctiva) ทําใหผูปวยเกิด

ภาวะตาแดง ซ่ึงเปนอาการแสดงท่ีสําคัญและพบไดชัดเจน

ท่ีสุด โรคน้ีเกิดไดทั้งแบบฉับพลันและเร้ือรัง แมวาสวนใหญ

มักหายไดเอง แตก็อาจสงผลตอการดําเนินชีวิตประจําวัน

รวมท้ังทําใหเกิดภาวะแทรกซอน เชน การสูญเสียทัศนวิสัย

ในการมองเห็น การเกิดแผลท่ีกระจกตา1 เปนตน โรคเยื่อบุ

ตาอักเสบเกิดไดจากหลายสาเหตุ ซ่ึงวิธีการรักษาโรคเยื่อบุ

ตาอักเสบจากแตละสาเหตุมีความแตกตางกัน  

ประเภทของโรคเย่ือบุตาอักเสบ 

โรคเยื่อบุตาอักเสบสามารถแบงประเภทตามสาเหตุ

ไดดังน้ี1-3 

Viral conjunctivitis 

ไวรัสเปนสาเหตุของโรคเยื่อบุตาอักเสบมากกวารอยละ 

80 ของผูปวยทั้งหมด เน่ืองจากไวรัสสามารถติดตอกันได

โดยงายจากการสัมผัสโดยตรงกับผูติดเชื้อ ซ่ึง adenovirus 

เปนสา เหตุที ่พบมากที ่ส ุด (ร อยละ 65-90) อาการ         

แสดง ท่ีพบบอยสามารถแบง ได เปนสอง ลักษณะ คือ                   

1) pharyngoconjunctival fever ไดแก ไขสูง คอหอยอักเสบ 

เยื่อบุตาอักเสบแดงทั้งสองขางโดยมักเปนเพียงขางเดียวแลว

จึงเปนอีกขางหน่ึงในไมก่ีวันถัดมา ทั้งน้ีอาจพบตอมนํ้าเหลือง

บริเวณหนาหูโต (preauricular lymphadenopathy) รวมดวย 

และ 2) epidermic keratoconjunctivitis ซ่ึงมีอาการท่ี

รุนแรงกวา ไดแก สารคัดหล่ังท่ีตาเปนนํ้า ตาแดง เยื่อบุตา

ขาวบวม (chemos is ) กระจกตาอักเสบ (keratitis )         

ตอมนํ้าเหลืองฝงใดฝงหน่ึงของรางกายโต (ipsilateral 

lymphadenopathy) นอกจากน้ีอาจพบการติดเ ช้ือ 

herpes simplex หรือ herpes zoster ในผูท่ีมีภาวะภูมิคุมกัน

บกพรอง โดยจะมีอาการคลายกับการติด adenovirus แตใน

บางรายอาจพบอาการปวดตาหรือการมองเห็นไมชัดได4,5 

Bacterial conjunctivitis 

สามารถแบงภาวะเยื่อบุตาอักเสบจากเช้ือแบคทีเรีย

ตามระยะเวลาการเกิดโรคไดดังน้ี 

Hyperacute bacterial conjunctivitis เปนการ

ติดเชื้อท่ีเยื่อบุตาซ่ึงมีอาการเฉียบพลันและรุนแรง หากไม

รักษาจะทําใหเกิดการติดเช้ือท่ีกระจกตาจนตาบอดได4 เชื้อท่ี

พบไดบอย คือ Neisseria gonorrhoeae และยังสามารถพบ 

Neisseria meningitidis ไดเชนกัน ซ่ึงอาการแสดงท่ีเกิดขึ้น

จะเหมือนกัน โดยเร่ิมจากตาแดง รูสึกระคายเคือง สารคัดหลั่ง

เปนหนองสีเหลืองเขียวไหลออกจากดวงตา (yellow-green 

purulent discharge) โดยเฉพาะชวงตื่นนอน เปลือกตาและ

เยื่อตาบวมมาก กดเจ็บตรงตอมนํ้าเหลืองบริเวณหนาหู     

การติดเชื้ออาจเกิดไดจากการสัมผัสบริเวณอวัยวะเพศมาสูดวงตา 

ซ่ึงพบมากในเด็กทารกแรกเกิดท่ีมีมารดาเปนโรคหนองใน 

โดยทารกมักจะมีสารคัดหลั่งไหลท่ีตาทั้งสองขางหลังคลอด 

3-5 วัน นอกจากน้ีผูที่ติดเชื้อ Neisseria gonorrhoeae 

มักจะติดเชื้อ Chlamydia trachomatis รวมดวย จึงจําเปน 

ตองรักษาดวยยาท่ีครอบคลุมเช้ือท้ังสองกลุม1  

Acute bacterial conjunctivitis โดยเช้ือท่ีพบ 

ไดบอยในเด็ก คือ Streptococcus pneumoniae และ 

Haemophilus influenzae สําหรับเชื้อที่พบบอยในผูใหญ 

คือ Staphylococcus aureus นอกจากน้ียังสามารถพบ

เชื้อแกรมลบ เชน Escherichia coli, Pseudomonas spp. 

และ Moraxella spp. อาการแสดงของการติดเชื้อ ไดแก  
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ปวดแสบ ระคายเคือง สารคัดหลั่งเปนมูกปนหนองไหลออก

จากดวงตา (mucopurulent discharge) นอกจากน้ีผูปวย

มักลืมตาไมขึ้นตอนตื่นนอนเน่ืองจากเปลือกตาติดกัน หรือ

อาจพบเปลือกตาบวมเล็กนอย ภาวะน้ีจะเกิดอาการชากวา 

hyperacute bacterial conjunctivitis ที่เกิดจากเช้ือ 

Neisseria spp.1 

Chronic bacterial conjunctivitis มักมีสาเหตุ

จาก Staphylococcus spp. เชนเดียวกับ acute bacterial 

conjunctivitis แตระยะเวลาในการเกิดยาวนานกวา 4 สัปดาห  

โดยในผูปวยบางรายอาจเกิดภาวะเปลือกตาอักเสบ 

(blepharitis) รวมดวย อาการแสดงที่พบได เชน คันตา 

แสบรอน มีข้ีตามากในตอนเชา ลืมตาลําบาก1,2 

Allergic conjunctivitis 

เกิดจากการไดรับสิ่งกระตุนซ่ึงไวตอระบบภูมิคุมกัน

ของผูปวยมากกวาปกติ สิ่งกระตุนท่ีพบบอย ไดแก ไรฝุน แมลง 

เกสรดอกไม เปนตน โดยอาการแสดงที่เดนชัด คือ อาการคัน

ซ่ึงมักเปนท้ังสองขาง รวมท้ังสามารถพบตาแดง นํ้าตาไหล 

เปลือกตาบวมเล็กนอยได ผูปวยมักจะมีประวัติโรค atopic 

dermatitis, allergic rhinitis หรือ asthma รวมดวย1 

พยาธิสภาพ6-10 เม่ือผูปวยไดรับส่ิงกระตุน เชน เช้ือกอ

โรค สารกอภูมิแพ ปฏิกิริยาทางภูมิคุมกันชนิด IgE-mediated 

hypersensitivity reaction จะทํางาน โดยเร่ิมตนจาก 

antigen-presenting cells (APC) บริเวณเย่ือบุผิวท่ีดวงตา

หรือบริเวณใกลเคียงท่ีเปล่ียนแปลงใหส่ิงกระตุน (allergen) 

เหน่ียวนําเซลลในระบบภูมิคุมกันจนทําให mast cell 

บริเวณเน้ือเย่ือบุดวงตาแตกและหลั่ง histamine, tryptase, 

prostaglandin และ leukotriene ออตาคอยดเหลาน้ีทําให

หลอดเลือด เสนประสาท และตอมที่สรางสารคัดหล่ังทํางาน 

เกิดอาการตาแดง คันตา นํ้าตาไหล10 ปฏิกิริยาที่เกิดข้ึนเปน

แบบฉับพลันหลังจากไดรับส่ิงกระตุนประมาณ 30-40 นาที 

(acute-phase) นอกจากน้ีสารกอภูมิแพยังทําใหเกิดปฏิกิริยา

ชวงหลัง (late-phase) จากการที่ออตาคอยดซ่ึงหลั่งจาก 

mast cell เหน่ียวนําใหเซลลบริเวณเย่ือบุดวงตาทํางานโดยหล่ัง 

chemokines รวมท้ังเพ่ิมปริมาณ intracellular adhesion 

molecule (ICAM) และ vascular cell adhesion molecule 

(VCAM) มากขึ้นเพ่ือดึงดูดเซลลเม็ดเลือดขาวชนิดตาง ๆ ให

เดินทางมาสะสมท่ีดวงตา เม็ดเลือดขาวเหล าน้ีจะหลั่ ง 

cytokines ท่ีเก่ียวของกับกระบวนการอักเสบ เชน interleukin 

(IL)-4, IL-5, IL-6, IL-8, IL-13 และ macrophage 

inflammatory protein-1 alpha (MIP-1α) สงผลให   

เย่ือบุดวงตาเกิดอาการอักเสบมากข้ึน ซ่ึงปฏิกิริยาภูมิแพ

ในชวงหลังเกิดเม่ือสัมผัสกับตัวกระตุนแลว 6-72 ช่ัวโมง9 

โดยกลไกการเกิดเย่ือบุตาอักเสบจากภูมิแพสรุปไดดังรูปที่ 1 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รูปท่ี 1 พยาธิสภาพการเกิด allergic conjunctivitis (ICAM = intracellular adhesion molecule, VCAM = vascular cell adhesion molecule)

สารกอภูมิแพ 

คันตา ตาแดง นํ้าตาไหล 

ออตาคอยดเหนี่ยวนําใหมีการหลั่ง chemokines 

เซลลท่ีตาเพิ่ม ICAM และ VCAM  

เพื่อดึงดูดเซลลเม็ดเลือดขาวใหเขามาชุมนุม 

เม็ดเลือดขาวหลั่ง cytokines ท่ีเก่ียวของกับกระบวนการอักเสบ 

เกิดอาการเย่ือบุตาอักเสบชวงหลัง 

เกิดอาการเย่ือบุตาอักเสบฉับพลัน 

ปฏิกิริยาทางภูมิคุมกันกระตุน mast call บริเวณเยื่อบุดวงตา

ใหหลั่งออตาคอยดท่ีเก่ียวของกับการแพและการอักเสบ 

ออตาคอยดกระตุนหลอดเลือด  

เสนประสาทและตอมท่ีสรางสารคัดหล่ัง 
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การวินิจฉัยเบื้องตน 
ในการวินิจฉัยข้ันตนจะตองทําการสืบคนอาการท่ีนํา 

ไปสูภาวะอันตราย หากพบวาผูปวยมีอาการใดอาการหน่ึง

ตอไปน้ี ไดแก สูญเสียการมองเห็น ปวดตาระดับปานกลาง

ถึงมาก มีหนองไหลออกจากดวงตามาก (severe purulent 

discharge) มีความผิดปกติที่กระจกตารวมดวย พบแผลที่

เยื่อบุดวงตา ตอบสนองตอการรักษานอย มีการกลับเปน

เย่ือบุตาอักเสบซํ้า หรือมีประวัติการติดเชื้อ herpes simplex 

virus เชนเดียวกับกรณีท่ีผูปวยมีประวัติใสคอนแทคเลนส    

มีภาวะกลัวแสง (photophobia) หรือจําเปนตองได รับ  

สเตียรอยด ควรสงตัวผูปวยไปรักษากับจักษุแพทยทันที ท้ังน้ี

ผูปวยที่อาการของเย่ือบุตาอักเสบไมดีข้ึนหลังดูแลรักษา

เบ้ืองตนภายใน 1 สัปดาหควรพบแพทยเชนกัน สําหรับผูปวย

ท่ีมีอาการปวดตา กลัวแสงหรือมองเห็นภาพไมชัด (blurred 

vision) รวมดวย กรณีเหลาน้ีมักไมไดเกิดจากเยื่อบุตาอักเสบ 

แตอาจแสดงถึงการมีความผิดปกติที่ลูกตาหรือกระบอกตา 

ซ่ึงเปนอาการท่ีไมสามารถรักษาในรานยาไดเชนกัน1,2 

ในกรณีที่ผูปวยไมมีภาวะท่ีสมควรสงรักษาตอ เภสัชกร

สามารถซักประวัติเพ่ิมเติมเพ่ือวินิจฉัยแยกชนิดของเย่ือบุตา

อักเสบกอนใหการรักษาที่เหมาะสมไดดังรูปที่ 2

   
 

รูปที่ 2 การวินิจฉัยแยกโรคเย่ือบุตาอักเสบเบ้ืองตน1,2

ตาแดง 

ปวด ? 

กลัวแสง ? 

เห็นภาพไมชัด ? ไมชัดคงท่ี ไมเปลี่ยนแปลง 

ใช 

ไม 

ไม 

ใช 

ใช 

ใช ใช 

มีสารคัดหล่ัง ? 

ไม 

ใช 

มีหนองจํานวนมาก 

มีมูกปนหนอง 

นํ้าใส 

Gonococcal conjunctivitis 

Bacterial conjunctivitis 
(non-gonococcal) 

ไม 

คันตา ? Allergic conjunctivitis 
ใช 

ไม 

สงตอผูเช่ียวชาญ 

Viral conjunctivitis 
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การพิจารณาสารคัดหล่ังในการวินิจฉัยมีขอสังเกตดังน้ี 

กรณีสารคัดหล่ังใส อาจวินิจฉัยเบื้องตนไดวาเปน 

viral conjunctivitis, allergic conjunctivitis หรือ dry eye 

disease (โรคหรือภาวะตาแหง) โดยสามารถแยกสาเหตุ

เบื้องตนไดจากอาการคันซ่ึงมักจะเปนอาการเดนใน allergic 

conjunctivitis และ dry eye สําหรับ allergic conjunctivis 

มักพบในผูท่ีมีประวัติภูมิแพทางจมูกรวมดวย (หรือมักมี

อาการทางจมูกเกิดขึ้นพรอมกัน) ในขณะท่ีโรคตาแหงมัก

เกิดจากผูท่ีใชสายตามาก อยูในที่อากาศเย็น แหงและมีลม

พัดมาก หากผูปวยมีอาการเร่ิมตนพรอมกันที่ตาท้ังสองขาง

มักเปน allergic conjunctivitis หรือ dry eye ในขณะท่ี 

viral conjunctivitis มักมีอาการเร่ิมตนเพียงขางใดขางหน่ึง

กอนแลวจึงคอยมีอาการที่ตาอีกขาง หากผูปวยมีประวัติ

สัมผัสกับผูปวยตาแดงอ่ืนมักเปน viral conjunctivitis การมี

อาการของระบบทางเดินหายใจสวนบนรวมดวย เชน ไข 

เจ็บคอ ตอมนํ้าเหลืองบริเวณหนาหูโต มักจะเปนการติด 

adenovirus แตหากผูปวยมีภาวะภูมิคุมกันบกพรองประกอบ

กับมีลักษณะภายในตาดําท่ีผิดปกติ กรณีน้ีอาจเปน herpes 

conjunctivitis ซ่ึงควรพิจารณาสงตอใหแพทยผูเชี่ยวชาญทันท ี 

กรณีสารคัดหล่ังจากตาเปนหนอง อาจวินิจฉัยเบ้ืองตน

ไดวาผูปวยมีการติดเชื้อแบคทีเรีย ซ่ึงแบงไดเปนสองประเภท 

คือ gonococcal และ non-gonococcal conjunctivitis 

โดยเบ้ืองตนสามารถแยกการติดเช้ือท้ังสองแบบไดจากประวัติ

การมีเพศสัมพันธ หากผูปวยมีอาการแสดงของโรคหนองใน 

เชน การมีหนองไหลออกมาจากอวัยวะเพศ อาจบงบอกถึง

การเปน gonococcal conjunctivitis หากเปนทารกให

ตรวจสอบการเปนหนองในของมารดา ลักษณะของหนอง

จาก gonococcal conjunctivitis มักเปนสีเหลืองเขียวใน 

ขณะท่ี non-gonococcal conjunctivitis มักเปนมูกปนหนอง 

อยางไรก็ตามหากวินิจฉัยเบ้ืองตนพบวาอาการของผูปวย

สามารถเขาไดกับการเปน gonococcal conjunctivitis ควร

พิจารณาสงตอใหแพทยผูเช่ียวชาญเพ่ือตรวจความเสียหาย

ท่ีอาจเกิดขึ้นกับดวงตาอยางละเอียด 

หลักการรักษา 

การรักษาเย่ือบุตาอักเสบแตละประเภทมีหลักการดังน้ี 

Viral conjunctivitis โดยปกติแลวเยื่อบุตาอักเสบ

จากการติดเช้ือไวรัสจะสามารถหายไดเองภายใน 7-10 วัน11 

ท้ังน้ีในปจจุบันยังไมมียาที่ใชสําหรับกําจัดไวรัสโดยตรง 

การรักษาจึงเปนไปเพ่ือบรรเทาอาการเทาน้ัน สามารถใชการ

ประคบเย็นเพ่ือชวยบรรเทาอาการเบ้ืองตนได รวมท้ังสามารถ

ใชยาตานฮิสตามีนชนิดหยอดตา (anti-histamine eye drops) 

เพ่ือชวยลดอาการคัน แตหากคันและแดงสามารถใชยาหยอดตา

ตานฮิสตามีนท่ีผสมกับยาหดหลอดเลือดเพ่ือชวยลดตาแดงได 

สําหรับอาการตาแหงสามารถหยดนํ้าตาเทียมเพ่ือชวย

บรรเทาอาการ1-3,12  

Bacterial conjunctivitis แมวาการติดเชื้อแบคทีเรีย

ท่ีเย่ือบุตาอาจสามารถหายไดเองภายใน 1-2 สัปดาห แต

การใชยาหยอดตาสําหรับฆาเชื้อแบคทีเรีย (anti-bacterial 

eye drops) สามารถชวยใหหายเร็วข้ึน13 ในปจจุบันพบวา

ท้ังแบคทีเรียแกรมบวกและแกรมลบเปนสาเหตุของ bacterial 

conjunctivitis จึงแนะนําใหใช broad spectrum antibiotics 

เพ่ือใหครอบคลุมเช้ือท้ังหมด1-3,12 อยางไรก็ตามไมแนะนําให

ใชสเตียรอยดหยอดตาเน่ืองจากอาจทําใหการติดเช้ือรุนแรง

ขึ้นและเพ่ิมระยะเวลาในการรักษา 

Allergic conjunctivitis ควรเร่ิมตนจากการหาสาเหตุ

ท่ีกระตุนใหเกิดการแพและหลีกเล่ียงการสัมผัสสิ่งกระตุน

เหลาน้ัน สามารถใชยาตานฮิสตามีนชนิดหยอดตาทีผ่สมกับ

ยาหดหลอดเลือดเพ่ือชวยลดการแพ คัน และแดงได1,2,12 

รวมท้ังอาจพิจารณาใชยาหยอดตาบรรเทาอาการอักเสบท่ี

ไมใชสเตียรอยด (non-steroidal anti-inflammatory 

drugs, NSAIDs) เพ่ือชวยลดการอักเสบ ในกรณีที่มีการแพ

รุนแรงและไมดีขึ้นหลังใชยาตานฮิสตามีนหรือ NSAIDs      

เปนเวลา 1-2 สัปดาห สามารถพิจารณาใชยาหยอดตา 

สเตียรอยดเปนระยะเวลาสั้น  ๆได อยางไรก็ตามควรระมัดระวัง

ผลจากการเพ่ิมความดันในลูกตาดวย นอกจากน้ีในผูที่มีอาการ

แพบอย สามารถใชยาหยอดตากลุม mast cell stabilizer 

ในการปองกันได3 
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ยาหยอดตาท่ีใชในโรคเย่ือบุตาอักเสบ 

ยาหยอดตาท่ีใชรักษาโรคเย่ือบุตาอักเสบจากสาเหตุ

ตาง ๆ อาจแบงไดเปนยาฆาเช้ือแบคทีเรีย (ตารางที่ 1) และ

ยาบรรเทาอาการแพ (ตารางท่ี 2) ซ่ึงมีขอสังเกตในการใชยา

เหลาน้ีดังน้ี 

ยาฆาเช้ือแบคทีเรีย (anti-bacterial eye 

drops) 

Chloramphenicol เปนยาตานเชื้อแบคทีเรียท่ีมี

ฤทธิ์ ยับยั้งทั้งแบคทีเรียแกรมบวกและลบ14 จึงเปนยา

ทางเลือกแรกในการรักษาเย่ือบุตาอักเสบจากแบคทีเรีย15 

สามารถยับยั้งเชื้อท่ีเปนสาเหตุหลักในการเกิดเยื่อบุตาอักเสบ 

เชน Streptococcus pneumoniae, Haemophilus 

influenzae รวมทั้ ง Neisseria gonorrhoeae  และ 

Chlamydia spp.16 แตไมไวตอ Pseudomonas spp. ซ่ึงอาจ

พบในผูปวยท่ีมีประวัติสวมใสคอนแทคเลนส14 อยางไรก็ตาม 

chloramphenicol ในรูปแบบยาหยอดตา (eye drops) จําเปน 

ตองเก็บในตูเย็น สวนรูปแบบยาข้ีผึ้งปายตา (eye ointment) 

สามารถเก็บท่ีอุณหภูมิหองได14 รวมท้ังควรระวังการใช ใน

ผูปวยท่ีมี bone marrow hypoplasia และผูท่ีพรองเอนไซม 

glucose-6-phosphate dehydrogenase (G6PD)17  

Fluoroquinolones เชน ofloxacin, levofloxacin, 

gatifloxac in และ moxifloxacin เปนยาตานเ ช้ือ

แบคทีเรียท่ีออกฤทธิ์กวางครอบคลุมท้ังเชื้อแกรมบวกกลุม 

Staphylococci และ Streptococci รวมทั้งแกรมลบ เชน 

Haemophilus  influenza,  Escher ichia col i , 

Pseudomonas spp. หรือ Moraxella spp.16 โดย 

ofloxacin จะมีประสิทธิภาพครอบคลุมเชื้อแกรมบวก 

ดอยกวา levofloxacin, moxifloxacin และ gatifloxacin 

ใน ขณะท่ี levofloxacin มีประสิทธิภาพตอ Pseudonomas  

 

aeruginosa ดีกวาตัวอ่ืน18 อยางไรก็ตามไมแนะนําใหใช 

fluoroquinolones เปนชนิดแรกสําหรับการติดเชื้อแบคทีเรีย

ท่ีเย่ือบุตา เน่ืองจากอาจกอใหเกิดปญหาเชื้อด้ือยาได ท้ังน้ี

การใชยาหยอดตากลุมน้ีอาจพบอาการรอน ไมสบายตา     

ตาแดง และขมคอได15 

Aminoglycosides เชน gentamicin, tobramycin 

และ neomycin มีฤทธิค์รอบคลุมเชื้อแกรมลบรูปแทง (gram-

negative bacilli) เปนหลัก16 จึงควรสงวนไวสําหรับการติดเชื้อ

แบคทีเรียแกรมลบท่ีรุนแรงและสงผลตอการมองเห็น การใช

ยาอาจทําใหเกิดอาการปวดแสบรอนบริเวณดวงตาชั่วคราวได 

หากใชเปนเวลานานอาจเพ่ิมความเส่ียงในการเกิดภาวะดื้อ

ตอ Pseudomonas spp.15 

Fusidic acid มีฤทธ์ิครอบคลุมเช้ือแกรมบวกเปนวง

กวางรวมท้ัง Staphylococcus aureus อยางไรก็ตามการ

ใชยาน้ีเปนลําดับแรกอาจเพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดภาวะดื้อตอ 

Staphylococcus spp. อ่ืน  ๆไดเชนกัน จึงพิจารณาใช fusidic 

acid ในกรณีท่ีใชยาอ่ืนแลวไมไดผลการรักษาท่ีนาพอใจ14,15 

ยาผสม เชน oxytetracycline/polymyxin B และ 

neomycin/polymyxin B/gramicidin โดย oxytetracycline

ออกฤทธิ์กวางในการยับย้ังแบคทีเรียท้ังแกรมบวก แกรมลบ 

และ Chlamydia spp. แตไมไวตอ Pseudomonas spp. 

อยางไรก็ตามปจจุบันพบการดื้อยาของ Staphylococci และ 

Streptococci มากขึ้น16 สวน polymyxin B ออกฤทธ์ิตอ

แบคทีเรียแกรมลบเทาน้ัน (ไมครอบคลุม Haemophilus 

influenzae) สําหรับ gramicidin ออกฤทธ์ิครอบคลุม    

เชื้อแบคทีเรียแกรมบวกและลบ เชน Staphylococcus 

aureus และ Escherichia coli19 สวน neomycin เปน 

aminoglycosides ชนิดหน่ึง การผลิตยาที่มีสวนผสมของ

ยาตานเช้ือแบคทีเรียเหลาน้ีเพ่ือเสริมใหยาหยอดตามีฤทธ์ิ

ครอบคลุมแบคทีเรียหลายชนิดมากขึ้น 
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ตารางที่ 1 ขอมูลของยาหยอดตาตานเช้ือแบคทีเรียที่มีใชในประเทศไทย (ขอมูลจากเอกสารกํากับยา) 

กลุมยา ช่ือยา (ตัวอยางช่ือการคา) รูปแบบยาและความเขมขน ขยาดยาและคําแนะนํา 

Chloramphenicol Chloramphenicol (Chlor-

Oph, Archifen, Vanafen, 

Silmycetin, Cogetine) 

Solution 0.5% 1-2 หยด วันละ 6 คร้ัง 

Ointment 1% ปายตาทุก 3-4 ชั่วโมง 

Fluoroquinolones Ofloxacin (Tarivid, Exocin) Solution 0.3% 1 หยด วันละ 3 คร้ัง 

Levofloxacin (Cravit, 

Lefloxin) 

Solution 0.5% 2 วันแรก 1-2 หยด ทุก 2 

ชั่วโมง (ไมเกินวันละ 8 คร้ัง) 

วันถัดมา 1-2 หยด วันละ 4 คร้ัง 

Solution 1.5% 1 หยด วันละ 3 คร้ัง 

Gatifloxacin (Zymar) Solution 0.3% 2 วันแรก 1 หยด ทุก 2 ช่ัวโมง 

(ไมเกินวันละ 8 คร้ัง) วันถัดมา 

1 หยด วันละ 4 คร้ัง 

Moxifloxacin (Vigamox, 

SVOZ, Zomoxin) 

Solution 0.5% 1 หยด วันละ 3 คร้ัง ติดตอกัน 

7 วัน 

Aminoglycosides Gentamicin (Genta-oph, Gental) Ointment 0.3% ปายตาวันละ 3 คร้ัง 

Tobramycin (Tobrex) Solution 0.3% 1-2 หยด ทุก 4 ช่ัวโมง หาก

ติดเช้ือรุนแรงสามารถเพ่ิมเปน 

2 หยด ทุก 1 ชั่วโมง 

Ointment 0.3% ปายยาคร่ึงน้ิว (1.25 เซนติเมตร) 

วันละ 2-3 คร้ัง หากติดเช้ือ

รุนแรงสามารถปายทุก 3-4 

ชั่วโมง 

Fusidic acid Fusidic acid (Fucithalmic) Solution 1% 1 หยด วันละ 2 คร้ัง 

ยาผสม Oxytetracycline/polymyxin B 

(Terramycin) 

Ointment 0.5%/10,000 

units per g 

ปายตาวันละ 2-4 คร้ัง 

Neomycin/polymyxin 

B/gramicidin (Poly-Oph) 

Solution 0.2%/5,000 IU 

per mL/0.0025%  

1-2 หยด ทุก 4 ช่ัวโมง 
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ตารางท่ี 2 ขอมูลของยาหยอดตาบรรเทาอาการแพที่มีใชในประเทศไทย (ขอมูลจากเอกสารกํากับยา) 
 

กลุมยา ช่ือยา (ตัวอยางช่ือการคา) รูปแบบยาและความเขมขม ขยาดยาและคําแนะนํา 

ยาตานฮิสตามีนผสมยา

ท่ีมีฤทธิ์หดหลอดเลือด 

Antazoline/tetrahydrozoline 

(Hista-Oph, Opsil-A, 

Spersallerg)  

Solution 0.05%/0.04% 1 หยด วันละ 4-6 คร้ัง 

Pheniramine/naphazoline 

(Naphcon-A) 

Solution 0.3%/0.025% 1-2 หยด วันละ 4 คร้ัง 

Mast-cell stabilizers Disodium cromoglycate 

(Vividrin) 

Solution 2% 1 หยด วันละ 4 คร้ัง 

ยาตานฮิสตามีนท่ีมีฤทธิ์ 

mast cell stabilizer 

Ketotifen (Zaditen) Solution 0.025% 1 หยด วันละ 2 คร้ัง 

Olopatadine (Opadoph, 

Pataday, Pazeo) 

Solution 0.1% 1 หยด วันละ 2 คร้ัง 

Solution 0.2%, 0.7%   1 หยด วันละ 1 คร้ัง 

Epinastine (Relestat) Solution 0.05% 1 หยด วันละ 2 คร้ัง 

Alcaftadine (Lastacaft) Solution 0.25% 1 หยด วันละ 1 คร้ัง 

ยาตานอักเสบท่ีไมใช 

สเตียรอยด 

Ketorolac (Acular) Solution 0.5% 1 หยด วันละ 4 คร้ัง 

สเตียรอยด Prednisolone (Pred-Forte,  

Inf-Oph) 

Solution 1% 

 

1-2 หยด วันละ 2-4 คร้ัง 

Fluorometholone (FML, 

Flucon, Flu-Oph, Flarex) 

Suspension 0.1% 1 หยด วันละ 2-4 คร้ัง 

Dexamethasone (Dexagel) Gel 0.1% 1 หยด วันละ 4-6 คร้ัง 

Loteprednol (Alrex, Lotemax) Solution 0.2%, 0.5% 1 หยด วันละ 4 คร้ัง 
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ยาบรรเทาอาการแพ (anti-allergic eye 

drops)  

ยาต า นฮิ สตา มีน  ได แก  an taz ol ine  แล ะ 

pheniramine เปนยารุนแรกท่ีออกฤทธิ์ ยับยั้ง เฉพาะ 

histamine receptor type 1 จึงทําใหบรรเทาอาการคัน 

ลดการสรางสารคัดหลั่ง แตมีผลลดอาการตาแดงไดไมดีนัก 

ดังน้ันจึงมักผสมกับยาท่ีมีฤทธิ์หดหลอดเลือดซ่ึงมีฤทธิ์ เปน 

α1 receptor agonis t  เชน naphazol ine และ 

tetrahydrozoline เพ่ือเพ่ิมฤทธ์ิบรรเทาอาการตาแดง       

แตการใชยาที่มีฤทธ์ิหดหลอดเลือดติดตอกันเปนเวลานาน

เพ่ิมความเสี่ยงในการกลับมาตาแดงได (rebound hyperemia) 

ดังน้ันจึงไมควรใชนานเกิน 2 สัปดาห20,21 ท้ังน้ีหามใชยาท่ี

มีฤทธ์ิหดหลอดเลือดในผูปวยโรคตอหินแบบมุมแคบ 

(narrow angle glaucoma) และโรคตอหินแบบมุมปด 

(angle closure glaucoma)20 

Mast cell stabilizer ไดแก disodium cromoglycate 

มีฤทธ์ิยับยั้งการแตกของ mast cell จึงสงผลใหปริมาณฮิสตามีน

ลดลง9 อยางไรก็ตามยากลุมน้ีอาจไมสามารถบรรเทาอาการ

แพฉับพลันได จึงเหมาะจะใชเพ่ือปองกันการแพเปนหลัก 

ยาตานฮิสตามีนท่ีมีฤทธ์ิ mast cell stabilizer 

ไดแก ketotifen, olopatadine , epinastine และ 

alcaftadine ยากลุมน้ีสามารถใชเพ่ือบรรเทาอาการแพ

เฉียบพลัน รวมทั้งเพ่ือปองกันการแพจากส่ิงกระตุนที่ผูปวย

ไมอาจหลีกเลี่ยงได เชน การแพตามฤดูกาล เกสรดอกไม 

การใชยาเหลาน้ีอาจพบอาการขางเคียง เชน ปวดหัว ปวดแสบ 

รูสึกขมคอ และตาแหงได9 สําหรับการปองกันอาจตองใช

ตอเน่ืองอยางนอย 2 สัปดาห เพ่ือใหไดฤทธ์ิในการปองกัน

เยื่อบุตาอักเสบจากภูมิแพอยางเต็มที่20 

ยาตานอักเสบท่ีไมใชสเตียรอยด ไดแก ketorolac  

ซ่ึงไมควรใชหลังทําหัตถการท่ีดวงตาเน่ืองจากอาจทําใหแผล

หายชาลง รวมท้ังพบวาการใชระยะยาวอาจทําใหกระจกตา

อักเสบได แมจะเปนยาหยอดตาแตควรระวังการใชยากลุมน้ี

ในผูปวยท่ีมีโรคหืดเชนกัน9 

สเตียรอยด ไดแก prednisolone, fluoromethalone, 

dexamethasone และ loteprednol อาการขางเคียงท่ี

เกิดขึ้นไดบอย เชน เพ่ิมความดันในลูกตา ภาวะตอกระจก 

ปวดหัว คอหอยอักเสบ (pharyngitis)9 จึงไมควรใชติดตอกัน

เปนระยะเวลานาน (โดยท่ัวไปไมเกิน 10 วัน) ยากลุมน้ีไม

แนะนําใหใชในผูปวยท่ีติดเชื้อแบคทีเรียที่ เย่ือบุตาหรือ

กระจกตา และหามใชหากเปนการติดเชื้อไวรัสหรือเช้ือรา  

บทสรุป 

โรคเยื่อบุตาอักเสบเกิดไดจากทั้ง ไวรัส แบคทีเรีย 

และการแพ  แมโรคเย่ือบุตาอักเสบจากบางสาเหตุจะ

สามารถหายเองได แตการใชยาเปนอีกหน่ึงทางเลือกท่ีชวย

ใหผูปวยบรรเทาอาการหรือหายจากโรคไดเร็วขึ้น ความรู

ความเขาใจถึงประเภทของโรคเย่ือบุตาอักเสบมีสวนชวยให

เภสัชกรสามารถวินิจฉัยอาการเจ็บปวยเบ้ืองตน พรอมกับ

เลือกยาท่ีเหมาะสมกับอาการ รวมท้ังใหคําแนะนําในการใช

ยาที่ถูกตองแกผูปวย อยางไรก็ตามในกรณีท่ีผูปวยมีอาการ

รุนแรง เภสัชกรควรใหคําแนะนําเบ้ืองตนและสงตอผูปวย

เพ่ือใหไดรับการรักษาโดยตรงจากแพทยผูเช่ียวชาญในทันที 
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บทคัดยอ  

การแพรระบาดของโรคติดเชื้อไวรัส SARS-CoV-2 ที่กอใหเกิดโรคทางเดินหายใจเฉียบพลันรุนแรง Coronavirus disease 

2019 (COVID-19) สงผลใหมีผูปวยติดเช้ือมากกวา 185 ลานคน และมีผูเสียชีวิตมากกวา 4 ลานคนท่ัวโลกภายในเดือนสิงหาคม 

พ.ศ. 2564 การระบาดของโรคติดเชื้ออุบัติใหมชนิดน้ี ทําใหเกิดความทาทายที่สําคัญตอระบบสาธารณสุขท่ัวโลก และกอใหเกิด

ความจําเปนเรงดวนในการคิดคนยาใหมท่ีมีประสิทธิภาพในระยะเวลาอันสั้น ความทาทายที่สําคัญ คือสายพันธุใหมของไวรัส 

สภาวะโรค รวมถึงพยาธิสรีรวิทยาและความรูท่ีจํากัดเก่ียวกับไวรัส SARS-CoV-2 นอกจากน้ี ยาท่ีมีใชอยูในปจจุบันก็มีอยูเพียง

ไมก่ีชนิด อาทิเชน remdesivir เปนยาฉีดท่ีไดรับอนุญาตสําหรับการรักษาโรค COVID-19 ในผูใหญและวัยรุนที่มีอายุต้ังแต 12 ป

ท่ีมีอาการปอดบวมท่ีตองการออกซิเจนเสริม หรือ favipiravir ซ่ึงเปนยากินท่ีถูกนํามาใชในการรักษาการติดเช้ือไวรัส SARS-CoV-2 

อีกท้ังการระบาด และแพรกระจายอยางรวดเร็ว ความสามารถในการกลายพันธุของไวรัสชนิดน้ีก็เปนอีกปจจัยรวมสําคัญ ดังน้ัน 

จึงมีความจําเปนเรงดวนในการแสวงหายา เพ่ือใชในการรักษาโรคน้ี กลไกหน่ึงในความพยายามหายารักษาการติดเช้ือน้ี คือ 

“Drug Repurposing” (เรียกอีกอยางวา “Drug Re-profiling” หรือ “Drug Repositioning”) หมายถึง กระบวนการท่ีนํายาท่ีมีใชอยูแลว

มาระบุขอบงใชสําหรับการรักษาแบบใหม วิธีการน้ีถือไดวาเปนวิธีท่ีมีความคุมคาในการใชยาท่ีมีอยูใหเกิดประสิทธิภาพสูงสุด รวมถึง

ประหยัดคาใชจาย และลดระยะเวลาในการศึกษา ระยะพรีคลินิกเม่ือเทียบกับการคิดคนหายาใหม อีกท้ังยังมีความปลอดภัยเพราะ

เปนยาที่มีใชกันทั่วไปอยูแลว และผานการศึกษาทางคลินิกทั้งดานประสิทธิภาพ และความปลอดภัย จึงเหมาะสมท่ีจะนํามาใชใน

ภาวะวิกฤติในปจจุบัน ในบทความน้ีจึงไดทําการรวบรวมยาท่ีขึ้นทะเบียนแลวท่ีมีการนํามาศึกษาวิจัยใหม สําหรับใชเพ่ือรักษา

หรือบรรเทาความรุนแรงของโรค COVID-19 ท่ีเกิดขึ้นตอไป 

คําสําคัญ 

Coronavirus disease 2019, COVID-19, Drug Repurposing, Drug Re-profiling, Drug Repositioning 
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วัตถุประสงคเชิงพฤติกรรม 

หลังจากอานบทความเสร็จสิ้นแลว ผูอานมีความ 

สามารถดังน้ี 
1. เพ่ือใหบุคลากรทางการแพทยทราบแนวทางการคนหา

ยาใหมจากวิธีการ Drug Repurposing 

2. เพ่ือใหบุคลากรทางการแพทยทราบแนวทางการรักษา

โรค COVID-19 สําหรับประเทศไทย 

3. เพ่ือใหบุคลากรทางการแพทยทราบขอมูลยาท่ีมีการ

นํามาศึกษาเพ่ือรักษาหรือบรรเทาความรุนแรงของโรค 

COVID-19 

4. เพ่ือใหบุคลากรทางการแพทยทราบขอมูลที่สําคัญท่ี

เก่ียวของกับไวรัสกอโรค COVID-19 

บทนํา 

โรคทางเดินหายใจเฉียบพลันรุนแรง Coronavirus 

disease 2019 (COVID-19) จัดเปนโรคติดเช้ืออุบัติใหมท่ี

สงผลใหมีผูปวยติดเชื้อและมีผูเสียชีวิตจํานวนมากไปท่ัวโลก 

การระบาดของโรคติดเชื้อชนิดน้ีกอใหเกิดความจําเปนเรงดวน

ในการคนหายาท่ีมีประสิทธิภาพในการรักษาโรคน้ีภายใน

เวลาอันจํากัด ในปจจุบันมียาท่ีไดรับการรับรองใหใชเพ่ือ

รักษาโรค COVID-19 เพียงไม ก่ีชนิด อาทิเชน remdesivir 

เปนยาฉีดท่ีไดรับอนุญาตสําหรับการรักษาโรค COVID-19 

ในผูใหญและวัยรุนที่มีอายุต้ังแต 12 ปท่ีมีอาการปอดบวม

ท่ีตองการออกซิเจนเสริม1 สวนยา favipiravir ซ่ึงเปนยากิน

ก็ถูกนํามาใชในการรักษาการติดเช้ือไวรัส SARS-CoV-2        

ณ ศูนยกลางของการระบาดใหญในเมืองอูฮ่ัน ประเทศจีน 

ยาน้ียังไดรับการอนุมัติจากองคการควบคุมยาแหงอินเดีย

สําหรับการรักษาการติดเช้ือโรค COVID-19 ที่ไมรุนแรงใน

อินเดียในเดือนมิถุนายน 2563 และไดรับการอนุมัติสําหรับ

ใชในกรณีฉุกเฉินในอิตาลีในภาวะการระบาดที่แพรกระจาย

ไปในยุโรป และตอมาไดรับการอนุมัติใชในอีกหลายประเทศ 

ไดแก ยูเครน ญี่ปุน อุซเบกิสถาน คาซัคสถาน รัสเซีย อียิปต 

บังคลาเทศ และตุรกี รวมถึงใชเปนยาหลักชนิดหน่ึงใน

ประเทศไทยดวย อยางไรก็ตามเน่ืองจากในปจจุบันมีความ

ตองการยา เพ่ือใชในการรักษาโรค COVID-19 เปนอยางมาก 

แตการคิดคนยาใหมน้ันยังตองผานกระบวนการทดสอบและ

การรับรองอีกมาก จึงมีความพยายามนํายาที่มีใชอยูแลวมาระบุ

การใชการรักษาแบบใหม หรือ Drug Repurposing มาใชใน

ภาวะวิกฤติปจจุบัน โดยขอดีของวิธีการน้ี คือความคุมคาใน

การใชยาที่มีอยูใหเกิดประสิทธิภาพสูงสุด รวมถึงประหยัด

คาใชจาย และลดระยะเวลาในการศึกษาระยะพรีคลินิกระยะท่ี 

1 และ 2 เม่ือเทียบกับการศึกษายาใหม2 อีกท้ังยังมีความ

ปลอดภัยเพราะเปนยาที่มีใชกันทั่วไปอยูแลวอีกดวย  

ไวรัส SARS-CoV-2  

ไวรัส SARS-CoV-2 จัดอยูในกลุม Betacoronavirus 

ใน Family Coronaviridae เชนเดียวกับไวรัส Middle East 

Respiratory Syndrome Coronavirus (MERS-CoV) และไวรัส 

Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 

(SARS-CoV) ไวรัส SARS-CoV-2 เร่ิมแพรกระจายคร้ังแรก

ในเดือนธันวาคม พ.ศ. 2563 มีศูนยกลางของการระบาดใหญ

ในเมืองอูฮ่ัน ประเทศจีน โดยมีความเก่ียวของกับการระบาด

ของโรค COVID-19 อยางตอเน่ือง3 การกอโรคของ SARS-CoV-2 

เร่ิมจากอนุภาคของไวรัสจับจําเพาะกับตัวรับบนผิวเซลล คือ 

Angiotensin converting enzyme-2 (ACE2) receptor 

บนเซลลเยื่อบุผิวทางเดินหายใจรวมกับ serine protease 

TMPRSS2 หลังจากไวรัสเขาสูเซลลจะทําการเพ่ิมจํานวนจีโนม

ของเชื้อ และสรางโปรตีน/เอนไซมที่จําเปนกอนประกอบขึ้น

เปนอนุภาคไวรัสใหมจํานวนมากและแตกตัวออกมาจากเย่ือหุม

ของเซลลโฮสตจะแพรกระจายออกไป โดยการติดเช้ือน้ีที่เซลล

เยื่อบุผิวหลอดลมปอดและเซลลทางเดินหายใจสวนบนหลัง 

จากน้ันจะเกิดการกระตุนการตอบสนองตอการติดเชื้อใน

รูปแบบตางๆ ท่ีนําไปสูกลุมอาการ cytokine storm และ 

มีโอกาสเกิดกลุมอาการหายใจลําบากเฉียบพลัน (Acute 

respiratory distress syndrome หรือ ARDS) หรืออาจ

พัฒนาไปสูโรคทางเดินหายใจท่ีมีอันตรายรายแรงถึงชีวิต

และเกิดความเสียหายท่ีเน้ือปอด ซ่ึงยังไมมีการรักษาแบบ

เฉพาะเจาะจงในปจจุบัน4,5 
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จีโนมไวรัสของ SAR-CoV-2 มีรหัสพันธุกรรมสําหรับ

โปรตีนท้ังสวนที่เปนโครงสรางและสวนอ่ืนๆ สําหรับโปรตีน

สวนโครงสรางของ SARS-CoV-2 ท่ีสําคัญ ไดแก envelope 

(E), membrane (M), spike (S) และ nucleocapsid (N) ซ่ึง

มีบทบาทสําคัญในการประกอบเปนตัวของไวรัส6 ในบรรดา

โปรตีนสวนโครงสรางท้ังหมด โปรตีน spike (S-protein)  

มีบทบาทหลัก ซ่ึงมีหนาท่ีในการเขาจับเซลลโฮสตและการ

เขาสูโฮสตเซลลของไวรัส คุณสมบัติเหลาน้ีทําใหโปรตีน 

spike กลายเปนเปาหมายการปองกัน และรักษาหน่ึงที่สําคัญ 

โปรตีน spike ประกอบไปดวย 2 สวนท่ีมีหนาท่ีแตกตางกัน 

คือ S1 subunit ท่ีมีสวน receptor binding domain (RBD) 

เปนสวนจับกับตัวรับ ACE2 receptor ของโฮสตเซลล ใน 

ขณะท่ี subunit S2 จะเก่ียวของกับการหลอมรวมเย่ือหุม

เซลลของไวรัสเพ่ือเขาโฮสตเซลล7 มีรายงานวา binding 

affinity ระหวางโปรตีน spike และ ACE2 มีความสัมพันธ

กับความรุนแรงของโรคจากการติดเช้ือ SARS-CoV8 ในปจจุบัน

มี SARS-CoV-2 อยางนอย 5 สายพันธุท่ีจําเปนตองเฝาระวัง

จากผลของการกอโรคที่รุนแรง คือ B.1.1.7 (Alpha), B.1.351 

(Beta) , P.1 (Gamma) , B.1.427/429 (Epsilon)  และ 

B.1.617.2 (Delta) ซ่ึงสายพันธุ Delta น้ีกอใหเกิดปญหา  

ไปท่ัวโลกจากการท่ีไวรัสสามารถหลบหลีกภูมิคุมกันจากวัคซีน 

มีอัตราการแพรกระจายสูง และกอโรคท่ีรุนแรงขึ้น เปนท่ี      

นาสังเกตวาการกลายพันธุ P681R ในโปรตีน spike เปน      

คุณลักษณะเฉพาะของเชื้อไวรัสในสาย B.1.617 อันรวมถึง 

B.1.617.2 หรือสายพันธุ Delta ดวย โดยการกลายพันธุ

ของ P681R พบในบริเวณใกลเคียงของตําแหนง furin cleavage 

site ของโปรตีน spike9 

แนวทางการรักษาโรค COVID-19 สําหรับ

ประเทศไทย (ฉบับปรับปรุง วันท่ี 9 กันยายน 

พ.ศ. 2564) 

สําหรับแนวทางการรักษาโรค COVID-19 ในประเทศไทย

น้ัน มีคําแนะนําใหใชยาตามระดับความรุนแรงของโรคดังน้ี10  

1.  Asymptomatic COVID-19 ผูติดเช้ือ COVID-19 

ไมมีอาการอ่ืนๆ หรือสบายดี 

-  แนะนําใหแยกกักตัวท่ีบาน หรือในสถานท่ีรัฐจัดให

อยางนอย 14 วัน นับจากวันท่ีตรวจพบเชื้อ ระยะเวลาการกักตัว

อาจนานกวาน้ีในผูปวยบางรายขึ้นกับดุลยพินิจของแพทย 

-  อาจมีการใชยาฟาทะลายโจร แตไมแนะนําใหยา

ตานไวรัส เน่ืองจากสวนมากหายไดเอง และอาจไดรับผล 

ขางเคียงจากยา การดูแลรักษาข้ึนตามดุลยพินิจของแพทย  

-  ไมใหยาฟาทะลายโจรและยาตานไวรัสรวมกัน 

เพราะอาจมีผลขางเคียงของยา 

2.  Symptomatic COVID-19 without pneumonia 

and no risk factors for severe disease: ผูปวยท่ีมีอาการ

ไมรุนแรง ไมมีปอดอักเสบ ไมมีปจจัยเส่ียงตอการเปนโรค

รุนแรง/โรครวมสําคัญ และภาพถายรังสีปอดปกติ 

-  หากตรวจพบเช้ือเกิน 7 วัน และผูปวยไมมีอาการ

หรือมีอาการนอยอาจไมจําเปนตองใหยาตานไวรัส เพราะ

นาจะหายไดเองโดยไมมีภาวะแทรกซอน 

-  ในกรณีท่ีพิจารณาให favipiravir ใหเร่ิมยาโดยเร็วท่ีสุด 

-  แนะนําใหแยกกักตัวท่ีบานหรือในสถานท่ีรัฐจัดให

หากเขาเกณฑ ท่ีจะรับการรักษาแบบ home isolation 

หรือ community isolation เปนเวลาอยางนอย 14 วัน 

นับจากวันท่ีเร่ิมมีอาการหรือจนกวาอาการ จะดีข้ึนอยางนอย 

24-48 ช่ัวโมง 

3.  ผูปวยท่ีไมมีอาการหรือมีอาการไมรุนแรง แตมี

ปจจัยเส่ียงตอการเปนโรครุนแรงหรือมีโรครวมสําคัญหรือ

ผูปวยท่ีมีปอดอักเสบเล็กนอย (COVID-19 with risk 

factors for severe disease or having co-morbidity 

or mild pneumonia): เปนผูปวยท่ีไมเขาเกณฑขอ 4 

โดยแนะนําใหรับการรักษาในโรงพยาบาล  

-  ใหอยูในระบบการรักษาและการแยกโรคอยางนอย 

14 วัน นับจากวันที่เร่ิมมีอาการหรือจนกวาอาการจะดีข้ึน 

(อาจอยูโรงพยาบาลนอยกวา 14 วัน แลวกลับไปกักตัวตอท่ี

บานจนครบ 14 วัน)
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-  แนะนําให favipiravir โดยเร่ิมใหยาเร็วที่สุด โดย

ใหยานาน 5 วัน หรือมากกวา ขึ้นกับอาการทางคลินิกตาม

ความเหมาะสมหรือปรึกษาผูเชี่ยวชาญ 

-  พิจารณาให corticosteroid รวมกับ favipiravir 

ในกรณีท่ีมีผูปวยมีอาการและภาพถายรังสีปอดท่ีแยลง เชน

มีภาวะ hypoxia 

4.  ผูปวยยืนยันที่มีปอดบวมที่มี hypoxia หรือมี

ภาวะลดลงของออกซิเจน SpO2 3% ของคาที่วัดได 

ครั้งแรกขณะออกแรง (exercise-induced hypoxemia) 

หรือภาพรังสีทรวงอกมี progression ของ pulmonary 

infiltrates  

-  แนะนําให favipiravir เปนเวลา 5-10 วัน ข้ึนกับ

อาการทางคลินิก และมีการติดตามอาการของผูปวยอยาง 

ใกลชิด หากไมตอบสนองตอการรักษา อาจพิจารณาเปล่ียนเปน 

remdesivir 

-  แนะนําให corticosteroid  

-  อาจพิจารณาให lopinavir/ritonavir 5-10 วัน 

รวมดวย (ตามดุลยพินิจของแพทย) 

Repurposed drugs 
ยาตานจุลชีพซ่ึงกอนหนาน้ีถูกคนพบหรือใชสําหรับ

การรักษาโรคมาลาเรีย โรค MERS และโรค SARS กําลังไดรับ

การทดสอบเพ่ือนํามาใชรักษาโรค COVID-19 ในปจจุบัน

หลายชนิดและบางตัวกําลังอยูระหวางการทดลองทางคลินิก

ในผูปวยโรค COVID-19 โดยหากพิจารณาจากยาท่ีมีการ

นํามาศึกษาจากวิธีการ Drug Repurposing อาจแบงออก

ไดดังน้ี (ตารางท่ี 1) 

          ตารางท่ี 1 Repurposed drugs ท่ีมีการนํามาทดลองใชในปจจุบัน 
 

Repurposed drugs ที่นํามาทดลองใชในปจจุบัน 

1) ยาท่ีออกฤทธ์ิโดยตรงตอไวรัส SARS-CoV-2 หรือสวนประกอบของไวรัส 

          RNA-Dependent RNA Polymerase Inhibitors 

          Remdesivir 

          Favipiravir 

          Sofosbuvir/Daclatasvir 

          Ebselen 

          Arbidol 

          Protease Inhibitor 

          Chloroquine และ Hydroxychloroquine 

          Ivermectin 

          Teicoplanin 

2) ยาท่ีสงผลทางออมโดยการชวยลดความรุนแรงหรือผลกระทบจากการติดเช้ือไวรัส SARS-CoV-2 

          Interferons 

          Melatonin 

          Statins 

   N-Acetylcysteine 
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1)  ยาท่ีออกฤทธ์ิโดยตรงตอไวรัส SARS-

CoV-2 หรือสวนประกอบของไวรัส (รูปที่ 1) 

 RNA- Dependent RNA Polymerase 

Inhibitors  

การเพ่ิมจํานวนของไวรัส SARS-CoV-2 เปนผลจาก

การทํางานของเอนไซม RNA-dependent RNA polymerase 

(RDRP) ดังน้ันเอนไซมน้ี จึงเปนเปาหมายสําคัญสําหรับยาท่ี

นํามาใชในการรักษาโรค COVID-19 ซ่ึงเอนไซมชนิดน้ีก็มี

ความคลายคลึงกันมากระหวางไวรัส SARS-CoV และ SARS-

CoV-2 นอกจากน้ี เน่ืองจาก RDRP คือ เอนไซมจากไวรัส 

จึงไมมีโครงสรางคลายคลึงกับสวนใดของเซลลเจาบานในคน 

จึงมีความเปนไปไดมากท่ีจะผลิตสารยับย้ังไวรัส SARS-CoV-2 

แบบจําเพาะที่มีประสิทธิภาพและเจาะจงตอเปาหมาย 

Remdesivir 

 ยา remdesivir ออกฤทธ์ิโดยการยับยั้งเอนไซม RNA 

polymerase และเขารวมกับสาย RNA ของไวรัสสงผล

ยับย้ังการสราง RNA สายใหมและยับยั้งการเพ่ิมจํานวนชอง

ไวรัสในท่ีสุด ถึงแมยาน้ีจะไมไดผลกับการรักษาการติดเชื้อ

ไวรัส Ebola แตจากผลการศึกษาท่ีมีกอนหนาน้ีดานความ

ปลอดภัยในคน ทําใหยาน้ีเขาสูการศึกษาทางคลินิกเพ่ือใช

กับ COVID-19 อยางรวดเร็ว11 จากการศึกษาในหนูที่ติดเชื้อ

ไวรัส MERS-CoV พบวา remdesivir มีผลทําใหปริมาณไวรัส

ในปอดลดลง ทําใหการทํางานของปอดฟนตัวเร็วขึ้นและลด

ความเสียหายของเน้ือเยื่อปอด ในทํานองเดียวกัน ทั้งการ 

ศึกษาในหลอดทดลองและสัตวทดลองพบวามี remdesivir 

ฤทธ์ิในการรักษาการติดเช้ือไวรัส SARS-CoV อีกดวย12,13 

ในการทดลองทางคลินิก เพ่ือประเมินระยะเวลาที่ใชในการ

ฟนตัวของผูปวยโรค COVID-19 จํานวน 1,062 ราย ที่ปวย

ดวยโรค COVID-19 ระดับรุนแรงปานกลาง และรุนแรง ซ่ึง

ไดรับยา remdesivir (n=541) เทียบกับยาหลอก (n=521) 

พบวาเวลาเฉลี่ยในการฟนตัวจากโรคน้ี คือ 10 วัน สําหรับ

กลุมที่ไดรับยา remdesivir เทียบกับ 15 วัน สําหรับกลุมท่ี 

ไดรับยาหลอกซ่ึงแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ        

ซ่ึงยา remdesivir จัดเปนยาชนิดแรกท่ีไดรับการอนุมัติ

โดยองคการอาหารและยา ประเทศสหรัฐอเมริกาเพ่ือใช

รักษาโรค COVID-19 

 Favipiravir 

ยา favipiravir เปนยา prodrug ท่ีตองถูกเปลี่ยนให

เปนรูปแบบออกฤทธิ์ โดยขบวนการ phosphoribosylation 

ยาน้ีถูกนํามาใชรักษาไขหวัดใหญสายพันธุใหมเม่ือเดือน

กุมภาพันธปที่แลวในประเทศจีน และในปเดียวกันน้ันเอง 

ยา favipiravir ก็ถูกนํามาใชในการรักษาการติดเชื้อไวรัส 

SARS-CoV-2 ณ ศูนยกลางของการระบาดใหญในเมืองอูฮ่ัน 

ยาน้ียังไดรับการอนุมัติจากองคการควบคุมยาแหงอินเดีย

สําหรับการติดเช้ือ COVID-19 ท่ีไมรุนแรงในอินเดียในเดือน

มิถุนายน พ.ศ. 2563 และไดรับการอนุมัติสําหรับใชในกรณี

ฉุกเฉินในอิตาลีในภาวะการระบาดท่ีแพรกระจายไปในยุโรป 

และตอมาไดรับการอนุมัติใชในอีกหลายประเทศ ไดแก 

ยูเครน ญี่ปุน อุซเบกิสถาน คาซัคสถาน รัสเซีย อียิปต       

บังคลาเทศ และตุรกี รวมถึงประเทศไทยดวย14 

Lopinavir/Ritonavir 

ยาสูตรผสมระหวาง lopinavir และ ritonavir น้ีใชเปน

ยาตานไวรัส Human Immunodeficiency Virus (HIV) ตัวยา 

lopinavir ออกฤทธิ์ยับยั้งเอนไซม HIV-1 protease ไดอยาง

มีประสิทธิภาพแตดูดซึมไดไมดี นัก จึงใชเปนสูตรรวมกับ 

ritonavir ซ่ึงสามารถยับย้ังเอนไซม cytochrome P450 3A4 

จึงชวยระดับยา lopinavir ในเลือดได จากผลของยาทั้ง 

สองชนิดน้ีท่ียับยั้งเอนไซม chymotrypsin-like protease 

(3CLpro) ของไวรัส SARS-CoV และ MERS-CoV15 มีการศึกษา

ในประเทศอังกฤษท่ีทําการสุมเลือกผูปวยโรค COVID-19 

ในโรงพยาบาลจํานวน 1,616 ราย ใหรับยา lopinavir และ 

ritonavir และผูปวยอีก 3,424 ราย ไดรับการดูแลตามปกติ 

พบวาผูปวย 374 ราย (23%) ท่ีไดรับยา lopinavir/ritonavir 

และ 767 ราย (22%) ท่ีไมไดรับยาทั้งสองชนิดน้ีเสียชีวิต 
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ภายใน 28 วัน และยังไมพบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญ

ในเร่ืองของระยะเวลาการรักษาตัวในโรงพยาบาล16 

Sofosbuvir/Daclatasvir 

 ยา sofosbuvir และ daclatasvir เปนยาตานไวรัสท่ี

ออกฤทธิ์โดยตรงตอไวรัสตับอักเสบซี แตจากการศึกษา in 

silico พบวาเปนทางเลือกการรักษาท่ีนาสนใจสําหรับไวรัส 

SARS-CoV-2 และยังใหผลการศึกษาในหลอดทดลองท่ีดีกับ

เซลลมะเร็งตับ Huh-7 และเซลลมะเร็งปอด Calu-3 ท่ีติดเชื้อ 

SARS-Co-V17,18 นอกจากน้ี sofosbuvir ยังแสดงฤทธิ์ปองกัน

การติดเชื้อไวรัส SARS-CoV-2 ในสมองที่กอใหเกิดภาวะ 

แทรกซอนทางระบบประสาทท่ีเก่ียวของกับ COVID-19 อีกดวย19 

  Ebselen 

ยา ebselen ออกฤทธิ์ตานไวรัสไดหลายชนิดรวมถึง

ไวรัส HIV-1 ไวรัสตับอักเสบซี ไวรัสไขหวัดใหญสายพันธุเอ

และไวรัส Zika โดยออกฤทธ์ิตานเอนไซม protease (Mpro) 

จึงมีการนํามาศึกษาการปองกันการติดเชื้อไวรัส SARS-CoV-220 

และมีการศึกษาพบวายา ebselen มีประสิทธิภาพในการ

ลดความรุนแรงจากภาวะขาดเลือดโดยการลดปริมาณสาร 

interleukin-6 (IL-6) จึงมีความเปนไปไดท่ีจะปกปองผูปวย

ท่ีติดเช้ือ SARS-CoV-2 จาการเกิดภาวะลิ่มเลือดอุดตันใน

หลอดเลือดดํา (Venous Thromboembolism: VTE)21,22 

  Arbidol (Umifenovir) 

ยา arbidol เปนตัวยับยั้งแบบออกฤทธ์ิกวางสําหรับ

ไวรัส Parainfluenza ไวรัสไขหวัดใหญสายพันธุเอและบี 

และไวรัสชนิดอ่ืนๆ เชน ไวรัสตับอักเสบซี โดยสําหรับผูใหญ

ใหยาทางการกินขนาด 200 มก. 3 คร้ังตอวัน ไมเกิน 10 วัน 

มีการศึกษาโดย Yang et al. พบวา arbidol สามารถปองกัน

การเขาจับของไวรัสกับโฮสตเซลล นอกจากน้ียังสามารถ

ยับย้ังการติดเชื้อไวรัส SARS-CoV-2 โดยรบกวนการปลดปลอย

อนุภาคไวรัสจาก intracellular vesicles ประสิทธิภาพในการ

ยับย้ังการติดเช้ือ SARS-CoV-2 ของยาน้ีอยูที่ระดับความ

เขมขนของยาในเลือกเทากับ 10-30 ไมโครโมลาร นอกจากน้ี 

arbidol มีบทบาทในการปองกันบุคลากรทางการแพทย พบวา

อัตราการติดเชื้อของบุคลากรทางการแพทยในกลุมท่ีไดรับยา 

arbidol นอยกวากลุมที่ไมไดรับยาน้ีอยางมีนัยสําคัญ23 โดย 

arbidol ยังสามารถกระตุนเซลลภุมิคุมกันใหสราง interferon 

ดังน้ันจึงมีผลเสริมฤทธิ์ตาน Coronavirus เม่ือใหรวมกับ 

interferon24 

  Protease Inhibitor 

เอนไซม protease มีหนาท่ีในการยอยโปรตีน เชน 

polypeptide ซ่ึงเปนกระบวนการที่จําเปนสําหรับการเพ่ิม

จํานวนของไวรัสภายในโฮสตเซลล จึงเปนเปาหมายท่ีสําคัญ

หน่ึงในการคิดคนยาใหมเพ่ือตานไวรัสกอโรค COVID-19 

ตัวอยางยาท่ีนาสนใจในกลุมน้ี เชน ยา lopinavir และยา 

ritonavir ท่ีใชกับผูมีภาวะภูมิคุมกันบกพรองจากไวรัส HIV 

และยาน้ียังมีประสิทธิภาพในการรักษาการติดเชื้อไวรัส 

MERS จึงมีการนํายา lopinavir และ ritonavir มาใชทดสอบ

รวมกันในการจัดการโรค COVID-1925 จากการศึกษาใน

หลอดทดลองพบวา lopinavir/ritonavir สามารถลดการ

เพ่ิมจํานวนของ Coronavirus ได26,27 และจากการศึกษา

แบบจําลองโมเลกุลกอนหนาน้ีรายงานวา lopinavir/ritonavir 

สามารถยับยั้ง 3CL1 pro-protease ของไวรัสกอโรค COVID-19 

ไดโดยเขาจับกรดอะมิโนท่ีตําแหนง Thr24, Thr26 และ 

Asn11928 

  Chloroquine  

ยา chloroquine เปนยาใชเพ่ือปองกันและรักษา

โรคมาลาเรีย เดิมสกัดไดจากเปลือกตน cinchona แตปจจุบัน

สังเคราะหข้ึนจากสาร quinine นอกจาก chloroquine ยังมี 

hydroxychloroquine ซ่ึงเปนสารอนุพันธุที่ไดจากการเติม

หมู hydroxy เขาไป29 ยาน้ีมีกลไกการออกฤทธิ์ตอ SAR-CoV-2 

โดยการเพ่ิม pH ของ organelles ภายในเซลลที่ตองการ pH ตํ่า

ในการทําหนาท่ี เชน lysosome หรือ endosome ซ่ึงเปน

กระบวนการหน่ึงของ endocytosis ท่ีจะนําไวรัสเขาสูเซลลโฮสต 

ยา chloroquine ท่ีความเขมขน 100 ไมโครโมลาร สามารถเพ่ิม
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ความเปนดางภายใน lysosome จาก pH 4.5 ไดถึง 6.530 

นอกจากน้ี ยาทั้งสองชนิดยังจับกับ ganglioside และ sialic 

acid จึงขัดขวางการเขาจับของโปรตีน spike ของไวรัสกับ 

ACE2 receptor ของเซลลเปาหมาย ซ่ึงเปนกระบวนการสําคัญ

ในการเขาสูเซลลของไวรัส31 

สําหรับการศึกษาทางคลินิกเก่ียวกับประสิทธิภาพของ 

chloroquine เร่ิมตนในผูปวยโรค COVID-19 จากประเทศจีน

ในเดือนกุมภาพันธ 2563 โดยมีรายงานวาการให chloroquine 

phosphate ในผูปวยกวา 100 ราย สามารถลดระยะเวลาของ

การเจ็บปวย และฟนฟูสภาวะปอดบวมไดอยางมีนัยสําคัญ32 

ตอมามีการศึกษากับกลุมผูปวยโรค COVID-19 จํานวน 36 ราย

ในประเทศฝร่ังเศส โดยการให hydroxychloroquine 600 

มก./วัน ติดตอกัน 10 วัน เทียบกับกลุมควบคุม พบวาจํานวน

ผูปวยกลุมท่ีไดรับยา เม่ือตรวจผล nasopharyngeal swab 

ดวยวิธี RT-PCR ใหผลเปนลบในวันที่ 6 ของการศึกษาซ่ึง

แตกตางอยางมีนัยสําคัญกับกลุมควบคุม นอกจากน้ี ยังพบวา

การให azithromycin รวมกับ  hydroxychloroquine ยัง

ชวยลดอัตราการตรวจพบเชื้อไดตั้งแตวันท่ี 3 ของการศึกษา

อีกดวย33 นอกจากน้ี ยังมีการศึกษาจากประเทศเกาหลีใต ท่ี

ตรวจสอบประสิทธิผลของการปองกันโรคภายหลังการสัมผัส

หลังจากไดรับเชื้อ COVID-19 โดยใช hydroxychloroquine 

(400 มก. ทุกวันจนถึง 14 วัน) กับบุคคลากรทางการแพทย 

22 ราย และผูปวย 189 ราย พบผลตรวจ COVID-19 ดวย

วิธี RT-PCR ใหผลเปนลบอยางมีนัยสําคัญในโรงพยาบาล34 

  Ivermectin 

Ivermectin เปนยาตานปรสิตแบบออกฤทธิ์กวางท่ี

ไดมาจากเชื้อแบคทีเรีย Streptomyces avermitilis จัดอยูใน

กลุม macrocyclic lactone มีโครงสรางคลาย macrolides 

ยาน้ีเร่ิมใชอยางแพรหลายเปนยารักษาโรคพยาธิในสัตว 

และมีเพียงไมก่ีตํารับที่ใชในมนุษยสําหรับรักษาการติดเชื้อ

พยาธิเสนดายในบางประเทศ โดยออกฤทธิ์ผาน gamma- 

aminobutyric acid (GABA) ซ่ึงเปนสารยับยั้งการทํางาน

ของระบบประสาททําใหพยาธิเปนอัมพาต ไมสามารถขยับได

และถูกกําจัดออกจากรางกายในท่ีสุด ยาน้ีมีประสิทธิภาพ

ในการยับย้ังการติดเช้ือไวรัสบางชนิด เชน ไวรัส HIV-1 มี

รายงานระบุวา ivermectin สามารถยับย้ังการจับระหวาง

เอนไซม integrase ของเช้ือไวรัส HIV-1 และ heterodimer 

ของ importin (IMP) α/β1 ท่ีรับผิดชอบการนําเอนไซม 

integrase เขาสูนิวเคลียส จึงยับย้ังการขนสง integrase 

และยับยั้งการเพ่ิมจํานวนของไวรัส HIV-1 ได35 ในป พ.ศ. 

2557-2560 ไดมีการศึกษาทางคลินิกระยะท่ี 3 ในประเทศไทย 

เพ่ือศึกษาผลของ ivermectin ในการตานการติดเช้ือไวรัส

เดงก่ี (Dengue virus) ท่ีกอโรคไขเลือดออก พบวาการให

ยาน้ี โดยการกินคร้ังเดียวตอวันสงผลใหระดับโปรตีน NS1 

ของไวรัสในซีร่ัมลดลงอยางมีนัยสําคัญ แตไมพบผลลด

ปริมาณไวรัส36 นอกจากน้ี importin (IMP) α/β1 ยังมีบทบาท

ในการขนสงโปรตีน nucleocapsid ของไวรัส SARS-CoV ซ่ึง

มีผลตอการแบงตัวของเซลลโฮสต37 เม่ือเร็วๆ น้ีมีรายงานวา 

ivermectin ท่ีความเขมขน 5 ไมโครโมลาร มีผลลดปริมาณ 

RNA ของไวรัส SARS-CoV-2 สายพันธุ Australia/VIC01/ 

2020 ในเซลล Vero/hSLAM ได38 และในอารเจนตินามี

งานวิจัยท่ีคัดเลือกผูปวยโรค COVID-19 45 ราย โดย 30 ราย 

ไดรับ ivermectin ทางการกินขนาด 0.6 มก./กก./วัน เปน

เวลา 5 วัน และอีก 15 ราย เปนกลุมควบคุม การศึกษาน้ี        

ไมพบความแตกตางในการลดปริมาณไวรัสระหวางกลุม  

แตพบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญในผูปวยท่ีมีระดับ 

ivermectin ในพลาสมาเฉลี่ยสูงเทียบกับกลุมควบคุมท่ี

ไมไดรับการรักษา โดยระดับความเขมขนของยา ivermectin 

ในพลาสมาเฉล่ียมีความสัมพันธกับอัตราการสลายตัวของ

ไวรัส39 อยางไรก็ตาม หนวยงานที่เก่ียวของกับการควบคุม

โรคอย าง Centers for Disease Control and Prevention 

(CDC) หรือองคการอนามัยโลก (WHO) ยังยืนยันท่ีจะไม

อนุมัติใช ivermectin สําหรับการรักษาผูปวยโรค COVID-19 
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  Teicoplanin 

ยา teicoplanin เปนยาปฏิชีวนะในกลุมไกลโคเปปไทด

คลายกับยา vancomycin โดยออกฤทธิ์ไดดีตอแบคทีเรีย

แกรมบวก เชน Staphylococci ยาน้ียังมีประสิทธิภาพใน

การตอตานไวรัสหลายชนิด รวมถึง SARS-CoV MERS-CoV 

flavivirus HIV ebola และไวรัสไขหวัดใหญ40 จากผลใน

หลอดทดลองแสดงใหเห็นวา ยาน้ีมีผลยับยั้งวงจรการเพ่ิม

จํานวนของไวรัสในระยะเร่ิมตนและมีคา IC50 ตอเช้ือ SAR-

CoV-2 เพียง 1.66 ไมโครโมลาร โดยออกฤทธิ์ขัดขวางการ

ลดลงของคา pH ท่ีสงผลตอการตัดโปรตีน spike ของไวรัส

ใน endosome41 Caccarelli และคณะไดทําการศึกษาผล 

ของ teicoplanin ในผูปวย COVID-19 ข้ันวิกฤต 55 ราย ในอิตาลี 

34 ราย ไดรับ teicoplanin 6 มก./กก. ทุก 24 ช่ัวโมง และอีก 

21 ราย ที่ไมไดรับยาน้ี จัดเปนกลุมควบคุม ในการศึกษาน้ีถึงแม

กลุมที่ไดรับยา teicoplanin (35.2%) จะมีอัตราการเสียชีวิต

นอยกวากลุมควบคุม (42.8%) และผูปวยกลุมท่ีไดรับยาน้ีมี

อัตราการกําจัดไวรัสในเลือด (64.7%) ท่ีสูงกวากลุมควบคุม 

(57.1%) ในวันท่ี 14 แตไมพบความแตกตางอยางมีนัยสําคัญ

ทางสถิติระหวางผูปวยท้ังสองกลุม42 รวมถึงระยะเวลาท่ีอยูใน 

หอผูปวย ICU ท่ีไมแตกตางกันท้ังสองกลุม ซ่ึงขอจํากัดของการ 

ศึกษาน้ีคือจํานวนของกลุมประชากรท่ีเปนกลุมเล็ก และสภาวะ

ของผูปวยท่ีอยูในข้ันวิกฤตจึงจําเปนตองมีศึกษาเพ่ิมเติมตอไป 

 
รูปท่ี 1 วงจรชีวิตของไวรัส SARS-CoV-2 และยาท่ีออกฤทธิ์ในตําแหนงตางๆ 

 

 

 

 

 

ดูรูปภาพผานระบบสมาชิก 
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2)  ยาท่ีสงผลทางออมโดยการชวยลด

ความรุนแรงหรือผลกระทบจากการติดเช้ือ

ไวรัส SARS-CoV-2  

ยาที่มีผลลดความรุนแรงหรือผลกระทบจากการติดเชื้อ

ไวรัส SARS-CoV-2 เชน การตอบสนองของภูมิคุมกันท่ีเพ่ิมขึ้น

กวาปกติและการสราง cytokine มากเกินปกติ (cytokine storm) 

ซ่ึงนําไปสูโรคแทรกซอนที่รุนแรง เชน โรคล่ิมเลือดอุดตัน 

และกลุมอาการหายใจลําบากเฉียบพลัน (ARDS) 

  Interferons 

สารในกลุม interferons (IFN) เปนโปรตีนในกลุม 

cytokines ท่ีเซลลสรางข้ึนเพ่ือตอบสนองตอส่ิงแปลกปลอม

รวมถึงการติดเช้ือไวรัสดวย จึงเปนสารอีกกลุมหน่ึงท่ีไดรับ

ความสนใจในการศึกษาความเปนไปได เพ่ือใชรักษาอาการ

จากการติดไวรัส SARS-CoV-2 โดยในบรรดา interferons ที่มี

อยูหลายกลุมน้ัน เปนท่ีรูกันวา interferon-α มีฤทธิ์ตานไวรัส 

และมีการนํามาใช เพ่ือรักษาโรคตับอักเสบ มีรายงานวาใน

ผูปวย SARS-CoV และ MERS พบวาการทํางานของ Type I 

IFN ลดลงเปนอยางมาก เม่ือให exogenous Type I IFN 

สามารถลดความรุนแรงของอาการของโรคได จากการศึกษา

ระบุวา IFN-β มีประสิทธิภาพมากกวา IFN-α ในการยับย้ัง

เชื้อ Coronavirus นอกจากน้ี IFNβ1b และ IFNβ1a แสดง

ใหเห็นฤทธิ์ยับย้ัง MERS-CoV และ SARS-CoV ท่ีดีมาก43,44 

สําหรับการทดสอบในผูปวยโรค COVID-19 มีการศึกษาของ 

Alavi Darazam และคณะในป พ.ศ. 2564 โดยแบงกลุม

ผูปวย 60 ราย ออกเปน 3 กลุม คือกลุมควบคุม กลุมที่ไดรับ 

IFNβ1a โดยการฉีดเขาใตผิวหนัง 12,000 IU ในวันที่ 1, 3 

และ 6 และกลุมท่ีไดรับ IFNβ1b โดยการฉีดเขาใตผิวหนัง 

8,000,000 IU ในวันท่ี 1, 3 และ 6 ในระหวางการศึกษาน้ีทุกคน

ไดรับ hydroxychloroquine 400 มก. คร้ังเดียวในวันแรก 

และไดรับ Lopinavir/Ritonavir (400 มก./100 มก.) 2 คร้ัง

ตอวันเปนเวลาติดตอกัน 10 วัน ผลการศึกษาพบวาผูปวย 

          

กลุมท่ีไดรับ IFNβ1a มี Time To Clinical Improvement 

(TTCI) นอยกวากลุมควบคุมอยางมีนัยสําคัญ ในขณะท่ีกลุม

ท่ีไดรับ IFNβ1b ใหผลไมตางจากกลุมควบคุม เม่ือเปรียบ 

เทียบอัตราการเสียชีวิต พบวากลุมท่ีไดรับ IFNβ1a (20%) 

และกลุมที่ไดรับ IFNβ1b (30%) มีอัตราการเสียชีวิตนอยกวา

กลุมควบคุม (45%)45 อยางไรก็ตาม มีการศึกษาในกลุม

ประชากรขนาดใหญในโรงพยาบาล 405 แหงใน 30 ประเทศ

กับผูปวย COVID-19 11,330 รายในชวง  22 มีนาคม-4 ตุลาคม 

พ.ศ. 2563 ในจํานวนน้ี 2,750 ราย ไดรับ remdesivir ทาง

หลอดเลือดดํา 200 มก. ในวันเร่ิมตนและ 100 มก. วันที่ 1-9 

สวนอีก 954 ราย ไดรับยากิน hydroxychloroquine sulfate 

200 มก. 4 เม็ด ท่ีชั่วโมงที่ 0, 6 และต้ังแตช่ัวโมงที่ 12 

ไดรับยา 2 เม็ด วันละ 2 คร้ัง เปนเวลา 10 วัน สําหรับผูปวย

อีก 1,411 ราย ไดรับยากิน lopinavir 200 มก. 2 เม็ด วันละ  

2 คร้ัง เปนเวลา 4 วัน และ 2,063 ราย ไดรับ IFNβ1a 44 

มคก. โดยการฉีดเชาใตผิวหนัง 3 คร้ังในชวงระหวาง 6 วันแรก 

หรือใหทางหลอดเลือดดํา 10 มคก. วันละคร้ังเปนเวลา 6 วัน 

ซ่ึงมี 651 ราย ท่ีไดรับ IFN รวมกับ lopinavir และกลุม

ควบคุมจํานวน 4,088 ราย ท่ีไมไดรับยาทดลอง ผลการ 

ศึกษาแสดงใหเห็นวาไมมียาตัวใดท่ีลดอัตราการตายหรือ

ระยะเวลาการรักษาในโรงพยาบาลได เม่ือเทียบผลระหวาง

แตละกลุม46 

สําหรับ IFN-α น้ัน ถึงแมจะแนะนําใหใชการรักษาโรค 

COVID-19 รวมกับยาตานไวรัสอ่ืนในประเทศจีน47 แตก็ยังมี

การทดลองทางคลินิกรวมถึงการศึกษาอ่ืนๆ เพ่ือประเมิน

ประสิทธิภาพของ IFN-α รวมกับยาตานไวรัสตัวอ่ืนท่ียังคง

มีความแตกตางกันในผลของแตละการทดสอบ เชน การศึกษา

ของ Bao และคณะท่ีทดลองใหยารวมสามชนิด คือ inhalable 

IFN α-2b (5 million U) วันละ 2 คร้ัง รวมกับยาเม็ด lopinavir 

(500 มก.) วันละ 2 คร้ัง และยาเม็ด umifenovir (200  มก.)  

วันละสามแกผูปวยโรค COVID-19 ในระยะ moderate แตไม

พบความแตกตางระหวางกลุมที่ไดรับยารวมและกลุมควบคุม48
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  Melatonin 

melatonin ซ่ึงเปนฮอรโมนหลักท่ีหลั่งโดยตอมไพเนียล 

สารน้ีมีคุณสมบัติตางๆ เชน ตานอนุมูลอิสระ ตานการอักเสบ 

ตานสารกระตุนการนอนหลับ และควบคุมภูมิคุมกัน จึงมี

บทบาทสําคัญทางเภสัชวิทยา และพยาธิสภาพในคน และมี

ประสิทธิภาพในการบําบัดอาการนอนไมหลับ โรคหัวใจและ

หลอดเลือด โรคตา และโรคอ่ืนๆ จากคุณสมบัติในการกําจัด

อนุมูลอิสระและการกระตุนเอนไซมตานอนุมูลอิสระ เชน 

glutathione peroxidase (GSH) และ superoxide dismutase 

(SOD) ซ่ึงชวยปองกันความเสียหายจากการเกิด oxidation 

ของเซลลไดอยางมีนัยสําคัญ จึงนํามาสูผลของการให  

melatonin ในผูปวย COVID-19 Ramlall และคณะไดทํา 

การศึกษาแบบ retrospective ในผูปวยที่ใสทอชวยหายใจ

ท่ีติดเชื้อ COVID-19 จํานวน 791 ราย พบวาผูปวยท่ีไดรับ 

melatonin มีความเส่ียงตอการเสียชีวิตลดลงอยางเห็น      

ไดชัด49 นอกจากน้ี ในผลการศึกษาที่เพ่ิมจํานวนอาสาสมัคร

เปน 26,799 คน ในทะเบียนผูปวยโควิด-19 พบวาการให 

melatonin เสริมสามารถลดความเสี่ยงในการตรวจหาเชื้อ 

SAR-CoV-2 ดวยวิธี RT-PCR ไดถึง 28% โดยเฉพาะในกลุม

ชาวอเมริกันผิวสีการให melatonin มีผลลดอัตราการตรวจ

พบเช้ือน้ีไดถึง 52%50 สําหรับกลไกการออกฤทธ์ิน้ันยังไม

ทราบแนชัด แตคาดวาเน่ืองจากกลไกของ melatonin น้ัน

สามารถกระตุนการแสดงออก silent information regulator 

1 (Sirt1) ซ่ึงสามารถลดการสราง proinflammatory nuclear 

factor kappa B (NF-kappaB) transcription factor นอก 

จากน้ี Sirt1 ยังมีผลไปกระตุนการแสดงออกของ ACE2 ซ่ึง

เปนตัวรับบนเยื่อหุมเซลลสําหรับไวรัส SAR-CoV-2 อีกดวย51 

  Statins 

ยากลุม statins มีการนํามาใชรักษาผูปวยท่ีมีระดับ

คอเลสเตอรอลสูง เพ่ือลดโอกาสการเกิดหลอดเลือดหัวใจ    

อุดตันและเสนเลือดในสมองตีบ สําหรับการศึกษาผลของ 

statins กับโรค COVID-19 น้ัน มีงานวิจัยในกลุมผูปวยขนาดใหญ

ประมาณ 10,541 ราย โรงพยาบาล 104 แหง ในสหรัฐอเมริกา

ระหวางเดือนมกราคมถึงกันยายน พ.ศ. 2563 ผูปวยทุกราย

เขารับการรักษาในโรงพยาบาลดวยอาการจากโรค COVID-19 

และกอนเขารับการรักษาในโรงพยาบาล 42% เคยไดรับ statin 

เพ่ือควบคุมคอเลสเตอรอล โดย 7% รับประทาน statin 

เพียงอยางเดียวและ 35% รับประทานท้ัง statin และยาลด

ความดันโลหิต ในการศึกษาน้ีพบวาผูปวยที่ทานยา statins 

กอนเขารับการรักษาในโรงพยาบาลมีความเสี่ยงท่ีจะเสียชีวิต

ระหวางการรักษาในโรงพยาบาลลดลง 41% คณะผูวิจัยยัง

สรุปวาการใช statins น้ันเชื่อมโยงกับความเส่ียงท่ีลดลงในการ

เกิดอาการรุนแรงอันเปนผลมาจากการติดเชื้อ SARS-CoV-2 น้ี

ไดถึง 25%52 กลไกเฉพาะของยาในกลุมน้ีท่ีมีผลยับยั้ ง       

การติดเช้ือ SARS-CoV-2 อาจผานฤทธ์ิตานการอักเสบหรือ      

เม่ือเร็วๆ น้ีมีรายงานวายีน CH25H ซ่ึงมีรหัสสําหรับการสราง

เอนไซมดัดแปลงโครงสรางคอเลสเตอรอลจะถูกกระตุน 

การแสดงออกภายหลังการติดเช้ือ SARS-CoV-2 เอนไซมน้ี 

ทําใหเกิดการเปล่ียนแปลงคอเลสเตอรอลท่ีเรียกวา 25-

hydroxycholesterol ท่ีมีผลไปกระตุนเอนไซมอีกตัวหน่ึง

ท่ีเรียกวา acul-coenzyme A: chlolesterol acyltransferase 

(ACAT) ซ่ึงพบใน endoplasmic reticulum ของเซลลจากน้ัน 

ACAT จะทําหนาท่ีลดคอเลสเตอรอลท่ีเขาถึงไดบนเย่ือหุมเซลล 

ดวยกลไกน้ีเองจึงอาจมีผลตอตัวรับ ACE2 บนผิวเซลล ท่ี

จําเปนในการจับของโปรตีน spike ของไวรัส จึงสงผลยับย้ัง

การเขาสูเซลลปอดได53 ยากลุม statin ที่ใชกันอยูน้ีจึงไม

เพียงแตปลอดภัย แตยังอาจชวยปองกันการติดเช้ือไวรัส กอ

โรค COVID-19 ที่รุนแรงอีกดวย 

  N-Acetylcysteine 

N-acetylcysteine (NAC) ซ่ึงเปนสารต้ังตนของสาร

ตานอนุมูลอิสระกลูตาไธโอน ใชเปนยาละลายเสมหะในผูปวย

ท่ีมีเสมหะเหนียวขนจากโรคในระบบทางเดินหายใจ และ

รักษายาเกินขนาด acetaminophen มานานหลายทศวรรษ      

ในปจจุบัน NAC ถูกนํามาใชในทางคลินิก เพ่ือรักษาผูปวย        

ติดเชื้ อ ข้ันวิกฤต และล าสุดสําหรับผูปวย COVID-19 

Guthappa และคณะรายงานวา NAC อาจจับกับ Cys-145 

ซ่ึงเปน active site ของเอนไซม protease (Mpro) จึงอาจ
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ยับย้ังการทํางานของเอนไซม protease ซ่ึงเปนเอนไซมท่ีจําเปน

สําหรับการเพ่ิมจํานวนของไวรัส54 นอกจากน้ี NAC ยังมีผล

ยับย้ังการกระตุน Nuclear Factor kappa B (NF-kB) ซ่ึง

เก่ียวของกับการเพ่ิมจํานวนของไวรัสกลุม RNA และยังลด

การสราง cytokines ท่ีกอใหเกิดการอักเสบ เชน IL-8, CXCL10, 

CCL5 และ IL-6 จึงอาจมีผลลดอาการรุนแรงของโรค COVID-19 

จาก cytokine storm อีกดวย สําหรับการศึกษาในผูปวยโรค 

COVID-19 น้ัน มีการทดลองให NAC ในรูปแบบยากินและยา

ฉีดเขาหลอดเลือดดําในผูปวยบางราย พบวา NAC ชวยลด

การเกิดโรคปอดอักเสบและความรุนแรงของโรคได55,56 ซ่ึง

ขณะน้ีกําลังอยูในระหวางการศึกษาผลของ NAC ในกลุม

ประชากรขนาดใหญเพ่ิมเติม 

บทสรุป 

ถึงแมจะมีความพยายามในการนํายาท่ีผานการข้ึน

ทะเบียนแลวเหลาน้ีมาใชกับโรค COVID-19 ซ่ึงนาเปนวิธีการ

ท่ีเหมาะสมกับภาวะเรงดวนในการควบคุมการระบาดของโรค 

มียาหลายชนิดท่ีประสบความสําเร็จผานการคัดเลือกมาใชใหม 

และมียาหลายตัวท่ียังอยูระหวางการทดสอบ (ตารางที่ 2) 

แตยาบางชนิดก็ยังไมไดรับการรับรองจากหนวยงานท่ีเก่ียวของ

กับการกําหนดแนวทางการรักษาโรค COVID-19 ซ่ึงจําเปน

อยางยิ่งท่ีตองศึกษาและติดตามความคืบหนาอยางใกลชิด

กอนนํามาใชเพ่ือการรักษาในผูปวย 

                         ตารางท่ี 2 ยาจากการ Drug Repurposing ท่ีกําลังศึกษาฤทธิ์ตอโรค COVID-19 
 

ยาท่ีกําลังมีการศึกษาผลตอโรค COVID-19 

5-Alpha Reductase Inhibitors 

Spironolactone 

Sildenafil/Tadalafil 

Baricitinib 

Tofacitinib 

Corticosteroids 

Bromhexine 

Tocilizumab 

Sarilumab 
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บทคัดยอ  

โรคเบาหวานในหญิงต้ังครรภแบงออกเปน 2 ชนิดหลัก คือ โรคเบาหวานที่พบกอนการต้ังครรภ (pre-gestational diabetes) 

และโรคเบาหวานขณะต้ังครรภ (gestational diabetes) แนวทางการรักษาโรคเบาหวานในหญิงต้ังครรภ จากสมาคมโรคเบาหวาน

แหงสหรัฐอเมริกา (American Diabetes Association; ADA) ฉบับปรับปรุงป ค.ศ. 2021 และแนวทางเวชปฏิบัติสําหรับ

โรคเบาหวานของสมาคมโรคเบาหวานแหงประเทศไทย ฉบับปรับปรุงป พ.ศ. 2560 แนะนําใหผูปวยท่ีเปนโรคเบาหวานขณะ

ต้ังครรภปรับเปลี่ยนพฤติกรรม โดยการควบคุมอาหารอยางเหมาะสม เพ่ือควบคุมระดับนํ้าตาลในเลือดใหเปนไปตามเปาหมาย

การรักษา แตในรายที่ไมสามารถควบคุมระดับนํ้าตาลไดจากการปรับพฤติกรรมเพียงอยางเดียว อาจมีการใชยาลดระดับนํ้าตาล

ในเลือดรวมดวย โดยแนะนําใหใชยาฉีดอินซูลินเปนลําดับแรก ท้ังในผูปวยโรคเบาหวานท่ีพบกอนการต้ังครรภและผูปวยท่ีเปน

โรคเบาหวานขณะต้ังครรภ เน่ืองจากยาลดระดับนํ้าตาลในเลือดชนิดรับประทาน (oral antidiabetic drugs) สามารถผานเขารก

และอาจทําใหเกิดผลขางเคียงตอเด็กทารกไดมากกวาการใชยาฉีดอินซูลิน อยางไรก็ตามอาจพิจารณาใชยาลดระดับนํ้าตาลในเลือด

ชนิดรับประทาน ไดแก metformin และ glibenclamide (กลุม sulfonylureas) รวมกับยาฉีดอินซูลินในกรณีท่ีจําเปน 

ยกตัวอยางเชน ในผูปวยโรคเบาหวานขณะตั้งครรภรายท่ียาฉีดอินซูลินขนาดยาสูงเพียงอยางเดียวไมสามารถควบคุมระดับ

นํ้าตาลในเลือดได นอกจากน้ียังมีการแนะนําใหใช aspirin ขนาด 100-162 มิลลิกรัมตอวัน ภายใน 6 สัปดาหแรกของการ

ต้ังครรภเพ่ือปองกันการเกิดภาวะครรภเปนพิษ ท้ังน้ีผูปวยโรคเบาหวานขณะตั้งครรภควรไดรับการติดตามระดับนํ้าตาลในเลือด

อยูเปนประจําหลังคลอดบุตรแลว โดยคร้ังแรกตองติดตามหลังจากคลอดบุตรในสัปดาหท่ี 4-12 และควรปรับเปล่ียนพฤติกรรม

เพ่ือควบคุมระดับนํ้าตาลในเลือด เน่ืองจากมีความเสี่ยงสูงตอการเกิดโรคเบาหวานชนิดท่ี 2 ในอนาคต 

คําสําคัญ 

โรคเบาหวานในหญิงต้ังครรภ, แนวทางการรักษาโรคเบาหวาน, ยาลดระดับนํ้าตาลในเลือด, อินซูลิน 
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วัตถุประสงคเชิงพฤติกรรม 

หลังจากอานบทความเสร็จสิ้นแลว ผูอานมีความ 

สามารถดังน้ี 
1. อธิบายปจจัยเสี่ยงและพยาธิสรีรวิทยาของโรคเบาหวาน

ในหญิงตั้งครรภ 

2. อธิบายการตรวจวินิจฉัยโรคและการตรวจคัดกรอง 

โรคเบาหวานในหญิงต้ังครรภ 

3. อธิบายเปาหมายการรักษา แนวทางการรักษาดวยยา

ลดระดับนํ้าตาลในเลือด และการปรับเปลี่ยนพฤติกรรม

สําหรับผูปวยโรคเบาหวานในหญิงตั้งครรภ 

บทนํา 

ในปจจุบันโรคเบาหวานท่ีพบในหญิงต้ังครรภมีแนวโนม

การเกิดโรคที่สูงข้ึน รวมท้ังกอใหเกิดผลกระทบและอันตราย

ตอท้ังมารดาและทารกเปนอยางมาก ไมวาจะเปนผลกระทบ

ขณะต้ังครรภ ไดแก ภาวะความดันโลหิตสูงขณะตั้งครรภ 

(pregnancy induced hypertension) ภาวะนํ้าครํ่ามาก 

(polyhydramnios) การคลอดยาก (dystocia) และการตกเลือด

หลังคลอด (postpartum hemorrhage) หรือเปนผลกระทบ

โดยตรงท่ีเกิดข้ึนตอทารกในครรภและทารกแรกเกิด เชน 

ภาวะนํ้าตาลในเลือดตํ่าขณะแรกเกิด ทารกพิการแตกําเนิด 

(congenital malformation) ภาวะทารกตายคลอด (stillbirth) 

เปนตน1 ดังน้ัน การท่ีผูปวยมีความรูท่ีถูกตองกอนการต้ังครรภ

และไดรับการดูแลรักษาขณะตั้งครรภอยางเหมาะสม จึง

สามารถชวยลดความรุนแรงจากภาวะแทรกซอนตางๆ ท่ี

อาจเกิดข้ึนตอมารดาและทารกท้ังขณะต้ังครรภและระยะ

หลังคลอดได 

โรคเบาหวานท่ีพบในหญิงตั้งครรภสามารถแบงออกเปน 

2 ชนิด คือ โรคเบาหวานที่พบกอนการตั้งครรภ (pre-gestational 

diabetes) และโรคเบาหวานขณะตั้งครรภ (gestational 

diabetes)2 โดยทั้งสองชนิดมีรายละเอียดการรักษาท่ี       

แตกตางกันเล็กนอย โรคเบาหวานที่พบกอนการตั้งครรภ 

หมายถึง ผูปวยเบาหวานชนิดท่ี 1 หรือ ชนิดท่ี 2 ท่ีมีการ

ตั้งครรภเกิดขึ้น ผูปวยกลุมน้ีควรควบคุมระดับนํ้าตาลในเลือด

ใหดีและปรึกษาแพทย เพ่ือวางแผนรวมกันกอนการต้ังครรภ 

สวนโรคเบาหวานขณะต้ังครรภ หมายถึง ผูปวยท่ีไดรับการ

วินิจฉัยคร้ังแรกในขณะต้ังครรภและมีโอกาสพัฒนาเปน

โรคเบาหวานชนิดท่ี 2 ซ่ึงโรคเบาหวานประเภทน้ีจัดเปน

ภาวะแทรกซอนที่พบเปนสวนใหญในหญิงตั้งครรภ จึงตอง

พิจารณาถึงปจจัยเสี่ยงในแตละรายรวมกับการควบคุม

อาหารและออกกําลังอยางเหมาะสม เพ่ือชวยใหต้ังครรภได

อยางปลอดภัย3 

ความชุกของโรคเบาหวานในหญิงตั้งครรภ         

ท่ัวโลกและประเทศไทย 

ผูปวยเบาหวานทั่วโลกมีจํานวนมากในปจจุบันและมี

แนวโนมท่ีเพ่ิมสูงข้ึนในอนาคต4 จากสถิติพบวา ในป พ.ศ. 2562 

ประชากรท่ัวโลกมีความชุกของโรคเบาหวานที่รอยละ 9.3 

หรือประมาณ 463 ลานราย โดยพบวาเปนเพศหญิงประมาณ 

223 ลานราย5 เม่ือพิจารณาจํานวนผูปวยโรคเบาหวานใน

หญิงต้ังครรภ อางอิงขอมูลจากสหพันธเบาหวานนานาชาติ 

(International Diabetes Federation) ในป พ.ศ. 2560 

พบผูปวยโรคเบาหวานในหญิงตั้งครรภรอยละ 16.8 จาก

สัดสวนดังกลาวสามารถจําแนกเปนโรคเบาหวานที่พบกอน

การต้ังครรภรอยละ 13.6 และโรคเบาหวานท่ีเกิดขึ้นขณะ

ตั้งครรภมากถึงรอยละ 86.46 นอกจากน้ีพบความชุกของ

โรคสูงสุดในเอเชียตะวันออกเฉียงใตที่รอยละ 24.2 และพบ

นอยท่ีสุดในแอฟริกาที่รอยละ 10.57 สวนในประเทศไทยพบ

โรคเบาหวานในหญิงต้ังครรภรอยละ 2.32 ในป พ.ศ. 2554 

และเพ่ิมเปนรอยละ 2.60 ในป พ.ศ. 25558 

ปจจัยเส่ียงของโรคเบาหวานขณะตั้งครรภ 

โรคเบาหวานขณะตั้งครรภสามารถเกิดขึ้นไดในหญิง

ตั้งครรภทุกรายท่ีไมมีประวัติเปนโรคเบาหวานมากอน โดย

พบมากในการต้ังครรภชวงไตรมาสท่ี 29 และหากไมไดรับ

การดูแลรักษาที่เหมาะสมก็อาจเกิดภาวะแทรกซอนตอมารดา
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และทารก ท้ังน้ีพบวาหญิงที่มีปจจัยเสี่ยงรวมดวยจะมีโอกาส

เกิดโรคเบาหวานขณะตั้งครรภสูงกวาหญิงท่ีไมมีปจจัยเส่ียง 

ดังน้ันในหญิงท่ีมีความเส่ียงจึงแนะนําใหตรวจคัดกรองตั้งแต

การฝากครรภคร้ังแรก เพ่ือทําการรักษาและลดโอกาสการ

เปนโรคเบาหวานในอนาคต ปจจัยเสี่ยงของโรคเบาหวาน

ขณะต้ังครรภมีดังน้ี10  

1. เพศหญิงอายุมากกวา 25 ป 

2.  ผูท่ีมีเช้ือสายเอเชีย เชื้อสายละตินอเมริกา ชนพ้ืนเมือง 

    ชาวอเมริกัน หรือชาวอเมริกันเชื้อสายแอฟริกา 

3.  ผูปวยที่เปนโรคอวนหรือมีดัชนีมวลกายมากกวา 30 

     กิโลกรัมตอตารางเมตร 

4.  ผูท่ีมีประวัติเปนโรคเบาหวานท่ีเกิดขึ้นขณะตั้งครรภ

คร้ังกอน 

5.   ผูท่ีมีประวัติคลอดทารกนํ้าหนักมากกวา 4,000 กรัม 

6.  ผูท่ีมีประวัติการแทงโดยไมตั้งใจ หรือทารกในครรภ

เสียชีวิตโดยไมทราบสาเหตุ  

7.  ผูท่ีตรวจพบนํ้าตาลในปสสาวะขณะตั้งครรภปจจุบัน 

8.  ผูท่ีมีประวัติครอบครัว ซ่ึงญาติสายตรงเปนโรคเบาหวาน 

9.  ผูปวยที่มีกลุมอาการผิดปกติทางเมแทบอลิก (metabolic 

syndrome) เชน ความดันโลหิตสูงชนิดไมทราบสาเหตุ

แนชัด (essential hypertension) ความดันโลหิตสูงใน

สตรีมีครรภ ไขมันในเลือดสูง เปนตน 

10. ผูปวยที่มีภาวะถุงนํ้ารังไขหลายใบ (polycystic ovary 

syndrome; PCOS)  

พยาธิสรีรวิทยาของโรคเบาหวานในหญิง

ตั้งครรภ 

โรคเบาหวานท่ีพบกอนการต้ังครรภ            

(pre-gestational diabetes) 

โรคเบาหวานชนิดที่ 1 เกิดจากเซลลตับออนถูกทําลาย 

จึงทําใหผูปวยขาดอินซูลินต้ังแตเด็ก สวนโรคเบาหวานชนิดที่ 2 

เกิดจากภาวะดื้อตออินซูลิน (insulin resistance) ซ่ึงพบ

เปนสวนใหญ  โดยพบวาภาวะดื้อตออินซูลินในผูปวย

เบาหวานชนิดท่ี 2 จะเพ่ิมมากข้ึนในชวงระหวางการต้ังครรภ

ประมาณสัปดาหท่ี 16 ทั้งน้ี ผูปวยท่ีมีการทํางานของตับออน

ปกติจะมีการตอบสนองของการหล่ังอินซูลินที่เพียงพอตอ

ภาวะด้ือตออินซูลินท่ีเกิดขึ้นระหวางการตั้งครรภ แตในผูปวย

ท่ีมีโรคประจําตัวเปนโรคเบาหวานชนิดท่ี 1 และ 2 จะไม

สามารถปรับตัวเพ่ือตอบสนองตอภาวะดังกลาวได ดังน้ัน      

สิ่งสําคัญในกลุมผูปวยเบาหวานท่ีพบกอนการตั้งครรภ คือ 

ตองไดรับการดูแลรักษาอยางใกลชิดและปรับขนาดยาฉีด

อินซูลินที่เหมาะสม เพ่ือควบคุมระดับนํ้าตาลในเลือดตลอด

ชวงตั้งครรภ3 

โรคเบาหวานขณะต้ังครรภ                 

(gestational diabetes)  

ในชวงต้ังครรภผูหญิงจะมีความตองการพลังงาน

มากกวาปกติเพ่ือท่ีจะนําไปสรางเน้ือเยื่อของรางกายและ

การเจริญเติบโตของทารก ทําใหรางกายมีการเปลี่ยนแปลง

กระบวนการเมแทบอลิซึม โดยไตรมาสท่ี 1 ฮอรโมนเอสโตรเจน 

(estrogen) และโปรเจสเตอโรน (progesterone) จากรกท่ี

สูงขึ้น จะกระตุนใหเซลลเบตาในตับออนหล่ังอินซูลินมากขึ้น 

ทําใหระดับนํ้าตาลในเลือดตํ่าลง แตเม่ือเขาสูไตรมาสท่ี 2 

และ 3 รกจะมีการผลิตฮอรโมนท่ีมีฤทธ์ิตานอินซูลินเขาสู

กระแสเลือด ไดแก ฮิวแมนพลาเซนทอลแลคโตเจน (human 

placental lactogen) โปรแลคติน (prolactin) เอนไซม

อินซูลิเนส (insulinase) และคอรติซอล (cortisol) เพ่ิมข้ึน 

โดยเฉพาะฮอรโมนฮิวแมนพลาเซนทอลแลคโตเจนจะเพ่ิม

ปริมาณมากข้ึนตามอายุครรภและเพ่ิมสูงสุดในชวงไตรมาสที่ 3 

ฮอรโมนดังกลาวทําใหความไวตออินซูลิน (insulin sensitivity) 

ลดลง จึงเกิดภาวะด้ือตออินซูลินขึ้น โดยการตั้งครรภปกติ

รางกายจะตอบสนองโดยหล่ังอินซูลินออกมามากข้ึนเพ่ือ

รักษาระดับนํ้าตาลในเลือดใหปกติ ซ่ึงภาวะดื้อตออินซูลิน

จะหายไปหลังคลอด แตในผูปวยโรคเบาหวานที่เกิดข้ึนขณะ

ตั้งครรภพบวาการเปลี่ยนแปลงกระบวนการเมแทบอลิซึม

ดังกลาวเกิดรวมกับความผิดปกติของเซลลเบตาในตับออน  

ทําใหมีการหล่ังอินซูลินนอยลง สงผลใหระดับนํ้าตาลในเลือด
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ของผูปวยสูงมากขึ้นโดยเฉพาะหลังรับประทานอาหาร7,8 

(รูปท่ี 1) ทั้ง น้ีระดับนํ้าตาลในเลือดที่ สูงขึ้นจะสามารถ

สงผานทางรกได ทําใหทารกในครรภเพ่ิมการเจริญเติบโตของ

เซลลและมีการสะสมของไขมันบริเวณลําตัวและไหล จึงทําให 

ทารกมีนํ้าหนักตัวมาก นอกจากน้ีภาวะด้ือตออินซูลินจะเปน

แบบเร้ือรังไปจนถึงหลังคลอด ทําใหผูปวยมีโอกาสพัฒนาเปน

โรคเบาหวานชนิดท่ี 2 หรือกลับมาเปนโรคเบาหวานท่ีเกิดขึ้น

ขณะตั้งครรภซํ้าไดในการต้ังครรภคร้ังถัดไป7,8

 
 

รูปท่ี 1 การเปลี่ยนแปลงของเซลลเบตาในตับออน ระดับอินซูลินในเลือด ระดับกลูโคสในเลือด และความไวตออินซูลินท่ีเน้ือเยื่อ

เปาหมาย ในชวงกอนการต้ังครรภ ระหวางการต้ังครรภ และภายหลังการตั้งครรภ โดยเปรียบเทียบการเปลี่ยนแปลง

จากภาวะปกติระหวางการต้ังครรภปกติและโรคเบาหวานขณะตั้งครรภ 

 

การตรวจวินิจฉัยโรคและการตรวจคัดกรอง

โรคเบาหวานขณะตั้งครรภ 

การวินิจฉัยโรคเบาหวานขณะต้ังครรภทําไดโดยการ

ตรวจวัดระดับนํ้าตาลในเลือด ซ่ึงหญิงตั้งครรภทุกคนควร

ไดรับการตรวจคัดกรองโรคเบาหวานขณะตั้งครรภ เกณฑท่ี

นิยมใชในการตรวจวินิจฉัยโรคและตรวจคัดกรองโรคเบาหวาน

ขณะต้ังครรภในปจจุบัน คือเกณฑของ Carpenter และ 

Coustan และเกณฑของ International Association of 

the Diabetes and Pregnancy Study Group ( IADPSG)11 

โดยมีรายละเอียดดังน้ี 

 

  เกณฑของ Carpenter และ Coustan  

เกณฑของ Carpenter และ Coustan สามารถแบง

ออกไดเปน 2 ข้ันตอนหลัก11 คือ  

-  ข้ันตอนท่ี 1: แนะนําใหทําเวลาใดก็ได ไมจําเปนตอง

อดอาหาร คัดกรองในชวงอายุครรภ 24-28 สัปดาห โดยให

หญิงตั้งครรภด่ืมสารละลายกลูโคส 50 กรัม (50-g glucose 

challenge test; GCT) หลังจากน้ัน 1 ช่ัวโมง ทําการเจาะเลือด

เพ่ือตรวจวัดระดับนํ้าตาลในเลือด หากมีคามากกวาหรือ

เทากับ 140 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร (7.8 มิลลิโมลตอลิตร) ถือ

วาผิดปกติ จะตองทําการคัดกรองในขั้นตอนที่ 2 ตอไป 
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- ข้ันตอนท่ี 2: แนะนําใหทําเม่ืออดอาหารกอนวัน

ตรวจเปนเวลาอยางนอย 8 ช่ัวโมง แตไมเกิน 14 ชั่วโมง 

การคัดกรองจะใหหญิงต้ังครรภดื่มนํ้าท่ีละลายนํ้าตาลกลูโคส 

100 กรัม (100-g oral glucose tolerance test; OGTT) 

และเจาะเลือด เพ่ือตรวจวัดระดับนํ้าตาลในเลือดท้ัง 4 จุด 

ไดแก กอนด่ืมนํ้าตาล หลังดื่มนํ้าตาลท่ี 1, 2 และ 3 ช่ัวโมง 

ตามลําดับ โดยมีเกณฑวินิจฉัยดังแสดงในตารางที่ 1 หากมี

ความผิดปกติของคามากกวาหรือเทากับ 2 จุดขึ้นไป จะ

วินิจฉัยวาเปนโรคเบาหวานขณะตั้งครรภ 

  เกณฑของ International Association of the 

Diabetes and Pregnancy Study Group (IADPSG) 

สําหรับเกณฑของ IADPSG หญิงต้ังครรภจะตองอด

อาหารกอนวันตรวจเปนเวลาอยางนอย 8 ชั่วโมง แตไมเกิน 

14 ชั่วโมง ใชคัดกรองในชวงอายุครรภ 24-28 สัปดาห โดย

จะใหหญิงต้ังครรภด่ืมนํ้าท่ีละลายนํ้าตาลกลูโคส 75 กรัม 

(75-g OGTT) และเจาะเลือดเพ่ือตรวจวัดระดับนํ้าตาลใน

เลือดท้ัง 3 จุด ไดแก กอนดื่มนํ้าตาล หลังดื่มนํ้าตาลที่ 1 และ 

2 ช่ัวโมง ตามลําดับ โดยมีเกณฑวินิจฉัยดังแสดงใน ตารางที่ 1 

หากมีความผิดปกติของคามากกวาหรือเทากับ 1 จุดขึ้นไป      

จะวินิจฉัยวาเปนโรคเบาหวานขณะต้ังครรภ11-12 

การจําแนกความรุนแรงของโรคเบาหวาน

ขณะตั้งครรภ 

ความรุนแรงของโรคเบาหวานขณะตั้งครรภสามารถ

จําแนกไดตามเกณฑ White’s classification เพ่ือพิจารณา

วาผูปวยควรไดรับการรักษาดวยยาฉีดอินซูลินหรือไม เกณฑ 

White’s classification จําแนกตามความผิดปกติของระดับ

นํ้าตาลในเลือดออกเปน 2 ชนิด คือ กลุมเบาหวานขณะต้ังครรภ

ชนิดเอวัน (gestational diabetes mellitus A1) ซ่ึงจะเร่ิมตน

การรักษาโดยการปรับพฤติกรรม เชน ควบคุมอาหารรวมกับ

การออกกําลังกายท่ีเหมาะสม เพ่ือควบคุมระดับนํ้าตาลในเลือด 

สวนกลุมเบาหวานขณะต้ังครรภชนิดเอทู (gestational 

diabetes mellitus A2) จะเร่ิมตนการรักษาดวยยาฉีดอินซูลิน

ควบคูไปกับการปรับพฤติกรรม13 อยางไรก็ตามในปจจุบัน

พบวาเกณฑ White’s classification ไดรับความนิยมลดลง 

(ตารางท่ี 2) 

 

ตารางท่ี 1 เกณฑการวินิจฉัยโรคเบาหวานขณะตั้งครรภตามเกณฑของ Carpenter และ Coustan และเกณฑ 

             ของ International Association of the Diabetes and Pregnancy Study Group (IADPSG)11 
 

ชวงเวลา 

ระดับนํ้าตาลในเลือด 

เกณฑของ Carpenter และ Coustan            

(100-g OGTT) 

เกณฑของ IADPSG 

(75-g OGTT) 

กอนดื่มนํ้าตาล 95 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

(5.3 มิลลิโมลตอลิตร) 

92 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

(5.1 มิลลิโมลตอลิตร) 

หลังด่ืมนํ้าตาลที่ 1 ชั่วโมง 180 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

(10.0 มิลลิโมลตอลิตร) 

180 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

(10.0 มิลลิโมลตอลิตร) 

หลังด่ืมนํ้าตาลที่ 2 ชั่วโมง 155 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

(8.6 มิลลิโมลตอลิตร) 

153 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

(8.5 มิลลิโมลตอลิตร) 

หลังด่ืมนํ้าตาลที่ 3 ชั่วโมง 140 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

(7.8 มิลลิโมลตอลิตร) 

- 
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          ตารางท่ี 2 การจําแนกความรุนแรงของโรคเบาหวานขณะตั้งครรภตามเกณฑ White’s classification13 
 

ชนิด ระดับนํ้าตาลในเลือดกอนม้ืออาหาร 

(มิลลิกรัมตอเดซิลิตร) 

ระดับนํ้าตาลในเลือดหลังม้ืออาหาร 

2 ช่ัวโมง (มิลลิกรัมตอเดซิลิตร) 

เอวัน (A1) < 105 < 120 

เอทู (A2) > 105 > 120 

เปาหมายการรักษาโรคเบาหวานในหญิง

ตั้งครรภ  
จุดมุงหมายหลักในการรักษาโรคเบาหวานในหญิง

ต้ังครรภ คือ เพ่ือใหมารดาปราศจากภาวะแทรกซอนระหวาง

การต้ังครรภและทารกที่คลอดออกมามีรางกายแข็งแรง 

ผูปวยทุกคนควรฝกประเมินผลการควบคุมระดับนํ้าตาล

และตองตรวจวัดระดับนํ้าตาลในเลือดจากปลายน้ิวไดดวย

ตนเองท่ีบาน เพ่ือควบคุมระดับนํ้าตาลในเลือดใหไดตาม

เปาหมายตลอดชวงการตั้งครรภ โดยมีเปาหมายระดับ

นํ้าตาลในเลือดท่ีชวงเวลาตางๆ ดังแสดงในตารางท่ี 33   

นอกจากการควบคุมระดับนํ้าตาลในเลือดใหไดตาม

เปาหมายการรักษา หากเปนไปไดผูปวยโรคเบาหวานใน 

หญิงตั้งครรภควรไดรับการตรวจวัดระดับฮีโมโกลบินเอวันซี 

(hemoglobin A1C; HbA1C) บอยกวาชวงกอนตั้งครรภ เชน 

วัดทุกเดือน เน่ืองจากมีการศึกษาทางคลินิกท่ีพบวา หากใน

ไตรมาสที่ 1 มีระดับ HbA1C นอยกวารอยละ 6-6.5 จะ

ชวยลดความเส่ียงของภาวะแทรกซอนตอทารกในครรภ ไดแก 

ทารกนํ้าหนักตัวนอย ภาวะตายคลอด การคลอดกอนกําหนด 

หรือความผิดปกติของทารกโดยกําเนิด สวนในไตรมาสท่ี 2 

และ 3 หากมีระดับ HbA1C นอยกวารอยละ 6 จะชวยลด

ความเสี่ยงของทารกแรกเกิดท่ีมีนํ้าหนักมาก ทั้งน้ีในทาง

ปฏิบัติจะตองกําหนดเปาหมาย HbA1C ใหเหมาะสมกับ

ผูปวยแตละราย โดยพิจารณาถึงความเสี่ยงตอภาวะนํ้าตาล

ในเลือดต่ํารวมดวย3

                            ตารางท่ี 3 เปาหมายระดับนํ้าตาลในเลือดของโรคเบาหวานในหญิงตั้งครรภ3 

 

ชวงเวลา ระดับนํ้าตาลในเลือด 

กอนม้ืออาหาร 70-95 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

(3.9-5.3 มิลลิโมลตอลิตร) 

หลังอาหาร 1 ชั่วโมง 110-140 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

(6.1-7.8 มิลลิโมลตอลิตร) 

หลังอาหาร 2 ชั่วโมง 100-120 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

(5.6-6.7 มิลลิโมลตอลิตร) 
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แนวทางการรักษาโรคเบาหวานในหญิงตั้งครรภ

ดวยยาลดระดับน้ําตาลในเลือด  

แนวทางการรักษาดวยยาลดระดับนํ้าตาลในผูปวย

โรคเบาหวานที่พบกอนการต้ังครรภและการรักษาโรคเบาหวาน

ขณะต้ังครรภจากสมาคมโรคเบาหวานแหงสหรัฐอเมริกา 

(American Diabetes Association; ADA) ฉบับปรับปรุงป 

ค.ศ. 20213 และแนวทางเวชปฏิบัติสําหรับโรคเบาหวานของ

สมาคมโรคเบาหวานแหงประเทศไทย ฉบับปรับปรุงป พ.ศ. 

25602 แนะนําใหรักษาดวยยาฉีดอินซูลินเปนลําดับแรก ท้ังน้ี 

การปรับเปลี่ยนพฤติกรรมในผูปวยโรคเบาหวานขณะต้ังครรภ

โดยท่ัวไปก็เพียงพอตอการควบคุมระดับนํ้าตาลในเลือดให

เปนไปตามเปาหมายในการรักษา อยางไรก็ตามผูปวยท่ีไม

สามารถควบคุมระดับนํ้าตาลดวยการปรับพฤติกรรมเพียง

อยางเดียว อาจพิจารณาเพ่ิมการใชยาฉีดอินซูลินในการ

รักษาได สวนการรักษาดวยยาลดระดับนํ้าตาลในเลือดชนิด

รับประทาน (oral antidiabetic drugs) ไดแก metformin 

และ glibenclamide (กลุม sulfonylureas) อาจพิจารณา

ใชในกรณีท่ีจําเปนเทาน้ัน แตจะไมแนะนําเปนยาลําดับแรก 

เน่ืองจากยาสามารถผานทางรกได นอกจากน้ี ไมแนะนํายา

ลดระดับนํ้าตาลในเลือดชนิดรับประทานชนิดอ่ืนหรือยาฉีด

ชนิดอ่ืนที่ไมใชยาฉีดอินซูลิน เน่ืองจากยังขาดขอมูลการศึกษา

ทางคลินิกดานความปลอดภัยในระยะยาว ทั้งน้ีการใชยาลด

ระดับนํ้าตาลในเลือดชนิดรับประทานรวมกับยาฉีดอินซูลิน 

อาจพิจารณาใชในผูปวยโรคเบาหวานขณะต้ังครรภรายท่ียา

ฉีดอินซูลินขนาดยาสูงเพียงอยางเดียวไมสามารถควบคุม

ระดับนํ้าตาลในเลือดได2-3 

  การใชยาฉีดอินซูลิน  

ยาฉีดอินซูลินแตละชนิดมีระยะเวลาในการออกฤทธ์ิ

ท่ีแตกต าง กัน ซ่ึงสามารถแบ งออกเปน 4 ชนิดหลัก            

(ตารางท่ี 4)14,28 ดังตอไปน้ี  

1.  อินซูลินชนิดออกฤทธิ์สั้น (short acting human 

insulin หรือ regular insulin; RI) 

2.  อินซูลินชนิดออกฤทธิ์นานปานกลาง (intermediate 

acting human insulin หรือ neutral protamine hagedorn; 

NPH) 

3.  อินซูลินอะนาล็อกชนิดออกฤทธ์ิเร็ว (rapid acting 

insulin analog; RAA) 

4.  อินซูลินอะนาล็อกชนิดออกฤทธิ์ยาว (long acting 

insulin analog; LAA) 

ในผูปวยโรคเบาหวานท่ีต้ังครรภ แนะนําใหฉีดอินซูลิน

วันละหลายคร้ังหรือฉีดโดยใชเคร่ืองใหอินซูลินทางใตผิวหนัง

ตลอดเวลา (continuous subcutaneous insulin infusion; 

CSII) โดยการฉีดอินซูลินวันละหลายคร้ังจะฉีดกอนอาหาร 

3 ม้ือหลักและกอนนอน2 

-  กอนม้ืออาหาร : โดยท่ัวไปจะแนะนํา regular insulin 

หรือ rapid acting insulin analog หากเปนไปไดแนะนํา

ใหใชยาฉีดอินซูลินชนิด rapid acting insulin analog ฉีด

กอนอาหารทันที เพราะควบคุมระดับนํ้าตาลหลังอาหารได

ดีกวา regular insulin  

-  กอนนอน : โดยท่ัวไปจะแนะนํา neutral protamine 

hagedorn หรือ long acting insulin analog 

  การใช glibenclamide 

Glibenclamide (ยากลุม sulfonylureas) เดิมจัด

อยูใน pregnancy category C และสามารถผานทางรกได15 

การศึกษาของ Malek และคณะ16 พบความเขมขนของ 

glibenclamide ในนํ้าครํ่ารอยละ 50-70 เม่ือเทียบกับความ

เขมขนยาในกระแสเลือดมารดา ซ่ึง glibenclamide ที่ผาน

เขารกจะสัมพันธกับการเกิดภาวะนํ้าตาลในเลือดต่ําใน

ทารกแรกเกิด (neonatal hypoglycemia) หากนํ้าตาลใน

เลือดของทารกแรกเกิดมีปริมาณต่ํากวาท่ีรางกายตองการใช 

จะทําใหไมเพียงพอตอการทํางานของสมองและรางกาย 

โดยอาจสงผลทําใหเกิดการทําลายของสมองทั้งแบบช่ัวคราว

และถาวร นําไปสูผลกระทบตอพัฒนาการทางรางกาย        

และสติปญญา17
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        ตารางท่ี 4 ระยะเวลาเร่ิมออกฤทธิ์ ระยะเวลาท่ีออกฤทธ์ิสูงสุด และระยะเวลาการออกฤทธ์ิของยาฉีดอินซูลิน14,28 
 

อินซูลิน 

เวลาท่ี 

เริ่มออกฤทธิ์ 

(onset) 

เวลาท่ี 

ออกฤทธิ์สูงสุด 

(peak time) 

ระยะเวลา 

ในการออกฤทธ์ิ 

(duration) 

อินซูลินชนิดออกฤทธิ์ส้ัน : 

   Regular insulin (RI) 

30-60 นาที 2-3 ชั่วโมง 5-8 ชั่วโมง 

อินซูลินชนิดออกฤทธิ์นานปานกลาง : 

   Neutral protamine hagedorn (NPH) 

2-4 ชั่วโมง 4-10 ช่ัวโมง 10-16 ช่ัวโมง 

อินซูลินอะนาล็อกชนิดออกฤทธิ์เร็ว : 

   Insulin aspart, Insulin lispro, Insulin glulisine 

5-15 นาที 30-90 นาที < 5 ชั่วโมง 

อินซูลินอะนาล็อกชนิดออกฤทธิ์ยาว : 

   Insulin glargine, Insulin detemir 

90-120 นาที 12-24 ช่ัวโมง 12-24 ช่ัวโมง 

การศึกษาของ Balsells และคณะ18 ซ่ึงเปนการวิเคราะห

อภิมาน (meta-analysis) รวบรวมการศึกษาทางคลินิกแบบ 

randomized controlled trial (RCT) พบวา glibenclamide 

ทําใหเกิดภาวะทารกตัวโตผิดปกติ (macrosomia) และภาวะ

นํ้าตาลในเลือดตํ่าในทารกแรกเกิดไดมากกวายาฉีดอินซูลิน

อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ โดยมี relative risk เทากับ 2.62 

(95% CI=1.35-5.08; p-value = 0.004) และ 2.04 (95% 

CI=1.30-3.20; p-value = 0.002) ตามลําดับ ซ่ึงสอดคลอง

กับงานวิจัยของ Senat และคณะ19 ท่ีเปนการศึกษาแบบ RCT 

โดยศึกษาการใช glibenclamide เปรียบเทียบกับยาฉีดอินซูลิน

ตอการเกิดภาวะตัวโตผิดปกติ ภาวะนํ้าตาลในเลือดตํ่า และ

ภาวะบิลิรูบินในเลือดสูง (hyperbilirubinemia) ในทารก

แรกเกิดพบวาการใช  glibenclamide ทําใหเกิดภาวะ

ดังกลาวไดมากกวาการใชยาฉีดอินซูลิน  

  การใช metformin 

Metformin เดิมจัดอยูใน pregnancy category B 

และสามารถผานทางรกได20 การศึกษาของ Balsells และ

คณะ18 พบวา metformin มีความสัมพันธตอการเกิดภาวะ

นํ้าตาลในเลือดตํ่าในทารกแรกเกิดและนํ้าหนักท่ีเพ่ิมข้ึนของ

มารดาไดนอยกวาการใชยาฉีดอินซูลิน แตอยางไรก็ตามจาก

การศึกษาของ Rowan และคณะ21 ซ่ึงมีการติดตามเด็กอายุ 

7-9 ป ท่ีมารดาไดรับ metformin รักษาโรคเบาหวานขณะ

ตั้งครรภ พบวาในเด็กอายุ 9 ปท่ีมารดาไดรับยา metformin 

ขณะตั้งครรภ จะมีอัตราสวนของความยาวรอบเอวตอสวนสูง 

(waist-to-height ratio) และความยาวรอบเอวมากกวาใน

กลุมท่ีไดรับยาฉีดอินซูลินอยางมีนัยสําคัญ ซ่ึงอาจเพ่ิมโอกาส

ในการพัฒนาของโรคอวน และจากการศึกษาของ Hanem 

และคณะ22 ซ่ึงเปนการศึกษาแบบการวิเคราะหอภิมาน พบวา

ในเด็กอายุ 5-9 ป ซ่ึงมารดามีการใช metformin รักษา

โรคเบาหวานขณะตั้งครรภจะทําใหเด็กมีดัชนีมวลกาย (body 

mass index; BMI) มากกวาเด็กท่ีมารดาไดรับการรักษา

ดวยยาฉีดอินซูลิน โดยมีคาเฉล่ียแตกตางกัน 0.78 กิโลกรัม

ตอตารางเมตร (95% CI=0.23-1.33; p-value=0.005) 

นอกจากน้ี metformin ยังทําใหปริมาณไขมันในชองทองและ

ภายในอวัยวะภายในมากกวากลุมท่ีใชยาฉีดอินซูลินโดย      

มีคาเฉล่ียแตกตางกัน 0.44 ลูกบาศกเซนติ เมตร (95% 

CI=0.06-0.82; p-value=0.02) และ 0.41 ลูกบาศกเซนติเมตร 

(95% CI=0.05-0.77; p-value=0.03) ตามลําดับ
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การใช aspirin เพื่อลดโอกาสเกิดภาวะครรภ

เปนพิษ (preeclampsia)  

เน่ืองจากหญิงต้ังครรภท่ีมีโรคเบาหวานจะเพ่ิมความ

เสี่ยงตอการเกิดภาวะครรภเปนพิษ3 แนวทางจากสมาคม

โรคเบาหวานแหงสหรัฐอเมริกา ฉบับปรับปรุงป ค.ศ. 2021 

ไดมีการแนะนําใหใช aspirin ขนาดตํ่าในการปองกันการ

เกิดภาวะครรภเปนพิษ3 การศึกษาของ Roberge และคณะ23 

ซ่ึงเปนการศึกษาแบบการวิเคราะหอภิมานท่ีรวบรวมขอมูล

จากการศึกษาทางคลินิกซ่ึงเปรียบเทียบการใช aspirin และ

ยาหลอก พบวาการใช aspirin ในขนาด 100 มิลลิกรัมตอวัน

ขึ้นไป ในชวงไมเกินสัปดาหที่ 16 ของการตั้งครรภ สามารถลด

อัตราการเกิดภาวะครรภเปนพิษในชวง 37 สัปดาหของการ

ต้ังครรภไดอยางมีนัยสําคัญทางสถิติโดยมี relative risk 

เทากับ 0.33 (95% CI=0.19-0.57; p-value < 0.0001) ใน 

ขณะท่ีการใชในขนาดที่ต่ํากวา 100 มิลลิกรัม จะไมแตกตาง

กับยาหลอกโดยมี relative risk เทากับ 0.59 (95% CI=0.29-

1.19; p-value=0.14) และยังพบวาหากให aspirin ทั้ง

ขนาดท่ีตํ่ากวา 100 มิลลิกรัมตอวัน และมากกวา 100 มิลลิกรัม

ตอวัน ในชวงเกิน 16 สัปดาหของการตั้งครรภจะทําใหผลลัพธ

ดังกลาวไมแตกตางจากยาหลอกเชนกัน โดยการศึกษาของ 

Rolnik และคณะ24 ซ่ึงเปรียบเทียบ aspirin ขนาด 150 

มิลลิกรัมตอวัน กับยาหลอก โดยเร่ิมใหยาในสัปดาหท่ี 11-14 

ของการตั้งครรภไปจนถึงสัปดาหที่ 36 ของการตั้งครรภ พบวา

ในกลุมท่ีไดรับ aspirin จะมีอัตราการเกิดภาวะครรภเปนพิษ

ในชวง 37 สัปดาหของการต้ังครรภนอยกวากลุมยาหลอก โดย

มี odd ratio เทากับ 0.38 (95% CI=0.20-0.74; p-value= 

0.004) ดังน้ันหญิงต้ังครรภที่เปนโรคเบาหวานชนิดท่ี 1 

หรือโรคเบาหวานชนิดท่ี 2 ควรไดรับ aspirin ในขนาด 

100-150 มิลลิกรัมตอวัน โดยอาจเร่ิมยาในสัปดาหท่ี 12-16 

ของการตั้งครรภ เพ่ือลดความเสี่ยงในการเกิดภาวะครรภ

เปนพิษ โดยอาจใชขนาด 162 มิลลิกรัมตอวัน เน่ืองจาก

สามารถเขาถึงยา aspirin ขนาด 81 มิลลิกรัม ไดไมยาก  

แตจะไมแนะนําในขนาดที่ตํ่ากวา 100 มิลลิกรัม เพราะไมมี

ประสิทธิภาพในการปองกันภาวะครรภเปนพิษ 

การดูแลผูปวยโรคเบาหวานในวันคลอดและ

หลังคลอดบุตร   

แนวทางเวชปฏิบัติสําหรับโรคเบาหวาน พ.ศ. 2560 

ของสมาคมโรคเบาหวานแหงประเทศไทย2 ไดแนะนําวาผูปวย

ในระยะคลอดควรควบคุมระดับนํ้าตาลในเลือดใหอยูระหวาง 

70-120 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร เพ่ือปองกันไมใหเกิดภาวะ

นํ้าตาลตํ่าในทารกแรกเกิด และภาวะคีโตซิส (ketosis) ใน

มารดาขณะคลอด นอกจากน้ี ผูปวยจะไมไดรับประทานอาหาร

หรือนํ้า จึงแนะนําใหสารละลายกลูโคสเขมขน 5% เขาทาง

หลอดเลือดดําดวยอัตราเร็ว 100-125 มิลลิลิตรตอชั่วโมง 

และใหทําการตรวจติดตามระดับนํ้าตาลในเลือดทุก 1-2 ชั่วโมง 

หากระดับนํ้าตาลในเลือดสูงกวาเกณฑ ควรใหยาฉีดอินซูลิน

ผสมกับนํ้าเกลือ หยดเขาทางหลอดเลือดดําในอัตราเร็ว 1-2 

ยูนิตตอชั่วโมง2 

หากคลอดโดยการผาตัดทางหนาทอง (cesarean 

section) ควรทําการผาตัดชวงเชาและงดยาฉีดอินซูลินใน

วันผาตัด และขณะที่ผูปวยเร่ิมอดอาหารเชาใหทําการหยด

สารละลายกลูโคสเขมขน 5% เขาทางหลอดเลือดดําใน

อัตราเร็ว 100-125 มิลลิกรัมตอชั่วโมง และตรวจระดับนํ้าตาล

ในเลือดทุก 1-2 ช่ัวโมง ใหระดับนํ้าตาลอยูในชวง 70-120 

มิลลิกรัมตอเดซิลิตร หากระดับนํ้าตาลสูงกวาท่ีกําหนดให

ฉีดอินซูลินผสมกับนํ้าเกลือในอัตราเร็ว 1-2 ยูนิตตอช่ัวโมง2 

หญิงต้ังครรภท่ีเปนโรคเบาหวานชนิดท่ี 1 หรือ 2 จะ

มีความไวตออินซูลินเพ่ิมขึ้นหลังจากคลอดบุตร โดยมี

การศึกษาพบวาความตองการอินซูลินหลังคลอดน้ันตํ่ากวา

กอนตั้งครรภประมาณรอยละ 3425 และผูปวยหลายราย

อาจไมตองฉีดอินซูลินเลยในชวง 2 วันแรกคลอด จากน้ัน

ความไวของอินซูลินจะกลับเขาสูชวงท่ีเทากับกอนการ

ตั้งครรภในอีก 1-2 สัปดาห ดังน้ันหญิงท่ีไดรับยาฉีดอินซูลิน 

หลังคลอดควรระวังการเกิดภาวะระดับนํ้าตาลในเลือดต่ํา2
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หญิงท่ีเปนโรคเบาหวานขณะต้ังครรภมีโอกาสเปน

โรคเบาหวานชนิดท่ี 2 โดยมีความเสี่ยงหลังจากเป น

โรคเบาหวานขณะตั้งครรภ26 จึงไดมีการแนะนําใหตรวจ

ติดตามระดับนํ้าตาลในผูหญิงท่ีมีประวัติเปนโรคเบาหวาน

ขณะต้ังครรภ ซ่ึงแนะนําใหตรวจดวยวิธี OGTT มากกวา

การตรวจวัดระดับ HbA1C ในสัปดาหท่ี 4-12 หลังจาก

คลอดบุตร เน่ืองจากระดับ HbA1C จะยังคงตํ่าอยูจากการ

เพ่ิมข้ึนของเม็ดเลือดแดงขณะตั้งครรภ ดังน้ันการตรวจดวย

วิธี OGTT จึงมีความไวกวาในการตรวจหาภาวะที่ไมทนตอ

นํ้าตาล (glucose intolerance) และหากมีระดับที่ปกติ 

แนะนําใหมีการตรวจติดตามทุกๆ 1 ป โดยใชเกณฑปกติใน

การประเมินผูปวย2 

การปรับเปล่ียนพฤติกรรมผูปวยโรคเบาหวาน

ในหญิงตั้งครรภ 

แนวทางเวชปฏิบัติสําหรับโรคเบาหวานของสมาคม

โรคเบาหวานแหงประเทศไทย ป พ.ศ. 2560 แนะนําให

ผูปวยโรคเบาหวานในหญิงต้ังครรภปรับเปลี่ยนพฤติกรรม

เพ่ือควบคุมโรคเบาหวาน โดยใหผูปวยสามารถมีนํ้าหนักตัว

ท่ีเพ่ิมขึ้นใหเปนไปตามเกณฑของหญิงตั้งครรภดังตารางที่ 5 

โดยผูปวยที่นํ้าหนักตัวเกินหรืออวนไมควรลดนํ้าหนักใน

ระหวางต้ังครรภ แตควรจํากัดไมใหนํ้าหนักตัวเพ่ิมข้ึนเกิน 

เกณฑท่ีแนะนํา ซ่ึงการปรับเปลี่ยนพฤติกรรมเพ่ือควบคุม

โรคเบาหวาน ไดแก การควบคุมอาหาร และการออกกําลังกาย

ท่ีเหมาะสม2 

  การควบคุมอาหาร  

ผูปวยโรคเบาหวานในหญิงต้ังครรภควรควบคุมอาหาร

อยางเหมาะสมใหไดรับพลังงานเพียงพอในแตละวัน เพ่ือให

นํ้าหนักตัวเพ่ิมข้ึนอยางเหมาะสมตามเกณฑ โดยแนะนําให

หลีกเลี่ยงของหวานทุกชนิดและจํากัดปริมาณอาหารใหได

พลังงานวันละ 32 กิโลแคลอรีตอกิโลกรัมของนํ้าหนักตัวท่ี

ควรจะเปน (ideal body weight) ในไตรมาสแรกของการ

ตั้งครรภ และเพ่ิมเปน 38 กิโลแคลอร่ีตอกิโลกรัมของนํ้าหนักตัว

ท่ีควรจะเปนในไตรมาสท่ี 2 และ 32,27 อาหารควรประกอบดวย

คารโบไฮเดรตรอยละ 50-55 โปรตีนรอยละ 20 และไขมัน

รอยละ 25-30 โดยตองมีคารโบไฮเดรตอยางนอยวันละ 175-

200 กรัม และควรมีอาหารวางม้ือกอนนอนดวย เพ่ือใหระดับ

นํ้าตาลในเลือดไมต่ําเกินไป ซ่ึงหากตํ่าเกินไปจะสงผลเสียตอ

พัฒนาการทางสมองของทารกในครรภ ตัวอยางอาหารจาก

คูมือการดูแลโรคเบาหวานในสตรีต้ังครรภ ซ่ึงแสดงถึงตัวอยาง

อาหารในแตละม้ือภายใน 1 วัน สําหรับผูปวยโรคเบาหวานใน

หญิงต้ังครรภท่ีตองการพลังงาน 1,800 กิโลแคลอร่ีตอวัน 

โดยประกอบดวยอาหารชนิดโปรตีน 84 กรัม ไขมัน 67 กรัม 

และคารโบไฮเดรต 225 กรัม แสดงในตารางท่ี 627

                ตารางท่ี 5 นํ้าหนักตัวท่ีควรเพ่ิมขึ้นขณะต้ังครรภตามดัชนีมวลกาย (body mass index; BMI)  

                               กอนการตั้งครรภตามแนวทางเวชปฏิบัติสําหรับโรคเบาหวานของสมาคมโรคเบาหวาน 

                               แหงประเทศไทย ป พ.ศ. 25602 
 

ดัชนีมวลกายกอนการต้ังครรภ 

(กิโลกรัมตอตารางเมตร) 

นํ้าหนักตัวท่ีควรเพ่ิมข้ึนระหวางการต้ังครรภ 

(กิโลกรัม) 

<18.5 12.5-18.0 

18.5-24.9 11.5-16.0 

25.0-29.9 7.0-11.5 

>30 5.0-9.0 
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    ตารางท่ี 6 ตัวอยางม้ืออาหารสําหรับโรคเบาหวานในหญิงตั้งครรภท่ีตองการพลังงาน 1,800 กิโลแคลอร่ีตอวัน27 
 

ม้ืออาหาร เมนูอาหาร 

อาหารเชา เมนู : ขาวกลอง แกงจืดผักกาดขาว ไขดาว คะนาหมูสับ ผัดผักกุงรวม ผลไม 

สวนประกอบ : ขาวกลอง (2 ทัพพี) ผัดกาดขาว (1 ทัพพี) ไข (1 ฟอง) หมูสับ (2 ชอนโตะ) 

ผักรวม (1 ทัพพี) กุง (1 ชอนโตะ) นํ้ามันพืช (1 ชอนชา) กลวยนํ้าวา (1 ผล) 

อาหารกลางวัน เมนู : ขาวหมูอบ สลัดผัก ผลไม 

สวนประกอบ : ขาวกลอง (3 ทัพพี) หมูอบไมติดมัน (5 ชอนโตะ) ผักสลัด (2 ทัพพี)  

นํ้าสลัดใส (2 ชอนชา) มะละกอ (6-8 ช้ินคํา) 

อาหารเย็น เมนู : ขาวกลอง ไกตุนฟกเห็ดหอม ผัดกุยชายขาวเตาหู ผลไม 

สวนประกอบ : ขาวกลอง (3 ทัพพี) ฟก เห็ดหอม (1 ทัพพี) ไกไมติดหนัง (3 ชอนโตะ)  

กุยชายขาว (1 ทัพพี) เตาหูหลอด (½ หลอด) นํ้ามันพืช (2 ชอนชา) มะมวงดิบ (½ ผลกลาง) 

อาหารวางกอนนอน เมนู : นมพรองมันเนย (1 แกว หรือ 240 มิลลิลิตร)  

  การออกกําลังกาย 

ผูปวยท่ีไมมีอาการแทรกซอนจากการต้ังครรภ แนะนํา

ใหออกกําลังกายโดยใชกลามเน้ือสวนบนของรางกาย เชน 

จักรยานปนมือ การเดิน เปนตน ไมแนะนําใหออกกําลังกาย

ดวยการว่ิง เน่ืองจากอาจสงผลทําใหกลามเน้ือมดลูกหดตัวได 

โดยแนะนําใหออกกําลังกายอยางนอย 3 คร้ังตอสัปดาห 

เปนเวลา 20-30 นาที โดยไตรมาสแรกควรทําอยางเบาๆ ชาๆ 

แลวจึงคอยๆ เพ่ิมข้ึนในไตรมาสท่ี 22,28 

บทสรุป 

หญิงต้ังครรภมีความเสี่ยงสูงท่ีจะพบโรคเบาหวาน จึง

ควรไดรับการตรวจคัดกรองโรคเบาหวานต้ังแตการฝากครรภ

คร้ังแรกเพ่ือวินิจฉัยภาวะโรคเบาหวานในหญิงต้ังครรภ 

โดยเฉพาะอยางยิ่งในหญิงตั้งครรภที่มีปจจัยเส่ียงรวมดวย 

แนวทางการรักษาโรคเบาหวานในหญิงตั้งครรภในปจจุบัน

แนะนําใหผูปวยท่ีเปนโรคเบาหวานขณะต้ังครรภปรับเปล่ียน

พฤติกรรมเปนลําดับแรกโดยการควบคุมอาหารอยางเหมาะสม 

เพ่ือควบคุมระดับนํ้าตาลในเลือดใหเปนไปตามเปาหมาย

การรักษา แตอาจมีการใชยาลดระดับนํ้าตาลในเลือดรวมดวย

ในผูปวยรายท่ีไมสามารถควบคุมระดับนํ้าตาลไดจากการปรับ

พฤติกรรมเพียงอยางเดียว ซ่ึงการใชยาลดระดับนํ้าตาลใน

เลือดสําหรับรักษาโรคเบาหวานในหญิงต้ังครรภ จะแนะนําให

ใชยาฉีดอินซูลินเปนลําดับแรก และอาจพิจารณาเ พ่ิม 

metformin หรือ glibenclamide ในกรณีจําเปน ทั้ ง น้ี 

ผูปวยโรคเบาหวานขณะต้ังครรภควรไดรับการติดตามระดับ

นํ้าตาลในเลือดอยูเปนประจําภายหลังคลอด และควรมีการ

ปรับเปล่ียนพฤติกรรมโดยการควบคุมอาหารและออกกําลังกาย
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บทคัดยอ  

ยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดินเปนหน่ึงในยาท่ีใชลดความดันในลูกตาสําหรับผูปวยโรคตอหินชนิดมุมเปด หรือ

ผูท่ีมีความดันในลูกตาสูง โดยยาออกฤทธ์ิเพ่ิมการระบายออกของนํ้าเลี้ยงลูกตาสวนหนาผานวิถี uveoscleral outflow จึงสงผล

ลดความดันในลูกตาประมาณ 5-8 mmHg หรือลดลงรอยละ 25-35 จากคาเร่ิมตน ปจจุบันมีการใชยากลุมน้ีเปนอันดับแรกมากขึ้น 

เน่ืองจากมีขอดีหลายประการ ไดแก ยาออกฤทธิ์นานประมาณ 24 ชั่วโมง จึงสามารถหยอดยาวันละคร้ังในตอนเย็น ซ่ึงสะดวก

ตอการใชยา อีกท้ัง ดวยกลไกการออกฤทธ์ิที่แตกตางจากยากลุมอ่ืน จึงสนับสนุนการใชรวมกับยาอ่ืนเพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพใน

การลดความดันในลูกตา นอกจากน้ี ยาถูกดูดซึมเขาสูกระแสเลือดนอยมาก จึงพบอาการไมพึงประสงคเฉพาะภายในดวงตาและ

บริเวณรอบ ๆ เชน ตาแดง ระคายเคืองตา หรือขนตายาวและดกดําขึ้น เปนตน ซ่ึงสวนใหญเปนอาการท่ีไมรุนแรงและสามารถ

หายเปนปกติเม่ือหยุดยา 

 

คําสําคัญ 

อนุพันธโพรสตาแกลนดิน, โรคตอหิน, ความดันในลูกตาสูง 
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วัตถุประสงคเชิงพฤติกรรม 

หลังจากอานบทความเสร็จสิ้นแลว ผูอานมีความ 

สามารถดังน้ี 
1. ทราบกลไกการออกฤทธ์ิลดความดันในลูกตาของยา

หยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดิน 

2. ทราบเภสัชจลนศาสตรของยาหยอดตากลุมอนุพันธ 

โพรสตาแกลนดิน 

3. ทราบอาการไมพึงประสงคของยาหยอดตากลุมอนุพันธ

โพรสตาแกลนดิน 

4. ทราบขอบงใช และวิธีใชยาหยอดตากลุมอนุพันธ         

โพรสตาแกลนดิน 

บทนํา 

โรคตอหิน (glaucoma) เปนโรคตาที่พบบอยโดยเฉพาะ

ในผูสูงอายุ ซ่ึงเปนสาเหตุทําใหตาบอดเปนอันดับสองรองจาก

โรคตอกระจก (cataract)1 แมจะยังไมทราบสาเหตุการเกิด

โรคอยางแนชัด แตความดันในลูกตาท่ีสูงขึ้นจากการคั่งของ

นํ้าเลี้ยงลูกตาสวนหนา (aqueous humor) เปนปจจัยเสี่ยง

สําคัญตอการเกิดความเสียหายของ optic nerve แลวสงผล

ใหการมองเห็นผิดปกติในโรคตอหิน ดังน้ัน การลดความดันใน

ลูกตาจึงเปนวิธีการหลักในการรักษาโรคตอหิน1,2 ซ่ึงยาหยอดตา

หลายชนิดมีบทบาทสําคัญชวยลดความดันในลูกตาดวยกลไก

การออกฤทธ์ิที่แตกตางกัน เชน มีผลลดการสรางนํ้าเล้ียงลูกตา

สวนหนา หรือเพ่ิมการระบายออกของนํ้าเลี้ยงลูกตาสวนหนา

ผานทางระบายออกหลักอยูท่ีมุมตาซ่ึงมีลักษณะเปนตะแกรง 

เรียกวา “trabecular meshwork” เปนตน ขณะท่ียาหยอดตา

กลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดิน (prostaglandin; PG analogues) 

พบวามีกลไกการออกฤทธ์ิลดความดันในลูกตาแตกตางจาก

ยาอ่ืน และมีบทบาทสําหรับการรักษาผูปวยโรคตอหินมากขึ้น

ในปจจุบัน2 ซ่ึงความเขาใจเก่ียวกับคุณสมบัติทางเภสัชวิทยา

ของยากลุมน้ี ชวยใหบุคคลากรทางการแพทยสามารถใชยา

รักษาผูปวยไดอยางเหมาะสม 

บทบาทของโพรสตาแกลนดินในการควบคุม

การระบายออกของน้ําเล้ียงลูกตาสวนหนา 

โพรสตาแกลนดิน (เชน PGE2 และ PGF2α) พบได

เล็กนอยในนํ้าเล้ียงลูกตาสวนหนา (ความเขมขนระดับ 

pg/ml)3-6 โดยโพรสตาแกลนดินธรรมชาติสามารถจับกับตัวรับ 

(receptor) ไดหลายชนิด ทั้งตัวรับสําหรับ PGE (ไดแก EP1, 

EP2, EP3 และ EP4) และตัวรับสําหรับ PGF (FP)7 แลวสงผล

ชวยลดความดันในลูกตา ซ่ึงจากการศึกษาในสัตวทดลอง

โดยให PGE2 และ PGF2α ในหนูที่ขาดตัวรับเหลาน้ี พบวา 

โพรสตาแกลนดินท้ังสองชนิดไมสามารถลดความดันใน  

ลูกตาของหนูท่ีขาด FP ภายในชวง 60 นาทีที่ติดตามผล 

สวนหนูที่ขาดตัวรับ EP1, EP2 และ EP3 มีความดันในลูกตา

ลดลงไดเหมือนหนูปกติ8,9 นอกจากน้ี PGF2α ซ่ึงสามารถจับ

กับตัวรับ FP ไดดีกวา พบวามีความแรงในการลดความดัน

ในลูกตาไดดีกวา PGE2 จึงแสดงใหเห็นถึงความสําคัญของ 

PGF2α และตัวรับ FP ตอการลดความดันในลูกตา8,9 

นํ้า เ ล้ียงลู กตาสวนหน า ท่ีถูกสร าง จาก ciliary 

epithelium จะมีการไหลเวียนผานจากชองหลังมานตา 

เขาสูชองหนามานตา แลวถูกระบายออกเพ่ือรักษาสมดุล

ความดันในลูกตาผานวิถีการระบาย 2 วิถี (รูปท่ี 1, ซาย) 

โดยวิถีหลัก คือ trabecular outflow ซ่ึงเปนเน้ือเยื่อท่ีมี

ลักษณะเปนตะแกรงอยูที่มุมตา ระหวางมานตา และกระจกตา 

(cornea) สวนวิถีรอง คือ uveoscleral outflow ซ่ึงเปน

การดูดซึมผานชองวางของเน้ือเย่ือ uvea (เน้ือเยื่อชั้นกลาง

ของผนังลูกตาซ่ึงประกอบดวย มานตา (iris), ciliary body และ 

choroid) และ sclera (เน้ือเย่ือลูกตาชั้นนอกสุด หรือตาขาว) 

ท้ังน้ี uveoscleral outflow มีสวนเก่ียวของเพียงรอยละ 

30-35 ของการระบายนํ้าเล้ียงลูกตาสวนหนา10 (หรือเพียง

รอยละ 5-15 ในบางการศึกษา)7,10 และยังมีขีดจํากัดใน

การระบายออก (ไมเพ่ิมตามความดันในลูกตาท่ีสูง ข้ึน      

ซึ่งตรงข ามกับ trabecular outflow)10 อีกทั้งเมื ่ออายุ

มากขึ้น (60 ป) หรือเม่ือเกิดตอหิน พบวาการระบาย 
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นํ้าเลี้ยงลูกตาสวนหนาผาน uveoscleral outflow ลดลง

อยางมาก10 

กลไกการออกฤทธิ์หลักของโพรสตาแกลนดินโดย 

เฉพาะ PGF2α เช่ือวาเกิดจากการจับกับตัวรับ FP บน ciliary 

muscles11 แลวกระตุนการสรางและหลั่งเอนไซม matrix 

metalloproteinases (MMPs) จากเซลลกลามเน้ือชนิดน้ี 

เชน MMP-1, MMP-2, MMP-3 และ MMP-9 เปนตน7,12 

ซ่ึงทําหนาท่ีสลายคอลลาเจน (collagen) รอบ ๆ เซลล 

 

สงผลใหเกิดชองวางระหวางเซลลบริเวณ ciliary body    

จึงทําใหนํ้าเลี้ยงลูกตาสวนหนาถูกระบายออกผานชองวางน้ี

แลวไหลเขาสูหลอดเลือดท่ีมาเล้ียงบริเวณดังกลาว จึง

สามารถชวยลดความดันในลูกตาผาน uveoscleral outflow 

(รูปท่ี 1, ขวา)7,12 นอกจากน้ี พบตัวรับ FP บริเวณ trabecular 

meshwork ซ่ึงเช่ือวาอาจเก่ียวของกับผลของโพรสตาแกลนดิน

ตอการระบายออกของนํ้าเลี้ยงลูกตาสวนหนาผานวิถีน้ี

บางสวน11,13 (รูปท่ี 1, ขวา)

 
 

รูปท่ี 1 กายวิภาคของช้ันหนาลูกตา และวิถีการระบายนํ้าเลี้ยงลูกตาผาน trabecular outflow และ uveoscleral outflow 

(ซาย) และกลไกการออกฤทธ์ิลดความดันในลูกตาของโพรสตาแกลนดินและอนุพันธ (ขวา) โดยยากลุมน้ีกระตุนการ

สรางและหล่ัง matrix metalloproteinases (MMPs) จาก ciliary muscle ซ่ึงชวยสลายคอลลาเจนรอบ ๆ เซลล ทําให

ชองวางระหวางเซลลกวางขึ้น จึงเพ่ิมการระบายของนํ้าเลี้ยงลูกตาสวนหนาผานวิถี uveoscleral outflow เปนหลัก 

(เสนประ = อาจเก่ียวของ)7,11-13 
 

ยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดิน 

ยาหยอดตาที่เปนอนุพันธ โพรสตาแกลนดิน ไดแก  

bimatoprost, latanoprost, travoprost และ tafluprost 

เปนอนุพันธ PGF2α (ประกอบดวย 20 คารบอน) ท่ีถูกพัฒนา

ใหสามารถจับกับตัวรับ FP ไดจําเพาะมากขึ้นและมีความแรง

มากกวา PGF2α ธรรมชาติหลายเทา11 อยางไรก็ตาม ยาเหลาน้ี

ถูกผลิตในรูปเอสเทอร ซ่ึงยังไมมีฤทธิ์ (ester prodrug) เพ่ือ

เพ่ิมความชอบละลายในไขมัน (lipophilicity) ทําใหยาสามารถ

แพรผานกระจกตา (cornea) เขาไปยังตําแหนงการออกฤทธิ์ท่ี 

ciliary body ได จากน้ันจึงถูกเอนไซม esterase (เชน บริเวณ

กระจกตา) ตัดหมูเอสเทอรไดเปนยาในรูปกรด (prostaglandin 

acid)14 (รูปท่ี 2) โดยการศึกษาในสัตวทดลองพบวา ความ

เขมขนของยาภายในเน้ือเยื่อลูกตาสูงกวาในเลือดประมาณ 

10-1,000 เทา15,16 และคงอยูไดนานถึง 24 ชั่วโมงหลัง

หยอดยา15,16
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การศึกษาในหลอดทดลองพบวา ยาท่ีเปนอนุพันธ  

โพรสตาแกลนดิน ทั้ ง  travoprost และ latanoprost 

โดยเฉพาะในรูปกรดสามารถจับกับตัวรับ FP ไดดีกวาตัวรับ

ชนิดอ่ืนมากกวา 1,000 เทา11 แต bimatoprost acid สามารถ

จับกับท้ังตัวรับ FP, EP1 และ EP3 ไดดีใกลเคียงกัน (ตารางท่ี 1) 

ขณะท่ี PGF2α ธรรมชาติจับกับตัวรับท้ัง FP และ EP ทุกชนิด 

(โดยเฉพาะ EP3) ไดดี11 นอกจากน้ี พบวาอนุพันธโพรสตา

แกลนดินทุกชนิดมีความแรงในการกระตุนตัวรับ FP ไดดีกวา 

PGF2α ธรรมชาติท้ังบริเวณ ciliary muscle และ trabecular 

meshwork11 (ตารางที่ 2) สวนยา tafluprost ซ่ึงศึกษาใน

ภายหลังพบวา ยาในรูปกรด (AFP-172) สามารถจับกับตัวรับ 

FP ไดจําเพาะ (binding affinity, Ki = 0.4 nM) และมี

ควา มแรง  ( half maximal inhibitory concentration, 

IC50 = 0.53  0.18 nM) มากกวา PGF2α ธรรมชาติเชนกัน17 

ขณะท่ียา unoprostone (อยูในรูป isopropyl ester เพ่ือ

เพ่ิมความชอบละลายในไขมัน) แมจะมีโครงสรางใกลเคียง

กับอนุพันธ โพรสตาแกลนดิน แต จัดเปนอนุพันธ ของ 

docosahexaenoic acid (ประกอบดวย 22 คารบอน)18 

ซ่ึงไมคอยจับกับตัวรับ FP หรือ EP11 (ตารางท่ี 1 และ 2) และ

เชื่อวายาอาจเพ่ิมการระบายออกของนํ้าเล้ียงลูกตาสวนหนา

ผานกลไกอ่ืน เชน กระตุนการเปดของชองไอออนโพแทสเซียม 

(potassium channel) และชองไอออนคลอไรด (chloride 

channel) สงผลให เ กิดการคลายตั วของ  trabecular 

meshwork เพ่ือชวยระบายนํ้าเล้ียงลูกตาสวนหนา18 

ผลทางคลินิกของยาหยอดตากลุมอนุพันธ       

โพรสตาแกลนดิน 

จากการศึกษาผลลดความดันในลูกตาของอนุพันธ  

โพรสตาแกลนดินทั้งในผู ท่ีมีความดันในลูกตาปกติและ

ผูปวยโรคตอหินชนิดมุมเปด (open-angle glaucoma) 

ตลอด 24 ชั่วโมง พบวา การหยอดยาวันละคร้ังสามารถลด

ความดันในลูกตาไดนานประมาณ 24 ช่ัวโมง และการใหยา

ถี่ข้ึน (เชน หยอดยาวันละ 2 คร้ัง) ไมชวยลดความดันในลูกตา

เพ่ิมข้ึนและอาจกอใหเกิดอาการไมพึงประสงคอ่ืน1 จึงสนับ 

สนุนการใชยาเพียงวันละคร้ัง นอกจากน้ี แมวาปกติความดัน

ในลูกตาตอนกลางคืนจะสูงกวากลางวัน20 แตพบวาการหยอดยา 

latanoprost ตอนเชาใหผลลดความดันในลูกตาใกลเคียง

กับการหยอดยาตอนเย็น2 อีกท้ังมีการศึกษาเปรียบเทียบผล

ของยา latanoprost, travoprost และ bimatoprost เม่ือ

ใหตอนกลางคืน (21 นาฬิกา) นาน 1 เดือน พบวายาท้ัง 3 ชนิด

สามารถลดความดันในลูกตาไดสมํ่าเสมอตลอด 24 ชั่วโมง 

ท่ีทําการติดตาม21,22 สวนยา tafluprost ซ่ึงศึกษาในภายหลัง

พบวาเม่ือหยอดยาตอนกลางคืน (20 นาฬิกา) สามารถ

ควบคุมความดันในลูกตาไดตลอด 24 ช่ัวโมงเชนกัน23 ท้ังน้ี 

ยากลุมน้ีไดรับการรับรองใหใชสําหรับลดความดันในลูกตา

ในผูปวยโรคตอหินชนิดมุมเปด หรือผูท่ีมีความดันในลูกตาสูง 

(ocular hypertension) ซ่ึงแนะนําใหใชยาวันละคร้ังตอนเย็น 

และโดยเฉล่ียยากลุมน้ีสามารถลดความดันในลูกตาประมาณ 

5-8 mmHg24 หรือลดไดประมาณรอยละ 25-35 จากความดัน

ในลูกตาเร่ิมตน (ตารางท่ี 3) ซ่ึงใกลเคียงกับยากลุมอ่ืน25 

โดยเร่ิมเห็นผลชัดเจนเม่ือใชยาไปแลวประมาณ 1-2 สัปดาห26 

ในป ค.ศ. 2019 มีการศึกษา meta-analysis27 ซ่ึง

เปรียบเทียบผลของยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดิน 

ไดแก  0.03% bimatoprost, 0.005% latanoprost และ 

0.004% travoprost ในผูปวยโรคตอหินมุมเปด หรือผูท่ีมี

ความดันในลูกตาสูง ซ่ึงใชยาเปนระยะเวลา 1-12 เดือน พบวา 

ยาท้ัง 3 ชนิดมีประสิทธิผลลดความดันในลูกตาไมแตกตางกัน

ในชวง 1 เดือนแรกของการใชยา อีกทั้ง latanoprost และ 

travoprost มีประสิทธิผลลดความดันในลูกตาใกลเคียงกัน

ตลอดระยะเวลา 1 ป ขณะท่ี bimatoprost แสดงประสิทธิผล

เหนือกวาท้ัง latanoprost (ที่ 3 และ 6 เดือนหลังใชยา) และ 

travoprost (ที่ 3 เดือนหลังใชยา) ตามลําดับ อยางไรก็ตาม 

ยาหยอดตา bimatoprost มี 2 ความแรง (0.01% และ 

0.03%) ซ่ึงมีการศึกษาแสดงใหเห็นวาสามารถลดความดัน

ในลูกตาไดใกลเคียงกัน แต 0.01% bimatoprost อาจทําให

เกิดอาการไมพึงประสงคนอยกวา (เชน อาการตาแดง และ

ระคายเคืองตา)28 สวนการศึกษาทางคลินิกของยา tafluprost 
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(0.0015%) พบวาสามารถลดความดันในลูกตาใกลเคียงกับ 

0.005% latanoprost เชนกัน นอกจากน้ี เม่ือใชอนุพันธ

โพรสตาแกลนดินท่ีผสมในขวดเดียวกันกับ 0.5% timolol 

(fixed combination) พบการลดลงของความดันในลูกตา

อีกประมาณ 2-3 mmHg เทียบกับการใชอนุพันธโพรสตา 

แกลนดินเด่ียว29 อีกท้ัง หากใชอนุพันธโพรสตาแกลนดิน

รวมกับยาอ่ืนอีก 2 ชนิด เชน timolol-brimonidine30 

ห ร ือ  timolol- dorzolamide31 ห ร ือ  brinzolamide-

brimonidine32,33 พบวาสามารถชวยลดความดันในลูกตา

อีกประมาณ 5-8 mmHg 

 

 
รูปท่ี 2 โครงสรางของยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดินซ่ึงชวยเพ่ิมการแพรผานกระจกตา โดยจุดประวงรีแสดง ester 

form หรือ amide form (เฉพาะ bimatoprost) ของยาท่ีเพ่ิมความสามารถการละลายในไขมัน (บน) ซ่ึงชวยการแพร

ผานกระจกตาไดดี (ลาง)14,19
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ตารางที่ 1 ความสามารถจับกับตัวรับตาง ๆ (binding affinity) ของอนุพันธโพรสตาแกลนดิน (ดัดแปลงจากเอกสารอางอิงหมายเลข 11) 
 

ช่ือยา 
Receptor-binding inhibition constants (Ki, nM)* 

FP EP1 EP2 EP3 EP4 DP IP TP 

Travoprost acid 35  5 9540  1240  NA 9540  461 41000  2590 52000  7200 90000 121000 

Bimatoprost acid 83  2  95  27 NA 387  126 25700  2060 90000 100000 77000 

Latanoprost acid 98  11 2060  688 39667  5589 7519  879 75000  2830 20000 90000 60000 

Fluprostenol 98  9 12300  1240 100000 4533  597 14400  1550 50000 60500   121063  20714 

Bimatoprost    6310  1650 19100  1450 NA 100000 100000 90000 100000 100000 

Unoprostone 5900  710 11700  2710 NA 22000 15200  3500  43000 30000 30000 

PGF2α 130  6 594  12 964  64 24  8 433  25 18000  6460 50000 190000 
 

*Ki = คาคงที่ในการยับยั้งตัวรับของยาเพื่อไมใหโพรสตาแกลนดินธรรมชาติจับได โดยหากมีคานอยแสดงถึงการจับกับตัวรับไดแนน (high affinity) 

นั่นคือยาสามารถจับกับตัวรับไดดีแมในความเขมขนต่ํา, NA = ไมมีขอมูล 

 

 

             ตารางท่ี 2 ความแรง (potency) ในการกระตุนตัวรับ FP ของอนุพันธโพรสตาแกลนดิน (ดัดแปลงจากเอกสารอางอิงหมายเลข 11) 
 

ช่ือยา 
EC50* (nM) 

Ciliary muscle cells จากมนุษย Trabecular meshwork cells จากมนุษย 

Travoprost acid 1.4  0.2 3.6  1.3 

Bimatoprost acid 3.8  0.9 26  10 

Latanoprost acid 124  47 35  2 

Fluprostenol 4.3  1.3 11  2 

Travoprost 123  65 103  27 

Latanoprost 313  90 564  168 

Bimatoprost 9600  1100 3245  980 

Unoprostone 3503  1107 3306  1700 

PGF2α 104  19 62  16 
 

*EC50 (half maximal effective concentration) = ความเขมขนของยาที่ทําใหเกิดการตอบสนองรอยละ 50 ซึ่งวัดจากการเปล่ียนแปลง

ของ inositol phosphate (signaling molecule ท่ีเกิดจากการกระตุนตัวรับ FP) โดยหาก EC50 มีคานอยแสดงวามีความแรงในการ

กระตุนตัวรับ FP 
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ตารางที่ 3 เปรียบเทียบยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกรนดินกับยาหยอดตากลุมอ่ืน (ดัดแปลงจากเอกสารอางอิงหมายเลข 18, 25) 
 

กลุมยา ช่ือยา 

 กลไกการออกฤทธิ์ 

ผลลด

ความดัน

ในลูกตา 

(%) 

 
Trabecular 

outflow 

 
Uveoscleral 

outflow 

  
Aqueous 

production 

  
Episcleral 

venous 

pressure 

Prostaglandin analogues Bimatoprost, 

latanoprost, travoprost, 

tafluprost 

25-35     

DHA analogue18 Unoprostone 10-25     

-blockers Nonselective: timolol, 

levobonolol, carteolol, 

metipranolol 

1-selective: betaxolol 

20-25     

Carbonic anhydrase 

inhibitors 

Dorzolamide, 

brinzolamide 

20     

Adrenergic agonists α2-selective: 

brimonidine, 

apraclonidine 

Nonselective: dipivefrin, 

epinephrine 

20-25     

Parasympathomimetics Pilocarpine, 

echothiophate 

20-25     

Novel IOP-lowering drugs 

 -  Rho kinase inhibitors 

 -  NO-donating    

    prostaglandin  

    analogue 

 

Netarsulid 

Latanoprostene bunod 

 

 

16-21 

32-34 

 

 
 
 

 

 

 
 

 

 
 

 

 

 

 

DHA = docosahexaenoic acid, IOP = intraocular pressure, NO = nitric oxide,  = เพ่ิมขึ้น,  = ลดลง,  = กลไกการออกฤทธิ์ท่ีเก่ียวของ 

 

อาการไมพึงประสงคจากยาหยอดตากลุม

อนุพันธโพรสตาแกลนดิน 

ขนตาที่ยาวและดกดําข้ึน (thickening and darkening 

of eyelash) เปนอาการขางเคียงท่ีพบไดบอยจากการใชยา

หยอดตาท่ีเปนอนุพันธโพรสตาแกลนดิน (ตารางท่ี 4) โดย

เร่ิมเห็นการเปล่ียนแปลงตั้งแต 2 สัปดาหแรก และสังเกตได

ชัดเจนประมาณ 3 เดือนหลังการใชยา ซ่ึงเช่ือวาอาจเกิด

จากฤทธิ์ขยายหลอดเลือดของยาสงผลใหมีเลือดไปเลี้ยงท่ี

ปุมรากขน (hair follicle) มากข้ึน จึงชวยการเจริญของเสนขน34 

นอกจากน้ี มีการศึกษาแสดงใหเห็นวาตัวรับทั้ง FP และ EP 

พบกระจายอยูที่เซลลตาง  ๆภายในปุมรากขนในระยะ anagen 

(ชวงท่ีมีการเจริญของเสนขน) โดยเฉพาะเซลลท่ีอยูสวนปลาย

ลึกสุดซ่ึงมี dermis ย่ืนเวาเขามาทําใหมีลักษณะเปนกระเปาะ

เรียกวา “dermal papilla” โดยเม่ือโพรสตาแกลนดินหรือ

อนุพันธเขาไปจับกับตัวรับ FP บน dermal papilla cells 

อาจกระตุนการหลั่งสารบางชนิดท่ีมีผลสงเสริมการเจริญ

ของเซลล keratinocytes และ melanocytes ของเสนขน  
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จึงทําใหขนตายาวและดกดําข้ึน35,36 (รูปที่ 3) ทั้งน้ี อาการ

ขางเคียงน้ีสามารถกลับเปนปกติเม่ือหยุดยา โดยอาจตองรอ

ใหเสนขนเกาหลุดรวงไป34 นอกจากน้ี อาจพบเปลือกตา    

มีสีเปลี่ยนไดบาง หรือบางรายอาจมีมานตาสีเขมข้ึน (iris 

hyperpigmentation) ซ่ึงเชื่อวาเกิดจากการทํางานเพ่ิมข้ึน

ของเอนไซม tyrosinase ในเซลล melanocytes ของมานตา 

และอาการดังกลาวไมสามารถกลับเปนปกติเม่ือหยุดยา34 

อีกหน่ึงอาการไมพึงประสงคท่ีพบบอยจากการใชยา

หยอดตาที่ เปนอนุพันธโพรสตาแกลนดิน ไดแก ตาแดง     

ซ่ึงเกิดจากการขยายตัวของหลอดเลือดบริเวณเยื่อ บุตา 

(conjunctival hyperemia)34 (ตารางท่ี 4) โดยเฉพาะชวงแรก

ของการใชยาและมักไมรุนแรง อีกท้ังอาการจะคอย ๆ ดีขึ้น

เม่ือใชยาตอเน่ือง นอกจากน้ี อาจพบอาการระคายเคืองตา 

คันตา ตาแหง เปลือกตาอักเสบ เปลือกตาบวม หรือตาพรามัว

ไดบาง34 ซ่ึงเกิดไดจากทั้งตัวยาเองหรือจากสารกันเสียท่ี

ผสมในยาหยอดตา เชน benzalkonium chloride เปนตน 

สวนอาการไมพึงประสงคท่ีรุนแรง เชน การอักเสบของ

เน้ือเยื่อตาชั้นกลาง (uveitis) หรือจุดรับภาพตรงกลางบวม 

(cystoid macular edema) พบไดนอยและสามารถหาย

เปนปกติเม่ือหยุดยา34

 

 

 

 
 

รูปที่ 3 กลไกท่ีอาจเก่ียวของกับผลของอนุพันธโพรสตาแกลนดินตอการเจริญของเสนขน34,35 (DP = dermal papilla cells, FP = 

prostaglandin FP receptor, KC = keratinocytes, MC = melanocytes,  = เพ่ิมข้ึน)
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ตารางที่ 4 อาการไมพึงประสงคจากยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดิน (ดัดแปลงจากเอกสารอางอิงหมายเลข 34) 
 

อาการไมพึงประสงค ความถ่ีการเกิด ความรุนแรง ปจจัยสงเสริม 
สามารถกลับเปน

ปกติเม่ือหยุดยา 
ขนตายาวและดกดําขึ้น พบไดถึง 52% รุนแรงนอย ไมทราบ ใช 

ตาแดง พบไดถึง 50% รุนแรงนอย (สวนใหญ) 

พบที่รุนแรงปานกลางถึง

มากไดบาง 

ผูท่ีเพ่ิงเร่ิมใชยา ใช 

ระคายเคืองตา พบไดถึง 14% รุนแรงนอยถึงปานกลาง ไมทราบ ใช 

มานตามีสีเขมขึ้น พบไดถึง 10% รุนแรงนอย ผูท่ีมีมานตาสีออน เชน สีเขียว-ฟา 

หรือ เหลือง-น้ําตาล 

ไมใช 

เปลือกตามีสีเปลี่ยน พบไดถึง 3% รุนแรงนอย ไมทราบ ใช 

การอักเสบของเน้ือเยื่อตา 

ช้ันกลาง (uveitis) 

พบนอยมาก รุนแรงมาก เคยเกิดหรือกําลังเกิดการอักเสบ

ของเนื้อเยื่อตาชั้นกลาง หรือ มี

กระจกตาอักเสบจากเชื้อไวรัสเริม 

(herpetic keratitis) 

ใช 

จุดรับภาพตรงกลางบวม 

(cystoid macular edema) 

พบนอยมาก รุนแรงมาก ภาวะแทรกซอนจากการผาตัดตอ

กระจก, มีความผิดปกติของเรตินา

จากโรคเบาหวาน หรือมีการอุดตัน

ของหลอดเลือดดําบริเวณเรตินา 

(retinal vein occlusion) 

ใช 

 

จากการศึกษา meta-analysis27 ซ่ึงเปรียบเทียบผล

ของยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดิน ไดแก 0.03% 

bimatoprost, 0.005% latanoprost และ 0.004% travoprost 

พบการเกิดอาการตาแดงจาก latanoprost นอยกวา travoprost 

และ bimatoprost ตามลําดับ อีกท้ัง latanoprost ทําให

ขนตายาวและดกดําข้ึนไดนอยกวา bimatoprost ขณะท่ี

อาการระคายเคืองหรือรูสึกไมสบายตาพบการเกิดใกลเคียงกัน

จากยาท้ัง 3 ชนิด และเน่ืองจากยาหยอดตาท่ีเปนอนุพันธ

โพรสตาแกลนดินถูกดูดซึมเขาสูกระแสเลือดนอยมาก อีกท้ัง

ถูกทําลายแลวถูกขับออกอยางรวดเร็ว (เชน ทางไต)24 จึงพบ

อาการไมพึงประสงคตออวัยวะอ่ืนนอยมาก เชน อาจพบ

อาการปวดศีรษะในผูปวยบางราย ซ่ึงสามารถหายไดเองแม

ไมหยุดยา34 อยางไรก็ตามเอกสารกํากับยาระบุขอหามใช 

ในหญิงต้ังครรภและหญิงท่ีกําลังใหนมบุตร ซ่ึงเหตุผล   สวน

หน่ึงมาจากการท่ีโพรสตาแกลนดินที่ใหโดยการฉีดหรือ

รับประทานมีผลเหน่ียวนําการแทงของมารดา และยังไมมี

การศึกษาทางคลินิกที่ยืนยันความปลอดภัยของยาหยอดตา

ในผูปวยกลุมน้ี มีเพียงกรณีศึกษาท่ีรายงานวาไมพบความ

ผิดปกติจากการใชยาในหญิงตั้งครรภ34  

บทสรุป 

เม่ือพิจารณาถึงคุณสมบัติทางเภสัชวิทยาของยา

หยอดตาที่เปนอนุพันธโพรสตาแกลนดินจะเห็นไดวา ยากลุมน้ี

จับกับตัวรับ FP ไดจําเพาะกวาและมีความแรงมากกวา PGF2α 

ธรรมชาติ และยาออกฤทธ์ิไดนาน 24 ช่ัวโมง โดยชวยลดความ

ดันในลูกตาประมาณ 5-8 mmHg จากการเพ่ิมการระบายออก

ของนํ้าเลี้ยงลูกตาสวนหนาผาน uveoscleral outflow ซ่ึง

เปนกลไกการออกฤทธิ์ท่ีแตกตางจากยาอ่ืน จึงสนับสนุนทั้ง

การใชเปนยาเด่ียวและรวมกับยาอ่ืน สวนอาการขางเคียงท่ี

พบบอย ไดแก ขนตายาวและดกดําข้ึน หรืออาการตาแดง 
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ซ่ึงมักไมรุนแรงและสามารถหายเปนปกติเม่ือหยุดยา อีกท้ัง

พบอาการไม พึงประสงคตออวัยวะอ่ืนนอยมาก ดังน้ัน        

ยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดินจึงจัดเปนยาท่ีมี

ประสิทธิภาพและความปลอดภัยสําหรับการรักษาโรคตอหิน
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คําถามทายบท 

เรื่อง สเตียรอยดพนจมูกสําหรับรักษาโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ 

 

1.   ขอใดไมใชยาหลักท่ีใชรักษาโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ 

ก. ยาแกคัดจมูก 

ข. ยาตานฮิสตามีน 

ค. ยาขยายหลอดลม 

ง. สเตียรอยดพนจมูก 

2.   ขอใดไมใชสเตียรอยดพนจมูก 

ก. Dexamethasone 

ข. Mometasone furoate 

ค. Fluticasone propionate 

ง. Triamcinolone acetonide 

3. ยาใดมีขอมูลความปลอดภัยสําหรับใชในสตรีมีครรภ

มากที่สุด 

ก. Ciclesonide 

ข. Budesonide 

ค. Dexamethasone 

ง. Beclometasone dipropionate 

4. ขอใดไมถูกตองเก่ียวกับ benzalkonium chloride ใน

ยาพนจมูก 

ก. อาจทําใหมีรสขม 

ข. ใชเพ่ือเปนสารกันเสีย 

ค. อาจทําใหความพึงพอใจของผูใชมากขึ้น 

ง. ใชเพ่ือควบคุมความตึงตัวของสารละลาย 

จ. ขอใดเปนการออกฤทธิ์ของสเตียรอยดในโรคจมูกอักเสบ

จากภูมิแพ 

ก. ยับย้ังการแตกของ mast cell 

ข. ยับย้ังการทํางานของ histamine 

ค. ยับย้ังการชุมนุมของเซลลท่ีเก่ียวของกับกระบวน 

การอักเสบ 

ง. ยับยั้งการสงสัญญาณภายในเซลลของ tumor 

necrosis factor alpha 

6. ขอใดไมใชประโยชนของสเตียรอยดพนจมูกในโรคจมูก

อักเสบจากภูมิแพ 

ก. บรรเทาอาการนํ้ามูกไหล  

ข. บรรเทาอาการคันในจมูกและลําคอ  

ค. ทําใหผูปวยหายจากโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ 

ง. ทําใหผูปวยไมเกิดภาวะแทรกซอนจากโรคจมูกอักเสบ 

จากภูมิแพ 

7. ยาใดมีความสามารถในการจับกับ glucocorticoid 

receptor มากท่ีสุด 

ก. Fluticasone furoate 

ข. Mometasone furoate 

ค. Fluticasone propionate 

ง. Beclometasone dipropionate 

8. สเตียรอยดจากยาพนจมูกชนิดใดมีโอกาสถูกดูดซึมเขา

สูระบบไหลเวียนโลหิตมากที่สุด 

ก. Fluticasone furoate 

ข. Mometasone furoate 

ค. Fluticasone propionate 

ง. Beclometasone dipropionate 

9. ขอใดคืออาการไมพึงประสงคท่ีพบบอยจากการใช 

สเตียรอยดพนจมูก 

ก. ตอกระจก 

ข. กระดูกพรุน 

ค. เลือดกําเดาไหล  

ง. พรองฮอรโมนจากตอมหมวกไต  

10. ยาใดอยูในบัญชี ข ของบัญชียาหลักแหงชาติ พ.ศ. 2563  

ก. Budesonide 

ข. Fluticasone furoate 

ค. Mometasone furoate 

ง. Fluticasone propionate 
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11. ขอใดไมใชขอบงใชของ mometasone furoate 

ก. รักษาโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ 

ข. บรรเทาอาการคัดจมูกที่เกิดข้ึนจากโรคจมูกอักเสบ

จากภูมิแพ 

ค. รักษาโรคจมูกอักเสบเฉียบพลันเม่ือใชรวมกับยา

ตานแบคทีเรียในผูที่อายุมากกวา 12 ป  

ง. บรรเทาอาการคัดจมูกและจมูกไมไดกลิ่นท่ีเกิดจาก

ไซนัสอักเสบในผูท่ีอายุมากกวา 12 ป  

จ. ขอใดนาจะเปนเหตุผลท่ีทําให fluticasone furoate มี

ปริมาณยาตอ puff นอยกวา fluticasone propionate 

ก. Fluticasone furoate ละลายในไขมันไดนอยกวา 

ข. Fluticasone furoate ถูกเมแทบอลิซึมที่ตับมากกวา 

ค. Fluticasone furoate จั บ กั บ  glucocorticoid 

receptor ไดดีกวา  

ง. Fluticasone furoate ถูกดูดซึมเขาสูระบบไหลเวียน

โลหิตมากกวา 

13. ยาใดนาจะทําใหผูใชยารูสึกวามียาสวนเกินไหลจากรูจมูก

หลังพนนอยท่ีสุด 

ก. Budesonide 

ข. Dexamethasone 

ค. Mometasone furoate 

ง. Beclometasone dipropionate 

14. หากแพ potassium sorbate ไมควรใชยาใด  

ก. Budesonide 

ข. Fluticasone furoate  

ค. Mometasone furoate 

ง. Triamcinolone acetonide 

15. ขอใดไมเกี่ยวของกับการเกิดโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ 

ก. Histamine 

ข. Eosinophil  

ค. Interleukin-1 

ง. Vasopressin 

 

 

เฉลย เรื่อง สเตียรอยดพนจมูกสําหรับรักษาโรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ 

1. ค 6. ค 11. ง 

2. ก 7. ก 12. ค 

3. ข 8. ง 13. ก 

4. ค 9. ค 14. ก 

5. ค 10. ก 15. ง 
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คําถามทายบท 

เรื่อง การแพยาขามกลุมของยาตานเช้ือแบคทีเรียท่ีมีโครงสราง beta lactam 
 

1. ขอใดถูกตองเก่ียวกับโครงสรางทางเคมีของยา beta 

lactam และการแพยาขามกลุม   

ก. R2 ของ cephalosporin เทาน้ันท่ีใชในการพิจารณา

ถึงโอกาสการแพยาขามกลุมกับ penicillin 

ข. R2 ของ cephalosporin รุนท่ี 1 และ 2 เหมือนกับ 

penicillin จึงเพ่ิมโอกาสแพยาขามกลุมมากกวา 

cephalosporin รุนอ่ืน 

ค. R1 ของ carbapenem ใกลเคียงกับ ceftazidime 

และ cefiderocol 

ง. R1 ของ cephalosporin รุนที่ 3 มีความใกลเคียง

กันมากกวา cephalosporin รุนอ่ืน ๆ 

2. ตัวเลือกขอใดตอไปน้ีเปนการแพยาชนิดรุนแรงท้ังหมด

ท่ีสามารถสงผลตอการพิจารณายาตานเชื้อแบคทีเรีย

ทางเลือก   

ก. Thrombocytopenia, agranulocytosis, rash 

ข. Serum sickness, vasculitis, generalized urticaria 

ค. SJS/TEN, AGEP, Itching 

ง. Anaphylactic shock, angioedema, isolated 

maculopapular eruption 

3. หากพิจารณาจากโครงสรางทางเคมี ยาในขอใดท่ีอาจเกิด

การแพขามกลุมในลักษณะของการแพจากหมูฟงกชัน 

R1 ไดมากท่ีสุดในผูท่ีมีประวัติแพยา amoxicillin   

ก. Cephalexin 

ข. Cefazolin 

ค. Ampicillin 

ง. Dicloxacillin 

4. เม่ือพิจารณาจากโครงสรางทางเคมี ผูท่ีแพ cefuroxime 

มีโอกาสแพยาขามกลุมในลักษณะของการแพจากหมู

ฟงกชันกับยาใดนอยท่ีสุด   

ก. Cefdinir 

ข. Cephalexin 

ค. Ceftazidime 

ง. Cefixime 

5.  เม่ือพิจารณาตามโครงสรางทางเคมีของยา ยาใดมีโอกาส

แพขามกลุมในลักษณะของการแพจากหมูฟงกชันกับ 

ampicillin มากท่ีสุด   

ก. Amoxicillin 

ข. Cefazolin 

ค. Cefaclor 

ง. Cefoperazone 

6. ยาใดตอไปน้ีมีโอกาสแพขามกลุมกับ ceftriaxone มาก

ท่ีสุด   

ก. Amoxicillin 

ข. Cefazolin 

ค. Cefotaxime 

ง. Meropenem 

7.   ขอใดถูกตอง   

ก. การแพยาจากโครงสรางวงแหวน beta lactam 

เปนลักษณะการแพยาขามกลุมท่ีพบไดบอยที่สุด

ของยา beta lactam 

ข. ยาท่ีมี dihydrothiazine ในโครงสรางเปนยาท่ีมี

โอกาสเกิดการแพยาขามกลุมกับ carbapenem 

ไดถึงรอยละ 36-38 

ค. Carbapenem มีตําแหนงหมูฟงกชัน R1 ที่คลาย

กับ beta lactam อ่ืนๆ 

ง. Penicillin เปนยาท่ีมีโครงสรางขนาดเล็กจึงมักไม

สามารถกระตุนภูมิคุมกันใหเกิดอาการแพไดโดยตรง 

8.   ขอใดถูกตอง   

ก. Cephalosporins ไมเกิดการแพยาขามกันภายในกลุม 

ข. Carbapenems ไมเกิดการแพยาขามกับ 

cephalosporins 

ค. Carbapenems มีโอกาสเกิดการแพยาขามกับ 

monobactam รอยละ 10 

ง. Penicillins สามารถทําใหเกิดอาการแพได ท้ัง 4 

ประเภทตามการแบงประเภทการแพยาของ Coombs 

และ Gell
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9. ยาใดมีโครงสรางของหมูฟงกชันแตกตางกับ beta 

lactam อ่ืน ๆ มากที่สุด   

ก.  Aztreonam 

ข.  Cefazolin 

ค.  Cefoperazone 

ง.  Piperacillin 

10. ผูปวยมีประวัติแพ Penicillin G อาจมีโอกาสแพยา

ขามกลุมกับยาใดมากท่ีสุด   

ก.  Aztreonam 

ข.  Cefaclor 

ค.  Cefazolin 

ง.  Meropenem 

11. ผู ท่ีมีประวัติแพยา aztreonam อาจมีการแพยาใด

ตอไปน้ีไดมากที่สุด   

ก.  Imipenem/cilastatin 

ข.  Piperacillin 

ค.  Amoxicillin 

ง.  Ceftazidime 

12. ขอใดตอไปน้ีเปนอัตราการแพยาขามกันระหวาง 

penicillins และ carbapenems ท่ีมีการรายงาน   

ก.  นอยกวารอยละ 1 

ข.  รอยละ 2-5 

ค.  รอยละ 10 

ง.  มากกวารอยละ 10 

13.  ขอใดตอไปน้ีเปนอัตราการแพยาขามกันระหวาง 

monobactam และ carbapenems ที่มีการรายงาน   

ก.  รอยละ 0 

ข.  รอยละ 2 

ค.  รอยละ 2-5 

ง.  รอยละ 10 

14. ขอใดตอไปน้ีไมใชปจจัยเบื้องตนท่ีจําเปนตองพิจารณา

การเลือกยาตานเชื้อแบคทีเรียกรณีท่ีผูปวยมีประวัติ

แพยา beta lactam   

ก.  ชนิดยา beta lactam ที่แพ 

ข.  ความรุนแรงของอาการแพยาที่เคยเกิดข้ึน 

ค.  ความนาเช่ือถือของขอมูลประวัติแพยา 

ง.  ขนาดยาท่ีไดรับเม่ือคร้ังที่แพยา 

15. ขอใดเปนอัตราการแพยาขามกันระหวาง penicillin 

และ cephalosporin รุนท่ี 3 ท่ีมีการรายงาน   

ก. นอยกวารอยละ 1 

ข. รอยละ 2-5 

ค. รอยละ 10 

ง. มากกวารอยละ 10 

เฉลย เรื่อง การแพยาขามกลุมของยาตานเช้ือแบคทีเรียท่ีมีโครงสราง beta lactam 

1. ง 6. ค 11. ง 

2. ข 7. ง 12. ก 

3. ก 8. ง 13. ก 

4. ข 9. ข 14. ง 

5. ค 10. ข 15. ก 
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คําถามทายบท 

เร่ือง SGLT2 inhibitors และบทบาทของยาในโรคทางระบบหัวใจและหลอดเลือด 

 

1. ขอใดผิดเก่ียวกับขอจํากัดของการนํา phlorizin มาพัฒนา

เปนยาลดระดับนํ้าตาลในเลือด   

ก. Phlorizin มี bioavailability ตํ่า 

ข. Phlorizin ยับย้ัง SGLT2 ไดนอย 

ค. Phlorizin ยับย้ัง SGLT1 มากเกินไป 

ง. Metabolite ของ phlorizin ยับย้ัง GLUT-1 

2. เพราะเหตุใดจึงตองพัฒนาโมเลกุลของยาใหมีความ 

จําเพาะตอ SGLT2   

ก. เพ่ือปองกันการเกิดอันตรกิริยาระหวางยา 

ข. เพ่ือปองกันการเกิดอาการไมพึงประสงคจากการ

ยับย้ัง SGLT1 

ค. เพ่ือใหมีประสิทธิภาพในการขับนํ้าตาลออกทาง

ปสสาวะมากท่ีสุด 

ง. ขอ ข และ ค ถูกตอง 

3. ขอใดถูกตองเก่ียวกับคุณสมบัติทางเภสัชพลศาสตร

ของยากลุม SGLT2 inhbitor   

ก. ตัวยาออกฤทธ์ิเปน competitive inhibitor 

ข. ยาทุกตัวมีความสามารถในการยับย้ัง SGLT2 มากกวา 

SGLT1 

ค. ตัวยายับยั้งการทํางานของ SGLT2 แบบ reversible 

ง. ถูกทุกขอ 

4. ขอใดถูกตองเก่ียวกับคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร

ของยากลุม SGLT2 inhbitor   

ก. ยาสวนใหญมี bioavailability ตํ่า 

ข. ยาสวนใหญมี protein biding สูง 

ค. ยาสวนใหญมีคาคร่ึงชีวิตที่ยาวนานมากเพียงพอ

สําหรับการบริหารยาวันละ 1 คร้ัง 

ง. ถูกทุกขอ 

5. ขอใดผิดเก่ียวกับความเสี่ยงของการเกิดอันตรกิริยา

ระหวางยาของยากลุม SGLT2 inhibitor   

ก. ยาสวนใหญเกิดอันตรกิริยาผานการแยงจับโปรตีน 

ข. ยาสวนใหญเปน substrate ของ cytochrome P-450 

ค. ยาสวนใหญถูกเปลี่ยนสภาพผานกระบวนการ 

glucuronidation 

ง. ขอ ก และ ข ผิด  

6. ขอใดถูกตองเก่ียวกับการเปลี่ยนแปลงที่เก่ียวของกับ

เมตาบอลิสมและสมดุลฮอรโมนในรางกายท่ีเกิดจาก

การใชยากลุม SGLT2 inhibitor   

ก. ทําใหนํ้าหนักตัวเพ่ิมข้ึน 

ข. การทํางานของ beta cell ดีขึ้น  

ค. ทําให glucagon-to-insulin ratio ลดลง 

ง. มีการเผาผลาญไขมันในบริเวณของ visceral fat ลดลง 

7. ขอใดผิดเก่ียวกับการเปล่ียนแปลงท่ีเก่ียวของกับระบบ

การไหลเวียนโลหิตท่ีเกิดจากการใชยากลุม SGLT2 

inhibitor   

ก. ทําใหเกิดภาวะ osmotic diuresis 

ข. เพ่ิมการขับโซเดียมออกจากรางกาย 

ค. เพ่ิมความเสี่ยงตอการเกิดความดันโลหิตสูง โดยเฉพาะ

อยางย่ิงการใชยาในชวงแรก  

ง. เพ่ิมความเสี่ยงตอการเกิด volume depletion 

โดยเฉพาะอยางยิ่งการใชยาในชวงแรก 

8. ขอใดถูกตองเก่ียวกับอาการไมพึงประสงคของยากลุม 

SGLT2 inhibitor ที่ทําใหเกิดการติดเช้ือในระบบทาง 

เดินปสสาวะ   

ก. มักเกิดในเพศหญิงบอยกวาเพศชาย 

ข. เกิดจากฤทธิ์ขับนํ้าตาลออกมาทางปสสาวะ 

ค. สวนใหญมีความรุนแรงตํ่าถึงปานกลาง 

ง. ถูกทุกขอ  
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9. ขอใดถูกตองเก่ียวกับอาการไมพึงประสงคของยากลุม 

SGLT2 inhibitor ที่ทําใหเกิดภาวะ diabetic 

ketoacidosis   

ก. เกิดจากการที่ยาเพ่ิมปริมาณ ketone ในกระแสเลือด 

ข. เกิดจากการท่ียาทําให glucagon-to-insulin ratio 

เพ่ิมข้ึน 

ค. ผูปวยมักมีระดับนํ้าตาลในเลือดท่ีไมสูงมากหรือ

ระดับนํ้าตาลในเลือดปกติ 

ง. ถูกทุกขอ  

10. ผูปวยกลุมใดตอไปน้ีเปนกลุมเสี่ยงตอการเกิดภาวะ 

diabetic ketoacidosis   

ก. ผูปวยเบาหวานชนิดท่ี 1 

ข. ผูปวยเบาหวานชนิดท่ี 2 ที่ใชอินซูลินรวมดวย 

ค. ผูปวยท่ีเพ่ิงไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรคเบาหวาน

ชนิดที่ 2 

ง. ขอ ก และ ข ถูก  

11. ขอใดเปนปจจัยกระตุนการเกิดภาวะ diabetic 

ketoacidosis   

ก. ภาวะติดเชื้อ 

ข. ผูปวยใชยา insulin ไมสมํ่าเสมอ 

ค. การขาดสารอาหารกลุมคารโบไฮเดรต 

ง. ถูกทุกขอ  

12. เพราะเหตุใดจึงมีการกําหนดใหยาลดระดับนํ้าตาลในเลือด

ตองทําการศึกษาชนิด cardiovascular outcome trial   

ก. กําหนดใหทํา CVOT เฉพาะกลุมยาท่ีรบกวนผล

ทาง metabolic เทาน้ัน 

ข. ผูปวยในปจจุบันมีความเสี่ยงตอการเกิดโรคหัวใจ

และหลอดเลือดมากข้ึน 

ค. ยาลดระดับนํ้าตาลในเลือดกลุมเกาบางกลุมเพ่ิม

ความเส่ียงของโรคหัวใจและหลอดเลือด  

ง. ถูกทุกขอ 

13. ขอใดตอไปน้ีเปนชื่อการศึกษาท่ีทําการทดสอบการใช 

SGLT2 inhibitor ในผูปวยโรคหัวใจลมเหลว   

ก. SOLOIST-WHF  

ข. DECLARE-TIMI 58 

ค. CANVAS program 

ง. EMPAREG-OUTCOME 

14. กลไกที่ทําใหพบประโยชนทางโรคหัวใจและหลอดเลือด

ในชวงแรกของการใชยาในผูปวยโรคหัวใจลมเหลว คือ

ขอใดตอไปน้ี   

ก. การลดระดับนํ้าตาลในเลือด 

ข. การลดปริมาณของเหลวในรางกาย  

ค. การเปล่ียนแปลงรูปแบบการเผาผลาญพลังงาน 

ง. ถูกทุกขอ 

15. ขอใดตอไปน้ีเปนกลไกที่ชวยชะลอการเส่ือมของไต

จากการใชยากลุม SGLT2 inhibitor   

ก. เพ่ิมสัดสวนของ glucagon-to-insulin ratio 

ข. ยับย้ังการเกิด tubuloglomerular feedback  

ค. ยับยั้งการทํางานของ sympathetic nervous system 

ง. ไมมีขอใดถูก 
 

เฉลย เร่ือง SGLT2 inhibitors และบทบาทของยาในโรคทางระบบหัวใจและหลอดเลือด 

1. ข 6. ข 11. ง 

2. ง 7. ค 12. ค 

3. ง 8. ง 13. ก 

4. ค 9. ง 14. ข 

5. ง 10. ง 15. ข 
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คําถามทายบท 

เร่ือง การกําหนดขนาดยาในผูปวยเด็กอวน (Drug Dosing in Obese Children)
 

1. เกณฑการวินิจฉัยโรคอวนในเด็กของประเทศไทยซ่ึงอางอิง

ตามองคการอนามัยโลกใชเกณฑอะไร   

ก. คามัธยฐานของ W/A เกิน 3 เทาของคาเบ่ียงเบน

มาตรฐาน โดยใชเกณฑอางอิงตามกระทรวงสาธารณสุข 

ข. คามัธยฐานของ W/H เกิน 3 เทาของคาเบี่ยงเบน

มาตรฐาน โดยใชเกณฑอางอิงตามกระทรวงสาธารณสุข 

ค. BMI เกินคามัธยฐานมากกวาหรือเทากับ 2 เทาของ

คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน ซ่ึงอางอิงตามชวงอายุและเพศ 

ง. ขอ ข และ ค ถูก  

2. เด็กชายอายุ 10 ป สวนสูง 140 เซนติเมตร นํ้าหนัก 44 

กิโลกรัม คํานวณ BMI ไดเทากับเทาใด   

ก.  20 กิโลกรัมตอตารางเมตร 

ข.  21.5 กิโลกรัมตอตารางเมตร 

ค.  22.4 กิโลกรัมตอตารางเมตร  

ง.  23.1 กิโลกรัมตอตารางเมตร 

3. นิยามของเด็กอวนตาม the Centers for Disease Control 

and Prevention (CDC) คืออะไร   

ก.  BMI for age มากกวาหรือเทากับเปอรเซ็นตไทลท่ี 95 

ข.  BMI for age มากกวาหรือเทากับเปอรเซ็นตไทลท่ี 85 

ค.  BMI for age อยูระหวางเปอรเซ็นตไทลท่ี 85-95 

ง.  % W/H มากกวาหรือเทากับเปอรเซ็นตไทลที่ 85 

4. ขอใดผิดสําหรับเภสัชจลนศาสตรท่ีอาจเกิดขึ้นในเด็กอวน   

ก. เด็กอวนจะมีปริมาณนํ้าท้ังหมดในรางกาย มวลไขมัน 

และกลามเน้ือเพ่ิมข้ึนเม่ือเทียบกับเด็กที่มีนํ้าหนัก 

ตัวปกติ 

ข.  ปจจัยท่ีสงผลตอการดูดซึมยาข้ึนกับคุณสมบัติทางเคมี

ของยาเทาน้ัน 

ค.  ยาท่ีชอบละลายในไขมันมีแนวโนมจะมีคาการกระจาย

ตัวไดมากในเด็กอวน 

ง. ความสามารถในการจับกับโปรตีนของยาในเด็กอวน

และเด็กนํ้าหนักตัวปกติไมแตกตางกัน 

 

5.  ขอใดถูกตอง   

ก.  Total body weight (TBW) มักมีคาเทากับ Ideal 

body weight (IBW) 

ข.  Lean body weight (LBW) คือนํ้าหนักท่ีควรจะเปน

ของผูปวย 

ค.  Adjusted body weight (AjBW) สามารถคํานวณ

ไดจาก AjBW=IBW + factor (TBW-IBW) 

ง.  นิยมนําคาพ้ืนที่ผิวของรางกายมาใชในการคํานวณ

ขนาดยา 

6.  ขอใดมีผลตอการพิจารณาขนาดยาท่ีเหมาะสมในเด็กอวน   

1.  คุณสมบัติการละลายนํ้าหรือละลายในไขมันของยา 

2.  คาการกระจายตัวของยา 

3.  อัตราการกําจัดยาออกทางไตซ่ึงอาจสัมพันธกับ

นํ้าหนักตัว 

4.  ถูกทุกขอ 

7.  ขอใดผิดเก่ียวกับคําแนะนําของ Pediatric Pharmacy 

Advocacy Group (PPAG) เร่ืองการคํานวณขนาดยาในเด็ก   

ก.  หากคํานวณขนาดยาตามนํ้าหนักตัวไดเกินจากขนาดยา

สูงสุดท่ีแนะนําในผูใหญใหใชขนาดยาตามทีคํ่านวณได 

ข.  แนะนําใหใชการคํานวณขนาดยาตามนํ้าหนักตัวใน

เด็กอายุต่ํากวา 18 ป 

ค.  เด็กท่ีมีนํ้าหนัก 30 กิโลกรัมแนะนําใหคํานวณขนาด

ยาตามนํ้าหนักตัว 

ง.  เด็กที่มีนํ้าหนัก 50 กิโลกรัมอาจใชขนาดยาเทากับ

ผูใหญ 

8.  ขอใดถูกสําหรับนํ้าหนักท่ีใชในการคํานวณขนาดยา 

amikacin ในเด็กอวน หนัก 45 กิโลกรัม และ IBW 30 

กิโลกรัม   

ก.  30 กิโลกรัม 

ข.  36 กิโลกรัม 

ค.  45 กิโลกรัม 

ง.  ไมมีขอถูก
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9.  ขอใดถูกเก่ียวกับยา vancomycin ในเด็กอวน   

ก. ยาสามารถละลายนํ้าไดดีจึงสามารถกระจายตัวไป

ยังสวนตาง  ๆของรางกายไดมากรวมถึงเน้ือเยื่อไขมัน 

ข.  ใชนํ้าหนักจริงของผูปวยในการคํานวณขนาดยาเร่ิมตน 

ค. ขนาดยาเร่ิมตนท่ีแนะนํา คือ 20 มิลลิกรัมตอกิโลกรัม

ตอคร้ัง และตามดวย 60 มิลลิกรัมตอกิโลกรัมตอวัน 

โดยไมจําเปนตองติดตามระดับยาในเลือด 

ง.  การศึกษาพบวาการกระจายตัวและอัตราการกําจัด

ยาออกทางไตสัมพันธกับ IBW 

10. ยาใดตอไปน้ีท่ีมีหลักฐานสนับสนุนการใชนํ้าหนักจริง

ของผูปวย (TBW) ในการคํานวณขนาดยาในเด็กอวน   

ก.  gentamicin 

ข.  acyclovir 

ค.  voriconazole 

ง.  clindamycin 

11. ขอใดถูกตองเก่ียวกับยา voriconazole   

ก.   คํานวณขนาดยา voriconazole ในผูปวยอวนแนะนํา

ใชนํ้าหนักจริงของผูปวย (TBW) เน่ืองจากทําให ได

ระดับยาอยูในชวงการรักษาท่ีตองการไดมากกวา 

ข.  แนะนําใหใช นํ้าหนักตัวในอุดมคติ (IBW) ในการ

คํานวณขนาดยา voriconazole 

ค.  ระดับยา voriconazole ในเลือดท่ีเพ่ิมข้ึนสัมพันธ

กับคาเอมไซมตับท่ีเพ่ิมข้ึน แนะนําตรวจวัดระดับยา

ในเลือดเพ่ือปรับขนาดยาใหเหมาะสม 

ง.  ข และ ค ถูก 

12.  ผูปวยเด็กชาย อายุ 9 ป นํ้าหนัก 41.8 กิโลกรัม สวนสูง 

142 เซนติเมตร (BMI 20.7 อยูในชวงเปอรเซ็นตไทลท่ี 97 

ตามอายุและเพศ) นํ้าหนักที่ควรจะเปนเทากับ 34 กิโลกรัม 

ขอใดถูกตองเก่ียวกับการคํานวณขนาดยา vincristine   

ก.  คํานวณขนาดยาตามพ้ืนท่ีผิวของรางกายซ่ึงมีคา

เทากับ 1.15 ตารางเมตร 

ข.  คํานวณขนาดยาตามนํ้าหนักตัวโดยใช นํ้าหนัก        

34 กิโลกรัม 

ค.  คํานวณขนาดยาตามพ้ืนท่ีผิวของรางกายซ่ึงมีคา

เทากับ 1.28 ตารางเมตร 

ง.   คํานวณขนาดยาตามนํ้าหนักตัวโดยใชนํ้าหนัก 41.8 

กิโลกรัม 

13. หากตองการใหยา vincristine ขนาด 1 มิลลิกรัมตอ

พ้ืนท่ีผิวหน่ึงตารางเมตร สําหรับผูปวยเด็กชายอายุ 9 ป 

นํ้าหนัก 41.8 กิโลกรัม สวนสูง 142 เซนติเมตร (BMI 

20.7 อยูในชวงเปอรเซ็นไทลที่ 97 ตามอายุและเพศ) 

นํ้าหนักท่ีควรจะเปนเทากับ 34 กิโลกรัม ผูปวยรายน้ี

ควรไดรับยาขนาดเทาใด   

ก.  1.1 มิลลิกรัม 

ข.  1.2 มิลลิกรัม 

ค.  1.4 มิลลิกรัม 

ง.  1.5 มิลลิกรัม 

14. ขอใดผิดเก่ียวกับยา propofol ในผูปวยเด็กอวน   

ก.  แนะนําใหใชนํ้าหนักท่ีไดจากการปรับคา (AjBW) ใน

การคํานวณขนาดยา 

ข. พบวานํ้าหนักในอุดมคติ (IBW) สามารถอธิบาย

อัตราการกําจัดยาออกไดดีกวานํ้าหนักจริง (TBW) 

ค. เด็กอวนมีแนวโนมจะใชยา propofol ในขนาดสูง

กวาเด็กท่ีมีนํ้าหนักตัวปกติ ดังน้ันสามารถปรับขนาด

ยาจนไดผลการรักษาท่ีตองการและไม จําเปนตอง

ติดตามอาการไมพึงประสงคจากยา 

ง.  ผิดทุกขอ 

15. จากคําแนะนําการเลือกใชนํ้าหนักในการคํานวณขนาดยา 

ขอใดสัมพันธกัน   

ก.  Colistin-IBW 

ข.  Fluconazole-TBW 

ค.  Morphine-IBW 

ง.  ถูกทุกขอ 
 

เฉลย เร่ือง การกําหนดขนาดยาในผูปวยเด็กอวน 

(Drug Dosing in Obese Children) 

1. ง 6. ง 11. ง 

2. ค 7. ก 12. ค 

3. ก 8. ข 13. ข 

4. ข 9. ข 14. ง 

5. ค 10. ง 15. ง 
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คําถามทายบท 

เร่ือง ความปวดในโรคขอเขาเส่ือม: กลไกความปวดและความกาวหนาของการรักษาดวยยา 

 

1. ขอใดกลาวถูกตองเก่ียวกับลักษณะอาการปวดจากโรค

ขอเส่ือม   

ก.   มีลักษณะความปวดแบบ nociceptive pain เทาน้ัน 

ข. มีลักษณะความปวดแบบ neuropathic pain รวม

ดวยเสมอ 

ค. ความปวดไมสัมพันธกับการเปล่ียนแปลงทางดาน 

อารมณ 

ง. มีความรุนแรงไมสัมพันธกับพยาธิสภาพที่เห็นไดจาก

ภาพถายรังสี 

2. ขอใดกลาวถูกตองเก่ียวกับกลไกท่ีทําใหเกิดความปวดใน

โรคขอเขาเสื่อม   

ก.  ปจจัยสงเสริมความปวดจํากัดอยูภายในขอเทาน้ัน 

ข.  มีการเพ่ิมการทํางานของ descending inhibitory 

pain pathway 

ค. มีภาวะ sensitization ของระบบประสาทรับความ 

รูสึกปวดท้ังสวนนอกและสวนกลาง 

ง. มีการเส่ือมสลายของปลายประสาทรับความรูสึกท่ี

ปกติเขาไปเล้ียงในกระดูกออนผิวขอ 

3. นอกเหนือจาก prostaglandin E2 (PGE2) สารส่ือใดที่ใน

ปจจุบันเช่ือวามีผลเพ่ิมความไวของวิถีประสาทความปวด

ทั้งในระยะส้ัน ระยะยาว และเปนสารส่ืออักเสบท่ีสําคัญใน

โรคขอเสื่อมที่ มีแนวโนมจะมีนัยสําคัญทางคลินิกมาก

ที่สุด   

ก.  Interleukin-1β (IL-1β) 

ข.  Nerve growth factor (NGF) 

ค.  Calcitonin gene-related peptide (CGRP) 

ง.  Vascular endothelial growth factor (VEGF) 

4. ขอใดถูกตองเก่ียวกับคําแนะนําการใช NSAIDs แบบยา

ทาที่แนะนําโดย ACR 2019 และ OARSI 2019   

ก.  ไมแนะนําเพราะไมมีประสิทธิภาพ 

ข.  ไมมีหลักฐานทางวิชาการวามีประสิทธิภาพ 

ค.  แนะนําใหใชเพราะมีประสิทธิภาพสูง 

ง.  แนะนําใหใชไดในกลุมมีความเสี่ยงเลือดออกในทาง 

เดินอาหาร 

5. ขอใดกลาวถูกตองเก่ียวกับการใช capsaicin ชนิดยาทา

ภายนอกในการรักษาความปวดในโรคขอเส่ือม   

ก.  ความเขมขนที่ มีประสิทธิภาพในการลดปวดคือ

อยางนอย 0.0125% 

ข.  หลักฐานทางวิชาการสนับสนุนมีความนาเช่ือถือสูง 

ค.   มีประสิทธิภาพเทียบเทากับ NSAIDs แบบยาทาภายนอก 

ง.  ACR 2019 แนะนําใหใชในผูปวยทุกรายเทียบเทา 

NSAIDs แบบยาทาภายนอก 

6.  ขอใดกลาวถูกตองเก่ียวกับคําแนะนําการใช paracetamol 

ท่ีแนะนําโดย ACR 2019 และ OARSI 2019   

ก.  ขนาดของผลการรักษานอยมาก 

ข.  สามารถใชเปนยาหลักในการรักษาได 

ค.  ขนาดยาสูงสุดที่แนะนําคือ 4 กรัม/วัน 

ง.  ควรใชรวมกับยาอ่ืนเชน tramadol หรือ codeine 

7. ขอใดกลาวถูกตองเก่ียวกับเภสัชวิทยาของ paracetamol   

ก.  ยับย้ัง COX-1 มากกวา COX-2 

ข.  ถูกเปล่ียนเปน active metabolite ที่ตับ 

ค.  ยับยั้ง COX-2 ที่ปฏิกิริยาแตกตางจาก NSAIDs จึง

อาจใชรวมกันได 

ง.  Active metabolite AM404 มีผลลดการทํางาน

ของ endocannabinoids ในสมอง 

8. ACR 2019 แนะนํา opioids ชนิดใดท่ีอาจใชเปนทางเลือก

ในการรักษาความปวดจากขอเขาเสื่อมได   

ก.  Codeine 

ข.  Tramadol 

ค.  Low dose morphine 

ง.  Weak opioids ชนิดใดก็ไดท่ีผสม paracetamol 
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9. ขอใดกลาวถูกตองเก่ียวกับคําแนะนําการใช glucosamine 

และ chondroitin ท่ีแนะนําโดย ACR 2019 และ OARSI 

2019   

ก.  คัดคานการใชเพราะประสิทธิภาพยังคงเปนท่ีถกเถียง 

ข.  คัดคานการใชเพราะไมมีหลักฐานทางวิชาการวาไดผล 

ค.  แนะนําใหใชเปนอยางยิ่งเพราะมีความปลอดภัยสูง 

ง.  แนะนําใหใช glucosamine ในรูปเกลือไฮโรคลอไรด

เทาน้ัน 

10. หลักการทางเภสัชวิทยาใดท่ีทําให duloxetine มีท่ีใช   

ในการรักษาความปวดในโรคขอเขาเส่ือม   

ก. ออกฤทธิ์เปน symptomatic slow acting drugs 

for osteoarthritis (SYSADOA) 

ข. มีฤทธ์ิตานอักเสบอยางออน 

ค. ตานฤทธ์ิ PGE2 ท่ีปลายประสาทรับความปวด 

ง. เสริมการทํางานของ descending inhibitory pathway 

11. ขอใดกลาวถูกตองเก่ียวกับบทบาทของ intraarticular 

corticosteroids (IACs) ในการรักษาความปวดจากขอ

เขาเส่ือม   

ก.  ไมควรใชเพราะความเสี่ยงมากกวาประโยชน 

ข.  ไมควรใชเพราะทําใหขอเส่ือมรุดหนาเร็วขึ้นอยาชัดเจน 

ค.  ใชเปนทางเลือกไดในกรณีที่ยากินหรือยาทาภายนอก

ไมไดผล 

ง.  ใชเปนการรักษาหลักในผูปวยทุกรายเพราะมีฤทธ์ิ

ตานอักเสบสูงมาก 

12. ขอใดกลาวถูกตองเก่ียวกับบทบาทของ intraarticular 

hyaluronic acid (IAHA) ในการรักษาความปวดจาก

ขอเขาเส่ือม   

ก.  ออกฤทธ์ิลดปวดไดรวดเร็ว 

ข.  มีผลชวยลดทั้งปวดและอักเสบ 

ค.  มีหลักฐานทางวิชาการชัดเจนวาชวยชะลอการดําเนิน

โรคได 

ง.  ACR 2019 แนะนําใหใชกอน intraarticular 

corticosteroids 

13. ขอใดเปนเหตุใหการศึกษาทางคลินิกของยา tanezumab 

ตองถูกระงับไปช่ัวคราว   

ก.  พบวาไดผลไมแตกตางจากยาหลอก 

ข.  พบอาการไมพึงประสงคตอระบบประสาทซิพาเธติก 

ท่ีรุนแรง 

ค.  พบอาการไมพึงประสงคตอระบบประสาทสวนกลาง

ท่ีรุนแรง 

ง.  พบ rapid progressive osteoarthritis มากกวา

กลุมที่ไดรับยาหลอก 

14. ผลิตภัณฑเสริมอาหารหรือสมุนไพรชนิดใดท่ีมีหลักฐาน

ทางวิชาการวาไมไดผลในการรักษาความปวดจากขอเส่ือม   

ก.  Fish oil 

ข.  Curcuminoids 

ค.  Avocado soybean unsaponifiables 

ง.  ผลิตภัณฑจาก Boswellia serrata 

15. ยาในขอใดท่ีท้ัง ACR 2019 และ OARSI 2019 มีความเห็น

ตรงกันในการแนะนําใหใชรักษาความปวดจากขอเขาเส่ือม   

ก.  Tramadol 

ข.  Glucosamine 

ค.  Topical NSAIDs 

ง.  Topical capsaicin 

 

เฉลย เรื่อง ความปวดในโรคขอเขาเสื่อม: กลไกความปวด 

      และความกาวหนาของการรักษาดวยยา 

1. ง 6. ก 11. ค 

2. ค 7. ค 12. ข 

3. ข 8. ข 13. ง 

4. ง 9. ก 14. ค 

5. ค 10. ง 15. ค 
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คําถามทายบท 

เรื่อง Poly (ADP-ribose) polymerase (PARP) inhibitors for cancer therapy 
 

1.  Poly (ADP-ribose) polymerases (PARPs) ตัวใดท่ีอยู

ในนิวเคลียส   

ก.  PARP1 

ข.  PARP4 

ค.  PARP7 

ง.  PARP9 

2. จากโครงสรางของ PARP1 บริเวณใดของ PARP1 ท่ีสามารถ

จับกับ DNA ได   

ก.  BRCT motifs 

ข.  ART domain 

ค.  WGR domain 

ง.  Zinc finger domain 

3. กระบวนการที่ PARP1 ใชในการเติม ADP-ribose ใหกับ

โปรตีนเปาหมายเรียกวาอะไร   

ก.  PARylation 

ข.  Acetylation 

ค.  Sumoylation 

ง.  Palmitoylation 

4. สา รประกอบใด ท่ี ให  ADP-ribose กับ PARP1 ใน

กระบวนการตอบสนองเม่ือเกิดความเสียหายตอ DNA   

ก.  Adenosine triphosphate (ATP) 

ข.  Nicotinamide mononucleotide (NMN) 

ค.  Deoxythymidine monophosphate (dTMP) 

ง.  Nicotinamide adenine diphosphate (NAD+) 

5. เซลลมะเร็งที่ไมมียีนใดตอไปน้ีจะมีโอกาสตายไดสูง  

เม่ือไดรับ PARP1 inhibitors   

ก.  GST 

ข.  BRCA1 

ค.  COMT 

ง.  BCR-ABL 

 

6.  PARP inhibitors ตัวใดท่ีระดับยาในพลาสมาอาจเพ่ิม

สูงขึ้นอยางมากเม่ือไดรับ clarithromycin ซ่ึงเปน strong 

CYP3A4 inhibitor   

ก.  Olaparib 

ข.  Niraparib 

ค.  Rucaparib 

ง.  Talazoparib 

7.  สารประกอบตัวแรกท่ีพบวามีฤทธิ์ยับยั้ง catalytic activity 

ของ PARP ไดแก   

ก.  Adenosine 

ข.  Phosphate 

ค.  ADP-ribose 

ง.  Nicotinamide  

8.  ขอใดถูกตองเก่ียวกับกลไกการออกฤทธิ์ของ PARP 

inhibitors   

 ก.  จับกับ helical subdomain ทําให PARP อยูใน

ฟอรมท่ีไมออกฤทธิ ์

ข.  ปองกันไมให PARP จับกับ DNA ท่ีเสียหาย จึงไม

เกิดการซอมแซม DNA 

ค.  ยับยั้งการตัด ADP-ribose ออกจากโปรตีนเปาหมาย

จึงไมเกิดการซอมแซม DNA 

ง.  แยง NAD+ จับที่ catalytic site บน PARP จึงไม

เกิดการเติม ADP-ribose ใหกับโปรตีนเปาหมาย 

9.  ในปจจุบันยาเคมีบําบัดตัวใดที่ไดรับการอนุมัติให ใช

รวมกับ PARP inhibitors เพ่ือเพ่ิมประสิทธิภาพในการ

รักษาผูปวยโรคมะเร็งรังไข   

ก.  Vincristine 

ข.  Carboplatin 

ค.  5-Fluorouracil 

ง.  Methrotrexate 
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10. PARP inhibitors ตัวใดที่ทําให PARP จับกับ DNA 

(PARP-DNA trapping) ไดดีที่สุด   

ก.  Olaparib 

ข.  Niraparib 

ค.  Rucaparib 

ง.  Talazoparib 

11. Rucaparib ถูกเปลี่ยนสภาพใหเปนสารท่ีไมออกฤทธิ์

โดยเอนไซมใด   

ก.  CYP3A4 

ข.  CYP2D6 

ค.  Carboxylesterase 

ง.  ไมมีการเปล่ียนสภาพ 

12. PARP inhibitors ตัวใดที่ออกฤทธิ์ยับ ย้ัง  catalytic 

activity ของ PARP1 ไดดีท่ีสุด   

ก.  Olaparib 

ข.  Niraparib 

ค.  Rucaparib 

ง.  Talazoparib 

13. อาการไมพึงประสงคแบบรุนแรงท่ีพบไดจากการใช 

PARP inhibitors ไดแก   

ก.  ทองเสีย 

ข.  ปวดทอง 

ค.  ภาวะโลหิตจาง 

ง.  คล่ืนไส อาเจียน 

14. เซลลมะเร็งที่มีความบกพรองในขอใดตอไปน้ี นาจะ

ตอบสนองไดดีตอ PARP inhibitors   

ก.  Single-strand annealing 

ข.  Single-strand break repair 

ค.  Non-homologous end-joining 

ง.  Homologous recombinant repair 

15. อาการไมพึงประสงคท่ีพบไดบอยจากการใช olaparib 

ไดแก   

ก.  คลื่นไส 

ข.  ความดันโลหิตสูง 

ค.  ภาวะเกล็ดเลือดต่ํา 

ง.  ภาวะเม็ดเลือดขาวนิวโทรฟลในเลือดตํ่า

  

เฉลย เรื่อง Poly (ADP-ribose) polymerase (PARP) inhibitors for cancer therapy 

1. ก 6. ก 11. ข 

2. ง 7. ง 12. ง 

3. ก 8. ง 13. ค 

4. ง 9. ข 14. ง 

5. ข 10. ง 15. ก 
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คําถามทายบท 

เร่ือง ผลของโรครวม เภสัชวิทยา และอันตรกิริยาระหวางยาในผูปวยโรคไวรัสโคโรนา 2019 

(Comorbidities, pharmacology and drug-drug interactions in patients with COVID-19) 
 

 

1. ยาชนิดใดพิจารณาใชเปนลําดับแรกในการรักษาผูปวย

โรค COVID-19 ท่ีมีภาวะปอดอักเสบ (ตามแนวทางการ

รักษากรมการแพทยประเทศไทย ฉบับปรับปรุง วันท่ี 

25 มิถุนายน 2564)  

ก.  Chloroquine 

ข.  Lopinavir 

ค.  Favipiravir 

ง.  Remdesivir 

2.  ขอใดเปนกลไกการออกฤทธิ์ของ favipiravir   

ก.  ยับยั้ง viral entry 

ข.  ยับยั้งเอนไซม protease 

ค.  ยับยั้งกระบวนการ viral assembly 

ง.  ยับย้ัง RNA-dependent RNA polymerase 

3. ขอใดเปนขอบงใชการใช remdesivir แทน favipiravir   

ก.  ผูสูงอายุท่ีมีโรคเบาหวานรวมดวย 

ข.  ผูปวยท่ีมีภาวะ QTc-prolongation 

ค.  ผูปวยท่ีมีโรคไตเสื่อมเร้ือรัง 

ง.  หญิงต้ังครรภตั้งแตไตรมาสท่ี 1 ที่มีปอดอักเสบ 

4. เหตุใด ritonavir จึงใชรวมกับ lopinavir ในการรักษา 

การติดเช้ือไวรัส   

ก.  เพ่ิมการดูดซึมในทางเดินอาหาร 

ข.  ยับยั้งเอนไซม CYP3A4 ทําใหระดับ lopinavir ถูก

ทําลายลดลง 

ค.  ยับยั้งการถูกขับออกที่ไต ทําใหระดับ lopinavir ใน

เลือดสูงข้ึน 

ง. แยงจับ plasma protein ทําให lopinavir ในรูป

ของ free form สูงข้ึน 

5. ผู ป วยลักษณะใด ท่ีสามา รถ พิจารณา ใชย า ก ลุ ม 

corticosteroids รักษาผูปวยโรค COVID-19 ซ่ึงมีอาการ

รุนแรงได   

ก.  ผูปวยอวน 

ข.  ผูปวยท่ีตองใหออกซิเจนเสริม 

ค.  ผูปวยท่ีมีโรคปอดอุดก้ันเร้ือรังรวมดวย 

ง.  ผูปวยท่ีไมสามารถรับประทานยาทางปากได 

6. ประโยชนท่ีคาดหวังจากการใช dexamethasone ใน

การรักษาโรค COVID-19 คือขอใด   

ก.  ลด 28-day mortality 

ข.  กดการทํางานของระบบภูมิคุมกัน 

ค.  มีฤทธิ์ฆาเช้ือ SARS-CoV-2 ไดโดยตรง 

ง.  ยับย้ังกระบวนการ viral transcription 

7. จากขอมูลการศึกษาปจจุบัน ผูปวยท่ีมีโรครวมชนิดใด

สงเสริมอัตราการเสียชีวิตจากโรค COVID-19 มากท่ีสุด   

ก.  COPD 

ข.  Diabetes 

ค.  Obesity 

ง.  Hypertension 

8.  ขอใดเก่ียวของกับผลการเปล่ียนแปลง ACE2 ขณะเกิด

การติดเชื้อ SARS-CoV-2   

ก.  มีการสราง Ang-(1-9) มากขึ้น 

ข.  มีการสราง Ang-(1-7) มากขึ้น 

ค.  ACE2 ปริมาณลดลงหรือทํางานลดลง 

ง.  ACE2 ปริมาณมากขึ้นหรือทํางานมากขึ้น 
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9.  ขอใดเก่ียวของนอยท่ีสุดเก่ียวกับสมมติฐานสาเหตุของ

โรคเบาหวานท่ีสงเสริมความรุนแรงโรค COVID-19   

ก.  การมีระดับ furin เพ่ิมขึ้น 

ข.  เพ่ิมกระบวนการ viral replication 

ค.  กดการทํางานของระบบภูมิคุมกันรางกาย 

ง.  เพ่ิมการ expression ของ ACE-2 receptor 

10. สารไซโตไคนชนิดใดท่ีมีบทบาทสําคัญท่ีสุดทําใหเกิด

การเปลี่ยนปจจัยทางเภสัชจลนศาสตรขณะเกิดการติด

เชื้อไวรัส SARs-CoV-2   

ก.  IL-1 

ข.  IL-6 

ค.  INF-γ 

ง.  TNF-α 

11. ขอใดเปนการเปลี่ยนแปลงปจจัยทางเภสัชจลนศาสตร

ขณะเกิดการติดเชื้อไวรัส SARs-CoV-2   

ก.  ในกระเพาะอาหาร pH มีความเปนกรดมากข้ึน 

ข.  ปริมาณ plasma protein และ albumin ในเลือด

สูงขึ้น 

ค.  เอนไซม CYP และ transporters เชน P-gp ปริมาณ

ลดลง 

ง.  กระบวนการขับถายยาออกทางไตทํางานลดลง 

12. ยารักษาโรค COVID-19 ชนิดใดมีโอกาสเกิดอันตรกิริยา

ทางเภสัชจลนศาสตรมากที่สุดเม่ือใชรวมกับ midazolam   

ก.  Favipiravir 

ข.  Remdesivir 

ค.  Dexamethasone 

ง.  Lopinavir/ritonavir 

13. เหตุใด favipiravir จึงมีรายงานโอกาสเกิดอันตรกิริยา

กับยาชนิดอ่ืนนอย   

ก.  ยามีคร่ึงชีวิตส้ันจึงถูกทําลายในรางกายอยางรวดเร็ว 

ข.  ถูกเมแทบอไลทหลักโดยเอนไซม hydrolase ในตับ 

ค.  จับกับ plasma protein ตํ่า 

ง.  มีฤทธิ์ยับย้ัง P-gp, OAT1/3 transporters ท่ีตับ 

14. ยาชนิดใดเม่ือใชในขนาดสูงมีโอกาสเกิดอันตรกิริยากับ

ยา favipiravir   

ก.  ACEIs 

ข.  ARBs 

ค.  Paracetamol 

ง.  Phenobarbital 

15. ยาชนิดใดมีประสิทธิภาพยับยั้งเชื้อ SARS-CoV2 ใน

หลอดทดลองไดสูงท่ีสุด   

ก.  Hydroxychloroquine 

ข.  Remdesivir 

ค.  Favipiravir 

ง.  Lopinavir

 

เฉลย เรื่อง ผลของโรครวม เภสัชวิทยา และอันตรกิริยาระหวางยาในผูปวยโรคไวรัสโคโรนา 2019 

(Comorbidities, pharmacology and drug-drug interactions in patients with COVID-19) 

1. ค 6. ก 11. ค 

2. ง 7. ง 12. ง 

3. ง 8. ค 13. ข 

4. ข 9. ข 14. ค 

5. ข 10. ข 15. ข 
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คําถามทายบท 

เรื่อง โพรไบโอติก จุลินทรียกับสุขภาพ 
 

1. โพรไบโอติกในขอใดเปนแบคทีเรียแกรมลบ 

 ก.  S. thermophilus 

 ข.  S. cerevisiae subsp. boulardii 

ค.  Lactobacillus animalis 

ง.  ไมมีขอใดถูก 

2.  โพรไบโอติกในขอใดสามารถสรางสปอรได   

ก.  B. subtilis 

ข.  B. longum 

ค.  W. coagulans 

ง.  E. faecium 

3.  โพรไบโอติกในขอใดเปนยีสต   

ก.  L. salivarius 

ข.  B. lactis 

ค.  W. coagulans 

ง.  S. cerevisiae subsp. boulardii 

4.  คุณสมบัติท่ีสําคัญของเช้ือโพรไบโอติก   

ก.  การทนตอสภาวะความเปนกรดในกระเพาะอาหาร 

ข.  การทนตอสภาวะของเกลือนํ้าดี 

ค.  ความสามารถในการเกาะติดกับเซลลผิวเย่ือบุ 

ง.  ถูกทุกขอ 

5.  ในการผลิตโยเกิรตนิยมใชเชื้อคูใดรวมกัน   

ก.  B. lactis, S. cerevisiae subsp. Boulardii 

ข.   L. delbrueckii subsp. bulgaricus, S. thermophilus 

ค .  S. cerevisiae subsp. Boulardii, L. delbrueckii 

subsp. Bulgaricus 

ง.  S. thermophilus, B. lactis 

6. ปญหาท่ีสําคัญของจุลินทรียกลุม Lactobacillus ท่ีทํา

ใหขาดคุณสมบัติการเปนโพรไบโอติก   

ก.  ไมทนตอสภาวะความเปนกรดในกระเพาะอาหาร 

ข.  ไมทนตอสภาวะของเกลือนํ้าดี 

ค.  มีความสามารถในการเกาะติดกับเยื่อมูกหรือเซลลผิว

เยื่อบ ุ

ง.  มีความสามารถในการทําลายเม็ดเลือดแดง 

7.  จุลินทรียในขอใดท่ีมีการเปลี่ยนเปนยีนัส Weizmannia   

ก.  L. zeae 

ข.  E. durans 

ค.  B. coagulans 

ง.  B. adolescentis 

8. โพรไบโอติกในขอใดท่ีมีการขึ้นทะเบียนเปนยาและใชใน

การรักษาได   

ก.  B. subtilis 

ข.  B. longum 

ค.  W. coagulans 

ง.  S. cerevisiae subsp. boulardii 

9. จุลินทรียในขอใดท่ีมักพบเปนเชื้อกลุมแรกในทางเดิน

อาหารของเด็กแรกเกิด   

ก.  Bacillus 

ข.  Bifidobacterium 

ค.  Coliforms 

ง.  Escherichia 

10. เช้ือกลุม Bifidobacterium ใชสารอาหารใดในนํ้านมแม   

ก.  Oligosaccharides 

ข.  Fatty acid 

ค.  Short chain peptides 

ง.  Folic acid 

11. เชื้อจุลินทรียในขอใดไมสรางกรดแลคติก   

ก.  Bifidobacterium infantis 

ข.  Leuconostoc mesenteroides 

ค.  Lactococcus lactis subsp. Lactis 

ง.  Lactobacillus salivarius 

12. ในผลิตภัณฑที่มีการใชจุลินทรียโพรไบโอติกจะตอง

ตรวจพบปริมาณเชื้อเทาไหร   

ก.  105 CFU ตออาหาร 1 กรัม 

ข.  106 CFU ตออาหาร 1 กรัม 

ค.  107 CFU ตออาหาร 1 กรัม 

ง.  ไมมีการกําหนดปริมาณเช้ือข้ันต่ํา
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13. ขอใดไมใชขอกําหนดในการประเมินความปลอดภัย

ของโพรไบโอติก   

ก.  การด้ือตอสารปฏิชีวนะ 

ข.  การสรางสารพิษ 

ค.  ความสามารถในการทําลายเม็ดเลือดแดง 

ง.  ทุกขอคือขอกําหนดในการประเมินความปลอดภัย 

14. เพราะเหตุใดในผูปวยท่ีเปน lactose intolerance จึง

สามารถทานโยเกิรตได   

ก. โยเกิรต มีความเปนกรดทําใหยอย lactose ใน

โยเกิรตหมดไป 

ข. เชื้อท่ีมักใชในการทําโยเกิรตมีคุณสมบัติในการยอย

นํ้าตาล lactose 

ค. โปรตีนท่ีกระตุนใหเกิดการแพเกิดการรวมตัวจาก

ความเปนกรดของโยเกิรต 

ง. โปรตีนท่ีกระตุนใหเกิดการแพเส่ือมสลายจากความ

เปนกรด 

15. จุลินทรียในขอใดท่ีพบมากท่ีสุดในอุจจาระของทารกท่ี

เล้ียงดวยนมแม   

ก.  B. bifidum 

ข.  B. longum subsp. infantis 

ค.  B. breve 

ง.  จุลินทรียท้ังสามสายพันธุ 

 

เฉลย เร่ือง โพรไบโอติก จุลินทรียกับสุขภาพ 

1. ง 6. ค 11. ก 

2. ค 7. ค 12. ข 

3. ง 8. ง 13. ง 

4. ง 9. ข 14. ข 

5. ข 10. ก 15. ง 
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คําถามทายบท 

เรื่อง โรคเย่ือบุตาอักเสบและการรักษาดวยยา 
 

1. ผูปวยตาแดงท้ังสองขาง คันตา นํ้าตาไหลลักษณะใส 

มักมีอาการเม่ือเขาหองเก็บของท่ีบาน มีประวัติเปนโรค

ภูมิแพ นาจะเปนเย่ือบุตาอักเสบประเภทใด   

ก. Viral conjunctivitis 

ข. Allergic conjunctivitis 

ค. Bacterial conjunctivitis 

ง. Gonococcal conjunctivitis 

2. ผูปวยโรคหืดที่ไดรับการวินิจฉัยวาเปนเย่ือบุตาอักเสบ

จากภูมิแพ ควรระวังการใชยาใด   

ก. Ketorolac 

ข. Epinastine 

ค. Disodium cromoglycate 

ง. Antazoline/tetrahydrozoline 

3. ผูปวย allergic conjunctivitis ท่ีใชยาหยอดตาตานฮิสตามีน

ที่ผสมกับยาท่ีมีฤทธ์ิหดหลอดเลือด มาแลว 2 สัปดาห 

แตยังคันตาและมีนํ้าตาไหลอยู อาจพิจารณาใชยาใด  

ก. Loteprednol 

ข. Disodium cromoglycate 

ค. Antazoline/tetrahydrozoline 

ง. Oxytetracycline/polymyxin B 

4. ผูปวยตาแดงสองขาง ไมคัน นํ้าตาลักษณะเปนมูกใส มี

อาการไข เจ็บคอเล็กนอยรวมดวย ชอบขย้ีตา ตอนแรก

ตาแดงกอนหน่ึงขาง และท่ีบานมีคนตาแดงอยู นาจะ

เปนเย่ือบุตาอักเสบประเภทใด   

ก. Viral conjunctivitis 

ข. Allergic conjunctivitis 

ค. Bacterial conjunctivitis 

ง. Gonococcal conjunctivitis 

 

5. ผูปวยตาแดงท้ังสองขางโดยเร่ิมจากขางซายกอน ไมคัน 

มีนํ้ามูกและเจ็บคอเล็กนอย มีคนที่บานอาการคลายกัน 

ไมแพยา จําเปนตองไปทํางานแตไมอยากใหตาแดง ควร

พิจารณาจายยาใด   

ก. Ketorolac 

ข. Chloramphenicol 

ค. Disodium cromoglycate 

ง. Antazoline/tetrahydrozoline 

6. ผูปวยตาแดงขางเดียว พบสารคัดหล่ังเปนมูกสีเหลือง

เขียว ตอนเชาต่ืนนอนตาขางท่ีแดงลืมตาขึ้นยากเหมือน

เปลือกตาติดกัน ไมมีประวัติมีเพศสัมพันธ ชอบเอามือ

ขยี้ตา ไมแพยา นาจะเปนเย่ือบุตาอักเสบประเภทใด   

ก. Viral conjunctivitis 

ข. Allergic conjunctivitis 

ค. Gonococcal conjunctivitis 

ง. Non-gonococcal conjunctivitis 

7. ผูปวย non-gonococcal conjunctivitis ที่มีภาวะพรอง

เอนไซม glucose-6-phosphate dehydrogenase ไมควร

ไดรับยาใด 

ก. Tobramycin 

ข. Moxifloxacin 

ค. Polymyxin B 

ง. Chloramphenicol 

8. ยาใดเปนทางเลือกแรกในการรักษา non-gonococcal 

conjunctivitis   

ก. Ketorolac 

ข. Gentamicin 

ค. Gatifloxacin 

ง. Chloramphenicol 
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9. ผูปวยตาแดงสองขาง คันตาเล็กนอย นํ้าตาใส ไมมีอาการ

อยางอ่ืน ทํางานโดยใชสายตาจองหนาจอคอมพิวเตอร

ตลอดทั้งวันและทุกวัน ไมมีประวัติภูมิแพ อาการของ

ผูปวยเขาไดกับขอใด   

ก.  Dry eye disease 

ข.  Viral conjunctivitis 

ค.  Allergic conjunctivitis 

ง.  Bacterial conjunctivitis 

10. ยาใดไมควรใชใน viral conjunctivitis   

ก.  Alcaftadine 

ข. Loteprednol 

ค. Pheniramine/naphazoline 

ง. Antazoline/tetrahydrozoline 

11. ขอใดถูกเก่ียวกับยาท่ีมีฤทธิ์หดหลอดเลือด   

ก. บรรเทาอาการคันตา 

ข. ใชไดนานเกิน 2 สัปดาห 

ค. เปน α1 receptor blockers 

ง. ทําใหเกิด rebound hyperemia 

12. ยาใดไมควรใชในผูปวยตอหิน 

ก. Ketorolac 

ข. Olopatadine 

ค. Disodium cromoglycate 

ง. Antazoline/tetrahydrozoline 

13. ควรสงตัวผูปวยไปรักษากับแพทยทันทีหากมีอาการใด  

ก. สูญเสียการมองเห็น 

ข. มีอาการปวดตามาก 

ค. มีภาวะกลัวแสงรวมกับมีประวัติใสคอนแทคเลนส 

ง. ถูกทุกขอ 

14. ขอใดไมใชขอควรระวังในการใชยาหยอดตาสเตียรอยด  

ก. ทําใหแผลหายชา 

ข. เพ่ิมความดันลูกตา 

ค. ทําใหโรคหืดกําเริบ 

ง. เพ่ิมความเส่ียงในการติดเช้ือแบคทีเรีย 

15. ผูปวยท่ีมีประวัติแพยา tobramycin มีโอกาสแพยาใด

มากที่สุด   

ก. Neomycin 

ข. Moxifloxacin 

ค. Oxytetracycline 

ง. Chloramphencol 

 

 

เฉลย เรื่อง โรคเย่ือบุตาอักเสบและการรักษาดวยยา 

1. ข 6. ง 11. ง 

2. ก 7. ง 12. ง 

3. ก 8. ง 13. ง 

4. ก 9. ก 14. ค 

5. ง 10. ข 15. ก 
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คําถามทายบท 

เรื่อง Drug Repurposing in the COVID-19 era 

 

1. ขอใดผิดเก่ียวกับไวรัส SARS-CoV-2   

ก. จัดอยูในกลุม Betacoronavirus 

ข. อยูใน Family เดียวกันกับ MERS และ Ebola 

ค. อาศัย ACE2 receptor ในการเขาสูเซลลโฮสต 

ง. กอใหเกิดกลุมอาการหายใจลําบากเฉียบพลัน 

2. ขอใดไมใชโครงสรางท่ีสําคัญของไวรัส SARS-CoV-2   

ก. envelope 

ข. spike 

ค. nucleocapsid 

ง. ACE2 receptor 

3. สวนประกอบของไวรัส SARS-CoV-2 ที่มีผลเปนอยาง

มากตอประสิทธิภาพของวัคซีนคือ   

ก. RNA 

ข. spike 

ค. nucleocapsid 

ง. enzyme polymerase 

4. ส่ิงท่ีจําเปนในกระบวนการ Drug repurposing คือ   

ก. การทดสอบในหองปฏิบัติการ 

ข. การทดสอบในอาสาสมัคร 

ค. การตรวจสอบสิทธิบัตร 

ง. ถูกทุกขอ 

5. ขอดีของกระบวนการ Drug repurposing คือ 

ก. ประหยัดเวลาในการทดสอบ 

ข. ลดคาใชจายในการพัฒนายาใหม 

ค. มีความปลอดภัย 

ง. ถูกทุกขอ 

6. ขอใดไมใชแนวทางการรักษาผูปวยท่ีไมมีอาการหรือมี

อาการไมรุนแรง แตมีปจจัยเส่ียงตอการเปนโรครุนแรง

หรือมีโรครวมสําคัญ หรือผูปวยท่ีมีปอดอักเสบเล็กนอย

สําหรับประเทศไทย   

ก. ใหอยูในระบบการรักษาและการแยกโรคอยางนอย 

14 วัน นับจากวันที่เร่ิมมีอาการหรือจนกวาอาการ

จะดีข้ึน 

ข. ให corticosteroid รวมกับ chloroquine ในผูปวย

ที่เร่ิมมีปอดอักเสบ 

ค. ให favipiravir โดยเร่ิมใหยาเร็วท่ีสุด โดยใหยานาน 

5 วันหรือมากกวา 

ง. ให corticosteroid รวมกับ favipiravir ในกรณีท่ี

มีผูปวยมีภาวะ hypoxia 

7. ยาใดออกฤทธิ์ยับย้ังเอนไซม RNA-Dependent RNA 

Polymerase   

ก. Remdesivir 

ข. Favipiravir 

ค. Sofosbuvir 

ง. ถูกทุกขอ 

8. ยาที่มีการนํามาใชสําหรับโรค COVID-19 ท่ีไมไดมาจาก

วิธี Drug repurposing คือ   

ก. Remdesivir 

ข. Favipiravir 

ค. Lopinavir 

ง. ไมมีขอใดถูก 

9. โปรตีนในกลุม cytokines ท่ีเซลลสรางข้ึนเพ่ือตอบสนอง

ตอการติดเช้ือไวรัสคือ   

ก. CXCR1 

ข. Interferon 

ค. Complement 

ง. ถูกทุกขอ
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10. ยาใดออกฤทธ์ิตานเอนไซม protease   

ก. Ebselen 

ข. Lopinavir 

ค. Ritonavir 

ง. ถูกทุกขอ 

11. ขอใดผิดเก่ียวกับ Ivermectin 

ก. เปนยาตานปรสิตแบบออกฤทธิ์กวาง 

ข. สามารถยับย้ังการขนสงเอนไซม integrase 

ค. มีผลยับยั้งการเขาจับกับ ACE2 receptor 

ง. มีผลลดปริมาณ RNA ของไวรัส SARS-CoV-2 

12. ขอใดไมใชผลของยา melatonin   

ก. กระตุนการแสดงออกของ ACE2 

ข. กระตุนการสรางสารอนุมูลอิสระ 

ค. ลดการสราง proinflammatory nuclear factor 

kappa 

ง. กระตุนการแสดงออก silent information regulator 1 

13. ขอใดไมใชผลของยาในกลุม statins   

ก. ลดคอเลสเตอรอล 

ข. เพ่ิมปริมาณ ACE-2 receptor 

ค. ตานการอักเสบ 

ง. ลดความเสี่ยงท่ีจะเสียชีวิตระหวางการรักษาโรค 

COVID-19 ในโรงพยาบาล 
 

14. ขอใดไมใชกลไกการออกฤทธิ์ของ N-Acetylcysteine 

ท่ีอาจมีผลตอเชื้อไวรัส SARS-CoV-2   

ก. กระตุนการหลั่ง cytokines 

ข. ยับยั้งการเพ่ิมจํานวนของไวรัส 

ค. ยับยั้งการกระตุน NF-kB 

ง. เขาจับกับ active site ของเอนไซม protease 

15. ส่ิงท่ีสําคัญท่ีสุดกอนการเลือกใชยารักษา 

โรค COVID-19 คือ   

ก. ยามีราคาไมแพง 

ข. ยาสามารถทําลายเชื้อไวรัสได 

ค. ยาสามารถปองกันการแพรกระจายของไวรัสได 

ง. ยาไดรับการรับรองจากหนวยงานท่ีเก่ียวของกับ

การกําหนดแนวทางการรักษาโรค COVID-19 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

เฉลย เรื่อง Drug Repurposing in the COVID-19 era 

1. ข 6. ข 11. ค 

2. ง 7. ง 12. ข 

3. ข 8. ง 13. ข 

4. ง 9. ข 14. ก 

5. ง 10. ง 15. ง 
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คําถามทายบท 

เรื่อง แนวทางการรักษาโรคเบาหวานในหญิงต้ังครรภ 
 

1. ขอใดไมใชอันตรายที่อาจเกิดจากโรคเบาหวานในหญิง

ตั้งครรภ   

ก. การคลอดยาก (dystocia) 

ข. การตกเลือดหลังคลอด (postpartum hemorrhage) 

ค. ทารกพิการแตกําเนิด (congenital malformation) 

ง. ภาวะออทิสติกในเด็ก 

2. ขอใดไมใชปจจัยเส่ียงของโรคเบาหวานขณะต้ังครรภ   

ก. เพศหญิงอายุนอยกวา 25 ป 

ข. ผูปวยที่เปนโรคอวน หรือมีดัชนีมวลกายมากกวา 

30 กิโลกรัมตอตารางเมตร 

ค. ผูปวยท่ีมีกลุมอาการผิดปกติทางเมแทบอลิก 

ง. ผูปวยท่ีมีภาวะถุงนํ้ารังไขหลายใบ (polycystic ovary 

syndrome; PCOS) 

3. ขอใดไมใชเหตุการณ ท่ีเกิดขึ้นระหวางต้ังครรภของ

ภาวะการตั้งครรภปกติ   

ก. เซลลเบตาท่ีตับออนมีการเพ่ิมจํานวนและขยาย

ขนาดข้ึน 

ข. ระดับอินซูลินในเลือดเพ่ิมข้ึน 

ค. ระดับกลูโคสในเลือดเพ่ิมขึ้น 

ง. ความไวตออินซูลินท่ีเน้ือเยื่อเปาหมายเพ่ิมข้ึน 

4. ขอใดไมใชเหตุการณท่ีเกิดขึ้นระหวางต้ังครรภของ

โรคเบาหวานขณะตัง้ครรภ   

ก. เซลลเบตาท่ีตับออนมีการเพ่ิมจํานวนและขยาย

ขนาดขึ้น 

ข. ระดับอนิซูลนิในเลอืดปกติ 

ค. ระดับกลูโคสในเลือดเพ่ิมขึ้น 

ง. ความไวตออนิซูลนิท่ีเนื้อเย่ือเปาหมายลดลง 

5. เปาหมายระดับนํ้าตาลในเลือดจากการเจาะตรวจจาก

ปลายน้ิวที่เวลาหลังอาหาร 2 ชั่วโมง สําหรับผูที่ เปน

โรคเบาหวานในหญิงต้ังครรภ คือเทาใด   

ก. 70-95 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

ข. 80-100 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

ค. 110-140 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

ง. 100-120 มิลลิกรัมตอเดซิลิตร 

6. การควบคุมระดับนํ้าตาลในเลือดของผู ท่ีตรวจพบ

โรคเบาหวานขณะตั้งครรภ ควรเร่ิมตนดวยวิธีใด   

ก. การปรับเปลี่ยนพฤติกรรม 

ข. การฉีด insulin 

ค. การให metformin 

ง. การให glibenclamide 

7. แนะนําใหใช ยาลดระดับนํ้าตาลในเลือดชนิดใดเปนยา

ลําดับแรกสําหรับรักษาโรคเบาหวานในหญิงตั้งครรภ   

ก. Insulin 

ข. Metformin 

ค. Glibenclamide 

ง. Pioglitazone 

8. ไมแนะนําใหใชยาลดระดับนํ้าตาลในเลือดชนิดใดสําหรับ

รักษาโรคเบาหวานในหญิงตั้งครรภ เน่ืองจากยังขาดขอมูล

การศึกษาทางคลินิกดานความปลอดภัยในระยะยาว   

ก. Insulin 

ข. Metformin 

ค. Glibenclamide 

ง. Rosiglitazone 

9. ยาฉีดอินซูลินชนิดใดเหมาะสําหรับให “กอนม้ืออาหาร” 

สําหรับรักษาโรคเบาหวานในหญิงตั้งครรภ   

ก. Neutral protamine hagedorn (NPH) 

ข. Insulin detemir 

ค. Insulin lispro 

ง. Insulin glargine 

10. ยาฉีดอินซูลินชนิดใดเหมาะสําหรับให “กอนนอน” 

สําหรับรักษาโรคเบาหวานในหญิงตั้งครรภ   

ก. Regular insulin (RI) 

ข. Insulin glulisine 

ค. Insulin aspart 

ง. Neutral protamine hagedorn (NPH) 
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11. ขอใดไมใชขอจํากัดของการใชยาลดระดับนํ้าตาลในเลือด

ชนิดรับประทานสําหรับรักษาโรคเบาหวานในหญิงตั้งครรภ 

ก. ยาสามารถผานทางรกได 

ข. ไมแนะนําสําหรับการใชเปนยาลําดับแรก 

ค. อาจทําใหเกิดภาวะนํ้าตาลในเลือดต่ําในทารกแรกเกิด 

ง. บริหารยางาย ไมตองใชเทคนิคพิเศษ 

12. ขอใดถูกตองเก่ียวกับการใช aspirin สําหรับลดโอกาส

เกิดภาวะครรภเปนพิษ (preeclampsia)   

ก. ขนาดยา 81 มิลลิกรัมตอวัน โดยเร่ิมยาในสัปดาห

ท่ี 12-16 ของการต้ังครรภ 

ข. ขนาดยา 100-150 มิลลิกรัมตอวัน โดยเร่ิมยาใน

สัปดาหที่ 12-16 ของการต้ังครรภ 

ค. ขนาดยา 100-150 มิลลิกรัมตอวัน โดยเร่ิมยาหลัง

สัปดาหที่ 16 ของการต้ังครรภ 

ง. ขนาดยา 325 มิลลิกรัมตอวัน โดยเร่ิมยาหลัง

สัปดาหที่ 16 ของการต้ังครรภ 

13. กรณีดัชนีมวลกาย (body mass index; BMI) กอน

การต้ังครรภเทากับ 21.0 ควรมีนํ้าหนักตัวท่ีเพ่ิมข้ึน

ระหวางการตั้งครรภเทาใด   

ก. 12.5-18.0 กิโลกรัม 

ข. 11.5-16.0 กิโลกรัม 

ค. 7.0-11.5 กิโลกรัม 

ง. 5.0-9.0 กิโลกรัม 

14. ขอใดไมถูกตองเก่ียวกับการควบคุมอาหารสําหรับ

โรคเบาหวานในหญิงตั้งครรภ   

ก. ควรควบคุมอาหารอยางเหมาะสมใหไดรับพลังงาน

เพียงพอในแตละวัน และมีนํ้าหนักตัวเพ่ิมขึ้นอยาง

เหมาะสมตามเกณฑ 

ข. หลีกเลี่ยงของหวานทุกชนิด 

ค. จํากัดปริมาณอาหารใหไดพลังงานวันละ 32 กิโล

แคลอรีตอกิโลกรัมของนํ้าหนักตัวที่ควรจะเปน (ideal 

body weight) ในไตรมาสแรกของการต้ังครรภ 

ง. อาหารควรประกอบดวยคารโบไฮเดรตรอยละ 25-30 

โปรตีนรอยละ 20 และไขมันรอยละ 50-55 

15. ภายหลังจากคลอดบุตรแลวภายในสัปดาหท่ี 4-12 ผูหญิง

ที่มีประวัติเปนโรคเบาหวานขณะต้ังครรภตรวจไดรับการ

ตรวจติดตามชนิดใด  

ก. HbA1C 

ข. Fasting blood sugar (FBS) 

ค. Glucose challenge test (GCT) 

ง. Oral glucose tolerance test (OGTT) 

 

 

เฉลย เร่ือง แนวทางการรักษาโรคเบาหวานในหญิงต้ังครรภ 

1. ง 6. ก 11. ง 

2. ก 7. ก 12. ข 

3. ง 8. ง 13. ข 

4. ก 9. ค 14. ง 

5. ง 10. ง 15. ง 
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คําถามทายบท 

เรื่อง เภสัชวิทยาของยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดิน 

 

1. ขอใดคือกลไกการออกฤทธิ์หลักของยาหยอดตากลุม

อนุพันธโพรสตาแกลนดิน   

ก. ยับย้ังเอนไซม carbonic anhydrase แลวลดการ

สรางนํ้าเลี้ยงลูกตาสวนหนา 

ข. กระตุนการสราง matrix metalloproteinases 

แลวเพ่ิมการระบายนํ้าเล้ียงลูกตาสวนหนาผานวิถี 

uveoscleral outflow 

ค. กระตุน muscarinic receptor ท่ี ciliary muscle 

แลวเพ่ิมการระบายนํ้าเล้ียงลูกตาสวนหนาผานวิถี 

uveoscleral outflow 

ง. ยับยั้ง beta-adrenergic receptor ท่ี ciliary muscle 

แลวเพ่ิมการระบายนํ้าเล้ียงลูกตาสวนหนาผานวิถี 

trabecular outflow 

2. โพรสตาแกลนดินชนิดใดมีความแรงสูงสุดในการลด

ความดันในลูกตา   

ก. PGI2 

ข. PGE2 

ค. PGD2 

ง. PGF2α 

3. ยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดินมีโครสราง

คลายโพรสตาแกลนดินชนิดใดในรางกาย   

ก. PGI2 

ข. PGE2 

ค. PGD2 

ง. PGF2α 

4. เหตุใดยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดินจึงถูก

ผลิตในรูป prodrug   

ก. เพ่ือชวยใหแพรผานกระจกตาไดดีข้ึน 

ข. เพ่ือชวยเพ่ิมความคงตัวของยาในตํารับ 

ค. เพ่ือใหยาละลายในนํ้าเลี้ยงลูกตาไดดีข้ึน 

ง. เพ่ือใหสามารถทนตอการถูกทําลายโดยเอนไซมใน

ลูกตาได 

5. ยาใดสามารถจับไดดีท้ัง FP และ EP receptor   

ก. Tafluprost 

ข. Travoprost 

ค. Bimatoprost 

ง. Latanoprost 

6. ยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดินมีระยะเวลา

การออกฤทธิ์ลดความดันในลูกตานานเทาใด   

ก. 4 ช่ัวโมง 

ข. 8 ช่ัวโมง 

ค. 12 ชั่วโมง 

ง. 24 ชั่วโมง 

7. Unoprostone มีโครงสรางใกลเคียงกับสารชนิดใด   

ก. Palmitoleic acid 

ข. Alpha-linoleic acid 

ค. Docosahexaenoic acid 

ง. Eicosapentaenoic acid 

8. ยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดินสามารถลด

ความดันในลูกตาประมาณก่ี mmHg   

ก. 1-2 

ข. 2-5 

ค. 5-8 

ง. 8-10 

9. สามารถเห็นผลลดความดันในลูกตาอยางชัดเจน เม่ือ

ใชยาหยอดตากลุมอนุพันธ โพรสตาแกลนดินนาน

เทาใด   

ก. 24 ช่ัวโมง 

ข. 2-3 วัน 

ค. 3-5 วัน 

ง. 1-2 สัปดาห 
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10. การใชยาหยอดตากลุมอนุพันธ โพรสตาแกลนดิน

รวมกับ 0.5% timolol สามารถลดความดันในลูกตาได

อีกประมาณก่ี mmHg   

ก. 2-3 

ข. 3-5 

ค. 5-8 

ง. 8-10 

11. เอนไซมใดเปล่ียนยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตา

แกลนดินใหอยูในรูปมฤีทธ์ิ   

ก. Esterase 

ข. Peptidase 

ค. Decarboxylase 

ง. Dehydrogenase 

12. อาการไมพึงประสงคใดท่ีอาจไมกลับเปนปกติเม่ือหยุด

ยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดิน   

ก. ขนตายาวข้ึน 

ข. มานตาสีเขมข้ึน 

ค. เน้ือเย่ือตาชั้นกลางอักเสบ 

ง. หลอดเลือดบริเวณเย่ือบุตาขยายตัว 

13. ขอใดเปนอาการขางเคียงท่ีอาจเกิดจาก benzalkonium 

chloride ในตํารับยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตา

แกลนดิน   

ก. ระคายเคืองตา 

ข. ขนตายาวและดกดําขึ้น 

ค. เน้ือเย่ือตาชั้นกลางอักเสบ 

ง. หลอดเลือดบริเวณเย่ือบุตาขยายตัว 

14. อาการไมพึงประสงคที่พบบอยจากยาหยอดตากลุม

อนุพันธโพรสตาแกลนดิน ไดแก   

ก. เปลือกตามีสีเปล่ียน 

ข. ขนตายาวและดกดําขึ้น 

ค. จุดรับภาพตรงกลางบวม 

ง. เน้ือเย่ือตาช้ันกลางอักเสบ 

15. อาการตาแดงจากการใชยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรส

ตาแกลนดิน อาจเกิดจากสาเหตุใด   

ก. เย่ือบุตาถูกทําลาย 

ข. เย่ือบุตาเกิดการอักเสบ 

ค. หลอดเลือดบริเวณเย่ือบุตาขยายตัว 

ง. มีการบาดเจ็บของหลอดเลือดบริเวณเยื่อบุตา

 

เฉลย เรื่อง เภสัชวิทยาของยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดิน 

1. ข 6. ง 11. ก 

2. ง 7. ค 12. ข 

3. ง 8. ค 13. ก 

4. ก 9. ง 14. ข 

5. ค 10. ก 15. ค 
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ก 
กลัวแสง, 110 

กลามเนื้อและมวลไขมัน, 40 

การกระจายตัวของยา, 37, 39-40, 42-43, 45-49 

การกระจายยา, 37 

การกําหนดขนาดยา, 37-38, 41-42, 44 

การขับยาออกจากรางกาย, 39, 41 

การเจริญของเสนขน, 150-151 

การทดสอบการแพยา, 22 

การเปลี่ยนแปลงทางเภสัชจลนศาสตร, 37-39, 82, 89, 90 

การระบายน้ําเลี้ยงลูกตาสวนหนา, 145 

ไกลโคเปปไทด, 124 

ข 
ขนตาท่ียาวและดกดําข้ึน, 150 

ขอเส่ือม, 55-59, 61-64 

ไขหวัดใหญ, 91, 121-122, 124 

ค 

ความดันในลูกตาสูง, 144, 147, 153,  

ความรูสึกคงคางในลําคอหลังพนยา, 6 

คันในจมูก, 1, 3 

คาชีวอนุเคราะห, 40 

คํานวณขนาดยา, 37-38, 40-48, 51 

คุณสมบัติทางเคมี, 37, 40, 42, 47 

คุณสมบัติทางเคมีฟสิกสของยา, 37, 40, 42, 47 

โครงสรางทางเคมี, 5, 12, 13, 15, 18, 22 

จ 
จาม, 1-3 

ซ 

ไซนัสอักเสบ, 2 

ด 

ดัชนีมวลกาย, 38-39, 47, 59, 133, 138, 

เด็กอวน, 37-48, 50-51 

ต 
ตาแดง, 107-112, 115, 144, 147, 151-152 

ตาแหง, 111, 115, 151 

ท 
ทอไตสวนตน, 25 

น 
น้ําตาลกลูโคส, 25-28, 30, 34, 135 

น้ํามูกไหล, 1-3 

น้ําเลี้ยงลูกตาสวนหนา, 144, 145-147, 152 

น้ําหนักตามเกณฑสวนสูง, 38-39 

น้ําหนักในอุดมคติ, 41 

แนวทางการรักษาโรค COVID-19, 81-83, 118-119, 127 

บ 
แบคทีเรียสรางกรดแลคติก, 96 

ป 

ประวัติแพยา, 13, 19, 21-22 

ประสิทธิภาพ, 6, 21, 24-26, 32, 35, 37, 43, 47, 49, 54, 59, 60-

63, 65, 67, 70-71, 75-76, 79, 81, 83-84, 87, 93, 107, 112, 

117-118, 121-126, 139, 144, 153 

ปวดตา, 108, 110 

ปอดบวม, 117-118, 120, 123 

ปุมรากขน, 150 

ผ 
ผื่นนูนสลับแบนราบ, 14 

ผื่นลมพิษ, 13 

ผูปวยเด็ก, 37-39, 41-47, 51, 83 

ผูปวยเด็กโรคอวน, 38 

ผูปวยเด็กอวน, 37-39, 41-42, 45-47, 51 

แผลที่เยื่อบุดวงตา, 110 

พ 

แพยา, 12-15, 18, 19, 21, 22, 92 

แพยาขามกลุม, 12-15, 18-19, 21-22 

โพรไบโอติก, 96-105 

ฟ 
ฟาทะลายโจร, 85, 119 

ภ 
ภาวะครรภเปนพิษ, 131, 139 

ภาวะดื้อตออินซูลิน, 30, 133-134 

ภาวะพรองฮอรโมนจากตอมหมวกไต, 4 

เภสัชจลนศาสตร, 4, 24-26, 28-29, 37-40, 42-49, 71, 74, 77, 

82, 89, 90-92, 145 

เภสัชจลนศาสตรของยา, 25, 28-29, 38-40, 42-48, 74, 145 

เภสัชพลศาสตร, 24-27, 89 
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ม 
มองเห็นภาพไมชัด, 110 

มาตราสวนอัลโลเมตริก, 41 

มานตาสีเขมขึ้น, 151 

เมแทบอลิซึมของยา, 39-41, 46, 89 

มาลาเรีย, 120, 122 

ย 
ยาแกคัดจมูก, 2 

ยาแกปวด, 46, 54, 63 

ยาขับปสสาวะ, 28, 32 

ยาฉีดอินซูลิน, 131, 133, 135, 137-139, 141 

ยาตานเชื้อแบคทีเรีย, 12, 13, 21, 22, 112   

ยาตานปรสิต, 123 

ยาตานอักเสบที่ไมใชสเตียรอยด, 114-115 

ยาตานฮิสตามีน, 2-3, 9, 111, 114-115 

ยาตานฮิสตามีน, 2, 3, 9, 111, 114, 115 

ยาทางเลือก, 14, 21, 22, 112 

ยาท่ีละลายไดดีในไขมัน, 40 

ยาท่ีละลายไดดีในน้ํา, 40 

ยาลดระดับนํ้าตาลในเลือดชนิดรับประทาน, 131, 137 

ยาหยอดตา, 107, 111-115, 144-148, 150-153 

ยาหยอดตากลุมอนุพันธโพรสตาแกลนดิน, 144-148, 150, 152, 153 

เยื่อบุตาอักเสบ, 6, 107-112, 115 

ร 
ระดับน้ําตาลในเลือด, 24-28, 30, 33, 35, 64, 87-88, 131-137, 139-141 

ระดับยาในเลือด, 37, 39, 43-49, 62, 94 

ริดสีดวงจมูก, 2, 5, 7-9 

โรคจมูกอักเสบจากภูมิแพ, 1-10 

โรคตอหิน, 115, 144, 145, 147, 153 

โรคเบาหวาน, 25-26, 30-35, 64, 81-82, 85, 87-88, 131-141, 143, 152 

โรคเบาหวานขณะต้ังครรภ, 131-138, 140-141 

โรคเบาหวานชนิดที่ 2, 25, 31, 33, 131-134, 139-140 

โรคเบาหวานที่พบกอนการตั้งครรภ, 131-133, 137 

โรครวม, 81 

โรคไวรัสโคโรนา 2019, 81 

ว 
วงแหวนหกเหล่ียม, 17 

วงแหวนหาเหลี่ยม, 15, 17 

ไวรัสตับอักเสบซี, 122 

ส 

สเตียรอยด, 1-10, 65, 89, 107, 110, 111,114-115 

สเตียรอยดพนจมูก, 1-10 

สมาคมโรคเบาหวานแหงสหรัฐอเมริกา, 131, 137, 139 

สารกอภูมิแพ, 109 

สารกันเสีย, 6, 151 

สูญเสียการมองเห็น, 110 

ห 

หญิงตั้งครรภ, 85, 94, 131-137, 139-141, 152 

หมูฟงกชัน, 12, 15, 17, 19-22 

หัวใจลมเหลว, 24, 30-35 

หัวใจและหลอดเลือด, 24-25, 31-35, 83, 85, 89, 126 

หูช้ันกลางอักเสบ, 2 

อ 

องคประกอบ, 37-40, 42, 63, 65, 98 

อันตรกิริยาระหวางยา, 24, 28, 81-82, 88-89, 91-94 

อาการไมพึงประสงค, 1, 4-5, 13, 24-25, 27, 29-32, 35, 37, 4647, 

54, 59, 61-66, 75, 79, 81, 84, 89, 91-94, 100, 144, 145, 147, 

150-153 

ฮ 

ฮีโมโกลบินเอวันซี, 136 
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A 
absorption, 4, 39, 40-41, 80 

acute generalized exanthematous pustulosis, 14 

acyclovir, 44, 48, 52 

adenovirus, 107-108, 111 

adjusted body weight, AjBW, 40 

ADP-ribose, 70-73, 79-80 

adrenal insufficiency, 4 

adverse drug reactions, 13 

aftertaste, 6 

alcaftadine, 115 

allergic conjunctivitis, 109-111, 116 

allergic rhinitis, 2, 5, 10-11, 109 

Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma, 2 

allometric scaling, 41 

American Diabetes Association, 131, 137, 141-142 

aminoglycosides, 43, 52, 112 

analgesics, 50 

angiotensin converting enzyme-2 (ACE2) receptor, 118 

anti-histamines, 2 

aqueous humor, 145, 153 

arbidol, 120, 122, 129 

aspirin, 131, 139,  

azelastine hydrochloride, 9 

aztreonam, 16-17 

B 

bacterial conjunctivitis, 108, 110-111 

Beclometasone dipropionate, 5, 7 ,10 

benzalkonium chloride, 6, 10, 151 

beta lactam, 12-22, 43,  

bifidobacterium, 96, 98-101, 104 

blurred vision, 110 

body mass index, BMI, 38 

body surface area, 42 

BRCA, 70-76, 78-80 

budesonide, 4-6, 11 

C 

capsaicin, 60-61, 68 

carbapenems, 12, 19, 23 

cephalosporins, 12, 17, 19, 23 

Chlamydia trachomatis, 108 

chloramphenicol, 112-113 

chloroquine, 66, 81, 83-84, 93, 120, 122-123, 125, 129, 130 

chondroitin, 60 

ciclesonide, 7, 10, 11 

colistin, 44, 48, 52 

comorbidities, 81 

conjunctival hyperemia, 151 

conjunctivitis, 14, 108-111, 116 

coronavirus, 94-95, 117-118, 122, 125, 127 

corticosteroid, 2, 11, 54, 60, 64, 81, 83-85, 89, 95, 120 

COVID-19, 81-95, 117-130 

cross allergy, 12 

D 

dapagliflozin, 26, 32, 35 

decongestants, 2 

delayed response, 13 

dermal papilla cells, 150-151 

dexamethasone, 5, 93-94, 115 

diabetic ketoacidosis, 24, 30, 88 

dihydropyrrole, 17 

dihydrothiazine, 17 

dipropionate, 4-5, 7, 10 

distribution, 39-40, 51, 77, 80, 153 

DNA damage, 70-71, 79 

drug allergy, 13, 22-23 

drug repurposing, 117-118, 120, 127 

drug-drug interactions, 81, 95 

duloxetine, 60, 64 

E 
ebselen, 120, 128-129 

empagliflozin, 27, 29, 31, 33, 36 

epidermic keratoconjunctivitis, 108 

epinastine, 115 

excretion, 39, 41, 80
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F 
favipiravir, 81, 83-85, 91-92, 94, 117-121 

fluoromethalone, 115 

fluoroquinolones, 112-113 

fluticasone furoate, 5, 7, 10 

fluticasone propionate, 4-6, 9, 11,  

fusidic acid, 112-113 

G 
genital tract infection, 29 

gestational diabetes, 131-133, 135, 142-143 

glaucoma, 115, 145, 147, 153-154 

glibenclamide, 131, 137-138, 141 

glucocorticoid receptor, 1-2, 4-5, 11, 64 

glucosamine, 60, 63, 69 

glucosuria, 27, 29 

H 
Haemophilus influenzae, 107-108, 112 

hair follicle, 150, 154 

hapten, 18 

health claim, 96, 103 

heart failure with reduced ejection fraction, 32 

hemoglobin A1C; HbA1C, 136 

herpes simplex, 108, 110, 115 

herpes zoster, 108 

histamine, 2-3, 13-14, 109, 111, 115 

homologous recombinant deficiency, 70 

hydrophilic drugs, 37, 40, 43 

hydroxychloroquine, 66, 81, 83-84, 122-123, 125, 129, 130 

I 

ideal body weight, 40, 50, 53, 140 

immediate response, 13, 21 

insulin, 23, 28, 30, 88, 133, 137-138, 142-143 

insulin resistance, 30, 88, 133 

interferons, 120, 125 

intraarticular corticosteroids, 60, 64 

intraarticular hyaluronic acid , 60, 65 

intranasal corticosteroids, 2, 11 

iris hyperpigmentation, 151 

ivermectin, 120, 123, 129 

K 
ketorolac, 115 

ketotifen, 115 

L 

Lactobacillus, 96, 98-106 

lean body weight, 42 

lipophilic drugs, 37, 40 

lopinavir/ritonavir, 81, 83-84, 88, 92, 94, 120-122, 129 

loteprednol, 115 

M 

major determinant, 18 

mast cell, 2-3, 13-14, 56, 109, 111, 114-115 

mast cell stabilizer, 114-115 

matrix metalloproteinases (MMPs), 65, 146 

melanocytes, 150-151 

melatonin, 120, 126, 130 

metabolism, 26, 39-41, 51, 77 

metformin, 131, 137-138, 141-142 

minor determinant, 18 

mometasone furoate, 5, 8, 10, 11 

monobactam, 12-13, 16-18, 20, 23,  

N 

N-acetylcysteine, 120, 126 

naphazoline, 114-115 

nasal polyps, 2 

Neisseria gonorrhoeae, 108, 112 

Neisseria meningitidis, 108 

niraparib, 70, 74, 76, 80 

non-immediate, 13 

O 
ocular hypertension, 147, 153-154 

olaparib, 70, 74-76, 78, 80 

olopatadine, 115 

opioids, 60, 62 

oral antidiabetic drugs, 131, 137 

oral glucose tolerance test, 135 

osmotic diuresis, 27-28 

osteoarthritis, 54, 56, 59-60, 63, 67-69 

otitis media, 2 
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P 
pain, 67-69 

paracetamol, 46-47, 54, 61-63, 67, 69, 91 

PARP inhibitors, 70-71, 74-75, 77-79 

penicillanyl, 18 

penicillenate, 18 

penicillins, 12, 17-19, 23 

penicilloyl, 18 

perennial allergic rhinitis, 5 

pharmacology, 11, 68-69, 81, 116 

pharyngoconjunctival fever, 108 

pheniramine, 115 

photophobia, 110 

physicochemical properties, 37, 40  

plasma protein binding, 40 

poly (ADP-ribose) polymerases, 70 

population pharmacokinetics, 44, 52 

potassium sorbate, 6, 10 

preauricular lymphadenopathy, 108 

prednisolone, 64, 84, 93, 115 

preeclampsia, 139, 143 

pre-gestational diabetes, 131-133, 142 

prostaglandin; PG analogues, 145 

protease Inhibitor, 120, 122 

R 
rebound hyperemia, 115 

remdesivir, 81, 83-85, 92, 94, 117-118, 120-121, 125, 128 

rucaparib, 70, 74, 76, 80 

S 

SARS-CoV-2, 81-92, 94, 117-126, 128-130 

seasonal allergic rhinitis, 5, 11 

side chain, 15, 19, 22-23 

sinusitis, 2, 11 

sodium-glucose cotransporter type 2 (SGLT2), 24-25 

sofosbuvir/daclatasvir, 120, 122 

statins, 120, 126 

Stevens-Johnson syndrome, 14, 21 

Streptococcus pneumoniae, 102, 107, 108, 112 

sulfonylureas, 131, 137 

 

T 
talazoparib, 70, 74, 76, 80 

teicoplanin, 120, 124, 130 

tetrahydrozoline, 114-115 

thiazolidine, 15, 17, 30 

thickening and darkening of eyelash, 150 

total body weight, 40, 50, 53 

toxic epidermal necrolysis, 14, 21 

trabecular outflow, 145-146 

triamcinolone acetonide, 5, 9, 10 

tubuloglomerular feedback, 34 

tyrosinase, 151 

U 
uveoscleral outflow, 144-146, 152-153 

V 

vancomycin, 43-44, 52, 124 

viral conjunctivitis, 108, 110-111 

voriconazole, 45 

W 
weight base dosing, 41-42 

weight-for-height, 38-39 

White’s classification, 135-136 
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