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บทคัดย่อ Abstract
เช้ือเฮลิโคแบคเตอร์ ไพโลไร เป็นสาเหตุที่ท�ำให้

เกิดโรคกระเพาะอาหารอักเสบและมะเร็งกระเพาะ

อาหาร ซึ่งสามารถให้การรักษาได้ ในปัจจุบันมีสูตรยาให้

เลือกใช้หลากหลายสูตรซึ่งแตกต่างกันตามแนวทางเวช–

ปฏิบัติของแต่ละประเทศ โดยส่วนใหญ่ขึ้นอยู่กับนโยบาย

ทางสาธารณสุขและการเข้าถึงยาในการรักษาของแต่ละ

ประเทศ ส�ำหรับประเทศไทยสูตรยาที่ใช้ยังคงเป็นไปตาม 

แนวทางเวชปฏิบัติในการวินิจฉัยและการรักษาผู้ป่วยที่

มีการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร์ ไพโลไร (Helicobacter 

pylori) ในประเทศไทย พ.ศ. 2558 โดย first-line 

therapy ได้แก่ standard triple therapy, sequen-

tial therapy, concomitant quadruple therapy 

และ second-line therapy ได้แก่ quadruple the–

rapy, levofloxacin based triple therapy ต่อมาใน

ปี พ.ศ. 2561 ได้มีการน�ำ vonoprazan จากประเทศ

ญี่ปุ่นเข้ามาใช้ในประเทศไทย จึงมีการสั่งใช้ vonopra–

zan แทนยาในกลุ่ม proton pump inhibitors เพิ่มขึ้น 

ในสูตรยาหลัก รวมทั้งยังมีการใช้สูตรยาทางเลือก คือ 

vonoprazan-amoxicillin dual therapy ด้วย ดังนั้น 

การรวบรวมข้อมูลสูตรยาที่มีใช้ทั้งหมดในปัจจุบันจึงมี

ความส�ำคัญเป็นอย่างยิ่งเพื่อให้สามารถหาสูตรยาที่ก�ำจัด

รับบทความ: 31 ธันวาคม 2565	 แก้ไข: 26 มิถุนายน 2566	 ตอบรับ: 5 กรกฎาคม 2566

Helicobacter pylori is the cause of gastri-

tis and gastric cancer. Treatment with various 

drug regimens is currently adopted and drug 

regimens are varied from country to country. 

Each country has its own clinical practice which 

largely depends on public health policy and 

access to medicines. For drug regimens used 

in Thailand, they still adhere to the Thailand 

Consensus on Helicobacter pylori Management 

2015. The first-line therapy consists of standard 

triple therapy, sequential therapy, concomitant 

quadruple therapy, while the second-line the–

rapy includes quadruple therapy and levofloxa–

cin-based triple therapy. In 2018, vonoprazan 

from Japan was introduced in Thailand. Conse-

quently, vonoprazan is increasingly prescribed 

as a substitute for proton pump inhibitors in the 

mainstream regimen, as well as an alternative 

regimen known as vonoprazan-amoxicillin dual 

therapy. Therefore, collecting information on all 

currently available drug regimens is very impor–
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บทน�ำ

Helicobacter pylori (H. pylori) เป็นเชื้อ

แบคทีเรียกรัมลบที่อาศัยอยู่ในเยื่อบุกระเพาะอาหารของ

มนุษย์ ในประเทศไทยมีการเก็บรวบรวมข้อมูลความชุก

ของการติดเชื้อ H. pylori ตั้งแต่ปี พ.ศ. 2547-2555 พบ

อุบัติการณ์การติดเชื้อโดยรวมร้อยละ 34.1 และพบว่ามี

ความแตกต่างกันไปในแต่ละภูมิภาค1 การตรวจหาเชื้อ H. 

pylori ท�ำได้โดยการส่องกล้องทางเดินอาหาร การตรวจ

ผ่านลมหายใจ (urea breath test) การตรวจอุจจาระ

และการเจาะเลือด ผู้ที่ติดเชื้อส่วนมากจะเกิดภาวะกระ–

เพาะอาหารอักเสบเรื้อรังแต่ไม่แสดงอาการ การติดเชื้อ 

H. pylori มีความเสี่ยงที่จะเกิดกระเพาะอาหารอักเสบ 

แผลในกระเพาะอาหารและมะเร็งกระเพาะอาหาร ซึ่ง

การก�ำจัดเชื้อ H. pylori สามารถลดอัตราการเกิดมะเร็ง

กระเพาะอาหารได้2

สูตรยาส�ำหรับใช้รักษา H. pylori ทั่วโลกนั้นค่อน

ข้างมีความหลากหลาย โดยสูตรการรักษาที่ใช้ในแต่ละ

ประเทศนั้นขึ้นอยู่กับการเข้าถึงยา และการดื้อยาของเชื้อ  

ค�ำส�ำคัญ: เฮลิโคแบคเตอร์ ไพโลไร; สูตรยาส�ำหรับใช้

รักษา

Keyword: Helicobacter pylori; drug regimens
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เชื้อได้อย่างมีประสิทธิภาพ แต่เนื่องจากสูตรยาที่ใช้ส่วน– 

ใหญ่จะประกอบด้วยยาปฏิชีวนะอย่างน้อย 2 ชนิดขึ้นไป

จึงอาจส่งผลกระทบตามมาภายหลัง ได้แก่ การท�ำให้เกิด

เชื้อดื้อยาและความไม่สมดุลของแบคทีเรียในล�ำไส้ โดย

ความไม่สมดุลของแบคทีเรียในล�ำไส้จะน�ำไปสู่โรคเกี่ยว

กับระบบย่อยในทางเดินอาหารได้อีกด้วย สูตรยาที่น�ำ

มาใช้รักษาในอนาคตจึงต้องสามารถก�ำจัดเชื้อได้อย่างมี

ประสิทธิภาพ ใช้ระยะเวลาในการรักษาไม่นาน ผู้ป่วยทุก

คนสามารถเข้าถึงได้ รวมทั้งสิ่งที่ต้องค�ำนึงถึงมากที่สุดคือ 

ไม่ท�ำให้เกิดเชื้อดื้อยา และส่งผลกระทบต่อความสมดุล

ของแบคทีเรียในล�ำไส้น้อยที่สุด

tant in order to find effective drug regimens. 

However, since most regimens contain at least 

2 antibiotics, Helicobacter pylori treatment may 

cause development of antibiotic resistance and 

imbalance of bacteria in the gut. The latter si–

tuation can also lead to gastrointestinal disease.  

Drug regimens that should be developed in 

the future must contain properties of effec-

tively eradicating the infection with shortening 

course of treatment, and being accessible by 

all patients. Lastly, the two important things to 

be aware are the drug-resistant bacteria and 

the imbalance of bacteria in the gut should not 

occur.

วัตถุประสงค์เชิงพฤติกรรมที่ผู้อ่านจะได้รับหลังจากการอ่านบทความ

1.	 อธิบายเกี่ยวกับสูตรยาส�ำหรับใช้รักษาการติดเชื้อเฮลิโคแบคเตอร์ ไพโลไรได้

2.	 พิจารณาสูตรยาที่เหมาะสมกับผู้ป่วยแต่ละรายได้
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H. pylori นอกจากนั้นการก�ำจัดเชื้อ H. pylori ยังมี

ปัญหาที่ตามมาภายหลัง กล่าวคือ เมื่อรักษาตามสูตรยา

ที่ใช้แล้วอาจท�ำให้มีการเปลี่ยนแปลงการท�ำงานของล�ำไส้

และแบคทีเรียในทางเดินอาหาร ซึ่งท�ำให้เกิดโรคเกี่ยวกับ

ระบบย่อยในทางเดินอาหารได้2 ดังนั้นการทบทวนสูตร

ยาที่มีใช้ในปัจจุบันของแต่ละประเทศ จะท�ำให้สามารถ

ก�ำหนดทิศทางและแบบแผนการรักษาได้ดีขึ้น เพื่อให้ผู้–

ป่วยมีอัตราการหายจากโรคที่สูงขึ้น ลดการเปลี่ยนแปลง

ของแบคทีเรียในทางเดินอาหาร และช่วยลดปัญหาเกี่ยว

กับอาการต่าง ๆ ในทางเดินอาหารได้

สูตรยามาตรฐานส�ำหรับใช้รักษา H. pylori ในปัจจุบัน

จากการรวบรวมแนวทางเวชปฏิบัติจากประเทศ

ต่าง ๆ ซึ่งแสดงในตารางที่ 1 และ 2 พบว่า ในประเทศ

สหรัฐอเมริกา3 ประเทศแถบยุโรป4 และประเทศแคนาดา5 

แนะน�ำให้ใช้ first-line therapy ที่เป็น bismuth qua-

druple หรือ nonbismuth concomitant quadruple 

therapy เป็นระยะเวลา 10-14 วัน ส�ำหรับผู้ป่วยที่อยู่ใน

พื้นที่ที่มีอัตราการดื้อต่อ clarithromycin สูง โดยสูตร 

bismuth quadruple therapy จะประกอบด้วย pro-

ton pump inhibitor (PPI), bismuth และ antibiotic 

อีก 2 ชนิด ซึ่งแต่ก่อนคือ metronidazole และ tetra-

cycline ภายหลังมียาเพิ่มขึ้นมาคือ amoxicillin, clari-

thromycin และ tinidazole ส่วน concomitant qua-

druple therapy จะประกอบด้วย PPI และ antibiotic 

อีก 3 ชนิด ซึ่งคือ amoxicillin, clarithromycin และ 

metronidazole จากผลการศึกษาทางคลินิกขนาดใหญ่

ในยุโรปพบว่า ผลลัพธ์ในการก�ำจัดเชื้อ H. pylori ของ

ทั้ง 2 สูตรนั้นมีความเหมาะสม กล่าวคือ สามารถก�ำจัด

เชื้อ H. pylori ได้มากกว่าร้อยละ 90 นอกจากนี้แนวทาง

การรักษาที่ผ่านมาแนะน�ำให้ใช้ clarithromycin เป็นตัว

หลักใน triple therapy เฉพาะในพื้นที่ที่มีอัตราการดื้อ

ต่อ clarithromycin ต�่ำและในผู้ป่วยที่ไม่มีประวัติการใช้

ยาในกลุ่ม macrolide มาก่อน

ส่วนในประเทศแถบเอเชียนั้น ประเทศจีนุ6 แนะ–

น�ำให้ใช้ bismuth quadruple therapy นาน 10-14 

วัน เป็น empiric treatment ประเทศเกาหลีใต้7 แนะน�ำ

ให้ใช้ standard triple therapy นาน 14 วัน รวมทั้ง 

sequential therapy หรือ concomitant therapy 

นาน 10 วัน ให้เป็น first-line therapy

ส�ำหรับประเทศญี่ปุ่น8 มีการใช้ยาลดกรดตัวใหม่ที ่

ออกฤทธิ์ได้รวดเร็วและยาวนาน คือ vonoprazan ซึ่งเป็น 

ยาในกลุ่ม potassium-competitive acid blocker 

(P-CAB) โดยเริ่มใช้ตั้งแต่ปี พ.ศ. 2558 และใช้เป็นยา

หลักใน triple therapy แทนยากลุ่ม PPI ส่วน antibio–

tic อีก 2 ชนิดคือ amoxicillin และ clarithromycin 

โดยสูตรนี้ใช้เป็น first-line therapy และใช้ระยะเวลา

รักษาเพียง 7 วัน10 จากผลการศึกษาแบบสุ่มและมีกลุ่ม

ควบคุมพบว่า vonoprazan-based triple therapy มี

อัตราการก�ำจัดเชื้อ H. pylori ได้ถึงร้อยละ 89-9311 รวม

ทั้งยังมีอัตราการก�ำจัดเชื้อ H. pylori ส�ำเร็จมากกว่า 

ร้อยละ 80 ในสายพันธุ์ที่ดื้อต่อ clarithromycin12

ประเทศไทย9 ยังคงใช้แนวทางเวชปฏิบัติในการ

วินิจฉัยและการรักษาผู้ป่วยที่มีการติดเชื้อ H. pylori พ.ศ.  

2558 ซึ่งแนะน�ำสูตร first-line therapy คือ standard 

triple therapy, sequential therapy และ con-

comitant quadruple ในส่วนของสูตร second-line 

therapy คือ quadruple therapy และ levofloxa-

cin based triple therapy พบอัตราการดื้อต่อ clari-

thromycin ในประเทศไทยจากโรงเรียนแพทย์ 5 แห่งมี

ค่าอยู่ระหว่างร้อยละ 5-29.2 (ค่ากลางร้อยละ 13.8) ใน

ปัจจุบันได้มีการน�ำ vonoprazan มาใช้เพิ่มมากขึ้น โดย

ยาได้รับการขึ้นทะเบียนจากส�ำนักงานคณะกรรมการ

อาหารและยาประเทศไทยตั้งแต่วันที่ 6 กรกฎาคม พ.ศ.

2561 ส�ำหรับรักษาโรคแผลในกระเพาะอาหารและล�ำ–

ไส้เล็กส่วนต้น โรคหลอดอาหารอักเสบจากกรดไหลย้อน 

ป้องกันการเกิดแผลในทางเดินอาหาร รวมทั้งใช้ร่วมกับ

ยาอื่นเพ่ือรักษาแผลในทางเดินอาหารท่ีเกิดจากการติด

เชื้อ H. pylori แต่ยังต้องติดตามความปลอดภัยของยา

ใหม่ (Safety Monitoring Program: SMP) อย่างไร

ก็ตาม vonoprazan ได้รับการปลดจาก SMP ตั้งแต่วันที่ 

20 ตุลาคม พ.ศ. 256413
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ตารางที่ 1 สูตรยาส�ำหรับใช้รักษา H. pylori ในปัจจุบัน (ดัดแปลงจากเอกสารอ้างอิงหมายเลข 3-9)

แนวทางเวชปฏิบัติ สูตรยา ระยะเวลา

ACG Clinical Guideline3 •	 ในพื้นที่ที่มีเชื้อดื้อยา CLA ต�่ำ คือ น้อยกว่าร้อยละ 15 หรือผู้ป่วยที่ไม่เคยได้

รับยากลุ่ม macrolide มาก่อน
Standard triple therapy (PPI + CLA + AMO/MET)

•	 ในพื้นที่ที่มีเชื้อดื้อยา CLA สูง คือ มากกว่าร้อยละ 15 หรือผู้ป่วยที่เคยได้รับ

ยากลุ่ม macrolide มาก่อน
Bismuth quadruple therapy (PPI + bismuth + TET + MET)

Concomitant quadruple therapy (PPI + CLA + AMO + MET)

14 วัน

10-14 วัน

10-14 วัน

Maastricht V/Florence 

Consensus Report4

•	 ในพื้นที่ที่มีเชื้อดื้อยา CLA ต�่ำ คือ น้อยกว่าร้อยละ 15
(PPI + CLA + AMO/MET)

•	 ในพื้นที่ที่มีเชื้อดื้อยา CLA สูง คือ มากกว่า ร้อยละ 15
Bismuth quadruple therapy (PPI + bismuth + ATB 2 ชนิด)

Concomitant quadruple therapy (PPI + CLA + AMO + MET/TIN)

14 วัน

14 วัน

14 วัน

Toronto Consensus5 •	 ในพื้นที่ที่มีเชื้อดื้อยา CLA ต�่ำ คือ น้อยกว่าร้อยละ 15
Standard triple therapy (PPI + CLA + AMO/MET)

•	 ในพื้นที่ที่มีเชื้อดื้อยา CLA สูง คือ มากกว่า ร้อยละ 15
Bismuth quadruple therapy (PPI + bismuth + TET + MET)

Concomitant quadruple therapy (PPI + CLA + AMO + MET)

14 วัน

14 วัน

14 วัน

Fifth Chinese National 

Consensus Report6

Bismuth quadruple therapy (PPI + bismuth + ATB 2 ชนิด) 10-14 วัน

Korean Guideline 

20207

Standard triple therapy (PPI + CLA + AMO)

Sequential therapy (PPI + AMO นาน 5 วัน ตามด้วย PPI + CLA + MET นาน 5 วัน)

Concomitant quadruple therapy (PPI + CLA + AMO + MET)

14 วัน

10 วัน

10 วัน

Japanese Guideline 

20168

Standard therapy (PPI + AMO + CLA/MET) หรือ

Vonoprazan triple therapy (P-CAB + AMO + CLA/MET)

7 วัน

7

Thailand Consensus 

20159

•	 First line
Standard triple therapy (PPI + CLA + AMO/MET)

Sequential therapy (PPI + AMO นาน 5 วนั ตามด้วย PPI + CLA + MET นาน 5 วนั)

Concomitant quadruple therapy (PPI + CLA + AMO + MET)

•	 Second line
Quadruple therapy (PPI + bismuth + ATB 2 ชนิด)

Levofloxacin based triple therapy (PPI + LVFX + AMO)

10-14 วัน

10 วัน

10 วัน

14 วัน

14 วัน
ACG = American College of Gastroenterology	 AMO = amoxicillin

ATB = antibiotic	 CLA = clarithromycin

MET = metronidazole	 P-CAB = potassium-competitive acid blocker (vonoprazan)

PPI = proton pump inhibitor	 TIN = tinidazole

TET = tetracycline	 LVFX = levofloxacin
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ตารางที่ 2 สูตรยาส�ำหรับใช้รักษา H. pylori และอัตราการก�ำจัดเชื้อ (ดัดแปลงจากเอกสารอ้างอิงหมายเลข 2)

สูตรยา PPI/P-CAB Antibiotics
ระยะเวลา

รักษา

อัตราการการก�ำจัดเชื้อ

ITT PP

Bismuth quadruple 

therapy

Lansoprazole 

(30 mg bid)

MET (500 mg tid)

TET (500 mg bid)

Bismuth (300 mg bid)

10 วัน ร้อยละ 74 ร้อยละ 93

Concomitant qua-

druple therapy

Esomeprazole 

(20 mg bid)

AMO (1000 mg bid)

CLA (500 mg bid)

MET (500 mg bid)

14 วัน ร้อยละ 87 ร้อยละ 94

Sequential therapy Rabeprazole  

(20 mg bid)

AMO (1000 mg bid) นาน 5 วัน ตามด้วย

CLA (500 mg bid) นาน 5 วัน

TIN (500 mg bid) นาน 5 วัน

10 วัน ร้อยละ 82 ร้อยละ 95

Hybrid therapy Esomeprazole 

(40 mg bid)

AMO (1000 mg bid) นาน 14 วัน

CLA (500 mg bid) ส�ำหรับ 7 วันสุดท้าย

MET (500 mg bid) ส�ำหรับ 7 วันสุดท้าย

14 วัน ร้อยละ 83 ร้อยละ 95

Reverse hybrid 

therapy

Dexlansoprazole 

(30 mg bid)

AMO (1000 mg bid) นาน 14 วัน

CLA (500 mg bid) ส�ำหรับ 7 วันแรก

MET (500 mg bid) ส�ำหรับ 7 วันแรก

14 วัน ร้อยละ 95 ร้อยละ 96

PPI-based standard 

triple therapy

Lansoprazole 

(30 mg bid)

AMO (1000 mg bid)

CLA (500 mg bid)

14 วัน ร้อยละ 56 ร้อยละ 63

High-dose 

PPI-amoxicillin  

dual therapy

Esomeprazole 

(20 mg qid)

AMO (750 mg qid) 14 วัน ร้อยละ 87 ร้อยละ 92

Vonoprazan-based 

triple therapy

Vonoprazan  

(20 mg bid)

AMO (750 mg bid)

CLA (200 mg bid)

7 วัน ร้อยละ 89 ร้อยละ 90

Vonoprazan-amoxi-

cillin dual therapy

Vonoprazan  

(20 mg bid)

AMO (750 mg bid) 7 วัน ร้อยละ 85 ร้อยละ 87

AMO = amoxicillin	 bid = twice daily

CLA = clarithromycin	 ITT = intention to treat

MET = metronidazole	 P-CAB = potassium-competitive acid blocker (vonoprazan)

PP = per protocol	 PPI = proton pump inhibitor

qd = once daily	 qid = 4 times daily

TET = tetracycline	 tid = 3 times daily

TIN = tinidazole.
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สูตรยาส�ำหรับใช้รักษา H. pylori นั้นอาจน�ำมา

เปรียบเทียบกันโดยตรงค่อนข้างยากเนื่องจาก ความ

แตกต่างกันในแต่ละพื้นที่ที่มีสายพันธุ์ที่ดื้อต่อ clarithro-

mycin การเข้าถึงยา รวมท้ังนโยบายด้านหลักประกัน

สุขภาพของแต่ละประเทศ

สูตรการรักษา H. pylori มาตรฐานในปัจจุบัน 

รวมทั้งสูตร vonoprazan-based triple therapy และ 

nonbismuth quadruple therapy ยังมีข้อจ�ำกัดบาง–

อย่าง ถึงแม้ว่าจะมีประสิทธิภาพในการก�ำจัดเชื้อได้ แต่

สิ่งที่ต้องค�ำนึงถึงเป็นหลักคือ การรักษา H. pylori ด้วย 

antibiotic หลากหลายชนิดอาจเพิ่มปริมาณของเชื้อ

แบคทีเรียที่ดื้อยาได้ การใช้ antibiotic เพื่อการรักษาโรค

และใช้ทางปศุสัตว์ซึ่งขาดการพิจารณาในเรื่องเชื้อด้ือยา

นั้นมีอยู่ทั่วโลก โดยการใช้ antibiotic ที่เป็น broad 

spectrum จะท�ำให้เกิดเชื้อแบคทีเรียดื้อยาหลากหลาย

สายพันธุ์ ซึ่งรวมถึงเชื้อ H. pylori ด้วย องค์การอนามัย–

โลกได้จัดระดับเชื้อแบคทีเรียดื้อยากลุ่ม priority patho-

gen ที่สามารถก่อโรคได้รุนแรงที่สุดต่อมนุษย์ ซึ่งแบ่งได้

เป็น 3 ระดับคือ ระดับวิกฤต ระดับสูง และระดับปาน–

กลาง โดยเชื้อ H. pylori สายพันธุ์ที่ดื้อต่อ clarithro-

mycin จัดอยู่ในระดับสูง14 นอกจากนี้ เชื้อ H. pylori 

สายพันธุ์ที่ดื้อต่อ metronidazole และยากลุ่ม fluoro-

quinolones ที่ใช้ทั่วไปในสูตรการรักษา H. pylori ยัง

เพิ่มระดับการแจ้งเตือนในหลายพื้นที่ทั่วโลกเกินร้อยละ 

15

สูตร triple therapy และ quadruple thera–

py ที่ใช้ในปัจจุบันจะประกอบด้วย antibiotic 2 หรือ 

3 ชนิด ซึ่ง vonoprazan-based triple therapy และ 

nonbismuth quadruple therapy จะมี clarithromy-

cin และ/หรือ metronidazole รวมอยู่ด้วย ซึ่งปัญหา

หลักที่พบคือ การเพิ่มจ�ำนวนของเชื้อดื้อยา นอกจากนี้

การใช้ antibiotic หลายชนิดใน empiric treatment 

ก็ท�ำให้เกิดความเสี่ยงของเชื้อดื้อยาได้ ดังนั้นควรมีการ

พิจารณาใช้ antibiotic อย่างเหมาะสม การตรวจความ

ไวของเชื้อต่อ antibiotic จึงเป็นวิธีที่มีประสิทธิภาพที่สุด

ส�ำหรับการเลือกใช้ยาในการรักษา H. pylori สูตรการ

รักษาแบบ tailored therapy ซึ่งมีการตรวจความไวของ

เชื้อต่อ antibiotic พบว่า สามารถเพ่ิมอัตราการก�ำจัด

เชื้อ H. pylori ได้เป็นอย่างมาก2 อย่างไรก็ตามการตรวจ

ความไวของเชื้อต่อ antibiotic ยังไม่ใช่แนวทางปฏิบัติ

ทางคลินิกปกติเนื่องจากจ�ำเป็นต้องมีการส่องกล้องเพื่อ

ตรวจ รวมทั้งใช้เวลานานและค่าใช้จ่ายที่สูง นอกจากนี้

สิ่งที่ต้องค�ำนึงถึงอีกเรื่องคือ ความไม่สมดุลของแบคทีเรีย

ในล�ำไส้ (gut microbiota dysbiosis) ที่เกิดจากการ

รักษา H. pylori โดยแบคทีเรียในล�ำไส้มีส่วนช่วยป้องกัน

แบคทีเรียก่อโรค ช่วยในกระบวนการย่อยอาหาร ระบบ

การเผาผลาญ ระบบขับถ่าย รวมทั้งเสริมสร้างภูมิคุ้มกัน

ของร่างกาย

สูตรการรักษา H. pylori มีทั้งยาลดกรดกลุ่ม PPI 

และ antibiotic ซ่ึงส่งผลกระทบต่อความสมดุลของแบค–

ทีเรียในล�ำไส้เนื่องจาก ผลของการลดความเป็นกรดใน

กระเพาะอาหารจากยากลุ่ม PPI และฤทธิ์ต้านแบคทีเรีย 

จาก antibiotic ดังนั้นการรักษา H. pylori สามารถท�ำให้

เกิดความไม่สมดุลของแบคทีเรียในล�ำไส้ซ่ึงจะท�ำให้เกิด

โรคที่เกี่ยวกับระบบการย่อยอาหาร และการเปลี่ยนแปลง

ของระบบเผาผลาญท�ำให้เกิดโรคอ้วนและภาวะดื้อต่อ

อินซูลินได้15 ความไม่สมดุลของแบคทีเรียในล�ำไส้จะแตก– 

ต่างกันขึ้นอยู่กับสูตรยาในการรักษา H. pylori เนื่องจาก

ความแตกต่างกันของยาลดกรดกลุ่ม PPI และ antibiotic 

โดยจากการศึกษาที่เปรียบเทียบผลของสูตรยาในการ

รักษา H. pylori 3 สูตร (triple therapy, concomi-

tant quadruple therapy และ bismuth quadruple 

therapy) ต่อการเปลี่ยนแปลงในระยะยาวของแบคทีเรีย

ในล�ำไส้ โดยเก็บตัวอย่างจากอุจจาระ16 พบว่า การตรวจ

วัดความหลากหลายของแบคทีเรียในล�ำไส้ เมื่อให้การ

รักษา H. pylori ครบแล้วทั้ง 3 สูตร มีค่า alpha diver-

sity ต�่ำกว่าที่ 2 สัปดาห์ แต่มีเพียงผู้ป่วยที่ได้รับสูตร tri-

ple therapy เท่านั้นที่ alpha diversity กลับสู่ค่าพื้น

ฐานที่ 8 สัปดาห์ ส่วนผู้ป่วยที่ได้รับสูตร concomitant 

quadruple therapy และ bismuth quadruple the–

rapy นั้น alpha diversity ไม่กลับสู่ค่าพื้นฐานถึงแม้ว่าจะ

รักษาไปครบ 1 ปีแล้ว นอกจากนั้นยังมีการศึกษาจ�ำนวน
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มากที่ศึกษาผลกระทบของสูตร vonoprazan-based 

triple therapy ต่อความสมดุลของแบคทีเรียในล�ำไส้17 

โดยมี 1 การศึกษาพบว่า alpha diversity ลดลงอย่าง

มีนัยส�ำคัญ และ beta diversity แตกต่างกันอย่างมีนัย– 

ส�ำคัญที่สัปดาห์ที่ 1 และ 8 โดยเปรียบเทียบหลังจากเมื่อ

ให้การรักษาครบแล้วเทียบกับค่าพื้นฐาน และจากอีก 1 

การศึกษาพบว่า การรักษาด้วย vonoprazan-based 

triple therapy นั้นการเปลี่ยนแปลงของความสมดุลของ

แบคทีเรียในล�ำไส้จะคงอยู่นาน 2 เดือนในผู้ป่วยหลาย

ราย18 ถึงแม้ว่าจะมี diversity indexes กลับมาสู่ระดับ

พื้นฐาน ดังนั้นจ�ำเป็นต้องมีการศึกษาเพิ่มเติมเพื่อหาสูตร

การรักษา H. pylori ที่ส่งผลกระทบต่อความสมดุลของ

แบคทีเรียในล�ำไส้น้อยที่สุด และยังมีประสิทธิภาพเพียง

พอในการก�ำจัดเชื้อ H. pylori

ปัจจัยในการเลือกใช้สูตรการรักษา

1.	 การดือ้ยา ในพืน้ทีท่ีม่เีชือ้ดือ้ต่อ clarithromy– 

cin ต�่ำ คือ น้อยกว่าร้อยละ 15 ให้เลือกใช้สูตร standard 

triple therapy (PPI + clarithromycin + amoxicil-

lin/metronidazole) ส่วนในพื้นที่ที่มีเชื้อดื้อต่อ clari-

thromycin สูงคือ มากกว่าร้อยละ 15 ให้เลือกใช้สูตร 

bismuth quadruple therapy (PPI + bismuth + 

antibiotic 2 ชนิด) และ concomitant quadruple 

therapy (PPI + clarithromycin + amoxicillin + 

metronidazole/tinidazole)4

2.	 ผลต่อสมดุลแบคทีเรียในล�ำไส้ การพิจารณา

เลือกใช้ vonoprazan แทนยาในกลุ่ม proton pump 

inhibitors ในสูตรต่าง ๆ ตามแนวทางเวชปฏิบัติ อาจ

เป็นอีกทางเลือกท่ีเหมาะสมเนื่องจากส่งผลกระทบกับ

ความสมดุลของแบคทีเรียในล�ำไส้น้อย

3.	 การแพ้ยา การเลือกใช้สูตร standard triple 

therapy ในผู้ป่วยที่มีประวัติแพ้ยาในกลุ่ม penicillins 

ให้พิจารณาเลือกใช้ metronidazole แทน amoxicillin 

ส่วนผู้ป่วยที่มีประวัติแพ้ clarithromycin ให้พิจารณา

เลือกใช้สูตร bismuth quadruple therapy หรือ levo-

floxacin based triple therapy แทน

การพัฒนาสูตรยาในอุดมคติ

แนวคิดในอุดมคติเพื่อหาสูตรส�ำหรับรักษา H. py–

lori คือ ต้องสามารถก�ำจัดเชื้อที่ดื้อยาได้ มีผลกระทบต่อ

ความสมดุลของแบคทีเรียในล�ำไส้น้อย รวมทั้งลดระยะ

เวลาในการรับประทาน antibiotic เท่าที่จ�ำเป็น ดังนั้น

สูตรยาที่น่าจะเหมาะสมคือ dual therapy ซึ่งประกอบ

ด้วย ยาลดกรดกลุ่ม PPIs และ amoxicillin โดยสูตรนี้

มีรายงานการใช้ครั้งแรกในปี พ.ศ. 2533 ที่ใช้เป็น first-

line therapy โดยให้ amoxyciliin มากกว่าหรือเท่ากับ 

2.0 กรัมต่อวัน และ PPI อย่างน้อยวันละ 2 ครั้ง เป็นระยะ

เวลา 14 วัน อย่างไรก็ตามข้อเสียของสูตรนี้คือ ผู้ป่วยมี

ความร่วมมือในการรับประทานยาต�่ำ เนื่องจากการให้ยา

ในขนาดที่สูงและให้เป็นระยะเวลานาน ต่อมาได้มีแนวคิด

ในการเปลี่ยนยากลุ่ม PPI เป็น vonoprazan แทน โดย

จากหลายการศึกษาพบว่า การให้ vonoprazan 20 mg 

และ amoxicillin 750 mg วันละ 2 ครั้ง เป็นระยะเวลา 

7 วัน มีอัตราก�ำจัดเชื้อ H. pylori ถึงร้อยละ 85-93 ซึ่ง

ใกล้เคียงกับสูตร vonoprazan-based triple therapy 

ในพื้นที่ที่มีเชื้อดื้อต่อ clarithromycin สูง19 นอกจากนั้น 

vonoprazan-amoxicillin dual therapy ยังมีผลกระ– 

ทบต่อความสมดุลของแบคทีเรียในล�ำไส้น้อยเมื่อเปรียบ

เทียบกับ vonoprazan-based triple therapy โดย

สูตร vonoprazan-amoxicillin dual therapy ไม่มีการ

เปล่ียนแปลงของความหลากหลายและจ�ำนวนแบคทีเรีย

ในล�ำไส้อย่างมีนัยส�ำคัญ ในสัปดาห์ที่ 1 และ 8 ที่ให้

ยาเมื่อเปรียบเทียบกับค่าพื้นฐาน17 นอกจากน้ี vono-

prazan-amoxicillin dual therapy ยังสามารถปรับ

ขนาดยาและความถี่ในการให้ยาได้ในการก�ำจัดเชื้อ H. 

pylori การรักษาระดับความเข้มข้นของยา amoxicillin 

ในเลือดให้อยู่ในระดับที่สามารถฆ่าเชื้อ H. pylori ได้นั้น

เป็นสิ่งส�ำคัญส�ำหรับสูตรยา dual therapy ปัจจัยหลัก

ที่ส่งผลกระทบในการรักษาระดับยาที่ฆ่าเชื้อ H. pylori 

คือ ขนาดและความถี่ในการให้ amoxicillin รวมทั้ง

ขนาดตัวของผู้ป่วย มีการศึกษาสูตรยา dual therapy ที่

ประกอบด้วย vonoprazan 20 mg วันละ 2 ครั้ง และ 

amoxicillin 500 mg วันละ 3 ครั้ง เป็นระยะเวลา 7 
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วัน มีอัตราก�ำจัดเชื้อ H. pylori ถึงร้อยละ 9320 และมี

อีก 1 การศึกษาพบว่า ในผู้ป่วยที่มี body mass index 

และขนาดพื้นผิวที่น้อยกว่าจะมีอัตราก�ำจัดเชื้อ H. pylori 

ที่สูงกว่าด้วยในสูตร vonoprazan-amoxicillin dual 

therapy21 จากผลของการศึกษาเหล่านี้จึงน�ำไปสู่สูตร 

vonoprazan-amoxicillin dual therapy ที่มีการ

ปรับขนาด amoxicillin ให้เหมาะสมกับขนาดตัวของ

ผู้ป่วย ซึ่งสามารถช่วยลดปัญหาเชื้อด้ือยาและความไม่

สมดุลของแบคทีเรียในล�ำไส้ รวมทั้งยังมีประสิทธิภาพใน

การก�ำจัดเชื้อ H. pylori อีกด้วย อย่างไรก็ตามยังคงต้อง

มีการศึกษาเพิ่มเติมจากอีกหลายพื้นที่ เพื่อยืนยันการใช้

สูตร vonoprazan-amoxicillin dual therapy เพื่อให้

เป็น first-line therapy

สรุป

จากการรวบรวมข้อมูลแนวทางเวชปฏิบัติในการ

รักษา H. pylori ของแต่ละประเทศพบว่า ส่วนใหญ่

แนะน�ำสูตร standard triple therapy และ nonbis-

muth quadruple therapy ซึ่งใช้ระยะเวลารักษา 14 

วัน และ 10-14 วัน ตามล�ำดับ ส่วนประเทศจีนแนะน�ำ

ให้ใช้ bismuth quadruple therapy ซึ่งใช้ระยะเวลา

รักษา 10-14 วัน และในประเทศญี่ปุ่นได้มีการน�ำ vono-

prazan มาใช้เป็น first-line therapy แทนยาลดกรด

กลุ่ม PPI ในสูตรยา standard triple therapy เป็น 

vonoprazan-based triple therapy ซ่ึงมีอัตราการ

ก�ำจัดเชื้อ H. pylori ได้อย่างมีประสิทธิภาพไม่แตกต่าง

กับสูตรอื่น ๆ และใช้ระยะเวลารักษาเพียง 7 วัน รวม

ทั้งยังส่งผลกระทบต่อแบคทีเรียในล�ำไส้ต�่ำ ดังนั้น เมื่อ

พิจารณาสูตรยาท่ีมีในปัจจุบัน สูตรยาท่ีใช้ vonoprazan 

แทนยาในกลุ่ม proton pump inhibitors น่าจะเป็น

อีกหนึ่งทางเลือกท่ีเหมาะสม ส�ำหรับในประเทศไทยนั้น 

vonoprazan ได้มีการน�ำมาใช้ต้ังแต่ปี พ.ศ. 2561 แต่ก็

ยังไม่มีการใช้ยาอย่างแพร่หลายมากนักเนื่องจาก vono-

prazan เป็นยานอกบัญชียาหลักแห่งชาติ รวมท้ังราคา

ยาค่อนข้างสูงเม่ือเปรียบเทียบกับยาลดกรด omepra-

zole ซ่ึงเป็นยาในบัญชียาหลักแห่งชาติ อย่างไรก็ตาม

การพิจารณาสูตรยารักษา H. pylori ท่ีใช้ vonoprazan 

แทนยาในกลุ่ม proton pump inhibitors ก็เป็นอีกหนึ่ง

ทางเลือกส�ำหรับผู้ป่วยท่ีสามารถเข้าถึงยาได้ รวมทั้งยัง

จ�ำเป็นต้องติดตามข้อมูลการศึกษาใหม่ ๆ และอาการ 

ไม่พึงประสงค์ต่าง ๆ ท่ีเกี่ยวกับยา vonoprazan เพิ่ม
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