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R e v ie w  A r t ic le

Antimalarial Drugs: A Current Situation
Nantana Sittichai

Bureau o f  Drug and Narcotic, Department o f  Medical Sciences, Amphur Muang, Nonthaburi 11000

Abstract
M a la r ia  occurs th rou gh ou t m ost of the tropica l countries. Integrated approaches for prevention  

of m a la ria  include chem oprophylaxis and other m easures. O ver the la st decade has found the 

emergence of dru g -resistan t m a la ria l parasites, especia lly  am ong P l a s m o d i u m  f a l c i p a r u m .  D espite  

their h igh  cost, a rte m is in in  and its derivatives as w ell as com binations of artem ether-lum efantrine  

and atovaquone-proguanil are effective for the treatm ent o f m a la ria . T h ere  is a great need for the 

developm ent of new drugs to reduce the expenditure on these drugs. W H O  R o ll back M a la r ia  

Project aim s at red u cin g  m a la ria  b u rden  at least 50% by the year 2010, and a global netw ork of 

researchers to evaluate  and im prove the efficacy of tra d itio n a l h erb a l a n tim a la ria ls  has been  

established.
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บทบรรณนิทัศน์

ยาต้านมาลาเรีย ะ สถานการณ์{เจจุบัน
นันทนา สิทธิชัย

สำนักยาแตะวัตถุเสพติด ก■ พวิทยาคาสตร่'การแพทย์อ. เม ือง  จ. นนทบุร ี 11000

บทคัดย่อ
มาลาเรียเป็นโรคที่พบในประเทศที่มีภ ูมิอากาศร้อนชื้น มาลาเรียป้องกันไดโดยยาและมาตรการอื่นๆ การม่าบัดมาลาเรียในระยะ 

หลังพบการดือยาของปรสิตโดยเฉพาะ P l a s m o d i u m  f a l c i p a r u m  ยากลุ่ม artemisinin และอนุพ ันธ ์ใซ ้ได ้ผลในการบำบัด 

เช ่นเดียวกับยาผสม artemether-lumefantrine และ atovaquone-proguanil แต่ยาดังกล่าวมีราคาสูง การพัฒนายาใหม่เป ็น 

สิงจำเป็นเพือลดต้นทุนด้านราคายา โครงการ Roll Back Malaria โดยองค์การอนามัยโลกตังเป้าหมายที่จะลดการระบาดของมาลาเรีย 

ลงครึ่งหนึ่งภายใน ค.ศ. 2010 และมีการสร้างเครือข่ายงานวิจัยเพี่อพัฒนายาสมุนไพรให้มีประสิทธิภาพในการบำบัดมาลาเรีย

กุญแจคำ
ยาต้านมาลาเรีย, การป้องกันและบำบัดมาลาเรีย, สถานการณ์ปัจจุบัน

บทนำ
มาลาเรียเป็นโรคที่เกิดจากโปรโตซัวและติดต่อโดยการกัด 

ของยุงชนิด Anopheles เป็นโรคของปรสิตที่สำคัญและมีการ 

แพร่ระบาดในกว่า 100 ประเทศ ในประชากรมากกว่าพันล้านคน 

เป็นโรคที่มักเกิดกับผู้ด้อยโอกาสในประเทศยากจน ร ้อยละ 90 

พบในอาฟริกา โดยเฉพาะในแถบ sub-Saharan พบผู้เสียชีวิต 

ถึง 3,000 รายต่อวัน และมีแนวโน้มเพ ิ่มขึ้นเรื่อยๆ ถึงแม้ว่าใน 

บางส่วนของโลก เช่น อเมริกาเหนือ ยุโรป รัสเชีย จะกำจัด 

มาลาเรียออกไปได้ แต่ในหลายพื้นที่ยังคงมีการระบาด เนื่องจาก 

การดื้อยาต้านมาลาเรียของปรสิต และการดื้อยาฆ่าแมลงของ

พาหะนำโรค ในขณะที่ยังไม่มีวัคซีนที่มีประสิทธิภาพ ยาจึงเป็น 

สิ่งที่ดีท ี่ส ุดในการป้องกันและบำบัดผู้บํวย การพัฒนายาใหม่เป็น 

สิ่งจำเป็นเพี่อลดการแพร่กระจายของปรสิตที่ดื้อยาและลดอัตรา 

การเสียชีวิตของประชากรกลุ่มเสี่ยงได้แก่ เด็กเล็ก หญิงมีครรภ์

ในบทความนี้จะกล่าวถึงสมุฏฐานวิทยาของโรค การระบาด 

ของโรค การเปลี่ยนแปลงของเม็ดเลือดแดงในมาลาเรียและการ

ตอบสนองของผู้ติดเชื้อ อาการทางคลินิก การใช้ยาต้านมาลาเรีย 

ในการป้องกันและบำบัด คุณสมบัติของยาต้านมาลาเรีย ความ 

ร่วมมือในระดับนานาชาติ และงานวิจัยและพัฒนาเพี่อต่อต้าน

มาลาเรีย

สม ุฏ ฐาน ว ิท ยาและการเก ิด โรค
มาลาเรียในคนเกิดจากเชื้อ Plasmodium 4 ชนิด ได้แก  ่

P l a s m o d i u m  f a l c i p a m m ,  P .  v i v a x ,  P .  o v a l e  และ P .  

m a l a r i a e  ชนิดท ี่ร ้ายแรงและทำให ้เส ียช ีว ิตส ่วนใหญ ่เก ิดจาก 

มาลาเรียชนิด falciparum การติดต่อเช ื้อในคนเกิดจากยุงตัว 

เมียปล่อย plasmodial sporozoites จากต่อมนํ้าลายในระหว่าง 

ดูดกินเลือดจากคน (รูปที่ 1) ปรสิตจะไหลไปตามกระแสโลหิต 

ไปยังตับ เม ื่อไปถึงต ับปรสิตด ังกล่าวจะรุกรานเชลล์ต ับและเริ่ม  

การสืบพันธุแบบไม่อาศัยเพศ (asexual) ในการขยายพันธุน ั้น 

sporozoite 1 ตัว สามารถผลิตปรสิตตัวแก่ (merozoites) ได  ้

ประมาณ 10,000 ถึง 30,000 ตัว ในท ี่ส ุดเซลล ์ต ับจะบวมและ 

แตกออก ปล่อย merozoites เข้าล่กระแสโลหิตอีกครั้งซึ่งเป็น
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จุดเริ่มต้นของการติดเชื้อ สำหรับ P .  v i v a x  และ P .  o v a l e  น ั้น 

การแบ ่งต ัวและขยายพ ันธ ุในต ับจะไม ่เก ิดช ื้นท ันท ี ม ีล ักษณ ะ 

พิเศษที่ต่างไปจาก P .  f a l c i p a r u m  กล่าวคือ เชื้อบางส่วนจะ 

ขยายพ ันธ ุต ่อไปจนได ้ merozoites เข ้าส ู่กระแสโลหิต แต่

บางส่วนจะสงบเป็นเวลาหลายเดือนหลายปีจึงจะขยายพันธุต่อไป 

เรียกเชื้อในระยะนี้ว ่า hypnozoites ซึ่งเป็นลักษณะเฉพาะของ 

การติดเชื้อจากปรสิตทั้ง 2 ชนิด และเป็นสาเหตุของการกลับเป็น 

ช้ําฃอง'โรค (relapse)

เมื่อเข้าสู่กระแสโลหิต merozoites จะรุกรานเข้าไปในเชลล  ์

เม็ดเลือดแดงและเปลี่ยนสภาพเป็น trophozoites ในขั้นตอนของ 

พัฒนาการของปรสิตในเชลล์เม ็ดเล ือดแดงนั้นสามารถตรวจพบ 

ปรสิตทั้ง 4 ชนิดในรูปของวงแหวนเมื่อตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์ 

แต่เมื่อ trophozoites ขยายตัวชื้นจะสังเกตลักษณะเฉพาะของ 

ปรสิตแต่ละชนิดชัดเจนชื้นทั้งรูปร่างและสี (pigment) ในระยะ 

สุดท้ายของวงจรชีวิตในเม็ดเลือดแดง วงจรชีวิตของปรสิตแต่ละ 

ชนิดในเม็ดเลือดแดงจะไม่เท ่ากันกล่าวคือ 72 ชั่วโมงสำหรับ P .  

m a l a r i a e  หรือ 48 ชั่วโมงสำหรับเชื้อชนิดอื่น ปรสิตที่รุกรานเข้า

ไปในเชลล ์เม ็ดเล ือดแดง จะเก ิดการแบ ่งต ัวของน ิวเคล ียสและ 

เชลล์เม ็ดเลือดแดงแตกออกได้ merozoites อีกประมาณ 6 ถึง 

30 ตัว merozoites ทีเกิดใหม่ชนิด asexual merozoites จะไป 

ร ุกรานเช ลล ์เม ็ด เล ือดแดงเซลล ์ใหม ่และเก ิดวงจรน ี้ช ํ้าอ ีกคร ั้ง  

อาการของโรคในคนเก ิดจากการทำลายเชลล์เม ็ดเล ือดแดงของ 

ป รส ิต แ ล ะจำน วน ข อ งป รส ิต ท ี่เพ ิ่ม จำน วน ช ื้น ใน ก ระแ สโล ห ิต  

ตลอดจนปฏ ิก ิร ิยาโต ้ตอบของร ่างกาย หล ังจากวงจรของการ 

ลืบพ ันธุแบบไม่อาศัยเพศแล้ว ปรสิตบางส่วนจะพัฒนาตัวม ันเอง 

เป ็น gamétocyte หรือร ูปแบบลืบพ ันธุท ี่สามารถถ่ายทอดเชื้อ 

มาลาเรียได้ หลังจากยุงต ัวเม ียดูดเล ือดจากคนที่ม ี gamétocyte 

ดังกล่าว gamétocyte เพศผู้และเพศเมียจะผสมพันธุเก ิดเป ็นตัว 

อ่อน (zygote หรือ sporont) ในล่าไส้ส่วนกลางของยุง ต ัวอ ่อน  

ดังกล่าวจะเจริญเติบโตเป็น ookinete และฝังตัวในผนังลำไล้เกิด 

เป ็น oocyst และมีการขยายและแบ่งต ัวภายในและแตกออกได  ้

เป็น sporozoites ซึ่งเคลื่อนไหวไปสู่ต่อมนํ้าลายยุงรอการเพาะตัว 

ใ น ค น  เม ื่อ ย ุง ต ัว น ั้น ไ ป ด ูด ก ิน เล ือ ด จ า ก ค น แ ล ะ ป ล ่อ ย  

sporozoites ออกไป

O okinete/
Zygote I f  -

Gamete \ »
เท mosquito 

gut

Antibodies to sporozoites block invasion of hepatocytes
CD4+ and CD8+ T ceils kill intrahepatic parasites

- -  Antibodies to merozoites block invasion of RBCs 
--Antibodies to malaria toxins

- Antibodies to parasite antigens on infected RBCs block cytoadherence to endothelium
Cell-mediated immunity and antibody-dependent cytotoxicity kill intraerythrocytic parasites _

-Antibodies block fertilization, development, and invasion

O g
f t

ขว ร๐ çr
I I  1 1

ร ูปท ี่ 1. Malaria transmission cycle (1)
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การระบาดของโรค
ส่วนใหญ่มาลาเรียจะพบในแถบร้อนชื้น P .  f a l c i p a r u m  พบ 

มากในอาฟริกา นิวก ิน ี และไอติ P. v i v a x  พบมากในอเมริกา 

กลางและอินเดีย ท้ัง p .  f a l c i p a r u m  และ P .  v i v a x  พบแพร่หลาย 

เช่นกันในอเมริกาใต้ เอเชียตะวันออก P .  m a l a r i a e  จะพบใน 

บริเวณที่มีการระบาด โดยเฉพาะบริเวณ sub-Saharan ของอาฟ 

ริกา แต่พบน้อยกว่า Plasmodium ชนิดอื่น สำหรับ P .  o v a l e  จะ 

พบในอาฟริกาเท่านั้น ในประเทศไทยจากรายงานการเฝ็าระวังโรค 

ของกรมควบคุมโรค กระทรวงสาธารณสุข (2) พบว่าในผู้เสียชีวิต 

81 ราย ตรวจพบเชื้อ P. falciparum ร ้อยละ 24.87 เช้ือ P .  v i v a x  

ร้อยละ 23.59 เช้ือ p. m a l a r i a e  ร ้อยละ 0.08 เชื้อผสมร้อยละ

0.76 และไม่ระบุเชื้อร้อยละ 50.70 การระบาดของมาลาเรีย

โดยทั่วไปจะเป็นโรคที่เกิดเฉพาะถิ่น (endemic) แต่ในบางส่วนของ 

โลกที่พบมาลาเรียอาจมีการแพร่คล้ายโรคระบาด (epidemic)

บริเวณเหส่านั้น ได้แก่ อ ินเดียตอนเหนือ ศรีลังกา เอเชีย

ตะวันออกเฉียงใต้ อาฟริกาใต้ เอธิโอเปีย ปรากฎการณ์ดังกล่าว 

เกิดชื้นเนื่องจากมาตรการในการป้องกันและควบคุมโรคไม่ดีพอ ภัย 

ธรรมชาติเช่นฝนตกหนัก การอพยพผู้คนจากบริเวณที่ปลอดโรค

ไปสู่บริเวณที่มีการติดต่อของโรคสูง เมื่อสภาวะดังกล่าวเกิดชื้นจะท่า 

ให้มีการเสียชีวิตของคนทุกวัย

ข ้อบ ่งชื้ท ี่สำคัญของการระบาดของโรคชื้นกับความชุกชุม 

และอายุของยุงที่เป็นพาหะ เนื่องจากวงจรชีวิตของปรสิตที่เกิดชื้น 

ในยุงเริมจาก gamétocyte จนกลายเป ็น sporozoite นันใช้ 

ระยะเวลานาน 8 ถึง 30 ว ัน  ข ึ้นอย ู่ก ับอ ุณ หภ ูม ิในระยะฟ ักต ัว 

ดังนั้นในการถ่ายทอดมาลาเรียยุงจะต้องมีชีวิตยาวนานกว่า 7 ว ัน  

อย่างไรก็ตาม ณ อุณหภูมิ 16-18 ° c  การเกิด sporozoite ไม่ 

ส ม บ ูรณ ์ ย ุงช น ิด ท ี่เป ็น พ าห ะท ี่ส ำค ัญ  ได ้แ ก ่ A n o p h e l e s  

g a m b i a e  และ A n o p h e l e s  d i r u s  ในประเทศไทย ยุงดังกล่าวม ี

ชีว ิตยาวนานจะพบช ุกช ุมในภูม ิอากาศร้อนช ื้น และชอบก ัดคน  

มากกว่าสัตว์อื่น

ก า ร เ ป ล ี ่ ย น แ ป ล ง ข อ ง เ ม ็ ด เ ล ื อ ด แ ด ง ใ น  
ม าล าเร ีย  และการตอบสน องของผ ู้ต ิด เช ื้อ

ปรสิตจะท ่าลายโปรต ีนในเซลล์เม ็ดเล ือดแดงโดยเฉพาะ 

hemoglobin ท่า1ให้เปสียนสภาพ heme เป็น hemozoin หรีอ

malaria pigment ปรสิตจะเปลี่ยนแปลงคุณสมบัต ิของเยื่อห ุ้ม 

เชลล์เม็ดเลือดแดง ทำให้เชลล์มีรูปร่างเปลี่ยนไป ค ุณสมบัต ิอ ื่นๆ 

เช่น การเป็น antigen เพิ่มมากชื้น เชลล์ที่ต ิดเชื้อจะเกาะติดกับ 

เชลล์ที่ไม่ติดเชื้อเป็นกลุ่ม (rosette) และเป ็นกระบวนการสำคัญ  

ที่ท่าให้เกิดโรค

ใน ส ่วน ข อ งผ ู้ท ี่ต ิด เช ื้อ น ั้น ใน ระย ะเร ิ่ม ต ้น ร ่างก าย จะม  ี

ปฏิก ิร ิยาตอบสนองโดยม้ามจะท่างานเพ ิ่มช ื้นเพ ี่อขจัดเม็ดเลือด 

แ ด ง ท ี่ม ีป ร ส ิต แ ล ะ เ ม ็ด เ ล ือ ด แ ด ง ป ก ต ิ ม ีก า ร ก ร ะ ต ุ้น  

macrophage และปล่อย cytokines ท่าให้มีอาการไข้ในผู้ติด 

เช้ือ ผู้ท ี่มีความบกพร่องทางพันธุกรรมบางชนิด เช่น ผู้ที่เป็นโรค 

โลหิตจางธาลัสชีเมีย (thalassemia) ผู้ที่'ขาดเอนไซม์ glucose- 

e-phosphate dehydrogenase (G6PD) จะป ้องก ันไม ่ให ้ 

เสียชีวิตด้วยมาลาเรียที่เกิดจากเชื้อ p. f a l c i p a r u m  ได ้ (1) การ 

เก ิด ภ ูม ิค ุ้ม ก ัน เฉ พ าะต ่อ ม าลาเร ีย จ ะค วบ ค ุม ก ารต ิด เช ื้อ แ ละ  

ป้องกันจากภาวะการเกิดโรค ในผู้ใหญ ่และเด็กที่อาศัยในบริเวณ  

ที่มีการระบาดของมาลาเรียอย่างนั้น จะพบปรสิตในกระแสโลหิต 

(parasitemia) และการติดเชื้อโดยไม่มีอาการปวย

อาการท างคล ิน ิก
อาการเบ ื้องต ้นท ี่พ บจะคล ้ายก ับการต ิด เช ื้อไวร ัส  โดย  

ผ ู้ป วย จ ะม ีอ าก ารป วด ศ ีรษ ะแ ต ่ไม ่พ บ อ าก ารค อ แ ข ็ง  ปวด  

กล้ามเนื้อ เพลีย ไข้ชื้นสูง หนาวส ั่นและเกร ็งเป ็นระยะ ร ้อยละ 

20 ของผู้ปวยจะอาเจียน ในบางรายพบอาการท้องร่วง อาการไข ้

ไม่ปกติในระยะแรกอุณหภูมิส ูงเก ิน 4 0 °c  หัวใจเต ้นเร็วและเพ ้อ 

เม ื่ออาการของโรคกำเร ิบ ม ้ามจะโตและคนไข ้ม ีอาการซ ีด ใน  

ผู้ใหญ่บางรายอาจพบอาการไตวาย ด ีซ ่านและปวดบวม ในเด็ก 

พบอาการโลหิตจาง ระด ับน ํ้าตาลในเส ือดต ํ่า กรณีของมาลาเรีย 

ชื้นสมอง ผ ู้ปวยจะหมดสต ิ ช้อค เล ือดม ีสภ าวะเป ็นกรดและ  

หยุดหายใจในที่สุด ในการตรวจปรสิตในกระแสโลหิตโดยกล้อง 

จุลทรรศน์จะสามารถจำแนกชนิดของเชื้อได้ อย่างไรก็ตามถ้าไม ่

แน ่ใจให ้พ ิจารณ าว่าอาจเป ็น P. f a l c i p a r u m  ก ่อน (3)

ระยะเวลาฟ ักต ัวของมาลาเร ียประมาณ 2 สัปดาห์ อาการของ 

มาลาเรียจะปรากฎภายในระยะเวลาอย่างน้อย 7-9 ว ัน  หลังจาก 

ถูกยุงกัด
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การใช ้ยาใน การป ีองก ัน โรค
การป้องกันไม่ให ้ย ุงกัดโดยสวมใส่เส ื้อผ ้ามิดชิด การนอน 

ในม ุ้งช ุบน ํ้ายาฆ ่าแมลงเป ็นมาตรการหน ึ่งในการป ้องก ันโรค  

นอกจากนี้ผ ู้เข ้าไปในบริเวณที่ม ีการระบาดจะได้รับคำแนะนำให  ้

รับประทานยาอย่างน้อย 1 สัปดาห์ก่อนเดินทาง และต่อเนื่องไป 

อีก 4 ส ัปดาห ์ หล ังจากออกจากบร ิเวณ ท ี่ม ิการระบาด ศ ูนย  ์

ควบคุมและป ้องก ันการระบาดโรคของสหรัฐอเมริกา (Centers 

for Disease Control and Prevention) ได้แนะนำ 

นักท่องเที่ยว (4, 5, 6) ที่เดินทางเข้าไปในเขตเสียงในอเมริกาใต้ 

อาฟริกา อ ินเด ีย  เอเช ียและแปซ ิฟ ิกใต ้ให ้นำยาต ัวใดต ัวหน ึ่ง  

ได ้แก ่ mefloquine, doxycycline หร ึอ Malarone^ 

(atovaquone- proguanil) ต ิดตัวไปด้วย สำหรับผู้เดินทางเข้า 

ไปในเม็กซ ิโก ไฮต ิ สาธารณ รัฐโดม ิน ิก ัน  และบางประเทศใน  

อเมริกากลาง ตะว ันออกกลาง และย ุโรปตะว ัน ออก  ควรนำ 

chloroquine หรือ hydroxychloroquine sulfate ติดตัวไป

M e f l o q u i n e  เป็นยาที่เลือกใข้ในการป้องกันการติดเชื้อ

จาก P .  vivax และ p. falciparum โดยเฉพาะชนิดที่ดื้อยา 

chloroquine อาจท่าให้เกิดอาการคลื่นไส้ เวียนหัว ไม่ควรใช้ 

ยานี้เมื่อมีอาการชัก ซ ึมเศร้าหรือผู้ท ี่ม ีประวัติปวยเป็นโรคจิต

และในเด็กนํ้าหนักตํ่ากว่า 15 กิโลกรัม

D o x y c y c l i n e  เป็นยาทีเลือกใช้แทน mefloquine ไดใน 

การป้องกันมาลาเรีย ใช้ป้องกันมาลาเรียชนิด falciparum ที่ดื้อ 

ยา chloroquine และ/หรือ sulfadoxine-pyrimethamine แต ่

อาจท่าให้เกิดอาการท้องร่วง เชื้อราที่ช่องคลอด และไม่สามารถ 

ใช้กับเด็กอายุตํ่ากว่า 8 ขวบ และหญิงมีครรภ์ เพราะท่าให้ฟ้น 

เด็กเปลี่ยนสีถาวร

M a l a r o n e ®  พบว่าใช้ได้ผลดีเมื่อใช้แทน mefloquine 

ใช้ป้องกันมาลาเรีย falciparum ทีดีอยา chloroquine ยา 

ด้งกล่าวควรให ้ร ่วมก ับอาหารหรือนมเน ื่องจากมีค ุณสมบัต ิเป ็น  

lipophilic เพ ี่อเพิ่มอัตราเร็วในการดูดซึมและปริมาณยา แต่ไม ่

ควรใช้ก ับผ ู้ท ี่ม ีไตเสื่อมขั้นรุนแรง หญ ิงม ีครรภ ์หรือมารดาท ี่ให  ้

นมบุตรที่นํ้าหนักตัวของทารกน้อยกว่า 11 กิโลกรัม

C h l o r o q u i n e  แ ล ะ  H y d r o x y c h l o r o q u i n e  s u l f a t e

เป็นยาทีเลือกใช้แทน mefloquine และ doxycycline ใช้

ป้องกันมาลาเรียทีเกิดจาก P .  v i v a x ,  P .  m a l a r i a e ,  P .  o v a l e  

และ P .  f a l c i p a r u m  ชนิดที,ไวต่อยา chloroquine ไม่ควร 
รับประทานยาในขณะท้องว่างเพ่ีอลดอาการคล่ืนไส้

ก าร บ ำบ ัด ม าล าเร ีย
การบำบัดมาลาเรียข้ึนอยู่กับความรุนแรงของการติดเช้ือ 

อายุของผู้ปวย ระดับของภูมิคุ้มกัน ความไวของยาท่ีใช้ตลอดจน 
ราคาและการเข้าถึงผลิตภัณฑ์ยาน้ัน เม่ือพบอาการไข้ การตรวจ 
โลหิตเป็นส่ิงจำเป็นสำหรับการตรวจชนิดของปรสิต ถ้าไม่แน่ใจ 
ว่าเช้ือด้ือยาระดับใดควรให้ quinine หรือ quinidine และใน 
กรณีของมาลาเรียท่ีไม่ร้ายแรงสาเหตุจาก P .  v i v a x ,  P .  o v a l e  

และ P .  m a l a r i a e  ควรรักษาด้วย chloroquine ซึงไม่ค่อยพบ 
อาการแพ้นอกจากผ่ืนคัน คล่ืนไส้

ม าลาเร ียชน ิดร ุน แรง (severe malaria)
การรักษาด้วย chloroquine จะไม่ได้ผลเพราะเช้ือด้ือยา 

ในอเมริกาอาจใช้ยาฉีด quinidine ซ่ึงมีฤทธ๋ิแรงกว่า quinine 
แต่เป็นพิษต่อหัวใจมากกว่าและราคาแพงกว่า อาจท่าให้เกิดภาวะ 
ความดันโลหิตลดต่ํา หัวใจเต้นผิดปกติ quinine ปลอดภัยกว่า 
quinidine ทัง quinine และ quinidine ใช้ได้ดีสำหรับ 
มาลาเรียชนิด falciparum ท่ีด้ือต่อ chloroquine สำหรับใน 
แถบเอเชียยาท่ีเลือกใช้ลำดับแรก ได้แก่ ยากลุ่ม artemisinin 
และอนุพันธ์ เพราะได้ผลกับมาลาเรีย falciparum ท่ีด้ือต่อยา 
หลายตัว และมีความปลอดภัยกว่า quinine หรือ quinidine 
(3, 8) การบำบัดมาลาเรียชนิดรุนแรงท่ีมีประสิทธิภาพคือ การให้ 
ยาฉีด artesunate เช้าหลอดเลือดดำ (intravenous) ตามดวย 
mefloquine หรือยาฉีด quinine เขาหลอดเลือดดำตามดวย 
tetracycline (9)

การรักษาด้วยยาท่ีแนะนำ (10-12) เร่ิมจากการฉีด qui
nine หรืออนุพันธ์ของ artemisinin อาจจะเป็นยาฉีด
artesunate ในขนาด 2.4 mg/kg ตามด้วยขนาด 1.2 mg/kg 
ท่ี 12 ช่ัวโมงและ 24 ช่ัวโมง ทุกวันเป็นเวลา 5 วัน หรือให้ยาฉีด 
artemether ขนาด 3.2 mg/kg ตามดวยขนาด 1.6 mg/kg ที 
12 ช่ัวโมงและ 24 ช่ัวโมง ทุกวันเป็นเวลา 5 วัน หรือให้ยาฉีด 
arteether ในขนาดเดียวกับ artemether หรือให้ยาเหน็บ 
artesunate หรือ dihydroartemisinin ขนาด 5 mg/kg ทุก 
12 ช่ัวโมงเป็นเวลา 3 วัน สำหรับผู้บํวยท่ี'รับประทานยา’ได้'ควร
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ต ารางท ี่ 1 . ยาท ี่ใช ้ในการป ้องก ันโรคมาลาเร ีย

ที่อ ยา ประโยช น ์ ขนาดยา

Mefloquine ใช้ในบริเวณที่พบรายงานการดื้อยา

chloroquine

Doxycycline ใช้แทน mefloquine

Chloroquine ใช้ในบริเวณที่ไม่พบรายงานการดื้อยา

chloroquine

Proguanil ใช ้ร ่วมก ับ chloroquine แทน

mefloquine หรือ doxycycline

Malarone® หรือ ใช ้แทน mefloquine

Atovaquone-

proguanil

Hydroxychloroquine เซ่นเดียวกับ chloroquine แต่ผู้'ป่วยทน

sulfate ยาไดดีกว่า chloroquine

250 mg สัปดาห ์ละครั้ง

100 mg ว ันละคร ั้ง  ครั้งแรก 1-2  ว ัน ก่อนเช้าไปใน 

เขตเสียง ร ับประทานว ันละคร ั้ง  เวลาเดียวกันขณะ 

อยู่ในเขตเสียง

ร ับ ป ร ะ ท า น ว ัน ล ะ ค ร ั้ง เ ป ็น เ ว ล า  4  ว ัน  หลังออกจาก 

เขตเสียง

500 mg ส ัปดาห ์ละครั้ง ครั้งแรก 1 ส ัปดาห ์ ก ่อน 

เข้าไปในเขตเที่ยง ร ับประทานส ัปดาห ์ละคร ั้งในว ัน  

เด ียวก ันของท ุกส ัปดาห ์ ขณะอยู่ในเขตเที่ยง

ร ับประทานส ัปดาห ์ละคร ั้งเป ็นเวลา 4 ส ัปดาห ์ หลัง 

ออกจากเขตเที่ยง

200 mg ว ันละคร ั้ง  ร ่วมก ับ chloroquine

250/100 mg ว ันละคร ั้ง  ครั้งแรก 1-2  ว ัน ก่อน 

เข้าไปในเขตเที่ยง ร ับประทานว ันละคร ั้ง  เวลา

เดียวกันขณะอยู่ในเขตเที่ยง 

ร ับประทานว ันละคร ั้ง เป ็นเวลา 7 ว ัน  หลังออกจาก 

เขตเที่ยง

400 mg ส ัปดาห ์ละครั้ง ครั้งแรก 1 ส ัปดาห ์ ก่อน 

เข้าไปในเขตเที่ยง ร ับประทานส ัปดาห ์ละคร ั้งในว ัน  

เด ียวก ันของท ุกส ัปดาห ์ ขณะอยู่ในเขตเที่ยง

ร ับประทานส ัปดาห ์ละคร ั้งเป ็นเวลา 4 ส ัปดาห ์ หลัง 

ออกจากเขตเที่ยง

เปลี่ยนเป็นให้รับประทาน artesunate, artemether หรือ 

dihydroartemisinin ชนิดใดชนิดหนึงในขนาด 4 mg/kg^อ 

ว ัน เมื่อสินสุดการให้ยากลุ่ม artemisinin ควรให้ meflo

quine ในขนาด 25 mg/kg โดยแบ่งให้ 2 ครั้งในระยะเวลาห่าง 

กัน 8 ชั่วโมง เพื่อลดอาการกำเริบใหม่ของมาลาเรีย (recrudes

cence) ในการศึกษาผู้ปวยคนไทย 803 คน (9) พบว่าเมื่อให้ 

meflo-quine ร่วมกับยาฉีด artesunate จะลดอาการกำเริบ 

ใหม่ของมาลาเรียจากร้อยละ 24 เหลือร้อยละ 5 และลดจากร้อย

ละ 45 เหลือร้อยละ 20 เมื่อให้ mefloquine ร่วมกับยาฉีด 

artemether

ม า ล า เร ย ซ น ด โ ม ่ร ุน แ ร ง  ( uncomplicated 

m alaria)

โดยทั่วไปเมื่อพบว่าผู้ปวยติดเชื้อ P .  v i v a x ,  P .  m a l a n a e ,  

P .  o v a l e  และ P .  f a l c i p a r u m  ที,ไวต่อยาควรบำบัดด้วย 

chloroquine ซึ่งไม่ค่อยพบอาการแพ้นอกจากผื่นคัน คลื่นไส  ้

กระวนกระวาย (3) ในอาฟรีกา มาลาเรียชนิดที่ดื้อต่อ chloro
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quine จะไวต่อ sulfadoxine-pyrimethamine อย่างไรก็ตาม 

ถ้ามีการดื้อต่อยา 2 ขนานดังกล่าวควรให้ quinine ร่วมกับ 

tetracycline หรือ doxycycline ในประเทศไทยได้มการ 

ทดลองทางคลินิกในผู้ปวยมากกว่า 1000 คน (13) พบว่าการ 

รักษาด้วย artesunate และ artemethei ได้ผลเร็วและ 

ปลอดภัย คนไข้ทนยาได้ดี (14, 15) จากการศึกษาในหญิงมี 

ครรภ์ 83 คน ที่เป็นมาลาเรีย falciparum ในประเทศไทย (14) 

พบว่าผู้ปวยที่ได้รับ artesunate และ artemether ทนยาได้ดี 

ไม่มีอาการข้างเคียงของยาและจากการติดตามพัฒนาการของ 

ทารกที่คลอดในระยะเวลากว่า 1 ปีไม่พบความผิดปกติ เมื่อให ้

ยาดังกล่าวร่วมกับ mefloquine จะมีประสิทธิภาพสูงสำหรับ 

บำบัดมาลาเรีย falciparum ที่ดื้อต่อยาหลายชนิด (multidrug- 

resistant) อย่างไรก็ตามอาการข้างเคียงเมื่อให้ยาร่วมกันจะพบ 

มากกว่าการให้ยากลุ่ม artemisinin อย่างเดียว (16, 17) ในการ 

ประเมินผู้ปวย 1,967 คน ที่มีอาการของมาลาเรียชนิดไม่รุนแรง 

(18) โดยให้ artesunate และ mefloquine ในระยะเวลา 3 ว ัน 

พบว่าภายใน 48 ชั่วโมง ร ้อยละ 96 ไม่พบปรสิตในเลือด และ 

ร้อยละ 94 หายจากอาการไข้ โดยมีอัตราการหายขาดเท่ากับร้อย 

ละ 89 อย่างไรก็ตามได้มีการศึกษาเพื่อปรับลดระยะเวลาการให้ 

ยาจาก 3 ว ัน เป็น 2 ว ัน  และพบว่ามีอัตราการหายขาดเท่ากับ 

ร้อยละ 97 (19) ยาผสมที่ใช้รักษามาลาเรียไดIนเวลา 3 ว ัน 

ได้แก่ ยาผสม artemether-lumefantrine (Coartem®) และ 

atovaquone-proguanil (Malarone®) ยาผสมดังกล่าวทังสอง 

ชนิดใช้ได้ดีกับมาลาเรีย falciparum ที่ดื้อต่อยาหลายชนิด การ 

ตรวจปริมาณปรสิตในโลหิตถ้าพบว่าไม่ลดลงกว่าร้อยละ 25 ของ 

ปริมาณที่พบครั้งแรกภายใน 48 ชั่วโมง หรือไม่สามารถก่าจัด 

ปรสิตได้ใน 7 ว ัน ควรเปลี่ยนแผนการรักษา (1)

การรักษาที่แนะนำ (10, 12, 18, 20) ให้เลือกใช้ arte

sunate ขนาด 4 m g / l^ อวัน ร่วมกับ mefloquine ขนาด 8 

mg/kgwอวัน เป็นเวลา 3 ว ัน  หรือให้ยาเม็ด Coartem® 

(artemether20 mg/lumefantrinel20 mg ใน 1 เมด) โดย 

รับประทาน 4 เม็ด ว ันละ 2 ครั้งเป็นเวลา 3 ว ัน สำหรับผู้ใหญ่ 

นํ้าห'นักตัวมากกว่า 35 กิโลกรัม หรือให้ quinine ขนาด 10 

mg/kg ทุก 8 ชัวโมงร่วมกับ tetracycline 250 mg ทุก 6 

ชั่วโมงเป็นเวลา 7 ว ัน ในกรณีของ tetracycline อาจเลือกใช้

doxycycline แทนได้โดยให้ doxycycline 200 mg วันละครัง 

เป็นเวลา 7 ว ัน  เช่นเดียวกัน ยาผสมที่แนะนำให้ใช้ได้แก่ 

Malarone® โดยให้ผู้ใหญ่รับประทาน 4 เม็ดทุกวันเป็นเวลา 3 

ว ัน หรือ Artecom® ประกอบด้วย dihydroartemisinin (3.2 

mg) กับ piperaquine (320 mg) และ trimethoprim (90 

mg) โดยให้รับประทานครั้งละ 2 เม็ด ว ันละ 2 ครั้ง เป็นเวลา 2 

ว ัน จากการศึกษาในผู้ปวย 352 คน ที่ได้รับ Artecom®

เปรียบเทียบกับ artesunate-mefloquine พบว่าผู้ที1ได้รับยาทัง 

2 กลุ่มมีอัตราการหายขาดร้อยละ 97 ยาดังกล่าวมีประสิทธิภาพ 

และผู้ปวยทนยาได้ดีใกล้เคียงกัน (21)

สำหรับแบบแผนการให้ยาที่ได้รับการยอมรับจากองค์การ 

อาหารและยาสหรัฐอเมริกามีรายละเอียดในตารางที่ 2

ค ุณ ส ม บ ัต ิข องยาต ้าน ม าล าเร ีย
ย าต ้าน ม าล าเร ีย ม ีท ั้งท ี่ได ้จาก ธรรม ช าต ิแล ะจาก ก าร  

ส ังเค ราะห ์ อ ัลค าลอยด ์จากเปล ือกต ้นซ ิงโคนา ( C i n c h o n a  

spp.) ได้แก่ quinine และ quinidine ได้รับการยอมรับไร้ใน 

ตำรายา (Pharmacopoeia) เป็นเวลากว่า 30 ปีมาแล้ว ยากลุ่ม 

artemisinin ทีได้จาก ginghao หรือ sweet wormwood 

(A r t e m i s i a  a n n u a  L.) ใช ้ไนประเทศจีนและเอเช ียตะวันออก 

เฉ ียงใต ้สำหรับมาลาเร ีย falciparum ที่ด ื้อยา ตัวยา arte

misinin และอนุพ ันธ ์ท ี่ม ีฤทธื้แรงกว่าได ้แก ่ artesunate ซ่ึง 

ละลายได้ดีในนํ้าและ artemether ซึ่งละลายได้ดีในนํ้ามัน

Q u in in e , Q u in id in e
เกลือของอัลคาลอยด์ท ั้งสองชนิดมีจำหน่ายในรูปแบบยา 

ฉ ีด แ ล ะย า เม ็ด  เป ็น ย าท ี่ร ะบ ุใน ต ำราย าข อ งป ระเท ศ ไท ย  

สหรัฐอเมริกา อ ังกฤษ และตำราอินเตอร์เนช ันแนลฟาร์มาโค- 

เปียในบัญชียาหลักขององค์การอนามัยโลกและของประเทศไทย

Quinine ม ีกลไกการออกฤทธไม ่ช ัดเจน อาจเก ิดการ 

สะสมของตัวยาในถุงอาหาร (food vacuole) ของปรสิตท่าให้ 

pH เพิ่มขึ้นและขัดขวางฤทธื้ของ phospholipase ตัวยานี้ด ูด 

ซ ึมได ้ด ีจากสำไล ้เล ็กส ่วนต ้นโดยความเข ้มข ้นของยาในเล ือด  

สูงส ุดภายใน 1-3 ช ั่วโมงหลังจากรับประทาน quinine และ 

quinidine มี therapeutic ratio แคบ ในผู้ปวยมาลาเรียค่า 

systemic clearance (Cl) และ volume of distribution
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ต ารางท ี่ 2 . ขน าดการใช ้ยาต ้าน มาลาเร ีย ( 5 )

ยา มาลาเรียชนิดไม่รุนแรง 
(ยารับประทาน)

มาลาเรียชนิดรุนแรง 
(ยาฉ ีด )2

Chloroquine 10 ม.ก./ก.ก. ตามด้วย 10 ม.ก./ก.ก. 

เม ื่อครบ  24 ซ.ม. และ 5 ม.ก./ก.ก. 

เม ื่อครบ 48 ซ.ม. หร ือให ้ 5 ม.ก./ก.ก. 

ที่ช ั่วโมงที่ 12, 24 และ 36 (รวม  

ท ั้งหมด 25 ม.ก./ก.ก.); สำหรับเช ื้อ P. 

v i v a x  หร ือ P .  o v a l e  ให ้ primaquine 

(0.25 ม.ก./ก.ก. ต ่อว ัน นาน 14 ว ัน )0 

ร่วมด้วยเพ ื่อให ้หายขาด

10 ม .ก ./ ก .ก . ใน ร ูป  constant-rate 

infusion ภายใน 8 ซ.ม. ตามด ้วย 15 

ม.ก./ก.ก. ภายใน 24 ช.ม. หรือโดยฉีด 

3.5 ม.ก./ก.ก. IM หรือ SC ทุก 6 ซ.ม. 

(รวมท ั้งหมด 25 ม.ก./ก.ก.)',

Sulfadoxine/pyrimethamine 25/1.25 ม.ก./ก.ก. ร ับประท านคร ั้ง  

เดียว (3 เม ็ดสำหรับผ ู้ใหญ ่)

-

Mefloquine 15 ม.ก./ก.ก. หล ังจากนั้น 8 -12  ช.ม. 

ร ับประทานอ ีก 10 ม.ก./ก.ก.

-

Quinine dihydrochloride (ยาฉ ีด), 

quinine sulfate (ยาร ับประทาน)

10 ม.ก./ก.ก. Vin 8 ช.ม. เป ็นเวลา 7 

ว ัน  ร ่วมก ับ tetracyclined (4 ม.ก./ก.ก. 

ว ัน ล ะ  4 คร ัง) หร ือ doxycycline (3 

ม . ก . / ก . ก .  ว ั น ล ะ ค ร ั ้ ง )  ห ร ือ  

clindamycin (10 ม.ก./ก.ก. ว ัน ล ะ 2 

ครั้ง) เป ็นเวลา 7 ว ัน

20 ม.ก./ก.ก. โดยให ้เป ็น  IV infusion 

ภายใน 4 ซ.ม. ตามด ้วย 10 ม.ก./ก.ก. 

ภายใน 2 -8  ซ.ม. ท ุก ๆ  8 ซ.ม.

Quinidine gluconate 10 ม.ก. ใน ร ูป  base/ก.ก. โดยให ้เป ็น  

constant-rate infusion ภายใน 1-2  ซ. 

ม. ตามด ้วย 0.02 ม.ก./ก.ก. ต ่อนาท  ี

โดยตรวจวัด E C G  ควบคู,ไปด ้วยf

Artesunate ใช ้ร ่วมก ับ  mefloquine 25 ม.ก./ก.ก. 

โดยแบ ่งให ้ 12 ม.ก./ก.ก. ภายในเวลา 

3-5  ว ัน  (ต ัวอย ่างเซ ่น 4 ม.ก./ก.ก. 

เป ็นเวลา 3 ว ัน  หรือ 4 ม.ก./ก.ก. ตาม 

ด้วย 2 ม .ก ./ก .ก . ต ่อว ัน  เป ็น เวล า  4 

ว ัน ) ; ถ ้าใช ้เพ ีย งช น ิด เด ีย ว  ให ้ใช ้ 

ต ิดต ่อก ัน 7 ว ัน  (ม ัก เร ิ่มด ้วย  4 ม.ก./ 

ก.ก. ตามด้วย 2 ม.ก./ก.ก. ต ่อว ัน)

2.4 ม.ก./ก.ก. IV หร ือ IM ทันท ี ตาม 

ด้วย 1.2 ม.ก./ก.ก. เม ื่อครบ 12 และ 1 

24 ซ.ม. จากน ั้นให ้ท ุกว ัน

Artemether เซ่นเดียวกับ artesunate 3.2 ม.ก./ก.ก. IM ท ันท ี ตามด ้วย 1.6 

ม.ก./ก.ก. ต ่อว ัน
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ต ารางท ี่ 2 . (ต ่อ )

ยา มาลาเรียชนิดไฝรุนแรง 
(ยารับประทาน)

มาลาเรียชนิดรุนแรง 
(ยาฉ ีด )3

Atovaquone-proguanil สำหรับผู้ใหญ่น้ําหนักตัวมากกว่า 40 
ก.ก. รับประทานคร้ังละ 4 เม็ด (แต่ 
ละเม็ดมี atovaquone 250 ม.ก. กับ 
proguanil 100 ม.ก.) วันละคร้ัง พร้อม 
อาหาร ติดต่อกัน 3 วัน

Artemether-lumefantrine สำหรับผู้ใหญ่น้ําหนักตัว 35 ก.ก. ข้ึนไป 
รับประทานคร้ังละ 4 เม็ดหลังอาหาร 
(แต่ละเม็ดมี artemether 20 ม.ก. กับ 
lumefantrine 120 ม.ก.) ที 0, 8, 24 
และ 48 ช.ม. (semi-immunes) หรือที 
0, 8, 24, 36, 48 และ 60 ช.ม. 
(nonimmunes)

1 ควรเปสิยนจากยาฉีดเป็นยารับประทานเมือผู้ป่วยสามารถรับประทานยาได้ 
b พบ P . fa lc ip a ru m  ทีสือยา chloroquine มากข็นในป้จจุบัน
‘ ในเอเชียตะวันออกเฉียงใด้ขนาดยาควรเป็น 0.33 ถึง 0.5 ม.ก./ก.ก. และไม'ควรใช้กับผู้ป่วยท่ีขาด G6PD รุนแรง 
“ tetracycline และ doxycycline ไม่ควรให้กับหญิงมีครรภ์หรือเด็กอายุตํ่ากว่า 8 ปี 
‘ อาจเลือกให้ infusion ในขนาด 7 ม.ก./ก.ก. ในเวลา 30 นาที ตามด้วย 10 ม.ก./ก.ก. ในเวลา 4 ซ.ม. 
r บางครั้งแนะนำให้ quinidine base 6.2 ม.ก./ก.ก. IV ในเวลา 1 -2  ซ.ม. ตามด้วย 0.0125 ม.ก./ก.ก./นาท ี 

คำย่อ: IM, intramuscular; sc, subcutaneous; IV, intravenous; ECG, electrocardiogram; G6PD, glucose-6 -phosphate dehydrogenase

(Vd) ลดลงแต่การจับกับพลาสมาโปรตีน (al acid glyco

protein) เพิ่มขึ้นมากกว่า 90% ค่าครึ่งชีวิตในการกำจัดยาของ 

quinine เท่ากับ 16 ชั่วโมงในผู้ปวยมาลาเรีย และ 11 ชั่วโมงใน 

คนสุขภาพดี ค่าครึ่งชีวิตในการกำจัดยาของ quinidine เท่ากับ 

13 ชั่วโมงในผู้ปวยมาลาเรีย และ 8 ชั่วโมงในคนสุขภาพดี ฤทธื้ 

ในการต้านมาลาเรียจะออกฤทธื้ส ่วนใหญ่กับ trophozoite ใน  

เลือด สามารถฆ่า gamétocyte ของ P .  v i v a x ,  P .  o v a l e  และ

P .  m a l a r i a e  ได ้ แต่ไม่ม ีฤทธื้ต ่อปรสิตในตับ ยาฉีด quinine 

และ quinidine ควรให้แบบ infusion ทางหลอดเลือดมิฉะน ั้น 

อาจเกิดความดันโลหิตลดตํ่าจนเป็นอันตรายถึงชีวิตได้ พบว่าท่า 

ให้เกิดภาวะนํ้าตาลในเลือด๓  หัวใจเต ้นผ ิดจังหวะ จำนวนเกล็ด 

เลือดลดลง (thrombocytopenia) จ ึง,ห้าม'ใช้ในผู้ปวยที'ขาด 

G6PD และผู้ที่เป็นโรคหัวใจร้ายแรง quinidine มีผลต่อหัวใจ 

มากกว่า quinine 4 เท ่าจึงต้องติดตาม electrocardiogram

เพ ื่อปร ับลดอ ัตราการให ้ยา ยาท ั้งสองชน ิดทำให ้เก ิดอาการ 

cinchonism ได้แก่อาการคลื่นไส้ หูอื้อ หูหนวกได้ (1, 5-7) 

C h lo r o q u in e
เกลือฟอสเฟตและชัลเฟตผลิตเป็นยาฉีดและยาเม็ด เป็น 

ยาที่ระบุในตำรายาของประเทศไทย สหรัฐอเมริกา อังกฤษ และ 

ตำราอินเตอร์เนชันแนลฟาร์มาโคเปีย ในบัญชียาหลักของ

องค์การอนามัยโลก และของประเทศไทย

กลไกการออกฤทธื้ไม ่แน ่ช ัด ค'ดว ่าต ัวยาไปสะสมในถ ุง  

อาหารของปรสิต เพ ิ่มระดับ pH และขัดขวางการสร้างและสลาย 

phospholipid ต ัวยาถูกดูดซ ึมได้ด ีเม ื่อ,รับประทาน'[ดยระดับยา 

ในเลือดสูงสุดใน 1-2 ชั่วโมง เมื่อฉีดเข้ากล้ามเนื้อหรือใต้ผิวหนัง 

จะด ูดซ ึม เร ็วมาก การเอ ื้อประโยชน ์ของยา (bioavailability) 

เกิน 80% ค่า C1 และ Vd กว้าง มีค่าครึ่งชีวิตในการกำจัดยา 1- 

2 เด ือน ต ัวยานื้ขจัดออกช้าและสะสมในเนื้อเย ื่อเป ็นเวลานาน
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ฤทธ่ํต้านมาลาเรียน้ันจะออกฤทธกับปรสิตระยะท่ีอยู่ในเชลล์เม็ด 
เลือดแดงของ P. vivax, P. malariae และสายเช้ือส่วนใหญ่ 
ของ P. falcipawm แต่!ม่ออกฤทธ้ีต่อ gamétocyte ของ P. 
falci-pamm ควรให้ chloroquine โดย infusion ทางหลอด 
เลือด เน่ืองจากอาจเกิดอาการความดันโลหิตลดต่ําจนหมดสติ 
หัวใจเต้นผิดจังหวะ อาการข้างเคียงอ่ืน  ๆ ท่ีพบได้เช่น อาการ 
คล่ืนไส้ อาการคัน และควรใช้ด้วยความระมัดระวังในคนไข้ท่ี 
ขาด G6PD (1, 5-7)

Mefloquine
เกลือไฮโดรคลอไรด์ในรูปแบบของยาเม็ด เป็นยาท่ีมี'ระบุ 

ในตำรายาของอังกฤษและตำราอินเตอร์เนชันแนลฟาร์มาโคเปีย 
ในบัญชียาหลักขององค์การอนามัยโลกและของประเทศไทย

Mefloquine มีกลไกการออกฤทธ้ิท่ีไม่ชัดเจน แต่มีฤทธ๋ึ 
ต้านมาลาเรียเช่นเดียวกับ quinine กล่าวคือออกฤทธ๋ึฆ่าปรสิต 
ตัวอ่อนในเลือด (schizonticide) ตัวยาน้ีถูกดูดซึมได้ดีเม่ีอ 
รับประทานโดยมีค่าคร่ึงชีวิตในการดูดซึม 0.36 ถึง 2 ช่ัวโมง 
และค่าคร่ึงชีวิตในการกำจัดยา 15 ถึง 33 วัน อาจทำให้เกิด 
อาการคล่ืนไส้ เวียนศีรษะ ท้องเสีย อาเจียน ในบางรายพบ 
อาการทางจิตประสาทรุนแรง อาทิ ประสาทหลอน เน้ือเย่ือสมอง 
เสือม (encephalopathy) (1, 6-7)

Artemisinin และอน ุพ ันธ ์
จากการศีกษา (22) พบว่า artesunate ใช!ด้ผลดีในการ 

กำจัดปรสิตอย่างรวดเร็ว แต่จะกลับเป็นใหม่สูงถึง 50% การให้ 
ร่วมกับ mefloquine จะลดการด้ือยาและอาการมาลาเรียจะไม่ 
กำเริบ ผู้,ปวยมาลาเรีย,ชนิด falciparum ท่ีไม่รุนแรง สามารถทน 
ยาได้ดี แม้แต่ในหญิงมีครรภ์ (14) artesunate ผลิตในรูปแบบ 
ของยาฉีดในลักษณะของผงแห้งของ artesunic acid พร้อมกับ 
หลอดน้ํายาสารละลาย sodium bicarbonate ความเข้มข้น 5% 
artesunate ท้ังรูปแบบท่ีเป็นยาฉีดและยาเม็ดมีระบุในตำรา
อินเตอร์เนชันแนลฟาร์มาโคเปีย ในบัญชียาหลักขององค์การ
อนามัยโลกและของประเทศไทย artemether มีท้ังรูปแบบ
แคปซูลและยาฉีด มีระบุในตำราอินเตอร์เนชันแนลฟาร์มาโคเปีย 
เช่นกัน arte-sunate, artemether และ dihydroartemisinin 
ในรูปแบบของยาเหน็บมีประสิทธิภาพเช่นเดียวกับยาฉีด

Dihydroartemisinin เป็น active metabolite ของ 
artesunate และ artemether ตัวยาด้งกล่าวถูกกำจัดได้ 
รวดเร็ว มีค่าคร่ึงชีวิตน้อยกว่า 1 ช่ัวโมง เม่ือรับประทานยาจะถูก 
ดูดซึมได้ดี ในการสืกษาในเด็กเวียตนาม 10 คน ท่ีปวยเป็น 
มาลาเรีย falciparum (23) และให้รับประทานยาเม็ด
artesunate ขนาด 3 mg/kg พบระดับยาสูงสุดในเลือดมี 
ปริมาณเฉลืยฃอง dihydroartemisinin เท่ากับ 664 ng/ml มี 
การดูดซึมเร็วมากโดยมีค่าเฉล่ียเวลาท่ีระดับยาในเลือดสูงสุด 
เท่ากับ 1.7 ช่ัวโมง การกำจัดยามีค่าคร่ึงชีวิตเฉล่ีย 1 ช่ัวโมง ใน 
การศีกษาเปรียบเทียบระหว่างการให้ยาเม็ด artesunate และยา 
ฉีด quinine ในผู้ปวยมาลาเรีย falciparum 60 คน (8) พบว่า 
artesunate ใช้เวลาในการลดไข้น้อยกว่าเม่ือเปรียบเทียบกับ
quinine (19 ต่อ 47 ช่ัวโมง) การกำจัดปรสิตเร็วกว่า (36 ต่อ 
82 ช่ัวโมง) และอัตราการหายขาดมากกว่า (70 ต่อ 39%) และใน 
การศึกษาต่อมาในผู้ปวยคนไทย 803 คน (9) พบว่ายากลุ่ม 
artemisinin (artesunate, artemether) มีค่าเฉลยเวลากำจัด 
ปรสิตเร็วกว่า quinine (53-62 ต่อ 92 ช่ัวโมง) และการกำจัดไข้ 
ของยาฉีด artesunate ใช้เวลาเพียง 80-82 ช่ัวโมงในขณะท่ียา 
ฉีด quinine ใช้เวลา 107 ช่ัวโมง

ตัวยาในกลุ่มน้ีออกฤทธต่อปรสิตตัวอ่อนโดยป้องกันไม่ให้ 
เกิดการรวมตัวเป็นกลุ่ม (rosette) ของเชลล์เม็ดเลือดแดงท่ีติด 
เช้ือกับเชลล์ปกติ ซ่ึงเป็นกระบวนการสำคัญของการเกิดโรค แต่ 
ไม่มีผลต่อปรสิตเม่ือเข้าไปสู่ตับแล้ว อาการข้างเคียงท่ีพบได้แก่ 
คล่ืนไส้ อาเจียน เบ่ืออาหาร เวียนศีรษะ ปัสสาวะมีสิคล้ํา (16) 
ในสัตว์ทดลองพบว่า ยากลุ่ม artemisinin ท่ีละลายในน้ัามัน 
(artemether และ arteether) จะท่าให้เกิดความเสิยหายต่อ 
แกนสมอง (brain-stem) และ artesunate ท่ีละลายในน้ําจะมี 
พิษต่อระบบประสาทน้อยกว่า artemether เม่ือให้โดยฉีดเข้า 
กล้ามเน้ือ (24)

P yrim eth am in e

ผลิตในรูปแบบยาเม็ดท้ังท่ีเป็นยาเด่ียวและยาผสมกับ 
sulfadoxine มีระบุในตำรายาของสหรัฐอเมริกา อังกฤษและ 
ตำราอินเตอร์เนชันแนลฟาร์มาโคเปีย

Pyrimethamine เป็น folic acid antagonist ออกฤทธิ 
ชัดขวางเอนไซม์ dihydrofolate reductase ซึงเป็นเอนไซม์ที
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เร่งการเปลียน dihydrofolate เป็น tetrahydrofolate ตัวยาถูก 
ดูดซึมได้ดีเม่ือรับประทานโดยระดับยาสูงสุดในพลาสมาใน 2-6 
ช่ัวโมง มีค่าคร่ึงชีวิตในการกำจัดยา 4 วัน ในการต้านมาลาเรียจะ 
ออกฤทธ้ีต่อปรสิตตัวแก่ในเลือด ไม่ได้ทำลาย gamétocyte แต่ 
ระงับการสิบพันธุ!นยุง พบอาการโลหิตจาง (megaloblastic 
anemia) และภาวะปัสสาวะมีโลหิต (hematuria) เม่ือใช้ใน 
ปริมาณมาก

Primaquine
เกลือฟอสเฟตในรูปยาเม็ดมีระบุในตำรายาของประเทศ 

ไทย สหรัฐอเมริกา และตำราอินเตอร์เนชันแนลฟาร์มาโคเปีย มี 
ในบัญชียาหลักขององค์การอนามัยโลกและของประเทศไทย

กลไกการออกฤทธ้ีไม่แน่ชัด คาดว่ายาไปชัดขวางการ
ทำงานของดีเอ็นเอของปรสิต ยาถูกดูดซึมได้ดีโดยระดับยาใน
เลือดสูงสุดภายใน 6 ช่ัวโมง ค่าคร่ึงชีวิตในการกำจัดยา 3.7-9.6 
ช่ัวโมง ฤทธ้ิในการต้านมาลาเรียจะออกฤทธต่อปรสิตระยะก่อน 
เข้ไล่ และหลังออกจากเชลล์เม็ดเลือดแดงของ P. falciparum, 
P. malariae, P. ovale และ P. ฬVax และสามารถฆ่า gamé
tocyte ของ p. falciparum ได้ ยา'ขนาน,น้ัเม่ควร'โฬ้กับผู้ท่ี'ขาด 
G6PD เพราะอาจทำให้เกิดภาวะโลหิตจางโดยเม็ดเลือดแดงถูก 
ทำลาย (hemolytic anemia)

Atovaquone และ Proguanil hydrochlo
ride

เป็นยาท่ีได้รับการรับรองจาก FDA สหรัฐอเมริกาต้ังแต่ปี 
ค.ศ. 2000 proguanil hydrochloride ในรูปแบบยาเม็ดถูก 
คัดเลือกไวัในตำรายาของอังกฤษ กลไกการออกฤทธ้ิจะชัดขวาง 
กระบวนการชีวสังเคราะห์ pyrimidines ท่ีใช้ในการแบ่งตัวของ 
กรด nucleic โดย atovaquone ชัดขวางการลำเลียง
อิเล็กตรอนที mitochondria ขณะที cycloguanil ซึงเป็น 
metabolite ของ proguanil จะชัดขวางการทำงานของเอนไซม์ 
dihydrofolate reductase และรบกวนการสังเคราะห์
deoxythymidylate เนืองจาก atovaquone มีคุณสมบัติ 
lipophilic การให้ยาร่วมกับอาหารท่ีมีไขมันจะเพ่ิมการดูดซึมท้ัง 
ในแง่ของปริมาณและอัตราเร็ว ค่าคร่ึงชีวิตในการกำจัดยาของ 
atovaquone คือ 2-3 วัน ขณะท่ี proguanil มีค่าคร่ึงชีวิต 12-

21 ชัวโมง ทัง atovaquone และ proguanil ออกฤทธิต่อปรสิต 

ในระยะท ี่อย ู่ในและหลังออกจากเซลล์เม ็ดเลือดแดงแล้ว อาการ 

ข้างเคียงที่อาจพบได้แก่ ปวดท ้อง ท ้องเสีย อ ่อนเพลียไม ่ม ีแรง 

ปวดกล้ามเนื้อ

Artemether และ Lumefantrine
เป ็นยาท ี่องค ์การอนาม ัยโลกแนะน ่าให ้ใช ้ในการบำบ ัด  

มาลาเรียท ี่ไม ่ร ุนแรง (25) ยาขนานนื้ม ีข ้อด ีเหนือยากลุ่มอ ื่นท ี ่

ไม่ใช่ artemisinin โดยมีระยะเวลาในการกำจัดยาส ั้นกว่าและ 

กำจัด gamétocyte ได ้ การดูดซึมของยาขึ้นกับปริมาณไขมันที ่

ได้รับ และ lumefantrine มีค่าครึ่งชีวิตในการกำจัดยา 3-4 ว ัน 

ออกฤทธิ้ต ่อ trophozoite ในเล ือด แต่ไม่ม ีฤทธี้ต ่อปรสิตในตับ 

อาการข้างเคียงของ artemether ได ้กล ่าวมาแล ้วในยากล ุ่ม  

artemisinin และอนุพ ันธ์

ความ ร ่วมม ือใน ระด ับ น าน าชาต ิ
องค์การอนามัยโลกโดย Dr. Gro Halem Brundtland 

ได้ริเริ่มโครงการ Roll Back Malaria ใน  ค.ศ. 1998 เพ ื่อต่อสู้ 

ก ับ ม าล า เร ีย ท ี่ร ะบ า ด ท ั่ว โล ก โด ย เฉ พ า ะใน อ า ฟ ร ิก า  แ ล ะ  

ตั้งเป ้าหมายท ี่จะลดการระบาดให ้ได ้ร ้อยละ 50 ภายใน ค.ศ. 

2010 (26) โดยสร้างความเข้มแข็งให้แก่ระบบสุขภาพ เสริมสร้าง 

การทำงานร ่วมก ันและให ้ช ุมชนม ีส ่วนร่วม หน ่วยงานท ี่ร ่วมใน  

โครงการดังกล่าว ได้แก ่ WHO, UNICEF, USAID, DFID 

(UK) และ World Bank มาตรการในการป้องกันที่ปฏิบ ัต ิใน 

อาฟริกา เช่น การใช้ม ุ้งช ุบน ํ้ายาฆ ่าแมลง การใช้ยาป้องกันใน 

หญ ิงม ีครรภ ์ เป ็นต ้น ในประเทศล ุ่มแม ่น ํ้าโขง ภายใต้โครงการ 

Mekong Roll Back Malaria ม ีความพยายามที่จะยกระดับ 

ม า ต ร ฐ า น ย า ต ้า น ม า ล า เร ีย  แ ล ะแ ก ้ไ ข ป ัญ ห าย า ป ล อ ม ท ี ่

แพร่กระจายในบางท้องถิ่น โดยจากรายงานการสำรวจยาปลอม 

artesunate ในเอเช ียตะวันออกเฉ ียงใต ้ (27) พบว่าร้อยละ 38 

ของยาจำนวน 104 ตัวอย่าง ที่ซ ื้อจากร้านขายยาในประเทศเขมร 

ลาว พม่า และเวียตนามนั้น ตรวจไม่พบตัวยา artesunate และ 

ป ัญ หายาปลอม artesunate ในประเทศไทย เขมร พม่า

และเวียตนามเท่ากับร้อยละ 11, 25, 40 และ 64 ตามลำดับ จาก 

การสำรวจในประเทศเขมร พบว่าร้อยละ 60 ของตัวอย่างยา 133 

รายการ ท ี่ร ะบ ุว ่า เป ็น  mefloquine น ั้น  กล ับ ตรวจพ บ
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sulfadoxine-pyrimethamine ท ีราคาถ ูกกว ่า การปลอม

artesunate ในบางครังใช้ chloroquine ที่มี'ราคาถูกกว่า การ 

ดื้อยา artesunate ส่วนหนึ่งมาจากการใช้ยาปลอม (28)

การสร้างเคร ือข ่ายงานวิจ ัยโดยม ุ่งเน ้นไปท ี่ว ิธ ีการบำบ ัด  

มาลาเรียแบบดั้งเดิมทำให้เกิดโครงการ Research Initiative 

on Traditional Antimalarial Methods (RITAM) โครงการ 

นี้ริเริ่มตั้งแต่ ค.ศ. 1999 ประกอบด้วยนักวิจ ัยประมาณ 200 คน 

จาก 30 ประเทศ โดยความร่วมม ือระหว่าง WHO'S Tropical 

Disease Research Division (TDR) และ Global Initiative 

for Traditional Systems of Health (GIFTS) แห่งมหา- 

วิทยาลัยออกช์ฟอร์ด RITAM ม ีจ ุดม ุ่งหมายในการพ ิส ูจน์ยา 

สมุนไพรที่ใช้ในท้องถิ่น เพ ี่อป ้องก ันและบำบ ัดมาลาเร ีย ในเชิง 

วิทยาศาสตร์ และพัฒนาการศึกษาทางคลินิกที่ถูกต้อง

งานวิจัยและพัฒนา
ได้มีการพัฒนางานในหลายด้านเริ่มจากการพัฒนาเทคนิค 

การตรวจวินิจฉัยมาลาเรีย เพ ี่อให้ได้วิธ ีภาคสนามที่รวดเร็ว เช่น 

การพ ัฒ นาระบบ microfluid การศ ึกษาด ้านพ ันธ ุกรรมข อง  

Plasmodium เพ ี่อความรู้ความเข้าใจเก ี่ยวก ับการดื้อยา การ 

พ ัฒ นาว ัคซ ีนเพ ี่อให ้ได ้ผลก ับคนท ุกว ัย  โดยม ีการศ ึกษาว ิจ ัย  

วัคซีน (29) พบว่า วัคซีนที่ใช้ในขั้นก่อนที่เช ื้อจะเช้าสู่เม็ดเลือด 

แดงมีแนวโน้มที่จะได้ผล และในอนาคตคาดว่าจะสามารถผลิต 

วัคซีนที่ปลอดภัยสำหรับเด็กได้

การควบคุมมาลาเรียส่วนใหญ่จะใช้ยาในกลุ่ม quinoline, 

antifolate และ artemisimin การพัฒนาสูตรยาผสมอนุพ ันธ์ 

ของ artemisimin ได ้ผลด ีในการบำบ ัด  เน ื่องจาก arte

misimin ออกฤทธฆ่าปรสิตส่วนใหญ่ได้เร็วและมีค่าครึ่งชีว ิตลัน 

(น้อยกว่า 1 ช่ัวโมง) จึงป้องกันการดื้อยา ในขณะที่ยาที่ให้ร่วมซึ่ง 

มีค่าครึ่งชีวิตยาวจะฆ่าปรสิตที่หลงเหลืออยู่ ดังนั้นโอกาสที่ปรสิต 

ก ล า ย พ ัน ธ ุจ ะร อ ด ช ีว ิต จ ึง เป ็น ไ ป ไ ด ้ย า ก  น อ ก เห น ือ จ าก  

Coartem® และ Artecom® ที่กล่าวถึงช้างต้น ได้มีการพัฒนา 

ยาผสม artesunate-pyronaridine เพ ิอใช ้บำบ ัดมาลาเร ีย

falciparum ที่ด ื้อยา โดยผล ิตในร ูปแบบยาเม ็ดและแคปซ ูล  

สำหรับยาเม็ดพบว่าใช้เด้ผลในอาฟรีกา ในขณะที่ชนิดแคปซูลใช้ 

ได้ผลดีร ้อยละ 100 ในคนไทยที่มีอาการมาลาเรียชนิดไม่รุนแรง 

โดยให้ในขนาด 12 ม.ก./ก.ก. เป็นเวลา 3 ว ัน  ส ูตรยาผสม

ดังกล่าว จะม ีการศ ึกษาใน Phase II ต่อไป (30) - ในการ 

ล ัง  เ ค ร า ะ ห ์ อ น ุ พ ั น ธ ์ ข อ ง  10-trifluoromethyl 

anhydrodihydroarte-misinin ชนิดใหม่พบว่าสารดังกล่าวเอื้อ 

ประโยชนIนหนูขาวเป็น 25 เท่าของ artemether เมื่อให้ยาทาง 

ปากและสามารถบำบัดหนูถ ีบจ ักรท ี่ต ิดเช ื้อ P. berghei จน 

หายขาดได้ด้วยขนาดยาตํ่ากว่า 100 ม.ก./ก.ก. (31)

Tafenoquine ได ้ถ ูกพ ัฒนาเพ ี่อนำมาใช ้แทน prima

quine ยาชนิดนี้เป ็นยากลุ่ม quinoline ที่ออกฤทธยาว ใช้ 

ได้ผลดีกว่าและมีพ ิษน้อยกว่า primaquine ออกฤทธิ้ต ่อปรสิต 

ทุกระยะรวมทั้งระยะหลังจากที่เช ื้อออกจากเม็ดเลือดแดงแล้วใน 

ต ับ  ร ะ ย ะ ท ี ่ เ ช ื ้ อ อ ย ู ่ ใ น เ ม ็ ด เ ล ื อ ด แ ด ง  ร ะ ย ะ ส ื บ พ ั น ธ ุ  

(gamétocyte) และระยะก ารเก ิด  sporozoite เม ือให ้

tafenoquine ร ่วมก ับ artemisinin ในล ัดส ่วน 1:1 พบว่ามี 

การเสริมฤทธกัน (32) สำหรับ artelinic acid เป็นสารกึ่ง 

ลังเคราะห์ของ artemisinin ท ี่ม ีค ่าครึ่งช ีว ิตยาวและมีพ ิษน ้อย 

กว่าอน ุพ ันธ ์ของ artemisinin ชน ิดอ ื่น  และออกฤทธ ิ้ฆ ่า

gamétocyte ได้ด ี ยาทั้ง 2 ชนิดอยู่ในระหว่างการทดสอบใน 

คนและลัตว์เล ี้ยงลูกด ้วยนม จากการประเมินฤทธึ๋ของยาในการ 

ฆ่าปรสิตทัง gamétocyte และ sporont โดยใช้ยุงสายพันธุ 

A n o p h e l e s  d i m s  ที่ติดเชื้อ P .  v i v a x  ในประเทศไทย พบว่า 

tafenoquine มีผลยับยังการเกิด sporozoite ในขนาดยา 25.0 

และ 0.39 ม.ก./ก.ก. ของน ํ้าหน ักต ัวหน ูถ ีบจ ักร ในขณะที่

artelinic acid ไม่มีฤทธี้ด ังกล่าว (33)

การศ ึกษาฤทธิ้ในการป ้องก ันมาลาเร ียในบริเวณ ที่ม ีการ 

ระบาดของ P .  f a l c i p a m m  ใน เค น ย าต ะว ัน ต ก  พบว่า

อาสาสมัคร 223 คน ที่ได้รับ tafenoquine 400 ม.ก. เป็นเวลา 

3 ว ัน  ตามด้วยขนาด 400 ม.ก. ต ่อส ัปดาห ์พบว่าม ีประส ิทธ ิผล 

ในการป้องกันสูงถึงร้อยละ 89 ด ังน ั้นการให้ tafenoquine ใน  

ขนาด 200 หรือ 400 ม.ก. ต ่อส ัปดาห์เป ็นเวลา 13 สัปดาห์หรือ 

น้อยกว่าจะให ้ผลด ีในการป้องก ันมาลาเร ีย falciparum และ 

คนไข้ทนยาได้ด ี tafenoquine จ ึงม ีแนวโน ้มท ี่จะใช ้เป ็นยา 

ป้องกันมาลาเรียได้ดีหลังจากการทดลอง Phase III แล้ว (34- 

36)

ก า ร ว ิ จ ั ย เ พ ี ่ อ ใ ช ้ พ ื ช ส ม ุ น ไ พ ร ช น ิ ด อ ื ่ น ม า ท ด แ ท น  

artemisinin และอน ุพ ัน ธ ์ท ี่ม ีราค าส ูงน ั้น  ส ่วน ให ญ ่เป ็น

การศึกษา i n  v i t r o  กับเชีอ Plasmodium และ i n  v i v o  ใน
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สัตว์ทดลองที่ต ิดเช ื้อดังกล่าว ได ้ม ีรายงานว่า vermcann L 

acetate และ roridin E ซึงเป็นสาร sesquiterpene ทีแยกได  ้

จากใบและเปลือกลำต้นของชื้งขาว (F i c u s  f i s t u l o s a  Reinw. 

ex Blume) และใบและลำต้นของตึงเครือ (R h a p h i d o p h o r a  

d e c u r s i v a  Schott) ตามลำดับ มีฤทธี้ย ับยั้งการเจริญเติบโต 

ของ p .  f a l c i p a r u m  โดยมีค่า ICg, ตํ่ากว่า 1 น.ก./ม.ล. (37) 

ก า ร ท ด ส อ บ ส า ร ส ก ั ด ห ย า บ ข อ ง พ ื ช  3 ชน ิด คือ

G o n i o t h a l a m u s  s c o r t e c h i n i i ,  ฟ้าทะลายโจร [ A n d r o g r a -  

p h i s  p a n i c u l a t a  (Burm. f.) Wall, ex Nees] และคดนกกูด 

[ A r a l i d i u m  p i n n a t i f i d i u m  (Jungh. & Virese) Miq.] 

พบว่าสารสกัดหยาบจาก G o n i o t h a l a m u s  ม ีฤทธฆ ่าปรสิตต ัว 

อ่อนในเลือดแรงที่สุด โดยมีค ่า 10๓ ที่ด ีกว่าเมื่อทดลองกับ P. 

f a l c i p a r u m  สายเชือทีดือยา chloroquine (9 ไมโครกรัม/ 

ม.ล.) เม ื่อเปรียบเทียบกับสายเชื้อท ี่ไวต่อยา (40ไมโครกรัม/ 

ม.ล.) (38) สำหรับฟ ้าทะลายโจร ได ้ม ีการสกัดแยกสาร

xanthone 4 ชนิดจากส่วนของราก และจากการทดลอง i n  

v i t r o  พบว่า l,2-dihydroxy-6,8-dimethoxyxanthone มี 

ฤทธิ้ต้าน p. f a l c i p a r u m  โดยมี ICgo เท่ากับ 4 ไมโครกรัม/ 

ม.ล. และเมื่อทดลองในหนูถีบจักรที่ติดเชื้อ P. b e r g h e i  พบว่า 

ท่าให้ปรสิตในเลือดลดลงร้อยละ 62 เมื่อให้ในขนาด 30 ม.ก./ 

ก.ก. (39) นอกจากนี้มีรายงานว่า diterpenoid lactone 4 

ชนิดที่แยกได้จากพืชชนิดนี้ เม ื่อนำมาทดสอบแบบ i n  v i t r o  

พ บ ว ่า  andrographolide แ ล ะ  14-deoxy-ll,12-

didehydroandrographolide ม ีฤทธ ิตานมาลาเร ียมากกว่า

neoandrographolide และ 3-deoxyandrographiside ประ- 

มาณ 100 เท่า และการทดสอบ i n  v i v o  ในสัตว์ก ัดแทะพบว่า 

สารสกัดหยาบมีความแรงกว่าสารบริสุทธิ้ (40) การศึกษไพืช,ท่ี 

ใช้ในยาพื้นบ้านของอาฟกานิสถานพบว่า สาร sesquiterpene 

lactone 2 ชนิด ได้แก่ lactucin และ lactucopicrin ทีสกัด 

จาก C i c h o r i u m  i n t y b u s  L. มีฤทธิต้านเซีอ P. f a l c i p a r u m  

สายเชื้อ Honduras-1 (41) การศ ึกษาฤทธิ้ของสารสกัด

เอธานอลจากปีนนกไส้ (B i d e n s  p i l o s a  L.) เมื่อทดสอบ i n  

v i t r o  กับเชื้อ p. f a l c i p a r u m  3 สายเชื้อ โดย 2 สายเชื้อดื้อต่อ 

ยา chloroquine และ 1 สายเซึอดือต่อยา mefloquine และ 

เปรียบเทียบระหว่างพืชที่ฃึ้นตามธรรมชาติและพืชที่เพาะโดยใช  ้

ดินดำพบว่าพ ืชธรรมชาต ิม ีฤทธื้แรงกว่า และเม ื่อทดสอบ i n

v i v o  ในหนูถ ีบจักรที่ต ิดเชื้อ p. b e r g h e i  ในขนาดไม่เกิน 500 

ม.ก./ก.ก. พบว่าจะลดจำนวนปรส ิตในเล ือดและลดอ ัตราการ 

ตายของหนู (42) สำหรับปลาไหลเผ ือก ( E u r y c o m a

l o n g i f o l i a  Jack) พบว่า quassinoid 4 ชนิด (eurycoma- 

none, 13,21-dihydroeurycomanone, 13-alpha-(21)- 

epoxyeurycomanone, eurycomalactone) และอัลคาลอยด  ์

9-methoxycanthin-6-one ที่สกัดจากพืชดังกล่าวเมื่อทดลอง 

i n  v i t r o  เปรียบเท ียบกับ chloroquine จะมีฤทธิ้อ่อนก'ว่า 

chloroquine ในการต้านเชึอ P. f a l c i p a r u m  สายเซึอทีไวต่อ 

ยา chloroquine แต่มีฤทธิ้แรงกว่าในการต้านสายเชื้อที่ด ื้อต่อ 

ยา chloroquine และโอก าสท ี่จะเก ิดพ ิษ ต ่อ เช ลล ์ข อง

quassinoid 2 ชนิด ได้แก ่ eurycomanone และ 13,21- 

dihydroeurycomanone น ้อยกว่าสารอ ื่นท ี่ทดสอบในครั้งน ี้ 

(43) จากรายงานการวิจัยที่กล่าวมาช้างต้นจะเห็นได้ว่า การ

พัฒนาและค้นคว้าเพ ื่อนำพ ืชอื่นมาทดแทนนั้นม ีพ ืชบางชนิดท ี่ 

อาจนำมาใช้แทนได้ แต่จำเป ็นต้องศึกษาและคำนึงถึงความเป็น 
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