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เภสัชบำบัดของ โรคแผลเบัอยเป้'ปติก
มยุร ี ตันติสิระ

ภ า ค 'ว ิช า เภ ส ั,ช 'ว ิทยา ค ณ ะ เภ ส ัช ศ า ส ต ร ์จ ุฬ า ล ง ก ร ณ ์ม ห า ว ิท ย า ล ัย  ก ร ุง เท พ  1 0330

บ ท ค ัดย ่อ  : รูปแบบ,ของเภสัชบำบัดสำหรับแผลเปีอยเปิปติกช่ึงแต่เดิมเป็นการรักษาแผล,โดยการ'ให้ยาท่ีมีฤทธ้ี 
ยับย้ังการหล่ังกรดในกระเพาะอาหาร หรือการ'ให้ยาท่ีออกฤท'ธปกปิองต่อเย่ือบุทางเดินอาหารกลุ่มต่าง  ๆ ซ่ึงมี 
กลไกการออกฤทธึ๋แตกต่างกันได้เปลี่ยนเช้าสู่ร ูปแบบของการรักษาที่สาเหตุโดยการให้ยาเพื่อขจัดเชื้อ 
Helicobacter pylori (H. pylori) ซ่ึงเป็นท่ียอมรับกันในป็จจุบันน้ีว่าเป็นสาเหตุสำคัญของการเกิดแผลเบ่ืเอย 
เป็ปดิก แม้จะยังไม่เป็นที่ทราบกันโดยแน่ซัดถึงกลไกในการก่อพยาธิสภาพของเชื้อชนิดนี้ แต่มีหลักฐานทาง 
คลินิกมากมายที่แสดงให้เห็นว่าการขจัดเชื้อ H. pylori ในผู้ป่วยแผลเบ่ืเอยเป็ปดิกจะช่วยให้แผลหายเร็วและ 
ลดอุบัติการของการกลับเป็นชาของแผล รูปแบบของการให้ยาเพ่ือขจัดเช้ือ H. pylori มีอยู่หลายรูปแบบแต่โดย 
หลักการแล้วกิคือ การเลือกให้ยาต้านจุลชีพซึ่งมักจะใช้อย่างน้อยสองชนิดร่วมกับยาท่ีมีฤทธี้ยับยั้งการหล่ังกรด 
ติดต่อกันเป็นเวลาอย่างน้อยหน่ึงสัปดาห์ส่วนการรักษาแผลเปีอยเปิปดิกในผู้ป่วยท่ีไม่มีการติดเชื้อ H. pylori 
ร่วมด้วยกิยังคงมีแนวทางการรักษาในรูปแบบเดิม น่ันคือการเลือกใช้ยาในกลุ่มท่ีมีฤทธ๋ึ'ยับย้ังการหล่ังกรด ยาท่ี 
ออกฤทธี้ปกป้องต่อเยื่อบุทางเดินอาหาร รวมน่ัง ยาลดกรดติดต่อกันเป็นเวลานาน 6-8 สัปดาห์

ก ุญ แ จ ค ำ  : เภสัชบำบัด แผลเบ่ืเอยเปิปดิก H. pylori ยาต้านการอักเสบทีม่ิ'ใช่สเดียรอยด์

บทนำ
โรคแผลเปีอยเป็ปดิก (peptic ulcer disease) เป็นโรค 

ของระบบทางเดินอาหารส่วนต้นท่ีมีสาเหตุการเกิดจากการเสีย 
สมดุลย์ระหว่างบัจจัยท่ีทำหน้าท่ีปกป้อง (defensive factors) 
กับบัจจัยท่ีทำลาย (aggressive factors) ต่อผนังเย่ือบุทาง 
เดินอาหาร ดังน่ันไม่ว่าจะเป็นภาวะการณ์ท่ีมีการหล่ังกรดซ่ึง 
ถือเป็น aggressive factor จากกระเพาะอาหารเพิ่มชื้น หรือ 
การท่ีผนังเย่ือบุทางเดินอาหารอ่อนแอลงด้วยสาเหตุต่าง  ๆเช่น 
การใช้ยาต้านการอักเสบที่มิใช่สเดิยรอยด์ (NSAIDs) ซ่ึงมี 
ฤทธี้ยับยั้งการสร้างสารพรอสตาแกลนดินส์ของเชลล์ผนัง 
เยื่อบุทางเดินอาหาร ส่งผลทำให้ช้ันของเมือก (mucus) ท่ี 
เคลือบและปกป้องเยื่อบุทางเดินอาหารบางลง เป็นต้น ล้วน 
แต่เป็นสาเหตุท่ีทำให้เกิดแผลเบ่ืเอยเปิปดิกได้น่ังส้ิน นอกเหนือ 
จากป็จจัยต่าง ๆดังกล่าวมาแล้ว บัจจุบันน้ีเป็นท่ียอมรับกันโดย 
ท่ัวไปว่าโรคแผลเบ่ืเอยเปิปดิก มีสาเหตุส่วนใหญ่มาจากการติด

เชีอแบคทีเรียทีชีอว่า Helicobacter pylori (H. pylori) ข้อ 
สนับสนุนในเร่ืองน้ีมาจากการท่ีพบว่า 58-96 % ของผู้ป่วยท่ี 
เป็น gastric ulcer (GU) และ 85-100 % ของผู้ป่วยท่ีเป็น 
duodenal ulcer (DU) จะมีการติดเช้ือ H. pyloriร่วมด้วย (1,2) 
ประกอบกับผลของการรักษาท่ีแสดงให้เห็นว่า การกำจัดเช้ือ 
H. pylori ในผู้ป่วยท่ีเป็นแผลเบ่ืเอยเป็ปดิกจะช่วยให้แผลหาย 
เร็วและลดอัตราการกสับเป็นช้ัาของน่ัง GU และ DU ซ่ึงปกติ 
แล้วเกิดได้สูงกว่า 80 % ให้เหลือเพียง 10-20 % เท่าน่ัน (3) 
ดังน่ันการรักษาแผลเบ่ืเอยเปิปติกท่ีได้รับการตรวจวินิจฉัยว่ามี 
การติดเช้ือ H. pylori ร่วมด้วย จึงมุ่งเช้าสู่การใช้ยาต้านจุลชีพ 
เพ่ือขจัดเช้ือควบคู่ไปกับการให้ยาท่ีใช้รักษาแผลโดยการลด 
การหล่ังกรด ซ่ึงเป็นแนวทางการรักษาท่ีแตกต่างไปจากการ 
รักษาแผลเบ่ืเอยเปิปดิกท่ี'ไม่มีการติดเช้ือ H. pylori หรือมี 
สาเหตุมาจากการใช้ ยาต้านการอักเสบท่ีมีใช่สเติยรอยด์ 
อย่างไรก็ตามยาท่ีใช้ท่ีใช้รักษาแผลเป็ปดิกมีหลายชนิดและ
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หลายรูปแบบการใช้ยา บทความน้ีจึงได้รวบรวมข้อมูลเก่ียวกับ 
ยาและรูปแบบของการใช้ยาดังกล่าวเพ่ือเป็นประโยชน์ต่อแพทย์ 
เภสัชกรและผู้ท่ีสนใจโดยท่ัวไป

เภสัชบำบัด (Pharmacotherapy)
1. ยาน ีใช ้ยจ ัด เซ ือ  H e lic o b a c te r  p y lo r i

H. pylori เป็นเช้ือกรัมลบชนิดแท่งท่ีมีรายงานเป็นคร้ัง 
แรกในปี พ.ศ 2526 ว่าอาจเป็นสาเหตุของโรคกระเพาะอาหาร 
อักเสบท่ีได้รับความสนใจศึกษากันอย่างกว้างขวางท่ัวโลก 
มาจนถึงปีจจุบันน้ี (4) H. pylori เป็นเช้ือท่ีมีจำนวนของผู้ 
ติดเช้ือสูงท่ีสุดในโลกประมาณกันว่าประชากรโลกท่ีติดเช้ือน้ีมี 
สูงถึง 50 % สามารถตรวจพบเช้ือน้ีได้ใน น้ีาลาย น้ีาย่อย1จาก 
กระเพาะอาหารและอุจจาระของผู้ท่ีติดเช้ือ การติดต่อจึงเป็น 
ได้ท่ังจากปากสู่ปาก (oral to oral) หรอ จากทวารหนักสู่ปาก 
(anal to oral) การติดเช้ือน้ีจะทำให้มีการสร้าง antibody ซ่ึง 
สามารถตรวจพบไดในเลือด ดังน้ันในการตรวจวินิจฉัยจึงอาจ 
ทำได้หลายวิธี (า, 5) เช่น การตรวจตัวอย่างช้ืนเน้ีอจาก 
กระเพาะอาหาร การตรวจหา antibody ในเลือด หรือการใช้ 
Urea Breath Tests (UBTs) ซ่ึงเป็นวิธีการท่ีทันสมัย แม่นยำ 
แต่ราคาสูงและบัจจุบันน้ียังไม่มีเคร่ืองมือตรวจชนิดน้ีใน

ประเทศไทย
วัตถุประสงค์ของการรักษาโรคแผลเปีอยเป็ปติกท่ีมีการ 

ติดเช้ือ H. pylori ร่วมด้วย คือ การขจัดเช้ือเพ่ือช่วยให้แผล 
หายเร็วและป้องกันการกสับเป็นช้ําของโรค อย่างไรก็ตาม 
เน่ืองจากเช้ือ H. pylori เป็นเช้ือท่ีโดยธรรมชาติแล้วลามารถ 
ด้านยาได้หลายชนิด (6) ดังน้ันเพ่ือท่ีจะให้ได้ผลการรักษาท่ีดี 
จึงต้องใช้ยาต้านจุลชีพสองชนิดร่วมกับยาท่ีมีฤทธิ*'ยับย้ังการ 
หล่ังกรดหรือยาท่ีมีบิสมัทเป็นส่วนประกอบ รูปแบบของเภสัช 
บำบัดท่ีใช้ในการขจัดเช้ือ H. pylori มีมากมาย ถึงแม้ว่ายาท่ี 
ใช้เพ่ือวัตถุประสงค์น้ีจะมีจำกัดอยู่เพียงไม่ก่ีชนิด แต่การเลือก 
ชนิดของยาท่ีจะใช้ร่วมกัน ขนาดของยาแต่ละชนิด รวมท่ัง 
ความถ่ีของการให้ยาต่อวันและระยะเวลาโดยรวมของการ 
รักษาจะแตกต่างกัน อีกท่ังแม้จะเป็นการใช้เภสัชบำบัดรูปแบบ 
เดียวกันแต่โดยผู้หรือคณะผู้วิจัยต่างกลุ่มกันก็อาจมีประสิทธิ 
ผลในการรักษาแตกต่างกัน ท่ังน้ีด้วยเหตุผลหลาย ปๆระการ 
เช่น รูปแบบของงานวิจัยท่ีต่างกัน การด้ีอยาของเช้ือ H. pylori 
และ ความร่วมมือในการใช้ยา (drug compliance) ของผู้ปวย 
ท่ีแตกต่างกัน ตัวอย่างของ ยาและรูปแบบของเภสัชบำบัดที'ใช้ 
ในการขจัดเช้ือ H. pyroli ท่ี รวบรวมโดย Soli (3)ได้ แสดง 
ไว้ในตารางท่ี า-4

ตารางที' 1 ขนาดใช้ และวิธีใช้ของยาแต่ละชนิดในกรณีท่ีใช้ตัวยาหลักเป็นยาท่ีมีบิสมัทเป็นส่วนประกอบ
B ism u th T etra cy c lin e  n o t M etron id azo le C lar ith rom y cin A m o x y cillin O m ep ra zo le

S u b sa licy la te D o x ycy c lin e not A m p ic illin
(B) (T ) (M ) (C) (A ) (O )

2 tabs QID 500 mg QID with 250 mg QID 500mg BID or 500 mg QID 20 mg BID
with meal and meal and with meal and TID with meal with meal and before meal
at bed time at bed time at bed time at bed time

ตารางที่ 2 รูปแบบของการเลือกใช้ยาจากตารางท่ี 1 ร่วมกันและประสิทธิผลในการขจัดเช้ือ H. pylori
D ru g  com b in atio n  (D u ratio n  o f  treatm en t) E fficacy  ra n g e  (% )

BMT (1 wk) 86 - 90
BMT (2 wk) 88 - 90
BMTO (1 wk) 94 - 98
BMA (1 wk) 7 5 -8 1
BMA (2 wk) 80 - 86
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ตารางที่ 3 ขนาดใช้ และวิธีใช้ของยาแต่ละชนิด ในกรณีที่ใช้ตัวยาหลักเป็นยาในกลุ่มท่ียับย้ังการทำงานของ proton pump 
(PPIs)

O m ep razo le M etron id azo le C la r ith ro m y cin A m o x ic illin
(O ) (M ) (C ) (A )

20 mg BID 500 mg BID 500 mg BID 1000 mg BID
before meal with meal with meal with meal

ตารางที่ 4 รูปแบบของการเลือกใช้ยาจากตารางท่ี 3 ร่วมกันและประสิทธิผลในการขจัดเช้ือ H. pylori
D ru g  com b in ation  (D u ration  o f  trea tm en t) E fficacy  ra n g e  (% )

MOC (1 wk) 87-91
AOC (1 wk) 86-91

MOA (1-2 wk) 77-83

นอกจากการใช้ triple therapy ตังท่ีแสดงในตาราง 
แล้วยังมีการใช้ dual หรือ double therapy ด้วย omeprazole 
(40 mg OD) หรือ ranitidine bismuth citrate (RBC, 
400 mg BID) ร่วมกับ clarithromycin (500 mg TID) ซ่ึง 
ให้ผลการรักษาประมาณ 70- 90 ๐/๐ (7) จากการวิเคราะห์รูป 
แบบการใช้ยาแบบต่าง  ๆพบว่าเม่ือพิจารณาถึงประสิทธิผลและ 
ความคุ้มทุน (cost-effectiveness) แล้ว combination ที 
เหมาะสมเพราะสามารถขจัดเช้ือ H. pylori ได้กว่า 90 % คือ

triple therapy ท่ีใช้ omeprazole ร่วมกับยาปฏิชีวนะสอง 
ชนิดเป็นเวลาหน่ึงสัปดาห์ (8) อย่างไรก็ตาม การด้ือยาของ 
เชื้อในแต่ละท้องถิ่นก็เป็นปัจจัยที่มีส่วนกำหนดการเลือกรูป 
แบบของยาท่ีจะใช้ด้วยเช่นกัน ดังตัวอย่างท่ี Tytgat (2) ได้ 
รวบรวมไวิในตารางท่ี 5 สำหรับกรณีท่ีใช้ triple therapy ไม่ได้ 
ผลก็ต้องใช้ quadruple therapy (BMTO) ดังแสดงไวิใน 
ตารางท่ี 2 เป็นลำดับต่อไป

ตารางที่ ธ การเลือก'ใช้ยาเพ่ือขจัดเช้ือ H. pylori ในกรณีท่ีเชื้อมีการด้ือยา

P rim ary resistan ce R eg im en E fficacy  ra n g e  (%)
Metronidazole < 30 % PPI-C-A 85-95
Clarithromycin < 15 % PPI-C-M

RBC/B-C-M
Metronidazole > 30 % PPI-C-A 85-95
Clarithromycin < 15 % RBC/B-C-A
Metronidazole > 30 % PPI-B-M-T 50-95
Clarithromycin > 15 %
PPI = Proton pump inhibitor, c  = Clarithromycin, A= Amoxycillin,
M= Metronidazole, B= Bismuth compound RBC= Ranitidine bismuth citrate
T= Tetracycline
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ในการเลือกใช้ยาเพื่อขจัดเชื้อ H. pylori ควรเลือกใช้รูป 
แบบของยาที่มีประสิทธิผลในการขจัดเชื้อไม่ตากว่า 80-90% 
มีวิธีการใช้ที่ไม่ยุงยากสำหรับผู้ใช้และมีฤทธอันไม่พึงประสงค์ 
ตา (9) ชี่งประเทศหรือกลุ่มประเทศต่างๆก็ได้มีการประขุม 
ร่วมกันเพื่อหาข้อตกลงและจัดทำแนวทางของการรักษาผู้ป่วย 
ที่มีการติดเชื้อ H. pylori ของตนเอง ตัวอย่างเช่น ข้อแนะนำ 
ขององค ์การอาหารและยาของสหร ัฐอเมร ิกา (7) T he 
Maastricht Consensus ของกลุ่มประเทศในทวีปยุโรป (10) 
หรือ Asia Pacific Consensus ของกลุ่มประเทศในทวีปเอเชีย 
(11) สำหรับประเทศไทยก็ได้มีการประขุมตังกล่าวโดยกลุ่ม 
วิจัยโรคกระเพาะอาหาร สมาคมแพทย์ระบบทางเดินอาหาร 
แห่งประเทศไทยเมื่อต้นปี พ.ศ. 2542 และเห็นควรให้เลือกใช้ 
ยาในกลุ่มของ PPI (omeprazole 20 mg หรือ lansoprazole 
30 mg) หรือ RBC (400 mg) ร่วมกับยาด้านจุลชีพอีกสองชนิด 
ซึงอาจเป็น clarithromycin (500 mg) หรือ amoxicillin 
(1000 mg) หรือ metronidazole (400 mg) วันละสองเวลา 
ติดต่อกันเป็นเวลาหนึ่งสัปดาห์เพื่อขจัดเชื้อ H. pylori ใน 
ผู้ป่วยแผลเบื่เอยเปิปติกที่ได้รับการตรวจวินิจฉัยว่ามีการติดเชื้อ 
นี้ร่วมด้วย (12)

2. ยาท ี่ม ีฤ ท ธ ิ๋ย ัน ย ั้งก าร ห ล ั่งก ร ด
บนด้าน basolateral membrane ของ parietal cell ชง 

ทำหน้าท่ีในการหล่ังกรดมีตัวรับ (receptor) สำหรับตัวกระตุ้น 
อยู่ 3 ชนิดได้แก่ ตัวรับอีสตามีนชนิด H (H receptor) ตัว 
รับ'โคลิเนอรัจิกชนิด M3 (muscarinic cholinergic receptor) 
และตัวรับสำหรับแกสตรินช่ึงก็คือ CCK-B receptor เม่ือ 
อีสตามีน หรืออเซทิลโคลืน หรือแกสตริน เข้าจับกับตัวรับ 
ดังกล่าวจะทำให้เกิดการหลั่งกรดโดยอาศัยการทำงานของ 
proton pump ซึงจะทำหน้าทีหสังกรดจาก apical membrane 
ของ parietal cell เข้าสู่ lumen (13) ยาซ่ึงมีฤทธี้ยับยั้งการ 
หล่ังกรดอาจออกฤทธ้ีโดยการปิดก้ันตัวรับชนิดใดชนิดหน่ึงบน 
basolateral membrane ของ parietal cell หรือ ยับยังการ 
ทำงานของ proton pump โดยตรง ยาท่ีใช้กันมากในกลุ่มน้ี

ได้แก่ ยาต้านตัวรับอีสตามีนชนิด H และ ยายับย้ังการทำงาน 
ของ proton pump (14—16)
2.1 ยาต้านตัวรับอีสตามีนชนิด H2 (แ2 receptor antagonist) 

ยาในกลุ่มน้ีจะเข้าจับกับตัวรับอีสตามีนบน basolateral 
membrane ของ parietal cell ป้องกันตัวรับจากการถูก 
กระตุ้นด้วยอีสตามีนซ่ึงถูกหล่ังออกมาจาก enterochromaffin- 
like cell ส่งผลทำให้การหล่ังกรดลดลง pH ในกระเพาะ 
อาหารจึงสูงช้ืน ยาในกลุ่มน่ีได้แก่ cimetidine, ranitidine, 
famotidine, nizatidine และ roxatidine ซึงในขนาดที 
กำหนดให้ใช้ (ตารางท่ี 6) จะมีประสิทธิภาพในการรักษาท้ัง 
GU และ DU ได้ใกล้เคียงกัน น่ันคือประมาณ 70-90 % ของ 
ผู้ป่วย DU จะหายหลังจากใช้ยากลุ่มน้ีติดต่อกันประมาณ 
4-6 สัปดาห์ สำหรับผู้ป่วย GU ซ่ึงแผลจะหายช้ากว่าอาจ 
ต้องใช้เวลาถึง 8 สัปดาห์ (14,16) ยาในกลุ่มน้ีจะมีความแตก 
ต่างกันอยู่บ้างในด้านคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตร์ ซ่ึงก็ 
ไม่ปรากฏว่ามีผลต่อรูปแบบการใช้หรือประสิทธิภาพของยา 
แต่ประการใด ความแตกต่างอีกประการหน่ึงซ่ึงอาจมีผลต่อ 
การเลือกใช้ยาก็คือ ฤทธอันไม่พึงประสงค์ กล่าวคือ นอก 
เหนือจากผลข้างเคียงต่อสมอง เช่น ปวดศีรษะ มีนงง สับสน 
หงุดหงิด หรือ นอนไม่หลับ ซ่ึงมีโอกาสเกิดช้ืนจากการใช้ยาใน 
กลุ่มน้ีทุกตัวแล้ว cimetidine ยังอาจจะก่อให้เกิดอันตรายจาก 
การท่ียาตัวน้ีมีฤทธิไยับย้ังเอ็น,ไชม์ cytochrome P450 ซ่ึงทำ 
หน้าท่ีทำลายฤทธ้ียาหลายตัวท่ีมีฃอบเขตความปลอดภัย1ใน 
การใช้แคบๆ  เช่น phenytoin, warfarin, lidocaine และ 
theophylline รวมท้ังมีรายงานถึงการเกิดเต้านมโต (gyneco
mastia) หรือการเส่ือมสมรรถภาพทางเพศของผู้ชายท่ีใช้ 
cimetidine ในขนาดสูงๆ  ติดต่อกันเป็นเวลานาน เน่ืองจาก 
ฤทธิ antiandrogen ของ cimetidine ในขณะทียาตัวอีนๆ  
(ยกเว้น ranitidine ซ่ึงมีความสามารถในการจับกับ cyto
chrome P450 ประมาณ 10 % ของ cimetidine) ไม่มีฤทธิ 
อันไม่พึงประสงค์ดังกล่าว (16-18)
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ตารางที่ 6 ขนาดและวิธีการใช้ของ ยาต้านตัวรับอีสตามีนชนิด H
C im etid in e R an itid in e F am otid in e N iza tid in e R oxatid in e

400 mg BID 150 mg BID 20 mg BID 150 mg BID 75 mg BID
หรือ 800 mg หรือ 300 mg หรือ 40 mg หรือ 300 mg หรือ 150 mg
at bed time at bed time at bed time at bed time at bed time

2.2 ยาท่ียับย้ังการทำงานของ proton pump ( Proton pump
inhibitors )
การกระตุ้นตัวรับ บน basolateral membrane ของ 

parietal cell จะทำให้ระดับของแคลเซียมหรือ cAMP 
ภายในเชลล์เพ่ิม และในท่ีสุดก็จะทำให้เกิดการหล่ังกรดโดย 
การทำงานของ proton pump (HVK7 -ATPase) เป็นขัน 
ตอนสุดท้าย ยาในกลุ่มน้ีจะเข้าจับกับ proton pump เฉพาะ 
ส่วนท่ีมีการหล่ังกรดอยู่เท่าน้ัน ตังน้ันเพ่ือท่ีจะให้ได้ผลการ 
รักษาท่ีดี ควรให้ยาในกลุ่มน้ีก่อนอาหารคร่ึงช่ัวโมงและไม่ควร 
ให้ร่วมกับยาท่ีมีฤทธ้ียับย้ังการหล่ังกรดชนิดอ่ืน ยาในกลุ่มน้ี 
เป็นยาท่ีมีฤทธ๋ึแรงท่ีสุดในการยับย้ังการหล่ังกรด สามารถออก 
ถทธ๋ึได้เร็วและแรงกว่ายาด้านตัวรับอีสตามีนชนิด H นอก

ร ุ้1 7 Z Z  7  I . .  „  " ’ 7 1 .จากนินยังมีฤทธีตานเชอ H. pylori และสามารถเสรมฤทธีกับ 
ยาปฏิชีวนะในการกำจัดเช้ีอ H. pylori ในหลอดทดลอง จึง 
ถูกนำมาใช้ร่วมกับยาอ่ืนในการขจัดเช้ือ H. pylori ตังกล่าวมา 
แล้ว ยาในกลุ่มน่ีได้แก่ omeprazole (20 mg) lansoprazole 
(30 mg) pantoprazole (40 mg) และ rabeprazole (20 mg) 
โดยให้เพียงวันละคร้ังเดียวติดต่อกัน 4 -6  สัปดาห์สำหรับ DU 
และ 8 สัปดาห์สำหรับ GU ท่ีไม่มีการติดเช้ือ H. pylori เช่น 
เดียวกับยาต้านตัวรับอีสตามีนชนิด ยาในกลุ่มน้ีมีอุบัติการ
ของฤทธ้ีอันไม่พีงประสงค์ค่อนข้างต่ํา (ประมาณ 3 ๐/๐) ท่ีพบ 
บ่อยได้แก่ ผ่ืน ปวดคีรษะ ท้องเสียหรือปวดท้อง omeprazole 
ถูกเปล่ียนแปลงโดย เอ็นไชม์ cytochrome P450 ตังน้ันเม่ือ 
ให้ร่วมกับ diazepam, phenytoin และ warfarin จะทำให้ยา 
เหล่าน้ันออกฤทธ๋ึได้นานข้ึน ในขณะท่ียาชนิดอ่ืนในกลุ่มเดียว 
กันน้ีจะมีผลดังกล่าวน้อยกว่า om eprazole (15,16,19) 

ในระยะไม่นานมาน้ี มีรายงานว่า omeprazole สามารถ 
ลดอุบัติการของการเกิดแผลเปีอยเปิปติกในผู้ป่วยท่ีใช้ยาด้าน 
อักเสบท่ีมิ'ใช่สเดียรอยค์ (NSAIDs) ได้เช่นเดียวกับ m iso
prostol ช่ีงเป็นยาชนิดเดียวท่ี องค์การอาหารและยาของ 
สหรัฐอมริกายอมรับว่ามีประสิทธิภาพในการป้องกัน gastro- 
pathy จาก ยาด้านการอักเสบท่ีมิ'ใช่ลเดียรอยค์ (3,20,21)

3. ยาท ี่ออกฤทธิ๋'ปกฟ ้องเย ื่อบ ุทางเด ินอาหาร
โดยธรรมชาติแล้วเย่ีอบุทางเดินอาหารจะถูกป้องกัน 

อันตรายจากกรดในกระเพาะอาหาร โดยอาศัยคุณสมบัติของ 
เย่ือบุทางเดินอาหารท่ีประกอบด้วยเซลล์หลายชนิด บางชนิด 
จะสร้างเมือกข้ึนมาเคลือบพ้ืนผิวของเย่ือบุเพ่ือมีให้สัมผัสกับ 
กรดโดยตรง บางชนิดจะสร้างอนุมูลไบคาร์บอเนตซ่ึงจะ 
ค่อย ชึๆมและกระจายตัวอยู่ในช้ันของเมือกเพ่ือทำลายโเทธ้ี 
กรดท่ีอาจซีมผ่านเมือกเข้าสัมผัสกับเย่ือบุทางเดินอาหาร 
หรือการท่ีเชลล์ของเย่ือบุทางเดินอาหารสามารถสร้างสาร 
พรอสตาแกลนดินล์ ซ่ึงมีฤทธ้ีในทางเสริมสร้างต่อเย่ือบุทาง 
เดินอาหารหลาย อๆย่าง (22) อาทิ เพ่ิมการสร้างเมีอก อนุมูล 
ไบคาร์บอเนตรวมและกระตุ้นการไหลเวียนของเลือดท่ีนำ 
อาหารและออกซิเจนมาเล้ียงเชลล์ของเย่ือบุทางเดินอาหาร 
ท่ีมีการแบ่งตัวอยู่ตลอดเวลา ทำให้สามารถช่อมแซมตัวเองได้ 
เม่ือเกิดแผล ยาในกลุ่มน้ีอาจออกฤทธ๋ึโดยการเข้าไปปิดคลุม 
บริเวณปากแผล เร่งการสร้างเมีอก อนุมูลไบคาร์บอเนต 
และสารพรอสตาแกลนดินล์ รวมน้ังกระตุ้นการซ่อมแซม 
ตัวเองของเซลล์เย่ือบุทางเดินอาหารท่ีถูกทำลาย หรือแม้แต่ลด 
การสร้างอนุมูลอิสระท่ีมีฤทธ๋ึ'ทำลายเย่ือบุระบบทางเดินอาหาร 
ยาท่ีมีกลไกการออกฤทธ้ีดังกล่าว1ได้แก่ sucralfate (1000 mg 
QID ในขณะท้องว่าง) plaunotol (80 mg TID) rebamipide 
(100 mg TID) teprenone (50 mg TID )uละ ยาในกลุ่มท่ีมี 
บิสมัท เป็นส่วนประกอบ เช่น bismuth subsalicylate หรือ 
bismuth subcitrate (14, 22-25)

บัจจุบันมียาหลายชนิดท่ีมีฤทธ'ปกป้องเย่ือบุทางเดิน 
อาหารควบคู่กันไปกับฤทธ้ีอ่ืนๆ  ตัวอย่างเช่น ranitidine 
bismuth citrate ซ่ึงนอกจากจะมีฤทธปกป้องเย่ือบุทางเดิน 
อาหารแล้ว ยังมีฤทธ่ีในการยับย้ังเอ็นไซม์ pepsin และ ยับย้ัง 
การหล่ังกรด (26,27) หรือ ebrotidine ช่ึงมีฤทธ้ีเป็นท้ัง 
receptor antagonist และ gastroprotective ควบคู่กันไป (28)
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4. ยาใน กล ุ่ม ‘พรอสตาน»กลนดินส'
ดังท่ีได้กล่าวมาแล้วว่า สารพรอสตาแกลนดินส์ท่ีถูก 

สร้างข้ึนจากเซลล์ของเย่ือบุทางเดินอาหารมีฤทธ๋ึเป็น muco- 
protective เน่ืองจากยาต้านการอักเสบท่ีมิ,ใช่สเตียรอยค์มื 
ฤทธยับย้ังการสร้างสารพรอสตาแกลนดินล์ การใช้ยาในกลุ่มน้ี 
จึงเป็นสาเหตุของการเกิดแผลเบ่ืเอยเปิปดิก รองจากการติดเช้ือ 
H. pylori (2) และฤทธ้ีอันไม่พึงประสงค์ดังกล่าวสามารถ 
ปีองกันด้วยการให้ ยาต้านการอักเสบท่ีมีใช่สเตียรอยด์ ร่วม 
กับ misoprostol ซึงเป็น prostaglandin analog ทิมีฤทข้ึ 
เป็น mucoprotective และสามารถออกฤทธ้ียับย้ังการหล่ัง 
กรดได้ในขนาดท่ีสูง ขนาดของยาท่ีใช้คือ 200 meg QID มี 
รายงาน ท่ีกล่าวว่า misoprostol ท่ีให้เพียงวันละสองหรือสาม 
คร้ังพร้อมกับ ยาต้านการอักเสบท่ีมีใซ่สเดิยรอยค์ (29) หรือ 
การให้ fixed combination ของ ยาต้านการอักเสบท่ีมิ'ใช่สเดิ 
ยรอยค์ เช่น diclofenac ร่วมกับ misoprostol (30) ก็ใช้ได้ 
ผลดีเช่นกัน misoprostol อาจทำให้เกิดฤทธ๋ึอันไม่พึงประสงค์ 
ต่อระบบทางเดินอาหาร เช่น คล่ืนไล้ อาเจียน ปวดท้อง หรือ 
ท้องเสีย ซ่ึงจะพบบ่อยข้ึนในขนาดใช้ท่ีสูงข้ึน และห้ามใช้ยาน้ี 
กับหญิงมีครรภ์เพราะอาจทำให้เกิดการแท้งได้ (14,16) 
Champion และคณะ (31) ได้รวบรวมผลของการใช้ยากลุ่ม 
ต่างๆ ในการป้องกัน gastropathy จาก ยาต้านการอักเสบท่ีมิ 
ใช่สเดียรอยค์ ดังแสดงไว้ในตารางท่ี 7
5. ยาลดกรด

ยาในกลุ่มน้ีเป็นยาท่ีมีราคาถูกและมีฤทธ้ีช้างเคียงตา 
ท่ีใช้กันมานานแล้ว จากข้อจำกัดในเร่ืองของการใช้ยาท่ีต้องไห้ 
บ่อยถึงวันละ 4 คร้ัง (หลังอาหาร 1 ช่ัวโมงและก่อนนอน)

เพ่ีอท่ีจะทำให้ได้ผลการรักษาท่ีใกล้เคียงกับยากลุ่มอ่ืน ทำให้ 
ความนิยมใช้ยากลุ่มน้ีลดลง โดยท่ัวไปมักให้ เพ่ีอลดอาการ 
ปวดท้อง กลไกการออกฤทธ้ีหลักของยาในกลุ่มน้ี คือ การ 
สะเทินฤทธ๋ึกรดด้วยปฎิกริยาทางเคมี ทำให้ pH ในกระเพาะ 
อาหารสูงข้ึน ส่วนใหญ่ยาในกลุ่มน้ีมักเป็นยาท่ีมีล่วนผสมของ 
อลูมิเนียมและแมกนีเซียมในสัดส่วนต่าง  ๆ กันเพ่ีอลดอาการ 
ช้างเคียงในการทำให้ท้องผูกจากการใช้ยาท่ีมือลูมีเนียมเพียง 
ชนิดเดียว หรืออาการท้องเสียจากยาท่ีมืแมกนีเซียมแต่เพียง 
อย่างเดียว ในกรณีท่ีต้องการให้ยากลุ่มน้ีพร้อมกับยาชนิดอ่ืน 
ควรจะให้ห่างกันประมาณหน่ึงช่ัวโมงเพ่ีอหลีกเล่ียงอันตรกริยา 
ระหว่างยาซ่ึงอาจล่งผลให้การดูดซึมหรือการแตกตัวของยาอ่ืน 
ท่ีให้ร่วมกับยาลดกรดเปล่ียนแปลงไป (14,16)
‘น'ทสรุ‘ป

ในป้จจุบันน้ีเป็นท่ียอมรับกันโดยท่ัวไปว่า เม่ือพิจารณา 
ถึงความคุ้มทุนและคุณภาพชีวิตท่ีดิฃองผู้ป่วยแผลเปีอยเป็ปติก 
ในระยะยาวแล้ว ผู้ป่วยท่ีได้รับการตรวจวินิจฉัยว่ามีการติดเช้ือ 
H. pylori ร่วมอยู่ ด้วยน้ีนควรท่ีจะต้องได้รับการรักษาด้วย 
การให้ยาต้านจุลชีพร่วมกับยาท่ีมีฤทธ๋ึยับย้ังการหล่ังกรดเพ่ีอขจัด 
เช้ือ H. pylori ซ่ึงเป็นสาเหตุหลักของแผลเปีอยเป็ปติก มาก 
กว่าการท่ีจะให้การรักษาด้วยการให้ยาท่ีมีฤทธ๋ึลดกรดหรือ 
ปกป้องเย่ือบุทางเดินอาหารเป็นระยะ เๆพ่ีอรักษาแผล หรือ 
เม่ือมืการกลับเป็น1ซ้ําของ'โรค ดังท่ีเคยเป็นมาในอดีต ดังน้ัน 
ความสำเร็จของการรักษาจึงช้ืนอยู่กับบัจจัยสองประการ น้ัน 
คือการเลือกใช้ยาท่ีมืประสิทธิผลสูงเหมาะสมกับภาวะการณี 
ของผู้ป่วย และวิธีตรวจวินิจฉัยการติดเช้ือ H. pylori ท่ีแม่นยำ 
แน่นอนและไม่ยุ่งยากจนเกินไป

ตารางที่ 7 ผลการใช้ยากลุ่มต่าง ๆในการป้องกัน GU และ DU ท่ีเกิดจาก ยาต้านการอักเสบท่ีมี'ใช่สเดียรอยค์
A gents E fficacy  in  p rev en tin g  

G U
N S A ID s-in d u ced  u lcers  

DU

H, receptor antagonist No a Yes
Omeprazole Unproven Unproven
Sucralfate No Unproven

Misoprostol Yes Yes
a = recent data suggest efficacy of famotidine at high dose
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