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บทบาทของ	P-CABs	ในการรักษา	Acid-Related	Diseases	(ARDs)	และข้อมููล

ความูปลอดภััยของยาในระยะยาว		โดยยากล่�มู	P-CABs	ในประเทศไทยท่�จะกล�าวถึึงคือ	

vonoprazan	ซึึ่�งมู่ค่ณสมูบัติิดังติ�อไปน่�	คือ	vonoprazan	มู่ลกัษณะการ	binding	แบบ	ionic	

และ	 reversible	 	มู่ความูคงตัิวในสภัาวะกรด	ค�าครึ�งช่ีวิติยาวประมูาณ	9	 ชัี�วโมูง	ไมู�เป็น	

prodrug	มู่	metabolism	ส�วนใหญ่�ผ่�าน	CYP3A4-5	สามูารถึยับยั�งการทำางานของ	proton	

pump	ได้ทั�งใน	active	phase	และ	 resting	phase	สามูารถึรับประทานก�อนหรือหลัง 

มืู�ออาหารได้	และให้ประสิทธิิภัาพสูงส่ดได้ตัิ�งแติ�	dose	แรกท่�รับประทาน	ในขณะท่�	PPIs	

มู่ลักษณะการ	binding	แบบ	covalent	และ	irreversible	ไมู�คงตัิวในสภัาวะกรด	ค�าครึ�งชีวิ่ติ

สั�นกว�าโดยทั�วไปไมู�เกิน	5	 ชัี�วโมูง	ติ้องอาศัยการจับกับ	hydrogen	 เป็น	sulphenamide	

form	จึงจะไปยับยั�ง	proton	pump	ได้	จึงถืึอ

เป็น	prodrug	 ซึึ่�งต้ิองผ่�านการ	absorb	 ท่�	

proximal	small	bowel	ก�อนจึงจะทำางานได้	

ยับยั�งการทำางานของ	 proton	 pump	 ได้

เฉพาะท่�อยู�ใน	active	phase	เท�านั�น	ส�วนใหญ่�

ประมูาณ	3	ใน	5	จะมู่	metabolism	ผ่�าน	

CYP2C19	 	 ท่�เหลือเป็น	CYP3A4-5	หรือ	

non-enzymatic	pathway	 ในบางตัิว	 	ทั�งน่�	

PPI	 จำาเป็นต้ิองรับประทานก�อนอาหาร	 

รวมูถึึงต้ิองรับประทาน	PPI	ซึ่ำ�าไประยะหนึ�ง

ก�อนจึงจะได้	full	effect

จากภัาพจำาลอง	acid	 inhibition	

effect	 ของ	 vonoprazan	กับ	PPI	พบว�า		

vonoprazan	สามูารถึให้	maximum	acid	

inhibition	ได้ตัิ�งแติ�	dose	แรกท่�รับประทาน	

ในขณะท่�	PPI	 ต้ิองรับประทานไป	4-5	 วัน	

จึงจะได้	maximum	acid	 inhibition (ดัังรููป 

ท่ี่� 1)	 จึงเป็นเหต่ิผ่ลหนึ�งท่�ทำาให้สามูารถึ 

ลดระยะเวลาการใช้ี	 	vonoprazan	 ในการ

กำาจัดเชืี�อ H. pylori	ได้สั�นลงกว�าการใช้ี	PPI			
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	 มู่การศึกษาเปร่ยบเท่ยบ	acid	inhibitory	effect	ของ	vonoprazan	ขนาด	10	และ	

20	มิูลลิกรัมู	กับ	rab	eprazole	ขนาด	20	และ	40	มิูลลิกรัมู	วันละครั�งในอาสาสมัูครส่ขภัาพด่ 

(SAMURAI	Study)	พบว�าค�าเฉล่�ยของระดับ	pH	ในกล่�มูท่�ได้รับ	rabeprazole	คือ	3.90-

4.97	 ส�วนกล่�มูท่�ได้รับ	 vonoprazan	 มู่ค�าเฉล่�ยของระดับ	 pH	 อยู�ท่�	 5.07-6.10 

ซึึ่�งสูงกว�า	 แสดงให้เห็นถึึงความูแรงในการยับยั�งการหลั�งกรดได้ด่กว�า	 rabeprazole	 

(ดัังรููปท่ี่� 2) 

	 เมืู�อทำาการศึกษาถึึงระยะเวลาท่�มู่	 pH	 มูากกว�า	 4	 

(pH	above	4	holding	 time)	ของ	vonoprazan	ท่�ขนาด	10,	20	 

และ	40	มิูลลิกรัมู	เปร่ยบเท่ยบกับ	PPIs	ขนาดมูาติรฐาน	พบว�า	

vonoprazan	 ท่กขนาดสามูารถึให้ระยะเวลาท่�มู่	 pH	มูากกว�า	4	 

ได้สูงกว�า	PPI	ท่กตัิว	(ดัังรููปท่ี่� 3)  

	 วัติถ่ึประสงคใ์นการรกัษา	ARDs	แติ�ละโรคติอ้งการ	gastric	

pH	ท่�แติกติ�างกัน	ได้แก�	Duodenal	Ulcer	(DU)	ต้ิองมู่	pH	มูากกว�า	3	

โดยใช้ีเวลาในการรักษา	(healing)	3-4	สัปดาห์,	Reflux	Esophagitis	

(EE)	 ต้ิองมู่	 pH	มูากกว�า	 4	 โดยใช้ีเวลาในการรักษา	 (healing)	

ประมูาณ		8	สัปดาห์	ส�วน Helicobacter pylori (H. pylori) ต้ิองการ	

pH	มูากกว�า	5	ซึึ่�งเป็นเป้าหมูายเพื�อใช้ีในการกำาจัดเชืี�อ

	 การศึกษาถึึงผ่ลติ�อการควบค่มู	EE	ณ	 เวลา	4	และ	8	

สัปดาห์	พบว�ายิ�งมู่ความูร่นแรงของโรคมูากเพิ�มูขึ�น	(severe	grades)	

ประสิทธิิภัาพของ	PPI	ติ�อการ	healing	จะยิ�งน้อยลง	ดังตัิวอย�าง	

esomeprazole	อย�างไรก็ด่การศึกษาประสิทธิิภัาพของ	vonoprazan	

และ	lansoprazole	ใน	EE	ชีนิดท่�มู่ความูร่นแรงน้อย	(mild	grades)	 

ให้ผ่ลไมู�แติกติ�างกันแติ�	vonoprazan	จะให้ผ่ลด่กว�า	lansoprazole	

อย�างชัีดเจนในกรณ่ท่�เป็นชีนิดท่�มู่ความูร่นแรงมูาก	(severe	Grades	

C/D)				

	 การศกึษา	Maintenance	study	ของ	vonoprazan	10	และ	

20	มิูลลิกรัมู	เท่ยบกับ	lansoprazole	15	มิูลลิกรัมู	ดูผ่ล	ณ	เวลา	

24	สัปดาห์	พบอัติราการเป็นซึ่ำ�า	(recurrence	rate)	ในกล่�มูท่�ได้รับ	

vonoprazan	น้อยกว�ากล่�มูท่�ได้รับ	 lansoprazole	 ในกล่�มูผู้่ป่วย 

ท่�มู่ความูร่นแรงนอ้ย	(mild	Grades	A/B)		โดยจะพบความูแติกติ�าง

ท่�ชัีดเจนในกล่�	มูผู้่ป่วยท่�มู่ความูร่นแรงมูาก	 (severe	Grades	C/D)		
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การใช้้ vonoprazan 
ใน Reflux Esophagitis  
	 ข้อมููลจากการศึกษาแบบ	non-

inferiority	trial	เพื�อเปร่ยบเท่ยบ	vonoprazan	

20	มิูลลิกรัมู	กับ	lanso	prazole	30	มิูลลิกรัมู	

ในการควบค่มูอาการ	heart	burn	 ในผู้่ป่วย	

32	 ราย	 พบว�าท่�	 Day	 1	 vonoprazan	

สามูารถึควบค่มูอาการ	 heartburn	 ได้

มูากกว�า	(31.3%)	กล่�มูท่�ได้รับ	lansoprazole	

(12.5%)		อย�างมู่นัยสำาคัญ่ทางสถึติิิ	p<0.05 

(ดัังรููปท่ี่� 4)	 นอกจากน่�แล้วมู่การศึกษา 

ถึึงอัติราการหายจากอาการ	 heartburn	

(resolution	rate)	โดยเท่ยบกับ	PPIs	พบว�า	

odd	ratio	(OR)	ท่�	Day	1	และ	Day	7	เท�ากับ	

17%	และ	39%	ติามูลำาดับ	ซึึ่�งมู่ความูแติกติ�าง

กันอย�างชัีดเจน
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กล�าวคือ	13%	ในผู้่ท่�ได้รับ	vonoprazan	เท่ยบกับ	39%	ในผู้่ท่�ได้รับ	

lansoprazole (ดัังรูู ปท่ี่� 5)  

	 การศึกษาในผู้่ป่วย	EE	จำานวน	1,024	ราย	ของ	Lorence	

Laine	ท่�มู่การต่ิพิมูพ์ในปี	2023	โดยเปร่ยบเท่ยบการใช้ี	vonoprazan	

20	มิูลลิกรัมู	กับ	lansoprazole	30	มิูลลิกร	ัมู	เป็นเวลา	8	สัปดาห์	

(acute	phase)	หลังจากนั�นจะมู่การส่�มูผู้่ป่วยเป็น	3	กล่�มูให้ได้รับ	

vonoprazan	10,	20	 มิูลลิกรัมู	และ	 lansoprazole	15	 มิูลลิกรัมู	 

ติ�อไปอ่ก	6	 เดือน	 (maintenance	phase)	ผ่ลการศึกษาใน	acute	

phase	พบว�า	 vonoprazan	 20	 มิูลลิกรัมู	 มู่ความูแติกติ�างกับ	

lansoprazole	30	มิูลลิกรัมู	หรือมู่	therapeutic	gain	เท�ากับ	8.7%	

ในท่กกล่�มูความูร่นแรง	(all	grades)	และเท�ากับ	20%	ในกล่�มูท่�มู่

ความูร่นแรงมูาก	(severe	grades	C/D)	ส�วนผ่ลใน	maintenance	

phase	ณ	เวลา	6	เดือน	พบว�า	vonoprazan	ทั�ง	10	และ	20	มิูลลิกรัมู	

ให้ผ่ลด่กว�ากล่�มูท่�ได้รับ	 lansoprazole	 15	 มิูลลิกรัมู	นอกจากน่� 

มู่การศึกษา	Maintenance	study	 โดยรวบรวมูจากสามูการศึกษา 

พบว�า	ณ	เวลา	6	เดือน	ทั�ง	vonoprazan	10	และ	20	มิูลลิกร	ัมู	 

ให้ผ่ลด่กว�า	lansoprazole	15	มิูลลิกรัมู	เชี�นกัน

	 การศึกษาในผู้่ป่วย	EE	Grade	C/D	จำานวน	9,267	ราย	

ท่�มู่การรวบรวมูจาก	RCT	13	การศึกษาพบ	 treatment	 failures	 

ชี�วง	acute	phases	ในกล่�มูท่�ได้รับ	vonoprazan	เพ่ยง	6%	เท่ยบกับ	

21%	 ในกล่�มูท่�ได้รับ	PPI	 ซึึ่�งเมืู�อพิจารณาจากกราฟจะเห็นว�า 

ทั�งประสิทธิิภัาพและความูปลอดภััยของ	vonoprazan	20	มิูลลิกรัมู	

นั�นด่กว�า	esomeprazole	40	มิูลลิกรัมู	ส�วนการศกึษา	maintenance	

phases	 ในผู้่ป่วย	1,834	ราย	พบ	 treatment	 failures	 ในกล่�มูท่� 

ได้รับ	vonoprazan	เท�ากับ	21%	เท่ยบกับ	30%	ในกล่�มูท่�ได้รับ	PPI	

และเมืู�อพิจารณาจากกราฟจะเห็นว�าทั�งประสิทธิิภัาพและ 

ความูปลอดภััยของ	vonoprazan	นั�นด่กว�า	PPI	เชี�นกัน

	 สำาหรับในประเทศไทยอ้างอิงจาก	Thailand	guideline	

2020	 for	medical	management	of	gastroesophageal	 reflux	

diseases	 ได้มู่การระบ่ถึึงการใช้ี	P-CAB	 ใน	Statement	19	ว�า	

P-CAB	มู่ประสิทธิิภัาพด่ไมู�ด้อยไปกว�า	PPI	 ในการ	healing	and	

maintenance	healed	EE	และ	P-CAB	มู่แนวโน้มูท่�มู่อัติราการ	heal	

EE	ได้ด่กว�า	PPI	โดยเฉพาะในผู้่ป่วยท่�มู่	severe	EE	

 กล�าวโดยสร่ปการใช้ี	 vonoprazan	ใน	GERD	สามูารถึ 

ใช้ีบรรเทาอาการ	heartburn	ตัิ�งแติ�	dose	แรก	มู่ประโยชีน์ในผู้่ป่วย	

erosive	esophagitis	ชีนิดท่�มู่ความูร่นแรงมูาก	 (LA	Grade	C/D)	

รวมูถึึงพบอัติราการเป็นซึ่ำ�าได้น้อยกว�า	10%

การใช้้ vonoprazan ในการกำาจััดเช้้�อ 
H. pylori
	 จากการศึกษาของ	 นพ.รัฐกร	 พบความูช่ีกของเชืี�อ	 

H. pylori ในประเทศไทย	28.2%	โดยพบมูากท่�ส่ดในภัาคติะวันออก

เฉ่ยงเหนือและน้อยส่ดในภัาคใต้ิ	 การกำาจัดเชืี�อ H. pylori	 นั�น

ต้ิองการภัาวะท่�มู่	 intragastric	pH	มูากกว�า	5	เนื�องจากท่�ภัาวะน่�

จะทำาให้ H. pylori แบ�งตัิวมูากขึ�น	และมู่ความูไวติ�อยาปฏิิช่ีวนะ 

โดยเฉพาะ	amoxycillin	และ	clarithromycin	ได้ด่ขึ�น

	 ในปัจจ่บัน	Maastricht	VI/Florence	consensus	 report		

นำาเสนอแนวทางการใช้ีสูติรยาเพื�อกำาจัดเชืี�อ	H. pylori โดยพิจารณา

จากการดื�อติ�อยา	clarithromycin	ว�ามูากหรือน้อยกว�า	15%	เป็นเกณฑ์์ 

โดย	 first-line	แนะนำาให้ใช้ี	bismuth	quadruple	 therapy	หรือ	

clarithromycin	 triple	 therapy	 (หากการดื�อติ�อยา	clarithromycin		 

มู่น้อยกว�า	15%)	หรือ	non-bismuth	quadruple	 therapy	หรือ	

concomitant	therapy	(หากการดื�อติ�อยา	clarithromycin		มู่มูากกว�า	

15%)	ทั�งน่�ได้มู่การระบ่ใน	Statement	9	ว�าการใช้ี	P-CAB	ร�วมูกับ

ยาปฏิิช่ีวนะในสูติรกำาจัดเชืี�อ H. pylori	ให้ผ่ลด่กว�า	หรือไมู�ด้อยไปกว�า

การใช้ี	PPI	based	 triple	 therapy	สำาหรับใช้ีเป็น	first-line	หรือ	

second-line	และให้ผ่ลด่กว�าในผู้่ป่วยท่�มู่การดื�อติ�อยาปฏิิช่ีวนะ

	 การศึกษาทางคลินิกในประเทศไทยโดย	พญ่.วโรชีา	 

พบว�าการให้	vonoprazan	based	แบบ	dual	therapy	14	วัน	และ	

vonoprazan	based	แบบ	triple	therapy	14	วัน	ให้ผ่ลการกำาจัด

เชืี�อ H. pylori		ค�อนข้างติำ�า	แติ�เมืู�อเพิ�มูขนาดของ	vonoprazan	เป็น	

60	มิูลลิกรัมูติ�อวัน	แบบ	triple	therapy	7	วัน	และเมืู�อเพิ�มู	bismuth	

ในสูติรยาสำาหรับการรักษา	14	วัน	พบว�าสามูารถึให้อัติราการกำาจัด

เชืี�อ	H. pylori	ได้สูงกว�า	90%	ส�วนการศึกษาแบบ	Meta-analysis	

โดยรวบรวมูจาก	 9	 การศึกษา	 (รวมูการศึกษาในประเทศไทย 

โดย	นพ.เฉลิมูรัฐ)	 เปร่ยบเท่ยบการใช้ี	 vonoprazan	 กับ	PPI	 ใน 

การกำาจัดเชืี�อ	H. pylori	สำาหรับ	first-line	therapy	พบว�า	vonoprazan	

based	ให้อัติราการกำาจัดเชืี�อได้สูงกว�า	90%	ในขณะท่�สูติรยาท่�ใช้ี	

PPI	based	ให้ผ่ลประมูาณ	80%	ส�วนการใช้ี	P-CAB	ใน	second	

และ	 third-line	 therapy	 ยังคงต้ิองการข้อมููลเพิ�มูเติิมู	 ทั�งน่�	ACG	

Clinical	Practice	Guideline	ซึึ่�งต่ิพิมูพ์ในปี	2024	กล�าวถึึงแนวทาง

การใช้ียากำาจัดเชืี�อ	H. pylori	 ในผู้่ป่วย	 โดยแนะนำาให้ใช้ี	P-CAB	

แบบ	triple	therapy	ในกล่�มูผู้่ป่วยท่�ไวติ�อยาปฏิิช่ีวนะ	และใช้ี	P-CAB	

แบบ	dual	therapy	ในกล่�มูผู้่ปว่ยท่�ยงัไมู�เคยได้รบัการรักษามูาก�อน	

ดังแสดงในติารางท่�เป็นชี�องส่เหลือง	(suggested)	(ดัังรููปท่ี่� 6) 

5



4

G-cell	 hyperplasia	และ	ECL-cell	 hyperplasia	 ในกล่�มูท่�ได้รับ	

vonoprazan	สูงกว�ากล่�มู	lansoprazole	แติ�ไมู�มู่นัยสำาคัญ่ทางสถิึติิ	

	 อย�างไรก็ติามูการใช้ี	vonoprazan	ส�วนใหญ่�มัูกเป็นการใช้ี

ระยะสั�นเท�านั�น	ยกเว้นใน	maintenance	EE	และ	prevention	of	

peptic	ulcer	ในผู้่ป่วยท่�มู่การใช้ี	NSAIDs/ASA	ระยะยาว

	 vonoprazan	 มู่ข้อบ�งใช้ีดัังรููปท่ี่� 8	 โดย	AGA	clinical	

practice	update	2024	แนะนำาว�า	vonoprazan	ควรใช้ีในการรักษา	

H. pylori	อาจใช้ีใน	severe	EE	ในผู้่ท่�รักษาด้วย	PPI	ไมู�ได้ผ่ล	(PPI	

failure)	และในผู้่ป่วย	peptic	 ulcer	 ท่�ดื�อติ�อการรักษาด้วย	PPI	

(refractory	to	PPI)

	 ในประเทศไทยข้อบ�งใช้ีของ	 vonoprazan	 ท่�ได้รับ 

การอน่มัูติิแล้วได้แก�	reflux	esophagitis	(all	grades),	gastric	ulcer,	

duodenal	ulcer,	H. pylori	infection,	prevention	of	recurrent	ulcer	

of	NSAIDs	and	low	dose	aspirin	และmaintenance	of	EE

6

7

8

 กล�าวโดยสร่ปการใช้ีสูติรยา	 vonoprazan	based	 นั�น 

ให้ผ่ลอัติราการกำาจัดเชืี�อ H. pylori	ท่�ด่กว�า	PPI	based	สามูารถึใช้ี

ระยะเวลาในการรักษาสั�นกว�าจาก	14	วันเป็น	7-10	วัน	ส�วนการใช้ี

แบบ	dual	therapy	ยังคงต้ิองการข้อมููลการศึกษาเพิ�มูเติิมู

การใช้้ vonoprazan ในผู้้้ป่่วย Peptic ulcer 
diseases
	 ผ่ลการศึกษา	multicenter,	 randomized	non-inferiority	

tr ial	 จากโรงพยาบาลศิริราชี	 ในผู้่ป่วยท่� มู่ภัาวะเลือดออก 

ทางเดินอาหารส�วนติ้น	 (UGIB)	 โดยให้	 vonoprazan	ขนาด	20	 

มิูลลิกรั	มู	 รับประทานวันละ	2	ครั�งเป็นเวลา	3	 วัน	ติามูด้วย	20	

มิูลลิกรัมู	 วันละครั�งติ�ออ่ก	 28	 วัน	 เปร่ยบเท่ยบกับการให้	

pantoprazole	ชีนิดฉ่ดเป็นเวลา	3	วัน	ติามูด้วย	omeprazole	20	

มิูลลิกรัมู	รับประทานวันละ	2	ครั�งติ�ออ่ก	28	วัน	พบว�า	vonoprazan	

ให้ผ่ลด่กว�า	 PPI	 อย�างมู่นัยสำาคัญ่ทางสถิึติิในแง�ของการเกิด	

rebleeding	ภัายใน	30	วัน	รวมูถึึง	secondary	end	points	ซึึ่�งได้แก�	

bleeding	ณ	เวลา	3,	7	วัน,	mortality	และ	rescue	therapy	ในกล่�มู

ท่�ได้รับ	vonoprazan	เกิดน้อยกว�า	PPI	อย�างมู่นัยสำาคัญ่ทางสถิึติิ

ความป่ลอดภััยของ vonoprazan 
	 ข้อมููลจาก	systemic	 review,	meta-analysis	รวบรวมู 

จาก	77	การศึกษาพบว�า	 adverse	 events	 ของ	 vonoprazan	 

ไมู�ติ�างจาก	PPI	และอยู�ในเกณฑ์์ท่�ยอมูรับได้	โดยข้อมููลท่�เวลา	2	ปี	

จากการใช้ี	vonoprazan	10,	20	 มิูลลิกรัมูและ	 lansoprazole	15	

มิูลลิกรัมู	พบว�าระดับ	 serum	gastrin	 เพิ�มูขึ�นในท่กกล่�มู	และ 

ลดลงได้เมืู�อหย่ดยา	นอกจากน่�ยังมู่การศึกษาถึึงความูปลอดภััย

ระยะยาว	5	ปี	ของการใช้ี	vonoprazan	ขนาด	20	มิูลลิกรั	มู	และ	

lansoprazole	30	มิูลลิกรัมู	ในผู้่ป่วย	EE (ดัังรููปท่ี่� 7)	ผ่ลคือไมู�พบ	

neoplastic/dysplastic	of	epithelial	cells	ทั�งสองกล่�มู,	พบอ่บัติิการณ์

การเกิด	parietal	protrusion/hyperplasia,	 foveolar	hyperplasia,	
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