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บทคดัย่อ 
ไวรสัไขห้วดัใหญ่เป็นสาเหตุทีส่ าคญัของการตดิเชือ้ระบบทางเดนิหายใจแบบเฉียบพลนั พบไดบ้่อยในประชากรทุกกลุ่ม

อายุ มกีารระบาดอย่างสม ่าเสมอทุกปี และก่อใหเ้กดิการระบาดทัว่โลกมาแลว้หลายครัง้ ท าใหม้กีารเจบ็ป่วยและเสยีชวีติจ านวน
มาก การระบาดของไวรสัไขห้วดัใหญ่เกดิขึน้เนื่องจากไวรสัมกีารปรบัเปลีย่นลกัษณะทางพนัธุกรรมอย่างต่อเนื่อง อกีทัง้ยงัพบ
ปัญหาการดือ้ยาไวรสัไขห้วดัใหญ่อย่างรวดเรว็ โดยเฉพาะยาตา้นไวรสัชนิดยบัยัง้การท างานของ M2 protein ไดแ้ก่ amantadine 
และ rimantadine ซึง่ปัจจุบนัพบอตัราการดือ้ยาทีส่งูมาก นักวจิยัทัว่โลกจงึใหค้วามส าคญัต่อการพฒันายาตา้นไวรสัไขห้วดัใหญ่ 
ยาหลกัทีเ่ลอืกใชใ้นปัจจุบนั คอื ยากลุ่มยบัยัง้การท างานของเอนไซม ์neuraminidase สง่ผลใหเ้ชือ้ไวรสัไม่สามารถออกจากเซลล์
เจา้บา้นเพื่อแพร่กระจายเชือ้ไวรสัได ้ยาตา้นไวรสัไขห้วดัใหญ่กลุ่มนี้ทีไ่ดร้บัการอนุญาตใหจ้ดัจ าหน่ายในปัจจุบนั ไดแ้ก่ zanamivir 
(relenza®), oseltamivir (tamiflu®), peramivir (rapivab®) และ laninamivir (inavir®) โดยปัจจุบนัยา laninamivir ไดร้บัอนุญาตให้
จดัจ าหน่ายในประเทศญี่ปุ่ น อย่างไรกต็ามการใช้ยาต้านไวรสัไขห้วดัใหญ่กลุ่มยบัยัง้การท างานของเอนไซม์ neuraminidase 
ยงัคงเป็นยาทางเลอืกแรก ท าใหม้อีตัราการใชท้ีส่งูขึน้ จงึเพิม่ความเสีย่งในการดือ้ยาในอนาคตมากขึน้ อกีทัง้ยงัมยีากลุ่มใหม่ทีม่ ี
เป้าหมายการออกฤทธิท์ีว่งจรชวีติของไวรสัไขห้วดัใหญ่ โดยออกฤทธิเ์กีย่วขอ้งกบัการยบัยัง้การท างานของ viral polymerase 
ท าใหห้ยุดการเพิม่จ านวนของไวรสั ไดแ้ก่ baloxavir, marboxil (xofluza®) และ favipiravir (avigan®) ยา favipiravir นัน้ปัจจุบนั
ไดร้บัอนุญาตใหจ้ดัจ าหน่ายเพื่อรกัษาการตดิเชือ้จากไวรสัไขห้วดัใหญ่ในประเทศญี่ปุ่ นเท่านัน้ การพฒันาและคดิคน้ยาตา้นไวรสั
ไขห้วดัใหญ่ชนิดใหม่ ๆ ถือเป็นสิง่ส าคญัในการรกัษาโรค เพื่อลดการสูญเสยีทีอ่าจเกดิขึน้จากการแพร่ระบาดของไวรสัไขห้วดั
ใหญ่ทีจ่ะเกดิขึน้ในอนาคตได ้
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Abstract 
Influenza viruses are an important cause of acute respiratory tract infections commonly found in populations of 

all age with regular pandemic in every year, leading to many global outbreaks in the past. It causes heavy burden in 
morbidities and deaths. Influenza outbreak occurs because the virus has continuously changed its genetic characteristics. 
Problem of resistance to anti-influenza drugs occurs quickly, in particular, that of M2 protein inhibiting anti-viral drugs 
such as amantadine and rimantadine which a very high rate of resistance is found. Researchers around the world 
therefore focus on the development of anti-influenza drugs. Main drug currently used is neuraminidase inhibitors causing 
the virus not being able to leave the host cell and spread. Currently available anti-influenza drugs in this group are 
zanamivir (relenza®), oseltamivir (tamiflu®), peramivir (rapivab®) and laninamivir (inavir®). Currently, laninamivir is 
licensed for distribution in Japan. However, the use of neuraminidase inhibiting anti-influenza drugs is still drug of first 
choice, leading to a higher utilization rate and an increasing risk of drug resistance in the future. There are also new 
drug groups interfering life cycle of influenza virus by inhibiting viral polymerase, leading to the termination of viral 
proliferation, such as baloxavir, marboxil (xofluza®) and favipiravir (avigan®). Favipiravir is currently licensed for 
distribution for treating influenza in Japan only. Development of new anti-influenza drugs is crucial in the treatment of 
the disease in order to reduce the losses caused by influenza outbreak in the future. 
Keywords: influenza, anti-influenza drugs, drug resistance 
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บทน า 
ไข้หวัดใหญ่เป็นโรคติดต่อทางระบบทางเดิน

หายใจทีม่กีารระบาดใหญ่อย่างกวา้งขวางเป็นครัง้คราว โรค
นี้เกดิจากเชื้อไวรสั influenza ท าให้เกดิการเจบ็ป่วยไดทุ้ก
ช่วงอายุ โดยเฉพาะในผู้ที่มรี่างกายอ่อนแอ หญิงตัง้ครรภ์ 
เดก็ ผูส้งูอายุ ผูป่้วยโรคเรือ้รงั หรอืผูท้ีม่รีะบบภูมคิุม้กนัต ่า 
อาการของโรคมีตัง้แต่ระดบัเล็กน้อยถึงรุนแรง ได้แก่ ไข้  
หนาวสัน่ ไอ น ้ ามูกไหล เจ็บคอ อ่อนเพลีย ปวดเมื่อย
กลา้มเนื้อ เบื่ออาหาร อาจพบภาวะแทรกซอ้นทางปอดหรอื
อาจรุนแรงถงึขัน้เสยีชวีติได ้(1, 2) 

สถานการณ์การระบาดของไขห้วดัใหญ่ยงัคงเป็น
ปัญหาทางสาธารณสุขของประเทศทัว่โลก โดยพบการ
แพร่กระจายของโรคมากในช่วงฤดูหนาวระหว่างเดือน
ตุลาคมถงึมนีาคมในภูมภิาคเอเชยี อเมรกิา และยุโรปในเขต
ซีกโลกเหนือ ส่วนซีกโลกใต้ระบาดมากในฤดูฝนระหว่าง
เดือนเมษายนถึงกนัยายนของทุกปี การระบาดของไวรสั
ไข้หวดัใหญ่อย่างกว้างขวางครัง้แรกในโลกและเป็นครัง้ที่
รุนแรงที่สุด คือ Spanish flu ในปี ค.ศ.1918 ซึ่งเป็นไวรัส
ไขห้วดัใหญ่สายพนัธ ์H1N1 มผีู้ติดเชื้อไวรสัประมาณ 500 
ลา้นคน คดิเป็น 1 ใน 3 ของประชากรโลก และมผีูเ้สยีชวีติ
กว่า 50 ล้านคน (3, 4) ส าหรบัในประเทศไทยพบว่า มกีาร
ระบาดของโรคไข้หวัดใหญ่ต่อเนื่องทุกปี ข้อมูลจากกอง
โรคตดิต่อทัว่ไป กรมควบคุมโรค กระทรวงสาธารณสขุ ในปี 
พ.ศ. 2561 รายงานจ านวนผู้ป่วยในโรคนี้  172,457 ราย 
เสียชีวิต 31 ราย ส่วนในปี พ.ศ.2562 มีรายงานผู้ป่วย 
390,733 ราย เสยีชวีติ 27 ราย ซึง่จ านวนผูป่้วยเพิม่ขึน้จาก
ปีก่อนหน้า แต่พบอตัราการเสยีชวีติน้อยลง  

ในปัจจุบันประเทศไทยมีการรณรงค์ฉีดวัคซีน
ป้องกนัไข้หวดัใหญ่แก่ประชาชนกลุ่มเสี่ยงมากขึ้น (5, 6) 
การศึกษาในประชากรกลุ่มเลี่ยง เช่น เด็ก หญิงตัง้ครรภ์ 
ผูป่้วยโรคหวัใจและหลอดเลอืด ผูป่้วยโรคเบาหวาน เป็นตน้ 
พบว่าการไดร้บัวคัซนีสามารถลดการเกดิภาวะแทรกซอ้นที่
รุนแรงและลดอตัราการเสยีชวีติได้ (7-10) องค์การอนามยั
โลกก าหนดสายพนัธุ์ของเชื้อไวรสัไขห้วดัใหญ่ที่คาดว่าจะ
แพร่ระบาดทัว่โลกเพื่อน าไปพฒันาวคัซีนและมกีารค้นยา
ตา้นไวรสัไขห้วดัใหญ่ทีม่ปีระสทิธภิาพในการรกัษา สง่ผลให้
ลดความรุนแรงจากการเสียชีวิตจากโรคนี้ได้มากขึ้น แต่
อย่างไรกต็าม ไวรสัไขห้วดัใหญ่มกีารปรบัเปลี่ยนลกัษณะ
ทางพนัธุกรรมอย่างต่อเนื่อง ส่งผลให้การระบาดของโรคนี้
ยังเกิดขึ้นอย่างสม ่าเสมอทุกปี และอาจเกิดการระบาดที่

รุนแรงขึ้นได้ บทความนี้  มีวัตถุประสงค์เพื่อให้ความรู้
เกีย่วกบัไวรสัไขห้วดัใหญ่และยาทีใ่ชใ้นการรกัษาในปัจจุบนั 
เพื่อเป็นประโยชน์ในการน าไปประยุกต์ใชก้บัผูป่้วยหรอืให้
ความรูก้บัผูท้ีส่นใจ 
 
ไวรสัไข้หวดัใหญ่  
 ไวรสัไขห้วดัใหญ่อยู่ในตระกูล orthomyxoviridae 
เป็นอาร์เอ็นเอไวรัส (RNA virus) มีเปลือกหุ้มด้านนอก 
จดัเป็น enveloped RNA Virus ประกอบดว้ยสารพนัธุกรรม
เป็นพอลเิมอรข์องกรดไรโบนิวคลอีกิ (RNA) แบบสายเดีย่ว
ช นิ ด ขั ้ ว ล บ  (negative-sense, single-stranded RNA 
segments) ที่แยกออกเป็นส่วน ๆ (segment) (11) ไวรัส
ไขห้วดัใหญ่แบ่งออกเป็น 4 สายพนัธุ ์คอื ไวรสัไขห้วดัใหญ่
สายพนัธุ์ A, B, C และ D สายพนัธุ์ A และ B เป็นสาเหตุ
หลกัที่ท าให้เกดิการเจบ็ป่วยและการเสยีชวีติ สายพนัธุ์ A 
ท าให้เกดิการระบาดของโรคทัว่โลก และมกัมคีวามรุนแรง
มากกว่าสายพนัธุ์ B เนื่องจากมีแหล่งก่อโรคที่พบในสตัว์ 
(animal reservoirs) โดยมีนกและหมูเป็นแหล่งก่อโรค
ส าคัญ (3) ไวรัสไข้หวัดใหญ่สายพันธุ์ C ท าให้เกิดโรค
ทางเดนิหายใจทีไ่ม่รุนแรงและไม่ก่อใหเ้กดิโรคระบาด ส่วน
สายพนัธุ ์D ไม่ก่อโรคในมนุษย ์(12) 
 ไวรสัไขห้วดัใหญ่สายพนัธุ์ A มกีารแบ่งสายพนัธุ์
ย่อย (subtype) เป็นหลายชนิดตามลักษณะของโปรตีน 
(surface glycoprotein) ทีเ่ปลอืกหุม้ของไวรสั ไดแ้ก่ ฮแีมก
กูตินิน (hemagglutinin: HA) และเอนไซม์นิวรามินิ เดส 
(neuraminidase: NA) โดยท าหน้าทีจ่บักบัตวัรบั (receptor) 
บนเซลล์ของเจ้าบา้นท าใหเ้ชื้อเขา้สู่เซลล์ได้ ส่วน NA เป็น
เอนไซมย์่อยไกลโคโปรตนีบนผวิเซลลท์ าใหไ้วรสัเป็นอสิระ
จากเซลลแ์ละไปจบักบัเซลลอ์ื่นและแพร่เชือ้ต่อไป (13)  HA 
สามารถแบ่งได้เป็น 18 ชนิด (H1 to H18 subtype) และ 
neuraminidase สามารถแบ่งได้เป็น 11 ชนิด (N1 to N11 
subtype) ดังนัน้สายพันธุ์ย่อยของไวรัสไข้หวัดใหญ่สาย
พนัธุ ์A ขึน้กบัชนิดของ H และ N เช่น H1N1, H3N2, H5N1 
เป็นตน้ สว่นสายพนัธุ ์B แบ่งออกเป็น 2 ตระกลู คอื ตระกลู
วิกตอ เรีย  (Victoria lineage) และตระกูลยามากะตะ 
(Yamagata lineage) (12)    
 
การระบาดและการเปล่ียนสายพนัธุ์ 
 ในช่วงตัง้แต่ปี ค.ศ.1889 ถงึปัจจุบนั พบการแพร่
ระบาดของไวรสัไขห้วดัใหญ่หลายครัง้ โดยแต่ละครัง้เกดิ
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จากไวรสัหลากหลายสายพนัธุ ์โดยเริม่จากสายพนัธุ ์H3N3 
(Russian influenza ปี ค.ศ.1889) และมีการระบาดใหญ่ที่
รุนแรงทัว่โลก (pandemic Influenza) ซึง่มผีูเ้สยีชวีติจ านวน
มาก ได้แก่  H1N1 (Spanish influenza ปี  ค .ศ .  1918) , 
H2N2 (Asian influenza ปี ค.ศ. 1957) และ H3N2 (Hong 
Kong influenza ปี ค.ศ. 1968) ต่อมาในปี ค.ศ. 2009 พบ
การระบาดของไวรัสสายพนัธุ์ H1N1 สายพันธุ์ใหม่ ซึ่งมี
ส่วนประกอบของสารพนัธุกรรมที่สบืทอดมาจากเชื้อไวรสั
ไขห้วดัใหญ่ในคน สุกร และสตัวปี์ก จงึท าใหเ้กดิการกลาย
พันธุ์เป็นเชื้อไวรัสสายพันธุ์ใหม่ ( reassortant virus) ที่
สามารถติดต่อจากสตัว์มาสู่คนได้ (14, 15) เนื่องจากไวรสั
ไข้หวัดใหญ่มีสารพันธุกรรมแยกออกเป็นหลายชิ้นส่วน 
(multiple genomic segment) ท าให้เกิดการเปลี่ยนแปลง
ทางพันธุ กรรมได้หลากหลาย  (genetic variation) ใน
กระบวนการเพิ่มจ านวนของไวรัส  ชิ้นส่วนของสาร
พนัธุกรรมมโีอกาสสลบัท่อนยนีกนั หรอืเกดิการกลายพนัธุ์
ของไวรสั โดยการเปลีย่นแปลงเกดิขึน้ได ้2 ลกัษณะ ดงันี้ 

1. antigenic drift เป็นกระบวนการเปลีย่นแปลงใน
บางส่วนของยีน (point mutation) ของไวรัสไข้หวัดใหญ่ 
โดยการเปลีย่นแปลงนี้จะค่อย ๆ เกดิอย่างต่อเนื่อง เกดิจาก
ความผดิพลาดในขัน้ตอนการสร้างอาร์เอน็เอของไวรสั ซึ่ง
เอนไซม์ RNA polymerase ของไวรัสไข้หวัดใหญ่ขาด
คุณสมบตัใินการตรวจสอบความถูกตอ้งของการต่อสายอาร์
เอน็เอ (proofreading) สง่ผลให ้ HA แ ล ะ  NA มีก า ร
เปลีย่นแปลงเพยีงเลก็น้อย ซึง่ไม่มากพอทีจ่ะท าใหช้นิดของ 
HA และ NA เปลีย่นแปลงไป การเกดิ antigenic drift สง่ผล
ใหร้ะบบภูมคิุม้กนัของร่างกายไม่สามารถจดจ าและป้องกนั
การเจ็บป่วยจากไวรสัไขห้วดัใหญ่ชนิดใหม่ที่เกิดจากการ
เปลี่ยนแปลงนี้ได้ จึงเป็นสาเหตุของการแพร่ระบาดของ
ไวรสัไขห้วดัใหญ่ในแต่ละปี 

2. antigenic shift เป็นการเปลี่ยนแปลงที่เป็นผล
มาจากการแลกเปลีย่นท่อนยนีระหว่างเชือ้ไวรสั 2 ชนิดทีต่ดิ
เชื้ อ ใน เซลล์ เดียวกัน  เกิด เ ป็นไวรัสสายพันธุ์ ใ หม่  
(reassortant) ซึง่ท าใหช้นิดของ HA และ NA เปลีย่นแปลง
ไป การเปลี่ยนแปลงโครงสร้างของเชื้อไวรสัเกิดขึน้อย่าง
ทนัท ีโดยผูไ้ดร้บัเชือ้ไวรสัชนิดใหม่ไม่สามารถควบคุมไวรสั
ไดโ้ดยระบบภูมคิุม้กนัทีม่อียู่เดมิ น าไปสู่การระบาดใหญ่ทัว่
โลก พบไดใ้นไวรสัไขห้วดัใหญ่สายพนัธุ ์A ทีเ่ป็นสาเหตุให้
เกิดการแพร่ระบาดของเชื้อไวรัสจากสัตว์มาสู่คนได้ 
ตวัอย่างการแพร่ระบาดของไวรสัสายพนัธุ ์H1N1 ในปี ค.ศ. 

2009 พบว่าเชื้อเกดิจากการเกดิรวมตวักนัของยนีระหว่าง
เชือ้ไวรสัทีพ่บในสกุร คน และสตัวปี์ก (15, 16) 

การกลายพนัธุข์องไวรสัไขห้วดัใหญ่ทัง้ 2 ลกัษณะ 
ถอืเป็นปัญหาส าคญัในการควบคุมการแพร่ระบาดของไวรสั 
เนื่องจากส่งผลใหเ้กดิการพฒันาสายพนัธุข์องไวรสัไขห้วดั
ใหญ่อยู่ตลอดเวลา และเกิดการระบาดประจ าในแต่ละปี 
หรอืในแต่ละฤดูกาล จงึเป็นสาเหตุทีท่ าใหป้ระชากรตดิเชื้อ
ไวรสัไข้หวดัใหญ่ได้มากกว่าหนึ่งครัง้ และผลการควบคุม
โรคโดยการฉีดวคัซนีไม่มปีระสทิธภิาพเท่าทีค่วร ท าใหต้อ้ง
มีการเปลี่ยนแปลงสายพนัธุ์ของไวรสัที่เป็นส่วนประกอบ
ของวคัซนี เพื่อใหต้รงกบัสายพนัธุท์ีร่ะบาดใหม่ในแต่ละปี 
 
พยาธิก าเนิด 
 ไวรสัไขห้วดัใหญ่เป็นสาเหตุใหเ้กดิการติดเชือ้ใน
ระบบทางเดินหายใจ โดยเชื้อไวรัสอยู่ในเสมหะ น ้ ามูก 
น ้าลาย สามารถตดิต่อกนัไดโ้ดยการไอ จาม หรอืสมัผสัสาร
คดัหลัง่ของผูป่้วย หลงัจากไวรสัเขา้สู่ระบบทางเดนิหายใจ 
จะเขา้สู่เซลล์เยื่อบุผวิ (epithelial cells) และเพิม่จ านวนใน
เซลล์เยื่อบุผวิทัง้ระบบทางเดนิหายใจส่วนบนและส่วนล่าง 
การติดเชื้อเริ่มจาก HA ซึ่งเป็นไกลโคโปรตีนที่อยู่บริเวณ
เปลือกผิวชัน้นอกของไวรสั จบักบัตัวรบัที่อยู่บนผิวเซลล์
ของเจา้บา้น คอื sialic acid (N-acetylneuraminic acid) พบ
ได้บริเวณเยื่อเมือกของระบบทางเดินหายใจ โดยการจบั
ค่อนข้างมีความจ าเพาะสูง HA จะเหนี่ยวน าให้เกิดการ
รวมตัวกนัระหว่างเยื่อหุ้มของไวรสักบัเซลล์เมมเบรนของ
เซลลเ์จา้บา้น (membrane fusion) ท าใหไ้วรสัสามารถเขา้สู่
เซลล์ได้ในรูป endosome จากนัน้ M2 protein จะล าเลียง
โปรตอนผ่านแชนแนลเขา้สู่เซลลไ์วรสั ท าใหภ้ายในอนุภาค
ไวรสัมคีวามเป็นกรด ส่งผลใหเ้กดิการลอกเยื่อหุม้เมมเบรน 
และเกดิการปลดปล่อยสารพนัธุกรรมที่อยู่ในอนุภาคไวรสั
เขา้สู่ cytoplasm ของเซลล์ทีต่ดิเชือ้ และเขา้สู่กระบวนการ
สร้างสารพันธุกรรมและการสังเคราะห์โปรตีนเพื่อเป็น
สว่นประกอบของไวรสัตวัใหม่บรเิวณเยื่อหุม้เซลล ์ไวรสัออก
จากเซลลด์ว้ยกระบวนการ budding โดยมเีอนไซม ์NA ท า
หน้าที่ตัดพันธะ glycoside linkage ที่เชื่อมระหว่าง sialic 
acid ของเซลลเ์จา้บา้นกบัโปรตนีทีผ่วิของเปลอืกหุม้อนุภาค
ไวรสั ท าใหอ้นุภาคไวรสัเคลื่อนทีอ่อกจากเซลลเ์จา้บา้นและ
แพร่กระจายไปติดเชื้อสู่ เซลล์ข้างเคียงต่อไปได้ (17) 
กระบวนการเพิม่จ านวนและการออกจากเซลลข์องไวรสัท า
ให้เกิดความผิดปกติหรือความเสียหายของเซลล์เยื่อบุ
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ทางเดินหายใจ เกิดการตอบสนองของระบบภูมิคุ้มกัน
ร่างกาย สง่ผลใหเ้กดิการหลัง่สารทีก่ระตุน้ใหเ้กดิการอกัเสบ 
มีการสร้าง cytokines และ chemokines ท าให้เกิดอาการ
แสดงของไขห้วดัใหญ่เกดิขึน้ (18, 19) ระยะฟักตวัของไวรสั
ไข้หวดัใหญ่ประมาณ 1-4 วนั ผู้ติดเชื้อไวรสัสามารถแพร่
เชือ้ไดต้ัง้แต่ 1 วนัก่อนมอีาการและสงูสุดประมาณ 5-7 วนั
หลงัมอีาการแสดงของการตดิเชือ้ไวรสั ในเดก็เลก็หรอืผูท้ีม่ ี
ระบบภูมคิุม้กนัต ่าอาจแพร่เชือ้ไดน้านหลายสปัดาหห์รอืเป็น
เดอืน (20, 21) 
 
การรกัษาไวรสัไข้หวดัใหญ่  
 ก า ร รั ก ษ า ผู้ ป่ ว ย ไ ข้ ห วั ด ใ ห ญ่ ที่ ไ ม่ มี
ภาวะแทรกซอ้น: ผู้ป่วยไขห้วดัใหญ่ทีไ่ม่มภีาวะแทรกซอ้น
หรือที่ไม่มีความเสี่ยงสูง อาจรักษาตามอาการและให้
พกัผ่อนทีบ่า้นเพื่อลดความเสีย่งในการแพร่กระจายเชือ้ไปสู่
บุคคลอื่น การรกัษาตามอาการ เช่น ใหร้บัประทานยาลดไข ้
พรอ้มทัง้ตดิตามอาการของตนเอง หากมอีาการแทรกซอ้น
หรือมีอาการรุนแรงขึ้น ให้ไปพบแพทย์ทันทีเพื่อรับการ
รกัษาและพจิารณาการใชย้าตา้นไวรสัไขห้วดัใหญ่ (22)                
 การรกัษาผู้ป่วยไขห้วดัใหญ่ที่มภีาวะแทรกซ้อน: 
ผูป่้วยไขห้วดัใหญ่ทีม่ภีาวะแทรกซอ้นโดยอาการทีพ่บ เช่น 
หายใจล าบาก หายใจไม่อิ่ม เจ็บหน้าอก สับสน ปวด
กลา้มเนื้อรุนแรง ชกั ไขส้งูและมแีนวโน้มแย่ลง เป็นต้น ซึง่
อาจชกัน าให้เกดิภาวะแทรกซ้อนร่วมกบัไวรสัไขห้วดัใหญ่
ได้ เช่น ไซนัสอกัเสบ ปอดอกัเสบ กล้ามเนื้อหวัใจอกัเสบ 
ไขส้มองอกัเสบ กลา้มเนื้ออกัเสบ (Myositis) การตดิเชือ้ใน
กระแสโลหติ เป็นต้น ผู้ป่วยกลุ่มนี้ควรได้รบัการรกัษาดว้ย
ยาตา้นไวรสัไขห้วดัใหญ่ใหเ้รว็ทีส่ดุเท่าทีจ่ะท าได้ (22, 23) 

ยาต้านไวรสัไข้หวดัใหญ่ 
ยาตา้นไวรสัไขห้วดัใหญ่ในปัจจุบนัทีไ่ดร้บัอนุญาต

ให้จดัจ าหน่ายและไดร้บัการรบัรองจากองค์การอาหารและ
ย า แ ห่ ง ส ห รั ฐ อ เ ม ริ ก า (U.S The Food and Drug 
Administration: USFDA) ในปัจจุบันมี 6 รายการ ได้แก่ 
amantadine, rimantadine, oseltamivir, zanamivir, perami 
vir และ baloxavir marboxil (24) ดงัตารางที ่1  

ยาสามารถแบ่งตามกลไกการออกฤทธิ ์เป็น 3 
กลุ่มหลกั ดงันี้ 
 1. ยาต้านไวรัสชนิดยับยัง้การท างานของ M2 
protein (M2 ion channel protein inhibitors): ไวรสัไข้หวดั
ใหญ่เข้าสู่เซลล์ของสิ่งมีชีวิตที่ติดเชื้อ โดยอาศัยตัวรับ 
(receptor- mediated endocytosis) โดยม ีHA ทีเ่ป็นไกลโค
โปรตนีทีอ่ยู่บรเิวณเปลอืกผวิชัน้นอกของไวรสั ท าหน้าทีจ่บั
กบัตวัรบับนผวิเซลล์ จากนัน้ HA จะเหนี่ยวน าให้เกิดการ
รวมตัวกนัระหว่างเยื่อหุ้มของไวรสักบัเซลล์เมมเบรนของ 
host (membrane fusion) ท าใหไ้วรสัสามารถเขา้สู่เซลล์ได้ 
โดยอยู่ในรปูของ endosome ห่อหุม้อนุภาคของไวรสัไว ้M2 
protein ท าหน้าที่เสมือนเป็น ion channel ที่ควบคุมการ
ไหลผ่านเขา้ออกของโปรตอน (H+) เพื่อรกัษาสภาวะความ
เป็นกรดให้สมดุลภายในอนุภาคไวรัส M2 protein จะ
ล าเลยีงโปรตอนผ่านแชนแนลเขา้สู่เซลลไ์วรสั ท าใหภ้ายใน
อนุภาคไวรสัมคีวามเป็นกรดมากขึน้ เกดิกระบวนการลอก
เยื่อหุ้มเมมเบรน (membrane un-coating process) ของ
ไวรสั ท าใหเ้กดิการปลดปล่อย ribonucleoprotein complex 
เขา้สู่ cytoplasm ของเซลล์สิง่มชีวีติที่ติดเชือ้ จากนัน้ไวรสั
จะเข้าสู่กระบวนการสร้างสารพนัธุกรรมและเจริญเติบโต
แพร่กระจายต่อไปได ้(28, 29)  

    
  ตารางท่ี 1. ยารกัษาไวรสัไขห้วดัใหญ่ทีไ่ดร้บัอนุมตัจิาก US FDA (25-27) 

กลุ่มยา ชื่อยา วถีทีางใหย้า สายพนัธุข์องไวรสั ขอ้บ่งใช ้
M2 ion channel 
protein inhibitors 

amantadine* รบัประทาน A รกัษาและป้องกนัไขห้วดัใหญ่ 
rimantadine* รบัประทาน A รกัษาและป้องกนัไขห้วดัใหญ่ 

neuraminidase 
inhibitors 

oseltamivir รบัประทาน A และ B รกัษาและป้องกนัไขห้วดัใหญ่ 
zanamivir สดูพ่น A และ B รกัษาและป้องกนัไขห้วดัใหญ่ 
peramivir ฉีดเขา้หลอดเลอืดด า A และ B รกัษาไขห้วดัใหญ่ 

cap-dependent 
endonuclease inhibitor 

baloxavir 
marboxil 

รบัประทาน A และ B รกัษาไขห้วดัใหญ่ 

หมายเหตุ: ปัจจุบนัไม่แนะน าใหใ้ช้ amantadine และ rimantadine ในการรกัษาและป้องกนัไวรสัไขห้วดัใหญ่ เนื่องจากมอีตัรา
การดือ้ยาสงู 
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 ยาต้านไวรัสก ลุ่มนี้ จ ัด เ ป็นยารุ่นแรก ได้แก่  
amantadine และ rimantadine ยายบัยัง้การท างานของ M2  
protein (M2  ion channel  inhibitor) เพื่ อ ป้ อ ง กันก า ร
ปลดปล่อย ribonucleoprotein complex ออกจากอนุภาค
ไ ว รัสห ลัง จ าก เ กิด  membrane fusion ส่ ง ผ ล ให้หยุ ด
กระบวนการสร้างสารพนัธุกรรมของไวรสัได้ โดยขอ้มูลยา
ต้านไวรสัชนิดยบัยัง้การท างานของ M2 protein แสดงดงั   
ตารางที่ 2 ปัจจุบันการใช้ยาต้านไวรัสไข้หวัดใหญ่ชนิด
ยบัยัง้การท างานของ M2 protein ไม่เป็นที่นิยม เนื่องจาก
ยาให้ผลการรกัษาต่อไวรสัไขห้วดัใหญ่ชนิด A เท่านัน้และ
พบปัญหาการดือ้ยามากกว่ารอ้ยละ 95 (30, 31) 
2. ยาต้านเชื้อไวรสัชนิดยบัยัง้การท างานของเอนไซม์ NA 
(neuraminidase inhibitors): ยาในกลุ่มยับยัง้การท างาน
ของเอนไซม์ NA ในปัจจุบันเป็นที่นิยมใช้กันทัว่โลกและ
ไดร้บัการยอมรบัว่าความปลอดภยั สามารถรกัษาอาการที่
เกดิจากการตดิเชือ้ไวรสัไขห้วดัใหญ่ไดอ้ย่างมปีระสทิธภิาพ 
กลไกการออกฤทธิข์องยาเกี่ยวขอ้งกบัขัน้ตอนสุดทา้ยของ
การติดเชื้อ กล่าวคือ หลังจากกระบวนการสร้างสาร
พันธุกรรมของไวรัส ไวรัสจะออกจากเซลล์โดยวิธีการ 
budding ซึ่งผิวของไวรัสจะจับกับตัวรับ sialic acid ของ
เซลล์เจ้าบ้าน เอนไซม์ NA สามารถตัดพันธะ glycoside 
linkage ที่เชื่อมระหว่าง sialic acid ของเซลล์เจ้าบ้านกับ
โปรตนีทีผ่วิของเปลอืกหุม้อนุภาคไวรสั ท าใหอ้นุภาคไวรสั
เคลื่อนที่ออกจากเซลล์เจ้าบ้านได้ ดังนัน้การ ยับยัง้การ
ท างานของเอนไซมน์ี้เป็นการป้องกนัการตดิเชือ้ไปยงัเซลล์

                
รู ป ท่ี  1.  โ ค ร ง ส ร้ า ง ข อ ง  2,3-didehydro-2-deoxy-N-
acetylneuraminic acid (DANA)  
 
เจ้าบ้านอื่น ๆ และหยุดการแพร่กระจายของเชื้อไวรัสใน
ระบบทางเดนิหายใจ (36)  

ปัจจุบันยาต้านไวรัสไข้หวดัใหญ่ชนิดยบัยัง้การ
ท างานของเอนไซม์ NA มี 3 ชนิด ที่ได้รบัการอนุมตัิจาก 
US FDA ใหจ้ดัจ าหน่ายสูท่อ้งตลาดทัว่โลก ไดแ้ก่ zanamivir 
จัด จ า ห น่ า ยภาย ใต้ ชื่ อ ท า งก ารค้ า  relenza® ต่ อมา 
oseltamivir จดัจ าหน่ายภายใต้ชื่อทางการคา้ tamiflu® และ 
peramivir จัดจ าหน่ายภายใต้ชื่อทางการค้า rapivab® ยา
ต้านไวรสัไขห้วดัใหญ่กลุ่มนี้พฒันาจากโครงสรา้งของ 2,3-
didehydro-2-deoxy-N-acetylneuraminic acid (DANA) 
แสดงดงัรูปที่ 1 ซึ่งเป็นสารออกฤทธิต์วัแรกที่มรีายงานว่า
สามารถยบัยัง้การท างานของเอนไซม ์NA ของไวรสัไขห้วดั
ใหญ่ได ้(36, 37) โครงสรา้งของยาต้านไวรสัไขห้วดัใหญ่ใน
กลุ่มนี้ แสดงดงัรปูที ่2 

zanamivir เป็นยาต้านไวรสัชนิดยบัยัง้การท างาน
ของเอนไซม ์NA ตวัแรกทีไ่ดร้บัการอนุมตัจิาก US FDA ให ้

                                                                                                                             
                                                zanamivir                                                                               oseltamivir  

                                               
                         peramivir                    laninamivir 

รปูท่ี 2. โครงสรา้งของยารกัษาไวรสัไขห้วดัใหญ่ชนิดยบัยัง้การท างานของเอนไซม์ neuraminidase  
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ตารางท่ี 2. ขอ้มลูยาตา้นไวรสัไขห้วดัใหญ่ชนิดยบัยัง้การท างานของ M2 protein (32-35) 
ชื่อยา ชนิดของไวรสั วถิทีาง ขนาดยาทัว่ไป ขอ้หา้มใช ้ ผลขา้งเคยีงทีพ่บบ่อย 

amantadine ไวรสัไขห้วดั
ใหญ่สายพนัธุ ์A 

รบัประทาน ผูใ้หญ่ 
ขนาดยาในการรกัษา คอื 200 มก. วนัละครัง้ หรอื 100 มก. ทุก 12 ชม.a 
ขนาดยาในป้องกนั คอื 200 มก. วนัละครัง้ หรอื 100 มก. ทุก 12 ชม.b 

เดก็ 
ขนาดยาในการรกัษา  1-9 ปี คอื 5 มก./กก./วนั แบ่งใหว้นัละ 2 ครัง้a  (ไม่เกนิ 
150 มก.ต่อวนั); ≥10 ปี และ <40 กก.คอื 5 มก./กก./วนั แบ่งใหว้นัละ 2 ครัง้a;    
≥10 ปี และ ≥40 กก.คอื 100 มก. ทุก 12 ชม.a               
ขนาดยาในป้องกนั คอื ขนาดยาเดยีวกบัทีใ่ชใ้นการรกัษาb 

มปีระวตัแิพย้า 
amantadine 
หรอื 
rimantadine  
หญงิใหน้มบุตร 
ตอ้หนิมมุปิดที่
ไม่ไดร้บัการ
รกัษา 

ประสาทหลอน (21%) 
เวยีนศรีษะ (16%) 
ปากแหง้ (16%) 
การบวมของอวยัวะสว่น
ปลาย (16%) 
ทอ้งผกู (13%) 
พลดัตกหกลม้ (13%) 
ความดนัโลหติต ่าขณะ
เปลีย่นอริยิาบถ (13%) 

rimantadine ไวรสัไขห้วดั
ใหญ่สายพนัธุ ์A 

รบัประทาน ผูใ้หญ่ 
ขนาดยาในการรกัษา คอื 100 มก. ทุก 12 ชม. เป็นเวลา 5-7 วนัc 

ขนาดยาในการป้องกนั คอื 100 มก. ทุก 12 ชม.เป็นเวลา 7 วนัd 

เดก็ 
ขนาดยาในการรกัษา  1-9 ปี คอื 6.6 มก./กก./วนั แบง่ใหว้นัละ 2 ครัง้ เป็นเวลา 
5-7 วนัc (ไม่เกนิ 150 มก.ต่อวนั); ≥10 ปี คอื 5 มก./กก./วนั แบง่ใหว้นัละ 1-2 
ครัง้ เป็นเวลา  5-7 วนัc; (ไม่เกนิ 200 มก.ต่อวนั) 
ไม่แนะน าใหใ้ชย้าในการป้องกนั 

มปีระวตัแิพย้า 
amantadine, 
rimantadine 
หรอื
สว่นประกอบ
ของยา 

คลื่นไส ้(3%) 
เวยีนศรีษะ (2%) 
นอนไม่หลบั (2%) 
เบื่ออาหาร (2%) 
อาเจยีน (2%) 
ปากแหง้ (2%) 
ตื่นเตน้ กระสบักระสา่ย (1-
2%) 

aเริม่ยาภายใน 24-48 ชัว่โมงหลงัเริม่มอีาการไขห้วดัใหญ่และทานต่อเนื่องอกี 24-48 ชัว่โมงหลงัจากอาการหายแลว้ (โดยทัว่ไปประมาณ 3-5 วนั) 
bการใหย้าป้องกนัในผูท้ีไ่ม่สามารถฉีดวคัซนีไดใ้นช่วงทีม่กีารระบาดของโรค โดยรบัประทานยาต่อเนื่องในชว่งทีม่กีารระบาดและสามารถใชป้้องกนัในผูป่้วยกลุ่มเสีย่งหลงัไดร้บัวคัซนี
ประมาณ 2 สปัดาห ์เน่ืองจากระดบัภูมคิุม้กนัจะสงูพอทีจ่ะป้องกนัการตดิเชือ้ไดใ้ชเ้วลาประมาณ 2 สปัดาห ์
cเริม่ยาภายใน 48 ชัว่โมงหลงัเริม่มอีาการไขห้วดัใหญ่ 
dการป้องกนัหลงัสมัผสัผูต้ดิเชือ้ใชย้าต่อเนื่องเป็นเวลา 7 วนั ส าหรบัการใชป้้องกนัการระบาดในองคก์รหรอืสถาบนั (institutional outbreaks) ใชย้าต่อเนื่องอย่างน้อย 2 สปัดาหแ์ละทาน
จนถงึ 7 วนัหลงัพบผูต้ดิเชือ้รายสดุทา้ย และสามารถใชป้้องกนัในช่วงทีม่กีารระบาดหลงัไดร้บัวคัซนีประมาณ 2 สปัดาห์
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จดัจ าหน่ายสู่ทอ้งตลาดทัว่โลกในปี 1999 โครงสรา้งของยา
พัฒนามาจาก DANA โดยการแทนที่ต าแหน่ง C4 ด้วย 
guanidine group เป็นยารูปแบบสูดพ่นทางปาก ต่อมามี
การพฒันา oseltamivir จาก DANA เช่นเดยีวกนั โดยมกีาร
เปลี่ยนแปลงโครงสร้าง 2 ต าแหน่ง คอืแทนที่ต าแหน่ง C4 
ด้วย amino group และแทนที่  glycerol side chain ด้วย 
bulky hydrophobic pentyl ether side chain ย า ตั ว นี้
สามารถใช้เป็นยารูปแบบรับประทานได้ โดยยาเป็น 
prodrug อยู่ ในรูปแบบ oseltamivir phosphate เมื่อเข้าสู่
ร่างกายจะถูกเมตาบอไลท์ที่ตับได้เ ป็นสารออกฤทธิ ์
oseltamivir carboxylate (36, 38) 

peramivir มีโครงสร้างหลักเป็น cyclopentane 
ring ซึง่ถอืเป็นขอ้แตกต่างทางเคมทีีเ่ด่นชดัเมื่อเปรยีบเทยีบ
กบั zanamivir และ oseltamivir ทีใ่ชเ้ป็นสารตน้แบบในการ
พฒันายา peramivir โครงสร้างทางเคมีของยา peramivir 
ต าแหน่ง c4 ถูกแทนทีด่้วย guanidine group เช่นเดยีวกบั 
zanamivir แ ล ะ มี ห มู่  bulky hydrophobic side chain 
เช่นเดียวกบั oseltamivir โดยยาเป็นรูปแบบฉีดเขา้หลอด
เลอืดด า (39) ซึง่สามารถใชเ้ป็นทางเลอืกในการรกัษาผูป่้วย
ทีไ่ม่สามารถรกัษาโดยการใชย้ารบัประทานหรอืยาสดูพ่นได ้

แม้ว่าในปัจจุบันยากลุ่มนี้ได้รับการยอมรับว่ามี
ประสิทธิภาพในการรักษา ท าให้มีการใช้ยากันอย่าง
แพร่หลาย แต่ก็เริ่มพบปัญหาการดื้อยาซึ่งพบมากในยา 
oseltamivir (23) และยังมียาในกลุ่มนี้ที่อยู่ในขัน้ตอนการ
ทดสอบทางคลนิิกในขัน้ที ่3 ในประเทศสหรฐัอเมรกิา ไดแ้ก่ 
laninamivir จดัจ าหน่ายภายใตช้ื่อทางการคา้ inavir®  เป็น
อนุพนัธ์ของ zanamivir มีการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างโดย
การแทนที่ต าแหน่ง C7 ด้วย -OCH3 ท าให้ยาออกฤทธิ ์
ยาวนานขึ้น สามารถบริหารยาเพยีงวนัละ 1 ครัง้ ยาเป็น
รูปแบบสูดพ่นทางปาก ซึ่งปัจจุบันได้รบัการอนุมตัิให้จดั
จ าหน่ายเฉพาะในประเทศญี่ปุ่ นเท่านัน้ ขอ้มูลยาต้านไวรสั
ไขห้วดัใหญ่ชนิดยบัยัง้การท างานของเอนไซม ์NA แสดงดงั
ตารางที ่3 

3. ยาต้านไวรัสชนิดยับยัง้การท างานของ viral 
polymerase: ยาต้านไวรัสกลุ่มน้ีออกฤทธิย์ ับยัง้การเพิ่ม
จ านวนของไวรสั โดยสารพนัธุกรรมของไวรสัเป็นอารเ์อน็เอ
สายลบ มโีครงสรา้งเป็นเกลยีวคู่และมโีปรตีน polymerase 
complex ที่ประกอบด้วยโปรตีนย่อยที่ส าคัญ 3 ชนิด คือ 
polymerase basic protein1( PB1) , polymerase basic 
protein2 (PB2) และ  polymerase acidic protein (PA) ซึ่ง

มหีน้าที่ในการสงัเคราะหโ์ปรตนีเพื่อเป็นส่วนประกอบของ
ไวรสัตวัใหม่ กระบวนการสงัเคราะหโ์ปรตนีของไวรสัเกดิขึน้
ภายในนิวเคลยีสของเซลลท์ี่ตดิเชือ้ กระบวนการสรา้งสาย 
mRNA ของไวรัสใช้กลไกที่เรียกว่า “cap-snatching” ใน
กระบวนการเริ่มต้นของการสงัเคราะห์ mRNA ของไวรัส 
โปรตนี PB2 จะเขา้จบักบัส่วน 5' cap mRNA ของเซลลเ์จา้
บ้าน เพื่อเริ่มต้นการถอดรหัสสารพันธุกรรม จากนั ้น
เ อ น ไ ซ ม์ แ ค พ เ อ น โ ด นิ ว ค ลี เ อ ส ( Cap-dependent 
endonuclease) ซึ่งอยู่บนโปรตีน PA จะท าหน้าที่ตัด cap 
primer ของ host ออก เป็นนิวคลโีอไทดส์ายสัน้ ๆ ประมาณ 
10-13 นิวคลีโอไทด์ และจะน ามาใช้เป็นสายนิวคลีโอไทด์
เริม่ตน้ (primer) ในการสงัเคราะห ์mRNA ของไวรสั โดยใช้
เอนไซม ์RNA-dependent RNA polymerase (RdRp) ทีอ่ยู่
บนโปรตีน PB1 (41, 42) ยารักษาไวรัสไข้หวัดใหญ่ชนิด
ยบัยัง้การท างานของ viral polymerase ที่ได้รบัการอนุมตัิ
ให้จัดจ าหน่ายเพื่อรักษาไข้หวัดใหญ่ในปัจจุบัน ได้แก่ 
baloxavir, marboxil และ favipiravir โดยข้อมูลแสดงดัง
ตารางที ่4 
 ยา baloxavir marboxil เป็น prodrug เมื่อเข้าสู่
ร่างกายจะถูกเมตาบอไลทโ์ดยเกดิปฏกิริยิา hydrolysis เป็น
กรด baloxavir (active form) (45) โครงสรา้งของยาและสาร
ออกฤทธิแ์สดงดงัรปูที ่3 ยาน้ีออกฤทธิย์บัยัง้การท างานของ
เอนไซม ์cap-dependent endonuclease ซึง่อยู่ใน PA ของ 
polymerase complex ของไวรัสไข้หวัดใหญ่ ส่งผลให้ไม่
สามารถตดั cap primer เป็นนิวคลโีอไทดส์ายสัน้ ๆ เพื่อใช้
ในการสร้าง mRNA ของไวรสัได้ ท าให้ขดัขวางการสร้าง
โปรตนีของไวรสั ทีจ่ะใชเ้ป็นส่วนประกอบในการสรา้งไวรสั
ตัวใหม่ (46) baloxavir เป็นยารูปแบบรับประทาน จัด
จ าหน่ายภายใต้ชื่อทางการค้า xofluza® รบัประทานเพยีง
ครัง้เดียว (single dose) ผลข้างเคียงของยาที่พบ ได้แก่ 
ทอ้งเสยี หลอดลมอกัเสบ เยื่อจมกูและล าคออกัเสบ คลื่นไส ้
อาเจยีน ไซนัสอกัเสบ ปวดศรีษะ เวยีนศรีษะ เมด็เลอืดขาว
ต ่า ทอ้งผกู (47) 

ยา favipiravir เป็น prodrug เมื่อเขา้สู่ร่างกายจะถูก
เปลี่ยนแปลงภายในเซลล์โดยเอนไซม์  hypoxanthine 
guanine phosphoribosyltransferase (HGPRT) ให้อยู่ ใ น
โครงสร้าง ribose-5′-monophosphate (RMP) ก่อนและถูก
เมตาบอไลท์ต่อกลายเป็นสารออกฤทธิ  ์  favipiravir-
ribofuranosyl-5′-triphosphate (favipiravir-RTP) (48) ย า
ออกฤทธิย์บัยัง้แบบจ าเพาต่อเอนไซม ์RNA-dependent  
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ตารางท่ี 3. แสดงขอ้มลูยาตา้นไวรสัไขห้วดัใหญ่ชนิดยบัยัง้การท างานของเอนไซม ์neuraminidase (25-27, 40) 
ชื่อยา ชนิดของไวรสั วถิทีาง ขนาดยาทัว่ไป ขอ้หา้มใช ้ ผลขา้งเคยีงทีพ่บบ่อย 

oseltamivir ไวรสัไขห้วดั
ใหญ่สายพนัธุ ์
A และ B 

รบัประทาน ผูใ้หญ่ 
ขนาดยาในการรกัษา คอื 75 มก.ทุก 12 ชม. เป็นเวลา 5 วนัa 

ขนาดยาในการป้องกนั คอื 75 มก.วนัละครัง้b 

เดก็ 
ขนาดยาในการรกัษา  
2 สปัดาห ์ถงึ <1 ปี คอื 3 มก./กก. ทุก 12 ชม.เป็นเวลา 5 วนัa   
1-12 ปี แบ่งตามน ้าหนกั <15 กก.คอื 30 มก. ทุก 12 ชม.เป็นเวลา 5 วนัa 
                                15-23 กก.คอื 45 กก.ทุก 12 ชม.เป็นเวลา 5 วนัa 
                               23-40 กก.คอื 60 มก. ทุก 12 ชม. เป็นเวลา 5 วนัa 
                               >40 กก.คอื 75 ทุก 12 ชม. เป็นเวลา 5 วนัa 
≥13 ปี คอื 75 มก. ทุก 12 ชม. เป็นเวลา 5 วนัa 
ขนาดยาในการป้องกนั  
1-12 ปี แบ่งตามน ้าหนกั 15 กก.คอื 30 มก.วนัละครัง้ เป็นเวลา 10 วนัc 
                               15-23 กก.คอื 45 มก.วนัละครัง้ เป็นเวลา 10 วนัc 
                                23-40 กก.คอื  60 มก.วนัละครัง้ เป็นเวลา 10 วนัc 
                               >40 กก.คอื 75 มก.วนัละครัง้ เป็นเวลา 10 วนัc 

≥13 ปี คอื 75 มก.วนัละครัง้ เป็นเวลาอย่างน้อย 10 วนัc 

ในผูป่้วยทีม่ปีระวตัแิพย้า ปวดศรีษะ (10-20%) 
คลื่นไส ้(10%) 
อาเจยีน (9%) 
อ่อนเพลยี (8%) 
ทอ้งเสยี (3%) 
นอนไม่หลบั (1%) 
 

zanamivir ไวรสัไขห้วดั
ใหญ่สายพนัธุ ์
A และ B 

สดูพ่น ผูใ้หญ่ 
ขนาดยาในการรกัษา คอื 10 มก.ทุก 12 ชม.เป็นเวลา 5 วนัa 

ขนาดยาในการป้องกนั คอื 10 มก.วนัละครัง้d,e 
เดก็ 
ขนาดยาในการรกัษา  >7 ปี คอื 10 มก.ทุก 12 ชม. เป็นเวลา 5 วนัa 

ขนาดยาในการป้องกนั  ≥5 ปี คอื 10 มก.วนัละครัง้d 

ในผูป่้วยทีม่ปีระวตัแิพย้า
หรอืสว่นประกอบ ของยา 
(ประกอบดว้ยโปรตนีจาก
นม)  มโีรคเกีย่วกบัระบบ
ทางเดนิหายใจ เช่น  
Asthma COPD 

ปวดศรีษะ(13-24%) 
เจบ็คอ (8-19%) ไอ (7-
17%) ตดิเชือ้ไวรสั (3-
13%) คลื่นไส ้(3%) 
ไซนสัอกัเสบ (3%) 
เวยีนศรีษะ (2%) 
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ตารางท่ี 3. แสดงขอ้มลูยาตา้นไวรสัไขห้วดัใหญ่ชนิดยบัยัง้การท างานของเอนไซม ์neuraminidase (25-27, 40) (ต่อ) 
ชื่อยา ชนิดของไวรสั วถิทีาง ขนาดยาทัว่ไป ขอ้หา้มใช ้ ผลขา้งเคยีงทีพ่บบ่อย 

peramivir ไวรสัไขห้วดั
ใหญ่สายพนัธุ ์
A และ B 

ฉีดเขา้
หลอดเลอืด
ด า 

ผูใ้หญ่ 
ขนาดยาในการรกัษา คอื 600 มก.ครัง้เดยีวa 

ไม่แนะน าใหใ้ชใ้นการป้องกนั 
เดก็ 
ขนาดยาในการรกัษา  
2-12 ปี คอื 12 มก./กก. ครัง้เดยีวa (ไม่เกนิ 600 มก.) 
≥13 ปี คอื 600 มก.ครัง้เดยีวa 
ไม่แนะน าใหใ้ชใ้นการป้องกนั 

ในผูป่้วยทีม่ปีระวตัแิพย้า มี
อุบตักิารณ์เกดิอาการแพย้า
ทีรุ่นแรง ไดแ้ก่ 
anaphylaxis, erythema 
multiforme และStevens-
Johnson Syndrome 

ทอ้งเสยี (8%) 
เมด็เลอืดขาวชนิดนิวโทรฟิล 
<1 x 10^9/L (8%) 
เพิม่ระดบัน ้าตาลในเลอืด (5%) 
ค่าเอนไซม ์CPK สงูขึน้ (≥6 
xULN) (5%) 
ทอ้งผกู (4%) 
นอนไม่หลบั (3%) 

laninamivir ไวรสัไขห้วดั
ใหญ่สายพนัธุ ์
A และ B 

สดูพ่น ผูใ้หญ่ 
ขนาดยาในการรกัษา คอื 40 มก.ครัง้เดยีวa 

ขนาดยาในการป้องกนั คอื 40 มก.ครัง้เดยีว หรอื 20 มก.วนัละครัง้ 
เป็นเวลา 2 วนัf 

เดก็ 
ขนาดยาในการรกัษา  <10 ปี คอื  20 มก.ครัง้เดยีวa 
                            ≥10 ปี คอื 40 มก.ครัง้เดยีวa 
ขนาดยาในการป้องกนั  <10 ปี คอื  20 มก.ครัง้เดยีวf 
≥10 ปี คอื 40 มก.ครัง้เดยีว หรอื 20 มก.วนัละครัง้ เป็นเวลา 2 วนัf 

ในผูป่้วยทีม่ปีระวตัแิพย้า
หรอืสว่นประกอบของยา มี
โรคเกีย่วกบัระบบทางเดนิ
หายใจ เช่น Asthma 
COPD 

ทอ้งเสยี (3.2%) 
คลื่นไส ้(6.6%) 
อาเจยีน (1.6%) 

aเริม่ยาภายใน 48 ชัว่โมงหลงัเริม่มอีาการไขห้วดัใหญ่; bการใหย้าป้องกนัหลงัสมัผสัโรค(exposure) พจิารณาใหใ้นกลุ่มผูป่้วยทีม่คีวามเสีย่งสงูในการเกดิภาวะแทรกซอ้นจากไขห้วดัใหญ่ที่
ใกลช้ดิกบัผูต้ดิเชือ้ภายใน 48 ชม. โดยใชย้าต่อเนื่อง 7 วนัหลงัสมัผสัโรคในผูท้ีไ่ดร้บัวคัซนีไขห้วดัใหญ่แลว้ หรอื 2 สปัดาหใ์นผูท้ีย่งัไม่ไดร้บัวคัซนี ส าหรบัการป้องกนัการระบาดในองคก์ร
หรอืสถาบนั (Institutional outbreaks) ใชย้าต่อเนื่องอย่างน้อย 2  สปัดาหแ์ละทานจนถงึ 1 สปัดาหห์ลงัพบผูต้ดิเชือ้รายสดุทา้ย; cเริม่ยาภายใน 48 ชัว่โมงหลงัสมัผสัโรค (exposure) ส าหรบั
การป้องกนัการระบาดในชุมชน (community outbreak) สามารถใหย้าไดน้านถงึ 6 สปัดาห;์ dการป้องกนัการตดิเชือ้ในผูอ้าศยัในบา้นเดยีวกนั (household exposure) ใชย้า 7 วนัหลงัสมัผสั
โรค การป้องกนัการระบาดในองคก์รหรอืสถาบนั (Institutional outbreaks) ใชย้าต่อเนื่องอย่างน้อย 2 สปัดาหแ์ละทานอย่างน้อยอกี 7 วนัหลงัพบผูต้ดิเชือ้รายสดุทา้ย; eใชป้้องกนัการระบาด
ในชุมชน (community outbreak) โดยใชย้าต่อเนื่องในช่วงทีม่กีารระบาดไดน้านถงึ 28 วนั; fเริม่ยาภายใน 48 ชัว่โมงหลงัสมัผสัโรค 
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ตารางท่ี 4. ยารกัษาไวรสัไขห้วดัใหญ่ชนิดยบัยัง้การท างานของ viral polymerase (43, 44) 
ช่ือยา ชนิดของไวรสั วิถีทาง ขนาดยาทัว่ไป ข้อห้ามใช้ ผลข้างเคียงท่ีพบบ่อย 

Baloxavir 
marboxil 

ไวรสัไขห้วดั
ใหญ่สายพนัธุ ์
A และ B 

รบัประทาน ผูใ้หญ่ 
ขนาดยาในการรกัษา 40 ถงึ <80 กก. คอื 40 มก.ครัง้เดยีวa 

                          ≥80 กก.คอื 80 มก.ครัง้เดยีวa 
ไม่แนะน าใหใ้ชใ้นการป้องกนั 
เดก็ 
ขนาดยาในการรกัษา 
ใชใ้นเดก็อายุ ≥12 ปีและน ้าหนกั ≥ 40 กก. 
40 ถงึ <80 กก. คอื 40 มก.ครัง้เดยีวa 
≥80 กก.คอื 80 มก.ครัง้เดยีวa 
ไม่แนะน าใหใ้ชใ้นการป้องกนั 

ในผูป่้วยทีม่ปีระวตัแิพย้า ทอ้งเสยี (3%) 
หลอดลมอกัเสบ (2%) 
คลื่นไส ้(1%) 
โพรงจมกูอกัเสบ (1%) 
ปวดศรีษะ (1%) 

Favipiravir ไวรสัไขห้วดั
ใหญ่สายพนัธุ ์
A B  และอาร์
เอน็เอไวรสั
ชนิดอื่นๆ 

รบัประทาน ผูใ้หญ่ 
ขนาดยาในการรกัษา คอื 1600 มก.วนัละ 2 ครัง้เป็นเวลา 1 วนั 
จากนัน้  600 มก.วนัละ 2 ครัง้ เป็นเวลา 4 วนั 
ไม่แนะน าใหใ้ชใ้นการป้องกนั 
เดก็ 
ไม่แนะน าใหใ้ชใ้นการรกัษาและป้องกนั 
 

ในผูป่้วยทีม่ปีระวตัแิพย้า 
หญงิตัง้ครรภ ์

เพิม่ระดบัยรูกิในเลอืด (4.79%) 
ทอ้งเสยี (4.79%) 
จ านวนนบัของเมด็เลอืดขาว
ชนิดนิวโทรฟิลต ่า (1.80%) 
ค่าเอนไซม ์ALT สงูขึน้ 
(1.60%) 
 

aเริม่ยาภายใน 48 ชัว่โมงหลงัเริม่มอีาการไขห้วดัใหญ่ 
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baloxavir marboxil 

 

 
                     baloxavir acid 
 
รูปท่ี 3. โครงสร้างของยา baloxavir marboxil (prodrug 
form) และ baloxavir acid (active form)  
 
RNA polymerase (RdRP) ทีอ่ยู่บนโปรตนี PB1 ของไวรสั 
โครงสรา้งของยา favipiravir และสารออกฤทธิ ์favipiravir-
RTP แสดงดงัรูปที ่4 RdRP มคีวามส าคญัในกระบวนการ
จ า ลองหรือ ถ่ ายแบบอาร์ เ อ็น เ อ  ( RNA replication) 
โครงสร้ า งของสารออกฤทธิ จ์ ะยับยั ้งแบบแข่งขัน 
(competitive) กับพิว รีนนิ วคลีโอไทด์  โดยจะเข้าไป
แทนที่กัวโนซีนไทรฟอสเฟต (guanosine triphosphate; 
GTP)  แ ล ะ อ ะ ดี โ น ซี น ไ ท ร ฟ อ ส เ ฟ ต  ( adenosine 
triphosphate; ATP) ในกระบวนการต่อสายของอารเ์อ็นเอ
ไวรสั ท าใหไ้ม่สามารถต่อสายของอารเ์อน็เอไวรสัได ้โดยมี
ผลยบัยัง้ทัง้ไวรสัไขห้วดัใหญ่ชนิด A B และ C อกีทัง้การ
ออกฤทธิไ์ม่ไดจ้ ากดัเฉพาะในไวรสัไขห้วดัใหญ่เท่านัน้ ยงั
สามารถยับยัง้อาร์เอ็นเอไวรัสชนิดอื่น ๆ ได้หลายชนิด 
ไ ด้ แ ก่  arenaviruses, bunyaviruses, flaviviruses, 
alphaviruses, picornaviruses และ noroviruses จัดเ ป็น
ยาต้านไวรสัที่ออกฤทธิก์ว้าง (broad-spectrum antiviral) 
(49-51) ปัจจุบันยาได้รับการอนุมัติให้จัดจ าหน่ายเพื่อ
รกัษาไขห้วดัใหญ่ในประเทศญีปุ่่ นเท่านัน้ ขนาดยาทีใ่ช ้คอื 
1600 mg วนัละ 2 ครัง้ เป็นเวลา 1 วนั จากนัน้ลดขนาดยา
ลงเป็น 600 mg วนัละ 2 ครัง้ เป็นเวลา 4 วนั (52) 

 

 

 
favipiravir

 
favipiravir-RTP 

 
รูปท่ี 4. โครงสร้างของยา favipiravir และสารออกฤทธิ ์ 
favipiravir-RTP 
 
สรปุ 
 โรคไขห้วดัใหญ่มกีารระบาดต่อเนื่องเป็นประจ า
ทุกปี และมกีารระบาดใหญ่ทีรุ่นแรงทัว่โลกหลายครัง้ ซึง่ใน
ปัจจุบนัยงัคงเป็นปัญหาทางสาธารณสุขในหลายประเทศ
ทัว่โลกเนื่องจากไวรสัไขห้วดัใหญ่มกีารกลายพนัธุ์ ท าให้
ระบบภูมิคุ้มกนัของร่างกายไม่สามารถจดจ าและป้องกนั
การเจ็บป่วยจากไวรสัไข้หวดัใหญ่ได้  นอกจากนี้ ยงัพบ
ปัญหาการดือ้ยาของไวรสัไขห้วดัใหญ่มากขึน้ ท าใหม้คีวาม
จ าเป็นที่นักวจิยัต้องคดิค้นและพฒันายาต้านไวรสัไขห้วดั
ใหญ่ที่มีประสิทธิภาพสูง ในปัจจุบันมีการคิดค้นยาต้าน
ไวรสัไขห้วดัใหญ่ชนิดใหม่ทีม่ปีระสทิธภิาพในการรกัษาด ี
และมกีลไกการออกฤทธิท์ีแ่ตกต่างจากยาในอดตี ถือเป็น
การพัฒนาที่ส าคัญเพื่อป้องกันและรักษาโรค ลดความ
สญูเสยีทีอ่าจเกดิขึน้จากการแพร่ระบาดของไวรสัใหญ่หวดั
ใหญ่ทีจ่ะเกดิในอนาคตได ้
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และความช่วยเหลอืจนการเขยีนบทความส าเรจ็ลุล่วงไปได้
ดว้ยด ี
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