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บทคดัย่อ 

กำรรักษำวัณโรคดื้อยำหลำยขนำนในอดีตจ ำเป็นต้องใช้ยำฉีดในกลุ่ม aminoglycosides (ได้แก่ยำ amikacin และ 
streptomycin) แต่เนื่องจำกผูป่้วยอำจเกดิปัญหำจำกผลขำ้งเคยีงของยำโดยเฉพำะอย่ำงยิง่กำรสญูเสยีกำรไดย้นิ ผูป่้วยบำงรำย
ไม่สำมำรถทนต่อกำรใช้ยำฉีดได้ และไม่สะดวกในกำรบรหิำรยำ จงึส่งผลต่อควำมร่วมมอืในกำรใช้ยำของผู้ป่วยลดลงและลด
ควำมส ำเรจ็ในกำรรกัษำวณัโรคดื้อยำ ในช่วงเวลำ 3-5 ปีที่ผ่ำนมำจงึมกีำรพฒันำยำต้ำนวณัโรคชนิดใหม่ในยำรูปแบบยำเมด็
ทัง้หมดเพื่อใหง้่ำยต่อกำรบรหิำรยำ ไดแ้ก่ยำ bedaquiline ซึง่เป็นยำพฒันำในรุ่นแรก และถูกใชก้นัแพร่หลำยมำกขึน้ในปัจจุบนั 
หลังจำกนั ้นมีกำรพัฒนำยำใหม่ รุ่ นที่  2 ได้แก่  delamanid และ pretomanid ซึ่ ง เ ป็นยำในก ลุ่ม  nitroimidazooxazine 
antimycobacterial drug ใชเ้ป็นตวัยำร่วมในกำรรกัษำวณัโรคดือ้ยำ จำกกำรศกึษำของ NIX-TB trial กำรใชย้ำ pretomanid เป็น
ตวัร่วมในกำรรกัษำวณัโรคดือ้ยำร่วมกบัยำ bedaquiline และ linezolid พบควำมส ำเรจ็ในกำรรกัษำวณัโรคดือ้ยำหลำยขนำนสงู
ถงึรอ้ยละ 90 องคก์ำรอนำมยัโลกจงึไดป้ระกำศใหส้ตูรยำดงักล่ำวเป็นสตูรยำทีใ่ชร้กัษำวณัโรคดือ้ยำหลำยขนำนแบบระยะสัน้ที่
ทุกตวัเป็นยำรบัประทำนหรอื BPaL regimen สตูรใหม่ล่ำสุด ทัง้นี้ตวัยำ pretomanid เป็นตวัยำใหม่ทีเ่พิง่ขึน้ทะเบยีนในประเทศ
ไทยในปี พ.ศ. 2565 บทควำมนี้จงึทบทวนขอ้มูลยำในด้ำนประสทิธภิำพ ควำมปลอดภยั รวมถึงขอ้ควรระมดัระวงัในกำรใชย้ำ
เพื่อใหผู้อ้่ำนสำมำรถน ำไปประยุกตใ์ชก้บัผูป่้วยวณัโรคดือ้ยำหลำยขนำนในโรงพยำบำลไดอ้ย่ำงเหมำะสม 
ค าส าคญั: พรโีทแมนิด วณัโรคดือ้ยำหลำยขนำน วณัโรคดือ้ยำ 
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Abstract 
Treatment for multidrug-resistant tuberculosis in the past required injectable aminoglycosides (including 

amikacin and streptomycin). However, patients may suffer from side effects of the drugs, particularly hearing loss, while 
some patients could not tolerate injectable drugs which are inconvenient to administer. As a result, the patient's 
adherence to medications decreased, leading to the reduction of success in treating drug-resistant tuberculosis. In the 
past 3- 5 years, a new anti- tuberculosis drug has been developed in the form of oral tablets to ease administration. 
Bedaquiline is the first generation drug in this group and is being used more widely nowadays. Subsequently, new 
second-generation drugs, delamanid and pretomanid, were developed. They belong to nitroimidazooxazine 
antimycobacterial drug group, and are used in a combination therapy for drug-resistant tuberculosis. In the NIX-TB trial, 
the use of pretomanid as an adjunct to the treatment of multidrug-resistant tuberculosis in combination with bedaquiline 
and linezolid showed a 90% success rate in the treatment of multidrug-resistant tuberculosis. World Health Organization 
has therefore declared the regimen to be the newest shorter all-oral regimen, or BPaL regimen for the treatment of 
multidrug-resistant tuberculosis. Pretomanid is a new drug that was recently registered in Thailand in 2022. This article 
reviewed its information on efficacy, safety, and precautions so that readers can apply them appropriately to patients 
with multidrug-resistant tuberculosis in hospitals. 
Keywords: pretomanid, multidrug-resistant tuberculosis, drug-resistant tuberculosis 
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บทน า 
 ในปัจจุบัน โรควัณโรคดื้อยำหลำยขนำน (multi 
drug-resistant tuberculosis: MDR-TB) ก ำลงัเป็นปัญหำที่
ส ำคญัทำงด้ำนสำธำรณสุขในระดบัโลกและระดบัประเทศ 
องค์กำรอนำมยัโลก (World Health Organization: WHO) 
มีเป้ำหมำยยุติกำรเกิดวณัโรคให้หมดไป (1) เวลำในกำร
รกัษำวณัโรคทีน่ำนและผลขำ้งเคยีงของยำทีพ่บบ่อย ส่งผล
ให้อัตรำกำรรักษำส ำเร็จลดลง จำกรำยงำนขององค์กำร
อนำมยัโลกปีพ.ศ. 2562 (2) ประเทศไทยถูกจดัอยู่ในกลุ่ม
ประเทศทีม่ปัีญหำวณัโรคทีไ่วต่อยำสงูและวณัโรคทีส่มัพนัธ์
กบักำรตดิเชือ้เฮชไอวสีงู แต่ยงัไม่ถูกจดัอยู่ในกลุ่มประเทศ
ที่มีผู้ ป่ วยวัณโรคดื้ อยำหลำยขนำนสูง  ทั ้งนี้  WHO 
คำดกำรณ์ส ำหรบัประเทศไทยว่ำ จะมผีู้ป่วยวณัโรคดื้อยำ
หลำยขนำนหรอืดือ้ต่อยำ rifampicin (multidrug- and mono 
-rifampicin-resistant tuberculosis: MDR/RR-TB) ซึ่ง เ ป็น
ยำรกัษำหลกั ประมำณ 4,000 คน หรอืคดิเป็น 5.7 คนต่อ
แสนประชำกร จำกจ ำนวนผู้ป่วยที่คำดกำรณ์ประกอบไป
ดว้ยผูป่้วยรำยใหม่ทีไ่ม่เคยไดร้บักำรรกัษำมำก่อนเฉลีย่รอ้ย
ละ 2.3 และผูป่้วยวณัโรคทีอ่ยู่ระหว่ำงกำรรกัษำเฉลีย่รอ้ยละ 
24 ซึ่งเป็นกลุ่มผู้ป่วยที่เจ้ำหน้ำที่สำธำรณสุขของประเทศ
ไทยตดิตำมอย่ำงใกลช้ดิ เนื่องจำกอตัรำกำรรกัษำส ำเรจ็ใน

ผู้ป่วย MDR/RR-TB จำกกำรรำยงำนของ WHO มีเพียง
รอ้ยละ 59 (1) ซึง่ถอืว่ำต ่ำ  
 
แนวทางการรกัษาวณัโรคดือ้ยาในประเทศไทย 
 แนวทำงกำรรกัษำวณัโรคดือ้ยำในประเทศไทย (2) 
แบ่งกำรรกัษำออกเป็นสองระยะ คอื ระยะกำรรกัษำเขม้ขน้ 
(intensive phase) และระยะต่อเน่ือง (continuation phase) 
โดยเลือกใช้ยำตำมกลุ่มยำที่ WHO แนะน ำ ซึ่งแบ่งยำ
ออกเป็น 3 กลุ่ม ดงัแสดงในตำรำงที ่1 โดยสตูรยำทีใ่ชร้กัษำ
ประกอบไปดว้ยตวัยำอย่ำงน้อย 4 ตวัส ำหรบักำรรกัษำระยะ
เขม้ขน้ และตวัยำอย่ำงน้อย 3 ตวัส ำหรบัระยะต่อเนื่อง โดย
เลอืกยำตำมล ำดบัจำกกลุ่ม ก ไปยงักลุ่ม ค หำกมตีวัยำใดที่
ไม่สำมำรถใช้กบัผู้ป่วยได้ เช่น ในกรณีที่ผู้ป่วยแพย้ำ เป็น
ตน้ ใหเ้ลอืกใชย้ำในล ำดบัถดัไป 
 กำรรกัษำวณัโรคดือ้ยำในอดตี มคีวำมจ ำเป็นต้อง
ใ ช้ ย ำ ใ นก ลุ่ ม  aminoglycosides ( ไ ด้ แ ก่ ย ำ  amikacin, 
streptomycin) ซึ่งเป็นยำฉีด เพื่อเพิ่มประสทิธภิำพในกำร
รกัษำ แต่พบภำวะแทรกซอ้นจำกยำมำกขึน้โดยเฉพำะกำร
สูญเสยีกำรได้ยนิ และผู้ป่วยบำงรำยไม่สำมำรถทนต่อกำร
ใช้ยำฉีดได้ อกีทัง้ไม่สะดวกในกำรบรหิำรยำ ปัจจุบนัจงึมี
กำรพฒันำยำตำ้นวณัโรคชนิดใหม่ทีม่ปีระสทิธภิำพเพิม่มำก
ขึน้ และเป็นยำรปูแบบเมด็ทีส่ะดวกต่อกำรบรหิำรยำ ไดแ้ก่   

 
ตารางท่ี 1. กลุ่มยำทีใ่ชร้กัษำวณัโรคดือ้ยำ (ดดัแปลงจำกเอกสำรอำ้งองิ 2-4) 

กลุ่มยำ ชื่อยำ ตวัย่อ 
กลุ่ม ก: ใชเ้ป็นยำร่วมทัง้ 3 ตวั 
(เวน้แต่ผูป่้วยไม่สำมำรถใชไ้ด)้ 

levofloxacin หรอื moxifloxacin 
bedaquiline 
linezolid 

Lfx หรอื Mfx 
Bdq 
Lzd 

กลุ่ม ข: ใชเ้ป็นยำร่วมทัง้ 2 ตวั 
(เวน้แต่ผูป่้วยไม่สำมำรถใชไ้ด)้ 

clofazimine  
cycloserine หรอื terizidone 

Cfz 
Cs หรอืTrd 

กลุ่ม ค: ใชเ้ป็นยำรว่ม หำกผูป่้วยไม่สำมำรถใชย้ำในกลุ่ม ก และ
กลุ่ม ข ได ้

ethambutol 
delamanid 
pyrazinamide 
imipenem-cilastatin หรอื 
meropenem 
amikacin (หรอื streptomycin) 
ethionamide หรอื 
prothionamide 
p-aminosalicylic acid 
pretomanid 

E 
Dlm 
Z 
Ipm-Cln หรอื 
Mpm 
Am (หรอื S) 
Eto หรอื 
Pto 
PAS 
Pa 
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ตารางท่ี 2. สตูรยำทีใ่ชร้กัษำวณัโรคดือ้ยำตำมค ำแนะน ำของ WHO พ.ศ. 2563 (4) 
สตูรยำ รำยละเอยีดสตูรยำ 

สตูรยำระยะสัน้ทีป่ระกอบดว้ยยำรบัประทำนทัง้หมดทีม่ ีbedaquiline 
ร่วมดว้ยส ำหรบัรกัษำ- MDR/RR-TB (สตูรทีใ่ชปั้จจุบนั) 

4-6 เดอืน Bdq(6เดอืน)-Lfx(Mfx)-Pto(Eto)-Cfz-Z-E-
Hhigh-dose/ 5 Lfx(Mfx)-Cfz-Z-E 

สตูรยำระยะสัน้ทีป่ระกอบดว้ยยำรบัประทำนทัง้หมดทีม่ ีbedaquiline 
ร่วมดว้ยส ำหรบัรกัษำ- MDR/RR-TB ทีม่กีำรดือ้ต่อ quinolone ดว้ย 
(สตูรยำใหม่); BPaL regimen 

6-9 เดอืน Bdq(6เดอืน)-Pa-Lzd 

สตูรยำระยะยำวทีป่ระกอบดว้ยยำรบัประทำนทัง้หมดส ำหรบัรกัษำ 
MDR/RR-TB 

18 เดอืน Bdq (6 เดอืน)-(Lfx/Mfx)-Lzd- (Cfz/Cs) 

 
bedaquiline, delamanid และ pretomanid ตำมล ำดบั กำร
ใชย้ำเหล่ำนี้ร่วมกบัยำตำ้นวณัโรคชนิดอื่น ๆ ท ำใหม้สีตูรยำ
ต้ำนวณัโรคดือ้ยำเป็นยำชนิดรบัประทำนทัง้หมด ในปี พ.ศ. 
2562 WHO ได้ออกค ำแนะน ำเกี่ยวกบัสูตรยำในกำรรกัษำ
วัณโรคที่ดื้อยำ rifampicin ซึ่งหมำยรวมถึง RR-TB และ 
MDR-TB ทัง้ในผูป่้วยเดก็และผูใ้หญ่ โดยแบ่งเป็น 2 สตูรยำ
ส ำหรบักำรรกัษำระยะเขม้ขน้ และกำรรกัษำระยะต่อเนื่อง 
(4) รวมไปถึงกำรใชสู้ตรยำต้ำนวณัโรคดือ้ยำที่เป็นยำชนิด
รบัประทำนทัง้หมดดว้ย ในวนัที ่12 มนีำคม พ.ศ.2563 กอง
วณัโรค กรมควบคุมโรค (2) ได้ประกำศให้ใช้สูตรยำกำร
รกัษำระยะสัน้ชนิดรบัประทำนทัง้หมดทีม่ ีbedaquiline-รว่ม
ด้วย คือ 4-6 Bdq(6เดือน)-Lfx(Mfx)-Pto(Eto)-Cfz-Z-E-Hhigh-

dose/ 5 Lfx(Mfx)-Cfz-Z-E เ ป็นสูต ร ในกำรรักษำผู้ ป่ ว ย 
MDR/RR-TB ของประเทศไทย โดยมรีำยละเอยีดของกำร
ใชย้ำดงันี้ 

การรกัษาในระยะเข้มข้น: สูตรยำที่ใช้ในระยะ
เขม้ขน้ประกอบด้วยยำทัง้หมด 7ตวั ได้แก่ Bdq, Lfx(Mfx), 
Pto(Eto), Cfz, E, Z, H (high dose) โ ด ย จ ะ ใ ช้ ย ำ 
bedaquiline เป็นระยะเวลำ 6 เดือน ร่วมกับยำ Lfx(Mfx), 
Pto(Eto), Cfz, E, Z, H (high dose) เ ป็นระยะเวลำ 4-6 
เดอืน โดยจะประเมนิผลกำรรกัษำจำกผลตรวจเสมหะเชือ้
วณัโรคเป็นลบเมื่อสิน้สุดกำรรกัษำในเดอืนที ่4 กรณีทีย่งัไม่
มีผลตรวจเสมหะ สำมำรถขยำยระยะเวลำรกัษำได้แต่ไม่
เกนิระยะเวลำ 6 เดอืน (2) 

การรกัษาในระยะต่อเน่ือง: สูตรยำที่ใชใ้นระยะ
ต่อเนื่องประกอบดว้ยยำทัง้หมด 4 ตวั ไดแ้ก่ Lfx(Mfx), Cfz, 
Z, E โดยใหย้ำเป็นระยะเวลำ 5 เดอืน ค ำแนะน ำของ WHO 
ดงักล่ำวได้อ้ำงองิถึงกำรศกึษำ Nix-TB study (3) ที่พบว่ำ 
สู ต ร ย ำ ใ ห ม่  ( novel treatment regimen-BPaL)  ซึ่ ง
ประกอบดว้ยตวัยำ bedaquiline, pretomanid และ linezolid 

มผีลกำรรกัษำส ำเรจ็สูงเมื่อใช้ในผู้ป่วยวณัโรคดื้อยำหลำย
ขนำนชนิดรุนแรงมำก (extensive drug resistant TB: XDR-
TB) ที่ไม่สำมำรถใช้ยำในสูตรกำรรักษำมำตรฐำนได้ใน
แอฟรกิำใต ้โดยใชเ้วลำในกำรรกัษำ 6-9 เดอืน WHO จงึได้
ออกค ำแนะน ำเพิม่เตมิใหผู้ป่้วยวณัโรคดือ้ยำทีไ่มส่ำมำรถใช้
ยำในสูตรกำรรกัษำมำตรฐำนหรอืดื้อต่อยำกลุ่ม quinolone 
สำมำรถใช้ยำ Bdq แทนได้ โดยยำกลุ่ม quinolone ได้แก่ 
levofloxacin, moxifloxacin มกัเป็นรปูแบบยำฉีด ซึง่ในสตูร
กำรรักษำระยะเข้มข้น เดิมจะให้ยำ quinolone ร่วมด้วย
อย่ำงน้อย 4-6 เดอืน จงึเปลีย่นใหใ้ชต้วัยำชนิดรบัประทำนที่
มี bedaquiline, pretomanid และ linezolid ร่วมด้วยแทน 
(4) ท ำใหม้กีำรปรบัสตูรยำใหม่เป็นสตูรยำชนิดรบัประทำน
ทัง้หมด คอื 6–9 เดอืน Bdq-Pa-Lzd และในประเทศไทยมี
สูตรยำที่ใช้ในกำรรกัษำวณัโรคดื้อยำตำมที่ WHO แนะน ำ
ดงัแสดงในตำรำงที่ 2 ซึง่ในสตูรยำระยะสัน้ หรอื กำรรกัษำ
ในระยะเขม้ขน้จะเปลีย่นเป็นชนิดยำรบัประทำนทัง้หมดโดย
มตีวัยำ pretomanid ประกอบในสตูรยำ  

ยำ pretomanid เป็นยำรักษำวัณโรคชนิดใหม่ที่
ได้รับกำรขึ้นทะเบียนยำในประเทศไทยปี พ.ศ. 2565 
ผูเ้ขยีนจงึทบทวนขอ้มูลยำนี้ในดำ้นประสทิธภิำพและควำม
ปลอดภยัของยำ รวมถงึขอ้ควรระวงั อนัตรกริยิำระหว่ำงยำ 
เพื่อเป็นแนวทำงในกำรใชย้ำใหก้บับุคลำกรทำงกำรแพทย์
ส ำหรบักำรรกัษำผูป่้วยวณัโรคดือ้ยำไดอ้ย่ำงเหมำะสม 
 
ยา pretomanid  

ยำ pretomanid ได้รบักำรขึน้ทะเบยีนในประเทศ
ไทยปี พ.ศ.2565 (5) และได้รบัจ ำหน่ำยในประเทศไทยใน
ชื่ อกำรค้ำ  pretomanid 200® ยำนี้ เ ป็นยำใหม่ ในกลุ่ม 
nitroimidazooxazine antimycobacterial drug ซึ่งยำอื่นใน
ก ลุ่ มนี้ ไ ด้ แ ก่  delamanid เ ป็ นต้ น  pretomanid มีสู ต ร
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โครงสร้ำง C14H12F3N3O5 เป็น derivatives ของ azomycin 
และ metronidazole  
 กลไกการออกฤทธ์ิ 

ยำ  pretomanid ออกฤทธิ โ์ ดยกำรยับยั ้งกำร
สงัเครำะห ์mycolic acid ซึง่เป็นสว่นประกอบของผนงัเซลล์
ของเชื้อไวรัส Mycobacterium tuberculosis ท ำให้เชื้อไม่
สำมำรถสร้ำงผนังเซลล์ได้ในสภำวะใช้ออกซเิจน (aerobic 
condition) หรอืขัน้แบ่งตวั นอกจำกนี้หำกเชือ้อยู่ในสภำวะ
ไร้ออกซเิจน (anaerobic condition) หรอืขัน้ไม่แบ่งตวั ตวั
ยำ pretomanid จะท ำงำนร่วมกบัเอนไซม์ nitroreductase 
( ddn) แ ล ะ  glucose-6- phosphate dehydrogenase (fgd) 
ภำยในตัว เชื้อ  ผลิต  reactive nitrogen species ขึ้นมำ
ท ำลำยตวัเชื้อและฆ่ำเชื้อในที่สุด ดงันัน้ ยำจึงมคีุณสมบตัิ
เป็นยำฆ่ำเชื้อ (bactericidal) เนื่ องจำกฆ่ำเชื้อได้ทัง้ใน
สภำวะที่แบ่งตัวและไม่แบ่งตัว กำรศึกษำในขัน้หลอด
ทดลองพบว่ำ ยำ pretomanid มคี่ำควำมเขม้ขน้ของระดบั
ยำต ่ ำสุด (minimum inhibitory concentrations: MIC) ต่อ
กำรยบัยัง้เชื้อ M. tuberculosis ทัง้ชนิดที่ไวต่อยำ หรือดื้อ
ยำ  ได้แก่  mono-resistant, MDR และ XDR อยู่ ในช่วง 
0.005-0.48 mcg/mL (6-8) 
 ข้อมูลของการดือ้ยา 

กำรดื้ อ ต่ อยำ  pretomanid ไม่ ได้สัมพันธ์กับ
โครงสรำ้งทำงทำงเคมขีองยำ แต่เชือ้สำมำรถกลำยพนัธไ์ด้
จำกยนีที่ตวัยำไปเกี่ยวขอ้ง ได้แก่ ddn, fgd, และโปรตีนที่
สร้ำง cofactor ร่วมในกำรท ำงำน ได้แก่ F420 (fbiA, fbiB, 
and fbiC) ซึ่งสัมพันธ์กับกำรออกฤทธิข์องยำในขัน้ไม่
แบ่งตวั กำรศกึษำในหนูทดลองพบกำรดือ้ยำจำกกำรกลำย
พนัธจ์ำก 5 ยนีทีก่ล่ำวมำขำ้งตน้ ไดถ้งึรอ้ยละ 90 (ddn รอ้ย
ละ12, fgd ร้อยละ 4, fbiA ร้อยละ 15, fbiB ร้อยละ 4, และ 
fbiC ร้อยละ 55) นอกจำกนี้ยังพบกำรกลำยพันธ์ของยีน 
rplC ที่เป็นยีนที่สร้ำง ribosomal protein L3 ซึ่งเกี่ยวข้อง
กับกำรออกฤทธิข์องยำฆ่ำเชื้อวัณโรคหลำยชนิด เช่น 
linezolid กำรศกึษำในหนูทดลองพบว่ำ กำรกลำยพนัธท์ีย่นี 
rplC ส่งผลให้ควำมไวต่อยำทัง้ linezolid และ pretomanid 
ลดลง สูงถึงร้อยละ 86 ดงันัน้ในกำรใช้ยำกบัผู้ป่วยจงึควร
ตดิตำมกำรใหย้ำในสตูร BPaL regimen อย่ำงใกลช้ดิ (8) 

ยำ pretomanid อยู่ในรูปแบบยำเมด็ มขีนำด 200 
มลิลกิรมั ไดร้บักำรขึน้ทะเบยีนในประเทศไทยในขอ้บ่งใชใ้น
กำรรกัษำร่วมกบัยำ bedaquiline และยำ linezolid ส ำหรบั
กำรรกัษำผู้ใหญ่ที่เป็นผู้ป่วย XDR-TB หรือ ไม่ตอบสนอง

ต่อกำรรกัษำ หรอืผู้ป่วย MDR-TB เนื่องจำกกำรอนุมตัิขอ้
บ่ ง ใช้อยู่ บนพื้นฐำนควำมปลอดภัยทำงคลินิ กและ
ประสิทธิภำพที่ค่อนข้ำงจ ำกดั จึงส่งผลให้ยำนี้มีข้อบ่งใช้
ส ำหรบัผูป่้วยเฉพำะกลุ่มเท่ำนัน้ (5) กำรใชย้ำดงักล่ำวต้อง
หลกีเลีย่งในผูป่้วยทีม่ปัีจจยัดงันี้ ไดแ้ก่ ผูป่้วยทีม่ปีระวตัแิพ้
ยำ ผู้ ป่วยที่ติดเชื้อ  M.  tuberculosis บริเวณอวัยวะอื่น
นอกเหนือจำกปอด ผูป่้วยทีม่เีชือ้วณัโรคแฝงในร่ำงกำยแต่
ยงัไม่แสดงอำกำร และผู้ป่วย MDR-TB ที่ไม่ได้ดื้อยำจำก
สตูรกำรรกัษำมำตรฐำน 
 คณุสมบติัทางด้านเภสชัจลนศาสตร ์

การดดูซึมยา: ยำ pretomanid ในขนำด 50-1000 
มลิลกิรมัมกีำรดูดซมึมำกกว่ำรอ้ยละ 50 และดูดซมึไดม้ำก
ขึ้นเมื่อขนำดยำเพิม่ขึน้ ทัง้นี้พบว่ำ ขนำดยำ pretomanid 
200 มิลลิกรัม เป็นขนำดยำที่เหมำะสมส ำหรับกำรใช้กบั
ผูป่้วยในระยะยำวมำกทีส่ดุ (14) ยำ pretomanid มคี่ำระดบั
ยำสงูสดุในเลอืด (Cmax) เพิม่ขึน้รอ้ยละ 76 และพืน้ทีใ่ตโ้คง้
ของควำมเข้มข้นและเวลำ (area under the curve: AUC) 
เพิ่มขึ้นร้อยละ 88 เมื่อรับประทำนยำร่วมกับอำหำรที่มี
ไขมันสูง หรืออำหำรที่มีพลังงำนสูง โดยค่ำเฉลี่ยของ
พลงังำนทีแ่นะน ำ คอื 150, 250, และ 500-600 แคลอรจีำก
โปรตีน คำร์โบไฮเดรต และไขมนั ตำมล ำดับ ระยะเวลำ
ตัง้แต่เริม่ใหย้ำจนมรีะดบัยำในเลอืดสูงสุด (Tmax) คอื 4-5 
ชัว่ โมง  ดังนั ้น  ควรแนะน ำ ให้ผู้ ป่ วยรับประทำนยำ 
pretomanid พรอ้มอำหำร (6-8) 

การกระจายยา: จำกแบบจ ำลองทำงเภสัชจล
ศำสตรข์องยำนี้ในประชำกรสขุภำพด ีพบว่ำ ยำนี้มปีรมิำตร
กำรกระจำยยำ (volume of distribution) ประมำณ 97 ลติร
ในสภำวะมีอำหำร และ 180 ลิตรในสภำวะอดอำหำร  
ตำมล ำดบั ตวัยำสำมำรถจบักบัอลับมูนิในเลอืดไดถ้งึรอ้ยละ 
84.6 ดงันัน้ ผู้ป่วยที่มีระดบัอลับูมินในเลือดผิดปกติ ควร
ติดตำมผลกำรรกัษำอย่ำงใกล้ชดิ โดยต้องมกีำรตรวจทำง
คลนิิกทุกเดอืนตลอดกำรรกัษำ (6-8) 

การเปล่ียนสภาพยา: ยำ pretomanid ถูกเปลีย่น
สภำพด้วยหลำยวิธีร่วมกันทัง้  reductive and oxidative 
pathways โดยไม่มีทำงใดเป็นทำงหลัก แต่กำรศึกษำใน
หลอดทดลอง พบว่ำ ยำนี้ถูกเปลี่ยนสภำพได้ด้วยเอนไซม ์
CYP3A4 ประมำณรอ้ยละ 20 ดงันัน้ เมื่อใหย้ำ pretomanid 
ร่วมกับยำในกลุ่มที่สำมำรถเหนี่ยวน ำกำรสร้ำงเอนไซม์  
CYP3A4 ได้มำกหรือปำนกลำง เช่น rifampin, efavirenz 
เป็นตน้ จะสง่ผลรบกวนต่อระดบัยำในเลอืดได ้(6-8) 
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การขจดัยา: ยำ pretomanid ขบัออกทำงไตร้อย
ละ 53 และทำงอุจจำระร้อยละ 38 โดยตัวยำมคี่ำครึ่งชวีติ 
ป ร ะมำณ 16-17.4 ชั ว่ โ มง  กำ ร ให้ย ำ  pretomanid ใ น
ประชำกรสุขภำพดีพบว่ำ ตัวยำท ำให้ serum creatinine 
เพิม่ขึน้ไดจ้ำกค่ำเริม่ต้นประมำณรอ้ยละ 15 (13) ดงันัน้ จงึ
ควรตรวจตดิตำม serum creatinine ก่อนเริม่ใหย้ำกบัผูป่้วย
เสมอ 

ส ำหรบัข้อมูลทำงด้ำนเภสชัพลศำสตร์ของตวัยำ 
pretomanid  พ บ ว่ ำ ค ว ำ ม ส ำ ม ำ ร ถ ใ น ก ำ รฆ่ ำ เ ชื้ อ 
( bactericidal activity) ใ ช้พ ำ ร ำมิ เ ต อ ร์  %T>MIC เ ป็ น
พำรำมเิตอรห์ลกัในกำรก ำหนดขนำดยำ  เนื่องจำกสมัพนัธ์
กบัจ ำนวน CFU ของเชือ้ M. tuberculosis ในปอดมำกทีส่ดุ 
(r2=0.87) (8)   

ขนาดยาและวิธีการบริหารยา 
ขนำดยำเริม่ต้น คอื รบัประทำนยำทัง้เมด็ ครัง้ละ 

200 มิลลิกรัม วันละ 1 ครัง้ ร่วมกับยำ bedaquiline และ 
linezolid เป็นระยะเวลำ 26 สปัดำห์ โดยให้รบัประทำนยำ
พร้อมอำหำร ส่วนยำที่ใช้ร่วมกัน คือ bedaquiline ให้
รับประทำนครัง้ละ 400 mg วันละ 1 ครัง้นำน 2 สปัดำห์ 
จำกนัน้รบัประทำนยำ bedaquiline ครัง้ละ 200 mg สปัดำห์
ละ 3 ครัง้ (แต่ละครัง้ห่ำงกนัอย่ำงน้อย 48 ชัว่โมง) นำน 24 
สปัดำห ์สว่นยำ linezolid แนะน ำใหร้บัประทำนครัง้ละ 1200 
มลิลกิรมั วนัละ 1 ครัง้นำน 26 สปัดำห ์(3, 4, 7) 

อาการไม่พึงประสงคข์องยา  
 เมื่อใหย้ำ pretomanid เป็นยำรว่มในกำรรกัษำกบั
ยำ bedaquiline และ linezolid สำมำรถสรุปผลขำ้งเคยีงที่
พบไดบ้่อย (6) ดงันี้ 

 ภำวะตับอกัเสบ: กำรใช้ยำนี้อำจท ำให้เกิดภำวะ
ตบัอกัเสบ จงึแนะน ำใหห้ลกีเลีย่งกำรดื่มแอลกอฮอล ์และใช้
ยำอื่นที่มผีลต่อตบั นอกเหนือจำกยำที่ใช้ร่วมรกัษำ ได้แก่ 
bedaquiline, linezolid เป็นต้น และแนะน ำให้มีกำรวดัค่ำ
เอนไซมต์บัไวเ้ป็นค่ำเริม่ตน้เพื่อประเมนิกำรเปลีย่นแปลงใน
อนำคต และควรตรวจตดิตำมค่ำเอนไซมต์บัอย่ำงน้อยเดอืน
ละ 1 ครัง้ ในระหว่ำงกำรใชย้ำ 
 กำรกดไขกระดกู (myelosuppression): ภำวะนี้ท ำ
ให้เกดิโลหติจำง เมด็เลอืดขำวต ่ำ ภำวะเกลด็เลอืดต ่ำ และ
ภำวะที่เซลล์เมด็เลือดลดลงทุกชนิด และยงัอำจท ำให้เกดิ
เสน้ประสำทตำอกัเสบ (peripheral and optic neuropathy) 
สูตรยำที่ม ียำ pretomanid ร่วมด้วย เป็นสูตรยำที่ใชร้กัษำ
เชือ้ดือ้ยำ ดงันัน้ แนะน ำใหล้ดขนำดยำทีอ่ำจมผีลขำ้งเคยีง 
เพื่อไม่ให้ส่งผลกระทบต่อกำรรักษำ โดยให้ลดขนำดยำ 
linezolid เป็นขนำด 600 mg วนัละ1 ครัง้ ไปจนถงึขนำดยำ
ต ่ำที่สุดที่สำมำรถให้ได้ คอื 300 mg วนัละ 1 ครัง้ (6) และ
ติดตำมตรวจควำมสมบูรณ์ของเมด็เลอืดอย่ำงใกล้ชดิ ร่วม
ถงึเฝ้ำระวงัอำกำรของเสน้ประสำทตำอกัเสบ เช่น กำรเกดิ
อำกำรสำยตำพร่ำมวั มองเหน็ไม่ชดัเจน เป็นตน้  
 ควำมผดิปกติของคลื่นไฟฟ้ำหวัใจทีช่่วง QT ยำว
ขึน้ (QT Prolongation): เมื่อมกีำรใชย้ำ pretomanid ร่วมกบั
ยำ bedaquiline จะเพิ่มควำมเสี่ยงในกำรเกิดภำวะนี้ จึง
แนะน ำใหต้รวจตดิคลื่นฟ้ำหวัใจก่อนกำรรกัษำ และตดิตำม
หลังกำรใช้ยำไปแล้วในสปัดำห์ที่ 2, 12, และ 24 รวมถึง 
ติดตำมระดบัโพแทสเซียม แมกนีเซียม และแคลเซียมใน
เลือดให้อยู่ ในเกณฑ์ปกติ  เพื่ อ เ ฝ้ำระวังกำรเกิด QT 
prolongation  ดงันัน้ ควรระวงักำรใชย้ำสตูรทีม่ ีpretomanid

 
ตารางท่ี 3. คุณสมบตัทิำงดำ้นเภสชัจลนศำสตรข์องยำ pretomanid (6-8, 14) 

คุณสมบตัทิำงเภสชัจลนศำสตร ์ ขอ้มลูสรุป 

กำรดดูซมึยำ -absolute bioavailability มำกกว่ำรอ้ยละ 50 

-เมื่อรบัประทำนพรอ้มอำหำรทีม่ไีขมนัสงู จะเพิม่ค่ำ Cmax และ AUC รอ้ยละ 76, 88 ตำมล ำดบั 

- -Tmax 4-5 ชัว่โมง 
กำรกระจำยยำ - -ยำสำมำรถจบักบัอลับมูนิในเลอืดรอ้ยละ 84.6 

- ปรมิำตรกำรกระจำยยำ (Vd ) คอื 97 ลติร 
กำรเปลีย่นแปลงยำ - -ยำถูกเปลีย่นสภำพดว้ยวธิ ีreductive และ oxidative pathways 

- -เปลีย่นสภำพไดด้ว้ยเอนไซม ์CYP3A4 ประมำณรอ้ยละ 20 
กำรขจดัยำ -ขจดัออกทำงไตรอ้ยละ 53 และทำงอุจจำระรอ้ยละ 38 

-ค่ำครึง่ชวีติ คอื 16-17.4 ชัว่โมง 
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ในผู้ป่วยที่มีประวัติกำรเกิดโรคหัวใจเต้นผิดจังหวะชนิด 
torsade de Pointes, ผูป่้วยทีม่ภีำวะพร่องฮอรโ์มนไทรอยด์ 
ผู้ป่วยที่มีอำกำรหัวใจเต้นช้ำเกินไป ผู้ป่วยภำวะหัวใจ
ล้มเหลวที่ควบคุมไม่ได้ (uncompensated heart failure) 
หรอืมรีะดบัโพแทสเซยีม แมกนีเซยีม แคลเซยีมในเลอืดต ่ำ
กว่ำปกติ หำกพบว่ำผู้ป่วยมีอำกำรหัวใจเต้นผิดจังหวะ
ร่วมกบัมคี่ำ QT interval โดยวดัเฉลีย่แลว้มำกกว่ำ 500 ms 
ใหพ้จิำรณำหยุดกำรใชย้ำร่วมกนั (6) 

ปฏิกิริยาระหวา่งยา 

กำรให้ยำ pretomanid ร่วมกับตัวยำที่มีฤทธิ ์
เหนี่ ยวน ำ เอนไซม์  CYP3A4 โดยเฉพำะยำที่มีฤทธิ ์
เหนี่ยวน ำไดแ้รง  เช่น rifampin, efavirenz เป็นต้น มผีลท ำ
ให้ระดบัยำ pretomanid ในเลือดลดลงมำกกว่ำร้อยละ 50 
จงึแนะน ำใหห้ลกีเลี่ยงกำรใหย้ำร่วมกนั แต่ต่ำงจำกกำรให้
ยำร่วมกับ lopinavir/ritonavir ซึ่งมีคุณสมบัติเหนี่ยวน ำ
เอนไซม ์CYP3A4 ไดน้้อยกว่ำ  ท ำใหร้ะดบัยำ pretomanid 
ในเลอืดลดลงน้อยกว่ำร้อยละ 20 จงึสำมำรถให้ร่วมกนัได้ 
(8) กำรให้ยำ pretomanid ร่วมกับตัวยำที่เป็นสำรตัง้ต้น 
(substrate) ของเอนไซม์ CYP3A4 ไม่พบกำรเกิดอันตร
กิริยำระหว่ำงยำ แต่มีกำรรำยงำนในกำรศึกษำในหลอด
ทดลองว่ำ ยำ pretomanid สำมำรถยับยัง้  OAT3 drug 
transporter เป็นผลท ำให้ยำที่ถูกเมตำบอริซึมผ่ำนกลไก
ดงักล่ำวมรีะดบัยำในเลอืดเพิม่สงูมำกขึน้ และอำจก่อใหเ้กดิ
ผลข้ำงเคียงที่อนัตรำย ดงันัน้จึงควรระมดัระวงักำรให้ยำ 
pretomanid ร่วมกับตัวยำที่เ ป็นสำรตัง้ต้น ของ  OAT3 
transporter เช่น methotrexate, H2-receptor antagonists, 
ยำขบัปัสสำวะ, NSAIDs, statins, ยำขบักรดยูริค เป็นต้น 
(8) 

การใช้ยาในประชากรกลุ่มพิเศษ 
กำรใช้ยำ pretomanid ในหญิงตัง้ครรภ์และใหน้ม

บุตรนัน้ควรหลีกเลี่ยง เนื่องจำกยงัไม่มขี้อมูลกำรศกึษำที่
เพยีงพอ แต่กำรศกึษำในหนูทดลอง พบว่ำ ยำมผีลกระทบ
ต่อระบบสบืพนัธ์ และต้องเฝ้ำระวงัผลขำ้งเคยีงนี้ในมนุษย์ 
นอกจำกนี้กำรทดสอบในหนูทดลอง พบว่ำ ตวัยำสำมำรถ
ขบัผ่ำนทำงน ้ำนมได ้โดยมรีะดบัยำในน ้ำนมสงูเป็น 1.6 เท่ำ
ของระดบัยำทีต่รวจพบในเลอืด (6, 8) 

กำรใช้ยำในเด็กอำยุน้อยกว่ำ 14 ปีและผู้สูงอำยุ 
รวมถงึผูป่้วยทีม่คีวำมผดิปกตขิองตบัและไต ยงัไม่มขีอ้มูล
กำรศึกษำที่เพียงพอ ดังนัน้จึงควรหลีกเลี่ยงกำรใช้ยำ 
pretomanid ในประชำกรกลุ่มนี้ (6, 8) 

การเกบ็รกัษา 
ผูผ้ลติแนะน ำใหเ้กบ็รกัษำยำ pretomanid ในบรรจุ

ภณัฑ์เดมิ และควรเกบ็ที่อุณหภูมหิ้องโดยให้มอีุณหภูมติ ่ำ
กว่ำ 30 องศำเซลเซยีส (6, 12) 
 
การศึกษาทางคลินิกของยา pretomanid 

กำรศกึษำของ Conradie และคณะ (3) หรอื NIX-
TB trial ในแอฟริกำใต้ท ำในตวัอย่ำงผู้ป่วย XDR-TB หรอื 
MDR-TB ทีม่ผีลตรวจยนืยนัทำงหอ้งปฏบิตักิำรทำงโมเลกุล
ภำยใน 3 เดือน หรือผู้ป่วย XDR-TB หรือ MDR-TB ที่ไม่
ตอบสนองต่อกำรรกัษำโดยยำหลกัอย่ำงน้อย 6 เดอืน หรอื
ผู้ป่วยที่ไม่สำมำรถใช้ยำรกัษำทีเ่ป็น second-line drug ได้ 
เนื่องจำกผลขำ้งเคยีงของยำ ตวัอย่ำงไดร้บัยำรกัษำวณัโรค
ในรปูแบบรบัประทำนร่วมกนัทัง้ 3 ชนิด ไดแ้ก่ bedaquiline, 
linezolid และ pretomanid นำน 26 สปัดำห ์จำกผูป่้วยทีเ่ขำ้
ร่วมกำรศกึษำทัง้หมด 109 รำย พบว่ำ ผูป่้วย 98 รำย (รอ้ย
ละ 90) ประสบผลส ำเรจ็ในกำรรกัษำโดยไม่เกดิผลลพัธท์ี่ไม่
ต้องกำรไดแ้ก่ กำรรกัษำลม้เหลว (ประเมนิจำกกำรตรวจหำ
เชือ้หรอืประเมนิจำกอำกำรทำงคลนิิก) หรอืกำรกลบัเป็นซ ้ำ
ภำยใน 26 สปัดำหข์องกำรรกัษำ ผูป่้วย 11 รำย (รอ้ยละ10) 
เกดิควำมล้มเหลวในกำรรกัษำโดยเสยีชวีติระหว่ำงท ำกำร
รกัษำ 7 รำย โรคกลบัมำเป็นซ ้ำ 2 รำย ผู้ป่วยถอนตวัจำก
กำรวิจยัระหว่ำงกำรรกัษำ 1 รำย และไม่สำมำรถติดตำม
กำรรักษำได้ 1 รำย จำกผลกำรศึกษำดงักล่ำวสรุปได้ว่ำ 
กำรให้ยำร่วมกันระหว่ำง bedaquiline, linezolid และยำ 
pretomanid ในผูป่้วย MDR-TB ใหผ้ลกำรรกัษำทีด่หีลงัจำก
ใชย้ำไปแลว้ 6 เดอืน  

นอกจำกนี้ยังมีกำรศึกษำล่ำสุดหรือ ZeNix trial 
(11) ในผู้ ป่วย XDR-TB หรือ MDR-TB 181 รำย โดยมี
ผู้ป่วย  XDR-TB หรือ pre-XDR-TB (วัณโรคที่ดื้อต่อยำ 
rifampin แ ล ะ ดื้ อ ต่ อ ย ำ  fluoroquinolone ห รื อ 
aminoglycoside) หรือ RR-TB ที่ไม่สำมำรถใช้ยำรักษำที่
เป็น second-line drug ได ้เนื่องจำกโรคไม่ตอบสนองต่อยำ
หรือจ ำเป็นต้องหยุดยำเนื่ องจำกผลข้ำงเคียงของยำ 
ตวัอย่ำงรอ้ยละ 88 เป็นผูป่้วย XDR-TB หรอื pre-XDR-TB 
ผู้ เข้ำร่วมกำรศึกษำได้รับยำ bedaquiline-pretomanid-
linezolid โดยได้รบัยำ linezolid ที่ขนำดยำ 1200 mg เป็น
เวลำ 26 สปัดำห์ หรอื 9 สปัดำห์ หรอืขนำด 600 mg เป็น
เวลำ 26 สปัดำห ์หรอื 9 สปัดำห ์พบว่ำ ใหผ้ลกำรรกัษำทีด่ี
คิดเป็นร้อยละ 93, 89, 91 และ 84 ตำมล ำดับ โดยเกิด



 

  

 

 270   

อำกำรปลำยประสำทอกัเสบ (peripheral neuropathy) รอ้ย
ละ 38, 24, 24 และ 13 ตำมล ำดับ เกิดกำรกดไขกระดูก 
รอ้ยละ 22, 15, 2 และ 7 ตำมล ำดบั กำรใชย้ำ linezolid ได้
ถูกปรบัเปลี่ยน (เช่น หยุดพกักำรใช้ยำ ปรบัลดขนำดยำ 
หรอืหยุดกำรใชย้ำตลอดกำรรกัษำ) คดิเป็นรอ้ยละ 51, 30, 
13 และ 13 ตำมล ำดับ ในผู้เข้ำร่วมกำรศึกษำที่ได้รับยำ 
linezolid ขนำด 1200 mg เป็นเวลำ 26 สปัดำห์ เกดิภำวะ
ประสำทตำผดิปกต ิ(optic neuropathy) จ ำนวน 4 รำย (คดิ
เป็นรอ้ยละ 9) โดยทุกรำยหำยเป็นปกต ินอกจำกนี้ ผูป่้วย 6 
รำยจำกทัง้หมด 7 รำยทีม่ผีลทำงจุลชวีวทิยำทีไ่ม่ดเีมื่อผ่ำน
ไป 78 สปัดำหข์องกำรตดิตำมรกัษำ เป็นตวัอย่ำงในกลุ่มที่
ได้รับ linezolid เป็นเวลำ 9 สัปดำห์ จำกผลกำรศึกษำ
ดงักล่ำวสรุปได้ว่ำ ผู้เขำ้ร่วมกำรศกึษำร้อยละ 84 – 93 ซึ่ง
อยู่ จนครบกำรรักษำด้วยยำ bedaquiline-pretomanid-
linezolid ทัง้ 4 กลุ่มนัน้ ให้ผลกำรรกัษำที่ด ีโดยอตัรำส่วน
ผลไดต่้อควำมเสีย่งทีด่ทีีสุ่ดพบในกลุ่มทีไ่ดร้บั bedaquiline-
pretomanid-linezolid โดยมขีนำดยำ linezolid  คอื 600 mg 
เป็นเวลำ 26 สปัดำห ์ซึง่กลุ่มนี้มรีำยงำนอุบตักิำรณ์กำรเกดิ
อำกำรขำ้งเคยีงน้อยกว่ำกลุ่มอื่น และมกีำรปรบัขนำดของ
ยำ linezolid น้อยกว่ำกลุ่มอื่นดว้ย 

ในด้ำนควำมปลอดภยัของกำรใช้ยำ pretomanid 
จำกกำรศกึษำของ Tweedและคณะ (9) ทีใ่หย้ำ pretomanid 
ข น ำ ด  200 มิ ล ลิ ก รัม ร่ ว ม กับ ย ำ  moxifloxacin แ ล ะ 
pyrazinamide นำน 6 เดือนในผู้ป่วย RR-TB จ ำนวน 13 
รำย พบว่ำ ผูป่้วยมรีะดบักรดยรูกิในเลอืดสงูผดิปกต ิ2 รำย 
(คดิเป็นร้อยละ 15.4) ปวดขอ้ (arthralgia) 4 รำย (คดิเป็น
ร้อยละ 30.1) มีภำวะเอนไซม์ตับผิดปกติ 1 รำย (คิดเป็น
รอ้ยละ 7) มกีำรเปลีย่นแปลงของสญัญำณคลื่นไฟฟ้ำหวัใจ 
(QT interval) 13 รำย และเสียชีวิต 1 รำย ด้วยสำเหตุ
โรคมะเร็งปอดระยะแพร่กระจำย ผลกำรศึกษำดังกล่ำว
สอดคลอ้งกบัผลกำรศกึษำของ Conradie และคณะ (3) ทีใ่ห้
ยำ pretomanid ขนำด 200 มลิลกิรมัร่วมกบัยำ bedaquiline 
400 mg วนัละ 1 ครัง้นำน 2 สปัดำห์ จำกนัน้ลดขนำดเป็น 
200 mg วันละ 1 ครัง้ และให้ร่วมกับยำ linezolid ขนำด 
1200 mg นำน 6 เดือน ในผู้ป่วย XDR หรือ MDR-TB 
พบว่ำ ระหว่ำงใหก้ำรรกัษำ ผูป่้วยจ ำนวน 88 รำย (คดิเป็น
ร้อยละ 81) เกิดอำกำรปลำยประสำทอักเสบ  ในช่วง 3 
เดอืนแรก เกดิกำรกดไขกระดกูจ ำนวน 52 รำย (คดิเป็นรอ้ย
ละ 48) เกดิภำวะซดี (anemia) 40 รำย (คดิเป็นรอ้ยละ 37) 
และมภีำวะเอนไซมต์บัผดิปกต ิ8 รำย 

การเปรียบเทียบยา pretomanid กบัยาอ่ืน  
           ในกลุ่มยำ nitroimidazooxazine antimycobacterial 
drug ยงัมตีวัยำอื่นในกลุ่ม ไดแ้ก่ delamanid ซึง่มขีอ้บ่งใชใ้น
กำรรกัษำ MDR-TB เช่นเดยีวกนักบัยำ pretomanid (15,16) 
เมื่อเปรียบเทียบคุณสมบตัิทำงเภสชัจลนศำสตร์และเภสชั
พลศำสตรก์บัยำ pretomanid (6, 8, 15, 16) พบขอ้แตกต่ำง
ในเรื่องอำยุของผู้ป่วยในกำรใช้ยำ ผลขำ้งเคยีงของยำ และ
ระยะเวลำในกำรรักษำ ดังนัน้หำกจ ำเป็นต้องเลือกใช้ยำ
เพิม่เตมิในกลุ่มนี้ ควรพจิำรณำเงื่อนไขของผูป่้วยเบือ้งตน้ให้
เหมำะสม ดงัขอ้มลูในตำรำงที ่4 
 

สรปุ 
ยำ pretomanid เป็นยำในกลุ่ม nitroimidazooxazine 

antimycobacterial drug ที่ใช้รกัษำวณัโรคดื้อยำร่วมกบัยำ 
bedaquiline และ linezolid ซึ่งเป็นสูตรยำชนิดรบัประทำน
ทัง้หมด ท ำให้ง่ ำยต่อกำรบริหำรยำกับผู้ ป่วยและให้
ผลกำรรกัษำโรคอย่ำงมปีระสทิธภิำพ เมื่อใหย้ำสตูรดงักล่ำว
ในกำรรกัษำนำน 6 เดือนกบัผู้ป่วยวณัโรคดื้อยำสำมำรถ
ให้ผลตรวจทำงห้องปฏิบตัิกำรของเชื้อดื้อยำเป็นลบ หรือ
ประสบผลส ำเรจ็ในกำรรกัษำรอ้ยละ 90 ซึง่เป็นแนวโน้มทีด่ี
ต่อกำรรกัษำเชือ้วณัโรคดือ้ยำทีม่คีวำมยำกในกำรรกัษำและ
มคี่ำใชจ้่ำยสงูในกำรดแูลผูป่้วย ทัง้นี้กำรใชย้ำสตูรดงักล่ำวที่
มยีำ pretomanid ร่วมด้วย ยงัต้องจ ำกดักำรใชย้ำในผูป่้วย
เฉพำะกลุ่มเท่ำนัน้ โดยให้หลกีเลี่ยงกำรใชย้ำสูตรดงักล่ำว
กบัผู้ป่วยทีม่ปีระวตัิแพย้ำ ผู้ป่วยที่ตดิเชือ้ Mycobacterium 
tuberculosis บรเิวณอวยัวะอื่นนอกปอด ผู้ป่วยที่มเีชื้อวณั
โรคแฝงในร่ำงกำยแต่ยงัไม่แสดงอำกำร และผู้ป่วย MDR-
TB ที่ไม่ ได้ดื้อยำจำกสูตรกำรรักษำมำตรฐำน ส่วน
ผลขำ้งเคยีงของยำ pretomanid ทีใ่ชร้่วมกบัยำ bedaquiline 
และ linezolid ทีส่ำมำรถพบไดบ้่อย ไดแ้ก่ ภำวะตบัอกัเสบ 
กำรกดกำรท ำงำนของไขกระดกู เสน้ประสำทตำอกัเสบ และ
ควำมผดิปกตขิองคลื่นไฟฟ้ำหวัใจ (QT Prolongation) เป็น
ต้น จึงควรติดตำมกำรใช้ยำสูตรดังกล่ำวกับผู้ป่วยอย่ำง
ใกล้ชิด และระวังกำรให้ยำนี้กับยำที่เหนี่ยวน ำเอนไซม์ 
CYP3A4 เช่น rifampin, efavirenz เป็นต้น กลุ่มยำที่เป็น
สำรตัง้ตน้ของ OAT3 transporter เช่น methotre- xate, H2-
receptor antagonists, ยำขบัปัสสำวะ NSAIDs, statins, ยำ
ขับกรดยูริค  เ ป็นต้น เพื่ อควำมปลอดภัยของผู้ ป่วย 
นอกจำกนี้ควรหลกีเลีย่งกำรใชย้ำในผูป่้วยหญงิตัง้ครรภแ์ละ
ใหน้มบุตร เนื่องจำกยงัไม่มกีำรศกึษำทีเ่พยีงพอ 
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ตารางท่ี 4. กำรเปรยีบเทยีบคณุลกัษณะทีแ่ตกต่ำงกนัของยำ pretomanid กบั delamanid  
คุณลกัษณะ pretomanid delamanid 

พฒันำโดย (15) PathoGenesis Corporation Otsuka Pharmaceutical Co., Ltd. 
ชื่อทำงเคมแีละ
โครงสรำ้งทำงเคม ี
(15) 

(2R)-2-methyl-6-nitro-2-[(4-{4-[4- 
(trifluoromethoxy)phenoxy] piperidin-1- 
yl}phenoxy)methyl]-2,3-dihydroimidazo[2,1- 
b][1,3]oxazole 

(6S)-2-nitro-6-[[4- 
(trifluoromethoxy)phenyl]methoxy]-6,7-
dihydro-5H-imidazo[2,1-b][1,3]oxazine 

                                               
กลไกกำรออกฤทธิ ์
(15) 

1. ยบัยัง้กำรสงัเครำะห ์mycolic acid 
(ketomycolates) 
2. เป็นพษิต่อระบบกำรหำยใจของเชือ้โดยกำร
ปลดปล่อย reactive nitrogen species ในช่วง 
metabolic activation 

1. ยบัยัง้กำรสงัเครำะห ์mycolic acid 
(metheoxymycolates และ ketomycolates) 
2. เป็นพษิต่อระบบกำรหำยใจของเชือ้ โดยยงั
ไม่สำมำรถระบุ reactive intermediates ได ้

ขนำดยำและ
วธิกีำรใชย้ำ 

สำมำรถใชใ้นวยัผูใ้หญ่หรอืเดก็อำยุมำกกว่ำ 14 ปี 
โดยรบัประทำน 200 mg (1 เมด็ มตีวัยำ 
pretomanid 200 mg) วนัละ 1 ครัง้ เป็นเวลำ 26 
สปัดำห ์(6) 

-สำมำรถใชใ้นเดก็อำยุมำกกว่ำ 2 ปี  
-หำกน ้ำหนกัตวั ≥ 50 กโิลกรมั รบัประทำนยำ 
delamanid ขนำด 50 mg ครัง้ละ 2 เมด็ วนัละ 
2 ครัง้ เชำ้และเยน็ เป็นเวลำ 24 สปัดำห ์ 
-หำกน ้ำหนกัตวั < 50 กโิลกรมั แต่ ≥30 
กโิลกรมั รบัประทำนยำ delamanid ขนำด 50 
mg ครัง้ละ 1 เมด็ วนัละ 2 ครัง้ เป็นเวลำ 24 
สปัดำห ์(16) 

อำกำรไม่พงึประสงคเ์ด่น พษิต่อตบั (6,8) เกดิกำรเปลีย่นแปลงของคลื่นไฟฟ้ำหวัใจ (16) 
  
กิตติกรรมประกาศ 

ขอขอบคุณ อ.ภก.ยงยุทธ เลิศศรีสถิต และ ผศ.
ดร.ภญ.สุทธพิร ภทัรชยำกุล คณะเภสชัศำสตร์ สำขำวชิำ
เภสชักรรมคลนิิก มหำวทิยำลยัสงขลำนครนิทร ์ทีใ่หค้วำม
อนุเครำะห์แนะน ำแหล่งข้อมูลและรำยละเอียดเพิ่มเติม 
รวมถงึค ำแนะน ำจนท ำใหบ้ทควำมนี้ส ำเรจ็ลุล่วงไปดว้ยด ี
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