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บทคัดย่อ 

ยาชีววัตถุ เป็นผลิตภัณฑ์ชีวภาพอย่างหน่ึงที่ถูกสร้างขึ้นด้วยเทคโนโลยีชีวภาพ ยาโมโนโคลนอล
แอนติบอดี เป็นยาชีววัตถุ ที่ส่วนประกอบหลักเป็นโปรตีน กลไกของยานั้นออกฤทธิ์โดยตรงที่ระดับโมเลกุล  
เช่น ไซโตไคน์ หรือระดับภูมิคุ้มกัน ท�ำให้ประสิทธิภาพของยาได้ผลเป็นอย่างมาก ยาโมโนโคลนอลแอนติบอดี  
น�ำมาใช้ในการรักษาในกลุ่มโรคต่างๆ ได้แก่ โรคมะเร็ง โรคภูมิคุ้มกันต้านตนเอง โรคเบาหวาน รวมทั้งโรคภูมิแพ้ 
ยาโมโนโคลนอลแอนติบอดี เร่ิมมีบทบาทในทางการแพทย์มากข้ึน โดยเฉพาะผู้ท่ีไม่ตอบสนองต่อการรักษา 
ที่มีมาก่อนหน้านี้ บทความนี้น�ำเสนอให้เข้าใจขบวนการผลิตยาชีววัตถุ โดยเฉพาะยาโมโนโคลนอลแอนติบอดี 
ตั้งแต่จุดเริ่มต้น รวมทั้งอธิบายโครงสร้างของยาโมโนโคลนอลแอนติบอดี กลไกการออกฤทธิ์ และการตอบสนอง
ของยาในระดับภูมิคุ้มกัน ขนาดยาและการบริหารยา และวิธีการใช้ในการรักษาโรคภูมิแพ้ ได้แก่ โรคหืด  
โรคลมพิษเรื้อรัง โรคผื่นภูมิแพ้ โรคโพรงจมูกและไซนัสอักเสบเรื้อรัง ในอนาคตจะมีการเลือกใช้ยาโมโนโคลนอล
แอนติบอดีให้ตรงกับลักษณะเฉพาะของแต่ละบุคคลมากขึ้น ให้ตรงกับการตรวจวัดระดับชีวภาพ ถึงแม้ว่า 
ยาดงักล่าวจะมรีาคาแพง แต่ในปัจจบุนัเริม่มกีารผลติยาชีววัตถุคล้ายคลึง ซ่ึงถอดแบบมาจากยาชีววตัถุ แต่ราคาถูกกว่า 
ซ่ึงในอนาคตน่าจะเป็นที่แพร่หลาย ดังนั้น การเรียนรู้กลไก การออกฤทธิ์ดังที่กล่าวไว้ในบทความนี้จะท�ำให้ 
มีประโยชน์ในอนาคต 
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Biologics for Allergic Disease 

Amornrat Prasertcharoensuk
Relief and Community Health Bureau, Thai Red Cross Society

Abstract
	 Biologics are drugs made from biological products and created by biotechnology. 
Monoclonal antibody drugs are biological drugs that mechanisms directly to the molecular 
level such as cytokines or immunoglobulins. Monoclonal antibodies are a very effective treatment 
in cancer disease, autoimmune disease, diabetes mellitus, and allergic diseases such as Asthma, 
Chronic urticaria, Atopic dermatitis, and Chronic rhinosinusitis. Monoclonal antibody drugs have 
become the new drugs of choice for the treatment of patients who have not responded to 
standard treatment. This article presents to understand the biopharmaceutical production 
process especially monoclonal antibodies, which from the beginning, aims to explain the 
structure of monoclonal antibodies, their mechanism of action, the immune response of drugs, 
dosage, drug administration, and how to use them in the treatment of allergies, including Asthma, 
Chronic urticaria, Atopic dermatitis, and Chronic rhinosinusitis. In the future, who will choose 
more monoclonal antibody drugs for treatment to match individual or personalized medicine 
by the particular biological level measurement. Although these medications are expensive, 
biosimilar drugs have been produced. Biosimilar drugs are replicated from biological drugs, but 
cheaper than biological drugs. Therefore, in the future, the widespread use of monoclonal 
antibody drugs will increase and learning the mechanism of the action mentioned in this article 
will make it worthwhile.
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บทน�ำ 
	 ในปัจจบัุนววิฒันาการได้เจรญิก้าวหน้าอย่าง
รวดเร็ว ยาชวีวัตถ ุ(biologics) เป็นยาทีมี่การพฒันาและ
มียาใหม่ๆ ออกมาอย่างต่อเนื่องในช่วง 30 ปีที่ผ่านมา 
รวมทั้งกลไกของยานั้นเป็นการออกฤทธิ์โดยตรงที่ 
cytokines หรือระบบภูมิคุ ้มกันโดยตรง ท�ำให้
ประสิทธิภาพของยาได้ผลเป็นอย่างมาก ยาชีววัตถุ 
(biologics) ทีม่คีวามส�ำคญัในโรคทางภมูแิพ้คอื โมโน
โคลนอลแอนติบอด ี(monoclonal antibody) ซึง่น�ำ
มาใช้ในการรักษาในกลุม่โรคภมูแิพ้ต่างๆ ได้แก่ โรคหดื 
(Asthma), โรคลมพษิเร้ือรงั (Chronic urticaria), โรค
ผืน่ภมูแิพ้ผวิหนัง (Atopic dermatitis), โรคโพรงจมกู
และไซนัสอักเสบเร้ือรัง (Chronic rhinosinusitis) 
เป็นต้น แต่เนือ่งจากยายงัคงมรีาคาแพงและเป็นยาใหม่ 
ดังน้ัน การน�ำมาใช้ในโรคภูมิแพ้ต่างๆ ยังคงเลือก 
น�ำมาใช้ในกลุม่โรคทีไ่ม่ตอบสนองต่อการรกัษาในอดีต
หรือโรคที่มีอาการรุนแรง บทความน้ีจึงน�ำเสนอถึง
ความเป็นมาเป็นไปของยาชวีวตัถ ุ(biologics) โดยเน้น
ยาโมโนโคลนอลแอนติบอดี (monoclonal antibody) 
ทีน่�ำมาใช้ในโรคภมูแิพ้ดงักล่าวรวมทัง้กลไกการออกฤทธ์ิ 
เพื่อให้เข้าใจยาชีววัตถุ (biologics) ได้ดียิ่งขึ้น

ยาชีววัตถุ 
	 ยาชวีวัตถ ุ(biologics) เป็นผลติภณัฑ์ชีวภาพ
อย่างหนึ่ง (biological products) ที่ถูกสร้างขึ้นด้วย
เทคโนโลยีชีวภาพ ยาชีววัตถุ (biologics) คือยาที่มี
ส่วนประกอบทางชีวภาพ ยกตัวอย่างเช่น เลือด ส่วน
ประกอบของเลือด ยีน เนื้อเยื่อ เซลล์โซมาติก โปรตีน 
รีคอมบิแนนท์โปรตีน (recombinant proteins) 
วัคซีน เป็นต้น ซ่ึงลักษณะของรีคอมบิแนนท์โปรตีน 
(recombinant proteins) วัคซีน ก็ได้มาจากส่วน
ประกอบของจุลินทรีย์ พืช สัตว์ หรือเซลล์ของมนุษย์ 
	 ยาชีววัตถุ (biologics) มักมีโครงสร้างท่ี 
ซับซ้อนและมีขนาดโมเลกุลท่ีใหญ่กว่ายาที่สร้างจาก

ส่วนประกอบทางเคมี ซึ่งประกอบไปด้วยทั้งส่วนผสม
ของโปรตีน น�้ำตาล และกรดนิวคลีอิก (nucleic 
acids)2 และการกระตุ้นภูมิคุ้มกันได้ง่ายกว่ายาที่สร้าง
จากส่วนประกอบทางเคมี ยาชีววัตถุ (biologics) ที่มี
บทบาทส�ำคญัในการรักษาโรค คอืยาทีม่ส่ีวนประกอบ
ของโปรตนี ซึง่โปรตนีทีม่คีวามส�ำคญัในโรคทางภมูแิพ้
คอื โมโนโคลนอลแอนตบิอด ี(monoclonal antibody)
	 ระบบการตอบสนองของภมูคุ้ิมกันในร่างกาย
ที่มีความส�ำคัญชนิดหนึ่ง คือ แอนติบอดี (antibody) 
ร่างกายจะสร้างแอนตบิอด ี(antibody) โดยถกูกระตุน้
จากแอนติเจน (antigen) และท�ำให้มีปฏิกิริยา
ภูมิคุ้มกันเกิดข้ึนเป็นการตอบสนองแบบ humoral 
immunity ซึ่งเป็น adaptive immune response 
โดยแอนตบิอดี (antibody) จะเข้าไปจบักบัแอนตเิจน 
(antigen) ที่เข ้ามาอีกครั้ง เพื่อไม่ให้แอนติเจน 
(antigen) มาท�ำปฏิกิริยาในร่างกายได้2 แอนติบอดี 
(antibody) คอื อมิมโูนโกลบูลลนิ (immunoglobulin) 
ที่ผลิตโดยพลาสมาเซลล์ (plasma cells) ซึ่งเป็น
เส้นเลอืดขาวชนดิบีลมิโฟไซด์ (B lymphocytes) โดย
โครงสร้างของแอนติบอดี (antibody) มีลักษณะเป็น
รูปตัว Y ประกอบด้วย โพลีเปปไทด์ (polypeptide) 
2 คู่ โดยแต่ละคู่ ประกอบไปด้วย heavy chain และ 
light chain โดยส่วน heavy chain ประกอบด้วย 
กรดอะมีโน VH,CH1,CH2 และ CH3 light chain 
ประกอบด้วยกรดอะมโีน VL,CL โดยส่วน VH และ VL 
เป็นส่วนท่ีมีการแปรผันเรียกว่า variable region 
ท�ำให้ immunoglobulin มีความหลากหลายมากขึ้น 
ซึ่งอยู่ส่วนปลายสุดของ Fab (antigen binding site) 
เป็นส่วนท่ีม ีantigen binding site ไว้จบักบัแอนตเิจน 
(antigen) ส ่วน CH2 และ CH3 เรียกว่า Fc 
(crystallization fragment) เป็นส่วนที่สามารถจับ 
Fc receptor บนผวิของเซลล์ในระบบภูมคิุม้กนั1 ตาม
รูปที่ 1 (Figure 1)
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Figure 1 The structure of the antibody (antibody)

แอนติบอดี (antibody) เป็นโปรตีนที่ส�ำคัญ
ในระบบภูมิคุ้มกัน ดังนั้น จึงมีการค้นพบวิธีการสร้าง 
antibody ขึ้นมา โดยอาศัยเทคโนโลยีทางชีวภาพ  
ใช้ความรู้ด้านไวรัสวิทยาและภูมิคุ้มกันวิทยา โดยจุด
ก�ำเนิดเริม่ต้นจาก พ.ศ. 2505 ทีป่ระเทศญ่ีปุน่ Yoshio 
Okada ค้นพบไวรสัเซนได (Sendai virus) หรอือกีชื่อ 
คือ Murine respirovirus ซึง่สามารถท�ำให้เซลล์ต่างๆ
หลอมรวมกันได้ (fuse cells) และในปี พ.ศ. 2514 
Behzad ใช้ไวรัสเซนได (Sendai virus) หลอมร่วม 
(fuse) เซลล์มะเร็งไมอโีลมา (myeloma cells) ทีผ่ลติ 
อิมมูโนโกลบูลลินชนิด G (immunoglobulin-G) กับ 
เซลล์มะเร็งเม็ดเลือดขาวท่ีไม่สามารถผลิตอิมมูโนโกล 
บูลลินชนิด G (non-producing lymphoma cells) 
พบว่าเมื่อท�ำการผสมกัน (hybrids) ท�ำให้เซลล์ 
ท่ีรวมกันน้ันสามารถผลิตอิมมูโนโกลบูลลินชนิด G 
(immunoglobulin-G) ได้ และในปี พ.ศ. 2518 เป็น
ปีที่สามารถใช้เทคโนโลยีในการผลิตโมโนโคลนอล
แอนติบอดี (monoclonal antibody) ได้ โดย 
Georges Kohler และ Cesar Milstein เป็นผู้ค้นพบ
โดยน�ำเซลล์มะเรง็ไมอโีลมา (myeloma cells) น�ำมา
แยก cell line ที่สามารถผลิตแอนติบอดี (antibody) 
ที่จ�ำเพาะได้ มาหลอมรวม (fuse) กับเซลล์ตับอ่อน 

(spleen cells) จากหนู (mouse) ท่ีถูกกระตุ ้น
ภูมิคุ้มกันด้วยเซลล์เม็ดเลือดแดงจากแกะ (sheep  
red cells) น�ำมาเพาะเลี้ยงในสาร hypoxanthine 
aminopterin thymidine medium ซึ่งเซลล์มะเร็ง
ไมอีโลมา (myeloma cells) จะไม่มี hypoxanthine 
guanine phosphorribosyltransferase enzyme 
จงึท�ำให้เซลล์มะเรง็ไมอโีลมา (myeloma cells) เจรญิ
เติบโต ดังนั้น เซลล์ที่หลอมรวมตัวกันระหว่าง 2 เซลล์
ดังกล่าวนั้นเท่านั้น ท่ีจะเจริญเติบโตได้ ซึ่งเรียกว่า 
hybridoma ซึ่งคือเซลล์มะเร็งไมอีโลมา (myeloma 
cells) โดยรวมกับเซลล์ตับอ่อน (spleen cells) จาก
หนู (mouse) ท่ีมีบีลิมโฟไซด์ (B lymphocytes) 
จ�ำนวนมาก ที่ผลิตแอนติบอดี (antibody) ต่อเซลล์
เมด็เลอืดแดงจากแกะ (sheep red cells) แอนตบิอดี 
(antibody) ที่ผลิตจากเทคโนโลยี hybridoma นี้ คือ 
โมโนโคลนอลแอนติบอดี (monoclonal antibody) 
นั่นเอง3-5 น้ันเป็นจุดเริ่มต้นของการพัฒนาการสร้าง 
โมโนโคลนอลแอนติบอดี (monoclonal antibody) 
จนมีการพัฒนาต่อเนื่องจากการใช้บีลิมโฟไซด์ (B 
lymphocytes) จาก mouse เปลี่ยนมาเป็นการใช้ 
chemeric, humanized และ human เป็นล�ำดบัถัดมา 
โดยมกีารพฒันาให้เหมอืนแอนตบิอดขีองมนษุย์มากข้ึน6 
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Figure 2 Monoclonal antibodies obtained using B lymphocytes from different sources

	 หลงัจากมกีารพฒันายาออกมาเป็นจ�ำนวนมาก
ในช่วง 20-30 ปี องค์การอนามัยโลกจึงได้ก�ำหนด 
ชื่อเรียกตามต�ำแหน่งที่ยาไปออกฤทธิ์ เช่น ออกฤทธิ์ที่
เซลล์มะเร็ง (tumor) จะเป็นค�ำตรงกลาง (infix) ว่า 
-ta- ถ้าออกฤทธิ์ที่ cytokine ใช้ค�ำตรงกลาง (infix) 
ว่า -ki- เป็นต้น และมีการใช้ค�ำในตามแหล่งที่มาของ
การผลติแอนตบิอดี (antibody) เช่น ถ้าจาก chimeric 
ใช้ค�ำว่า -xi-, จาก humanized ใช้ค�ำว่า -zu-, จาก 
human ใช้ค�ำว่า -u- และ ค�ำลงท้ายด้วย -mab 

ส�ำหรบั monoclonal antibody ซึง่เป็นการบอกการ
ท�ำงาน (function) ยกตวัอย่าง ยาชีววตัถ ุ(biologics) 
ในทางภูมิแพ้ เช่น omalizumab ค�ำว่า -zu- บ่งบอก
ว่าท�ำมาจาก humanized ส่วนยา dupilumab  
มีใช้ค�ำว่า -u- ซึ่งแสดงว่าท�ำมาจาก human เป็นต้น 
ซึง่ชือ่เรยีกก�ำหนดโดย World Health Organization 
(WHO) เรียกว่า International Nonproprietary 
Names (INN) program ซึ่งมีการปรับปรุงหลายครั้ง
ขอยกตัวอย่างการเรียกชื่อดังตารางที่ 17-8 (Table 1)

Table 1 The nomenclature of antibodies according to the International Nonproprietary Names 
(INN) program before 2014 and the year of revision 2018. 2018 by cutting species substem B.

Pre-2014 INN

1. Prefix 2. Target sub-stem A 3. Species sub-stem B 4. Universal stem

random -b(a)- bacterial -a- rat - mab

-am(i)- serum amyloid protein/
amyloidosis 

-axo- rat-mouse (pre-substem)

-c(i)- cardiovascular -e- hamster 

-f(u)- fungal -i- primer

-gr(o)- skeletal muscle related 
growth factors and 
receptors

-0- mouse

-k(i)- interleukin -u- human

-l(i)- immunomodulating -vet- vetetinary use

-N(e)- neural -xi- chimeric 

-s(o)- bone -xizu- chimeric-humanized

-tox(a)- toxin -zu- humanized 

-t(u)- tumor

-v(i)- viral
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Post-2017 INN

1. Prefix 2. Target sub-stem A 3. Species sub-stem B 4. Universal stem

random -ba- bacterial - mab

-ami- serum amyloid protein/
amyloidosis

-ci- cardiovascular

-fung- fungal

-gros- skeletal muscle related 
growth factors and 
receptors

-ki- interleukin

-li- immunomodulating

-ne- neural

-os- bone

-toxa- toxin

-ta- tumor

-vet- vetetinary use

-vi- viral

		

	 การเรียกชื่อของแอนติบอดี (antibody) นั้น 
ล่าสดุองค์การอนามยัโลก (WHO) ตาม73rd International 
Nonproprietary Names (INN) consultation  
เมื่อตุลาคม พ.ศ. 2564 ที่ผ่านมา โดยมีการเปลี่ยน  
Infix (target substem A) ตามตารางที่ 2 (Table 2) 
และเนื่องจากการพัฒนาทางเทคโนโลยีที่ผลิตยา 
โมโนโคลนอลแอนติบอดี (monoclonal antibody) 
มากขึ้น โดยการ modify ในส่วนของโปรตีน ไม่ว่าจะ

เป็นในส่วนของ variable region หรือในส่วนของ  
Fab (antigen binding site) หรอื Fc (crystallization 
fragment) หรือมีการตัดต่อทางเทคโนโลยี ท�ำให ้
มีการจับกับ antigen ได้มากกว่า 1 ชนิด จึงได้มีการ 
ก�ำหนดชื่อลงท้ายใหม่ โดยไม่ได้ลงด้วย -mab แต่ให ้
ค�ำลงท้ายตามเทคโนโลยท่ีีปรับเปลีย่นโครงสร้างของยา 
โมโนโคลนอลแอนติบอดี (monoclonal antibody) 
โดยแบ่งเป็น 4 กลุ่ม ตามตารางที่ 39 (Table 3) 

Table 1 Continued

Table 2 The nomenclature of antibodies according to the revised International Nonproprietary 
Names (INN) program.

Target sub-stem A

-ki- cytokine and cytokine receptor

-ler- allergen

-sta- immunostimulatory

-pru- immunosuppressive
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Table 3 Designation of monoclonal antibodies.

Stem Definition

Group A 
-tug

Unmodified immunoglobulins 
Monospecific full length and Fc unmodified and no mutation 

Group B
-bart 

Antibody artificial 
Monospecific full length with any point mutation introduced by engineering for any 
reason anywhere Example heavy chain constant domains (CH1, CH2, CH3)

Group C 
-mig

Multi-immunoglobulin 
Bi- and multi-specific immunoglobulins regardless of the format, type, or shape 
(full length, full length plus, fragments)

Group D
-ment 

Fragment 
All Monospecific domains, fragments of any kind, derived from an immunoglobulin 
variable domain

	 การน�ำยาชีววัตถุ (biologics) มาใช้ในโรค
ภมูแิพ้ (Allergic Disease) เป็นการรักษาท่ีอยูใ่นขัน้สดุ 
เมื่อผู้ป่วยไม่ตอบสนองต่อการรักษาด้วยยาที่เคยมีมา
ในอดตี โรคทางภมูแิพ้ทีม่กีารใช้ยาชวีวตัถ ุ(biologics) 
มาใช้ในการรักษา ได้แก่ โรคหดื (Asthma), โรคลมพษิ
เร้ือรัง (Chronic urticaria), โรคผื่นภูมิแพ้ผิวหนัง 
(Atopic dermatitis), โรคโพรงจมูกและไซนัสอักเสบ
เรื้อรัง (Chronic rhinosinusitis) เป็นต้น โรค 
ทางภมูแิพ้น้ันเป็นโรคทีม่กีารตอบสนองทางภมูคิุม้กนั
แบบ hyperresponsiveness10 คือมีภาวะไวเกินต่อ
สิ่งกระตุ้น (antigen) ท�ำให้เกิดปฏิกิริยาแบบ Type-2 
immune response โดยปกติเมื่อมีสิ่งกระตุ้นที่เป็น
สารก่อภูมิแพ้ (allergen) ผ่านมาทางระบบหายใจ 
หรือระบบผิวหนัง จะมีการตอบสนองระบบภูมิคุ้มกัน
ทัง้ innate และ adaptive immune response ระบบ 
innate immune response เป็นการตอบสนองที่ไม่
เฉพาะเจาะจง อยู่บริเวณ epithelium cells ซึ่งอาจ
จะมีการตอบสนองหลายแบบขึ้นอยู่กับสิ่งกระตุ้น แต่
ปฏิกิริยาที่ก ่อให้เกิดโรคทางภูมิแพ้น้ัน จะมีการ 
ตอบสนองบริเวณ epithelium cells ให้หลั่ง 
cytokines IL-33, TSLP (thymic stromal 
lymphopoietin), IL-2511 ซึ่งมีบทบาทส�ำคัญในการ 
กระตุ้น group 2 innate lymphoid cells (ILC2) 

เป็น cells ท่ีจัดเป็น innate immune response 
และสามารถหลั่ง cytokines IL-5, และ IL-13 ซึ่งเป็น 
cytokines ทีส่�ำคญัในการตอบสนองระบบภมูคิุม้กนั 
แบบ Type-2 immune response ส่วน cytokines 
IL-33, TSLP (thymic stromal lymphopoietin)  
ยังมีส่วนส�ำคัญในการกระตุ้น Adative immune 
response Th2 ด้วย ดังรูปท่ี 312 (Figure 3)  
การตอบสนองต่อภาวะภูมิคุ ้มกันที่จ�ำเพาะมากขึ้น 
เรียกว่า adaptive immune response ซึ่งมีทั้งแบบ 
humoral immunity และ cellular immunity โดย 
humoral immunity เป็นการตอบสนองของบีลมิโฟไซด์ 
(B lymphocytes) ทีท่�ำให้เกดิแอนตบิอด ี(antibody) 
ดงัแสดงเมือ่มภีาวะการตอบสนองของระบบภมูคิุม้กนั
คอื แอนตเิจน (antigen) ไปจบักบัแอนตบิอด ี(antibody) 
ที่จับบน mast cells ซึ่งคือ immunoglobulin E  
ท่ีจับอยู่ผิว mast cells เมื่อ แอนติเจน (antigen)  
ไปจับแอนติบอดี (antibody) เกิดการ cross link 
ท�ำให้ mast cells หลั่งสาร mediators ต่างๆ เช่น 
histamine ท�ำให้เกดิอาการคนั เป็นต้น13 ซึ่งเป็นการ
ตอบสนองแบบกระตุน้ adaptive immune response 
Th2 ดังแสดงในรูปที่ 312 (Figure 3) การตอบสนอง
ต่อภาวะภมูคิุม้กนัทีจ่�ำเพาะมากขึน้ adaptive immune 
response ที่เป็น cellular immunity นัน้ คือการ
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ท�ำงานของทลีมิโฟไซด์ (T lymphocytes) ซึ่งเกิดจาก 
dendetric cells โดยเป็น CD4 T-cell เป็นส่วนหลัก
และเปลี่ยนเป็น T-helper type 2 (Th2) ซึ่งสามารถ
ผลิต cytokines IL-4, IL-13 ซึ่งกระตุ้นบีลิมโฟไซด์  
(B lymphocytes) ทีท่�ำให้เกดิแอนติบอดี (antibody) 
ดังกล่าว T-helper type 2 (Th2) สามารถผลิต IL-31 
ซ่ึงสามารถท�ำให้เกิดอาการคันได้ และนอกจากนี้  
ยังผลิต cytokines ที่ส�ำคัญคือ IL-5 ซึ่ง IL-5 และ  
IL-13 มีบทบาทส�ำคัญต่อปฏิกิริยาการตอบสนอง 
ของร่างกาย คือกระตุ ้นเม็ดเลือดขาวอีโอซิโนฟิล 

(eosinophil) ซึ่งท�ำให้มีการอักเสบต่างๆ มีการ 
ตอบสนองต่อสารก่อภูมิแพ้ มีสิ่งคัดหล่ัง มีน�้ำมูก  
มีการอักเสบ เช่น ถ้าเกิดท่ีหลอดลม ท�ำให้มีความไว
ต่อสารก่อภูมิแพ้ ท�ำให้เกิดอาการไอ หรือหอบเกิดขึ้น 
หรือที่ผิวหนังอาจท�ำให้ผิวแห้งเป ็นผื่นเกิดขึ้น14  
ดังแสดงในรูปที่ 312 (Figure 3) ส่วนการตอบสนอง
แบบ T-helper type 17 (Th17) นั้นสามารถพบได้
ในโรคภูมิแพ้แต่พบได้น้อย ส่วนการตอบสนองแบบ 
T-helper type 1 (Th1) จะพบในโรค Autoimmune 
disease (โรคภูมิคุ้มกันตัวเอง)15

Figure 3 Immune response to allergic disease. (Adapted from Morita H, et al. 2022.12)

	 โรคหืด (Asthma) เป็นโรคที่มีการอักเสบ
เรื้อรังของหลอดลม ผู้ป่วยจะมีอาการหอบเหนื่อย ไอ 
แน่นหน้าอก หายใจมีเสียงหวีด (wheezing) เกิดจาก
ผูป่้วยมีการตอบสนองต่อสารก่อภมูแิพ้ ท�ำให้หลอดลม
อักเสบเรื้อรังอย่างต่อเนื่อง การตอบสนองของสารก่อ
ภูมิแพ้มีลักษณะที่ไวเกิน (hyperresponsiveness) 
ท�ำให้มกีารอดุกัน้ของหลอดลม แต่อาการดงักล่าวไม่คงตัว 

มกีารเปลีย่นแปลง (variable) ซึง่อาจจะดข้ึีนเป็นปกติ 
เมือ่ใช้ยาขยายหลอดลม หรอืยาสเตียรอยด์รวมท้ังอาจ
มอีาการแย่ลงเมือ่มีปัจจยัมากระตุน้ให้เกดิอาการอกัเสบ
ที่หลอดลม โรคหืด (Asthma) เป็นปัญหาที่ส�ำคัญ
เพราะถ้าผู้ป่วยได้รับการดูแลไม่เหมาะสม อาจท�ำให ้
ผูป่้วยต้องนอนโรงพยาบาล และเสยีชวีติได้ ในปัจจบุนั 
โรคดงักล่าวเป็นปัญหาระดบัโลก จงึมแีนวทางการรกัษา
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และการใช้ในผู้ป่วยโรคหืดตาม Global Initiative  
for Asthma (GINA) ตามรูปที่ 4 (Figure 4) จะเห็น
ได้ว่าการรักษาผู้ป่วยที่มีอาการโรคหืดอย่างรุนแรง 
(Severe Asthma) ใน STEP 5 นัน้ หลงัจากให้ medium 
หรอื high dose ของยาพ่น inhaled corticosteroid 
ร่วมกับ long-anting beta

2
-agonist (ICS-LABA) แล้ว 

หรอืให้ medium dose ของ inhaled corticosteroid 
ร่วมกับ Formoterol (ICS-formoterol) แล้ว  
ยังคุมอาการไม่ได้คือมีอาการหอบเหน่ือยในช่วง 
กลางคืน หรือมีอาการหอบเหนื่อยในช่วงกลางวัน  
รวมทัง้มกีารตรวจการท�ำงานของปอด (Lung function 

test) ท่ีลดลง ตามค�ำแนะน�ำของ GINA guideline  
ให้เพิ่มยา long-acting muscarinic antagonists 
(LAMA) หรือเพิ่ม dose high dose maintenance 
inhaled corticosteroid หรือให้กินยาสเตียรอยด์ 
ระยะสัน้ (short course oral corticosteroids) หรอื
อาจเพิ่มยา Leukotriene receptor antagonists 
(LTRA) และส่งให้ผู้เช่ียวชาญพิจารณายา targeted 
therapy (ยามุ่งเป้า) หรอืยา biologic ในการรกัษาตาม 
phenotype และ endotype ของผู้ป่วยต่อไปในรายท่ี
มอีาการรุนแรง16

Figure 4 The treatment of asthma in adults according to the recommendations of the Global 
Initiative for Asthma (GINA), adapted from Reddel, et al. (2022)16 (ICS = inhaled corticosteroid, 
LABA = long-acting beta2-agonist)., LAMA = long-acting muscarinic antagonist, SABA = short-acting 
beta 2-agonist, OCS = oral corticosteroids)

	 การให้ยาชวีวตัถ ุ(biologics) ในคนไข้โรคหดืนัน้
จะช่วยลดอาการก�ำเริบได้อย่างมาก และช่วยลด 
การใช้ปริมาณของยากินสเตียรอยด์ด้วย ยาที่ใช้ใน 
โรคหืดที่ได้รับการรับรองจากองค์การอาหารและยา

แห่งสหรัฐอเมริกา ได ้แก ่ ยา Omalizumab, 
Mepulizumab, Reslizumab, Benralizumab และ 
Dupilumab การเลือกใช้ยานั้นให้เหมาะสมแก่ผู้ป่วย
แต่ละรายนั้น ต้องเลือกจาก phenotype และ 
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endotype ของผูป่้วย phenotype ของผูป่้วยโรคหดื 
หลักๆ มีสองอย่างอย่างแรกคือมีภาวะอักเสบจากสาร
ก่อภูมิแพ้ เรียกว่า allergic disease ซึ่งอธิบายได ้
ในรูปที่ 3 (Figure 3) ซ่ึงในรูป A และ B ซึ่งเซลล์ 
ท่ีเกี่ยวข้องอย่างมากคือ เม็ดเลือดขาวอีโอซิโนฟิล 
(eosinophil) phenotype อย่างท่ีสองคือ ผู้ป่วย 
โรคหืดที่เป็น non allergic disease ซ่ึงอาจจะพบ 
ในผู้ป่วยที่อ้วน หรือมีภาวะสูบบุหรี่ เป็นต้น ซึ่งเซลล ์
ส่วนใหญ่ที่เก่ียวข้องคือเซลล์เม็ดเลือดขาวนิวโทรฟิล 
(neutrophil) ดังแสดงในรูปที่ 3 (Figure 3) ถ้าเรา
เลือกใช้ยาที่เหมาะสมเลือกยาท่ีออกฤทธิ์ให้ตรงกับ 
phenotype กจ็ะท�ำให้ตอบสนองต่อการรกัษา โรคหดืนัน้
ถึงแม้จะมีการอักเสบที่หลอดลมส่วนปลายเหมือนกัน
แต่ผู ้ป ่วยแต่ละคนก็มีพยาธิสภาพระดับโมเลกุล 
ไม่เหมือนกัน ดังข้างต้น แต่สิ่งท่ีท�ำให้แยกประเภท 
ผู้ป่วยได้แตกต่างกว่าเดิมคือลักษณะ endotype ของ
แต่ละคน โดยแบ่งหลักๆ อยู่สองชนิดคือ การอักเสบ
แบบ Type 2 inflammation อย่างสูง (high T2)  
ซึ่งมี cytokine IL4, IL5, และ IL13 เข้ามาเกี่ยวข้อง 
ซึ่งจะเห็นได้จากรูปที่ 3 (Figure 3) ส่วนอีกชนิดหนึ่ง
ของ endotype คอื Type 2 inflammation อย่างต�ำ่ 
(Low T2) ดังนั้น การเลือกใช้ยาชีววัตถุ (biologic)  
ถ้าเลือกให้ตรงถึงระดับโมเลกุล หรือ cytokines  
ก็จะท�ำให้ผู้ป่วยตอบสนองได้ดียิ่งขึ้น แต่การตรวจหา 
biomarker ยงัท�ำได้ล�ำบาก อาจจะต้องใช้การตรวจเลอืด
ดูระดับเม็ดเลือดขาวอีโอซิโนฟิล (eosinophil) และ
การตรวจ nitric oxide ทางลมหายใจออก (FeNO) 
ซึ่งสัมพันธ์กับ high T2 ก็สามารถเป็นตัวช่วยในการ
เลือกใช้ยาชีววัตถุ (biologics) ในคนไข้โรคหืดรุนแรง 
(Severe asthma) ได้3,12,17-19 

ยา Omalizumab นั้น ได้รับการรับรองเป็น
ยาตัวแรกต้ังแต่ปี พ.ศ. 2546 โครงสร้างของยาคือ 
IgG1 kappa humanized monoclonal antibody 
โดยยาจะไปออกฤทธิจ์บักบั free IgE ยบัยัง้การจบักนั
ระหว่าง IgE และ high-affinity IgE receptor (FceRI) 
ที่อยู่บน mast cells และ basophils เมื่อยาไปยับยั้ง

กระบวนการต่างๆ ท�ำให้ลดการอักเสบ ที่เกิดจากการ 
กระตุ้นของสารภูมิแพ้ได้19 นอกจากนี้ ยายังลด high-
affinity IgE receptor (FceRI) ที่อยู่บน mast cells 
และ basophils ด้วย ข้อบ่งชี้ของยา Omalizumab 
สามารถใช้ในผู้ป่วยอายุมากกว่า 6 ปีขึ้นไป มีผลตรวจ
ว่ามีการกระตุ้นต่อสารก่อภูมิแพ้ (Allergen) ซึ่งอาจ
ตรวจด้วยเลือด specific IgE levels หรือตรวจสาร 
ก่อภูมิแพ้ทางผิวหนัง (skin prick test) และควรมีผล 
total IgE โดยค่าอยู่ระหว่าง 30 IU/mL-1,500 IU/mL 
ซึ่งเป็นค่าของทางยุโรปและประเทศไทย ส่วนทาง
สหรัฐอเมริกาใช้ 30 IU/mL-700 IU/mL ซึ่งสามารถ
ใช้ยานี้ได้โดยฉีดเข้าใต้ผิวหนังทุก 2-4 สัปดาห์โดยยา
ปรับตามระดับน�้ำหนัก โดยข้อควรระวังคือภาวะแพ้
รนุแรง (anaphylaxis) โดยยานีช่้วยลดอาการก�ำเรบิของ
หอบหืดประมาณ 25% และเพิ่มการท�ำงานของปอด 
(lung function) หลังจากเป็นเวลามากกว่า 10 ปี ยา 
Mepolizumab ได้รับการรับรองเมื่อปี พ.ศ. 2558 
โครงสร ้างยาเป ็น IgG1 kappa humanized 
monoclonal antibody ออกฤทธิ์ท่ี interlukin-5 
(IL-5) ท�ำให้ไม่สามารถไปจับกับ interlukin-5 
receptor (IL-5R) ท่ีอยู่บนเม็ดเลือดขาวอีโอซิโนฟิล 
(eosinophil) ท�ำให้ลดการอักเสบในร่างกายได้ โดย
ใช้ได้ในผู้ป่วยอายุมากกว่า 12 ปีข้ึนไป โดยข้อบ่งใช้
ต้องมีจ�ำนวนเม็ดเลือดขาวโอซิโนฟิล (eosinophil) 
มากกว่า 150 cells/mcL หรือในช่วง 12 เดือนมี
จ�ำนวนเมด็เลอืดขาวโอซโินฟิล (eosinophil) มากกว่า 
300 cells/mcL จึงสามารถใช้ยานี้ได้ โดยฉีดขนาด 
100 มลิลิกรมัเข้าใต้ผวิหนงัทกุ 4 สปัดาห์ ข้อควรระวงั
เรื่องการติดเชื้อพยาธิ หรืองูสวัด เป็นต้น การใช้ยานี้
ในผูป่้วยโรคหดื พบว่า ช่วยลดอาการก�ำเรบิของหอบหืด
ประมาณ 50% และเพิ่มการท�ำงานของปอด (lung 
function)20 ในปีถัดมา พ.ศ. 2559 ยาท่ีออกฤทธิ์
เหมือนกับยา Mepolizumab คือยา Reslizumab 
โครงสร้างของยาเป็น IgG4 kappa humanized 
monoclonal antibody และเป็นรูปแบบทีต้่องให้ยา
ทางเส้นเลอืดด�ำ โดยขนาดคอื 3 มลิลกิรมัต่อน�ำ้หนกัตวั 
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1 กิโลกรัม ข้อก�ำหนดคือ อายุ 18 ปีขึ้นไป มีจ�ำนวน
เม็ดเลือดขาวโอซิโนฟิล (eosinophil) มากกว่า 400 
cells/mcL ในช่วง 3-4 สัปดาห์ก่อนรักษา ลดอาการ
ก�ำเริบของหอบหืดประมาณ 50%-60% และเพิ่มการ
ท�ำงานของปอด (lung function) ข้อควรระวังคือ 
การเกิดการแพ้รุนแรง และเรื่องการติดเช้ือพยาธิ21  
ข้อแตกต่างระหว่างยา Mepulizumab และ Reslizumab 
คอืการบริหารยาและขนาดทีใ่ช้ ซึง่ยา Mepulizumab 
ฉีดเข้าใต้ผิวหนังท�ำให้การบริหารยาหรือเข้ารับการ
รักษาจะสะดวกกว่ายา Reslizumab ส่วนในปีถัดมา 
พ.ศ. 2560 ยา Benralizumab เป็นยาที่ออกฤทธ์ิ
ยบัยัง้ที ่subunit of Interlukin-5 receptor (IL-5Ra) 
ท่ีอยู่บนเม็ดเลือดขาวอีโอซิโนฟิล (eosinophil) ซึ่ง
เป็นการยับยั้งขบวนการคล้ายๆ ยา Mepulizumab 
และ Reslizumab ซึ่งท�ำให้ลดการอักเสบในร่างกาย 
แต่ข้อแตกต่างคือยา Benralizumab จะท�ำให ้
เม็ดเลือดขาวอีโอซิโนฟิล (eosinophil) เกิดภาวะ 
apoptosis ด้วย ซึ่งท�ำให้จ�ำนวนลดลงกว่ายาตัวอื่น
และยามกีารกระตุน้ขบวนการ antibody-dependent 
cell-mediated cytotoxicity (ADCC) ด้วยโครงสร้าง
ของยา IgG1 kappa humanized monoclonal 
antibody ข้อบ่งชี้ใช้ในอายุ 12 ปีขึ้นไป มีจ�ำนวน 
เม็ดเลือดขาวอีโอซิโนฟิล (eosinophil) มากกว่า  
150 cells/mcL ขนาด 30 มิลลิกรัม ฉีดใต้ผิวหนัง  
ทกุ 4 สัปดาห์ ใน 3 ครัง้แรก หลงัจากนัน้ ทกุ 8 สปัดาห์ 
ลดอาการก�ำเริบของหอบหืดประมาณ 25-60% และ
เพิม่การท�ำงานของปอด (lung function) และลดการ
ใช้ยาสเตียรอยด์ได้ ข้อควรระวังภาวะติดเชื้อพยาธิ22 
ต่อมาในปี พ.ศ. 2561 ยาที่ได้รับการรับรองคือยา 
Dupilumab เป็น IgG4 human monoclonal 
antibody เป็นยาที่สังเคราะห์จากมนุษย์ 100%  

ไม่เหมือนยาชีววัตถุ (biologics) ที่กล่าวข้างต้นที่เป็น 
humanized การออกฤทธิ์ของยา Dupilumab นั้น
เป็นยาที่ออกฤทธิ์แตกต่างกับยาที่กล่าวมาทั้งหมด 
เพราะยาออกฤทธิ์ท่ี subunit of Interlukin-4 
receptor (IL-4Ra) โดยผลลพัธ์จะยบัยัง้ Interlukin-4 
(IL-4) และ Interlukin-13 (IL-13) ซึ่ง cytokine นี้  
มีบทบาทใน Type 2 inflammation ดังรูปที่ 3 
(Figure 3) ซึ่งยานี้จะช่วยลดการอักเสบของโรคหืดได้ 
โดยกลุ่มเป้าหมายอายุมากกว่า 12 ปีขึ้นไป โดยขนาด 
400 มิลลิกรัม ฉีดใต้ผิวหนังครั้งแรก หลังจากนั้น 200 
มิลลิกรัม ทุก 2 สัปดาห์ หรือ 600 มิลลิกรัม ครั้งแรก 
หลังจากนั้น 300 มิลลิกรัม ทุก 2 สัปดาห์ ในผู้ป่วยที่
มผีืน่ภมูแิพ้ผวิหนงั (Atopic dermatitis) ข้อควรระวงั
คอืเรือ่งตาอกัเสบ และภาวะตดิเช้ือพยาธ ิโดยลดอาการ
ก�ำเริบของหอบหืดประมาณ 50-70% และเพิ่มการ
ท�ำงานของปอด (lung function)19,23-25 การเลือกใช้
ยาชีววัตถุ (biologics) ในแต่ละคนนั้น นอกจากดูค่า 
ผลเลือดหรือประเมิน Endotype แล้ว ทาง Global 
Initiative for Asthma (GINA) ได้แนะน�ำการเลอืกยา
ดังนี้ เลือกยา Omalizumab ในคนท่ีเป็นหอบหืด 
ร่วมกับลมพิษเรื้อรัง (Chronic urticaria) หรือ  
รดิสดีวงจมกู (Nasal polyposis) หรอืยา Mepolizumab 
ในคนไข้ท่ีมภีาวะเมด็เลอืดขาวอโีอซิโนฟิล (eosinophil) 
มากจนก่อโรค เช่น Hypereosinophilic syndrome 
หรอื Eosinophilic granulomatosis with polyangitis 
(EGPA) หรอืยากลุม่ Dupilumab ในคนทีเ่ป็นหอบหืด
ร่วมกบัโพรงจมกูไซนสัอกัเสบเรือ้รงั ร่วมกบัมรีดิสีดวงจมกู 
(Chronic rhinusinusitis with nasal polyposis: 
CRSwNP) หรอืมโีรคภมูแิพ้ผวิหนงั (Atopic dermatitis) 
ร่วมด้วย16,17,19,24,25 โดยได้สรุปยาต่างๆ ที่ใช้ในโรคหืด
รุนแรง (Severe Asthma) ตามตารางที่ 4 (Table4)
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Table 4 Food and Drug Administration (FDA) approved biologics recommendations for severe 
Asthma, adapted from Agache, et al. (2021)18

Biologics Drug Biological
structure

Mechanism of 
Action

Target 
population

Dosage Cautions 

Omalizumab IgG1 kappa 
humanized 
monoclonal 
antibody

Binds to free 
igE and inhibits 
binding igE to igE 
receptor, on mast 
cells and basophils 
(Anti-igE)

Aged 6 years 
and older with 
positive skin 
test or invitro 
reactivity to 
aeroallergens 

75-375 mg 
subcutaneous 
every 2-4 weeks 
(adjust dose by 
body weight and 
serum Total igE) 

- Anaphylaxis 
- Eosinophilic 
conditions  
- Serum sickness

Mepolizumab IgG1 kappa 
humanized 
monoclonal 
antibody

Binds to IL-5 and 
prevent bindings 
of IL-5 and IL-5Rα
(Anti-IL5)

Aged 12 years 
and older with 
blood Eo ≥ 150 
cells/mcL or Eo  
≥ 300 cells/mcL
within 12 
months of 
enrollment

100 mg 
subcutaneous 
every 4 weeks

- Hypersensitivity 
reactions 
- Helminth 
infections 
- Herpes zoster 
infections 

Reslizumab IgG4 kappa 
humanized 
monoclonal 
antibody

Binds to IL-5 and 
prevent bindings 
of IL-5 and IL-5Rα
(Anti-IL5)

Aged 18 years 
and older with 
blood Eo ≥ 400 
cells/mcL within 
3 to 4 weeks of 
dosing

3 mg/kg 
intravenous every 
4 weeks over 
20-50 mins

- Anaphylaxis 
- Helminth 
infections 

Benralizumab IgG1 kappa 
humanized 
monoclonal 
antibody

Binds to subunit 
of Il-5 receptor 
(IL-5Rα) 
(Anti-IL5Rα)

Aged 12 years 
and older 
with blood Eo 
≥ 150 cells/mcL

30 mg 
subcutaneous every 
4 weeks for the first 
3 doses then once 
every 8 weeks 

- Hypersensitivity 
reactions 
- Helminth 
infections 

Dupilumab IgG4 human 
monoclonal 
antibody

Binds to subunit 
of Il-4 receptor 
(IL-4Rα) 
(Anti-IL4Rα)

Aged 12 years 
and older with 
eosinophilic 
phenotype 

400 mg 
subcutaneous as 
initial dose and 
followed by 200 
mg every 2 weeks 
or 600 mg as initial 
dose and followed 
by 300 mg every  
2 weeks with  
co-morbid atopic 
dermatitis 

- Hypersensitivity 
reactions 
- Helminth 
infections 
- Eosinophilic 
conditions 
- Conjunctivitis 

		

โรคภูมิแพ้ที่ใช้ยาโมโนโคลนอลแอนติบอดี 
(monoclonal antibody) มาท�ำการรักษานอกจาก
โรคหดืรนุแรง (Severe asthma) ยงัมโีรคลมพษิเรือ้รงั 
(Chronic urticaria) โรคผืน่ภมูแิพ้ (Atopic dermatitis) 

และโรคโพรงจมกูไซนสัอกัเสบเร้ือรงั ร่วมกบัรดิสดีวงจมกู 
(Chronic rhinusinusitis with nasal polyposis: 
CRSwNP)
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	 โรคลมพิษเรื้อรัง (Chronic urticaria) คือ 
โรคที่มีอาการลมพิษ หรือบางครั้งมีอาการบวมที่ปาก
หรือตาร่วมด้วยเป็นเวลามากกว่า 6 สัปดาห์ สาเหตุ
ส่วนใหญ่เป็นการอกัเสบกระตุน้ภายในร่างกายมีเซลล์
ที่ เ ก่ียวข ้อง ท้ังเซลล ์ เม็ดเลือดขาวอีโอซิโนฟ ิล 
(eosinophil) เซลล์เมด็เลอืดขาวเบโซฟิล (basophil) 
เซลล์เม็ดเลือดขาวลิมโฟไซด์ (lymphocyte) และ 
ที่ส�ำคัญคือ mast cells เมื่อ mast cell โดนกระตุ้น
ด้วย IgE หรือ autoantibody หรือ complement 
หรือสารต่างๆ ท�ำให้ Mast cells หลั่ง histamine 
ออกมา ท�ำให้เกิดอาการบวม คันเกิดขึ้น การรักษา
ลมพษิเรือ้รงัในขณะนีค้อืการรกัษาเพือ่คมุอาการ โดย
ใช้ยาแก้แพ้ชนิดใหม่ที่ไม่ง่วง (2nd generation H

1
-

antihistamine) โดยสามารถปรับขนาดที่รักษาเพื่อ
คมุอาการทกุ 2-4 สัปดาห์ และสามารถเพ่ิมขนาดได้ถงึ
สีเ่ท่าของขนาดโดสปกต ิถ้ายงัไม่ตอบสนองค�ำแนะน�ำ
ในทางอเมรกิาและยโุรป แนะน�ำให้ใช้ยา Omalizumab 
ในการรักษา ส่วนของประเทศไทย ถ้าไม่มีปัญหาเรื่อง
ค่าใช้จ่ายก็แนะน�ำให้ใช้ Omalizumab เช่นเดียวกัน 
ยาได้รบัการอนมุตัจิากส�ำนักงานคณะกรรมการอาหาร
และยา กระทรวงสาธารณสุขให้ใช้รักษาผู้ป่วยโรค
ลมพษิเรือ้รงัทีม่อีายุ 12 ปีขึน้ไปทีไ่ม่ตอบสนองต่อการ
รักษาตามมาตรฐาน โดยให้ขนาด Omalizumab 300 
มิลลิกรัม ทุก 4 สัปดาห์ หรืออาจจะเพิ่มขนาดได้ถึง 
600 มิลลิกรัมในรายที่ไม่ตอบสนองต่อการรักษา26,27 
	 โรคผื่นภูมิแพ้ผิวหนัง (Atopic dermatitis) 
เป็นกลุม่อาการคอืมลีกัษณะอาการคนั และผืน่ผวิหนงั
อักเสบ ซ่ึงลักษณะจะมีรอยโรคเฉพาะตัว บางครั้ง
ปรากฏอาการตั้งแต่วัยเด็ก หรือบางครั้งมีประวัติพบ
ในครอบครัว ซึ่งมีทั้งปัจจัยภายนอกและปัจจัยภายใน
กระตุ้น ซึ่งบางครั้งก็ตรวจพบสารก่อภูมิแพ้ที่เป็น
สาเหต ุและอาจพบร่วมกบัโรคภมูแิพ้อืน่ๆ เช่น โรคหดื 
(Severe asthma) หรอืโรคแพ้อาหาร (Food allergy) 
เป็นต้น การรักษานอกจากหลีกเลี่ยงสิ่งกระตุ้นแล้ว 
แนะน�ำให้ใช้ครมีทาเพือ่ให้ผวิมคีวามชุม่ชืน้ หรอืบางครัง้
ต้องทายาสเตียรอยด์ หรือยากดภูมิอื่นๆ ร่วมด้วย  

ในรายทีม่อีาการมาก ยาชวีวตัถ ุ(biologics) ทีแ่นะน�ำ
และได้รบัการอนุมัตใิห้ใช้โรคผืน่ภมูแิพ้ผวิหนงั (Atopic 
dermatitis) คือยา Dupilumab ซึ่งยาได้รับการ
รับรองจากองค์การอาหารและยาของสหรัฐอเมริกา 
เมื่อปี พ.ศ. 2560 ให้ใช้ในผู้ป่วยโรคภูมิแพ้ผิวหนัง 
ที่รุนแรง (Severe Atopic dermatitis) ได้ตั้งแต่อายุ 
6 ปีขึ้นไป ในประเทศไทยแนะน�ำที่อายุมากกว่า 12 ปี
ขึน้ไป ทีเ่ป็นรนุแรงโดยไม่ตอบสนองต่อการรกัษา โดย
ประเมนิอาการท่ี 16 สปัดาห์ว่าตอบสนองต่อการรกัษา
หรือไม่28 โรคผื่นภูมิแพ้ผิวหนัง (Atopic dermatitis) 
มลีกัษณะการอกัเสบแบบ Type 2 inflammation ซึง่
มี cytokine ที่เกี่ยวข้อง เช่น Interleukin 4 (IL-4), 
Interleukin 13 (IL-13) นอกจากนีย้งัพบว่า อาการคัน
ยงัเก่ียวข้องกบั Interleukin 31 (IL-31) หรอืแม้กระท่ัง 
T-helper 17 (Th-17) กม็ส่ีวนเกีย่วข้องกบัการอกัเสบ
เรื้อรังในโรคนี้ด้วย12,29-33

	 โรคโพรงจมูกไซนัสอักเสบเรื้อรัง ร่วมกับ
ริดสีดวงจมูก (Chronic rhinusinusitis with nasal 
polyposis: CRSwNP) เป็นโรคท่ีมีการอักเสบเรื้อรัง 
เป็นการอักเสบแบบ Type 2 inflammation มีการ
เกี่ยวเนื่องทั้ง interleukin 4 (IL-4), interleukin 13 
(IL-13), interleukin 5 (IL-5) หรือแม้กระท่ัง 
immunoglobulin (Ig)E หรือ thymic stromal 
lymphopoietin (TSLP) ยาท่ีได้รับการอนุมัติใช้ใน 
ผู้ป่วยที่มีริดสีดวงจมูกในอายุมากกว่า 18 ปีขึ้นไป คือ
ยา Dupilumab, Omalizumab และ Mepulizumab 
โดยการศึกษาส่วนใหญ่ติดตามอาการท่ี 24 สัปดาห์
หลังได้รับยา11,17,34,35 และยังมีโรคอื่นๆ ที่ใช ้ยา 
โมโนโคลนอลแอนติบอดี (monoclonal antibody) 
ในการรกัษา เช่น ภาวะแพ้อาหาร (Food allergy)36,37 
หรือโรค Eosinophilic granulomatosis with 
polyangitis (EGPA), โรค Eosinophilic Esophagitis 
เป็นต้น แต่อยู่ในช่วงของการศึกษาวิจัย 
	 ยาโมโนโคลนอลแอนติบอดี (monoclonal 
antibody) ตัวใหม่ๆ เช่น ยา Tezepelumab  
เป็น human IgG2λ monoclonal antibody  
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ออกฤทธิ์ยับยั้ง Thymic stromal lymphopoietin 
(TSLP) ซึ่งมีบทบาทส�ำคัญใน Innate type 2 
immunity ซ่ึงยาน้ีได้น�ำมาศกึษาใช้ในโรคหดื (Asthma) 
โรคถงุลมโป่งพอง (Chronic obstructive pulmonary 
disease), โรคโพรงจมูกไซนัสอักเสบเรื้อรัง ร่วมกับ
ริดสีดวงจมูก (Chronic rhinusinusitis with nasal 
polyposis: CRSwNP), โรคลมพิษเรื้อรัง (Chronic 
spontaneous urticaria) และโรค Eosinophilic 
oesophagitis แต่ยาดงักล่าวเพิง่ได้รับรองจากองค์การ
อาหารและยาของสหรฐัอเมรกิา เมือ่ธันวาคม พ.ศ. 2564 
ให้รักษาในโรคหืดรุนแรง (Severe asthma) ในคนที่
อายมุากกว่า 12 ปี38 ส่วนยา Ligelizumab เป็นยาตวัใหม่
ทีน่�ำมาใช้ในโรคลมพษิเร้ือรัง (Chronic spontaneous 
urticaria) ซึง่อยูร่ะหว่างการศกึษา ซึง่ยาเป็นยา high-
affinity humanized monoclonal anti-IgE 
antibody ซึ่งออกฤทธิ์คล้ายกับยา Omalizumab ที่
น�ำมารกัษาลมพษิเช่นเดยีวกนั39 ส่วนยา Nemolizumab 
น�ำมาศกึษาในการลดอาการคนัในผูป่้วยภูมแิพ้ผิวหนงั 
(Atopic dermatitis) ซึ่งยาเป็น humanized anti-
interleukin-31 (IL-31) receptor40 นอกจากนี้ ยังมี
ยาโมโนโคลนอลแอนตบิอดี (monoclonal antibody) 
อกีมากมายทีผ่ลติมาและน�ำมาใช้เกีย่วกบัโรคทางภมูแิพ้ 
เช่น Tralokinumab เป็น human monoclonal 
antibody anti-interleukin-31 (IL-31) น�ำมา 
ศึกษาใช้ในโรคภูมิแพ้ผิวหนัง (Atopic dermatitis)  

ยา Cendakimab เป ็น humanized anti-
interleukin-13 (IL-13) monoclonal antibody  
น�ำมาศึกษาในโรค Eosinophilic esophagitis  
ยา Lebrikizumab เป็น humanized anti-
interleukin-13 (IL-13) monoclonal antibody  
น�ำมาศึกษาในโรคหืด (Asthma) ยา Astegolimab 
เป็น human monoclonal antibody ที่เลือกยับยั้ง 
Interlukin-33 (IL-33) receptor น�ำมาศึกษาใน 
โรคหดื (Asthma) ยา Lirentelimab เป็น humanized 
nonfucosylated monoclonal antibody  
ออกฤทธิ์ตรง sialic acid-binding Ig-like lectin 8 
(SIGLEC8) ท่ีอยู่บนเซลล์เม็ดเลือดขาวอีโอซิโนฟิล 
(Eosinophil) และ mast cells น�ำมาศึกษาในโรค 
Eosinophilic gastritis เป็นต้น ยาต่างๆ ทีย่กตวัอย่าง
ดังกล่าวกลไกการออกฤทธ์ิตามรูปที่ 5 (Figure 5) 
นอกจากนี ้ยงัมยีาอืน่ท่ีไม่ใช่ยาโมโนโคลนอลแอนตบิอดี 
(monoclonal antibody) เช่น ยา Fevipiprant ซึ่ง
ไปออกฤทธิย์บัยัง้ตรง prostaglandin D2 receptor 2 
ซึ่งช่วยยับยั้งการอักเสบต่างๆ ในโรคทางภูมิแพ้ได้ 
นอกจากนี ้ยงัมยีาใหม่ๆ ทีไ่ม่ใช่ยาชวีวตัถ ุ(biologics) 
เช่น Janus kinase (JAK) inhibitors ซึ่งเป็นยาที่มี
การยบัยัง้ cytokine ต่างๆ โดยผ่านทาง Janus kinase 
(JAK)-signal ซึ่งยาเรานี้ เริ่มมาศึกษาในโรคผื่นภูมิแพ้
ผิวหนัง (Atopic dermatitis)12
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Figure 5 Various biologics that exert an immune response in allergic disease. (Adapted from 
Morita H, et al. 202212)

สรุปผล
ยาชีววัตถุ (biologics) โดยเฉพาะยา 

โมโนโคลนอลแอนติบอดี (monoclonal antibody) 
ทีเ่ป็นยาท่ีผลิตทางชวีภาพและใช้เทคโนโลยทีีก้่าวหน้า 
ออกฤทธิจ์�ำเพาะถงึระดับโมเลกุล ท�ำให้การตอบสนอง
ของโรคเป็นไปด้วยดี แต่ยาดงักล่าวอาจจะต้องตดิตามผล
ในระยะยาว ซ่ึงยาน�ำมาใช้มากขึน้ในช่วง 10 ปีทีผ่่านมา 
การแพทย์ในปัจจบุนัเป็นการแพทย์แบบเลอืกยาให้ตรง
เฉพาะบคุคล (personalized medicine) มากขึน้ นัน่
แสดงว่าต่อไปในอนาคต ถ้ามเีครือ่งมอืทีต่รวจวดัระดับ
ทางชวีภาพ (biomarker) ในโรคต่างๆ ถงึอาการแสดง
แต่ละบุคคล ก็สามารถเลือกใช้ยาชีววัตถุ (biologics) 
ได้ตรงเป้าหมายมากขึน้ บทความนีไ้ด้แสดงให้เห็นการ
ใช้ยาชวีวตัถ ุ(biologics) ในโรคภมูแิพ้ ซึง่จะเหน็ได้ว่า
มยีาหลายชนิดทีน่�ำมาใช้ในการรกัษาโรคมากขึน้ ถึงแม้ว่า
ยาดังกล่าวจะมีราคาแพง แต่ในปัจจุบันเริ่มมีการผลิต
ยาชวีวัตถคุล้ายคลงึ (biosimilars) ซึง่ถอดแบบมาจาก
ยาชีววัตถุ (biologics) แต่ราคาถูกกว่า ซึ่งในอนาคต

น่าจะเป็นท่ีแพร่หลาย ดังนั้น การเรียนรู้กลไกการ 
ออกฤทธ์ิดังท่ีกล่าวไว้ในบทความจะท�ำให้มีประโยชน์
ในอนาคต 
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