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Clinical Practice

บทนำ  
 โรคปอดอดุกั�น์เร้�อรงั (chronic obstructive pulmonary 

disease; COPD) เป็น์โรคเร้�อรังของระบบทางเดิน์ห่ายใจิ

ที�มลีกัษณะเดน่์ค้อ การอดุกั�น์ของทางเดิน์ห่ายใจิอยา่งถัาวัร 

ซีึ�งไมส่ามารถักลบัค้น์ส้ภ่ัาวัะปกติไิด�ทั�งห่มด และเปน็์ปญัห่า

ทางสาธิารณสุขที�สำคัญระดับโลก เน์้�องจิากเป็น์สาเห่ติุการ

เสียชื้ีวิัติเป็น์อัน์ดับที� 3 ของประชื้ากรโลก การเกิดอาการ

กำเริบเฉัียบพัลัน์ (acute exacerbation) เป็น์ผู้ลให่�

สมรรถัภัาพัปอดลดลง ส่งผู้ลกระทบติ่อคุณภัาพัชีื้วัิติ ก่อให่�

เกิดภัาวัะทุพัพัลภัาพัใน์ระยะยาวั1 รวัมถึังเพัิ�มอัติราการเสีย

ชื้ีวัิติ จิากข�อม้ลระบบคลังข�อม้ลด�าน์การแพัทย์และสุขภัาพั2 

(health data center; HDC) พับวั่า จิำน์วัน์ครั�งที�ผู้้�ป่วัยมี

อาการกำเริบ และติ�องเข�ารับการรักษาใน์โรงพัยาบาลมี

แน์วัโน์�มส้งขึ�น์อย่างติ่อเน์้�องใน์ชื้่วัง 3 ป่ ที�ผู้่าน์มาใน์ ป่ พั.ศ. 

2566 พับจิำน์วัน์ 295,284 ครั�ง ใน์ป่ พั.ศ. 2567 จิำน์วัน์ 

333,080 ครั�ง และใน์ป่ พั.ศ. 2568 เพัิ�มส้งขึ�น์ถัึง 354,873 

ครั�ง โดยสาเห่ติุห่ลักของการเกิดอาการกำเริบเฉัียบพัลัน์

ใน์ผู้้�ป่วัยปอดอุดกั�น์เร้�อรังส่วัน์ให่ญ่สัมพััน์ธิ์กับการติิดเชื้้�อ

ใน์ระบบทางเดิน์ห่ายใจิ ทั�งจิากเชื้้�อไวัรัสและเชื้้�อแบคทีเรีย1 

อย่างไรก็ติามปัจิจิุบัน์มีห่ลักฐาน์สนั์บสนุ์น์วั่า การอักเสบ

ชื้น์ดิที�2 (type 2 inflammation) สมัพันั์ธิก์บัระดบั eosinophil 

ใน์เล้อดที�ส้งขึ�น์ เป็น์ปัจิจิัยเพัิ�มควัามเสี�ยงติ่อการเกิดอาการ

กำเริบเฉัียบพัลัน์ใน์ผู้้�ป่วัยโรคปอดอุดกั�น์เร้�อรัง3

พยาธิสิภาพและกลไกการเกดิการอกัเสบชนดิ
ท่� 2 (Type 2 inflammation) ของโรคปอดอดุกั�น
เร้�อรัง1,3-4

 โรคปอดอุดกั�น์เร้�อรังเกิดจิากการได�รับปัจิจิัยกระติุ�น์

อย่างติ่อเน์้�อง เชื้่น์ ควััน์บุห่รี� มลพัิษทางอากาศ ทำให่�เกิด

การอักเสบเร้�อรังใน์ห่ลอดลม เน้์�อปอด และห่ลอดเล้อดปอด 

ซีึ�งการอกัเสบใน์โรคปอดอดุกั�น์เร้�อรังสามารถัแบง่ได� 3 ชื้น์ดิ 

ได�แก่ การอักเสบชื้น์ิดที� 1, 2 และ 3 การอักเสบที�พับได�

บ่อยใน์โรคปอดอุดกั�น์เร้�อรังค้อ ชื้น์ิดที� 1 และ 3 เรียกวั่า 

non-type 2 inflammation โดยมีเซีลล์สำคัญที�เกี�ยวัข�อง 

ได�แก่ T-lymphocyte (ส่วัน์ให่ญ่เป็น์ CD8) neutrophil และ 

macrophage ทำให่�มีการห่ลั�งสารที�เกี�ยวัข�องกับการอักเสบ

ห่ลายชื้น์ิด ได�แก่ leukotriene B4, interleukin (IL) 8 และ 

tumor necrosis factor α  อย่างไรก็ติามใน์ปัจิจิุบัน์พับวั่า

ผู้้�ป่วัยโรคปอดอุดกั�น์เร้�อรังบางรายมีลักษณะการอักเสบ

ชื้น์ิดที� 2 ร่วัมด�วัย ซีึ�งเกี�ยวัข�องกับเซีลล์ eosinophil โดย

สามารถัประเมิน์ควัามรุน์แรงของการอักเสบชื้นิ์ดที� 2 ได�

จิากการติรวัจิระดับ eosinophil ใน์เล้อด ซีึ�งมีบทบาทสำคัญ

ใน์การเล้อกยารักษาเพั้�อควับคุมอาการ

 จิุดเริ�มติ�น์ของกระบวัน์การอักเสบชื้นิ์ดที� 2 เกิดขึ�น์

เม้�อเซีลล์เย้�อบุผู้ิวัของทางเดิน์ห่ายใจิ (epithelial cells) ได�

รับบาดเจ็ิบจิากสิ�งกระติุ�น์ ห่ร้อภัาวัะเครียดออกซิีเดชื้ัน์ 

(oxidative stress) และส่งสัญญาณให่�ห่ลั�ง IL-25 IL-33 
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และ thymic stromal lymphopoietin (TSLP) ซีึ�งสารเห่ล่าน์ี�

จิะกระติุ�น์ระบบภั้มิคุ�มกัน์ทั�ง helper T cell ชื้น์ิดที� 2 (Th2) 

และ innate lymphoid  cells กลุ่มที� 2 (ILC2) อัน์จิะน์ำไป

ส้่การห่ลั�งไซีโติไคน์์ชื้น์ิดที� 2 (type 2 cytokines) ได�แก่ 

IL-13 IL-4 และ IL-5  ซีึ�งมีบทบาทสำคัญใน์การปรับเปลี�ยน์

พัยาธิิสภัาพัของทางเดิน์ห่ายใจิ ดังน์ี�

	 - IL-13 กระติุ�น์กระบวัน์การเปลี�ยน์สภัาพัของ 

goblet cell ส่งผู้ลให่�มีการห่ลั�งเม้อกมากผิู้ดปกติิ (mucus 

hypersecretion) และเห่น์ี�ยวัน์ำให่�เกิดพัังผู้้ด (fibrosis) น์ำ

ไปส้ก่ารเปลี�ยน์โครงสร�างทางเดิน์ห่ายใจิอยา่งถัาวัร (airway 

remodeling) 

	 - IL-4 และ IL-13 ร่วัมกัน์กระติุ�น์ B lymphocyte 

ให่�เกิดกระบวัน์การ class switching เพั้�อสร�าง immuno-

globulin E (IgE) รวัมทั�งเพัิ�มการห่ลั�งสารจิากแกรน์้ลของ 

mast cell และ basophil เห่น์ี�ยวัน์ำให่� macrophage 

เปลี�ยน์แปลงไปเป็น์ชื้น์ิด M2 ซีึ�งเกี�ยวัข�องกับกระบวัน์การ

อักเสบจิากภ้ัมิแพั� 

	 - IL-5 มีบทบาทใน์การกระติุ�น์ไขกระด้กให่�สร�าง 

eosinophil และทำงาน์ร่วัมกับ IL-4 และ IL-13 ส่งผู้ลให่� 

eosinophil มารวัมกลุ่มกัน์ที�ทางเดิน์ห่ายใจิ ส่งผู้ลให่�ระดับ 

eosinophil ใน์ทางเดิน์ห่ายใจิ และใน์เล้อดเพัิ�มส้งขึ�น์ 

 การอักเสบชื้น์ิดที� 2 พับได�มากใน์โรคภั้มิแพั� และ

โรคห่อบห่ด้ แติใ่น์ปจัิจิบุนั์พับกระบวัน์การอกัเสบน์ี�ใน์ผู้้�ปว่ัย

โรคปอดอุดกั�น์เร้�อรังส้งถึังร�อยละ 20-40 ซีึ�งส่งผู้ลติ่อควัาม

รุน์แรงของโรค การลดลงของสมรรถัภัาพัปอด และเพัิ�ม

ควัามเสี�ยงใน์การเกิดอาการกำเริบเฉัียบพัลัน์ ด�วัยเห่ตุิน์ี� 

จิึงมีการพััฒน์ากลุ่มยาชีื้วัวััติถุัโมโน์โคลน์อลแอน์ติิบอดี 

(monoclonal antibodies) ได�แก่ anti-interleukin-5/5  

receptor และ anti-interleukin-4 receptor alpha (IL-4Rα) 

เพั้�อยับยั�ง type 2 cytokines โดยบทควัามน์ี�จิะมุ่งเน์�น์ที�

บทบาทของยา dupilumab ซีึ�งออกฤทธิิ�จิำเพัาะใน์การยับยั�ง 

IL-4Rα ที�เป็น์ห่น์่วัยย่อยของติัวัรับร่วัมระห่วั่าง IL-4 และ 

IL-13

รูปท�­ �
  แสดงกลไกการอักเสบชนิดที่ 2
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แนวทางการประเมินและการรักษาเบ้�องติ้น
ในโรคปอดอุดกั�นเร้�อรัง5

 ติามแน์วัทางเวัชื้ปฏิบัติิของ Global Initiative for 

Chronic Obstructive Lung Disease (GOLD) ป่ พั.ศ. 

2569 ได�มีการจิำแน์กกลุ่มผู้้�ป่วัยเพั้�อเริ�มติ�น์การรักษาออก

เป็น์ 3 กลุ่ม ได�แก่ กลุ่ม A B และ E โดยพัิจิารณาจิาก

ประวัตัิกิารเกดิอาการกำเรบิใน์ชื้ว่ัง 1 ป ่ที�ผู้า่น์มา และควัาม

รุน์แรงของอาการโดยใชื้�แบบประเมิน์ ดังน์ี� 

 - Modified Medical Research Council Dyspnea 

(mMRC) เป็น์แบบประเมิน์ระดับควัามร้�สึกห่อบเห่น์้�อยใน์

การทำกิจิวััติรประจิำวััน์ คะแน์น์ 0 ถัึง 4 คะแน์น์ โดย                                                                                                                                             

0 คะแน์น์ ค้อ ร้�สึกห่ายใจิห่อบเห่น์้�อยขณะออกกำลังกาย

อยา่งห่นั์กเทา่น์ั�น์ และ 4 คะแน์น์ คอ้ ร้�สึกห่ายใจิห่อบเห่น์้�อย

มากเกิน์กวั่าที�จิะออกจิากบ�าน์ ห่ร้อห่อบเห่น์้�อยขณะแติ่งติัวั 

ห่ร้อเปลี�ยน์เคร้�องแติ่งกาย

 - Chronic Airways Assessment Test (CAAT) 

เป็น์แบบประเมิน์เพั้�อวััดคุณภัาพัชีื้วิัติของผู้้�ป่วัยปอดอุดกั�น์

เร้�อรงั เปน็์การประเมิน์อาการ ควัามสามารถัใน์การประกอบ

กิจิวััติรประจิำวััน์ ควัามร้�สึกดี และควัามมั�น์ใจิของติัวัผู้้�ป่วัย 

รวัม 8 ข�อ โดยให่�ผู้้�ปว่ัยให่�คะแน์น์แติล่ะหั่วัข�อ โดย 0 คะแน์น์ 

ค้อ อาการดีที�สุด และ 5 คะแน์น์ ค้อ อาการทรุดมาก แล�วั

น์ำคะแน์น์แติ่ละหั่วัข�อมารวัมกัน์ คะแน์น์คุณภัาพัชีื้วัิติที�

ทรุดห่น์ักที�สุดจิะเท่ากับ 40

  ผู้้้ป่วยกลุ่ม A ค้อ ผู้้�ที�มีคะแน์น์ mMRC 0-1 ห่ร้อ 

CAAT < 10 คะแน์น์ และไม่มีประวััติิอาการกำเริบระดับ

ปาน์กลางถัึงรุน์แรงใน์ชื้่วัง 1 ป่ ที�ผู้่าน์มา แน์ะน์ำให่�เริ�มการ

รักษาด�วัยยาขยายห่ลอดลม (bronchodilator) ซีึ�งอาจิเป็น์

ได�ทั�งชื้น์ิดออกฤทธิิ�สั�น์ห่ร้อออกฤทธิิ�ยาวั ทั�งน์ี�แน์ะน์ำใชื้�ยา

ขยายห่ลอดลมชื้น์ิดออกฤทธิิ�ยาวัเป็น์ลำดับแรก ยกเวั�น์ใน์

ผู้้�ป่วัยที�มีอาการห่ายใจิลำบากเพีัยงเล็กน์�อยเป็น์ครั�งคราวั

  ผู้้้ป่วยกลุ่ม B ค้อ ผู้้�ที�มีคะแน์น์ mMRC ≥ 2 ห่ร้อ 

CAAT ≥ 10 คะแน์น์ และไม่มีประวััติิอาการกำเริบระดับ

ปาน์กลางถึังรุน์แรงใน์ชื้่วัง 1 ป่ที�ผู้่าน์มา แน์ะน์ำให่�เริ�มการ

รกัษาด�วัยยาขยายห่ลอดลมชื้น์ดิออกฤทธิิ�ยาวัสองชื้น์ดิร่วัมกนั์ 

(dual bronchodilator) ได�แก่ long-acting β2-agonist 

(LABA) และ long-acting muscarinic antagonist (LAMA) 

ห่ร้อเรียกวั่า LABA/LAMA เน์้�องจิากมีห่ลักฐาน์แสดงถึัง

การได�รับ LABA/LAMA ร่วัมกัน์ให่�ผู้ลลัพัธิ์ใน์การรักษา 

ดีกวั่า LAMA ชื้น์ิดเดียวั 

  ผู้้ป้ว่ยกลุม่ E ค้อ ผู้้�ปว่ัยที�มีประวัตัิกิารเกดิอาการ

กำเริบระดับปาน์กลางห่ร้อรุน์แรงอย่างน์�อย 1 ครั�งติ่อป ่ 

ไม่วั่าจิะมีคะแน์น์ mMRC ห่ร้อ CAAT เท่าไรก็ติาม แน์ะน์ำ

ให่�เริ�มการรักษาด�วัย LABA/LAMA ห่ากผู้้�ป่วัยที�มีระดับ 

eosinophil ใน์เล้อดติั�งแติ่ 300 เซีลล์ติ่อไมโครลิติรขึ�น์ไป 

ห่ร้อมีโรคร่วัมเป็น์โรคห่้ด ควัรพัิจิารณาเพัิ�มการรักษาด�วัย

ยาสเติียรอยด์ชื้น์ิดส้ดพั่น์ (inhaled corticosteroids; ICS) 

รว่ัมกบั LABA และ LAMA เน์้�องจิากการใชื้�ยารว่ัมกนั์ 3 ชื้นิ์ด 

(triple therapy) จิะลดการอักเสบของทางเดิน์ห่ายใจิ และ

ชื้ว่ัยลดควัามถัี�ของการเกิดอาการกำเริบได�อยา่งมีน์ยัสำคัญ

ทางสถิัติิ

แนวทางการประเมนิการติอบสนองต่ิอการรกัษา 
 ภัายห่ลังจิากเริ�มติ�น์การรักษา 3-6 เด้อน์ จิะมีการ

ประเมนิ์การติอบสน์องติอ่การรกัษา โดยพัจิิารณาจิากอาการ

เด่น์ของผู้้�ป่วัย แบ่งเป็น์ 2 กลุ่ม ค้อ

1. อาการเหน้�อยหอบ (dyspnea) 

	 - กรณผีู้้�ปว่ัยยงัมอีาการเห่น์้�อยห่อบ ห่ร้อมขี�อจิำกดั

ใน์การออกกำลังกายขณะได�รับยาขยายห่ลอดลมเพัียงชื้น์ิด

เดียวั แน์ะน์ำให่�ปรับเป็น์ยาขยายห่ลอดลมชื้น์ิดออกฤทธิิ�

ยาวัสองชื้น์ิดร่วัมกัน์ (LABA/LAMA)

	 - กรณีที�ใชื้�ยา LABA/LAMA แติ่อาการเห่น์้�อยห่อบ

ยังไม่ดีขึ�น์ พัิจิารณาปรับเปลี�ยน์อุปกรณ์ส้ดพั่น์ยา ห่ร้อปรับ

ชื้นิ์ดของอน์ุภัาคละอองยาที�ไปติำแห่น์่งออกฤทธิิ�ได�ดีขึ�น์ 

ห่ร้อพัิจิารณาเพัิ�มยา ensifentrine ซีึ�งเป็น์ยาใน์กลุ่มยับยั�ง 

phosphodiesterase ชื้นิ์ดที� 3 และ 4  (dual PDE3/PDE4 

inhibitor) ที�มีฤทธิิ�ทั�งใน์การขยายห่ลอดลม และลดการ

อักเสบของทางเดิน์ห่ายใจิ

2. อาการกำเริบ (exacerbation)

	 - กรณีผู้้�ป่วัยยังมีอาการกำเริบขณะได�รับยาขยาย

ห่ลอดลมเพีัยงชื้น์ิดเดียวั แน์ะน์ำให่�เปลี�ยน์เป็น์ยากลุ่ม 
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LABA/LAMA 

	 - กรณีผู้้�ป่วัยมีอาการกำเริบขณะได�รับยา LABA/

LAMA ให่�พัิจิารณาติามระดับ eosinophil ใน์เล้อดซีึ�งเป็น์

ค่าบ่งชื้ี�สำคัญใน์การติอบสน์องของยากลุ่ม ICS ดังน์ี�

	 	  ห่าก eosinophil ใน์เล้อด ≥ 100 เซีลล์ติ่อ

ไมโครลิติร แน์ะน์ำให่�เพัิ�มยา ICS เพั้�อควับคุมอาการอักเสบ

โดยใชื้�เปน็์ยา 3 กลุม่ รว่ัมกนั์ (triple therapy; LABA/LAMA/

ICS) 

	 	  ห่าก eosinophil ใน์เล้อด < 100 เซีลล์ติ่อ

ไมโครลิติร พิัจิารณาการรักษาเสริมดังน์ี� 

	 	 	 • ยา azithromycin (250 มิลลิกรัม/วััน์ ห่ร้อ 

500 มิลลิกรัม 3 ครั�ง/สัปดาห่์) พัิจิารณาใน์กลุ่มผู้้�ป่วัยที�เคย

ส้บบุห่รี� (former smoker) เพั้�อลดควัามถัี�ของการกำเริบ 

แม�การได�รับยา azithromycin จิะชื้่วัยเพัิ�มคุณภัาพัชื้ีวิัติได� 

แติต่ิ�องระวังัควัามเสี�ยงติอ่อบุตัิกิารณก์ารเกดิเชื้้�อด้�อยา การ

เกิด QT prolongation และการส้ญเสียการได�ยิน์ 

	 	 	 • ยา roflumilast (500 ไมโครกรัม/วััน์) 

พัิจิารณาใน์ผู้้�ป่วัยที�มีค่าปริมาติรอากาศที�เป่าออกอย่างเร็วั

แรงใน์วิัน์าทีที� 1 (forced expiratory volume in 1 second; 

FEV
1
) < 50% และมีอาการของโรคห่ลอดลมอักเสบเร้�อรัง 

(chronic bronchitis) โดยยาจิะออกฤทธิิ�ยับยั�งเอน์ไซีม์ PDE 

4 เปน็์ผู้ลให่�การห่ลั�งสารกอ่การอกัเสบบรเิวัณทางเดิน์ห่ายใจิ

ลดลง

	 - กรณีผู้้�ป่วัยมีอาการกำเริบขณะได�รับยา triple 

therapy (LABA/LAMA/ICS) พัิจิารณาติามระดับ eosino-

phil ใน์เล้อด ดังน์ี�:

	 	  ห่าก eosinophil ใน์เล้อด ≥ 300 เซีลล์ติ่อ

ไมโครลิติร พัิจิารณาเพัิ�มยาชีื้วัวััติถุั (biologic) ได�แก่ ยา 

dupilumab (โดยเฉัพัาะใน์รายที�มี chronic bronchitis ร่วัม

ด�วัย) ห่ร้อ ยา mepolizumab 

	 	  ห่าก eosinophil ใน์เล้อด <100 เซีลล ์

ติ่อไมโครลิติร พัิจิารณาเพัิ�มยา azithromycin ห่ร้อ  

roflumilast ติามเกณฑ์์ข�างติ�น์

 ข�อควัรพัิจิารณาก่อน์การปรับเปลี�ยน์การรักษา ควัร

ประเมนิ์ควัามถัก้ติ�องของเทคน์คิการใชื้�ยาสด้พ่ัน์ ควัามร่วัมม้อ

ใน์การใชื้�ยาของผู้้�ป่วัย ห่ากพับปัญห่าดังกล่าวัควัรแก�ไขให่�

ถั้กติ�อง น์อกจิากน์ี�ห่ากอาการเห่น์้�อยไม่ดีขึ�น์ ให่�พิัจิารณา

จิากสาเห่ติุอ้�น์ๆ เชื้่น์ โรคห่ัวัใจิ และห่ลอดเล้อด ห่ร้อภัาวัะ

โลห่ิติจิาง เพั้�อการรักษาที�ครอบคลุม และมีประสิทธิิภัาพั

ส้งสุด

เภสัชวิทยาและข้อม้ลทางคลินิกของยา  
dupilumab5-6

 ยา dupilumab (ชื้้�อการค�า Dupixent®) เป็น์ยา 

โมโน์โคลน์อลแอน์ติิบอดีของมน์ุษย์ (fully human mono-

clonal antibody) บรรจิอุย้ใ่น์กระบอกฉัดียาบรรจิเุสรจ็ิพัร�อม

ตารางท�­ �
 แสดงการประเมิน แบงกลุมผูปวย C.PD และการเลือกยาเริ่มตนในการรักษาผูปวยครั้งแรก

กลุ่ม A กลุ่ม B กลุ่ม E

ความรุนแรงของอาการ คะแน์น์ mMRC 0-1 ห่ร้อ 
CAAT < 10

คะแน์น์ mMRC ≥ 2 ห่ร้อ 
CAAT ≥ 10

คะแน์น์ mMRC ห่ร้อ CAAT 
เท่าไรก็ติาม

ประวัติิอาการกำเริบใน 1 ปี ไม่มีอาการกำเริบ มอีาการกำเริบใน์ระดับปาน์กลางห่รอ้
รุน์แรง ≥ 1 ครั�งติ่อป่

การเริ�มติ้นการรักษา ยาขยายห่ลอดลม LABA/LAMA* LABA/LAMA*
ถั�า Eos ≥300 cells/µL
LABA/LAMA/ICS*

*แน์ะน์ำให่�เล้อกใชื้�ยาส้ดพั่น์ชื้น์ิดส้ติรผู้สมใน์อุปกรณ์พั่น์ชื้น์ิดเดียวั (single-inhaler combination therapy) เพั้�อเพัิ�มควัามร่วัมม้อใน์การใชื้�

ยาของผู้้�ป่วัย
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ฉัีด (pre-filled syringe) ยาออกฤทธิิ�จิับอย่างเฉัพัาะเจิาะจิง

บริเวัณห่น์่วัยย่อย IL-4Rα ซีึ�งเป็น์ติัวัรับร่วัมของ IL-4  

และ IL-13 ยับยั�งการส่งสัญญาณที�เกี�ยวัข�องกับ type 2 

inflammation ได�อย่างมีประสิทธิิภัาพั

	 - ข�อบ่งใชื้�ของยาใน์โรคปอดอุดกั�น์เร้�อรัง  ยา  

dupilumab ได�รับการรับรองจิากองค์การอาห่ารและยาของ

สห่รัฐอเมริกา (US FDA) ให่�ใชื้�เป็น์ยารักษาเสริม (add-on 

therapy) ใน์ผู้้�ป่วัยโรคปอดอุดกั�น์เร้�อรังที�มีการอักเสบชื้น์ิด

ที� 2 โดยมีระดับ eosinophil ใน์เล้อด ≥ 300 เซีลล์ติ่อ

ไมโครลิติร และยังคงมีอาการกำเริบระดับปาน์กลางถึัง

รุน์แรงแม�จิะได�รับยาพั่น์มาติรฐาน์ใน์กลุ่ม triple therapy 

(LABA/LAMA/ICS) แล�วัก็ติาม

	 - ขน์าดและวัิธิีการบริห่ารยา แน์ะน์ำให่�บริห่ารยา 

dupilumab  300 มิลลิกรัม โดยฉัีดเข�าใติ�ผู้ิวัห่น์ัง (subcu-

taneous injection) ทุก 2 สัปดาห่์ สำห่รับติำแห่น์่งที�แน์ะน์ำ

ใน์การฉัีด ได�แก่ บริเวัณห่น์�าท�อง (ห่่างจิากสะด้ออย่างน์�อย 

5 เซีน์ติิเมติร) ติ�น์ขา ห่ร้อติ�น์แขน์

	 - อาการไม่พัึงประสงค์จิากการใชื้�ยา (adverse 

effects)

	 	  อาการไม่พัึงประสงค์ ที�พับบ่อย ได�แก่ 

ปฏิกิริยาบริเวัณติำแห่น์่งที�ฉัีด (injection site reaction) 

เชื้่น์ อาการปวัด บวัม แดง ห่ร้อคัน์ เย้�อบุติาอักเสบ (con-

junctivitis) ปวัดข�อ (arthralgia) การติิดเชื้้�อไวัรัสเริมที�ริม

ฝั่ป่าก (oral herpes) และภัาวัะอีโอซีโิน์ฟลิใน์เล้อดสง้ชื้ั�วัคราวั 

(transient blood eosinophilia)

	 	  อาการไม่พัึงประสงค์ที�พับได�น์�อย ได�แก่ 

ภัาวัะแพั�ซีีรั�ม และปฏิกิริยาคล�ายภัาวัะแพั�ซีีรั�ม (serum 

sickness /serum sickness-like reaction) ปฏิกิริยาการ

แพั�อยา่งรนุ์แรง (anaphylaxis) ผู้้�น์ลมพิัษรนุ์แรงบรเิวัณเน์้�อเย้�อ

ชื้ั�น์ลึก (angioedema) และกระจิกติาอักเสบเป็น์แผู้ล  

(ulcerative keratitis)

	 - ข�อม้ลห่ลักฐาน์เชื้ิงประจัิกษ์จิากการศึกษาทาง

คลิน์ิกระยะที� 3 ของยา dupilumab ใน์ป่ พั.ศ. 2566 และ 

พั.ศ. 2567  S.P. Bhatt และคณะศึกษาประสิทธิิภัาพัและ

ควัามปลอดภััยทางคลินิ์กระยะที� 3 (phase III) ของยา 

dupilumab  2 การศึกษา ได�แก่ การศึกษา BOREAS7  

และการศึกษา NOTUS8 โดยทั�งสองการศึกษามีร้ปแบบ 

randomised double-blind placebo-controlled trials  

โดยศึกษาใน์ผู้้�ป่วัยโรคปอดอุดกั�น์เร้�อรังอายุ 40 ถัึง 80 ป่ 

ที�มีระดับ eosinophil ใน์เล้อดติั�งแติ่ 300 เซีลล์ติ่อไมโครลิติร

ขึ�น์ไป และได�รับการรักษามาติรฐาน์ด�วัยยาส้ดพั่น์ 3 ชื้นิ์ด 

ได�แก่ LABA LAMA และ ICS ห่ากไม่มีข�อห่�ามใชื้� แติ่ยัง

คงมีอาการกำเริบของโรค ผู้้�เข�าร่วัมการศึกษาถั้กสุ่มโดย

แบ่งเป็น์ 2 กลุ่ม ได�แก่ กลุ่มที�ได�ยา dupilumab ขน์าด  

300 มก. และกลุ่มที�ได�ยาห่ลอก (placebo) ให่�บริห่ารยา

โดยฉีัดเข�าใติ�ผู้ิวัห่น์ังทุก 2 สัปดาห่์ ควับค้่กับการรักษา

มาติรฐาน์ ติดิติามติอ่เน์้�องเปน็์ระยะเวัลา 52 สปัดาห่ ์ผู้ลลัพัธิ์

ห่ลกัของการศึกษา (primary outcome) คอ้ อตัิราการกำเริบ

ของโรคใน์ระดับปาน์กลางถึังรุน์แรงติ่อป่ (annualized rate 

of moderate-to-severe exacerbations) ผู้ลการศึกษาเป็น์

ดังน์ี�

	 	  การลดอัติราการกำเริบของโรคใน์ระดับ 

ปาน์กลางถัึงรุน์แรงติ่อป่ กลุ่มที�ได�ยา dupilumab สามารถั

ลดอัติราการกำเริบติ่อป่ได�อย่างมีน์ัยสำคัญทางสถัิติ ิ

เม้�อเทียบกับยาห่ลอก ใน์การศึกษา BOREAS สามารถัลด

อัติรากำเริบได�ร�อยละ 30 (RR 0.70; 95% CI: 0.58-0.86; 

p-value < 0.001) และใน์การศึกษา NOTUS ลดลงร�อยละ 

34 (RR 0.66; 95% CI 0.54-0.82; p-value < 0.001) 

	 	  การเพัิ�มของสมรรถัภัาพัปอด กลุ่มที�ได�ยา 

Dupilumab มีค่าสมรรถัภัาพัปอด (pre-bronchodilator 

FEV
1
) เพัิ�มขึ�น์อย่างมีน์ัยสำคัญทางสถิัติิเม้�อเทียบกับค่า 

พั้�น์ฐาน์ติั�งแติ่สัปดาห่์ที�  12 ใน์การศึกษา BOREAS  

เพัิ�มขึ�น์ 83 มล. ( 160 มล. vs 77 มล.; p-value < 0.001) 

และการศึกษา NOTUS เพัิ�มขึ�น์ 82 มล. (139 มล. vs  

57 มล.; p-value < 0.001) และคงประสิทธิิภัาพัติ่อเน์้�อง

จิน์ถัึงสัปดาห่์ที� 52 

	 	  คุณภัาพัชีื้วัิติ และอาการของโรค จิากการ

วัิเคราะห่์ข�อม้ลรวัม (pooled analysis) ของทั�งสองการ

ศึกษา9  พับวั่า อาการของโรคปอดอุดกั�น์เร้�อรังซีึ�งประเมิน์

ด�วัย Evaluating Respiratory Symptoms in COPD (E-RS 

COPD) score และคณุภัาพัชื้วีัติิที�ประเมนิ์ด�วัย St. George’s 

Respiratory Questionnaire (SGRQ) score มีคะแน์น์ดี
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ขึ�น์อย่างมีน์ัยสำคัญทางสถัิติิติั�งแติ่สัปดาห่์ที� 2 และติ่อเน์้�อง

จิน์ถึังสิ�น์สุดการรักษา 

	 	  ควัามปลอดภััย อุบัติิการณ์ของอาการไม่พัึง

ประสงคข์องยา dupilumab ไมแ่ติกติา่งจิากยาห่ลอก อาการ

ที�พับ ได�แก่ เย้�อจิม้กและลำคออักเสบ ติิดเชื้้�อไวัรัสโคโรน์า 

2019 ติิดเชื้้�อทางเดิน์ห่ายใจิส่วัน์บน์ และปวัดศีรษะ 

	 - ข�อม้ลจิากการใชื้�งาน์จิริง (real-world evidence) 

มีการศึกษาใน์ประเทศจิีน์10 ซีึ�งเป็น์ร้ปแบบการศึกษาแบบ

ไปข�างห่น์�า (prospective single-center study) ที�ชื้่วัย

สน์ับสน์ุน์ผู้ลจิากการศึกษาแบบ randomised double-blind 

placebo-controlled trials ของการศึกษา BOREAS และ 

NOTUS โดยพับวั่าการใชื้�ยา dupilumab ร่วัมกับการรักษา

มาติรฐาน์ใน์ผู้้�ป่วัยโรคปอดอุดกั�น์เร้�อรังที�มีการอักเสบชื้น์ิด

ที� 2 ชื้่วัยเพัิ�มสมรรถัภัาพัปอด และลดอาการของโรคได�

อย่างมีนั์ยสำคัญทางสถัิติิ อย่างไรก็ติาม การศึกษาน์ี�ยังมี

ข�อจิำกัดใน์เร้�องขน์าดติัวัอย่างที�น์�อย ไม่มีการสุ่มติัวัอย่าง 

และระยะเวัลาติิดติามที�สั�น์ จิึงจิำเป็น์ติ�องมีการศึกษาเพัิ�ม

เติิมเพั้�อย้น์ยัน์ผู้ลลัพัธิ์ใน์ระยะยาวั

บทสรุป 
 ยา dupilumab เป็น์ยาชื้ีวัวััติถัุที�ออกฤทธิิ�จิำเพัาะติ่อ 

IL-4Rα ซีึ�งเป็น์ติัวัรับร่วัมของ IL-4 และ IL-13 ส่งผู้ลให่�

ยับยั�งการส่งสัญญาณของกระบวัน์การอักเสบชื้นิ์ดที� 2  

ปัจิจิุบัน์มีห่ลักฐาน์ทางคลิน์ิกบ่งชื้ี�วั่ายา dupilumab สามารถั

ลดอัติราการเกิดอาการกำเริบระดับปาน์กลางถึังรุน์แรงติ่อ

ป่ และชื้่วัยเพัิ�มสมรรถัภัาพัการทำงาน์ของปอดได�อย่างมี

น์ยัสำคญัทางสถัติิ ิสำห่รบัแน์วัการใชื้�ยา แน์ะน์ำให่�ฉัดีขน์าด 

300 มิลลิกรัม เข�าใติ�ผู้ิวัห่น์ังทุก 2 สัปดาห่์ เพั้�อเป็น์การ

รักษาเสริมใน์ผู้้�ป่วัยปอดอุดกั�น์เร้�อรังที�มีการอักเสบชื้น์ิดที� 

2 โดยเฉัพัาะใน์ผู้้�ป่วัยที�มีระดับ eosinophil ใน์เล้อดมากกวั่า 

300 เซีลล์ติ่อไมโครลิติรขึ�น์ไป และยังคงมีอาการกำเริบของ

โรคใน์ระดบัปาน์กลางถังึรนุ์แรง แม�ได�รับการรกัษามาติรฐาน์

ด�วัยยาส้ดพั่น์ครบทั�ง 3 กลุ่ม (LABA/LAMA/ICS) อย่าง
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