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1.  บทคัดย่อ 

ตับอักเสบจากไวรัส (viral hepatitis) เป็นภาวะติดเชื้อไวรัสที่ท าให้เกิดการอักเสบของตับ และมีการ

ตายของเซลล์ตับจากระบบภูมิคุ้มกันของร่างกายเพ่ือก าจัดเชื้อ ไวรัสตับอักเสบมี  7 ชนิดตั้งแต่ เอ ถึง จี แต่

ไวรัสตับอักเสบ บี และ ซี เป็นชนิดที่ท าให้เกิดการติดเชื้อแบบเรื้อรังที่สามารถพัฒนาเป็นตับแข็งและมะเร็งตับ

ได้ นอกจากนี้ยังพบผู้ที่กลายเป็นพาหะซึ่งสามารถแพร่เชื้อสู่ผู้อ่ืนได้แม้ว่าจะไม่แสดงอาการของโรคก็ตาม ในผู้ที่

ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี  ประมาณร้อยละ 60-80 ของผู้ป่วยจะมีการติดเชื้อแบบเรื้อรัง และประมาณร้อยละ

20-30 ของผู้ป่วยติดเชื้อเรื้อรังจะตามมาด้วยโรคตับแข็งที่มีโอกาสเกิดมะเร็งตับได้ประมาณร้อยละ 1-4 ต่อปี

ดังนั้นโรคไวรัสตับอักเสบซีเรื้อรังจึงยังคงเป็นปัญหาส าคัญทางสาธารณสุข และผู้ป่วยที่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี

ที่ตรวจพบระดับ HCV RNA > 15 IU/ml ควรได้รับการรักษาทุกราย เนื่องจากผู้ป่วยที่ได้รับการรักษามีโอกาส

ที่จะก าจัดเชื้อให้หมดไปได้และลดโอกาสเสี่ยงในการเกิดภาวะตับแข็งและมะเร็งตับ แนวทางการรักษาเดิมที่

ต้องใช้ยาที่ประกอบด้วยยาฉีดกลุ่ม Peg-interferon เป็นยาหลักในการรักษา มีข้อจ ากัดด้านข้อห้ามและความ

ปลอดภัยในการใช้ยา ในปัจจุบันได้มีการแนะน าให้ใช้ยากลุ่ม direct-acting antivirals (DAAs) ที่มีกลไกการ

ออกฤทธิ์ต่างกันตั้งแต่ 2 ชนิดขึ้นไปร่วมกัน หรือ IFN-free DAA therapy เป็นสูตรยาหลักในการรักษา ซึ่งเป็น

ยารับประทานในรูปแบบยาเม็ดเดี่ยว และรูปแบบยาสูตรรวมเม็ด ทั้งนี้ควรพิจารณาเลือกใช้ในรูปแบบรวมเม็ด

เป็นอันดับแรก เพ่ือเพ่ิมความร่วมมือในการรักษาของผู้ป่วย การเลือกสูตรรักษาและระยะเวลาของการรักษา



พิจารณาตามปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับสายพันธุ์ของเชื้อไวรัสและลักษณะของผู้ป่วย เช่น ระดับ HCV RNA  มีภาวะ

ตับแข็ง  มีการท างานของไตบกพร่อง  มีการติดเชื้อเอชไอวีและ/หรือไวรัสตับอักเสบ บี ร่วม เป็นต้น โดยทั่วไป

มีระยะเวลาในการรักษา 12-24 สัปดาห์ และในผู้ที่มีภาวะตับแข็งมักให้ ribavirin ร่วมในการรักษา การ

หลีกเลี่ยงการเกิดอาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาและการเกิดอันตรกิริยาระหว่างยากับยาอ่ืนที่ผู้ป่วย

จ าเป็นต้องใช้ร่วมจะช่วยเสริมประสิทธิภาพการรักษาโรคและความปลอดภัยของการใช้ยารักษา นอกจากนี้การ

ให้ความรู้เรื่องการปฏิบัติตัวและการลดปัจจัยเสี่ยงอ่ืนๆ ถือเป็นสิ่งส าคัญ อีกอย่างหนึ่งในการรักษาเพ่ือลด

ภาวะแทรกซ้อนต่างๆ ที่อาจเกิดข้ึน ผู้ป่วยมีชีวิตที่ยืนยาวและมีคุณภาพชีวิตที่ดีข้ึน  

2. ค าส าคัญ ไวรัสตับอักเสบ ซี  เรื้อรัง; chronic viral hepatitis C; direct-acting antivirals (DAAs); 

NS3/4A serine protease inhibitors; NS5A inhibitors; NS5B polymerase inhibitors; 

nucleos(/t)ide competitive polymerase inhibitors; non-nucleos(/t)ide polymerase 

inhibitors   

3. เนื้อหาบทความ 

3.1  วัตถุประสงค์เชิงพฤติกรรม 

3.1.1  ทราบถึงยาท่ีมีการใช้ในการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง 

3.1.2  ทราบถึงแนวทางการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง 

3.2 เนื้อหา 

3.2.1 ไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง (Chronic hepatitis C) 

ไวรัสตับอักเสบ ซี จัดเป็น positive-sense, single stranded virus ซึ่งถูกเปลี่ยนแปลงให้

เป็น polyprotein ประกอบด้วย structural protein และ nonstructural protein ไวรัสตับอักเสบ ซี

แบ่งเป็น 7 สายพันธุ์ หรือ genotypes แต่ที่มีการศึกษากันมากท่ีสุดจะเป็นสายพันธุ์ 1-6 ซึ่งมีการแพร่กระจาย

ของเชื้อแต่ละสายพันธุ์แตกต่างกันในแต่ละภูมิภาคทั่วโลก แม้แต่ในทวีปเอเชียเองก็มีความแตกต่างกันในแต่ละ

ประเทศเช่นกัน (Wang et al. 2016) ส าหรับประเทศไทยพบการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ 3 มาก

ที่ สุ ด  (ร้ อ ยล ะ  46.1) รอ งล งม าคื อ ส าย พั น ธุ์  1 (ร้ อ ย ล ะ  32.5) แ ละส าย พั น ธุ์  6 (ร้ อ ยล ะ  20.9) 

(Wasitthankasem et al. 2015) 

สาเหตุหลักของการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี คือ การได้รับผ่านทางกระแสเลือด หรือทาง

เพศสัมพันธ์ ส าหรับการติดเชื้อจากมารดาสู่ลูก พบประมาณร้อยละ 2-8 (Prasad et al. 2013) เชื้อไวรัสตับ

อักเสบ ซี ไม่ติดต่อทางการให้นมบุตรหรือการรับประทานอาหารหรือดื่มน้ าร่วมกัน รวมทั้งไม่ติดต่อผ่านการ

สัมผัส การจูบ หรือไอ จามรดกัน  



วงจรชีวิตของไวรัสตับอักเสบ ซี (Jazwinski AB 2011) 

ไวรัสตับอักเสบ ซี เข้าสู่เซลล์โดยเริ่มจากตัวเชื้อไวรัสเข้าไปจับกับตัวรับ (receptor) ที่บริเวณ

ผิวของเซลล์ตับ (hepatocyte) จากนั้นจะมีการหลอมรวมกันของเยื่อหุ้มเซลล์ และไวรัสจะเข้าสู่เซลล์โดย

กระบวนการ receptor-mediated endocytosis เมื่อไวรัสเข้าสู่เซลล์แล้วจะปลดปล่อย positive-strand 

RNA เข้าสู่ไซโตพลาสซึม และถูกแปลง (translated) ให้เป็น polyprotein  ซึ่งมีเอนไซม์ที่มีบทบาทส าคัญใน

ขั้นตอนนี้คือ NS2-3 protease และ NS3/4A protease หลังจากนั้นจะเข้าสู่กระบวนการเจริญเพ่ิมจ านวน

ของเชื้อไวรัส (viral replication) โดยอาศัย nonstructural protein NS5B ซึ่งมี RNA-dependent RNA 

polymerase หลังจากสิ้นสุดกระบวนการเจริญเพ่ิมจ านวนเชื้อแล้ว ไวรัสจะถูกปลดปล่อยออกนอกเซลล์ ดังนั้น

เป้าหมายส าคัญของการพัฒนายาเพ่ือรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง คือ การยับยั้งการท างานของเอนไซม์ 

NS2-3 protease และ NS3/4A protease และ/หรือการยับยั้งการท างานของ RNA-dependent RNA 

polymerase ใน nonstructural protein NS5B 

การติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี สามารถเป็นได้ทั้งแบบเฉียบพลันและเรื้อรัง โดยการติดเชื้อไวรัส

ตับอักเสบ ซี แบบเฉียบพลันส่วนใหญ่มักไม่มีอาการ มีเพียงร้อยละ 25 ที่แสดงอาการตัวเหลือง (Modi et al. 

2008) ผู้ป่วยร้อยละ 60-80 จะติดเชื้อแบบเรื้อรัง (Hoofnagle 2002) และร้อยละ 20-30 ของผู้ป่วยกลุ่มนี้จะ

ตามมาด้วยโรคตับแข็งภายในระยะเวลา 10-30 ปี (Thomas et al. 2005) และมีโอกาสเกิดเป็นโรคมะเร็งตับ

ได้ร้อยละ 1-4 ต่อปี (Fattovich et al. 2004) และมีโอกาสเสียชีวิตร้อยละ 1-2 ซึ่งแตกต่างจากในกรณีของผู้ที่

ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ บี ที่มากกว่าร้อยละ 80 ของผู้ป่วยที่ได้รับเชื้อจะหายได้เอง มีเพียงร้อยละ 10 ของผู้ป่วย

เท่านั้นที่มีการติดเชื้อแบบเรื้อรัง  ดังนั้นผู้ที่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี ทุกคนจึงควรได้รับการรักษาหากตรวจพบ

ปริมาณ HCV RNA มากกว่า 15 IUต่อมิลลิลิตร ซึ่งแตกต่างจากกรณีผู้ที่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ บี ที่มีเกณฑ์ใน

การพิจารณาใช้ยา ไม่รักษาในผู้ป่วยทุกราย 

เป้าหมายการรักษา (Backus et al. 2011, Wang et al. 2016) 

ไวรัสตับอักเสบ ซี ไม่มีการสร้าง DNA ในวงจรชีวิต ไม่มีการแทรกตัวเข้าใน DNA ของเซลล์ซึ่ง

ต่างจากไวรัสตับอักเสบ บี หรือไวรัสเอชไอวี จึงมีโอกาสที่จะก าจัดเชื้อให้หมดไปได้ ดังนั้นเป้าหมายของการ

รักษาไวรัสตับอักเสบ ซี จึงไม่ได้เป็นเพียงการกดจ านวนไวรัสให้อยู่ในระดับต่ าให้ได้นานที่สุด แต่เป็นการก าจัด

เชื้อไวรัสให้หมดไป รวมถึงการป้องกันการเกิดการก าเริบของภาวะตับอักเสบ ตับแข็ง และมะเร็งตับ เพ่ือให้

ผู้ป่วยมีชีวิตยืนยาวขึ้นและคุณภาพชีวิตที่ดีด้วย 

การพิจารณาการตอบสนองต่อการรักษา (El-Guindi 2016) สามารถแบ่งได้เป็น  

- sustained virologic response (SVR) ตรวจไม่พบ HCV RNA หรือ HCV RNA น้อยกว่า

15 IU ต่อมิลลิลิตร หลังจากหยุดการรักษาแล้ว 24 สัปดาห์ ซึ่งมักน ามาเป็นผลลัพธ์ในการศึกษา  

- partial response มีระดับ HCV RNA ที่ 24 สัปดาห์หลังจากสิ้นสุดการรักษาลดลง แต่

ยังคงตรวจพบ RNA อยู่ ซึ่งถือว่ามีการตอบสนองเพียงบางส่วน  



- nonresponse ไม่พบการลดลงของ HCV RNA หรือมีการลดลงเพียงเล็กน้อยที่  24 

สัปดาห์ภายหลังสิ้นสุดการรักษา ซึ่งถือว่าผู้ป่วยไม่ตอบสนองต่อการรักษา  

3.2.2 การรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง  

การเลือกสูตรยารักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง และระยะเวลาของการรักษานั้น พิจารณา

ตามปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับเชื้อไวรัส และลักษณะของผู้ป่วย เช่น สายพันธุ์  ระดับ HCV RNA  การมีพังผืดที่ตับ 

(hepatic fibrosis)  หรือภาวะตับแข็ง  การติดเชื้อเอชไอวีร่วมด้วย เป็นต้น  ตามแนวทางการรักษาเดิม ได้

แนะน าการใช้ Peg-interferon (Peg-IFN) based regimen โดยการให้ Peg-IFN alpha 2a หรือ 2b  ร่วมกับ 

ribavirin ในระยะเวลารักษานาน 12-48 สัปดาห์ (สมาคมโรคตับแห่งประเทศไทย 2558) ซึ่งพบอัตราการหาย

จากไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังสายพันธุ์ 1 ประมาณร้อยละ 40-50 (Coppola N 2012)  อัตราการหายจากไวรัส

ตับอักเสบ ซี เรื้อรังสายพันธุ์ 2  สายพันธุ์ 4  และสายพันธุ์ 6 ประมาณร้อยละ 85-90  ร้อยละ 43-70 และร้อย

ละ 60-85 ตามล าดับ (Webster DP 2015)  นอกจากนี้การยืดระยะเวลาการรักษาให้นานขึ้น จะช่วยเพ่ิม

อัตราการตอบสนองต่อการรักษาให้ดีขึ้นได้ (Tamori A 2011, Tamori A 2016) อย่างไรก็ตามการรักษาด้วย

ยาฉีด Peg-IFN ร่วมกับ ribavirin นั้นมีข้อจ ากัดคือ การเกิดอาการไม่พึงประสงค์จากยาฉีด Peg-IFN ที่ส าคัญ 

คือ การเกิดไข้ต่ าๆ ในขณะรักษา ภาวะอ่อนเพลีย เบื่ออาหาร ผมร่วง น้ าหนักลด ภาวะการท างานของต่อม

ไทรอยด์ผิดปกติ ซึ่งอาจเป็นภาวะต่อมไทรอยด์ท างานมากเกิน (hyperthyroidism) หรือภาวะต่อมไทรอยด์

ท างานน้อยเกิน (hypothyroidism) (Rijckborst et al. 2010) การกดไขกระดูก รวมทั้งการเกิดอาการไม่พึง

ประสงค์ที่ท าให้ต้องหยุดการรักษาจากการเกิดภาวะอารมณ์หรือจิตใจแปรปรวนจนถึงขั้นอาจฆ่าตัวตายและ

การเกิดภาวะก าเริบเฉียบพลัน (acute exacerbation) ของโรคจากการกระตุ้นภาวะออโตอิมมูน  การเกิด

อาการไม่พึงประสงค์จากยา ribavirin ในการท าให้เกิดภาวะโลหิตจางที่เกิดจากการแตกท าลายของเม็ดเลือด

แดง (hemolytic anemia) ส่งผลให้ต้องมีการปรับลดขนาดยาในการรักษาและการเกิดอาการไม่พึงประสงค์

ดังกล่าวยังส่งผลลดความร่วมมือในการใช้ยาของผู้ป่วย นอกจากนี้ Peg-IFN ร่วมกับ ribavirin ไม่สามารถใช้

รักษาในผู้ป่วยที่มีภาวะตับแข็งระยะท้าย (decompensated cirrhosis) ร่วมด้วย ท าให้มีการพัฒนายาใหม่ใน

รูปยารับประทานที่มีผลยับยั้งการแบ่งตัวของเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี ในกลุ่ม direct-acting antiviral (DAA) 

regimens เพ่ือใช้ทดแทน Peg-IFN based regimen ออกมาอย่างต่อเนื่อง ดังนี้ 

1) NS3/4A serine protease inhibitors (NS3/4A serine PIs) 

ยากลุ่ม PIs ออกฤทธิ์ยับยั้งเอนไซม์ NS3/4A โดยยารุ่นแรกๆ ได้แก่ telaprevir และ 

boceprevir ยังมีข้อจ ากัดในการใช้โดยต้องใช้ร่วมกับ Peg-IFN และ ribavirin เพ่ือลดการดื้อยา  นอกจากนี้ยัง

พบภาวะโลหิตจางจากการใช้ boceprevir ซึ่งพบอาการตั้งแต่ระดับรุนแรงน้อยจนถึงรุนแรงมาก (Jazwinski 

AB 2011)   ยารุ่นต่อมา ได้แก่ simeprevir  และ paritaprevir มีประสิทธิภาพในการกดการเจริญเพ่ิมจ านวน

ของเชื้อไวรัสได้มากขึ้น และมีอาการไม่พึงประสงค์จากยาน้อยกว่ายารุ่นแรก อย่างไรก็ตามยารุ่นใหม่ยังคงถูก



แปรสภาพผ่าน cytochrome P (CYP) 450 คือ CYP 3A4 และยังสามารถยับยั้งการท างานของเอนไซม์ 

cytochrome ดังกล่าวได้ ดังนั้นจึงมีโอกาสเกิดอันตรกิริยากับยาต้านเอชไอวี โดยเฉพาะยากลุ่ม protease 

inhibitors (PIs) ยากดภูมิคุ้มกัน เช่น cyclosporine เป็นต้น นอกจากนี้ยังคงมีโอกาสเกิดการดื้อยาได้อีก 

โดยเฉพาะในกรณีที่มี Q80K polymorphism ซึ่งพบมากในไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ 1a โดยพบประมาณ

ร้อยละ 25 จากท่ัวโลก การมี Q80K polymorphism นี้มีความสัมพันธ์กับการตอบสนองต่อยา simeprevir ที่

ลดลงอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติ ดังนั้นจึงไม่แนะน าให้ใช้ simeprevir ในผู้ป่วยที่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี สาย

พันธุ์ 1a ที่มี Q80K polymorphism (Kwo et al. 2016)   ในปัจจุบันมีการพัฒนายาในรูปแบบของ fixed-

dose combination หรือยาเม็ดสูตรผสมร่วมกับยา DDAs กลุ่มอ่ืน โดย PIs เหล่านี้ได้แก่ grazoprevir และ 

voxilaprevir  ซึ่งสามารถออกฤทธิ์ครอบคลุมเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี หลากหลายสายพันธุ์มากขึ้น  อีกทั้งยามี

การขับออกทางไตน้อย ดังนั้นจึงไม่จ าเป็นต้องปรับขนาดในผู้ป่วยที่มีภาวะไตท างานบกพร่อง (Bertino et al. 

2016)  อย่างไรก็ตามควรหลีกเลี่ยงการใช้ยากลุ่มนี้ในผู้ป่วยที่มีภาวะตับแข็งระยะท้าย (ดูรายละเอียดในหัวข้อ

การรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง ในผู้ป่วยกลุ่มพิเศษ) 

2) NS5A inhibitors (Gotte et al. 2016, Tamori A 2016)  

ยากลุ่มนี้ออกฤทธิ์ยับยั้งเอนไซม์ NS5A ซึ่งเกี่ยวข้องกับกระบวนการเจริญเพ่ิมจ านวน

ของเชื้อยารุ่นแรกของกลุ่มนี้ ได้แก่ daclatasvir ซึ่งมีความจ าเพาะกับไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ 1 โดยเฉพาะ

สายพันธุ์ 1b นอกจากนี้ยังมี ledipasvir  ombitasvir  และ elbasvir  ต่อมาได้มีการพัฒนายาใหม่ให้สามารถ

ใช้รักษาไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์อ่ืนๆ มากขึ้น คือ velpatasvir  และ pibrentasvir ส าหรับสายพันธุ์ 1-6 

และ ACH-3102 ส าหรับสายพันธุ์ 1-5 (Tamori A 2016) อย่างไรก็ตามยากลุ่มนี้ไม่แนะน าในการน ามาใช้

รักษาแบบยาเดี่ยว (monotherapy) เนื่องจากมีโอกาสเกิดการดื้อยาสูง ประสิทธิภาพการรักษาจะสูงมากเมื่อ

ให้ร่วมกับ DAAs กลุ่มอ่ืน โดยอาจให้ร่วมกับ ribavirin หรือไม่ก็ได้ ในการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ 1 

นอกจากนี้ยากลุ่มนี้ไม่จ าเป็นต้องปรับขนาดในผู้ป่วยที่มีภาวะการท างานของไตบกพร่อง หรือผู้ป่วยที่มีภาวะตับ

แข็งในกลุ่ม Child-Pugh B และ C (Bertino et al. 2016) 

3) NS5B polymerase inhibitors (Tamori A 2016) แบ่งเป็น 2 กลุ่ม คือ  

• Nucleos(/t)ide competitive polymerase inhibitors (NPIs) ยากลุ่ ม นี้ ที่

ส าคัญคือ sofosbuvir ซึ่งสามารถออกฤทธิ์ต่อเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี ได้ตั้งแต่สายพันธุ์ 1-6 อย่างไรก็ตามยามี

ประสิทธิภาพต่อไวรัสสายพันธุ์ 3 ต่ าที่สุดเมื่อเปรียบเทียบกับไวรัสสายพันธุ์อ่ืนๆ (Nakamura et al. 2016) 

ประสิทธิภาพและความปลอดภัยของการใช้ sofosbuvir แตกต่างกันตามสายพันธุ์ของเชื้อไวรัส และการใช้

ร่วมกับยาอ่ืนๆ โดยพบว่าเมื่อใช้ร่วมกับ ledipasvir หรือใช้ร่วมกับ simprevir และ/หรือ ribavirin จะออก

ฤทธิ์ได้ดีต่อเชื้อไวรัสสายพันธุ์ 1 และจะสามารถออกฤทธิ์ต่อสายพันธุ์ 2-6 เมื่อใช้ร่วมกับ ribavirin ในขณะที่

การใช้ร่วมกับ Peg-IFN/ribavirin จะมีประสิทธิภาพในการยับยั้งเชื้อไวรัสสายพันธุ์ 1 และ 4 (Bertino et al. 



2016) ยา sofosbuvir มีโอกาสเกิดการดื้อยาต่ า (high genetic barrier) ไม่ต้องมีการปรับขนาดในผู้ป่วยที่มี

พังผืดที่ตับในทุกระดับความรุนแรง รวมถึงผู้ป่วยที่มี Child-Pugh อยู่ในกลุ่ม B และ C อย่างไรก็ตาม 

sofosbuvir  และ GS-331007 ซึ่งเป็นแมแทบอไลต์หลักถูกก าจัดผ่านทางไตเป็นหลัก ดังนั้นจึงไม่แนะน าให้ใช้

ในผู้ป่วยที่มี eGFR น้อยกว่า 30 มิลลิลิตร/นาที/1.73 เมตร2 นอกจากนี้ GS-331007 ยังออกทางเครื่องฟอกไต

ได้ประมาณร้อยละ 53 อีกด้วย 

• Allosteric inhibitors of RNA polymerase หรือกลุ่มnon-nucleos(/t)ide 

polymerase  inhibitors; NNPIs) ได้แก่ beclabuvir และ dasabuvir ยากลุ่มนี้มีประสิทธิภาพในการ

รักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เฉพาะสายพันธุ์ 1 และ 4 เท่านั้น (Gotte et al. 2016) และมีโอกาสเกิดการดื้อยาได้

ปานกลาง (moderate genetic barrier) เมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่ม NPIs ทั้งนี้ข้อมูลเปรียบเทียบยากลุ่ม DAAs 

ที่ใช้รักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังแสดงดังในตารางที ่1 

ยารับประทานรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังกลุ่ม DDAs ที่มีใช้ในประเทศไทยปัจจุบัน 

(สมาคมโรคตับแห่งประเทศไทย 2561) มี 2 รูปแบบ 

- รูปแบบยาเม็ดเดี่ยว ได้แก่ sofosbuvir และ daclatasvir 

- รูปแบบยาสูตรรวมเม็ด (fixed-dose combination product) ได้แก่  

ledipasvir/sofosbuvir, velpatasvir/sofosbuvir และ elbasvir/grazoprevir 

1. รูปแบบยาเดี่ยวกลุ่ม NS5B polymerase inhibitors: sofosbuvir ร่วมกับยาเดี่ยว

กลุ่ม NS5A inhibitors: daclatasvir  

 สามารถใช้รักษาไวรัสตับอักเสบ ซี  เรื้อรังทุกสายพันธุ์  อย่างไรก็ตามมักนิยมใช้ 

daclatasvir ในการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังสายพันธุ์ 1-4 (Smolders et al. 2019)  โดยทั่วไปแนะน า

ให้มีระยะเวลาการรักษา 12-24 สัปดาห์  จากการศึกษาประสิทธิภาพของการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง 

สายพันธุ์ 1-3 ด้วย sofosbuvir ร่วมกับ daclatasvir ± ribavirin เป็นระยะเวลา 12 สัปดาห์ส าหรับผู้ป่วยราย

ใหม่ที่ไม่เคยรับการรักษามาก่อน หรือ 24 สัปดาห์ส าหรับผู้ที่เคยรักษาด้วยยาอ่ืนมาก่อน พบ SVR ที่ 12 

สัปดาห์ร้อยละ 98  ร้อยละ 100 และร้อยละ 89 ในผู้ป่วยที่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบสายพันธุ์ 1a  1b  และ 2 

หรือ 3 ตามล าดับ (Sulkowski et al. 2014) นอกจากนี้จากการศึกษาประสิทธิภาพของ sofobuvir ร่วมกับ 

daclatasvir ในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังสายพันธุ์ 1-4 ที่มีการติดเชื้อเอชไอวีร่วมด้วย พบว่า ในกลุ่ม

ผู้ป่วยติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ 1 ผู้ป่วยที่ไม่เคยได้รับการรักษามาก่อนและได้รับการรักษานาน 12 

สัปดาห์ และ 8 สัปดาห์พบ SVR ที่ 12 สัปดาห์ร้อยละ 96.4 และ 75.6 ตามล าดับ ในขณะที่ผู้ป่วยที่เคยได้รับ

การรักษามาก่อนและได้รับการรักษานาน 12 สัปดาห์ พบ SVR ที่ 12 สัปดาห์ร้อยละ 97.7  ในกลุ่มผู้ป่วยที่ติด

เชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ 2, 3 และ 4 ที่เป็นผู้ป่วยใหม่และผู้ที่เคยได้รับการรักษามาแล้ว และได้รับการ

รักษานาน 12 สัปดาห์ พบ SVR ที่ 12 สัปดาห์ร้อยละ 100 อย่างไรก็ตามจ านวนผู้ป่วยที่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ 



ซี ร่วมกับเชื้อเอชไอวีต่อกลุ่มรักษาในการศึกษานี้มีจ านวนน้อยเพียง 3-13 คนต่อกลุ่ม จากผลการศึกษา

ดังกล่าว sofosbuvir ร่วมกับ daclatasvir ถือเป็นการรักษาที่ให้อัตราการตอบสนองที่ดีในการรักษาผู้ติดเชื้อ

ไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังสายพันธุ์ 1-4 ที่มีการติดเชื้อเอชไอวีร่วมด้วย ไม่ว่าจะเป็นผู้ป่วยที่เคยได้รับการรักษา

ไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังมาก่อนหรือไม่ก็ตาม และเนื่องจากอัตราการตอบสนองต่อการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี 

สายพันธุ์ 1 หลังจากได้รับการรักษานาน 12 สัปดาห์ให้ผลการตอบสนอง SVR ที่  12 สัปดาห์มากกว่า

ระยะเวลาการรักษา 8 สัปดาห์ ดังนั้นจึงแนะน าให้ท าการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังเป็นระยะเวลานาน 12 

สัปดาห์ในผู้ป่วยที่มีการติดเชื้อเอชไอวีร่วมด้วย (Wyles et al. 2015)  

• รูปแบบยาสูตรรวมเม็ดของยากลุ่ม DAAs เป็นรูปแบบยาที่บริหารยาง่าย และเพ่ิมความ

สะดวกในการรับประทานยามากข้ึน  

• สูตรยารวมเม็ด NS5B polymerase inhibitors/NS5A inhibitors ได้แก่ 

- Simeprevir/sofosbuvir เป็นรูปแบบยาที่ถูกพัฒนาเป็นอันดับแรก  จาก

การศึกษาผลการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง สายพันธุ์ 1 ด้วย simeprevir/sofosbuvir  อย่างเดียว หรือให้ 

simeprevir/sofosbuvir ร่วมกับ ribavirin พบ SVR ร้อยละ 94 และ ร้อยละ 91 ที่  12 สัปดาห์ และ 24 

สัปดาห์ หลังการรักษาตามล าดับ (Lawitz et al. 2014) อย่างไรก็ตามการรักษาผู้ที่มี Q80K polymorphism 

จะให้ผลการตอบสนองต่อการรักษาลดลงที่ 8 และ 12 สัปดาห์ ทั้งในผู้ป่วยที่มีหรือไม่มีภาวะตับแข็งร่วม (Kwo 

et al. 2016, Lawitz et al. 2016) ดังนั้นสูตรยานี้จึงแนะน าให้เป็นการรักษาทางเลือกของการรักษาไวรัสตับ

อักเสบ ซี เรื้อรัง สายพันธุ์ 1 ในผู้ที่ไม่มี Q80K polymorphism 

- Ledipasvir/sofosbuvir ใช้ส าหรับรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ 1 2 4 5 

และ 6 ยกเว้นสายพันธุ์  3 จากการศึกษาผลการรักษาไวรัสตับ อักเสบ ซี  เรื้อรัง สายพันธุ์  1 ด้วย 

ledipasvir/sofosbuvir ± ribavirin เป็นระยะเวลา 8, 12 และ 24 สัปดาห์ ในผู้ที่มีและไม่มีภาวะตับแข็ง และ

ไม่เคยได้รับการรักษาก่อน พบ SVR ที่ 8, 12 และ 24 สัปดาห์มากกว่าร้อยละ 90 (Afdhal  et al. 2014, 

Kowdley et al. 2014) แต่ในกลุ่มที่ได้รับยารักษานาน 8 สัปดาห์พบอัตราการกลับเป็นซ้ าของโรคที่สูงกว่า 

(Kowdley et al. 2014) นอกจากนี้การรักษาในผู้ป่วยที่เคยได้รับการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังสายพันธุ์ 1 

มาก่อน ที่มีหรือไม่มีภาวะตับแข็ง เป็นระยะเวลา 12-24 สัปดาห์ พบว่าผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะตับแข็งและได้รับการ

รักษาด้วย ledipasvir/sofosbuvir ร่วมกับ ribavirin และไม่ได้ร่วมกับ ribavirin มี SVR ที่ 12 สัปดาห์ร้อยละ 

99-100 และร้อยละ 95-99 ตามล าดับ ในขณะที่ผู้ป่วยที่มีภาวะตับแข็งระยะเริ่มต้น (compensated 

cirrhosis) พ บ  SVR ที่  12 สั ป ด า ห์ ห ลั ง ก า ร รั ก ษ า ร้ อ ย ล ะ  82 แ ล ะ  ร้ อ ย ล ะ  86 ใน ผู้ ที่ ไ ด้ รั บ 

ledipasvir/sofosbuvir ร่วมกับ ribavirin และ ไม่ได้ร่วมกับ ribavirin ตามล าดับ อย่างไรก็ตามเมื่อให้การ

รักษานานขึ้นจาก 12 สัปดาห์เป็น 24 สัปดาห์ พบว่า SVR ที่ 12 สัปดาห์หลังการรักษาเพ่ิมข้ึนเป็นร้อยละ 100 

ไม่ว่าจะได้รับ ribavirin ร่วมด้วยหรือไม่ก็ตาม จากผลการศึกษาข้างต้นการได้รับ ledipasvir/sofosbuvir 



ร่วมกับ ribavirin ในผู้ป่วยที่เคยได้รับการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังสายพันธุ์ 1 มาก่อน จะเพ่ิมผลการ

ตอบสนองต่อการรักษาในผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะตับแข็งร่วม  และการเพ่ิมระยะเวลาในการรักษาให้ยาวนานมากขึ้น

เป็น 24 สัปดาห์ จะเพ่ิมผลการตอบสนองต่อการรักษาในผู้ป่วยที่มีภาวะตับแข็งระยะต้น  (Afdhal  et al. 

2014) 

 จากการศึกษาผลการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังสายพันธุ์ 4 และสายพันธุ์ 5 

หรือ 6 พบว่า การรักษาด้วย ledipasvir/sofosbuvir โดยไม่ให้ร่วมกับ ribavirin พบ SVR ที่ 12 สัปดาห์หลัง

การรักษามากกว่าร้อยละ 90 ทั้งในผู้ที่มีและไม่มีภาวะตับแข็งร่วมด้วย ไม่ว่าจะเป็นผู้ป่วยที่เคยหรือไม่เคยได้รับ

การรักษามาก่อนก็ตาม (Kohli et al. 2015, Abergel et al. 2016, Abergel et al. 2016)  

- Velpatasvir/sofosbuvir เป็นยาสูตรรวมเม็ดที่ได้รับการรับรองให้ใช้ในการ

รักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง ทุกสายพันธุ์ ไม่ว่าจะมีภาวะตับแข็งหรือไม่ โดยให้ร่วมกับ ribavirin และมี

ระยะเวลาการรักษาทั้งหมด 12 สัปดาห์ ซึ่งพบว่าการรักษาด้วย velpatasvir/sofosbuvir มี SVR ที่ 12 

สัปดาห์  มากกว่าร้อยละ 90 (Curry et al. 2015, Feld et al. 2015, Foster et al. 2015) นอกจากนี้

การศึกษายังพบว่ามี SVR ที่ 12 สัปดาห์ ถึงร้อยละ 95 ในการรักษาผู้ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ 1-4 ที่

มีการติดเชื้อเอชไอวีร่วมด้วย (Wyles et al. 2017) 

• ยาสูตรรวมเม็ดของกลุ่ม  DAAs: HCV NS5A inhibitors ร่วมกับ  NS3/4A 

Protease inhibitors (PIs)  

- Elbasvir/grazoprevir ได้รับการรับรองให้ใช้ในการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี 

เรื้อรัง สายพันธุ์ 1 และ 4 จากการศึกษา พบว่า การรักษาด้วย elbasvir/grazoprevir ในผู้ป่วยที่เคยหรือไม่

เคยได้รับการรักษามาก่อน ไม่ว่าจะมีหรือไม่มีภาวะตับแข็งร่วมด้วยก็ตาม มี SVR ที่ 12 สัปดาห์มากกว่าร้อยละ 

90  (Zeuzem et al. 2015, Buti et al. 2016) อย่างไรก็ตามพบว่า SVR ลดลงเหลือร้อยละ 80 เมื่อให้การ

รักษา 8 สัปดาห์ (Sarpel et al. 2016) และมีการลดลงอย่างชัดเจนในผู้ที่มี NS5A mutations (Zeuzem et 

al. 2015) นอกจากนี้ยังพบว่า elbasvir/grazoprevir มีประสิทธิภาพและความปลอดภัยในผู้ที่มีภาวะการ

ท างานของไตบกพร่องรุนแรง (eGFR น้อยกว่า 30 มิลลิลิตร/นาที/1.73 เมตร2) รวมถึงผู้ป่วยที่ได้รับการฟอกไต 

โดยไม่ต้องมีการปรับขนาดยา อย่างไรก็ตามเนื่องจากตัวยาส าคัญประกอบด้วยกลุ่ม PIs: grazoprevir ยาสูตร

รวมนี้จึงมีข้อห้ามใช้ส าหรับผู้ป่วยที่มีภาวะการท างานของตับบกพร่องปานกลางถึงรุนแรง (Geddawy et al. 

2017)  



ตารางท่ี 1 เปรียบเทียบยากลุ่ม direct-acting antiviral (DAAs) ที่ใช้รักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง (Shankar et al. 2013, Gotte et al. 2016, Kliemann et al. 

2016, Spera AM 2016, Geddawy et al. 2017, Maruyama A 2017, Smolders et al. 2019, Bhatia et al. 2020)   

กลุ่มยา 
สายพันธุ ์

(Smolders et al. 2019) 
Genetic barrier  

ผลของอาหารต่อการ
ดูดซึมยา 

การจับกับ
โปรตีน 

การแปรสภาพผ่าน 
CYP 450 

การก าจัดยา 
จากร่างกาย 

FDA pregnancy 
category 

การผ่านน้ านม 

NS3/4A protease inhibitors   
Paritaprevir 1,4a ต่ า-สูง*  98.6% CYP 3A4 อุจจาระ >86% B ผ่าน 
Grazoprevir 1a, 1b, 4b ต่ า-ปานกลาง*     (fatty meals) > 98.8% CYP 3A4 อุจจาระ >99% not assignedb unknownb 
Glecaprevir 1-6c สูง  > 97.5% CYP 3A4 อุจจาระ 92.1% not assignedc unknownc 
Voxilaprevir 1-6d สูง  > 99% CYP 3A4 อุจจาระ 94% not assignedd unknownd 

NS5A inhibitors 
Daclatasvir 1a, 1b, 2, 3, 4 ต่ า-สูง*     (fatty meals) ~ 99% CYP 3A4 อุจจาระ 88% not assigned ผ่าน 

Elbasvir 1a, 1b, 4b ต่ า-สูง*     (fatty meals) > 99.9% CYP 3A4 อุจจาระ >99% not assignedb unknownb 

Ledipasvir 1a, 1b, 4, 5, 6e ต่ า-สูง* 
อาหารไม่มีผล 
ต่อการดูดซึม 

> 99.8% Unknown 
อุจจาระ 86% 

B ผ่าน 

Pibrentasvir 1-6c สูง  > 99.9% 
ไม่แปรสภาพผ่าน  

CYP 450 
อุจจาระ 96.6% 

not assignedc unknownc 

Velpatasvir 1-6d,f ต่ า      (fatty meals) > 99.5% 
CYP 2B6, CYP 2C8, 

CYP 3A4 
อุจจาระ >94% not assignedd unknownd 

NS5B inhibitors 

Sofosbuvir 
1a, 1b, 4, 5, 6e 

สูง  61-65% 
ไม่แปรสภาพผ่าน  

CYP 450 
ปัสสาวะ 80% B ผ่าน 

1-6d,f 

Dasabuvir 1 ต่ า-สูง*  94.5-99.5% 
CYP 3A4, CYP C19, 

CYP 2C8 
อุจจาระ >86% 

B ผ่าน 

a ข้อมูลจากสูตรรวม ritonavir-boosted paritaprevir ร่วมกับ ombitavir; b ข้อมูลจากสูตรรวม elvasvir/grazoprevir; c ข้อมูลจากสูตรรวม glecaprevir/pibrentasvir;  

d ข้อมูลจากสูตรรวม sofosbuvir/velpatasvir/voxilaprevir;  e ข้อมูลจากสตูรรวม sofosbuvir/ledipasvir;  f ข้อมูลจากสูตรรวม sofosbuvir/velpatasvir  

* Genetic barrier level ขึ้นกับต าแหน่งของยีนที่เกิดการกลายพันธุ์ 



- Pibrentasvir/glecaprevir ได้รับการรับรองให้ใช้ในการรักษาไวรัสตับอักเสบ 

ซี เรื้อรัง สายพันธุ์ 1-6 ที่ไม่มีภาวะตับแข็ง หรือมีภาวะตับแข็งระยะเริ่มต้น และในการรักษาผู้ป่วยไวรัสตับ

อักเสบ ซี เรื้อรังสายพันธุ์ 1 ที่เคยได้รับการรักษาด้วยสูตรการรักษาที่ประกอบด้วยยากลุ่ม NS5A inhibitors 

หรือ NS3/4A protease inhibitors กลุ่มใดกลุ่มหนึ่งมาก่อน (Levien et al. 2018) 

 จากการศึกษาประสิทธิภาพของ pibrentasvir/glecaprevir ในการรักษาไวรัส

ตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ 1 และ 3 ที่ไม่มีภาวะตับแข็งหรือมีภาวะตับแข็งระยะเริ่มต้น เป็นระยะเวลา 8 และ 12 

สัปดาห์ พบว่าระยะเวลาการรักษา 8 สัปดาห์ และ 12 สัปดาห์ มีอัตราการตอบสนองต่อการรักษาไม่แตกต่าง

กัน โดย SVR ที่ 12 สัปดาห์ในการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ 1 เป็นระยะเวลา 8 และ 12 สัปดาห์

เท่ากับร้อยละ 99.1 และร้อยละ 99-99.7 ตามล าดับ (Forns et al. 2017, Zeuzem et al. 2018) และพบ 

SVR ที่ 12 สัปดาห์ในการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ 3 เป็นระยะเวลา 8 หรือ 12 สัปดาห์เท่ากับร้อยละ 

95 (Zeuzem et al. 2018) นอกจากนี้จากการศึกษาในผู้ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังสายพันธุ์ 1-6 ซ่ึง

ได้รับการปลูกถ่ายตับหรือไตมาอย่างน้อย 3 เดือนและมีอาการคงที่ และไม่มีภาวะตับแข็งร่วมจากผลการตรวจ

ความผิดปกติของพยาธิสภาพของตับโดยการเจาะชิ้นเนื้อตับ (Liver biopsy) ภายใน 6 เดือนก่อนหรือระหว่าง

การคัดผู้ป่วยเข้าการศึกษา และการตรวจหาภาวะพังผืดในเนื้อตับ (Fibroscan) ภายใน 3 เดือนก่อนหรือ

ระหว่างการคัดผู้ป่วยเข้าการศึกษา เมื่อท าการรักษาด้วย pibrentasivr/glecaprevir เป็นระยะเวลา 12 

สัปดาห์ พบว่ามี SVR ที่ 12 สัปดาห์หลังจากการรักษาเท่ากับ ร้อยละ 99 (Reau et al. 2018) 

 ยาสูตรรวม pibrentasvir/glecaprevir จึงถือเป็นยาอีกสูตรหนึ่ งที่มีความ

ปลอดภัยในผู้ป่วยที่มีภาวะการท างานของไตบกพร่องรุนแรง (eGFR น้อยกว่า 30 มิลลิลิตร/นาที/1.73 เมตร2) 

ร่วมโดยไม่ต้องมีการปรับขนาดยา  อย่างไรก็ตามเนื่องจากตัวยาส าคัญประกอบด้วยกลุ่ม PIs: glecaprevir  ยา

สูตรนี้จึงมีข้อห้ามใช้ในผู้ป่วยที่มีภาวะการท างานของตับบกพร่องระดับ Child-Pugh B หรือ C (Levien et al. 

2018) 

  



แนวทางการดูแลรักษาผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังด้วยยากลุ่ม DAAs 

จากข้อมูลของยากลุ่ม DAAs ข้างต้นจะเห็นว่าประสิทธิภาพของการรักษาและระยะเวลาใน

การรักษาขึ้นกับสายพันธุ์ของเชื้อและลักษณะของผู้ป่วย ดังนั้นก่อนการรักษาจึงควรท าการตรวจสายพันธุ์ของ

ไวรัสตับอักเสบ ซี (HCV genotype และ genotype 1 subtype: 1a หรือ 1b)  และต้องประเมินสภาพและ

การท างานของตับ ประเมินความรุนแรงของการเกิดพังผืดในเนื้อตับ รวมถึงประเมินโรคร่วมอ่ืนๆ ซึ่งอาจส่งผล

ต่อการเกิดอาการไม่พึงประสงค์จากการรักษาและเกิดอันตรกิริยาระหว่างยาได้  อย่างไรก็ตามในกรณีที่ไม่

สามารถตรวจสายพันธุ์ของไวรัสตับอักเสบ ซี ได้ ควรเลือกใช้สูตรยาที่มีประสิทธิภาพและได้รับการแนะน าให้ใช้

ในการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี ทุกสายพันธุ์ (EASL 2018) ซึ่งในประเทศไทยได้แก่ sofosbuvir ร่วมกับ 

daclatasvir หรือ ยาสูตรรวมเม็ด sofosbuvir/velpatasvir ส าหรับการตรวจเชื้อดื้อยา (Resistance-

Associated Substitution: RAS) ไม่แนะน าให้ตรวจในการเริ่มรักษาครั้งแรก แต่อาจพิจารณาส่งตรวจในกรณี

ที่ผู้ป่วยเคยได้รับการรักษาด้วยยากลุ่ม DAA และไม่ตอบสนองต่อการรักษา 

การตอบสนองต่อการรักษาพิจารณาจาก sustained virological response (SVR) ซึ่งตรวจ

ไม่พบ HCV RNA หรือพบ HCV RNA น้อยกว่า 15 IU ต่อมิลลิลิตร ที่ 24 สัปดาห์หลังสิ้นสุดการรักษา (EASL 

2018) หากไม่มีการลดลงของ HCV RNA หรือมีการลดลงเพียงเล็กน้อยจะถือว่าผู้ป่วยไม่ตอบสนองต่อการ

รักษา ซึ่งควรมีการปรับเปลี่ยนสูตรการรักษา โดยในผู้ป่วยที่ไม่ตอบสนองต่อการรักษาด้วย DAA-based 

therapy ควรเลือกใช้ DAA กลุ่มอ่ืนที่ไม่เคยได้รับมาก่อน ยกเว้น sofosbuvir ที่สามารถใช้ร่วมในสูตรการ

รักษาซ้ าได้ และควรให้ร่วมกับ ribavirin หรือยืดระยะเวลาการรักษาเป็น 24 สัปดาห์ในผู้ป่วยที่ไม่สามารถ

รับประทานยา ribavirin ได ้

 แนวทางการใช้ยากลุ่ม DDAs รักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง สรุปดังตารางที่ 2 และ 3 



ตารางท่ี 2 แนวทางการใช้ยากลุ่ม direct-acting antiviral (DDAs) ในการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง (EASL 2018, สมาคมโรคตับแห่งประเทศไทย 2561) 

สายพันธุ ์ ลักษณะของผู้ป่วย 

สูตรยาและระยะเวลาที่ใช้ในการรักษา 
SOF+DCV SOF/LDV SOF/VEL ELB/GRA 

ไม่มีภาวะ
ตับแข็ง 

มีภาวะ 
ตับแข็ง 

ไม่มีภาวะตับแข็ง 
มีภาวะ 
ตับแข็ง 

ไม่มีภาวะ 
ตับแข็ง 

มีภาวะ 
ตับแข็ง 

ไม่มีภาวะตับแข็ง 
มีภาวะ 
ตับแข็ง 

1a ไม่เคยไดร้ับการรักษา
มาก่อน 

12 
สัปดาห ์

- 24 สัปดาห์ 
- 12 สัปดาห์ 

ร่วมกับ RBV 

- 12 สัปดาห์ 
- 8 สัปดาห์ (กรณี HCV RNA 

< 6,000,000 IU/ml) 

12 สัปดาห ์ 12 สัปดาห ์ - 12 สัปดาห์ 
- 16 สัปดาห์  ร่ วมกับ  RBV (กรณี 

HCV RNA > 8,000,000 IU/ml) * ไม่ตอบสนองต่อ 
peg/RBV 

1b 
ไม่เคยไดร้ับการรักษา
มาก่อน 

12 
สัปดาห ์

- 24 สัปดาห์ 
- 12 สัปดาห์ 

ร่วมกับ RBV 

- 12 สัปดาห์ 
- 8 สัปดาห์ (กรณี HCV RNA 

< 6,000,000 IU/ml) 

12 สัปดาห ์ 12 สัปดาห ์ 12 สัปดาห ์

ไม่ตอบสนองต่อ 
peg/RBV 

12 สัปดาห ์ - 24 สัปดาห์ 
- 12 สั ป ด าห์ 

ร่วมกับ RBV 
2 ไม่เคยไดร้ับการรักษา

มาก่อน 
12 

สัปดาห ์
- 16-24 

สัปดาห์ 
- 12 สัปดาห์

ร่วมกับ RBV 

12 สัปดาห์** 12 สัปดาห ์ ไม่แนะน า 

ไม่ตอบสนองต่อ 
peg/RBV 

RBV: ribavirin; SOF: sofosbuvir; DCV: daclatasvir; LDV: ledipasvir; VEL: velpatasvir; ELB: Elbasvir; GRA: Grazoprevir 

* ระยะเวลา 12 สัปดาหโ์ดยไม่มี RBV ส าหรับสายพันธุ ์1a ที่ไม่มี NS5A RASs;    ** ไม่แนะน าตามแนวทางการรักษาของ EASL

• Daclatasvir 60 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 ครั้ง  

• SOF/LDV ประกอบด้วย Sofosbuvir 400 มิลลิกรัม/Ledipasvir 90 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 ครั้ง 

• SOF/VEL ประกอบด้วย Sofosbuvir 400 มิลลิกรัม/Velpatasvir 100 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 

ครั้ง  

• ELB/GRA ประกอบด้วย Elbasvir 50 มิลลิกรัม/Grazoprevir 100 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 ครั้ง 

• ribavirin 500 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 2 ครั้ง ส าหรับผู้ป่วยที่มีน้ าหนักน้อยกว่า 75 กิโลกรัม  

 600 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 2 ครั้ง ส าหรับผู้ป่วยที่มีน้ าหนักตั้งแต่ 75 กิโลกรัมขึ้นไป



ตารางท่ี 2 แนวทางการใช้ยากลุ่ม direct-acting antiviral (DDAs) รักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง (ต่อ) (EASL 2018, สมาคมโรคตับแห่งประเทศไทย 2561) 

สายพันธุ ์ ลักษณะของผู้ป่วย 

สูตรยาและระยะเวลาที่ใช้ในการรักษา 
SOF+DCV SOF/LDV SOF/VEL ELB/GRA 

ไม่มีภาวะ
ตับแข็ง 

มีภาวะ 
ตับแข็ง 

ไม่มีภาวะตับ
แข็ง 

มีภาวะ 
ตับแข็ง 

ไม่มีภาวะ 
ตับแข็ง 

มีภาวะ 
ตับแข็ง 

ไม่มีภาวะ
ตับแข็ง 

มีภาวะ 
ตับแข็ง 

3 ไม่เคยได้รับการรักษามาก่อน 12 สัปดาห ์ 24 สัปดาห์ ร่วมกับ 
RBV 

ไม่แนะน า 12 สัปดาห์ 12 สัปดาห์** 12 สัปดาห์ (+ SOF) 
ไม่ตอบสนองต่อ peg/RBV - 24 สัปดาห์* 

- 12 สัปดาห์ ร่วมกับ 
RBV** 

4 ไม่เคยได้รับการรักษามาก่อน 12 สัปดาห ์ - 24 สัปดาห์ 
- 12 สัปดาห์ 

ร่วมกับ RBV 

12 สัปดาห ์ 12 สัปดาห ์ 12 สัปดาห ์
ไม่ตอบสนองต่อ peg/RBV 12 สัปดาห์ - 24 สัปดาห์ 

- 12 สั ป ด าห์ 
ร่วมกับ RBV 

- 12 สัปดาห์ (กรณผีู้ป่วย
กลับเป็นซ้ า) 

- 16 สัปดาห์ (กรณผีู้ป่วยไม่
ตอบสนองต่อการรักษา) 

5 หรือ 6 ไม่เคยได้รับการรักษามาก่อน 12 สัปดาห ์ - 24 สัปดาห์ 
- 12 สัปดาห์ 

ร่วมกับ RBV 

12 สัปดาห ์ 12 สัปดาห ์ ไม่แนะน า 
ไม่ตอบสนองต่อ peg/RBV 

RBV: ribavirin; SOF: sofosbuvir; DCV: daclatasvir; LDV: ledipasvir; VEL: velpatasvir; ELB: Elbasvir; GRA: Grazoprevir 

* ระยะเวลา 12 สัปดาหโ์ดยไม่มี RBV ส าหรับสายพันธุ ์1a ที่ไม่มี NS5A RASs;    ** ไม่แนะน าตามแนวทางการรักษาของ EASL

• Daclatasvir 60 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 ครั้ง  

• SOF/LDV ประกอบด้วย Sofosbuvir 400 มิลลิกรัม/Ledipasvir 90 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 ครั้ง 

• SOF/VEL ประกอบด้วย Sofosbuvir 400 มิลลิกรัม/Velpatasvir 100 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 

ครั้ง  

• ELB/GRA ประกอบด้วย Elbasvir 50 มิลลิกรัม/Grazoprevir 100 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 ครั้ง 

• ribavirin 500 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 2 ครั้ง ส าหรับผู้ป่วยที่มีน้ าหนักน้อยกว่า 75 กิโลกรัม  

 600 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 2 ครั้ง ส าหรับผู้ป่วยที่มีน้ าหนักตั้งแต่ 75 กิโลกรัมขึ้นไป



ตารางท่ี 3 แนวทางการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังในผู้ที่ไม่ตอบสนองต่อการรักษาด้วยยากลุ่ม direct-

acting antiviral (DDAs) (สมาคมโรคตับแห่งประเทศไทย 2561) 

สูตรที่ไม่ตอบสนอง สายพันธุ์ 
สูตรยาและระยะเวลาที่ใช้ในการรักษา 

SOF/LDV SOF/VEL ELB/GRA 

Non-NS5A inhibitor, 
SOF-containing 

1a, 1b, 2, 
4, 5 หรือ 

6 

12 สัปดาห์  
(+ RBV) 

ไม่แนะน า ไม่แนะน า 

1-6 ไม่แนะน า 
12 สัปดาห์  

(+ RBV กรณีสายพันธุ์ 3 
ที่มีภาวะตับแข็ง) 

ไม่แนะน า 

NS5A inhibitor (LDV, 
VEL, ELB, DCV) 

1 
24 สัปดาห์  
(+ RBV) 

ไม่แนะน า 
24 สัปดาห์  
(+ RBV) 

2, 3, 5, 6 ไม่แนะน า 24 สัปดาห์ (+ RBV) ไม่แนะน า 
RBV: ribavirin; SOF: sofosbuvir; DCV: daclatasvir; LDV: ledipasvir; VEL: velpatasvir; ELB: Elbasvir; 

GRA: Grazoprevir 

3.2.3 การรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง ในผู้ป่วยกลุ่มพิเศษ 

- ผู้ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังท่ีมีภาวะตับแข็งระยะท้าย (decompensated 

cirrhosis) หรือผู้ที่ได้รับการปลูกถ่ายตับ (liver transplantation) 

 จากการศึกษาผลการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ที่ 1 ด้วยยากลุ่ม DDAs แบบยา

เดี่ยวร่วมกันของ daclatasvir และ sofosbuvir ร่วมกับ ribavirin ในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบ ซี ที่มีภาวะตับแข็ง

ระยะท้าย หรือผู้ที่ได้รับการปลูกถ่ายตับ เป็นเวลานาน 12 สัปดาห์ พบว่ามี SVR ร้อยละ 94 (Wang et al. 

2016) และจากการศึกษาโดยการใช้ยากลุ่ ม  DAAs ในรูปแบบ fixed-dose combination product: 

ledipasvir/sofosbuvir ร่วมกับ ribavirin ในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ 1 และ 4 ที่ยังไม่ได้รับการปลูก

ถ่ายตับและมีการท างานของตับบกพร่องที่มีความรุนแรงปานกลางถึงมาก เป็นเวลานาน 12-24 สัปดาห์ พบว่า 

มีค่า SVR ที่  12 สัปดาห์ร้อยละ 87-89 และร้อยละ 86-87 ในผู้ป่วยที่มี  Child-Pugh class B และ C 

ตามล าดับ  ในขณะที่ผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ 1 และ 4 ที่ได้รับการปลูกถ่ายตับและยังไม่เป็นตับแข็ง

ระยะท้าย มีค่า SVR ที่ 12 สัปดาห์ถึงร้อยละ 96-98 (Charlton et al. 2015) อย่างไรก็ตามอัตราการหายขาด

ของการรักษาด้วยสูตร ledipasvir/sofosbuvir ร่วมกับ ribavirin จะลดลงตามการท างานของตับที่ลดลง โดย

จะพบมีค่า SVR ร้อยละ 85 และร้อยละ 60 ในผู้ที่มี Child-Pugh  class B และ C ตามล าดับ (Reddy KR 

2014) ส าหรับ sofosbuvir/velpatasvir พบว่ามีการตอบสนองที่ดีมากต่อการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี สาย

พันธุ์ 2 และ 3 ในผู้ป่วยที่มีภาวะตับแข็ง child-Pugh A (Foster et al. 2015, Esteban et al. 2018) แต่ยัง



ไม่เป็นทางเลือกหลักในการรักษาผู้ป่วยตับแข็ง child-Pugh B และ C และอาจต้องให้ร่วมกับ ribavirin เพ่ือ

เพ่ิมอัตราการเกิด SVR  

 จากการศึกษาผลการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ที่ 1, 4 และ 6 โดยการใช้ยากลุ่ม 

DAAs ร่ วมกั บ  PIs ใน รูป แบบ  fixed-dose combination product: grazoprevir/elbasvir ให้ ผ ลการ

ตอบสนอง SVR ที่ 12 สัปดาห์มากกว่าร้อยละ 90 ในผู้ป่วยตับแข็ง child-Pugh A (Lawitz et al. 2015, 

Jacobson et al. 2017) อย่ า ง ไรก็ ต ามพ บ ว่ ามี ก าร เพ่ิ ม ขึ้ น ขอ ง เอน ไซม์  AST ALT แล ะ alkaline 

phosphatase ดังนั้นจึงแนะน าให้ใช้ในผู้ป่วยตับแข็ง child-Pugh A ร่วมกับติดตามการท างานของตับ ส่วนใน

ผู้ป่วยตับแข็ง child-Pugh B และ C นั้น grazoprevir ถือเป็นข้อห้ามใช้ในผู้ป่วยดังกล่าว เช่นเดียวกับ 

glecaprevir ซึ่งจากผลการศึกษาในผู้ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ 1, 2, 4, 5 และ 6 พบ SVR ที่ 12 

สัปดาห์มากกว่าร้อยละ 95  (Forns et al. 2017, Jacobson et al. 2017) ในผู้ป่วยตับแข็ง child-Pugh A 

แต่ไมแ่นะน าให้ใช้ในผู้ป่วยตับแข็งระยะท้าย 

จากข้อมูลการศึกษาข้างต้นการรักษาผู้ป่วยติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังที่มีภาวะตับ

แข็งระยะท้าย ตามแนวทางการรักษาของประเทศไทย (ตารางที่ 4) ได้แนะน าการรักษาโดยพิจารณาจาก 

Model For End-Stage Liver Disease score (MELD score) ซึ่งใช้ในการประเมินความรุนแรงของโรค

ส าหรับการเปลี่ยนถ่ายตับ ผู้ป่วยตับแข็งที่มี MELD score มากกว่าหรือเท่ากับ 18 และผู้ที่สามารถเข้ารับการ

รักษาโดยการปลูกถ่ายตับได้ ควรพิจารณารักษาไวรัสตับอักเสบ ซี หลังได้รับการปลูกถ่ายอวัยวะตับ และการ

รักษาควรหลีกเลี่ยงการใช้ยากลุ่ม PIs 

- ผู้ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังที่มีการติดเชื้อเอชไอวี และ/หรือ ไวรัสตับอักเสบ บี 

ร่วม  

ให้พิจารณาการรักษาเหมือนผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังที่ไม่มีการติดเชื้อเอชไอวี 

และ/หรือ ไวรัสตับอักเสบ บี ร่วมด้วย ส าหรับผู้ป่วยที่ยังไม่มีข้อบ่งชี้ในการรักษาไวรัสตับอักเสบ บี ให้เจาะ

เลือดติดตามปริมาณ HBV DNA เมื่อสิ้นสุดการรักษาและที่ 3 เดือนหลังหยุดการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี และ

ให้การรักษาเมื่อมีข้อบ่งชี้ ส่วนผู้ที่ติดเชื้อเอชไอวีร่วม ให้พิจารณารักษาไวรัสตับอักเสบ ซี จนครบก่อนเริ่มยา

ต้านเอชไอวี ในผู้ที่ไม่มีอาการและมี CD4 มากกว่า 500 เซลล์/มม3 หากจ าเป็นต้องรักษาเอชไอวีและไวรัสตับ

อักเสบ ซี พร้อมกัน ควรพิจารณาให้การรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี หลังจากรักษาด้วยยาต้านเอชไอวีจนสูตรยา

คงท่ีแล้ว และหลีกเลี่ยงหรือปรับขนาดยาตามการเกิดอันตรกิริยาระหว่างยา 



ตารางท่ี 4 การรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังด้วยยากลุ่ม DDAs ในผู้ป่วยท่ีมีภาวะตับแข็ง (สมาคมโรคตับแห่งประเทศไทย 2561) 

ลักษณะของผู้ป่วย
ที่มีภาวะตับแข็ง 

สายพันธุ ์
สูตรยาและระยะเวลาที่ใช้ในการรักษา 

SOF+RBV SOF+DCV SOF/LDV SOF/VEL ELB/GRA 
ผู้ป่วยตับแข็งที่มี 
MELD score < 
18 

1, 2, 4, 5 
และ 6 

ไม่แนะน า 
- 24 สัปดาห ์
- 12 สัปดาห์ (+RBV) 

- 24 สัปดาห ์
- 12-24 สัปดาห์ (+RBV) 

- 24 สัปดาห ์
- 12 สัปดาห์ (+RBV) 

ไม่แนะน า 

3 
ไม่แนะน า 

- 24 สัปดาห ์
- 12 สัปดาห์ (+RBV) 

ไม่แนะน า 
- 24 สัปดาห ์
- 12 สัปดาห์ (+RBV) 

ไม่แนะน า 

ผู้ปว่ยที่ติดเชื้อซ้ า
หลังจากปลกูถ่าย
ตับ 

1, 4, 5 
และ 6 

ไม่แนะน า 

- 24 สัปดาห ์
- 12 สัปดาห์ (+RBV) 

- 24 สัปดาห ์
- 12 สัปดาห์ (+RBV) 

- 24 สัปดาห ์
- 12 สัปดาห์ (+RBV) 

- 24 สัปดาห ์
- 12 สัปดาห์ (+RBV) 
- 16 สัปดาห์ ร่วมกับ RBV (กรณีที่เป็น

สายพันธ์ุ 1a ทีมี HCV RNA > 
8,000,000 IU/ml หรือมี NS5A 
RASs)  

2 
12-24 สัปดาห์ 

- 24 สัปดาห ์
- 12 สัปดาห์ (+RBV) 

- 24 สัปดาห ์
- 12 สัปดาห์ (+RBV) 

- 24 สัปดาห ์
- 12 สัปดาห์ (+RBV) 

ไม่แนะน า 

3 
ไม่แนะน า 12-24 สัปดาห์ (+RBV) ไม่แนะน า 

- 12 สัปดาห์ (กรณไีมม่ีตับแข็ง) 
- 24 สัปดาห์ หรือ 12 สัปดาห์ 

ร่วมกับ RBV (กรณเีป็นตับแข็ง)* 
12 สัปดาห์ (+SOF) 

RBV: ribavirin; SOF: sofosbuvir; DCV: daclatasvir; LDV: ledipasvir; VEL: velpatasvir; ELB: Elbasvir; GRA: Grazoprevir; RASs: resistance-associated substitutions 

* กรณีสามารถส่งตรวจ NS5A resistance และพบวา่ไม่มี NS5A RAS Y93H สามารถให้การรักษา 12 สัปดาหโ์ดยไม่จ าเป็นต้องให้ ribavirin 

• ribavirin รับประทานวันละ 2 ครั้ง เร่ิมที่ขนาด 600 มิลลิกรัม และปรับเพิ่มขึ้นครั้งละ 200 มิลลิกรัม ทุกสัปดาห์ จนได้ปริมาณที่มากที่สุดที่ทนได้ หรือถึงขนาดที่ควรได้รับในผู้ป่วยที่ไม่มีตับแข็ง 

• Daclatasvir 60 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 ครั้ง  

• SOF/LDV ประกอบด้วย Sofosbuvir 400 มิลลิกรัม/Ledipasvir 90 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 

ครั้ง 

• SOF/VEL ประกอบด้วย Sofosbuvir 400 มิลลิกรัม/Velpatasvir 100 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 

ครั้ง  

• ELB/GRA ประกอบด้วย Elbasvir 50 มิลลกิรัม/ Grazoprevir 100 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 1 ครั้ง 



- ผู้ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังท่ีมีโรคไตร่วม 

จากคุณสมบัติทางเภสัชจนศาสตร์ของยาต้านไวรัสตับอักเสบ ซี พบว่า ยา sofosbuvir 

และ ribavirin ถูกก าจัดออกทางไตถึงร้อยละ 80 และ ร้อยละ 66 ตามล าดับ ในขณะที่ยาในกลุ่ม DAAs อ่ืนๆ 

จะถูกก าจัดออกจากร่างกายตับเป็นหลัก (Geddawy et al. 2017, Maruyama A 2017, Smolders et al. 

2019) และไม่ถูกก าจัดทางการฟอกไตด้วยเครื่องไตเทียม (hemodialysis) ส่วน GS-331007 ซึ่งเป็นเมแทบอ

ไลต์ของ sofosbuvir ถูกก าจัดทางเครื่องฟอกไตประมาณร้อยละ 53 (Smolders et al. 2019) ดังนั้นจึงไม่

แนะน าให้ใช้ sofosbuvir ในผู้ที่มีค่า eGFR น้อยกว่า 30 มิลลิลิตร/นาที/1.73 เมตร2 ส าหรับแนวทางการรักษา

ผู้ป่วยกลุ่มดังกล่าวของประเทศไทย ได้สรุปไว้ในตารางที่ 5 

ตารางที่ 5 การรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังในผู้ป่วยท่ีมี eGFR น้อยกว่า 30 มิลลิลิตร/นาที/1.73 เมตร2  

สายพันธุ์ สูตรยาและระยะเวลาที่ใช้ในการรักษา 

1, 4 grazoprevir 100 มิลลิกรัม และ elbasvir 50 มิลลิกรัม วันละครั้ง เป็นเวลา 12 สัปดาห์ 
2, 3 glecaprevir 100 มิลลิกรัม ร่วมกับ pibrentasvir 40 มิลลิกรัม รับประทานวันละ 3 เม็ด วัน

ละครั้ง เป็นเวลา 12 สัปดาห์* 
* ในกรณีสายพันธ์ุ 3 ที่ผู้ป่วยมตีับแข็งและเคยไดร้ับการรักษาด้วย peg-IFN/RBV แล้ว ต้องให้การรักษานาน 16 สัปดาห ์

• ผู้ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังที่เป็นหญิงตั้งครรภ์หรือให้นมบุตร (Spera AM 

2016, Hughes et al. 2017, Kushner et al. 2018, Kushner et al. 2019) 

 ข้อมูลการใช้ยากลุ่ม DAAs ในการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังในหญิงตั้งครรภ์ ส่วน

ใหญ่จัดยาอยู่ในกลุ่ม pregnancy category B ซึ่งเป็นข้อมูลความปลอดภัยจากการใช้ยาในสัตว์ โดยยากลุ่มนี้

ไม่ พ บ ผลต่ อการ เจ ริญ ขอ งตั ว อ่ อน จากการศึ กษ า ใน สั ต ว์ ท ดลอ ง แล ะจากการศึ กษ าผลของ 

ledipasvir/sofosbuvir ในการรักษาหญิงตั้งครรภ์ที่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี จ านวน 15 ราย เป็นระยะเวลา 

12 สัปดาห์ พบว่าผู้ป่วยทุกรายให้ผลการตอบสนองที่ดีต่อการรักษา และไม่มีรายงานการเกิดอาการไม่พึง

ประสงค์ที่ร้ายแรงทั้งต่อตัวมารดาและทารก (Yattoo 2018)  อย่างไรก็ตามยากลุ่มใหม่ๆ ได้แก่ velpatasvir, 

daclatasvir, glecaprevir/pibrentasvir และ grazoprevir/elbasvir ยังไม่ได้มีการจัดกลุ่มตาม pregnancy 

category โดยส านักงานอาหารและยาของประเทศสหรัฐอเมริกา (US Food and Drug Administration: 

USFDA) 

 เนื่องจาก ribavirin จัดอยู่ใน pregnancy category X จากการศึกษาในสัตว์ทดลองพบ

ผลต่อตัวอ่อนในครรภ์ โดยท าให้เกิดความผิดปกติของกะโหลก  เพดานปาก ขากรรไกร กระดูกสันหลังและ

ระบบทางเดินอาหาร ดังนั้นจึงควรหลีกเลี่ยงการใช้ยาในระหว่างตั้งครรภ์ นอกจากนี้ยังมีผลต่อการสร้างสเปิร์ม 

(มีความเป็นพิษต่อเซลล์ และลดจ านวนของสเปิร์ม) โดยผลต่อการสร้างสเปิร์มจะกลับมาเป็นปกติหลังจากหยุด



ยาแล้ว 4-8 เดือน การรักษาที่มีการใช้ ribavirin ควรแนะน าให้มีการคุมก าเนิดอย่างน้อย 6 เดือนตั้งแต่คู่นอน

เริ่มรักษาด้วย ribavirin 

 ข้อมูลการผ่านน้ านมของยาที่ใช้รักษาไวรัสตับอักเสบ ซี ยังมีจ ากัด ผลการศึกษาในสัตว์ 

พบว่า ยากลุ่ม DAAs ผ่านน้ านมได้ และการศึกษาคุณสมบัติการผ่านน้ านมในมนุษย์ยังมีจ ากัดโดยเฉพาะในยา 

กลุ่มใหม่ๆ  (คุณสมบัติการผ่านน้ านมและ pregnancy category แสดงไว้ในตารางที่ 1)  

• ผู้ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังที่เป็นเด็ก 

 European Medicines Agency ได้รับรองให้ใช้ยาสูตรรวมเม็ด sofosbuvir/ledipasvir 

ส าหรับรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง สายพันธุ์ 1, 4, 5 และ 6 ในผู้ป่วยอายุ 12-17 ปี ในปีพ.ศ. 2560 (EASL 

2018) การศึกษาในผู้ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง สายพันธุ์ 1 ที่มีอายุ 12-17 ปี ด้วย sofosbuvir/ 

ledipasvir พบ SVR ที่ 12 สัปดาห์ถึงร้อยละ 98 (Balistreri et al. 2017) และจากการศึกษาในเด็กอายุ 6-11 

ปี ที่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง สายพันธุ์ 1, 3 หรือ 4 ด้วย sofosbuvir/ledipasvir ขนาด 200/45 

มิลลิกรัม พบ SVR ที่  12 สัปดาห์ เท่ากับร้อยละ 99 (Murray et al. 2018) โดยทั้ ง 2 การศึกษาไม่พบ

เหตุการณ์ไม่พึงประสงค์ท่ีร้ายแรง 

 ยาสูตรรวมเม็ด Sofobuvir/daclatasvir เป็นอีกสูตรหนึ่งที่มีการศึกษาประสิทธิภาพใน

การรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังในเด็ก ซึ่งพบว่า การรักษาด้วยยา sofobuvir/daclatasvir โดยปรับขนาด

ตามน้ าหนัก ในเด็กอายุ 12-17 ปีที่มีการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบ ซี สายพันธุ์ 4 พบ SVR ที่ 12 สัปดาห์เท่ากับ

ร้อยละ 96.7 (Yakoot et al. 2018) และการรักษาด้วยยา sofobuvir/daclatasvir ขนาด 400 มิลลิกรัม/60 

มิลลิกรัม ต่อ 1.73 เมตร2 ในเด็กอายุ 8-18 ปี พบ SVR ที่ 12 สัปดาห์ ถึงร้อยละ 98 (Abdel Ghaffar et al. 

2019) 

 ดังนั้นยากลุ่ม DAAs จึงถือเป็นยาที่มีประสิทธิภาพและความปลอดภัยในการใช้ในผู้ป่วย

เด็กอย่างไรก็ตามการติดตามหลังการใช้ยายังคงเป็นสิ่งส าคัญเช่นเดียวกัน 

3.2.4  การเกิดอันตรกิริยาระหว่างยากลุ่ม  DAAs กับยาอ่ืน (EASL 2018, Smolders et al. 

2019) 

ยากลุ่ม DAAs ส่วนใหญ่ถูกแปรสภาพผ่าน cytochrome P450 3A4 (CYP450) ยกเว้น

pibrentasvir และ sofobuvir 

ยาต้านเอชไอวี  

ย า ต้ า น เอ ช ไอ วี ก ลุ่ ม  integrase inhibitors ได้ แ ก่  raltegravir, dolutegravir แ ล ะ 

bictegravir ถือเป็นยาที่มีความปลอดภัยในการใช้ร่วมกับยากลุ่ม DAAs ยกเว้น cobicistat-boosted 

elvitegravir เนื่องจากมีคุณสมบัติกดการท างานของ CYP3A4 และ P-glycoprotein (P-gp) (CYP3A4 and 

P-gp inhibitors) อย่างมาก 



ยาต้านเอชไอวีกลุ่ม non-nucleoside reverse transcriptase inhibitors (NNRTIs) ที่มี

คุณสมบัติ เป็น CPY3A4 inducer และยากลุ่ ม protease inhibitors (PIs) ที่มีคุณสมบัติ เป็น CYP3A4 

inhibitors เป็นยาต้านเอชไอวีที่มีอันตรกิริยากับยากลุ่ม DAAs มากที่สุด  การใช้ยากลุ่ม NNRTIs ร่วมกับยา 

กลุ่ม DAAs รักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง ได้แนะน าให้ใช้  glecaprevir/pibrentasvir หรือ sofosbuvir/ 

velpatasvir ร่วมกับ doravirine หรือ rilpivirine ในขณะที่การใช้ daclatasvir ให้เพ่ิมขนาดจาก 60 มิลลิกรัม 

เป็น 90 มิลลิกรัม เมื่อใช้ร่วมกับ efavirenz, ertravirine หรือ nevirapine  ส่วนการใช้ยาต้านเอชไอวีกลุ่ม PIs 

ร่วมกับยากลุ่ม DAAs สามารถใช้ยาสูตรรวมเม็ด sofosbuvir/velpatasvir ร่วมกันได้โดยไม่ต้องปรับขนาดยา 

ในขณะที่เมื่อให้ยาต้านเอชไอวีกลุ่ม PIs ร่วมกับ daclatasvir ให้ลดขนาด daclatasvir จาก 60 มิลลิกรัม เป็น 

30 มิลลิกรัม ส่วน glecaprevir/pibrentasvir ถือเป็นข้อห้ามใช้ในการรักษาร่วมกับยาต้านเอชไอวีกลุ่ม PIs 

การใช้ยาต้านเอชไอวีกลุ่ม nucleotide reverse transcriptase inhibitors (NtRTIs) พบว่า 

เมื่อใช้  tenofovir disoproxil fumarate (TDF) ร่วมกับ sofosbuvir/ledipasvir และ velpatasvir ท าให้

ความเข้มข้นต่ าสุดในเลือดที่อยู่ในช่วงการรักษา (trough concentration: Ctrough) ของ tenofovir เพ่ิมขึ้นถึง 

80% (Solas 2018) ซึ่งเพ่ิมความเสี่ยงต่อการเกิดพิษต่อไต อย่างไรก็ตามอันตรกิริยาดังกล่าวไม่มีผลทางคลินิก

เมื่อใช้ร่วมกับ tenofovir alafenamide (TAF) เนื่องจาก Ctrough ของ tenofovir ในรูปแบบของ TAF ต่ ากว่า

ระดับ Ctrough ของ tenofovir ในรูปแบบของ TDF ถึงร้อยละ 80% ทั้งนี้ระดับยาในเลือดที่ลดลงไม่มีผลต่อการ

รักษาการติดเชื้อเอชไอวี เนื่องจากการออกฤทธิ์ยับยั้งเชื้อเอชไอวีสัมพันธ์กับความเข้มข้นของยาในเซลล์

มากกว่าในเลือด 

ยากดภูมิคุ้มกัน 

Cyclosporine เป็นยากดภูมิคุ้ มกันที่ มีคุณสมบัติยั บยั้ ง organic anion transporting 

polypeptide 1B1 (OATP1B1 inhibitor) อย่างมาก ดังนั้นจึงส่งผลให้ค่าพ้ืนที่ใต้กราฟ (Area under curve, 

AUC) ซึ่งแสดงถึงปริมาณยาที่อยู่ในกระแสเลือดของ grazoprevir เพ่ิมขึ้น 15 เท่า ดังนั้นจึงไม่แนะน าให้ใช้ยา

สูตรรวมเม็ด grazoprevir/elbasvir ร่วมกับ cyclosporine อีกท้ังผลของ cyclosporine ต่อ OATP ขึ้นอยู่กับ

ขนาดยา ดังนั้นจึงแนะน าให้ขนาดยาสูงสุดของ cyclosporine เท่ากับ 100 มิลลิกรัม/วัน และท าการตรวจ

ติดตามวัดระดับยาในเลือดเมื่อใช้ร่วมกับยากลุ่ม DAAs ตัวอ่ืนๆ  

Tacrolimus เป็นยากดภูมิคุ้มกันที่ถูกก าจัดผ่าน CYP3A4 ดังนั้นจึงพบการเพ่ิมขึ้นของค่า 

AUC ขอ งย า  tacrolimus เมื่ อ ให้ ร่ ว ม กั บ ย าสู ต ร รวม เม็ ด  grazoprevir/elbasvir แล ะ glecaprevir/ 

pibrentasvir ซึ่ งมี คุณ สมบั ติ เป็ น  CYP3A4 inhibitors ใน ขณ ะที่ ก ารใช้ ย าร่ วมกั บ ยาสู ต รรวม เม็ ด 

sofosbuvir/velpatasvir sofosbuvir/daclatasvir และ sofobuvir/ledipasvir ไม่พบการเกิดอันตรกิริยา

ดังกล่าวเนื่องจากไม่มีผลต่อ CYP3A4 และ tacrolimus 

ส าหรับยากดภูมิคุ้มกันอ่ืนๆ ได้แก่ azathioprine และ etanercept สามารถให้ร่วมกับยาก

ลุ่ม DAAs ได้โดยไม่พบอันตรกิริยาส าคัญที่ส่งผลทางคลินิก ส่วน mycophenolate และ sirolimus สามารถ



ให้ร่วมกับยากลุ่ม DAAs ได้ โดยอาจจ าเป็นต้องมีการติดตามระดับยาในเลือดและปรับขนาดยาอย่างเหมาะสม

ขึ้นอยู่กับสูตรยารักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังที่ผู้ป่วยได้รับ 

ยาโรคหัวใจและหลอดเลือด 

ยากลุ่ม statins เป็นยาที่ถูกเปลี่ ยนแปลงโดยอาศัย P-gp  breast cancer resistance 

protein (BCRP)  OATP1B1 และ CYP ดังนั้นการใช้ยาร่วมกับยากลุ่ม DAAs ส่งผลให้ค่า AUC ของ statins 

เพ่ิมสูงขึ้น และเพ่ิมความเสี่ยงต่อการเกิดอาการไม่พึงประสงค์จาก statins ดังนั้นอาจต้องหยุดยา statins ก่อน

ในกรณีที่ให้การรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรังในระยะสั้น และหากจ าเป็นต้องใช้ยาร่วมกัน ควรมีการปรับ

ขนาดยาและติดตามอาการไม่พึงประสงค์อย่างใกล้ชิด  

ยา amiodarone เป็นยาที่เกิดอันตรกิริยาส าคัญเมื่อให้ร่วมกับยาสูตรรวมเม็ดที่ประกอบด้วย 

sofosbuvir ซึ่งจะท าให้เกิดหัวใจเต้นช้าลงอย่างรุนแรง (severe bradycardia) ดังนั้นจึงไม่แนะน าให้ใช้ยา

ดังกล่าวร่วมกัน  

นอกจากนี้ยากลุ่ม new oral  anticoagulants (NOACs) ยังเป็นยาอีกกลุ่มส าคัญที่เกิด

อันตรกิริยากับยากลุ่ม DAAs เนื่องจากถูกเปลี่ยนแปลงโดยผ่าน P-gp  BCRP หรือ CYP3A แล้วแต่ชนิดของยา 

ดังนั้นการใช้ยา 2 กลุ่มดังกล่าวร่วมกันส่งผลให้เพ่ิมความเสี่ยงต่อการเกิดอาการไม่พึงประสงค์จาก NOACs  

จากการศึกษาการใช้ dabigatran ร่วมกับยาสูตรรวมเม็ด glecaprevir/pibrentasvir พบว่า AUC และระดับ

ยาในเลือดที่มีความเข้มข้นของยาสูงสุด (Cmax) ของ dabigatran เพ่ิมขึ้น 2-3 เท่า และแม้ว่าไม่มีข้อมูลทาง

เภสัชจลนศาสตร์ของยาต้านการแข็งตัวของเลือดอ่ืนๆ เมื่อใช้ร่วมกับยากลุ่ม DAAs แต่คาดว่าผลของการใช้ยา

ร่วมกันน่าจะเป็นไปในทิศทางเดียวกัน ดังนั้นจึงไม่แนะน าให้ใช้ยาต้านการแข็งตัวของเลือดร่วมกับยากลุ่ม 

DAAs หรือหากจ าเป็นต้องใช้ร่วมกัน ควรมีการติดตามผู้ป่วยอย่างใกล้ชิด 

ยากันชัก 

ยากันชักในรุ่นแรก เช่น carbamazepine, phenytoin และ phenobarbital เป็นยาที่มี

คุณสมบัติเป็น CYP3A4 และ P-gp inducers ส่งผลให้ระดับยาในเลือดของยากลุ่ม DAAs ลดลงอย่างมาก ซึ่ง

ส่งผลต่อประสิทธิภาพการรักษา ดังนั้นจึงไม่แนะน าให้ใช้ยากันชักกลุ่มดังกล่าวร่วมกับยาทุกตัวในกลุ่ม DAAs  

ยารักษาวัณโรค 

เช่นเดียวกับยากันชักข้างต้น rifampicin  rifabutin และ rifapentine เป็นยาที่มีคุณสมบัติ

เป็น CYP3A4 inducers ซึ่งส่งผลให้ระดับยาในเลือดของยากลุ่ม DAAs ลดลง ดังนั้นจึงไม่แนะน าให้ใช้ยา

ดังกล่าวร่วมกับยากลุ่ม DAAs  

  



ยายับยั้งการหล่ังกรด 

ยา velpatasvir และ ledipasvir เป็นยาที่ละลายได้ดีในสภาวะเป็นกรด ดังนั้นการให้ 

sofosbuvir/velpatasvir หรือ sofobuvir/ledipasvir ร่วมกับยายับยั้งการหลั่งกรดกลุ่ม proton pump 

inhibitors (PPIs) ห รื อ  histamine H2-receptor antagonists จะท า ให้ ค่ า  AUC และ  Cmax ของย า 

velpatasvir และ ledipasvir ลดลง จึงไม่แนะน าให้ใช้ยาทั้งสองร่วมกับยาที่มีผลยับยั้งการหลั่งกรด หาก

จ าเป็นต้องใช้แนะน าให้รับประทาน sofosbuvir/velpatasvir ร่วมกับอาหารและรับประทานก่อน PPIs 4 

ชั่วโมง โดยยา PPIs ที่แนะน าคือ omeprazole ขนาดสูงสุด 20 มิลลิกรัม หรือยา PPIs อ่ืนๆ ในขนาดสูงสุด

เทียบเท่า omeprazole 20 มิลลิกรัม ส่วนยา sofobuvir/ledipasvir แนะน าให้รับประทานพร้อมกับยากลุ่ม 

PPIs (omeprazole ขนาดไม่ เกิน 20 มิลลิกรัม วันละครั้ง หรือยาอ่ืนในขนาดเที ยบเท่า) หรือยากลุ่ม 

histamine H2-receptor antagonists (famotidine ขนาดไม่เกิน 40 มิลลิกรัม วันละ 2 ครั้ง หรือยาอ่ืนๆ ที่

มีขนาดเทียบเท่า famotidine) หรือรับประทานห่างกันอย่างน้อย 12 ชั่วโมง 

3.3 บทสรุป 

ปัจจุบัน IFN-free DAAs therapy เป็นสูตรยาแรกในการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง ให้โดยการ

รับประทานวันละครั้งติดต่อกันเป็นเวลานานอย่างน้อย 12 สัปดาห์ การเลือกสูตรยาของ IFN-free DAAs 

therapy ในการรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เรื้อรัง และระยะเวลาของการรักษานั้น พิจารณาตามปัจจัยที่เกี่ยวข้อง

กับสายพันธ์เชื้อไวรัส และลักษณะของผู้ป่วย เช่น ระดับ HCV RNA  มีภาวะตับแข็ง   มีการติดเชื้อเอชไอวี

และ/หรือไวรัสตับอักเสบ บี ร่วม เป็นต้น การเลือกใช้ยารักษาเป็นยาสูตรรวมเม็ดช่วยเพ่ิมความสะดวกในการ

รับประทานยาและผู้ป่วยยอมรับการรักษามากขึ้น  การหลีกเลี่ยงการเกิดอันตรกิริยาระหว่างยากับยาอ่ืนที่

ผู้ป่วยจ าเป็นต้องใช้ร่วมจะช่วยเสริมประสิทธิภาพการรักษาโรคและความปลอดภัยของการใช้ยารักษา 

นอกจากนี้การให้ความรู้เรื่องการปฏิบัติตัวและการลดปัจจัยเสี่ยงอ่ืนๆ ถือเป็นสิ่งส าคัญ อีกอย่างหนึ่งในการ

รักษาเพ่ือลดภาวะแทรกซ้อนต่างๆ ที่อาจเกิดข้ึน ผู้ป่วยมีชีวิตที่ยืนยาวและมีคุณภาพชีวิตที่ดีข้ึน  
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