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วตัถปุระสงคเ์ชิงพฤติกรรม 

1. ทราบถงึบทบาทของ angiotensin-converting enzyme 2 (ACE2) ในโรค COVID-19 

2. ทราบถึงข้อแนะนําเกี่ยวกับการใช้ยากลุ่ม  angiotensin receptor blockers และ angiotensin-

converting enzyme inhibitors ในผูป่้วยโรค COVID-19 หรอืผูม้คีวามเสีย่งสงูทีจ่ะเป็นโรค COVID-19   

 

บทคดัย่อ 

 การแพร่ระบาดของเชื้อ coronavirus สายพนัธ์ใหม่ซึ่งมชีื่อว่า severe acute respiratory syndrome 

coronavirus 2 (SARS-CoV-2) นําไปสูก่ารระบาดของโรค coronavirus disease 2019 (COVID-19) ไปทัว่โลก 

โดยทีม่กีารคน้พบว่า angiotensin-converting enzyme 2 (ACE2) มบีทบาทในการนําเชือ้ไวรสั SARS-CoV-2 

เข้าสู่เซลล์ของอวยัวะเป้าหมาย  ทัง้นี้ก่อนหน้านี้ได้มีการศึกษาที่พบว่ายาในกลุ่ม angiotensin receptor 

blockers (ARBs) และยาในกลุ่ม angiotensin-converting enzyme inhibitors (ACEIs) ทําให้การแสดงออก

ของ ACE2 ในสตัวท์ดลองเพิม่ขึน้ ซึง่นําไปสู่ความกงัวลว่าการใชย้าในกลุ่ม ARBs และ ACEIs อาจเพิม่ความ

บทความฟ้ืนฟูวิชาการ ออนไลน์ 

สำหรับการศึกษาต่อเน่ืองทางเภสัชศาสตร ์
 



บทความฟนฟูวิชาการสำหรับการศึกษาตอเนื่องทางเภสัชศาสตร                                                  คณะเภสัชศาสตร มหาวิทยาลัยศิลปากร 
 

 2 

รุนแรงของโรค COVID-19  อย่างไรกต็ามจากผลการศกึษาในสตัวท์ดลองพบว่าใหผ้ลในทางตรงกนัขา้ม  โดย

ยากลุ่ม ARBs สามารถบรรเทาการอกัเสบของปอดในหนูที่ติดเชื้อ SARS-CoV ซึ่งเป็นเชื้อไวรสัที่มีความ

ใกลเ้คยีงกบั SARS-CoV-2  นอกจากนี้ยงัไม่เคยมกีารศกึษาทางคลนิิกทีบ่่งบอกว่า ARBs และ ACEIs เร่งการ

นําเชือ้ SARS-CoV-2 เขา้สู่อวยัวะเป้าหมายหรอืทําใหอ้าการของโรค COVID-19 รุนแรงขึน้  จากขอ้มลูทีม่อียู่

ในปัจจุบนัจงึมคีาํแนะนําใหใ้ชย้า ARBs และ ACEIs ต่อเนื่องในการรกัษาผูป่้วยโรคระบบหวัใจและหลอดเลอืด

ทีม่กีารตดิเชือ้หรอืเสีย่งทีจ่ะตดิเชือ้ SARS-CoV-2 

คาํสาํคญั : SARS-CoV-2, COVID-19, ACE2, ARBs, ACEIs 

 

 Abstract 

 The epidemic of a new species of coronavirus called severe acute respiratory syndrome 

coronavirus 2 (SARS-CoV-2) has led to the outbreak of coronavirus disease 2019 (COVID-19) around 

the world. Angiotensin-converting enzyme 2 (ACE2) plays a role in bringing the SARS-CoV-2 virus 

into cells of the target organs. Previous studies have shown that angiotensin receptor blockers (ARBs) 

and angiotensin-converting enzyme inhibitors (ACEIs) have increased the expression of ACE2 in 

laboratory animals. This leads to concerns that the use of ARBs and ACEIs may increase the severity 

of COVID-19. In contrast, animal studies showed that ARBs can alleviate lung inflammation in rats 

infected with SARS-CoV, which is a virus similar to SARS-CoV-2. In addition, no clinical study has 

shown that ARBs and ACEIs speed up the penetration of SARS-CoV-2 into the target organs or make 

the symptoms of COVID-19 worse. Based on current information, it is recommended to continue using 

ARBs and ACEIs in the treatment of patients with cardiovascular diseases who are infected or at risk 

of becoming infected with SARS-CoV-2. 

Keywords: SARS-CoV-2, COVID-19, ACE2, ARBs, ACEIs 

 

 

บทนํา 

เชื้อ  coronavirus สายพัน ธุ์ใหม่ชื่ อ  severe acute respiratory syndrome coronavirus 2 (SARS-

CoV-2) ถูกค้นพบเมื่อเดือนธันวาคม ค.ศ. 2019 ที่ประเทศจีน และเป็นสาเหตุให้มีการระบาดของโรค 

coronavirus disease 2019 (COVID-19) จนถึงปัจจุบนั  อาการทางคลนิิกของโรค COVID-19 เริม่ตัง้แต่การ

ไม่แสดงอาการจนถึงการมปีอดอกัเสบรุนแรงที่เรยีกว่า acute respiratory distress syndrome (ARDS) จาก

รายงานสถานการณ์โรคระบุว่า ผูป่้วยโรค COVID-19 ทีม่อีาการรุนแรงและมอีตัราการเสยีชวีติสงูมกัมลีกัษณะ

เป็นผูป่้วยสงูอาย ุหรอืเป็นผูป่้วยทีม่โีรคร่วมต่อไปนี้ ไดแ้ก่ เบาหวาน ความดนัโลหติสงู และโรคระบบหวัใจและ

หลอดเลอืดอื่น ๆ1  นอกจากนี้การคน้พบว่า angiotensin-converting enzyme 2 (ACE2) ทําหน้าที่ในการนํา 

SARS-CoV-2 เขา้สูเ่ซลลข์องอวยัวะเป้าหมายและนําไปสูก่ารเพิม่จาํนวนของเชือ้ไวรสั2 กนํ็าไปสูค่วามกงัวลว่า

การใช้ยา angiotensin receptor blockers (ARBs) และ angiotensin-converting enzyme inhibitors (ACEIs) 

เพื่อรกัษาอาการของเบาหวาน ความดนัโลหติสงู และโรคระบบหวัใจและหลอดเลอืดอื่น ๆ ในผูต้ดิเชือ้ SARS-
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Co-V-2 จะทําให้อาการของโรค COVID-19 รุนแรงขึ้น เนื่องจากมีรายงานว่า ARBs และ ACEIs ทําให้การ

แสดงออกของ ACE2 เพิม่ขึน้ในสตัวท์ดลอง  บทความฉบบันี้จงึมุ่งเน้นทีจ่ะทาํความเขา้ใจเกีย่วกบั (1) บทบาท

ของ ACE2 ที่เกี่ยวข้องกบัการติดเชื้อไวรสั SARS-CoV-2 และการเกิดปอดอกัเสบ  (2) บทบาทของ ARBs 

และ ACEIs ต่อการแสดงออกของ ACE2  และ (3) บทบาทของ ACE2, ARBs และ ACEIs ต่อโรค COVID-19 

 

Renin-Angiotensin-Aldosterone System 

Renin-Angiotensin-Aldosterone System (RAAS) เป็นระบบสาํคญัในร่างกายทีม่บีทบาทควบคุมการ

ทํางานของระบบหวัใจและหลอดเลอืด ไต และระบบอื่น ๆ ในร่างกาย  โดยบทบาทที่สําคญัคอืการควบคุม

สมดุลของอเิล็กโทรไลต์และการควบคุมความดนัโลหติ รวมทัง้บทบาทที่สําคญัอกีอย่างคอื การเกดิ cardiac 

remodeling ซึ่งแสดงออกในลกัษณะที่มกีารเปลี่ยนแปลงในขนาด รูปร่าง และการทํางานของเซลล์หวัใจใน

ลกัษณะทีเ่ป็นพยาธสิภาพ โดยมกัเกดิรว่มกบัการมพีงัผดืซึง่นําไปสูป่ระสทิธภิาพในการบบีตวัของหวัใจทีล่ดลง 

วถิหีลกัของ RAAS ทีรู่จ้กักนัดแีละมคีวามเกี่ยวขอ้งกบักลไกการออกฤทธิข์องยา ARBs และ ACEIs 

เป็นไปดงัในรูปที่ 1  โดยสรุป angiotensin I (Ang I) ถูกเปลี่ยนแปลงโดย angiotensin-converting enzyme 

(ACE) ไดเ้ป็น angiotensin II (Ang II) ซึง่เป็นสายเปปไทดท์ีม่กีรดอะมโิน 8 ตวัทีส่ามารถจบักบั Ang II type 1 

receptor (AT1R) ทําให้หลอดเลือดหดตวั มีการกกัเก็บน้ําและโซเดยีมไว้ในร่างกายมากขึ้น ทําให้ความดนั

โลหิตเพิม่สูงขึ้น รวมทัง้เร่งกระบวนการ cardiac remodeling3  ส่วนที่ปอดนัน้หากมีปรมิาณของ Ang II ใน

ระดบัสงูจะทาํใหเ้กดิการบาดเจบ็ของปอดได้4   

ส่วน ACE2 เป็นเอนไซมข์องระบบ RAAS ทีถู่กคน้พบเมื่อประมาณ ค.ศ. 2000 และมหีน้าทีต่า้นการ

ทํางานในวิถีหลักของระบบ RAAS ดังแสดงในรูปที่  1  โดยที่  ACE2 จะเปลี่ยนแปลง Ang II ให้เป็น 

Angiotensin-(1-7) (Ang-(1-7)) ซึ่งเป็นสายเปปไทด์ที่มกีรดอะมโิน 7 ตวั และสารนี้สามารถกระตุ้นตวัรบัชื่อ 

Mas Receptor (Mas-R)5 ทําใหเ้กดิผลที่ตรงกนัขา้มกบัฤทธิข์อง Ang II  นัน่คอื Ang-(1-7) ทําให้หลอดเลอืด

คลายตวั ความดนัโลหติลดลง และต่อตา้นกระบวนการ cardiac remodeling3  ซึง่สิง่ทีเ่กดิขึน้นี้นอกจากเป็นผล

มาจากฤทธิข์อง Ang-(1-7) แล้ว ก็ยงัเป็นเพราะ ACE2 ทําให้ปริมาณของ Ang II ลดลงด้วยเช่นกัน  การ

กระตุน้ AT1R โดย Ang II จงึลดลง  ดงันัน้จะเหน็ไดว้่าการทํางานในวถิหีลกัของระบบ RAAS และ ACE2 นัน้

เป็นการหกัล้างฤทธิก์นั เพื่อให้เกดิความสมดุลในการทํางานของอวยัวะภายในที่ควบคุมระบบสําคญั ๆ ใน

รา่งกาย  หากอวยัวะในรา่งกายมปีรมิาณ ACE2 ลดลง ดงัเชน่ทีพ่บในการตดิเชือ้ SARS-CoV (ซึง่จะอธบิายใน

สว่นถดัไป) กจ็ะทาํใหฤ้ทธิข์อง Ang II เด่นขึน้ 

ACE2 มกีารกระจายตวัในหลายอวยัวะของรา่งกาย  นอกจากพบ ACE2 ทีห่วัใจและหลอดเลอืดแลว้ ก็

ยงัพบได้ที่ ไต ลําไส ้อณัฑะ และปอด ซึ่งการม ีACE2 ที่ปอดนี้เองที่มบีทบาทสําคญัต่อการติดเชื้อ SARS-

CoV-2  ทัง้นี้พบ ACE2 ปรมิาณมากทีเ่ซลล์เยื่อบุของถุงลมปอด6  นอกจากนี้ยงัพบ ACE2 ในเซลล์เยื่อบุของ

โพรงจมกูเชน่กนั7  อนึ่ง ACE2 เป็นเอนไซมท์ีย่ดึจบับนผวิเซลล ์(membrane-bound ACE2) ดงัแสดงในรปูที ่2  

อยา่งไรกต็ามสามารถพบ ACE2 ในรปูแบบทีไ่มไ่ดย้ดึจบักบัผวิเซลล ์คอืพบในรปูแบบ soluble form ทีก่ระจาย

ใน พ ล า ส ม า  (plasma ACE2) ซึ่ ง  plasma ACE2 นี้ เ กิ ด จ า ก ก า ร ที่ เ อ น ไ ซ ม์  A disintegrin and 

metalloproteinase 17 (ADAM17) ตดัพนัธะทีย่ดึ membrane-bound ACE2 ไวก้บัผวิเซลล ์โดยทีก่ระบวนการ

ดงักล่าวถูกกระตุน้ไดโ้ดย Ang II3  
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รปูท่ี 1 Renin-Angiotensin-Aldosterone System (RAAS) ซึง่ประกอบดว้ยวถิหีลกัในการสรา้ง angiotensin II 

(Ang II) ทีอ่อกฤทธิผ์า่นการจบักบั Ang II type 1 receptor (AT1R) และวถิทีีเ่ปลีย่นแปลงโดย 

angiotensin-converting enzyme 2 (ACE2) ไดผ้ลผลติเป็น Ang-(1-7) ทีม่ฤีทธิต์รงขา้มกบั Ang II 

(คดัลอกรปูภาพจาก https://www.cusabio.com/c-20982.html) 

 

 

รปูท่ี 2 ACE2 จบักบั spike protein ของ SARS-CoV-2 ทาํใหไ้วรสัเขา้สูเ่ซลลแ์ละเพิม่จาํนวนไวรสั 

ในเซลลข์องอวยัวะเป้าหมาย ตามมาดว้ยการเกดิ down-regulation ของ ACE2 ซึง่นําไปสู ่

การมปีรมิาณของ Ang II เพิม่สงูขึน้ และมคีวามเกีย่วขอ้งกบัการบาดเจบ็ของอวยัวะ  

(คดัลอกรปูภาพจาก https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMsr2005760) 

https://www.cusabio.com/c-20982.html
https://www.nejm.org/doi/full/10.1056/NEJMsr2005760
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บทบาทของ ACE2 กบัการติดเช้ือไวรสั SARS-CoV-2 และการเกิดปอดอกัเสบ 

จากการระบาดของโรค SARS เมื่อปี ค.ศ. 2003 ที่เกดิจากเชื้อไวรสั SARS-CoV มกีารศกึษาพบว่า 

membrane-bound ACE2 ทําหน้าที่จบักบั spike protein ของไวรสัซึ่งทําให้เชื้อไวรสั SARS-CoV เขา้สู่เซลล์

เป้าหมาย เช่น เซลล์เยื่อบุของถุงลมปอด รวมทัง้มกีารเพิม่จํานวนของไวรสัในเซลล์8  หลงัจากนัน้เมื่อมกีาร

ระบาดของไวรสั SARS-CoV-2 ทีท่าํใหเ้กดิโรค COVID-19 ในปี ค.ศ. 2019 กม็กีารศกึษาพบว่า SARS-CoV-2 

เขา้สูเ่ซลลแ์ละเพิม่จาํนวนไดผ้า่นทางการจบักนัระหว่าง spike protein และ membrane-bound ACE2 เชน่กนั2  

จากรูปที่  2 หลังจากที่  spike protein ของ SARS-CoV-2 จับกับ  membrane-bound ACE2 แล้วจะเกิด

กระบวนการ internalization ทําใหท้ัง้ SARS-CoV-2 และ membrane-bound ACE2 เขา้สู่ภายในเซลล์ ซึ่งใน

ส่วนของ SARS-CoV-2 นัน้กจ็ะมกีารเพิม่จํานวนของไวรสัภายในเซลล ์แต่สําหรบั membrane-bound ACE2 

นัน้พบว่าผลของกระบวนการนี้ทําให ้membrane-bound ACE2 มจีํานวนลดลง เนื่องจาก membrane-bound 

ACE2 เกดิ down-regulation ดงัแสดงในรูปที่ 29  ดงันัน้จงึทําใหก้ารทํางานของ membrane-bound ACE2 ที่

อวยัวะเป้าหมายของการตดิเชือ้ เชน่ ปอด ลดลงเชน่กนั และทาํใหม้กีารสะสมของ Ang II ตามมา9  

ดงัเป็นที่ประจกัษ์ว่าการติดเชื้อไวรสั SARS-CoV และ SARS-CoV-2 นําไปสู่การเกิดปอดอักเสบ

รุนแรงชนิด ARDS ได้ จงึมกีารศกึษาถึงความสมัพนัธ์ระหว่าง ACE2 กบัการเกดิ ARDS ดงักล่าว โดยในปี 

ค.ศ. 2005 Imai และคณะ4 ไดท้ําการศกึษาในหนูทีถู่กเหนี่ยวนําใหเ้กดิปอดอกัเสบโดยวธิ ีacid aspiration ซึ่ง

ทาํโดยการหยดกรดผ่าน intratracheal tube  พบวา่หนูทีป่อดอกัเสบจาก acid aspiration มปีรมิาณของ ACE2 

ลดลง รวมทัง้ถา้ใชห้นูทีข่าด ACE2 (ACE2 knockout mice) กจ็ะทาํใหอ้าการปอดอกัเสบรุนแรงขึน้ และเมื่อให้

หนูทีม่ปีอดอกัเสบดงักล่าวไดร้บั recombinant human ACE2 อาการปอดอกัเสบกด็ขีึน้  นอกจากนี้การไดร้บั

ยา ARBs ก็ทําให้อาการปอดอักเสบดขีึ้นเช่นกัน  ผลการศึกษานี้ได้แสดงให้เห็นถึงการเกิด ACE2 down-

regulation ในภาวะปอดอกัเสบรุนแรง รวมทัง้บทบาทในการบรรเทาอาการปอดอกัเสบของ ACE2  นอกจากนี้

ยงัแสดงให้เห็นถึงการทํางานของ Ang II ที่สูงขึน้ในระหว่างปอดอกัเสบซึ่งสามารถบรรเทาได้โดยการใช้ยา 

ARBs  หลงัจากนัน้ในปีเดยีวกนั นักวจิยักลุ่มนี้กไ็ดนํ้าเสนอผลการศกึษาเพิม่เตมิว่าเชือ้ไวรสั SARS-CoV ทํา

ใหเ้กดิปอดอกัเสบรุนแรงในหนูเช่นกนั โดยทีป่รมิาณของ ACE2 ทีป่อดของหนูทีม่ปีอดอกัเสบจากการตดิเชื้อ

ไวรสันัน้ลดลง  และเพื่อเป็นการยืนยนัถึงความสําคญัของ ACE2 ต่อการติดเชื้อและการเพิ่มจํานวนของ 

SARS-CoV ผู้วจิยัได้ศึกษาใน ACE2 knockout mice ซึ่งพบว่าหนูดงักล่าวมกีารนําไวรสั SARS-CoV เข้าสู่

เซลล์ลดลงและมกีารเพิม่จํานวนของไวรสัลดลงอย่างมนีัยสาํคญัทางสถติ ิ นอกจากนี้ผูว้จิยัไดแ้สดงใหเ้หน็ว่า

หนูที่ได้รบัการฉีด spike protein ของ SARS-CoV เกิดอาการปอดอักเสบรุนแรงที่สามารถบรรเทาได้โดย 

losartan ซึ่งเป็นยาในกลุ่ม ARBs10  จากผลการศกึษาทัง้ 2 เรื่องทําให้ทราบว่าการเกดิปอดอกัเสบไม่ว่าจะมี

สาเหตุจาก acid aspiration หรือการติดเชื้อ SARS-CoV ทําให้ปริมาณของ ACE2 ลดลง และอาการปอด

อกัเสบอาจเกดิเนื่องจากระดบั Ang II ทีเ่พิม่สงูขึน้ ซึง่สามารถบรรเทาไดด้ว้ยยาในกลุ่ม ARBs 

การศึกษา 2 เรื่องข้างต้นเป็นการศึกษาในสตัว์ทดลองและไม่เกี่ยวข้องกับ SARS-CoV-2 ซึ่งเป็น

สาเหตุของโรค COVID-19  อย่างไรกต็ามในเดอืนมนีาคม ค.ศ. 2020 มกีารรายงานการศกึษาจากสาธารณรฐั

ประชาชนจีน โดยเป็นการศึกษาในผู้ป่วยโรค COVID-19 เพื่อศึกษาความเชื่อมโยงระหว่างผลตรวจทาง

ห้องปฏิบัติการกับค่า viral load และอาการปอดอักเสบ ผลการศึกษาส่วนหนึ่งพบว่าระดบัของ Ang II ใน

พลาสมาของผู้ป่วยโรค COVID-19 เพิ่มสูงขึ้น และมีความสมัพันธ์กับ viral load และอาการปอดอกัเสบ11 

ผูว้จิยัไดอ้ภปิรายถงึแนวโน้มในการนํา ARBs มาใชใ้นการรกัษาโรค COVID-19  อย่างไรกต็ามการศกึษานี้ทํา
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ในผู้ป่วยเพยีง 12 คน และไม่ได้ครอบคลุมถึงการตรวจด้านอื่น ๆ เช่น การตรวจหาปรมิาณ ACE2 จงึยงัไม่

สามารถนํามาใชเ้ป็นหลกัฐานเชงิประจกัษ์ และควรมกีารศกึษาเพิม่เตมิต่อไป 

 

บทบาทของ ARBs และ ACEIs ต่อการแสดงออกของ ACE2 

ผลการศึกษาเกี่ยวกับ ARBs และ ACEIs ต่อการแสดงออกของ ACE2 มีความหลากหลาย  ผล

การศกึษาในช่วงแรกไดม้าจากการศกึษาในสตัว์ทดลอง โดยยาในกลุ่ม ARBs เช่น olmesartan, losartan นัน้

พบว่ามผีลเพิม่ปรมิาณของ ACE2 mRNA และเอนไซม ์ACE2 ในสตัวท์ดลองทีถู่กเหนี่ยวนําใหม้คีวามผดิปกติ

ของระบบหวัใจและหลอดเลอืดในลกัษณะต่าง ๆ เช่น ความดนัโลหติสงู กลา้มเนื้อหวัใจขาดเลอืด12 สาํหรบัยา

ในกลุ่ม ACEIs นัน้ Ferrario และคณะ13 ได้ทําการศึกษาโดยให้หนูได้รบั lisinopril และรายงานว่า lisinopril 

เพิม่ปรมิาณของ ACE2 mRNA ทีห่วัใจของหนู รวมทัง้ทาํใหป้รมิาณของ Ang-(1-7) ในพลาสมาซึง่เป็นผลผลติ

ที่เกดิจากฤทธิข์อง ACE2 เพิม่ขึน้ ในขณะที่ปรมิาณ Ang II ในพลาสมาลดลง ซึ่งสอดคล้องกบัผลการศกึษา

ของ Stanziola และคณะ ที่ให้หนูได้รบั enalapril14  อย่างไรก็ตาม มีผู้ตัง้ข้อสงัเกตว่าขนาดของยาในกลุ่ม 

ARBs และ ACEIs ที่ใช้ศึกษาในสตัว์ทดลองดงักล่าวมีขนาดสูงกว่าขนาดที่ใช้ในทางคลินิก  ดงันัน้อาจไม่

เหมาะสมถา้จะนําผลการศกึษาดงักล่าวมาคาดการณ์ถงึผลทางคลนิิกในมนุษย์12  

สําหรบัการศึกษาในมนุษย์ที่มี ณ ปัจจุบนันัน้ เป็นการศึกษาที่พบว่า ARBs และ ACEIs มีผลเพิ่ม

ปรมิาณของ ACE2 ในพลาสมา15 หรอืปัสสาวะ16 ซึ่ง Vaduganathan และคณะ ได้เสนอแนวคดิว่าการศกึษา

ระดบัของ plasma ACE2 อาจไม่สะท้อนถึงการทํางานที่แท้จรงิของ membrane-bound ACE2 ที่นอกจากมี

บทบาทในการนําไวรสัเขา้เซลลแ์ลว้ ยงัมคีวามเกีย่วขอ้งกบัการบาดเจบ็ของอวยัวะต่าง ๆ ดว้ย9  ดงันัน้ควรมี

การศกึษาทางคลนิิกที่สะท้อนให้เห็นถึงผลของ ARBs และ ACEIs ต่อปรมิาณและการทํางานของ ACE2 ที่

อวยัวะต่าง ๆ  

 

บทบาทของ ACE2, ARBs และ ACEIs ต่อโรค COVID-19 

ดงัที่ได้กล่าวไวข้า้งต้นว่า ACE2 มบีทบาทในการนําไวรสัเขา้สู่เซลล์และเพิม่จํานวนไวรสัในอวยัวะ

เป้าหมาย ซึ่งอาจทําใหผู้ป่้วยโรค COVID-19 มอีาการปอดอกัเสบรุนแรงชนิด ARDS  โดยสิง่ทีต่รวจพบจาก

การศึกษาในสตัว์ทดลองคือการมี ACE2 ลดลง รวมทัง้พบว่ายาในกลุ่ม ARBs และ recombinant human 

ACE2 สามารถบรรเทาความรุนแรงของปอดอกัเสบทีน่่าจะมสีาเหตุเนื่องจากระดบัของ Ang II ทีเ่พิม่ขึน้  จาก

สิง่ที่พบดงักล่าวแสดงถงึการเปลี่ยนแปลงในการทํางานของระบบ RAAS ในระหว่างการเป็นโรค COVID-19 

โดยเฉพาะอย่างยิง่ในกรณีที่มอีาการรุนแรง  ในที่นี้จะขอกล่าวถงึบทบาทของ ACE2, ARBs และ ACEIs ซึ่ง

ตา้นการทาํงานในวถิหีลกัของระบบ RAAS ใน 2 ประเดน็ ดงันี้ 

ประเดน็ที ่1 บทบาทของ ACE2, ARBs และ ACEIs ในการบรรเทาความรุนแรงจากการบาดเจบ็ของ

อวยัวะในโรค COVID-19  สาํหรบัในประเดน็นี้ยงัไมม่ผีลการศกึษาทางคลนิิกใดทีย่นืยนัถงึประสทิธภิาพของยา

ดงักล่าว  อย่างไรกต็าม ณ ปัจจุบนัไดม้กีารยื่นขอวจิยัทางคลนิิกในลกัษณะ randomized-controlled trial เพื่อ

ศกึษาประสทิธภิาพของยาต้าน RAAS ต่ออตัราการเสยีชวีติของผู้ป่วยโรค COVID-19 รวมทัง้ผลด้านอื่น ๆ 

เช่น ระยะเวลารกัษาตัวในโรงพยาบาล ซึ่งต้องรอดูผลการศึกษาต่อไป  สําหรบัในส่วนของ recombinant 

human ACE2 นัน้ เคยมกีารวจิยัทางคลนิิกเพื่อประเมนิถงึประสทิธภิาพของ recombinant human ACE2 ใน

การรกัษา ARDS17  ผลการศกึษาพบว่าหลงัจากได้รบัยาดงักล่าว ผูป่้วยทนต่อยาได้ด ีไม่มอีาการขา้งเคยีงที่
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รุนแรง และผูป่้วยมรีะดบัของ Ang II ในพลาสมาลดลง  ในขณะทีร่ะดบัของ Ang-(1-7) เพิม่ขึน้  อย่างไรกต็าม

ไม่พบความแตกต่างในคา่ดชันีการทาํงานของปอดระหว่างกลุ่มทีไ่ดร้บัยาและกลุ่มควบคุม และเนื่องจากไม่เหน็

ถงึประสทิธภิาพของ recombinant human ACE2 ในการบรรเทาปอดอกัเสบ การวจิยันี้จงึยุตลิง  ทัง้นี้แนวคดิ

เกีย่วกบัการเพิม่ ACE2 เพือ่ป้องกนัการบาดเจบ็ของอวยัวะในโรค COVID-19 กย็งัคงอยู่18  

ประเด็นที ่2 บทบาทของ ACE2, ARBs และ ACEIs ในการรกัษาโรคระบบหวัใจและหลอดเลือดใน

ผูป่้วยโรค COVID-19  ดงัทีไ่ดก้ล่าวไวข้า้งตน้วา่ ณ ปัจจุบนั ยงัไมเ่คยมกีารศกึษาทางคลนิิกทีบ่่งบอกวา่ ARBs 

และ ACEIs เร่งการนําเชื้อ SARS-CoV-2 เขา้สู่อวยัวะเป้าหมายหรอืทําใหอ้าการของโรค COVID-19 รุนแรง

ขึน้  อกีทัง้ในช่วงเดอืนเมษายนถงึพฤษภาคม ค.ศ. 2020 นี้กไ็ดม้กีารศกึษาทางคลนิิกทีแ่สดงใหเ้หน็ถงึความ

ปลอดภยัของการใช ้ARBs และ ACEIs ในผูป่้วยโรค COVID-19  โดยการศกึษาแรกเป็นการวเิคราะหอ์ภมิาน 

(meta-analysis) ที่รายงานว่า ARBs และ ACEIs ไม่ได้ทําให้อาการของโรค COVID-19 รุนแรงขึ้น19 ซึ่งก็

สอดคลอ้งกบัผลการศกึษาของ de Abajo และคณะ20 ประกอบกบัองคก์ารอนามยัโลกไดอ้อกประกาศในเดอืน

พฤษภาคม ค.ศ. 2020 ที่ชี้แนะว่าการใช้ ARBs และ ACEIs ไม่ทําให้อาการของโรค COVID-19 แย่ลง21  

ดงันัน้ดว้ยขอ้มลูทีม่อียู่ ณ ปัจจุบนั จงึมคีาํแนะนําจากสมาคมแพทยโ์รคระบบหวัใจและหลอดเลอืดของสหภาพ

ยโุรปและประเทศสหรฐัอเมรกิา ใหใ้ชย้าในกลุ่ม ARBs และ ACEIs เพื่อรกัษาโรคระบบหวัใจและหลอดเลอืดใน

ผูป่้วยโรค COVID-19 ต่อไป22,23,24  

 

บทสรปุ 

ACE2 เป็นเอนไซมท์ีต่า้นการทํางานในวถิหีลกัของระบบ RAAS  ในขณะเดยีวกนั ACE2 กม็บีทบาท

ในการนําไวรสั SARS-CoV-2 เขา้สู่เซลล์และเพิม่จํานวนไวรสัในเซลล์ของอวยัวะเป้าหมาย ซึ่งนําไปสู่การม ี

ACE2 ลดลงและมกีารบาดเจบ็ของอวยัวะ  ทัง้นี้ในดา้นการรกัษาเพื่อบรรเทาการบาดเจบ็ของอวยัวะที่พบใน

โรค COVID-19 นัน้ กก็าํลงัมกีารศกึษาวจิยัถงึประสทิธภิาพของ ARBs ต่อประเดน็ดงักล่าว  ในอกีดา้นหนึ่งนัน้

ถงึแมว้่าผลการศกึษาระดบัพรคีลนิิกจะแสดงว่า ARBs และ ACEIs เพิม่การแสดงออกของ ACE2 แต่กย็งัไม่มี

ผลการศกึษาทางคลนิิกทีแ่สดงวา่ ARBs และ ACEIs ทาํใหอ้าการของโรค COVID-19 รุนแรงขึน้  ดงันัน้จงึควร

ใช้ ARBs และ ACEIs ในการรกัษาโรคหวัใจและหลอดเลือดที่เป็นข้อบ่งใช้ของยาดงักล่าว เช่น ภาวะหวัใจ

ลม้เหลวเรือ้รงั โรคกลา้มเนื้อหวัใจขาดเลอืด ความดนัโลหติสงู ในผูป่้วยทีก่ําลงัเป็นโรคหรอืมคีวามเสีย่งสงูทีจ่ะ

เป็นโรค COVID-19 ต่อไป 
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