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ค�าน�า

	 วณัโรคดือ้ยาหลายขนานเป็นโรคตดิต่อทีส่�าคญัและเป็นปัญหาในระบบสาธารณสขุของ

ประเทศไทย	 เนื่องจากต้องใช้ระยะเวลารักษานานท�าให้มีโอกาสขาดการรักษา	 และต้องใช้ยา

หลายขนานท�าให้มโีอกาสเกดิผลข้างเคยีงได้บ่อยขึน้ส่งผลต่อความสม�า่เสมอในการรกัษา	ท�าให้

อัตราความส�าเร็จของการรักษาผู้ป่วยวัณโรคด้ือยาหลายขนานต�่ากว่าวัณโรคท่ียังไวต่อยา												

ดงัน้ันการรักษาผู้ป่วยวณัโรคดือ้ยาหลายขนานจงึได้มกีารพฒันาท้ังเรือ่งยาใหม่ท่ีมีประสทิธภิาพสงู	

สูตรการรักษาที่มีระยะเวลารักษาสั้นลง	 การแบ่งกลุ ่มยาวิธีใหม่	 ที่มีการเรียงล�าดับยา																	

โดยพจิารณาจากข้อมลูประสิทธภิาพและความปลอดภยัของยาแต่ละตวั	 และวธิกีารจดัสตูรยาที่	

เลือกยาตามการแบ่งกลุ่มยาใหม่	 นอกจากเรื่องยาแล้ว	 การติดตามและบริหารจัดการเชิงรุก			

ด้านความปลอดภยัในการใช้ยา	(active	TB	drug	safety	monitoring	and	management:	aDSM)	

ก็มีความส�าคัญเช่นเดียวกัน	 เนื่องจากท�าให้พบปัญหาที่อาจเกิดขึ้นจากการรักษาและให้การ

ป้องกันหรือรักษาได้ทัน	 ส่งผลให้ลดอันตรายที่อาจเกิดกับผู้ป่วยและเพ่ิมโอกาสท่ีผู้ป่วยจะให้

ความร่วมมือในการรักษาจนครบก�าหนดได้มากขึ้น

	 แนวทางการเลอืกใช้สูตรยารกัษาวณัโรคด้ือยา	ฉบับปรับปรงุเล่มนีจ้ดัท�าข้ึนเพ่ือปรับปรงุ

เนื้อหาของเล่ม	 “แนวทางการเลือกใช้สูตรยารักษาวัณโรคดื้อยา	 ฉบับเพิ่มเติม	 พ.ศ.	 2562”					

เพื่อให้สอดคล้องกับแนวทางขององค์การอนามัยโลกที่เผยแพร่เมื่อเดือนมิถุนายน	 2563													

โดยผ่านความเห็นชอบของคณะผู้เชี่ยวชาญการดูแลรักษาวัณโรคดื้อยาระดับประเทศ	 และ								

ใช้เป็นเอกสารอ้างอิงส�าหรับเจ้าหน้าที่ทางการแพทย์และสาธารณสุขน�าไปใช้เป็นแนวทาง									

ในการให้การรักษาผู้ป่วยวัณโรคดื้อยาของประเทศไทย	 ขอขอบคุณผู้บริหาร	 คณะผู้เชี่ยวชาญ

การดูแลรกัษาวณัโรคด้ือยาระดับประเทศ	ผูท้รงคุณวฒุแิละนกัวชิาการทุกท่านท่ีได้ร่วมจดัท�าและ											

ให้ข้อคิดเห็น	ตลอดจนให้ข้อเสนอแนะอันเป็นประโยชน์อย่างยิ่งต่อการจัดท�าแนวทางฉบับนี้

กันยำยน 2563

กองวัณโรค
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สารบัญ

ค�ำน�ำ

สำรบัญ

ค�ำย่อชื่อยำ

ค�ำนิยำม

บทที่ 1  บทน�ำ

บทที่ 2 กำรรักษำวัณโรคดื้อยำหลำยขนำนหรือดื้อยำ Rifampicin        

(MDR/RR-TB) ด้วยสูตรยำระยะสั้นชนิดกินที่มี Bdq (shorter 

all-oral bedaquiline-containing regimen) 

2.1		ค�าแนะน�า

2.2		เกณฑ์การคัดเลอืกผูป่้วยทีเ่หมาะสมในการรกัษาวณัโรคดือ้ยา

หลายขนานหรือดื้อยา	Rifampicin	(MDR/RR-TB)	ด้วยสูตร

ยาระยะสั้นชนิดกินที่มี	Bdq	

2.3		สูตรยาระยะสั้นชนิดกินที่มี	 Bdq	 (shorter	 all-oral												

bedaquiline-containing	regimen)

2.4		ขนาดยาต่อวันในสูตรยาระยะสั้นชนิดกินที่มี	 Bdq	 ส�าหรับ

รักษาผู ้ป ่วยวัณโรค	 MDR/RR-TB	 (shorter	 all-oral													

bedaquiline-containing	regimen)

2.5		การตรวจเมื่อเริ่มการรักษาและการติดตามตลอดระยะเวลา

การรักษาด้วยสูตรยาระยะสั้นชนิดกินที่มี	 Bdq	 (shorter					

all-oral	bedaquiline-containing	regimen)

2.6		ค�าแนะน�าส�าหรับผู้ป่วยเฉพาะกลุ่ม
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บทที่ 3  กำรรกัษำวณัโรคดือ้ยำด้วยสตูรยำระยะยำว (Longer regimens 

for MDR/RR-TB)

3.1		ยาและสูตรยารักษาวัณโรคดื้อยาสูตรระยะยาว		

3.2		ค�าแนะน�า

3.3		ขนาดยาต่อวันในสูตรยาระยะยาวส�าหรับรักษาวัณโรคดื้อยา	

MDR/RR-TB	(longer	MDR/RR	regimens)

3.4		ระยะเวลาการรักษาวัณโรคดื้อยาด้วยสูตรยาระยะยาว

3.5		การตรวจเมื่อเริ่มการรักษาและการติดตามตลอดระยะเวลา

การรักษาวัณโรคดื้อยาด้วยสูตรยาระยะยาว

3.6		ค�าแนะน�าส�าหรับผู้ป่วยเฉพาะกลุ่ม

บทที่ 4 กำรติดตำมและบริหำรจัดกำรเชิงรุกด้ำนควำมปลอดภัยใน        

กำรใช้ยำ (active TB drug safety monitoring and                   

management: aDSM) 

4.1		ความหมายของ	aDSM

4.2		เกณฑ์ที่ต้องจัดท�ารายงาน	aDSM		

4.3		แนวทางการด�าเนินงาน	aDSM

บทที่ 5  กำรรกัษำวณัโรคดือ้ยำหลำยขนำนชนดิรนุแรงมำก (Extensively 

drug-resistant tuberculosis: XDR-TB)
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สารบัญตาราง

ตำรำง 2.1 	 ขนาดยาต่อวันในสูตรยาระยะสั้นชนิดกินที่มี	Bdq	ส�าหรับรักษา

ผู้ป่วยวัณโรค	MDR/RR-TB

ตำรำง 2.2 	 การตรวจเมื่อเริ่มการรักษาและการติดตามตลอดการรักษา							

ด้วยสูตรยาระยะสั้นชนิดกินที่มี	 Bdq	 (shorter	 all-oral																									

bedaquiline-containing	regimen)

ตำรำง 3.1 	 การแบ่งกลุ่มยาส�าหรับใช้ในสูตรวัณโรคดื้อยา

ตำรำง 3.2 	 แนวทางการเลือกยาในแต่ละกลุ่ม

ตำรำง 3.3	 ตัวอย่างสูตรยาระยะยาวส�าหรับรักษาวัณโรคดื้อยาหลายขนาน

หรือดื้อยา	 Rifampicin	 (MDR/RR-TB)	 ซึ่งเลือกยาตามผล									

การดื้อยา	หรือข้อห้ามใช้

ตำรำง 3.4.1 	ขนาดยารักษาต่อวันในสูตรยาระยะยาวส�าหรับรักษาผู้ป่วย

วัณโรคดื้อยา	MDR/RR-TB	อายุตั้งแต่	15	ปีขึ้นไป

ตำรำง 3.4.2 	ขนาดยารักษาต่อวันในสูตรยาระยะยาวส�าหรับรักษาผู้ป่วย

วัณโรคดื้อยา	MDR/RR-TB	อายุน้อยกว่า	15	ปี

ตำรำง 3.5 	 การตรวจเมื่อเริ่มการรักษาและการติดตามตลอดการรักษา

วัณโรคดื้อยา	MDR/RR-TB	ด้วยสูตรยาระยะยาว

ตำรำง 4.1 	 ผลข้างเคียงหรืออาการผิดปกติที่พบได้จากยาที่ใช้รักษาวัณโรค

ดื้อยา
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ค�าย่อชื่อยา (Abbreviation)

Am amikacin Lfx levofloxacin

Amx-Clv amoxicillin-clavulanic	acid Lzd linezolid

Bdq bedaquiline Mfx moxifloxacin

Cfz clofazimine Mpm meropenem

Cm capreomycin Pa pretomanid

Cs cycloserine PAS p-aminosalicylic	acid

Dlm delamanid Pto prothionamide

E ethambutol R rifampicin

Eto ethionamide S streptomycin

Gfx gatifloxacin T thioacetazone

Hh high-dose	isoniazid Trd terizidone

Imp-Cln imipenem-cilastatin Z pyrazinamide

Km kanamycin
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ค�านิยาม

Isoniazid-resistant TB 

(Hr-TB)

หมำยถึง วัณโรคดื้อยา	 isoniazid	 และมีความไวต่อยา															

rifampicin

Rifampicin-resistant TB 

(RR-TB)

หมำยถงึ วณัโรคดือ้ยา	rifampicin	และอาจดือ้ต่อยา	isoniazid	

หรอืยาตวัอืน่ร่วมด้วยหรือไม่กไ็ด้

Multidrug-resistant TB 

(MDR-TB)

หมำยถึง	 วัณโรคดื้อยา	 อย่างน้อย	 2	 ขนานร่วมกัน	 คือ												

isoniazid	และ	rifampicin

Multidrug- or rifampicin-

resistant TB (MDR/RR-TB)

หมำยถึง	 วัณโรคดื้อยาหลายขนาน	 (MDR-TB)	 หรือดื้อยา				

Rifampicin	(RR-TB)

Extensively drug-resistant 

TB (XDR-TB)

หมำยถงึ วณัโรคดือ้ยา	MDR-TB	ทีด่ือ้ยาในกลุม่	fluoroquinolone	

และด้ือยาอย ่างน ้อย	 1	 ตัวในกลุ ่มยา	 second-line																								

injectable	drugs	(capreomycin,	kanamycin,	amikacin)	

ร่วมด้วย

Extensive (or advanced) TB 

disease

หมำยถึง	ผู้ป่วยวัณโรคที่มีแผลโพรงในปอดทั้งสองข้าง	หรือมี

การท�าลายเน้ือปอดอย่างมาก	 ส�าหรับเด็กอายุต�่ากว่า	 15	 ปี	

หมายถึง	การมีแผลโพรงหลายอันหรือมีรอยโรคทั้งสองข้าง

Severe extrapulmonary TB หมำยถึง	 ผู้ป่วยวัณโรค	miliary	 TB	 หรือ	 TB	meningitis	

ส�าหรับเด็กอายุต�่ากว่า	15	ปี	หมายถึง	วัณโรคนอกปอดที่ไม่ใช่

วณัโรคต่อมน�า้เหลอืงชนดิ	peripheral	nodes	หรอื	isolated	

mediastinal	mass	without	compression

A second-line TB medicine 

(or drug)

หมำยถงึ ยาทีใ่ช้ส�าหรบัรักษาวณัโรคดือ้ยา	ซึง่อาจมยีาในกลุม่	

FLD	 ซึ่งใช้รักษาวัณโรคที่ยังไวต่อยา	 เช่น	 ethambutol,										

isoniazid	และ	pyrazinamide	ส�าหรับยาฉีด	streptomycin	

องค์การอนามัยโลกปรับเป็น	 SLD	 โดยให้ใช้เฉพาะกรณีแทน	

amikacin	เนื่องจากไม่สามารถจัดหา	amikacin	ได้	หรือมีผล

ยืนยันว่าเชื้อดื้อต่อยา	 amikacin	 แต่มีผลยืนยันว่ายังไวต่อยา	

streptomycin	และเมื่อไม่สามารถจัดสูตรยาที่มีแต่ยากินได้
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Shorter MDR-TB regimen หมำยถึง	สูตรในการรักษา	MDR/RR-TB	ที่ใช้ระยะเวลารักษา

น้อยกว่า	12	เดือน	ซ่ึงส่วนใหญ่จะก�าหนดชนดิยาเป็นมาตรฐาน

ไว้แล้ว	(standardized)

Longer MDR-TB regimens หมำยถึง	สูตรในการรักษา	MDR/RR-TB	ที่ใช้ระยะเวลารักษา

อย่างน้อย	18	เดอืน	และจดัสตูรยาตามล�าดบัทีอ่งค์การอนามยั

โลกจดักลุม่ยาไว้	รวมถงึพจิารณาเลือกยาทีม่ปีระสทิธภิาพตาม

ผลการทดสอบความไวต่อยาหรือตามประวัติการได้รับยาของ

ผู้ป่วย

Individualized longer 

regimen

หมำยถงึ สตูรยาระยะยาวส�าหรบัรกัษาวณัโรคดือ้ยาเฉพาะราย	

โดยพจิารณาคดัเลอืกยาตามผลทดสอบความไวต่อยา	และตาม

ล�าดับยาที่องค์การอนามัยโลกจัดกลุ่มไว้

Adverse event หมำยถงึ เหตกุารณ์ไม่พงึประสงค์ทางการแพทย์ใดๆ	ทีเ่กดิขึน้

ระหว่างท่ีผู้ป่วยรักษาวัณโรค	 แต่ไม่จ�าเป็นต้องเกิดจากการ

รักษา

Serious adverse event หมำยถึง	 เหตุการณ์ไม่พึงประสงค์ที่น�าไปสู่การเสียชีวิตหรือ

อนัตรายถงึชวีติ	เป็นเหตใุห้ต้องเข้ารบัการรกัษาในโรงพยาบาล

หรือต้องพักรักษาตัวในโรงพยาบาลนานขึ้น	 เกิดความพิการ

ถาวรหรือท�าให้สญูเสยีความสามารถในการด�ารงชวีติ	ส่งผลให้

เกิดความผิดปกติแต่ก�าเนิด	 SAE	 บางอย่างไม่ก่อผลดังกล่าว

ทันที	 แต่จ�าเป็นต้องมีมาตรการป้องกันผลดังกล่าว	 SAE										

บางอย่างจ�าเป็นต้องมีแนวทางการแก้ไขที่รวดเร็วและชัดเจน	

เช่น	หยุดยาที่คาดว่าเป็นสาเหตุทันที
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	 วัณโรคดื้อยา	 (drug	 resistant	 tuberculosis:	 DR-TB)	 เป็นอุปสรรคต่อเป้าหมาย										

ยุติวัณโรคขององค์การอนามัยโลก	 เนื่องจากใช้เวลารักษานาน	 มีผลข้างเคียงจากยามากและ

อตัราการรกัษาส�าเร็จ	(success	rate)	ต�า่กว่าวณัโรคทีไ่วต่อยา	(drug-susceptible	tuberculosis:	

DS-TB)	จากรายงานขององค์การอนามยัโลกในปี	2562	คาดว่าประเทศไทยมผีูป่้วยวณัโรคดือ้ยา

หลายขนานหรือดื้อยา	rifampicin	(MDR/RR-TB)	ประมาณ	4,000	ราย	คิดเป็น	5.7	รายต่อ

แสนประชากร	โดยพบในผู้ป่วยวัณโรครายใหม่ร้อยละ	2.3	และพบในผู้ป่วยวัณโรคที่เคยรักษา

มาก่อนร้อยละ	24	

	 องค์การอนามัยโลกได้ออกค�าแนะน�าในเดือนตุลาคม	2559	ส�าหรับผู้ป่วยวัณโรคดื้อยา

หลายขนานหรือดื้อยา	rifampicin	(MDR-/RR-TB)	ที่ไม่เคยได้รับยาแนวที่สองมาก่อน	และไม่

ด้ือยากลุ่ม	 fluoroquinolones	 และยาฉีดแนวที่สอง	 ให้พิจารณารักษาด้วยสูตรยาระยะสั้น						

9	เดือนชนิดที่มียาฉีดแนวที่สอง	(shorter	MDR-TB	regimen)	แทนสูตรยาระยะยาวได้

	 ในเดือนสิงหาคม	2561	องค์การอนามัยโลก	มี	rapid	communication	เปลี่ยนวิธีการ

แบ่งกลุ่มยาที่ใช้ในการรักษาวัณโรคด้ือยาใหม่ตามประสิทธิภาพและความปลอดภัยของยา					

แต่ละตัว	โดยให้เลือกยาตามล�าดบัเพือ่ประกอบสตูรยาระยะยาว	และให้ยกเลกิการใช้	kanamycin,	

capreomycin	ต่อมาในเดือนมีนาคม	2562	ได้ออก	consolidated	guideline	ส�าหรับการ

รกัษาวัณโรคดือ้ยา	ให้ใช้	amikacin	แทน	kanamycin	ในสตูรยาระยะสัน้	[4–6Am–Mfx–Cfz–

Eto–Z–E–H
(high	dose)

/5Mfx–Cfz–Z–E]

	 ในเดือนธันวาคม	2562	องค์การอนามัยโลกมี	 rapid	 communication	 ให้ใช้สูตรยา

ระยะสั้นชนิดยากินทั้งหมด	โดยใช้	bedaquiline	แทนยาฉีดในสูตร	 เนื่องจากมีผลส�าเร็จของ

การรกัษามากกว่า	และขาดการรกัษาน้อยกว่า	ต่อมาในเดอืนมถุินายน	2563	ได้ออก	consolidated	

guideline	 ส�าหรับการรักษาวัณโรคด้ือยา	 โดยให้สูตร	 shorter	 all-oral	 bedaquiline-										

containing	regimen	[4–6	Bdq
(6m)	

Lfx-Cfz-Z-E-Hh-Eto/5	Lfx-Cfz-Z-E]	ในผูป่้วย	MDR/RR-TB	

ซึง่ไม่ดือ้ยา	fluoroquinolones	และไม่เคยได้รับยาแนวท่ีสองในสตูร	เกนิ	1	เดอืน	ส่วนผู้ป่วยท่ี	

ใช้สตูรยาระยะสัน้ไม่ได้	ให้ใช้สตูรยาระยะยาว	เช่น	6	Bdq-Lzd-Lfx-	Cfz(Cs)	/12-14	Lzd-Lfx	-Cfz(Cs)	

บทที่ 1

บทน�า
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	 ส�าหรบัประเทศไทย	การประชุมคณะผูเ้ชีย่วชาญการดแูลรกัษาวณัโรคดือ้ยาระดับประเทศ	

เมือ่วนัที	่8	มนีาคม	2562	มมีติให้เปลีย่นกลุม่ยาฉดีทีใ่ช้รกัษาวณัโรคดือ้ยาหลายขนานหรอืดือ้ยา	

Rifampicin	(MDR/RR-TB)	โดยให้ใช้	amikacin	แทน	kanamycin	[4-6Am-Mfx-Pto(Eto)-

Cfz-E-Z-H
(high	 dose)

/5Mfx-Cfz-Z-E]	 การประชุมคณะผู้เชี่ยวชาญการดูแลรักษาวัณโรคดื้อยา

ระดับประเทศ	เมื่อวันที่	17	กุมภาพันธ์	2563	มีมติให้ใช้สูตร	shorter	all-oral	bedaquiline-					

containing	 regimen	 [4Bdq
(6เดือน)

-Lfx(Mfx)-Pto(Eto)-Cfz-Z-E-H
(high-dose)

/5	 Lfx																	

(Mfx)-Cfz-Z-E]	 เป็นสูตรในการรักษาผู้ป่วยวัณโรคดื้อยาหลายขนานหรือดื้อยา	 rifampicin	

(MDR/RR-TB)	และในวันที่	12	มีนาคม	2563	กองวัณโรค	กรมควบคุมโรค	ได้ประกาศ	ให้ใช้

สูตร	shorter	all-oral	bedaquiline-containing	regimen	เป็นสูตรแรกในการรักษาผู้ป่วย

วัณโรคดื้อยาหลายขนานหรือดื้อยา	rifampicin	(MDR/RR-TB)	ของประเทศไทย

	 ในวันที	่10	สงิหาคม	2563	ทีป่ระชุมคณะผูเ้ชีย่วชาญการดแูลรกัษาวัณโรคด้ือยาระดบัประเทศ	

ได้มีการก�าหนดรายละเอียดเรื่องหลักเกณฑ์การพิจารณาผู้ป่วยท่ีสามารถใช้ยาสูตร	 shorter	

all-oral	bedaquiline-containing	regimen	ได้	แนวทางการจัดการกรณีผู้ป่วยไม่สามารถใช้

ยาสูตรนี้ได้	 และมีมติให้ยกเลิกการใช้สูตรยารักษาวัณโรคดื้อยาระยะยาวสูตรเดิมท่ีมียาฉีด											

[≥6	Km(Am)	Lfx	Eto	Cs±PAS±Z/≥14	Lfx	Eto	Cs±PAS±Z]	เนื่องจากมีการศึกษาพบว่า														

ยาฉีดมีผลข้างเคียงที่รุนแรงต่อผู้ป่วยและองค์การอนามัยโลกไม่แนะน�าให้ใช้	
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บทที่ 2
การรักษาวัณโรคดื้อยาหลายขนานหรือดื้อยา 
Rifampicin (MDR/RR-TB) 
ด้วยสูตรยาระยะสั้นชนิดกินที่มี Bdq 
(shorter all-oral bedaquiline-containing regimen)

2.1 ค�าแนะน�า 

	 แนะน�าให้ใช้ในผู้ป่วยวัณโรคดื้อยาหลายขนานหรือดื้อยา	 rifampicin	 (MDR/RR-TB)								

ที่ไม่เคยได้รับการรักษาด้วยยาแนวที่สองที่ใช้ในสูตร	 shorter	 all-oral	 bedaquiline-											

containing	regimen	เป็นเวลานานกว่า	1	เดือน	และมีผลการทดสอบว่าไม่ดื้อต่อยาในกลุ่ม	

fluoroquinolones	

2.2 เกณฑ์การคัดเลือกผู้ป่วยที่เหมาะสมในการรักษาวัณโรคดื้อยาหลายขนาน หรือดื้อยา             

rifampicin (MDR/RR-TB) ด้วยสูตรยาระยะสั้นชนิดกินที่มี Bdq 

	 o		 เป็นผูป่้วยวัณโรคด้ือยาหลายขนานหรอืด้ือยา	Rifampicin	(MDR/RR-TB)	ท่ีมผีลตรวจ

ยืนยันทางห้องปฏิบัติการ

	 o		 มีผลการทดสอบว่าไม่ดื้อต่อยา	fluoroquinolones	

	 o		 ไม่มีผลดื้อต่อยาหรือสงสัยประสิทธิภาพของยาที่ใช้ในสูตร	(ยกเว้นดื้อยา	Isoniazid)

	 o		 ไม่เคยมีประวัติได้รับยาแนวที่สองที่ใช้ในสูตร	 shorter	 all-oral	 bedaquiline-								

containing	regimen	เป็นเวลานานกว่า	1	เดือน	(ยกเว้นมีผลทดสอบว่ายังไวต่อยา)

	 o		 ไม่เป็นวัณโรคนอกปอดรุนแรง	หรือ	วัณโรคลุกลามที่มีรอยโรคมาก

	 o		 ไม่ตั้งครรภ์

	 o		 มีอายุตั้งแต่	6	ปีขึ้นไป

	 ส�าหรบัประเทศไทย	คณะผูเ้ชีย่วชาญการดูแลรักษาวณัโรคดือ้ยาระดบัประเทศ	แนะน�าว่า	

ไม่ควรใช้สูตร	 shorter	 all-oral	 bedaquiline-containing	 regimen	 ในผู้ป่วยท่ีมีผลตรวจ	

QTcF	interval	>	450	msec	(ผู้ชาย),	>	470	msec	(ผู้หญิง)	และค่า	AST	หรือ	ALT	>	5	เท่า

ของ	UNL
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2.3 สตูรยาระยะสัน้ชนิดกนิที่มี Bdq (shorter all-oral bedaquiline-containing regimen)

 4-6 Bdq
(6เดือน)

-Lfx(Mfx)-Pto(Eto)-Cfz-Z-E-H
high-dose

/ 5 Lfx(Mfx)-Cfz-Z-E 

	 ระยะเข้มข้น	ประกอบด้วยยา	7	ตัว	ได้แก่	Bdq,	Lfx(Mfx),	Pto(Eto),	Cfz,	E,	Z,	H	(high	dose)	

โดยจะใช้	 Bdq	 6	 เดือนเสมอ	 ร่วมกับ	 Lfx(Mfx),	 Pto(Eto),	 Cfz,	 E,	 Z,	 H	 (high	 dose)																

4-6	เดือน	โดยจะประเมินผล	sputum	smear	conversion	เมื่อสิ้นสุดเดือนที่	4	ในกรณีที่ยัง

ไม่มี	sputum	smear	conversion	สามารถขยายระยะเข้มข้นได้แต่ไม่เกิน	6	เดือน	

	 ระยะต่อเนื่อง	ประกอบด้วยยา	4	ตัว	ได้แก่	Lfx(Mfx),	Cfz,	Z,	E	นาน	5	เดือน	

	 โดยผู้ท่ีจะสามารถใช้สูตร	 shorter	 all-oral	 bedaquiline-containing	 regimen											

ได้นั้น	จะต้องมีลักษณะ	ตามข้อ	2.2	

	 เมื่อตรวจพบว่าเป็นวัณโรคดื้อยาหลายขนานหรือดื้อยา	 rifampicin	 (MDR/RR-TB)					

ก่อนเริ่มการรักษาด้วย	 shorter	 all-oral	 bedaquiline-containing	 regimen	 ให้ส่งตรวจ														

Genotypic	SL-DST	โดยวิธี	LPA	หรือ	Real	time	PCR	โดยระบุว่าขอผลด่วน	เพื่อประเมินว่า

มีการดื้อต่อยา	fluoroquinolones	หรือไม่	พร้อมทั้งส่ง	culture	และ	Phenotypic	SL-DST	

โดยระหว่างรอผล	Genotypic	SL-DST	โดยวิธี	LPA	หรือ	Real	time	PCR	ให้รักษาโดยใช้สูตร

ที่ผู้ป่วยได้อยู่เดิมไปก่อน	 ถ้าผล	 Genotypic	 SL-DST	 โดยวิธี	 LPA	 หรือ	 Real	 time	 PCR										

พบว่าเชื้อไม่ดื้อต่อ	fluoroquinolones	จึงให้การรักษาด้วย	shorter	all-oral	bedaquiline-	

containing	regimen

	 ในกรณีที่ผู้ป่วยไม่สามารถใช้สูตรยา	 shorter	 all-oral	 bedaquiline-containing						

regimen	ได้	เช่น	ทนต่อผลข้างเคยีงของยาไม่ได้	หรอืมกีารแพ้ยาบางขนานรนุแรงในสตูรระยะ

สั้น	หรือผู้ป่วยมีผลการรักษาล้มเหลวจากสูตรยา	shorter	all-oral	bedaquiline-containing	

regimen	 ให้ปรึกษาคณะผู้เชี่ยวชาญการดูแลรักษาวัณโรคดื้อยาระดับเขต	 โดยผ่านความเห็น

ชอบของคณะผูเ้ชีย่วชาญการดแูลรกัษาวณัโรคดือ้ยาระดบัประเทศซึง่เป็นทีป่รกึษาของเขตนัน้	

เป็นรายๆ	ไป	เพื่อพิจารณาใช้สูตร	individualized	longer	regimen
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2.4  ขนาดยาต่อวันในสูตรยาระยะสั้นชนิดกินที่มี Bdq ส�าหรับรักษาผู้ป่วยวัณโรค MDR/RR-TB 

(shorter all-oral bedaquiline-containing regimen)

ตำรำงที่ 2.1 ขนาดยาต่อวันในสูตรยาระยะสั้นชนิดกินที่มี	 Bdq	 ส�าหรับรักษาผู้ป่วยวัณโรค	

MDR/RR-TB

ยำ (mg)

กลุ่มน�้ำหนัก
ปรับตำมน�้ำหนัก

mg/kg/day
30-35 

kg.

36-45 

kg.

46-55 

kg.

56-70 

kg.

>70 

kg.

Bedaquiline 400	mg/day	first	2	weeks,	 then	200	mg/day						

3	 times/week	 22	 weeks	 (total	 24	 weeks)										

ทุกช่วงน�้าหนัก

No	weight-based	

dosing	is	proposed.

Levofloxacin	 750 750 1,000 1,000 1,000 No	weight-based	

dosing	is	proposed.

Moxifloxacin 400 400 400 400 400 No	weight-based	

dosing	is	proposed.

Prothionamide 500 500 750 750 1000 15-20 

Ethionamide 500 500 750 750 1000 15-20 

Clofazimine 100 100 100 100. 100 No	weight-based	

dosing	is	proposed.

Pyrazinamide 1,000 1,000 1,500 1,500 2,000 20-30	

Isoniazid 400 500 600 600 600 10-15

Ethambutol 800 800 1,200 1,200 1,200 15-25

หมำยเหตุ:	ขนาดของยาอาจปรับเปลี่ยนตามอาการไม่พึงประสงค์ที่เกิดขึ้น

	 หลงัเร่ิมการรักษาด้วยสตูรยาระยะสัน้ชนดิกินทีม่	ีBdq	 (shorter	 all-oral	bedaquiline-	

containing	regimen)	ถ้าพบว่าเชื้อดื้อต่อยาส�าคัญในสูตรยาระยะสั้นชนิดกินที่มี	Bdq	จ�าเป็น

ต้องส่งทดสอบความไวต่อยาแนวที่สองซ�้า	 แพทย์จะเป็นผู้พิจารณาว่าจะเปลี่ยนไปรักษาด้วย

สูตรวัณโรคดื้อยาระยะยาวแทนหรือไม่	โดยดูจากการตอบสนองต่อการรักษาและข้อมูลอื่นๆ	
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2.5  การตรวจเมื่อเริ่มการรักษาและการติดตามตลอดระยะเวลาการรักษาด้วยสูตรยาระยะสั้น

ชนิดกินที่มี Bdq (shorter all-oral bedaquiline-containing regimen)

	 ก่อนเริ่มรักษา	 ควรอธิบายการรักษา	 อาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาท่ีอาจเกิดข้ึน					

ให้ผู้ป่วยเข้าใจอย่างชัดเจน	ก่อนลงนามยินยอมรับการรักษา	(informed	consent)	ชั่งน�้าหนัก	

ประเมินลักษณะทางคลินิก	 ส่งเสมหะตรวจ	 AFB,	 culture	 และ	 phenotypic	 DST,														

chest	X-ray	ตรวจค่าต่างๆ	เป็น	baseline	เช่น	CBC,	creatinine,	K,	FBS,	TSH,	LFT,	ECG,									

pregnancy	test,	HIV,	visual	acuity	หลงัจากน้ันควรตรวจ	ตามตาราง	2.2	เป็นอย่างน้อย	เช่น

การชั่งน�้าหนัก	 การประเมินลักษณะทางคลินิก	 (clinical	 evaluation)	 การย้อมเสมหะ												

ด้วยสีทนกรด	และการเพาะเชื้อต้องท�าทุกเดือนจนครบระยะเวลาการรักษา

	 การตรวจการท�างานของตับ,	serum	creatinine,	potassium,	magnesium,	calcium	

และน�า้ตาล	ควรตรวจก่อนเริม่รกัษา	และตรวจเมือ่มีข้อบ่งชี	้ส่วนการตรวจอืน่	ๆ 	เพิม่เตมิจะขึน้

กับดุลพินิจของแพทย์	

	 การตรวจคลื่นไฟฟ้าหัวใจ	(QTcF)	ต้องตรวจก่อนการรักษา,	สัปดาห์ที่	2	และ	4	และ

ทุกเดือนในระยะเข้มข้น	จนถึงระยะต่อเนื่องในเดือนที่	6	ของการรักษา	และควรตรวจบ่อยขึ้น

ถ้าพบความผิดปกติของ	 QTcF	 interval	 หลังจากเริ่มรักษาและผู้ป่วยมีค่า	 QTcF	 interval	

มากกว่า	450	msec	หรือมีการเพิ่มขึ้นของ	QTcF	เกิน	60	msec

	 ควรตรวจความไวของเชื้อต่อยาตั้งแต่เริ่มการรักษา	และทุกครั้งที่ผล	culture	growth	

หลังการรักษาเดือนที่	4		

	 การตรวจ	Chest	x-ray	จะตรวจก่อนเริ่มการรักษา,	เดือนที่	4	และเดือนที่	9	หากขยาย

การรักษาเป็น	11	เดือน	ให้ตรวจเมื่อสิ้นสุดการรักษาด้วย	

	 หลงัจากสิน้สดุการรกัษาแล้ว	ควรนดัผูป่้วยเพือ่รบัการตรวจตดิตามทกุ	6	เดอืน	จนครบ	

2	ปี	ตามตาราง	2.2
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2.6 ค�าแนะน�าส�าหรับผู้ป่วยเฉพาะกลุ่ม

   ผู้ป่วยวัณโรคที่ติดเชื้อเอชไอวีร่วมด้วย 

	 	 	 	 	 Efavirenz	(EFV)	จะลดระดับยา	bedaquiline	ในกระแสเลือด	ดังนั้น	แนะน�า

ให้ใช้	nevirapine	(NVP),	rilpivirine	(RPV)	หรอื	integrase	inhibitor	แทน	efavirenz	(EFV)

	 	 	 	 	 Ritonavir-boosted	protease	inhibitors	(PIs)	จะเพิม่ระดบัยา	bedaquiline									

ในกระแสเลอืด	ดงันัน้	แนะน�าให้ใช้	integrase	inhibitor	(INSTI)	เช่น	dolutegravir	(DTG)	

หรอื	raltegravir	(RAL)	แต่ถ้าจ�าเป็นต้องใช้	ritonavir-boosted	PI	แนะน�าให้	lopinavir/

ritonavir	และตรวจ	ECG	ทุก	2	สัปดาห์ใน	8	สัปดาห์แรก	เนื่องจากมีรายงานยากลุ่ม	

PIs	กับการเกิด	QT	prolongation

   ผู้ป่วยเด็ก	ยา	bedaquiline	สามารถใช้ได้ในเด็กที่มีอายุ	6	ปีขึ้นไป

   ผู้ป่วยตั้งครรภ์หรือให้นมบุตร	 ไม่แนะน�าให้ใช้ในผู้ป่วยที่ตั้งครรภ์หรือให้นมบุตร	

เนือ่งจากสตูรยาระยะสัน้ชนิดกินทีม่	ีBdq	มยีา	ethionamide	(หรอื	prothionamide)	

ซึ่งเป็นข้อห้ามใช้ในผู้ป่วยตั้งครรภ์	

   ผู้ป่วยวัณโรคนอกปอดรุนแรง	หรือ	วัณโรคลุกลามที่มีรอยโรคมาก	เนื่องจากมีข้อมูล

จ�ากัดในผู้ป่วยกลุ่มดังกล่าวจึงไม่แนะน�า

   ผู้ป่วยเบำหวำน	ยังไม่มีข้อมูลการใช้สูตรยาระยะสั้น	9	 เดือนในผู้ป่วยเบาหวาน	แต่

สามารถใช้สูตรยาระยะสั้นชนิดกินที่มี	Bdq	ในผู้ป่วยเบาหวานได้เช่นเดียวกันผู้ป่วยที่

ไม่ได้เป็นเบาหวาน	และต้องติดตามการท�างานของตับอย่างใกล้ชิด



20 แนวทางการเลือกใช้สูตรยารักษาวัณโรคดื้อยา 
ฉบับปรับปรุง พ.ศ. 2563 

บทที่ 3
การรักษาวัณโรคดื้อยาด้วยสูตรยาระยะยาว
( Longer regimens for MDR/RR-TB ) 

3.1  ยาและสูตรยาระยะยาวส�าหรับรักษาวัณโรคดื้อยา

	 ในปี	 2563	 องค์การอนามัยโลกได้ออกค�าแนะน�าในการรักษาผู้ป่วยวัณโรคดื้อยา	 โดยมี
การแบ่งกลุ่มยาเป็น	A,	B,	C	ซึง่เรียงล�าดับตามหลกัฐานเชิงประจกัษ์ด้านประสทิธภิาพและความ
ปลอดภัยของยาแต่ละตัว	และวิธีการจัดสูตรยาให้ได้อย่างน้อย	4	ตัว	ตามตาราง	3.1

ตำรำง 3.1  การแบ่งกลุ่มยาส�าหรับใช้ในสูตรวัณโรคดื้อยา

กลุ่มยำ ยำ

Group	A:	
Include	all	three	medicines	
(unless	they	cannot	be	used)

Levofloxacin	OR
Moxifloxacin

Lfx
Mfx

Bedaquiline Bdq

Linezolid Lzd

Group	B:	
Include	both	medicines
(unless	they	cannot	be	used)

Clofazimine Cfz

Cycloserine	OR
Terizidone

Cs
Trd

Group	C:	
Add	to	complete	the	regimen	and	
when	medicines	from	Groups	A	and	
B	cannot	be	used	

Ethambutol E

Delamanid Dlm

Pyrazinamide Z

Imipenem-cilastatin	OR	
Meropenem	

Ipm-Cln
Mpm

Amikacin
(OR	Streptomycin)

Am
(S)

Ethionamide	OR	
Prothionamide

Eto
Pto

p-aminosalicylic	acid PAS

ที่มำ : World	Health	Organization.	WHO	consolidated	guidelines	on	tuberculosis	Module	4:	
Treatment	drug-resistant	tuberculosis	treatment.	Geneva:	WHO;	2020.
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3.2 ค�าแนะน�า

 		 สูตรยาจะต้องประกอบด้วย	ยาอย่างน้อย	4	ตัว	ในระยะ	intensive	phase	และต้อง

มยีาอย่างน้อย	3	ตัวในระยะ	continuation	phase	โดยเลอืกยาตามกลุม่ยาของ	WHO	

จากบนลงล่าง	ยาตัวใดใช้ไม่ได้ด้วยเหตุผลใดก็ตาม	เช่น	แพ้ยา	ให้เลือกยาตัวถัดไป	

ตำรำง 3.2  แนวทางการเลือกยาในแต่ละกลุ่ม

แนวทำงกำรเลือกยำในแต่ละกลุ่ม สูตรยำ

ใช้ยาในกลุ่ม	A	หรือ	B	รวมกัน	4	ตัว	ไม่ต้องใช้ยาในกลุ่ม	C				 4	(A/B)+0	C

ใช้ยาในกลุ่ม	 A	 หรือ	 B	 รวมกัน	 3	 ตัว	 ต้องใช้ยาในกลุ่ม	 C												

1-2	ตัว	

3	(A/B)+1-2	C

ใช้ยาในกลุ่ม	 A	 หรือ	 B	 รวมกัน	 2	 ตัว	 ต้องใช้ยาในกลุ่ม	 C								

อย่างน้อย	3	ตัว

2	(A/B)+at	least	3	C

หมำยเหตุ :		ท้ังนี้	 สามารถพิจารณาก�าหนดสูตรยาตามผลทดสอบความไวต่อยา	 และตามล�าดับยาที่	WHO				

จัดกลุ่มไว้

 		 ห้ามใช้	kanamycin	และ	capreomycin	ในการรักษาวัณโรค

 		 ใช้	bedaquiline	ในการรักษาผู้ป่วยที่มีอายุตั้งแต่	6	ปีขึ้นไป		

 		 ใช้	delamanid	ในการรักษาผู้ป่วยที่มีอายุตั้งแต่	3	ปีขึ้นไป

 		 ใช้	amikacin	ในการรกัษาผูป่้วยทีม่อีายตุัง้แต่	18	ปีขีน้ไป	เมือ่มผีลทดสอบว่ายงัไวต่อ

ยา	และมั่นใจว่ามีมาตรการตรวจติดตามผลข้างเคียงอย่างเพียงพอ	ถ้าไม่มี	amikacin	

อาจใช้	 streptomycin	 แทน	 โดยมีเงื่อนไขว่าจะต้องมีผลทดสอบว่าไม่ดื้อต่อยา					

streptomycin

 		 ในกรณใีช้	imipenem-cilastatin	หรอื	meropenem	ให้ใช้ร่วมกบั	clavulanic	acid	
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ตำรำง 3.3  ตัวอย่างสูตรยาระยะยาวส�าหรับรักษาวัณโรคดื้อยาหลายขนานหรือดื้อยา											

Rifampicin	(MDR/RR-TB)	ซึ่งเลือกยาตามผลการดื้อยา	หรือ	ข้อห้ามใช้

Longer regim
ens for M

D
R/RR-TB

35

Table 6.5. Summary algorithm for longer MDR-TB regimen composition in commonplace situations of resistance pattern or 
contraindicationa

Medicines to which 
there is resistance or 
contraindication of use

Consider adding medicines likely or confirmed to be effective 
Examples of regimens

Group A Group B Group Cb

1 None of the Group A 
and B medicinesc

All 3 medicines 1 medicine Not usually needed 18 Bdq(6 m or longer)-(Lfx or Mfx)-Lzd-(Cfz or Cs) 

2 One Group A 
medicine

Remaining 2 
medicines

Both 
medicines

May be needed 18 Bdq(6 m or longer)-(Lfx or Mfx)-Cfz-Cs
18 Bdq(6 m or longer)-(Lfx or Mfx)-Cfz-Cs-(Dlm(6 m or longer) 
or Z or E)
-------------------------
18 (Lfx or Mfx)-Lzd-Cfz-Cs
18 (Lfx or Mfx)-Lzd-Cfz-Cs-(Dlm(6 m or longer) or Z 
or E)
--------------------------
18 Bdq(6 m or longer)-Lzd-Cfz-Cs
18 Bdq(6 m or longer)-Lzd-Cfz-Cs-(Dlm(6 m or longer) or Z 
or E)
If there is a suspected resistance to E or Z, replace 
with group C drugs

3 Two Group A 
medicines

Remaining 
medicine

Both 
medicines

At least 1 medicine 18 Bdq(6 m or longer)-Cfz-Cs-Dlm(6 m or longer) -(Z or E)
18 Lzd-Cfz-Cs-Dlm(6 m or longer) -(Z or E)
18 Lfx-Cfz-Cs-Dlm(6 m or longer) -(Z or E)
If there is a suspected resistance to E or Z, replace 
with group C drugs

4 One Group B 
medicine 

All 3 medicines Remaining 
medicine

May not be needed 18 Bdq(6 m or longer)-(Lfx or Mfx)-Lzd-(Cfz or Cs)

W
H

O
 operational handbook on tuberculosis: 

drug-resistant tuberculosis treatm
ent
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Medicines to which 
there is resistance or 
contraindication of use

Consider adding medicines likely or confirmed to be effective 
Examples of regimens

Group A Group B Group Cb

5 Both Group B 
medicines

All 3 medicines None 1 or 2 medicines 18 Bdq(6 m or longer)-(Lfx or Mfx)-Lzd – Dlm(6 m or longer) 
-(Z or E)
If there is a suspected resistance to E or Z, replace 
with group C drugs

6 One Group A and 
both Group B 
medicines

Remaining 2 
medicines

None At least 3 medicines 18 Bdq(6 m or longer)-(Lfx or Mfx)-Dlm(6 m or longer) -Z-E 
-------------------------
18 (Lfx or Mfx)-Lzd-Dlm(6 m or longer)-Z-E
--------------------------
18 Bdq(6 m or longer)-Lzd-Dlm(6 m or longer) -Z-E
If there is a suspected resistance to E or Z, replace 
with group C drugs

7 All Group A 
medicines

Noned Both 3 or more medicines 18–20 Cfz-Cs-Dlm-Z-E
or other combinations of Group C drugs 
depending on known or suspected resistance

Bdq: bedaquiline; Cfz: clofazimine; Cs: cycloserine; Dlm: delamanid; E: ethambutol; Lfx: linezolid; m: months; Mfx: moxifloxacin; MIC: minimum inhibitory concentration; TB: tuberculosis; Z: pyrazinamide.
a  Situations shown are not exhaustive. Other factors may influence choice, such as patient risk for poor outcome or drug–drug interactions, clinician and patient preference and availability of a medicine. More 

medicines may be added than the recommended minimum if there is limited confidence in the effectiveness of regimen components, if the patient was exposed in a setting where second-line TB drug resistance 
is frequent and longer MDR-TB regimens perform poorly despite good programmatic management of MDR/RR-TB. For MDR-TB with confirmed fluoroquinolone resistance no fluoroquinolone is used and, if 
Group C agents are needed, the recommended WHO grouping will be followed based on benefit versus risk and individual circumstances. 

b  The choice and number of Group C medicines to include depends upon the confidence in the effectiveness of medicines in this group and the other components of the regimen, thus: 
If 4 Group A and B agents are included and there is confidence in all of them then Group C agents are not needed.  
If 3 Group A and B agents are included and there is confidence in all of them then at least one Group C agent is added. 
If 2 Group A and B agents are included and there is confidence in all of them then at least three Group C agents are added.

c  Regardless of resistance or contraindication for Group C medicines.
d  Moxifloxacin, a later-generation fluoroquinolone, may still be effective at high dose when the fluoroquinolone MIC is below the clinical breakpoint. If the MIC is elevated, then fluoroquinolones are not used, and 

additional Group C agents will be needed.
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3.3  ขนาดยาต่อวันในสูตรยาระยะยาวส�าหรับรักษาผู้ป่วยวัณโรคดื้อยา MDR/RR-TB 

 (longer MDR/RR regimens)

ตำรำง 3.4.1  ขนาดยารักษาต่อวันในสูตรยาระยะยาวส�าหรับรักษาผู ้ป่วยวัณโรคดื้อยา								

MDR/RR-TB	อายุตั้งแต่	15	ปีขึ้นไป
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Annex I: Dosage by weight band for medicines used in 
multidrug-resistant TB regimens, adults and children

A. Dosing of medicines used in second-line multidrug-resistant-TB regimens by weight band 
(patients 15 years or older)

Group Medicine
Weight-

based daily 
dose

Formulation

Weight bands for patients older than 14 yearsa Usual 
upper 
daily 
doseb

Comments
30–35 kg 36–45 kg 46–55 kg 56–70 kg >70 kg

A

Levofloxacin –c

250 mg tab 3 3 4 4 4

1.5 g  500 mg tab 1.5 1.5 2 2 2

750 mg tab 1 1 1.5 1.5 1.5

Moxifloxacin
Standard 
dosec,d 400 mg tab 1 1 1 1 1 400 mg

 
High dosec,d 400 mg tab 1 or 1.5 1.5 1.5 or 2 2 2 800 mg

Bedaquiline –c 100 mg tab 4 tabs od for first 2 weeks; then 2 tabs od M/W/F for 22 weeks 400 mg  

Linezolid –c 600 mg tab (<15 y) (<15 y) 1 1 1 1.2 g  

B
Clofazimine –c

50 mg cap 
or tabe 2 2 2 2 2 100 mg  

100 mg cap 
or tabe 1 1 1 1 1 100 mg  

Cycloserine or 
terizidone 10–15 mg/kg 250 mg cap 2 2 3 3 3 1 g  
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Group Medicine
Weight-

based daily 
dose

Formulation

Weight bands for patients older than 14 yearsa Usual 
upper 
daily 
doseb

Comments
30–35 kg 36–45 kg 46–55 kg 56–70 kg >70 kg

C

Ethambutol 15–25 mg/kg 400 mg tab 2 2 3 3 3 –  

Delamanid –c 50 mg tab 2 bd 2 bd 2 bd 2 bd 2 bd 200 mg  

Pyrazinamide 20–30 mg/kg
400 mg tab 3 4 4 4 5

–
 
 500 mg tab 2 3 3 3 4

Imipenem-
cilastatin –c

500 mg + 
500 mg 

powder for 
injection, vial 

(10 mL)

2 vials (1 g + 1 g) bd – To be used with 
clavulanic acid.

Meropenem –c
1 g powder 
for injection, 
vial (20 mL)

1 vial 3 times per day or 2 vials bd – To be used with 
clavulanic acid.

Amikacin 15–20 mg/kg 

500 mg/2 mL 
solution for 
injection, 
ampoulef

2.5 mL 3 mL 3–4 mL 4 mL 4 mL 1 g  

Streptomycin 12–18 mg/kg
1 g powder 
for injection, 

vialf
Calculate according to the dilution used 1 g  

Ethionamide 
or 
prothionamide

15–20 mg/kg 250 mg tab 2 2 3 3 4 1 g

Once daily dose 
advised but 
can start with 2 
divided doses until 
tolerance improves.

P-aminosali-
cylic acid

8–12 g/day in 
2–3 divided 

doses
 

PAS sodium 
salt (equivalent 

to 4 g PAS 
acid) sachet

1 bd 1 bd 1 bd 1 bd 1 to 
1.5 bd

12 g
 

PAS acid (4 g) 
sachet 1 bd 1 bd 1 bd 1 bd 1 to 

1.5 bd  
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Group Medicine
Weight-

based daily 
dose

Formulation

Weight bands for patients older than 14 yearsa Usual 
upper 
daily 
doseb

Comments
30–35 kg 36–45 kg 46–55 kg 56–70 kg >70 kg

Other 
medicinesg

Isoniazid

4–6 mg/kg 
(standard 

dose)d
300 mg tab 2/3 1 1 1 1

–

100 mg isoniazid 
tablet can facilitate 
the administration 
of certain dosages. 
Pyridoxine is given 
with isoniazid in 
patients at risk (e.g. 
those with HIV 
or malnutrition).

10–15 mg/kg 
(high dose)d 300 mg tab 1.5 1.5 2 2 2

Clavulanic 
acidh –c

125 mg 
clavulanic acid 
as amoxicillin/ 
clavulanate, 

500 mg/ 
125 mg tabh

1 bd 1 bd 1 bd 1 bd 1 bd – Only to be used 
with carbapenems.

Gatifloxacin –c 400 mg tab 2 2 2 2 2 800 mg

Currently, there 
is no availability 
of gatifloxacin 
on the market. 
Gatifloxacin is not 
used in persons 
<18 years.

Pretomanidi –c  200 mg tab 1 1 1 1 1 200 mg

Only to be used 
as part of the BPaL 
regimen, together 
with bedaquiline 
and linezolid.

(<15 y): follow the separate dose schedule for patients younger than 15 years of age; bd: two times a day; BPaL: regimen of bedaquiline, pretomanid and linezolid for 6–9 months; cap: capsule; HIV: human 
immunodeficiency virus; im: intramuscular; iv: intravenous; g: gram; kg: kilogram; mL: millilitre; mg: milligram; M/W/F: Monday, Wednesday, Friday; soln: solution; susp: suspension; MDR-TB: multidrug-resistant TB: 
MDR/RR-TB: multidrug- and rifampicin resistant tuberculosis; tab: tablet; WHO: World Health Organization. 

a Dosages were established by the guideline development groups for the WHO guidelines on drug-resistant tuberculosis treatment (2018 and 2020 updates) and the WHO Global Task Force on the Pharmacokinetics 
and Pharmacodynamics (PK/PD) of TB medicines and other experts. They are based on the most recent reviews and best practices in the treatment of MDR/RR-TB. For certain agents the dosages were informed 
by pharmacokinetic modelling results based on the principle of allometric scaling (Anderson BJ, Holford NH. Mechanism-based concepts of size and maturity in pharmacokinetics. Annu Rev Pharmacol Toxicol 
2008;48:303–32). Owing to the pharmacokinetic properties of certain medicines, the doses proposed may exceed the mg/kg per day ranges shown here in order to achieve blood concentrations similar to target 
levels in an average adult patient. In patients <30 kg, the schedule for those aged <15 years should be followed, unless otherwise indicated. If multiple dose options are given for one weight band, the lower or 

Group Medicine
Weight-

based daily 
dose

Formulation

Weight bands for patients older than 14 yearsa Usual 
upper 
daily 
doseb

Comments
30–35 kg 36–45 kg 46–55 kg 56–70 kg >70 kg

C

Ethambutol 15–25 mg/kg 400 mg tab 2 2 3 3 3 –  

Delamanid –c 50 mg tab 2 bd 2 bd 2 bd 2 bd 2 bd 200 mg  

Pyrazinamide 20–30 mg/kg
400 mg tab 3 4 4 4 5

–
 
 500 mg tab 2 3 3 3 4

Imipenem-
cilastatin –c

500 mg + 
500 mg 

powder for 
injection, vial 

(10 mL)

2 vials (1 g + 1 g) bd – To be used with 
clavulanic acid.

Meropenem –c
1 g powder 
for injection, 
vial (20 mL)

1 vial 3 times per day or 2 vials bd – To be used with 
clavulanic acid.

Amikacin 15–20 mg/kg 

500 mg/2 mL 
solution for 
injection, 
ampoulef

2.5 mL 3 mL 3–4 mL 4 mL 4 mL 1 g  

Streptomycin 12–18 mg/kg
1 g powder 
for injection, 

vialf
Calculate according to the dilution used 1 g  

Ethionamide 
or 
prothionamide

15–20 mg/kg 250 mg tab 2 2 3 3 4 1 g

Once daily dose 
advised but 
can start with 2 
divided doses until 
tolerance improves.

P-aminosali-
cylic acid

8–12 g/day in 
2–3 divided 

doses
 

PAS sodium 
salt (equivalent 

to 4 g PAS 
acid) sachet

1 bd 1 bd 1 bd 1 bd 1 to 
1.5 bd

12 g
 

PAS acid (4 g) 
sachet 1 bd 1 bd 1 bd 1 bd 1 to 

1.5 bd  
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higher option should be selected, depending on whether the patient is at the lower or higher limit of the body weight range. Dosing more closely to the target mg/kg per day should be aimed for, and is more 
feasible with oral or parenteral fluids, and when solid forms of different dosages are available. Fractioning of tablets into halves or less should be avoided, if possible. Therapeutic drug monitoring is advised when 
the dose is at the upper and lower ends of the range, to minimize the adverse therapeutic consequences of over- and under-exposure, respectively (especially for injectable agents, linezolid and fluoroquinolones).

b Clinicians may decide to exceed these values in particular cases to improve therapeutic effect.

c No weight-based dosing is proposed.

d The higher dose may be used except when: there is risk of toxicity; levels are expected to be lowered because of pharmacokinetic interactions, malabsorption or other reasons; or the strain has low-level 
drug resistance.

e Tablets are expected to become available in the near future.

f The weight-based daily dose is for 6 or 7 days per week administration (M/W/F scheduling may permit higher dosing). Volumes shown may differ by preparation. Streptomycin may be diluted in three different 
ways. For iv use, the volume may be increased.

g Amoxicillin/clavulanic acid is only recommended as a companion agent. Because of a lack of data from the latest analysis on longer MDR-TB regimens in adults, gatifloxacin, isoniazid and thioacetazone are not 
included in the grouping table of medicines used for longer regimens. Pretomanid is recommended to be used only as part of the package of the BPaL regimen.

h Only available in combination with amoxicillin as co-amoxyclav (e.g. 500 mg amoxicillin/125 mg clavulanic acid fixed-dose combination). It is given with each dose of carbapenem, either as 125 mg bd or 125 mg 
3 times daily.

i Use for age 14 years or older.

See the text of the handbook for more details on the use of medicines.
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B. Dosing of medicines used in second-line multidrug-resistant TB regimens by weight band 
(patients under 15 years)a

Group Medicine
Weight-

based daily 
doseb

Formulation Weight bands among patients not yet 15 years olda Usual 
upper 
daily 
doseb

Comments
5–6 kg 7–9 kg 10–15 kg 16–23 kg 24–30 kg 31–34 kg >34 kg

A

Levofloxacin 15–20 
mg/kg

100 mg dt 1 1.5 2 or 3 3 or 4 (>14 y) (>14 y) (>14 y) 1.5 g  
 250 mg tab 0.5 0.5 1 or 1.5 1.5 or 2 2 3 (>14 y) 1.5 g

Moxifloxacin 10–15 
mg/kg

100 mg dt 0.8 1.5 2 3 4 (>14 y) (>14 y) 400 mg
 Use 10 mg/kg in 
<6 months.400 mg tabc 2 mLc 3 mLc 5 mLc 0.5 or 

0.75 1 (>14 y) (>14 y) 400 mg

Bedaquiline –

100 mg tab – – –

2 tabs od for 2 weeks; 
then 

1 tab od M/W/F for 
22 weeks

4 tabs od for 2 weeks; 
then 

2 tabs od M/W/F for 
22 weeks –

Only in patients 
aged >5 years 
(lower dose 
from 15–29 kg; 
higher dose from 
>29 kg).20 mg dt – – –

10 dts od for 2 weeks; 
then 5 dts od M/W/F 

for 22 weeks

20 dts od for 2 weeks; 
then 10 dts od M/W/F 

for 22 weeks

Linezolid

15 
mg/kg od 
in <16 kg

20 mg /mL susp 4 mL 6 mL 8 mL 11 mL 14 mL 15 mL 20 mLd

600 mg  
10–12 

mg/kg od 
in >15 kg

600 mg tabc 0.25 0.25 0.25 0.5 0.5 0.5 0.75 d

B

Clofazimine 2–5 mg/kg

50 mg cap 
or tabe 1 alt days 1 alt days 1 alt days 1 2 2 (>14 y) 100 mg Give on alternate 

days if dose in 
mg/kg/day is 
too high.

100 mg cap 
or tabe M/W/F M/W/F 1 alt days 1 alt days 1 (>14 y) (>14 y) 100 mg

Cycloserine or 
terizidone

15–20 
mg/kg

125 mg 
mini capsule 
(cycloserine)c

1 1 2 3 4 (>14 y) (>14 y) 1 g  
 

250 mg capc 4–5 mLc 5–6 mLc 7–10 mLc 2 2 2 (>14 y) 1 g
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Group Medicine

Weight-
based daily 

doseb

Formulation Weight bands among patients not yet 15 years olda Usual 
upper 
daily 
doseb

Comments
5–6 kg 7–9 kg 10–15 kg 16–23 kg 24–30 kg 31–34 kg >34 kg

C

Ethambutol
 

15–25 
mg/kg

100 mg dt 1 2 3 4 – – (>14 y)
–

 
 400 mg tabc 3 mLc 4 mLc 6 mLc 1 1 or 1.5 2 (>14 y)

Delamanid – 50 mg tab – –f –f –f 1 bd 1 bd 2 bd 200 mg

Only in patients 
aged >2 years 
(25 mg bd in 3–5 
years; 50 mg bd 
in 6–11 years; 
100 mg bd in 
12–17 years).

Pyrazinamide 30–40 
mg/kg

150 mg dt 1 2 3 4 or 5 – – (>14 y)

–
 
 
 

400 mg tab 0.5 0.75 1 1.5 or 2 2.5 3 (>14 y)

500 mg tab 0.5 0.5 0.75 or 1 1.5 2 2.5 (>14 y)

Imipenem-
cilastatin –

500 mg + 
500 mg powder 
for injection, vial 

(10 mL)

– – – – – – – –

Not used in 
patients aged 
<15 years 
(use meropenem).

Meropenem

20–40 
mg/kg iv 
every 8 
hours

1 g powder for 
injection, vial 

(20 mL)
2 mL 4 mL 6 mL 8–9 mL 11 mL (>14 y) (>14 y) – To be used with 

clavulanic acid.

Amikacin 15–20 
mg/kg

500 mg/2 mL 
solution for 
injection, 
ampouleg

0.4 mL 0.6 mL 0.8–1.0 mL 1.2–1.5 mL 2.0 mL (>14 y) (>14 y) 1 g  

Streptomycin 20–40 
mg/kg

1 g powder for 
injection, vialg Calculate according to the dilution used (>14 y) (>14 y) 1 g  

Ethionamide or 
prothionamide

15–20 
mg/kg

125 mg dt 
(ethionamide) 1 1 2 3 4 4 (>14 y) 1 g  

 
250 mg tab 0.5 0.5 1 2 2 2 (>14 y) 1 g
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Group Medicine
Weight-

based daily 
doseb

Formulation Weight bands among patients not yet 15 years olda Usual 
upper 
daily 
doseb

Comments
5–6 kg 7–9 kg 10–15 kg 16–23 kg 24–30 kg 31–34 kg >34 kg

C P-aminosalicylic 
acid

200–300 
mg/kg in 
2 divided 

doses

PAS acid (4 g) 
sachet

0.5–0.75 
g bd

0.75–1 
g bd 1–2 g bd 2–3 g bd 3–3.5 

g bd (>14 y) (>14 y) –

Full dose can be 
given once daily 
if tolerated.

PAS sodium salt 
(equivalent to 
4 g PAS acid) 

sachet

0.5–0.75 
g bd

0.75–1 
g bd 1–2 g bd 2–3 g bd 3–3.5 

g bd (>14 y) (>14 y)

PAS sodium salt 
60% w/w (9.2 g; 

equivalent to 
4 g PAS acid) 

sachet

1.5 g bd 2–3 g bd 3–4 g bd 4 or 6 
g bd

6 or 8 
g bd 8–12 g bd 8–12 g bd –

Other 
medicinesh

Isoniazid
15–20 
mg/kg 

(high dose)

50 mg/5 mL soln 8–10 mL 15 mL 20 mL – – – –

–

300 mg isoniazid 
tablet can be 
used in patients 
>20 kg. 
Pyridoxine is 
always given 
with high-dose 
isoniazid in 
children (12.5 mg 
od in those 
aged <5 years 
and 25 mg od 
in those aged 
>4 years).

100 mg tab 1 1.5 2 3 4 4 (>14 y)

Clavulanic acidi –

62.5 mg 
clavulanic acid 
as amoxicillin/ 
clavulanate, 

250 mg/62.5 mg, 
powder for oral 
solution, 5 mL

2 mL bdi 3 mL bdi 5 mL bdi 8 mL bdi 10 mL bdi (>14 y) (>14 y) – Only to be used 
with carbapenems.

(>14 y): follow the separate dose schedule for patients older than 14 years of age; alt: alternate; bd: two times a day; cap: capsule; dt: dispersible tablet; g: gram; im: intramuscular; iv: intravenous; kg: kilogram; mL: 
millilitre; mg: milligram; M/W/F: Monday, Wednesday, Friday; soln: solution; susp: suspension; tab: tablet.      
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a Dosages were established by the guideline development groups for the WHO guidelines on drug-resistant tuberculosis treatment (2018 and 2020 updates) and the WHO Global Task Force on the Pharmacokinetics 
and Pharmacodynamics (PK/PD) of TB medicines and other experts. They are based on the most recent reviews and best practices in the treatment of MDR/RR-TB. For certain agents the dosages were informed 
by pharmacokinetic modelling results based on the principle of allometric scaling (Anderson BJ, Holford NH. Mechanism-based concepts of size and maturity in pharmacokinetics. Annu Rev Pharmacol Toxicol 
2008;48:303–32). Due to the pharmacokinetic properties of certain medicines the doses proposed may exceed the mg/kg/day ranges shown here in order to achieve blood concentrations similar to target levels 
in an average adult patient. In patients >30 kg, follow the schedule for >14 years old unless otherwise indicated. If multiple dose options are given for one weight band select the lower or higher option depending 
on whether the patient is at the lower or higher limit of the body weight range. Dosing more closely to the target mg/kg/d+B48ay should be aimed for, and is more feasible with oral or parenteral fluids and 
when solid forms of different dosage are available. Fractioning of tablets into halves or less should be avoided if possible. Therapeutic drug monitoring is advised when the dose is at the upper and lower ends 
of the range to minimize the adverse therapeutic consequences of over- and under-exposure respectively (especially for injectable agents, linezolid and fluoroquinolones).   

b Clinicians may decide to exceed these values in particular cases to improve therapeutic effect.           

c Dissolving in 10 mL of water may facilitate administration in patients in lower weight bands and avoids fractioning solid formulations, although bioavailability is uncertain (use of dispersible tablets is preferred if 
available).           

d In individuals >44 kg a dose of 600 mg od is proposed.           

e Tablets are expected to become available in the near future.           

f May be used in children 3–5 years of age. Giving half a 50 mg adult tablet in these children does not result in the same blood levels observed in trials using the special 25 mg paediatric tablet. Bioavailability may 
further be altered when the 50 mg tablet is split, crushed or dissolved.           

g Weight-based daily dose is for 6 or 7 days/week administration (M/W/F scheduling may permit higher dosing). Volumes shown may differ by preparation. Streptomycin may be diluted in three different ways. 
Dosing closer to the upper limit of the mg/kg/day is more desirable. For iv use, the volume may be increased.         

h These agents are only recommended as a companion agent (amoxicillin/clavulanic acid) or not included because of a lack of data from the latest analysis on longer MDR-TB regimens in adults (isoniazid). 

i Only available in combination with amoxicillin as co-amoxyclav. Only to be used with carbapenems, in which case they are given together, e.g. 125 mg bd or 125 mg 3 times daily in the 24–30 kg weight band. 

See the text of the handbook for more details on the use of medicines.           

ที่มำ : World	 Health	 Organization.	 WHO	 consolidated	 guidelines	 on	 drug-resistant																										

tuberculosis	Module	4:	treatment	Drug-resistant	tuberculosis	treatment.	Geneva:	WHO;	2020.

3.4 ระยะเวลาการรักษาวัณโรคดื้อยาด้วยสูตรยาระยะยาว

 		 ระยะเวลาในการรักษาอย่างน้อย	 18	 เดือน	และ	 15-17	 เดือนหลังจากผลเพาะเชื้อ

วัณโรคไม่ขึ้น	(culture	conversion)	

 		 ผู้ป่วยวัณโรคดื้อยาหลายขนานหรือดื้อยา	 Rifampicin	 (MDR/RR-TB)	 ที่ดื้อยาอื่น					

ร่วมด้วย	อาจต้องใช้เวลารกัษานานกว่า	20	เดือนขึน้อยูก่บัการตอบสนองต่อการรกัษา

 		 ถ้าใช้สตูรวัณโรคด้ือยาทีม่	ีamikacin	หรอื	streptomycin	แนะน�าให้ระยะเข้มข้นนาน	

6-7	เดือน	โดยอาจปรับระยะเวลาได้ตามการตอบสนองต่อการรักษา

 		 ยา	bedaquiline	และ	ยา	delamanid	แนะน�าให้ใช้	6	เดือนตามข้อบ่งชี้	ส�าหรับยา	

bedaquiline	 สามารถใช้เกิน	 6	 เดือนได้	 แต่ต้องมีการติดตามอย่างใกล้ชิดและ					

เหมาะสม
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3.5 การตรวจเมื่อเริ่มการรักษาและการติดตามตลอดระยะเวลาการรักษาวัณโรคดื้อยา

 ด้วยสูตรยาระยะยาว

	 ผู้ป่วยวัณโรคดื้อยาหลายขนานหรือดื้อยา	 Rifampicin	 (MDR/RR-TB)	 ท่ีรักษาด้วยสูตร

วัณโรคดือ้ยาระยะยาว	ต้องได้รบัการตรวจติดตามผลการรกัษา	โดยการตรวจทางคลนิกิทุกเดอืน

ตลอดการรักษา	การย้อมเสมหะด้วยสทีนกรด	(sputum	AFB	smear)	ทกุเดอืนตลอดการรกัษา							

การเพาะเชื้อวัณโรค	(sputum	culture)	ทุกเดือนในระยะเข้มข้น	และหลังจากนั้นทุก	2	เดือน

ในระยะต่อเน่ืองจนสิน้สดุการรกัษา	การตรวจภาพถ่ายรงัสทีรวงอกควรด�าเนนิการตรวจทกุราย

ก่อนเริ่มการรักษา,	 เดือนที่	 3,	 เดือนที่	 6	 หลังจากนั้นทุก	 6	 เดือน	 และเมื่อสิ้นสุดการรักษา							

โดยแพทย์อาจจะพจิารณาตรวจภาพถ่ายรงัสทีรวงอกบ่อยกว่านีถ้้ามข้ีอบ่งชีใ้นระหว่างการรกัษา	

	 การตรวจคลื่นไฟฟ้าหัวใจควรด�าเนินการเมื่อเริ่มรักษาด้วยยา	Mfx,	Cfz	หรือใช้ยาร่วม

กับ	Bdq,	Dlm	ผู้ป่วยที่ได้รับยา	Bdq,	Dlm	ควรตรวจคลื่นไฟฟ้าหัวใจอย่างน้อยเมื่อสัปดาห์ที่	

2,	 4,	 8,	 12,	 24	 และตรวจบ่อยขึ้นถ้ามีโรคหัวใจ	 hypothyroidism	 หรือ	 electrolyte												

imbalance	โดยเฉพาะถ้าใช้ยาร่วมกับ	Mfx,	Cfz	การตรวจทางห้องปฏิบัติการอื่นๆ	เพื่อดูการ

ตอบสนองต่อการรกัษาและพิษของยา	เช่น	การทดสอบการได้ยนิ	(กรณท่ีีมกีารใช้ยาฉดีร่วมด้วย)	

การทดสอบการมองเห็น	ตามตาราง	3.5

	 หลังสิ้นสุดการรักษาควรติดตามผู้ป่วยอย่างน้อย	2	ปี	โดยนัดทุก	6	เดือนเพื่อตรวจทาง

คลินิก	ถ่ายภาพรังสีทรวงอก	ย้อมเสมหะด้วยสีทนกรดและเพาะเชื้อวัณโรค	ตามตารางที่	3.5
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	 การย้อมเสมหะด้วยสทีนกรดและการเพาะเชือ้เพือ่ประเมนิ	conversion	เป็นวธิท่ีีส�าคญั				

ในการประเมนิการตอบสนองต่อการรกัษา	ผูป่้วยส่วนใหญ่จะม	ีconversion	ภายใน	2-3	เดอืน

แรกหลังเริ่มรักษา	 ถ้าผลการเพาะเชื้อยังเป็นบวกหลังจาก	 6	 เดือน	 ให้ทบทวนสูตรการรักษา

และส่งทดสอบความไวต่อยาของเชื้อใหม่

3.6 ค�าแนะน�าส�าหรับผู้ป่วยเฉพาะกลุ่ม

   ผู้ป่วยเด็ก 

	 	 	 bedaquiline	สามารถใช้ได้ในเด็กอายุ	6	ปีขึ้นไป	และ	delamanid	ใช้ได้ในเด็กอายุ	

3	ปีขึ้นไป	หลีกเลี่ยงการใช้สูตรยาที่มียาฉีด	

	 	 	 อาจพจิารณาลดระยะเวลารกัษาน้อยกว่า	18	เดอืน	ในผูป่้วยเดก็ทีไ่ม่ได้มรีอยโรคมาก	

(extensive	disease)

   ผู้ป่วยตั้งครรภ์ 

	 	 	 ห้ามใช้ยา	 amikacin,	 streptomycin,	 prothionamide	 และ	 ethionamide														

ในผู้ป่วยตั้งครรภ์เนื่องจากจะมีผลให้ทารกในครรภ์พิการได้	

	 	 	 ข้อมูลจากการศึกษาแบบ	observational	 ในแอฟริกาใต้	พบว่า	 ในผู้ป่วยตั้งครรภ์ที่

ได้รับ	 bedaquiline	 เด็กจะมีน�้าหนักแรกคลอดต�่า	 แต่หลังจากคลอดแล้ว	 การเพิ่ม					

น�้าหนักตัวของทารกในช่วงอายุ	1	ขวบ	ไม่มีความแตกต่างอย่างมีนัยส�าคัญ

   วัณโรคเยื่อหุ้มสมอง พิจารณาเลือกยาที่สามารถผ่าน	blood-brain	barrier	ได้	เช่น	

ยาในกลุ่ม	 fluoroquinolones	 (levofloxacin,	 moxifloxacin),	 linezolid,												

ethionamide	 (หรือ	 prothionamide),	 cycloserine	 (หรือ	 terizidone),															

imipenem-cilastatin	และ	meropenem	เป็นต้น

   ผูป้่วย HIV	หลีกเลี่ยงการใช้ยาที่มีอันตรกิริยาระหว่างยา	(drug–drug	interactions)
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บทที่ 4
การติดตามและบริหารจัดการเชิงรุกด้านความปลอดภัย
ในการใช้ยา 
(active TB drug safety monitoring
and management: aDSM)

4.1 ความหมายของ aDSM

	 การติดตามและบริหารจัดการเชิงรุกด้านความปลอดภัยในการใช้ยา	 (active	 TB	 drug	

safety	monitoring	and	management:	aDSM)	คือ	ระบบการติดตามและบริหารจัดการ

เชิงรุกด้านความปลอดภัยในการใช้ยารักษาวัณโรคดื้อยา	ทั้งทางคลินิกและห้องปฏิบัติการของ

ผูป่้วย	เป็นกจิกรรมทีเ่กีย่วข้องกับการตรวจจบั	(detection)	การประเมนิ	(assessment)	ความ

เข้าใจ	 (understanding)	 และการป้องกัน	 (prevention)	 อาการไม่พึงประสงค์หรือปัญหาที่

เกี่ยวข้องกับยา

4.2  เกณฑ์ที่ต้องจัดท�ารายงาน aDSM 

	 เมือ่หน่วยบรกิารสาธารณสขุรกัษาผูป่้วยวณัโรคด้ือยา	โดยใช้ยาในข้อใดข้อหนึง่	ดงัต่อไปนี้

	 1.	 ยารักษาวัณโรคดื้อยาชนิดใหม่	(New	drug)	เช่น	bedaquiline	(Bdq),	delamanid	

(Dlm),	pretomanid	(Pa)

	 2.	 ยาที่มีข้อบ่งชี้ใหม่	(Re-purposed	drug)	เช่น	clofazimine	(Cfz),	linezolid	(Lzd)

	 3.	 แผนการรักษาใหม่	 (Novel	regimen)	เช่น	shorter	MDR-TB	regimen,	XDR-TB	

regimen	เป็นต้น

4.3 แนวทางการด�าเนินงาน aDSM

	 การประเมินเหตุการณ์โดยการคัดกรองจากการสอบถามผู้ป่วยโดยตรงและการติดตาม

อาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยาต้องด�าเนินการทันทีและต่อเนื่องหลังจากการเริ่มการรักษา

และบันทึกข้อมูลในโปรแกรม	 aDSM	 (http://privus.fda.moph.go.th/index.aspx)	 โดยมี

แนวทางดังนี้

	 (1)		 สอบถามและสงัเกตอาการไม่พงึประสงค์จากการใช้ยาจากผูป่้วย	โดยพยาบาล	แพทย์	

และผู้ให้ค�าปรึกษา
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	 (2)		 ประเมินทางคลินิกอย่างสม�่าเสมอ	 เช่น	 ความสม�่าเสมอของการรักษา	 สภาพจิตใจ

และสังคม	

	 (3)	 ตรวจตดิตามทางห้องปฏบิตักิารอย่างสม�า่เสมอ	ถงึแม้ว่าผู้ป่วยไม่แสดงอาการหรอืมี

อาการผิดปกติ	(early	detection)	เช่น	การตรวจคลื่นไฟฟ้าหัวใจ	(ECG)	การตรวจ

การท�างานของตับ	เป็นต้น

ตำรำง 4.1 ผลข้างเคียงหรืออาการผิดปกติที่พบได้จากยาที่ใช้รักษาวัณโรคดื้อยา

ควำมผิดปกติ พบได้บ่อย พบได้น้อย

ผื่นผิวหนัง ยาทุกชนิด

ค่า	QT	ยาวผิดปกติ Bdq,	Dlm,	

Fluoroquinolones

Cfz

สีผิวคล�้าขึ้น Cfz

คลื่นไส้	อาเจียน Eto/Pto,	PAS,	Bdq H,	E,	Z,	Cfz,	Dlm

กระเพาะอาหารอักเสบหรือ

ปวดท้อง

PAS,	Eto/Pto,	Cfz Fluoroquinolones,	

H, E, Z

ท้องเสียหรือท้องอืด PAS Eto/Pto

ปวดศีรษะ Cs,	Bdq

อาการชัก Cs,	H,	Fluoroquinolones

ระบบประสาทส่วนปลาย

ผิดปกติ

Cs,	Lzd,	H S,		Am,	

Fluoroquinolones,

Pto/Eto,	E

ซึมเศร้า Cs Fluoroquinolones,	H,	

Eto/Pto

ความคิดฆ่าตัวตาย Cs H,	Eto/Pto

อาการทางจิต Cs,	H Fluoroquinolones

ตับอักเสบ Z,	H,	Pto/Eto PAS

พิษต่อไต S,	Am

Hypokalemia,	

Hypomagnesemia

Am,	S

กดไขกระดูก Lzd
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ควำมผิดปกติ พบได้บ่อย พบได้น้อย

ประสาทตาอักเสบ E Lzd,	Eto/Pto,	Cfz,	H,	S

น�้าตาลในเลือดผิดปกติ Eto/Pto

ธัยรอยด์ฮอร์โมนต�่า Eto/Pto,	PAS

ปวดข้อ Z Bdq,	Fluoroquinolones

เส้นเอ็นอักเสบหรือขาด Fluoroquinolones

เวียนศีรษะและ	tinnitus S,	Am Cs,	Fluoroquinolones,	

H,	Eto,	Lzd

การได้ยินลดลง S,	Am

การรู้สึกรสเหมือนโลหะ			

(Metallic	taste)

Eto/Pto Fluoroquinolones

Gynecomastia Eto/Pto

ผมร่วง H,	Eto/Pto

Lactic	acidosis Lzd
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บทที่ 5
การรักษาวัณโรคดื้อยาหลายขนานชนิดรุนแรงมาก 
(Extensively drug-resistant tuberculosis: 
XDR-TB)

	 ในปี	2556	กรมควบคุมโรค	กระทรวงสาธารณสขุ	ได้แต่งตัง้คณะผูเ้ช่ียวชาญการดแูลรกัษา

วัณโรคดื้อยาระดับประเทศ	 10	 ท่าน	 (ปัจจุบันมี	 18	 ท่าน)	 ซึ่งได้ก�าหนดสูตรยาส�าหรับรักษา	

XDR-TB	 ประกอบด้วยยาหลัก	 5	 ตัว	 ได้แก่	 capreomycin,	 linezolid,	 clofazimine,													

bedaquiline	และ	moxifloxacin	

	 ในปี	2557	สูตรยารักษาผู้ป่วยวัณโรคดื้อยาหลายขนานชนิดรุนแรงมาก	(XDR-TB)	รวม

ทั้ง	difficult	to	treat	MDR-TB	และ	Pre	XDR-TB	จะก�าหนดโดยคณะผู้เชี่ยวชาญการดูแล

รกัษาวณัโรคดือ้ยาระดบัประเทศ	เป็นผูพ้จิารณาจดัสตูรยาทีเ่หมาะสมส�าหรบัผูป่้วยเฉพาะราย	

(individualized	regimen)	

	 ในปี	 2561	 องค์การอนามัยโลกได้ก�าหนดกลุ่มยาใหม่	 ตามตาราง	 3.1	 ดังนั้น	 คณะ															

ผูเ้ชีย่วชาญการดแูลรกัษาวณัโรคดือ้ยาระดบัประเทศ	จงึพจิารณาจดัสตูรยาซึง่ประกอบด้วยยา

อย่างน้อย	 4	 ตัว	 ที่เชื้อยังไวต่อยาตามผลการทดสอบ	 DST	 โดยเลือกยาตามล�าดับที่องค์การ

อนามัยโลกจัดกลุ่มยาไว้	 และยกเลิกการใช้ยาฉีด	 kanamycin	 และ	 capreomycin	 ตาม											

ค�าแนะน�าขององค์การอนามัยโลก	 ในวันที่	 10	 สิงหาคม	 2563	 ท่ีประชุมคณะผู้เช่ียวชาญ								

การดูแลรักษาวัณโรคดื้อยาระดับประเทศก�าหนดวิธีจัดสูตรยาส�าหรับ	 XDR-TB	 โดยเลือกยา

ตามล�าดับกลุ่มยาที่องค์การอนามัยโลกแนะน�าไว้	ตามตารางที่	3.2

	 ในเดือนธันวาคม	 2562	 องค์การอนามัยโลกได้อ้างอิงถึงการศึกษาของ	 Nix-TB	 study						

ที่พบว่าสูตรยาใหม่	 Novel	 treatment	 regimen-BPaL	 ซ่ึงประกอบด้วย	 bedaquiline,										

pretomanid	และ	linezolid	มีผลการรักษาส�าเร็จสูงเมื่อใช้ในผู้ป่วย	XDR-TB	ในแอฟริกาใต้	

จึงแนะน�าว่าอาจใช้	 BPaL	 regimen	 ภายใต้รูปแบบของ	 operational	 research	 ในผู้ป่วย	

XDR-TB	 ที่ไม่เคยได้	 bedaquiline	 และ	 linezolid	 มาก่อน	 แต่ยังไม่ได้มีค�าแนะน�าให้ใช	้										

โดยทั่วไป	 เนื่องจากยังต้องการหลักฐานและการศึกษาเพ่ิมเติม	 ส�าหรับประเทศไทยการรักษา

ด้วยสูตรยาใหม่	 BPaL	 อยู่ระหว่างการน�าเข้ายาและมีแผนน�ามาใช้ในรูปแบบของการศึกษา	

operational	research	ตามค�าแนะน�าขององค์การอนามัยโลก
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