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	 ความชกุของการติดเชือ้ Helicobacter pylori ทัว่โลกในช่วง ค.ศ. 2015-
2020 ในผูใ้หญ่และเด็กอยูท่ีร้่อยละ 44 และร้อยละ 34 ของประชากรตามล�ำดับ 
แม้ว่าแนวโน้มการตดิเชือ้ H. pylori ในผูใ้หญ่จะลดลงราวร้อยละ 15.9 ในช่วง  
3 ทศวรรษท่ีผ่านมา แต่กลบัพบว่าความชกุของการตดิเชือ้ H. pylori ในเด็กและ
วยัรุน่ไม่ได้ลดลง จากข้อมลูทางระบาดวิทยา ยังแสดงให้เห็นว่า อุบัติการณ์ของ
มะเร็งกระเพาะอาหาร (gastric cancer) ทัว่โลกกม็แีนวโน้มลดลงเช่นกัน จาก
ร้อยละ 53 เหลือร้อยละ 44 
	 ความล้มเหลวในการก�ำจัดเชื้อ H. pylori เกิดได้จากหลายสาเหตุ ได้แก่ 
การดือ้ต่อยาปฏชิวีนะ ความร่วมมอืในการรักษาของผูป่้วยต�ำ่ ระยะเวลาการรกัษา
ไม่เพียงพอ หรอืประสทิธภิาพของยาในการยบัยัง้การหลัง่กรดในกระเพาะอาหาร
ไม่เพียงพอ เนือ่งจากผลการเพาะเชือ้และการทดสอบการดือ้ยาของเชือ้ H. pylori  
ที่มีข้อจ�ำกัด ท�ำให้ผลการศึกษาจากแต่ละแหล่งข้อมูลแตกต่างกัน การน�ำ 
ผลการศกึษาเพือ่น�ำไปประยกุต์ใช้ในทางคลนิกิของแต่ละประเทศจึงอาจท�ำได้
ยากในทางปฏิบัติ
	 จากบทความ Screening and eradication of Helicobacter pylori 
for gastric cancer prevention โดย Taipei Global Consensus II ทีต่พีมิพ์
ในวารสาร Gut ปี ค.ศ. 2025

1
 ได้กล่าวถึงหลักการ 4 Ds of antibiotic 

stewardship ในการรักษาการติดเชื้อ H. pylori ได้แก่
	 -	 Diagnosis: การวินิจฉัยการติดเชื้อ H. pylori ที่ถูกต้อง
	 -	 Drug selection: การเลือกยาปฏิชีวนะตามข้อมูลการดื้อยาของเชื้อ 
H. pylori
	 -	 Dose optimization: การใช้ยาปฏชีิวนะในขนาดทีเ่หมาะสมเพือ่ให้ได้ 
ประสิทธิผลและความปลอดภัยสูงสุด
	 -	 Duration: การใช้ยาปฏชีิวนะในระยะเวลาทีเ่หมาะสมในการก�ำจัดเชื้อ 
H. pylori

	 ข้อมลูการดือ้ยาปฏชิวีนะของเชือ้ H. pylori ในช่วง ค.ศ. 1990 ถงึ ค.ศ. 2022 
ในกลุ่มประเทศเอเชียแปซิฟิกแสดงให้เห็นถึงแนวโน้มของการด้ือต่อยา  
metronidazole, levofloxacin และ clarithromycin ท่ีสงูข้ึนถงึร้อยละ 61, 
ร้อยละ 35 และร้อยละ 30 ตามล�ำดับ ขณะที่ amoxicillin และ tetracycline  
มอีตัราการดือ้ยาทีต่�ำ่กว่าคอื ร้อยละ 6 และร้อยละ 4 ตามล�ำดบั

2
 เมือ่พจิารณา 

ถงึข้อมลูของการดือ้ยาในประเทศไทยพบว่า เชือ้ H. pylori มอีตัราการดือ้ต่อยา 
metronidazole, levofloxacin และ   clarithromycin เท่ากับร้อยละ 44,  
ร้อยละ 25 และร้อยละ 7 ตามล�ำดับ จะเห็นได้ว่าการที่เชือ้ H. pylori มกีาร 
ดื้อต่อยาปฏิชีวนะบางชนิดมากขึ้นและแตกต่างกันไปในแต่ละพื้นที ่ จึงจ�ำเป็น
ที่จะต้องมกีารพจิารณาถึงความเหมาะสมของการใช้ยาปฏิชีวนะแต่ละชนิดเมื่อ
ให้การรักษา
	 การเลอืกสตูรยาส�ำหรบั empirical therapy ในการก�ำจดัเชือ้ H. pylori  
ให้พิจารณายาปฏิชีวนะที่มีประสิทธิผลในการก�ำจัดเชื้อร่วมกับการใช้ยาอย่าง
สมเหตผุล ส�ำหรบัสตูรยาในการรกัษาล�ำดบัแรก (first-line) ได้แก่ bismuth 
quadruple therapy (BQT) โดยมี PCAB-based regimen เป็นทางเลือก  
(level of evidence: moderate-high, strong recommendation) กรณผีูป่้วย 
แพ้ penicillin ให้พิจารณาใช้ BQT หรือ PCAB-based regimen ที่ไม่มี 
amoxicillin ซึ่ง empirical therapy จะพิจารณาการใช้ยาในสูตร BQT หรือ 
high-dose dual therapy ที่ยังให้ประสิทธิผลในการรักษาแม้ว่าจะมีการดื้อ
ต่อยา levofloxacin และ clarithromycin ทีส่งูข้ึน อย่างไรกต็าม การรักษา
แบบ tailored therapy โดยมข้ีอมลูการทดสอบความไวของการต้านเชื้อ หรือ 
antibiotic susceptibility testing (AST) ต่อเชือ้ H. pylori จะม ีeradication 
rate ที่สูงกว่า empirical therapy ในพื้นที่ที่มีการดื้อยาปฏิชีวนะสูง

	 การศึกษาเปรียบเทียบประสิทธิผลของ first-line treatment ส�ำหรับการ
รกัษาการตดิเชือ้ H. pylori ในรปูแบบ network meta-analysis3 ทีไ่ด้ 
รวบรวมข้อมูลจากการศึกษาในรูปแบบ RCT จ�ำนวน 28 การศึกษา พบว่า 
การใช้ยาในสตูรทีป่ระกอบด้วยยา 4 ชนดิ ได้แก่ bismuth quadruple therapy 
(OR 1.47, 95% CI: 1.02-2.11), sequential therapy (OR 1.72, 95% CI:  
1.37-2.17), non-bismuth quadruple therapy (OR 2.08, 95% CI: 1.45-2.98) 
มีประสิทธิผลในการก�ำจัดเชื้อมากกว่า เมื่อเปรียบเทียบกับ triple therapy 



โดยที ่vonoprazan-triple therapy มปีระสทิธผิลสงูสดุในการก�ำจดัเชือ้ H. pylori 
(OR 3.80, 95% CI: 1.62-8.94) ซึ่งประสิทธิผลของ PCAB ในการยับยั้ง 
การหลัง่กรดในกระเพาะอาหารท่ีเหนอืกว่า PPI มกีารยนืยนัจากผลการศกึษา 
ใน intragastric pH ที่ภายหลังจากการให้ vonoprazan 20 mg จะสามารถ 
คงสภาวะใน gastric pH>6 ได้เหนือกว่า esomeprazole 20 mg4

Bismuth-Based Therapy Reimagined: A Powerful 
Ally in H. pylori Eradication

ศ.นพ. ธเนศ ชิตาพนารักษ์ 

	 ความชกุของการตดิเช้ือ H. pylori อยูท่ีป่ระมาณร้อยละ 40 ของประชากร 
ทัว่โลก จากข้อมลูทางระบาดวทิยาในประเทศเอเชยีตะวนัออกเฉยีงใต้พบความชกุ
ของการตดิเชือ้ H. pylori ประมาณร้อยละ 35 และสงูถึงร้อยละ 60 ในเดก็  
การตดิเชือ้ H. pylori ก่อให้เกดิโรคทางเดนิอาหารและเพิม่ความเสีย่งของมะเรง็
กระเพาะอาหาร จงึมคีวามจ�ำเป็นทีต้่องให้การรกัษาผูต้ดิเชือ้ดงักล่าวเพื่อลดภาวะ
แทรกซ้อนและการติดต่อ จากอดีตจนถึงปัจจุบันแนวโน้มของ success rate 
ในการใช้ standard triple therapy ในการรกัษาการตดิเชือ้ H. pylori ได้ลดลง
จากร้อยละ 90 เหลือเพียงร้อยละ 70 เนื่องจากปัจจุบันเชื้อมีการดื้อต่อยา
ปฏชิวีนะเพิม่มากขึน้ ท�ำให้ค�ำแนะน�ำในการรกัษา H. pylori ในปัจจุบันมีการใช ้
standard triple therapy ลดลง
	 H. pylori มีการดื้อต่อยา clarithromycin, metronidazole และ 
levofloxacin มากขึ้นทั่วโลกในช่วง 2 ทศวรรษท่ีผ่านมา โดยมีการดื้อ 
ต่อ clarithromycin ประมาณร้อยละ 30-40 ในเอเชีย และร้อยละ 15-20 
ในสหภาพยโุรปและอเมรกิาเหนอื การดือ้ยา metronidazole อาจสงูถงึมากกว่า
ร้อยละ 50 ได้ในกลุ่มประเทศก�ำลังพัฒนา และการดื้อยา levofloxacin ก็มี
แนวโน้มเพิ่มสูงขึ้นจากการใช้กันอย่างแพร่หลายในการรักษาการติดเชื้อ 
ทางเดินหายใจ จากข้อมูลอัตราการดื้อยาในกลุ่มประเทศเอเชียแปซิฟิกตั้งแต ่
ค.ศ. 2000 ก็พบว่าการดื้อต่อยาปฏิชีวนะทั้ง 3 ชนิด มีแนวโน้มเพิ่มสูงขึ้น
เช่นเดียวกัน ท�ำให้การรักษาด้วย standard triple therapy มีประสิทธิผล
ในการก�ำจดัเชือ้ H. pylori ลดลง ซึง่นอกจากจะส่งผลให้การรกัษาล้มเหลวแล้ว  
ยังเพิ่มอัตราการรักษาซ�ำ้  และลดความร่วมมือในการใช้ยาของผู้ป่วย ดังนั้น 
การพิจารณาสูตรยาทางเลือกในการรักษาจึงเป็นสิ่งจ�ำเป็น โดยเฉพาะอย่าง
ยิ่งในพื้นที่ที่เชื้อ H. pylori มีการดื้อต่อยาปฏิชีวนะสูง
	 เป้าหมายของการรักษาการติดเชื้อ H. pylori คือประสิทธิผลในการ
ก�ำจัดเชื้อตั้งแต่ร้อยละ 90 ขึ้นไปเมื่อท�ำการวิเคราะห์ด้วยวิธ ี ITT analysis 
แนวทางการรักษาหลายแหล่งแนะน�ำให้หลีกเลี่ยงยาปฏิชีวนะเมื่อ local 
resistance rate สูงมากกว่าร้อยละ 15 เนือ่งจากประสทิธผิลจะลดลง ได้แก่ 
clarithromycin, metronidazole หรือ fluoroquinolones จึงไม่ถูก
แนะน�ำให้ใช้เป็น empirical therapy อีกต่อไป น�ำมาสู่แนวคิดของการใช้  
tailored therapy ทีก่ารพจิารณาสตูรยาในการรกัษาตามลักษณะการดื้อยาของ
แต่ละพืน้ที ่ร่วมกบัความสามารถในการเข้าถึงยาและปัจจยัทีข่ึน้กับตวัผูป่้วยเอง 

	 จากการศึกษาประสิทธิผลของการก�ำจัดเชื้อ H. pylori โดยการใช้ 
vonoprazan dual therapy (vonoprazan 20 mg วันละ 2 ครั้ง ร่วมกับ 
amoxicillin 1 g วนัละ 3 ครัง้) เปรียบเทยีบกบั vonoprazan triple therapy 
(vonoprazan 20 mg ร่วมกบั amoxicillin 1 g และ clarithromycin 500 mg  
วันละ 2 ครั้ง) และ PPI triple therapy (lansoprazole 30 mg ร่วมกบั 
amoxicillin 1 g และ clarithromycin 500 mg วันละ 2 ครั้ง) เป็นเวลา  
14 วนั ในสหรฐัอเมรกิาและยโุรป5 ผลการศกึษาพบว่า eradication rate ใน
กลุม่ผูป่้วยทัง้หมดจากการให้ vonoprazan dual therapy และ vonoprazan  
triple therapy อยู่ที่ร้อยละ 77.2 และร้อยละ 80.8 ตามล�ำดับ ซึ่งสูงกว่า 
PPI triple therapy (ร้อยละ 68.5) อย่างมนียัส�ำคญัทางสถติ ิเมือ่พจิารณาเฉพาะ
กลุ่มผู้ป่วยที่มีเชื้อ H. pylori ที่ดื้อต่อ clarithromycin พบว่า eradication 
rate ลดลง โดยประสทิธผิลจากการใช้ vonoprazan dual therapy และ 
vonoprazan triple therapy อยู่ที่ร้อยละ 69.6 และร้อยละ 65.8 ตามล�ำดับ 
แต่ยงัคงสงูกว่า PPI triple therapy ซ่ึง eradication rate เท่ากบัร้อยละ 31.9 
อีกทั้งผลการศึกษาในรูปแบบ meta-analysis ที่เปรียบเทียบประสิทธิผลของ 
vonoprazan และ PPI ในการก�ำจดัเชือ้ H. pylori กพ็บว่า vonoprazan-based 
therapy เหนอืกว่า PPI-based therapy ในผู้ที่มีเชื้อดื้อต่อ clarithromycin 
เช่นกัน โดย eradication rate อยู่ที่ร้อยละ 76.0 และ 44.1 ตามล�ำดับ6

	 โดยสรุป first-line therapy ส�ำหรับ empirical therapy ที่แนะน�ำ
ให้ใช้ส�ำหรบัการก�ำจดัเชือ้ H. pylori คอื BQT ซึง่มปีระสทิธภิาพสงู โดยเฉพาะ 
ในพื้นที่ที่เชื้อมีการดื้อต่อ clarithromycin สูง และมี PCAB-based dual/ 
triple therapy with amoxicillin เป็นทางเลือกทีม่ปีระสทิธิผลในการก�ำจดัเช้ือ  
H. pylori โดยหลกีเลีย่ง levofloxacin-based regimens เนือ่งจากมกีารดือ้ยา 
ทีส่งูขึน้และมอีาการไม่พงึประสงค์ ส่วน rescue therapy จะไม่แนะน�ำให้ reuse 
clarithromycin หรอื levofloxacin โดยเลอืกยาตามประสิทธิผลของยาใน
พื้นที่ หรือพิจารณาตามข้อมูลการดื้อยาของเชื้อหรอืผลความไวของเชือ้ต่อยา 
ส่วนสูตรยาที ่Taipei Global Consensus II

1
 แนะน�ำให้ใช้ส�ำหรับการก�ำจัดเชื้อ 

H. pylori เป็นสูตรแรกกรณีผู้ป่วยแพ้ penicillin คอื BQT ซึง่ประกอบด้วย 
PPI ร่วมกับ bismuth, tetracycline และ metronidazole โดยมี 
eradication rate ถงึร้อยละ 90.4-96 และม ีPCAB-based regimens without 
amoxicillin เป็นทางเลอืกกรณผีู้ป่วยแพ้ penicillin ซึ่ง vonoprazan ร่วมกับ 
clarithromycin และ metronidazole มี eradication rate อยูท่ีม่ากกว่า
ร้อยละ 90 ส่วน vonoprazan-minocycline dual therapy ม ีeradication rate 
อยูท่ีร้่อยละ 90.9 จากการวเิคราะห์แบบ ITT และร้อยละ 95.2 จากการวเิคราะห์
แบบ per-protocol และ vonoprazan-tetracycline dual therapy มี  
eradication rate ประมาณร้อยละ 92-94.5 

	 ปัจจบุนัมกีารปรบักลยทุธ์ในการก�ำจัดเชือ้ H. pylori ให้มปีระสิทธิภาพมาก
ขึ้นโดย
	 -	 Use proven combinations: พจิารณาใช้ bismuth-containing 
quadruple therapy เป็น first-line treatment
	 -	 Optimize treatment duration & regimen: เพิ่มระยะเวลาใน
การรักษาเป็น 14 วัน
	 -	 Enhance acid suppression: พิจารณาใช้ high-dose PPI หรือ 
PCAB
	 -	 Adopt advanced treatment approaches: พิจารณา  
tailored therapy มากกว่าการใช ้empirical therapy 
	 อย่างไรกต็าม หลกัการรกัษา H. pylori ในแต่ละพืน้ทีอ่าจมคีวามแตกต่างกัน
ออกไป ในเอเชียมีอัตราการดื้อยา clarithromycin และ metronidazole สงู 
จึงอาจพิจารณาเลือกใช ้ BQT ในขณะที่ยุโรปมีลักษณะ mixed resistance  
patterns จึงอาจเลือกยาในการรักษาตามผลความไวของเชื้อต่อยา



	 BQT เป็นสูตรยาส�ำหรับก�ำจัดเชื้อ H. pylori ที่มีประสิทธิผลดี  
โดยเฉพาะอย่างยิ่งในพื้นที่ที่มีการดื้อของเชื้อต่อยาปฏิชีวนะสูง โดยบิสมัท 
(Bismuth; Bi) ซ่ึงเป็นธาตุที่มีเลขอะตอม 83 จัดเป็นธาตุโลหะหนักที่มี 
ความปลอดภยั ไม่ก่อให้เกดิพษิต่อร่างกายหรอืก่อมะเร็ง และยงัท�ำหน้าทีใ่นการ
เป็น antibiotic adjuvant ในการช่วยต้านเชื้อจุลชีพที่มีการดื้อยาหลายชนดิ 
บสิมทัมกีารดดูซมึทีต่�ำ่ในกระเพาะอาหาร ท�ำให้ระดบัของบสิมทัในพลาสมาต�ำ่กว่า 
toxic threshold (<50 μg/L) แม้ว่าจะมีการบริหารยาด้วยการให้แบบซ�้ำๆ 
ท�ำให้การใช้บิสมัทเหมาะส�ำหรับน�ำมาใช้ในการรักษาการติดเชื้อ H. pylori
	 ตั้งแต่อดีตมีการใช้ bismuth salts ส�ำหรับรักษา dyspepsia และ 
diarrhea โดยมีผลิตภัณฑ์ bismuth subsalicylate ในรูปแบบ OTC drug 
ต่อมาในช่วงปี ค.ศ. 1980 จงึมกีารน�ำบสิมทัมาเป็นส่วนประกอบใน triple therapy 
และ quadruple therapy ส�ำหรับการรกัษาการตดิเชือ้ H. pylori และในช่วง 
ปี ค.ศ. 2000 ความนยิมในการใช้บสิมทัในข้อบ่งใช้ดงักล่าวลดลงเป็นอย่างมาก 
อย่างไรก็ตาม จากสถานการณ์การดื้อยาของเชื้อ H. pylori ต่อยาปฏิชีวนะ 
ที่สูงขึ้น แนวทางการรักษาต่างๆ จึงได้แนะน�ำให้ใช้ BQT ซึ่งมีส่วนประกอบ
ของบิสมัทเป็นทางเลือกแรกในการรักษาการติดเชื้อ H. pylori โดยบิสมัท 
มีฤทธิ์ทางเภสัชวิทยาดังต่อไปนี้
	 -	 Gastroduodenal protective effects: เพิ่มการหลั่ง pros-
taglandin และ bicarbonate ท�ำให้มีฤทธิ์ปกป้อง gastric mucosa 
	 -	 Antibacterial activity: มีฤทธิ์ต้านเชื้อแบคทีเรียทั้งชนิดแกรมบวก
และแกรมลบ และเสริมฤทธิ์ของยาปฏิชีวนะเมื่อใช้ร่วมกัน
	 -	 Antifungal activity, antiparasitic activity และ antitumor 
activity 
	 Bismuth compounds รปูแบบต่างๆ ทีม่ใีช้ในการรกัษาโรคทางเดนิอาหาร
แสดงดังตารางที่ 1 โดย bismuth subsalicylate มีข้อบ่งใช้ในการรักษา
ภาวะ dyspepsia, Traveler’s diarrhea และการรักษาการตดิเชือ้ H. pylori
ตารางที่ 1 Use of bismuth compounds in gastroenterology

	 กลไกการออกฤทธิข์อง bismuth compounds ในการต้านเชือ้ H. pylori 
เกดิข้ึนโดย bismuth compounds จะถกู hydrolyze ให้ได้ bismuth salts  
ซึง่จะไปจบักบัเมอืกในกระเพาะอาหารและทีแ่ผลในทางเดนิอาหาร ท�ำให้เกดิ
ฤทธิ์ bactericidal effect โดยตรงต่อเชื้อ H. pylori แบบ local effect 
หรอืทีบ่รเิวณ stomach surface บิสมทัจะเข้าสูเ่ซลล์ของเชือ้ H. pylori ภายใน 
30 นาที และเชื้อ H. pylori จะหลุดออกจาก gastric epithelial cells และ
เริ่มเกิด structural degradation ภายใน 1 ชั่วโมง ซึง่หลงัจากนัน้ 24 ชัว่โมง 
จะคงเหลอืเพยีงส่วนของ subcellular bacterial fragments เท่านั้น 

	 5.	 Interference with metabolic pathways: ลด purine/pyrimidine 
biosynthesis หรอื amino acid metabolism และมผีลรบกวนการสงัเคราะห์ 
ribosome และกระบวนการ translation 
	 จากฤทธิ์ direct antimicrobial action ของบิสมัทที่หลากหลาย 
จึงมีผลรบกวน cell wall ของเชื้อ H. pylori, ยับยั้งเอนไซม์ urease และ
ท�ำให้การยึดเกาะของเชื้อลดลง อีกท้ังการออกฤทธิ์ของบิสมัทยังเป็นแบบ  
resistance-neutral กล่าวคือ บิสมัทออกฤทธิ์ยับยั้งเชื้อ H. pylori ได้แม้ว่า
เชือ้จะมกีารด้ือต่อยาปฏิชวีนะ นอกจากน้ี บิสมทัยังเสริมฤทธิข์องยาปฏชิวีนะ
โดยเพิ่ม mucosal penetration และเพิ่มความคงสภาพของยาต่อกรดใน
กระเพาะอาหาร ท�ำให้ BQT มปีระสทิธภิาพสูงในการก�ำจดัเชือ้ H. pylori  
ซึ่งสูตรยาประกอบด้วย PPI, bismuth salt และยาปฏิชีวนะ 2 ชนิด 
ดงัตารางที ่ 2 Classical BQT ประกอบด้วย PPI, bismuth salt, tetracycline 
และ metronidazole ส�ำหรับ modified regimen จะแทนที่ยาปฏิชีวนะด้วย 
amoxycillin และ clarithromycin โดยมีระยะเวลาในการรักษา 14 วัน 
เพื่อให้ได้ประสิทธิผลสูงสุด
ตารางที่ 2 Bismuth Quadruple Therapy (BQT)

Bismuth compounds	 Clinical use

Bismuth subnitrate	 IBS, gastric disorders, constipation

Colloidal bismuth subcitrate	 GU, DU, NUD, H. pylori

Bismuth subsalicylate	 Dyspepsia, Traveler’s diarrhea, H. pylori

Ranitidine bismuth citrate	 GU, DU, H. pylori

Classical Bismuth Quadruple Therapy (cBQT)
Bismuth-Based Quadruple Therapy (BBQT)
Bismuth-Tet-Met
PPI	 Standard dose, twice daily
Bismuth subsalicylate or bismuth subcitrate	 4 times daily
Tetracycline	 500 mg 4 times daily
Metronidazole	 500 mg, 3 or 4 times daily
Duration	 10-14 days (14 days: optimal efficacy)

Modified Bismuth Quadruple Therapy (mBQT)

PPI	 Standard dose, twice daily
Bismuth salt	 Twice daily or 4 times daily
Amoxicillin	 1 g twice daily
Metronidazole/clarithromycin	 500 mg, twice daily
Duration	 14 days 

Optimized Bismuth Quadruple Therapy

PPI	 twice daily, sometimes high-dose
Bismuth salt	 4 times daily
Tetracycline	 500 mg 4 times daily
Metronidazole	 500 mg, 3 or 4 times daily
Duration	 14 days 

	 การศึกษาประสิทธิผลของบิสมัทในการก�ำจัดเชื้อ H. pylori ในรูปแบบ 
systematic review และ meta-analysis7 ที่ได้รวบรวมการศึกษาจ�ำนวน 15 
การศึกษา และครอบคลุมผู้ป่วยจ�ำนวนถึง 2,506 ราย โดยท�ำการวิเคราะห์
เปรียบเทียบ bismuth regimen และ non-bismuth regimen ทั้งในรูปแบบ 
dual, triple, quadruple และ sequential therapy ในการรักษาการตดิเช้ือ 
H. pylori ผลลัพธ์การศกึษาพบว่า eradication rate ของ bismuth regimen 
สงูกว่า non-bismuth regimen โดย OR = 1.63 เมือ่ท�ำการวเิคราะห์แบบ 
ITT analysis และ OR = 2.05 เมือ่ท�ำการวเิคราะห์แบบ per protocol analysis 
นอกจากนี้ เมื่อท�ำการเปรียบเทียบ bismuth regimen และ non-bismuth 
regimen ในรูปแบบ standard triple therapy จาก 10 การศึกษาในรูปแบบ 
RCTs ก็พบว่าการใช้บิสมัทเพิ่ม eradication rate ได้เท่ากับร้อยละ 85.2  
เมื่อท�ำการวิเคราะห์แบบ ITT analysis และร้อยละ 92.1 เมื่อท�ำการวิเคราะห์
แบบ per protocol analysis ซึ่งเหนือกว่ากลุ่ม non-bismuth regimen  
โดยผลการศกึษาในพืน้ทีท่ี่มกีารดือ้ต่อยา clarithromycin สูงกใ็ห้ผลการศกึษา 
ไปในทิศทางเดียวกัน

	 การศึกษาในระดบัโมเลกุลพบว่า บิสมทัออกฤทธิใ์นการก�ำจดัเชือ้ H. pylori 
ได้หลายกลไก ดังนี้
	 1.	 Deregulation of key bacterial proteins and enzymes
	 2.	 Inhibition of flagellar assembly: ท�ำให้ FliC, FlaL, FlgD เกิด 
downregulation เป็นผลให้ลด motility และ colonization ของเชื้อ
	 3.	 Suppression of virulence factors: ลดการแสดงออกของ CagA 
และ VacA ท�ำให้ pathogenicity ลดลง
	 4.	 Disruption of oxidative stress defense: ยบัยัง้เอนไซม์ catalase,  
peroxidase, superoxide dismutase เป็นต้น



	 BQT มีข้อบ่งใช้เป็น first-line treatment ในการรักษาการติดเชื้อ 
H. pylori เมื่อไม่ทราบความไวของเชื้อต่อยาปฏิชีวนะ  โดยเฉพาะอย่างยิ่ง
ในพื้นที่ที่มีการดื้อต่อยา clarithromycin และ levofloxacin สูง รวมถึง
สามารถใช้เป็น empirical therapy ในกลุ่ม naïve patients โดยควรเลือก
ใช้ BQT มากกว่า clarithromycin-based triple therapy เนื่องจาก 
มี eradication rate สูงกว่า และปัญหาการดื้อยาของ clarithromycin  
อกีทัง้สามารถพิจารณา BQT เป็น rescue therapy หากมกีารล้มเหลวจาก
การรกัษาด้วย regimen อืน่ เช่น clarithromycin- หรอื levofloxacin-
based therapy อีกทั้งยังสามารถพิจารณาใช้ BQT เป็น non-penicillin-
based regimen ในกลุ่มผู้ที่แพ้ penicillin ได้อีกด้วย โดยมีการบรรจ ุ
ค�ำแนะน�ำการใช้ BQT ในแนวทางการรกัษาการติดเชือ้ H. pylori โดยสมาคม
ต่างๆ ได้แก่ Maastricht VI Consensus 2022, American College of 
Gastroenterology (ACG) 2024 และ Taipei Consensus 2025
	 การศึกษารูปแบบ systematic review และ meta-analysis ที่ได้ศึกษา
ประสิทธิผลของ bismuth-based therapy โดยใช้เป็น first-line treat-
ment ในการก�ำจัดเชื้อ H. pylori 8 ซึ่งการศึกษานี้ได้รวบรวมผลการศึกษา 
รปูแบบ RCT จ�ำนวน 25 การศกึษา ผลจากการวเิคราะห์รปูแบบ per protocol 
analysis พบว่า eradication rate อยู่ที่ร้อยละ 85.8 (OR 1.83; 95% CI: 
1.57-2.13) และจากผลการวิเคราะห์จาก 7 RCT พบว่าประสิทธิผลสูงขึ้นใน
กลุ่มที่ได้รับ bismuth add-on therapy (OR 2.81; 95% CI: 2.03-3.89) 
โดย bismuth regimen มีประสิทธิภาพเหนือกว่า non-bismuth regimen 
ในพื้นที่ที่มีการดื้อต่อ clarithromycin สูง (≥ร้อยละ 15)
	 การใช้บิสมัทร่วมกับ standard triple therapy สามารถเพิ่ม  
eradication rate ของเชื้อ H. pylori ได้สูงมากกว่าร้อยละ 90 โดยเมื่อ 
ใช้ bismuth salts 240 mg เป็น first-line treatment ร่วมกับ PPI,  
amoxicillin 1 g และ clarithromycin 500 mg วันละ 2 ครั้ง ผลลัพธ ์
การศึกษาพบว่า eradication rate อยู่ที่ร้อยละ 88 (ITT analysis) และ 
ร้อยละ 94 (per protocol analysis) และ eradication rate สงูถงึร้อยละ 93 
เมือ่ให้ยาเป็นเวลา 14 วนั9 อกีทัง้ยงัได้มกีารศกึษาในรูปแบบ RCT เปรยีบเทียบ
ประสิทธิผลของ BQT ในการก�ำจัดเชื้อ H. pylori เป็นเวลา 10 และ 14 วัน 
ในผู้ป่วย naïve10 โดยผู้เข้าร่วมการศึกษาจะได้รับ vonoprazan 20 mg,  
bismuth citrate 220 mg, amoxicillin 1,000 mg และ clarithromycin 
500 mg วันละ 2 คร้ัง หรือ tetracycline 500 mg วนัละ 4 ครัง้ ผลการศึกษา 
พบว่า 10-day regimen และ 14-day regimen ไม่มีความแตกต่างกัน 
อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ โดย eradication rate เหนือกว่าร้อยละ 90 
อย่างไรกต็าม 10-day regimen เกิดอาการไม่พงึประสงค์ได้น้อยกว่า (ร้อยละ 22) 
เมื่อเปรียบเทียบกับ 14-day regimen (ร้อยละ 29)

วันละ 2 ครั้ง, metronidazole 400 mg วันละ 4 ครั้ง ร่วมกับ amoxicillin  
1 g วันละ 3 ครั้ง (amoxycillin group) หรือ tetracycline 500 mg  
วันละ 4 ครั้ง (tetracycline group) ผลลัพธ์การศึกษาพบว่า eradication 
rate เมื่อเปรียบเทียบระหว่าง amoxycillin group และ tetracycline group 
อยู่ที่ร้อยละ 88.5 และร้อยละ 87.2 ตามล�ำดับ เมื่อท�ำการวิเคราะห์โดย ITT 
analysis และร้อยละ 93.7 และร้อยละ 95.3 ตามล�ำดับ เมื่อท�ำการวิเคราะห์
โดย per protocol analysis และพบว่า resistance rate ของ amoxicillin, 
tetracycline, metronidazole อยู่ที่ร้อยละ 8.3, 1.0 และ 87.8 ตามล�ำดับ 
จึงสรุปได้ว่า BQT ที่มี amoxicillin ให้ผลการก�ำจัดเชื้อที่ใกล้เคียงกับ 
classical regimen อีกท้ังท�ำให้เกิดอาการไม่พึงประสงค์ที่น้อยกว่า และ 
ผู้ป่วยมีความร่วมมือในการใช้ยาสูงกว่า
	 จากการรวบรวมข้อมลูจาก 26 การศึกษา ท่ีศกึษา penicillin-free therapy 
ในเรือ่งประสทิธผิลทัง้การใช้เป็น first-line treatment และ rescue treatment  
ในการรักษาการติดเชื้อ H. pylori ในผู้ที่แพ้ penicillin13 ผลการวิเคราะห ์
พบว่า eradication rate ในผูท่ี้ได้รบั non-penicillin regimen ได้แก่ บสิมทั, 
doxycycline และ quinolones อยู ่ที่ร ้อยละ 92.5, ร้อยละ 86 และ 
ร้อยละ 87.5 ตามล�ำดบั โดยสูตรยาทีป่ระกอบด้วยบสิมัทให้ eradication rate 
สูงที่สุด โดยมากกว่าร้อยละ 90 นอกจากนี ้ยังมีการศึกษาในผู้ติดเชื้อ H. pylori 
ที่แพ้ penicillin ที่พบว่า การให้ 14-day sequential therapy และ  
10-day BQT ก็มีประสิทธิผล โดยให้ eradication rate ที่สูงกว่าร้อยละ 90 
เช่นกัน

14
 จึงสามารถพิจารณาให้เป็น first-line treatment ได้ในผู้ที่แพ ้

penicillin
หทัยนุช ประพิศไพบูลย์ และคณะ (2015)15 ได้ศึกษาประสิทธิผลของการใช้ 
levofloxacin-dexlansoprazole-based quadruple therapy ในการรักษา
การติดเชือ้ H. pylori โดยผู้ป่วยจ�ำนวน 100 ราย จะได้รบั levofloxacin 500 mg 
วันละ 1 ครั้ง, dexlansoprazole 60 mg วันละ 2 ครั้ง, clarithromycin MR 
1,000 mg วันละ 1 ครั้ง ร่วมกับ bismuth subsalicylate 1,048 mg  
วันละ 2 ครั้ง โดยเปรียบเทียบประสิทธิผลของ 7-day regimen และ 14-day 
regimen ผลลัพธ์การศึกษาพบว่า 14-day regimen ให้ eradication rate  
ที่สูงกว่าร้อยละ 90 (ร้อยละ 96 เมื่อท�ำการวิเคราะห์โดย ITT analysis และ 
ร้อยละ 98 เมือ่วเิคราะห์โดย per protocol analysis) ขณะท่ี 7-day regimen  
ให้ประสทิธผิลในการรกัษาทีต่�ำ่กว่า และการให้ 14-day regimen มปีระสทิธผิล
ดี โดยมี eradication rate เท่ากับร้อยละ 100 ในกลุ่มที่เชื้อมีการดื้อต่อ 
clarithromycin หรือ clarithromycin-metronidazole dual resistance 
การใช้ BQT จึงเหมาะสมในการพิจารณาใช้เป็นทางเลือกแรกในการรักษา 
การติดเชื้อ H. pylori ในประเทศไทย
	 แนวทางการรักษาต่างๆ แนะน�ำการใช้ BQT เป็นทางเลือกแรกในการ
รกัษาการตดิเชือ้ H. pylori เนือ่งจากมปีระสทิธภิาพสงู โดยออกฤทธิแ์บบ broad-
spectrum และ BQT ยังออกฤทธิ์ต่อเชื้อ H. pylori ที่มีการดื้อยาปฏิชีวนะ 
หรือ dual-resistant strains ท�ำให้สามารถหลีกเลี่ยงการใช้ clarithromycin 
และ levofloxacin ที่มีอัตราของการดื้อยาสูง อีกทั้งยังสามารถพิจารณาใช้ 
BQT เป็น salvage therapy ในการรักษาการติดเชื้อ H. pylori ที่เคย 
ล้มเหลวจากการรักษาด้วยยาสูตรอื่น นอกจากน้ี BQT ยังมีความคุ้มค่า 
ในด้านต้นทุน-ประสิทธิผลของการรักษา ปัจจุบันประเทศไทยเองก็มีรูปแบบ
ผลิตภัณฑ์บิสมัทให้เลือกใช้อีกด้วย
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	 ได้มีการศึกษาประสิทธิผลของ BQT ต่อเชื้อ H. pylori ที่ดื้อต่อ metro-
nidazole, levofloxacin และ clarithromycin โดยการศึกษานี้รวบรวม
ข้อมูลจาก 8 การศึกษาในรูปแบบ RCT มาวิเคราะห์

11
 ผลลัพธ์การศึกษา 

พบว่า 14-day regimen เท่านัน้ทีม่ปีระสทิธภิาพสงูขึน้ (p=0.02) โดย bismuth 
therapy เพิม่ eradication rate ของเชือ้ทีด่ือ้ต่อ clarithromycin (RR 1.83), 
เชือ้ทีด่ือ้ต่อ metronidazole (RR 1.39) และ dual-resistant strains (RR 2.75) 
โดย eradication rate เท่ากับร้อยละ 40, ร้อยละ 26 และร้อยละ 59  
ตามล�ำดับ อย่างไรก็ตาม ไม่พบว่าการให้บิสมัทมีประโยชน์ในกลุ่มที่เชื้อดื้อต่อ  
levofloxacin นอกจากนี้ ยังมีการศึกษาประสิทธิผลของ amoxicillin 
หรอื tetracycline ใน BQT เม่ือใช้เป็น rescue therapy ในกลุม่ผูป่้วยทีม่ ี
การล้มเหลวจากการรักษาการตดิเชือ้ H. pylori มาก่อนอย่างน้อย 2 treatment12 
ในการศกึษานีผู้ป่้วย 312 ราย จะได้รบั lansoprazole 30 mg, bismuth 220 mg 


