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บทนํา

มีการใชเพนิซิลลิน (Penicillin) เปนเวลานานกวา 50 ป โดยเปนยาปฏิชีวนะ (antibi-
otic) ท่ีแนะนําใหเลือกใชเปนตัวแรกในการรกัษาโรคคออักเสบจากเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก-
 สเตรปโตคอคคัส (Group A Beta Hemolytic Striptococcus: GABHS) โรคเยื่อหุมสมอง
อักเสบจากเชื้อมีนิงโกคอคคัส (Meningococus) ซิฟลิส (Syphilis) และใชในการรักษาโรค
ปริทันตบางโรค (Periodontal infections)1-3 ในอดีต แนะนําใหรับประทานยากลุมเพนิซิล
ลินที่ไดจากธรรมชาติ เชน เพนิซิลลินวีโปแตสเซียม (Penicillin V Potassium) หรือเพนวีเค
(Pen-VK) ขณะทองวาง คือใหรับประทานยาอยางนอย 1 ชั่วโมง กอนอาหาร หรือ 2 ช่ัวโมง
หลังอาหาร เพื่อใหระดับยาในเลือดขึ้นสูงที่สุด และเพ่ือปองกันไมใหยาถูกทําลายโดยกรด
ในกระเพาะอาหาร4

ฟนอกซเีมทิลเพนิซิลลินวีโปแทสเซยีมในทางคลนิิก:ขอมูลใหม

บทคัดยอ
เพนิซิลลินวีโปแทสเซียมเปนยาซึ่งมีขอบงชี้เพื่อการรักษาโรคคออักเสบ และการติดเชื้อ

ที่เกิดกอนและหลังการรักษาทางทันตกรรม สําหรับในประเทศไทยมีการใชยากลุมอื่น ๆ เชน
ยากลุมอะมิโนเพนิซิลลิน กลุมแมคโครไลด และกลุมเซฟฟาโลสปอรินแทนการใชเพนิซิลลิน
ซึ่งเปนสาเหตุของการด้ือยา รวมทั้งสาเหตุของความสิ้นเปลืองคาใชจายในการรักษา ดังนั้น
เพื่อเปนการลดปญหาการดื้อยาจึงควรเริ่มจากการวินิจฉัยโรคอยางถูกตอง และใชยาที่ควร
เลือกใชกอนเปนอนัดับแรก รวมทัง้การคํานึงถึงปจจัยอ่ืน ๆ ท่ีเก่ียวกับผูปวย เพ่ือใหผูปวยยอม-
รับในการใชยาตามที่แพทยส่ัง บทความนี้รวบรวมการศึกษาที่เกี่ยวกับโรคคออักเสบจากเช้ือ
กรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส และโรคติดเชื้อทางทันตกรรม พรอมทั้งการศึกษาที่
สนับสนุนการใชยาอยางสมเหตุสมผล รวมทั้งหลักการที่เก่ียวกับวิธีการใชยาเพนิซิลลินจํา-
นวนนอยครั้งตอวัน นอกจากนี้บทความนี้ไดรวบรวมเกี่ยวกับยาตานจุลชีพอื่น ๆ ที่เกี่ยวของ
กับการรักษาโรคคออักเสบจากเชื้อกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส การรักษาการติด
เช้ือที่เกิดกอนและหลังการรักษาทางดานทันตกรรม รวมทั้งการใหยาเพื่อการปองกันไข
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อะมอคซซีลิลิน (Amoxicillin) เปนยาตานจลุชีพ (antimicro-
bial) ที่สังเคราะหขึ้นมาภายหลัง2 และเปนที่นิยมใชมากกวาเพนิ-
ซิลลินในการรักษาโรคคอและทอนซิลอักเสบ (Pharyngotonsilli-
tis) จากเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส ถึงแมวา
อะมอคซีซิลลินจะเปนยาที่มีผลตอเชื้อที่เปนสาเหตุของโรคคออัก-
เสบเหมือนกับเพนิซิลลิน5,6รวมทั้งมีการวิจัยที่กลาวถึงการใชยา
เพนวีเคที่ลดลงในทางทันตกรรม7

เม่ือเปรียบเทียบระหวางอะมอคซีซิลลินกับเพนวีเค พบวา
อาหารมีผลตอการดูดซึมของเพนวีเค รวมทั้งมีผลขางเคียงตอ
ระบบทางเดินอาหาร8 มากกวาอะมอคซีซิลลิน9 และนอกจากนี้ยัง
มีการศึกษาซ่ึงกลาวถึงความนิยมในการใชยาอะมอคซีซิลลิน
มากกวาเพนวีเค ในผูปวยเด็กในการรักษาคออักเสบจากเชื้อกรุป
เอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส ทั้งนี้สวนหนึ่งอาจเปนเพราะ
การใหผูปวยรับประทานยาตอนทองวางทําไดยาก โดยเฉพาะใน
เด็กเล็ก10 และอาจเปนเพราะรสชาติของยาอะมอคซีซิลลิน
แบบนํ้าเชื่อมนารับประทานมากกวาเพนวีเคแบบนํ้าเชื่อม11 สํา-
หรับปฏิกิริยาระหวางยาเพนวีเคกับอาหารยังเปนที่ถกเถียงกัน
อยู3,4,12 อยางไรก็ตาม เพนวีเคยังเปนยาที่ควรเลือกใชเปนอันดับ
แรกสําหรับโรคคออักเสบจากเชื้อสเตรปโตคอคคัส และใชเปนยา
เดี่ยวหรือยารวมเสริม (adjunctive treatment) ในการรักษาโรค
ติดเชื้อในหลาย ๆ กรณีทางทันตกรรม13

บทความนี้จึงเปนการทบทวนการใชเพน วีเค ที่มีการใชใน
ระยะเวลา 40 ปที่ผานมา รวมทั้งเปนการรวบรวมขอแนะนํา
ตาง ๆ ในการใชยาเพนวีเค

คุณสมบัติของยากลุมเพนิซิลลิน
ระดับความเขมขนของยาตํ่าสุดในหลอดทดลองที่มีฤทธิ์

ฆาเช้ือแบคทีเรีย (Minimal Bactericidal Concentration: MBC)
ของยาท่ีมีฤทธ์ิฆาเช้ือแบคทเีรีย (bactericidal) มีคาประมาณ 1-4
เทา ของความเขมขนของยาที่สามารถยับยั้งการเจริญของเชื้อ
(Minimal Inhibitory Concentration: MIC) ในกรณีทีเ่ชือ้แบคทีเรีย
ไมด้ือยา แตในกรณีของยาเพนวีเคระดับความเขมขนของยาตํ่า
สุดในหลอดทดลองที่มีฤทธิ์ฆาเช้ือแบคทีเรียจะเปน 1-2 เทาของ
ความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเชื้อ14 สําหรับ
บริเวณที่มีหนอง การแทรกซึมผานของยากลุมเพนิซิลลินมักจะ
เพียงพอ แตในสภาวะที่เปนกรดและมีแบคทีเรียที่ไมแบงตัวหรือ
เติบโตชา (slow growing inactive bacteria) เปนจํานวนมาก จะ
ทําใหฤทธิก์ารฆาเชื้อ (inocutum effect) ของเพนซิิลลินลดลง สวน
ยากลุมอะมิโนเพนิซิลลิน (Amino penicillins) เชน แอมพิซิลลิน

อะมอคซีซิลลิน มีฤทธ์ิฆาเชื้อกวางกวาเพนวีเค กลาวคือยากลุม
อะมิโนเพนิซิลลินสามารถฆาเชื้อลิสเตอเรีย โมโนไซโตจีน (List-
eria monocytogenes) เอนเทอโรคอคคัส ฟคาลลิส (Enterococ-
cal faecalis) คลอสตริเดียม เพอฟริงเจน (Clostridium
perfringens) บางสายพันธุของโพรเตียส ไมราบิลิส (Proteus
mirabil is) และบางสายพันธุของฮีโมฟ ลุส อินฟลูเอนซา
(Heumophilus influenza: H. Influenzae) นอกจากนี้ อะมอคซี-
ซิลลินยังเปนยาตัวหนึ่งของยา 3 ตัวที่ใชรวมกัน เพื่อรักษาโรค
กระเพาะอาหารที่เกิดจากการติดเชื้อเฮไลโคแบคเทอรไพลอรี
(Helicobacter pylori)2 เนื่องจากอะมอคซีซิลลินมีฤทธ์ิเฉพาะที่
ในทางเดินอาหาร15 ในขณะที่เพนวีเคไมมีผลตอเช้ือบริเวณทาง
เดินอาหาร ถึงแมจะมีการใช 3 ตัวยารวมกันเพื่อรักษา แตยังมี
รายงานเกี่ยวกับการด้ือยาของเชื้อเฮลิโคแบคเทอรไพลอรีตอ
อะมอคซีซิลลิน16

บัญชียาสําหรับโรงพยาบาลของสหรัฐอเมริกา (American
Hospital Formulary Service)ป พ.ศ. 25512 แนะนําให ใช อะมอค-
ซีซิลลินเปนยาที่เลือกใชเปนตัวแรกในการรักษาโรคหูชั้นกลางอัก-
เสบ (Acute otitis media) และโรคโพรงจมูกอกัเสบชนิดเฉียบพลนั
(Acute paranasal sinusitis) และแนะนําใหใชในการรักษาโรคติด
เชื้อแคลมมีเดียที่ระบบสืบพันธุ และระบบขับถายปสสาวะ (Uro-
genital chlamydial infection) ในสตรีต้ังครรภ สําหรับแบคแอม-
พิซิลลินซ่ึงเปนเอสเทอรของแอมพิซิลลิน สามารถใหรับประทาน
วันละ 2 ครั้งได นอกจากนี้ อะมอคซีซิลลินในขนาดสูงซ่ึงให
รับประทานวันละ 2 ครั้ง มีประสิทธิภาพดีเทากับการใชแบคแอม-
พิซิลลนิและเพนิซิลลินเพือ่รกัษาโรคคออักเสบจากเช้ือกรุปเอบีตา-
ฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสและปองกันการเกิดทอนซิลเปนหนอง
(suppurative complication)2

ความสัมพันธระหวางยากลุมเพนิซิลลินท่ีไดจากธรรมชาติ
กับอาหาร

กรดในกระเพาะอาหารไมมีผลตอเพนวีเค แตสําหรับเพนิ-
ซิลลินจีซ่ึงมีทั้งรูปแบบฉีดและรูปแบบรับประทาน เพนิซิลลินจีใน
รูปแบบรับประทานเปนชนิดที่ไมไดปรับสภาพดวยบัฟเฟอร (Un-
buffered pencillin G) ซึ่งเคยมีการใชอยูในประเทศสหรัฐอเมริกา
จะไมทนตอการทําลายของกรดในกระเพาะอาหาร สําหรับเพนิ-
ซิลลินจีที่ถูกปรับสภาพดวยบัฟเฟอร แนะนําใหรับประทานกอน
อาหารเพ่ือหลีกเลี่ยงการจับของยากับอาหาร แตยังไมมีหลักฐาน
วาเพนวีเคจับกับอาหารอยางถาวรหรือไม ในขณะที่กรดในกระ-
เพาะอาหารทําใหฤทธิ์ของเพนิซิลลินจีลดลง1
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เวลาอาหารกับการใชยาปฏิชีวนะกลุมเพนิซิลลินท่ีไดจาก
ธรรมชาติ และยากลุมเพนิซิลลินท่ีไดจากการสังเคราะหอื่น
ท่ีมีคุณสมบัติใกลเคียงกัน

ยาแอมพิซิลลินแบบรับประทานถูกดูดซึมประมาณรอยละ
50 มีคาความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเช้ือตอ
เช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส และสเตรปโตคอคคัส
วิริแดนส (Streptococcus viridans หรือ S. viridians) เปน 0.02
มิลลิกรัม/ลิตร (มก/ล) และ 0.05 มก/ล ตามลําดับ และถูกดูดซึม
ไดนอยกวาเพนวีเคคือเพนวีเคถูกดูดซึมประมาณรอยละ 60 และ
รอยละ 32 ของยาแตละมื้อถูกขับออกทางอุจจาระ2 อะมอคซีซิล-
ลินมีฤทธิ์ครอบคลุมเช้ือไดกวางเหมือนแอมพิซิลลิน แตถูกดูดซึม
ไดดีกวา คือดูดซึมไดรอยละ 75-909

ยาเพนิซิลลินถูกดูดซึมไดอยางรวดเร็วและถูกขจัดออกจาก
รางกายอยางรวดเร็วเชนกัน1 โดยเปนไปตามกฎการกําจัดแบบ
อันดับที่หนึ่ง (First order kinetic)5 คือปริมาณของยาที่ถูกกําจัด
ออกจากรางกายตอหนวยเวลา ขึ้นอยูกับปริมาณของยา (หรือ
ความเขมขน) ในรางกาย ณ เวลานั้นอาจใชอธิบายถึงผลของยา
ที่ไมเปล่ียนแปลงเม่ือใหรวมกับอาหาร17,18 กลาวคือระดับยาใน
เลือดของเพนวีเคจะขึ้นสูงสุดประมาณ 0.5 -1 ช่ัวโมง แตสําหรับ
อะมอคซีซิลลิน ระดับยาดังกลาวจะขึ้นสูงสุดในเวลาประมาณ
1-2 ช่ัวโมง2,8,9 แตถาเพนวีเครับประทานพรอมอาหาร ระดับยาสูง-
สุดในเลือด (peak plasma concentrations) จะขึ้นสูงสุดชาออก
ไปอีก ซึ่งเปนไปไดวาเกิดจากการที่เพนวีเคจับกับอาหารแบบชั่ว-
คราว คือยาที่จับกับอาหารจะคอย ๆ ปลอยออกมา ผลคือเพนวี-
เคเมื่อรับประทานพรอมอาหาร ระดับยาสูงสุดในเลือดจะข้ึนถึง
ระดับสูงสุดชากวาอะมอคซีซิลลิน 0.5 ช่ัวโมง นั่นคือยาเพนวีเค
ออกฤทธิ์ในรางกายนานขึ้นอยางนอย 0.5 ชั่วโมง17,23

ในการปองกันข้ันตน (Primary prevention) ในกรณีของไข
รูมาติก (Acute rheumatic fever: ARF) ซึ่งคือการรักษาโรคคอ
อักเสบเพื่อปองกันการเกิดไขรูมาติก ในเด็กหรือในผูใหญที่เคยมี
ประวัติเปนโรคไขรูมาติก ยาที่ใชรักษาไมจําเปนจะตองออกฤทธิ์
เร็วมาก เนื่องจากเมื่อผูปวยมีอาการดีขึ้นจะหยุดรับประทานยา
กอนกําหนด 10 วัน ซ่ึงเปนเวลาระบุใหใชยาในการปองกันโรคไข
รูมาติก10 ถึงแมวาเวลาที่ระดับยาในเลือดจะอยูในระดับที่รักษา
โรคได (Minimum Effective Concentration: MEC) ของทั้งเพนวี-
เคและอะมอคซีซิลลินจะใกลเคียงกัน เนื่องจากความเขมขนของ
ยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเช้ือของเพนวีเคสําหรับสเตรป-
โตคอคคัส วิริแดนสและกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส
ต่ํากวาอะมอคซีซิลลินเปน 5 และ 2 เทา ตามลาํดบั3 และเม่ือเปรียบ
เทียบระหวางเพนวีเคที่รับประทานพรอมอาหารกับแอมพิซิลลิน

รับประทานกอนอาหาร เพนวีเคที่รับประทานพรอมอาหารจะได
ระดับยาถึงเวลาที่ระดับยาในเลือดจะอยูในระดับที่รักษาโรคเร็ว
กวาแอมพิซิลลนิรับประทานกอนอาหาร อยางไรกต็าม ระดบัแอม-
พิซิลลินยังเพียงพอสําหรับรักษาการติดเชื้อกรุปเอบีตาฮีโมไล-ติก
สเตรปโตคอคคัส2,6

สําหรับการปองกันการติดเชื้อที่เยื่อบุหัวใจ (Subacute
bacterial endocarditis: SBE) จากการทําหัตถการในชองปาก
ระดับยาในเลือดของเพนวีเคตองมีระดับสูงกวาระดับยาในการ
รักษาทั่วไป โดยที่ความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญ
ของเช้ือของเพนวีเคตอสเตรปโตคอคคัส วิริแดนสต่ํากวาอะมอค-
ซีซิลลิน 5 เทา3 ในป พ.ศ. 2527 สมาคมหัวใจแหงสหรัฐอเมริกา
(The American Heart Association: AHA) แนะนําใหบริหาร
เพนวีเคเปน 2 มื้อ (dose) สําหรับการปองกันการติดเชื้อที่เยื่อบุ
หัวใจคือใหรับประทานเพนวีเค 2 กรัม กอนทําฟน 1 ช่ัวโมง และ
ใหอีก 1 กรัม หลังจากยามื้อแรก 6 ชั่วโมง19 การที่รับประทาน
เพนวีเคพรอมอาหารหรือทันทีหลังอาหาร ยายังคงออกฤทธ์ิเร็ว
เทากับอะมอคซีซิลลิน เนื่องจากระดับยาในเลือดจะอยูในระดับที่
รักษาโรคจะข้ึนถึงเร็วพอ ๆ กัน17,20-22 และยังสามารถยืดระยะ
เวลาครึ่งชีวิต (half life ซ่ึงหมายถึงระยะเวลาที่ตองการในการลด
ระดับยาในเลือดลดลงครึ่งหนึ่ง) ของยาเพนวีเคในรางกายโดยยา
ถูกขับถายจากรางกายชาลง23,24 ซึ่งเปนเหตุใหงดยาม้ือที่ 2 ได แต
ยังไมมีการศึกษาเปรียบเทียบในมนุษยอยางชัดเจนวาแนวทาง
การรักษาของ สมาคมแพทยโรคหัวใจของสหรัฐอเมริกาต้ังแต
อดีตจนถึงปจจุบันมีความแตกตางกันในแงประสิทธิผลการปอง
กันการเกิดการติดเชื้อที่เยื่อบุหัวใจเปนอยางไร22,24-26

เปรียบเทียบขอมูลระดับยาสูงสุดในเลือดของยาปฏิชีวนะ
กลุมเพนิซิลลินที่มีฤทธ์ิเนิ่น

เบนซาทีนเพนิซิลลินจี (Benzathine penicillin G: BPG) มี
ระยะเวลาการออกฤทธิ์ (duration) นานที่สุด เมื่อเปรียบเทียบกับ
ยาในกลุมเพนิซิลลินรูปแบบที่ออกฤทธิ์เหมือนกัน ในผูใหญถาให
เบนซาทีนเพนิซิลลินจี 1.2 ลานหนวย (units) ฉีดเขากลามจะมี
ระดับยาในเลือด 0.09 มก/ล ในวันแรก และ 0.02 มก/ล ในวันที่
14 หลังฉีดยา1 คาเฉล่ียของระดับยาในเลือดจะอยูในระดับที่
รักษาโรคสําหรับเชื้อกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสจะ
ประมาณ 26 วัน เพราะเบนซาทีนเพนิซลิลินจีจะคอย ๆ ปลดปลอย
จากบริเวณที่ฉีดยาทีละนอย เนื่องจากยาในรูปแบบนี้มีการปรับ
สูตรในสวนของตัวทําละลายยา1 (vehicle) ทําใหระดับยาในเลือด
จะอยูในระดับที่รักษาโรคในเลือด (in vivo) ของเพนิซิลลินจีนอย
กวา 0.02 มก/ล และเนื่องจากเพนวีเคมีความเขมขนของยาที่สา-
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มารถยับยั้งการเจริญของเช้ือมากกวายาเพนิซิลลินจีประมาณ 2
เทา3 ดังน้ันระดับยาในเลือดจะอยูในระดับท่ีรักษาโรคของยาเพน-
วีเคอาจนอยกวา 0.04 มก./ล (0.02x2) และเปนประมาณนอยกวา
4 เทา ของความเขมขนของยาที่สามารถยับยั้งการเจริญของ
เช้ือของตัวเองตอเชื้อกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส (0.01
มก./ล)

ปฏิกิริยาไมพึงประสงคจากการใชยา
การแพยา
มีการรายงานเกี่ยวกับผ่ืนแพยาจากแอมพิซิลลินมากกวา

ยาในกลุมเพนิซิลลินอื่น ๆ ที่มีใชอยูในปจจุบัน ผ่ืนแพยาดังกลาว
มีรายงานวาอาจจะเกิดสูงถึงรอยละ 9 ของผูไดรับยา27 โดยที่
อะมอคซีซิลลินจะเกิดผ่ืนแพยาประมาณรอยละ 528 ผูปวยที่มี
ประวัติการมีผ่ืนแพยาจะมีผลตอการใชยานั้น ๆ ในครั้งตอไปของ
ผูปวยได มีการประมาณการวาอาจจะเทากับหรือนอยกวารอยละ
2 ของผูปวยนอกหรอืผูปวยในของโรงพยาบาลทีมี่การแพยาอยาง-
แทจริงตอยากลุมเพนิซิลลิน9,29 และโอกาสที่เกิดผ่ืนแพยาจะใกล
เคียงกับยากลุมเซฟฟาโลสปอริน ซึ่งเปนยากลุมที่มีฤทธิ์ตอเช้ือ
แบคทีเรียกวางกวายากลุมเพนิซิลลินที่ไดจากธรรมชาติ รวมทั้ง
อาจจะทําใหเกิดการแพยาขามกลุมระหวางยากลุมนี้กับเพนวี-
เคได30

อยางไรก็ตาม การแพยากลุมเพนิซิลลินแบบรับประทาน
จนถึงขั้นเสียชีวิตนั้นเปนอุ บัติการณที่ เกิดขึ้นไดยาก1,3,27,29

แตแพทยควรสอบถามผูปวยถึงประวัติการแพยากลุมเบตาแลก-
แตม (Beta lactams) กอนการสั่งยากลุมนี้ทุกครั้ง

ผลตอระบบทางเดินอาหาร
ปฏิกิริยาไมพึงประสงคของยาเพนิซิลลินจีแบบรับประทาน

และเพนวีเคที่พบบอยคือ ผลตอระบบทางเดินอาหาร ซึ่งประกอบ
ดวยการปวดเกร็งในชองทอง (abdominal cramping) คล่ืนไส
อาเจียน จุกแนน และทองเสีย2 และเม่ือเปรียบเทียบระหวางเพน-
วเีคกบัแอมพิซิลินเพนวีเคทาํใหเกิดอาการทองเสยีนอยกวาแอมพิ-
ซิลลินแบบรับประทาน2 ทั้งนี้เพราะแอมพิซิลลินถูกดูดซึมจากทาง
เดินอาหารไดนอย2 ทําใหยาสวนที่ไมถูกดูดซึมออกฤทธิ์ฆาเชื้อใน
ทางเดินอาหาร31 ซ่ึงเปนเหตุผลหนึ่งที่ทําใหยาแอมพิซิลลินชนิด
รับประทานไมมีขายในประเทศไทย32

ในขณะที่ประเทศสหรัฐอเมริกา ราคาของอะมอคซีซิลลิน
แบบยานํ้าแขวนตะกอน (suspension) เทากับหรือถูกกวาเพนวี-
เคแบบนํ้าเช่ือม33 (syrup) จึงทําใหเพนวีเคแบบน้ําเชื่อมไมเปนที่
นิยมใช แตในกรณีของเพนวีเคชนิดเม็ดยังคงมีราคาถูกกวายา

อะมอคซีซิลลินชนิดเม็ด34 ผลของยาที่มีตอทางเดินอาหารอาจเกิด
จากการระคายเคืองเฉพาะที่จากยากลุมเพนิซิลลิน1,35 โดยมี
หลักฐานที่สนับสนุนจากรายงานที่กลาวถึง เพนวีเควาทําใหเกิด
ผลขางเคียงตอทางเดินอาหารมากกวารอยละ 10 ของจํานวนครั้ง
ของการใชยา8,18,35,36 โดยที่โอกาสการเกิดผลขางเคียงตอทางเดิน
อาหารของยาในกลุมเพนิซิลลินจะพบในเด็กมากกวาในผูใหญ2,8

ดังนั้น ถาเพนวีเคสามารถรับประทานพรอมอาหารหรือทันทีหลัง
อาหาร ควรจะทําใหการระคายเคืองตอทางเดินอาหารลดลง และ
ชวยใหผูปวยใหความรวมมือในการใชยา และเปนเหตุผลที่
สนับสนุนใหรับประทานอะมอคซีซิลลิน คลาวุลลานิกแอซิด
(amoxicillin/clavulanic acid) หลังอาหาร27,31

ขอเปรียบเทียบเก่ียวกับกลิ่นและรสชาติของยา
ในเด็กเล็กอายุนอยกวา 5-6 ป ซึ่งไมสามารถกลืนยาแบบ

ชนิดเม็ดและแคปซูลได33,37 กล่ินและรสชาติของยาถือเปนปจจัย
สําคัญที่ผูปวยยอมรับในการใชยาตามคําส่ังแพทย (compli-
ance)37 เชน อะมอคซีซิลลินและอะมอคซีซิลลิน คลาวุลลาเนท
(amoxicillin/clavulanate) ซึ่งเปนอะมอคซีซิลลินผสมกับสารตาน
เอนไซมที่ทําใหเกิดการดื้อยาซึ่งแบคทีเรียบางชนิดมีการสราง
เอนไซมนี้ ยานี้ที่อยูในรูปแบบของเหลว (liquid formulations) จะ
มีรสขมหลงัจากรับประทาน37 แตยาทัง้อะมอคซซิีลลนิและอะมอค-
ซีซิลลิน คลาวุลลาเนท มีการแตงกล่ินและรส ทําใหนารับประทาน
มากกวายาเพนวีเคแบบนํ้าใส (solution) แตสําหรับเพนวีเคชนิด
ยานํ้าแขวนตะกอน33,36 อาจจะมีรสชาติไมขมเทากับยาเซฟฟูรอก
ซมี อาซีทลิ (Cefluroxime axetil) ซ่ึงเปนยาเซฟาโลปอริน (cepha-
losporin) รุนที่ 2 (second generation) ที่ใหโดยการบดยาเม็ด
เปนผง (crushed tablets) หรือใชในรูปยาแขวนตะกอน38

การยอมรับในการใชยาของผูปวยตอยากลุมเพนิซิลลินเพ่ือ
การรักษาการติดเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส
และโรคไขรูมาติก

เปนการยากที่จะวินิจฉัยแยกโรคที่เกิดจากเชื้อกรุปเอบีตา
ฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสกับโรคที่เกิดจากการติดเช้ืออื่น ๆ บริ-
เวณลําคอ1,6,39,40,41 ผูปวยที่มีอาการเจ็บคอเพราะเช้ือกรุปเอบีตา-
ฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสและรักษาดวยยาเพนวีเคแลวยังคงมี
อาการอยู (persistent) การติดเช้ือที่คอหรือทอนซิลที่เกิดจาก
สแตฟโลคอคคัส ออเรียส (Staphylococcus aureus: S.aureus)
เด่ียว ๆ หรือรวมกับเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสใน
การกอโรค42 (co-colonizing) ซ่ึงเปนเชื้อที่เกิดไดเชนเดียวกันใน
เด็กอาจอธิบายการใชยาไมไดผลดังกลาวโดยทฤษฎีเชื้อกอโรค
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รวม (copathogenicity theory) คือการทีโ่รคดงักลาวไมตอบสนอง
ตอการรักษาหรือกลับเปนซ้ํา (recurrent) อาจเกิดจากเชื้อสแต-
ฟโลคอคคัส ออเรียส เช้ือแบคทีเรียไมพ่ึงออกซิเจนบางชนิด และ
เชื้อเอชอินฟลูเอนซา (H. influenza) เกิดรวมกับกรุปเอบีตาฮีโม-
ไลติก สเตรปโตคอคคัสทําใหเกิดการดื้อตอการรักษาดวยยาเพน-
วีเค อยางไรก็ตาม ทฤษฎีนี้ยังเปนที่ถกเถียงกันอยู1,6,10,43,44 ในผู-
ปวยเด็กบางกลุมซึ่งเปนโรคอินเฟกเชียส โมโนนิวคลีโอสิส (Infec-
tious Mononucleosis: IM) ซึ่งเกิดจากการติดเชื้อเอบสไตนบาร-
ไวรัส (Ebstein barr virus) ถาผูปวยเหลานี้ไดรับยากลุมอะมิโน
เพนิซิลลิน จะทําใหเกิดผ่ืนแมคคิวโลแพพพูลาร (macula papu-
lar eruptions) ไดถึงรอยละ 90 ของผูปวยโรคอินเฟกเชียส โมโน-
นิวคลีโอสิส18 ซึ่งมีผลเสียตอการยอมรับในการใชยาของผูปวย10

ในประเทศไทย การวินิจฉัยแยกโรคระหวางคอและทอนซิล
อักเสบที่มีสาเหตุจากกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสออก
จากเช้ือโรคอื่น ๆ ที่ทําใหเกิดอาการเจ็บคอ โดยใชการวินิจฉัยจาก
ลักษณะทางคลินิก (sign and symptoms) เทานั้น เนื่องมาจาก
ขอจํากัดดานทรัพยากร42 อยางไรก็ตาม การวินิจฉัยจากลักษณะ
ทางคลินิกดังกลาวอาจชวยลดการจายยาปฏิชีวนะเกินจําเปนใน
การรักษาการติดเช้ือไวรัสบริเวณลําคอ18,42,45 สําหรับประเทศ
กําลังพัฒนา เชน ประเทศไทย การปองกันโรคไขรูมาติก ยังเปน
ส่ิงที่จําเปน โดยเฉพาะในเด็กอายุ 5-15 ป6,45 และในขณะนี้มียา
เพนิซิลลินจีเทานั้นที่ไดรับการพิสูจนวาสามารถปองกันโรคไขรู-
มาติกแบบเบื้องตนไดและสามารถรับประทานตอเนื่อง เพื่อปอง
กันการเกิดโรคไข รูมาติก ซ้ํา 2,46 แต ผูปวยอาจไมสามารถ
รับประทานยาไดตามที่แพทยส่ัง ถึงแมการฉีดเบนซาทีนเพนิซิล-
ลินจี เขากลามจะสามารถหลีกเ ล่ียงปญหาเรื่องผูปวยไม
รับประทานยาตามแพทยส่ัง แตการฉีดเบนซาทีนเพนิซิลลินจีจะ
ทําใหปวดบริเวณที่ฉีดยา และมีรายงานถึงการเกิดภาวะช็อค
(anaphylactic shock) ซึ่งเกิดกับเบนซาทีนเพนิซิลลินจีแบบฉีด
มากกวาเพนิซิลลินแบบรับประทาน29

การประยุกตหลักการเภสัชจลนศาสตรและเภสัชพลศาสตร
ในทางคลินิก

ยากลุมเบตาแลกแตม รวมทั้งเพนวีเคจะแตกตางกับยา
กลุมอมิโนไกลโคไซด (Aminoglycosides) คือประสิทธิผลของยา
จะไมขึ้นกับระดับยาสูง ๆ ในเลือด กลาวคือ ยากลุมเบตาแลกแตม
ถาระดับยาสูงมากกวา 4-10 เทาของความเขมขนของยาที่สา-
มารถยับยั้งการเจริญของเชื้อ สําหรับแบคทีเรียที่ไมด้ือยาจะไม
ชวยใหการตอบสนองตอการรักษาดีขึ้น ยกเวนในผูปวยที่มีภูมิคุม
กันตํ่า18,47 กลไกการออกฤทธิ์ของเพนวีเคขึ้นอยูกับระยะเวลาสูง

สุดที่ระดับยาในกระแสเลือดยังคงอยูสูงกวาความเขมขนของยา
ที่สามารถยับย้ังการเจริญของแบคทีเรียแตละชนิด18,47 และควร
ใหยาเพนวีเคในระยะเวลาระหวางม้ือยาที่คอนขางถ่ี เชน ทุก ๆ
4-5 เทาของเวลาครึ่งชีวติ48 ดังน้ัน ในกรณีท่ีเวลาครึง่ชีวิตของเพน-
วีเคเปน 1 ชั่วโมง  ควรใหยาทุก 5 ช่ัวโมง หรือนอยกวา เพื่อใหได
ระดับยาที่เพียงพอตอการรักษา ในกรณีของการใหยาวันละ 3
ครั้ง หรือทุก 8 ช่ัวโมง ไมสามารถอธิบายไดทั้งหมดดวยระยะเวลา
ที่ยายังคงมีฤทธิ์ในการกดการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย แตอาจ
อธิบายในเทอมของผลที่ยังคงมีตอเช้ือหลังจากหยุดยาหรือเมื่อ
ระดับยาตํ่ากวาความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญ
ของเชื้อ (Postantibiotic effect: PAE คือความสามารถในการยับ-
ยั้งการเจริญของเช้ือหลังจากระดับยาต่ํากวาความเขมขนของยา
ที่สามารถยับยั้งการเจริญของเชื้อ) เพราะเกิดสภาวะที่ยาจะมี
ระดับยาต่ํากวาระดับที่ใหผลในการรักษา เนื่องจากความสา-
มารถในการยับย้ังการเจริญของเช้ือหลังจากระดับยาตํ่ากวา
ความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเชื้อของเพน-
วีเคสําหรับกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสจะไมเกิน 2.0 –
2.5 ช่ัวโมง49 Craig ทําการศึกษาพบวา เม่ือกําหนดใหคาของชวง
เวลาระหวางมื้อยาเปนคาประมาณเปนรอยละของระยะเวลา
ระหวางม้ือยาที่ระดับในเลือดของยาปฏิชีวนะในขณะที่มีระดับ
นอยกวาคาความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเชื้อ
สําหรับเพนิซิลลินมีคาประมาณของชวงเวลาระหวางม้ือยารอย
ละ 6047 เปน 4.8 ช่ัวโมง (รอยละ 60 ของ 8 ช่ัวโมง) ถาหลักการ
ทั้งสองคือ หลักการจากคารอยละ 60 ของชวงเวลาระหวางมื้อยา
ในขณะที่ระดับยานอยกวาคาความเขมขนของยาที่สามารถ
ยับยั้งการเจริญของเช้ือกับหลักการความสามารถในการยับยั้ง
การเจริญของเชื้อหลังจากระดับยาต่ํากวาความเขมขนของยาที่
สามารถยับยั้งการเจริญของเช้ือ (2.5 ช่ัวโมง) ถูกตอง คาความ
แตกตาง 2.3 ชั่วโมง ระหวางเวลา 4.8 ช่ัวโมง และ 2.5 ชั่วโมง
อาจจําเปนตองมีคําอธิบายเพิ่มเติม เชนเดียวกับความแตกตาง
0.5 ช่ัวโมง ที่ยังตองการคําอธิบายเพิ่มเติม กลาวคือ คา 0.5 ชั่ว-
โมง เปนความแตกตางระหวางตัวเลขที่ไดจากหลักการเกาซึ่งมี
คาเทากับ 3 ช่ัวโมง (5 ชั่วโมง ลบจาก 8 ชั่วโมง) และคาความ
สามารถในการยับยั้งการเจริญของเชื้อหลังจากระดับยาต่ํากวา
ความเขมขนของยาที่สามารถยับยั้งการเจริญของเชื้อสูงสุดของ
เพนวีเค (2.5 ช่ัวโมง)49

เนื่องจากอาหารลดอัตราเร็วของการผานของยาเพนวีเค
จากกระเพาะไปสูลําไสเล็ก50 (gastric emptying rate) ซึ่งเปน
บริเวณสําคัญที่สุดของการดูดซึมยาเพนวีเคทําใหสวนผสมของ
อาหารและยาจะยังคงอยูในกระเพาะอาหารเปนเวลานานกวา

48
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ขณะที่ไมมีอาหารในกระเพาะ ถึงแมวาอาหารจะมีผลใหระดับยา
สูงสุดในเลือดขึ้นสูงสุดชาลง (food delaying effect) และอาจจะ
ทําใหระดับยาสูงสุดในเลือดตํ่าลง2,50,51 ปรากฏการณระดับยาสูง
สุดขึ้นสูงสุดชาลง อาจจะเปนประโยชนกับยาคาครึ่งชีวิตส้ัน เชน
เพนวีเค ความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเพนวี-
เคตอเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส (0.01 มก./ล)
ยาเพนวีเคขนาด 250 มก. ทําใหระดับยาสูงสุดในเลือด 2.5
มก./ล ซ่ึงมากกวา 200 เทาของความเขมขนของยาที่สามารถยับ-
ยั้งการเจริญของเชื้อ3 ตามที่เคยมีรายงานอาหารจะทําใหระดับยา
เพนวีเคในเลือดลดลงอยางมากที่สุด 3 เทา20 ซึ่งอาจจะชดเชยได
ดวยระดับยาที่สูงมากดังกลาว52 และระดับยาในเลือดจะอยูใน
ระดับที่รักษาโรคของยายังสูงเหนือความเขมขนของยาที่สามารถ
ยับยั้งการเจริญของเช้ือ53 นานกวาการรับประทานยาขณะทอง
วางอันนาจะทําใหประสิทธิผลในการรักษาดีกวาผลเสียของการ
ลดลงของระดับยาในกระแสเลือดซ่ึงจะคอนขางนอยเม่ือเทียบกับ
ความเขมขนของยาที่สามารถยับยั้งการเจริญของเช้ือ

การใหยาชนิดรับประทานดวยระยะหางระหวางมื้อยาแบบ
อื่นๆ

เพนวีเคอาจใหโดยการรับประทานขนาด 250-500 มก ทุก-
 12 ช่ัวโมง ไดโดยเปนขนาดที่เหมาะสมในการรักษาโรคคออักเสบ
ที่มีสาเหตุมาจากเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส46,54

สวน โรคไขรูมาติกเปนโรคที่มีความรุนแรงยังมีการใชเพนวีเค
ทุก 12 ชั่วโมง (BID)1,43,55 ในการรักษา ในกรณีที่ใชเพนวีเควันละ
3 ครั้ง (TID) ในการรักษาโรคคอยอักเสบจากเชื้อกรุปเอบีตาฮีโม-
ไลติก สเตรปโตคอคคัสเพื่อชดเชยยามื้อกลางวันซึ่งผูปวยมักจะ
ลืมรับประทาน ดังจะเห็นไดจากบางรายงานที่ใชเพนวีเค 500 มก.
ทุก ๆ 8 ชั่วโมง56

เพนวีเคขนาด 250-500 มก วันละ 4 คร้ัง (QID) เปนขนาด
ที่ใหใชแนะนําในทางทันตกรรม13,48 วิธีการใหยาวันละ 4 ครั้ง เพื่อ
ชดเชยในกรณีผูปวยลืมรับประทานยามื้อกลางวัน แตถาเพนวีเค
รับประทานวันละ 3 คร้ัง (TID) ดังที่มีการกําหนดโดยผูเช่ียวชาญ
อาจจะชวยในเรื่องความสะดวกของผูปวยในการรับประทาน
ยา35,57 ในกรณีการรักษาโรคคออักเสบจากเชื้อกรุปเอบีตาฮีโม-
ไลติก สเตรปโตคอคคัสโดยเปลี่ยนจากการใหยาวันละ 4 ครั้งเปน
วันละ 3 ครั้งดวยเหตุผลในทํานองเดียวกัน58-60

การลดจํานวนม้ือยาเพนวีเคสําหรับโรคคออักเสบจากเชื้อ
กรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสซ่ึงกําหนดโดยทั้งสมาคม
แพทยโรคหัวใจของสหรัฐอเมริกา คณะกรรมการเกี่ยวกับโรคติด
เชื้อของวิทยาลัยกุมารแพทยของอเมริกา (American Academy

of Pediatrics: AAP) พ.ศ. 25496 และสมาคมโรคติดเช้ือของอเม-
ริกา (Infectious Disease Society of America: IDSA) พ.ศ.
254545,61 จะชวยประหยัดคาใชจายโดยเฉพาะในกรณีการให
ยาวันละ 2 ครั้ง ซึ่งสนับสนุนวิธีการใหยาหลังอาหารของเพนวีเค
ถาประยุกตมาจากการคํานวณดวย หลักเภสัชจลนศาสตร
และเภสัชพลศาสตรเพือ่ใหยาแบบ วนัละ 3 คร้ังของเพนวีเคในโรค
คออักเสบจากเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส การใหยา
125 มก. วันละ 4 ครั้ง หรือ 250 มก.วันละ 3 ครั้งสามารถชดเชย
ในกรณีที่เด็กมีนํ้าหนักมากหรือผูใหญ ดังที่มีกําหนดไวในขอแนะ
นํากระทรวงสาธารณสุข พ.ศ.2539 และในตําราวิชาการและ
วารสารตาง ๆ 39,60,62 การใหยาเพนวีเค 250 มก. วันละ 3 ครั้ง
นาจะมผีลในการรักษาเทากับการใหยา 500มก. ทุก 12 ช่ัวโมงและ
เพนวีเค 125 มก. วันละ 3 ครั้ง นาจะมีประสิทธิภาพพอ ๆ กับ
เพนวีเค 250 มก. ทุก 12 ชั่วโมง ในขอแนะนําของสมาคมหัวใจ
แหงสหรัฐอเมริกา ถาคํานวณจากหลักเภสัชจลนศาสตร กลาว
คือ ระยะระหวางเวลาที่นานข้ึนสามารถชดเชยไดดวยการเพิ่ม
ปริมาณยาตอม้ือ เชน แตละมื้อของยาที่รับประทาน 12 ชั่วโมง นา
จะประมาณเทากบัแตละม้ือของยาที่รับประทาน วันละ 3 ครั้งx1.5
(12 หารดวย 8) ดังสมการ5

ในเมือ่ Cpav = คาเฉล่ียของระดับยาในกระแสเลือด,
CL = การขจัดยาออกจากรางกายโดยรวม
F = สัดสวนการดูดซึมของยาแตละม้ือ,
T = ระยะเวลาระหวางมื้อยา (doing interval)

ทบทวนการใชเพนวีเคจากเอกสารและวารสารทางการ
แพทยรวมท้ังคําแนะนําของคณะกรรมการผูเชี่ยวชาญทาง
แพทย 

เปรียบเทียบเพนวีเคกับเพนวีแอซิด (Pen V acid)
ขอแนะนําสวนมากแนะนําใหรับประทานเพนวีแอซิดพรอม

อาหาร หรือภายใน 1-2 ช่ัวโมง12,50,51 หลังอาหาร แสดงถึงวาอา-
หารไมรบกวนตอการดูดซึมเพนวีแอซิด แตในปจจุบันเพนวีแอซิด
เปนยาที่ไมมีจําหนายในทุกประเทศ34,62เนื่องจากเพนวีแอซิดมี
อัตราในการดูดซึมชากวาเพนวีเคและปริมาณการดูดซึมของเพน
วีแอซิดต่ํากวาเพนวีเคเพียงเล็กนอย ทั้งนี้เพนวีแอซิดเปนยาที่ยัง
คงจัดอยูในโมโนกราฟของฟารมาโคเปยของสหรัฐอเมริกา (US
Pharmacopeia)63 นอกจากน้ีการมีหลักฐานซ่ึงสนับสนุนวาเพน-
วีแอซิดรับประทานหลังอาหารยังคงใหผลในการรักษาทางคลินิก

Oral Dose =
Cpav x CL x T

F

46,61
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ไดเหมือนกับผลที่ไดจากการรับประทานเพนวีเค กอนอาหาร12,50,51

ซ่ึงอาจอธิบายไดวาอาหารมีผลตอการดูดซึมเพนวีแอซิดพอ ๆ กับ
เพนวีเคเนื่องจากเพนวีเคจะเปลี่ยนเปนเพนวีแอซิดไดในสภาพ
กรดที่เกิดจากการกระตุนของอาหารในกระเพาะ50,64

บทวิจารณ

มีการศึกษาเปนจํานวนมากเพื่อใหมีการใชเพนิซิลลินวีโพ-
แตสเซียมอยางเหมาะสม โดยเฉพาะเมื่อใชยารวมกับม้ืออาหาร
โดยMc. Cracken ไดตีพิมพรายงานในป พ.ศ. 254730 วายาเพน-
วีเคสามารถใหรับประทานโดยไมตองคํานึงถึงการถูกรบกวนจาก
อาหาร และยังเปนที่ยืนยันในทางการแพทยวาเพนวีเค สามารถ
ใหกับอาหารได65-68

มีหลักฐานที่เปนที่ยอมรับที่สนับสนุนการใชยาเพนิซิลลิน
คือ คณะกรรมการอาหารและยาของสหรัฐอเมริกา (US Food
and Drug Administration: US-FDA) แนะนําใหใชเพนวีเคใน
ขนาด 500 มก. วันละสองครั้งเปนเวลา 10 วัน ในการรักษาคอ
อักเสบจากเชื้อกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส2 และ
เปนคําแนะนําเชนเดียวกันกับแฮริสันอินเตอรนาลเม็ดดิซิน
(Harrison’s Internal Medicine) ป พ.ศ. 254859 และในผูปวยที่
อายุมากกวา 15 ป และไมเคยมีประวัติเปนโรคไขรูมาติก จึงมี
ความเปนไปไดคอนขางนอยที่จะเกิดโรคไขรูมาติก หลังจากเปน
คออักเสบจากเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส2 อีกทั้ง
โรคดังกลาวในผูใหญไมนาจะรุนแรงเทาในเด็กเล็ก ดังจะเห็นได
จากบางการศึกษาที่แสดงใหเห็นวาการใหเพนวีเคระยะสั้นเพียง
5-7 วัน สามารถรักษาโรคดังกลาวได โดยผูปวยสวนมากจะอา-
การดีข้ึนมากภายใน 5 วัน และหายเปนปกติในระยะเวลา
ตอมา69,70 อยางไรก็ตาม มีความเปนไปไดวาการใหยาดังกลาว
ทุก 12 ชั่วโมงจะไดรับการยอมรับมากขึ้น

ในทางทันตกรรมและตําราเก่ียวกับยาตาง ๆ มีขอแนะนํา
ใหใชเพนวีเคทุก 8 ชั่วโมง หรือวันละ 3 คร้ัง2,35,43,71 สวนขนาด 500
มก. ทุก 6 ชั่วโมง สําหรับผูใหญนั้นอาจเผื่อกรณีผูปวยลืม
รับประทานยา ในกรณีการติดเช้ือชนิดรุนแรงนอยถึงปานกลาง
ถาเพนวีเคสามารถรับประทานหลังอาหารวันละ 3 ครั้ง ซึ่งสอด-
คลองกับขอแนะนําของคณะกรรมการเกี่ยวกับยาทางทันตกรรม
ของสหรัฐอเมริกา ป พ.ศ. 2527 (Accepted Dental Therapeu-
tics 1984) วาอาหารมีผลรบกวนตอการดูดซึมยาเพนวีเคเพียง
เล็กนอย72 และในขณะทีมี่การติดเช้ือและมีการอักเสบเพนวีเค นา
จะเขาสูบริเวณที่ติดเช้ือไดเพียงพอ โดยพิจารณาจากระดับยาใน
เลือด47,72 สําหรับในกรณีทีบ่ริเวณที่ตดิเชื้อมีหนองจํานวนมากหรือ

การติดเชื้อที่รุนแรงมากขึ้น อาจตองเพิ่มขนาดยาเพนวีเคหรืออาจ
ตองใหยาดังกลาวรวมกับยาตานเชื้อที่ไมพึ่งออกซิเจน (anti-
anaerobic drug) เชน เมโทรนิดาโซล (metronidazole)13 ใน
กรณีการติดเช้ือทางทันตกรรม (odontogenic infections) ทฤษฎี
เชื้อกอโรครวมอาจไมสามารถใชได เนื่องจากเช้ือแบคทีเรียที่ไมพึ่ง
ออกซิเจนจําเปนตองมีเชื้อสเตรปโตคอคคัส วิริแดนส เปนเชื้อที่ใช
ออกซเิจนเพ่ือทําใหเกิดสภาพที่พอเหมาะในการที่เช้ือแบคทีเรียไม
พึ่งออกซิเจนจะกอโรคได ถาสเตรปโตคอคคัส วิริแดนสไมดื้อยา
เพนิซิลลินวีเคและผูปวยไมไดมีภาวะภูมิคุมกันต่ํา การฆาเชื้อ
สเตรปโตคอคคัส วิริแดนสและเชื้อแบคทีเรียไมพึ่งออกซิเจนบาง
ตัว เชน เปปโตสเตรปโตคอคคัส (peptostreptococcus) นาจะ
เพียงพอ

ในตารางเกี่ยวกับยาตานจุลชีพสําหรับผูปวยทารก (be-
yond new born period) ในเรดบุคป พ.ศ. 2549 (Red Book 2006)
ระบุวาเพนวีเคควรรับประทานเม่ือทองวาง73 เหตุผลคือเพื่อใหแนว
ทางการใชยาในกรณีทั่วไป (ไมเจาะจงเฉพาะโรค) สําหรับภาวะ
ตาง ๆ หรือสําหรับทุกโรคที่เปนขอบงชี้ของยาดังกลาว เชน ในกรณี
ที่แพทยตองการเปลี่ยนจากยาเพนิซิลลินจีชนิดฉีดมาเปนชนิด
รับประทานแตเนิน่ ๆ (switch therapy) ในบางโรค เชน แอกติโนมยั-
โคซิส (actinomycosis) ซึง่อาจตองการระดับยาในเลอืดทีค่อนขาง
สูงหรือตองใหยาคอนขางบอยในแตละวัน แตเปนที่นาสังเกตวาใน
ตารางดังกลาวกลับไมเนนใหรับประทานยาบัฟเฟอรเพนิซิลลินจี
ในขณะทองวาง ทั้ง ๆ ที่ยาตัวหลังนี้นาจะดอยกวาเพนวีเคในแง
ปฏิกิริยาระหวางยากับอาหาร73 และในตําราทางเภสัชวิทยา
เก่ียวกับการรักษาโรคป พ.ศ. 2549 (Pharmacological basis
of therapeutics of 2006) แนะนําถึงการใชเพนวีเคในโรคตาง ๆ
ที่เปนขอบงชี้ของยาใหมากที่สุด1 และรวมถึงภาวะหรือโรคที่ไม
คอยพบในปจจุบัน เชน ไขดําแดง41 (scarlet fever) เปนตน

ในผูปวยไขดําแดงที่เปนผ่ืนสการเลต อาจจําเปนที่แพทยจะ
ตองใหยาเพนวีเควันละ 4 คร้ังแตตําราดังกลาวไมไดระบุวาเพน-
วีเคเปนยาที่ตองรับประทานกอนอาหาร แตระบุใหรับประทาน
บัฟเฟอรเพนิซิลลินจีกอนอาหาร1 ในทางทันตกรรม การกําหนดให
ใชเพนวีเค 500 มก. วันละ 4 มื้อ กอนอาหาร หวังครอบคลุมเชื้อ
หรือภาวะตาง ๆ ในการรักษาใหครบถวนเชนกัน มีผูเชี่ยวชาญบาง
กลุมแนะนําวายากลุมเพนิซิลลินซึ่งรวมถึงอะมอคซีซิลลินถูกรบ-
กวนโดยอาหารในการดูดซึม ในป พ.ศ. 2525 เวลล่ิง (Welling)
และ ซี (Tse) ถือวาอะมอคซีซิลลินเหมือนกับเพนวีเคในแงดังกลาว
คือ ถูกรบกวนโดยอาหาร51 และในป พ.ศ. 2551 สมาคมเภสัชกร
ของสหรัฐอเมริกา (American Society of Health System Phar-
macist) และบัญชียาสําหรับโรงพยาบาล (AHFS) ไดเนนผลเสีย
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ของอาหารที่มีตออะมอคซีซิลลินเชนกัน แตอาหารจะไมมีผลตอ
พื้นที่ใตกราฟระหวางความเขมขนของยากับเวลา (area under
the concentration time curve: AUC คือ ปริมาณยาที่มีการดูด
ซึมในชวงเวลาหนึ่ง) ของยาดังกลาว2 แตในหนังสือแฮริสันอินเตอร
นาลเม็ดดิซิน พ.ศ. 2548 ไมไดระบุวาเพนวีเคถูกรบกวนการดูด
ซึมโดยอาหารใด ๆ เลย59

สําหรับในประเทศอังกฤษตํารับยาแหงชาติของอังกฤษสํา-
หรับเด็ก (British National Formulary Pediatrics: BNF) ป พ.ศ.
2549 ไมเนนการรับประทานเพนวีเคเปนยากอนอาหาร34เชนเดียว
กันกับในการศึกษาที่ศูนยควบคุมและปองกันโรคแหงสหรัฐอเม-
ริกา (US Center for Disease Control and Prevention) มีสวน
รวมในการศึกษา74 และอีกอยางนอย 5 การศึกษาแบบสุม (ran-
domized studies) เร่ืองเพนวีเคหรือเพนวีแอซิดในโรคคอและ
ทอนซิลอักเสบจากเชื้อกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส70,75-

78 และยังมีการศึกษาอื่น ๆ ในดานทันตกรรม79-83ที่ไมไดระบุถึงการ
ใหรับประทานยาดังกลาวกอนอาหาร อยางไรก็ตาม มีการศึกษา
ที่มหาวิทยาลัยฮารวารด ใน พ.ศ. 2503 โดย Mc Carthy
และคณะ84 ซึ่ง US-FDA มีสวนรวมในการศึกษา พบวาปฏิกิริยา
ระหวางยาเพนวีเคกับอาหารไมมีผลที่สําคัญตอฤทธิ์ของยา มี
บางการศึกษาที่ระบุชัดเจนในวัสดุและวิธีการศึกษาทั้งในเด็ก
และในผูใหญ85,86วาการใชยาดังกลาวไมจําเปนตองระวังเรื่อง
รับประทานกอนหรือหลังอาหาร ทั้งนี้ สถาบันสุขภาพแหงชาติอเม-
ริกา (National Institute of Health: NIH) สนับสนุนวาไมจําเปน
ตองคํานึงถึงเรื่องมื้ออาหารดังกลาวเชนกัน86 รวมถึงจากหลักการ
หรือแนวคิดที่วาการดูดซึมของยาในเด็กกลุมที่เส่ียงตอการเปน
โรคคออักเสบจากเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสใหใช
หลักการทั่วไปเหมือนกับในผูใหญ87 ซึง่อาจเปนคาํตอบของคาํถาม
ที่วา “มีการศึกษาในมนุษยเก่ียวกับการใชยาเพนวีเคหลังอาหาร
บางหรือยัง?”

สําหรับกรณีรสชาติยานํ้าแขวนตะกอนของเพนวีเคอาจ
ดอยกวายานํ้าแขวนตะกอนของอะมอคซีซิลลิน แตในเด็กอายุ 6
ขวบ ซ่ึงมีโอกาสเสี่ยงตอโรคฟนผุ อาจแนะนําผูปกครองใหเด็กทด-
ลองรับประทานยาชนิดเม็ดเพนวีเค เพื่อไมทําใหเกิดฟนผุจากการ
ใชยาเพนวีเคชนิดนํ้าแขวนตะกอน เพื่อการปองกันการติดเชื้อที่
เยื่อบุหัวใจจากการทําหัตถการทางดานทันตกรรมนั้น ในป พ.ศ.
2550 สมาคมแพทยโรคหัวใจของสหรัฐอเมริกาและสมาคมเคมี
บําบัดและยาตานจุลชีพของอังกฤษ25,26 (British Society of Anti-
microbial and Chemotherapy: BSAC) ป พ.ศ. 2549 กําหนดให
ลดการใชยาปฏิชีวนะหรือยาตานจุลชีพในการปองกันโรคดัง-
กลาว โดยมีเหตุผลวาโอกาสเสี่ยงจากการติดเช้ือจากหัตถการ

ดานทันตกรรมจะพอ ๆ กันกับการติดเช้ือในชีวิตประจําวันของ
ประชาชนทั่วไปและเชื้อโรคที่เปนสาเหตุหลักของการติดเชื้อดัง-
กลาว คือ สเตรปโตคอคคัส วิริแดนสเปนเชื้อแบคทีเรียที่มีอยู
ประจําในชองปาก (normal flora) ของผูปวยนั้น ๆ เอง แตเนื่อง
จากจะเปนการเปลี่ยนแปลงที่บุคลากรหลาย ๆ ทานอาจยังไม
พรอมที่จะเปล่ียนแปลงตาม ถึงแมวาจะมีการเตือนเปนระยะ ๆ
แลวก็ตาม คณะผูจัดทําแนวทางการปองกันการติดเชื้อที่เยื่อบุ
หัวใจดังกลาวจึงประนีประนอมใหใชยาตานจุลชีพเฉพาะในกรณี
กลุมเส่ียงสูง (high risk group) เชน ผูที่ใสล้ินหัวใจเทียม เปนตน
แตแนวทางดังกลาวเนนใหมีการใหยาในกรณีอื่น ๆ ของการทํา
หัตถการทางทันตกรรมเพิ่มขึ้น อาจทําใหตองใชยาปองกัน ใน
กรณีการอุดฟนที่มีการกระทํา (manipulation) ที่เหงือก แมจะไม
ทําใหเลือดออก เปนตน ในกรณีของยาเพนวีเครับประทานหลัง
อาหาร ถาจะประยุกตใชเปนทางเลือกในกรณีผูปวยที่เปนกลุม
เส่ียงปานกลางตอการติดเช้ือที่เยื่อบุหัวใจ เชน ล้ินหัวใจรั่ว (mi-
tral valve prolapse) ที่มีเสียงการไหลยอนทางของเลือดในหัวใจ
(murmur) จะชวยลดความกังวลแกทันตแพทยและผูปวยในกรณี
ที่ผูปวยเคยไดรับยากลุมเพนนิซิลลินมากอน แลวจะเปลี่ยนเปนไม
ใหยาเลยในกรณีตองทําหัตถการทางดานทันตกรรมที่มีขอบงช้ี
การปองกันการติดเช้ือที่เย่ือบุหัวใจ เชน การถอนฟน อยางนอยที่
สุดในชวงเปลี่ยนผานนี้

จากการศึกษาของShansonและคณะ24 ในผูปวยผูใหญ
เม่ือพิจารณากราฟระหวางความเขมขนของยาในเลือดกับเวลา
เปรียบเทียบระหวางอะมอคซีซิลลินขนาด 2 กรัม รับประทานหลัง
อาหารกับเพนวีเคขนาด 2 กรัม รับประทานหลังอาหาร พบวาระ-
ดับยาสูงสุดในเลือดของอะมอคซีซิลลินที่เวลา 2 ช่ัวโมง คือ
24มก./ล ในขณะท่ีระดับยาของเพนวีเคท่ีเวลาเดยีวกนัเปน 8มก./ล
 ดังนัน้ระดบัยาสูงสุดของอะมอคซีซิลลินเทียบกบัความเขมขนของ
ยาที่สามารถยับย้ังการเจรญิของเชื้อของยาอะมอคซีซลิลิน ตอเช้ือ
สเตรปโตคอคคัส วิริแดนสที่เวลา 2 ชั่วโมงหลังรับประทานยาจะ
เปน 480 เทา (24 หารดวย MIC = 0.05) ในขณะที่ระดับยาใน
เลือดสูงสุดของเพนวีเครับประทานหลังอาหารที่เวลา 1 ช่ัวโมง
เม่ือเทียบกับความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของ
เชื้อของเพนวีเคตอเชื้อสเตรปโตคอคคัส วิริแดนสจะเปน 1,600
เทา (16 หารดวย MIC = 0.01) และที่เวลา 2 ช่ัวโมงระดับยาใน
เลือดของเพนวี-เคเปน 800 เทา ความเขมขนของยาที่สามารถ
ยับยั้งการเจริญของเชื้อของตัวเอง ดังนั้น ระดับยาในเลือดของ
เพนวีเคที่เวลา 1 และ 2 ชั่วโมง หลังรับประทาน เทียบกับความ
เขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเชื้อของตัวเองตอเช้ือ
สเตรปโตคอคคัส วิริแดนสจะสูงกวาระดับยา อะมอคซีซิลลิน
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เทียบกับความเขมขนของยาที่สามารถยับยั้งการเจริญของเช้ือ
ของตัวเองตอเช้ือสเตรปโตคอคคัส วิริแดนส สําหรับระยะเวลา
ในรางกายของเพนวีเคและอะมอคซีซิลลินนั้น เนื่องจากที่เวลา
ระหวาง 4.5 ช่ัวโมง ถึง 6 ช่ัวโมง (1.5 ช่ัวโมง) หลังรับประทานยา
ระดับยาเพนวีเคในเลือดจะลดลงครึ่งหนึ่งคือ ลดลง จาก 2
มก/ล เหลือ 1 มก/ล และในชวงเวลาเดียวกันนี้ สําหรับอะมอค-
ซีซิลลิน ระดับยาในเลือดจะลดลงจากประมาณ 10 มก/ล เหลือ 5
มก/ล นั่นคือ ครึ่งชีวิตของเพนวีเคและอะมอคซีซิลลินจะเปน 1.5
ช่ัวโมง เนื่องจาก กราฟดังกลาวของเพนวีเคไมไดแสดงระดับยา
ที่เวลานานกวา 6 ชั่วโมง หลังรับประทานยา แตถาคํานวณจาก
คาครึ่งชีวิตของเพนวีเคดังกลาว พบวาที่เวลา 7.5 ชั่วโมง (6 ชั่ว-
โมง+1.5 ชั่วโมง) หลังรับประทานยาเพนวีเคจะเหลือประมาณ 0.5
มก/ล และทีเ่วลา 9 ชัว่โมง (7.5 ช่ัวโมง+1.5 ช่ัวโมง)หลังรับประทาน
ยา ระดับยาในเลือดของเพนวีเคจะเปนประมาณ 0.25 มก/ล หรือ
เปน 25 เทาของความเขมขนของยาที่สามารถยับยั้งการเจริญของ
เชื้อของตัวเองตอเชื้อสเตรปโตคอคคัส วิริแดนส (0.25 หารดวย
0.01)ในขณะที่ระดับยาจากกราฟดังกลาวของอะมอคซีซิลลินที่
เวลา 9 ช่ัวโมง หลังรับประทานยาจะเปน 1 มก/ล หรือเปน 20 เทา
ของความเขมขนของยาที่สามารถยับยั้งการเจริญของเช้ือของตัว
เองตอเช้ือสเตรปโตคอคคัส วิริแดนส ยังมีการศึกษาของ Dajani
และคณะ88 ในอาสาสมัครผูใหญที่พบวา ระดับยาสูงสุดในเลือด
ของอะมอคซีซิลลิน ขนาด 3 กรัม ที่เวลา 1.5 ชั่วโมง คือ 24.4
มก/ล ซ่ึงเปน 488 เทาของคา ความเขมขนของยาที่สามารถ
ยับย้ังการเจริญของเชื้อของยาดังกลาวตอเชื้อสเตรปโตคอค-
คัส วิริแดนส (24.4 หารดวยความเขมขนของยาที่สามารถยับยั้ง
การเจริญของเช้ือ = 0.05) และที่เวลา 12 ช่ัวโมง หลังรับประทาน
ยาระดับยาดังกลาวจะเหลือ 0.2 มก /ล ซึ่งเปน 4 เทาของความ
เขมขนของยาที่สามารถยับยั้งการเจริญของเช้ือของตัวเองตอเช้ือ
สเตรปโตคอคคัส วิริแดนส (0.2 หารดวย MIC = 0.05) ซ่ึงเม่ือ
เปรียบเทียบกับการศึกษาของ แชนสัน และคณะ24 ที่พบวาระดับ
ยาในเลือดของเพนวีเคขนาด 2 กรัม รับประทานหลังอาหารเปน
12 มก /ล ซ่ึงเปน 1,200 เทาของคาความเขมขนของยาที่สามารถ
ยับยั้งการเจริญของเชื้อของตัวเองตอเชื้อสเตรปโตคอคคัส วิริ
แดนส (12 หารดวย MIC=0.01) และจากการคํานวณระดับยาใน
เลือดของเพนวีเคที่เวลา 12 ช่ัวโมง (9 ชั่วโมง+3 ชั่วโมง ซึ่งเปน 2
เทาของคาครึ่งชีวิตของเพนวีเคที่คํานวณไวเดิม คือ 1.5 ชั่วโมง)
หลังรับประทานยาไดเปนประมาณ 0.06 มก /ล (ระดับยาในเลือด
ที่เวลา 9 ชั่วโมง คือ 0.25 หารดวย 4) ซึ่งเปนประมาณ 6 เทาของ
คาความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเชื้อของ
ตัวเองตอเช้ือสเตรปโตคอคคัส วิริแดนส (0.06 หารดวย MIC

= 0.01) พบวาต้ังแตเวลา 1 ช่ัวโมงหลังรับประทานยา จนถึง 12
ชั่วโมง หลังรับประทานยา เพนวีเครับประทานหลังอาหารไมได
ดอยกวาอะมอคซีซิลลินในแง ระดับยาในเลือดเทียบกับความเขม
ขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเช้ือของตัวเองตอเชื้อ
สเตรปโตคอคคัส วิริแดนสประกอบกับหลักการที่ระยะเวลาที่ออก
ฤทธิ์ในการปองกันเยื่อบุหัวใจอักเสบจากแบคทีเรียไมจําเปนตอง
นานเกิน 6-8 ชั่วโมง88 ทําใหยาเพนวีเคขนาด 2 กรัม ใหรับประทาน
หลังอาหารนาจะเปนอีกทางเลือกนอกจากอะมอคซีซิลลินหลัง
อาหารในผูปวยผูใหญ ในขอบงชี้สําหรับปองกันเย่ือบุหัวใจอักเสบ
รวมถึงผูปวยกลุมเส่ียงสูงตอการเกิดโรคดังกลาวในผูใหญและมี
ความเปนไปไดที่จะประยุกตใชในผูปวยเด็กบางกลุมอายุ อยางไร
ก็ตาม ในผูปวยกลุมนี้ควรมีการปรึกษาแพทยผูดูแลผูปวยโดย
ตรงหรือปฏิบัติตามแนวทางการรักษาของแตละสถานพยาบาล

บทสรุป

เพนวีเคสามารถที่จะใหรับประทานหลังอาหารอยางนอย
ในโรคบางโรคหรือภาวะบางอยาง3,14,30,46, 54,67,89,90 และที่สําคัญ
การใชยาที่มีฤทธิ์ครอบคลุมเชื้อที่แคบที่สุดเฉพาะเจาะจงตอโรค
จะใหประโยชนตอผูปวยแตละคน โดยจะสามารถลดโอกาสที่จะ
ทําใหเกิดเช้ือดื้อยาในระบบบริการสุขภาพซึ่งจะสงผลดีตอสังคม
โดยรวม90
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Abstract
Pharyngitis and dental infections are among the commonest indications for out-patient

penicillin V potassium (Pen-VK) uses worldwide. Overuse of alternative antibiotics in Thailand,
such as aminopenicillins, macrolides and cephalosporins has contributed to the spread of
antimicrobial resistance, and would result in significant economic loss to the nation at large.
A critical step in reducing the problem will be likely by giving careful diagnosis and using the
drug of first choice by physicians and other paramedical personnels who take patient factors
into consideration, which would enhance compliance of those patients. Important facts about
group A betahemolytic streptococcal pharyngitis treatment as well as dental infections that
needed judicious uses of the drug, the evidence supporting such uses and some discussions of
the less frequent dosing of the drug and a number of other antibiotics needed before and after
dental treatment of the conditions together with its use in acute rheumatic fever prevention are
presented.
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