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บทนํา

มีการใชเพนิซิลลิน (Penicillin) เปนเวลานานกวา 50 ป โดยเปนยาปฏิชีวนะ (antibi-
otic) ท่ีแนะนําใหเลือกใชเปนตัวแรกในการรกัษาโรคคออักเสบจากเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก-
 สเตรปโตคอคคัส (Group A Beta Hemolytic Striptococcus: GABHS) โรคเยื่อหุมสมอง
อักเสบจากเชื้อมีนิงโกคอคคัส (Meningococus) ซิฟลิส (Syphilis) และใชในการรักษาโรค
ปริทันตบางโรค (Periodontal infections)1-3 ในอดีต แนะนําใหรับประทานยากลุมเพนิซิล
ลินที่ไดจากธรรมชาติ เชน เพนิซิลลินวีโปแตสเซียม (Penicillin V Potassium) หรือเพนวีเค
(Pen-VK) ขณะทองวาง คือใหรับประทานยาอยางนอย 1 ชั่วโมง กอนอาหาร หรือ 2 ช่ัวโมง
หลังอาหาร เพื่อใหระดับยาในเลือดขึ้นสูงที่สุด และเพ่ือปองกันไมใหยาถูกทําลายโดยกรด
ในกระเพาะอาหาร4

ฟนอกซเีมทิลเพนิซิลลินวีโปแทสเซยีมในทางคลนิิก:ขอมูลใหม

บทคัดยอ
เพนิซิลลินวีโปแทสเซียมเปนยาซึ่งมีขอบงชี้เพื่อการรักษาโรคคออักเสบ และการติดเชื้อ

ที่เกิดกอนและหลังการรักษาทางทันตกรรม สําหรับในประเทศไทยมีการใชยากลุมอื่น ๆ เชน
ยากลุมอะมิโนเพนิซิลลิน กลุมแมคโครไลด และกลุมเซฟฟาโลสปอรินแทนการใชเพนิซิลลิน
ซึ่งเปนสาเหตุของการด้ือยา รวมทั้งสาเหตุของความสิ้นเปลืองคาใชจายในการรักษา ดังนั้น
เพื่อเปนการลดปญหาการดื้อยาจึงควรเริ่มจากการวินิจฉัยโรคอยางถูกตอง และใชยาที่ควร
เลือกใชกอนเปนอนัดับแรก รวมทัง้การคํานึงถึงปจจัยอ่ืน ๆ ท่ีเก่ียวกับผูปวย เพ่ือใหผูปวยยอม-
รับในการใชยาตามที่แพทยส่ัง บทความนี้รวบรวมการศึกษาที่เกี่ยวกับโรคคออักเสบจากเช้ือ
กรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส และโรคติดเชื้อทางทันตกรรม พรอมทั้งการศึกษาที่
สนับสนุนการใชยาอยางสมเหตุสมผล รวมทั้งหลักการที่เก่ียวกับวิธีการใชยาเพนิซิลลินจํา-
นวนนอยครั้งตอวัน นอกจากนี้บทความนี้ไดรวบรวมเกี่ยวกับยาตานจุลชีพอื่น ๆ ที่เกี่ยวของ
กับการรักษาโรคคออักเสบจากเชื้อกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส การรักษาการติด
เช้ือที่เกิดกอนและหลังการรักษาทางดานทันตกรรม รวมทั้งการใหยาเพื่อการปองกันไข
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อะมอคซซีลิลิน (Amoxicillin) เปนยาตานจลุชีพ (antimicro-
bial) ที่สังเคราะหขึ้นมาภายหลัง2 และเปนที่นิยมใชมากกวาเพนิ-
ซิลลินในการรักษาโรคคอและทอนซิลอักเสบ (Pharyngotonsilli-
tis) จากเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส ถึงแมวา
อะมอคซีซิลลินจะเปนยาที่มีผลตอเชื้อที่เปนสาเหตุของโรคคออัก-
เสบเหมือนกับเพนิซิลลิน5,6รวมทั้งมีการวิจัยที่กลาวถึงการใชยา
เพนวีเคที่ลดลงในทางทันตกรรม7

เม่ือเปรียบเทียบระหวางอะมอคซีซิลลินกับเพนวีเค พบวา
อาหารมีผลตอการดูดซึมของเพนวีเค รวมทั้งมีผลขางเคียงตอ
ระบบทางเดินอาหาร8 มากกวาอะมอคซีซิลลิน9 และนอกจากนี้ยัง
มีการศึกษาซ่ึงกลาวถึงความนิยมในการใชยาอะมอคซีซิลลิน
มากกวาเพนวีเค ในผูปวยเด็กในการรักษาคออักเสบจากเชื้อกรุป
เอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส ทั้งนี้สวนหนึ่งอาจเปนเพราะ
การใหผูปวยรับประทานยาตอนทองวางทําไดยาก โดยเฉพาะใน
เด็กเล็ก10 และอาจเปนเพราะรสชาติของยาอะมอคซีซิลลิน
แบบนํ้าเชื่อมนารับประทานมากกวาเพนวีเคแบบนํ้าเชื่อม11 สํา-
หรับปฏิกิริยาระหวางยาเพนวีเคกับอาหารยังเปนที่ถกเถียงกัน
อยู3,4,12 อยางไรก็ตาม เพนวีเคยังเปนยาที่ควรเลือกใชเปนอันดับ
แรกสําหรับโรคคออักเสบจากเชื้อสเตรปโตคอคคัส และใชเปนยา
เดี่ยวหรือยารวมเสริม (adjunctive treatment) ในการรักษาโรค
ติดเชื้อในหลาย ๆ กรณีทางทันตกรรม13

บทความนี้จึงเปนการทบทวนการใชเพน วีเค ที่มีการใชใน
ระยะเวลา 40 ปที่ผานมา รวมทั้งเปนการรวบรวมขอแนะนํา
ตาง ๆ ในการใชยาเพนวีเค

คุณสมบัติของยากลุมเพนิซิลลิน
ระดับความเขมขนของยาตํ่าสุดในหลอดทดลองที่มีฤทธิ์

ฆาเช้ือแบคทีเรีย (Minimal Bactericidal Concentration: MBC)
ของยาท่ีมีฤทธ์ิฆาเช้ือแบคทเีรีย (bactericidal) มีคาประมาณ 1-4
เทา ของความเขมขนของยาที่สามารถยับยั้งการเจริญของเชื้อ
(Minimal Inhibitory Concentration: MIC) ในกรณีทีเ่ชือ้แบคทีเรีย
ไมด้ือยา แตในกรณีของยาเพนวีเคระดับความเขมขนของยาตํ่า
สุดในหลอดทดลองที่มีฤทธิ์ฆาเช้ือแบคทีเรียจะเปน 1-2 เทาของ
ความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเชื้อ14 สําหรับ
บริเวณที่มีหนอง การแทรกซึมผานของยากลุมเพนิซิลลินมักจะ
เพียงพอ แตในสภาวะที่เปนกรดและมีแบคทีเรียที่ไมแบงตัวหรือ
เติบโตชา (slow growing inactive bacteria) เปนจํานวนมาก จะ
ทําใหฤทธิก์ารฆาเชื้อ (inocutum effect) ของเพนซิิลลินลดลง สวน
ยากลุมอะมิโนเพนิซิลลิน (Amino penicillins) เชน แอมพิซิลลิน

อะมอคซีซิลลิน มีฤทธ์ิฆาเชื้อกวางกวาเพนวีเค กลาวคือยากลุม
อะมิโนเพนิซิลลินสามารถฆาเชื้อลิสเตอเรีย โมโนไซโตจีน (List-
eria monocytogenes) เอนเทอโรคอคคัส ฟคาลลิส (Enterococ-
cal faecalis) คลอสตริเดียม เพอฟริงเจน (Clostridium
perfringens) บางสายพันธุของโพรเตียส ไมราบิลิส (Proteus
mirabil is) และบางสายพันธุของฮีโมฟ ลุส อินฟลูเอนซา
(Heumophilus influenza: H. Influenzae) นอกจากนี้ อะมอคซี-
ซิลลินยังเปนยาตัวหนึ่งของยา 3 ตัวที่ใชรวมกัน เพื่อรักษาโรค
กระเพาะอาหารที่เกิดจากการติดเชื้อเฮไลโคแบคเทอรไพลอรี
(Helicobacter pylori)2 เนื่องจากอะมอคซีซิลลินมีฤทธ์ิเฉพาะที่
ในทางเดินอาหาร15 ในขณะที่เพนวีเคไมมีผลตอเช้ือบริเวณทาง
เดินอาหาร ถึงแมจะมีการใช 3 ตัวยารวมกันเพื่อรักษา แตยังมี
รายงานเกี่ยวกับการด้ือยาของเชื้อเฮลิโคแบคเทอรไพลอรีตอ
อะมอคซีซิลลิน16

บัญชียาสําหรับโรงพยาบาลของสหรัฐอเมริกา (American
Hospital Formulary Service)ป พ.ศ. 25512 แนะนําให ใช อะมอค-
ซีซิลลินเปนยาที่เลือกใชเปนตัวแรกในการรักษาโรคหูชั้นกลางอัก-
เสบ (Acute otitis media) และโรคโพรงจมูกอกัเสบชนิดเฉียบพลนั
(Acute paranasal sinusitis) และแนะนําใหใชในการรักษาโรคติด
เชื้อแคลมมีเดียที่ระบบสืบพันธุ และระบบขับถายปสสาวะ (Uro-
genital chlamydial infection) ในสตรีต้ังครรภ สําหรับแบคแอม-
พิซิลลินซ่ึงเปนเอสเทอรของแอมพิซิลลิน สามารถใหรับประทาน
วันละ 2 ครั้งได นอกจากนี้ อะมอคซีซิลลินในขนาดสูงซ่ึงให
รับประทานวันละ 2 ครั้ง มีประสิทธิภาพดีเทากับการใชแบคแอม-
พิซิลลนิและเพนิซิลลินเพือ่รกัษาโรคคออักเสบจากเช้ือกรุปเอบีตา-
ฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสและปองกันการเกิดทอนซิลเปนหนอง
(suppurative complication)2

ความสัมพันธระหวางยากลุมเพนิซิลลินท่ีไดจากธรรมชาติ
กับอาหาร

กรดในกระเพาะอาหารไมมีผลตอเพนวีเค แตสําหรับเพนิ-
ซิลลินจีซ่ึงมีทั้งรูปแบบฉีดและรูปแบบรับประทาน เพนิซิลลินจีใน
รูปแบบรับประทานเปนชนิดที่ไมไดปรับสภาพดวยบัฟเฟอร (Un-
buffered pencillin G) ซึ่งเคยมีการใชอยูในประเทศสหรัฐอเมริกา
จะไมทนตอการทําลายของกรดในกระเพาะอาหาร สําหรับเพนิ-
ซิลลินจีที่ถูกปรับสภาพดวยบัฟเฟอร แนะนําใหรับประทานกอน
อาหารเพ่ือหลีกเลี่ยงการจับของยากับอาหาร แตยังไมมีหลักฐาน
วาเพนวีเคจับกับอาหารอยางถาวรหรือไม ในขณะที่กรดในกระ-
เพาะอาหารทําใหฤทธิ์ของเพนิซิลลินจีลดลง1
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เวลาอาหารกับการใชยาปฏิชีวนะกลุมเพนิซิลลินท่ีไดจาก
ธรรมชาติ และยากลุมเพนิซิลลินท่ีไดจากการสังเคราะหอื่น
ท่ีมีคุณสมบัติใกลเคียงกัน

ยาแอมพิซิลลินแบบรับประทานถูกดูดซึมประมาณรอยละ
50 มีคาความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเช้ือตอ
เช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส และสเตรปโตคอคคัส
วิริแดนส (Streptococcus viridans หรือ S. viridians) เปน 0.02
มิลลิกรัม/ลิตร (มก/ล) และ 0.05 มก/ล ตามลําดับ และถูกดูดซึม
ไดนอยกวาเพนวีเคคือเพนวีเคถูกดูดซึมประมาณรอยละ 60 และ
รอยละ 32 ของยาแตละมื้อถูกขับออกทางอุจจาระ2 อะมอคซีซิล-
ลินมีฤทธิ์ครอบคลุมเช้ือไดกวางเหมือนแอมพิซิลลิน แตถูกดูดซึม
ไดดีกวา คือดูดซึมไดรอยละ 75-909

ยาเพนิซิลลินถูกดูดซึมไดอยางรวดเร็วและถูกขจัดออกจาก
รางกายอยางรวดเร็วเชนกัน1 โดยเปนไปตามกฎการกําจัดแบบ
อันดับที่หนึ่ง (First order kinetic)5 คือปริมาณของยาที่ถูกกําจัด
ออกจากรางกายตอหนวยเวลา ขึ้นอยูกับปริมาณของยา (หรือ
ความเขมขน) ในรางกาย ณ เวลานั้นอาจใชอธิบายถึงผลของยา
ที่ไมเปล่ียนแปลงเม่ือใหรวมกับอาหาร17,18 กลาวคือระดับยาใน
เลือดของเพนวีเคจะขึ้นสูงสุดประมาณ 0.5 -1 ช่ัวโมง แตสําหรับ
อะมอคซีซิลลิน ระดับยาดังกลาวจะขึ้นสูงสุดในเวลาประมาณ
1-2 ช่ัวโมง2,8,9 แตถาเพนวีเครับประทานพรอมอาหาร ระดับยาสูง-
สุดในเลือด (peak plasma concentrations) จะขึ้นสูงสุดชาออก
ไปอีก ซึ่งเปนไปไดวาเกิดจากการที่เพนวีเคจับกับอาหารแบบชั่ว-
คราว คือยาที่จับกับอาหารจะคอย ๆ ปลอยออกมา ผลคือเพนวี-
เคเมื่อรับประทานพรอมอาหาร ระดับยาสูงสุดในเลือดจะข้ึนถึง
ระดับสูงสุดชากวาอะมอคซีซิลลิน 0.5 ช่ัวโมง นั่นคือยาเพนวีเค
ออกฤทธิ์ในรางกายนานขึ้นอยางนอย 0.5 ชั่วโมง17,23

ในการปองกันข้ันตน (Primary prevention) ในกรณีของไข
รูมาติก (Acute rheumatic fever: ARF) ซึ่งคือการรักษาโรคคอ
อักเสบเพื่อปองกันการเกิดไขรูมาติก ในเด็กหรือในผูใหญที่เคยมี
ประวัติเปนโรคไขรูมาติก ยาที่ใชรักษาไมจําเปนจะตองออกฤทธิ์
เร็วมาก เนื่องจากเมื่อผูปวยมีอาการดีขึ้นจะหยุดรับประทานยา
กอนกําหนด 10 วัน ซ่ึงเปนเวลาระบุใหใชยาในการปองกันโรคไข
รูมาติก10 ถึงแมวาเวลาที่ระดับยาในเลือดจะอยูในระดับที่รักษา
โรคได (Minimum Effective Concentration: MEC) ของทั้งเพนวี-
เคและอะมอคซีซิลลินจะใกลเคียงกัน เนื่องจากความเขมขนของ
ยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเช้ือของเพนวีเคสําหรับสเตรป-
โตคอคคัส วิริแดนสและกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส
ต่ํากวาอะมอคซีซิลลินเปน 5 และ 2 เทา ตามลาํดบั3 และเม่ือเปรียบ
เทียบระหวางเพนวีเคที่รับประทานพรอมอาหารกับแอมพิซิลลิน

รับประทานกอนอาหาร เพนวีเคที่รับประทานพรอมอาหารจะได
ระดับยาถึงเวลาที่ระดับยาในเลือดจะอยูในระดับที่รักษาโรคเร็ว
กวาแอมพิซิลลนิรับประทานกอนอาหาร อยางไรกต็าม ระดบัแอม-
พิซิลลินยังเพียงพอสําหรับรักษาการติดเชื้อกรุปเอบีตาฮีโมไล-ติก
สเตรปโตคอคคัส2,6

สําหรับการปองกันการติดเชื้อที่เยื่อบุหัวใจ (Subacute
bacterial endocarditis: SBE) จากการทําหัตถการในชองปาก
ระดับยาในเลือดของเพนวีเคตองมีระดับสูงกวาระดับยาในการ
รักษาทั่วไป โดยที่ความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญ
ของเช้ือของเพนวีเคตอสเตรปโตคอคคัส วิริแดนสต่ํากวาอะมอค-
ซีซิลลิน 5 เทา3 ในป พ.ศ. 2527 สมาคมหัวใจแหงสหรัฐอเมริกา
(The American Heart Association: AHA) แนะนําใหบริหาร
เพนวีเคเปน 2 มื้อ (dose) สําหรับการปองกันการติดเชื้อที่เยื่อบุ
หัวใจคือใหรับประทานเพนวีเค 2 กรัม กอนทําฟน 1 ช่ัวโมง และ
ใหอีก 1 กรัม หลังจากยามื้อแรก 6 ชั่วโมง19 การที่รับประทาน
เพนวีเคพรอมอาหารหรือทันทีหลังอาหาร ยายังคงออกฤทธ์ิเร็ว
เทากับอะมอคซีซิลลิน เนื่องจากระดับยาในเลือดจะอยูในระดับที่
รักษาโรคจะข้ึนถึงเร็วพอ ๆ กัน17,20-22 และยังสามารถยืดระยะ
เวลาครึ่งชีวิต (half life ซ่ึงหมายถึงระยะเวลาที่ตองการในการลด
ระดับยาในเลือดลดลงครึ่งหนึ่ง) ของยาเพนวีเคในรางกายโดยยา
ถูกขับถายจากรางกายชาลง23,24 ซึ่งเปนเหตุใหงดยาม้ือที่ 2 ได แต
ยังไมมีการศึกษาเปรียบเทียบในมนุษยอยางชัดเจนวาแนวทาง
การรักษาของ สมาคมแพทยโรคหัวใจของสหรัฐอเมริกาต้ังแต
อดีตจนถึงปจจุบันมีความแตกตางกันในแงประสิทธิผลการปอง
กันการเกิดการติดเชื้อที่เยื่อบุหัวใจเปนอยางไร22,24-26

เปรียบเทียบขอมูลระดับยาสูงสุดในเลือดของยาปฏิชีวนะ
กลุมเพนิซิลลินที่มีฤทธ์ิเนิ่น

เบนซาทีนเพนิซิลลินจี (Benzathine penicillin G: BPG) มี
ระยะเวลาการออกฤทธิ์ (duration) นานที่สุด เมื่อเปรียบเทียบกับ
ยาในกลุมเพนิซิลลินรูปแบบที่ออกฤทธิ์เหมือนกัน ในผูใหญถาให
เบนซาทีนเพนิซิลลินจี 1.2 ลานหนวย (units) ฉีดเขากลามจะมี
ระดับยาในเลือด 0.09 มก/ล ในวันแรก และ 0.02 มก/ล ในวันที่
14 หลังฉีดยา1 คาเฉล่ียของระดับยาในเลือดจะอยูในระดับที่
รักษาโรคสําหรับเชื้อกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสจะ
ประมาณ 26 วัน เพราะเบนซาทีนเพนิซลิลินจีจะคอย ๆ ปลดปลอย
จากบริเวณที่ฉีดยาทีละนอย เนื่องจากยาในรูปแบบนี้มีการปรับ
สูตรในสวนของตัวทําละลายยา1 (vehicle) ทําใหระดับยาในเลือด
จะอยูในระดับที่รักษาโรคในเลือด (in vivo) ของเพนิซิลลินจีนอย
กวา 0.02 มก/ล และเนื่องจากเพนวีเคมีความเขมขนของยาที่สา-
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มารถยับยั้งการเจริญของเช้ือมากกวายาเพนิซิลลินจีประมาณ 2
เทา3 ดังน้ันระดับยาในเลือดจะอยูในระดับท่ีรักษาโรคของยาเพน-
วีเคอาจนอยกวา 0.04 มก./ล (0.02x2) และเปนประมาณนอยกวา
4 เทา ของความเขมขนของยาที่สามารถยับยั้งการเจริญของ
เช้ือของตัวเองตอเชื้อกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส (0.01
มก./ล)

ปฏิกิริยาไมพึงประสงคจากการใชยา
การแพยา
มีการรายงานเกี่ยวกับผ่ืนแพยาจากแอมพิซิลลินมากกวา

ยาในกลุมเพนิซิลลินอื่น ๆ ที่มีใชอยูในปจจุบัน ผ่ืนแพยาดังกลาว
มีรายงานวาอาจจะเกิดสูงถึงรอยละ 9 ของผูไดรับยา27 โดยที่
อะมอคซีซิลลินจะเกิดผ่ืนแพยาประมาณรอยละ 528 ผูปวยที่มี
ประวัติการมีผ่ืนแพยาจะมีผลตอการใชยานั้น ๆ ในครั้งตอไปของ
ผูปวยได มีการประมาณการวาอาจจะเทากับหรือนอยกวารอยละ
2 ของผูปวยนอกหรอืผูปวยในของโรงพยาบาลทีมี่การแพยาอยาง-
แทจริงตอยากลุมเพนิซิลลิน9,29 และโอกาสที่เกิดผ่ืนแพยาจะใกล
เคียงกับยากลุมเซฟฟาโลสปอริน ซึ่งเปนยากลุมที่มีฤทธิ์ตอเช้ือ
แบคทีเรียกวางกวายากลุมเพนิซิลลินที่ไดจากธรรมชาติ รวมทั้ง
อาจจะทําใหเกิดการแพยาขามกลุมระหวางยากลุมนี้กับเพนวี-
เคได30

อยางไรก็ตาม การแพยากลุมเพนิซิลลินแบบรับประทาน
จนถึงขั้นเสียชีวิตนั้นเปนอุ บัติการณที่ เกิดขึ้นไดยาก1,3,27,29

แตแพทยควรสอบถามผูปวยถึงประวัติการแพยากลุมเบตาแลก-
แตม (Beta lactams) กอนการสั่งยากลุมนี้ทุกครั้ง

ผลตอระบบทางเดินอาหาร
ปฏิกิริยาไมพึงประสงคของยาเพนิซิลลินจีแบบรับประทาน

และเพนวีเคที่พบบอยคือ ผลตอระบบทางเดินอาหาร ซึ่งประกอบ
ดวยการปวดเกร็งในชองทอง (abdominal cramping) คล่ืนไส
อาเจียน จุกแนน และทองเสีย2 และเม่ือเปรียบเทียบระหวางเพน-
วเีคกบัแอมพิซิลินเพนวีเคทาํใหเกิดอาการทองเสยีนอยกวาแอมพิ-
ซิลลินแบบรับประทาน2 ทั้งนี้เพราะแอมพิซิลลินถูกดูดซึมจากทาง
เดินอาหารไดนอย2 ทําใหยาสวนที่ไมถูกดูดซึมออกฤทธิ์ฆาเชื้อใน
ทางเดินอาหาร31 ซ่ึงเปนเหตุผลหนึ่งที่ทําใหยาแอมพิซิลลินชนิด
รับประทานไมมีขายในประเทศไทย32

ในขณะที่ประเทศสหรัฐอเมริกา ราคาของอะมอคซีซิลลิน
แบบยานํ้าแขวนตะกอน (suspension) เทากับหรือถูกกวาเพนวี-
เคแบบนํ้าเช่ือม33 (syrup) จึงทําใหเพนวีเคแบบน้ําเชื่อมไมเปนที่
นิยมใช แตในกรณีของเพนวีเคชนิดเม็ดยังคงมีราคาถูกกวายา

อะมอคซีซิลลินชนิดเม็ด34 ผลของยาที่มีตอทางเดินอาหารอาจเกิด
จากการระคายเคืองเฉพาะที่จากยากลุมเพนิซิลลิน1,35 โดยมี
หลักฐานที่สนับสนุนจากรายงานที่กลาวถึง เพนวีเควาทําใหเกิด
ผลขางเคียงตอทางเดินอาหารมากกวารอยละ 10 ของจํานวนครั้ง
ของการใชยา8,18,35,36 โดยที่โอกาสการเกิดผลขางเคียงตอทางเดิน
อาหารของยาในกลุมเพนิซิลลินจะพบในเด็กมากกวาในผูใหญ2,8

ดังนั้น ถาเพนวีเคสามารถรับประทานพรอมอาหารหรือทันทีหลัง
อาหาร ควรจะทําใหการระคายเคืองตอทางเดินอาหารลดลง และ
ชวยใหผูปวยใหความรวมมือในการใชยา และเปนเหตุผลที่
สนับสนุนใหรับประทานอะมอคซีซิลลิน คลาวุลลานิกแอซิด
(amoxicillin/clavulanic acid) หลังอาหาร27,31

ขอเปรียบเทียบเก่ียวกับกลิ่นและรสชาติของยา
ในเด็กเล็กอายุนอยกวา 5-6 ป ซึ่งไมสามารถกลืนยาแบบ

ชนิดเม็ดและแคปซูลได33,37 กล่ินและรสชาติของยาถือเปนปจจัย
สําคัญที่ผูปวยยอมรับในการใชยาตามคําส่ังแพทย (compli-
ance)37 เชน อะมอคซีซิลลินและอะมอคซีซิลลิน คลาวุลลาเนท
(amoxicillin/clavulanate) ซึ่งเปนอะมอคซีซิลลินผสมกับสารตาน
เอนไซมที่ทําใหเกิดการดื้อยาซึ่งแบคทีเรียบางชนิดมีการสราง
เอนไซมนี้ ยานี้ที่อยูในรูปแบบของเหลว (liquid formulations) จะ
มีรสขมหลงัจากรับประทาน37 แตยาทัง้อะมอคซซิีลลนิและอะมอค-
ซีซิลลิน คลาวุลลาเนท มีการแตงกล่ินและรส ทําใหนารับประทาน
มากกวายาเพนวีเคแบบนํ้าใส (solution) แตสําหรับเพนวีเคชนิด
ยานํ้าแขวนตะกอน33,36 อาจจะมีรสชาติไมขมเทากับยาเซฟฟูรอก
ซมี อาซีทลิ (Cefluroxime axetil) ซ่ึงเปนยาเซฟาโลปอริน (cepha-
losporin) รุนที่ 2 (second generation) ที่ใหโดยการบดยาเม็ด
เปนผง (crushed tablets) หรือใชในรูปยาแขวนตะกอน38

การยอมรับในการใชยาของผูปวยตอยากลุมเพนิซิลลินเพ่ือ
การรักษาการติดเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส
และโรคไขรูมาติก

เปนการยากที่จะวินิจฉัยแยกโรคที่เกิดจากเชื้อกรุปเอบีตา
ฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสกับโรคที่เกิดจากการติดเช้ืออื่น ๆ บริ-
เวณลําคอ1,6,39,40,41 ผูปวยที่มีอาการเจ็บคอเพราะเช้ือกรุปเอบีตา-
ฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสและรักษาดวยยาเพนวีเคแลวยังคงมี
อาการอยู (persistent) การติดเช้ือที่คอหรือทอนซิลที่เกิดจาก
สแตฟโลคอคคัส ออเรียส (Staphylococcus aureus: S.aureus)
เด่ียว ๆ หรือรวมกับเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสใน
การกอโรค42 (co-colonizing) ซ่ึงเปนเชื้อที่เกิดไดเชนเดียวกันใน
เด็กอาจอธิบายการใชยาไมไดผลดังกลาวโดยทฤษฎีเชื้อกอโรค
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รวม (copathogenicity theory) คือการทีโ่รคดงักลาวไมตอบสนอง
ตอการรักษาหรือกลับเปนซ้ํา (recurrent) อาจเกิดจากเชื้อสแต-
ฟโลคอคคัส ออเรียส เช้ือแบคทีเรียไมพ่ึงออกซิเจนบางชนิด และ
เชื้อเอชอินฟลูเอนซา (H. influenza) เกิดรวมกับกรุปเอบีตาฮีโม-
ไลติก สเตรปโตคอคคัสทําใหเกิดการดื้อตอการรักษาดวยยาเพน-
วีเค อยางไรก็ตาม ทฤษฎีนี้ยังเปนที่ถกเถียงกันอยู1,6,10,43,44 ในผู-
ปวยเด็กบางกลุมซึ่งเปนโรคอินเฟกเชียส โมโนนิวคลีโอสิส (Infec-
tious Mononucleosis: IM) ซึ่งเกิดจากการติดเชื้อเอบสไตนบาร-
ไวรัส (Ebstein barr virus) ถาผูปวยเหลานี้ไดรับยากลุมอะมิโน
เพนิซิลลิน จะทําใหเกิดผ่ืนแมคคิวโลแพพพูลาร (macula papu-
lar eruptions) ไดถึงรอยละ 90 ของผูปวยโรคอินเฟกเชียส โมโน-
นิวคลีโอสิส18 ซึ่งมีผลเสียตอการยอมรับในการใชยาของผูปวย10

ในประเทศไทย การวินิจฉัยแยกโรคระหวางคอและทอนซิล
อักเสบที่มีสาเหตุจากกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสออก
จากเช้ือโรคอื่น ๆ ที่ทําใหเกิดอาการเจ็บคอ โดยใชการวินิจฉัยจาก
ลักษณะทางคลินิก (sign and symptoms) เทานั้น เนื่องมาจาก
ขอจํากัดดานทรัพยากร42 อยางไรก็ตาม การวินิจฉัยจากลักษณะ
ทางคลินิกดังกลาวอาจชวยลดการจายยาปฏิชีวนะเกินจําเปนใน
การรักษาการติดเช้ือไวรัสบริเวณลําคอ18,42,45 สําหรับประเทศ
กําลังพัฒนา เชน ประเทศไทย การปองกันโรคไขรูมาติก ยังเปน
ส่ิงที่จําเปน โดยเฉพาะในเด็กอายุ 5-15 ป6,45 และในขณะนี้มียา
เพนิซิลลินจีเทานั้นที่ไดรับการพิสูจนวาสามารถปองกันโรคไขรู-
มาติกแบบเบื้องตนไดและสามารถรับประทานตอเนื่อง เพื่อปอง
กันการเกิดโรคไข รูมาติก ซ้ํา 2,46 แต ผูปวยอาจไมสามารถ
รับประทานยาไดตามที่แพทยส่ัง ถึงแมการฉีดเบนซาทีนเพนิซิล-
ลินจี เขากลามจะสามารถหลีกเ ล่ียงปญหาเรื่องผูปวยไม
รับประทานยาตามแพทยส่ัง แตการฉีดเบนซาทีนเพนิซิลลินจีจะ
ทําใหปวดบริเวณที่ฉีดยา และมีรายงานถึงการเกิดภาวะช็อค
(anaphylactic shock) ซึ่งเกิดกับเบนซาทีนเพนิซิลลินจีแบบฉีด
มากกวาเพนิซิลลินแบบรับประทาน29

การประยุกตหลักการเภสัชจลนศาสตรและเภสัชพลศาสตร
ในทางคลินิก

ยากลุมเบตาแลกแตม รวมทั้งเพนวีเคจะแตกตางกับยา
กลุมอมิโนไกลโคไซด (Aminoglycosides) คือประสิทธิผลของยา
จะไมขึ้นกับระดับยาสูง ๆ ในเลือด กลาวคือ ยากลุมเบตาแลกแตม
ถาระดับยาสูงมากกวา 4-10 เทาของความเขมขนของยาที่สา-
มารถยับยั้งการเจริญของเชื้อ สําหรับแบคทีเรียที่ไมด้ือยาจะไม
ชวยใหการตอบสนองตอการรักษาดีขึ้น ยกเวนในผูปวยที่มีภูมิคุม
กันตํ่า18,47 กลไกการออกฤทธิ์ของเพนวีเคขึ้นอยูกับระยะเวลาสูง

สุดที่ระดับยาในกระแสเลือดยังคงอยูสูงกวาความเขมขนของยา
ที่สามารถยับย้ังการเจริญของแบคทีเรียแตละชนิด18,47 และควร
ใหยาเพนวีเคในระยะเวลาระหวางม้ือยาที่คอนขางถ่ี เชน ทุก ๆ
4-5 เทาของเวลาครึ่งชีวติ48 ดังน้ัน ในกรณีท่ีเวลาครึง่ชีวิตของเพน-
วีเคเปน 1 ชั่วโมง  ควรใหยาทุก 5 ช่ัวโมง หรือนอยกวา เพื่อใหได
ระดับยาที่เพียงพอตอการรักษา ในกรณีของการใหยาวันละ 3
ครั้ง หรือทุก 8 ช่ัวโมง ไมสามารถอธิบายไดทั้งหมดดวยระยะเวลา
ที่ยายังคงมีฤทธิ์ในการกดการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย แตอาจ
อธิบายในเทอมของผลที่ยังคงมีตอเช้ือหลังจากหยุดยาหรือเมื่อ
ระดับยาตํ่ากวาความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญ
ของเชื้อ (Postantibiotic effect: PAE คือความสามารถในการยับ-
ยั้งการเจริญของเช้ือหลังจากระดับยาต่ํากวาความเขมขนของยา
ที่สามารถยับยั้งการเจริญของเชื้อ) เพราะเกิดสภาวะที่ยาจะมี
ระดับยาต่ํากวาระดับที่ใหผลในการรักษา เนื่องจากความสา-
มารถในการยับย้ังการเจริญของเช้ือหลังจากระดับยาตํ่ากวา
ความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเชื้อของเพน-
วีเคสําหรับกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสจะไมเกิน 2.0 –
2.5 ช่ัวโมง49 Craig ทําการศึกษาพบวา เม่ือกําหนดใหคาของชวง
เวลาระหวางมื้อยาเปนคาประมาณเปนรอยละของระยะเวลา
ระหวางม้ือยาที่ระดับในเลือดของยาปฏิชีวนะในขณะที่มีระดับ
นอยกวาคาความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเชื้อ
สําหรับเพนิซิลลินมีคาประมาณของชวงเวลาระหวางม้ือยารอย
ละ 6047 เปน 4.8 ช่ัวโมง (รอยละ 60 ของ 8 ช่ัวโมง) ถาหลักการ
ทั้งสองคือ หลักการจากคารอยละ 60 ของชวงเวลาระหวางมื้อยา
ในขณะที่ระดับยานอยกวาคาความเขมขนของยาที่สามารถ
ยับยั้งการเจริญของเช้ือกับหลักการความสามารถในการยับยั้ง
การเจริญของเชื้อหลังจากระดับยาต่ํากวาความเขมขนของยาที่
สามารถยับยั้งการเจริญของเช้ือ (2.5 ช่ัวโมง) ถูกตอง คาความ
แตกตาง 2.3 ชั่วโมง ระหวางเวลา 4.8 ช่ัวโมง และ 2.5 ชั่วโมง
อาจจําเปนตองมีคําอธิบายเพิ่มเติม เชนเดียวกับความแตกตาง
0.5 ช่ัวโมง ที่ยังตองการคําอธิบายเพิ่มเติม กลาวคือ คา 0.5 ชั่ว-
โมง เปนความแตกตางระหวางตัวเลขที่ไดจากหลักการเกาซึ่งมี
คาเทากับ 3 ช่ัวโมง (5 ชั่วโมง ลบจาก 8 ชั่วโมง) และคาความ
สามารถในการยับยั้งการเจริญของเชื้อหลังจากระดับยาต่ํากวา
ความเขมขนของยาที่สามารถยับยั้งการเจริญของเชื้อสูงสุดของ
เพนวีเค (2.5 ช่ัวโมง)49

เนื่องจากอาหารลดอัตราเร็วของการผานของยาเพนวีเค
จากกระเพาะไปสูลําไสเล็ก50 (gastric emptying rate) ซึ่งเปน
บริเวณสําคัญที่สุดของการดูดซึมยาเพนวีเคทําใหสวนผสมของ
อาหารและยาจะยังคงอยูในกระเพาะอาหารเปนเวลานานกวา

48
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ขณะที่ไมมีอาหารในกระเพาะ ถึงแมวาอาหารจะมีผลใหระดับยา
สูงสุดในเลือดขึ้นสูงสุดชาลง (food delaying effect) และอาจจะ
ทําใหระดับยาสูงสุดในเลือดตํ่าลง2,50,51 ปรากฏการณระดับยาสูง
สุดขึ้นสูงสุดชาลง อาจจะเปนประโยชนกับยาคาครึ่งชีวิตส้ัน เชน
เพนวีเค ความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเพนวี-
เคตอเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส (0.01 มก./ล)
ยาเพนวีเคขนาด 250 มก. ทําใหระดับยาสูงสุดในเลือด 2.5
มก./ล ซ่ึงมากกวา 200 เทาของความเขมขนของยาที่สามารถยับ-
ยั้งการเจริญของเชื้อ3 ตามที่เคยมีรายงานอาหารจะทําใหระดับยา
เพนวีเคในเลือดลดลงอยางมากที่สุด 3 เทา20 ซึ่งอาจจะชดเชยได
ดวยระดับยาที่สูงมากดังกลาว52 และระดับยาในเลือดจะอยูใน
ระดับที่รักษาโรคของยายังสูงเหนือความเขมขนของยาที่สามารถ
ยับยั้งการเจริญของเช้ือ53 นานกวาการรับประทานยาขณะทอง
วางอันนาจะทําใหประสิทธิผลในการรักษาดีกวาผลเสียของการ
ลดลงของระดับยาในกระแสเลือดซ่ึงจะคอนขางนอยเม่ือเทียบกับ
ความเขมขนของยาที่สามารถยับยั้งการเจริญของเช้ือ

การใหยาชนิดรับประทานดวยระยะหางระหวางมื้อยาแบบ
อื่นๆ

เพนวีเคอาจใหโดยการรับประทานขนาด 250-500 มก ทุก-
 12 ช่ัวโมง ไดโดยเปนขนาดที่เหมาะสมในการรักษาโรคคออักเสบ
ที่มีสาเหตุมาจากเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส46,54

สวน โรคไขรูมาติกเปนโรคที่มีความรุนแรงยังมีการใชเพนวีเค
ทุก 12 ชั่วโมง (BID)1,43,55 ในการรักษา ในกรณีที่ใชเพนวีเควันละ
3 ครั้ง (TID) ในการรักษาโรคคอยอักเสบจากเชื้อกรุปเอบีตาฮีโม-
ไลติก สเตรปโตคอคคัสเพื่อชดเชยยามื้อกลางวันซึ่งผูปวยมักจะ
ลืมรับประทาน ดังจะเห็นไดจากบางรายงานที่ใชเพนวีเค 500 มก.
ทุก ๆ 8 ชั่วโมง56

เพนวีเคขนาด 250-500 มก วันละ 4 คร้ัง (QID) เปนขนาด
ที่ใหใชแนะนําในทางทันตกรรม13,48 วิธีการใหยาวันละ 4 ครั้ง เพื่อ
ชดเชยในกรณีผูปวยลืมรับประทานยามื้อกลางวัน แตถาเพนวีเค
รับประทานวันละ 3 คร้ัง (TID) ดังที่มีการกําหนดโดยผูเช่ียวชาญ
อาจจะชวยในเรื่องความสะดวกของผูปวยในการรับประทาน
ยา35,57 ในกรณีการรักษาโรคคออักเสบจากเชื้อกรุปเอบีตาฮีโม-
ไลติก สเตรปโตคอคคัสโดยเปลี่ยนจากการใหยาวันละ 4 ครั้งเปน
วันละ 3 ครั้งดวยเหตุผลในทํานองเดียวกัน58-60

การลดจํานวนม้ือยาเพนวีเคสําหรับโรคคออักเสบจากเชื้อ
กรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสซ่ึงกําหนดโดยทั้งสมาคม
แพทยโรคหัวใจของสหรัฐอเมริกา คณะกรรมการเกี่ยวกับโรคติด
เชื้อของวิทยาลัยกุมารแพทยของอเมริกา (American Academy

of Pediatrics: AAP) พ.ศ. 25496 และสมาคมโรคติดเช้ือของอเม-
ริกา (Infectious Disease Society of America: IDSA) พ.ศ.
254545,61 จะชวยประหยัดคาใชจายโดยเฉพาะในกรณีการให
ยาวันละ 2 ครั้ง ซึ่งสนับสนุนวิธีการใหยาหลังอาหารของเพนวีเค
ถาประยุกตมาจากการคํานวณดวย หลักเภสัชจลนศาสตร
และเภสัชพลศาสตรเพือ่ใหยาแบบ วนัละ 3 คร้ังของเพนวีเคในโรค
คออักเสบจากเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส การใหยา
125 มก. วันละ 4 ครั้ง หรือ 250 มก.วันละ 3 ครั้งสามารถชดเชย
ในกรณีที่เด็กมีนํ้าหนักมากหรือผูใหญ ดังที่มีกําหนดไวในขอแนะ
นํากระทรวงสาธารณสุข พ.ศ.2539 และในตําราวิชาการและ
วารสารตาง ๆ 39,60,62 การใหยาเพนวีเค 250 มก. วันละ 3 ครั้ง
นาจะมผีลในการรักษาเทากับการใหยา 500มก. ทุก 12 ช่ัวโมงและ
เพนวีเค 125 มก. วันละ 3 ครั้ง นาจะมีประสิทธิภาพพอ ๆ กับ
เพนวีเค 250 มก. ทุก 12 ชั่วโมง ในขอแนะนําของสมาคมหัวใจ
แหงสหรัฐอเมริกา ถาคํานวณจากหลักเภสัชจลนศาสตร กลาว
คือ ระยะระหวางเวลาที่นานข้ึนสามารถชดเชยไดดวยการเพิ่ม
ปริมาณยาตอม้ือ เชน แตละมื้อของยาที่รับประทาน 12 ชั่วโมง นา
จะประมาณเทากบัแตละม้ือของยาที่รับประทาน วันละ 3 ครั้งx1.5
(12 หารดวย 8) ดังสมการ5

ในเมือ่ Cpav = คาเฉล่ียของระดับยาในกระแสเลือด,
CL = การขจัดยาออกจากรางกายโดยรวม
F = สัดสวนการดูดซึมของยาแตละม้ือ,
T = ระยะเวลาระหวางมื้อยา (doing interval)

ทบทวนการใชเพนวีเคจากเอกสารและวารสารทางการ
แพทยรวมท้ังคําแนะนําของคณะกรรมการผูเชี่ยวชาญทาง
แพทย 

เปรียบเทียบเพนวีเคกับเพนวีแอซิด (Pen V acid)
ขอแนะนําสวนมากแนะนําใหรับประทานเพนวีแอซิดพรอม

อาหาร หรือภายใน 1-2 ช่ัวโมง12,50,51 หลังอาหาร แสดงถึงวาอา-
หารไมรบกวนตอการดูดซึมเพนวีแอซิด แตในปจจุบันเพนวีแอซิด
เปนยาที่ไมมีจําหนายในทุกประเทศ34,62เนื่องจากเพนวีแอซิดมี
อัตราในการดูดซึมชากวาเพนวีเคและปริมาณการดูดซึมของเพน
วีแอซิดต่ํากวาเพนวีเคเพียงเล็กนอย ทั้งนี้เพนวีแอซิดเปนยาที่ยัง
คงจัดอยูในโมโนกราฟของฟารมาโคเปยของสหรัฐอเมริกา (US
Pharmacopeia)63 นอกจากน้ีการมีหลักฐานซ่ึงสนับสนุนวาเพน-
วีแอซิดรับประทานหลังอาหารยังคงใหผลในการรักษาทางคลินิก

Oral Dose =
Cpav x CL x T

F

46,61
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ไดเหมือนกับผลที่ไดจากการรับประทานเพนวีเค กอนอาหาร12,50,51

ซ่ึงอาจอธิบายไดวาอาหารมีผลตอการดูดซึมเพนวีแอซิดพอ ๆ กับ
เพนวีเคเนื่องจากเพนวีเคจะเปลี่ยนเปนเพนวีแอซิดไดในสภาพ
กรดที่เกิดจากการกระตุนของอาหารในกระเพาะ50,64

บทวิจารณ

มีการศึกษาเปนจํานวนมากเพื่อใหมีการใชเพนิซิลลินวีโพ-
แตสเซียมอยางเหมาะสม โดยเฉพาะเมื่อใชยารวมกับม้ืออาหาร
โดยMc. Cracken ไดตีพิมพรายงานในป พ.ศ. 254730 วายาเพน-
วีเคสามารถใหรับประทานโดยไมตองคํานึงถึงการถูกรบกวนจาก
อาหาร และยังเปนที่ยืนยันในทางการแพทยวาเพนวีเค สามารถ
ใหกับอาหารได65-68

มีหลักฐานที่เปนที่ยอมรับที่สนับสนุนการใชยาเพนิซิลลิน
คือ คณะกรรมการอาหารและยาของสหรัฐอเมริกา (US Food
and Drug Administration: US-FDA) แนะนําใหใชเพนวีเคใน
ขนาด 500 มก. วันละสองครั้งเปนเวลา 10 วัน ในการรักษาคอ
อักเสบจากเชื้อกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส2 และ
เปนคําแนะนําเชนเดียวกันกับแฮริสันอินเตอรนาลเม็ดดิซิน
(Harrison’s Internal Medicine) ป พ.ศ. 254859 และในผูปวยที่
อายุมากกวา 15 ป และไมเคยมีประวัติเปนโรคไขรูมาติก จึงมี
ความเปนไปไดคอนขางนอยที่จะเกิดโรคไขรูมาติก หลังจากเปน
คออักเสบจากเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส2 อีกทั้ง
โรคดังกลาวในผูใหญไมนาจะรุนแรงเทาในเด็กเล็ก ดังจะเห็นได
จากบางการศึกษาที่แสดงใหเห็นวาการใหเพนวีเคระยะสั้นเพียง
5-7 วัน สามารถรักษาโรคดังกลาวได โดยผูปวยสวนมากจะอา-
การดีข้ึนมากภายใน 5 วัน และหายเปนปกติในระยะเวลา
ตอมา69,70 อยางไรก็ตาม มีความเปนไปไดวาการใหยาดังกลาว
ทุก 12 ชั่วโมงจะไดรับการยอมรับมากขึ้น

ในทางทันตกรรมและตําราเก่ียวกับยาตาง ๆ มีขอแนะนํา
ใหใชเพนวีเคทุก 8 ชั่วโมง หรือวันละ 3 คร้ัง2,35,43,71 สวนขนาด 500
มก. ทุก 6 ชั่วโมง สําหรับผูใหญนั้นอาจเผื่อกรณีผูปวยลืม
รับประทานยา ในกรณีการติดเช้ือชนิดรุนแรงนอยถึงปานกลาง
ถาเพนวีเคสามารถรับประทานหลังอาหารวันละ 3 ครั้ง ซึ่งสอด-
คลองกับขอแนะนําของคณะกรรมการเกี่ยวกับยาทางทันตกรรม
ของสหรัฐอเมริกา ป พ.ศ. 2527 (Accepted Dental Therapeu-
tics 1984) วาอาหารมีผลรบกวนตอการดูดซึมยาเพนวีเคเพียง
เล็กนอย72 และในขณะทีมี่การติดเช้ือและมีการอักเสบเพนวีเค นา
จะเขาสูบริเวณที่ติดเช้ือไดเพียงพอ โดยพิจารณาจากระดับยาใน
เลือด47,72 สําหรับในกรณีทีบ่ริเวณที่ตดิเชื้อมีหนองจํานวนมากหรือ

การติดเชื้อที่รุนแรงมากขึ้น อาจตองเพิ่มขนาดยาเพนวีเคหรืออาจ
ตองใหยาดังกลาวรวมกับยาตานเชื้อที่ไมพึ่งออกซิเจน (anti-
anaerobic drug) เชน เมโทรนิดาโซล (metronidazole)13 ใน
กรณีการติดเช้ือทางทันตกรรม (odontogenic infections) ทฤษฎี
เชื้อกอโรครวมอาจไมสามารถใชได เนื่องจากเช้ือแบคทีเรียที่ไมพึ่ง
ออกซิเจนจําเปนตองมีเชื้อสเตรปโตคอคคัส วิริแดนส เปนเชื้อที่ใช
ออกซเิจนเพ่ือทําใหเกิดสภาพที่พอเหมาะในการที่เช้ือแบคทีเรียไม
พึ่งออกซิเจนจะกอโรคได ถาสเตรปโตคอคคัส วิริแดนสไมดื้อยา
เพนิซิลลินวีเคและผูปวยไมไดมีภาวะภูมิคุมกันต่ํา การฆาเชื้อ
สเตรปโตคอคคัส วิริแดนสและเชื้อแบคทีเรียไมพึ่งออกซิเจนบาง
ตัว เชน เปปโตสเตรปโตคอคคัส (peptostreptococcus) นาจะ
เพียงพอ

ในตารางเกี่ยวกับยาตานจุลชีพสําหรับผูปวยทารก (be-
yond new born period) ในเรดบุคป พ.ศ. 2549 (Red Book 2006)
ระบุวาเพนวีเคควรรับประทานเม่ือทองวาง73 เหตุผลคือเพื่อใหแนว
ทางการใชยาในกรณีทั่วไป (ไมเจาะจงเฉพาะโรค) สําหรับภาวะ
ตาง ๆ หรือสําหรับทุกโรคที่เปนขอบงชี้ของยาดังกลาว เชน ในกรณี
ที่แพทยตองการเปลี่ยนจากยาเพนิซิลลินจีชนิดฉีดมาเปนชนิด
รับประทานแตเนิน่ ๆ (switch therapy) ในบางโรค เชน แอกติโนมยั-
โคซิส (actinomycosis) ซึง่อาจตองการระดับยาในเลอืดทีค่อนขาง
สูงหรือตองใหยาคอนขางบอยในแตละวัน แตเปนที่นาสังเกตวาใน
ตารางดังกลาวกลับไมเนนใหรับประทานยาบัฟเฟอรเพนิซิลลินจี
ในขณะทองวาง ทั้ง ๆ ที่ยาตัวหลังนี้นาจะดอยกวาเพนวีเคในแง
ปฏิกิริยาระหวางยากับอาหาร73 และในตําราทางเภสัชวิทยา
เก่ียวกับการรักษาโรคป พ.ศ. 2549 (Pharmacological basis
of therapeutics of 2006) แนะนําถึงการใชเพนวีเคในโรคตาง ๆ
ที่เปนขอบงชี้ของยาใหมากที่สุด1 และรวมถึงภาวะหรือโรคที่ไม
คอยพบในปจจุบัน เชน ไขดําแดง41 (scarlet fever) เปนตน

ในผูปวยไขดําแดงที่เปนผ่ืนสการเลต อาจจําเปนที่แพทยจะ
ตองใหยาเพนวีเควันละ 4 คร้ังแตตําราดังกลาวไมไดระบุวาเพน-
วีเคเปนยาที่ตองรับประทานกอนอาหาร แตระบุใหรับประทาน
บัฟเฟอรเพนิซิลลินจีกอนอาหาร1 ในทางทันตกรรม การกําหนดให
ใชเพนวีเค 500 มก. วันละ 4 มื้อ กอนอาหาร หวังครอบคลุมเชื้อ
หรือภาวะตาง ๆ ในการรักษาใหครบถวนเชนกัน มีผูเชี่ยวชาญบาง
กลุมแนะนําวายากลุมเพนิซิลลินซึ่งรวมถึงอะมอคซีซิลลินถูกรบ-
กวนโดยอาหารในการดูดซึม ในป พ.ศ. 2525 เวลล่ิง (Welling)
และ ซี (Tse) ถือวาอะมอคซีซิลลินเหมือนกับเพนวีเคในแงดังกลาว
คือ ถูกรบกวนโดยอาหาร51 และในป พ.ศ. 2551 สมาคมเภสัชกร
ของสหรัฐอเมริกา (American Society of Health System Phar-
macist) และบัญชียาสําหรับโรงพยาบาล (AHFS) ไดเนนผลเสีย
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ของอาหารที่มีตออะมอคซีซิลลินเชนกัน แตอาหารจะไมมีผลตอ
พื้นที่ใตกราฟระหวางความเขมขนของยากับเวลา (area under
the concentration time curve: AUC คือ ปริมาณยาที่มีการดูด
ซึมในชวงเวลาหนึ่ง) ของยาดังกลาว2 แตในหนังสือแฮริสันอินเตอร
นาลเม็ดดิซิน พ.ศ. 2548 ไมไดระบุวาเพนวีเคถูกรบกวนการดูด
ซึมโดยอาหารใด ๆ เลย59

สําหรับในประเทศอังกฤษตํารับยาแหงชาติของอังกฤษสํา-
หรับเด็ก (British National Formulary Pediatrics: BNF) ป พ.ศ.
2549 ไมเนนการรับประทานเพนวีเคเปนยากอนอาหาร34เชนเดียว
กันกับในการศึกษาที่ศูนยควบคุมและปองกันโรคแหงสหรัฐอเม-
ริกา (US Center for Disease Control and Prevention) มีสวน
รวมในการศึกษา74 และอีกอยางนอย 5 การศึกษาแบบสุม (ran-
domized studies) เร่ืองเพนวีเคหรือเพนวีแอซิดในโรคคอและ
ทอนซิลอักเสบจากเชื้อกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัส70,75-

78 และยังมีการศึกษาอื่น ๆ ในดานทันตกรรม79-83ที่ไมไดระบุถึงการ
ใหรับประทานยาดังกลาวกอนอาหาร อยางไรก็ตาม มีการศึกษา
ที่มหาวิทยาลัยฮารวารด ใน พ.ศ. 2503 โดย Mc Carthy
และคณะ84 ซึ่ง US-FDA มีสวนรวมในการศึกษา พบวาปฏิกิริยา
ระหวางยาเพนวีเคกับอาหารไมมีผลที่สําคัญตอฤทธิ์ของยา มี
บางการศึกษาที่ระบุชัดเจนในวัสดุและวิธีการศึกษาทั้งในเด็ก
และในผูใหญ85,86วาการใชยาดังกลาวไมจําเปนตองระวังเรื่อง
รับประทานกอนหรือหลังอาหาร ทั้งนี้ สถาบันสุขภาพแหงชาติอเม-
ริกา (National Institute of Health: NIH) สนับสนุนวาไมจําเปน
ตองคํานึงถึงเรื่องมื้ออาหารดังกลาวเชนกัน86 รวมถึงจากหลักการ
หรือแนวคิดที่วาการดูดซึมของยาในเด็กกลุมที่เส่ียงตอการเปน
โรคคออักเสบจากเช้ือกรุปเอบีตาฮีโมไลติก สเตรปโตคอคคัสใหใช
หลักการทั่วไปเหมือนกับในผูใหญ87 ซึง่อาจเปนคาํตอบของคาํถาม
ที่วา “มีการศึกษาในมนุษยเก่ียวกับการใชยาเพนวีเคหลังอาหาร
บางหรือยัง?”

สําหรับกรณีรสชาติยานํ้าแขวนตะกอนของเพนวีเคอาจ
ดอยกวายานํ้าแขวนตะกอนของอะมอคซีซิลลิน แตในเด็กอายุ 6
ขวบ ซ่ึงมีโอกาสเสี่ยงตอโรคฟนผุ อาจแนะนําผูปกครองใหเด็กทด-
ลองรับประทานยาชนิดเม็ดเพนวีเค เพื่อไมทําใหเกิดฟนผุจากการ
ใชยาเพนวีเคชนิดนํ้าแขวนตะกอน เพื่อการปองกันการติดเชื้อที่
เยื่อบุหัวใจจากการทําหัตถการทางดานทันตกรรมนั้น ในป พ.ศ.
2550 สมาคมแพทยโรคหัวใจของสหรัฐอเมริกาและสมาคมเคมี
บําบัดและยาตานจุลชีพของอังกฤษ25,26 (British Society of Anti-
microbial and Chemotherapy: BSAC) ป พ.ศ. 2549 กําหนดให
ลดการใชยาปฏิชีวนะหรือยาตานจุลชีพในการปองกันโรคดัง-
กลาว โดยมีเหตุผลวาโอกาสเสี่ยงจากการติดเช้ือจากหัตถการ

ดานทันตกรรมจะพอ ๆ กันกับการติดเช้ือในชีวิตประจําวันของ
ประชาชนทั่วไปและเชื้อโรคที่เปนสาเหตุหลักของการติดเชื้อดัง-
กลาว คือ สเตรปโตคอคคัส วิริแดนสเปนเชื้อแบคทีเรียที่มีอยู
ประจําในชองปาก (normal flora) ของผูปวยนั้น ๆ เอง แตเนื่อง
จากจะเปนการเปลี่ยนแปลงที่บุคลากรหลาย ๆ ทานอาจยังไม
พรอมที่จะเปล่ียนแปลงตาม ถึงแมวาจะมีการเตือนเปนระยะ ๆ
แลวก็ตาม คณะผูจัดทําแนวทางการปองกันการติดเชื้อที่เยื่อบุ
หัวใจดังกลาวจึงประนีประนอมใหใชยาตานจุลชีพเฉพาะในกรณี
กลุมเส่ียงสูง (high risk group) เชน ผูที่ใสล้ินหัวใจเทียม เปนตน
แตแนวทางดังกลาวเนนใหมีการใหยาในกรณีอื่น ๆ ของการทํา
หัตถการทางทันตกรรมเพิ่มขึ้น อาจทําใหตองใชยาปองกัน ใน
กรณีการอุดฟนที่มีการกระทํา (manipulation) ที่เหงือก แมจะไม
ทําใหเลือดออก เปนตน ในกรณีของยาเพนวีเครับประทานหลัง
อาหาร ถาจะประยุกตใชเปนทางเลือกในกรณีผูปวยที่เปนกลุม
เส่ียงปานกลางตอการติดเช้ือที่เยื่อบุหัวใจ เชน ล้ินหัวใจรั่ว (mi-
tral valve prolapse) ที่มีเสียงการไหลยอนทางของเลือดในหัวใจ
(murmur) จะชวยลดความกังวลแกทันตแพทยและผูปวยในกรณี
ที่ผูปวยเคยไดรับยากลุมเพนนิซิลลินมากอน แลวจะเปลี่ยนเปนไม
ใหยาเลยในกรณีตองทําหัตถการทางดานทันตกรรมที่มีขอบงช้ี
การปองกันการติดเช้ือที่เย่ือบุหัวใจ เชน การถอนฟน อยางนอยที่
สุดในชวงเปลี่ยนผานนี้

จากการศึกษาของShansonและคณะ24 ในผูปวยผูใหญ
เม่ือพิจารณากราฟระหวางความเขมขนของยาในเลือดกับเวลา
เปรียบเทียบระหวางอะมอคซีซิลลินขนาด 2 กรัม รับประทานหลัง
อาหารกับเพนวีเคขนาด 2 กรัม รับประทานหลังอาหาร พบวาระ-
ดับยาสูงสุดในเลือดของอะมอคซีซิลลินที่เวลา 2 ช่ัวโมง คือ
24มก./ล ในขณะท่ีระดับยาของเพนวีเคท่ีเวลาเดยีวกนัเปน 8มก./ล
 ดังนัน้ระดบัยาสูงสุดของอะมอคซีซิลลินเทียบกบัความเขมขนของ
ยาที่สามารถยับย้ังการเจรญิของเชื้อของยาอะมอคซีซลิลิน ตอเช้ือ
สเตรปโตคอคคัส วิริแดนสที่เวลา 2 ชั่วโมงหลังรับประทานยาจะ
เปน 480 เทา (24 หารดวย MIC = 0.05) ในขณะที่ระดับยาใน
เลือดสูงสุดของเพนวีเครับประทานหลังอาหารที่เวลา 1 ช่ัวโมง
เม่ือเทียบกับความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของ
เชื้อของเพนวีเคตอเชื้อสเตรปโตคอคคัส วิริแดนสจะเปน 1,600
เทา (16 หารดวย MIC = 0.01) และที่เวลา 2 ช่ัวโมงระดับยาใน
เลือดของเพนวี-เคเปน 800 เทา ความเขมขนของยาที่สามารถ
ยับยั้งการเจริญของเชื้อของตัวเอง ดังนั้น ระดับยาในเลือดของ
เพนวีเคที่เวลา 1 และ 2 ชั่วโมง หลังรับประทาน เทียบกับความ
เขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเชื้อของตัวเองตอเช้ือ
สเตรปโตคอคคัส วิริแดนสจะสูงกวาระดับยา อะมอคซีซิลลิน
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เทียบกับความเขมขนของยาที่สามารถยับยั้งการเจริญของเช้ือ
ของตัวเองตอเช้ือสเตรปโตคอคคัส วิริแดนส สําหรับระยะเวลา
ในรางกายของเพนวีเคและอะมอคซีซิลลินนั้น เนื่องจากที่เวลา
ระหวาง 4.5 ช่ัวโมง ถึง 6 ช่ัวโมง (1.5 ช่ัวโมง) หลังรับประทานยา
ระดับยาเพนวีเคในเลือดจะลดลงครึ่งหนึ่งคือ ลดลง จาก 2
มก/ล เหลือ 1 มก/ล และในชวงเวลาเดียวกันนี้ สําหรับอะมอค-
ซีซิลลิน ระดับยาในเลือดจะลดลงจากประมาณ 10 มก/ล เหลือ 5
มก/ล นั่นคือ ครึ่งชีวิตของเพนวีเคและอะมอคซีซิลลินจะเปน 1.5
ช่ัวโมง เนื่องจาก กราฟดังกลาวของเพนวีเคไมไดแสดงระดับยา
ที่เวลานานกวา 6 ชั่วโมง หลังรับประทานยา แตถาคํานวณจาก
คาครึ่งชีวิตของเพนวีเคดังกลาว พบวาที่เวลา 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 ระดับยาในเลือดของเพนวีเคจะเปนประมาณ 0.25 มก/ล หรือ
เปน 25 เทาของความเขมขนของยาที่สามารถยับยั้งการเจริญของ
เชื้อของตัวเองตอเชื้อสเตรปโตคอคคัส วิริแดนส (0.25 หารดวย
0.01)ในขณะที่ระดับยาจากกราฟดังกลาวของอะมอคซีซิลลินที่
เวลา 9 ช่ัวโมง หลังรับประทานยาจะเปน 1 มก/ล หรือเปน 20 เทา
ของความเขมขนของยาที่สามารถยับยั้งการเจริญของเช้ือของตัว
เองตอเช้ือสเตรปโตคอคคัส วิริแดนส ยังมีการศึกษาของ Dajani
และคณะ88 ในอาสาสมัครผูใหญที่พบวา ระดับยาสูงสุดในเลือด
ของอะมอคซีซิลลิน ขนาด 3 กรัม ที่เวลา 1.5 ชั่วโมง คือ 24.4
มก/ล ซ่ึงเปน 488 เทาของคา ความเขมขนของยาที่สามารถ
ยับย้ังการเจริญของเชื้อของยาดังกลาวตอเชื้อสเตรปโตคอค-
คัส วิริแดนส (24.4 หารดวยความเขมขนของยาที่สามารถยับยั้ง
การเจริญของเช้ือ = 0.05) และที่เวลา 12 ช่ัวโมง หลังรับประทาน
ยาระดับยาดังกลาวจะเหลือ 0.2 มก /ล ซึ่งเปน 4 เทาของความ
เขมขนของยาที่สามารถยับยั้งการเจริญของเช้ือของตัวเองตอเช้ือ
สเตรปโตคอคคัส วิริแดนส (0.2 หารดวย MIC = 0.05) ซ่ึงเม่ือ
เปรียบเทียบกับการศึกษาของ แชนสัน และคณะ24 ที่พบวาระดับ
ยาในเลือดของเพนวีเคขนาด 2 กรัม รับประทานหลังอาหารเปน
12 มก /ล ซ่ึงเปน 1,200 เทาของคาความเขมขนของยาที่สามารถ
ยับยั้งการเจริญของเชื้อของตัวเองตอเชื้อสเตรปโตคอคคัส วิริ
แดนส (12 หารดวย MIC=0.01) และจากการคํานวณระดับยาใน
เลือดของเพนวีเคที่เวลา 12 ช่ัวโมง (9 ชั่วโมง+3 ชั่วโมง ซึ่งเปน 2
เทาของคาครึ่งชีวิตของเพนวีเคที่คํานวณไวเดิม คือ 1.5 ชั่วโมง)
หลังรับประทานยาไดเปนประมาณ 0.06 มก /ล (ระดับยาในเลือด
ที่เวลา 9 ชั่วโมง คือ 0.25 หารดวย 4) ซึ่งเปนประมาณ 6 เทาของ
คาความเขมขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเชื้อของ
ตัวเองตอเช้ือสเตรปโตคอคคัส วิริแดนส (0.06 หารดวย MIC

= 0.01) พบวาต้ังแตเวลา 1 ช่ัวโมงหลังรับประทานยา จนถึง 12
ชั่วโมง หลังรับประทานยา เพนวีเครับประทานหลังอาหารไมได
ดอยกวาอะมอคซีซิลลินในแง ระดับยาในเลือดเทียบกับความเขม
ขนของยาที่สามารถยับย้ังการเจริญของเช้ือของตัวเองตอเชื้อ
สเตรปโตคอคคัส วิริแดนสประกอบกับหลักการที่ระยะเวลาที่ออก
ฤทธิ์ในการปองกันเยื่อบุหัวใจอักเสบจากแบคทีเรียไมจําเปนตอง
นานเกิน 6-8 ชั่วโมง88 ทําใหยาเพนวีเคขนาด 2 กรัม ใหรับประทาน
หลังอาหารนาจะเปนอีกทางเลือกนอกจากอะมอคซีซิลลินหลัง
อาหารในผูปวยผูใหญ ในขอบงชี้สําหรับปองกันเย่ือบุหัวใจอักเสบ
รวมถึงผูปวยกลุมเส่ียงสูงตอการเกิดโรคดังกลาวในผูใหญและมี
ความเปนไปไดที่จะประยุกตใชในผูปวยเด็กบางกลุมอายุ อยางไร
ก็ตาม ในผูปวยกลุมนี้ควรมีการปรึกษาแพทยผูดูแลผูปวยโดย
ตรงหรือปฏิบัติตามแนวทางการรักษาของแตละสถานพยาบาล

บทสรุป

เพนวีเคสามารถที่จะใหรับประทานหลังอาหารอยางนอย
ในโรคบางโรคหรือภาวะบางอยาง3,14,30,46, 54,67,89,90 และที่สําคัญ
การใชยาที่มีฤทธิ์ครอบคลุมเชื้อที่แคบที่สุดเฉพาะเจาะจงตอโรค
จะใหประโยชนตอผูปวยแตละคน โดยจะสามารถลดโอกาสที่จะ
ทําใหเกิดเช้ือดื้อยาในระบบบริการสุขภาพซึ่งจะสงผลดีตอสังคม
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.

Key  words: dental infections; Pen-VK; pharyngitis
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