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Abstract

	 Pregnant women with syphilis can transmit Treponema pallidum subsp. Pallidum to the 
fetus. The effect might be fetal death or be born with congenital abnormalities. Penicillin has the 
most supporting evidence and has been the mainstay antibiotic for treating pregnant women with 
syphilis to eliminate congenital syphilis. One of the biggest challenges for obstetricians is that some 
patients reported penicillin allergy. Penicillin desensitization has been recommended by many 
academic organizations, including the Center for Disease Control and Prevention. The mechanism of 
desensitization is to change the patient’s immune from allergic status to temporary tolerance 
status. After complete this procedure, the patient can receive penicillin without an allergic 
reaction. However, this effect is not persistent. Discontinuation of penicillin for more than 3 weeks, 
the tolerance status will be lost. Since penicillin desensitization is a high-risk procedure, the venue 
of desensitization should ideally be an intensive care unit where emergency resuscitation is 
always available. The procedure requires a well-trained multidisciplinary care team which includes 
obstetricians, allergists, anesthesiologists, pharmacists, and experienced nurses. Importantly, the decision 
should be made after discussion with the patients and family. They must understand the benefit and risks of 
penicillin desensitization. This article aims to demonstrate a model of management of a penicillin-allergic 
pregnant women with syphilis and the role of penicillin desensitization at Siriraj Hospital.
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บทคััดย่่อ

	 หญิิงต้ั้�งครรภ์์ท่ี่�เป็็นโรคซิิฟิิลิิสสามารถถ่่ายทอดการติิดเช้ื้�อ Treponema pallidum subsp. Pallidum ไปสู่�ทารกในครรภ์์ได้้ ซึ่�ง
อาจทำำ�ให้้ทารกเสีียชีีวิิตหรืือเกิิดความพิิการแต่่กำำ�เนิิด ยาท่ี่�มีีประสิิทธิิภาพในการรัักษาภาวะนี้้�มากท่ี่�สุุด คืื อ ยาเพนิซิิลลิิน อย่่างไรก็็ตามผู้้�
ป่่วยจำำ�นวนหนึ่่�งมีีประวััติิแพ้้ยาเพนิซิิลลิิน จึึ งถืือเป็็นความท้้าทายอย่่างมากต่่อสููติแพทย์์ผู้้�ดููแล  ในกรณีีเช่่นนี้้�ศููนย์์ควบคุุมและป้้องกัันโรค
แห่่งประเทศสหรััฐอเมริิกาแนะนำำ�ให้้ทำำ� penicillin desensitization ซึ่�งเป็็นการปรัับระบบภููมิคุ้้�มกัันของผู้้�ป่่วยให้้เกิิดภาวะทนต่่อยา
เพนิซิิลลิินได้้แบบชั่่�วคราว  เมื่่�อทำำ�  penicillin desensitization สำ ำ�เร็็จผู้้�ป่วยจะสามารถรัับยาเพนิซิิลลิินได้้โดยไม่่เกิิดอาการแพ้้ อย่่างไร
ก็็ตามหากมีีการหยุุดยาเพนิซิิลลิินไปเกิิน 3 สััปดาห์์ ภาวะทนต่่อยาเพนิซิิลลิินได้้นี้้�จะหายไป การทำำ� penicillin desensitization ถืือเป็็น
หััตถการท่ี่�มีีความเสี่่�ยง เพื่่�อความปลอดภััยสููงสุุดของผู้้�ป่วยจึึงจำำ�เป็็นต้้องทำำ�ในหอผู้้�ป่วยท่ี่�สามารถดููแลผู้้�ป่วยก่ึ่�งวิิกฤตหรืือวิิกฤตได้ ้มีีอุปกรณ์์
ติิดตามสััญญาณชีีพและกู้้�ชีีพอย่่างครบครััน นอกจากนี้้�ยัังต้้องอาศััยความร่่วมมืือของสหวิิชาชีีพ  ได้้แก่่ สููติ แพทย์ อายุุรแพทย์โรคภููมิแพ้้ 
วิิสััญญีีแพทย์์ เภสััชกร และทีีมพยาบาลท่ี่�มีีประสบการณ์์ ก่ อนเริ่่�มหััตถการผู้้�ป่วยจะต้้องเข้้าใจข้้อดีีและข้้อเสีียของหััตถการนี้้�เป็็นอย่่างดีี 
บทความนี้้�ได้้นำำ�เสนอแนวทางปฏิิบััติเก่ี่�ยวกัับการดููแลรัักษาหญิิงต้ั้�งครรภ์์ท่ี่�ติิดเช้ื้�อซิิฟิิลิิสและมีีประวััติแพ้้ยาเพนิซิิลลิิน รวมถึึงรายละเอีียด
การทำำ� penicillin desensitization ในบริิบทของโรงพยาบาลศิริิราช

คำำ�สำำ�คััญ: ซิิฟิิลิิสแต่่กำำ�เนิิด; หญิิงต้ั้�งครรภ์์; แพ้้ยาเพนิซิิลลิิน; penicillin desensitization; ซิิฟิิลิิส

บทนำำ�
	 ซิิฟิิลิิสเป็็นโรคติิดต่่อทางเพศสััมพัันธ์์ท่ี่�เกิิดจากการติิดเช้ื้�อ 
Treponema pallidum subsp. Pallidum เช้ื้�อนี้้�สามารถถ่่ายทอด
ผ่่านรกไปสู่�ทารกในครรภ์์ได้้สููงโดยเฉพาะเมื่่�อหญิิงต้ั้�งครรภ์์เป็็นโรคซิิฟิิลิิส
ในระยะต้้นหรืือได้้รัับเช้ื้�อมาเป็็นเวลาน้้อยกว่่าหน่ึ่�งปีี1 ซ่ึ่�งเป็็นช่่วงเวลาท่ี่�ผู้้�
ป่่วยจะมีีจำำ�นวนเช้ื้�อในร่า่งกายสููง จากข้อ้มููลในโรงพยาบาลศิริิิราชในช่ว่ง
ปีี พ.ศ. 2548-2559 มีีหญิิงต้ั้�งครรภ์์ได้้รัับการวิินิิจฉััยเป็็นซิิฟิิลิิสจำำ�นวน

195 ราย ผลของการต้ั้�งครรภ์์เป็็นดัังนี้้� แท้้งบุุตรจำำ�นวน 5 ราย ทารกคลอด
เสีียชีีวิิตในช่่วง 24 ชั่่�วโมงแรกหลัังคลอดจำำ�นวน 7 ราย และทารกเกิิดมีีชีีพ
ท่ี่�ได้้รัับการวิินิิจฉััยเป็็นซิิฟิิลิิสแต่่กำำ�เนิิดจำำ�นวน 58 ราย2 ในภาพรวมของ
ประเทศไทยจำำ�นวนทารกแรกเกิิดท่ี่�ได้้รัับการวิินิิจฉััยเป็็นซิิฟิิลิิสมีีจำำ�นวน
มากขึ้้�นถึึง 4 เท่่า จาก 11.9 ต่อทารกเกิิดมีีชีีพ 100,000 ราย ในปีีพ.ศ. 
2558 เป็็น 42.6 ต่อทารกเกิิดมีีชีีพ 100,000 รายในปีีพ.ศ. 25613 หลััก
การในการป้อ้งกัันการเกิดิซิิฟิิลิิสแต่่กำำ�เนิดิ ได้้แก่่ การค้น้หาหญิิงต้ั้�งครรภ์์
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ท่ี่�เป็็นซิิฟิิลิิสให้้มากท่ี่�สุุด การรัักษาอย่่างครบถ้้วน การป้้องกัันการติิดเช้ื้�อซ้ำำ�� 
และการติดิตามอย่่างเหมาะสม จากข้้อมููลในปััจจุุบัันยาเพนิซิิลลิินเป็็นยาหลััก
ท่ี่�มีีข้อมููลมากท่ี่�สุุดในการรัักษาหญิิงต้ั้�งครรภ์์ท่ี่�เป็็นซิิฟิิลิิสเพื่่�อป้้องกัันการติดิเช้ื้�อ
ซิิฟิิลิิสแต่่กำำ�เนิิด ถึึงแม้้ว่่ายาเพนิซิิลลิินท่ี่�ใช้้รัักษาโรคนี้้� เช่่น Benzathine 
penicillin G จะเป็็นยาท่ี่�มีีราคาไม่่แพง แต่่การท่ี่�มีีข้อบ่่งชี้้�ในการใช้้น้้อย 
ทำำ�ให้้บางช่่วงจะเกิิดปััญหายาขาดคราว ยิ่่�งไปกว่่าน้ั้�นหญิิงต้ั้�งครรภ์์จำำ�นวน
หน่ึ่�งยัังมีีประวััติการแพ้้ยาเพนิซิิลลิินอีีกด้้วย  

การรัักษาหญิิงต้ั้�งครรภ์์ท่ี่�ได้้รัับการวิินิิจฉััยว่าเป็็นซิิฟิิลิิส 
	 เพนิซิิลลิินเป็็นยาท่ี่�มีีข้อมููลสำำ�หรัับการป้้องกัันการเกิิดซิิฟิิลิิสแต่่
กำำ�เนิดิมากท่ี่�สุุด อีีกท้ั้�งยัังไม่ม่ีีรายงานเช้ื้�อดื้้�อยาเพนิซิิิลลิิน ดัังน้ั้�นเพนิซิิลลิิน
จึึงเป็็นยาหลัักในการรัักษาหญิิงต้ั้�งครรภ์์ท่ี่�ได้ร้ัับการวิินิิจฉััยเป็็นซิิฟิิลิิส1, 4, 5 

โดยแบ่่งตามระยะของโรค ได้้แก่่ ซิิฟิิลิิสระยะแรกหรืือติิดเช้ื้�อภายใน 1 ปี
แรก ให้้รัักษาด้้วย Benzathine penicillin G 2.4 ล้านยููนิต ฉีีดเข้้ากล้้าม
เน้ื้�อคร้ั้�งเดีียว อย่่างไรก็็ตาม ผู้้�เช่ี่�ยวชาญบางท่่านแนะนำำ�การให้้ยา 2 คร้ั้�ง 
เนื่่�องจากพบว่่าหญิิงต้ั้�งครรภ์์ร้้อยละ 36 มีี ระดัับยาไม่่สููงพอท่ี่�จะทำำ�ลาย
เช้ื้�อก่่อโรค6 นอกจากนี้้�มีีการรายงานอุุบััติการณ์์ซิิฟิิลิิสแต่่กำำ�เนิิดถึึงแม้้ว่่า
หญิิงต้ั้�งครรภ์์น้ั้�นได้้รัับการรัักษาครบถ้ว้น7 การรัักษาซิิฟิิลิิสระยะหลัังโดย 
Benzathine penicillin G 2.4 ล้านยููนิต ฉีีดเข้้ากล้้ามเน้ื้�อ 3 คร้ั้�ง แต่่ละ
คร้ั้�งห่่างกััน 1-2 สััปดาห์์ และซิิฟิิลิิสของระบบประสาท แนะนำำ�ให้้รัักษา
โดย Aqueous crystalline penicillin G 18-24 ล้านยููนิต แบ่่งฉีีดเข้้า
เส้้นเลืือดทุุก 4 ชั่่�วโมง 10-14 วััน 
	 สำำ�หรัับยาชนิดอื่่�นท่ี่�นำำ�มาใช้้รัักษาซิิฟิิลิิสท่ี่�มีีประสิิทธิิภาพค่่อน
ข้้างดีี  ได้้แก่่ doxycycline, ceftriaxone และ azithromycin8 โดย 
ceftriaxone มีีประสิิทธิิภาพใกล้้เคีียงเพนิซิิลลิินมากท่ี่�สุุด9 แต่่การศึึกษา
ส่่วนใหญ่่ทำำ�ในผู้้�ป่วยซิิฟิิลิิสระยะแรก และเป็็นการศึึกษาขนาดเล็็กจน
กระทั่่�งไม่่มีีข้้อมููลการป้้องกัันซิิฟิิลิิสแต่่กำำ�เนิิด นอกจากนี้้� doxycycline 
เป็็นยาท่ี่�ไม่่ควรใช้้ในหญิิงต้ั้�งครรภ์์ เนื่่�องจากรบกวนการพััฒนากระดููกและ
ฟัันของทารก และ azithromycin ไม่่สามารถผ่่านรกไปกำำ�จััดเช้ื้�อในทารก
ได้้ สำำ�หรัับหญิิงต้ั้�งครรภ์์ท่ี่�เป็็นซิิฟิิลิิสและมีีประวััติแิพ้้ยาเพนิซิิลลิินท่ี่�ได้้รัับ
การรัักษาด้้วยยาชนิดอื่่�น จะถืือว่่าเป็็นกลุ่่�มเส่ี่�ยงท่ี่�ทารกจะเป็็นโรคซิิฟิิลิิส
แต่่กำำ�เนิิด สููติแพทย์์ผู้้�ดููแลจะต้้องประสานงานกัับกุุมารแพทย์เป็็นอย่่างดีี 
เพื่่�อดููแลทารกอย่่างเหมาะสมต่่อไป

การแพ้้ยาเพนิซิิลลิินและแนวทางวิินิิจฉััย 
	 การแพ้้ยาเพนิซิิลลิินเป็็นภาวะท่ี่�พบบ่่อยในเวชปฏิิบััติ ร้ อยละ 
10 ของผู้้�ป่วยในประเทศสหรััฐอเมริิการายงานว่่าตนเองแพ้้ยาเพนิซิิลลิิน 
และมีีความชุุกสููงขึ้้�นในผู้้�ป่วยท่ี่�ได้้รัับการรัักษาในโรงพยาบาล10-13 อย่่างไร
ก็็ตามเมื่่�อมีีการทดสอบเพื่่�อวิินิิจฉััยการแพ้้ยา พ บว่่าผู้้�ป่วยส่่วนใหญ่่ไม่่
แพ้้ยา11 ดัั งน้ั้�นการประเมิินหญิิงต้ั้�งครรภ์์ท่ี่�มีีประวััติแพ้้ยาเพนิซิิลลิินจึึงมีี
ความสำำ�คััญ ควรเริ่่�มจากการซัักประวััติอย่่างละเอีียด โดยเฉพาะลัักษณะ
อาการแพ้้ยา ระยะเวลาท่ี่�เกิิดอาการแพ้้หลัังจากใช้้ยาเพนิซิิลลิิน (onset 
of symptoms) ลำ ำ�ดัับการเกิิดอาการ (temporal relation) และ
ประวััติการใช้้ยาชนิดอื่่�นในเวลาใกล้้เคีียงกััน อาการแพ้้ยาเพนิซิิลลิินแบ่่ง

ออกตามระยะเวลาการเกิิดอาการหลัังได้้รัับยาเป็็น 2 ชนิ ด ได้้แก่่ ชนิ ด
เฉีียบพลัันและไม่่เฉีียบพลััน และยัังสามารถแบ่่งตามกลไกการเกิิดโรค
ได้้ 2 ชนิ ดได้้แก่่ ผ่ านและไม่่ผ่่านการกระตุ้้�นภููมิคุ้้�มกััน14 แต่่ท่ี่�จะเน้้นใน
บทความนี้้�คืือการแพ้้ยาชนิดเฉีียบพลัันท่ี่�เกิิดโดยผ่่านการกระตุ้้�นระบบ
ภููมิคุ้้�มกััน (Type I hypersensitivity; IgE-mediated reactions) อาการ
แสดงของการแพ้้ยาในลัักษณะนี้้� ได้้แก่่ ผื่่�นลมพิิษ angioedema ผื่่�นแดง
คััน หายใจลำำ�บาก ปวดท้้อง อาเจีียน หน้้ามืืด และความดัันโลหิตต่ำำ�� หาก
เกิิดอาการในหลายระบบพร้อมกัันจะเรีียกว่่า ภาวะแพ้้รุุนแรง (Anaphy-
laxis) ซึ่�งอาจเป็็นอัันตรายจนถึึงข้ั้�นเสีียชีีวิิตได้้ อาการแพ้้ยาชนิดนี้้�จะเกิิด
อย่่างรวดเร็็วภายในเวลาเป็็นนาทีีหรืือชั่่�วโมงหลัังจากได้้รัับยา กลไกการ
เกิิดแพ้้ยาเพนิซิิลลิินแบบ type I hypersensitivity คืือ เมื่่�อผู้้�ป่วยได้้รัับ
ยาเพนิซิิลลิิน ระบบภููมิคุ้้�มกัันจะถููกกระตุ้้�นให้้สร้้าง antibody ท่ี่�จำำ�เพาะ 
(specific immunoglobulin E; specific IgE) กัับตััวยาเพนิซิิลลิิน ใน
ช่่วงนี้้�ผู้้�ป่วยจะยัังสามารถรัับยาเพนิซิิลลิินได้้โดยไม่่มีีอาการแพ้้ แต่่เมื่่�อมีี
ปริมาณ specific IgE มากพอ หากได้้รัับยาเพนิซิิลลิินอีีก จะเกิิดการจัับ
กัันระหว่่าง specific IgE กัับตััวรัับบนผิิวของ mast cell (cross linking) 
ส่่งผลให้้ mast cell แตกตััว และเกิิดอาการแพ้้ขึ้้�นในท่ี่�สุุด ดัังน้ั้�นในผู้้�ป่วย
ท่ี่�มีีประวััติแพ้้ยาเพนิซิิลลิินแบบ type I hypersensitivity หากได้้รัับยา
เพนิซิิลลิินซ้ำำ��อีีก อาการแพ้้มัักเกิิดขึ้้�นอย่่างรวดเร็็วและรุุนแรง14, 15

	 วิิธีีทดสอบเพื่่�อวิินิิจฉััยการแพ้้ยาเพนิซิิลลิินสามารถทำำ�ได้้หลาย
วิิธีีขึ้้�นกัับอาการแพ้้ยา ในกรณีีท่ี่�มีีอาการแพ้้แบบเฉีียบพลััน สมาคมโรค
ภููมิแพ้้และภููมิคิุ้้�มกัันทางคลิินิิกของประเทศสหรััฐอเมริกิาและยุโุรปแนะนำำ�
ให้้ทำำ�การทดสอบแพ้้ยาทางผิิวหนัังด้้วยวิิธีีสะกิิด (skin prick test) และ
ฉีีดเข้้าใต้้ผิิวหนััง (intradermal test) โดยใช้้น้ำำ��ยามาตรฐานท่ี่�ประกอบ
ไปด้วย major determinant (benzylpenicillin polylysine), minor 
determinants mixture (MDM; สารสกััดรวมของ benzylpenicillin 
หรืือ penicillin G, benzylpenicilloate, และ benzylpenilloate), 
amoxicillin และยาท่ี่�มีีประวััติแพ้้15, 16 การทดสอบแพ้้ยาทางผิิวหนัังด้้วย
น้ำำ��ยามาตรฐานท่ี่�มีีทั้�ง major determinant และ MDM หากผลการทดสอบ
เป็็นลบ ผู้้�ป่วยจะมีีโอกาสแพ้้ยาจริิงน้้อยมาก (negative predictive value 
95%) ผู้้�ป่วยส่่วนใหญ่ม่ัักจะสามารถใช้้ยาเพนิซิิิลลิินได้้โดยไม่ม่ีีอาการแพ้้16 
อย่า่งไรก็็ตามประเทศไทยไม่่มีีน้ำำ��ยามาตรฐานนี้้� ในทางปฏิิบััติจะนำำ�ยาท่ี่�มีี
อยู่่� ได้้แก่่ penicillin G, amoxicillin, และยาท่ี่�มีีประวััติแพ้้ มาเจืือจาง
ให้้ได้้ความเข้้มข้้นท่ี่�เหมาะสมด้้วยวิิธีีปราศจากเช้ื้�อ เพื่่�อนำำ�มาใช้้เป็็นน้ำำ��ยา
สำำ�หรัับทดสอบแพ้ย้าเพนิซิิลลิินทางผิวิหนััง เมื่่�อทำำ�การทดสอบด้้วยน้ำำ��ยา
นี้้�หากผลการทดสอบเป็็นลบ จะต้้องทำำ�การทดสอบในขั้้�นสุุดท้้ายซ่ึ่�ง
เป็็นมาตรฐานสำำ�หรัับการวิินิิจฉััยแพ้้ยา (gold standard) ได้้แก่่ drug 
provocation test (DPT) หรืือ drug challenge test คืือ การให้้ยาท่ี่�
ต้้องการทดสอบในขนาดน้้อยและเพิ่่�มขนาดมากขึ้้�นในความดููแลใกล้้ชิิดของ
แพทย์ผู้้�เช่ี่�ยวชาญโรคภููมิแพ้้ หากผู้้�ป่วยสามารถรัับยาเพนิซิิลลิินได้้โดยไม่่เกิิด
อาการแพ้้ แปลผลว่า DPT เป็็นลบซ่ึ่�งสามารถวิินิิจฉััยยืืนยัันได้้ว่่าผู้้�ป่วยไม่่
แพ้้ยาเพนิซิิลลิิน ในกรณีีท่ี่�ผลการทดสอบแพ้้ยาทางผิิวหนัังเป็็นบวก 
แปลว่่าผู้้�ป่่วยมีีโอกาสแพ้้ยาชนิดน้ั้�นสููงมาก หากประวััติบ่่งชี้้�อาการ
แพ้้ยาสามารถวิินิิจฉััยยืืนยัันว่่าแพ้้ยาได้้โดยไม่่ต้้องทำำ�  DPT ผู้้�ป่่วย
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กลุ่่�มนี้้�ควรหลีีกเล่ี่�ยงการใช้้ยาท่ี่�ให้้ผลการทดสอบแพ้้ยาทางผิิวหนััง
เป็็นบวก รวมถึึงยาท่ี่�มีีโครงสร้้างคล้้ายคลึึงกััน หากมีีความจำำ�เป็็นต้้องใช้้
ยาท่ี่�มีีความเส่ี่�ยงสููงนี้้�อย่่างหลีีกเล่ี่�ยงมิิได้้ ควรให้้ยาโดยผ่่านกระบวนการ 
desensitization ซึ่ ่�งเป็็นวิิธีีปรัับภููมิคุ้้�มกัันของร่่างกายให้้ทนต่่อยาเพนิซิิล
ลิินได้้โดยไม่่มีีอาการแพ้้ชั่่�วคราวเฉพาะช่่วงการใช้้ยาในคร้ั้�งนี้้� เมื่่�อหยุดุยาผู้้�
ป่่วยจะกลัับสู่่�ภาวะแพ้้ยาเพนิซิิิลลิินตามเดิิม10, 14, 15

Drug Desensitization
	 วิิธีีการทำำ� desensitization คืือ เริ่่�มให้้ยาข้ั้�นแรกด้้วยขนาดยา
ท่ี่�น้้อยมาก จะเจืือจางจากขนาดยาจากปกติิ 10,000 – 1,000,000 เท่่า 
จากนั้้�นสัังเกตอาการอย่่างใกล้้ชิิดเป็็นเวลา 15 นาทีี  หากไม่่มีีอาการผิิด
ปกติิใดจึึงเพิ่่�มขนาดยาเป็็น 2 เท่่าจากข้ั้�นก่่อนหน้้า ทำำ�ซ้ำำ��เช่่นนี้้� 12-15 ขั้�น 
ใช้้เวลาประมาณ 4-12 ชั่่�วโมงจนได้้ขนาดยาท่ี่�ต้้องการ17, 18 การให้้ยาด้้วย
วิิธีีนี้้�ยาจะจัับกัับ specific IgE บนผิิวของ mast cell โดยไม่่ทำำ�ให้้ mast 
cell แตกตััว ส่งผลให้้เกิิดภาวะทนต่่อยาท่ี่�แพ้้ได้้แบบชั่่�วคราว (temporary 
tolerance)10, 17 ระหว่่างการทำำ�  desensitization อาจเกิิดอาการแพ้้ 
เรีียกว่่า breakthrough reaction ได้้ เมื่่�อเกิิด breakthrough reaction 
แล้้วต้องหยุดุกระบวนการชั่่�วคราวและรีีบให้้การรัักษา หากผู้้�ป่วยอาการดีี
ขึ้้�นแล้้วจึึงกลัับมาให้้ยาต่่อทัันทีี เมื่่�อสำำ�เร็็จกระบวนการ desensitization 
แล้้วผู้้�ป่วยจำำ�เป็็นต้้องได้้รัับยาอย่่างต่่อเนื่่�องเพื่่�อคงภาวะทนต่่อยาท่ี่�แพ้้ไว้้ 
หากหยุุดยานานเกิิน 3-5 เท่่าของค่่าคร่ึ่�งชีีวิิตของยาน้ั้�น ภาวะทนต่่อยาท่ี่�
แพ้้ได้้จะหายไป หากจำำ�เป็็นต้้องได้้รัับยาอีีก จะต้้องเริ่่�มทำำ� desensitization 
ใหม่่ต้ั้�งแต่่แรก17 กระบวนการ desensitization มีีข้ อดีีคืือ อาจทำำ�ให้้ผู้้�
ป่่วยสามารถใช้้ยาท่ี่�มีีประวััติแพ้้แต่่มีีประสิิทธิิภาพดีีได้้ชั่่�วคราว ส่ งผลให้้
ผลลััพธ์ของการรัักษาดีี  แต่่ก็็มีีข้อเสีียท่ี่�ควรพึึงระวัังไว้้คืือ มีี โอกาสเกิิด 
breakthrough reaction ท่ี่�รุุนแรงได้้ ดัังน้ั้�นแพทย์ผู้้�ดููแลจึึงควรทราบข้้อ
บ่่งชี้้� ข้อห้้าม และข้้อควรระวัังของกระบวนการ desensitization สรุุป
ดัังตารางท่ี่� 1 

ตารางท่ี่� 1 ข้้อบ่่งช้ี้� ข้้อห้้าม และข้้อควรระวัังในการทำำ� 
Desensitization10, 17, 18

ข้้อบ่่งช้ี้� 1. อาการแพ้้เข้้าได้้กัับ Type I hypersensitivity 
2. มีีความจำำ�เป็็นต้้องใช้้ยาอย่่างหลีีกเล่ี่�ยงไม่่ได้้ 
3. ยาท่ี่�แพ้้มีีประสิิทธิิภาพเหนืือว่่ายาทางเลืือก

ข้้อห้้าม 1. ผู้้�ป่วยท่ี่�มีีโรคประจำำ�ตััวท่ี่�มีีความเส่ี่�ยงสููงในการเกิิด 
anaphylaxis ท่ี่�รุุนแรง เช่่น โรคหืืดท่ี่�คุุมอาการไม่่ได้้ 
(FEV1 < 70%) โรคหััวใจท่ี่�ควบคุุมอาการไม่่ได้้
2. ผู้้�ป่วยแพ้้ยารุุนแรงแบบไม่่เฉีียบพลััน หรืือมีี
อวััยวะภายในอัักเสบรุุนแรงจากการแพ้้ยา เช่่น 
SJS, TEN, DRESS, AGEP, vasculitis, hepatitis, 
serum sickness, thrombocytopenia

ข้้อควรระวััง 1. ผู้้�ป่วยท่ี่�ได้้รัับยา beta-blocker เนื่่�องจาก ทำำ�ให้้
ยา Epinephrine ซึ่�งเป็็นยาหลัักในการรัักษา 
anaphylaxis ไม่่สามารถออกฤทธิ์์�กระตุ้้�นตััวรัับ 
β-adrenergic ได้้ ดัังน้ั้�นจึึงอาจเกิิด refractory 
anaphylaxis ได้้

คำำ�ย่่อ: AGEP; acute generalized exanthematous pustulosis, DRESS; 
drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms, FEV1; forced 
expiratory volume in 1 second, IgE; Immunoglobulin E, SJS; Steven 
Johnson Syndrome, TEN; toxic epidermal necrolysis.

ความปลอดภััยในการทดสอบแพ้้ยาเพนิซิิลลิินและการทำำ� 
Penicillin Desensitization ในหญิิงต้ั้�งครรภ์์
	 การทดสอบแพ้้ยาทุุกวิิธีีจะต้้องประเมิินความเส่ี่�ยงของผู้้�ป่วย
เสมอว่า่มีีโอกาสเกิดิผลข้างเคีียงจากการทดสอบมากน้อ้ยเพีียงใด หญิิงต้ั้�ง
ครรภ์์จััดอยู่่�ในกลุ่่�มเส่ี่�ยงความสููงโดยไม่่ขึ้้�นกัับประวััติแพ้้ยาเดิิม15 ดัังน้ั้�นจึึง
ไม่่ควรทำำ�การทดสอบแพ้้ยาในขณะต้ั้�งครรภ์์ เนื่่�องจากอาจมีีโอกาสเกิิดผล
ข้้างเคีียงท่ี่�รุุนแรงได้้14, 19, 20 แต่่ในบางกรณีี เช่่น หญิิงต้ั้�งครรภ์์ท่ี่�มีีประวััติ
แพ้้ยาเพนิซิิลลิินและติิดเช้ื้�อซิิฟิิลิิส จะถืือเป็็นกรณีียกเว้้นท่ี่�อาจพิิจารณา
ทำำ�การทดสอบแพ้ย้าเพนิซิิิลลิินหรืือ penicillin desensitization ได้้ เมื่่�อ
พิิจารณาแล้้วว่ายาเพนิซิิลลิินเป็็นยามีีประสิิทธิิภาพในการรัักษาดีีกว่่ายา
ทางเลืือกอย่่างมีีนััยสำำ�คััญ14, 18 
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ได้้รวบรวมงานวิิจััยและรายงานผู้้�ป่วยจำำ�นวน 18 ฉบัับ มีีจำ ำ�นวนผู้้�ป่วย
ท้ั้�งหมด 231 ราย มีีหญิิงต้ั้�งครรภ์์ท่ี่�มีีประวััติแพ้้ยาเพนิซิิลลิินและได้ร้ัับการ
ทดสอบการแพ้้ยาเพนิซิิลลิินทางผิิวหนััง 203 ราย พบว่่า 42 ราย (ร้้อยละ 
20) ให้้ผลการทดสอบเป็็นบวก พบผลข้า้งเคีียงท่ี่�เกี่่�ยวข้องกัับการทดสอบ
แพ้้ยาทางผิิวหนััง 3 ราย (ร้้อยละ 1.5) ได้้แก่่ เกิิดอาการคััน 1 รายและ 
anaphylaxis 2 ราย ในจำำ�นวนนี้้�มีีผู้้�ป่วย 1 รายท่ี่�เกิิด anaphylaxis แล้้ว
ทารกเสีียชีีวิิตในครรภ์์ในภายหลััง ผู้้�ป่วยส่่วนใหญ่่ (ร้้อยละ 80)  ให้้ผลการ
ทดสอบแพ้้ยาเพนิซิิลลิินทางผิิวหนัังเป็็นลบ และเมื่่�อทำำ�การทดสอบ DPT พบ
ว่่าให้้ผลเป็็นลบเช่่นเดีียวกััน ซึ่�งวิินิิจฉััยยืืนยัันได้้ว่่าไม่่แพ้้ยาเพนิซิิลลิิน หญิิง
ต้ั้�งครรภ์์กลุ่่�มนี้้�สามารถใช้้ยาเพนิซิิลลิินได้้ตามปกติิโดยไม่่เกิิดผลข้างเคีียง 
	 อย่่างไรก็็ตามในบริิบทของประเทศไทยมีีข้อจำำ�กััดด้้านน้ำำ��ยา
ทดสอบท่ี่�ได้้กล่่าวมาแล้้ว  เมื่่�อผลการทดสอบแพ้้ยาทางผิิวหนัังเป็็นลบ 
หากผู้้�ป่วยมิิใช่่หญิิงต้ั้�งครรภ์์จะต้้องทำำ� DPT เพื่่�อวิินิิจฉััยยืืนยัันการแพ้้ยา 
แต่่ในกรณีีของหญิิงต้ั้�งครรภ์์ การทำำ� DPT จะมีีโอกาสเกิิดผลข้างเคีียงสููง
กว่่าการทำำ� penicillin desensitization เนื่่�องจากขนาดยาท่ี่�ใช้้ในแต่่ละ
ข้ั้�นของ DPT สูู งกว่่า desensitization มาก ดัั งน้ั้�นหญิิงต้ั้�งครรภ์์ท่ี่�เป็็น
ซิิฟิิลิิสและมีีประวััติแพ้้ยาเพนิซิิลลิิน ควรให้้ยาด้้วยการทำำ�  penicillin 
desensitization ดัังข้้อบ่่งชี้้�ในตารางท่ี่� 1
	 ข้้อมููลการศึึกษาท่ี่�ทำำ� penicillin desensitization ในหญิิงต้ั้�ง
ครรภ์์ท้ั้�งหมด 71 ราย ซึ่�งมีีทั้�งรายท่ี่�ได้้ทำำ�และไม่่ได้้ทำำ�การทดสอบแพ้้ยา
เพนิซิิลลิินทางผิิวหนััง พบว่่าเกิิด breakthrough reaction 14 ราย (ร้้อย
ละ 19) แบ่่งออกเป็็นชนิดไม่่รุุนแรง ได้้แก่่ อาการคััน ลมพิิษ ร้อยละ 15 และ
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ชนิดรุุนแรง ได้ ้แก่ ่  anaphylaxis และมดลููกบีีบตััว ร้ ้อยละ 4  
ผู้้�ป่่วยท่ี่�มีีความเส่ี่�ยงในการเกิิด breakthrough reaction สููง ได้้แก่่ 
ผู้้�ป่่วยท่ี่�ทดสอบแพ้้ยาเพนิิซิิลลิินทางผิิวหนัังแล้้วให้้ผลเป็็นบวก ในกลุ่่�ม
นี้้�พบว่่าเกิิด breakthrough reaction สููงถึึงร้้อยละ 49 อย่่างไรก็็ตามมีี
ผู้้�ป่่วยเพีียง 2 รายท่ี่�ยุุติิการทำำ� penicillin desensitization เนื่่�องจาก
เกิิด anaphylaxis ผู้้�ป่่วยส่่วนใหญ่่ 69 ราย (ร้้อยละ 97) สามารถทำำ� 
penicillin desensitization จนสำำ�เร็็จได้้21 นอกจากนี้้�มีีรายงานการ
ติิดตามการเต้้นของหััวใจทารกในครรภ์์ระหว่่างท่ี่�หญิิงต้ั้�งครรภ์์เกิิด 
anaphylaxis ระหว่่างการทำำ�  penicillin desensitization จนต้้อง
ได้้รัับยา Epinephrine ฉีีดเข้้ากล้้ามเน้ื้�อ พบว่่าอััตราการเต้้นของหััวใจ
ทารกอยู่่�ในเกณฑ์์ปกติิดีี22

แนวทางการดููแลหญิิงต้ั้�งครรภ์์ท่ี่�เป็็นซิิฟิิลิิสและมีีประวััติิยา
เพนิซิิลลิิน
	 การดููแลหญิิงต้ั้�งครรภ์์ท่ี่�เป็็นซิิฟิิลิิสและมีีประวััติแิพ้้ยาเพนิซิิลลิินมีี
ความซัับซ้้อน จำ ำ�เป็็นต้้องอาศััยความร่่วมมืือและความเช่ี่�ยวชาญจาก
สหสาขาวิิชาชีีพ ได้้แก่่ สููติแพทย์์ อายุุรแพทย์์โรคภููมิแพ้้ วิิสััญญีีแพทย์์ 
เภสััชกร และพยาบาลผู้้�เช่ี่�ยวชาญด้้านการบริิบาลผู้้�ป่่วยหนััก โรง
พยาบาลศิริิราชเป็็นโรงพยาบาลตติยภููมิขนาดใหญ่่ มีี ผู้้�เช่ี่�ยวชาญครบ
ทุุกสาขาวิิชา จึึ งได้้เสนอแนวทางการดููแลผู้้�ป่่วยกลุ่่�มนี้้�เพื่่�อให้้เป็็นต้้น
แบบการปฏิิบััติ หากต้้องการนำำ�ไปใช้้ควรพิิจารณาตามบริิบทของแต่่ละ
โรงพยาบาล สรุุปแนวทางการดููแลดัังรููปท่ี่� 1 และสรุุปรายละเอีียดของ
แต่่ละข้ั้�นตอน ดัังนี้้�

ตารางท่ี่� 2 แนวทางการซัักประวััติิผู้้�ป่วยที่�แพ้้ยาเพนิซิิลลิิน14, 23

แนวทางคำำ�ถาม ปฏิิกิิริิยาชนิดเฉีียบพลัน ปฏิิกิิริิยาชนิดไม่่เฉีียบพลัน

1. เกิิดอาการหลัังจากได้้รัับยาคร้ั้�งสุุดท้้ายเป็็นระยะ
เวลานานเท่่าไหร่่ และใช้้เวลาก่ี่�วัันจึึงหายสนิิท

เกิิดภายใน 1 ชั่่�วโมง และหายสนิิทภายใน 24 
ชั่่�วโมง

เกิิดได้้ต้ั้�งแต่่ 8-12 ชั่่�วโมง โดยมากใช้้เวลา 2-3 
วััน และใช้้เวลาหลายวััน-สััปดาห์์จึึงหายสนิิท

2. อาการแพ้้ยามีีลัักษณะอย่่างไร ลมพิิษ ผิวหนัังบวม (angioedema) 
หลอดลมตีีบ ปวดท้้อง อาเจีียน หมดสติิ 
ความดัันโลหิตต่ำำ�� แพ้้รุุนแรง(anaphylaxis)

ผื่่�นแดงคััน (maculopapular rash), ผื่่�นแพ้้
ยารุุนแรง ได้้แก่่ DRESS, SJS, TEN, และ 
AGEP, serum sickness, ตัับอัักเสบ

3. มีีอาการสััญญาณอัันตรายท่ี่�บ่่งชี้้�ว่่าประวััติแพ้้
ยาเดิิมน่่าจะมีีความรุุนแรงสููงหรืือไม่่

คัันอย่่างรุุนแรง ตััวแดง เสีียงแหบ หมดสติิ 
ความดัันโลหิตต่ำำ�� อาการเกิิดอย่่างรวดเร็็ว

ไข้้ หน้้าบวม เยื่่�อบุุตา ปาก หรืืออวััยวะเพศ
เป็็นแผล มีีตุ่่�มถุุงน้ำำ��ลอก ต่อมน้ำำ��เหลืืองโต 
การทำำ�งานของตัับ ไตผิดปกติิ 

1. ซักประวัติโดยละเอียดเพื่อประเมินความเสี่ยง พจารณาข้อบ่งชี้ ข้อ
ห้าม และข้อควรระวังในการท�ำ penicillin desensitization ประวัต
ที่ควรซัก ได้แก่
	 1.1 ประวัตโรคประจ�ำตัวและยาที่ใช้ 
	 1.2 ประวัตอาการแพ้ยา สรุปดังตารางที่ 2 
2. สููติ แพทย์์ประเมิินประสิิทธิิภาพ ป ระโยชน์ และโทษจากการรัักษา
ซิิฟิิลิิสด้้วยยาเพนิซิิลลิินและยาทางเลืือก หากประเมิินแล้้วลงความเห็็น
ว่่าได้้รัับประโยชน์จากการใช้้ยาเพนิซิิลลิินมากท่ี่�สุุด ควรให้้คำำ�แนะนำำ�เบ้ื้�อง
ต้้นแก่่ผู้้�ป่วยและครอบครััว  จากน้ั้�นทำำ�การปรึึกษาอายุุรแพทย์์โรคภููมิแพ้้
และเภสััชกรหน่่วยแพ้้ยา
3. อายุุรแพทย์โรคภููมิแพ้้ร่่วมประเมิินความเส่ี่�ยงในการทำำ�  penicillin 
desensitization จากนั้้�นจะให้้ข้้อมููลป้้อนกลัับแก่่สููติแพทย์์รัับทราบ 
โดยคำำ�นึึงถึึง
	 • ข้อบ่่งชี้้� ข้อห้้าม และข้้อควรระวัังดัังตารางท่ี่� 1 

	 • ความเข้้าใจของผู้้�ป่วยและครอบครััวเรื่่�องการรัักษาโรคซิิฟิิลิิส
ด้้วยยาเพนิซิิลลิินซ่ึ่�งเป็็นยาท่ี่�มีีประวััติสงสััยว่่าจะแพ้้มาก่่อน
4. หลัังจากได้้รัับข้้อมููลครบทุุกมิิติิแล้้ว สููติ แพทย์์ทบทวนประโยชน์และ
โทษอีีกคร้ั้�ง หากยืืนยัันว่่ายาเพนิซิิลลิินเป็็นยาท่ี่�ให้้ประโยชน์ในการรัักษา
สููงสุุดแก่่ผู้้�ป่วยแล้้ว ให้้สููติแพทย์ ผู้้�ป่วย และอายุุรแพทย์โรคภููมิแพ้้ลงนาม
ในเอกสารยิินยอมทำำ�หััตถการ penicillin desensitization	
5. เนื่่�องจาก anaphylaxis จััดเป็็นภาวะฉุุกเฉิินและมีีอัันตรายถึึงแก่่ชีีวิิตได้้ 
ดัังน้ั้�นสถานท่ี่�ในการทำำ� penicillin desensitization จึึงควรเป็็นหอผู้้�ป่วย
ท่ี่�มีีความสามารถในการดููแลผู้้�ป่วยวิิกฤตหรืือก่ึ่�งวิิกฤตได้้ โดยสููติแพทย์จ์ะ
เป็็นผู้้�จััดหาหอผู้้�ป่วย รวมถึึงจััดเตรีียมบุุคลากรและอุุปกรณ์์ดัังกำำ�หนดใน
ตารางท่ี่� 3 จากนั้้�นให้้แจ้้งวัันท่ี่�กำำ�หนดแก่อ่ายุรุแพทย์โ์รคภููมิแพ้้ทราบก่อ่น
อย่่างน้้อย 2 สััปดาห์์
6.  อายุรุแพทย์โรคภููมิแพ้้เตรีียม protocol penicillin desensitization 
ดัังตารางท่ี่� 4 และประสานงานกัับเภสััชกร

คำำ�ย่่อ: AGEP; acute generalized exanthematous pustulosis, DRESS; drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms, SJS; Steven Johnson 
Syndrome, TEN; toxic epidermal necrolysis
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ตารางท่ี่� 3 การเตรีียมความพร้อมในการทำำ� penicillin desensitization14, 17

มาตรฐาน

1. สถานที่ 1. หอผู้ป่วยที่มีความสามารถในการดูแลผู้ป่วยวิกฤตหรือกึ่งวิกฤต
ต�ำแหน่งเตียงผู้ป่วยควรมีลักษณะดังนี้

• เดินเข้า-ออกได้ง่าย 
• มีพื้นที่มากพอ กรณีที่ต้องท�ำ cardiopulmonary resuscitation หรือย้ายเตียงผู้ป่วยไปยังบริเวณอื่นที่
สามารถท�ำการช่วยชีวิตได้
• มีลิฟต์ที่พร้อมใช้งาน

2. ห้องผ่าตัดฉุกเฉิน กรณีต้องท�ำ emergency cesarean delivery

2. บุคลากร 1. แพทย์ประจ�ำหอผู้ป่วย มีหน้าที่
• รับทราบรายละเอียดของผู้ป่วยและอนุญาตให้รับผู้ป่วยไว้ในหอผู้ป่วย
• มอบหมายหน้้าท่ี่�ให้้แก่่บุุคลากรทางการแพทย์ผู้้�รัับผิิดชอบดููแลผู้้�ป่วยขณะทำำ� penicillin desensitization 
ล่่วงหน้้าอย่่างน้้อย 1 สััปดาห์์ เนื่่�องจากหััตถการนี้้�ต้้องอาศััยการติิดตามอาการและสััญญาณชีีพอย่่างใกล้้ชิิด 
จึึงไม่่ควรมีีภาระงานอื่่�นทัับซ้้อน

2. ทีีมแพทย์์  ต้องสามารถให้้การดููแลรัักษาภาวะ anaphylaxis และทำำ� intrauterine resuscitation ได้้ ควร
ประกอบไปด้วย

• แพทย์เจ้าของไข้ ได้แก่ สูติแพทย์ตามที่ได้รับมอบหมาย
• แพทย์ผู้รับผิดชอบดูแลผู้ป่วยในการท�ำ penicillin desensitization  คือ สูติแพทย์ตามที่ได้รับมอบ
หมายโดยมีอายุรแพทย์โรคภูมิแพ้เป็นที่ปรึกษา 
• ต้องมีการแจ้งแพทย์ที่ปรึกษา ได้แก่ วิสัญญีแพทย์ ให้ทราบล่วงหน้า ในกรณีอาจเกิดผลข้างเคียงที่
รุนแรง 

3. ทีมพยาบาล ประกอบไปด้วย
• ผู้ดูแลหลัก ท�ำหน้าที่วัดสัญญาณชีทุก 15 นาทีและเฝ้าผู้ป่วยตลอดการทดสอบ
• ผู้ช่วยผู้ดูแลหลัก ต้องสามารถดูแลผู้ป่วยได้ทันที ในกรณีผู้ดูแลหลักไม่สามารถปฏิบัติงานได้

4. ทีมเภสัชกรหน่วยแพ้ยาและงานผลิตยาทั่วไป มีหน้าที่คิดราคายา ดูแลการผสมยาควบคุมการจัดเก็บยา และ
บันทึกผลสรุปของการท�ำ penicillin desensitization

3. ยาและอุปกรณ์ช่วยชีวิต 1. อุปกรณ์ที่หอผู้ป่วยต้องมีและพร้อมใช้งานเสมอ
• Peak flow meter 
• เครื่องวัดสัญญาณชีพและ pulse oximetry 
• อุปกรณ์กู้ชีพและอุปกรณ์ใส่ท่อช่วยหายใจ
• เครื่องช่วยหายใจ
• อุปกรณ์ท�ำ basic และ advance cardiac life support เช่น แผ่นรองหลัง เครื่องกระตุกหัวใจไฟฟ้า 
(defibrillator)

2. ยาฉุกเฉินที่ต้องเตรียมพร้อมก่อนการท�ำ penicillin desensitization
• Epinephrine (1 มก./มล.) อย่างน้อย 5 ampules
• Chlorpheniramine (10 มก./มล.) อย่างน้อย 2 ampules
• Corticosteroid เช่น Dexamethasone (4 มก./มล.) อย่างน้อย 4 ampules
• Salbutamol nebule และอุปกรณ์พ่นยา 1 ชุด
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4. ผู้้�ป่วย 1. มีีสุขภาพร่างกายโดยรวมแข็็งแรงดีี สััญญาณชีีพอยู่่�ในเกณฑ์์ปกติิ ควบคุุมโรคประจำำ�ตััวได้้ดีี
• ไม่่มีีผื่่�นแพ้้ ไม่่ไอ ไม่่หอบเหนื่่�อย
• หากมีีโรคปอด ต้องอยู่่�ในเกณฑ์์ดีี สมรรถภาพปอด FEV1 > 70% ก่อนต้ั้�งครรภ์์ 
• หากมีีโรคหััวใจ ควรมีี Functional class 1-2 ไม่่มีีอาการหอบเหนื่่�อย แน่่นอก

2. พิิจารณาหยุุดยาท่ี่�เพิ่่�มความเส่ี่�ยงในการเกิิด anaphylaxis ท่ี่�รุุนแรง (ถ้้าเป็็นไปได้้) เช่่น beta-blockers, ยา
ลดความดัันโลหิตกลุ่่�ม angiotensin converting enzyme inhibitors และยานอนหลัับ
3. ตรวจสอบตำำ�แหน่่งท่ี่�จะฉีีด Epinephrine ในกรณีีเกิิด anaphylaxis

• ตำำ�แหน่่งฉีีดยา Epinephrine คืือ กล้้ามเน้ื้�อต้้นขาด้้านนอก 
• พื้�นท่ี่�บริิเวณนั้�นต้้องไม่่มีีรอยโรคผิิดปกติิ เช่่น การติิดเช้ื้�อท่ี่�ผิิวหนััง

ตารางท่ี่� 4 Protocol penicillin desensitization (oral)16, 24, 25

เตรีียมยาน้ำำ��ขวดท่ี่� ติิดแถบสีี ยา
ตััวทำำ�ละลาย 

(มล.)
ปริมาตรสุุทธิิ 

(มล.)
ความเข้้มข้้น 
(ยููนิิต/มล.)

1
(เข้้มข้้นที่�สุุด)

แดง
ใช้้ยา Pen V 4 เม็็ด 
(Pen V 1 เม็็ด 250 มก. หรืือ 400,000 ยููนิต)

20 20 80,000

2 เหลืือง
ใช้้ยาขวดท่ี่� 1 
ปริมาณ 2 มล. (160,000 ยููนิต)

14 16 10,000

3
(เจืือจางท่ี่�สุุด)

เขีียว
ใช้้ยาขวดท่ี่� 2 
ปริมาณ 2 มล. (20,000 ยููนิต)

18 20 1,000

ขั้้�นที่� 
(แต่่ละขั้้�นห่างกััน 15 นาทีี)

ขวดที่
ความเข้มข้น 
(ยูนิต/มล.)

ให้รับประทานยา 
(มล.)

ขนาดยา 
(ยูนิต)

ขนาดยาสะสม 
(ยููนิิต)

1 3 1,000 0.1 100 100

2 3 1,000 0.2 200 300

3 3 1,000 0.4 400 700

4 3 1,000 0.8 800 1,500

5 3 1,000 1.6 1,600 3,100

6 3 1,000 3.2 3,200 6,300

7 3 1,000 6.4 6,400 12,700

8 2 10,000 1.2 12,000 24,700

9 2 10,000 2.4 24,000 48,700

10 2 10,000 4.8 48,000 96,700

คำำ�ย่่อ: FEV1; Forced expiratory volume in 1 second
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11 1 80,000 1.0 80,000 176,700

12 1 80,000 2.0 160,000 336,700

13 1 80,000 4.0 320,000 656,700

14 1 80,000 8.0 640,000 1,296,700

7. เภสััชกรหน่่วยแพ้้ยาประสานกัับเภสััชกรงานผลิิตยาทั่่�วไปเพื่่�อผลิิตยา	
สำำ�หรัับทำำ� penicillin desensitization (ใช้้เวลาเตรีียมยาหลัังจากได้้รัับ 
protocol อย่่างน้้อย 3 วัันทำำ�การ) 
8. วัันท่ี่�ทำำ� penicillin desensitization ควรเป็็นวัันราชการในเวลาช่่วง
เช้้า ก่ ่อนเริ่่�มกระบวนการทีีมแพทย์์และพยาบาลควรทบทวนแนวทาง
การดููแลรัักษาภาวะ anaphylaxis หอผู้้�ป่่วยต้้องมีีความพร้้อมตาม
ข้้อกำำ�หนดในตารางท่ี่� 3 และต้้องมีีแพทย์์ผู้้�ดููแลเฝ้้าติิดตามอาการผู้้�
ป่่วยอย่่างใกล้้ชิิดตลอดเวลาอย่่างน้้อย 1 ท่ ่าน เพื่่�อจะได้้ให้้การรัักษา
โดยเร็็วท่ี่�สุุดเมื่่�อเกิิด breakthrough reaction การพิิจารณาให้้ยาลด
อาการแพ้้ก่่อนทำำ� penicillin desensitization (premedication) เช่่น 
antihistamine ขึ้้ �นกัับดุุลยพิินิิจของอายุุรแพทย์์โรคภููมิแพ้้ ไม่่จำำ�เป็็น
ต้้องให้้แก่่ผู้้�ป่่วยทุุกราย แต่่อาจพิิจารณาให้้เฉพาะรายท่ี่�มีีโรคประจำำ�
ตััว เช่่น โรคลมพิิษเร้ื้�อรััง
9. เมื่่�อเกิิดอาการระหว่่างการทำำ� penicillin desensitization ให้้หยุุด
ยาทัันทีีและรีีบแจ้้งอายุุรแพทย์โรคภููมิแพ้้ หากมีีผื่่�นให้้ถ่่ายรููปผื่่�นไว้้เสมอ 
แพทย์์ท่ี่�ผู้้�ดููแลสามารถให้้การดููแลรัักษาเบ้ื้�องต้้นได้้ ดัังตารางท่ี่� 5 
9. หากผู้้�ป่วยอาการดีีขึ้้�นแล้้วและยิินยอมให้้ทำำ�หััตถการต่่อ อายุุรแพทย์์
โรคภููมิแพ้้อาจปรัับ protocol เช่่น ให้้ยาซ้ำำ��ในขนาดเดิิมกัับข้ั้�นท่ี่�เกิิดอาการ
แพ้้ หรืือลดขนาดยาลง
10. เมื่่�อรัับประทานยาจนถึึงข้ั้�นสุุดท้้ายแล้้วไม่่เกิิดอาการผิิดปกติิ จะให้้ 
Benzathine penicillin G 1.2 ล้ านยููนิต ฉีี ดเข้้ากล้้ามเน้ื้�อสะโพกซ้้าย
และขวา (ขนาดยา Benzathine penicillin G รวม 2.4 ล้านยููนิต) จาก
น้ั้�นติิดตามอาการต่่ออีีก 1 ชั่่ �วโมง หากไม่่มีีอาการผิิดปกติิใด จะถืือว่่าผู้้�
ป่่วยอยู่่�ในภาวะทนต่่อยาเพนิซิิลลิินได้้ชั่่�วคราว  เนื่่�องจาก Benzathine 

penicillin G เป็็นยาท่ี่�ออกฤทธิ์์�นาน มีีค่าคร่ึ่�งชีีวิิต 4.1 วััน25 ดัังน้ั้�นฤทธิ์์�ของ 
penicillin desensitization จะอยู่่�ได้้ประมาณ 3 สััปดาห์์ หากสููตรยาท่ี่�
ใช้้รัักษาเป็็น Benzathine penicillin G 2.4 ล้านยููนิต ฉีีดเข้้ากล้้ามเน้ื้�อ 
ทุุก 1 สััปดาห์์ เป็็นเวลา 3 สััปดาห์์ติิดกััน เมื่่�อผู้้�ป่วยมารัับยาในสััปดาห์์ท่ี่� 2 
และ 3 สามารถให้้ยาด้้วยวิิธีีการปกติิในโรงพยาบาล ควรรอสัังเกตอาการ
อย่่างน้้อย 1 ชั่่�วโมงก่่อนให้้ผู้้�ป่วยกลัับบ้้าน แต่่ถ้้ามีีการหยุุดยาเพนิซิิล
ลิินไปเกิิน 3 สััปดาห์์ แล้้วจำำ�เป็็นต้้องให้้ยาเพนิซิิลลิินอีีก ในกรณีีนี้้�
ต้้องทำำ� penicillin desensitization ใหม่่
11. กระบวนการ penicillin desensitization เป็็นเพีียงการชัักนำำ�ให้เ้กิิด
ภาวะทนต่่อยาได้้ชั่่�วคราวมิใช่่การวิินิจิฉััย ควรแนะนำำ�ให้้ผู้้�ป่ว่ยมาทดสอบ
แพ้้ยาเพนิซิิลลิินเมื่่�อคลอดบุุตรและให้้นมบุุตรเสร็็จแล้้ว เพื่่�อประโยชน์แก่่
ตััวผู้้�ป่วยเองในอนาคต
	 สำำ�หรัับในโรงพยาบาลศิริิราชได้้มีีการตรวจเพื่่�อกำำ�หนดแนวทาง
การดููแลผู้้�ป่วยกลุ่่�มนี้้� โดยคำำ�นึึงถึึงประโยชน์ของหญิิงต้ั้�งครรภ์์และทารกใน
ครรภ์์ เนื่่�องจากหััตถการนี้้�อาจมีีภาวะแทรกซ้้อนท่ี่�รุุนแรงต่่อมารดาและอาจ
นำำ�ไปสู่�การสิ้้�นสุุดการต้ั้�งครรภ์์ได้้ สาขาวิิชาสููติกรรมจึึงได้้กำำ�หนดผู้้�ท่ี่�เหมาะสม
สำำ�หรัับการทำำ� penicillin desensitization คืือ ผู้้�ป่วยท่ี่�มีีอายุคุรรภ์์ไม่่เกิิน 
20 สััปดาห์์เมื่่�อเริ่่�มเข้้ารัับคำำ�ปรึึกษา  และอายุุครรภ์์ไม่่เกิิน 24 สััปดาห์์ เมื่่�อ
เริ่่�มกระบวนการทำำ� penicillin desensitization  สถานท่ี่�ท่ี่�เหมาะสมคืือห้้อง
คลอดติิดเช้ื้�อ  ซึ่�งเป็็นสถานท่ี่�ประจำำ�ในการดููแลหญิิงต้ั้�งครรภ์์ท่ี่�มีีโรคติิดเช้ื้�อและ
สามารถดููแลผู้้�ป่วยก่ึ่�งวิิกฤตได้้เบ้ื้�องต้้น ในบริบิทของโรงพยาบาลศิริิิราชจะแจ้้ง
ผู้้�ป่วยและญาติิให้้ทราบก่่อนการทำำ�หััตถการว่่า ทารกท่ี่�เกิิดก่่อนอายุุครรภ์์ 24 
สััปดาห์์จััดอยู่่�ในกลุ่่�มแท้้งบุุตร จึึงจะไม่่มีีการผ่่าตััดคลอดฉุุกเฉิิน และไม่่มีีการ
ส่่งต่่อบุุตรเพื่่�อเข้้ารัับการดููแลในหออภิิบาลทารกแรกเกิิดวิิกฤต

	 • หลัังจากข้ั้�นท่ี่� 14 เป็็นเวลา 30 นาทีี หากอาการและสััญญาณชีีพปกติิ ให้้ Benzathine penicillin G 1.2 ล้านยููนิต ฉีีดเข้้ากล้้ามเน้ื้�อสะโพกซ้้าย
และขวา (ขนาดยา Benzathine penicillin G รวม 2.4 ล้านยููนิต) สัังเกตอาการต่่ออีีก 1 ชั่่�วโมง หลัังจากน้ั้�นติิดตามอาการและวััดสััญญาณชีีพตามปกติิ
	 • เมื่่�อสัังเกตอาการครบ 24 ชั่่�วโมงหลัังจากให้้ยา Benzathine penicillin G หากไม่่มีีความผิิดปกติิใด สามารถให้้ผู้้�ป่วยกลัับบ้้านได้้
	 • ภาวะทนต่่อยาเพนิซิิลลิินนี้้�จะอยู่่�ได้้ชั่่�วคราวนานประมาณ 3 สััปดาห์์ ถ้าผู้้�ป่วยไม่่ได้้รัับยาอีีก หรืือหยุดุยาไปแล้้วนานเกิิน 3 สััปดาห์์* หาก
ต้้องการใช้้ยาเพนิซิิลลิินอีีกจำำ�เป็็นต้้องทำำ� penicillin desensitization ใหม่่อีีกคร้ั้�ง
หมายเหตุุ:
	 * ยา Benzathine penicillin G มีีค่าคร่ึ่�งชีีวิิต 4.1 วััน ภาวะทนต่่อยาได้้ชั่่�วคราวจะหายไปเมื่่�อหยุุดยานานเกิิน 5 เท่่าของค่่าคร่ึ่�งชีีวิิต ซึ่�ง
ในกรณีีนี้้�จะใช้้เวลาประมาณ 3 สััปดาห์์25

	 - ก่ อนเริ่่�มกระบวนการ penicillin desensitization ผู้้�ป่วยจะได้้รัับการเปิิดหลอดเลืือดเพื่่�อเตรีียมพร้อมกรณีีต้องให้้ยาฉุุกเฉิิน จะต้้อง
ติิดตามอาการ วััดสััญญาณชีีพก่อนให้้ยาในข้ั้�นถััดไปทุกคร้ั้�ง หากมีีอาการผิิดปกติิใดให้้แจ้้งแพทย์์ผู้้�ดููแลและอายุุรแพทย์์โรคภููมิแพ้้ทัันทีี 
	 - ใช้้เวลาท้ั้�งสิ้้�น 3 ชั่่�วโมง 45 นาทีี
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อาการ การรัักษา

• ลมพิษ ผื่นแดง คัน ร้อนวูบวาบ • หยุุดยา โทรแจ้้งอายุุรแพทย์์โรคภููมิแพ้้ โดยมากมัักหายได้้เอง
• Chlorpheniramine 10 mg ทางเส้้นเลืือด

• Anaphylaxis ในหญิิงต้ั้�งครรภ์์ 
อาการท่ี่�อาจบ่่งชี้้�ภาวะ anaphylaxis 
นอกจากอาการท่ี่�พบในคนปกติิ เช่่น 
คัันท่ี่�อวััยวะเพศ มดลููกบีีบเกร็็ง ปวด
หลัังส่่วนล่่าง และทารกในครรภ์์เกิิด 
fetal distress 
• Angioedema ท่ี่�บริิเวณใบหน้้า ลิ้้�น 
และกล่่องเสีียง
• ความดัันโลหิตต่ำำ��

• หยุุดยา โทรแจ้้งอายุุรแพทย์์โรคภููมิแพ้้ และวิิสััญญีีแพทย์์ 
First line
• Epinephrine (1:1,000) 0.01 มก./กก. เริ่่�มต้้นในขนาด 0.3 มก. และขนาดยาสููงสุุด คืือ 0.5 มก. ฉีีด
กล้้ามเน้ื้�อต้้นขาด้้านนอก หากอาการไม่่ดีีขึ้้�นสามารถฉีีดซ้ำำ��ได้้อีีก 1-2 คร้ั้�ง ห่างกััน 5-15 นาทีี 
Second line
• Chlorpheniramine 10 มก. ทางเส้้นเลืือด
• Corticosteroid 

o Methylprednisolone 50-100 มก. ทางเส้้นเลืือดหรืือฉีีดเข้้ากล้้าม โดยให้้ทุุก 6 ชั่่�วโมง
o Hydrocortisone 200 มก. ทางเส้้นเลืือดหรืือฉีีดเข้้ากล้้ามโดยให้้ทุุก 6 ชั่่�วโมง 
o ในกรณีีไม่่มีียา methylprednisolone และ hydrocortisone อาจพิิจารณาให้้ dexametha-
sone 0.6 มก./กก./คร้ั้�ง ทางเส้้นเลืือดหรืือฉีีดเข้้ากล้้าม (ขนาดยาสููงสุุดไม่่เกิิน 16 มก.) โดยให้้วััน
ละคร้ั้�ง

• Salbutamol nebule (2.5 มก./2.5 มล.) 1-2 nebules/คร้ั้�ง (ไม่่เกิิน 2 nebules)
• กรณีีได้้รัับยา beta-blocker

o Atropine 0.5 มก./คร้ั้�ง ทางเส้้นเลืือด ให้้ซ้ำำ��ได้้ทุุก 3-5 นาทีี (รวมไม่่เกิิน 3 มก.)
o Glucagon 1-5 มก./คร้ั้�ง ทางเส้้นเลืือด ช้าๆ ในเวลา 5 นาทีี และให้้ยาต่่อ 5-15 มคก./นาทีี (ยััง
ไม่่มีียาในประเทศไทย)

• การดููแลอื่่�น ๆ 
o จััดท่่าผู้้�ป่วยนอนตะแคงซ้้าย เพื่่�อไม่่ให้้มดลููกกดทัับเส้้นเลืือด inferior vena cava
o ห้ามให้้ผู้้�ป่วยนั่่�งหรืือลุุกยืืนอย่่างฉัับพลััน
o ติดตามสััญญาณชีีพหญิิงต้ั้�งครรภ์์ และติิดตามการเต้้นของหััวใจทารกอย่่างต่่อเนื่่�อง ให้้รัักษา
ความดัันโลหิต systolic ของหญิิงต้ั้�งครรภ์์ให้้มากกว่่า 90 มม.ปรอท
o Crystalloid 5-10 มล./กก. ทางเส้้นเลืือด ภายใน 5-10 นาทีี
o ให้้ oxygen ผ่าน facemask 6-10 ลิิตร/นาทีี กัับผู้้�ป่วยทุุกราย ติดตามค่่า pulse oximetry ให้้
อยู่่�ในช่่วงร้้อยละ 94-96
o พิิจารณาใส่่ท่่อช่่วยหายใจกรณีีมีีข้อบ่่งชี้้�
o หากเกิิดหััวใจเต้้นฉัับพลัันให้้ทำำ�การกู้้�ชีีพตามแนวทางการกู้้�ชีีพ
o ในกรณีีเกิิด refractory anaphylaxis พิิจารณา emergency cesarean delivery

• Jarisch-Herxheimer reaction เป็็น
อาการท่ี่�คล้้ายอาการแพ้้ยา ผู้้�ป่วยจะ
มีีอาการไข้้ หนาวสั่่�น ปวดเมื่่�อยกล้้าม
เน้ื้�อ ผื่่�นมากขึ้้�น มัักเกิิดขึ้้�นภายใน 
2-8 ชั่่�วโมงหลัังให้้การรัักษา เกิิดจาก 
endotoxin ของเช้ื้�อ T. pallidum ท่ี่�
ตายทำำ�ให้้เกิิดการอัักเสบขึ้้�น ส่วนใหญ่่
มัักหายได้้เองภายใน 24-48 ชั่่�วโมง

• สัังเกตและรัักษาตามอาการ 
• หากอาการรุุนแรง พิิจารณาให้้ยา corticosteroid 

ตารางท่ี่� 5 แนวทางการดููแลรักษาหากเกิิด breakthrough reaction เบื้้�องต้้น26-28
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หญิิงต้ั้�งครรภ์์มีีประวััติแพ้้ยาเพนิซิิลลิิน

และเป็็นโรคซิิฟิิลิิส

ซัักประวััติโรคประจำำ�ตััว ประวััติแพ้้ยา 

และยาท่ี่�ใช้้ประจำำ�

สููติแพทย์์ประเมิินแล้้วว่ายาเพนิซิิลลิิน

มีีประโยชน์ในการรัักษามากกว่่ายาทางเลืือก

ใช้้ยาทางเลืือก

ให้้ข้้อมููลป้อนกลัับ

ใช่่

แจ้้งเภสััชกรหน่่วยแพ้้ยา และ

ปรึึกษาอายุุรแพทย์โรคภููมิแพ้้

สููติแพทย์ ผู้้�ป่วย อายุุรแพทย์์โรคภููมิแพ้้ลงนาม

ในใบยิินยอมทำำ�หััตถการ

 penicillin desensitization

• สููติแพทย์ เตรีียมสถานท่ี่� อุปกรณ์์ และแพทย์์ผู้้�เฝ้้าติิดตามอาการของผู้้�ป่วย

• อายุรุแพทย์โรคภููมิแพ้้และเภสััชกรเตรีียม protocol สำำ�หรัับการทำำ� penicillin 

desensitization (แจ้้งอายุรุแพทย์โรคภููมิแพ้้ก่่อนถึึงวัันทำำ� 2 สััปดาห์์)

เริ่มท�ำ 

penicillin desensitization
มีีอาการระหว่่างทำำ� ไม่่มีีอาการระหว่่างทำำ�

แจ้้งสููติแพทย์ผู้้�เฝ้้าติิดตามอาการทัันทีี 

และแจ้้งอายุุรแพทย์โรคภููมิแพ้้

• รัักษาตามอาการ

• ปรัับ protocol

Benzathine penicillin G 2.4 ล้านยููนิต 

ฉีีดเข้้ากล้้ามเน้ื้�อสำำ�เร็็จ

ใช้้ยาทางเลืือก

แผนภูมิิท่ี่� 1 แนวทางดููแลหญิิงต้ั้�งครรภ์์ท่ี่�เป็็นซิิฟิิลิิสและมีีประวััติิแพ้้ยาเพนิซิิลลิิน
ท่ี่�มา: สาขาโรคภููมิแพ้้ และภููมิคุ้้�มกััน ภาควิิชาอายุุรศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ศิิริิราชพยาบาล

ยืืนยัน

ไม่่ใช่่

ไม่่สำำ�เร็็จ
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Original Article

	 คณะบุุคลากรผู้้�ดููแลการทำำ�  penicillin desensitization จะ
มีีการประชุุมและกำำ�หนดบทบาทหน้้าท่ี่�ล่่วงหน้้าอย่่างน้้อย 1 สััป ดาห์์  
ประกอบด้้วย สููติ แพทย์และแพทย์ประจำำ�บ้าน อายุุรแพทย์โรคภููมิแพ้้ 
วิิสััญญีีแพทย์ ์พยาบาลประจำำ�ห้องคลอดติดิเช้ื้�อ และเภสััชกร ในห้อ้งคลอด
ติิดเช้ื้�อจะมีียาและอุุปกรณ์ช่์่วยชีีวิิตตามมาตรฐาน ทางโรงพยาบาลศิริิิราช
มีีการจััดการทบทวนวิิธีีการช่่วยชีีวิิตเบ้ื้�องต้้นแก่่บุุคลากรทางการแพทย์
อย่า่งสม่ำำ��เสมอ อย่า่งไรก็็ตามก่่อนการทำำ�หััตถการจะมีีการทบทวนข้ั้�นตอน
ต่่าง ๆ อีี กคร้ั้�ง ในกรณีีท่ี่�ผู้้�ป่วยมีีสััญญาณชีีพผิดปกติิมาก จนต้้องใส่่ท่่อ
ช่่วยหายใจหรืือกรณีีมีีสััญญาณชีีพไม่่คงท่ี่�ต้้องให้้ยาหดหลอดเลืือดขนาด
สููงและต้้องการการเฝ้้าระวัังอย่่างใกล้้ชิิด ในกรณีีท่ี่�ไม่่ต้้องทำำ� cesarean 
delivery วิิสััญญีีแพทย์จะดำำ�เนิินการประสานเพื่่�อส่่งต่่อผู้้�ป่วยต่่อไปยััง
หออภิิบาลผู้้�ป่วยวิิกฤตทัันทีีหรืือภายหลัังการผ่่าตััดคลอดในกรณีีท่ี่�ทำำ� 
emergency cesarean delivery

สรุป
	 การทำำ�  penicillin desensitization ในหญิิงต้ั้�งครรภ์์ท่ี่�
เป็็นซิิฟิิลิิสและมีีประวััติแพ้้ยาเพนิซิิลลิินถืือเป็็นแนวทางหน่ึ่�งตามหลััก
มาตรฐานการรัักษาสากล  อาจพิิจารณาทำำ�ในกรณีีท่ี่�แพทย์์จากสหสาขา
วิิชาชีีพลงความเห็็นแล้้วว่าผู้้�ป่วยจะได้้ประโยชน์จากการรัักษามากกว่่า
โทษและมีีความพร้อ้มทางด้้านบุุคลากร อุปกรณ์์ติิดตามสััญญาณชีีพและ
กู้้�ชีีพ รวมถึึงสถานท่ี่�ในการทำำ� penicillin desensitization นอกจากนี้้�
ความเข้้าใจของผู้้�ป่วยและครอบครััวก็เป็็นอีีกปััจจััยหลัักก่่อนท่ี่�แพทย์ควร
จะประเมิินก่่อนเลืือกการรัักษาด้้วยวิิธีี penicillin desensitization นี้้� 

กิิตติกรรมประกาศ
	 ผู้้�นิพนธ์์ขอแสดงความขอบคุุณผู้้�ทรงคุุณวุฒิิสำำ�หรัับคำำ�แนะนำำ�
และร่่วมเป็็นทีีมดููแลผู้้�ป่วย ดัั งนี้้� รองศาสตราจารย์์แพทย์หญิิงอรอุุมา  
ชััยวััฒน์์ หััว หน้้างานเวชบำำ�บััดวิิกฤต ภ าควิิชาวิิสััญญีีวิิทยา คณะ
แพทยศาสตร์์ศิิริิราชพยาบาล  รองศาสตราจารย์์ ดอกเตอร์์แพทย์์หญิิง
ภััทรวลััย ตลึึงจิิตร หััวหน้้าสาขาสููติกรรม ภาควิิชาสููติศาสตร์-นรีีเวชวิิทยา 
คณะแพทยศาสตร์ศิิริริาชพยาบาล รองศาสตราจารย์น์ายแพทย์ป์ระเสริิฐ 
ศัันสนีีย์วิิทยกุุล  รองหััวหน้้าภาควิิชาสููติศาสตร์-นรีีเวชวิิทยา คณะ
แพทยศาสตร์ศิิริิราชพยาบาล รองศาสตราจารย์์นายแพทย์มานพชััย  ธร
รมคัันโธ หััวหน้้าหน่่วยโรคติิดเช้ื้�อทางนรีีเวชและโรคติิดต่่อทางเพศสััมพัันธ์์
สตรีี ภาควิิชาสููติศาสตร์-นรีีเวชวิิทยา คณะแพทยศาสตร์ศิิริิราชพยาบาล  
คุุณปัทมาภรณ์์ เตีียงลััดดาวงศ์์ พยาบาลวิิชาชีีพหััวหน้้าห้้องคลอดติิดเช้ื้�อ 
โรงพยาบาลศิริิราช
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