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อมิมโูน โกลบลูนิ (Immunoglobulin, Ig) เปน ผลติภณัฑ จาก
พลาสมา ที่ เตรียม และ แยก ให บริสุทธิ์ จาก ซีรัมของ ผู บริจาค โลหิต
จํานวน มากมาย นับ พัน คน มา รวม กัน ใน การ ผลิต แต ละ ครั้ง มี
ประโยชน ใช ใน ทาง การ แพทย เพือ่ เสรมิ สราง ภมูคิุมกนั ของ รางกาย
ใน ผูปวย ที ่ม ีภมูคิุมกนั รางกาย บกพรอง ใน การ ปองกนั การ ตดิเชือ้
จลุชพี และ ใน การ รกัษา โรค ภมูคิุมกนั ตาน ตน เอง บาง อยาง เดมิ
ม ีใช อยู ใน รปู ยา ฉดี เขา กลาม เนือ้ เทานัน้ จน กระทัง่ ปค.ศ. 1952  ได
มี การ พัฒนา ผลิตภัณฑ ให ใช ฉีด เขา หลอด เลือด ดํา ได (Intrave-
nous  Immune globulin หรอื IVIg) เพือ่ ให สาร ออก ฤทธิ ์ได เรว็
ขึน้ และ สามารถ เพิม่ ขนาด ใช พบ วา IVIg ที ่เตรยีม ขึน้ ใช ใน ระยะ
แรก ๆ  ทําให เกิด ผล ขาง เคียง อยาง รุน แรง โดย เฉพาะ อยาง ยิ่ง ใน
ผูปวย ที ่เปน hypogammaglobulinemia หรอื agammaglobu-
linemia  ตอมา ได พบ วา อาการ ขาง เคยีง ที ่รนุ แรง นัน้ เกดิ ขึน้ จาก การ
รวม ตัว ของอิมมูโน โกลบูลิน (Immunoglobulin aggregation)
ทีส่ามารถ กระตุน ระบบ คอมพลเีมนต ภาย ใน รางกาย ผูปวย ทาํให
เกิด พยาธิ สภาพ ตอ รางกาย ได ปจจุบัน ได มี การ พัฒนา ขบวน การ
ผลติ ให ไดอมิมโูน โกลบลูนิที ่ม ีประสทิธภิาพ และ ม ีความ ปลอดภยั
ใน การ ใช สูง และ มี การ ศึกษา ถึง ประโยชน ใน การ ใช รักษา ภาวะ ผิด
ปกต ิตางๆ ที ่พบ วา ไดผล ด ีมาก ขึน้ อยางไร ก ็ตาม เปน ที ่ยอม รบั วา
ผลติภณัฑ IVIg ที ่ผลติ ขึน้ และ จาํหนาย ของ แต ละ บรษิทั จะ ม ีความ
แตก ตางกนั ใน แง ของ ประสทิธภิาพ และ ความ ปลอดภยั ความ แตก
ตาง ของ ผลิตภัณฑ IVIg เปน ผล มา จาก ความ แตก ตางกัน ของ
ขบวน การ ผลิต และ จํานวน ผู บริจาค โลหิต ใน การ ผลิต แต ละ ครั้ง
ซึ่งจะ มี ผล ตอ ชนิด ของอิมมูโน โกลบูลินที่ เตรียม ได และ ปริมาณ
อิมมูโน โกลบูลินจี (IgG) แต ละ ชนิด ที่ มี อยู ใน ผลิตภัณฑ

Intravenous Immune Globulin (IVIg)
IVIg เปน ผลติภณัฑ ปราศจาก เชือ้ ที ่ประกอบ ดวย Immuno-

globulin  (Ig)1 บริสุทธิ์ ความ เขมขน 5-10% ซึ่ง เปน immune
globulin หรอื antibody ที ่ม ีอยู ตาม ปกต ิใน คน สขุภาพ สมบรูณ

Ig ที ่ไดสวน ใหญ ประกอบ ดวย IgG ซึง่ ใน ปจจบุนั หลาย บรษิทั ผลติ
ปริมาณ IgG ได เกิน รอยละ 95 โดย มี ปริมาณ IgA และ IgM
ปะปน  อยู นอย มาก สาํหรบั IgA นัน้ ควร จะ นอย มาก เกอืบ ไม ม ีเลย
เพือ่ ปองกนั ปญหา การ แพ จาก ผูปวย IgA deficiency โดย เหต ุที่
IVIg ที่ เตรียม นี้ มี IgG เกือบ รอยละ รอย จึง ได ชื่อ วา เปน IVIgG
เพราะ มี บาง บริษัท ผลิต IVIgM (Pentaglobulin) เพื่อ ประโยชน
ใน การ รักษา ผูปวย ติด เชื้อ รุน แรง โดย เฉพาะ

การ เตรียม ผลิตภัณฑ IVIg 1,2
การ เตรยีม โดย วธิ ีมาตรฐาน คอื Cohn-Oncley alcohol (Cold

ethanol) fractionation จะ ได Ig แยก ออก มา ม ีองค ประกอบ 2
อยาง คอื monomer และ aggregate สามารถ นาํ มา ใช ใน การ ฉดี
เขา กลาม ได แต การ เตรยีม ให เปน IVIg ตอง ผาน กระบวน การ เพิม่
เตมิ อกี 3 ขัน้ตอน ที ่สาํคญั คอื

1. การ กําจัด โมเลกุล ของ Ig ที่อยู ใน รูป เกาะ กลุม กัน (IgG
aggregate)

2. การ กําจัด ไวรัส โดย เฉพาะ เชื้อ Human immunodefi-
ciency  virus (HIV), Hepatitis C virus (HCV), Hepatitis B
virus และ อืน่ ๆ

3. การ ทําให ผลิตภัณฑ มี ความ คงตัว

1.  การ กําจัด โมเลกุล ของ Ig ที่อยู ใน รูป เกาะ กลุม กัน ใช วิธี
ตางๆ เชน enzyme, ใช สาร เคมี, ใช วิธี ทําให บริสุทธิ์ ยิ่ง ขึ้น
(Additional purification)  การ ใช enzyme และ สาร เคมี มี
ขอเสยี  คอื โมเลกลุ ที ่ได จะ ไม สมบรูณ สวน ใหญ จะ เปน ชิน้ สวน ของ
Fab และ Fc เรา เรยีก Ig ที ่ถกู แยก สวน แบบ นี ้วา modified IVIg
นอก จาก นั้น การ ใช enzyme จะ ทําให อายุ IgG ที่ ได สั้น ลง ดวย
สวนการ ใช วิธี ทําให บริสุทธิ์ ยิ่ง ขึ้น ทําให ได IgG ใน รูปแบบ ที่
สมบูรณ ไม เปลี่ยน แปลง คือ เปน non-modified IVIgG ซึ่ง มี
คุณสมบัติ ดี กวา ใน ปจจุบัน จึง นิยม ใช ชนิด นี้ มาก

2.  การ กําจัด เชื้อ ไวรัส มี วิธีการ หลาย ขั้นตอน รวม ทั้ง การ
ทดสอบ ขั้น สุด ทาย เพื่อ ให แน ใจ วา IgG นั้น ปลอด จาก เชื้อ จริงๆ
ไวรัส ที่ มัก จะ พบ บอย คือ HCV
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3.  ความ คงตัว ของ IgG ตอง ใช สาร ให คงตัว ซึ่ง สวน ใหญ
เปน glucose, sucrose และ D-sorbital พบ วา IVIg ที ่ม ีซโูครส
ผสม อยู อาจ ทาํให เกดิ ไต วาย ปญหา เรือ่ง ไต วาย จาก IVIg นัน้ เปน
เรือ่ง สาํคญั ซึง่ กลวั กนั มาก เพราะ เกดิ แลว รกัษา ยาก สาเหต ุสวน
ใหญ จาก สาร ที ่ทาํให คงตวั มี osmolarity สงู เชน sucrose ม ีการ
ศกึษา พบ วา อบุตั ิการณ ที ่เกดิ ประมาณรอยละ  6.7 และ เกดิ แลว ไต
มกั จะ ไม ฟนตวั3-7 สวน ใหญ ที ่รายงาน ไว สาเหต ุจาก sucrose แต
บาง รายงาน พบ ไต วาย โดย ไม เกีย่วของ กบั sucrose ก ็ม7ี

สรุป คุณสมบัติ ของ IVIgG ที่ ดี คือ ตอง ผาน กระบวน การ
แยก  Ig aggregate ปราศจาก สาร prekallikrein activator,
kinin และ plasmin มี anti-complement activity ไม เกนิ 20
CI50/ กรมั ปราศจาก เชือ้ จลุชพี ไวรสั ตางๆ เปน non-modified
IVIgG ม ีปรมิาณ IgA นอย มาก และ ม ีพษิ ตอ ไต นอย หรอื ไม มี
เลย

โครง สราง ของ immunoglobulin ( รูป ที่ 1) แต ละ ตัว
ประกอบ  ดวย สาย polypeptide 4 เสน คอื heavy chain 1 คู
(Fc portion) และ light chain 1 คู โดย ยดึ กนั ดวย พนัธะ di-
sulfide  ทาํให IgG แต ละ ตวั ม ีลกัษณะ เปน รปู ตวั อกัษร Y

สาํหรบั light chain นัน้ มี 2 สวน คอื variable region (V)
มี หนาที่ จับ กับ antigen และ มี constant region (C) เปน ตัว

เสรมิ ให molecule ม ีความ คงทน ยิง่ ขึน้ สวน heavy chain มี Fc
ซึ่ง เปน ตัว กําหนด ชนิด ของ Ig วา เปน ชนิด ใด Ig ทั้ง หมด มี 5
ชนดิ คอื IgG, IgM, IgA, IgE และ IgD สาํหรบั เซลล ที ่สราง Ig
นัน้ สวน ใหญ สราง จาก plasma cell นอก จาก IgM ซึง่ สราง จาก
B-lymphocyte

Immune Regulatory Effect of Immune Globulin ( รปู ที่
2และ  ตาราง ที่ 1)9

การ ออก ฤทธิ์ ของ IgG นั้น เกิด จาก กลไก หลาย ประการ ซึ่ง
ผสม ผสาน กนั กลไก ที ่ม ีความ สาํคญั มาก ไดแก

1. Fc receptors ซึง่ ม ีอยู ที ่โมเลกลุ ของ Ig ตรง สวน heavy
chain  ม ีหนาที ่ขดัขวาง Fc receptor บน ผวิ ของ ของ macroph-
age  และ เซลล อื่นๆ ไดแก B cell, natural killer (NK) cell,
neutrophil,  eosinophil, mast cell และ  เกรด็ เลอืด   การ ขดัขวาง
macrophage  ทําให phagocytosis นอย ลง จึง เปน กลไก ที่
สําคัญ มาก ใน การ รักษา ผูปวย autoimmune cytopenia เชน
idiopathic  thrombocytopenic purpura (ITP) และ autoim-
mune  hemolytic anemia (AIHA) เปนตน นอก จาก นัน้ การ
กด macrophage จะ ทาํให การ กระตุน B cell  และ T cell  นอย
ลง จงึ ทาํให ปฏกิริยิา ทาง ภมูคิุมกนั ลด นอย ลง ม ีประโยชน ใน การ
รกัษา hyperimmune reaction

รูป ที่ 1 โครง สราง ของ Immunglobulin และ ตําแหนง ที่ มี บทบาท ตอ กลไก ทาง immune
L = light chain, H = heavy chain, V = variable region, C = constant region

* ตาํแหนง receptors สาํหรบั ควบคมุ กลไก ทาง immune
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Fc receptors
Blockade of Fc receptors on macrophages and effecter cells (¯ FcR macrophage)
Induction of antibody-dependent cellular cytotoxicity (- ADCC)
Induction of inhibitory Fcg receptor IIB

Inflammation
Attenuation of complement-mediated damage (¯ C)
Decrease in immune-complex-mediated inflammation (¯ IC)
Induction of anti-inflammatory cytokines (¯ Cytokines)
Inhibition of activation of cytokine to endothelial cells
Neutralization of microbial toxins
Reduction in corticosteroid requirements

B cells and antibodies
Control of emergent bone marrow B-cell repertoires
Negative signaling through Fcg receptors
Selective down-regulation and up-regulation of antibody production
Neutralization of circulating auto-antibodies by anti-idiotypes

T cells
Regulation of the production of helper-T-cell cytokines
Neutralization of T-cell super-antigens

Cell growth
Inhibition of lymphocyte proliferation
Regulation of apoptosis

¢

ตาราง ที่ 1 Immune Regulatory Effect of Immunoglobulin9

¢

รปู ที่ 2 Immunomodulatory Effects of Immune Globulin on B and T cells
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2. Ig สามารถ ออก ฤทธิ ์ตาน การ อกัเสบ โดย กลไก หลาย อยาง
เชน กด การ ทาํงาน ของ ระบบ complement ทาํให หยดุ ยัง้ การ เกดิ
C3-C5 complex ลด การ อักเสบ ของ endothelial cell ของ
หลอด เลอืด ฝอย ซึง่ เกดิ จาก complement และ immune com-
plex  ไป จบั อยู

3. IgG สามารถ neutralize auto-antibody ที ่ม ีอยู และ
เปน antitoxin ดวย ทาํให นาํ เอา คณุสมบตั ิดงั กลาว มา ใช รกัษา โรค
หรือ ภาวะ ที่ มี การ อักเสบ รุน แรง เชน โรค chronic relapsing
colitis,  hypercytokine syndrome, auto-immune disease
เปนตน

4.  Ig ม ีฤทธิ ์ควบคมุ B cells โดย การ ควบคมุ การ สราง ใน ไข
กระดกู  ทาํ หนาที ่กรอง B cell ที ่ม ีคณุภาพ ไม ดี เชน สราง auto-
antibody ตอ ตาน ตวั เอง ม ิให เจรญิ เตบิโต ได นอก จาก นัน้ ม ีฤทธิ์
ตอ ตาน autoantibody ตางๆ ที ่ม ีอยู ให หมด ประสทิธภิาพ กลาว
คอื ใน ผูปวย autoimmune cytopenia เชน AIHA และ ITP
ในผูปวย hemophilia ที ่มี inhibitor, ผูปวย ที ่มี antibody ตอ
thyroid, DNA, intrinsic factor, peripheral neuro ganglio-
sides,  platelet glycoprotein และ ผูปวย vasculitis ที ่เกดิ จาก
antineutrophil cytoplasmic antibody (ANCA)

5.  Ig ยงั ม ีฤทธิ ์ควบคมุ การ แบง ตวั ของ T cell โดย เกีย่ว กบั
กระบวน การ apoptosis จาก การ ศึกษา ใน สัตว ทดลอง Ig
สามารถ ควบคมุ การ ทาํงาน ของ Th1 และ Th2 clone ให อยู ใน
ภาวะ สมดลุ และ คอย ควบคมุ การ แบง ตวั ของ เซลล ทัง้ 2 ชนดิ ดงั

กลาว ดวย กลไก นี้ มี ความ สําคัญ เพราะ จะ ชวย ใน การ รักษา au-
toimmune  disease เชน autoimmune encephalitis, uvei-
tis,  multiple sclerosis และ systemic lupus erythemato-
sus  (SLE) เปนตน โดย ผาน การ ควบคุม T cell, นอก จาก นี้
IgG สามารถ ควบคมุ Th1 ให สราง cytokine ใน ภาวะ สมดลุย
ได โดย สามารถ ลด ระดับ cytokine ที่ มาก เกิน ไป และ สราง
cytokine antagonist ขึ้น ตอ ตาน ได คุณสมบัติ นี้ ทําให นํา ไป
รกัษา ภาวะ วกิฤต ที ่เกดิ จาก hypercytokinemia ซึง่ เปน ผล จาก
การ เกดิปฏกิรยิา hyperimmune ที ่รนุ แรง เชน hemophago-
cytic  syndrome ซึง่ ม ีอตัรา ตาย สงู จาก การ เกดิ ภาวะ แทรก ซอน
รนุ แรง ใน อวยัวะ ตาง ๆ  (Multi-organ failure)

การ ใช IVIg รกัษา Autoimmune และ Inflammatory Dis-
ease  ให ด ูตาราง ที่ 2

โรค ซึ่ง ได กลาว ใน ตาราง ที่ 2 ซึ่ง มี เครื่องหมาย * กํากับ นั้น
สวนใหญ เปน โรค ซึ่ง ได ศึกษา โดย มี กลุม ควบคุม สนับสนุน
อยางไรก็ ตาม ใน ปจจุบัน IVIg มี ที่ ใช กัน แพร หลาย มาก ขึ้น ใน
ผูปวย SLE  ที ่มี systemic vasculitis ที ่รนุ แรง และ multiple
organ failure  ผูเขียน ได มี โอกาส ใช และ ปรากฏ วา ไดผล ดี
สามารถชวย ชวีติ ผูปวย ได ใน ระยะ เฉยีบพลนั และ ทาํให โรค สงบ
ลง ผูปวย มี ชีวิต ยืน ยาว ไป ได อยาง มี คุณภาพ ใน ผูปวย he-
mophagocytic  syndrome  ที่ มี multi-organ dysfunction
ปจจุบัน IVIg เปน ที่ ยอม รับ วา ได ประโยชน สามารถ ชวย ชีวิต

Idiopathic thrombocytopenic purpura *
Guillian– Barre syndrome *
Chronic inflammatory demyelinating polyradiculopathy *
Myasthenia gravis *
Multifocal motor neuropahty *
Multiple sclerosis *
Corticosteroid-resistant dermatomyositis *
Kawasaki’s disease *
Prevention of graft-versus-host disease *
Antineutrophil cytoplasmic-autoantibody-positive vasculitis *
Autoimmune uveitis *
Autoimmune vasculitis
Hemophagocytic syndrome
Systemic acute hypercytokinemia syndrome
Refractory autoimmune hemolytic anemia

ตาราง ที่ 2 การ ใช IVIg รกัษา Auto-immune และ Inflammatory Diseases
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ผูปวย ไว ได10-12 ใน ผูปวย ที่ มี ARDS ซึ่ง นา จะ เกิด จาก
hypercytokinemia ปรา กฎ วา การ ใช IVIg ไดผล ดี อยางไร ก็
ตาม ผล ดัง กล่าว เป็น เพียง การ ศึกษา ใน ผู้ป่วย น้อย ราย ซึ่ง มิ ได้ มี
กลุม ควบคุม แต ก็ แสดง ให เห็น วา สามารถ ชวย ชีวิต ผูปวย ซึ่ง ไม
สนอง ตอบ ตอ การ รักษา อื่นๆ และ อยู ใน ภาวะ หมด หวัง ได

สาํหรบั การ ใช IVIg รกัษา ผูปวย ITP นัน้ ม ีรายงาน วา ไดผล
ดี แต ไดผล ใน ระยะ สั้น เหมาะ สําหรับ ใน ราย ที่ มี ปญหา รีบ ดวน
เชน เลอืด ออก ใน ที ่สาํคญั ตอง ผา ตดั ดวน หรอื ใน ราย ที ่ดือ้ ตอ ยา
ทกุ ชนดิ และ ม ีความ จาํเปน ตอง ผา ตดั หรอื ม ีเลอืด ออก ใน ที ่สาํคญั

ประสบการณ ผล การ ใช IVIg รกัษา ผูปวย refractory ITP 6
ราย จาก โรงพยาบาล วิชัย ยุทธ ปรากฏ วา ไดผล ดี ใน ระยะ สั้น ทั้ง
6ราย สามารถ ทํา ผา ตัด ใหญ ได สําเร็จ มี เพียง 3 ราย ที่ เกร็ด
เลอืด ต่าํ เมือ่ หยดุ IVIg หลงั course แรก สวน อกี 3 ราย ไดผล
ด ีมาก เกรด็ เลอืด สงู เกนิ 100,000/mL นาน ถงึ 4 ป ทัง้ 3 ราย นี้
ไดรับ IVIg ครบ 6 ครั้ง13

ตอไป นี ้เปน ผูปวย ตวัอยาง 2 ราย ซึง่ ม ีภาวะ แทรก ซอน รนุ แรง
มาก และ รอด ชีวิต จาก การ ใช IVIg

ผูปวย ตวัอยาง
ผูปวยราย ที่  1

ผูปวย หญิง ไทย อายุ 69 ป มี โรค ประจํา ตัว หลาย โรค คือ
เบาหวาน, ความ ดนั โลหติ สงู, หอบ หดื, ไต วาย และ hypothyroid-
ism  ( หลัง การ รักษา ดวย I131) ผูปวย ไดรับ การ รักษา มา ตลอด
เคยเปน วณั โรค ที่ vocal cord ซึง่ รกัษา หาย แลว

สองวนั กอน มา โรงพยาบาล  ม ีไข หนาว สัน่ หอบ มาก ม ีผืน่
ขึ้น ตาม ตัว

การ ตรวจ รางกาย
VS. T 38oC, pulse 120/min, BP 130/60 mmHg, RR 

26/min
GA: Restless, blurred consciousness, HEENT: ซดี, ไม

เหลือง,  Chest: หัวใจ โต, ไม มี murmur และ ตรวจ พบ fine
crepitation and ronchi ที ่ปอด ทัง้ 2 ขาง

Extremities: บวม ที ่ขา 2 ขาง กด บุม
Skin: maculopapular rash ทัว่ ตวั, มี vasculitic lesions

ที่ แขน และ ขา
การ ตรวจ ทาง หอง ปฏิบัติ การ
CBC: Hct 24%, WBC 8.2 x109/L, PMN 90%, Platelet

296x109/L
Bone marrow study: non-specific findings
Coombs’ test:  negative, Antinuclear factor (ANF):

 negative
Biochemistry:  FBS 324 mg/dL,

BUN 29 mg/dL  85 mg/dL,
Creatinine (Cr) 2.7 mg/dL 4.6
mg/dL
Uric acid 12.4 mg/dL, Albumin 2.6
g/dL
Liver function test อืน่ๆ– ปกติ

Urine protein 24 hours: 2.5 g
Creatinine clearance 24 mL/min
Chest X- ray: Cardiomegaly with pulmonary

edema more on the right side ( รปู ที่ 3ก)
T3 43 ng/dL (80-180), Free T4 0.6 ng/dL (0.8-1.8),

TSH  12 mu/mL (0.3-4.1)
ปญหา
1.  Rapidly progressive anemia
2.  Rapidly progressive renal failure and proteinuria
3. Alteration of consciousness
4.  Cardiomegaly
5. Pulmonary edema
6.  Vasculitis
7. Hypothyroidism
8.  DM– uncontrolled
การ วนิจิฉยั
1.  Autoimmune disease with severe vasculitis

 multisystemic involvement: Anemia,
kidney,  brain, lung, hypothyroidism

2. Uncontrolled DM
3. Suspected pneumonia right upper lung
การ ดาํเนนิ ของ โรค ( รปู ที่ 4)
 เมื่อ รับ ไว ได ให ยาปฎิชีวนะ imipenem ปรากฏ วา ไข ไม ลง

ผูปวย หอบ และ กระสับกระสาย ตอมา ได ให dexamethasone
4มก. เขา หลอด เลอืด ดาํ ทกุ 12 ชัว่โมง ไข ไม ลง จงึ ได เพิม่ เปน ทกุ
8ชั่วโมง ปรากฏ วา ไข ลง แต ผูปวย มี อาการ กระตุก และ ยัง หอบ
มาก ผล ภาพ รังสี ปอด เลว ลง ได ให amphotericin B แต ไข ไม
ลง จงึ ได ตดัสนิ ใจ ให cyclophosphamide 800มก. เขา หลอด
เลอืด ดาํ แต ไม ไดผล

ใน วนัที่ 9 ของ การ นอน โรงพยาบาล ผล ภาพ รงัส ีปอด เลว ลง
อกี ( รปู ที่ 3ข) จงึ ได ให IVIg ขนาด 400มก./ กก./ วนั เปน เวลา
5 วนั ปรากฏ วา หลงั ให IVIg 24ชัว่โมง ผูปวย เริม่ รูสกึ ตวั ดขีึน้
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รปู ที่ 4 การ ดาํเนนิ ของ โรค ใน โรงพยาบาล ใน ผูปวย ราย ที่ 1

รปู ที่ 3ก -ง  ภาพ รังสี ปอด กอน และ หลัง ให IVIg ใน ผูปวย ราย ที่ 1
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หอบ นอย ลง ผูปวย ม ีอาการ ดขีึน้ เรือ่ย ๆ  ผล ภาพ รงัส ีปอด หลงั ให
IVIg ใน วนัที่ 3 ดขีึน้ มาก ( รปู ที่ 3ค) ใน ระยะ 4 วนั ตอมา หวัใจ
เลก็ ลง และ ปอด เปน ปกติ ( รปู ที่ 3ง)

ผูปวย ไดรบั การ รกัษา ดวย IVIg 400มก./ กก./ วนั เปน เวลา
5วนั ทกุ เดอืน จน ครบ 6 ครัง้ ใน ระยะ 6 เดอืน ใน ระยะ ตอมา
ผูปวย ไม ม ีไข หรอื อาการ ทาง ปอด หวัใจ หรอื สมอง เลย ได การ
รักษา เบาหวาน และ hypothyroidism ไดผล ดี และ สามารถ
ควบคมุ  autoimmune vasculitis ได ดี โดย ไดรบั prediniso-
lone  20มก. ตอ วนั มา ตลอด เปน ระยะ เวลา 3 ป แต ตอมา ผูปวย
มี chronic renal failure ซึ่ง ตอง ควบคุม ดวย hemodialysis
และถงึแกกรรม ดวย ภาวะ หวัใจ วาย

ราย นี ้เปน ตวัอยาง ของ ผูปวย autoimmune vasculitis และ
มี multiple organ failure ที ่สมอง ปอด หวัใจ และ ไต ไดรบั
การ ชวย ชวีติ ดวย IVIg ใน ระยะ วกิฤต และ โรค สงบ ตลอด มา โดย
การ ใช prednisolone ขนาด นอย จน ใน ที ่สดุ ถงึแกกรรม ดวย ภาวะ
ไต วาย และ หวัใจ ลมเหลว

ผูปวย ราย ที่ 2
หญงิ ไทย อายุ 46 ป
ประวตั ิการ เจบ็ ปวย
Admission ครั้ง แรก
ผูปวย มี โรค ความ ดัน สูง อยู เดิม ซึ่ง ควบคุม ได
สี่วัน กอน มา โรงพยาบาล มี ไข สูง 4 วัน ปวด ทอง คลื่นไส

อาเจียน และ ทาน อาหาร ไม ได แพทย ไดรับ ไว ใน โรงพยาบาล
การ ตรวจ รางกาย ม ีไข 37.6oC ตอมา ลดลง เปน ปกติ ความ ดนั

โลหิต 120/70 mmHg, ชีพ จร 72/ นาที ตรวจ ไม พบ ตอม น้ํา
เหลอืง  ตบั หรอื มาม โต, bowel sound ปกติ ไม พบ guarding
และ  rigidity ที่ ทอง ปอด และ หัวใจ ปกติ

การ ตรวจ ทาง หอง ปฏบิตั ิการ Hct 31.6%, WBC 5.2 x 109/
L, PMN 51%, lymphocytes 10%, platelets 87 x 109/L,
LDH2004 IU/L, SGOT/SGPT 151/95 IU/L, albumin 3.1
g/dL, ผล Dengue serology NS1 Ag: Positive

ผูปวย ไข ลง ตลอด อาการ ปวด ทอง ดีขึ้น จึง ขอ กลับ บาน ใน
ระหวาง 3 วนันี ้มี progressive thrombocytopenia, platelet
ลดลง จาก 87x109/L เหลือ 41x109/L ให การ วินิจฉัย วา เปน ไข
เลอืด ออก (D2) ระยะ convalescence

Admission ครั้ง ที่ สอง ผูปวย กลับ มา โรงพยาบาล ใน วัน รุง
ขึน้  ดวย ปญหา multiple organ failure คอื

Diarrhea 4 ครั้ง พรอม กับ อุจจาระ ดํา มี อาการ ทาง สมอง
ปวด หวั มาก และ กระสบักระสาย, มี cardio-pulmonary insuf-

ficiency  หอบ เหน่ือย ตรวจ พบ fine crepitation both lower
lungs, ขา บวม 2 ขาง และ หวัใจ โต มาก ( รปู ที่ 5), liver enzyme
เพิม่ ขึน้ รวด เรว็ ม ีเลอืด ออก ผดิ ปกติ พบ purpura บรเิวณ ตน แขน
ขวา และ หลงั ( รปู ที่ 6) เกรด็ เลอืด ลดลง ต่าํ 18 x 109/L และ DIC
profile ผิด ปกติ ชัดเจน PTT 62 sec, PT 15.8 sec, TT 23
sec และ D-dimer 561 ng/L (<300)

รปู ที่ 6 แสดง purpura และ ecchymosis ของ ผูปวย ราย ที่ 2
เมือ่ admit ครัง้ ที่ 2

รปู ที่ 5 ภาพ รงัส ีปอด ของ ผูปวย ราย ที่ 2 พบ หวัใจ โต และ bilat-
eral  pleural effusion
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การ ดาํเนนิ ของ โรค
เมือ่ รบั ไว เนือ่ง จาก ผูปวย มี เลอืด ออก ผดิ ปกติ ม ีเกรด็ เลอืด ต่าํ

และ DIC และ ม ีอาการ ทาง สมอง ทาํให ไม สามารถ แยก ภาวะ เลอืด
ออก ใน สมอง ได จงึ ได ให เกรด็ เลอืด เขมขน พรอม กบั dexam-
ethasone  4มก. เขา หลอด เลอืด ดาํ ทกุ 6ชัว่โมง เนือ่ง จาก ผูปวย
มี ซีด และ ถาย ดํา ไม สามารถ แยก ภาวะ เลือด ออก ใน ทาง เดิน
อาหาร  ได จงึ ได ให เลอืด 2 unit วนั รุง ขึน้ ผูปวย อาการ ดขีึน้ หาย
ปวด หัว เกร็ด เลือด ขึ้น มา เปน 66 x 109/L แต Hct ขึน้ มา เพยีง
รอยละ  1.2 ทัง้ๆ ที ่ไดรบั เลอืด ไป ถงึ 2 units แสดง วา ม ีภาวะ เลอืด
ออก หรอื การ ทาํลาย ของ เมด็ เลอืด คา LDH ยงั สงู มาก ที่ 9,100 
IU/L และ SGOT/SGPT เพิม่ ขึน้ อยาง รวด เรว็ เปน 1,344/596
IU/L จงึ ได เจาะ ไข กระดกู พบ hemophagocytosis เปน จาํนวน

มาก ( รปู ที่ 7) ผล Dengue serology ตรวจ พบ D2 IgG  1:5,120
ได ให การ วนิจิฉยั วา เปน Dengue hemorrhagic fever (DHF)–
D2 associated hemophagocytic syndrome  ได ตัดสิน ใจ
รักษา hemophagocytic syndrome โดย ให methylpred-
nisolone  1 กรมั ทาง หล อดเลอื ดาํ เปน เวลา 3 วนัใน ตอน เยน็
วนั เดยีว กนั ผูปวย ม ีเลอืด ออก ทาง ชอง คลอด ปวด หวั มาก และ หอบ
มาก ได ให IVIg 1 กรัม/ กก./ วัน วัน รุง ขึ้น อาการ ดีขึ้น มาก
แพทยเห็น วา นา จะ หยุด IVIg ได หลัง จาก ไดรับ ไป 40 กรัม
ตอนเยน็ ผูปวย เริม่ หอบ อกี และ ตอน เชา Hct ลดลง เหลอืรอยละ
26 blood smear พบ nucleated red blood cell และ poly-
chromasia  ( รปู ที่ 8) จงึ ให IVIg ตอ อกี 60 กรมั จน ครบ 100
กรัม แลว หยุด ไป ผูปวย มี อาการ ดีขึ้น รวด เร็ว CBC กลับ มา

รปู ที่ 7  Hemophagocytosis in the bone marrow by mature histiocytes ใน ผูปวย ราย ที่ 2
 a. Ingested platelets ( ) and red blood cell (® ), b. Ingested leukocytes (® ), platelets ( ) and red blood cell (® )

A B

รปู ที่ 8  Peripheral blood แสดง nucleated red blood cells (® ) และ polychromasia ( ) ใน ผูปวย ราย ที่ 2
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ปกติ SGOT/SGPT ลดลง เกือบ ปกติ ใน วันที่ 14 หลัง รับ ไว มี
อาการ acute psychosis แต ควบคมุ ได โดย การ รกัษา ตาม อาการ
ผูปวย กลบั บาน ใน วนัที่ 17 หลงั รบั ไว ใน โรงพยาบาล ได ตดิ ตาม
ด ูอาการ จน ครบ 6 เดอืน อาการ เปน ปกต ิทกุ อยาง ( ให ด ูตาราง ที่
3)

วจิารณ
ผูปวย ราย นี ้เปน ตวัอยาง ของ ผูปวย DHF– D2 ใน ผูใหญ ซึง่

เกดิ ภาวะ แทรก ซอน รนุ แรง ใน ระยะ convalescence แสดง อาการ
สาํคญั คอื progressive cytopenia และ multiple organ fail-
ure  กลไก ที ่ทาํให เกดิ ภาวะ แทรก ซอน ดงั กลาว นา จะ เปน hyper-
immune  reaction ที ่เกดิ จาก ปฏกิริยิา ระหวาง host และ ไวรสั
เดง กี ่ ที ่จู โจม เขา รางกาย การ พบ hemophagocytic syndrome
นัน้ เปน การ สนบัสนนุ วา ม ีภาวะ hyperimmune reaction เกดิ ขึน้
การ ใช IVIg จงึ ชวย ปรบั ภาวะปฏกิรยิา hyperimmune ที ่รนุ แรง
มาก ให เขา สู ภาวะ สมดุล สามารถ กําจัด ภาวะ hypercytokine-
mia,  DIC และ multiple organ failure, ดงันัน้ IVIg จงึ ทาํให
ผูปวย รอด ชีวิต ได

สรุป
 บทความ นี้ ได ทบทวน โครง สราง และ บทบาท ของ IVIg

ตอปฏิกริยาอิมมูน ที่ ไม พึง ประสงค อัน ทําให ผูปวย เกิด โรค ขึ้น

หลาย ระบบ ทั้ง นี้ ดวย จุด ประสงค เพื่อ ให แพทย ได เลือก ใช IVIg
ได อยาง เหมาะสม ใน การ รกัษา เพราะ ปจจบุนั ม ีบรษิทั ที ่ผลติ IVIg
หลาย บริษัท ซึ่ง มี โครง สราง และ คุณสมบัติ แตก ตางกัน การ ได
ทราบ ขอมูล จึง เปน การ ชวย ให แพทย ตัดสิน ใจ เลือก ใชได ถูก ตอง

 อนึง่ ใน ปจจบุนั ม ีภาวะ hyperimmune reaction ที ่รนุ แรง
ซึ่ง ทําให เกิด ภาวะ multiple organ failure และ ทําให ผูปวย
ถึงแกกรรม ได ถา มิ ไดรับ การ รักษา อยาง ทัน ทวงที และหมาะสม
ถงึ แมวา จะ ไม ม ีการ ศกึษา โดย ม ีกลุม ควบคมุ แต จาก ประสบการณ
ของ ผูเขยีน ได ใช IVIg ชวย ชวีติ ผูปวย ไว ได อยาง ดี จงึ ได นาํ ผูปวย
ตวัอยาง เพือ่ เปน แนว ทาง สาํหรบั แพทย ใน การ รกัษา ผูปวย ที ่ม ีภาวะ
ดัง กลาว ได ทัน ทวงที ดวย
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