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บทคดัย่อ

บทน�ำ  แนวทางการรกัษาหลายแนวทางแนะน�ำใหใ้ชย้า acyclovir ขนาด 400 ถงึ 800 มลิลกิรมั กนิวนัละ 2 ครัง้ หรือใชย้าน้ีในขนาด 

250 มลิลกิรมัต่อตารางเมตร ฉีดทางหลอดเลอืดด�ำ ทกุ 12 ช ัว่โมง เพือ่ป้องกนัการตดิเชื้อ HSV และ VZV ภายหลงัเขา้รบัการปลูก

ถา่ยไขกระดูก อย่างไรกต็ามทีโ่รงพยาบาลจุฬาลงกรณ ์สภากาชาดไทยผูป่้วยโรคมะเร็งทางโลหติวทิยาทีเ่ขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูก

ไดร้บัยา acyclovir ขนาด 400 มลิลกิรมั กนิวนัละ 3 ครัง้สามครัง้ต่อสปัดาหเ์พือ่การป้องกนัการตดิเชื้อ HSV และ VZV แต่ยงัไมม่ี

การศึกษา ทีแ่สดงประสทิธิผล และความปลอดภยัของการใชย้าสูตรน้ี  วตัถุประสงค ์ ศึกษาอบุตักิารณก์ารตดิเชื้อไวรสั HSV และ 

VZV และอาการไมพ่งึประสงคใ์นผูป่้วยปลูกถา่ยไขกระดูกทีไ่ดร้บัยา acyclovir สามครัง้ต่อสปัดาห ์ วสัดุและวธิกีาร เป็นการศึกษา

แบบเกบ็ขอ้มลูยอ้นหลงั ในผูใ้หญ่อาย ุ18 ปีขึ้นไปทีเ่ขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูกทีโ่รงพยาบาลจุฬาลงกรณ ์สภากาชาดไทย ระหวา่ง 1  

มกราคม พ.ศ. 2560 ถงึ วนัที ่31 ธนัวาคม พ.ศ. 2563 โดยเกบ็ขอ้มลูท ัว่ไป ขอ้มลูทีเ่กีย่วขอ้งกบัการปลูกถา่ยไขกระดูก ขอ้มลูเกีย่ว

กบัการไดร้บัยา acyclovir ประวตักิารตดิเชื้อไวรสั และ อาการไมพ่งึประสงค ์จ�ำนวน 98 ราย  ผลการศึกษา พบผูป่้วยทีต่ดิเชื้อHSV 

จ�ำนวน 2 ราย (รอ้ยละ 2) จ�ำนวนวนัเฉลีย่ทีต่ดิเชื้อไวรสั VZV หลงัเขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูก 235.5 วนั โดยไมพ่บผลขา้งเคียงที ่

รุนแรงทีเ่กีย่วขอ้งกบัยา acyclovir  สรุป การใชย้า acyclovir ขนาด 400 มลิลกิรมัชนิดรบัประทาน วนัละ 3 ครัง้ สามครัง้ต่อสปัดาห ์

มอีตัราการตดิเชื้อไมแ่ตกต่างจากสูตรมาตรฐานตามค�ำแนะน�ำ โดยไมพ่บอาการไมพ่งึประสงคท์ีรุ่นแรง  

คำ�สำ�คัญ :	l Acyclovir  l Viral prophylaxis  l HSV infection  l HSV or VZV infection

			   l Acyclovir prophylaxis
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Effectiveness of oral acyclovir three times a week regimen for viral 
prophylaxis among patients receiving bone marrow transplant 
Trai Tharnpanich
Department of Pharmacy Practice, Faculty of Pharmaceutical Sciences, Chulalongkorn University

Abstract:

Introduction: Several guidelines have recommended oral acyclovir at 400 to 800 mg twice daily or IV at 250 mg/

m² every 12 hours to prevent HSV and VZV postbone marrow transplantation.  However, at King Chulalongkorn 

Memorial Hospital, patients with hematologic malignancy and undergoing bone marrow transplantation have 

been given 400 mg oral acyclovir regimen three times a day which is commonly used to prevent HSV and VZV. 

Still, studies have not yet been conducted to demonstrate this regimen’s antiviral efficacy and safety  Objective: 

The study aimed to investigate the incidence of HSV and VZV and safety among patients undergoing bone 

marrow transplant and receiving acyclovir three times a week.  Materials and Methods: A retrospective study 

was conducted for adult patients aged 18 years and over receiving a bone marrow transplantation at King Chu-

lalongkorn Memorial Hospital, Thai Red Cross Society between 1 January 2017 and 31 December 2020.  General 

patient data information related to bone marrow transplantation, information on exposure to acyclovir, history 

of viral infection and adverse reactions were collected.  Results: Data were collected from 98 patients receiving 

bone marrow transplant.  Two patients (2%) were found with HSV.  The average days of presenting HSV after 

receiving bone marrow transplantation was 235.5 days.  No severe adverse reaction related to acyclovir were 

observed.  Conclusions: Using a 400 mg oral acyclovir regimen three times a day, thrice a week benefitted 

patients receiving bone marrow transplantation.  The incidence of HSV did not differ from the standard regimen 

with no serious adverse events. 

Keywords :	 l Acyclovir  l Viral prophylaxis  l HSV infection  l HSV or VZV infection

				    l Acyclovir prophylaxis

J Hematol Transfus Med.  2023;33:207-13.
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บทน�ำ

จ�ำนวนผูป่้วยทีเ่ขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูกในภมูภิาคเอเชยี

แปซฟิิกในระหวา่งปี พ.ศ. 2548 ถงึ พ.ศ. 2558 โดยรวมท ัง้หมด 

18 ประเทศ มจี�ำนวน 138,165 ราย โดยจ�ำนวนผูป่้วยระหวา่งปี 

พ.ศ. 2548 กบั พ.ศ. 2558 เพิม่ขึ้นประมาณ 2 เท่า1  ผูป่้วยที่

เขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูกทีไ่มไ่ดร้บัยา acyclovir เพือ่ป้องกนั 

พบวา่มกีารตดิเชื้อไวรสั Herpes simplex virus (HSV) และ 

Varicella zoster virus (VZV) รอ้ยละ 422 และ รอ้ยละ 41 ตาม

ล �ำดบั3  การศึกษาส่วนใหญ่ของการใชย้าในการป้องกนัการตดิเชื้อ

ไวรสั HSV และ VZV ในผูป่้วยทีเ่ขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูก ใช ้

ยา acyclovir ท ัง้ทีเ่ป็นรูปแบบยาฉีดทางหลอดเลอืดด�ำ และรูป

แบบรบัประทาน โดยจะเป็นการบรหิารยาทกุวนั ในขนาดยาและ

ความถีท่ีแ่ตกต่างกนั โดยหยุดยา acyclovir หลงั 1 ปีภายหลงั

ไดร้บัการปลูกถา่ยไขกระดูก หรอืหลงัหยุดยากดภมูคิุม้กนัไปแลว้ 

6 เดอืน  โดยพบอบุตักิารณใ์นการตดิเชื้อไวรสั HSV และ VZV 

ใน 1 ปีภายหลงัไดร้บัการปลูกถา่ยไขกระดูก อยู่ทีร่อ้ยละ 0 ถงึ 

5.9 และ รอ้ยละ 1.1 ถงึ 5 ตามล �ำดบั4,6-8,10  จงึท�ำใหก้ารใหย้า 

acyclovir เพือ่ป้องกนัการตดิเชื้อไวรสัในผูป่้วยทีไ่ดร้บัปลูกถา่ย

ไขกระดูกถกูแนะน�ำในหลายแนวทางการรกัษา โดยแนะน�ำขนาดยา

และระยะเวลาทีใ่หอ้ยู่ที ่400 ถงึ 800 มลิลกิรมั วนัละ 2 คร ัง้ เป็น

ระยะเวลา 1 ปี หลงัไดร้บัการปลูกถา่ยไขกระดูก9  อย่างไรกต็าม

ทีโ่รงพยาบาลจฬุาลงกรณ ์สภากาชาดไทย นิยมใชย้า acyclovir 

ชนิดรบัประทาน ขนาด 400 มลิลกิรมั วนัละ 3 คร ัง้ หลงัอาหาร

เชา้ กลางวนั เยน็ 3 วนัต่อสปัดาห ์วนัจนัทร ์พธุ และ ศุกร ์ใน

การป้องการตดิเชื้อ HSV และ VZV ซึง่ยงัไมม่กีารศึกษาวจิยัที่

แสดงถงึประสทิธภิาพในการป้องกนัการตดิเชื้อไวรสัของสูตรยานี้ 

การศึกษานี้ เป็นการศึกษาแบบเกบ็ขอ้มลูยอ้นหลงั เพือ่ศึกษาอบุตัิ

การณก์ารตดิเชื้อไวรสั HSV และ VZV ในผูป่้วยปลูกถา่ยไขกระดูก

ทีไ่ดร้บัยา acyclovir สูตรสปัดาหล์ะ 3 คร ัง้ 

วธิกีารศึกษา

เป็นการศึกษาแบบเกบ็ขอ้มลูยอ้นหลงั หาประวตักิารตดิเชื้อ

ไวรสั HSV และ VZV ของผูป่้วยทีเ่ขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูก 

ณ โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ ์สภากาชาดไทย ตัง้แต่วนัที ่1  มกราคม  

พ.ศ. 2560 ถงึ วนัที ่31 ธนัวาคม พ.ศ. 2563 โดยตดิตามประวตัผูิ ้

ป่วยในการตดิเชื้อไวรสัหลงัไดร้บัการปลูกถา่ยไขกระดูก 1 ปี จาก

เวชระเบยีนและฐานขอ้มลูอเิลก็ทรอนิกสท์ีบ่นัทกึโดยแพทยผู์ท้ �ำการ

รกัษา โดยมเีกณฑค์ดัเขา้ ดงันี้ 1) มปีระวตัใินเวชระเบยีนและฐาน

ขอ้มลูอเิลก็ทรอนิกสอ์ย่างนอ้ย 1 ปีหลงัเขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูก 

2) ไดร้บัยา acyclovir สามครัง้ต่อสปัดาหอ์ย่างนอ้ย 1 ปี หลงั

เขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูก  เกณฑค์ดัออก ดงัน้ี 1) ผูป่้วยเสยี

ชวีติ หรอืแพทยว์นิิจฉยัวา่มกีารกลบัเป็นซ�ำ้ของโรค ภายใน 1 ปี 

หลงัเขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูก  2) ผูป่้วยขาดการตดิตาม (loss 

follow up) หรอืเปลีย่นสถานพยาบาลภายใน 1 ปี ภายหลงัไดเ้ขา้

รบัการปลูกถา่ยไขกระดูก  3) ขอ้มลูเวชระเบยีน และฐานขอ้มลู

อเิลก็ทรอนิกสไ์มส่มบูรณ ์

เครื่องมอืทีใ่ชใ้นการเกบ็ขอ้มลู ไดแ้ก่ แบบบนัทกึการเกบ็ขอ้มลู

ผูป่้วยโดยแบง่กลุม่ขอ้มลู 3 ส่วน ดงัน้ี 1) ขอ้มลูท ัว่ไป (เพศ อายุ 

และโรคประจ�ำตวัอืน่)  2) ขอ้มลูทีเ่กี่ยวขอ้งกบัการปลูกถา่ยไขกระดูก 

(โรคทีน่�ำไปสู่การปลูกถา่ยไขกระดูก สูตรยา conditioning regimen 

ชนิดของการปลูกถา่ยไขกระดูก วนัทีเ่ริ่มไดร้บัเซลลต์น้ก�ำเนิด การ

รกัษาต่อเนื่องหลงัจากการปลูกถา่ยไขกระดูก และภาวะแทรกซอ้น

จากการปลูกถา่ยไขกระดูก)  3) ขอ้มลูเกี่ยวกบัการไดร้บัยา acy-

clovir ภาวะแทรกซอ้น และอาการไมพ่งึประสงคจ์ากยา acyclovir 

และการตดิเชื้อไวรสั (จ�ำนวนวนัทีไ่ดร้บัยา acyclovir เพือ่ป้องกนั

การตดิเชื้อไวรสั และประวตักิารตดิเชื้อไวรสั)

การวเิคราะหข์อ้มูล

น�ำขอ้มลูประชากรศาสตร ์ ขอ้มลูการประวตักิารตดิเชื้อไวรสั 

HSV และ VZV บรรยายดว้ยสถติเิชงิพรรณนา เช่น รอ้ยละ ค่า

เฉลีย่ และส่วนเบีย่งเบนมาตรฐาน ขอ้มลูปจัจยัเสีย่งในการเกดิอาการ

ไมพ่งึประสงคจ์ากยา acyclovir  มาท�ำการวเิคราะห ์univariate 

analysis ดว้ยสถติ ิChi square test มนียัส�ำคญัที ่p-value ต�ำ่

กวา่ 0.05 โดยใชโ้ปรแกรมส�ำเรจ็รูปทางสถติ ิ The Statistical 

Package for Social Sciences (SPSS version 28.0) น�ำเสนอ 

ขอ้มลูในรูปแบบการบรรยายและตาราง การศึกษานี้ประเมนิจ�ำนวน

กลุม่ตวัอย่างโดยอา้งองิอบุตักิารณผู์ป่้วยทีม่กีารตดิเชื้อไวรสั HSV 

และ VZV ใน 1 ปีหลงัเขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูกอยู่ที ่รอ้ยละ 

46 เมือ่แทนค่าในสูตร n = Z2 p(1-p)/e2  และใหค่้า error เท่ากบั

รอ้ยละ 5 จะได ้n = 59.2 หรอืประมาณ 60 ราย 

ผลการศึกษา

จากการสบืคน้ในเวชระเบยีนและฐานขอ้มูลอิเลก็ทรอนิกส ์

พบว่ามผูีป่้วยทีเ่ขา้รบัการปลูกถ่ายไขกระดูกในช่วงระหว่างวนัที ่

1  มกราคม  พ.ศ. 2560  ถงึ วนัที ่ 31 ธนัวาคม พ.ศ. 2563 

จ�ำนวน 122 ราย ถกูคดัออกจ�ำนวน 24 ราย เนื่องจากเสยีชวีติ หรอื

แพทยว์นิิจฉยัวา่มกีารกลบัเป็นซ�ำ้ของโรค ภายใน 1 ปีหลงัเขา้รบั

การปลูกถา่ยไขกระดูกจ�ำนวน 10 ราย ผูป่้วยขาดการตดิตาม หรอื 

เปลีย่นสถานพยาบาล ภายใน 1 ปีหลงัเขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูก

จ�ำนวน 2 ราย ขอ้มลูในเวชระเบยีนและฐานขอ้มลูอเิลก็ทรอนิกส์

ไมค่รบถว้นจ�ำนวน 12 ราย ขอ้มลูพื้นฐานของผูป่้วย (Table 1)
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Table 1  ขอ้มลูท ัว่ไปของผูป่้วย
ขอ้มูลทัว่ไป จ�ำนวน (รอ้ยละ)

เพศ
หญงิ
ชาย

อายุเฉลีย่, ปี (พสิยั)
โรคทีน่�ำไปสู่การปลูกถา่ยไขกระดูก (รอ้ยละ)

MM 
AML 
HL 
ALL 
DLBCL 
MDS 
Extra-nodal NK T-cell lymphoma
CML 
SAA
PMBCL 
MCL 
Intravascular lymphoma 
Systemic sclerosis
LCH 

ชนิดของการปลูกถา่ยไขกระดูก (รอ้ยละ)
Autologous stem cell transplantation
Allogeneic stem cell transplantation
Tamdem autologous stem cell transplantation
Haploidentical stem cell transplantation

สูตรยา conditioning regimen (รอ้ยละ)
HDMel
BEAM
BuCy
FluBu
CyTBI
FluBuATG
FluMel
CyATG
FuTBI
ThioFluBu
FluCyMelATG
FluCyATG
FluCyTBI

44 (45.8)
52 (54.2)

44.37 (17-67)

34
22
13
5
5
4
3
2
2
2
1
1
1
1

58
34
3
1

35
24
24
6
4
4
1
1
1
1
1
1
1

MM = multiple myeloma;  AML = acute lymphoblastic leukemia;  ALL = acute lymphoblastic leukemia;  CML = chronic myeloid 
leukemia;  SAA = severe aplastic anemia;  HL = Hodgkin’s lymphoma;  DLBCL = diffuse large B cell lymphoma;  PMBCL = 
primary mediastinal B cell lymphoma;  MCL = mantle cell lymphoma;  LCH = Langerhans’ cell histiocytosis;  MDS = myelodys-
plastic syndrome;  BEAM = carmustine (BCNU) + etoposide + cytarabine + melphalan;  FluBu = fludarabine + busulfan;  BuCy = 
busulfan + cyclophosphamide;  HDMel = high dose melphalan;  CyTBI = cyclophosphamide + total body irradiation;  FluBuATG 
= fludarabine + busulfan + anti thymocyte globulin;  FluMel = fludarabine + melphalan;  CyATG = cyclophosphamide + anti 
thymocyte globulin;  FuTBI = fludarabine + total body irradiation;  ThioFluBu = thiotepa + fludarabine + busulfan;  FluCyMelATG 
= fludarabine + cyclophosphamide + melphalan + anti thymocyte globulin;  FluCyATG = fludarabine + cyclophosphamide + anti 
thymocyte globulin;  FluCyTBI = fludarabine + cyclophosphamide + total body irradiation
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จ�ำนวนผูป่้วยทีเ่กบ็ขอ้มลูไดค้รบถว้นจ�ำนวน 98 ราย พบผู ้

ป่วยทีต่ดิเชื้อไวรสัท ัง้หมดจ�ำนวน 2 ราย (รอ้ยละ 2) โดยแบง่

เป็น HSV ท ัง้หมดจ�ำนวน 2 ราย (รอ้ยละ 2) โดยไมพ่บผูป่้วยที่

ตดิเชื้อ VZV  จ�ำนวนวนัเฉลีย่ทีต่ดิเชื้อ HSV หลงัเขา้รบัการปลูก

ถา่ยไขกระดูก 235.5 วนั (146 วนั และ 325 วนั) รายละเอยีด

ของผูป่้วยทีต่ดิเชื้อไวรสั ตาม Table 2 พบผูป่้วยทีม่ค่ีาครเีอติ

นีนในเลอืดเพิม่ขึ้นจากในทีเ่ขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูก จ�ำนวน 

26 ราย (รอ้ยละ 26.3) โดยไมพ่บอาการไมพ่งึประสงคอ์ืน่ๆ ที่

เกี่ยวขอ้งกบัยา acyclovir

วจิารณ์

การศึกษานี้ เป็นการศึกษาแรกทีเ่กบ็ขอ้มลูเพือ่ประเมนิประสทิธผิล

ของยา acyclovir แบบสปัดาหล์ะ 3 คร ัง้เพือ่ป้องกนัการตดิเชื้อ

ไวรสั HSV และ VZV ในผูป่้วยทีเ่ขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูก

ภายใน 1 ปีหลงัเขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูก โดยพบอบุตักิารณ์

การเกดิการตดิเชื้อไวรสั HSV อยู่ทีร่อ้ยละ 2 และไมพ่บผูป่้วยที่

ตดิเชื้อ VZV  อาการไมพ่งึประสงคท์ีน่่าสนใจไดแ้ก่ มค่ีาครเีอตนิีน

ในเลอืดเพิม่ขึ้นจากวนัทีเ่ริ่มปลูกถา่ยไขกระดูกมากกวา่รอ้ยละ 50 

พบจ�ำนวน 26 ราย (รอ้ยละ 26.3) โดยไมพ่บอาการไมพ่งึประสงค์

รุนแรงทีเ่กี่ยวขอ้งกบัยา acyclovir พบปจัจยัเสีย่งทีจ่ะมค่ีาครเีอ

ตนีินในเลอืดเพิม่ขึ้นจากวนัทีเ่ริ่มปลูกถ่ายไขกระดูกมากกวา่รอ้ย

ละ 50 ใน 1 ปีภายหลงัเขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูก คอืผูป่้วย

เพศหญงิ ผูป่้วยอายุนอ้ยกวา่เท่ากบั 40 ปี และผูป่้วยทีเ่ขา้รบัการ

ปลูกถา่ยไขกระดูกแบบ allogeneic stem cell transplantation

จากการศึกษาทีม่รีายงานมาก่อนหนา้นี้ การศึกษาของ Erard V.  

และคณะ ท�ำการศึกษาโดยการใหย้า acyclovir เพือ่ป้องกนัการ

ตดิเชื้อ HSV ในผูป่้วยทีเ่ขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูก โดยในกลุม่

ทีใ่หย้า acyclovir 800 mg แบบรบัประทาน วนัละ 2 คร ัง้หรอื 

valacyclovir 500 mg แบบรบัประทานวนัละ 2 คร ัง้ให ้ 1 ปี

หลงัใหเ้ซลลต์น้ก�ำเนิด หรอืหยุดยา acyclovir หลงัหยุดยากด

ภมูคิุม้กนั 6 เดอืน ถงึ 1 ปี  พบอบุตักิารณก์ารตดิเชื้อ HSV ที ่2 

ปี อยู่ที ่รอ้ยละ 3.9 และไมพ่บผูป่้วยทีต่ดิเชื้อ VZV ตามล �ำดบั4   

การศึกษาของ Boeckh M. และคณะ ท�ำการศึกษาในกลุม่ผูป่้วย

ทีเ่ขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูกแบบ alloSCT  ใหย้า acyclovir 

800 mg แบบรบัประทานวนัละ 2 คร ัง้เริ่มยาระหวา่งวนัที ่30 และ

วนัที ่100 หลงัใหเ้ซลลต์น้ก�ำเนิดและใหไ้ปจนถงึ 1 ปีหลงัใหเ้ซลล ์

ตน้ก�ำเนิดพบวา่อบุตักิารณก์ารตดิเชื้อไวรสั VZV ภายใน 1 ปีหลงั

ปลูกถา่ยไขกระดูกอยู่ทีร่อ้ยละ 56 และมกีารศึกษาของ Erard V. 

และคณะ เกบ็ขอ้มลูผูป่้วยทีเ่ขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูกครัง้แรก 

ใหย้า acyclovir ทางหลอดเลอืดด�ำขนาด 250 mg/m2 วนัละ 2 

คร ัง้  ตามดว้ยยา acyclovir 800 mg หรอื valacyclovir 500 

mg แบบรบัประทานวนัละ 2 คร ัง้ จะหยุดยาเมือ่หลงัผ่านการปลูก

ถา่ยไขกระดูกมาแลว้ 1 ปี หรอืผูป่้วยหยุดยากดภมูคิุม้กนัไปแลว้ 

6 เดอืน รอ้ยละ 1.1 ถงึ 20.6 ตามล �ำดบั7  ยงัมกีารศึกษาของ  

Kawamura K. และคณะท�ำการศึกษาแบบเกบ็ขอ้มลูยอ้นหลงัเปรยีบ

เทยีบประสทิธผิลระหวา่ง การใหย้า acyclovir 1,000 มลิลกิรมั

ต่อวนั กบั 200 มลิลกิรมั ต่อวนัโดยท ัง้ 2 ขนาดยาเป็นแนวทาง

การป้องกนัการตดิเชื้อไวรสัในผูป่้วยทีเ่ขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูก

ชนิด autologous hematologic stem cell transplantation 

ในแต่ละช่วงเวลา ก่อนเดอืนสงิหาคม พ.ศ. 2552 และ หลงัเดอืน

กนัยายน พ.ศ. 2552 ผลอบุตักิารณก์ารตดิเชื้อ HSV และ VZV 

อยู่ทีร่อ้ยละ 7.7 และ รอ้ยละ 4.5 ตามล �ำดบั ไมแ่ตกต่างกนัอย่าง

มนียัส�ำคญัทางสถติ ิ(p = 0.75)11  การศึกษา Kanda Y และคณะ 

เกบ็ขอ้มลูแบบยอ้นหลงัเพือ่หาอบุตักิารณใ์นการตดิเชื้อ VZV ใน

ผูป่้วยทีเ่ขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูกชนิด alloHSCT ทีไ่ดร้บัยา 

acyclovir แบบรบัประทาน 1,000 มลิลกิรมัต่อวนั หรอื แบบ

ใหท้างหลอดเลอืดด�ำ ขนาด 750 มลิลกิรมัต่อวนั วนัที ่7 ถงึ 35 

ของการปลูกถา่ยไขกระดูก และต่อไปใหแ้บบรบัประทาน ขนาด 

400 มลิลกิรมั ต่อวนัจนกวา่จะหยุดยากดภมูคิุม้กนัเปรยีบเทยีบ

กบัไมไ่ดใ้หย้าป้องกนั  พบอบุตักิารณก์ารตดิเชื้อ VZV ภายใน 1 

Table 2  รายละเอยีดของผูป่้วยทีเ่กดิภาวะตดิเชื้อไวรสัภายหลงัเขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูกทีไ่ดร้บัยา acyclovir ส�ำหรบัป้องกนั

การตดิเชื้อไวรสั
เพศ อายุ

(ปี)
โรคที่เป็น

สาเหตใุหเ้ขา้รบั 
HCST

ชนิดของ
การปลูกถา่ย
ไขกระดูก

สูตรยา conditioning 
regimen

ชนิดเช้ือไวรสัที่
ผูป่้วยแสดงอาการ

จ�ำนวนวนัหลงั 
HSCT กอ่นตดิ

เช้ือไวรสั 

ขนาดยา acyclovir 
กอ่นตดิเช้ือไวรสั

ผูห้ญงิ 29 HL Auto BEAM HSV 146 วนั 400 mg TID TIW

ผูห้ญงิ 28 AML Haplo Thio/Flu/Bu HSV 325 วนั 400 mg TID TIW

HL = Hodgkin’s lymphoma;  AML = Acute myeloid leukemia;  Auto = Autologous hematologic stem cell transplantation;

Haplo = Haploidentical hematologic stem cell transplantation;  BEAM = BCNU (Carmustine) + Etoposide + Cytarabine + Melphalan;

Thio/Flu/Bu = Thiotepa + Fludarabine + Busulfan;  HSV = Herpes simplex virus;  TIW = Three times a week 
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ปีหลงัเขา้รบั alloHSCT รอ้ยละ 11 และรอ้ยละ 33 ตามล �ำดบั 

โดยไมพ่บผูป่้วยทีต่ดิเชื้อ VZV ขณะไดร้บัยา acyclovir ในการ

ป้องกนั12 มอีกีการศึกษาของ Asano-Mori และคณะ เกบ็ขอ้มลู

แบบยอ้นหลงัเพือ่หาอบุตักิารณใ์นการตดิเชื้อ VZV ในผูป่้วยทีเ่ขา้

รบัการปลูกถา่ยไขกระดูกชนิด alloHSCT ทีไ่ดร้บัยา acyclovir 

แบบรบัประทาน 1,000 มลิลกิรมัต่อวนั หรอื แบบใหท้างหลอด

เลอืดด�ำ ขนาด 750 มลิลกิรมั ต่อวนั วนัที ่7 ถงึ 35 ของการปลูก

ถา่ยไขกระดูก และต่อไปใหแ้บบรบัประทาน ขนาด 200 มลิลกิรมั 

ต่อวนัเป็นระยะเวลา 1 ปีหลงัเขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูกเปรยีบ

เทยีบกบัไมไ่ดใ้หย้าป้องกนั พบอบุตักิารณก์ารตดิเชื้อ VZV รอ้ย

ละ 11.6 และรอ้ยละ 47.6 ตามล �ำดบั โดยท�ำการรกัษาแบบผูป่้วย

นอก รอ้ยละ 87.5 และรอ้ยละ 7613 จากผลการศึกษานี้ยงัเป็นการ

สนบัสนุนวา่การใหข้นาดยา acyclovir ทีต่ �ำ่ลงจากขนาดยาตาม

ค�ำแนะน�ำ อาจจะส่งผลใหอ้บุตักิารณก์ารตดิเชื้อไวรสั HSV และ 

VZV ทีด่กีวา่ทีไ่มไ่ดใ้หย้า acyclovir เพือ่การป้องกนั เนื่องจาก

ในการศึกษานี้พบอบุตักิารณข์องการตดิเชื้อไวรสันอ้ยจงึไมส่ามารถ

ประเมนิปจัจยัเสีย่งของผูป่้วยในการตดิเชื้อไวรสัภายหลงัเขา้รบัการ

ปลูกถา่ยไขกระดูกได ้

อาการไมพ่งึประสงคท์ีร่ายงานของยา acyclovir ทีใ่ชใ้นการป้องกนั

การตดิเชื้อไวรสัในผูป่้วยทีเ่ขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูกในการศึกษา

ทีม่ก่ีอนหนา้นี้ไดแ้ก่ค่ายูเรยี และค่าครเีอตนิีนในเลอืดสูงขึ้นภายใน 

100 วนัหลงัเขา้รบัการปลูกถา่ยไขกระดูก ภาวะพร่องเมด็เลอืดทกุ

ชนิด (pancytopenia) ค่าการท�ำงานของตบัสูงขึ้น Guillain Barre 

syndrome และความผดิปกตขิองระบบทางเดนิอาหาร (รอ้ยละ 

1)5,8 ซึง่สอดคลอ้งกบัการศึกษานี้ทีพ่บผูป่้วยทีม่ค่ีาครเีอตนิีนในเลอืด

เพิม่ขึ้นจากวนัทีเ่ริ่มปลูกถา่ยไขกระดูกมากกวา่รอ้ยละ 50 รอ้ยละ 

26.3 แต่จากการศึกษาของ Lam NN และคณะทีเ่กบ็ขอ้มลูแบบ 

population-based study เกี่ยวขอ้งกบัอบุตักิารณ ์และปจัจยัเสีย่ง

ของผูป่้วยทีม่ภีาวะการท�ำงานของไตบกพร่องเฉียบพลนั (acute 

kidney injury; AKI) โดยเกบ็ขอ้มลูในผูป่้วยอายุมากกวา่ 65 ปี 

ทีไ่ดร้บัยา acyclovir, valacyclovir หรอื famciclovir ไมเ่กนิ 

21 วนั โดยใชใ้นการรกัษาภาวะตดิเชื้อ HSV พบวา่อบุตักิารณ์

ในการเขา้รบัการรกัษาตวัในโรงพยาบาลดว้ยภาวะ AKI  การเขา้

รบัการรกัษาตวัในโรงพยาบาลในทกุสาเหต ุหรอื การเสยีชวีติ ไม่

แตกต่างกนัอย่างมนียัส�ำคญัทางสถติ ิเมือ่เปรยีบเทยีบระหวา่ง ยา 

acyclovir และ valacyclovir กบั famciclovir (RR = 0.97, 

95%CI: 0.81-1.17 (p = 0.8), RR = 1.03, 95%CI: 0.98-1.08 

(p = 0.3) และ RR = 0.75, 95%CI: 0.83-1.04 (p = 0.2) ตาม

ล �ำดบั) อกีท ัง้พบวา่ปจัจยัของผูป่้วย ไดแ้ก่ ช่วงอายุ (66 ถงึ 74 ปี  

75 ถงึ 84 ปี และ มากกวา่เท่ากบั 85 ปี) เพศ มปีระวตัเิป็นโรค

ไตเรื้อรงั มปีระวตัเิป็นโรคเบาหวาน มปีระวตัไิดร้บัยากลุม่ loop 

diuretic ACEI หรอื ARB และไดร้บัยากลุม่ corticosteroid 

ร่วมดว้ย ไมเ่ป็นปจัจยัเสีย่งในการเกดิภาวะ AKI จากการไดร้บั

ยา acyclovir ชนิดรบัประทาน14  อย่างไรกต็ามม ี2 การศึกษาที่

เกบ็ขอ้มลูเพือ่หาปจัจยัเสีย่งในการเกดิภาวะ AKI ในผูป่้วยทีไ่ด ้

รบัยา acyclovir แบบใหท้างหลอดเลอืดด�ำ (IV) การศึกษาแรก 

พบวา่ปจัจยัเสีย่งไดแ้ก่ อายุทีเ่พิม่มากขึ้น OR = 1.04, 95%CI:  

1.01-1.07), ระยะเวลาในการใหย้า (ต่อ 1 วนั) (OR = 1.19, 

95%CI: 1.06-1.33), และ การใหร่้วมกบัยา vancomycin (OR = 

5.96, 95%CI: 1.87-19.01)15   การศึกษาที ่2 พบปจัจยัเสีย่งไดเ้เก่ 

การใหร่้วมกบั ยากลุม่ NSAIDs (OR= 3.611, 95%CI: 1.708-

7.633, p = 0.001) และ vancomycin (OR = 2.630, 95%CI: 

1.000-6.917, p = 0.05)  และ ผูป่้วยมปีระวตัเิป็นโรคเบาหวาน  

(OR = 4.349, 95%CI: 1.452-13.022, p = 0.009)16 การศึกษา

นี้ เป็นการใชย้า acyclovir ในการป้องกนัการตดิเชื้อ HSV และ 

VZV ตดิต่อกนัเป็นระยะเวลานานจงึท�ำใหอ้าการไมพ่งึประสงคอ์าจ

ถกูรบกวนจากหลายปจัจยั อกีท ัง้การศึกษานี้มจี �ำนวนผูป่้วยทีเ่กบ็

ขอ้มลูนอ้ย ไมไ่ดเ้กบ็โรคร่วมรวมถงึรายการยาร่วมระหวา่งทีผู่ป่้วย

ไดร้บัยา acyclovir และมภีาวะ AKI อาจเป็นปจัจยัทีร่บกวนความ

น่าเชื่อถอืขอ้มลูของอาการไมพ่งึประสงค ์อกีท ัง้ยงัไมม่กีารศึกษา

ทีห่าปจัจยัเสีย่งของการเกดิภาวะ AKI จากการใหย้า acyclovir 

ในการป้องกนัการตดิเชื้อ HSV และ VZV ในกลุม่ผูป่้วยทีเ่ขา้รบั

การปลูกถา่ยไขกระดูก 

ผลลพัธข์องการศึกษานี้พบวา่อบุตักิารณก์ารตดิเชื้อ HSV ของ

ผูป่้วยทีเ่ขา้รบัการปลูกถ่ายไขกระดูกในการศึกษาน้ีใกลเ้คียงกบั

การศึกษาก่อนหนา้ และไมพ่บผูป่้วยทีพ่บการตดิเชื้อ VZV  การ

เกบ็ขอ้มลูเกบ็เพยีงโรงพยาบาลเดยีวอาจจะไดก้ลุม่ผูป่้วย และ

การดูแลจดัการผูป่้วยภายหลงัเขา้รบัการปลูกถ่ายไขกระดูกทีไ่ม่

หลากหลาย และเป็นการศึกษาในรูปแบบการเกบ็ขอ้มลูยอ้นหลงั

อาจะท�ำใหข้อ้มลูเรื่องการตดิเชื้อไวรสั HSV และ VZV อาการ

ไมพ่งึประสงค ์ และปจัจยัเสีย่งทีท่ �ำใหท้ีเ่กดิอาการไมพ่งึประสงค ์

ไมค่รบถว้น และอาจจะไมไ่ดส้อดคลอ้งถงึความเป็นจรงิ อกีท ัง้

การศึกษานี้ไมไ่ดก้ารเกบ็ขอ้มลูประวตักิารตดิอสุีกอใีส และไมม่ี

การตรวจคดักรองสารภมูคิุม้กนัตา้นการตดิเชื้อของ HSV และ 

VZV (serology test)  ท�ำใหล้กัษณะพื้นฐานของผูป่้วยไมต่รง

กบัการศึกษาทีเ่คยท�ำก่อนหนา้นี้ ทางผูว้จิยัแนะน�ำวา่ควรมกีาร

ท�ำการศึกษาทีเ่กบ็ขอ้มลูแบบไปขา้งหนา้ (prospective study) 

และเพิม่จ�ำนวนผูป่้วยมากขึ้น แนะน�ำใหเ้กบ็โรคร่วมและรายการ

ยาทีผู่ป่้วยไดร้บัอกีท ัง้อาจจะท�ำเป็นการศึกษาแบบการทดลองเเบบ

สุ่ม และมกีลุม่ควบคุม (randomised control trial) เพือ่ใหไ้ด ้

ผลการศึกษาวจิยัทีน่่าเชื่อถอืมากขึ้น
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