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บทคดัย่อ  

ยา ceftaroline เป็นยาปฏิชีวนะกลุ่ม cephalosporin ที่ออกฤทธิก์ว้าง รกัษาการ
ติดเชื้อแบคทีเรียทัง้แกรมบวก แกรมลบ แบคที่เรียที่ใช้ออกซิเจน และไม่ใช้
ออกซิเจน รวมถึงแบคทีเรียดื้อยา บทความนี้กล่าวถึงกรณีศึกษาผู้ป่วยที่รกัษา
ภาวะติดเชื้อ Methicillin-resistant Staphylococcus aureus (MRSA) ในกระแส
เลือดด้วยยา ceftaroline แล้วมีภาวะเกล็ดเลือดต ่าจากการใช้ยา มีผลตรวจทาง
ห้องปฎิบตัิการคอื เกล็ดเลือด (platelet) ต ่ากว่าค่ามาตรฐานเดมิของผู้ป่วยหลงั
ได้รบัยา 1 วนั ผลการตรวจไขกระดูก (bone marrow biopsy) ตรวจเสมยีร์เลอืด 
(peripheral blood smear; PBS) และ Anti-PF4 antibody ไม่พบความผิดปกตทิี่
เป็นสาเหตุท าใหเ้กลด็เลอืดต ่า หลงัจากหยุดยา 7 วนั พบว่าระดบัเกลด็เลอืดสงูขึน้
จนถึงระดับปกติ ผู้ป่วยได้รับการวินิจฉัยว่าเกิดภาวะเกล็ดเลือดต ่าจากยา 
ceftaroline และไดเ้พิม่ประวตัเิตอืนอาการไม่พงึประสงคจ์ากการใชย้า ceftaroline  

ค ำส ำคญั : เซฟทาโรลนี; ภาวะเกลด็เลอืดต ่า; ภาวะเกลด็เลอืดต ่าจากยา  

 

 

 

 

Abstract 

Ceftaroline is a broad- spectrum cephalosporin with bactericidal activity 
against gram- positive, gram- negative, aerobic, anaerobic as well as drug-
resistant bacteria. This article discusses a case of an elderly man given with 
ceftaroline for treating methicillin- resistant Staphylococcus aureus (MRSA) 
septicemia.  After treatment with ceftaroline for 1 day, platelet (Plt)  had 
declined form baseline.  The result of bone marrow biopsy, peripheral blood 
smear, Anti- PF4 antibody showed no abnormalities.  After discontinuing 
ceftaroline for 7 days, the patient's platelet counts improved. The patient was 
diagnosed with ceftaroline-induced thrombocytopenia, and it was added to 
his medical history. 

Keywords: ceftaroline; thrombocytopenia; drug-induced thrombocytopenia 

 

 

 

 

 

บทน า 

ยา ceftaroline เป็นยาปฎิชีวนะในกลุ่ม cephalosporin มีข้อ
บ่งใชใ้นการกัษาการติดเชื้อทางผวิหนังและเนื้อเยื่ออ่อน โรคปอด
อกัเสบชุมชน โดยออกฤทธิร์กัษาทัง้แบคทเีรยีนแกรมบวก แกรม
ลบ แบคทเีรยีทีใ่ชอ้อกซเิจน และไม่ใชอ้อกซเิจน รวมถงึแบคเทยี
ดือ้ยา เช่น methicillin-resistant S. aureus (MRSA), vancomycin-
intermediate S. aureus (VISA), heteroresistant VISA (hVISA) 
และ vancomycin-resistant S. aureus (VRSA) เป็นตน้ 

 
โครงสร้ำงและคณุสมบติัทำงเภสชัวิทยำ 

  

 

ภำพท่ี 1 สตูรโครงสรา้งยา Ceftaroline Fosamil1 

ข้อบ่งใช้ในกำรรกัษำ  
องค์การอาหารและยาแห่งสหรฐัเอมรกิา (USFDA) ไดร้บัรอง

การใช้ยา ceftaroline ในการรกัษา ผู้ใหญ่ วยัรุ่น และเด็กที่มอีายุ
มากกว่า 2 เดอืนขึน้ไปในขอ้บ่งใชด้งันี้  
• การติดเชื้อทางผวิหนังและเนื้อเยื่ออ่อน (acute bacterial 

skin and skin structure infection;ABSSI) เนื่องจากเชื้อ 
methicillin- resistant Staphylococcus aureus (MRSA) , 
Streptococcus pneumoniae  

• โรคปอดอกัเสบชุมชน (community-acquired pneumonia; 
CAP) 

 
เภสชัจลนศำสตร ์2-4  

ยา Ceftaroline เป็นยาที่อยู่ในรูปแบบโพรดรกั (prodrug) ที่
ละลายน ้า เมื่อเข้าสู่ร่างกายโดยให้ผ่านทางหลอดเลือดด า จะถูก 
เมเทบอไลซ์เป็นยาทีอ่อกฤทธิ ์ระยะเวลาที่ระดบัยาสูงสุดในเลือด 
(Tmax) ใชเ้วลาประมาณ 1 ชัว่โมง โดยยาจบักบัพลาสมาโปรตีน 
(plasma protein) ได้น้อยประมาณร้อยละ 20 คุณสมบัติเภสัช
จลนศาสตรข์องยา ceftaroline แสดงไวด้งัตารางที ่1  
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ตำรำงท่ี 1 เภสชัจลนศาสตรข์องยา ceftaroline2-4 

เภสชัจลนศำสตร ์  
การดูดซมึ ยาฉีดเขา้หลอดเลอืดด า 

ระดบัยาในเลอืดสงูสุด (Tmax) ภายในประมาณ 1 ชัว่โมง 
การกระจายยา - จบักบัพลาสมาโปรตนี (protein binding) รอ้ยละ 20 

- ปรมิาตรการกระจายยา (volume of distribution) 0.37 L/kg 
การเปลีย่นสภาพยา - เปลี่ยนจาก Ceftaroline fosamil ซึ่งเป็น prodrug เมื่อเขา้สู่รางกายจากแมเทบอไลซ์ด้วยเอนไซม์ฟอสฟาเทสได้ยาที่

ออกฤทธิค์อื ceftaroline  
- มเีมเทบอไลทท์ีไ่ม่ออกฤทธิ ์ไดแ้ก่ ceftaroline M-1  
- ceftaroline ไม่ถูกเมแทบอไลซ์โดยเอนไซม์ P450 การเกดิอนัตรกริยิาระหว่างยา ceftaroline กบัยาอื่นจึงเกดิขึน้ได้
น้อย  

การขจดัยา - ขบัออกทางไตเป็นหลกัประมาณรอ้ยละ 75 รอ้ยละ 50 ในรูปเมเทบอไลทท์ีอ่อกฤทธิ ์ (ceftaroline) และรอ้ยละ 7 ในรูป
เมเทบอไลทท์ีไ่ม่ออกฤทธิ ์(ceftaroline-M-1) 
- ค่าครึง่ชวีติ (elimination half-life) 

• ceftaroline fosamil ประมาณ 0.4 ชัว่โมง 
• ceftaroline ประมาณ 2.5 ชัว่โมง 
• ceftaroline-M-1 ประมาณ 4.5 ชัว่โมง 

 
กลไกกำรออกฤทธ์ิ 

Ceftaroline เ ป็นยากลุ่ ม  Cephalosporin รุ่ นที่  5 องค์การ
อาหารและยาแห่งสหรฐัเอมรกิา (USFDA) ไดท้ าการรบัรองเมื่อปี 
ค.ศ.2010 เป็นยาปฏชิวีนะทีอ่ยู่ในรูปแบบของโพรดรกั (Prodrug) 
คอื cefaroline fosamil เมื่อฉีดเขา้สู่รางกายจะถูกเมแทบอไลซ์ด้วย
เอนไซม์ฟอสฟาเทสในพลาสมาได้เป็น ceftaroline ออกฤทธิฆ่์า
เชื้อแบคทีเรีย (bactericidal) โดยครอบคลุมทัง้แบคทีเรียแกรม
บวก แกรมลบ แบคทเีรยีทีใ่ชอ้อกซเิจนและไม่ใชอ้อกซเิจน จนถงึ
แบคทีเรียที่ดื้อยาหลายขนาน (multidrug resistant bacteria: 
MDR) 1 ร ว ม ถึ ง  methicillin- resistant S.  aureus ( MRSA) , 
vancomycin- intermediate S.  aureus (VISA) , heteroresistant 
VISA ( hVISA)  vancomycin- resistant S.  aureus ( VRSA) , 
Haemophilus influenzae, Moraxella catarrhalis แ ล ะ
Streptococcus pneumoniae ที่ดื้ อยา  แต่ ไม่ ส ามารถ ฆ่ า เชื้ อ
แบคทเีรยีแกรมลบและแบคทเีรยีแกรมบวกชนิดทีไ่ม่สามารถย่อย
น ้ า ต า ล ก ลู โ ค ส  ( non- fermentative)  เ ช่ น  Pseudomanas 
aeruginosa, Acinetobacter spp.) และเชื้อแบคทีเรียแบบไม่ใช้
ออกซเิจนอกีหลายตวั ฤทธิข์องยาขึน้อยู่กบัเวลาระยะเวลาที่ความ
เข้มข้นยาอยู่เหนือค่าความเข้มข้นต ่าสุดของยาที่สามารถยบัยัง้
ก า ร เ จ ริ ญ เ ติ บ โ ต ข อ ง เ ชื้ อ จุ ล ชี พ  ( minimum inhibitory 
concentration; MIC)5 ออกฤทธิย์บัยัง้การสร้างผนังเซลล์ โดยยา
จบักบั penicillin binding proteins (PBPs) ของเชื้อท าให้หยุดการ
สงัเคราะห์ peptidoglycan ยา ceftaroline แตกต่างกบัยากลุ่ม ß-
lactams ตัวอื่นเนื่องจากยาจะสามารถจับกับ penicillin binding 
proteins ที่กลายพันธุ์ ได้ เช่นใน S. aureus จะสามารถสร้าง 
enzyme mecA ท าให้ PBPs กลายพนัธ์เป็น PBP2a MRSA และ
ใน S. pneumonia เกดิการเปลี่ยนแปลงของ PBPs เป็น PBP1A, 
PBP2X และ PBP2B6 

 

อำกำรไม่พึงประสงค ์
อาการไม่พงึประสงค์ของยา ceftaroline ทีพ่บบ่อยสุดมากกว่า

ร้อยละ 10 คือ ระบบเลือดโดยสามารถตรวจพบแอนติบอดีจาก
ปฏกิริยิา Direct Coombs’ test โดยทีไ่ม่มภีาวะเมด็เลอืดแดงแตก 
รองลงมาพบไดร้อ้ยละ 1 - 10 คอืระบบหวัใจและหลอดเลอืด เช่น 
หวัใจเต้นช้า ใจสัน่ ระบบผวิหนัง เช่น ผื่น ระบบทางเดนิอาหาร 
เช่น ปวดท้อง ท้องเสยี ท้องผูก อาการไม่พงึประสงค์อื่น ๆ เช่น 
ความเป็นพษิต่อตบั ภาวะเม็ดเลือดขาวต ่า (neutropenia) ภาวะ
เกล็ดเลือดต ่ า ( thrombocytopenia) ความผิดปกติของระบบ
ประสาท เป็นตน้3 

 
ภำวะเกลด็เลือดต ำ่ (Thrombocytopenia) 

เกลด็เลอืดมคีวามส าคญัต่อระบบการแขง็ตวัของเลอืด ค่าปกติ
ของเกล็ดเลือดคือ 150,000-450,000 เซลล์ต่อมคล.(cells/mcL) 
ภาวะเกลด็เลอืดต ่า (thrombocytopenia) เป็นภาวะทีม่รีะดบัเกล็ด
เลอืดต ่ากว่า 150,000 เซลลต์่อมคล. ซึง่ผูป่้วยทีเ่ขา้รบัการรกัษาใน
หอผูป่้วยวกิฤตมากกว่ารอ้ยละ 50 มภีาวะเกลด็เลอืดต ่า และรอ้ย
ละ 5 - 20 พบว่าภาวะเกลด็เลอืดต ่าชนิดรุนแรง (เกลด็เลอืดต ่ากว่า 
50,000 เซลลต์่อมคล.)7 โดยผูป่้วยเกลด็เลอืดต ่าทีม่รีะดบัของเกล็ด
เลอืดมากกว่า 50,000 เซลลต์่อมคล. จะไม่ค่อยแสดงอาการ ระดบั
เกล็ดเลือด 30,000 - 50,000 เซลล์ต่อมคล. อาจจะท าให้เกิด
เลอืดออกตามเยื่อบุและผวิหนัง (petechiae) ระดบัเกลด็เลอืดที่อยู่
ระหว่าง 10,000 - 30,000 เซลล์ต่อมคล. อาจท าให้เกิดภาวะ
เลอืดออกและเกดิการบาดเจบ็ได้เลก็น้อย ระดบัเกลด็เลอืดที่น้อย
กว่า 5,000 เซลล์ต่อมคล. อาจท าให้เกิดเลือดออกเองได้โดยไม่
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ต้องมอีุบตัเิหตุ (spontaneous bleeding) และถอืเป็นภาวะฉุกเฉิน
ทางโลหติวทิยา8 

สาเหตุที่ท าให้เกล็ดเลือดต ่ามีหลายปัจจยั เช่น ภาวะติดเชิ้อ 
(sepsis), การเจอืจางจากการได้รบัสารน ้าหรอืเลือดปรมิาณมาก
(hemodilution) , ภาวะลิ่ม เลือดแพร่กระจายในหลอดเลือด 
(Disseminated intravascular coagulation; DIC) , ยากระตุ้นให้
เกดิภาวะเกลด็เลอืดต ่า (Drug induce thrombocytopenia), การใช้
เครื่องมอืช่วยพยุงการท างานของระบบหมุนเวยีนเลอืด, โรคมะเรง็
เลือดเลือดขาว (Leukemia), โรคไมอีโลดิสพลาสติกซินโดรม 
(myelodysplasia syndrome; MDS), ภาวะไขกระดูกฝ่อ (aplastic 
anemia)9 ซึ่งยาที่เป็นสาเหตุที่กระตุ้นให้มภีาวะเกล็ดเลือดต ่าได้
บ่อยสุดคือยาเคมีบ าบัด เนื่องจากกดการท างานของไขกระดูก7 
ส่วนยา ceftaroline มรีายงานท าให้เกิดภาวะเกล็ดเลือดต ่าได้แต่
พบน้อย 

 
ภำวะเกลด็เลือดต ำ่จำกยำ 

(Drug induce thrombocytopenia; DITP) 10,11 

Drug induce thrombocytopenia (DITP) คอืภาวะเกล็ดเลือด
ต ่าที่เกิดจากการใช้ยา สมุนไพร อาหาร และสารต่างๆ โดยชนิด
ของยาทีม่รีายงานการเกดิภาวะเกลด็เลอืดต ่าแสดงในตางรางที ่2 
ภาวะเกล็ดเลือดต ่าอาจเกิดหลังจากผู้ป่วยได้รับยาประมาณ 1 
สปัดาห์ หรอืสามารถลดต ่าลงอย่างรวดเร็วภายใน 2 - 3 วนั หาก
ผู้ป่วยเคยได้รับยานั ้นมาก่อน อาการแสดงที่พบได้คือมีจุด
เ ลื อ ด อ อ ก ข น า ด เ ล็ ก  ( petechial hemorrhage)  จ ้ า เ ลื อ ด 
(ecchymoses) จนไปถงึมเีลอืดออกจากจมกู เหงอืก ระบบทางเดนิ
อาหาร และทางเดนิปัสสาวะ ภาวะเกล็ดเลือดต ่ารุนแรงสามารถ
เกดิขึน้ไดแ้มจ้ะไดร้บัยาครัง้แรก เช่น ยาในกลุ่ม antithrombotic ที่
มีกลไกยบัยัง้การจบักันของ fibrinogen กับ GPIIb-IIIa receptor 
ได้แก่ยา abciximab, tirofiban และ eptifibatide ส่วนใหญ่อาการ
จะดขีึน้เมื่อหยุดยา 1 ถงึ 2 วนั และระดบัเกลด็เลอืดจะเพิม่ขึ้นเป็น
ค่าปกติใช้เวลาน้อยกว่า 1 สปัดาห์ ขึ้นกับกลไกของยาที่ท าให้
เกลด็เลอืดต ่าและค่าครึง่ชวีติของยา (half-life) โดยกลไกของยบัยัง้
ท าใหเ้กดิภาวะเกลด็เลอืดต ่าในผูป่้วยวกิฤตแสดงในตารางที ่2 

 
ระบำดวิทยำ 

รายงานการเกดิภาวะเกล็ดเลอืดต ่าจากยาไม่ไดม้กีารรายงาน
อย่างชดัเจน เนื่องจากเป็นการรายงานโดยความสมัครใจ จาก
การศึกษาระบาดวทิยาในอเมรกิาและยุโรปมรีายงานอุบตัิการณ์
การเกดิภาวะเกล็ดเลอืดต ่าจากยาอย่างน้อย 10 รายต่อประชากร 
1 ล้านคน ต่อปี และพบอุบัติการณ์ที่สูงขึ้นในผู้ป่วยกลุ่มเฉพาะ 
เช่น ผู้ป่วยที่นอนโรงพยาบาล ผู้ป่วยสูงอายุ10 ความชุกของการ
เกิดภาวะเกล็ดเลือดต ่าในผู้ใหญ่ที่เข้ารับการรักษาในหอผู้ป่วย
วกิฤติพบได้ถึงร้อยละ 8.3 - 67.6 และอุบตัิการณ์เกิดภาวะเกล็ด

เลอืดต ่าระหว่างทีน่อนรกัษาในหอผูป่้วยวกิฤติพบไดไ้ดร้อ้ยละ 14 
- 449 

 

กำรแบ่งระดบัควำมรนุแรงของภำวะเกลด็เลือดต ำ่8 

โดยทัว่ไปการแบ่งภาวะเกลด็เลอืดต ่าจะใชร้ะดบัเกลด็เลอืด ซึง่
ระดับความรุนแรงจะสัมพันธ์กับภาวะเลือดออกและอัตราการ
เสยีชวีติทีสู่งขึน้ สามารถแบ่งความรุนแรงได ้3 ระดบั ดงัตารางที่ 
3 
 
ตำรำงท่ี 3 การแบ่งประเภทความรุนแรงของภาวะเกล็ดเลือดต ่า
ตามระดบัของเกลด็เลอืด8 

ควำมรนุแรง ระดบัของเกลด็เลือด (เซลลต่์อมคล.) 
เลก็น้อย <150,000 เซลลต์่อมคล. 
ปานกลาง 70,000-150,000 เซลลต์่อมคล. 
รุนแรง 20,000 เซลลต์่อมคล. 

 
กรณีศึกษำ 

ผู้ป่วยชายไทย อายุ  77 ปี มีภาวะติดเตียง ประวัติโรค
ประจ าตวั diabetes mellitus type 2, hypertension, dyslipidemia, 
end stage renal disease on hemodialysis, non- alcoholic 
steatohepatitis ไ ด้ รั บ ก า ร ป ลู ก ถ่ า ย ตั บ , Myelodysplastic 
syndrome, triple vessel disease status post Coronary artery 
bypass surgery มปีระวตัแิพย้า ampicillin และ co-trimoxazole มี
อาการผื่นคนั 

30 นาทก่ีอนมาโรงพยาบาล เหนื่อยมากขึน้ จงึมาโรงพยาบาล  

ที่แผนกฉุกเฉินสัญญานชีพแรกรับ อุณหภูมิร่างกาย 36.7 
องศาเซลเซียส อตัราการเต้นของหวัใจ 90 ครัง้ต่อนาท ีความดนั
โลหติ 113/85 มลิลเิมตรปรอท ปรมิาณออกซเิจนในเลอืด (หายใจ
อากาศปกติ )  88% จากนั ้น  ผลตรวจ เลือดพบฮีโม โกบิล 
(hemoglobin; Hb) 10.4 กรมัต่อเดซลิติร ฮมีาโตครติ (hematocrit; 
Hct) 35.5% จ านวนเมด็เลอืดขาว (white blood cell; WBC) 8,070 
เซลล์ต่อมคล. เมด็เลอืดขาวชนิดนิวโตรฟิล (Neutrophile) 86.8% 
เม็ดเลือดขาวชนิดลิมโฟไซด์ (lymphocyte) 8.2% เกล็ดเลือด 
(platelet; Plt) 108,000 เซลล์ต่อมคล.จากนัน้ 1 วนัผูป่้วยมอีาการ
หายใจเหนื่อยมากขึ้น ผลการตรวจเอกซเรย์ปอดพบ multilobar 
focal consodilation, VZV Ag :  positive จึง เริ่มให้ยาปฏิชีวนะ 
meropenem azithromycin และ acyclovir  

วนัที ่5 ของการรกัษา พบเชื้อในกระแสเลอืดเป็น Methicillin-
resistant Staphylococcus aureus ( MRSA)  จึ ง ห ยุ ด ย า 
meropenem, azithromycin เริม่ใหย้า vancomycin โดยขนาดยาที่
ให้จะให้เป็นครัง้ๆหลังการฟอกเลือด ต่อมาผู้ป่วยอาการแย่ลง
ต้องการการบ าบัดทดแทนไตแบบต่อเนื่อง (Continuous renal 
replacement therapy; CRRT) จึงเข้ารับการรักษาในหอผู้ป่วย
วกิฤต ในวนัที ่13 ของการรกัษา 
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วันที่  1 4  ขอ งการรักษา  เ ริ่ม ย า  colistin และ เปลี่ ย น 
vancomycin เป็น ceftaroline เนื่องจากมไีข้สูงขึ้นขณะที่ได้รบัยา 
vancomycin อยู่ หลังจากได้ยาไป 1 วนั ผู้ป่วยเริ่มมีภาวะเกล็ด
เลือดต ่า ระดบัเกล็ดเลือด 47,000 เซลล์ต่อมคล. และลดลงต ่าสุด
วนัที ่5 ของการกัษาดว้ยยา colistin และ ceftaroline โดยพบระดบั
เกล็ดเลือด 22,000 เซลล์ต่อมคล. ปรกึษาแพทย์เฉพาะทางด้าน
โลหติวทิยา เพื่อตรวจไขกระดูก (bone marrow biopsy) ตรวจส
เมียร์เลือด (peripheral blood smear; PBS) และตรวจหา Anti-
PF4 antibody ผลการตรวจไขกระดูกพบมคีวามผดิปกติของเม็ด
เลอืดแดง (erythroid) และเซลลส์รา้งเกลด็เลอืด (megakaryocyte) 
จากไขกระดูก การตรวจสเมยีร์เลือดพบจ านวนเกล็ดเลือดลดลง 
ไม่พบเมด็เลอืดแดงแตก และไม่พบ microangiopathic hemolytic 
anemia (MAHA) และผลตรวจ Anti-PF4 antibody เป็นลบ  

การรกัษาทีไ่ดร้บัคอืหยุดยา ceftaroline และผูป่้วยไดร้บัเกล็ด
เลือด 2 ยูนิต หลงัจากนัน้ติดตามผลการรกัษา ระดบัเกล็ดเลือด
เพิม่ขึน้หลงัหยุดยา ceftaroline 2 วนั ระดบัเกลด็เลอืดเพื่มขึ้นเป็น 
31,000 เซลลต์่อมคล. และระดบัเกลด็เลอืดกลบัเขา้มาสู่ระดบัปกต ิ
คือ 182,000 เซลล์ต่อมคล.หลังหยุดยา ceftaroline 7 วัน โดย
กราฟความสัมพันธ์ระหว่างระดับเกล็ดเลือดกับวันที่ได้รับยา 
ceftaroline แสดงในภาพที ่2 

 

 
 

ภำพท่ี 2 กราฟแสดงความสัมพันธ์ระหว่างระดับเกล็ดเลือด 
(Platelet x 103 cell/µl) กบัระยะเวลาที่ผู้ป่วยเข้ารบัการรกัษาใน
โรงพยาบาล 
 

วิจำรณ์ 

ผู้ ป่วยกรณีศึกษานี้ มีภาวะเกล็ดเลือดต ่ าหลังได้รับยา 
ceftaroline โดยค่าเกลด็เลอืดเริม่ต้น 120,000 เซลล์ต่อมคล. หลงั
ได้รบัยา 1 วนัผู้ป่วยมีภาวะเกล็ดเลือดต ่าลงเป็น 47,000 เซลล์
ต่อมคล.โดยทีผู่ป่้วยไม่เคยไดร้บัยา ceftaroline มาก่อน ไดป้รกึษา
แพทย์เฉพาะทางดา้นโลหติวทิยาเพื่อการวนิิจฉัยแยกโรคโดยการ
ตรวจตรวจสเมียร์เลือดไม่พบเม็ดเลือดแดงแตก และ ไม่พบ 
microangiopathic hemolytic anemia (MAHA) ท าใหไ้ม่สงสยัเรื่อง 
Idiopathic Thrombocytopenia Purpura ( ITP) แ ล ะ  Thrombotic 
Thrombocytopenic Purpura (TTP) ผลตรวจ Anti-PF4 antibody 

เป็นลบ ท าใหไ้ม่สงสยั Heparin-induce thrombocytopenia (HIT) 
แพทยจ์งึพจิารณาหยุดยา ceftaroline และใหเ้กลด็เลอืด 

เมื่อพจิารณายาทีส่ามารถท าให้เกล็ดเลอืดต ่า ผูป่้วยรายนี้พบ
เชื้อ MRSA ในกระแสเลือดโดยเริ่มการรักษาด้วย vancomycin 
ไดร้บัการรกัษาเป็นเวลา 10 วนั แลว้เปลีย่นเป็น ceftaroline พบว่า
เกล็ดเลือดต ่าฉับพลันหลงัจากได้รบัยา 1 วนั และใช้ยาต่อเนื่อง
เป็นเวลา 7 วนั ระดบัเกลด็เลอืดลดลงต ่าสุดคอื 20,000 เซลล์ต่อม
คล. และหลงัจากหยุดยา ceftaroline ค่าเกลด็เลอืดเพิม่ขึน้ภายใน
เวลา 2 วนั และเขา้สู่ระดบัปกตใิชเ้วลา 7 วนั โดยภาวะเกลด็เลอืด
ต ่าของผู้ป่วยไม่เข้ากับสาเหตุจาก vancomycin เนื่องจากเกิด
อาการหลงัหยุด vancomycin ไปแล้ว และเกล็ดเลือดลดลงอย่าง
ต่อเนื่องโดยที่ผู้ป่วยได้รับการบ าบัดทดแทนไตแบบต่อเนื่ อง 
(CRRT) ทีท่ าใหย้าถูกขบัออกได ้ยาอื่นๆผูป่้วยไดร้บัร่วมขณะเกดิ
ภาวะเกล็ดเลือดต ่าได้แก่ colistin, omeprazole, acetylcysteine, 
atorvastatin, sodium bicarbonate, thiamine ซึ่งยงัให้ยาต่อเนื่อง
หลังจากหยุดยา ceftaroline ระดบัเกล็ดเลือดขึ้นท าให้ไม่เข้ากบั
สาเหตุจากยาอื่นๆ 

ประเมินอาการไม่พึงประสงค์โดยใช้ Naranjo ‘s algorithm 
พบว่าได้ 7 คะแนน คือ น่าจะใช่ (probable) ที่เกี่ยวข้องกับยา 
ceftaroline กลไกของ ceftaroline ท าใหเ้กดิภาวะเกลด็เลอืดต ่ายงั
ไม่ทราบแน่ชัด โดยคาดว่าเกิดจากหลายกลไก โดยยากลุ่ม 
penicillins และ cephalosporins ส่วนใหญ่ท าให้เกิดภาวะเกล็ด
เลือดต ่ าโดยผ่านระบบภูมิคุ้มกัน Hapten- induce antibodies 
(HIT)7 

การศกึษากล่าวถงึการเกดิ immune thrombocytopenia (ITP) 
จากยากลุ่ม cephalosporin เคสผู้ป่วยชายอายุ 69 ปี ได้รับยา 
cefamandole พบว่ามภีาวะเกล็ดเลือดต ่าหลงัได้รบัยาไป 10 วนั 
หลงัจากนัน้หยุดยา และเปลี่ยนเป็นยา cephalexin แทน จ านวน
เกล็ดเลือดกลบัมาปกติภาย 4 วนั การทดสอบ platelet antibody 
immunofluorescence test (PIFT) พบภูมคิุม้กนักบัเกลอ็ดเลือดมี
ปฏิกิรยิาต่อยา cefoperazole และ moxalactam แต่ไม่มปีฏิกิรยิา
กั บ ย า ตั ว อื่ น  เ ช่ น  cephalexin ซึ่ ง บ่ ง บ อ ก ว่ า มี ห มู่  
thiomethytetrazole บน R2 side chain อาจท าใหเ้กดิปฏกิริยิาต่อ
ภมูคิุม้กนัต่อเกลด็เลอืดนี้12 

การศกึษา ceftriaxone ท าใหเ้กดิภาวะเกลด็เลอืดต ่าและภาวะ
โลหิตจากจากเม็ดเลือดแดงแตก โดยศึกษาแอนติบอดีต่อยา 
ceftriaxone ( drug- dependent antibodies; DDabs)  โ ด ย
แอนตบิอดที าปฏกิริยิาต่อเกลด็เลอืดท าใหเ้กดิภาวะเกลด็เลอืดต ่ามี
ความจ าเพาะต่อยา ceftriaxone และไม่ท าปฏิกิริยากับยากลุ่ม 
cephalosporins ตวัอื่น แอนตบิอดเีหล่านี้มคีวามเฉพาะเจาะจงกบั
การแทนที่บน R2 side chain บนโครงสร้างของยา ซึ่งแตกต่าง
จากโครงสร้าง R1 เช่น cefotaxime มีโครงสร้าง R1 เหมือนกับ 
ceftriaxone แต่มมีกีารตอบสนองทางภูมคิุ้มกนั ท าให้สนันิษฐาน
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ว่าโครงสรา้ง R2 อาจท าใหเ้กดิปฏกิริยิาต่อภูมคิุม้กนัต่อเกลด็เลอืด
ได1้3 

จากข้อมูลตารางที่ 4  รายงานแสดงกรณีศึกษาจากยา 
ceftaroline กระตุ้นใหเ้กดิภาวะเกลด็เลอืดต ่า การรกัษาทีไ่ดร้บัคอื
ใหเ้กลด็เลอืดและหยุดยา การรกัษาภาวะเกล็ดเลอืดต ่าจากยาที่มี
อาการเป็นจุดจ ้าเล็กๆ (petechial hemorrhage) หรือรอยช ้า 
(ecchymosis) โดยทัว่ไปไม่มีการรกัษาที่เฉพาะเจาะจงนอกจาก
การหยุดยาทีส่งสยั และใช่ยาทีม่โีครงสร้างต่างกนัแทน ผูป่้วยที่มี
เกลด็เลอืดต ่าอย่างรุนแรง มอีาการจุดจ ้าขนาดใหญ่และมเีลอืดออก
จากเยื่อบุร่วมด้วย (wet purpura) ควรไดร้บัการรกัษาด้วยการให้
เกล็ดเลือด เนื่องจากมีความเสี่ยงต่อการเกิดเลือดออกในสมอง 
(intracranial hemorrhage) และเลอืดออกในปอด (intrapulmonary 
hemorrhage) อาจให ้intravenous immunoglobulin (IVIG) ขนาด 
1 กรัม/กก. และรักษาโดยการท า plasma exchange ในผู้ป่วย
วิกฤต ส่วนการใช้คอร์ติโคสเตียรอยด์ยังไม่มีหลักฐานว่าได้
ประสทิธภิาพการรกัษา และหลงัจากผูป่้วยเกดิภาวะเกลด็เลอืดต ่า
จากยา ควรหลกีเลีย่งการใชย้า ceftaroline อกี10 

กรณีศกึษาทีเ่กดิภาวะเกลอ็ดเลอืดต ่าอย่างฉับพลนัหลงัจากใช้
ยา ceftaroline 1 วนั ทีค่ลา้ยกบักรณีศกึษานี้ ไดแ้ก่กรณีศกึษาของ 
Marler และคณะ14 และกรณีศึกษาของ Ortiz-Mendiguren D และ
คณะ15 โดยทีผู่ป่้วยไม่เคยมปีระวตัไิดย้า ceftaroline มาก่อน  

กรณีศกึษาของ Marler และคณะ ผูป่้วยไดร้บัยาปฎชิวีะนะเพื่อ
รกัษา MRSA เคยได้รบั daptomycin เป็นเวลา 6 สปัดาห์ไม่เคย
เกิดภาวะเกล็ดเลือดต ่า ต่อมาเข้ารับการรักษาอีกครัง้ ได้ยา 
cefepime และ daptomycin วันที่ 3 ของการรักษาเปลี่ยนยา 
cefepime เป็น ceftaroline ขนาด 400 มิลลิกรมั ต่อวนั ค่าเกล็ด
เลอืดพื้นฐานก่อนไดร้บัยา 269,000 เซลล์ต่อมคล.หลงัไดร้บัยา 1 
วนัพบว่าค่าเกลด็เลอืดลดลงเป็น 27,000 เซลลต์่อมคล. แต่ 

เนื่องจากผู้ป่วยรายนี้ปฏิเสธการรกัษา และได้รบัยา heparin 
และ ยากลุ่ม Beta-lactam อื่นๆ ก่อนหน้าท าใหไ้ม่สามารถวนิิจฉยั
ภาวะ thrombocytopenia จากยา ceftaroline ได้ หลงัจากนัน้ 10 
วนัผู้ป่วยเข้ารบัการรกัษาอีกครัง้ ค่าเกล็ดเลือดเริม่ต้น 318,000 
เซลล์ต่อมคล. ได้รบัยา ceftaroline ขนาด 300 มลิลิกรมั ทุก 12 
ชัว่โมง และยา daptomycin 1000 มลิลกิรมั ทุก 48 ชัว่โมง วนัถดั
มาผูป่้วยมคี่าเกลด็เลอืด 7,000 เซลล์ต่อมคล. ไดห้ยุดยา heparin 
และหาสาเหตุทางโลติวิทยาไม่พบภาวะ HIT, systemic lupus 
erythematosus ได้รบัการรกัษาด้วย IVIG และ dexamethasone 
และให้เกล็ดเลือด แต่ก็ไม่ตอบสนอง และหยุดยา ceftaroline ใน
วนัที ่9 ของการรกัษา ค่าเกลด็เลอืดเพิม่ขึน้ในวนัถดัมา กรณีศกึษา
นี้ประเมนิอาการไม่พงึประสงคโ์ดยใช ้Naranjo ‘s algorithm พบว่า
ได ้10 คะแนน คอื ใช่แน่ (Definite) ทีเ่กีย่วขอ้งกบัยา ceftaroline14 

กรณีศกึษาของ Ortiz-Mendiguren D และคณะ ผูป่้วยไดร้บัยา 
ceftaroline เพื่อรกัษา lower extremity purulent cellulitis ค่าเกลด็
เลอืดเริม่ต้นคอื 204,000 เซลล์ต่อมคล. ลดลงเป็น 30,000 เซลล์
ต่อมคล. หลังได้รบัยา 1 วนั ได้ท าการปรึกษาแพทย์ทางโลหิต
วทิยา และมะเรง็วทิยา เพื่อวนิิจฉยัหาสาเหตุ PLASMIC score ได ้
4 คะแนน ท าให้สงสยัภาวะ TTP ต ่า ผู้ป่วยไม่เคยได้ยา heparin 
มาก่อนจึงไม่สงสยัภาวะ HIT กรณีศึกษานี้ได้รบัการรักษาด้วย 
dexamethasone ใหเ้กลด็เลอืด และหยุดยา ceftaroline เปลีย่นยา
ปฏิชีวนะเป็น vancomycin และ ciprofloxacin หลังจากหยุดยา 
ceftaroline ค่าเกล็ดเลือดกลับเค้าสู่ภาวะปกติภายใน 8 วัน 
การศึกษานี้ประเมินอาการไม่พึงประสงค์โดยใช้ Naranjo ‘s 
algorithm พบว่าได ้7 คะแนน คอื น่าจะใช่ (probable) ทีเ่กีย่วขอ้ง
กบัยา ceftaroline15 

 

ตำรำงท่ี 3 แสดงกลไกของการเกดิภาวะเกลด็เลอืดต ่าจากยาในหอผูป่้วยวกิฤต7ิ 

กลไก ค ำอธิบำย ยำ 
พบไดบ้่อยสุด   

กดการท า งานของไขกระดู ก  (bone 
marrow depression) 

- ยาออกฤทธิก์ดการท างานของไขกระดูก เคมบี าบดั, linezolid, NSAIDs, azathioprine, valproic acid 

กลไกผ่านระบบภูมคุิม้กนั    

Classic drug-dependent antibody - เกิดการจับกลุ่มกันระหว่างยาไกลโคโปรตีนบนผิวเกล็ดเลือด (platelet 
glycoproteins) และแอนติบอดีท าให้เกล็ดเลือดถูกท าลายมากขึ้นใน 
reticuloendothelial system 

Quinine, quinidine, antibiotic (sulfamethoxazole-
trimethoprim, vancomycin, rifampicin, cephalosporins), 
antiepileptics (valproate, carbamazepine, phenytoin), 
diuretics (furosemide, thiazides), ranitidine, nonsteroidal 
anti-inflammatory drugs (diclofenac, ibuprofen) 
 

Hapten-induce antibodies - ยาท าหน้าทีเ่ป็นแฮปเทน (Hapten)ไปจบักบัสารโมเลกุลใหญ่ เช่นโปรตนี บน
ผวิเกลด็เลอืด กระตุน้ใหเ้กดิการสรา้งแอนตบิอด ี

Penicillin, cephalosporins 

Fiban-induce antibodies - ยาจับกับเอปิโทป (epitopes) บน GPIIbIIIa บนเกล็ดเลือด ท าให้เพิ่ม
ความสามารถของแอนตบิอดีต้่อเกลด็เลอืดมากขึน้ (antiplatelet antibody) 

Tirofiban, eptifibatide 

 -  (ต่อ) 
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ตำรำงท่ี 3 แสดงกลไกของการเกดิภาวะเกลด็เลอืดต ่าจากยาในหอผูป่้วยวกิฤต7ิ (ต่อ)   

กลไก ค ำอธิบำย ยำ 
Drug-specific antibodies - ยามีโครงสร้าง Fab fragment ของ monoclonal antibody จับกับ GPIIbIIIa 

บนเกลด็เลอืด เกดิการท าลายเกลด็เลอืดโดยแอนตบิอด ี
Abciximab 

Autoantibodies - ยากระตุ้นให้ส ร้า งแอนติบอดีต่อตัวเอง เรียกว่าออโตแอนติบอดี  
(autoantibody) กลไกการเกดิออโตแอนตบิอดยีงัไม่ทราบแน่ชดั 

Procainamide, levodopa, and gold 

กลไกผ่านทางระบบลิม่เลอืด    

Heparin induced thrombocytopenia - IgG แอนติบอด ีต่อ platelet factor 4 (PF4) complex กระตุ้นให้เกล็ดเลือด
ผ่าน Fc-receptor ใหส้รา้ง thrombin มากขึน้ 

Heparin, Low-molecular-weight heparin and potentially other 
polyanionic drugs (เช่น aptamers) 

Thrombotic microangiopathy - ยาท าให้เกิดออโตแอนติบอดีต่อ A disintegrin-like and metalloprotease 
with thrombospondin type 1 motifs 13 (ADAMTS13) ท าให้ร่างกายขาด 
ADAMTS13 ส่งผลใหเ้กดิการเกาะกลุ่มกนัของเกลด็เลอืด 

Quinine, cyclosporin, tacrolimus และ gemcitabine 

 
ตำรำงท่ี 4 รายงานแสดงกรณีศกึษาจากยา ceftaroline กระตุน้ใหเ้กดิภาวะเกลด็เลอืดต ่า 

อ้ำงอิง/ปี(ค.ศ.) ผู้ป่วย  
(อำยุ/ 
เพศ) 

ขนำดยำ ระยะเวลำกำรเกิด ค่ำเกลด็เลือด
เร่ิมต้น 
(cell/mcL.) 

ค่ำเกลด็เลือด
วนัท่ีเกิดอำกำร 
(cell/mcL.) 

กำรจดักำร ระยะเวลำท่ี เกลด็
เลือดกลบัเป็นภำวะ
ปกติ 

Jagadish 
Et al. 
/202316 

45/ชาย 600 mg วนัละ 
3 ครัง้ 

ระยะเวลาหลงัไดร้บัยาครัง้ที ่2: 
1 วนั 

321,000 <2000 หยุดยา Ceftaroline, 
ใหเ้กลด็เลอืด 

3 วนั 

Marler et al 
./202014 

49/หญงิ 300 mg  
ทุก 12 ชัว่โมง 

ระยะเวลาหลงัไดร้บัยาครัง้แรก:
1 วนั 
ครัง้ที ่2: 1 วนั 

269,000 7000 หยุดยา Ceftaroline,  
ใหเ้กลด็เลอืด 
Dexamethasone และ
IVIG 

7 วนั 

Britt et al. 
/201917 

83/หญงิ 300 mg  
ทุก 8 ชัว่โมง 

หลงัไดย้าต่อเน่ือง 8 วนั และ 3 
วนัหลงัไดร้บัยาครัง้ที ่2 

191,000 <150,000 หยุดยา Ceftaroline ไม่มขีอ้มูล 

Ortiz-Mendiguren 
D et al./202415 

69/ชาย ไม่มขีอ้มูล ระยะเวลาหลงัสมัผสัยาครัง้แรก:
1 วนั 

204,000 30,000 หยุดยา Ceftaroline, ให้
เกลด็เลอืด และ
dexamethasone 

5 วนั 

 
สรปุผล 

ภาวะเกล็ดเลือดต ่าเป็นภาวะที่ควรตระหนัก โดยเฉพาะ
ผู้ป่วยสูงอายุที่มีโรคร่วม และผู้ป่วยที่เข้ารบัการรักษาในหอ
ผู้ป่วยวกิฤต เนื่องจากมอีุบตัิการเกิดภาวะเกล็ดเลือดต ่าได้สูง 
เป็นสาเหตุท าให้เกิดภาวะเลือดออก และท าให้ระบบการ
ไหลเวยีนเลอืดบกพร่อง ท าใหเ้พิม่อตัราการเสยีชวีติ ซึ่งในหอ
ผู้ป่วยวิกฤตการเกิดภาวะเกล็ดเลือดต ่า เกิดได้หลายสาเหตุ 
รวมถงึสาเหตุจากยา กลไกของยาที่ท าใหเ้กิดภาวะเกล็กเลือด
ต ่ามหีลายกลไก ไดแ้ก่กดการท างานของไขกระดูก กลไกผ่าน
ทางระบบภูมิคุ้มกัน หรือกลไกผ่านทางระบบลิ่มเลือด ยา 
ceftaroline พบอุบตักิารณ์ท าใหเ้กดิภาวะเกล็ดเลอืดต ่าได้น้อย 
โดยกลไกการเกดิภาวะเกลด็เลอืดต ่ายงัไม่แน่ชดั คาดว่าเกดิจะ
ระบบภูมคิุม้กนัสรา้งแอนตบิอดตี่อเกลด็เลอืด การรกัษาคอืการ
หยุดยา ร่วมกบัพจิารณาให้เกล็ดเลือด ถ้ามอีาการอยู่ในภาวะ
วิกฤตสามารถให้  IVIG หรือ  รักษาโดยการท า  plasma 
exchange และหลีกเลี่ยงการกลบัมาใช้ ceftaroline ซ ้า ผู้ป่วย
สามารถใช้ยากลุ่ม  cephalosporins ตัวอื่นที่มี side chain 
ต่างกนัได้ ควรหลกีเลี่ยงการใชย้ากลุ่ม cephalosporin ทีม่ ีR2 
side chain เหมอืนกบั ceftaroline 

ผูป่้วยรายนี้เกดิภาวะเกลด็เลอืดต ่าโดยสาเหตุเขา้กนัได้จาก
ยา ceftaroline การบริบาลทางเภสัชกรรมแก่ผู้ป่วยรายนี้คือ 
ออกบตัรเตือนอาการไม่พงึประสงค์จากการใช้ยา ceftaroline 
และบนัทกึประวตัลิงในระบบเพื่อหลกีเลีย่งการไดร้บัยาซ ้า 
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