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วารุณ� พรรณพานิช วานเดอพิทท

วัคซ�นป�องกันโรคลัยม�

บทนํา

 โรคลัยม (Lyme Disease) เปนโรคติดเช้ือท่ีทําให

เกิดมีอาการในหลายระบบ โดยมีการระบาดคร้ังแรกในป ค.ศ. 

1976 โดยมีการระบาดในกลุมเล็กๆ ในเด็กในรัฐคอนเนค

ติคัต สหรัฐอเมริกา โดยท่ีตอนแรกไดรับการวินิจฉัยผิดวาเปน 

juvenile rheumatoid arthritis1 โดยโรคน�มั้กจะพบเฉพาะใน

เขตชนบทและมีลักษณะเดนคือ จะมีอาการทางผิวหนัง ผ่ืน

แดงท่ีเปนลักษณะของ erythema migrans และมีอาการแสดง

ในหลายระบบ (multisystem disease) โดยอวัยวะท่ีไดรับผล

กระทบบอยไดแก ผิวหนัง ระบบประสาท ระบบไหลเวียน และ

ขอ2 การศึกษาทางระบาดวิทยาจึงทําใหทราบในท่ีสุดวาเกิด

จากการติดเช้ือ เกิดข้ึนโดยมีพาหะคือ เห็บกวาง (Ixodid tick)3 

 ในป ค.ศ. 1982 Burgdorfer และ Barbour ไดเปนผู

ท่ีแยกเช้ือ spirochete ท่ีกอโรคจาก ixodes dammini ticks และ

ต้ังช่ือวา Borrelia burgdorferi4 ตอมาเช้ือ spirochete ตัวเดียว

กันน�้สามารถแยกไดจากผูปวยท่ีไดรับการวินิจฉัยวาเปน

โรคลัยม และผูปวยท่ีมีอาการผ่ืนผิวหนังท่ีมีการเปล่ียนท่ีไป

เร่ือยๆ (erythema migrans) และผูปวยท่ีมีอาการ menin-

gopolyarthritis และ acrodermatitis chronica atrophicans 

(ACA) ท่ีมีรายงานในยุโรป5-7 และผลการตรวจทางภูมิคุมกัน

วิทยาก็สามารถยืนยันวาอาการเหลาน�เ้กิดจากเช้ือ B. burg-

dorferi8

 ปจจุบันโรคลัยม เปนโรคท่ีเกิดจากการติดตอทาง

พาหะ (vector-borne) ท่ีพบบอยท่ีสุดในสหรัฐอเมริกา 

พบไดมากกวา 15 รัฐ9 และทําใหเกิดการระบาดเปนระยะ

ในเขตชายฝงตะวันออก หากไมไดรับการวินิจฉัยและการ

รักษาในระยะแรกๆ อาจสงผลใหเกิดการเจ็บปวยเร้ือรัง การ

ปองกันโดยการระวังไมใหถูกเห็บกัดเปนสิ�งท่ีทําไดยาก เพราะ

เห็บเปนพาหะของโรคท่ีมีขนาดเล็กมาก (รูปท่ี 1) การปองกัน



วัคซีน582 วัคซ�นที่อยู�ระหว�างการว�จัย บทที่ 44 วัคซ�นป�องกันโรคลัยม�วัคซ�นที่อยู�ระหว�างการว�จัย

 โรคลัยม 

ดวยการใหวัคซีนจึงมีความสําคัญและน�าจะเปนทางออกท่ีดี

ท่ีสุด

เชื้อกอโรค 

 โรคลัยมเกิดจากเชื้อแบคทีเรียที่ถูกจัดอยูในกลุม 

B. burgdorferi sensu lato (s.l.) complex10 ถึงแมวา

จะมีเชื้อไมต่ํากวา 13 species ในกลุมน�้แตโรคที่เกิดกับ

คนสวนใหญเกิดจาก 3 species คือ B. burgdorferi sensu 

stricto (s.s.), B. afzelii, และ B. garinii ทั้ง 3 species 

พบไดในยุโรป แตมีเพียง 2 species (B. afzelii และ B. 

garinii) ที่พบในเอเชีย และเฉพาะ B. burgdorferi (s.s.) 

ที่พบในสหรัฐอเมริกา B. burgdorferi เปนเชื้อแบคทีเรีย

ที่มีลักษณะรูปรางเปน spirochete และมี flagella

ที่ ถู ก ล อ ม ร อบด ว ย  o u t e r  memb r a n e  ส า ย

พันธุกรรมของเชื้อน�้มีขนาดประมาณ 1-5 Mb11,12

และมี virulence factor ที่สําคัญคือ surface protein ที่

ชวยใหเชื้อตัวน�้เกาะกับเซลลของสัตวเลี้ยงลูกดวยนมและ

เกิดอาการของโรคขึ้น13 

ระบาดวิทยา 

 อุบัติการณของโรคลัยม พบมากใน 3 แหงใหญๆ 

ของสหรฐัอเมรกิา กลาวคอื ดานตะวนัออกเฉ�ยงเหน�อของ

รฐัเมนถงึเวอรจเิน�ย สวนกลางของภาคตะวนัตก (Midwest) 

วิสคอนซิน และมินิสโซตา และในสวนของฝงตะวันตก

พบไดบางที่ทางเหน�อของแคลิฟอรเน�ย (รูปที่ 2)9,14 และ

พบรายงานไดประปรายในรัฐอื่นๆ ในทวีปยุโรปมักพบใน

บรเิวณทีม่พีืน้ทีป่า โดยพบมากทีส่ดุในยโุรปตอนกลาง และ

สแกนดิเนเวีย โดยเฉพาะอยางยิ�งในเยอรมัน ออสเตรีย 

สโลวาเน�ย และสวีเดน15 นอกจากน�้ยังพบไดในประเทศ

อื่นๆ เชน รัฐเซีย ญี่ปุน และจีน การเฝาระวังทางระบาด

วิทยา (surveillance) สําหรับโรคน�้ในสหรัฐอเมริกา

ไดเริ�มขึ้นเมื่อป ค.ศ.1982 และพบวามีรายงานจาก

ศูนยควบคุมและปองกันโรค (Centers for Disease 

Control and Prevention) เพิ�มมากขึ้นอยางตอเน��อง

รูปที่ 2 การกระจายตัวของรายงานผูปวยโรคลัยมในสหรัฐอเมริกาจากศูนยควบคุม
และปองกันโรคสหรัฐอเมริกา คศ. 2006
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โดยในชวง 3-4 ปที่ผานมาพบรายงานผูปวยประมาณ 

20,000 ราย/ป ซึ�งถือเปนประมาณ รอยละ 95 ของโรค

ที่เกิดจากแมลงพาหะ (vector borne disease) ใน

สหรัฐอเมริกาโรคน�้สามารถเกิดขึ้นไดกับคนทุกอายุ แต

อายุที่พบมีอัตราการเจ็บปวยมากที่สุดคือกลุมอายุ 5-14 

ป และ 50-59 ป9 

 การเพิ�มจํานวนของกวาง ซึ�งเปน host สําคัญ

ของตัวเต็มวัยของพาหะน�้ (I. scapulris) เปนปจจัยสําคัญ

ในการเกิดการระบาดของโรคลัยมทางตอนเหน�อของ

สหรัฐอเมริกาชวงปลายทศวรรษที่ 2016 โดยพบวา

อุบัติการณของโรคลัยมในแตละพื้นที่จะขึ้นกับความหนา

แน�นของเห็บกวาง (Ixodid tick) และรูปแบบการหากิน 

(feeding habit) และ animal hosts ซึ�งมีวิวัฒนาการที่

แตกตางกันในภูมิภาคที่แตกตางกัน เชน ในตอนหน�อ

ของแคลิฟอรเน�ยซึ�งมีการระบาดของโรคคอนขางนอย 

เน��องมาจากวาตัวออนของเห็บกวางสายพันธุ ในเขต

น�้ไมชอบกัดคน แตชอบหากินกับสัตวเลื้อยคลาน ซึ�ง

ไมมีความเสี่ยงตอการติดเชื้อ B. burgdorferi ทําใหมี

การแพรกระจายของโรคมาสูคนนอยกวาในอีก 2 พื้นที่

มีรูปแบบการหากินที่ตางกันออกไป9

พยาธิกําเนิด 

 หลงัจากทีค่นถกูเหบ็กวางซึ�งมเีชือ้ B. burgdorferi 

อยูในลําไสกัด B. burgdorferi จะมีการแบงตัวเพิ�มปริมาณ

ทีบ่รเิวณผวิหนงัทีถ่กูกดั ภายในเวลาไมกีว่นั เชือ้จะกระจาย

ไปในผิวหนังสวนอื่น และแพรกระจายไปยังอวัยวะหลาย

แหงในเวลาเปนวันหรือสัปดาห การรวมตัวกันระหวาง 

human plasminogen, plasminogen activator และผิว

ของ spirochete จะชวยในการแพรกระจายของเชื้อน�้17 

ในชวงที่มีการแพรกระจายของเชื้อ B. burgdorferi จะจับ

กับบางสวนของ host integrin,18 matrix glycoaminogly-

can19 และ extracellular matrix protein20 นอกจากน�้ Bor-

relia decorin-binding protein (Dbps) A และ B จะจับกับ 

decorin21 ซึ�งเปน glycoaminoglycan ที่อยูบน collagen 

fibrils ซึ�งน�าจะเปนเหตุผลที่อธิบายวาเหตุใดจึงพบเชื้อน�้

ใน extracellular matrix ในหัวใจ ระบบประสาท และขอ

 ระบบภูมิคุมกันทั้ง innate และ adaptive im-

mune response โดยเฉพาะอยางยิ�ง macrophage และ 

antibody-mediated killing เปนปจจยัสาํคญัในการควบคมุ

โรคและการกําจัดเชื้อ16 B. burgdorferi lipoprotein จะ

กระตุนการตอบสนองของ adaptive T cell independent 

B cell22 เชนมีการสราง antibody ตอ outer surface pro-

teins C (OspC) และมีการตอบสนองของภูมิคุมกันชนิด 

humoral immune system ตอสวนที่เปน non-lipidated 

protein ทําใหสามารถกําจัดเชื้อได

 บทบาทสําคัญของ B. burgdorferi-specific T 

helper 1 คือ การกระตุนใหมีการตอบสนองของ T-cell 

dependent B cell การตอบสนองของภูมิคุมกันหลาย

ระบบน�้จะทําใหมีการสรางภูมิคุมกันตอสวนตางๆ ของ

เชื้อซึ�งสงเสริมใหเกิดการกําจัดเชื้อโดยวิธี opsoniza-

tion และ complement fixation16 อยางไรก็ตามในบาง

กรณ�เชื้อสามารถมีชีวิตและหลบซอนอยูในรางกายได

เปนหลายป ในคนที่มีการติดเชื้อและเกิดผื่น erythema 

migrans และไดรับการรักษาดวยยาตานจุลชีพอาจสงผล

ใหการสรางภูมิคุมกันเกิดไดไมเต็มที่ และผูปวยเหลาน�้

อาจเกิดการติดเชื้อซ้ําภายหลัง แตผูที่มีอาการขออักเสบ

ซึ�งจัดเปนอาการที่พบในระยะหลังๆ ยังไมมีรายงาน

การเกิดการติดเชื้อซ้ําในคนกลุมน�้ ซึ�งเปนไปไดวาการ

ติดเชื้อโดยธรรมชาติอาจสงผลใหเกิดภูมิคุมกันระยะยาว

อาการทางคลินิก 

 ประกอบไปดวย 3 ระยะ ในชวงแรก (ระยะที่ 1) 

จะมอีาการผืน่แดงเฉพาะที ่(localized erythema migrans) 

หลงัจากนัน้จะตามดวยการแพรกระจายของเชือ้ (ระยะที ่2) 

โดยเฉพาะอยางยิ�งไปที่ระบบประสาท หัวใจ และขอ ใน

ระยะเวลาเปนเดอืนหรอืสปัดาหของการตดิเชือ้ในระยะที ่3 

ผูปวยหนึ�งรายอาจมอีาการแสดงเพยีงระยะเดยีวหรอืมคีรบ

ทุกระยะ และในบางกรณ�การติดเชื้ออาจจะไมแสดงอาการ

จนกวาจะเขาสูระยะที่ 2 หรือ 323

 หลังจากระยะฟกตัวที่กินเวลาประมาณ 3-32 วัน
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รอยละ 70-80 ของผูปวยในสหรัฐอเมริกา จะเริ�มมีอาการ

โดยมีรอยโรคของผิวหนังที่คอยๆ ลุกลามมากขึ้น ณ 

ตาํแหน�งทีถ่กูเหบ็กดั24,25 ในชวงวนัแรกๆ ของอาการ ผืน่จะมี

ลักษณะเปนสีแดงๆ เทาๆ กันแตพอผื่นขยายตัวและลาม

มากขึ้นจะพบมีสีแดงเดนชัดที่บริ เวณขอบ ในขณะ

ที่ตรงกลางจะมีสีจางลง ในระยะที่ 2 ซึ�งมีการแพร

กระจายของเชื้อไปตามระบบ ผูปวยจะมีอาการคลาย

ไขหวัดใหญ เชน ออนเพลีย ปวดศีรษะ ปวดกลามเน�้อ

และขอ ตอมน้ําเหลืองโต นอกจากนั้นอาจพบมีรอย

โรคที่มีลักษณะคลายวงแหวน (secondary annular 

skin lesion) เกิดขึ้นซึ�งคลายกับผื่นที่พบในระยะแรก

แตไมสัมพันธกับตําแหน�งที่ถูกเห็บกัดรอยละ 15 ของ

ผูปวยที่ไมไดรับการรักษาจะพบมีอาการของระบบประสาท 

(neuroborreliosis)26,27 โดยประกอบไปดวยอาการของ 

lymphocytic meningitis ปวดศีรษะ คอแข็ง สมองอักเสบ

และมีอาการสับสน (subtle encephalitis with difficult 

mentation) เสนประสาทสมองอักเสบโดยเฉพาะอยางยิ�ง

cranial nerve เสนที่ 7 โดยมีอาการของ facial palsy ซึ�ง

อาจเปน 1 หรือ 2 ขาง กลุมอาการ motor sensory 

radiculoneuritis, mononuritismultiplex, cerebellar 

ataxia และ myetitis ในระยะเดียวกันน�้รอยละ 5 ของ

ผูปวยที่ ไมไดรับการรักษาจะมีอาการแทรกซอนของ

หัวใจ โดยอาการที่พบบอยที่สุดคือ atrioventicular 

block ที่เปนๆ หายๆ myopericarditis และนอยราย

อาจพบมีหัวใจโตและหัวใจอักเสบรุนแรงจนเสียชีวิต 

(fatal pancarditis)28,29 บางรายแมไมไดรบัการรกัษาดวยยา

ตานจุลชีพ อาการ heart block และภาวะแทรกซอนทาง

ระบบประสาทอาจหายเองไดในเวลาเปนเดอืนหรอืสปัดาห

 หลายเดอืนหลงัจากทีเ่ริ�มมอีาการ (ระยะที ่3) รอย

ละ 60 ของผูที่ไมไดรับการรักษาจะมีอาการของขออักเสบ

มักเปนที่ขอใหญๆ 2-3 ขอในเวลาเดียวกันโดยเฉพาะที่

ขอเขา โดยจะพบมีอาการบวมของขอเขามาก แตจะปวด

ไมมาก ซึ�งในระยะน�้การติดเชื้อมักจะถูกจํากัดอยูที่บริเวณ

ขอ และอาการทั�วไปอื่นๆ มักจะดีขึ้น ประมาณรอยละ 

10 ของผูปวยอาจมีอาการขออักเสบเรื้อรังโดยเปนนาน

มากกวา 1 ป และมีอาการอักเสบอยางตอเน��อง การตรวจ

ทางพยาธิวิทยาอาจพบมี synovial hypertrophy, vascu-

lar proliferation และ infiltration ของ mononuclear cell 

คลายกบัทีพ่บในrheumatiod arthritis อยางไรกต็ามแมแต

ในผูปวยที่ไมไดรักษา ภาวะขออักเสบเรื้อรังมักจะหายเอง

ไดในเวลาเปนป

 แมวาลักษณะทางคลินิกของโรคโดยทั�วไปจะ

คลายคลึงกันแตอาจมีความแตกตางกันในแตละภูมิภาค 

โดยเฉพาะอยางยิ�งการติดเชื้อที่เกิดในสหรัฐอเมริกาและ

ยุโรปหรือเอเชีย ในภูมิภาคอเมริกาเหน�อ ซึ�งการติดเชื้อ 

B. burgdorferi อาจทําใหมีอาการของ chronic menin-

goencephalitis ที่มี spastic paraparesis, cranial neu-

ropathy, cognitive impairment และตรวจพบ intrathe-

cal antibody ตอเชื้อปริมาณมาก5 นอกจากนั้นเชื้อ B.

afzelii อาจทําใหเกิดผื่นที่เปนลักษณะของ acrodermati-

tis chronica atrophicans ซึ�งการอักเสบทําใหมีเน�้อเยื่อ

ของผิวหนังฝอลงในเวลาเปนหลายปตอมา30 โดยพบวา

บางกรณ�สามารถแยกเชื้อไดจากรอยโรคเหลาน�้ไดแมวา

จะมีอาการมานานกวา 10 ปแลวก็ตาม6

 

ภาวะแทรกซอน

 หลังจากการติดเชื้อเปนเดือนหรือป โดยเฉพาะ

อยางยิ�งหลังระยะที่มี oligoarthricular arthritis ประมาณ

รอยละ 5 ของผูที่ไมไดรับการรักษาจะมีอาการทางระบบ

ประสาทเรือ้รงั (chronic neurologic manifestations) ไดแก 

mild encephalopathy ซึ�งทําใหเกิดความจําผิดปกติ31,32 

โดยอาจตรวจพบมีระดับภูมิคุมกัน (antibody production) 

ในน้ําไขสันหลัง33 อาจพบมี axonal polyneuropathy 

เรื้อรังโดยทําใหเกิดอาการของ spinal radicular pain หรือ 

distal paresthesis34,35 การตรวจโดยวิธี electromyogram 

ที่มีลักษณะคอนขางจําเพาะตอโรคน�้คือ จะพบมี diffuse 

involvement ของทัง้ proximal และ distal nerve segment 

การวินิจฉัย 

 การเพาะแยกเชื้อสามารถทําไดโดยใช complex 
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liquid media ชื่อ Barbour-Stoenner Kelly Medium8,36 

เกอืบทัง้หมดจะแยกเชือ้ไดเฉพาะในระยะแรกของโรค จาก

การตดัชิน้เน�อ้ทีร่อยโรคผวิหนงัทีเ่ปน erythema migrans37 

สวนนอยจะแยกเชื้อไดจากเลือดหรือน้ําไขสันหลังในผู

ปวยที่มีอาการของเยื่อหุมสมองอักเสบ38 การตรวจโดยใช 

polymerase chain reaction (PCR) จะสามารถตรวจพบ

สารพันธุกรรมของเชื้อจากน้ําในขอ39,40 แตมักใหผลลบได

ในการตรวจจากแหลงอื่นๆ ในระยะทายๆ ของโรค ดังนั้น

การวินิจฉัยสวนใหญจะอาศัยอาการและอาการแสดงทาง

คลินิกเปนหลักรวมกับการมีประวัติวาอาศัยอยูในแหลง

ของโรค (endemic area) และการตรวจพบมีแอนติบอดี

ตอ B. burgdorferi โดยวิธี enzyme link immunosorbent

assy (ELISA) และ western blot41 โดยวิธีการแปลผล

จะอาศัยเกณฑการวินิจฉัยของศูนยควบคุมและปองกัน

โรคสหรัฐอเมริกา (US CDC)42 ในยุโรปซึ�งมักตรวจ

ไมพบวามีการตอบสนองของภูมิคุมกันที่จําเพาะ จึงไมมี

เกณฑการวินิจฉัยแบบเดียวกันในการแปลผลของ immu-

noblot ที่จะไดความไวและความจําเพาะที่เพียงพอในการ

วินิจฉัยโรคน�้ในทุกภูมิภาคหรือประเทศ43

 ชวงหลายสัปดาหแรกของการติดเชื้อ ซึ�งเปนชวง

ที่ผูปวยสวนใหญมีอาการของ erythema migrans การ

วินิจฉัยโดยวิธีทางภูมิคุมกันมักจะมีความไวต่ํา และการ

ตรวจตองอาศยัการตรวจหา immunoglobulin M (IgM) ตอ

เชื้อ B. burgdorferi อยางไรก็ตามหลัง 4 สัปดาหของการ

ตดิเชือ้ซึ�งผูปวยสวนใหญในสหรฐัอเมรกิามกีารตดิเชือ้แพร

กระจายเกิดขึ้นแลว การตรวจหา IgG ตอเชื้อจะมีความไว

และความจําเพาะสูงประมาณรอยละ 95-9944 

 การตรวจโดยวิธี IgG blot ก็จะเปนอีกวิธีหนึ�ง

แตการแปลผลวาจะเปนบวกก็ตอเมื่อมีปฏิกิริยาเปนบวก

5 ใน 10 แถบตอไปน�้ (18, 23, 28, 30, 39, 41, 45, 58, 66 

หรือ 93 KDa)42 ในผูที่มีอาการปวยมากกวา 1 เดือน 

การตรวจพบเฉพาะ IgM มักจะบงชี้วาเปนผลบวกลวง 

และไมถือวาเปนเกณฑที่ ใชการวินิจฉัยโรคน�้หลังจาก

ระยะเวลา 1 เดือนหลังของการปวย การตรวจหา IgG 

ELISA ที่ใช peptide ที่อยูใน invariant region ที่ 6 

ของแอนติเจนที่ผิวของเชื้อซึ�งคอนขางคงที่และจําเพาะ

ตอ B. burgdorferi เรียกวา VIsE lipoprotein อาจมี

ประโยชน ในการวินิจฉัยเน��องจากสามารถตรวจพบ

ผลเปนบวกไดในระยะกอนพบผลบวกจาก IgG band 

จากการตรวจวิธี western blot45

 อยางไรกต็ามขอควรระวงัในการแปลผลการตรวจ

วิธี serologic test ไดแก 1) ระดับแอนติบอดี จะลดลง

อยางรวดเร็วหลังการรักษา46 ดังนั้นวิธีการตรวจในปจจุบัน

อาจบอกเพยีงวาผูปวยไดรบัเชือ้มากอนแตแยกไมไดวาเปน

การติดเชื้อในอดีตหรือในปจจุบัน 2) B. burgdorferi อาจ

ทําใหเกิดการติดเชื้อโดยไมมีอาการ จากการศึกษาเพื่อ

ประเมินประสิทธิภาพของวัคซีน (Smithkline-Beecham 

Lyme Vaccine Trial) ที่มีการติดตามอาสาสมัครเปนเวลา 

20 เดือน พบมี asymptomatic IgG seroconversion จาก

การตรวจโดยวิธี western blot ไดถึงรอยละ 1047 3) วิธี

ตรวจที่ใชเชื้อ spirochete ทั้งตัวในการเตรียมแอนติเจน

หรือการไดวัคซีนปองกันโรคลัยมมากอนอาจกอใหเกิดผล

บวกลวงตอ 1qG ใน ELISA48 

การรักษา 

 IDSA ไดใหแนวทางการรักษาเชิงประจักษ

สําหรับโรคลัยม ดังแสดงในตารางที่ 149 กลาวคือใน

ระยะแรกที่เปน localized หรือ disseminates infection 

ควรให doxycycline 100 มก. วันละ 2 ครั้ง เปนเวลา 

14-21 วัน ในผูที่อายุ 8 ปขึ้นไป ยกเวนในหญิงตั้งครรภ50 

ในเด็กอายุนอยกวา 8 ป และหญิงตั้งครรภแนะนําใหใช 

amoxicillin 500 มก. วันละ 3 ครั้ง เปนทางเลือก กรณ�ที่

แพหรือไมสามารถใช doxycycline หรือ amoxicillin 

สามารถใช cefuroxime axetil 500 มก. วันละ 2 ครั้ง 

เปนทางเลือกลําดับถัดมา51 ในกรณ�ที่ไมสามารถใหยา ทั้ง 

3 ชนิดน�้ได อาจใช erythromycin 250 มก. วันละ 4 ครั้ง

เปนทางเลือกสุดทาย52

 สําหรับผูปวยที่มีความผิดปกติของระบบประสาท

ควรพิจารณารักษาดวย ceftriaxone 40-50 มก./กก./วัน 

(สูงสุด 2 ก./วัน)32,53,54 เปนเวลา 2-4 สัปดาห ทางเลือก
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อื่นที่อาจใชไดคือ cefotaxime หรือ penicillin G อาการ

แสดงทางระบบประสาทมกัจะหายไปหรอืดขีึน้ภายในเวลา

เปนสัปดาหแตกรณ�ที่เปน chronic neuroborreliosis มัก

จะดีขึ้นชาๆ ในเวลาหลายเดือน การเกิดโรคกลับซ้ําพบได

นอยหลงัการรกัษาครบ 4 สปัดาห ในผูทีม่ ีatrioventricular 

block รุนแรงควรใหการรักษาโดยการฉ�ดยาเขาเสนเลือด 

(intravenous therapy) ในชวงเวลาหนึ�ง รวมกับทํา car-

diac monitoring แตมักไมจําเปนจะตองใส permanent 

pacemaker การรกัษาโดยใหยาทาง oral หรอื intravenous 

มักใหผลดีสําหรับการรักษา Lyme arthritis อยางไรก็ตาม

ผูปวยจํานวนหนึ�งหลังการรักษาดวยยาตานจุลชีพอาจมี

การอักเสบของขออยางตอเน��องเปนเวลาหลายเดือน หาก

ผลการตรวจ PCR จากน้ําในขอเปนลบในผูปวยเหลาน�้ 

อาจพจิารณาใหการรกัษาดวยยาลดการอกัเสบหรอืการทาํ 

arthroscopic synovectomy 

 โอกาสการเกิดโรคลัยม หลังจากที่ผูปวยรูตัววา

ถูกเห็บกัดพบประมาณรอยละ 155 ทั้งน�้อาจเปนเพราะวา

เห็บตองสัมผัสกับรางกายเวลาอยางนอย 24 ชม. จึงจะ

สามารถถายทอดเชื้อมาสูคนได ดังนั้นเมื่อถูกเห็บเกาะ

ควรรีบเอาเห็บออกใหเร็วที่สุด และมักไมจําเปนตองได

รับการรักษาอื่นๆ แตหากเห็นวาเห็บมีขนาดใหญจาก

การที่ดูดเลือดเขาไปปริมาณมากซึ�งบงชี้วาเห็บไดเกาะ

มานานพอควร ควรพิจารณาใหยาตานจุลชีพแบบปองกัน 

(antibiotic prophylaxis) เปน doxycycline 200 มก. 1 ครัง้ 

ภายใน 72 ชม. หลังจากถูกเห็บกัด

 

 ยังไมมีขอมูลวามีประโยชนในการปองกันโรคลัยม

ประวัติความเปนมาของการพัฒนาวัคซีนโรคลัยม56

 ในชวงตนทศวรรษที่ 1990 มี 2 บริษัทที่พยายาม

ผลิตวัคซีนปองกันโรค Lyme Disease ไดแก LYMErix 

(SmithklineBeecham) และ ImuLyme (Pasteur-

Meurieux-Connaught) วัคซีนทั้ง 2 ชนิด พัฒนาขึ้น

โดยอาศัย B. burgdorferi outer surface protein A 

(OspA) ของเชื้อ และไดทําการศึกษาทดลองในคนจนถึง

ระยะที่ 3 (phase 3 clinical trials) โดยมีอาสาสมัครเขา

รวมกวา10,000 ราย ในแตละชนิดของวัคซีน LYMErix 

ไดรับการขึ้นทะเบียนโดยองคการอาหารและยา สหรัฐ

อเมริกา เมื่อเดือนธันวาคม ค.ศ. 1998 สําหรับใชในคน

อายุ 15-70 ป โดยแนะนําใหฉ�ด 3 ครั้ง รวมกับการฉ�ดเข็ม

กระตุนที่ 1 และ 12 เดือน หลังการใหวัคซีนชุดปฐมภูมิ 

ผลการศึกษาใน phase 3 พบวาไดผลดีและมีประสิทธิภาพ

รอยละ 76 ในการปองกันโรคและรอยละ 100 ในการ

ปองกันการติดเชื้อ ชนิดที่ไมมีอาการในผูที่ไดรับวัคซีน

ครบ 3 ครั้ง ปฏิกิริยาจากวัคซีนไมรุนแรง และครึ�งหนึ�งจะ

หายไดภายใน 3 วัน

 ขอมูลที่ไดจากการศึกษาใน phase 3 ดังกลาว

ทําให Advisory Committee on Immunization Practice 

(ACIP) สหรัฐอเมริกาไดตีพิมพแนวทางการใชวัคซีนน�้

ในเดอืน กรกฎาคม ค.ศ. 199957 โดยแนะนาํใหฉ�ด LYMErix 

ในกลุมเสี่ยงที่มีอายุ 15-70 ป หลังจากนั้นระหวางเดือน

ธันวาคม ค.ศ. 1998 - กรกฎาคม ค.ศ. 2000 ไดมีการให

วัคซีนไปกวา 1.4 ลานโดส ขอมูลของ Vaccine Adverse 

Event Reporting System (VAERS) ซึ�งเปน passive sur-

veillance system ในการเฝาระวังผลขางเคียงของวัคซีน

หลังจากที่มีการใชและขึ้นทะเบียน พบวามีเหตุการณไม

พึงประสงคที่มีรายงานเกิดขึ้น 905 ครั้ง58 โดยรอยละ 7.4 

เขาขายเหตุการณที่ไมพึงประสงคที่รุนแรง เมื่อเปรียบ

เทยีบกบัคาเฉลีย่ของ 10,000 รายงานของ VAERS สาํหรบั

วัคซีนทุกชนิดตอปรอยละ 56 ของการเกิดเหตุการณไม

พงึประสงค พบหลงัการใหเขม็แรกโดยพบมอีาการปวดขอ 

ปวดศีรษะ ปวดกลามเน�้อ ผื่น ไข ออนเพลีย เจ็บบริเวณ

ที่ฉ�ดยา เน��องจากในชวงนั้นสาธารณชนมีความกังวลตอ

ความสมัพนัธระหวาง HLA-DR4 major histocompatibility 

locus กับความเปนไปไดในการเกิดเหตุการณไมพึง

ประสงค ผูที่ ไดรับวัคซีนแลวมีผลขางเคียงชนิดที่มี

วัคซีนปองกันโรคลัยม

Passive Immunization
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อาการของขออักเสบจึงไดรับความสนใจจากสาธารณชน

อยางมาก แมวาอุบัติการณ ท่ีพบมีสัดสวนนอยกวา

อุบัติการณที่พบในภาวะปกติหรือในคนที่ ไม ได รับ

วัคซีน และไมพบวามีความสัมพันธทางดานเวลา 

(temporal association) ที่จะบงชี้วาการใหวัคซีนเกิด

ขึ้นกอนอาการไมพึงประสงค ศูนยควบคุมโรค และ

องคการอาหารและยา สหรัฐอเมริกาจึงรายงานวา

ไมไดมีเหตุการณไมพึงประสงคเหลาน�้ ไมไดมีอุบัติการณ

ที่สูงขึ้นอยางผิดปกติในผูที่ไดรับวัคซีนแตอยางใด

 แมวาประสทิธภิาพของวคัซนีที่ไดผลด ีและขอมลู

จาก VAERS ที่ไมพบวาวัคซีนชนิดน�้มีผลขางเคียงที่

รุนแรงหรือพบบอยกวาวัคซีนทั�วไป อยางไรก็ตามผล

จาการที่สื่อตางๆ รวมทั้ง Internet ไดมีการเผยแพร

และนําเสนอผูปวยรายที่มี เหตุการณ ไมพึงประสงค

อยางกวางขวาง สงผลใหเกิดความไมเชื่อมั�นในความ

ปลอดภัยของวัคซีน และนําไปสูการฟองรองเรียกคาเสีย

หายจากบริษัทวัคซีน ดวยเหตุน�้ในเดือนธันวาคม ค.ศ. 

2002 บริษัท GlaxoSmithKline (ชื่อเดิม SmithKline-

Beecham) ไดตัดสินใจถอนวัคซีนชนิดน�้ออกจากการขึ้น

ทะเบียน โดยใหเหตุผลในเชิงการตลาดวาเปนจากยอด

ขายที่ต่ํา59 อยางไรก็ตามปจจัยที่มีผลในการตัดสินใจเลิก

ผลิตและจําหน�ายวัคซีนน�้น�าจะมีเหตุผลหลายประการ 

ไดแก 1) ภาพพจนในทางลบของวัคซีนซึ�งสืบเน��องมาจาก

การนําเสนอเหตุการณไมพึงประสงค (อันนําไปสูความ

กังวลของสาธารณชนเกี่ยวกับความปลอดภัยของวัคซีน 

แมจะไมมีหลักฐานที่ชัดเจนวาเกิดจากวัคซีนน�้ก็ตาม) 2) 

คดีความที่มีการรองเรียนที่เกิดขึ้น ที่กลาวหาวาบริษัท

ปกปดขอมูลที่แทจริงเกี่ยวกับความปลอดภัยของวัคซีน 

และ 3) การที่สาธารณชนตีความวาขอแนะนําในการให

วัคซีนโดยศูนยควบคุมโรค สหรัฐอเมริกา และ ACIP ไมมี

น้ําหนักเพียงพอ ปจจัยตางๆ เหลาน�้มีความสําคัญอยาง

ยิ�ง ไมเพียงแตนําไปสูความลมเหลวของวัคซีน LYMErix 

แตยังรวมถึงโอกาสที่วัคซีนโรคลัยมตัวอื่นจะประสบความ

สําเร็จในการนํามาใชในอนาคต

 

 วัคซีนเปนมาตรการทางสาธารณสุขที่สําคัญ

ในการปองกันโรค การพัฒนาวัคซีนเปนกระบวนการที่

ซับซอน และตองอาศัยความรวมมือของหลายฝายทั้ง

ภาครัฐและภาคเอกชน ในการสรางเครือขายที่จะพัฒนา

จนกระทั�งนําไปสูการขึ้นทะเบียน และการนําวัคซีนมาใช 

กระบวนการที่จะนํามาซึ�งเปาหมายน�้ประกอบดวย การ

ศึกษาทางระบาดวิทยาและการเฝาระวังโรค งานวิจัยทาง

วิทยาศาสตรพื้นฐานและวิทยาศาสตรประยุกต องคกร

ตางๆ ที่มีบทบาทในการพัฒนาวัคซีนน�้ประกอบไปดวย

ศูนยควบคุมโรค และองคการอาหารและยา สหรัฐอเมริกา 

กระทรวงกลาโหม สถาบันสุขภาพแหงชาติ และ United 

States Agency for International Development องคกร

ตางๆ เหลาน�้จําเปนรวมกันกับบริษัทวัคซีนและองคกร

วิชาชีพตางๆ ในการที่จะแกไขปญหาอุปสรรคในการ

พัฒนาวัคซีนใหสามารถขึ้นทะเบียนและนํามาใชได56 

อยางไรก็ตาม การยอมรับของสาธารณชนเปนสิ�งสําคัญ

ไมนอยไปกวาขอมูลเชิงประจักษที่แสดงใหเห็นถึงความ

จําเปน และประโยชนของการใหวัคซีน เปนปจจัยสําคัญ

ตอความสําเร็จในการนําวัคซีนมาใชในทางสาธารณสุข 

มิติทางดานสาธารณสุขของวัคซีนปองกันโรคลัยม

เปนเรื่องที่ซับซอน กระบวนการพัฒนาการขึ้นทะเบียน

และการตัดสินใจยกเลิกการขึ้นทะเบียนของวัคซีนชนิดน�้

ไดสะทอนใหเห็นถึงความทาทายในการนําวัคซีนชนิด

ใหมๆ เขามาใช แมวาการนําวัคซีนปองกันโรคลัยม

มาใชในวงกวางตองประสบความลมเหลวแตประโยชน

ที่เกิดขึ้นมีมากมาย ไมวาจะเปนในกระบวนการศึกษาวิจัย

และพฒันาทาํใหเกดิความรูความเขาใจในพยาธสิรรีะวทิยา

ของการเกดิโรค กระบวนการพฒันาวคัซนีจากหองทดลอง

จนถงึการนาํมาใชในมนษุยสามารถทาํไดสาํเรจ็ในเวลาคอน

ขางสั้น และการที่สาธารณชนไดรับรูและมีความตระหนัก

เกี่ยวกับตัวโรคน�้เพิ�มขึ้นอยางกวางขวาง

 ปจจุบันยังไมเคยมีรายงานโรคลัยม ในประเทศไทย

มากอนโรคลัยมจึงไมใชปญหาทางดานสาธารณสุขใน

ขอพิจารณาดานการสาธารณสุข
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ตารางที่ 1 การใหยาตานจุลชีพเพื่อรักษาโรคลัยม

การติดเชื้อระยะแรก (เฉพาะที่หรือแพรกระจาย)

ผูใหญ

Doxycycline 100 mg orally twice daily for 14- 21 days

Amoxicllin 500 mg orally 3 times daily for 14-21 days

Alternatives in case of doxycycline of amoxicillin allergy:

Cefuroxime axetil 500 mg orally twice daily for 14- 21 days

Erythromycin 250 mg orally 4 times daily for 14-21 days

เด็ก (≤8 ป)

Amoxicillin 250 mg orally 3 times daily or 50 mg/kg per day in 2 divided doses for 14-21 days

Alternatives in case of penicillin allergy:

Cefuroxime axetil 125 mg orally 3 twice daily or 30 mg/kg per day in 2 divided doses for 14-21 days

Erythromycin 250 mg orally 3 times a day or 30 mg/kg per day in 3 divided doses for 14-21 days

กรณ�มีความผิดปกติของสมอง

ผูใหญ

Ceftriaxone  2 g IV once a day for 14-28 days

Cefotaxime 2 g IV once a day 8 h for 14-28 days

Na pencillin G 20 million U IV in 6 divided doses every 4 h for 14-28 days

Alternative in case of ceftriaxone or penicillin allergy:

Doxycycline 100 mg orally 3 times a day for 30 days; this regimen may be ineffective for late 

 neuroborreliosis

Facial palsy alone:

Oral regimens may be adequate

เด็ก (< 8 ป)

Ceftriaxone  75-100 mg/kg per day (maximum, 2g) IV once a day for 14-28 days

Cefotaxione  150 mg/kg per day in 3 or 4 divided doses (maximum, 6g) for 14-28 days

Na penicillin G 200,000-400,000 U/kg per day in 6 divided doses for 14-28 days

ขออักเสบ

Oral regimens listed above for 30-60 days or

IV regimens listed above for 14-28 days

หัวใจอักเสบ

First-degree AV block: oral regimens, as for early infection

High-degree AV block (P-R interval>0.3s): IV regimens and cardiac monitoring; once the patient has 

stabilized, the course may be completed with oral therapy

หญิงตั้งครรภ

Standard therapy for manifestation of the illness; avoid doxycycline
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เอกสารอางอิง

สายพนัธุ serotype-1 (B. burgdorferi s.s) และ serotype-2 

(B. afzelii) ของ OspA molecule ในหนูทดลอง แมวา

วัคซีนน�้ไมสามารถปองกันการติดเชื้อ B.garinii และ 

B.valaisiana ขอมูลที่ไดในการศึกษาน�้บงชี้วามีความ

เปนไปไดที่จะพัฒนาวัคซีนที่มี recombination OspA 

atigen อกี 2 ชนดิ ทีจ่ะสามารถปองกนัการตดิเชือ้ B.garinii 

ซึ�งเปนสาเหตุหลักของภาวะ neuroborreliosis การ

พัฒนา combination vaccine โดยวิธีน�้จะชวยลดปริมาณ 

OspA antigen เมื่อเทียบกับการใช OspA molecule โดย

วิธีปกติ ทําใหสามารถลดปริมาณ แอนติเจน ที่ใชในการ

ผลิตวัคซีน การศึกษาของ Livey แสดงใหเห็นวา

ความรูเกี่ยวกับ protective epitopes ชวยในการพัฒนา

วัคซีนไดอยางมีประสิทธิภาพ โดยใชเทคนิคการปรับ
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มองโกเลยี62 และ Eurasia63 และวคัซนีน�อ้าจมคีวามจาํเปน

ในกรณ�ทีต่องเดนิทางไปยงัภมูภิาคทีล่ยัมเปนโรคประจาํถิ�น 

(endemic area) 

 

 

 เหตุที่การพัฒนาวัคซีนน�้มีความสําคัญในทาง

สาธารณสุขเน��องมาจาก อุบัติการณของโรคที่เพิ�มขึ้น

อยางตอเน��องและเปนปญหาสาธารณสุขที่สําคัญ เน��องมา

จากการขยายวงของพื้นที่เสี่ยง และการขาดวิธีปองกันที่มี

ประสิทธิภาพ56 

 ปจจุบันไดมีความพยายามในการคนควาวิจัย

เพื่อพัฒนาวัคซีนปองกันโรคลัยม โดยมีการทดสอบ 

vector-borne protein และ outer membrane protein 

หลายชนิด โดยที่พบวา OspA ซึ�งเปน surface protein 

หลักซึ�งพบใน B. burgorferi s.l. species ทุกสาย

พันธุ ไดรับการศึกษาอยางกวางขวางและมีการทดสอบ

ประสิทธิภาพในการศึกษาทดลองทางคลินิก (phase 

3 clinical trial)10 มีรายงานวา OspA epitope (LA-2) 

สัมพันธกับการปองกันการเกิดโรค (protective immu-

nity) หลังการใหวัคซีน64,65 และระดับ LA-2 titer สามารถ

ทํานายโอกาสการติดเชื้อไดอยางถูกตอง66 การศึกษา

โดย Livey และคณะ แสดงใหเห็นวามีความเปนไปได

ที่จะพัฒนา OspA ใหมโดยเปลี่ยนที่ LA-2 epitope โดย

การสราง single recombinant OspA antigen อันประกอบ

ดวย proximal portion ของสายพันธุ serotype-1 ซึ�ง

ไมมีสวนที่กระตุนใหเกิดการอักเสบของขอ (lack of 

arthritogenic epitope) และ distal portion ของสาย

พันธุ serotype-2 ซึ�ง recombination OspA antigen 

(rOspA1/2) ที่ผลิตขึ้นน�้สามารถกระตุนภูมิคุมกันและ

สามารถปองกันการติดเชื้อ B. burgdorferi s.l. ที่เกิดจาก

วัคซีนในอนาคต
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