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ปฏิกิริยาทางผิวหนงัชนิดรุนแรง (Severe cutaneous adverse reactions; SCARs) เป็นปฏิกิริยาท่ีมี

อนัตรายถึงชีวิต สามารถส่งผลให้เกิดการบาดเจ็บ การนอนโรงพยาบาล และการเสียชีวิตได ้นอกจากน้ีในผูป่้วย
วณัโรคอาจท าเกิดการรักษาลม้เหลว การแพร่กระจายเช้ือไปสู่ผูอ่ื้น และเพ่ิมโอกาสการเกิดเช้ือด้ือยาได ้  จนถึง
ปัจจุบนัการศึกษาอตัราการ SCARs จากยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกในประเทศไทยยงัมีไม่มากนกั  การศึกษาน้ีจึง
มีวตัถุประสงคห์ลกัเพ่ือศึกษาอตัราการเกิด SCARsจากยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรก  โดยขอ้มูลท่ีไดผู้ว้ิจยัมุ่งหวงั
จะน าไปใชใ้นการดูแลผูป่้วยต่อไป  การศึกษาน้ีจะทบทวนยอ้นหลงัขอ้มูลปฏิกิริยาขา้งเคียงจากยาตา้นวณัโรคท่ี
เกิดเหตุการณ์ตั้งแต่ 1 มกราคม 2555 ถึง 31 ธนัวาคม 2559  ซ่ึงขอ้มูลดงักล่าวไดรั้บจากศูนยเ์ฝ้าระวงัความ
ปลอดภยัดา้นผลิตภณัฑสุ์ขภาพ ส านกังานคณะกรรมการอาหารและยา กระทรวงสาธารณสุข  รายงานของผูป่้วยท่ี
ถูกคดัเลือกเขา้การศึกษาคือรายงานของผูท่ี้ใชย้าตา้นวณัโรคทางเลือกแรก ไดแ้ก่ Isoniazid (INH), Rifampin 
(RMP), Ethambutol (EMB), Pyrazinamide (PZA), Streptomycin (S) และตอ้งเป็นรายงานท่ีถูกประเมินวา่เกิด 
SCARs อยา่งใดอยา่งหน่ึงดงัต่อไปน้ี Stevens-Johnson syndrome (SJS), Toxic Epidermal Necrolysis (TEN), 
Drug Reactions with Eosinophilia and Systemic Symptoms (DRESS) และ Acute Generalized Exanthematous 
Pustulosis (AGEP) รายงานท่ีบนัทึกขอ้มูลไม่สมบูรณ์จะถูกคดัออก รายงานท่ีซ ้ ากนัจะถูกบนัทึกเป็นเหตุการณ์
เดียวกนั  จากการทบทวนขอ้มูลการเกิดปฏิกิริยาขา้งเคียงทั้งหมดพบวา่มีผูป่้วยท่ีเกิด SCARs จากยาตา้นวณัโรค
ทางเลือกแรก 229 คน สามารถค านวณอตัราการเกิด SCARs ได ้5-6 คนต่อผูป่้วย 10,000 คนต่อปี และประมาณ
การอตัราการเกิด SCARs ได ้9-11 คนต่อผูป่้วย 10,000 คนต่อปี   SJS เป็น SCARs ท่ีพบสูงสุด ประมาณการอตัรา
การเกิดอยูร่ะหวา่ง 6-8 คนคนต่อผูป่้วย 10,000 คนต่อปี ขณะท่ี TEN, DRESS และ AGEP สามารถประมาณการ
อตัราการเกิดได ้1-3, 1-3, และ 0-2 คนต่อผูป่้วย 10,000 คน ต่อปีตามล าดบั  ผูป่้วยส่วนใหญ่เป็นผูป่้วยใน โดย
พบวา่ประเภทผูป่้วย (ในหรือนอก) มีความสัมพนัธ์กบัผลลพัธ์ภายหลงัเกิด SCARs (p = 0.017)   RMP และ 
INH  เป็นยาสาเหตุหลกัของการเกิด SCARs ในการศึกษาน้ีโดยพบร้อยละ 23.30 และ 21.36 ตามล าดบั ขณะท่ี 
EMB,  S, PZA พบชนิดละร้อยละ 19.42, 19.42 และ 16.50 ตามล าดบั  ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด SJS , TEN, 
DRESS และ AGEP  มีมธัยฐานท่ี 15, 36, 31และ 22 วนัตามล าดบั  พิจารณายาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกแต่ละตวั
ท่ีเป็นสาเหตุการเกิด SJS พบวา่ มธัยฐานระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บ INH, RMP, EMB, PZA, S จนเกิด SJS เท่ากบั 12, 
6, 19, 11 และ 14 วนัตามล าดบั โดยระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บ RMP จนเกิด SJS ต่างกบัยาตวัอ่ืนอยา่งมีนยัส าคญั 
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Severe Cutaneous Adverse Reactions (SCARs) are a group of life threatening adverse drug 
reactions which lead to morbidity, mortality and hospitalization. Moreover, patients have to interrupt their 
Tuberculosis treatment. This might result in treatment failure, transmission to others, development of drug 
resistance. However, recent literature searching finds few reports of anti-tuberculosis drugs induced SCARs in 
Thailand. So this study aims to examine rate of SCARs due to first line anti-tuberculosis drug. The study results 
are intended to apply patients care. The spontaneous adverse drug reactions reports of patients receiving first 
line anti-tuberculosis drugs during 1st Jan 2012- 31st Dec 2016 were comprehensively reviewed. Data were 
provided by Health Product Vigilance Center database, Thai Food and Drug Administration, Ministry of Public 
Health. SCARs were defined as patients with Stevens-Johnson syndrome (SJS), Toxic Epidermal Necrolysis 
(TEN), Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic Symptoms (DRESS) and Acute Generalized 
Exanthematous Pustulosis (AGEP). SCARs induced  by Isoniazid (INH), Rifampin (RMP), Ethambutol (EMB), 
Pyrazinamide (PZA), Streptomycin (S) were included. Reports with incomplete information were excluded. 
Duplicated reports were screened and recorded as one event. A total of 229 events remained in the study and 
used for data analysis. Rate of SCARs were 5-6 person/10,000 person/ year and estimated rate of SCARs were 
9-11 person/10,000 person/ year. SJS, estimated rate 6-8 person/10,000 person/ year, was the most common 
SCARs type. Whereas estimated rate of TEN, DRESS and AGEP were 1-3, 1-3 and 0-2 person/10,000 person/ 
year respectively. Inpatient was the most common patient type. Patient types and SCARs outcome have 
statistical significant relation (p = 0.017). The main suspected drug causes of SCARs were RMP (23.30%) and 
INH (21.36%), following by  EMB (19.42%), S (19.42%), PZA (16.50%). The median time to onset were 15 
days, 36 days, 31 days and 22 days for SJS, TEN, DRESS and  AGEP, respectively. For SJS, the median onset 
time were 12 days, 6 days, 19 days, 11 days and 14 days for INH, RMP, EMB, PZA, S. And RMP was 
associated with shorter time to SJS onset than other first line anti-tuberculosis drugs (p=0.014). 

 
 

 

  



  ฉ 

กิตติกรรมประก าศ  
 

กติติกรรมประกาศ 
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ถ่ายทอดความรู้ ช้ีแนะแนวทาง ให้ขอ้คิดเห็นตลอดจนตรวจแกไ้ขขอ้บกพร่องต่าง ๆ ขา้พเจา้
ขอขอบพระคุณเป็นอยา่งสูงไว ้ ณ โอกาสน้ี  รวมทั้งขอขอบพระคุณ ผศ.ดร.พรวลยั บุญเมือง และ 
ผศ.ภก.ดร.ชาญกิจ พุฒิเลอพงศ์ ท่ีให้ความกรุณามาเป็นประธานและคณะกรรมการสอบวิทยานิพนธ์
รวมถึงใหค้  าแนะน าในการแกไ้ขวทิยานิพนธ์ฉบบัน้ี 

ขอขอบพระคุณเภสัชกรหญิงเยาวเรศ  อุปมายนัต์  พี่บิว รวมถึงเภสัชกรและเจา้หนา้ท่ีทุก
ท่านของ ศูนยฝ้์าระวงัความปลอดภยัด้านผลิตภณัฑ์สุขภาพ ส านักคณะกรรมการอาหารและยา 
กระทรวงสาธารณสุข ท่ีใหค้วามอนุเคราะห์ดา้นขอ้มูลการเกิดอาการไม่พึงประสงคจ์ากยาตา้นวณัโรค 
และตอบขอ้สงสัยเก่ียวกบัขอ้มูลระหวา่งการท าวทิยานิพนธ์ฉบบัน้ี 

ขอขอบพระคุณเจา้หนา้ท่ีทุกท่านของส านกัวณัโรค กรมควบคุมโรค กระทรวงสาธารณสุข
ท่ีใหค้วามอนุเคราะห์ดา้นขอ้มูลผูป่้วยวณัโรคท่ีข้ึนทะเบียนในประเทศไทย 

ขอขอบคุณพี่ๆ เภสัชกรท่ีโรงพยาบาลกาญจนดิษฐ์ อ าเภอกาญจนดิษฐ์ จงัหวดัสุราษฎร์ธานี
ทุกท่าน ท่ีสนบัสนุนการมาศึกษาต่อของขา้พเจา้ 

ขอขอบพระคุณคุณพ่อ คุณแม่  น้องสาว บุคคลในครอบครัวของขา้พเจา้ทุกคน ส าหรับ
ก าลงัใจและการสนบัสนุนท่ีมีให้กนัเสมอมา    ขอบคุณเพื่อนๆ ส าหรับมิตรภาพ ก าลงัใจ  ท าให้ผา่น
พน้อุปสรรคต่างๆ จนท าใหว้ทิยานิพนธ์ฉบบัน้ีส าเร็จดว้ยดี 

ทา้ยสุดน้ีขอขอบคุณตวัเองท่ีอดทนและตั้งใจจนท าวทิยานิพนธ์ฉบบัน้ีเสร็จสมบูรณ์ 
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บทที ่1 

บทน า 

 

ความเป็นมาและความส าคัญของปัญหา 

 ผูป่้วยวณัโรคท่ีไดรั้บยาวณัโรคทางเลือกแรก สามารถเกิดอาการไม่พึงประสงคร้์อยละ 
8-85[1]  โดยอาการไม่พึงประสงคท่ี์พบไดบ้่อย คือ ปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผิวหนงั ตบัอกัเสบ ชาตาม
ปลายมือปลายเทา้ อาการข้างเคียงทางระบบทางเดินอาหาร เป็นต้น   ซ่ึงปฏิกิริยาข้างเคียงทาง
ผวิหนงัเป็นอาการไม่พึงประสงคท่ี์พบบ่อยท่ีสุด[2-5]     ยาวณัโรคทุกตวัสามารถเป็นสาเหตุของการ
เกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงัได[้6]   ปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผิวหนงันั้นมีตั้งแต่เล็กนอ้ย เช่น อาการคนัโดย
ไม่มีผืน่ ไปจนถึงปฏิกิริยาชนิดรุนแรงท่ีมีอนัตรายต่อชีวิต เช่น Stevens-Johnson syndrome  โดยเม่ือ
เกิดปฏิกิริยาชนิดรุนแรง การหยุดยาท่ีสงสัยและการให้การรักษาท่ีรวดเร็วสัมพนัธ์กบัพยากรณ์ของ
โรคท่ีดีข้ึน[7]     

 ปฏิกิริยาทางผิวหนงัชนิดรุนแรงจากยา (severe cutaneous adverse reactions; SCARs) 
เป็นผื่นใดๆ ก็ตามท่ีมีอันตรายต่อชีวิตซ่ึงมีสาเหตุมาจากการได้รับยา ครอบคลุมผื่น acute 
generalized exanthematous pustulosis (AGEP) , drug reactions with eosinophilia and systemic 
symptoms (DRESS), Stevens-Johnson syndrome (SJS), and toxic epidermal necrolysis (TEN)   มี
อตัราการเสียชีวิตในผูป่้วย SJS, TEN, DRESS, AGEP เท่ากบั 10% ข้ึนไป, 10-40%, 5-10% และ
น้อยกว่า 5% ตามล าดบั  อาการแทรกซ้อนท่ีอาจเกิดข้ึนได้คือ การติดเช้ือแบคทีเรีย, เกิดความ
ผิดปกติกบัอวยัวะภายใน เช่น ไตวายเฉียบพลนั ตบัอกัเสบ เกิดรอยโรคท่ีปอด ทางเดินอาหาร เป็น
ตน้[7]   มีรายงานผูป่้วยชาวไทยท่ีเกิดผื่น TEN มีอตัราการเสียชีวิตเท่ากบั 11%  มธัยฐานของ
ระยะเวลาการนอนโรงพยาบาลเท่ากบั 21.9 วนั[8]  มูลค่าการรักษาในผูป่้วยท่ีเกิดผื่น SJS หรือ TEN 
อยู่ระหว่าง $20,000-$54,000 ต่อคน  ขณะท่ีผูท่ี้ไม่เกิด SJS หรือ TEN มูลค่าการักษาประมาณ 
$11,000 ต่อคน[9]      

 เม่ือเกิดผื่นท่ีมีอาการตามระบบหรือมีอาการตามเยื่อบุต่างๆ ร่วม แนวทางการวินิจฉัย
และการดูแลรักษาผูป่้วยวณัโรคในประเทศไทย พ.ศ. 2561 แนะน าให้หยุดยาวณัโรคทุกชนิดไป
ก่อน ให้ยาตา้นฮิสตามีนและสเตียรอยด์ เช่น prednisolone  รอให้อาการทางคลินิกดีข้ึนและผลทาง
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หอ้งปฏิบติัการกลบัมาสู่ค่าปกติ ค่อยพิจารณาการรักษาโดยใชย้าทางเลือกกลุ่มอ่ืน[10]   การหยุดยา
ตา้นวณัโรคเม่ือเกิด SCARs นั้นส่งผลต่อการรักษาวณัโรค โดยพบวา่การหยุดยาวณัโรคในระยะ
เขม้ขน้ของการรักษาสัมพนัธ์กบัการลม้เหลวในการรักษา การเสียชีวิต เพิ่มโอกาสการพฒันาเป็น
เช้ือด้ือยาเน่ืองจากไดรั้บยาตา้นวณัโรค 1-2 ตวั และเพิ่มโอกาสการแพร่เช้ือไปสู่ผูอ่ื้นเม่ือหยุดยา
ภายใน 2 อาทิตยแ์รกของการรักษา[6, 11, 12]   

 ส าหรับอตัราการเกิด SCARs จากยาตา้นวณัโรค ยงัมีการศึกษาไม่มากนกั   ในประเทศ
ตุรกีพบว่ามีผูป่้วยวณัโรคเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนังท่ีรุนแรงจนตอ้งหยุดยาตา้นวณัโรค ร้อยละ 0.3 
ของผูป่้วยวณัโรคท่ีเขา้ร่วมการศึกษา[13]   การศึกษาในโรงพยาบาลแห่งหน่ึงในประเทศอินเดีย
พบวา่มีผูป่้วยท่ีใช้ยาวณัโรคทางเลือกแรกและเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนงัท่ีรุนแรง ร้อยละ 0.83 จาก
ผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษาทั้งหมด[14]   ส่วนในประเทศไทยนั้นยงัไม่มีการศึกษาท่ีมีวตัถุประสงค์
เพื่อหาอตัราการเกิด SCARs จากยาวณัโรคโดยตรง  แต่มีการศึกษาท่ีหาอุบัติการณ์การเกิด
ปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผิวหนงัจากยาตา้นวณัโรค  พบว่ามีรายงานการเกิด SJS ร้อยละ 0.37 ของ
ประชากรท่ีศึกษา[15]   การศึกษาในผูป่้วยติดเช้ือ HIV ร่วมกบัวณัโรค พบวา่มีรายงานเกิด SJS และ 
TEN ร้อยละ 0.65 และ 0.33 ตามล าดบั[16]  

 SCARs ส่งผลต่อการเจบ็ป่วย การนอนโรงพยาบาล และการเสียชีวิต  ในผูป่้วยวณัโรค
เม่ือเกิดข้ึนแลว้ยงัส่งผลต่อผลลพัธ์การรักษาวณัโรคอีกดว้ย  ในประเทศไทยการศึกษาท่ีศึกษาอตัรา
การเกิด SCARs จากยาตา้นวณัโรคยงัมีไม่มากนกั  การศึกษาท่ีมีจะเก็บขอ้มูลจากโรงพยาบาลบาง
แห่งซ่ึงยงัไม่สะทอ้นภาพรวมขอ้มูลของทั้งประเทศ  ดงันั้นการศึกษาน้ีซ่ึงใชข้อ้มูลจากศูนยเ์ฝ้าระวงั
ความปลอดภยัดา้นผลิตภณัฑ์สุขภาพ (Health Product Vigilance Center; HPVC) ส านกังาน
คณะกรรมการอาหารและยา กระทรวงสาธารณสุข ซ่ึงเป็นหน่วยงานท่ีเก็บรวบรวมขอ้มูลอาการไม่
พึงประสงคจ์ากทัว่ไประเทศ  จะสามารถสะทอ้นภาพรวมการเกิด SCARs ของทั้งประเทศได ้   จึง
เป็นท่ีมาของการศึกษาน้ีซ่ึงมีวตัถุประสงค์หลกัเพื่อหาอตัราการเกิด SCARs จากยาตา้นวณัโรค
ทางเลือกแรกในประเทศไทย  ขอ้มูลท่ีไดน้อกจากอตัราการเกิด SCARs แลว้ยงัมีลกัษณะทางคลินิก
ของ SCARs อาทิเช่น ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิดอาการ ความรุนแรงของอาการ เป็นตน้ ซ่ึง
มุ่งหวงัจะน าขอ้มูลเหล่าน้ีไปใชใ้นการดูแลผูป่้วยท่ีเกิด SCARs จากยาตา้นวณัโรคต่อไป 
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วตัถุประสงค์ของการวจัิย  

วตัถุประสงค์หลกั   

เพื่อศึกษาอตัราการเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงัชนิดรุนแรง จากยาวณัโรคทางเลือกแรก 

วตัถุประสงค์รอง   

เพื่อศึกษาความสัมพนัธ์ระหวา่งชนิดของปฏิกิริยาทางผิวหนงัเน่ืองจากจากยาวณัโรค
ทางเลือกแรกต่อผลลพัธ์ของผูป่้วยภายหลงัจากเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงัชนิดรุนแรง 

 

ขอบเขตของการวจัิย 

ทบทวนขอ้มูลของผูป่้วยท่ีมีรายงานการเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนงัชนิดรุนแรง   ในผูท่ี้
ใชย้าวณัโรคทางเลือกแรกไดแ้ก่ Isoniazid, Rifampin, Ethambutol, Pyrazinamide, Streptomycin  
โดยใช้ข้อมูลรายงานอาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา ของศูนยเ์ฝ้าระวงัความปลอดภยัด้าน
ผลิตภณัฑสุ์ขภาพ ส านกังานคณะกรรมการอาหารและยา  กระทรวงสาธารณสุข  

 

ข้อตกลงเบือ้งต้น (Assumption) 

1.  ขอ้มูลรายงานอาการไม่พึงประสงค์จากศูนยเ์ฝ้าระวงัความปลอดภยัดา้นผลิตภณัฑ์สุขภาพ มี
ความน่าเช่ือถือ  เน่ืองจากเป็นรายงานท่ีได้รับการวินิจฉัยและประเมินอาการจากบุคลากรทาง
การแพทย ์เช่น แพทย ์เภสัชกร เป็นตน้ 

2.  ส านกัวณัโรค กระทรวงสาธารณสุขไดรั้บรายงานผูป่้วยวณัโรคจากทั้งภาครัฐและภาคเอกชน ทัว่
ประเทศ เน่ืองจากการส่งรายงานใช้ระบบ web-based และเป็นการเบิกค่าใช้จ่ายคืนให้กับ
โรงพยาบาล 

 

ข้อจ ากดัของการวจัิย 

การศึกษาน้ีใช้ข้อมูลจากรายงานอาการไม่พึงประสงค์ จากศูนย์เฝ้าระวงัความ
ปลอดภยัด้านผลิตภณัฑ์สุขภาพ ซ่ึงเป็นรายงานแบบ spontaneous report รายงานอาการไม่พึง
ประสงคท่ี์รายงานเขา้มาอาจนอ้ยกวา่อาการไม่พึงประสงคท่ี์เกิดข้ึนจริง  
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นิยามศัพท์เฉพาะ (Definition) 

ยาต้านวณัโรคทางเลอืกแรก (first line Anti-tuberculosis drugs)  

หมายถึง ยาตา้นวณัโรคท่ีใช้เป็นทางเลือกแรกในการรักษาผูท่ี้ป่วยเป็นวณัโรค  ซ่ึงมี
ทั้งหมด 5 ตวัไดแ้ก่  Isoniazid  Rifampin  Ethambutol  Pyrazinamide  Streptomycin[10, 17] 

ผู้ป่วยทีใ่ช้ยาต้านวัณโรคทางเลอืกแรก  

หมายถึง ผูป่้วยท่ีไวต่อยาตา้นวณัโรคและข้ึนทะเบียนกับส านักวณัโรค กระทรวง
สาธารณสุข ซ่ึงได้แก่ผูป่้วยท่ีข้ึนทะเบียนในกลุ่มผูป่้วยใหม่ ผูป่้วยกลับเป็นซ ้ า ผูป่้วยรักษาซ ้ า
ภายหลงัลม้เหลว ผูป่้วยรักษาซ ้ าภายหลงัขาดการรักษา และผูป่้วยอ่ืนๆ  

โดยผูป่้วยอ่ืนๆ นั้น แนวทางการควบคุมวณัโรคประเทศไทย พ.ศ. 2561ให้ค  านิยามไว้
วา่เป็น ผูป่้วยท่ีไดรั้บยารักษาวณัโรคจากคลินิกหรือหน่วยงานเอกชนแลว้ตั้งแต่ 1 เดือนข้ึนไป โดย
ท่ียงัไม่เคยข้ึนทะเบียนในฐานขอ้มูล TBCM ของส านกัวณัโรคมาก่อน หรือ เป็นผูป่้วยท่ีไม่ทราบ
ประวติัการรักษาในอดีต หรือ เป็นผูป่้วยท่ีเคยรับการรักษามาก่อนแต่ไม่ทราบผลการรักษาล่าสุด
[18] 

ปฏิกริิยาข้างเคียงทางผวิหนังจากยา (Cutaneous Adverse Drug Reactions; CADR)  

หมายถึง การเปล่ียนแปลงใดๆ ท่ีไม่ได้เกิดโดยความตั้งใจ ต่อโครงสร้างหรือการ
ท างานของผวิหนงั รยางค ์หรือ mucous membrane รวมถึงปฏิกิริยาขา้งเคียงทั้งหมดท่ีท าให้เกิดผื่น
แพย้าไม่วา่จะดว้ยสาเหตุใดก็ตาม[19] 

ปฏิกริิยาทางผวิหนังชนิดรุนแรงจากยา (Severe Cutaneous Adverse Reactions; SCARs)  

หมายถึง ปฏิกิริยาใดๆ ก็ตามทางผิวหนงัท่ีเกิดข้ึนโดยท านายไม่ได ้มีความรุนแรงซ่ึง
สัมพนัธ์กบัการเจบ็ป่วย การเสียชีวติ และมกัจะน าไปสู่การรักษาตวัในโรงพยาบาล สาเหตุท่ีพบบ่อย
ท่ีสุดเกิดมาจากยา[20]   

โดย SCARs จะครอบคลุมผื่นไดแ้ก่ Stevens-Johnson syndrome (SJS), Toxic 
Epidermal Necrolysis (TEN), Drug reaction with eosinophilia and Systemic symptoms/ Drug-
induced hypersensitivity syndrome (DRESS/ DIHS), Acute Generalized Exanthematous 
Pustulosis (AGEP) [7, 20, 21]  
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Stevens-Johnson syndrome (SJS)  

หมายถึง รายงานท่ีประเมินปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผิวหนงัจากยาท่ีเกิดวา่เป็น “Stevens-
Johnson syndrome”  ซ่ึงเป็นกลุ่มอาการท่ีมีลกัษณะดงัน้ี [7, 22]  

1.  มีอาการน า: อาการคลา้ยไขห้วดัใหญ่ มีไข ้≥ 38oC คล่ืนไส้ อาเจียน เจ็บคอ ปวด
เม่ือยร่างกาย 

2.  ลกัษณะผื่น: ผื่นสีแดงเขม้ตรงกลางอาจเป็นสีเทาหรือสีด าหรืออาจเป็นตุ่มพองน ้ า 
และหลุดลอกออกมาเป็นแผ่น  ผื่นจะเป็นวงกลมแต่ไม่ครบทั้ งสามชั้ นเหมือนผื่น erythema 
multiforme จะเรียกผื่นลกัษณะน้ีวา่ Atypical target lesion  โดยพื้นท่ีผิวหนงัท่ีหลุดลอกของ SJS 
นอ้ยกวา่ 10 % ของพื้นท่ีผวิร่างกายทั้งหมด  

3.  การเกิดรอยโรคท่ีเยือ่เมือกบุผวิ: มีตั้งแต่ 2 ต าแหน่งข้ึน 

4.  การเกิดความผิดปกติท่ีอวยัวะภายใน: สามารถเกิดค่าเอนไซม์ตบัสูงข้ึน  ค่าไต
สูงข้ึนชั่วคราว  หรือเกิดเน้ือเยื่อตายท่ีหลอดลมหรือทางเดินอาหาร เป็นตน้ ส่วนการเกิดอวยัวะ
ภายในลม้เหลวเฉียบพลนันั้นเกิดข้ึนไดย้ากมาก 

Toxic Epidermal Necrolysis (TEN)  

หมายถึง รายงานท่ีประเมินปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผิวหนังจากยาท่ีเกิดว่าเป็น “Toxic 
Epidermal Necrolysis” ซ่ึงเป็นกลุ่มอาการท่ีมีลกัษณะดงัน้ี [7, 22]  

1.  มีอาการน า: อาการคลา้ยไขห้วดัใหญ่ มีไข ้≥ 38oC คล่ืนไส้ อาเจียน เจ็บคอ ปวด
เม่ือยร่างกาย 

2.  ลกัษณะผื่น: ผื่นสีแดงเขม้ตรงกลางอาจเป็นสีเทาหรือสีด าหรืออาจเป็นตุ่มพองน ้ า 
และหลุดลอกออกมาเป็นแผ่น  ผื่นจะเป็นวงกลมแต่ไม่ครบทั้ งสามชั้ นเหมือนผื่น erythema 
multiforme จะเรียกผื่นลกัษณะน้ีวา่ Atypical target lesion  โดยพื้นท่ีผิวหนงัท่ีหลุดลอกของ TEN 
จะมากกวา่ 30 % ของพื้นท่ีผวิร่างกายทั้งหมด  

3.  การเกิดรอยโรคท่ีเยือ่เมือกบุผวิ: มีตั้งแต่ 2 ต าแหน่งข้ึนไป 

4.  การเกิดความผิดปกติท่ีอวยัวะภายใน: สามารถเกิดค่าเอนไซม์ตบัสูงข้ึน  ค่าไต
สูงข้ึนชั่วคราว  หรือเกิดเน้ือเยื่อตายท่ีหลอดลมหรือทางเดินอาหาร เป็นตน้ ส่วนการเกิดอวยัวะ
ภายในลม้เหลวเฉียบพลนันั้นเกิดข้ึนไดย้ากมาก 
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Drug reaction with eosinophilia and Systemic symptoms (DRESS) หรือ Drug-induced 

hypersensitivity syndrome (DIHS)  

หมายถึง รายงานท่ีประเมินปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผิวหนังจากยาท่ีเกิดว่าเป็น “Drug 
reaction with eosinophilia and Systemic symptoms” หรือ “Drug-induced hypersensitivity 
syndrome (DIHS)” ซ่ึงเป็นกลุ่มอาการท่ีมีลกัษณะดงัน้ี [7, 20, 22] 

1.  มีอาการน า: มีไข ้≥ 38oC อาการคลา้ยไขห้วดัใหญ่ ต่อมน ้าเหลืองโต ปวดแสบร้อน
หรือคนั อาการเกิดก่อนผืน่ผวิหนงัไม่เกิน 2 อาทิตย ์

2.   ลักษณะผื่น :  มีหลายแบบไม่ เฉพาะเจาะจง เ ช่น maculopapular rash, 
maculopustular rash, SJS, TEN, exfoliative dermatitis เป็นตน้ 

3.  การเกิดรอยโรคท่ีเยือ่เมือกบุผวิ: อาจเกิดได ้แต่เกิดเป็นจุดๆ ไม่กระจายไปทัว่เยือ่บุ 

4.  การเกิดความผิดปกติท่ีอวยัวะภายใน: มกัจะพบภาวะ eosinophilia นอกจากน้ียงั
เกิดจากการแทรกซึมของ eosinophil หรือ lymphocyte เขา้ไปในเน้ือเยื่อของอวยัวะต่างๆ เช่น ต่อม
น ้ าเหลือง ตบั ไต ปอด หัวใจ เป็นตน้ ท าให้เกิดความผิดปกติกบัอวยัวะภายในหลากหลายระบบ 
อาการท่ีพบไดบ้่อยคือ ต่อมน ้าเหลืองโต  

Acute Generalized Exanthematous Pustulosis (AGEP)  

หมายถึง รายงานท่ีประเมินปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผิวหนงัจากยาท่ีเกิดว่าเป็น “Acute 
Generalized Exanthematous Pustulosis” ซ่ึงเป็นกลุ่มอาการท่ีมีลกัษณะดงัน้ี [20, 22, 23] 

1.  ไม่มีอาการน า  

2.  มีลกัษณะผื่น: ผื่นแดงดา้นบนเป็นตุ่มหนอง คนั เกิดข้ึนทัว่ร่างกายจ านวนมาก มกั
เกิดบริเวณล าตวัและขอ้พบั ผื่นท่ีเกิดจะเกิดอยา่งรวดเร็วหลงัจากไดรั้บยา (acute pustular eruption) 
ตุ่มหนองท่ีอยู่ติดกนัมากอาจรวมเขา้ด้วยกนัและแตกออกและมีผิวหนังหลุดลอก ท าให้ดูคล้าย 
SJS/TEN ขอ้แตกต่างคือ ผิวหนงัท่ีหลุดลอกจาก AGEP จะเป็นเน้ือเยื่อผิวดา้นบนบางๆ ส่วน SJS/ 
TEN ผวิท่ีลอกจะหนากวา่  

3.  การเกิดรอยโรคท่ีเยือ่เมือกบุผวิ: พบไดน้อ้ยมาก หากพบจะไม่เกิน 1 ต าแหน่ง 

4.  การเกิดความผดิปกติท่ีอวยัวะภายใน: ผูป่้วยจะมีไข ้> 38oC และระดบัเมด็เลือดขาว
สูงข้ึนผิดปกติร่วมดว้ย (neutrophilia with or without a mild eosinophilia)    ส่วนการเกิดความ
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ผิดปกติท่ีอวยัวะภายในจะเกิดไดน้้อยมาก มีรายงานวา่พบไม่เกิน 20% ของผูป่้วย  อวยัวะท่ีมกัพบ
ความผดิปกติคือ ตบั ไต และปอด 

 

ประโยชน์ทีไ่ด้รับ 

1.  ท าใหท้ราบอตัราการเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงัชนิดรุนแรงจากยาตา้นวณัโรค
ทางเลือกแรก รวมถึงลกัษณะทางคลินิกของปฏิกิริยาทางผวิหนงัชนิดรุนแรง เช่น ระยะเวลา
หลงัจากไดรั้บยาจนเกิดอาการ ความรุนแรงของอาการ เป็นตน้ 

2.  ทราบผลการเสียชีวติ, การหายโดยไม่มีร่องรอย, การหายโดยยงัมีร่องรอย หรือยงัมี
อาการอยู ่ของผูป่้วยท่ีเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงัชนิดต่างๆ  
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บทที ่2 

วรรณกรรมที่เกีย่วข้อง 

 

การทบทวนวรรณกรรมท่ีเก่ียวขอ้งกบัการศึกษาน้ีประกอบดว้ย  9 หวัขอ้ ดงัต่อไปน้ี 

1.  ยาตา้นวณัโรคและการรักษาวณัโรค 
2.  อาการไม่พึงประสงคจ์ากยาตา้นวณัโรค 
3.  นิยามปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผวิหนงัจากยา 
4.  ความรุนแรงของปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผวิหนงัจากยาตา้นวณัโรค 
5.  นิยามของปฏิกิริยาทางผวิหนงัชนิดรุนแรง (Severe Cutaneous Adverse Reactions; SCARs) 
6.  กลไกการเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงัชนิดรุนแรงจากยาตา้นวณัโรค 
7.  ลกัษณะอาการของ SCARs ชนิดต่างๆ 
8.  ผลกระทบเม่ือเกิด SCARs ในผูป่้วยวณัโรค 
9.  อตัราการเกิด SCARs จากยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรก 
 

ยาต้านวณัโรคและการรักษาวัณโรค 

1. ยาต้านวณัโรค แบ่งเป็น 2 กลุ่ม คือ 

1.1.1  ยาต้านวัณโรคทางเลือกแรก(first line drugs)  มีทั้งหมด 5 ตวั ไดแ้ก่ Isoniazid 
(H, INH), Rifampicin (R, RMP), Pyrazinamide (Z, PZA), Ethambutol (E, EMB), Streptomycin 
(S, Sm) [10, 17] 

1.1.2  ยาต้านวัณโรคแนวที่ 2 (Second line drugs)  เช่น  Ethionamide (Eto), Para-
aminosalicylic acid (P, PAS), Cycloserine (Cs), Capreomycin, ยากลุ่ม Fluoroquinolones 
(Levofloxacin, Moxifloxacin, Ofloxacin), ยากลุ่ม Aminoglycosides (Kanamycin, Amikacin) [24]
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1.2 การรักษาวณัโรค  ปัจจุบนัการรักษาผูป่้วยวณัโรคท่ีไวต่อยาจะให้การรักษาดว้ยสูตรยามาตรฐาน
ระยะสั้ น (standard short-course; SSC) ซ่ึงเป็นระบบยาท่ีได้รับการยอมรับในระดบัสากลว่ามี
ประสิทธิภาพและประสิทธิผลดีท่ีสุดในการรักษาวณัโรค  การให้ยาจะมีด้วยกนั 2 ระยะ ไดแ้ก่ 
ระยะเขม้ขน้ (Intensive phase) และ ระยะต่อเน่ือง (Continuation phase)  โดยในระยะเขม้ขน้ของ
การรักษา จะใช้ยาหลายชนิดท่ีออกฤทธ์ิแตกต่างกนั เพื่อช่วยก าจดัเช้ือวณัโรคให้มีปริมาณลดลง
อย่างรวดเร็ว  ท าให้ผูป่้วยมีอาการดีข้ึน ควบคุมโรค และพน้ระยะแพร่กระจายเช้ือ  ส่วนในระยะ
ต่อเน่ืองจะใชย้าอยา่งนอ้ย 2 ชนิด เพื่อช่วยฆ่าเช้ือวณัโรคท่ีหลงเหลืออยู ่และป้องกนัการกลบัเป็นซ ้ า
[10]  สูตรยาท่ีใชรั้กษาวณัโรคดงัตาราง 2.1 

ตารางท่ี 1 แสดงสูตรยารักษาวณัโรคในผูป่้วยวณัโรคท่ีไวต่อยากลุ่มต่างๆ 
ผู้ป่วยวณัโรคทีไ่วต่อยา สูตรยารักษาวณัโรค [10, 17, 24] 

ผูป่้วยวณัโรครายใหม่ 
2HRZE/4HR 

หมายเหตุ ตอ้งส่งเพาะเช้ือเสมหะและส่ง
ทดสอบความไวต่อยาในผูป่้วยทุกราย 

ผูป่้วยกลบัเป็นซ ้ า 
ผูป่้วยรักษาซ ้ าภายหลงัลม้เหลว 
ผูป่้วยรักษาซ ้ าภายหลงัขาดการรักษา 

หมายเหตุ ตวัเลขท่ีแสดงในสูตรยาคือระยะเวลาในการรักษาดว้ยยานั้น ๆ (เดือน)    

 

อาการไม่พงึประสงค์จากยาต้านวณัโรค 

1.  อาการไม่พงึประสงค์จากยาต้านวณัโรค    

องคก์ารอนามยัโลกใหค้  านิยามอาการไม่พึงประสงคจ์ากยาวา่ คือ การตอบสนองใดๆ 
ต่อการใช้ยาซ่ึงเป็นอนัตรายและไม่ไดต้ั้งใจให้เกิดข้ึน  โดยเกิดเม่ือใช้ขนาดยาปกติในมนุษย[์25] 
ส าหรับอาการไม่พึงประสงคท่ี์พบบ่อยจากยาตา้นวณัโรคสามารถแบ่งไดเ้ป็น 2 กลุ่ม คือ 

1.1  Major side effect [17, 18] คือ ผลขา้งเคียงท่ีเป็นอนัตรายต่อร่างกาย ซ่ึงจะตอ้ง
หยุดยาตา้นวณัโรคทนัทีและตอ้งปรึกษาแพทยเ์พื่อท าการรักษา  ไดแ้ก่  ผื่นผิวหนงั  หูหนวก  เวียน
ศีรษะบา้นหมุน (vertigo)  ตากระตุก (nystagmus)  ดีซ่าน (ท่ีไม่มีสาเหตุอ่ืน)   ตบัอกัเสบ สับสน 
การมองเห็นภาพผดิปกติ (ไม่มีสาเหตุอ่ืน)  เกิดภาวะช็อค  ไตวายเฉียบพลนั ปัสสาวะออกนอ้ย  
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1.2  Minor side effect [17, 18] คือ ผลขา้งเคียงท่ีท าใหร่้างกายมีอาการผดิปกติบา้ง ไม่
จ  าเป็นตอ้งหยุดยาตา้นวณัโรค ให้ท าการรักษาผูป่้วยตามอาการ และอธิบายให้ผูป่้วยเขา้ใจ  ไดแ้ก่ 
เบ่ืออาหาร คล่ืนไส้  อาเจียน  ปวดทอ้ง  ปวดขอ้  ชาปลายมือปลายเทา้  ง่วง  อาการคลา้ยไขห้วดั
ใหญ่ 

2.  อตัราการเกดิอาการไม่พงึประสงค์ชนิดต่างๆ จากยาต้านวณัโรคทางเลอืกแรก  

อตัราการเกิดอาการไม่พึงประสงค์ชนิดต่างๆ จากยาต้านวณัโรคทางเลือกแรกจะ
แตกต่างกนัในแต่ละการศึกษาซ่ึงอาจมีสาเหตุจาก  การเลือกใชนิ้ยามอาการไม่พึง-ประสงคท่ี์ต่างกนั  
การรายงานผลการเกิดอาการไม่พึงประสงค์มาจากตวัผูป่้วยหรือจากบุคลากรทางการแพทย ์ การมี
หรือไม่มีผลทางห้องปฏิบติัการประกอบ  โรคร่วมของผูป่้วยในแต่ละการศึกษา  ความแปรปรวน
จากการใชย้า เช่น ขนาดยาตา้นวณัโรค หรือการเกิดอนัตรกิริยากบัยาอ่ืน เป็นตน้[1]   ส าหรับอตัรา
การเกิดอาการไม่พึงประสงคจ์ากยาตา้นวณัโรคท่ีพบในประเทศไทยนั้น  สุทธิพร ภทัรชยากุลและ
คณะ[5] ไดร้ายงานไวด้งัน้ี  เกิดปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผิวหนงัชนิดไม่รุนแรงร้อยละ 13.8 – 40   เกิด
ปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผวิหนงัชนิดรุนแรงประมาณร้อยละ 1.3   การเกิดภาวะตบัอกัเสบร้อยละ 1.3 - 
4.5   เกิดอาการเบ่ืออาหาร คล่ืนไส้ อาเจียนหรือปวดทอ้งโดยไม่มีภาวะตบัอกัเสบร่วมดว้ย ร้อยละ 
5.5 - 20   เกิดปลายประสาทอกัเสบ ร้อยละ 0.75 - 17.8    เกิดพิษต่อตา 1.3-8  เกิดอาการปวดขอ้และ
ปวดเม่ือยกลา้มเน้ือร้อยละ 2 – 10 เป็นตน้ 

จะเห็นไดว้า่การเกิดปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผวิหนงัเป็นอาการไม่พึงประสงคท่ี์พบสูงสุด 
นอกจากน้ียงัมีรายงานการศึกษาอ่ืนท่ีสนับสนุนว่าปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผิวหนงัเป็นอาการไม่พึง
ประสงคจ์ากยาตา้นวณัโรคท่ีพบสูงสุด ดงัน้ี 

2.1  รายงานการศึกษาในประเทศ 

การศึกษาของวลิาวลัย์ ทองเรืองและคณะ(2008) [4] เป็นการศึกษาแบบภาคตดัขวาง
และทบทวนขอ้มูลเวชระเบียนผูป่้วยยอ้นหลงั เพื่อหาอุบติัการณ์การเกิดอาการไม่พึงประสงคใ์นผูท่ี้
ไดรั้บการวินิจฉยัวา่เป็นวณัโรคทุกประเภท ในการศึกษาน้ีผูป่้วยร้อยละ 97.4 ไดรั้บยาตา้นวณัโรค
ทางเลือกแรก ผลการศึกษาพบวา่ จากผูป่้วยทั้งหมด 500 คน มีผูท่ี้เกิดอาการไม่พึงประสงคร้์อยละ 
36.6 ของประชากรท่ีเขา้ร่วมการศึกษา  อาการไม่พึงประสงคท่ี์พบสูงสุดคือ ปฏิกิริยาขา้งเคียงทาง
ผวิหนงัร้อยละ 15.4  รองลงมาคือ การเกิดตบัอกัเสบร้อยละ 9.2 เกิดอาการคล่ืนไส้/อาเจียนร้อยละ 
8.4 ของประชากรท่ีเขา้ร่วมการศึกษา      
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2.2  รายงานการศึกษาในต่างประเทศ 

การศึกษาของ Tan WC และคณะ(2007) [2]   การศึกษายอ้นหลงัจากเวชระเบียน
ผูป่้วยวณัโรคท่ีไดรั้บยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกท่ีรักษาในวอร์ดทางเดินหายใจ  โดยมี
วตัถุประสงคเ์พื่อศึกษารูปแบบการเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงัซ่ึงสัมพนัธ์กบัการใชย้าตา้นวณัโรค โดย
พบวา่จากผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษาทั้งหมด 820 คน มีผูป่้วยเกิดอาการไม่พึงประสงคร้์อยละ 11.3  
โดยอาการไม่พึงประสงคท่ี์พบสูงสุดคือ ปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผวิหนงัร้อยละ 5.7  เกิดตบัอกัเสบร้อย
ละ 4.3 เกิดอาการไม่พึงประสงคอ่ื์นๆ ร้อยละ 1.3 ของผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษา 

การศึกษาของ Kurniawati F และคณะ(2012)[3]   เป็นการศึกษาแบบภาคตดัขวาง
และทบทวนขอ้มูลเวชระเบียนผูป่้วยยอ้นหลงั เพื่อหาการเกิดอาการไม่พึงประสงคใ์นผูป่้วยวณัโรค
ท่ีไดรั้บการรักษาในวอร์ดทางเดินหายใจพบวา่ ร้อยละ15.8 ของประชากรท่ีเขา้ร่วมการศึกษาเกิด
อาการไม่พึงประสงค ์ โดย อาการไม่พึงประสงคท่ี์พบมากท่ีสุด คือ  ปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผวิหนงั
ร้อยละ 7.8  ตามดว้ยเกิดพิษต่อตบัร้อยละ 2.6  อาการขา้งเคียงทางระบบทางเดินอาหารรอยละ 2.5 
ของประชากรท่ีเขา้ร่วมการศึกษาทั้งหมด  

 

นิยามปฏิกริิยาข้างเคียงทางผิวหนังจากยา 

การเปล่ียนแปลงใดๆ ท่ีไม่ได้เกิดโดยความตั้งใจ ต่อโครงสร้างหรือการท างานของ
ผิวหนงั รยางค ์หรือ mucous membrane รวมถึงปฏิกิริยาขา้งเคียงทั้งหมดท่ีท าให้เกิดผื่นแพย้าไม่วา่
จะดว้ยสาเหตุใดก็ตาม[19] 

 

ความรุนแรงของปฏิกริิยาข้างเคียงทางผวิหนังจากยาต้านวณัโรค 

การแบ่งความรุนแรงของปฏิกิริยาข้างเคียงทางผิวหนังจากยามีเกณฑ์ท่ีใช้แบ่ง
หลากหลาย ตวัอย่างเช่น แบ่งตามชนิดของปฏิกิริยาจากยาและการเสียชีวิต การนอนรักษาตัว
โรงพยาบาล อาการของผูป่้วย เป็นตน้ 
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1.  แบ่งตามชนิดของปฏิกริิยา  

พบวา่ Stevens-Johnson syndrome (SJS), Toxic Epidermal Necrolysis (TEN), Drug 
reaction with eosinophilia and Systemic symptoms/ Drug-induced hypersensitivity syndrome 
(DRESS/ DIHS), Acute Generalized Exanthematous Pustulosis (AGEP) ถูกพิจารณาว่าเป็น
ปฏิกิริยาทางผวิหนงัชนิดรุนแรง[7, 20, 21] 

2.  แบ่งตามอาการทีเ่กดิ   

2.1 กระทรวงสาธารณสุขประเทศไทยและองค์การอนามยัโลกไดใ้ห้ค  าแนะน าการ
จดัการเม่ือเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงัโดยแบ่งตามอาการของผูป่้วยดงัตาราง 2.2[10, 17] 

ตารางท่ี 2 ความรุนแรงและการจัดการเม่ือเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนังจากค าแนะน าของกระทรวง
สาธารณสุขและองค์การอนามยัโลก 

 

 

 

  

ความรุนแรงของอาการข้างเคียงทางผวิหนัง ค าแนะน าการจัดการ 

อาการคนัท่ีไม่มีผื่น หรือมีผื่นลกัษณะคลา้ย
สิวแต่ไม่มีอาการตามระบบ 

รับประทานยารักษาวณัโรคต่อได ้และใหย้า
ตา้นฮิสตามีน 

ผืน่ผวิหนงัท่ีอาจมีอาการตามระบบ เช่น ไข ้
ร่วมดว้ย 

หยดุยาทุกชนิด ใหย้าตา้นฮิสตามีนและ
พิจารณา ให้ prednisolone ขนาดต ่า 

ผืน่ผวิหนงัรุนแรงมากท่ีมีการอกัเสบของเยื่อ
บุต่างๆ ร่วมดว้ย 

หยดุยาทุกชนิด ให้ systemic steroid ขนาดสูง 
เช่น prednisolone 40-60 มก.ต่อวนั และค่อยๆ 
ลดขนาดยาลงตามการตอบสนอง  ใหป้รึกษา
ผูเ้ช่ียวชาญเพื่อวางแผนการรักษาต่อไป 
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2.2  ดดัแปลงจาก Hartwig and Seigel scale (1992) [26, 27] ซ่ึงไดแ้บ่งความรุนแรง
ของการเกิดปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผวิหนงัตามอาการและผลกระทบท่ีเกิดข้ึน ดงัน้ี 

 
ตารางท่ี 3 แสดงเกณฑก์ารประเมินความรุนแรงของการเกิดปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผวิหนงัจากยาโดย
ดดัแปลงจากเกณฑก์ารประเมินอาการไม่พึงประสงคข์อง Hartwig and Siegel severity assessment 
scale  
level อาการ 

1 เม่ือปฏิกิริยาทางผวิหนงัแลว้ไม่มีการหยดุยาท่ีสงสัย 
2 เม่ือเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงัแลว้มีการใหก้ารรักษา ร่วมกบัหยดุยาท่ีสงสัยหรือมีการ

เปล่ียนแปลงใดๆ  ไม่จ  าเป็นตอ้งใหย้า antidote หรือการรักษาท่ีจ าเพาะใดๆ  และไม่เพิ่ม
ระยะเวลาการนอนรักษาตวั 

3 เม่ือเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงัแลว้มีการใหก้ารรักษา ร่วมกบัหยดุยาท่ีสงสัยหรือมีการ
เปล่ียนแปลงใดๆ  และ/หรือมีการใหย้า antidote หรือการรักษาท่ีจ าเพาะ  แต่ไม่เพิ่ม
ระยะเวลาการนอนรักษาตวั 

4 ปฏิกิริยาทางผวิหนงัใดๆ ท่ีจดัอยูใ่น level 3 และเพิ่มระยะเวลานอนรักษาตวัอยา่งนอ้ย 1 
วนั หรือเป็นเหตุใหน้อนโรงพยาบาล 

5 ปฏิกิริยาทางผวิหนงัใดๆ ก็ตามท่ีจดัอยูใ่น level 4 ร่วมกบัผูป่้วยตอ้งรักษาตวัในหอผูป่้วย
วกิฤต 

6 ปฏิกิริยาทางผวิหนงัเป็นสาเหตุท าใหผู้ป่้วยเกิดการบาดเจ็บถาวร 
7 ปฏิกิริยาทางผวิหนงัท่ีส่งผลทั้งทางตรงและทางออ้มใหผู้ป่้วยเสียชีวติ 

หมายเหตุ level 1-2 ถูกจดัเป็นความรุนแรงระดบัเล็กนอ้ย, level 3-4 ถูกจดัเป็นความรุนแรงระดบั
ปานกลาง, level 5-8 ถูกจดัเป็นความรุนแรงระดบัรุนแรง [26, 27] 

 

นิยามของปฏิกิริยาทางผวิหนังชนิดรุนแรง (Severe Cutaneous Adverse Reactions; SCARs) 

SCARs คือ ปฏิกิริยาใดๆ ก็ตามทางผิวหนงัท่ีเกิดข้ึนโดยท านายไม่ได ้มีความรุนแรง
ซ่ึงสัมพนัธ์กบัการเจ็บป่วย การเสียชีวิต และมกัจะน าไปสู่การรักษาตวัในโรงพยาบาล สาเหตุท่ีพบ
บ่อยท่ีสุดของการเกิด SCARs มาจากยา[20] 
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การศึกษาน้ีจะแบ่งความรุนแรงของ SCARs ตามชนิดของปฏิกิริยาทางผิวหนงั ซ่ึงจะ
ครอบคลุมผืน่ 4 ชนิดดว้ยกนั ไดแ้ก่ Stevens-Johnson syndrome (SJS), Toxic Epidermal Necrolysis 
(TEN), Drug reaction with eosinophilia and Systemic symptoms/ Drug-induced hypersensitivity 
syndrome (DRESS/ DIHS), Acute Generalized Exanthematous Pustulosis (AGEP) [7, 20, 21]   

 

กลไกการเกดิปฏิกริิยาทางผวิหนังชนิดรุนแรงจากยาต้านวัณโรค 

1.  กลไกเร่ิมต้นของการกระตุ้นระบบภูมิคุ้มกนั 

แนวคิดท่ีใช้อธิบายกลไกเร่ิมตน้ของการกระตุ้นระบบภูมิคุ้มกนัของร่างกาย และ
น าไปสู่การเกิดปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผิวหนังจากยานั้น พบว่ามีแนวคิดท่ีถูกเสนอข้ึนมาด้วยกนั 3 
แนวคิดดงัต่อไปน้ี  

1.1  prohapten/ hapten concept[7, 28]   แนวคิดน้ีกล่าวว่า โมเลกุลท่ีเล็กมากๆ 
ขนาดน้อยกว่า 10 kDa ปกติจะไม่สามารถท าหนา้ท่ีเป็น antigen หรือกระตุน้ระบบภูมิคุม้กนัได ้  
การท่ีมนัจะสามารถกระตุน้ระบบภูมิคุม้กนัไดน้ั้นมนัตอ้งไปจบัโมเลกุลขนาดใหญ่กวา่ เช่น โปรตีน
ตวัพา หรือ เปปไทด์ ดว้ยพนัธะโควาเลนท์ เกิดเป็นสารประกอบ polypeptide  สารประกอบนั้นจึง
จะกลายเป็น antigen และกระตุน้ระบบภูมิคุม้กนัได ้  ซ่ึงยาส่วนใหญ่จะมีขนาดนอ้ยกวา่ 1000 Da  
เม่ือมีการสร้างพนัธะโควาเลนท์กบัโปรตีนใน plasma หรือ tissue   สารประกอบระหว่างยาและ
โปรตีนนั้นจะถูกระบบ Antigen processing cells (APCs) ของร่างกาย เช่น Macrophage และ 
dendritic cell จดจ าวา่เป็นส่ิงแปลกปลอม   ส่วนท่ีก าหนดความเป็น antigen ของยาเป็นผลมาจาก
กระบวนการของ APCs และถูกแสดงบน Major Histocompatibility Complex molecule (MHC 
molecule) เพื่อเป็นตวักระตุน้การท างานของ T cell ซ่ึงเป็นจุดเร่ิมตน้ของการตอบสนองของ
ภูมิคุ้มกนั   สามารถเรียกยาท่ีจบักบัโมเลกุลขนาดใหญ่และไปกระตุ้นการท างานของ APCs ว่า 
haptens หรือ incomplete antigens  แต่ถ้ายาเหล่านั้นตอ้งไปผ่านกระบวนการก่อน เช่น การ
เปล่ียนเป็น metabolite แลว้จึงสามารถจบักบัโมเลกุลขนาดใหญ่และกระตุน้กระบวนการ APCs ได ้
จะเรียกยาเหล่านั้นวา่ prohapten   ยาบางตวัท่ีมีขนาดใหญ่เช่น insulin สามารถกระตุน้ภูมิคุม้กนัได้
โดยไม่ตอ้งจบักบัโมเลกุลอ่ืน จดัเป็น complete antigen   
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1.2  p-i  concept [7, 28]  แนวคิดน้ีกล่าววา่ยาขนาดโมเลกุลเล็ก น ้ าหนกันอ้ยบางตวั
สามารถกระตุน้ภูมิคุม้กนัไดต้รงโดยไม่ตอ้งผา่น hapten pathway  โดยจะอาศยัปฏิกิริยาระหวา่งยา
กบั immune receptor (pharmacological interaction of drug with immune receptors) หรือจะเรียกวา่ 
p-i concept ซ่ึงไม่จ  าเป็นว่ายานั้นตอ้งไปจบักบัโมเลกุลขนาดใหญ่หรือตอ้งไปผ่านกระบวนการ 
APCs  แนวคิดน้ีเช่ือวา่ยาจะไปจบักบั T cell receptors ไดโ้ดยตรงแบบยอ้นกลบัได ้ คลา้ยๆ กนักบั
การจบักนัระหวา่ง ligand และ receptors  จากนั้นจะเกิดการกระตุน้ของระบบภูมิคุม้กนั 

1.3  Altered peptide repertoire [7, 29]  แนวคิดน้ีกล่าววา่ ยาสามารถไปจบักบั 
MHC molecule ดว้ยพนัธะท่ีไม่ใช่พนัธะโควาเลนทใ์นรูปแบบท่ีจ าเพาะ  และน าไปสู่การแสดงผล
ของเปปไทดท่ี์เปล่ียนไป ซ่ึงน าไปสู่การกระตุน้การท างานของ cytotoxic T cell   

จากแนวคิดทั้ง 3 แนวคิดขา้งตน้นั้น ปัจจุบนัยงัไม่สามารถระบุไดแ้น่ชดัวา่ยาตา้นวณั
โรคกระตุน้การท างานของระบบภูมิคุม้กนัผา่นทางแนวคิดใด  แต่อยา่งไรก็ตามทั้ง 3 แนวคิดนั้นจะ
น าไปสู่การกระตุน้การท างานของ T cell  ซ่ึงผลจากการกระตุน้การท างานของ T cell นั้น Gell and 
Coombs ไดอ้ธิบายและจ าแนกปฏิกิริยาตาม effector cells เก่ียวขอ้ง  onset ของการเกิดปฏิกิริยา และ
อาการแสดงของปฏิกิริยาต่างๆ  โดยปฏิกิริยาทางผิวหนงัชนิดรุนแรงนั้นถูกอธิบายวา่เป็นปฏิกิริยา
ชนิด Type 4; Delayed type hypersensitivity reactions[7, 28] และถูกแบ่งยอ่ยเป็น 4 กลุ่ม ดงัหวัขอ้ 
6.2  

2.  Type4; Delayed type hypersensitivity reactions[7, 28] 

Gell and Coombs  ไดอ้ธิบาย type 4 reactions วา่มกัจะเป็นเหตุการณ์ท่ีเก่ียวขอ้งกบั
ผิวหนงัซ่ึงถูกกระตุน้โดย activated T cell (CD4+ or CD8+)   การตอบสนองของภูมิคุม้กนัต่อ 
antigen จะถูกกระตุน้โดย T cell ท่ีมีความจ าเพาะกบั antigen นั้น โดยมีการกระตุน้ให้เกิดการ
อกัเสบผา่นการหลัง่ cytokine และการดึงดูด effector cells ชนิดต่างๆ  สามารถแบ่ง type 4 reaction 
ไดเ้ป็น 4 กลุ่มยอ่ยตามการประเภทของ T cells ท่ีตอบสนอง (เช่น Th1 cell, Th2 cell, cytotoxic T 
cell)  กลไกการแสดงผล (เช่น ดึงดูด macrophage, neutrophil หรือ eosinophil) และการแสดง
อาการทางคลินิก (เช่น เกิด contact dermatits, bullous exanthems, maculopapular eruptions หรือ 
pustular exanthems เป็นตน้)  ดงัน้ี 
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2.1  Type 4a  มี Th1 cells and interferon gamma, monocytes and eosinophil เป็นตวั
ท่ีตอบสนองต่อ antigen มี onset ของการเกิดปฏิกิริยาหลงัจากไดรั้บยา 1-21 วนัปฏิกิริยาท่ีเก่ียวขอ้ง 
ไดแ้ก่   Tuberculin reaction, contact dermatitis 

2.2  Type 4b  มี Th2 cells, interleukin-4 and interleukin-5 เป็นตวัตอบสนองต่อ 
antigen โดยพบวา่ T cells ท่ีจ  าเพาะกบัยาบริเวณผวิหนงัและอวยัวะภายในจะถูกกระตุน้และเป็นส่ือ
น าการเกิด DRESS syndrome มี onset ของการเกิดปฏิกิริยาหลงัจากได้รับยา 1 ถึง 6 สัปดาห์  
ปฏิกิริยาท่ีเก่ียวขอ้ง ไดแ้ก่  Drug reaction with eosinophilia and Systemic symptoms 

2.3  Type 4c  มี cytotoxic T cells, perforin, granzyme B, FasL เป็นตวัตอบสนองต่อ 
antigen   โดย cytotoxic T cells จะตอบสนองต่อส่วนท่ีเป็น antigen ของยา และไปกระตุน้การ
ท างานของเอนไซม ์caspases, protease ท าให้โปรตีนภายในเซลล์ keratinocyte แยกออกเป็นผลให้
เกิดการ apoptosis ของเซลลใ์นผูป่้วย SJS และ TEN 

T cells สามารถกระตุน้การท างานของเอนไซม ์caspase อาจเกิดข้ึนได ้2 ทาง ไดแ้ก่ 
Fas-FasL pathway และ the perforin-grazyme pathway   การวิเคราะห์ของเหลวในตุ่มน ้ าพองของ
ผูป่้วย SJS หรือ TEN พบวา่ประกอบไปดว้ย FasL, perforin และ granzyme B   โดยความเขม้ขน้จะ
สัมพนัธ์กบัความรุนแรงของอาการท่ีเกิดข้ึน 

onset ของการเกิดปฏิกิริยาหลงัจากไดรั้บยาอยู่ท่ี 4 ถึง 28 วนั ปฏิกิริยาท่ีเก่ียวขอ้ง 
ไดแ้ก่ Bullous exanthema; fixed drug eruptions, Stevens-Johnson syndrome, Toxic epidermal 
necrolysis 

2.4 Type 4d  T cells and interleukin-8 เป็นตวัตอบสนองต่อ antigen    ในผูป่้วย 
AGEP พบวา่  cytotoxic CD8+ T cell ท่ีแทรกซึมท่ีผิวหนงั  ท าให้เกิดการเหน่ียวน า neutrophil และ
กระตุน้การตอบสนองของ T cell ท่ีจ  าเพาะกบัยาผา่น interleukin 8 onset ของการเกิดปฏิกิริยา
หลงัจากไดรั้บยามากกวา่ 72 hr  โดยปฏิกิริยาท่ีเก่ียวขอ้ง ไดแ้ก่ Acute generalized exanthematous 
pustulosis 
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ลกัษณะอาการของ SCARs ชนิดต่างๆ[7, 22, 23, 30] 

1.  Stevens-Johnson syndrome (SJS) 

- Mortality rate: อยา่งนอ้ย 10% 

- Onset ของการเกิดปฏิกิริยาหลงัจากไดรั้บยา  4-28 วนั 

- อาการน า:  อาการคลา้ยไขห้วดัใหญ่ มีไข ้≥ 38oC คล่ืนไส้ อาเจียน เจ็บคอ ปวดเม่ือย
ร่างกาย 

- ลกัษณะผื่น: ผื่นสีแดงเขม้ตรงกลางอาจเป็นสีเทาหรือสีด าหรืออาจเป็นตุ่มพองน ้ า 
และหลุดลอกออกมาเป็นแผ่น  ผื่นจะเป็นวงกลมแต่ไม่ครบทั้ งสามชั้ นเหมือนผื่น erythema 
multiforme จะเรียกผืน่ลกัษณะน้ีวา่ Atypical target lesion  โดยพื้นท่ีผิวหนงัท่ีหลุดลอกของ SJS จะ
นอ้ยกวา่ 10 % ของพื้นท่ีผวิร่างกายทั้งหมด  

- รอยโรคท่ีเยือ่บุ: มีตั้งแต่ 2 ต าแหน่งข้ึนไป 

- ความผิดปกติท่ีอวยัวะภายใน: เอนไซม์ตบัสูงข้ึน ค่าไตสูงข้ึนชัว่คราว เกิดเน้ือเยื่อ
ตายท่ีหลอดลมหรือทางเดินอาหาร เป็นตน้   ส่วนการเกิดอวยัวะภายในลม้เหลวเฉียบพลนันั้นเกิด
ไดย้ากมาก 

- อาการแทรกซ้อน: มกัเกิดจากการสูญเสียน ้ าและโปรตีน ปริมาณมาก สามารถเกิด 
hypovolaemia, renal insufficiency, ร่างกายควบคุมอุณหภูมิไม่ได,้ ติดเช้ือในกระแสเลือด, เกิดรอย
โรคท่ีตา ปอด หรือทางเดินอาหาร 

- สาเหตุหลกัการเสียชีวติ: การติดเช้ือในกระแสเลือด 

- ผลกระทบระยะยาว: การอกัเสบท่ี ocular surface ยงัคงมีอยูแ่มว้า่อาการผื่นจะหาย
แลว้และน าไปสู่ผลกระทบกบัตาในภายหลงั เช่น การเกิด conjunctivitis, corneal epithelial defect, 
photophobia เป็นตน้  การเกิดแผลบริเวณเยือ่บุต่างๆ เช่น ท่ีอวยัวะเพศ หลอดอาหาร เป็นตน้ บริเวณ
ปอดสามารถเกิด interstitial pneumonia หรือ obliterative bronchitis ได ้
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2.  Toxic Epidermal Necrolysis (TEN) 

- Mortality rate: 10-40% 

- Onset ของการเกิดปฏิกิริยาหลงัจากไดรั้บยา: 4-28 วนั 

- อาการน า: อาการคลา้ยไขห้วดัใหญ่ มีไข ้≥ 38oC คล่ืนไส้ อาเจียน เจ็บคอ ปวดเม่ือย
ร่างกาย 

- ลกัษณะผื่น: ผื่นสีแดงเขม้ตรงกลางอาจเป็นสีเทาหรือสีด าหรืออาจเป็นตุ่มพองน ้ า 
และหลุดลอกออกมาเป็นแผ่น  ผื่นจะเป็นวงกลมแต่ไม่ครบทั้ งสามชั้ นเหมือนผื่น erythema 
multiforme จะเรียกผื่นลกัษณะน้ีวา่ Atypical target lesion  โดยพื้นท่ีผิวหนงัท่ีหลุดลอกของ TEN 
จะมากกวา่ 30 % ของพื้นท่ีผวิร่างกายทั้งหมด 

- รอยโรคท่ีเยือ่บุ: มีตั้งแต่ 2 ต าแหน่งข้ึนไป 

- ความผิดปกติท่ีอวยัวะภายใน: เอนไซม์ตบัสูงข้ึน ค่าไตสูงข้ึนชัว่คราว เกิดเน้ือเยื่อ
ตายท่ีหลอดลมหรือทางเดินอาหาร เป็นตน้   ส่วนการเกิดอวยัวะภายในลม้เหลวเฉียบพลนันั้น เกิด
ไดย้ากมาก 

- อาการแทรกซ้อน: มกัเกิดจากการสูญเสียน ้ าและโปรตีนปริมาณมาก สามารถเกิด 
hypovolaemia, renal insufficiency, ร่างกายควบคุมอุณหภูมิไม่ได,้ ติดเช้ือในกระแสเลือด, เกิดรอย
โรคท่ีตา ปอด หรือทางเดินอาหาร 

- สาเหตุหลกัการเสียชีวติ: การติดเช้ือในกระแสเลือด 

- ผลกระทบระยะยาว: การอกัเสบท่ี ocular surface ยงัคงมีอยูแ่มว้า่อาการผื่นจะหาย
แลว้และน าไปสู่ผลกระทบกบัตาในภายหลงั เช่น เกิด conjunctivitis, corneal epithelial defect, 
photophobia เป็นตน้  การเกิดแผลบริเวณเยือ่บุต่างๆ เช่น ท่ีอวยัวะเพศ หลอดอาหาร เป็นตน้ บริเวณ
ปอดสามารถเกิด interstitial pneumonia หรือ obliterative bronchitis ได ้

3.  Drug reaction with eosinophilia and Systemic symptoms/ Drug-induced hypersensitivity 

syndrome (DRESS/ DIHS) 

- Mortality rate: 5-10% 

- Onset ของการเกิดปฏิกิริยาหลงัจากไดรั้บยา: 1-6 อาทิตย ์
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- อาการน า: มีไข ้≥ 38oC อาการคล้ายไขห้วดัใหญ่ ต่อมน ้ าเหลืองโต ปวดแสบร้อน
หรือคนั อาการเกิดก่อนผืน่ผวิหนงัไม่เกิน 2 อาทิตย ์

- ลกัษณะผืน่: ไม่จ  าเพาะเจาะจงมีหลายแบบ เช่น maculopapular rash, maculopustular 
rash, SJS, TEN หรือ exfoliative dermatitis 

- รอยโรคท่ีเยือ่บุ: อาจเกิดไดแ้ต่เกิดเป็นจุดๆ ไม่กระจายไปทัว่เยือ่บุนั้น 

- ความผิดปกติท่ีอวยัวะภายใน: เกิดจากการแทรกซึมของ eosinophil หรือ 
lymphocyte เขา้ไปในเน้ือเยือ่ของอวยัวะต่างๆ เช่น ต่อมน ้าเหลืองโต ตบั ไต ปอด หวัใจ เป็นตน้ 

- อาการแทรกซอ้น: 

กระตุน้ human herpesvirus (HHV) family members โดย HHV6 จะเป็นตวัท่ีมี
การศึกษาไวม้ากท่ีสุด ผลจากการกระตุน้ HHV6 คือ ความรุนแรงและระยะเวลารักษา DRESS จะ
มากข้ึน 

ระดบั  autoantibody สูงข้ึนหลงัจากอาการ DRESS ทุเลา เช่น antinuclear antibody 
(ANA), anti-thyroperoxidase (TPO)  โดยไม่ไดท้  าให้อาการของ DRESS แยล่ง แต่มีรายงานใน
ระยะยาวพบวา่ผูป่้วยท่ีเกิด autoimmune thyroid disease นั้นเคยมีประวติั autoantibody สูงข้ึนหลงั
การเกิด DRESS 

- สาเหตุหลกัการเสียชีวิต: hepatic necrosis, shock, pulmonary hemorrhage, specific 
myocardial lesion  และhaemophagocytosis  

- ผลกระทบระยะยาว: autoimmune disease เช่น fulminant type 1 DM, Alopecia, 
Graves’ disease, Hashimoto’s disease, lupus erythematous, Rheumatoid arthritis, autoimmune 
haemolytic anemia เป็นตน้ 

4.  Acute Generalized Exanthematous Pustulosis (AGEP) 

- Mortality rate: นอ้ยกวา่ 5% 

- Onset ของการเกิดปฏิกิริยาหลงัจากไดรั้บยา: 1-11 วนั 

- อาการน า: ไม่มีอาการน า 

- ลกัษณะผื่น: เกิดผื่นแดงด้านบนเป็นตุ่มหนอง คนั ทัว่ร่างกายจ านวนมาก มกัเกิด
บริเวณล าตวัและขอ้พบั ผื่นท่ีเกิดจะเกิดอยา่งรวดเร็วหลงัจากไดรั้บยา (acute pustular eruption) ตุ่ม



  20 

หนองท่ีอยู่ติดกันมากอาจรวมเข้าด้วยกันและแตกออกและมีผิวหนังหลุดลอก ท าให้ดูคล้าย 
SJS/TEN ขอ้แตกต่างคือ ผิวหนงัท่ีหลุดลอกจาก AGEP จะเป็นเน้ือเยื่อผิวดา้นบนบางๆ ส่วน SJS/ 
TEN ผวิท่ีลอกจะหนากวา่ นอกจากน้ีผูป่้วยจะมีไข ้≥ 38oC และมีระดบั เมด็เลือดขาวสูงข้ึนผดิปกติ 

- รอยโรคท่ีเยือ่บุ: พบไดน้อ้ยมาก หากพบจะไม่เกิน 1 ต าแหน่ง 

- ความผิดปกติท่ีอวยัวะภายใน: เกิดได้น้อยมาก มีรายงานว่าพบไม่เกิน 20% ของ
ผูป่้วยอวยัวะท่ีมกัพบความผดิปกติคือ ตบั ไต และปอด 

- อาการแทรกซอ้น: ไม่ขอ้มูลการเกิดอาการแทรกซอ้น 

- สาเหตุหลกัการเสียชีวติ: การท างานของอวยัวะภายในหลายๆ ระบบผิดปกติและเกิด
ล่ิมเลือดอุดตนั 

- ผลกระทบระยะยาว: ไม่ขอ้มูลการเกิดผลกระทบระยะยาว 

 

ผลกระทบเมื่อเกดิ SCARs ในผู้ป่วยวัณโรค 

1.  ท าให้เกดิการเจ็บป่วย การเสียชีวติ การนอนรักษาตัวที่โรงพยาบาล  

SCARs เป็นปฏิกิริยาท่ีมีอนัตรายถึงชีวิต น าไปสู่การเจ็บป่วย การนอนรักษาตวัท่ี
โรงพยาบาล หรือเสียชีวิตในท่ีสุด   มีรายงานพบวา่ mortality rate ของ SJS, TEN, DRESS, AGEP 
ในระยะเฉียบพลนัเท่ากบั  ตั้งแต่ 10%, 10-40%, 5-10% และ น้อยกว่า 5% ตามล าดบั[7, 23]  มี
การศึกษาท่ีรายงานลกัษณะทางคลินิกของผูป่้วยท่ีเสียชีวิตจากการเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนังชนิด
รุนแรงจากการใช้ยาฆ่าเช้ือแบคทีเรียพบว่า ระยะเวลาตั้งแต่เร่ิมเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนงัจนกระทัง่
ผูป่้วยเสียชีวิตเฉล่ีย 10-30 วนั[31]   ซ่ึงเป็นไปในทางเดียวกนักบัการศึกษาท่ีหาอตัราการรอดชีวิต
จาก TEN ดว้ย Kaplan–Meier method ท่ีพบว่าอตัราการรอดชีวิตลดลงจนคงท่ีท่ี 30 วนัหลงัเกิด 
TEN[32]   อาการแทรกซ้อนท่ีอาจเกิดข้ึนไดห้ลงัเกิด SCARs คือ การติดเช้ือแบคทีเรีย เกิดความ
ผิดปกติกบัอวยัวะภายใน เช่น อวยัวะลม้เหลวเฉียบพลนั เกิดรอยโรคบริเวณปอด ทางเดินอาหาร
หรือตา เกิดการกระตุน้ herpesvirus ในร่างกาย เป็นตน้[7]   มีรายงาน mortality rate ของผูป่้วยชาว
ไทยท่ีเกิดผื่น TEN และมีคะแนนความรุนแรงของผื่น (SCORTEN) ตอน admission ตั้งแต่ 5 
คะแนนข้ึนไปเท่ากบั 11%   และมีมธัยฐานของระยะเวลาการนอนโรงพยาบาลเท่ากบั 21.9 วนั[8]   
มูลค่าการรักษาในผูป่้วยท่ีเกิดผื่น SJS หรือ TEN ในประเทศสหรัฐอเมริกา อยูร่ะหว่าง $20,000-
$54,000 ต่อคน  ขณะท่ีผูท่ี้ไม่เกิด SJS หรือ TEN มูลค่าการักษาประมาณ $11,000 ต่อคน[9]   
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2.  การหยุดยารักษาวณัโรคและการปรับเปลี่ยนสูตรการรักษา 

เม่ือเกิดผื่นผิวหนงั แนวทางการวินิจฉัยและการดูแลรักษาผูป่้วยวณัโรคในประเทศ
ไทย พ.ศ. 2561 และแนวทางการรักษาผูป่้วยวณัโรคท่ีไวต่อยาขององค์การอนามยัโลกปี 2009 
แนะน าให้หยุดยาวณัโรคทุกตวัไปก่อน และรอจนผื่นดีข้ึนค่อยพิจารณาการ รักษาดว้ยยาทางกลุ่ม
อ่ืน[17, 18] การหยุดยาตา้นวณัโรคเม่ือเกิด SCARs นั้นส่งผลต่อการรักษาวณัโรค โดยพบวา่การ
หยุดยาวณัโรคในช่วงระยะเข้มข้นของการรักษาจะสัมพนัธ์กับการล้มเหลวในการรักษา การ
เสียชีวิต เพิ่มโอกาสการพฒันาเป็นเช้ือด้ือยาเน่ืองจากไดรั้บยาวณัโรค 1-2 ตวั และเพิ่มโอกาสการ
แพร่เช้ือไปสู่ผูอ่ื้นเม่ือหยดุยาภายใน 2 อาทิตยแ์รกของการรักษา[6, 11, 12]  

 

อตัราการเกดิ SCARs จากยาต้านวณัโรคทางเลอืกแรก 

การศึกษาท่ีศึกษาการเกิดอาการไม่พึงประสงค์จากยาตา้นวณัโรคนั้น มกัจะรายงาน
การเกิดอาการไม่พึงประสงค์แยกเป็นระบบ เช่น ปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผิวหนงั ตบัอกัเสบ อาการ
ขา้งเคียงทางระบบทางเดินอาหาร เป็นตน้  มีการศึกษาส่วนนอ้ยท่ีรายงานชนิดของปฏิกิริยาขา้งเคียง
ทางผวิหนงัท่ีเกิดข้ึน  การศึกษาท่ีมีจะรายงานเป็นอตัราการเกิด SCARs โดยรวมจากยาตา้นวณัโรค
ไม่ไดแ้ยกตามชนิดยา  จากการทบทวนวรรณกรรมพบวา่มีการศึกษาท่ีรายงานอตัราการเกิด SCARs 
ทั้งหมด 6 การศึกษาแบ่งเป็นการศึกษาต่างประเทศ 2 การศึกษาและในประเทศ 2 การศึกษา  และ
พบวา่มีอตัราการเกิด SCARs จากการใชย้าตา้นวณัโรคทางเลือกแรกอยูร่ะหวา่งร้อยละ 0.3 ถึง 3.0 

 

1.  การศึกษาต่างประเทศ 

การศึกษาของ Tan WC และคณะ(2007) [2]เป็นการศึกษายอ้นหลงัจากเวชระเบียน
ผู ้ป่วยว ัณโรคท่ีได้รับยาต้านวัณโรคทางเลือกแรกท่ีรักษาในวอร์ดทางเดินหายใจ  โดยมี
วตัถุประสงคเ์พื่อศึกษารูปแบบการเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงัซ่ึงสัมพนัธ์กบัการใชย้าตา้นวณัโรค โดย
พบว่าในระยะเวลา 2 ปีมีผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษาทั้งหมด 820 คน มีผูท่ี้เกิดอาการไม่พึงประสงค์
ร้อยละ 11.3 โดยมีผูป่้วยเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนงัร้อยละ 5.7 และเกิดเป็นปฏิกิริยาทางผิวหนงัชนิด
รุนแรง ซ่ึงประกอบดว้ย หนา้บวม ผิวหนงัหลุดลอก และเกิดรอยโรคบริเวณเยื่อบุ ทั้งหมดร้อยละ 
0.98 ของผูป่้วยทั้งหมดท่ีเขา้ร่วมการศึกษา  
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การศึกษาของ Kansal HM และ Goel S (2013) [14] เป็นการศึกษาไปขา้งหนา้ของ
การเกิดปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผิวหนงัในผูป่้วยท่ีไดรั้บการวินิจฉยัวา่เป็นวณัโรคปอด ท่ีโรงพยาบาล
แห่งหน่ึงในประเทศปากีสถาน พบวา่มีผูป่้วยท่ีไดรั้บการวินิจฉยัวา่เป็นวณัโรคปอดทั้งหมด 120 คน  
มี 36 คนเกิดปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผิวหนงั และมีรายงานการเกิด Stevens-Johnson syndrome ใน
ผูป่้วย 1 ราย คิดเป็นร้อยละ 0.83  

2.  การศึกษาในประเทศ 

การศึกษาของ ชานิดา กาญจนาประดิษฐ์ (2555) [15]  เป็นการศึกษาอุบติัการณ์ของ
การเกิดผืน่แพย้าจากยาตา้นวณัโรคในผูป่้วยวณัโรครายใหม่ท่ีไดรั้บยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรก
แบบไปขา้งหนา้ ในโรงพยาบาล 17 แห่งในเขตภาคใตข้องประเทศไทย โดยติดตามการเกิดผื่นแพ้
ยาไปจนกวา่ส้ินสุดระยะเขม้ขน้ของการรักษา  การศึกษาน้ีมีผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษาทั้งหมด 269 
คน เกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงั 58 คน (ร้อยละ 21.6) และมีรายงานวา่เกิด SJS ในผูป่้วย 1 คน คิดเป็น
ร้อยละ 0.37 และมีมธัยฐานระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิดผืน่ 10 วนั 

การศึกษาของ Boonyagars L และคณะ(2017) [16]  เป็นศึกษายอ้นหลังการ
เกิดปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผิวหนังในผูป่้วยท่ีติดเช้ือ HIV ร่วมกบัวณัโรคจากเวชระเบียนผูป่้วยท่ี
โรงพยาบาลแห่งหน่ึงในประเทศไทย ตั้งแต่ 1 มกราคม 2551 ถึง 31 ธันวาคม 2558 พบว่าใน
ระยะเวลา 8 ปี มีผูป่้วยเขา้ร่วมการศึกษาทั้งหมด 307 คน มีรายงานการเกิดปฏิกิริยาขา้งเคียงทาง
ผิวหนงั 48 คนคิดเป็นร้อยละ 15.6 และมีรายงานการเกิด SCARs 3 คน (ร้อยละ 0.98) โดยเกิดเป็น 
SJS 2 คน และ TEN 1 คน คิดเป็นร้อยละ 0.65 และ 0.33 ตามล าดบั 
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บทที ่3 

วธีิการศึกษา 

 

ประกอบดว้ยหวัขอ้ดงัต่อไปน้ี 

1.  รูปแบบการวจิยั 
2.  แหล่งขอ้มูล 
3.  ขอ้ตกลงเบ้ืองตน้ 
4.  การคดัเลือกรายงาน 
5.  ขนาดตวัอยา่ง 
6.  ตวัแปรท่ีเก็บขอ้มูล 
7.  ขั้นตอนการด าเนินการวจิยั 
8.  เคร่ืองมือท่ีใชใ้นการเก็บรวบรวมขอ้มูล 
9.  เคร่ืองมือท่ีใชใ้นการวเิคราะห์ขอ้มูล 
10.  การพิจารณาจริยธรรมการวจิยั 
11.  ขอ้จ ากดังานวจิยั 

 

รูปแบบการวจัิย 

เป็นการศึกษาแบบ retrospective review study 
 

แหล่งข้อมูล 

1.  รายงานอาการไม่พึงประสงคจ์ากการใชย้า ของศูนยเ์ฝ้าระวงัความปลอดภยัดา้นผลิตภณัฑ์
สุขภาพ ส านกังานคณะกรรมการอาหารและยากระทรวงสาธารณสุข 

2.  ส านกัวณัโรค กรมควบคุมโรค กระทรวงสาธารณสุข  

3.  ขอ้มูล case notifications จาก Global Tuberculosis report ขององคก์ารอนามยัโลก
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ข้อตกลงเบือ้งต้น 

1.  ขอ้มูลรายงานอาการไม่พึงประสงค์จากศูนยเ์ฝ้าระวงัความปลอดภยัด้านผลิตภณัฑ์สุขภาพ มี
ความน่าเช่ือถือ  เน่ืองจากเป็นรายงานท่ีได้รับการวินิจฉัยและประเมินอาการจากบุคลากรทาง
การแพทย ์เช่น แพทย ์เภสัชกร เป็นตน้ 

2.  ส านกัวณัโรค กระทรวงสาธารณสุขไดรั้บรายงานผูป่้วยวณัโรคจากทั้งภาครัฐและภาคเอกชน ทัว่
ประเทศ เน่ืองจากการส่งรายงานใช้ระบบ web-based และเป็นการเบิกค่าใช้จ่ายคืนให้กับ
โรงพยาบาล 

 

การคัดเลอืกรายงาน 

1.  เกณฑ์คัดเข้า (inclusion criteria) 

1.1  รายงานทีผู้่ป่วยใช้ยาวณัโรคทางเลอืกแรก  ไดแ้ก่  Isoniazid, rifampin, 

Pyrazinamide, Ethambutol, Streptomycin  

1.2  รายงานทีเ่กดิปฏิกิริยาทางผวิหนังชนิดรุนแรง ไดแ้ก่ Stevens-Johnson syndrome 

(SJS), Toxic Epidermal Necrolysis (TEN), Drug reaction with eosinophilia and Systemic 

symptoms/ Drug-induced hypersensitivity syndrome (DRESS/ DIHS), Acute Generalized 

Exanthematous Pustulosis (AGEP)  

โดยก าหนดนิยามของรายงานปฏิกิริยาชนิดต่างๆ ดงัต่อไปน้ี 

1.2.1  Stevens-Johnson syndrome หมายถึง รายงานท่ีระบุวา่เกิด Stevens-
johnson syndrome 

1.2.2 Toxic Epidermal necrolysis  หมายถึง รายงานท่ีระบุวา่เกิด Toxic 
Epidermal Necrolysis    

1.2.3 Acute Generalized Exanthematous Pustulosis หมายถึง รายงานท่ี
ระบุวา่เกิด Acute Generalized Exanthematous Pustulosis 
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1.2.4 Drug reaction with eosinophilia and Systemic symptoms/ Drug-
induced hypersensitivity syndrome หมายถึง รายงานท่ีมีระบุว่าเกิด Drug reaction with 
eosinophilia and Systemic symptoms หรือ Drug-induced hypersensitivity syndrome 

2.  เกณฑ์คัดออก (exclusion criteria) 

รายงานบนัทึกขอ้มูลเหล่าน้ีไม่สมบูรณ์ ไดแ้ก่ วนัท่ีรายงาน เพศ อาย ุประวติัแพย้า  ช่ือ
ยาท่ีสงสัยวา่เป็นสาเหตุ วนัท่ีเร่ิมยา วนัท่ีหยดุยา วนัท่ีเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงั ปฏิกิริยาทางผวิหนงัท่ี
พบ ผลประเมินความสัมพนัธ์ระหวา่งยาและปฏิกิริยาทางผวิหนงั ความร้ายแรงของอาการ ผลลพัธ์
ของผูป่้วยจากปฏิกิริยาทางผิวหนงั 

 

ขนาดตัวอย่าง 

การศึกษาน้ีเก็บขอ้มูลรายงานอาการไม่พึงประสงค์ทั้งหมด  ท่ีรายงานมาท่ีศูนยเ์ฝ้า
ระวงัความปลอดภยั ท่ีตรงตามเกณฑก์ารคดัเขา้และเกณฑก์ารคดัออก 

 

ตัวแปรทีเ่กบ็ข้อมูล 

1.  ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วย ไดแ้ก่ เลขท่ีรายงาน ประเภทผูป่้วย (ใน/นอก)  เพศ  อายุ  ประวติัแพย้า  
โรคประจ าตวั  ขอ้บ่งใชย้า  วนัท่ีรายงาน  

2.  ข้อมูลปฏิกริิยาทางผวิหนัง ไดแ้ก่ ช่ือยาท่ีสงสัยวา่เป็นสาเหตุ ช่ือยาท่ีใชร่้วมขนาด/วิธีใชย้า  วนัท่ี
เร่ิมยา/ วนัท่ีหยุดยา  วนัท่ีเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนัง  ปฏิกิริยาทางผิวหนังท่ีพบ  ผลประเมิน
ความสัมพนัธ์ระหวา่งยาและปฏิกิริยาทางผวิหนงั 

3.  ความรุนแรง ผลลัพธ์และการจัดการ  ไดแ้ก่ ความร้ายแรงของอาการ (ร้ายแรง/ไม่ร้ายแรง)  การ
จดัการหลงัเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนงั (หยุดยา/ใช้ยาต่อ)  ผลจากการทดลองใช้ยาซ ้ า (เกิดอาการเดิม
ซ ้ า/ ไม่เกิดอาการเดิมซ ้ า/ ไม่ทราบ)  ผลลพัธ์หลงัการเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนงั (หายเป็นปกติ/ ยงัมี
อาการ/ เสียชีวิต/ ไม่สามารถติดตามผลได ้)     โดยนิยามผลลพัธ์ท่ีเกิดข้ึนภายหลงัเกิดปฏิกิริยาทาง
ผวิหนงั แบ่งออกเป็น 

3.1  หายเป็นปกติ หมายถึง เป็นรายงานท่ีถูกประเมินผลลพัธ์ท่ีเกิดข้ึนภายหลงัเกิด
เหตุการณ์ไม่พึงประสงคว์า่ “ หายเป็นปกติ” 



  26 

3.2  ยงัมีอาการ หมายถึง รายงานท่ีถูกประเมินผลท่ีเกิดข้ึนภายหลงัเกิดเหตุการณ์ไม่พึง
ประสงคว์า่  “ ยงัมีอาการ ” 

3.3  เสียชีวติ รายงานท่ีถูกประเมินผลท่ีเกิดข้ึนภายหลงัเกิดเหตุการณ์ไม่พึงประสงคว์า่  
“ เสียชีวติเน่ืองจากเหตุการณ์ไม่พึงประสงค ์” หรือ “เสียชีวติเน่ืองจากผลิตภณัฑ์สุขภาพ”  หรือ เป็น
รายงานท่ีระบุวา่ผูป่้วยเสียชีวติภายใน 30 วนัหลงัเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงั[31, 32] 

3.4  ไม่สามารถติดตามผลได ้หมายถึง เป็นรายงานท่ีถูกประเมินผลลพัธ์ท่ีเกิดข้ึน
ภายหลงัเกิดเหตุการณ์ไม่พึงประสงคว์า่ “ไม่สามารถติดตามผลได”้ 

 

ขั้นตอนการด าเนินการวจัิย 

1.  ขั้นเตรียมการ 

1.1  ยื่นโครงร่างวิจัยต่อคณะกรรมการจริยธรรมในการวิจัย คณะเภสัชศาสตร์ 
มหาวทิยาลยัศิลปากร 

1.2  ท าหนงัสือไปยงัศูนยเ์ฝ้าระวงัความปลอดภยัดา้นผลิตภณัฑ์สุขภาพ ส านกังาน
คณะกรรมการอาหารและยากระทรวงสาธารณสุข เพื่อขอขอ้มูลรายงานอาการไม่พึงประสงค ์

1.3  ท าหนงัสือไปยงักรมควบคุมโรค ส านกัวณัโรค กระทรวงสาธารณสุข ประเทศ
ไทย  เพื่อขอจ านวนผูป่้วยวณัโรคในกลุ่มท่ีข้ึนทะเบียนเป็น “ผู้ป่วยวัณโรคที่ไวต่อยา”  ซ่ึงได้แก่
ผูป่้วยวณัโรคในกลุ่มดงัต่อไปน้ี  ผูป่้วยรายใหม่ ผูป่้วยกลบัเป็นซ ้ า ผูป่้วยรักษาซ ้ าภายหลงัลม้เหลว 
ผูป่้วยรักษาซ ้ าภายหลงัขาดการรักษา และผูป่้วยอ่ืนๆ ตามนิยามของแนวทางการควบคุมวณัโรค
ประเทศไทย พ.ศ. 2561  

ผูป่้วยอ่ืนๆ ไดแ้ก่ ผูป่้วยท่ีไดรั้บยารักษาวณัโรคจากคลินิกหรือหน่วยงานเอกชนแลว้
ตั้งแต่ 1 เดือนข้ึนไป โดยท่ียงัไม่เคยข้ึนทะเบียนในฐานขอ้มูล TBCM ของส านกัวณัโรคมาก่อน 
หรือ เป็นผูป่้วยท่ีไม่ทราบประวติัการรักษาในอดีต หรือ เป็นผูป่้วยท่ีเคยรับการรักษามาก่อนแต่ไม่
ทราบผลการรักษาล่าสุด[18] 

1.4 เก็บขอ้มูลจ านวนผูป่้วยวณัโรคท่ีไวต่อยา 

2.  ข้ันเกบ็รวบรวมข้อมูล  

2.1  พิจารณาคดัเลือกรายงานตามเกณฑ์คดัเขา้และเกณฑ์คดัออกโดยขอ้มูลรายงาน
อาการไม่พึงประสงค์จากศูนย์เฝ้าระวงัความปลอดภยัจะประกอบด้วยข้อมูลดังต่อไปน้ี  เลขท่ี
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รายงาน ประเภทผูป่้วย (ใน/นอก) เพศ  อาย ุ ประวติัแพย้า  โรคประจ าตวั  ขอ้บ่งใชย้า  วนัท่ีรายงาน  
ช่ือโรงพยาบาล  ช่ือยาท่ีสงสัยวา่เป็นสาเหตุ  ช่ือยาท่ีใชร่้วม  ขนาด/วิธีใชย้า  วนัท่ีเร่ิมยา/ วนัท่ีหยุด
ยา  วนัท่ีเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนงั  ปฏิกิริยาทางผิวหนงัท่ีพบ  ผลประเมินความสัมพนัธ์ระหว่างยา
และปฏิกิริยาทางผวิหนงั  ความร้ายแรงของอาการ  การจดัการหลงัเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนงั  ผลจาก
การทดลองใชย้าซ ้ า ผลลพัธ์หลงัการเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงั   

2.2  ไฟลข์อ้มูลรายงานอาการไม่พึงประสงคน์ั้นจะอยูใ่นรูปแบบไฟล์ Microsoft excel  
ดงันั้นผูว้จิยัจะใชต้วักรองในโปรแกรม Microsoft excel กรองเลขท่ีรายงาน ของผูป่้วยคราวละเลขท่ี
เพื่อพิจารณาว่ามีรายงานซ ้ ากนัหรือไม่  หากไม่ซ ้ าก็จะบนัทึกขอ้มูลของผูป่้วยแต่ละรายตามหวัขอ้ 
“ตัวแปรทีเ่กบ็ข้อมูล” ดงัท่ีกล่าวมาแลว้ขา้งตน้  แต่หากมีเลขท่ีรายงานท่ีซ ้ ากนัก็จะพิจารณาวนัท่ีเกิด
เหตุการณ์  เป็นล าดับถัดมาว่าเป็นเหตุการณ์เดียวกันหรือไม่ หากเป็นผูป่้วยรายเดียวกัน และ
เหตุการณ์ท่ีเกิดเป็นเหตุการณ์เดียวกนั จะเก็บขอ้มูลเหตุการณ์ท่ีเกิดเป็น 1 เหตุการณ์ และสรุปช่ือยา
สาเหตุเป็นยาทุกตวัท่ีรายงาน  แต่ถา้หากเหตุการณ์นั้นเป็นคนละเหตุการณ์ก็จะบนัทึกขอ้มูลผูป่้วย
แยกกนั 

2.3  การบนัทึกแทนตวัผูป่้วยในไฟลเ์ก็บขอ้มูลนั้นจะรหสัตวัเลขท่ีก าหนดข้ึนแทนการ
บนัทึกข้อมูลท่ีบ่งช้ีถึงตวัผูป่้วยโดยตรง และท าการบนัทึกข้อมูลรายงานอาการไม่พึงประสงค์
แยกกนัแต่ละปี 

3.  ข้ันตอนน าข้อมูลดังกล่าวมาวเิคราะห์ทางสถิติ 

3.1  สถิติเชิงพรรณนา ใชว้ิเคราะห์ขอ้มูลทัว่ไปของผูป่้วย, จ  านวนเหตุการณ์ SCARs, 
ยาสาเหตุของ SCARS ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิดผื่น, ผลลพัธ์จาก SCARs  โดยจะถูกวิเคราะห์
และรายงานในรูปแบบของความถ่ี ร้อยละ ค่าเฉล่ียหรือมธัยฐาน  ส่วนอตัราการเกิด SCARs ในแต่
ละปีจะค านวณดงัน้ี 

อตัราการเกิด SCARs ในแต่ละปี = 
จ านวนผูป่้วยท่ีเกิด       ในแต่ละปี

จ านวนผูป่้วยท่ีข้ึนทะเบียนในแต่ละปี
  X 10,000 

 

3.2  สถิติท่ีใช้วิเคราะห์ความสัมพนัธ์ระหว่างประเภทของ SCARs และตวัแปรจดั
ประเภท (categorical variable) เช่น เพศ ประวติัแพย้า ประวติัโรคร่วม เป็นตน้ไดแ้ก่ Chi-square 
หรือ Fisher’s Exact test  ตามความเหมาะสม ก าหนดระดบันยัส าคญัทางสถิติท่ี 0.05 
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3.3  สถิติท่ีใช้วิเคราะห์ความสัมพนัธ์ระหว่างประเภทของ SCARs และตวัแปร
ต่อเน่ือง (continuous variable) เช่น อาย ุระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด SCARs แต่ละประเภท เป็น
ตน้  ไดแ้ก่ Mann-Whitney U test หรือ Kruskal-Wallis test ตามความเหมาะสม ก าหนดระดบั
นยัส าคญัทางสถิติท่ี 0.05 

 

เคร่ืองมือทีใ่ช้ในการเกบ็รวบรวมข้อมูล 

ในการศึกษาน้ีขอ้มูลท่ีไดจ้ากศูนยเ์ฝ้าระวงัความปลอดภยัดา้นผลิตภณัฑ์สุขภาพ จะอยู่
ในรูปแบบ file Microsoft excel ดงันั้นการเก็บรวบรวมขอ้มูลและการบนัทึกขอ้มูลจึงใชโ้ปรแกรม 
Microsoft Excel version 2007 และบนัทึกขอ้มูลลงในคอมพิวเตอร์เพียงอยา่งเดียว 

 

เคร่ืองมือทีใ่ช้ในการวเิคราะห์ข้อมูล 

การวเิคราะห์ขอ้มูลจะใชโ้ปรแกรม PSPP version 1.0.1-g818227 และ โปรแกรม R 
version 3.5.1 

 

การพจิารณาจริยธรรมการวิจัย 

การศึกษาน้ีไดผ้า่นการพิจารณาและไดรั้บความเห็นชอบจากคณะกรรมการจริยธรรม
การวจิยั คณะเภสัชศาสตร์ มหาวทิยาลยัศิลปากร 

ผูท่ี้จะเข้าถึงไฟล์ท่ีจะได้รับจากศูนย์เฝ้าระวงัความปลอดภัย และข้อมูลจากกรม
ควบคุมโรค  รวมถึงไฟล์บนัทึกขอ้มูลงานวิจยัน้ี มีผูว้ิจยัหลกัเพียงคนเดียว   และมีมาตรการรักษา
ความลบัของผูป่้วยดงัน้ี 

ส าหรับไฟลบ์นัทึกขอ้มูลงานวจิยัน้ีจะใชร้หสัตวัเลขแทนตวัผูป่้วย โดยไม่มีการบนัทึก
ขอ้มูลใดๆ ท่ีจะระบุตวัตนของผูป่้วยไดอ้าทิเช่น ช่ือ-สกุลผูป่้วย HN AN  เป็นตน้   วิธีการเขา้รหสัจะ
มีผูว้จิยัทราบเพียงผูเ้ดียว ดงันั้นจะไม่มีผูอ่ื้นสามารถสืบคน้หรือระบุตวัตนของผูป่้วยได ้  ทั้งน้ีผูว้ิจยั
จะรักษาความลบัการเขา้รหสั ไม่เผยแพร่ไปสู่ผูอ่ื้น 

ส าหรับขอ้มูลจากกรมควบคุมโรค ส านกัวณัโรคนั้น เป็นจ านวนรวมของผูป่้วยท่ีข้ึน
ทะเบียนผูป่้วยวณัโรคท่ีไวต่อยา  ดงันั้นจึงไม่มีขอ้มูลใดท่ีสามารถบ่งช้ีถึงตวัผูป่้วยได ้
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ไฟล์ขอ้มูลท่ีได้รับจากศูนยเ์ฝ้าระวงัความปลอดภยัและขอ้มูลจากกรมควบคุมโรค 
รวมถึงไฟล์งานวิจยัน้ีจะถูกเก็บไวใ้นคอมพิวเตอร์ส่วนตวัเคร่ืองเดียว  ใส่รหัสป้องกัน และไม่
เผยแพร่รหสัป้องกนัใหผู้ใ้ดทราบ 

ภายหลงัเสร็จส้ินงานวจิยั และงานวจิยัไดรั้บการตีพิมพ ์ผูว้จิยัจะคืนไฟล์ขอ้มูลรายงาน
อาการไม่พึงประสงค ์ใหก้บัศูนยเ์ฝ้าระวงัความปลอดภยั 

 

ข้อจ ากดังานวจัิย 

การศึกษาน้ีใช้ข้อมูลจากรายงานอาการไม่พึงประสงค์ จากศูนย์เฝ้าระวงัความ
ปลอดภยัด้านผลิตภณัฑ์สุขภาพ ซ่ึงเป็นรายงานแบบ spontaneous report รายงานอาการไม่พึง
ประสงคท่ี์รายงานเขา้มาอาจนอ้ยกวา่อาการไม่พึงประสงคท่ี์เกิดข้ึนจริง  
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บทที ่4 

ผลการศึกษา 

 

ผลการศึกษาท่ีไดร้ายงานเป็น  6 ส่วนดงัต่อไปน้ี 

1.  การคดัเลือกผูป่้วยเขา้สู่การศึกษา 

2.  ขอ้มูลทัว่ไปของผูป่้วย 

3.  อตัราการเกิด SCARs จากยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรก 
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การคัดเลอืกผู้ป่วยเข้าสู่การศึกษา 

จากขอ้มูลรายงานอาการไม่พึงประสงคจ์ากศูนยเ์ฝ้าระวงัความปลอดภยัดา้นผลิตภณัฑ์

สุขภาพตั้งแต่ปีพ.ศ.2555-2559  มีรายงานคู่ยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกและอาการไม่พึงประสงค ์

ทั้งหมด 6921 คู่  โดยเป็นรายงานคู่ยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกและ SCARs ทั้งหมด 352 คู่  เม่ือคดั

กรองและรวมเหตุการณ์ท่ีซ ้ ากนั พบวา่มีผูป่้วยท่ีเกิด SCARs ทั้งหมด 233 คน  เป็นผูป่้วยท่ีไม่ระบุ

วนัท่ีเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงั 4 คน   ดงันั้นจึงเหลือผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษาทั้งหมด 229 คน  โดย

เป็นผูป่้วยท่ีเกิด SCARs ในปีพ.ศ. 2555, 2556, 2557, 2558 และ 2559 จ านวน 47, 66, 37, 38 และ 41 

คน ตามล าดบั ดงัแสดงในแผนภาพท่ี 1 
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แผนภาพที ่1  การคดัเลือกผูป่้วยเขา้สู่การศึกษาระหวา่งปีพ.ศ. 2555-2559 

 

รายงานคู่  AntiTB drugs x ADRs ตั้งแต่ปี 55-59 มีทั้งหมด  6921 คู่ 

รายงานคู่  AntiTB drugs x SCARs ตั้งแตปี่ 55-59 มีทั้งหมด 352 คู ่

ผูป่้วยท่ีเกิด  SCARs ตั้งแต่ปี 55-59 มีทั้งหมด 234 คน 

คดัผูป่้วยท่ีรายงานบนัทึกขอ้มูลเหล่าน้ีขอ้ใดขอ้หน่ึงไม่
สมบูรณ์ ทั้งหมด  4 คน 

- วนัท่ีรายงาน                              - เพศ 
- อาย ุ                                          - ประวติัแพย้า 
- ช่ือยาท่ีสงสยัวา่เป็นสาเหตุ        - วนัท่ีเร่ิมยา/วนัท่ีหยดุยา 

- วนัท่ีเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนงั  
- ปฏิกิริยาทางผิวหนงัท่ีพบ 
- ผลการประเมินความสมัพนัธ์ระหวา่งยาและปฏิกิริยา
ทางผิวหนงั 
- ความร้ายแรงของอาการ  
- ผลลพัธ์ของผูป่้วยจากปฏิกิริยาทางผิวหนงั 
- การจดัการหลงัเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนงั   
- ผลจากการทดลองใชย้าซ ้ า 
 

ผูป่้วยท่ีเกิด  SCARs ตั้งแต่ปี 55-59 ท่ีศึกษามีทั้งหมด  229 คน 

2555  
47 คน 

2556  
66 คน 

2557  
37 คน 

2558  
38 คน 

2559  
41 คน 
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เม่ือพิจารณาจ านวนผูป่้วยท่ีเกิด SCARs จากจ านวนผูป่้วยท่ีเกิดอาการไม่พึงประสงค์
ทั้งหมด พบวา่ร้อยละของผูป่้วยท่ีเกิด SCARs อยูร่ะหวา่งร้อยละ 3.99 ถึง 5.69 ของผูท่ี้เกิดอาการไม่
พึงประสงคท์ั้งหมดต่อปี  ส่วนท่ีเหลือร้อยละ 94.31 ถึง 96.01 เป็นผูท่ี้เกิดอาการไม่พึงประสงคช์นิด
อ่ืนๆ ดงัแสดงในตารางท่ี 4 
 
ตารางที ่4 จ านวนและร้อยละผูป่้วยท่ีเกิด SCARs เม่ือเทียบกบัผูป่้วยท่ีเกิดอาการไม่พึงประสงค์
ทั้งหมด ระหวา่งปี พ.ศ. 2555-2559 

 

ข้อมูลทัว่ไปของผู้ป่วย 

ผลการศึกษาแสดงจ านวนผูป่้วยท่ีเกิด SCARs ทั้ง 5 ปี 229 คน  เป็นผูป่้วย SJS 157 คน  
ผูป่้วย TEN 33 คน ผูป่้วย DRESS 32 คน และผูป่้วย AGEP 7 คน มีลกัษณะดงัแสดงในตารางท่ี 5 
คือเป็นเพศชาย 133 คน (SJS ร้อยละ 70.68, TEN ร้อยละ 15.79, DRESS ร้อยละ 12.78, AGEP ร้อย
ละ 0.75)  เพศหญิง 96 คน (SJS ร้อยละ 65.63, TEN  ร้อยละ 12.50, DRESS ร้อยละ 15.63, AGEP 
ร้อยละ 6.25) เม่ือทดสอบความสัมพนัธ์ระหวา่งเพศและประเภทของ SCARs ท่ีเกิด พบวา่สัมพนัธ์
กนัอยา่งไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ (p = 0.081) 

ผูป่้วยท่ีเกิด SCARs ในการศึกษาน้ีมีอายุระหวา่ง 19-89 ปี  มธัยฐานอายุของผูป่้วยท่ี
เกิด SCARs แต่ละชนิดอยู่ระหว่าง 40-47 ปี และมีมธัยฐานรวม 45 ปี เม่ือทดสอบความแตกต่าง
ระหว่างอายุและประเภทของ SCARS ท่ีเกิด พบว่าแตกต่างกนัอย่างไม่มีนัยส าคญัทางสถิติ(p = 
0.913) 

ข้อมูลประวติัแพย้าของผูป่้วย พบว่าผูป่้วยส่วนใหญ่คือผูป่้วยท่ีไม่มีประวติัแพย้า
จ านวน 177 คน (SJS ร้อยละ 71.19, TEN  ร้อยละ 14.12, DRESS ร้อยละ 12.43, AGEP  ร้อยละ 
2.26)  ผูป่้วยท่ีมีประวติัแพย้ามีจ านวน 25 คน และไม่ทราบประวติัแพย้าจ านวน 27 คน  เม่ือทดสอบ
ความสัมพนัธ์ระหว่างประวติัแพย้าและประเภทของ SCARs ท่ีเกิด พบว่าสัมพนัธ์กนัอย่างไม่มี
นยัส าคญัทางสถิติ (p = 0.166) 

year 2555 2556 2557 2558 2559 
ผูป่้วยท่ีเกิด ADRs (คน) 1096 1159 928 807 892 
ผูป่้วยท่ีเกิด SCARs (คน) 47 66 37 38 41 
ร้อยละการเกิด SCARs 4.29 5.69 3.99 4.71 4.60 
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ขอ้มูลอาการอ่ืน/โรคร่วม พบว่าผูป่้วยส่วนใหญ่คือผูป่้วยท่ีไม่มีโรคร่วมจ านวน 127 
คน (SJS ร้อยละ 73.23, TEN ร้อยละ 10.24, DRESS ร้อยละ 16.54)  ผูป่้วยท่ีมีโรคร่วมมีจ านวน 57 
คน และไม่ทราบโรคร่วมจ านวน 45 คน  เม่ือทดสอบความสัมพนัธ์ระหวา่งอาการอ่ืน/โรคร่วม และ
ประเภทของ SCARs ทั้ง 4 ประเภท พบวา่สัมพนัธ์กนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p = 0.005) แต่เม่ือ
ทดสอบความสัมพนัธ์ระหวา่งอาการอ่ืน/โรคร่วม และ ประเภทของ SCARs (SJS และ non-SJS) 
พบวา่สัมพนัธ์กนัแบบไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ (p = 0.209) 

ผูป่้วย 192 คนเป็นผูป่้วยใน (SJS  ร้อยละ 64.58, TEN ร้อยละ 16.15, DRESS  ร้อยละ 
15.63, AGEP ร้อยละ 3.65)  และผูป่้วยจ านวน 37 คน เป็นผูป่้วยนอก (SJS ร้อยละ 89.19, TEN ร้อย
ละ 5.41, DRESS ร้อยละ 5.41) เม่ือทดสอบความสัมพนัธ์ระหวา่งประเภทผูป่้วยและประเภทของ 
SCARs ท่ีเกิด พบวา่สัมพนัธ์กนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p = 0.037)  ดงัแสดงในตาราง 5 

 ตารางที ่5 ขอ้มูลทัว่ไปของผูป่้วยท่ีเกิด SCARs ตั้งแต่ปี พ.ศ. 2555 ถึง 2559 (N=229) 

หมายเหตุ  * ทดสอบความสมัพนัธ์ระหวา่ง ประเภทของ SCARs ทั้ง 4 ประเภท และ อาการอ่ืน/โรคร่ว 

                   # ทดสอบความสมัพนัธ์ระหวา่ง ประเภทของ SCARs (SJS และ non-SJS) และ อาการอ่ืน/โรคร่วม 

  

 

ข้อมูลทัว่ไปของผู้ป่วย 5 ปี 
SCARs Types; คน(ร้อยละ) 

p-value SJS  
157(68.56) 

TEN 
33(14.41) 

DRESS 
32(13.97) 

AGEP 
7(3.06) 

Total 
229(100) 

เพศ 
ชาย 94(70.68) 21(15.79) 17(12.78) 1(0.75) 133(100) 0.081 
หญิง 63(65.63) 12(12.50) 15(15.63) 6(6.25) 96(100) 

อายุ (median; ปี) 45 40 47 46 45 0.913 

ประวตัแิพ้ยา 
ม ี 18(72.00) 2(8.00) 4(16.00) 1(4.00) 25(100) 0.166 
ไม่ม ี 126(71.19) 25(14.12) 22(12.43) 4(2.26) 177(100) 
ไม่ทราบ 13(48.15) 6(22.22) 6(22.22) 2(7.41) 27(100) 

อาการอืน่/ 
โรคร่วม 

ม ี 37(64.91) 12(21.05) 4(7.02) 4(7.02) 57(100) 0.005* 
0.209# ไม่ม ี 93(73.23) 13(10.24) 21(16.54) 0(0) 127(100) 

ไม่ทราบ 27(60.00) 8(17.78) 7(15.56) 3(6.67) 45(100) 
ประเภท
ผู้ป่วย 

ผู้ป่วยใน 124(64.58) 31(16.15) 30(15.63) 7(3.65) 192(100) 0.037 
ผู้ป่วยนอก 33(89.19) 2(5.41) 2(5.41) 0(0) 37(100) 
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อตัราการเกดิ SCARs จากยาต้านวณัโรคทางเลอืกแรก 

ขอ้มูลจ านวนผูป่้วยวณัโรคไวต่อยาท่ีข้ึนทะเบียนมีท่ีมาจาก 2 แหล่งขอ้มูลดว้ยกนั 
ไดแ้ก่ รายงานขององคก์ารอนามยัโลก (Global Tuberculosis report) และ ส านกัวณัโรค กระทรวง
สาธารณสุข   ทั้งน้ีสืบเน่ืองจากส านกัวณัโรค มีการปรับปรุงระบบการเก็บขอ้มูลการข้ึนทะเบียน
ผูป่้วยตั้งแต่ปี 2557 เป็นตน้ไป จึงไม่มีการเก็บขอ้มูลผูป่้วยท่ีข้ึนทะเบียนในปีก่อนหนา้  ดงันั้นขอ้มูล
อตัราการเกิด SCARs จึงมีเฉพาะปีพ.ศ. 2557 – 2559 

อตัราการเกิด SCARs ในปี 2557-2559 อยูร่ะหวา่ง 5 ถึง 6 คนต่อผูป่้วย 10,000 คน ต่อ
ปี รูปท่ี 1 แสดงอตัราการเกิด SCARs ในปี 2557-2559 อา้งอิงขอ้มูลจ านวนผูป่้วยวณัโรคไวต่อยา 
จากศูนยว์ณัโรคและ WHO  

 

 

 

 

 

 

 

 

รูปที ่1   อตัราการเกิด SCARs ต่อผูป่้วย 10,000 คนต่อปี ในปีพ.ศ. 2557-2559 

 

เม่ือพิจารณาในรายละเอียดประเภทของ SCARs  พบวา่ SJS เป็น SCARs ท่ีพบสูงสุด
ในการศึกษาน้ี  โดยทั้งขอ้มูลจ านวนผูป่้วยวณัโรคไวต่อยาจากศูนยว์ณัโรคและ WHO มีอตัราการ
เกิดใกลเ้คียงกนั คือ SJS อยูร่ะหวา่ง 3 ถึง 5 คนต่อผูป่้วย 10,000 คนต่อปี   ส่วนอตัราการเกิด TEN, 
DRESS และ AGEP อยูร่ะหวา่ง 1 ถึง 2 คน, 1 ถึง 2 คน และ 0 ถึง 1 คน ต่อผูป่้วย 10,000 คนต่อปี 
ตามล าดบั  ดงัแสดงในตารางท่ี 6 
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ผลลพัธ์ภายหลงัเกดิ SCARs 

จากผูป่้วยในการศึกษาทั้งหมด 229 คน มีรายงานระบุวา่เสียชีวิตจากสาเหตุอ่ืนจ านวน 
3 คน ดงันั้นการศึกษาผลลพัธ์จาก SCARs จึงศึกษาในผูป่้วยทั้งหมด 226 คน  เป็นผูป่้วยท่ีรายงาน
ผลลพัธ์ “หาย” 120 คน (ร้อยละ 53.10)  ผลลพัธ์ “ยงัมีอาการ” 97 คน (ร้อยละ 42.92)  ผลลพัธ์ 
“เสียชีวติ” 2 คน (ร้อยละ 0.88)  ผลลพัธ์ ”ไม่สามารถติดตามได”้ 7 คน (ร้อยละ 3.10)  

ผลลพัธ์ภายหลงัเกิด SCARs แต่ละประเภทเป็นไปในทิศทางเดียวกนักบัภาพรวมโดย
ร้อยละของการ หาย ยงัมีอาการ เสียชีวิต และติดตามไม่ไดข้อง SJS คือร้อยละ 51.61, 44.52, 0.65 
และ 3.23 ตามล าดบั   ของ TEN คือร้อยละ 53.13, 43.75, 3.13 และ 0 ตามล าดบั   ของ DRESS คือ
ร้อยละ 56.25, 40.63, 0 และ 3.13 ตามล าดบั   ของ AGEP คือร้อยละ 71.43, 14.29, 0 และ 14.29 
ตามล าดบั ดงัแสดงในตารางท่ี 7  

การทดสอบความสัมพนัธ์ระหวา่งประเภทของ SCARs และผลลพัธ์ท่ีเกิดข้ึนพบว่า 
ประเภทของ SCARs สัมพนัธ์กบัผลลพัธ์หลงัเกิด SCARs อยา่งไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ (p = 0.418) 

ตารางที ่7 ผลลพัธ์ภายหลงัเกิด SCARs แต่ละประเภท (ขอ้มูลผูป่้วยระหวา่งปี พ.ศ.2555-2559; 
N=226)  

Outcome 
SCARs types; คน(ร้อยละ) 

SJS TEN DRESS AGEP Total 
หาย 80(51.61) 17(53.13) 18(56.25) 5(71.43) 120(53.10) 

ยงัมอีาการ 69(44.52) 14(43.75) 13(40.63) 1(14.29) 97(42.92) 
เสียชีวติ 1(0.65) 1(3.13) 0(0) 0(0) 2(0.88) 

ไม่สามารถตดิตามได้ 5(3.23) 0(0) 1(3.13) 1(14.29) 7(3.10) 
Total 155(100) 32(100) 32(100) 7(100) 226(100) 

หมายเหตุ  มีรายงานระบุวา่ผูป่้วยเสียชีวติจากสาเหตุอ่ืนจ านวน 3 คน ผูป่้วยท่ีเกิดผลลพัธ์จาก 

SCARs ในตารางน้ีจึงมีทั้งหมด 226 คน 

เม่ือพิจารณาผลลพัธ์ของการรักษา SCARs  จ าแนกตามประเภทของผูป่้วยท่ีเขา้รับการ
รักษาในโรงพยาบาล พบวา่ผลลพัธ์ท่ีเกิดในผูป่้วยท่ีรายงานวา่  “หาย” มีจ านวน 104 คน (ร้อยละ 
55.03)  “ยงัมีอาการ” มีจ านวน 97 คน (ร้อยละ 42.86)   “เสียชีวิต” มีจ านวน 1 คน (ร้อยละ 0.53  ”
ไม่สามารถติดตามได”้ มีจ านวน 3 คน (ร้อยละ 1.59)   ผลลพัธ์ท่ีเกิดในผูป่้วยนอกมีรายงานดงัน้ี  
“หาย” มีจ านวน 16 คน (ร้อยละ 43.24)  “ยงัมีอาการ” มีจ านวน 16 คน (ร้อยละ 43.24)  “เสียชีวิต” มี
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จ านวน 1 คน (ร้อยละ 2.70)   ”ไม่สามารถติดตามได”้ มีจ านวน 4 คน (ร้อยละ 10.81)  ดงัแสดงใน
ตาราง 8 

การทดสอบความสัมพนัธ์ระหวา่งประเภทผูป่้วยและชนิดผลลพัธ์ พบวา่มีสัมพนัธ์กนั
อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p = 0.017) 

ตารางที ่8 แสดงผลลพัธ์ภายหลงัการเกิด SCARs จ าแนกตามประเภทผูป่้วย (ขอ้มูลผูป่้วยระหวา่งปี 
พ.ศ.2555-2559; N=226) 

 

 

 

 

หมายเหตุ  มีรายงานระบุวา่ผูป่้วยเสียชีวติจากสาเหตุอ่ืนจ านวน 3 คน ผูป่้วยท่ีเกิดผลลพัธ์จาก 
SCARs ในตารางน้ีจึงมีทั้งหมด 226 คน 

 

ยาต้านวณัโรคทีเ่ป็นสาเหตุการเกดิ SCARs 

ในภาพรวม จากรายงานอาการไม่พึงประสงคผ์ูป่้วยทั้ง 229 คน สามารถบ่งช้ีตวัยา

หลกัท่ีเป็นสาเหตุการเกิด SCARs (1TB suspected drug) อยูร่ะหวา่งร้อยละ 36.84 - 62.16 (เฉล่ียร้อย

ละ 44.98)   ส่วนอีกร้อยละ 55.02 ไม่สามารถสรุปตวัยาหลกัท่ีเป็นสาเหตุได ้ โดยจะรายงานเป็นแพ้

ยาวณัโรค 2- 4 ตวั และ แพย้าวณัโรคร่วมกบัยาชนิดอ่ืน ซ่ึงพบร้อยละ 2.70-24.24 และ ร้อยละ

14.89-28.95 ตามล าดบั ดงัแสดงในตารางท่ี 9  โดยยาชนิดอ่ืนท่ีพบเป็นสาเหตุการเกิด SCARs 

ร่วมกบัยาวณัโรค ไดแ้ก่ Co-trimoxazole, Dapsone, Fluoroquinolones (Ofloxacin, Ciprofloxacin, 

Levofloxacin, Moxifloxacin), Acyclovir, Propylthiouracil (PTU), Phenytoin, Cephalosporins 

(Cefazolin, Ceftriaxone), HAART (Efavirenz, GPOvirS), Azithromycin, Fluconazole, Glipizide, 

Penicillins (Amoxicillin, Cloxacillin)  

 

Outcome 
ประเภทผู้ป่วย; คน(ร้อยละ) 

ผู้ป่วยใน ผู้ป่วยนอก 
หาย 104(55.03) 16(43.24) 

ยงัมอีาการ 81(42.86) 16(43.24) 
เสียชีวติ 1(0.53) 1(2.70) 

ไม่สามารถตดิตามได้ 3(1.59) 4(10.81) 
Total 189(100) 37(100) 
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ตารางที ่9 ยาท่ีเป็นสาเหตุการเกิด SCARs จ าแนกตามจ านวนยาวณัโรคท่ีเป็นสาเหตุในผูป่้วยแต่ละ
ราย  (ขอ้มูลผูป่้วยระหวา่งปี พ.ศ.2555-2559; N=229) 

Suspected drug 
year;  คน(ร้อยละ) 

2555 2556 2557 2558 2559 Total 
1 TB suspected drug 21(44.68) 27(40.91) 23(62.16) 14(36.84) 18(43.90) 103(44.98) 
2 TB suspected drug 7(14.89) 5(7.58) 5(13.51) 4(10.53) 2(4.88) 23(10.04) 
3 TB suspected drug 2(4.26) 5(7.58) 1(2.70) 2(5.26) 3(7.32) 13(5.68) 
4 TB suspected drug 10(21.28) 16(24.24) 2(5.41) 7(18.42) 7(17.07) 42(18.34) 

TB+ other 7(14.89) 13(19.70) 6(16.22) 11(28.95) 11(26.83) 48(20.96) 
Total 47(100) 66(100) 37(100) 38(100) 41(100) 229(100) 

เม่ือพิจารณาลงไปใน SCARs แต่ละประเภท พบวา่ส่วนใหญ่ผูร้ายงานสามารถบ่งช้ีตวั
ยาหลกัท่ีเป็นสาเหตุของ SCARs ไดทุ้กประเภท โดยจะรายงานอยู่ระหว่างร้อยละ 33.33 - 47.77  
ส่วนรายท่ีไม่สามารถสรุปยาท่ีเห็นสาเหตุไดจ้ะรายงานเป็นแพย้า 2-4 ตวัและแพย้าวณัโรคร่วมกบัยา
ชนิดอ่ืน ซ่ึง SJS มีการรายงานร้อยละ 4.46 – 19.11 และ ร้อยละ 21.66 ตามล าดบั   TEN มีการ
รายงานร้อยละ 9.09 – 18.18 และ ร้อยละ 24.24 ตามล าดบั   DRESS มีการรายงานร้อยละ 9.38 – 
18.75 และ ร้อยละ 9.38 ตามล าดบั   AGEP มีการรายงานร้อยละ 0 – 14.29 และ ร้อยละ 42.86 
ตามล าดบั   และหากเปรียบเทียบภายในกลุ่มตวัยาท่ีเป็นสาเหตุการเกิด SCARs  พบวา่ไม่วา่จะเป็น
กลุ่มท่ีบ่งช้ีตวัยาหลกัได ้(1TB suspected drug) หรือกลุ่มท่ีไม่สามารถบ่งช้ีตวัยาหลกัได ้จะพบวา่มี
ผูป่้วย  SJS สูงสุด ดงัแสดงในตารางท่ี 10 
 
ตารางที ่10 ยาท่ีเป็นสาเหตุการเกิด SCARs แต่ละประเภท จ าแนกตามจ านวนยาวณัโรคท่ีเป็น
สาเหตุในผูป่้วยแต่ละราย (ขอ้มูลผูป่้วยระหวา่งปี พ.ศ.2555-2559; N=229) 

Suspected drug 
SCARs Types  ;คน(ร้อยละ) 

SJS TEN DRESS AGEP Total 
1 TB suspected drug 75(47.77) 11(33.33) 14(43.75) 3(42.86) 103(44.98) 
2 TB suspected drug 11(7.01) 5(15.15) 6(18.75) 1(14.29) 23(10.04) 
3 TB suspected drug 7(4.46) 3(9.09) 3(9.38) 0(0) 13(5.68) 
4 TB suspected drug 30(19.11) 6(18.18) 6(18.75) 0(0) 42(18.34) 

TB + other 34(21.66) 8(24.24) 3(9.38) 3(42.86) 48(20.96) 
total 157(100) 33(100) 32(100) 7(100) 229(100) 
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พิจารณายาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกในกลุ่ม 1TB suspected drug  จ  านวน 103 คน
พบวา่ ยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกทั้ง 5 ตวัเป็นสาเหตุการเกิด SCARS ไดใ้นสัดส่วนท่ีใกลเ้คียงกนั 
โดย Rifampin และ Isoniazid เป็นตวัยาสาเหตุหลกั พบร้อยละ 23.30 และ 21.36 ตามล าดบั  ส่วน 
Ethambutol, Streptomycin และ Pyrazinamide พบชนิดละร้อยละ 19.42, 19.42 และ 16.50 
ตามล าดบั  

ยาทั้ง 5 ตวัสามารถเป็นสาเหตุการเกิด SCARs ประเภทต่างๆ ใกลเ้คียงกนั   ในผูป่้วย 
SJS ยาทั้ง 5 ตวัเป็นสาเหตุการเกิดระหวา่งร้อยละ 60.00 – 81.82  ในผูป่้วย TEN ยาทั้ง 5 ตวัเป็น
สาเหตุการเกิดระหวา่งร้อยละ 0 – 20.00  ในผูป่้วย DRESS ยาทั้ง 5 ตวัเป็นสาเหตุการเกิดระหวา่ง
ร้อยละ 8.33 – 17.65   ในผูป่้วย AGEP ยาทั้ง 5 ตวัเป็นสาเหตุการเกิดระหวา่งร้อยละ  0 – 5.88 ดงั
แสดงในตารางท่ี 11 
 
ตารางที ่11 ยาวณัโรคทางเลือกแรกในกลุ่ม 1TB suspected drug ท่ีเป็นสาเหตุของ SCARs    แต่ละ

ประเภท (ขอ้มูลผูป่้วยระหวา่งปี พ.ศ. 2555-2559; N=103)  

 

ระยะเวลาตั้งแต่ได้รับยาต้านวณัโรคทางเลอืกแรกจนเกดิ SCARs (onset) 

จากการศึกษาพบวา่ ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด SJS อยูร่ะหวา่ง 1-139 วนั มีมธัย
ฐาน 15 วนั   ระยะเวลาตั้งแต่ได้รับยาจนเกิด TEN อยู่ระหว่าง 1-139 วนั มีมธัยฐาน 36 วนั   
ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด DRESS อยูร่ะหวา่ง 1-152 วนั มีมธัยฐาน 31 วนั   ระยะเวลาตั้งแต่
ไดรั้บยาจนเกิด AGEP อยูร่ะหวา่ง 8-47 วนั มีมธัยฐาน 22 วนั   ดงัแสดงในตารางท่ี 12 

 

Suspected drug 
SCARs Types  ; คน(ร้อยละ) 

SJS TEN DRESS AGEP Total 
Isoniazid 18(81.82) 1(4.55) 3(13.64) 0(0) 22(21.36) 
Rifampin 17(70.83) 4(16.67) 2(8.33) 1(4.17) 24(23.30) 

Pyrazinamide 13(76.47) 0(0) 3(17.65) 1(5.88) 17(16.50) 
Ethambutol 12(60.00) 4(20.00) 3(15.00) 1(5.00) 20(19.42) 

Streptomycin 15(75.00) 2(10.00) 3(15.00) 0(0) 20(19.42) 
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ตารางที ่12 แสดงระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด SCARs แต่ละประเภท (ขอ้มูลผูป่้วยระหวา่งปี
พ.ศ. 2555-2559;  N=229) 

 

 

 

 

เม่ือพิจารณาระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด SCARs แต่ละประเภท จ าแนกตามจ านวน
ยาตา้นวณัโรคท่ีเป็นสาเหตุ พบวา่ มธัยฐานระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด SJS อยู่ระหวา่ง 12-26 
วนั  มธัยฐานระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด TEN อยูร่ะหวา่ง  25-42 วนั   มธัยฐานระยะเวลาตั้งแต่
ไดรั้บยาจนเกิด DRESS อยูร่ะหวา่ง  21-37 วนั   มธัยฐานระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด AGEP อยู่
ระหวา่ง  8-23 วนั  ดงัแสดงในตารางท่ี 13 

 
ตารางที ่13 ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด  SCARs แต่ละประเภท (onset) จ  าแนกตามจ านวนยา
ตา้นวณัโรคท่ีเป็นสาเหตุ (ขอ้มูลผูป่้วยระหวา่งปีพ.ศ. 2555-2559;  N=229) 

 

 

 

 

ในกลุ่มผูป่้วย SJS ท่ีสามารถสรุปยาท่ีเป็นสาเหตุการเกิดไดจ้  านวน 75 คน ค่ามธัยฐาน
ของระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกแต่ละตวัจนเกิด SJS ไดแ้สดงไวใ้นตารางท่ี  
14  โดยพบวา่ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บ Isoniazid จนเกิด SJS อยูร่ะหวา่ง 2-99 วนั มีมธัยฐาน 12 วนั   
ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บ Rifampin จนเกิด SJS อยูร่ะหวา่ง 1-30 วนั มีมธัยฐาน 6 วนั   ระยะเวลาตั้งแต่
ไดรั้บ Pyrazinamide จนเกิด SJS อยู่ระหวา่ง 2-54 วนั มีมธัยฐาน 11 วนั   ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บ 

SCARs Types 
onset (days) 

mean±sd median mode min-max 
SJS 22.93 ± 21.85 15 12 1 to 139 
TEN 40.55 ± 35.85 36 12 1 to 139 

DRESS 32.10 ± 28.54 31 32 1 to 152 
AGEP 22.29 ± 12.51 22 - 8 to 47 

Suspected drug 
onset; median(days) 

SJS TEN DRESS AGEP 
1 TB suspected drug 12 25 28 23 
2 TB suspected drug 26 39 37 8 
3 TB suspected drug 13 28 21 - 
4 TB suspected drug 21 29 25 - 

TB + other 22 42 31 19 
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Ethambutol จนเกิด SJS อยู่ระหว่าง 1-91 วนั มีมธัยฐาน 19 วนั   ระยะเวลาตั้งแต่ได้รับ 
Streptomycin จนเกิด SJS อยูร่ะหวา่ง 6-47 วนั มีมธัยฐาน 14 วนั 

เม่ือทดสอบความแตกต่างทางสถิติพบวา่ ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บ Rifampin จนเกิด SJS 
แตกต่างจากยาตา้นวณัโรคตวัอ่ืนอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p = 0.014) 

 
ตารางที ่14 ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาวณัโรคทางเลือกแรกแต่ละตวัจนเกิด Stevens-Johnson 
syndrome (SJS) (ขอ้มูลผูป่้วยระหวา่งปีพ.ศ. 2555-2559; N=75) 

 

 

 

 

 

การทดลองใช้ยาซ ้า 

จากตารางท่ี 9 กลุ่มผูป่้วยท่ีสามารถบ่งช้ีตวัยาหลกัท่ีเป็นสาเหตุการเกิด SCARs ได้

จ  านวน 103 คน  ในจ านวนน้ีพบวา่ เป็นผูป่้วยท่ีระบุว่าลองใชย้าซ ้ าจ  านวน 29 คน หรือคิดเป็นร้อย

ละ 12.66 ของผูป่้วยท่ีเกิด SCARs ทั้งหมด  ส่วนผูป่้วยเหลือ 74 คน ไม่ไดร้ะบุวา่มีการลองใชย้าซ ้ า  

ขอ้มูลทัว่ไปของผูป่้วยในกลุ่ม 1TB suspected drug ท่ีท าการทดลองใชย้าซ ้ าดงัแสดงในตารางท่ี 15 

 

 

 

 

ตารางที ่15 ขอ้มูลทัว่ไปของผูป่้วยในกลุ่ม 1TB suspected drug ท่ีท าการทดลองใชย้าซ ้ า (ขอ้มูล
ผูป่้วยระหวา่งปีพ.ศ. 2555-2559; N=29) 

Suspected drug 
onset (days) 

median min - max  
Isoniazid 12 2 to 99 
Rifampin 6 1 to 30 

Pyrazinamide 11 2 to 54 
Ethambutol 19 1 to 91 

Streptomycin 14 6 to 47 
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ข้อมูลทัว่ไปของผู้ป่วย 
SJS 

20(68.97) 
TEN 

3(10.34) 
DRESS 
3(10.34) 

AGEP 
3(10.34) 

Total 
29(100) 

เพศ 
ชาย 9(81.82) 1(9.09) 1(9.09) 0(0) 11(100) 
หญิง 11(61.11) 2(11.11) 2(11.11) 3(16.67) 18(100) 

อายุ (median; ปี) 42 40 72 42 42 

ประวตัแิพ้ยา 

ม ี 3(75.00) 0(0) 0(0) 1(25.00) 4(100) 
ไม่ม ี 15(83.33) 1(5.56) 1(5.56) 1(5.56) 18(100) 

ไม่ทราบ 2(28.57) 2(28.57) 2(28.57) 1(14.29) 7(100) 

อาการอืน่/โรคร่วม 

ม ี 5(55.56) 1(11.11) 0(0) 3(33.33) 9(100) 
ไม่ม ี 11(91.67) 1(8.33) 0(0) 0(0) 12(100) 

ไม่ทราบ 4(50.00) 1(12.5) 3(37.5) 0(0) 8(100) 

ประเภทผู้ป่วย 
ผู้ป่วยใน 18(66.67) 3(11.11) 3(11.11) 3(11.11) 27(100) 
ผู้ป่วยนอก 2(100) 0(0) 0(0) 0(0) 2(100) 

 

ผูป่้วยท่ีเกิด SCARs และทดลองใชย้าซ ้ าในการศึกษาน้ีส่วนใหญ่เป็นเพศหญิง มีอายุ

ระหวา่ง 20-76 ปี (มธัยฐานรวม 42 ปี)  ส่วนใหญ่เป็นผูไ้ม่มีประวติัแพย้า  ไม่มีอาการอ่ืน/โรคร่วม 

และท าการรักษาเป็นผูป่้วยใน  

ตลอดระยะเวลาทั้ง 5 ปี SCARs ประเภทท่ีมีการทดลองใชย้าซ ้ าสูงสุดไดแ้ก่ SJS (ร้อย

ละ 68.97) ขณะท่ีการทดลองใชย้าตา้นวณัโรคทางเลือกแรกซ ้ าใน TEN, DRESS และ AGEP เจอใน

สัดส่วนท่ีเท่ากนันัน่คือร้อยละ 10.34 

ตารางท่ี 16 แสดงยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกท่ีเป็นสาเหตุการเกิด SCARs ประเภท

ต่างๆ ในกลุ่มผูป่้วยทั้ง 29 คนท่ีท าการทดลองใชย้าซ ้ า  พบวา่ Rifampin เป็นสาเหตุสูงสุดของการ

เกิด SCARs (ร้อยละ 34.48)  ขณะท่ี Isoniazid, Pyrazinamide และ Ethambutol เป็นสาเหตุการเกิด 

SCARs ในสัดส่วนท่ีเท่ากนันัน่คือร้อยละ 20.69  ส่วน Streptomycin เป็นยาตา้นวณัโรคท่ีพบเป็น

สาเหตุการเกิด SCARs นอ้ยท่ีสุด (ร้อยละ 3.45) 

ตารางที ่16 ยาวณัโรคทางเลือกแรกท่ีเป็นสาเหตุการเกิด SCARs แต่ละประเภท ในกลุ่ม 1TB 
suspected drug ท่ีมีการทดลองใชย้าซ ้ า (ขอ้มูลผูป่้วยระหวา่งปี พ.ศ. 2555-2559; N=29) 
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เม่ือพิจารณาเฉพาะผูป่้วยกลุ่ม 1TB suspected drug ท่ีท าการทดลองใชย้าซ ้ าจ  านวน 29 
คน พบวา่หลงัจากผูป่้วยไดรั้บยาคร้ังแรก ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด SCARs มีมธัยฐาน 22 วนั 
ขณะท่ีมธัยฐานระยะเวลาหลงัจากทดลองใชย้าซ ้ าจนเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงัเท่ากบั 1 วนั (p<0.001) 

โดยระยะเวลาท่ีเร็วท่ีสุดหลงัจากทดลองใชย้าซ ้ าจนเกิดอาการในการศึกษาน้ี คือเกิดอาการภายใน
วนัเดียวกบัท่ีเร่ิมลองใชย้าซ ้ า และเกิดอาการซ ้ าไดช้า้สุดท่ี 3 วนั ดงัแสดงในตารางท่ี 17 

 
ตารางที ่17 เปรียบเทียบระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด SCARs ระหวา่งการใชย้าคร้ังแรกและ
หลงัจากทดลองใชย้าซ ้ า ในผูป่้วยกลุ่ม 1TB suspected drug จ านวน 29 คนท่ีทดลองใชย้าซ ้ า (ขอ้มูล
ผูป่้วยระหวา่งปีพ.ศ. 2555-2559; N=29) 

Suspected drug 
SCARs type (คน; ร้อยละ) 

SJS 
20(68.97) 

TEN 
3(10.34) 

DRESS 
3(10.34) 

AGEP 
3(10.34) 

Total 
29(100) 

Isoniazid 5(83.33) 0(0) 1(16.67) 0(0) 6(20.69) 
Rifampin 7(70.00) 2(20.00) 0(0) 1(10.00) 10(34.48) 

Pyrazinamide 4(66.67) 0(0) 1(16.67) 1(16.67) 6(20.69) 
Ethambutol 3(50.00) 1(16.67) 1(16.67) 1(16.67) 6(20.69) 

Streptomycin 1(100) 0(0) 0(0) 0(0) 1(3.45) 

Drug exposure onset (days) 
mean median mode min-max 

ใชย้าคร้ังแรก 29.79±28.25 22 18 6-152 
หลงัจากทดลองใชย้าซ ้ า 1.62±0.98 1 1 0-3 
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บทที ่5 

อภิปรายผลการศึกษา 

 

การอภิปรายผลประกอบดว้ยหวัขอ้ต่างๆ ดงัต่อไปน้ี 

1.  อตัราการเกิด SCARs และลกัษณะของผูป่้วยในการศึกษา 
2.  ผลลพัธ์ภายหลงัการเกิด SCARs จากยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรก 
3.  ยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกท่ีเป็นสาเหตุของ SCARs 
4.  ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกจนเกิด SCARs 
5.  สรุปผลการศึกษาท่ีส าคญั 
6.  ประโยชน์ท่ีไดรั้บจากการศึกษา 
7.  ขอ้จ ากดังานวจิยั 
8.  ขอ้เสนอแนะ 

 

อตัราการเกดิ SCARs และลกัษณะของผู้ป่วยในการศึกษา 

อตัราการเกิด SCARs จากยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกในการศึกษาน้ีพบอยูร่ะหวา่ง 5-
6 คนต่อผูป่้วย 10,000 คนต่อปี ซ่ึงตวัส่วนท่ีใช้ค  านวณอตัราการเกิด SCARs คือจ านวนผูป่้วยวณั
โรคท่ีไวต่อยาในแต่ละปี ซ่ึงมีท่ีมาจาก 2 แหล่งขอ้มูล ไดแ้ก่ ส านกัวณัโรคประเทศไทย และรายงาน 
Global Tuberculosis report ขององคก์ารอนามยัโลก ซ่ึงทั้ง 2 แหล่งขอ้มูลสามารถค านวณอตัราการ
เกิด SCARs ใกลเ้คียงกนั เน่ืองจากขอ้มูลผูป่้วยใน Global Tuberculosis report ไดรั้บจากส านกัวณั
โรคประเทศไทย   ทั้ งน้ีสืบเน่ืองจากส านักวณัโรค มีการปรับปรุงระบบการเก็บข้อมูลการข้ึน
ทะเบียนผูป่้วยตั้งแต่ปี 2557 เป็นตน้ไป ทางหน่วยงานจึงไม่มีการเปิดเผยขอ้มูลผูป่้วยท่ีข้ึนทะเบียน
ในปีก่อนหนา้  ดงันั้นขอ้มูลอตัราการเกิด SCARs จึงสามารถค านวณไดเ้ฉพาะปี   พ.ศ. 2557 – 2559 
โดยการข้ึนทะเบียนผูป่้วยวณัโรคไปยงัส านกัวณัโรค หากเบ้ืองตน้ข้ึนทะเบียนเป็นผูป่้วยวณัโรคไว
จ่อยา และภายหลงัทราบวา่ผูป่้วยติดเช้ือวณัโรคด้ือยาจากผลทดสอบความไวต่อยา  ผูร้ายงานจะตอ้ง
รายงานสรุปผลลพัธ์ของผูป่้วยรายนั้นเป็นด้ือยา และข้ึนทะเบียนผูป่้วยรายเดิมเป็นผูป่้วยด้ือยาอีก 
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คร้ังหน่ึง  โดยไม่มีการลบการข้ึนทะเบียนผูป่้วยไวต่อยาในคร้ังแรก ดงันั้นจ านวนผูป่้วยวณัโรคท่ีไว
ต่อยาท่ีข้ึนทะเบียนในการศึกษาน้ีจึงเป็นจ านวนของผูป่้วยทุกรายท่ีใชย้าตา้นวณัโรคทางเลือกแรก 

จากการทบทนวรรณกรรมพบว่า การรายงานการเกิดปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผิวหนัง
ชนิดรุนแรงผา่นระบบ spontaneous report system จะต ่ากวา่อาการไม่พึงประสงคท่ี์เกิดข้ึนจริง[33-
35] โดยในประเทศไทยนั้น พบอตัราการรายงานต ่ากวา่ความเป็นจริงร้อยละ 44.5[35] ดงันั้นจึงอาจ
ประมาณการได้ว่าอตัราการเกิด SCARs ท่ีแทจ้ริงท่ีพบในการศึกษาน้ีคือ 9 ถึง 11 คนต่อผูป่้วย 
10,000 คนต่อปี  ซ่ึงใกลเ้คียงกบัการศึกษาในประเทศไทยของ Boonyagars L และคณะ(2017) ท่ี
เป็นการศึกษาแบบเก็บขอ้มูลยอ้นหลงัเช่นเดียวกนั โดยพบวา่ในระยะเวลา 8 ปีท่ีศึกษา มีผูป่้วยเกิด 
SCARs ทั้งหมดร้อยละ 0.97 (หรือเฉล่ียต่อปี เท่ากบั ร้อยละ 0.12 คนต่อปี หรือคิดเป็น 12 คนต่อ
ผูป่้วย 10,000 คน ต่อปี)[16] 

แต่ทั้งน้ีทั้งนั้น อตัราการเกิด SCARs ในการศึกษาน้ีต ่ากวา่ท่ีพบในการศึกษาของ ชานิ
ดา กาญจนาประดิษฐ ์(2012) ท่ีรายงานผูป่้วยเกิด SCARs ร้อยละ 0.37 (หรือคิดเป็น 37 คนต่อผูป่้วย 
10,000 คน)  และการศึกษาต่างประเทศของ Kansal HM และ Goel S (2013) ท่ีพบผูป่้วยท่ีเกิด 
SCARs ร้อยละ 0.83 (หรือคิดเป็น 83 คนต่อผูป่้วย 10,000 คนต่อปี) อตัราการเกิด SCARs ท่ีต่างกนั
อาจมีสาเหตุเน่ืองจากจ านวนผูป่้วยวณัโรคท่ีใชเ้ป็นตวัหารในการค านวณอตัราการเกิด SCARs ใน
การศึกษาก่อนหน้ามีจ านวนน้อยกว่าจ านวนผู ้ป่วยวณัโรคในการศึกษาน้ี  นอกจากน้ียงัเป็น
การศึกษาแบบไปขา้งหน้าท าให้ผูว้ิจยัสามารถติดตามการเกิดอาการไม่พึงประสงค์และเก็บขอ้มูล
อยา่งใกลชิ้ด[14, 15] โดยการศึกษาก่อนหนา้นั้นจะมีการคดัเลือกผูป่้วยวณัโรคเฉพาะ ไดแ้ก่ ศึกษา
ในผูป่้วยวณัโรครายใหม่ อายุตั้งแต่ 18 ปีข้ึนไป สามารถส่ือสารเขา้ใจ ไม่อยู่ระหว่างการตั้งครรภ์
หรือใหน้มบุตร ขณะท่ีการศึกษาน้ีศึกษาในผูป่้วยวณัโรคท่ีใชย้าตา้นวณัโรคทางเลือกแรกท่ีไวต่อยา
ท่ีมีการข้ึนทะเบียน  ซ่ึงครอบคลุมผูป่้วยวณัโรครายใหม่ ผูป่้วยกลบัเป็นซ ้ า และผูป่้วยรักษาซ ้ า  อีก
ทั้งการศึกษาน้ียงัศึกษาในผูป่้วยวณัโรคทุกช่วงอายุ ทั้งท่ีอยูร่ะหวา่งตั้งครรภห์รือให้นมบุตร  ท าให้
จ  านวนผูป่้วยวณัโรคท่ีน ามาใชค้  านวณอตัราการเกิด SCARs นอ้ยกวา่ในการศึกษาน้ี อตัราการเกิด 
SCARs จึงมากกวา่ท่ีพบในการศึกษาน้ี   

ส าหรับในประเทศไทยนั้นมีเครือข่าย Thailand Severe Cutaneous Adverse Reactions 
Registry Network (ThaiSCAR) ซ่ึงเป็นหน่วยงานท่ีเก็บขอ้มูลการเกิด SCARs ในประเทศไทย แต่
สืบเน่ืองจาก ThaiSCAR จะเก็บขอ้มูลผูป่้วยท่ีเกิด SCARs แลว้เท่านั้น จึงไม่ไดมี้ขอ้มูลอตัราการเกิด 
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SCARs เปรียบเทียบกบัผูป่้วยท่ีใช้ยาชนิดนั้นๆ  ดงันั้นจึงไม่สามารถเปรียบเทียบอตัราการเกิด 
SCARs กบัขอ้มูลจาก ThaiSCAR ได ้

Stevens-Johnson Syndrome (SJS) เป็น SCARS ประเภทท่ีพบสูงสุดในการศึกษาน้ี 
โดยสามารถประมาณการอตัราการเกิด SJS ได ้6-8 คนต่อผูป่้วย 10,000 คน ต่อปี  ขณะท่ี TEN, 
DRESS และ AGEP สามารถประมาณการอตัราการเกิดได ้1-3, 1-3, และ 0-2 คนต่อผูป่้วย 10,000 
คน ต่อปี ตามล าดบั  ทั้งน้ีอาจเป็นเพราะ SJS เป็นผื่นผิวหนงัท่ีสามารถสังเกตความผิดปกติท่ีเกิดได้
ชดัเจน เช่น อาการตุ่มน ้ าพอง ผิวหนงัลอก หรือ มีรอยโรคตรงเยื่อบุอ่อนต่างๆ จึงท าให้ผูร้ายงาน
สามารถค้นพบได้ง่ายและวินิจฉัยได้ชัดเจน จึงมีการรายงานผื่นชนิดน้ีสูงกว่าชนิดอ่ืน  ดังนั้ น
สถานพยาบาลควรมีแนวทางเพื่อเฝ้าระวงัและคน้หาการเกิด SJS โดยเร็วท่ีสุด เพื่อให้ผูป่้วยไดรั้บ
การรักษาอยา่งรวดเร็ว 

ลกัษณะผูป่้วยส่วนใหญ่ท่ีเกิด SCARs ในการศึกษาน้ี เป็นเพศชาย ไม่มีประวติัแพย้า
อ่ืนๆ และไม่มีโรคร่วม อายผุูป่้วยท่ีเกิด SCARs ในการศึกษาน้ีอยูร่ะหวา่ง 19-89 ปี มธัยฐานอายุของ
ผูป่้วยท่ีเกิด SCARs แต่ละประเภทอยู่ระหว่าง 40-47 ปี และมีมธัยฐานรวม 45 ปี ดงันั้นอายุใดๆ ก็
สามารถเกิด SCARs ได ้   

เน่ืองจากอุบติัการณ์การเกิดวณัโรคในประเทศไทยนั้นพบว่าเพศชายเป็นวณัโรคใน
สัดส่วนท่ีมากกว่าเพศหญิง[36]  ดงันั้นผูป่้วยชายจึงมีโอกาสเกิด SCARs ไดม้ากกว่าผูป่้วยหญิง   
อยา่งไรก็ตาม เม่ือทดสอบความสัมพนัธ์ระหวา่งเพศและประเภทของผื่นท่ีแสดง  พบวา่สัมพนัธ์กนั
แบบไม่มีนยัส าคญัทางสถิติ (p = 0.081) กล่าวคือ ไม่ว่าผูป่้วยจะเป็นเพศใด ก็สามารถเกิด SCARs 
ไดทุ้กประเภท 

พิจารณาแยกดูผื่นแต่ละประเภทพบวา่ขอ้มูลเป็นไปในทางเดียวกนันัน่คือ ผูป่้วยส่วน
ใหญ่ไม่มีประวติัแพย้า  ดงันั้นการเกิด SCARs จากยาตา้นวณัโรคจะเกิดกบัใครก็ได ้ทั้งผูท่ี้เคยมี
ประวติัแพย้าตวัอ่ืนมาก่อนหรือไม่เคยมีประวติั   นอกจากน้ีการท่ีผูป่้วยส่วนใหญ่ในการศึกษาน้ีไม่มี
โรคร่วมอาจกล่าวไดว้่า ไม่วา่ผูท่ี้มีหรือไม่มีโรคร่วม หากใช้ยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกก็มีโอกาส
เกิด SCARs ได ้ 

เม่ือเกิด SCARs ข้ึนแลว้ตอ้งไดรั้บการรักษาอย่างรวดเร็วและตอ้งติดตามดูแลอย่าง
ใกลชิ้ด ดงันั้นจึงรับผูป่้วยไวเ้ป็นผูป่้วยใน ดงันั้นขอ้มูลประเภทของผูป่้วยจึงพบผูป่้วยในเป็นส่วน
ใหญ่   
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ผลลพัธ์ภายหลงัการเกดิ SCARs จากยาต้านวณัโรคทางเลอืกแรก 

ภายหลงัเกิด SCARs นั้น การรายงานผลลพัธ์จะถูก แยกประเภทเป็น “หาย” “ยงัมี
อาการ” “เสียชีวิต” และ “ไม่สามารถติดตามได”้   ซ่ึงจากกรอบระยะเวลาการรายงานอาการไม่พึง
ประสงคข์องศูนยเ์ฝ้าระวงัความปลอดภยัดา้นผลิตภณัฑ์สุขภาพไดก้ าหนดไวว้า่ กรณีเกิดอาการณ์
ไม่พึงประสงค์ท่ีร้ายแรงให้ส่งรายงานเบ้ืองตน้ภายใน 15 วนั และส่งรายงานเพิ่มเม่ือไดรั้บขอ้มูล
เพิ่มเติมภายใน 30 วนั กรณีเสียชีวิตให้ส่งรายงานภายใน 24 ชัว่โมง[37]    กล่าวคือหากเบ้ืองตน้มี
การรายงานวา่ผูป่้วยยงัมีอาการและพบวา่ผูป่้วยเสียชีวิตในภายหลงั จะตอ้งมีการส่งรายงานเพิ่มเติม
ไปยงัศูนยเ์ฝ้าระวงัฯ ภายใน 24 ชัว่โมงนบัจากการพบเหตุการณ์  ทางศูนยจ์ะท าการปรับปรุงรายงาน
ฉบบันั้นใหเ้ป็นไปตามผลลพัธ์ท่ีแทจ้ริงท่ีมีการรายงานเพิ่มเขา้มา  ดงันั้นผูป่้วยท่ีถูกรายงานผลลพัธ์
วา่ “ยงัมีอาการ”  ในการศึกษาน้ีจึงมีแนวโนม้วา่สุดทา้ยแลว้จะหายเป็นปกติ 

ในการศึกษาน้ีพบผูป่้วยท่ีหายเป็นปกติหลงัเกิด SCARs ร้อยละ 96.02 (ตาราง 4.4)   
เม่ือพิจารณาผลลพัธ์ของ SCARs แต่ละประเภทพบว่ามีผลลพัธ์ไปในทิศทางเดียวกนักบัภาพรวม
นัน่คือร้อยละ 85.72-96.88 ผูป่้วยจะหายเป็นปกติ  

อตัราการเสียชีวิตของผูป่้วยในการศึกษาน้ีคิดเป็นร้อยละ 0.88 โดยเป็นผูป่้วยท่ีเกิด 
SJS 1 ราย (ร้อยละ 0.65) และเป็นผูป่้วยท่ีเกิด TEN 1 ราย (ร้อยละ 3.13)  โดยเป็นเหตุการณ์ท่ีเกิดใน
ปี พ.ศ. 2555 และ 2556 ปีละ 1 ราย ส่วนปี 2557-2559 ไม่พบการรายงานการเสียชีวิต   อตัราการ
เสียชีวิตท่ีพบในการศึกษาน้ีต ่ากวา่ท่ีพบจากการทบทวนวรรณกรรมซ่ึงเกิดอยา่งนอ้ยร้อยละ 10 ใน
ผูป่้วย SJS  และ ไม่เกินร้อยละ 40 ในผูป่้วย TEN[7, 38, 39] โดยอาจมีสาเหตุการศึกษาอตัราการ
เสียชีวติจากการทบทวนวรรณกรรมเป็นการศึกษา 15 ถึง 31 ปีก่อนหนา้ ซ่ึงปัจจุบนัการรักษาผูป่้วย
ท่ีเกิด SJS และ TEN ก็มีความกา้วหนา้มากข้ึน   นอกจากน้ีส่วนใหญ่แลว้ผูป่้วยในการศึกษาน้ีไดรั้บ
การรักษาเป็นผูป่้วยในซ่ึงบุคลากรทางการแพทยส์ามารถดูแลรักษาไดอ้ยา่งใกลชิ้ด  จึงเป็นเหตุให้
อตัราการเสียชีวิตในการศึกษาน้ีต ่าลง  สอดคลอ้งกบัการศึกษาของ Yamane Y et al (2015) [40] 
เปรียบเทียบอตัราการเสียชีวิตระหวา่งปี 2000-2006 และปี 2007-2013 ของผูท่ี้เกิด SJS เท่ากบั ร้อย
ละ 4.5 และ ร้อยละ 0.0 ตามล าดบั  ผูท่ี้เกิด TEN เท่ากบัร้อยละ 23.5 และ ร้อยละ 5.6 ตามล าดบั ซ่ึง
พบวา่มีอตัราการเสียชีวติลดลงเม่ือเทียบกบัช่วงปีก่อนหนา้ ใกลเ้คียงกบัท่ีพบในการศึกษาน้ี     

ในการศึกษาน้ีไม่พบผูท่ี้เสียชีวิตจาก DRESS และ AGEP ซ่ึงอาจเป็นเพราะจ านวน
ผูป่้วยท่ีเกิด DRESS และ AGEPในการศึกษาน้อย และAGEP มีการพยากรณ์ของโรคดี[7]   การ
ทดสอบความสัมพนัธ์ระหว่างประเภทของ SCARs และผลลัพธ์ท่ีเกิดข้ึนพบว่า ประเภทของ 
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SCARs ไม่มีความสัมพนัธ์กบัผลลพัธ์หลงัเกิด SCARs (p = 0.418)  อาจกล่าวไดว้า่ SCARs แต่ละ
ประเภทสามารถเกิดผลลพัธ์ใดๆ ก็ได ้ ส่ิงท่ีส าคญัคือการดูแลรักษาผูป่้วยหลงัเกิด SCARs 

เม่ือทดสอบความสัมพนัธ์ระหว่างประเภทของผูป่้วยและผลลพัธ์ท่ีเกิดข้ึนพบว่ามี
ความสัมพนัธ์กนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p = 0.017)   สามารถกล่าวไดว้า่การดูแลรักษาผูป่้วยเป็น
ผูป่้วยในหรือผูป่้วยนอกนั้น จะมีอิทธิพลต่อผลลพัธ์หลงัเกิด SCARs วา่จะหาย เสียชีวิต หรือติดตาม
ไม่ได ้  แมว้า่ทั้งผูป่้วยนอกและผูป่้วยในร้อยละ 86.48-97.89 จะหายเป็นปกติ  แต่ผูป่้วยนอกก็มีร้อย
ละการเสียชีวติและติดตามไม่ไดสู้งกวา่ผูป่้วยใน   ดงันั้นการท่ีผูป่้วยส่วนใหญ่มีแนวโนม้จะหายเป็น
ปกติหลงัเกิด SCARs นั้นข้ึนอยูก่บัการดูแลรักษาผูป่้วยเป็นส าคญั  เหล่าน้ีสามารถสะทอ้นว่าการ
รักษาผูป่้วยหลงัเกิด SCARs ในประเทศไทยนั้นมีประสิทธิภาพ  เพราะแมว้า่ SCARs จะเป็นการแพ้
ท่ีรุนแรงแต่หากไดรั้บการรักษาท่ีเหมาะสมและดูแลอยา่งใกลชิ้ด ผูป่้วยจะสามารถหายเป็นปกติ  

เม่ือผูป่้วยวณัโรคเร่ิมใชย้าทางเลือกแรกตามสูตรมาตรฐานและเกิด SCARs   ให้หยุด
ยาตา้นวณัโรคท่ีใช้อยูทุ่กชนิด รับตวัผูป่้วยไวรั้กษาในโรงพยาบาลทนัทีเพื่อการให้การติดตามและ
รักษาผูป่้วยเป็นไปอยา่งใกลชิ้ด  พิจารณาการให้ systemic steroid ขนาดสูง ให้การรักษาตามอาการ 
ไดแ้ก่ รักษาสมดุล hemodynamic ในร่างกาย เช่น การให้ Fluid replacement เป็นตน้  ท าแผลให้
ผูป่้วยอยา่งสม ่าเสมอ และปรึกษาผูเ้ช่ียวชาญเพื่อวางแผนการรักษาต่อไป 

 

ยาต้านวณัโรคทางเลอืกแรกที่เป็นสาเหตุของ SCARs 

จากการศึกษายาตา้นวณัโรคท่ีเป็นสาเหตุการเกิด SCARs ในการศึกษาน้ีพบวา่   ใน
ภาพรวมผูร้ายงานสามารถบ่งช้ีตวัยาหลกัท่ีเป็นสาเหตุการเกิด SCARs (1TB suspected drug) ได้
ชดัเจน  โดยพบเฉล่ียถึงร้อยละ 44.98   อาจกล่าวไดว้า่ผูร้ายงานสามารถสรุปยาท่ีเป็นสาเหตุการเกิด 
SCARs ไดร้้อยละ 44.98    ส่วนท่ีเหลือไม่สามารถสรุปตวัยาหลกัท่ีเป็นสาเหตุได ้ และจะรายงาน
เป็นแพย้าตา้นวณัโรค 2-4 ตวั หรือแพย้าวณัโรคร่วมกบัยาชนิดอ่ืน   

ในกลุ่มผูป่้วยท่ีสามารถบ่งช้ีตวัยาหลกัท่ีเป็นสาเหตุการเกิด SCARs (1TB suspected 
drug) ได้จ  านวน 103 คน พบว่า มีผูป่้วยท่ีระบุว่าลองใช้ยาซ ้ าจ  านวน 29 คน หรือคิดเป็นร้อยละ 
12.66 ของผูป่้วยท่ีเกิด SCARs ทั้งหมด  การทดลองใช้ยาซ ้ าจะช่วยเพิ่มทางเลือกการรักษาให้กบั
ผูป่้วย กล่าวคือผูป่้วยยงัสามารถใชสู้ตรยาทดแทนท่ีประกอบดว้ยยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกตวัอ่ืน
ท่ีไม่แพไ้ด ้ แทนท่ีการเล่ียงไปใช้ยาทางเลือกท่ี 2 ซ่ึงประสิทธิภาพและความปลอดภยันอ้ยกวา่ยา
ทางเลือกแรก[6, 41] แต่เน่ืองจาก SCARs เป็นปฏิกิริยาทางผิวหนงัท่ีมีความรุนแรง และมีการ
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แนะน าไม่ให้มีการทดลองใชย้าซ ้ า ดงันั้นสถานพยาบาลตอ้งมีการประเมินวา่มีประโยชน์มากกว่า
ความเส่ียงและมีความพร้อมในดา้นการรักษาและดูแลผูป่้วยจึงจะพิจารณาการทดลองใชย้าซ ้ า  โดย
การศึกษาของ Kura MM and Hira SK (2001)[42] และ Lehloenya RJ et al. (2011)[41]  ไดแ้สดงถึง
ความส าเร็จของการลองใชย้าตา้นวณัโรคซ ้ าหลงัจากเกิด SCARs เช่นเดียวกนั โดยท่ีไม่มีผูเ้สียชีวิต
และไม่เกิดปฏิกิริยาท่ีอนัตรายถึงชีวิต  ดงันั้นการศึกษาน้ีแสดงให้เห็นถึงความเป็นไปได้ในการ
ทดลองใชย้าซ ้ าในผูป่้วยท่ีเกิด SCARs จากยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรก โดยท่ีสามารถสรุปตวัยาท่ี
เป็นสาเหตุไดส้ าเร็จและสุดทา้ยผูป่้วยร้อยละ 100 ท่ีท าการทดลองใชย้าซ ้ าในการศึกษาน้ีจะหายจาก 
SCARs  

ส่วนผูป่้วยท่ีเหลือ 74 คน ไม่ไดร้ะบุว่ามีการลองใช้ยาซ ้ า  ซ่ึงในกลุ่มน้ีผูว้ิจยัไม่อาจ
แจกแจงได้ชัดเจนว่าผูร้ายงานสามารถระบุยาท่ีเป็นสาเหตุได้อย่างไร ดังนั้นประเด็นน้ีจึงเป็น
ประเด็นท่ีน่าสนใจส าหรับการศึกษาต่อไป 

เม่ือพิจารณายาสาเหตุในกลุ่ม 1TB suspected drug  พบวา่ ยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรก
ทั้ง 5 ตวัเป็นสาเหตุการเกิด SCARS ในสัดส่วนท่ีใกลเ้คียงกนั (ตารางท่ี 4.8) โดยพบ Rifampin 
(RMP)  เป็นตัวยาสาเหตุหลักร้อยละ 23.30  และ Isoniazid (INH) พบร้อยละ 21.36  ส่วน 
Ethambutol (EMB), Streptomycin (Sm) และ Pyrazinamide (PZA) พบชนิดละร้อยละ 19.42, 19.42 
และ 16.50 ตามล าดบั   เม่ือพิจารณายาสาเหตุในกลุ่มท่ีท าการทดลองใชย้าซ ้ า 29 คน (ตารางท่ี 4.13) 
พบวา่ RMP เป็นสาเหตุของการเกิด SCARs  ร้อยละ 34.48 ซ่ึงสนบัสนุนวา่ RMP เป็นยาตา้นวณั
โรคทางเลือกแรกท่ีเป็นสาเหตุการเกิด SCARs ไดสู้งสุด  เม่ือพิจารณา SJS ซ่ึงเป็น SCARs ท่ีท าการ
ทดลองใชย้าซ ้ าสูงสุดก็พบวา่ RMP เป็นตวัยาสาเหตุหลกัเช่นเดียวกนั  ซ่ึงผลการศึกษาเป็นไปใน
ทิศทางเดียวกนักบัการศึกษาของ  Lehloenya RJ et al [41]  ท่ีพบ RMP เป็นสาเหตุสูงสุดของการ
เกิด SCARs     แต่อยา่งไรก็ตามพบวา่ขอ้มูลยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกท่ีเป็นสาเหตุหลกัของการ
เกิด SCARs ยงัไม่ไดเ้ป็นไปในทิศทางเดียวกนั  โดยยงัสามารถพบวา่  PZA[2, 43] , INH[44] และ 
EMB[45] เป็นสาเหตุสูงสุดของการเกิดปฏิกิริยาขา้งเคียงทางผวิหนงัไดเ้ช่นกนั   

จากการทดลองใชย้าซ ้ าพบ INH, PZA และ EMB เป็นสาเหตุของ SCARs ชนิดละร้อย
ละ 20.69  ซ่ึงใกลเ้คียงกบัผลในส่วนของ 1TB suspected drug ทั้งกลุ่ม  ส่วน Sm นั้นพบวา่เป็น
สาเหตุของ SCARs ไดน้อ้ยท่ีสุด (ร้อยละ 3.45)     RMP, INH, EMB และ PZA เป็นยาตา้นวณัโรค
ในสูตรมาตรฐาน ใชรั้กษาผูป่้วยวณัโรคทั้งในผูป่้วยรายใหม่หรือกลบัเป็นซ ้ า  ขณะท่ี Sm จะใชใ้น
รายท่ีกลบัเป็นซ ้ าเท่านั้น จึงเป็นไปได้ท่ี Sm จะเป็นสาเหตุของ SCARs น้อยกว่ายาตา้นวณัโรค
ทางเลือกแรกตัวอ่ืน จากการทบทวนวรรณกรรมก็พบว่า Sm สามารถเป็นสาเหตุของการ



  50 

เกิดปฏิกิริยาทางผิวหนงัไดน้้อยกวา่ RMP, INH และ PZA[41]ขณะท่ีในบางการศึกษาพบว่า Sm 
เป็นสาเหตุของปฏิกิริยาทางผิวหนังได้มากกว่า INH และ RMP[2]  ดังนั้ นจากการทบทวน
วรรณกรรมอาจยงับอกไดไ้ม่ชดัเจนวา่อุบติัการณ์เกิด SCARs จาก Sm นั้นจะมากหรือนอ้ยวา่ยาตา้น
วณัโรคทางเลือกแรกตวัอ่ืนอยา่งไร  แต่สืบเน่ืองจากการทดลองใชย้าซ ้ าเป็นวิธีการท่ีดีท่ีสุดส าหรับ
การวินิจฉยัยาท่ีเป็นสาเหตุการแพ ้ดงันั้นจึงมีความเป็นไปไดท่ี้ Sm จะเป็นยาตา้นวณัโรคทางเลือก
แรกท่ีท าให้เกิด SCARs นอ้ยท่ีสุด  ในส่วนของความแตกต่างของสัดส่วนของ Sm ระหวา่งกลุ่ม 
1TB suspected drug ทั้งกลุ่ม(ร้อยละ 19.42) และ กลุ่มท่ีทดลองใชย้าซ ้ า 29 คน(ร้อยละ 3.45) นั้นยงั
ไม่สามารถระบุสาเหตุไดช้ดัเจน   

 

ระยะเวลาตั้งแต่ได้รับยาต้านวณัโรคทางเลอืกแรกจนเกดิ SCARs 

ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด SJS, TEN, DRESS และ AGEP คือ 4-28 วนั, 4-28 วนั, 
1-6 สัปดาห์ และ1-11 วนั หลงัจากเร่ิมยา ตามล าดบั[7, 28]  ซ่ึงพบวา่ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด 
SJS และ DRESS ไม่วา่ยาสาเหตุจะเป็นยาตา้นวณัโรคก่ีตวั  มีหรือไม่มียาอ่ืนร่วม  จะเป็นไปตาม
ทฤษฎี  โดยมีมธัยฐานระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิดอาการอยู่ท่ี 15 วนั และ 31 วนัตามล าดบั  
ขณะท่ีระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด TEN และ AGEP  นั้นนานกวา่ทางทฤษฎีโดยอยูท่ี่ 36 วนั 
และ 22 วนั ตามล าดบั 

SCARs เป็นปฏิกิริยาชนิด Delayed type กล่าวคือเม่ือไดรั้บ antigen  คร้ังแรก ระบบ 
antigen presenting cell  จะไปกระตุน้การสร้าง T-cell  ท่ีจ  าเพาะเจาะจง เม่ือไดรั้บ antigen เดิมอีก
คร้ัง T-cell ท่ีจ  าเพาะเจาะจงเหล่านั้นจะถูกกระตุน้ให้แบ่งตวัเพิ่มจ านวนและเหน่ียวน าการหลัง่ 
inflammatory cytokine ท่ีแตกต่างกนัไปตามประเภทของปฏิกิริยา   ดงันั้นหากไดรั้บยาเป็นคร้ังแรก
ร่างกายจึงตอ้งใชเ้วลาในการสร้าง T cell ท่ีจ  าเพาะต่อยา แบ่งตวัเพิ่มจ านวน และกระตุน้การหลัง่ 
inflammatory cytokine เพื่อใหเ้กิดอาการแพใ้นทา้ยท่ีสุด[28] 

โดยทัว่ไปยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกมกัใช้ส าหรับขอ้บ่งใชรั้กษาวณัโรค  ไม่ไดถู้ก
น าไปใช้ในข้อบ่งใช้อ่ืน ผูป่้วยท่ีได้รับยาจึงมกัได้รับเป็นคร้ังแรก  เม่ือพิจารณาข้อมูลผูป่้วยใน
การศึกษาน้ี  พบวา่ผูป่้วย AGEP ทั้ง 7 รายเป็นผูท่ี้ไดรั้บยาคร้ังแรกทั้งส้ิน  ส่วนผูป่้วย TEN นั้น
พบวา่ผูป่้วยส่วนใหญ่ (ร้อยละ 84.85) ไดรั้บยาเป็นคร้ังแรก  ดงันั้นการท่ีระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจน
เกิด AGEP และ TEN ท่ีพบในการศึกษาน้ีนานกวา่ทางทฤษฎี  จึงอาจมีสาเหตุจากผูป่้วยไดรั้บยาเป็น
คร้ังแรก  ทั้ งน้ีพบว่าในต่างประเทศก็มีการรายงานกรณีศึกษาท่ีผู ้ป่วยใช้ยาต้านวณัโรคสูตร
มาตรฐาน  4 ตวัร่วมกนั (4HRZE/2HR) และเกิด TEN หลงัจากเร่ิมใช้ยาไป 42 วนั[46] และใน
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ประเทศไทยก็มีการรายงานกรณีศึกษาท่ีระยะเวลาตั้งแต่ได้รับยาจนเกิด AGEP ในผูป่้วยท่ีใช ้
INH+RMP+PZA+EMB ร่วมกนั วา่มีระยะเวลาทั้งส้ิน 16 วนั[47]  ซ่ึงนานกว่าท่ีระบุไวใ้นทฤษฎี
เช่นเดียวกนั 

เม่ือพิจารณาระยะเวลาหลงัจากทดลองใช้ยาซ ้ าจนเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนังอีกคร้ัง
พบวา่สามารถเกิดปฏิกิริยาซ ้ าไดภ้ายในวนัเดียวกนัหลงัเร่ิมยาจนถึง 3 วนั โดยมีมธัยฐานอยูท่ี่ 1 วนั 
(ตารางท่ี 4.14) ซ่ึงแตกต่างจากระยะเวลาหลงัจากการไดรั้บยาคร้ังแรกอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p 
<0.001)  สอดคลอ้งกบัการศึกษาของ Lehloenya RJ et al ท่ีท าการทดลองใชย้าตา้นวณัโรคซ ้ าและ
พบวา่เกิดปฎิกิริยาซ ้ าภายใน 72 ชัว่โมง[41]   ดงันั้นแมว้า่ SCARs จะเป็นปฏิกิริยาชนิด delayed type 
แต่หากผูป่้วยแพย้า และไดรั้บยาอีกคร้ัง ร่างกายซ่ึงมี T-cell ท่ีจ  าเพาะเจาะจงต่อยานั้นๆ อยูแ่ลว้จะ
กระตุน้ให้เกิดปฏิกิริยาขา้งเคียงในคร้ังถดัไปอย่างรวดเร็ว  ดงันั้นผูป่้วยตอ้งไดรั้บการติดตามและ
ดูแลอยา่งใกลชิ้ดเม่ือท าการทดลองซ ้ า 

ระยะเวลาตั้งแต่ได้รับยาจนเกิด SCARs แต่ละประเภท ท่ีสอดคล้องกบัทฤษฎีนั้น 
สามารถเป็นการยืนยนัว่าการวินิจฉัย SCARs ในรายงานอาการไม่พึงประสงค์ของศูนยเ์ฝ้าระวงั
ความปลอดภยัดา้นผลิตภณัฑสุ์ขภาพมีความแม่นย  า 

โดยทัว่ไปผูป่้วยท่ีไดรั้บการวินิจฉัยวา่เป็นวณัโรคปอดเสมหะบวกและเร่ิมใช้ยาสูตร
มาตรฐาน สถานพยาบาลจะรับตวัผูป่้วยไวรั้กษาเป็นผูป่้วยในเป็นเวลา 2 สัปดาห์เพื่อลดการ
แพร่กระจายเช้ือและเฝ้าระวงัอาการไม่พึงประสงค ์แต่จากระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด SCARs 
ในการศึกษาน้ีพบวา่จะเกิดอาการหลงัจากสัปดาห์ท่ีสองเป็นตน้ไป ดงันั้นควรมีมาตรการท่ีเฝ้าระวงั
การเกิด SCARs อย่างใกลชิ้ด เช่น เพิ่มความถ่ีในการนดัผูป่้วยในช่วง 1- 2 เดือนแรก หรือมีการ
ติดตามทางโทรศพัททุ์กสัปดาห์ นอกจากน้ีบุคลากรทางการแพทยค์วรเนน้ย  ้าวิธีการสังเกตปฏิกิริยา
ทางผวิหนงัชนิดรุนแรงกบัผูป่้วย โดยเฉพาะ SJS ซ่ึงเป็น SCARs ท่ีพบไดสู้งสุด เพื่อให้ผูป่้วยมีการ
เฝ้าระวงัปฏิกิริยาทางผิวหนังท่ีอาจเกิดข้ึนเพื่อท่ีจะไดม้าโรงพยาบาลและได้รับการรักษาโดยเร็ว
ท่ีสุด 

ตวัอย่างค าแนะน าการสังเกตอาการ  เช่น เม่ือเกิดอาการดงัต่อไปน้ี ไข ้ผื่นแดง ตุ่มน ้ า
พอง มีการหลุดลอกของผวิหนงั และบริเวณเยือ่บุต่าง ๆ เช่น ในช่องปาก ล าคอ จมูก อวยัวะสืบพนัธ์ุ 
และเยือ่บุตาอกัเสบ  ใหรี้บมาโรงพยาบาลเพื่อปรึกษาแพทยโ์ดยเร็วท่ีสุด 

การท่ี SJS เป็นผื่นท่ีพบได้สูงสุดในการศึกษาน้ี ท าให้เป็นท่ีน่าสนใจในการศึกษา
รายละเอียดมากข้ึน โดยพบวา่ตวัยาหลกัท่ีเป็นสาเหตุการเกิด SJS เป็นไปตามขอ้มูลในภาพรวมนัน่
คือ พบ INH และ RMP เป็นสาเหตุสูงสุดในสัดส่วนท่ีใกลเ้คียงกนั   แต่เป็นท่ีน่าสังเกตวา่ ระยะเวลา
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ตั้งแต่ไดรั้บ RMP จนเกิด SJS แตกต่างจากยาทางเลือกแรกตวัอ่ืนอย่างมีนยัส าคญัทางสถิติ (p = 
0.014)  โดยมธัยฐานระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บ RMP จนเกิด SJS อยูท่ี่ 6 วนั  ขณะท่ีระยะเวลาตั้งแต่
ไดรั้บ INH, PZA, EMB และ S จนเกิด SJS มีมธัยฐานอยูท่ี่ 12, 11, 19 และ14 วนัตามล าดบั   การ
คน้พบน้ีสามารถน าไปประกอบการวินจัฉัยยาสาเหตุและล าดบัการทดลองใช้ยาซ ้ าในผูป่้วยท่ีเกิด 
SJS ได ้  กล่าวคือผูป่้วยท่ีใชย้าตา้นวณัโรคทางเลือกแรกและเกิด SJS ในช่วงอาทิตยแ์รกของการ
รักษาวณัโรคนั้น  โอกาสท่ียาสาเหตุจะเป็น RMP นั้นสูงสุด  โดยทัว่ไปการพิจารณาทดลองใชว้ณั
โรคซ ้ ามกัเร่ิมดว้ยยาท่ีสงสัยวา่เป็นสาเหตุของการเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนงันอ้ยท่ีสุด[17]  และหาก
สามารถท าการทดลองใชย้า 3 ตวัแรกไดโ้ดยท่ีไม่เกิดปฏิกิริยาใดๆ ยาล าดบัสุดทา้ยอาจพิจารณาไม่
ทดลองซ ้ าและสรุปว่าเป็นยาสาเหตุได้ทนัทีดงันั้นการพิจารณาทดลองใช้ยาซ ้ าในกรณีน้ีควรจดั 
RMP เป็นล าดบัสุดทา้ย  เพื่อเป็นการลดความเส่ียงการเกิด SJS ซ ้ า   

 

สรุปผลการศึกษาทีส่ าคัญ 

1.  ประมาณการอตัราการเกิด SCARs จากยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกในการศึกษาน้ีไดร้ะหวา่ง 9-
11 คนต่อผูป่้วย 10,000 คนต่อปี  โดยมี SJS เป็น SCARs ประเภทท่ีพบสูงสุด สามารถประมาณการ
อตัราการเกิด SJS ไดร้ะหวา่ง 6-8 คนต่อผูป่้วย 10,000 คนต่อปี ส่วน TEN, DRESS และ AGEP นั้น
สามารถประมาณการอตัราการเกิดไดร้ะหวา่ง 1-3, 1-3 และ 0-2 คนต่อผูป่้วย 10,000 คนต่อปี 

2.  ผูป่้วยท่ีเกิด SCARs ในการศึกษาน้ีร้อยละ 96.02 หายจาก SCARs โดยพบวา่ผลลพัธ์ภายหลงัเกิด
SCARs ไม่มีความสัมพนัธ์กบัประเภทของ SCARs  แต่การดูแลรักษาผูป่้วยภายหลงัเกิด SCARs 
แลว้จะมีผลต่อผลลพัธ์ของผูป่้วย เห็นไดจ้ากผลทดสอบความสัมพนัธ์ระหวา่งประเภทของผูป่้วย
และผลลพัธ์ภายหลงัเกิด SCARs (p = 0.017)     

3.  ในการศึกษาน้ีพบขอ้มูลการทดลองใชย้าซ ้ าในผูป่้วย 29 คน (ร้อยละ 12.66 ของผูป่้วยท่ีเกิด 
SCARs ทั้ง 5 ปี) โดยสามารถสรุปช่ือยาท่ีเป็นสาเหตุและผูป่้วยร้อยละ 100 ท่ีทดลองซ ้ าหายจาก 
SCARs 

4.  Rifampin เป็นยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกท่ีพบวา่เป็นสาเหตุสูงสุดของ SCARs ขณะท่ีพบ INH, 
EMB และ PZA เป็นสาเหตุของ SCARs ในสัดส่วนเท่าๆ กนั และมีความเป็นไปไดท่ี้ Sm จะเป็น
สาเหตุของ SCARs นอ้ยท่ีสุด 
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5.  มธัยฐานระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาเกิด SJS, TEN, DRESS และ AGEP อยูท่ี่ 15, 36, 31 และ 22 วนั 
และเม่ือท าการทดลองใชย้าซ ้ า พบวา่ระยะเวลาตั้งแต่ลองใชย้าจนเกิดปฏิกิริยาอีกคร้ังอยูร่ะหวา่ง 0-3 
วนั โดยมีมธัยฐานอยูท่ี่ 1 วนั 

6.  Rifampin มีระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิด SJS แตกต่างจากยาตา้นวณัโรคตวัอ่ืนอยา่งมี
นยัส าคญั (p = 0.014) โดยมีมธัยฐานอยูท่ี่ 6 วนั  ขณะท่ี  INH, PZA, EMB และ S จนเกิด SJS มีมธัย
ฐานอยูท่ี่ 12, 11, 19 และ14 วนัตามล าดบั    

 

ประโยชน์ทีไ่ด้รับจากการศึกษา 

1.  ทราบอตัราการเกิด SCARs โดยรวมและ SCARs ประเภทต่างๆ จากยาตา้นวณัโรคในประเทศ
ไทย  

2.  เพิ่มความตระหนกัในดา้นการเร่งคน้หาผูป่้วยท่ีเกิด SCARs และการดูแลผูป่้วยภายหลงัเกิด 
SCARs แลว้เน่ืองจากการไดรั้บการรักษาอยา่งรวดเร็วและเหมาะสมจะส่งผลใหผู้ป่้วยหายจาก 
SCARs  

3.  SCARs มกัเกิดภายหลงัจากเร่ิมใชย้าไป 2 สัปดาห์ ไปจนถึง 2 เดือนแรก ดงันั้นในระยะเวลา
ดงักล่าวอาจตอ้งมีมาตรการติดตามผูป่้วยอยา่งใกลชิ้ด บุคลากรทางการแพทยต์อ้งเนน้ย  ้าผูป่้วยถึงวธีิ
สังเกตเม่ือเกิด SCARsโดยเฉพาะ SJS ซ่ึงเป็น SCARs ประเภทท่ีพบสูงสุด 

4.  เม่ือเกิด SJS ภายในสัปดาห์แรกของการรักษา Rifampin คือยาท่ีสงสัยวา่เป็นสาเหตุมากท่ีสุด 
เน่ืองจากในการศึกษาน้ีพบวา่ RMP เป็นยาสาเหตุหลกัสูงสุดของการเกิด SCARs และ SJS 
นอกจากน้ียงัพบวา่ระยะเวลาตั้งแต่ไดรั้บ RMP จนเกิด SJS สั้นกวา่ยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกตวั
อ่ืนอยา่งมีนยัส าคญั ซ่ึงขอ้มูลส่วนน้ีสามารถน าไปประกอบการตดัสินใจการทดลองใชย้าซ ้ าได ้ 

5.  ระยะเวลาหลงัจากเร่ิมใชย้าซ ้ าจนเกิดปฏิกิริยาแพอี้กคร้ังนั้นสามารถเกิดไดภ้ายในวนัท่ีเร่ิมยา
จนถึง 3 วนัหลงัจากเร่ิมใชย้า แมว้า่ SCARs จะเป็นปฏิกิริยาชนิด Delayed type  ก็ตาม ดงันั้นขณะท่ี
ท าการทดลองใชซ้ ้ าผูป่้วยตอ้งไดรั้บการติดตามอยา่งใกลชิ้ด 

6.  ขอ้มูลการทดลองใชย้าซ ้ าในการศึกษาน้ีแสดงใหเ้ห็นถึงความเป็นไปไดข้องการทดลองใชย้าซ ้ า
ภายหลงัผูป่้วยเกิด SCARs จากยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรก โดยท่ีสามารถสรุปช่ือยาท่ีเป็นสาเหตุได้
และผูป่้วยทั้ง 100% หายจาก SCARs 
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ข้อจ ากดังานวจัิย 

การศึกษาน้ียงัมีขอ้จ ากดัอยู่ ไดแ้ก่ รายงานอาการไม่พึงประสงค์ท่ีใช้ในการศึกษาน้ี
เป็นรายงานชนิด Spontaneous report  กล่าวคือ รายงานอาการไม่พึงประสงคท่ี์ไดรั้บจะนอ้ยกว่า
อาการไม่พึงประสงค์ท่ีเกิดข้ึนจริง แมว้่าจะสามารถประมาณการอตัราการเกิด SCARs ไดแ้ต่ก็ยงั
ไม่ใช่อตัราการเกิด SCARs ท่ีแทจ้ริง  ดงันั้นการน าขอ้มูลในการศึกษาน้ีไปใชค้วรพึงระลึกวา่ขอ้มูล
ท่ีพบอาจนอ้ยกวา่ความเป็นจริง 

 

ข้อเสนอแนะ 

ศูนยเ์ฝ้าระวงัความปลอดภยัฯ อาจมีมาตรการกระตุน้ให้เกิดการรายงานอาการไม่พึง
ประสงค ์เพื่อใหร้ายงานอาการไม่พึงประสงคข์องศูนยเ์ฝ้าระวงัสะทอ้นสถานการณ์ท่ีเกิดข้ึนจริงใน
ประเทศไทยไดม้ากยิ่งข้ึน  นอกจากน้ีอาจเพิ่มเติมการอบรมแนวทางการลงรายงานอาการไม่พึง
ประสงคใ์นระบบ AE reporting online เพื่อให้เป็นไปในทางเดียวกนั เพราะแมว้า่ทางศูนยเ์ฝ้าระวงั
จะมีการเผยแพร่คู่มือการลงรายงานระบบ AE reporting online บนหนา้เวบ็ไซต ์ แต่ดว้ยเอกสารมี
จ านวนมาก อาจท าใหก้ารศึกษารูปแบบการลงรายงานศึกษาไดไ้ม่ครบถว้น 

ปัจจุบนัการรายงานอาการไม่พึงประสงค ์จะรายงานเป็น term อาการไม่พึงประสงค์
นั้นๆ ศูนยเ์ฝ้าระวงัความปลอดภยัอาจเพิ่มเติมช่องให้กรอกรายละเอียดอาการไม่พึงประสงคท่ี์เกิด 
เพื่อเป็นการเพิ่มความน่าเช่ือถือให้กบัการวินิจฉัยอาการไม่พึงประสงค์นั้น และสามารถเก็บขอ้มูล
ลกัษณะอาการท่ีพบบ่อยของ term นั้น 

การศึกษาในอนาคตอาจเก็บขอ้มูล SCARs ท่ีเกิดข้ึนจริงจากโรงพยาบาลทัว่ประเทศ 
และใชจ้  านวนผูป่้วยวณัโรคจากโรงพยาบาลนั้นๆ  อตัราการเกิด SCARs ท่ีไดจ้ะมีความแม่นย  ามาก
ยิง่ข้ึน  
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หนังสือขอความอนุเคราะห์ข้อมูลจากศูนย์เฝ้าระวงัความปลอดภัยด้านผลติภัณฑ์สุขภาพ 

 
ท่ี ศธ ๖๘๑๔/ 1976    คณะเภสัชศาสตร์ มหาวทิยาลยัศิลปากร 

     วทิยาเขตพระราชวงัสนามจนัทร์ 
อ าเภอเมือง จงัหวดันครปฐม ๗๓๐๐๐ 

๖ สิงหาคม ๒๕๖๑ 
เร่ือง ขอความอนุเคราะห์ขอ้มูล 
เรียน เลขาธิการคณะกรรมการอาหารและยา 
ส่ิงท่ีแนบมาดว้ย  

โครงร่างวทิยานิพนธ์      จ  านวน ๑ ฉบบั 
เอกสารการรับรองโดยคณะกรรมการจริยธรรมการวจิยัในมนุษย ์ จ านวน ๑ ฉบบั 

 
ดว้ยนางสาวทิพสิริ  ไชยคง รหสันกัศึกษา ๕๙๓๕๑๒๐๓ นกัศึกษาหลกัสูตรเภสัชศาสตรม

หาบณัฑิต สาขาวชิาเภสัชกรรมคลินิก มหาวทิยาลยัศิลปากร ไดรั้บการอนุมติัใหท้  าวทิยานิพนธ์เร่ือง
อตัราการเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงัชนิดรุนแรงจากยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรก โดยใชฐ้านขอ้มูล
ศูนยเ์ฝ้าระวงัความปลอดภยัดา้นผลิตภณัฑสุ์ขภาพ ส านกังานคณะกรรมการอาหารและยา กระทรวง
สาธารณสุข  โดยมี ภญ.ผศ.ดร.นทัที พรประภา เป็นอาจารยท่ี์ปรึกษาวทิยานิพนธ์  ซ่ึงจะศึกษาวจิยั
ในประเด็นอตัราการเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงัชนิดรุนแรงจากยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรกและ
ผลลพัธ์หลงัจากเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงัชนิดรุนแรง  โดยขั้นตอนการท าวิจยัจ  าเป็นอยา่งยิง่ท่ีจะตอ้ง
ใชข้อ้มูลรายงานอาการไม่พึงประสงคจ์ากการใชผ้ลิตภณัฑสุ์ขภาพ ของผลิตภณัฑสุ์ขภาพ ดงัน้ี 

 - Isoniazid 
 - Ethambutol 

- Rifampicin/ Rifampin 
- Pyrazinamide 
- Streptomycin  
-  Streptomycin sulfate 

รวมถึงยาท่ีเป็นเม็ดรวม ไดแ้ก่ 
- Isoniazone (Isoniazid + Thiacetazone) 
- Ethambutol + conbinations 
- Rifampin+Isoniazid+Pyrazinamide 
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- Rifampin+Isoniazid+Pyrazinamide+Ethambutol 
- Rifampin+Isoniazid 
- Rifamycin 

 
ซ่ึงมีเป็นรายงานอาการไม่พึงประสงคท่ี์เกิดเหตุการณ์ตั้งแต่วนัท่ี ๑ มกราคม ๒๕๕๕ ถึง

วนัท่ี ๓๑ ธนัวาคม ๒๕๕๙ ในรูปแบบ excel file (file.xlsx)  
ในการน้ีคณะวชิาฯ ขอความอนุเคราะห์ขอ้มูลรายงานอาการไม่พึงประสงคด์งักล่าว เพื่อให้

นกัศึกษาใชป้ระกอบการท าวิทยานิพนธ์ 
 

จึงเรียนมาเพื่อโปรดพิจารณาใหค้วามอนุเคราะห์ คณะหวงัเป็นอยา่งยิง่วา่จะไดรั้บความ
อนุเคราะห์จากท่านดว้ยดี จึงขอขอบคุณมา ณ โอกาสน้ี 

 
 
 
 
 
        ขอแสดงความนบัถือ 
 
 

      (เภสัชกรหญิง อาจารย ์ดร.วารุณี บุญช่วยเหลือ) 
       ผูช่้วงคณบดีฝ่ายวชิาการ (บณัฑิตศึกษา) 

              ปฏิบติัการแทน คณบดีคณะเภสัชศาสตร์ 
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เอกสารแจกแจงขอบเขตข้อมูลส าหรับงานวจัิยทีแ่นบไปกับหนังสือขอความอนุเคราะห์ข้อมูล 

ข้อมูลของผู้ป่วย field name ใน excel 
เลขท่ีรายงาน (HPVC number) HPVC No 
วนัเดือนปีท่ีรายงาน report date 
ประเภทของผูป่้วย (ผูป่้วยในหรือนอก) Type of patients 
เพศ gender 
ภาวะอ่ืนๆ ของผูป่้วย underlying disease 
ประวติัแพย้าเดิม Allergy history 
โรคหรือสาเหตุท่ีใชผ้ลิตภณัฑ์ Indication 
ช่ือสามญัผลิตภณัฑสุ์ขภาพ Generic name 
ช่ือการคา้ผลิตภณัฑสุ์ขภาพ Brand name 
ขนาดและวธีิการใชย้า dose/ administration route 

ลกัษณะของผลิตภณัฑท่ี์ส่งผลใหเ้กิด ADE 
(suspected, other product, interaction) 

product category 
s stands for suspected drug 
o stands for other drug 
I stands for product interaction 

วนัท่ีเร่ิมใชผ้ลิตภณัฑ์ start date 
วนัท่ีหยดุใชผ้ลิตภณัฑ์ stop date 
ผลการประเมินความสัมพนัธ์ของผลิตภณัฑ์
กบัอาการไม่พึงประสงค ์
 

causality 
ขอ้มูลคือผลการประเมินวา่เป็น certain, 
probable, possible, unlikely, unclassified 

เหตุการณ์ไม่พึงประสงคท่ี์พบ ADE 
ค่าทางหอ้งปฏิบติัการ labs 
วนัท่ีพบเหตุการณ์ไม่พึงประสงค ์ ADE date 
ความร้ายแรงของเหตุการณ์ seriousness 
ระดบัความร้ายแรงของเหตุการณ์ Degree of seriousness 

(death, life-threatening, hospitalization- 
initial/ prolonged, disability, congenital 
anomaly, required intervention to prevent 
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                    ขอขอบพระคุณเป็นอยา่งยิง่ 
ลงช่ือ ............................................ 
         (นางสาวทิพสิริ  ไชยคง) 

 ผูท้  าวทิยานิพนธ์ 

 

permanent impairment or damage) 

การจดัการหลงัพบเหตุการณ์ไม่พึงประสงค ์
 

ADE management 
 (dechallenge, ใชย้าต่อไป) 

ผลจากการหยดุใชย้า 
 

dechallenge outcome 
(definite improvement, no improvement, 
unknown) 

การใชย้าท่ีสงสัยต่อไป 
 

continuation dose 
(same dose, reduced dose) 

การทดลองใชย้าซ ้ า 
 

Rechallenge 
(rechallenge, no rechallenge performed) 

ผลลพัธ์การทดลองใชย้าซ ้ า 
 

Rechallenge outcome 
(recurrence of symptom, no recurrence, 
unknown) 

สาเหตุท่ีเก่ียวขอ้งกบัการเกิดเหตุการณ์ไม่พึง
ประสงค ์ 
 

cause of ADE 
(adverse drug reaction, medical error, 
accident/suicide, product error, misuse, 
others) 

ผลลพัธ์ท่ีเกิดข้ึนภายหลงัการเกิดเหตุการณ์
ไม่พึงประสงค ์
 

outcome after ADE 
(completely cure, cure with consequence, 
symptomatic, death, not assessable) 

วนัท่ีไดรั้บรายงาน receive date 
ชนิดของรายงาน report type 
สถานพยาบาลท่ีรายงาน name of institute 
คุณภาพของรายงาน report quality 
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หนังสือขอความอนุเคราะห์ข้อมูลจากส านักวณัโรค กรมควบคุมโรค 

 
ท่ี ศธ ๖๘๑๔/ 1975    คณะเภสัชศาสตร์ มหาวทิยาลยัศิลปากร 

     วทิยาเขตพระราชวงัสนามจนัทร์ 
อ าเภอเมือง จงัหวดันครปฐม ๗๓๐๐๐ 

๖ สิงหาคม ๒๕๖๑ 

เร่ือง ขอความอนุเคราะห์ขอ้มูล 
เรียน ผูอ้  านวยการส านกัวณัโรค 
ส่ิงท่ีแนบมาดว้ย  

โครงร่างวทิยานิพนธ์      จ  านวน ๑ ฉบบั 
เอกสารการรับรองโดยคณะกรรมการจริยธรรมการวจิยัในมนุษย ์ จ านวน ๑ ฉบบั 

 
ดว้ยนางสาวทิพสิริ  ไชยคง รหสันกัศึกษา ๕๙๓๕๑๒๐๓ นกัศึกษาหลกัสูตรเภสัชศาสตรม

หาบณัฑิต สาขาวชิาเภสัชกรรมคลินิก มหาวทิยาลยัศิลปากร ไดรั้บการอนุมติัใหท้  าวทิยานิพนธ์เร่ือง
อตัราการเกิดปฏิกิริยาทางผวิหนงัชนิดรุนแรงจากยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรก โดยใชฐ้านขอ้มูล
ศูนยเ์ฝ้าระวงัความปลอดภยัดา้นผลิตภณัฑสุ์ขภาพ ส านกังานคณะกรรมการอาหารและยา กระทรวง
สาธารณสุข  โดยมี ภญ.ผศ.ดร.นทัที พรประภา เป็นอาจารยท่ี์ปรึกษาวทิยานิพนธ์  โดยในขั้นตอน
การท าวจิยัจ  าเป็นอยา่งยิง่ท่ีจะตอ้งใชข้อ้มูลจ านวนผูป่้วยวณัโรคท่ีไวต่อยาท่ีข้ึนทะเบียนประจ าปี 
๒๕๕๕-๒๕๕๙ โดยแยกประเภทผูป่้วยรายใหม่ ผูป่้วยกลบัเป็นซ ้ า ผูป่้วยรักษาซ ้ าภายหลงัลม้เหลว 
ผูป่้วยรักษาซ ้ าภายหลงัขาดยาและผูป่้วยอ่ืนๆ ตามนิยามของแนวทางการควบคุมวณัโรคประเทศ
ไทย พ.ศ.๒๕๖๑ 

ในการน้ีคณะวชิาฯ ขอความอนุเคราะห์ขอ้มูลจ านวนผูป่้วยวณัโรคท่ีไวต่อยาท่ีข้ึนทะเบียน
ประจ าปี ๒๕๕๕-๒๕๕๙ ในรูปแบบเอกสารเพื่อใหน้กัศึกษาใชป้ระกอบการท าวทิยานิพนธ์
ดงักล่าว 
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จึงเรียนมาเพื่อโปรดพิจารณาใหค้วามอนุเคราะห์คณะหวงัเป็นอยา่งยิง่วา่จะไดรั้บความ
อนุเคราะห์จากท่านดว้ยดี จึงขอขอบคุณมา ณ โอกาสน้ี 

             
 
           

 ขอแสดงความนบัถือ 
 

      (เภสัชกรหญิง อาจารย ์ดร.วารุณี บุญช่วยเหลือ) 
      ผูช่้วงคณบดีฝ่ายวชิาการ (บณัฑิตศึกษา) 

             ปฏิบติัการแทน คณบดีคณะเภสัชศาสตร์ 
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เอกสารขอบเขตข้อมูลส าหรับงานวจัิยทีแ่นบไปกบัหนังสือขอความอนุเคราะห์ข้อมูล 

 

1. ขอ้มูลท่ีตอ้งการไดแ้ก่  จ  านวน “ผู้ป่วยวณัโรคทีไ่วต่อยา” ท่ีข้ึนทะเบียน โดยกรุณาแยกประเภท

ผูป่้วยท่ีไวต่อยาประเภทต่างๆ ไดแ้ก่ ผูป่้วยรายใหม่ ผูป่้วยกลบัเป็นซ ้ า ผูป่้วยรักษาซ ้ าภายหลงั

ลม้เหลว ผูป่้วยรักษาซ ้ าภายหลงัขาดการรักษา และผูป่้วยอ่ืนๆ ตามนิยามของแนวทางการควบคุม

วณัโรคประเทศไทย พ.ศ. 2561   

2. เป็นข้อมูลจ านวนผู้ป่วยที่ขึน้ทะเบียนตั้งแต่วนัที ่1 มกราคม 2555 ถึงวนัที ่31 ธันวาคม 2559 โดย

สรุปขอ้มูลแยกในแต่ละปี  ตวัอยา่งตารางสรุปขอ้มูลดงัต่อไปน้ี 

 

ผูป่้วยวณัโรคท่ีไวต่อยาท่ีข้ึนทะเบียน 
(คน) 

ปี 
2555 2556 2557 2558 2559 

ผูป่้วยรายใหม่      
ผูป่้วยกลบัเป็นซ ้ า      
ผูป่้วยรักษาซ ้ าภายหลงัลม้เหลว      
ผูป่้วยรักษาซ ้ าภายหลงัขาดการรักษา      
ผูป่้วยอ่ืนๆ      

รวม      

 

      ขอขอบพระคุณเป็นอยา่งยิง่ 

ลงช่ือ............................................... 

(นางสาวทิพสิริ  ไชยคง) 

    ผูท้  าวทิยานิพนธ์ 
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เอกสารรับรองโดยคณะกรรมการจริยธรรมการวจัิยในมนุษย์ 

แบบ จว.5/2552 

  คณะเภสัชศาสตร์ มหาวทิยาลยัศิลปากร 
  วทิยาเขตพระราชวงัสนามจนัทร์ อ.เมือง จ.นครปฐม 73000 
   โทรศพัท ์034-255800, 034-218770 โทรสาร 034-255801 

 

เอกสารรับรองโดยคณะกรรมการจริยธรรมการวจัิยในมนุษย์ 

คณะเภสัชศาสตร์ มหาวิทยาลยัศิลปากร 

เอกสารรับรองเลขที.่.....8_1/ 2561.......... 

ช่ือโครงการ  อตัราการเกิดปฏิกิริยาทางผิวหนงัชนิดรุนแรงจากยาตา้นวณัโรคทางเลือกแรก โดยใช้
ฐานขอ้มูลศูนยเ์ฝ้าระวงัความปลอดภยัดา้นผลิตภณัฑสุ์ขภาพ ส านกังานคณะกรรมการ
อาหารและยา กระทรวงสาธารณสุข 

เลขที่โครงการ/รหัส ID ......18/ 2561.......... 

ช่ือหัวหน้าโครงการ นางสาวทิพสิริ  ไชยคง 

ขอรับรองว่าโครงการดังกล่าวข้างต้นได้ผ่านการพิจารณาเห็นชอบโดยสอดคล้องกับแนว
ปฏิญญาเฮลซิงกิ  จากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในมนุษย์  คณะเภสัชศาสตร์  มหาวิทยาลัย
ศิลปกร 

 

  ลงนาม 

ประธานกรรมการจริยธรรมการวจิยัในมนุษย์    (เภสกัรรองศาสตราจารย ์ดร.ประเสริฐ อคัรมงคลพร) 

   ลงนาม 

คณบดคีณะเภสัชศาสตร์ มหาวิทยาลยัศิลปากร  (เภสชักรรองศาสตราจารย ์ดร.ธนะเศรษฐ ์งา้วหิรัญพฒัน์) 

         วนัที่รับรอง  วนั......12....../เดือน....กรกฎาคม..../ปี...2561.... 

       วนัที่หมดอายุ  วนั......11....../เดือน....กรกฎาคม..../ปี...2562.... 
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ประวติัผูเ้ขียน  
 

ประวตัิผู้เขยีน 
 

ช่ือ-สกุล ทิพสิริ ไชยคง 
วนั เดือน ปี เกดิ 10 กุมภาพนัธ์ 2533 
สถานทีเ่กดิ จงัหวดัตรัง 
วุฒิการศึกษา พ.ศ. 2556   ส าเร็จการศึกษาเภสัชศาสตรบณัฑิต 

มหาวทิยาลยัสงขลานครินทร์ อ าเภอหาดใหญ่ จงัหวดัสงขลา  
พ.ศ. 2559   ศึกษาต่อระดบัปริญญาเภสัชศาสตรมหาบนัฑิต สาขาเภสัช
กรรมคลินิก มหาวทิยาลยัศิลปากร อ าเภอเมืองนครปฐม จงัหวดันครปฐม 

ทีอ่ยู่ปัจจุบัน 36/29  ถนนโคกขนั  ต าบลทบัเท่ียง  อ าเภอเมือง  จงัหวดัตรัง   
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