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บทคดัย่อ 

 

การศึกษา น้ีมีวตัถุ ประสงคเ์พื่อหาอุบติัการณ์ของการเกิดผืน่แพย้าจากยาตา้น            

วณัโรค ลกัษณะทางคลินิกของผืน่แพย้า วธีิการจดัการผืน่แพย้าจากยาตา้นวณัโรค ผลการจดัการผืน่

และผลการรักษาวณัโรค เม่ือส้ินสุดระยะเขม้ขน้ ทาํการศึกษา แบบเก็บขอ้มูลไปขา้งหนา้ ในผูป่้วย

วณัโรครายใหม่ท่ีไดรั้บยาตา้นวณัโรคแนวท่ี  1 ไดแ้ก่ isoniazid (H), rifampicin (R), pyrazinamide 

(Z) และ ethambutol (E) ของโรงพยาบาลสังกดัสาํนกังานปลดักระทรวงสาธารณสุข ในเขตภาคใต ้

17 แห่ง ระหวา่งเดือนมิถุนายน 2554 ถึงเดือนมีนาคม 2555 ผูป่้วยท่ีคดัออกจากการศึกษาคือผูป่้วยท่ี

มีความผดิปกติของผวิหนงัก่อนเร่ิมรักษาวณัโรค หลงัเร่ิมตน้รักษาผูป่้วยจะถูกติดตามอาการผดิปกติ

ทางผวิหนงัอยา่งใกลชิ้ด โดยการโทรศพัททุ์กวนั เป็นเวลา 2 สัปดาห์ หลงัจากน้ีถูกติดตามทุก

สัปดาห์จนส้ินสุดการรักษาระยะเขม้ขน้พบวา่ ผูป่้วยเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัจาํนวน 58 

ราย (ร้อยละ 21.6) รวมระยะเวลาท่ีไดติ้ดตามผูป่้วยทั้งหมด 539 เดือน คิดเป็นอุบติัการณ์การเกิด

อาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัเท่ากบั 10.8/100 person-months (ช่วงความเช่ือมัน่ร้อยละ 95 

เท่ากบั 8.2 ถึง 13.9) ลกัษณะอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีพบคือ คนัโดยไม่มีผืน่ จาํนวน 47 

ราย (ร้อยละ  17.5) คนัร่วมกบัผืน่ จาํนวน 11 ราย (ร้อยละ  4.1) ชนิดของผืน่ท่ีพบไดแ้ก่ 

maculopapular rash จาํนวน 7 ราย (ร้อยละ 2.6) urticaria จาํนวน 3 ราย (ร้อยละ 1.1) และ Stevens-

Johnson syndrome จาํนวน 1 ราย (ร้อยละ 0.4) ระยะเวลา เฉล่ีย หลงัรับยาจนเกิดอาการ ไม่พึง

ประสงคท์างผวิหนงั คือ 12.7 + 15.8 วนั มธัยฐาน 8 วนั (พิสัย 0-88 วนั) ในจาํนวนผูป่้วย 58 รายท่ี

เกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัระหวา่งการใชย้าตา้นวณัโรค  มีระดบัความรุนแรงของอาการ

อยูใ่นระดบัไม่รุนแรง จาํนวน 47 ราย (ร้อยละ  81.0) ระดบัรุนแรงปานกลาง จาํนวน 10 ราย (ร้อยละ  

17.3) และระดบัรุนแรงมากจาํนวน 1 ราย (ร้อยละ 1.7) เม่ือเกิดอาการไม่พึงประสงคผ์ูป่้วยไดรั้บการ

จดัการคือไม่หยดุยาจาํนวน 52 ราย (ร้อยละ  89.6) หยดุยาตา้นวณัโรคบางตวัจาํนวน 3 ราย (ร้อยละ 

5.2) และหยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวัจาํนวน 3 ราย (ร้อยละ 5.2) ในจาํนวนผูป่้วย  6 รายท่ีหยดุยาตา้น

วณัโรค มีผูป่้วย 1 ราย (16.7%) ไดรั้บยา ofloxacin เพิ่มเติมจากยาตา้นวณัโรคเดิม หลงัไดรั้บการ

จดัการอาการทางผวิหนงั พบวา่ผูป่้วยจาํนวน 43 ราย (ร้อยละ 74.1) มีอาการทางผวิหนงัหายเป็น
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ปกติ ระยะเวลาเฉล่ียหลงัเกิดอาการจนหายจากอาการคือ 15.3 + 14.9 วนั มธัยฐาน 10 วนั (พิสัย 0-

50 วนั) สาํหรับผูป่้วยจาํนวน 6 รายท่ีหยดุยาตา้นวณัโรค มีการใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไป

ใหม่จาํนวน 4 ราย (ร้อยละ 66.7) ผูป่้วยทั้ง 4 รายไดย้าตา้นวณัโรคกลบัเขา้ไปใหม่ทีละตวั 

(sequential re-challenge) โดยให ้isoniazid เป็นยาอนัดบัแรกจาํนวน 3 ราย และให ้ethambutol เป็น

ยาอนัดบัแรกจาํนวน 1 ราย ผูป่้วยวณัโรคจาํนวน  225 ราย ท่ีติดตามถึงส้ินสุดการรักษาระยะเขม้ขน้ 

มีผลการรักษาท่ีส้ินสุดระยะเขม้ขน้คือ รักษาสาํเร็จ (successful) จาํนวน 195 ราย (ร้อยละ 86.7) และ

รักษาไม่สาํเร็จ (unsuccessful) จาํนวน 30 ราย (ร้อยละ 13.3) 
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ABSTRACT 

 

This prospective study aimed to determine incidence of antituberculosis drug-

induced cutaneous adverse drug reactions (anti-TB CADRs), clinical characteristics (type, 

severity and onset) of anti-TB CADRs, types of anti-TB CADRs management, result of anti-TB 

CADRs management and patient treatment outcome at the end of intensive phase. This study 

included new cases of adult tuberculosis patients treated with first-line anti-TB drugs, including 

isoniazid (H), rifampicin (R), pyrazinamide (Z) and ethambutol (E). It was conducted in 17 

hospitals of southern Thailand. New cases of adult tuberculosis (TB) patients treated during June 

2011 to March 2012 were included. Patients who had abnormal skin conditions before treatment 

indication were excluded. Anti-TB CADRs was defined as a skin reaction such as rash  and/or 

itching that occurred during the treatment without other causes. Patients were followed-up 

through telephone calls everyday within the first two weeks, then every week until the end of the 

intensive phase. 

 Of the 269 TB patients included, 58 (21.6%) experienced CADRs. The total 

follow up time was 539 months. The incidence rate of anti-TB CADRs was 10.8 per 100 person-

months (95% CI 8.2-13.9). Forty-seven patients (17.5%) had itching without rash and 11 patients 

(4.1%) had both itching and rash. Types of rash were maculopapular rash (n=7, 2.6%), urticaria 

(n=3, 1.1%) and Stevens-Johnson syndrome (n=1, 0.4%). The mean duration of time since the 

patient started the treatment until CADRs occurred was 12.7 + 15.8 days (median = 8 days, range 

1-88 days). Of 58 patients with anti-TB CADRs, 47 (81.0%) were mild, 10 (17.3%) were 

moderate, and 1 (1.7%) were severe CADRs.  

Among 58 patients experienced anti-TB CADRs, 52 (89.6%) continued the 

treatment regimens, 3 (5.2%) discontinued some anti-TB drugs and 3 (5.2%) ceased all anti-TB. 
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Of the 6 patients discontinued some or all anti-TB drugs, 1 (16.7%) had ofloxacin as the 

supplementary anti-TB drugs. Forty three patients (74.1%) resolved their CADRs. The mean 

duration of anti-TB CADRs was 15.3 + 14.9 days (median = 10 days, range 0-50 days).  

Anti-TB drugs were sequential re-challenge in 4 patients (66.7%) who ceased 

their treatment. Isoniazid and ethambutol were the first agents for reintroduction in 3 patients and 

1 patient, respectively. The treatment outcomes at the end of intensive phase of 225 patients were 

successful 195 patients (86.7%) and unsuccessful 30 patients (13.3%). 
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บทที ่1 

 

บทนํา 

 

รายละเอียดเก่ียวกบับทนาํประกอบดว้ยหวัขอ้ต่าง ๆ ดงัน้ี 

1.1 ความสาํคญัและท่ีมาของงานวจิยั 

1.2 วตัถุประสงคข์องการวจิยั 

1.3 ประโยชน์ท่ีคาดวา่จะไดรั้บ 

 

1.1 ความสําคัญและทีม่าของงานวจัิย 

 

วณัโรคเป็นโรคติดต่อเร้ือรังท่ีเป็นปัญหาสาธารณสุขท่ีสาํคญัของประเทศต่างๆ   

ทัว่โลก  จากรายงานขององคก์ารอนามยัโลกปี 2009 พบวา่ทัว่โลกมีประชากรป่วยดว้ยวณัโรคถึง 

9.27  ลา้นคน  สาํหรับประเทศไทยอยูล่าํดบัท่ี 18  ใน 22 ประเทศท่ีเป็น high burden country จาก

การคาํนวณทางระบาดวทิยาในรายงานขององคก์ารอนามยัโลก  (estimated incidence) คาดการณ์วา่

ประเทศไทยน่าจะมีผูป่้วยรายใหม่ทุกประเภทปีละ  142  คนต่อประชากรแสนคนต่อปี 1 วณัโรคเป็น

โรคท่ีรักษาใหห้ายขาดได ้ถา้ผูป่้วยไดรั้บยาท่ีเหมาะสม ดงันั้นองคก์ารอนามยัโลกจึงแนะนาํให้

ประเทศต่างๆ ทัว่โลกรวมถึงประเทศไทยใชร้ะบบยามาตรฐานระยะสั้น (Standard Short Course 

Chemotherapy) ในการรักษาผูป่้วยวณัโรค2 ซ่ึงระบบยาน้ีประกอบดว้ยยาหลายชนิดไดแ้ก่ isoniazid 

(H), rifampicin (R), pyrazinamide (Z), ethambutol (E) และ streptomycin (S) สูตรยาน้ีมี

ประสิทธิภาพท่ีดีในการรักษา แต่ยาเหล่าน้ีอาจทาํใหผู้ป่้วยเกิดอาการไม่พึงประสงคไ์ด ้โดยเฉพาะ

การไดรั้บยาหลายตวัร่วมกนั ซ่ึงอาการไม่พึงประสงคเ์หล่าน้ีอาจมีผลทาํใหผู้ป่้วยใชย้าตา้นวณัโรค

ไม่ต่อเน่ือง เป็นผลใหก้ารรักษาไม่สาํเร็จ3-5 หรือทาํใหเ้กิดเช้ือด้ือยาได ้6-7 

 จากขอ้มูลการศึกษาในประเทศไทย พบรายงานอาการไม่พึงประสงคจ์ากการใชย้า

ตา้นวณัโรคร้อยละ 29-74 3,8-13 โดยพบอาการไม่พึงประสงคไ์ดห้ลายชนิด ไดแ้ก่ เบ่ืออาหาร คล่ืนไส้ 

อาเจียน ปวดทอ้ง ปวดขอ้ ชาปลายมือปลายเทา้ ตามวั วงิเวยีน การทรงตวัผดิปกติ หูอ้ือ ไม่ไดย้นิ

เสียง ผืน่คนั  ดีซ่าน ตบัอกัเสบ เป็นตน้ อาการไม่พึงประสงคเ์หล่าน้ี มีวธีิการรักษาและแกไ้ข

แตกต่างกนัไปข้ึนกบัชนิดและความรุนแรงของการเกิดอาการไม่พึงประสงค ์ไดแ้ก่ การหยดุยา การ

ลดขนาดยา และการเปล่ียนวธีิการรับประทานยา การเปล่ียนสูตรยาตา้นวณัโรค และการรักษาเพื่อ

บรรเทาอาการไม่พึงประสงคท่ี์เกิดข้ึน  
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  สาํหรับอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัจากยาตา้นวณัโรค (ผืน่แพย้า) ในประเทศ

ไทยพบ ร้อยละ 15-45 ซ่ึงพบมากเป็นอนัดบั 1  ของอาการไม่พึงประสงคจ์ากยาตา้นวณัโรค 3,8-13 

ส่วนในต่างประเทศพบร้อยละ 1-43 ซ่ึงพบเป็นอนัดบั 1-4 ของอาการไม่พึงประสงคจ์ากยาตา้น            

วณัโรค14-24  

  อยา่งไรก็ตาม ยงัขาดขอ้มูลเก่ียวกบัลกัษณะทางคลินิกของผืน่แพย้าจากยาตา้น         

วณัโรค เช่น ลกัษณะของผืน่ ระยะเวลาหลงัจากไดรั้บยาจนเกิดผืน่  ส่วนการจดัการเม่ือเกิดผืน่แพย้า

จากยาตา้นวณัโรค พบวา่มีผูเ้สนอแนวทางการจดัการผืน่แพย้าจากยาตา้นวณัโรคไวห้ลายแนวทาง

ทั้งของไทย และของต่างประเทศ  โดยมีรายละเอียดคาํแนะนาํท่ีแตกต่างกนัซ่ึงแนวทางเหล่าน้ีเป็น

แนวทางท่ีมาจากคาํแนะนาํหรือประสบการณ์ของผูเ้ช่ียวชาญ ซ่ึงไม่ไดม้าจากหลกัฐานเชิงประจกัษ ์

นอกจากน้ียงัขาดขอ้มูลเก่ียวกบั วธีิการจดัการของแพทยแ์ละประสิทธิภาพของวธีิการจดัการผืน่แพ้

ยา ดงันั้นการศึกษาน้ีจึงมีจุดประสงคเ์พื่อหาอุบติัการณ์ ของการเกิดผืน่แพย้าจากยาตา้นวณัโรค 

วธีิการจดัการผืน่แพย้าจากยาตา้นวณัโรค ผลการจดัการผืน่และผลการรักษาวณัโรค เม่ือส้ินสุดระยะ

เขม้ขน้ ซ่ึงขอ้มูลท่ีไดจ้ากการศึกษาคร้ังน้ีจะเป็นขอ้มูลพื้นฐานสาํคญัของประเทศไทยและเป็น

ขอ้มูลสาํหรับการวจิยัอ่ืนต่อไป 

 

1.2 วตัถุประสงค์ของการวจัิย 

1. เพื่อหาอุบติัการณ์ (cumulative incidence และ incidence density) ของอาการไม่พึงประสงค์

ทางผวิหนงั (ผืน่แพย้า) จากยาตา้นวณัโรค 

2. เพื่อศึกษาลกัษณะทางคลินิกของผืน่แพย้า (ชนิดผืน่ , ความรุนแรงของผืน่ , ระยะเวลาหลงั  

จากไดรั้บยาจนเกิดผืน่) 

3. เพื่อศึกษาวธีิการจดัการของแพทยใ์นผูป่้วยท่ีเกิดผืน่แพย้า ผลการจดัการผืน่แพย้าในแต่ละ

วธีิ และผลการรักษาวณัโรค 

 

1.3 ประโยชน์ทีค่าดว่าจะได้รับ 

  การศึกษาจะทาํใหท้ราบอุบติัการณ์และลกัษณะทางคลินิกของอาการไม่พึง

ประสงคท์างผวิหนงัจากยาตา้นวณัโรค เช่น ชนิดผืน่ ระยะเวลาหลงัจากรับยาจนเกิดผืน่                   

ความรุนแรงของผืน่ ทราบวธีิการจดัการผืน่แพย้า ผลการจดัการผืน่แพย้าในแต่ละวธีิท่ีแพทย์

เลือกใช ้ และผลการรักษาวณัโรคหลงัส้ินสุดการรักษาในระยะเขม้ขน้  ผลการศึกษาในคร้ังน้ีจะเป็น

ขอ้มูลพื้นฐานสาํหรับการวจิยัเพื่อเลือกวธีิการจดัการท่ีเหมาะสมสาํหรับผืน่แพย้าแต่ละชนิดต่อไป  
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บทที ่2 

 

ทบทวนวรรณกรรม 

 

  การทบทวนวรรณกรรมท่ีเก่ียวขอ้งกบัการศึกษาน้ีประกอบดว้ย 6 หวัขอ้ ไดแ้ก่ 

2.1 การรักษาวณัโรค 

2.2 อาการไม่พึงประสงคจ์ากยาตา้นวณัโรค 

2.3 อุบติัการณ์ ความชุก และลกัษณะทางคลินิกของอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั (ผืน่แพย้า) 

จากยาตา้นวณัโรค 

2.4 วธีิจดัการผืน่แพย้าจากยาตา้นวณัโรค 

2.5 ชนิดและกลไกการเกิดผืน่แพย้า 

 

2.1 การรักษาวณัโรค 

 

วณัโรคเป็นโรคติดต่อท่ีเกิดจากการติดเช้ือแบคทีเรียท่ีมีช่ือวา่  Mycobacterium 

tuberculosis สามารถทาํใหเ้กิดโรคท่ีอวยัวะใดในร่างกายก็ได ้เช่น ปอด กระดูกและขอ้              

ต่อมนํ้าเหลือง ผวิหนงั เยือ่หุม้สมอง เป็นตน้ เช้ือวณัโรคจะแพร่กระจายจากปอดของผูป่้วยวณัโรค

โดยการไอ จาม หรือบว้นเสมหะ เช้ือท่ีถูกหายใจเขา้ไปในร่างกายระยะแรกจะอยูท่ี่ปอดต่อมาจะ

แพร่กระจายไปสู่อวยัวะอ่ืนๆทางกระแสเลือดหรือระบบนํ้าเหลืองทาํใหเ้กิดวณัโรคในอวยัวะต่างๆ

ได ้วณัโรคจาํแนกได ้2 ประเภทใหญ่ๆ คือ วณัโรคปอด (pulmonary tuberculosis) และวณัโรคนอก

ปอด (extrapulmonary tuberculosis) สาํหรับวณัโรคปอด การแพร่เช้ือมกัเกิดข้ึนในช่วงก่อนท่ีผูป่้วย

จะไดรั้บยาตา้นวณัโรค ภายหลงัการรักษาไปแลว้ 2-3 สัปดาห์ อาการไอของผูป่้วยและจาํนวนเช้ือ

จะลดลง ทาํใหก้ารแพร่เช้ือของผูป่้วยวณัโรคจะลดลงดว้ย ซ่ึงยารักษาวณัโรคท่ีใชใ้นปัจจุบนั

สามารถแบ่งไดเ้ป็น 2 กลุ่ม คือ 

1. ยาตา้นวณัโรคแนวท่ี 1 (First-line drugs) เป็นยาท่ีมีประสิทธิภาพดี และเลือกใชเ้ป็น

อนัดบัแรกในการรักษา ไดแ้ก่ยา isoniazid (H), rifampicin (R), pyrazinamide (Z), ethambutol (E), 

streptomycin (S)   

2. ยาตา้นวณัโรคแนวท่ี 2 (Second-line drugs) ไดแ้ก่ยา cycloserine (Cs), ethionamide 

(Et), para-aminosalicylic acid (PAS), prothionamide (Pt) หรือยากลุ่ม fluoroquinolones, 
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aminoglycosides จะพิจารณาเลือกใชใ้นกรณีท่ีไม่สามารถใชย้าตา้นวณัโรคแนวท่ี 1 ได ้โดยเฉพาะ

กรณีเช้ือด้ือยา 

การรักษาวณัโรคตอ้งใชย้าหลายชนิดพร้อมกนั เพื่อลดอตัราการด้ือยา  และเพิ่ม

ประสิทธิภาพของการรักษา แบ่งออกเป็น 2 ระยะ คือ ระยะเขม้ขน้ ประกอบดว้ยยา 4-6 ขนาน และ

ระยะต่อเน่ืองประกอบดว้ยยา 4-5 ขนาน รวมระยะเวลา 6-24 เดือน25  เช่น กรณีผูป่้วยใหม่วณัโรค

ปอดเสมหะบวกหรืออาการรุนแรง หรือผูป่้วยใหม่เสมหะลบแต่ภาพรังสีทรวงอกเขา้ไดก้บัวณัโรค

ซ่ึงไม่ตอบสนองต่อการใหย้าปฏิชีวนะ ยาท่ีใชคื้อ 2HRZE(S)/4HR ซ่ึงหมายความวา่ใน 2 เดือนแรก

จะใชย้า 4 ขนานร่วมกนัคือ H, R, Z, E (หรือใช ้S แทน E) ตามดว้ยยา 2 ขนานคือ H, R ใน 4 เดือน

ต่อมา กรณีผูป่้วยกลบัเป็นซํ้ า (relapse) ยาท่ีใช ้คือ 2HRZES/1HRZE/5HRE ซ่ึงหมายความวา่ใน 2 

เดือนแรก จะใชย้า 5 ขนานร่วมกนัคือ H, R, Z, E, S ต่อดว้ยยา 4 ขนานคือ H, R, Z, E ต่ออีก 1 เดือน 

หลงัจากนั้นตามดว้ยยา 3 ขนานคือ H, R, E อีก 5 เดือน สาํหรับผูป่้วยวณัโรคเร้ือรัง และผูป่้วย                

วณัโรคด้ือยาหลายขนาน จะใชย้าตา้นวณัโรคแนวท่ี 2 อยา่งนอ้ย 4 ขนานข้ึนไป โดยท่ีตอ้งมียาฉีด 1 

ขนาน และระยะเวลาท่ีฉีดยาไม่ควรนอ้ยกวา่ 6 เดือน 

 

2.2 อาการไม่พงึประสงค์จากยาต้านวณัโรค 

 

การรักษาวณัโรคนั้นผูป่้วยจาํเป็นตอ้งใชย้าหลายชนิดร่วมกนั ซ่ึงการใชย้าร่วมกนั

หลายชนิดนั้นมีรายงานวา่ทาํใหมี้โอกาสเกิดอาการไม่พึงประสงคไ์ดสู้ง26-28 อาการไม่พึงประสงค์

จากยาตา้นวณัโรคแนวท่ี 1 (First-line drugs) แบ่งเป็น 2 กลุ่มใหญ่ๆ คือ 1) Minor Adverse 

Reactions และ 2) Major Adverse Reactions25 

 

2.2.1 Minor Adverse Reactions  

 เป็นอาการไม่พึงประสงคท่ี์ไม่รุนแรง ทาํใหร่้างกายมีความผดิปกติไม่มาก                 

ไม่รบกวนชีวติประจาํวนั เช่น คนัเล็กนอ้ยโดยไม่มีผืน่ ซ่ึงอาจแกไ้ขโดยใหย้าตา้นฮีสตามีนร่วมกบั

การใหย้าตา้นวณัโรคสูตรเดิมต่อไป นอกจากน้ีอาการไม่พึงประสงคท่ี์ไม่รุนแรงอ่ืน ไดแ้ก่ ปัสสาวะ

เป็นสีแดง เบ่ืออาหาร คล่ืนไส้ อาเจียน ปวดทอ้ง ปวดขอ้ ปลายประสาทอกัเสบ เป็นตน้ ซ่ึงอาจ

แกไ้ขโดยปรับแผนการรักษาเพียงเล็กนอ้ย แต่ไม่ตอ้งหยดุยาตา้นวณัโรค  
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2.2.2 Major Adverse Reactions  

เป็นอาการไม่พึงประสงคท่ี์อนัตรายต่อร่างกายอยา่งรุนแรง อาจก่อใหเ้กิดความ

พิการหรือเสียชีวติ ดงันั้นจึงจาํเป็นตอ้งหยดุยาตา้นวณัโรคท่ีไดรั้บทนัที 25 อาการไม่พึงประสงค์

เหล่าน้ีไดแ้ก่การเกิดพิษต่อหู (ototoxicity) ความผดิปกติทางการมองเห็น (visual impairment)             

ความผดิปกติของตบั (liver and biliary system disorder) และความผดิปกติทางผวิหนงัท่ีรุนแรง 

(severe skin reaction)  

 

2.3 อุบัติการณ์ ความชุก และ ลกัษณะทางคลนิิกของอาการไม่พงึประสงค์ทางผวิหนัง (ผืน่แพ้ยา) 

จากยาต้านวณัโรค 

 

การรักษาวณัโรคจาํเป็นตอ้งใชย้าอยา่งนอ้ย 4 ขนานร่วมกนั และยาตา้นวณัโรค

แนวท่ี 1 ทุกตวั ซ่ึงไดแ้ก่ isoniazid (H), rifampicin (R), pyrazinamide (Z), ethambutol (E), 

streptomycin (S) ทาํใหเ้กิดผืน่แพย้าได ้ เม่ือเกิดผืน่แพย้าระหวา่งการรักษาวณัโรคจึงยากท่ีจะระบุ

ไดว้า่ผืน่แพย้านั้นเกิดจากยาตวัใด นอกจากจะทาํการทดสอบโดยใหย้าแต่ละตวั (re-challenge) 

ดงันั้นอุบติัการณ์ของผืน่แพย้าของยาตา้นวณัโรคจึงเป็นอุบติัการณ์รวมของยาตา้นวณัโรคทุกตวั 

ยกเวน้ยาตา้นวณัโรคบางตวั เช่น H, R ท่ีมีการใชเ้ด่ียวๆในการป้องกนัวณัโรค (treatment of latent 

tuberculosis infection)29-33 ทาํใหส้ามารถระบุอุบติัการณ์จากยา 2 ตวันั้นได ้ ดงันั้นจึงขอสรุป

อุบติัการณ์ของผืน่แพย้าจากยาตา้นวณัโรคดงัน้ี 

การใช ้isoniazid เด่ียวๆ ทาํใหเ้กิดผืน่แพย้าร้อยละ 0.6-5.629-31  และมีการรายงานวา่ 

ทาํใหเ้กิดอาการคนัโดยไม่มีผืน่ร้อยละ 16.730 

การใช ้rifampicin เด่ียวๆทาํใหเ้กิดผืน่แพย้าร้อยละ 2.1-6.0 และทาํใหเ้กิดอาการคนั

โดยไม่มีผืน่ร้อยละ 5.032-33  

  อุบติัการณ์การเกิดผืน่แพย้าจากการใชย้าตา้นวณัโรคร่วมกนันั้นมีรายงานทั้งหมด 

18 การศึกษาซ่ึงเป็นการศึกษาในประเทศไทยจาํนวน 7 การศึกษา และต่างประเทศจาํนวน 11 

การศึกษา โดยการศึกษาส่วนใหญ่มีวตัถุประสงคเ์พื่อหาอุบติัการณ์ หรือความชุกของการเกิดอาการ

ไม่พึงประสงคจ์ากการใชย้าตา้นวณัโรคท่ีเกิดข้ึนกบัทุกระบบของร่างกาย เช่น ผืน่ผวิหนงั                   

ตบัอกัเสบ คล่ืนไส้ อาเจียน ชาปลายมือปลายเทา้เป็นตน้ มีเพียง 3 การศึกษาเท่านั้นท่ีมีวตัถุประสงค์

เพื่อศึกษาเก่ียวกบัอาการไม่พึงประสงคท่ี์เกิดข้ึนทางผวิหนงั13-14,20 รายละเอียดการศึกษาทั้งหมด

แสดงดงัภาคผนวก ก (การศึกษาในประเทศไทย) และภาคผนวก ข (การศึกษาในต่างประเทศ) ซ่ึง

สามารถสรุปไดว้า่อุบติัการณ์ของผืน่แพย้าจากยาตา้นวณัโรคมีค่าระหวา่งร้อยละ  15-453,8-13  
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(ประเทศไทย) ซ่ึงพบมากเป็นอนัดบั 1 และร้อยละ 1-4314-24 (ต่างประเทศ) โดยพบมากเป็นอนัดบั  

1-4  ทั้งน้ีอาจเน่ืองมาจากมีความแตกต่างกนัในรูปแบบการศึกษาและวธีิการเก็บขอ้มูล คือ          

บางการศึกษาเป็นแบบเก็บขอ้มูลยอ้นหลงัจากบนัทึกประวติัผูป่้วย บางการศึกษาใชก้ารสอบถาม

และสัมภาษณ์ผูป่้วย ความแตกต่างของวธีิการวนิิจฉยัวา่ผืน่ท่ีเกิดข้ึนมีสาเหตุจากยาตา้นวณัโรค

หรือไม่ ซ่ึงบางการศึกษาใชว้ธีิการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่หลงัจากหยดุยา (challenge test) บาง

การศึกษาวนิิจฉยัโดยหยดุยาตา้นวณัโรคแลว้อาการดีข้ึน แต่การศึกษาส่วนใหญ่ไม่ไดร้ะบุวธีิการ

วนิิจฉยัน้ี ความแตกต่างกนัในส่วนการรายงานผลการศึกษา พบวา่การศึกษาส่วนใหญ่รายงานการ

ผืน่แพย้าในภาพรวม มีบางการศึกษาระบุชนิดของการเกิดผืน่แพย้า ความแตกต่างในดา้นกลุ่ม

ตวัอยา่งท่ีศึกษาและขอ้มูลพื้นฐานของผูป่้วย บางการศึกษาไม่มีการระบุโรคร่วม หรือยาอ่ืนท่ีใชร่้วม 

ไม่มีขอ้มูลประวติัการแพย้าชนิดอ่ืนก่อนรักษาดว้ยยาตา้นวณัโรค ซ่ึงขอ้มูลดงักล่าวมีความสาํคญั

หรือเป็นปัจจยัท่ีมีผลต่อความชุกของการเกิดผืน่แพย้า 

  สาํหรับลกัษณะทางคลินิกของผืน่แพย้าจากยาตา้นวณัโรค พบวา่มีลกัษณะ

ดงัต่อไปน้ี เช่น คนัโดยไม่มีผืน่ คนัและมีผืน่ร่วมดว้ย ผืน่ท่ีพบไดแ้ก่ rash, maculopapular rash, 

erythema multiforme, exfoliative dermatitis, morbiliform rash, urticaria, lichenoid eruption 

นอกจากน้ียงัมีลกัษณะผืน่แพย้าจากรายงานผูป่้วย (case report)  โดยลกัษณะผืน่ท่ีมีรายงานไดแ้ก่ 

exfoliative dermatitis, leukocytoclastic vasculitis เป็นตน้ รายละเอียดแสดงดงัภาคผนวก ค  

  ส่วนระยะเวลาการเกิดผืน่แพย้าหลงัไดรั้บยานั้นมีเพียง 2 การศึกษาเท่านั้นท่ีระบุ

เวลาตั้งแต่ไดรั้บยาจนเกิดผืน่แพย้า13,20 ซ่ึงเกิดผืน่ไดต้ั้งแต่วนัแรกของการไดรั้บยา โดยระยะเวลา

เฉล่ียคือ 21 วนั และส่วนใหญ่ เกิดภายใน 2 เดือนแรกของการรับยา ส่วนการศึกษาอ่ืนๆจะเป็น

ระยะเวลาของอาการไม่พึงประสงคทุ์กระบบของร่างกาย โดยส่วนใหญ่เกิดข้ึนใน 2 เดือนแรกของ

การรักษาเช่นกนั  

 

2.4 วธีิจัดการผืน่แพ้ยาจากยาต้านวณัโรค 

    

   จากการทบทวนวรรณกรรมเก่ียวกบัวธีิการจดัการผืน่แพย้าจากยาตา้นวณัโรค มีทั้ง

แนวทาง (Guideline) ของสถาบนัต่างๆ ทั้งหมด 7 แนวทาง และจากรายงานผูป่้วย (case report) 

ทั้งหมด 7 รายงาน ซ่ึงกล่าวถึงการจดัการเบ้ืองตน้เม่ือผูป่้วยเกิดผืน่แพย้าจากยาตา้นวณัโรค การให้

การรักษาอาการทางผวิหนงัท่ีเกิดข้ึน การใหก้ารรักษาวณัโรคขณะหยดุยาเดิม และการใหย้าตา้น          

วณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่ โดยมีรายละเอียดดงัต่อไปน้ี 
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 2.4.1    แนวทาง (Guideline) ของสถาบันต่างๆ2,25,41-48 

  วธีิจดัการผืน่แพย้าท่ีเกิดจากยาตา้นวณัโรคของสถาบนัต่างๆไดมี้การนาํเสนอใน

รูปของแนวปฏิบติั (practice guidelines) ของสถาบนัต่างๆทั้งหมด 7 แนวทาง เป็นแนวทางของ

สถาบนัในประเทศไทยจาํนวน 1 แนวทาง25 และแนวทางจากสถาบนัในต่างประเทศจาํนวน 6 

แนวทาง2,41-45 ดงัน้ี 

แนวทางท่ี  1 แนวทางการดาํเนินงานควบคุมวณัโรคแห่งชาติ สาํนกัวณัโรค กรมควบคุม

โรค กระทรวงสาธารณสุข พ.ศ. 255125                                                                        

แนวทางท่ี 2 Guidelines for the Management of Adverse Drug Effects of 

Antimycobacterial agents, Philadelphia Tuberculosis Control Program, 199841 

แนวทางท่ี 3 Treatment of Tuberculosis, American Thoracic Society (ATS)/Centers for 

Disease Control (CDC) and Prevention/ Infectious Disease Society of America, 200342  

แนวทางท่ี 4 TB/HIV A clinical manual, 2nd edition, WHO, 200443 

แนวทางท่ี 5 Toman’sTuberculosis:Case detection, treatment, and monitoring-questions 

and answers, 2nd edition, WHO, Geneva, 200444  

แนวทางท่ี 6 Treatment of tuberculosis guidelines, 4th edition, World Health Organization; 

WHO), 20092 

แนวทางท่ี 7 National Tuberculosis Management Guidelines, Republic of South African, 

200945 

ส่วนใหญ่แนวปฏิบติัดงักล่าวจะไดม้าจากประสบการณ์และความเห็นของ

ผูเ้ช่ียวชาญ ซ่ึงสามารถสรุปขั้นตอนและรายละเอียดท่ีสาํคญัได ้4 ขั้นตอน คือ การจดัการเบ้ืองตน้

เม่ือผูป่้วยเกิดผืน่แพย้า การใหก้ารรักษาผืน่ การรักษาวณัโรคระหวา่งหยดุยาเดิมและ และการใหย้า

ตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่ (รายละเอียดดงัภาคผนวก ง) 

การจัดการเบือ้งต้นหลังเกิดผ่ืนแพ้ยา  

การจดัการเบ้ืองตน้หลงัจากเกิดผืน่แพย้าจากยาตา้นวณัโรคท่ีไดรั้บคือ การหยดุยา

ตา้นวณัโรคและการใหย้ารักษาตามอาการ โดยการพิจารณาหยดุยาตา้นวณัโรคข้ึนอยูก่บัความ

รุนแรงของผืน่แพย้า  ซ่ึงพิจารณาจากลกัษณะผืน่ อาการคนั และอาการทางคลินิกอ่ืนท่ีเก่ียวขอ้ง เช่น 

ไข ้โดยส่วนใหญ่แบ่งระดบัความรุนแรงเป็น 2 ระดบั คือ ไม่รุนแรงและรุนแรง บางแนวทางอาจ

แบ่งออกเป็น 3 ระดบั คือไม่รุนแรง รุนแรงปานกลาง และรุนแรงมาก  อยา่งไรก็ตามการจดัแบ่ง

ความรุนแรงน้ี มีความแตกต่างกนั เช่น กรณีจดัเป็นอาการไม่รุนแรง พบวา่บางแนวทางจะหมายถึง

มีอาการคนัโดยไม่มีผืน่ แต่บางแนวทางหมายถึง มีอาการคนั และ/หรืออาจมีผืน่ร่วมดว้ยก็ได ้โดย
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ผืน่นั้นจะตอ้งเป็นผืน่เพียงเล็กนอ้ย ดงันั้นการจะเลือกวธีิการจดัการเบ้ืองตน้โดยการหยดุยาหรือไม่ 

จาํเป็นตอ้งแบ่งระดบัความรุนแรงของผืน่ใหช้ดัเจนก่อน  

 การให้การรักษาหลังเกิดผ่ืน หรือระหว่างหยดุยาเดิม 

  ยาท่ีใชรั้กษาผืน่ตามท่ีแนวทางแนะนาํส่วนใหญ่ใหก้ารรักษาดว้ยยา ซ่ึงยาส่วน

ใหญ่ท่ีแนะนาํคือ ยาตา้นฮีสตามีนชนิดรับประทาน เช่น chlorpheniramine maleate (CPM), 

diphenhydramine และยาสเตียรอยดช์นิรับประทาน เช่น prednisolone ชนิดฉีดเขา้เส้นเลือดดาํ เช่น 

hydrocortisone  ยาทาภายนอก เช่น triamcinolone acetonide (TA) แต่มีบางแนวทางไม่ไดร้ะบุชนิด

ของยาท่ีใชรั้กษาผืน่  

 การให้ยาต้านวณัโรคอ่ืนระหว่างรอให้ผ่ืนหาย  

  ผูป่้วยท่ีตอ้งหยดุยาตา้นวณัโรคหลงัเกิดผืน่  มี 3 แนวทางท่ีแนะนาํใหผู้ป่้วยท่ีมี

อาการของวณัโรคท่ีรุนแรง ควรไดรั้บการรักษาดว้ยยาตา้นวณัโรคอ่ืนระหวา่งหยดุยาเดิม 25,41,43 ซ่ึงยา

ท่ีแนะนาํใหใ้ชค้วรเป็นยาตา้นวณัโรคท่ีผูป่้วยไม่เคยไดรั้บมาก่อนอยา่งนอ้ย 2 ขนาน โดยส่วนใหญ่

ไม่ระบุชนิดยา มีเพียง 1 แนวทางเท่านั้นท่ีระบุยาตา้นวณัโรคท่ีใชร้ะหวา่งหยดุยาเดิม คือแนวทาง

ของ ATS ปี 200342 ท่ีแนะนาํใหใ้ชย้าตา้นวณัโรคแนวท่ี 2 อยา่งนอ้ย 3 ขนาน เป็นชนิดฉีด 1 ตวั      

ท่ีแนะนาํคือยากลุ่ม aminoglycoside และยารับประทาน 2 ตวั แต่ไม่ไดร้ะบุช่ือยา 

การให้ยาต้านวณัโรคกลับเข้าไปใหม่หลังจากหยดุยา  (Re-challenge) 

ผูป่้วยท่ีตอ้งหยดุยาตา้นวณัโรคหลงัจากเกิดผืน่ เม่ือรักษาผืน่หายแลว้ จะพิจารณา

ใหย้าตา้นวณัโรคกลบัเขา้ไปใหม่ โดยหลกัการของการทาํ re-challenge คือการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่

ทีละตวั ตามลาํดบัยาท่ีมีรายงานวา่มีโอกาสแพย้านอ้ยท่ีสุด ซ่ึงในแต่ละแนวทางมีความแตกต่างกนั 

ทั้งชนิดยาท่ีควรใหก้ลบัไปเป็นตวัแรก ลาํดบัของการใหย้า  ขนาดยาท่ีให ้และระยะห่างในการใหย้า

แต่ละตวั โดยยาส่วนใหญ่ท่ีใหเ้ป็นลาํดบัแรกคือ H ยาตวัท่ี 2 คือ R ตามดว้ย Z และ E ตามลาํดบั มี 1 

แนวทาง คือ ATS ปี 2003 ท่ีแนะนาํใหเ้ร่ิมดว้ย R เป็นตวัแรก ยาตวัท่ี 2 คือ H ตามดว้ย E และ Z 

ตามลาํดบั สาํหรับแนวทางของประเทศไทยแนะนาํใหเ้ร่ิมดว้ย E เป็นตวัแรก ยาตวัท่ี 2 คือ R ตาม

ดว้ย H และ Z ตามลาํดบั โดยหากผูป่้วยเกิดผืน่ข้ึนหลงัจากรับยาตวัใดเป็นตวัสุดทา้ย ใหห้ยดุยาตวั

นั้น และหากใหย้าไปแลว้ 3 ตวัไม่เกิดผืน่ ไม่ตอ้งใหย้าตวัท่ี 4 ซ่ึงขนาดยาเร่ิมตน้ท่ีแนะนาํ ส่วนใหญ่

แนะนาํใหเ้ร่ิมดว้ยยาในขนาดตํ่าแลว้ค่อยๆเพิ่มขนาดยาโดยระยะห่างในการใหย้าแต่ละตวั                  

ส่วนใหญ่แนะนาํใหห่้างกนั 2 - 3 วนั รายละเอียดของวธีิการ re-challenge ของแต่ละแนวทางแสดง

ดงัภาคผนวก ง 
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2.4.2 จากรายงานผู้ป่วย (case report) 

  จากการทบทวนวรรณกรรมรายงานผูป่้วยท่ีเกิดผืน่แพย้าจากยาตา้นวณัโรคมี

ทั้งหมด 7 รายงาน เป็นการศึกษาในประเทศไทยจาํนวน 2 รายงาน ต่างประเทศจาํนวน 5 รายงาน 

ซ่ึงแต่ละรายงานระบุยาตา้นวณัโรคท่ีผูป่้วยไดรั้บ ลกัษณะผืน่ท่ีเกิด ระยะเวลาตั้งแต่รับยาจนเกิดผืน่ 

การจดัการเบ้ืองตน้ และการ re-challenge เพื่อหายาสาเหตุและเพื่อใหไ้ดสู้ตรยาท่ีเหมาะสมในการ

รักษาผูป่้วยรายนั้นๆ รายละเอียดแสดงดงัตารางท่ี 3  

 รายงานการศึกษาในประเทศไทย  

ชานิดา  กาญจนาประดิษฐ (2551)49 รายงานผูป่้วยวณัโรคปอดท่ีไดรั้บยาตา้น              

วณัโรคแนวท่ี 1ประกอบดว้ยยา isoniazid, rifampicin, pyrazinamide, ethambutol และไดรั้บ 

streptomycin ฉีด เพิ่มในสัปดาห์ท่ี 3 หลงัจากนั้นประมาณ 1 เดือนผูป่้วยมีอาการผืน่แดงคนั                

ลอกเป็นขยุชนิด exfoliative dermatitis ไดรั้บการจดัการโดยหยดุยารักษาวณัโรคทุกตวัและใหย้า 

ฉีด คือ dexamethasone และยารับประทานคือ chlorpheniramine maleate  ร่วมกบั prednisolone 30 

มิลลิกรัมต่อวนั รอจนผืน่หายซ่ึงใชเ้วลา 17 วนั จึงใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่ทีละตวั 

(ไม่ให ้streptomycin)  ผูป่้วยรายน้ีรักษาแบบผูป่้วยนอก การใหย้าตา้นวณัโรคกลบัเขา้ไปใหม่เร่ิม

จาก rifampicin 600 มิลลิกรัมต่อวนั ตามดว้ย isoniazid 300 มิลลิกรัม โดยใหย้าแต่ละตวัห่างกนัทุก 

3 วนั หลงัจากนั้นไดรั้บ ethambutol 1,200 มิลลิกรัม ผูป่้วยมีอาการผืน่แดงข้ึนมาอีกคร้ัง จึงใหห้ยดุ 

ethambutol และใหย้ารักษาอาการผืน่คือ hydroxyzine 30 มิลลิกรัมต่อวนั ร่วมกบัยาทา 

betamethasone cream หลงัจากนั้นจึงเพิ่ม pyrazinamide  ตามดว้ย ofloxacin โดยใหห่้างกนัทุก 3 วนั 

ผูป่้วยสามารถใชย้าได ้ดงันั้นสูตรยาตา้นวณัโรคท่ีผูป่้วยรายน้ีไดรั้บคือ rifampicin, isoniazid,  

pyrazinamide และ ofloxacin ซ่ึงหลงัจากหยดุ ethambutol 1 เดือนอาการผืน่หายเป็นปกติ 

นิสา   หวงัเรืองสถิต (2553)50 รายงานผูป่้วยวณัโรคต่อมนํ้าเหลือง ไดรั้บยาตา้นวณัโรค

แนวท่ี 1 ประกอบดว้ย isoniazid, rifampicin, pyrazinamide และ ethambutol หลงัจากรับประทานยา 

1 วนั ผูป่้วยเกิดอาการผืน่คนัชนิด maculopapular rash ไดรั้บยาตา้นฮีสตามีน คือ chlorpheniramine 

maleate 4 มิลลิกรัม รับประทานวนัละ 3 คร้ัง ควบคู่ไปกบัยาตา้นวณัโรค พบวา่ผืน่หายและอาการ

คนัลดลง แต่มีอาการคนัอีกคร้ังหลงัจากหยดุยาตา้นฮีสตามีน จึงไดรั้บยาตา้นฮีสตามีนตวัใหม่ คือ 

hydroxyzine 10 มิลลิกรัม รับประทานวนัละ 3 คร้ัง ควบคู่กบัยาตา้นวณัโรค  พบวา่ผูป่้วยสามารถใช้

ยาไดต่้อไป โดยมีติดตามอาการอยา่งใกลชิ้ด 

รายงานการศึกษาในต่างประเทศ 

  Kishore และคณะ (2007) 51 รายงานผูป่้วยหญิงอาย ุ57 ปี ไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็น

วณัโรคปอด ไดรั้บการรักษาดว้ยยาตา้นวณัโรคแนวท่ี 1 ประกอบดว้ย isoniazid, rifampicin, 
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pyrazinamide และ ethambutol ภายใตก้ารกาํกบัการกินยา หลงัจากไดรั้บยาไป 11 วนั ผูป่้วยมีอาการ

ผืน่คนัทัว่ร่างกาย ไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เกิดผืน่จากยาตา้นวณัโรค จึงใหห้ยดุยาตา้นวณัโรค และไดรั้บ

การรักษาอาการดว้ยยาตา้นฮีสตามีนชนิดรับประทาน โดยผูป่้วยตอ้งรับการรักษาในโรงพยาบาล

เพื่อติดตามอาการ หลงัจากผืน่ดีข้ึน เร่ิมการใหย้าตา้นวณัโรคกลบัเขา้ไปใหม่ตามแนวทางของ

องคก์ารอนามยัโลกปี 2003 ซ่ึงแนะนาํใหเ้ร่ิมดว้ยยาท่ีมีรายงานการเกิดผืน่แพย้านอ้ยท่ีสุดก่อน และ

เร่ิมใหใ้นขนาดตํ่าแลว้จึงค่อยๆเพิ่มขนาดยาใหไ้ดข้นาดท่ีตอ้งการในเวลา 3 วนั หลงัจากนั้นตามดว้ย

ยาตวัถดัไป (ไม่ไดร้ะบุชนิดยา)โดยทาํเช่นเดียวกนักบัยาตวัแรก ในผูป่้วยรายน้ีหลงัจากใหย้ากลบั

เขา้ไปใหม่โดยเร่ิมจาก isoniazid, rifampicin และ ethambutol ตามลาํดบั ผูป่้วยสามารถทนได ้แต่

หลงัให ้pyrazinamide ผูป่้วยมีอาการผืน่คนักลบัข้ึนมาใหม่ หยดุ pyrazinamide และใหย้า ofloxacin 

แทน ผูป่้วยสามารถใชไ้ด ้

  Garg และคณะ (2007) 52 รายงานผูป่้วยหญิงอาย ุ18 ปี ไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นวณั

โรคปอดไดรั้บการรักษาดว้ยยาตา้นวณัโรคแนวท่ี 1 ประกอบดว้ย isoniazid, rifampicin, 

pyrazinamide และ ethambutol หลงัไดรั้บยาไป 2 เดือน ผูป่้วยกลบัมาโรงพยาบาลดว้ยอาการผืน่ 

exfoliative dermatitis ท่ีรุนแรง แพทยใ์หห้ยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั และใหย้าสเตียรอยดร่์วมกบัยา

ตา้นฮีสตามีนเพื่อรักษาอาการผืน่ หลงัไดรั้บยาแกแ้พไ้ป 7 วนั อาการผืน่ดีข้ึน หลงัจากนั้นจึงเร่ิมยา

ตา้นวณัโรคกลบัเขา้ไปใหม่ตามแนวทางขององคก์ารอนามยัโลกปี 2003 ซ่ึงแนะนาํการใหย้ากลบั

เขา้ไปใหม่เร่ิมดว้ยยาท่ีมีรายงานการเกิดผืน่แพย้านอ้ยท่ีสุด ในขนาดตํ่า และเพิ่มขนาดจนไดข้นาด

ยาตามท่ีตอ้งการในเวลา 3 วนั จึงเพิ่มยาตวัถดัไป ซ่ึงใชว้ธีิการเดียวกบัยาตวัแรก หลงัการใหย้ากลบั

เขา้ไปใหม่ ผูป่้วยรายน้ีสามารถทนต่อยา isoniazid และ rifampicin โดยไม่มีอาการแพใ้ดๆ ในวนัท่ี 

7 ของขั้นตอนการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่ ผูป่้วยไดรั้บ ethambutol หลงัไดรั้บยา 6 ชัว่โมง ผูป่้วยเร่ิมมี

อาการผืน่แดงคนัทัว่ตวั และ หนา้บวมใน จึงหยดุใหย้า ethambutol และไม่มีการให ้ethambutol 

กลบัเขา้ไปอีก เช่นเดียวกนัเม่ือให ้pyrazinamide กลบัเขา้ไปใหม่ ผูป่้วยเกิดอาการผืน่ข้ึนมาอีกคร้ัง 

ดงันั้นจึงสรุปวา่ผูป่้วยเกิดผืน่ exfoliative dermatitis จากยา ethambutol และ pyrazinamide เม่ือ

อาการผืน่ผูป่้วยดีข้ึนหลงัจากการใหก้ารรักษาตามอาการ 15 วนั ผูป่้วยไดรั้บการรักษาวณัโรคปอด

ดว้ยยา isoniazid และ rifampicin จนครบ 1 ปี ผลการรักษาวณัโรค พบวา่ผูป่้วยหายจากวณัโรคปอด  

  Kim และคณะ (2010) 53 รายงานผูป่้วยอาย ุ38 ปี ไดรั้บการวนิิจฉัยวา่เป็นวณัโรค

ปอดและรักษาดว้ยยาตา้นวณัโรคแนวท่ี 1 ประกอบดว้ย isoniazid rifampicin pyrazinamide และ 

ethambutol หลงัไดรั้บยา 1 เดือนคร่ึง ผูป่้วยมีผืน่ทัว่ตวั ไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นผืน่ชนิด 

leukocytoclastic vasculitis และใหห้ยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั รักษาผืน่โดยให ้prednisolone 20 

มิลลิกรัม รับประทานเป็นเวลา 3 วนั ส่วนยาตา้นวณัโรคท่ีผูป่้วยไดรั้บขณะนอนโรงพยาบาล คือ 
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levofloxacin  500 มิลลิกรัม เร่ิมใหต้า้นวณัโรคกลบัเขา้ไปใหม่หลงัจากหยดุยาไป 10 วนั โดยเร่ิม

จากยา ethambutol 400 มิลลิกรัมวนัละ 2 คร้ัง ในวนัแรก ตามดว้ย 800 มิลลิกรัมวนัละคร้ังในวนัถดั

มา วนัท่ี 3 เพิ่ม isoniazid เขา้ไปโดยให ้100 มิลิกรัมวนัละ 3 คร้ัง วนัท่ี 4 isoniazid 300 มิลลิกรัมวนั

ละคร้ัง ไม่พบอาการไม่พึงประสงคใ์ดๆ วนัท่ี 6 เพิ่ม rifampicin 150 มิลลิกรัมวนัละคร้ัง ไม่พบ

อาการผดิปกติใดๆ แต่เม่ือเพิ่ม rifampicin เป็น 300 มิลลิกรัมวนัละ 2 คร้ังในวนัถดัมา ผูป่้วยเกิดผืน่

ข้ึนมาใหม่ จึงหยดุยาและใหรั้บประทาน prednisolone 20 มิลลิกรัม เป็นเวลา 3 วนั และหลงัจาก

หยดุยา rifampicin ไป 4 วนั อาการผืน่หายไปจึงเร่ิมให ้pyrazinamide กลบัเขา้ไปใหม่ในขนาด 

1,500 มิลลิกรัมต่อวนั หลงัไดรั้บยา pyrazinamide ไป 3 วนัผูป่้วยมีอาการผืน่อีกคร้ัง ดงันั้นผูป่้วย

รายน้ีจึงไดรั้บการรักษาวณัโรคดว้ย isoniazid ethambutol levofloxacin และ kanamycin โดยไม่เกิด

อาการแพใ้ดๆ 

  Dua และคณะ (2010) 54 รายงานผูป่้วยวณัโรคปอด ท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยาตา้น       

วณัโรคแนวท่ี 1 ประกอบดว้ย isoniazid, rifampicin, pyrazinamide และ ethambutol หลงัจากรักษา

ไป 8 สัปดาห์ ผูป่้วยเกิดผืน่แดงคนัทัว่ร่างกาย ผูป่้วยไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นผืน่ชนิด exfoliative 

dermatitis จึงหยดุยาตา้นวณัโรคและใหก้ารรักษาตามอาการดว้ยยา corticosteroids ขนาดยาเร่ิมตน้

คือ 1 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัม หลงัจากอาการผืน่ดีข้ึน มีการใหย้าตา้นวณัโรคกลบัเขา้ไปใหม่ตาม

แนวทางขององคก์ารอนามยัโลกปี 2004 (Toman’s tuberculosis)44 ซ่ึงแนะนาํใหเ้ร่ิมดว้ย isoniazid 

ในขนาดตํ่า และค่อยๆเพิ่มขนาดในเวลา 2-3 วนั หลงัจากนั้นตามดว้ย rifampicin, pyrazinamide 

และ ethambutol ตามลาํดบั ผูป่้วยรายน้ีหลงัจากให ้isoniazid 50 มิลลิกรัม พบวา่ผูป่้วยเกิดผืน่ จึง

หยดุยา isoniazid หลงัจากผืน่ดีข้ึนจึงเร่ิมให ้rifampicin 150 มิลลิกรัมกลบัเขา้ไปใหม่ ผูป่้วยเร่ิมมีผืน่

อีกคร้ังจึงหยดุ rifampicin ผูป่้วยเกิดอาการเช่นเดียวกนัหลงัการให ้ethambutol และ pyrazinamide  

แต่ผูป่้วยสามารถทนต่อยา streptomycin และ ofloxacin โดยไม่เกิดผืน่ ดงันั้นผูป่้วยรายน้ีจึงไดรั้บ 

streptomycin และ ofloxacin  ในการรักษาวณัโรคปอด 

  การทบทวนวรรณกรรมจากรายงานผูป่้วย พบวา่ชนิดผืน่ท่ีมีรายงานวา่เกิดจากยา

ตา้นวณัโรคไดแ้ก่ exfoliative dermatitis, maculopapular rash, leukocytoclastic vasculitis สาํหรับ

การจดัการเบ้ืองตน้ส่วนใหญ่ใหห้ยดุตา้นวณัโรคทุกตวั และใหก้ารรักษาตามอาการ ซ่ึงยารักษา

อาการผืน่ส่วนใหญ่คือ ยาตา้นฮีสตามีน ชนิดรับประทานและชนิดฉีด เช่น chlorpheniramine 

maleate และ hydroxyzine สาํหรับยา corticosteroid ชนิดรับประทาน เช่น prednisolone ชนิดฉีด 

เช่น dexamethasone หลงัจากหยดุยาตา้นวณัโรคและใหก้ารรักษาอาการทางผวิหนงัหายแลว้ จึงเร่ิม

ใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่ โดยรายงานส่วนใหญ่การใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้

ไปใหม่ทาํตามแนวทางขององคก์ารอนามยัโลก ปี 2003  ซ่ึงแนะนาํวธีิการใหย้าตา้นวณัโรคกลบัเขา้
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ไปใหม่ โดยเร่ิมจากยาท่ีมีรายงานการทาํใหเ้กิดผืน่นอ้ยท่ีสุดเป็นลาํดบัแรก และเร่ิมในขนาดตํ่า 

ค่อยๆเพิ่มขนาดยาใน 3 วนัจนไดข้นาดท่ีตอ้งการในการรักษา หลงัจากนั้นจึงใหย้าตา้นวณัโรคตวั

ถดัไปโดยอาศยัหลกัการเดียวกนักบัยาตวัแรก ระหวา่งท่ีผูป่้วยหยดุยาตา้นวณัโรคเดิม ไม่มีรายงาน

ผูป่้วยรายใดไดรั้บยาตา้นวณัโรคขณะรักษาอาการทางผวิหนงั มี 1 รายงานในประเทศไทยท่ีไม่ตอ้ง

หยดุยาตา้นวณัโรคหลงัจากเกิดผืน่เน่ืองจากเป็นผืน่ชนิด maculopapular rash ท่ีไม่รุนแรง ซ่ึงผูป่้วย

รายน้ีไดรั้บยารักษาอาการผืน่ คือ ยาตา้นฮีสตามีนชนิดรับประทาน ควบคู่ไปกบัยาตา้นวณัโรค 

พบวา่ผูป่้วยสามารถใชย้าตา้นวณัโรคต่อไปได ้

   

2.5 ชนิดและกลไกการเกดิผืน่แพ้ยา  

 

  ผืน่แพย้าเป็นความผดิปกติของผวิหนงัท่ีเกิดจากการตอบสนองของระบบภูมิคุม้  

กนัของร่างกายท่ีมีต่อยา ซ่ึงลกัษณะผืน่แพย้าท่ีเกิดข้ึนมีไดห้ลายรูปแบบ เช่น maculopapular rash , 

pruritus, urticaria, exfoliative dermatitis, erythema multiforme, Stevens–Johnson syndrome (SJS), 

toxic epidermal necrolysis (TEN)  เป็นตน้55-66 

 การแบ่งการเกิดผืน่แพย้าสามารถแบ่งไดห้ลายวธีิดงัน้ี  

1. แบ่งตามระยะเวลาการเกิดผืน่แพย้า โดยพิจารณาจากระยะเวลาหลงัรับยาม้ือสุดทา้ยตาม

แนวทางของ European Academy of Allergy and Clinical Immunology (EAACI) สามารถแบ่งได้

ดงัน้ี67-68 

 Immediate reaction  

  เป็นปฏิกิริยาการแพย้าท่ีเกิดข้ึนในระยะเวลานอ้ยกวา่ 1 ชัว่โมงหลงัจากรับยาคร้ัง

สุดทา้ย ซ่ึงกลไกการแพย้าลกัษณะน้ีส่วนใหญ่เกิดผา่น IgE-mediated ลกัษณะทางคลินิกท่ีเกิดการ

แพผ้า่นปฏิกิริยาน้ี ไดแ้ก่ generalized urticaria, angioedema, rhinitis, conjunctivitis, bronchospasm 

และ anaphylaxis หรือ anaphylaxis shock   

 Nonimmediate reaction  

  เป็นปฏิกิริยาการแพย้าท่ีเกิดข้ึนในระยะเวลามากกวา่ 1 ชัว่โมง ถึงมากกวา่ 1 วนั

หลงัจากรับยาคร้ังสุดทา้ย ซ่ึงกลไกการแพย้าลกัษณะน้ีส่วนใหญ่เกิดผา่น T-cell mediated ลกัษณะ

ทางคลินิกท่ีเกิดการแพผ้า่นปฏิกิริยาน้ี ไดแ้ก่ delayed urticaria, maculopapular eruptions, fixed 

drug eruptions, vasculitis, toxic epidermal necrolysis, Stevens-Johnson syndrome และ drug 

reaction with eosinophilia and systemic symptoms (DRESS) 
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2. แบ่งตามกลไกการกระตุน้ผา่นระบบภูมิคุม้กนัของร่างกายตาม Gell and Coombs 

classification สามารถแบ่งได ้4 ประเภทคือ69-70 

Type I reaction (IgE mediated) กระตุน้ผา่น IgE ทาํให ้mast cell หลัง่ mediators เช่น 

histamine และ inflammatory mediators ทาํใหเ้กิดอาการต่างๆ ไดแ้ก่ urticaria, angioedema, 

bronchospasm, pruritus, vomiting, diarrhea และ anaphylaxis เป็นตน้ อาการดงักล่าวเกิดข้ึนในเวลา

เป็นนาที หรือภายใน 1 ชัว่โมงหลงัรับยา  

Type II reaction (cytotoxic) กระตุน้ผา่น IgG หรือ IgM antibodies ทาํใหเ้กิดอาการต่างๆ 

ไดแ้ก่ heamolytic anemia, neutropenia และ thrombocytopenia เป็นตน้ ระยะเวลาในการเกิดอาการ

ไม่แน่นอน 

Type III reaction (immune complex) เกิดจากยาจบักบั antibody ในร่างกายกลายเป็น 

drug-antibody complexs ไปจบักบั tissue ต่างในร่างกาย ทาํใหเ้กิดอาการต่างๆ เช่น serum sickness, 

fever, rash, arthralgias, lymphadenopathy, urticaria, glomerulonephritis, erythema nultiforme และ 

vasculitis เป็นตน้ ระยะเวลาในการเกิดอาการ เกิดข้ึน 1-3 สัปดาห์หลงัรับยา 

Type IV reaction (delayed, cell-mediated) เป็นปฏิกิริยาท่ีเก่ียวขอ้งกบั T-lymphocytes ทาํ

ใหเ้กิดอาการต่างๆ ไดแ้ก่ allergic contact dermatitis, fixed drug eruption และ maculopapular rash 

เป็นตน้ ระยะเวลาในการเกิดอาการ เกิดข้ึน 2-7 วนัหลงัรับยา 

รายละเอียดการเกิดผ่ืนแพ้ยาแต่ละรูปแบบมีลักษณะดังต่อไปนี้ 

Maculopapular rash (MP rash) 58 

  MP rash เป็นผืน่แพย้าท่ีพบไดบ้่อยประมาณร้อยละ 40 ของการแพย้าทั้งหมด ผืน่

ชนิดน้ีจะเกิดข้ึนภายใน 1 วนั ถึง 3 สัปดาห์หลงัจากการรับยาคร้ังแรก ซ่ึงระยะเวลาในการเกิดผืน่

นั้นจะข้ึนอยูก่บัการกระตุน้การแพก่้อนหนา้ (previous sensitization) MP rash ประกอบดว้ยผืน่ 2 

ชนิด คือ macule (ผืน่ราบ)   และ papule (ตุ่มนูน) ซ่ึงมีลกัษณะคลา้ยผืน่ท่ีเกิดจากการติดเช้ือไวรัส 

โดยผืน่จะเร่ิมเกิดบริเวณหนา้อก หรือบริเวณท่ีถูกกดทบั หลงัจากนั้นผืน่จะกระจายไปยงัแขนและ

ขา ซ่ึงจะมีการกระจายในลกัษณะสมมาตร อาการอ่ืนท่ีอาจมีร่วมกบัผืน่ชนิดน้ี คือ อาการคนั และมี

ไข ้ ผืน่จะเป็นอยูป่ระมาณ 1 ถึง 2 สัปดาห์ และจะหายเป็นปกติเม่ือหยดุยาท่ีเป็นสาเหตุ 

กลไกการเกิดผืน่ชนิดน้ียงัไม่ทราบแน่ชดั แต่คาดวา่เกิดจาก cytotoxic T-cell-

mediation reactions ผลจากปฏิกิริยาดงักล่าวทาํใหมี้การบวมของหลอดเลือดในชั้นผวิหนงั 

(papillary dermis) และอาจทาํใหเ้กิดหลอดเลือดขยายตวั ทาํใหส้ารกระตุน้การอกัเสบ 

(inflammatory cell) ไดแ้ก่ lymphocytes, macropharges, mast cells, eosinoplils เป็นตน้ ซ่ึงสาร
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กระตุน้การอกัเสบเหล่าน้ีจะแทรกซึมผา่นและอยูร่อบๆหลอดเลือด ทาํใหเ้กิดการเปล่ียนแปลงของ

ผวิหนงัเป็นผืน่แดงท่ีเรียกวา่ maculopapular rash 

Pruritus หรือ itching59 

Pruritus (อาการคนั) หมายถึงความรู้สึกระคายเคืองซ่ึงจะทาํใหเ้กิดการเกา กลไก

การเกิดอาการคนันั้นยงัไม่สามารถสรุปไดอ้ยา่งแน่ชดั แต่สามารถแบ่งอาการคนัไดเ้ป็น 4 แบบ คือ 

cutaneous itching, neuropathic itching, neurogenic itching และ psychogenic itching โดย 

cutaneous itching เกิดข้ึนเน่ืองจากมีการอกัเสบของผวิหนงั สารส่ือกลางท่ีกระตุน้ใหเ้กิดอาการคนั

จะกระตุน้ผา่น itch-mediated C fiber ซ่ึง fiber น้ีจะนาํผา่นกระแสประสาทในสมองใหส้มองสั่งการ

ใหเ้กิดอาการคนั            

สารส่ือกลางท่ีก่อใหเ้กิดอาการคนั เช่น สารฮีสตามีน , serotonin (5-HT), 

acetylcholine, prostaglandins เป็นตน้ 

Urticaria/ Angioedema 58,60-62 

ลมพิษ เป็นปฏิกิริยาตอบสนองของหลอดเลือดในชั้นหนงัแท้  ต่อส่ิงกระตุน้จาก

ภายนอกและภายในร่างกาย เช่น อาหาร ยา เช้ือโรค หรือส่ิงกระตุน้ทางกายภาพ เช่น ความร้อน 

ความเยน็ แสงแดด แรงกดทบั เป็นตน้  เม่ือร่างกายไดรั้บส่ิงท่ีตวัเองแพโ้ดยการรับประทาน สัมผสั  

หรือโดยการฉีดเขา้กลา้มเน้ือ เขา้ใตผ้วิหนงัหรือเขา้หลอดเลือด จะกระตุน้ใหเ้ซลลช์นิด mast cells 

สร้างสารก่อการแพซ่ึ้งสารเคมีท่ีบทบาทสาํคญัท่ีสุดในการเกิดลมพิษคือ ฮีสตามีน ( histamine) 

ส่งผลใหห้ลอดเลือดใตผ้วิหนงัขยายตวั ทาํใหส้ารนํ้าในหลอดเลือดซึมออกนอกหลอดเลือด ส่งผล

ใหเ้กิดอาการแดง บวม ร้อน คนั  บางคร้ังอาจมีอาการเจบ็ร่วมดว้ยได ้ถา้เกิดในหนงัแทส่้วนบนๆ 

(dermis)เรียกลมพิษ ( Urticaria) ถา้การขยายตวัของหลอดเลือดเกิดในส่วนลึกของหนงัแท ้อาการ

แดงมกัเห็นไม่ชดัเจน แต่จะพบอาการบวมมากกวา่เรียก ลมพิษชนิดยกัษ ์(Angioedema)  

Exfoliative dermatitis 63 

ผืน่ผวิหนงัท่ีมีลกัษณะเป็นผืน่แดงทัว่ร่างกาย (erythroderma) ร่วมกบัมีสะเก็ดลอก

เป็น แผน่  ๆ บริเวณกวา้งมากกวา่ร้อยละ 90 ของพื้นท่ีผวิหนงั  ผวิหนงัท่ีฝ่ามือฝ่าเทา้หลุดลอก เล็บ

เสียหรือหลุด อาจพบผมร่วงร่วมดว้ยมีสะเก็ดท่ีหนงัศีรษะไม่พบผืน่ในบริเวณเยือ่บุ ในรายท่ีเป็นผืน่

มานานท่ีตาอาจพบ ectropion เน่ืองจากผวิหนงัดึงร้ังเปลือกตา เช่ือวา่สาเหตุอาจเกิดจาก ยา                 

โรคผวิหนงัท่ีเป็นอยูเ่ดิม หรือโรคภายในร่างกาย โดยเฉพาะมะเร็ง แต่บางรายไม่ทราบสาเหตุ การ

ลอกของผวิหนงัเกิดจากเซลลข์องผวิหนงัมีการแบ่งตวัมากข้ึน และผลดัเปล่ียนเซลลเ์ร็วข้ึน 
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Erythema Multiforme 64 

ลกัษณะของผืน่ EM ระยะแรกเป็นรอยแดงๆ ต่อมากลายเป็นตุ่มนูนแดงคลา้ย 

maculopapular rash หลงัจากนั้น บริเวณตรงกลางของผืน่จะพอง หรือเป็นสีดาํคลํ้าเน่ืองจากการตาย

ของผวิหนงั ทาํใหมี้รูปร่างลกัษณะคลา้ยเป้าธนู ( target lesion หรือ iris lesion ) หรือตาววั ( bull’s 

eye ) ซ่ึงถือเป็นลกัษณะเฉพาะของ Erythema multiforme นัน่คือ เราจะมองเห็นผืน่มีรูปร่างกลมเป็น

วงเรียงซอ้นกนัประมาณ 3 ชั้น ชั้นในสุดจะมีสีแดงเขม้จดัหรือเป็นตุ่มนํ้าพองๆ ชั้นถดัมาจะมีสีซีด

จาง และชั้นนอกสุดจะมีสีแดงจางๆ ขนาดของผืน่ประมาณ 1-2 เซนติเมตร สาเหตุของ EM นอกจาก

ยาแลว้ สาเหตุของ EM อาจเกิดจากการติดเช้ือวณัโรค, Mycoplasma neumoniae หรือเช้ือไวรัส เช่น 

herpes virus  

กลไกการเกิดผืน่ EM ยงัไม่เป็นท่ีทราบแน่ชดั แต่คาดวา่เกิดจากปฏิกิริยาของ cell 

mediated immune reaction ต่อสารก่อการแพ ้ซ่ึงเซลลท่ี์เก่ียวขอ้งท่ีสาํคญัคือ lymphocyte และ

เน้ือเยือ่เป้าหมายคือ เส้นเลือดฝอย  

Stevens - Johnson syndrome (SJS) และ Toxic Epidermal Necrolysis (TEN) 55, 65-67 

ลกัษณะผืน่ Stevens-Johnson syndrome และ toxic epidermal necrolysis จะมี

ลกัษณะท่ีคลา้ยกนัคือ จะมีผืน่นูนแดงท่ีผวิหนงั ร่วมกบัมีผืน่ท่ีบริเวณเยือ่บุ mucosa เช่น เยือ่บุใน

ปาก ช่องคลอด ท่อปัสสาวะ ตา  และมีการหลุดลอกของผวิหนงั โดย Stevens-Johnson syndrome 

ผวิหนงัจะหลุดลอกนอ้ยกวา่ร้อยละ10  ส่วน toxic epidermal necrolysis จะมีผวิหลุดลอกมากกวา่

ร้อยละ 30  

กลไกการเกิด Stevens - Johnson syndrome และ Toxic Epidermal Necrolysis         

ไม่ทราบแน่ชดั เช่ือวา่เป็นปฏิกิริยากลไกภูมิคุม้กนัของร่างกายท่ีตอบสนองใหเ้กิดการอกัเสบแลว้แต่

ระดบัการรุนแรงซ่ึงตอบสนองต่อส่ิงกระตุน้ท่ีเขา้มาสู่ร่างกาย  สาเหตุอาจเกิดจากภูมิแพต่้อสาร

ภูมิแพ ้เช่น การติดเช้ือ  ตวัอยา่งเช่น Mycoplasma pneumoniae, herpes simplex virus ชนิดท่ี 1 หรือ 

2 , Streptococcus species, Histoplasma capsulatum, influenza virus และ adenovirus, การฉีดวคัซีน  

โรคบางชนิด เช่น systemic lupus อาหารและยา ท่ีพบไดบ้่อยไดแ้ก่ ยาปฏิชีวนะ( sulfa, penicillin ), 

NSAIDs,  Allopurinol, ยากนัชกั (phenytoin, carbamazepine, barbiturates)  เป็นตน้ Sullivan และ 

Shear อธิบายวา่ คนท่ีมีความเส่ียงสูงต่อการเกิดผืน่  SJS มีการขาดเอนไซม์  epoxide hydrolase 

เน่ืองจากยาท่ีเขา้สู่ร่างกายจะถูกเปล่ียนสภาพเป็น  arean oxide เม่ือขาดเอนไซมด์งักล่าวจึงทาํใหเ้กิด

การคัง่ของ  arean oxide สารน้ีไปเกาะกบั  messenger RNA ทาํใหก้ดการสร้างโปรตีนของเซลล์              

อีกทฤษฎีพบวา่มี  autoantibodies ต่อ deamoplakin I and II ในผูป่้วย  SJS autoantibodies จะไปรวม

กบั deamosome ท่ีผนงัเซลล ์ทาํใหเ้กิดการแยกตวัของเซลล ์

http://www.siamhealth.net/public_html/Health/Photo_teaching/toxic_epidermal_necrolysis.htm
http://www.siamhealth.net/public_html/Health/Photo_teaching/toxic_epidermal_necrolysis.htm
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สาํหรับ TEN ปัจจุบนัมีหลกัฐานพบวา่  Intermediate metabolite ของยาท่ีเป็น

สาเหตุทาํใหเ้กิดปฏิกิริยาก่อภูมิแพแ้ละก่อใหเ้กิดการหลัง่สารต่างๆจาก  T-cell เช่น Interleukin (IL-

6) Tumor necrotic factor (TNF-α) และ Fas ligand (FasL) สาร TNF และ FasL จะไปเกาะกบั  

death receptor บนผนงัเซลลโ์ดยเฉพาะเม่ือ  FasLจบักบั Fas receptor จะเกิดขบวนการต่อเน่ืองและ

ทาํใหเ้ซลลเ์หล่านั้นตายนอกจากนั้นยงัพบวา่มีลกัษณะทางพนัธุกรรมท่ีเส่ียงต่อการเกิดผืน่โดย

อุบติัการณ์สูงข้ึนในคนท่ีมี HLA-B12 
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บทที ่3 

 

วธีิการวจิัย 

 

หวัขอ้ท่ีกล่าวถึงในระเบียบวธีิวจิยัประกอบดว้ย 

3.1   รูปแบบการวจิยั 

3.2   สถานท่ีวจิยั 

3.3   กลุ่มตวัอยา่ง 

3.4   ขนาดตวัอยา่ง 

3.5   ตวัแปร  

3.6   ขั้นตอนการดาํเนินการวจิยั 

3.7   เคร่ืองมือท่ีใชใ้นการเก็บรวบรวมขอ้มูล 

3.8   การบนัทึกขอ้มูลและการวเิคราะห์ขอ้มูล 

3.9   การพิจารณาจริยธรรมการวจิยั 

3.10 การพิทกัษสิ์ทธ์ิของกลุ่มตวัอยา่ง 

  

3.1 รูปแบบการวจัิย 

 

เป็นการศึกษาแบบ observational prospective study 

 

3.2 สถานทีว่จัิย  

 

 โรงพยาบาลสังกดัสาํนกังานปลดักระทรวงสาธารณสุข ในภาคใต ้(ไดแ้ก่ จงัหวดั

สงขลา พทัลุง ตรัง  ยะลา สตูล และนครศรีธรรมราช) และศูนยว์ณัโรคท่ี 12 จงัหวดัยะลา รวม            

ทั้งส้ิน 17 แห่ง  

 

3.3 กลุ่มตัวอย่าง 

 

3.3.1. การคัดเลือกโรงพยาบาล  

เกณฑค์ดัเขา้ (inclusion criteria) 
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1. มีผูป่้วยวณัโรคทุกประเภทอยา่งนอ้ย 20 รายต่อปี  

2. มีเภสัชกรทาํหนา้ท่ีแนะนาํการใชย้าแก่ผูป่้วยวณัโรคทุกรายตั้งแต่วนัแรก 

ท่ีผูป่้วยไดรั้บยา  

เกณฑค์ดัออก (exclusion criteria) 

1. ปฏิเสธเขา้ร่วมโครงการวจิยั 

3.3.2. การคัดเลือกผู้ป่วย  

เกณฑค์ดัเขา้ (inclusion criteria) 

1. ผูป่้วยท่ีไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นวณัโรครายใหม่ทุกประเภท  

2. ไดรั้บยาตา้นวณัโรคแนวท่ี 1  

3. อายตุั้งแต่ 18 ปีข้ึนไป  

4. สามารถส่ือสารไดเ้ขา้ใจ 

เกณฑค์ดัออก (exclusion criteria) 

1. ปฏิเสธเขา้ร่วมโครงการวจิยั 

2. มีอาการผดิปกติทางผวิหนงัก่อนเร่ิมรักษาวณัโรค 

3. สตรีมีครรภห์รือใหน้มบุตร 

 

3.4 ขนาดตัวอย่าง 

 

การคาํนวณขนาดตวัอยา่ง   

ใชสู้ตรการคาํนวณตวัอยา่งสาํหรับการประมาณค่า (sample size for estimate) โดย

จากการศึกษาของวลิาวณัยแ์ละคณะ (unpublished data)13 พบวา่สัดส่วนของผูป่้วยวณัโรคท่ีไดรั้บยา

ตา้นวณัโรคแนวท่ี 1 จะเกิดอาการไม่พึงประสงคต่์อระบบผวิหนงั (P) เท่ากบัร้อยละ 18 (P = 0.18 )  

สูตรท่ีใชใ้นการคาํนวณ n  =  Z2 α/2 P (1-P) 

       d2 

โดยกาํหนดให ้   n  =  ขนาดของตวัอยา่ง, α = 0.05, ค่าความคลาดเคล่ือน (d) = 0.05 

แทนค่าในสูตร  n  =   (1.96) (1.96) (0.18) (1 – 0.18) 

                (0.05)(0.05) 

       =   227 คน  

ดงันั้นตอ้งใชจ้าํนวนผูป่้วยวณัโรครายใหม่อยา่งนอ้ย 227 คน  
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3.5 ตัวแปร 

 

ขอ้มูลทัว่ไปของผูป่้วย เช่น อาย ุนํ้าหนกั เพศ วนัท่ีเร่ิมรักษาวณัโรค ชนิดของ           

วณัโรค ตาํแหน่งวณัโรค สูตรยารักษาวณัโรคท่ีไดรั้บ โรคประจาํตวั ประวติัการสัมผสัสารเคมี 

ประวติัการแพย้า ประวติัการแพย้าของบุคคลในครอบครัว ลกัษณะผวิหนงัก่อนไดรั้บยารักษา         

วณัโรค  

ขอ้มูลเก่ียวกบัผืน่แพย้า เช่น ลกัษณะผืน่ ระดบัความรุนแรงของผืน่ ระยะเวลา 

หลงัจากไดรั้บยาจนเกิดผืน่ เป็นตน้  

การแบ่งระดบัความรุนแรงของผืน่แพย้า แบ่งเป็น 3 ระดบั ดงัน้ี 

1. ระดับไม่รุนแรง คือ คนัโดยไม่มีผืน่ 

2. ระดับรุนแรงปานกลาง  คือ ผืน่ท่ีไม่มีอาการของอวยัวะอ่ืนร่วมดว้ย ไดแ้ก่ maculopapular rash, 

urticaria ท่ีไม่มีอาการของอวยัวะอ่ืน เป็นตน้ 

3. ระดับรุนแรงมาก คือ อาการทางผวิหนงัท่ีมีอาการของอวยัวะอ่ืนร่วมดว้ย ไดแ้ก่ maculopapular 

rash, urticaria, angioedema ท่ีมีอาการของอวยัวะอ่ืนร่วมดว้ย, exfoliative dermatitis, erythema 

multiforme, Stevens-johnson syndrome, toxic epidermal necrolysis, acute generalized 

exanthematous pustulosis (AGEP), drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms 

(DRESS) เป็นตน้ 

ขอ้มูลวธีิการจดัการผืน่แพย้า  เช่น การหยดุยาตา้นวณัโรค การรักษาอาการทาง

ผวิหนงัท่ีเกิดข้ึน ชนิดยาและขนาดของยาท่ีใชรั้กษาอาการทางผวิหนงั ยาตา้นวณัโรคอ่ืนท่ีไดรั้บ

ขณะรอใหห้ายจากอาการทางผวิหนงั การใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่ 

ขอ้มูลผลการจดัการผืน่แพย้า  เช่น การหายของผืน่ ระยะเวลาตั้งแต่เกิดผืน่จนผืน่

หาย 

ขอ้มูลผลการรักษาวณัโรค เช่น ผลการรักษาหลงัส้ินสุดระยะเขม้ขน้ ซ่ึงแบ่งเป็น 

ประเภทต่างๆ ดงัน้ี 

1. sputum convert หมายถึง ผูป่้วยวณัโรคปอดท่ีมีผลเสมหะเป็นบวกก่อนการรักษา และผล

เสมหะเปล่ียนเป็นลบเม่ือส้ินสุดการรักษาระยะเขม้ขน้ 

2. sputum not convert หมายถึง ผูป่้วยวณัโรคปอดท่ีมีผลเสมหะเป็นบวกก่อนการรักษา และผล

เสมหะยงัคงเป็นบวกเม่ือส้ินสุดการรักษาระยะเขม้ขน้ 

3.  sputum not examine  หมายถึง ผูป่้วยวณัโรคปอดท่ีมีผลเสมหะเป็นบวกก่อนการรักษา และ

ไม่ไดต้รวจเสมหะเม่ือส้ินสุดการรักษาระยะเขม้ขน้ 
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4. complete หมายถึง ผูป่้วยวณัโรคปอดเสมหะลบ หรือผูป่้วยวณัโรคนอกปอด ท่ีไดรั้บยาตา้น 

วณัโรคจนครบระยะเขม้ขน้  

5. failure หมายถึง ผูป่้วยวณัโรคปอดท่ีมีผลเสมหะเป็นลบก่อนการรักษา และผลเสมหะกลบัเป็น

บวกเม่ือส้ินสุดการรักษาระยะเขม้ขน้ 

6. successful หมายถึง 1) ผูป่้วยวณัโรคปอดเสมหะบวก ท่ีมีผลเสมหะเปล่ียนเป็นลบเม่ือส้ินสุด

ระยะเขม้ขน้ หรือไม่ไดต้รวจเสมหะ 2) ผูป่้วยวณัโรคปอดเสมหะลบและผูป่้วยวณัโรคนอก

ปอด ท่ีรักษาครบระยะเขม้ขน้  

7. unsuccessful หมายถึง 1) ผูป่้วยวณัโรคปอดเสมหะบวก ท่ีมีผลเสมหะยงัคงเป็นบวกเม่ือส้ินสุด

ระยะเขม้ขน้ 2) ผูป่้วยวณัโรคปอดเสมหะลบท่ีผลเสมหะกลบัเป็นบวกเม่ือส้ินสุดระยะเขม้ขน้ 

 

3.6 ข้ันตอนการดําเนินการวจัิย 

 

ขั้นตอนการดาํเนินการวจิยัมี 2 ขั้นตอนดงัน้ี 

3.6.1 ขัน้เตรียมการ 

1. ยืน่โครงร่างวจิยัต่อคณะกรรมการจริยธรรมในการวจิยั  คณะเภสัชศาสตร์ 

มหาวทิยาลยัสงขลานครินทร์  

2. คดัเลือกโรงพยาบาลตามเกณฑค์ดัเขา้, คดัออก สาํหรับโรงพยาบาล 

3. ขออนุญาตผูอ้าํนวยการโรงพยาบาลในการเขา้เก็บรวบรวมขอ้มูล  (ภาคผนวก จ) 

4. ติดต่อเจา้หนา้ท่ี ไดแ้ก่ เภสัชกรและ/หรือเจา้หนา้ท่ีคลินิกวณัโรคเพื่อเป็นผูช่้วยเก็บ

รวบรวมขอ้มูล 

5. จดัการอบรมใหแ้ก่ แพทย ์เภสัชกร และเจา้หนา้ท่ีคลินิกวณัโรคของโรงพยาบาลท่ีเขา้

ร่วมโครงการ เพื่อจดัทาํแนวทางการวนิิจฉยัผืน่แพย้าจากยาตา้นวณัโรค โดยมีวทิยากร

คือ แพทยผ์ูเ้ช่ียวชาญดา้นโรคภูมิแพ  ้หน่วยโรคภูมิแพ ้อิมมูโนวทิยาและโรคขอ้ 

โรงพยาบาลรามาธิบดี มหาวทิยาลยัมหิดล  

6. เดินทางไปยงัโรงพยาบาลต่างๆ ท่ีเขา้ร่วมการวจิยั เพื่อช้ีแจงรายละเอียดในการเก็บรวม

รวมขอ้มูล 

3.6.2 ขัน้ดาํเนินการ 

   การเก็บรวบรวมขอ้มูลทาํโดยการสัมภาษณ์และการสังเกตผูป่้วย โดยผูร้วบรวม

ขอ้มูล คือ เภสัชกรและหรือเจา้หนา้ท่ีคลินิกวณัโรคของโรงพยาบาลต่างๆ ท่ีเขา้ร่วมการศึกษา ซ่ึง
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ขั้นตอนการดาํเนินการแบ่งเป็น 3 phase แสดงดงัรูปท่ี 3.1 โดยมีรายละเอียดในแต่ละขั้นตอนและ

ผูรั้บผดิชอบแสดงดงัตารางท่ี 3.1 และ 3.2  

รูปที ่3.1 รายละเอียดของแต่ละ phase ในการวจิยั  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ผูป่้วยท่ีไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นวณัโรค 

ผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษา 

ติดตามผูป่้วยทุกวนัเป็นเวลาสองสปัดาห์ 

หลงัจากนั้นติดตามทุกสปัดาห์เป็นเวลา 2 เดือน 

ผูป่้วยท่ีเกิดผื่น ผูป่้วยท่ีไม่เกิดผื่น 

บนัทึกลกัษณะผ่ืนแพย้า เช่น 

- ชนิดผ่ืน 

- ความรุนแรงของผ่ืน 

- ระยะเวลาหลงัรับยาจนเกิดผ่ืน 

 

ผูป่้วยท่ีหยดุยาตา้นวณัโรค 

บนัทึกวิธีการและ 

ผลการจดัการผ่ืนแพย้า 

 

ผูป่้วยท่ีไม่หยดุยาตา้นวณัโรค 

ใหก้ารรักษาตามปกติ 

Phase 3 

บนัทึกวิธีการและ 

ผลการให้ยากลบัเขา้ไปใหม ่

 

บนัทึกผลการรักษาวณัโรคหลงัส้ินสุดระยะเขม้ขน้ 

 

บนัทึกผลการรักษาอาการทางผิวหนงั 

 

เกณฑค์ดัเขา้ (inclusion criteria) 

1. ผูป่้วยท่ีไดรั้บการวินิจฉยัวา่เป็นวณัโรครายใหม่  

2.ไดรั้บยาตา้นวณัโรคแนวท่ี 1  

3. อายตุั้งแต่ 18 ปีข้ึนไป  

4. สามารถส่ือสารไดเ้ขา้ใจ 

เกณฑค์ดัออก (exclusion criteria) 

1. ปฏิเสธเขา้ร่วมโครงการ 

2. มีอาการผิดปกติทางผิวหนงัก่อนเร่ิมรักษาวณัโรค 

3. สตรีมีครรภห์รือให้นมบุตร 

 

Phase 1 

Phase 2 

ติดตามผูป่้วยทุกวนัใน 7 วนัแรก 

หลงัจากนั้นติดตามทุก 3 วนั  

จนผูป่้วยหายจากผ่ืน 
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ตารางที ่3.1 ขั้นตอนสาํหรับวนัแรกของการรักษาวณัโรค  

 

ขั้นท่ี รายละเอียด ผูรั้บผดิชอบ 

1  คดัเลือกผูป่้วยตามเกณฑค์ดัเขา้และเกณฑค์ดัออก  เภสัชกร/ 

เจา้หนา้ท่ีคลินิกวณัโรค 

2 แจง้รายละเอียดโครงการวจิยัแก่ผูป่้วย ตามใบเชิญชวน

เขา้ร่วมโครงการวจิยั (ภาคผนวก ฉ ) 

เภสัชกร/ 

เจา้หนา้ท่ีคลินิกวณัโรค 

3 ขอใบยนิยอมเขา้ร่วมการวจิยัจากผูป่้วย  

(ภาคผนวก ช ) 

เภสัชกร/ 

เจา้หนา้ท่ีคลินิกวณัโรค 

4 บนัทึกขอ้มูลทัว่ไปของผูป่้วย  

(ภาคผนวก ซ : แบบเก็บขอ้มูลชุดท่ี 1) 

เภสัชกร/ 

เจา้หนา้ท่ีคลินิกวณัโรค 

5 แนะนาํการกินยาและการสังเกตอาการท่ีผดิปกติท่ี

เก่ียวเน่ืองกบัยา โดยเฉพาะการเกิดผืน่แพย้า 

เภสัชกร/ 

เจา้หนา้ท่ีคลินิกวณัโรค 

6 อธิบายขั้นตอนการเขา้รับการรักษาเม่ือผูป่้วยเกิดอาการ

ผดิปกติท่ีคาดวา่เก่ียวเน่ืองกบัการใชย้า 

เภสัชกร/ 

เจา้หนา้ท่ีคลินิกวณัโรค 

7 ติดตามอาการผดิปกติทางผวิหนงัท่ีอาจเก่ียวเน่ืองจาก

ยา (วธีิการติดตามเช่นการโทรศพัท ์การเยีย่มบา้น    

การบนัทึกอาการผดิปกติโดยผูป่้วยเอง หรือติดตามบน

หอผูป่้วยกรณีผูป่้วยเขา้รับการรักษาในโรงพยาบาล) 

โดยจะติดตามทุกวนั ใน 2 สัปดาห์แรกหลงัจากเร่ิมใช้

ยาตา้นวณัโรค หลงัจากนั้นจะติดตามโทรศพัททุ์ก 1 

สัปดาห์จนส้ินสุดระยะเขม้ขน้ (2 เดือน)            

(intensive phase) 

เภสัชกร/ 

เจา้หนา้ท่ีคลินิกวณัโรค 
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 ตารางที ่ 3.2  ขั้นตอนการรับบริการของผูป่้วยหลงัเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัจากยาตา้น

วณัโรค 

 

ขั้นท่ี รายละเอียด   ผูรั้บผดิชอบ 

1  ผูป่้วยแจง้เจา้หนา้ท่ี กรณีเกิดผืน่หลงัจากไดรั้บยา         

ตา้นวณัโรค  

เจา้หนา้ท่ีคลินิกวณัโรค  

(ในเวลาราชการ)   

หรือ เจา้หนา้ท่ีแผนฉุกเฉิน 

(นอกเวลาราชการ) 

2 จดัเตรียมแฟ้มประวติัผูป่้วย 

แจง้แพทยเ์พื่อวนิิจฉยัผืน่แพย้า  

(ภาคผนวก ฌ: แนวทางประเมินผืน่แพย้า) 

แจง้เภสัชกรเพื่อบนัทึกขอ้มูลผูป่้วย 

เจา้หนา้ท่ีคลินิกวณัโรค  

(ในเวลาราชการ)   

หรือ เจา้หนา้ท่ีแผนฉุกเฉิน 

(นอกเวลาราชการ) 

3  เภสัชกรบนัทึกขอ้มูลเก่ียวกบัการเกิดผืน่แพย้า  

(ภาคผนวก ญ: แบบเก็บขอ้มูลชุดท่ี 2)    

เภสัชกร 

4 เภสัชกรบนัทึกขอ้มูลการจดัการ ผลการรักษาผืน่แพย้า 

(ภาคผนวก ฎ: แบบเก็บขอ้มูลชุดท่ี 3)  

และประเมินการแพย้าโดยใช ้WHO criteria 

(ภาคผนวก ฏ) 

เภสัชกร 

5 เภสัชกรติดตามผลการรักษาผืน่ทุกวนัใน 7 วนัแรก 

หลงัจากนั้นทุก 3 วนั จนผูป่้วยหายจากผืน่แพย้า 

เภสัชกร 

 

3.7   เคร่ืองมือทีใ่ช้ในการเกบ็รวบรวมข้อมูล 

 

เคร่ืองมือท่ีใชใ้นการเก็บรวบรวมขอ้มูล ประกอบดว้ยแบบเก็บขอ้มูล 3 ชุด ท่ีผูว้จิยั 

ไดส้ร้างข้ึนโดยอาศยัขอ้มูลจากการทบทวนวรรณกรรมท่ีเก่ียวขอ้งกบัอุบติัการณ์ ความชุกของการ

เกิดผืน่แพย้า และการจดัการอาการอาการไม่พึงประสงค ์ประกอบดว้ย  

แบบเก็บขอ้มูลชุดท่ี 1 (ภาคผนวก ซ) ใชบ้นัทึกขอ้มูลผูป่้วยวณัโรคทุกรายท่ีเขา้ 

ร่วมการศึกษา ประกอบดว้ยขอ้มูลทัว่ไป ขอ้มูลการเจบ็ป่วย วธีิการรักษาวณัโรค และผลการรักษา

วณัโรคหลงัส้ินสุดระยะเขม้ขน้  
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แบบเก็บขอ้มูลชุดท่ี 2 (ภาคผนวก ญ) ใชบ้นัทึกขอ้มูลเฉพาะผูป่้วยท่ีเกิดความ

ผดิปกติทางผวิหนงัระหวา่งการรักษาวณัโรค ประกอบดว้ยขอ้มูลเก่ียวกบัรายละเอียดของผืน่แพย้า 

และอาการอ่ืนๆท่ีอาจเกิดร่วมดว้ย  

แบบเก็บขอ้มูลชุดท่ี 3 (ภาคผนวก ฎ) ใชบ้นัทึกขอ้มูลเฉพาะผูป่้วยท่ีเกิดความ

ผดิปกติทางผวิหนงัระหวา่งการรักษาวณัโรค ประกอบดว้ยขอ้มูลการจดัการผืน่แพย้า และ

ผลการรักษาผืน่แพย้า  

 

3.8   การบันทกึข้อมูลและการวเิคราะห์ข้อมูล 

   

การบนัทึกขอ้มูลจะใชโ้ปรแกรม Epidata version 3.1 และการวเิคราะห์ขอ้มูลจะใช้

โปรแกรม R-program version 2.0 โดยสถิติท่ีใชคื้อ descriptive statistics [ตวัแปรเชิงปริมาณใช ้

ค่าเฉล่ีย (mean) หรือค่ามธัยฐาน (median) ส่วนตวัแปรเชิงคุณภาพใช ้สัดส่วนหรือร้อยละ] 

 

3.9   การพจิารณาจริยธรรมการวจัิย 

 

การศึกษาน้ีไดผ้า่นการพิจารณาและไดรั้บความเห็นชอบจากคณะกรรมการ

จริยธรรมในการวจิยั คณะเภสัชศาสตร์ มหาวทิยาลยัสงขลานครินทร์  

 

3.10   การพทิกัษ์สิทธิของกลุ่มตัวอย่าง 

 

ผูว้จิยัดาํเนินการวจิยัโดยยดึหลกัการพิทกัษสิ์ทธิของกลุ่มตวัอยา่ง โดยขออนุญาต  

และเก็บรวบรวมขอ้มูลตามขั้นตอนดงัน้ี 

1. งานวจิยัไดรั้บการพิจารณา และอนุญาตจากคณะกรรมการจริยธรรมในการ

วจิยั คณะเภสัชศาสตร์ มหาวทิยาลยัสงขลานครินทร์  

2. ผูว้จิยัไดใ้หข้อ้มูลต่างๆแก่ผูเ้ขา้ร่วมการวจิยั โดยช้ีแจงรายละเอียด

โครงการวจิยัใหแ้ก่กลุ่มตวัอยา่งทราบวา่ผูว้จิยักาํลงัศึกษาอะไร ทาํอยา่งไร และนาํผลการศึกษาท่ีได้

ไปใชป้ระโยชน์อยา่งไร มีแบบอธิบายและแบบยนิยอมเขา้ร่วมโครงการวจิยั ซ่ึงผูว้จิยัใหสิ้ทธ์ิแก่

ผูป่้วยท่ีจะเขา้ร่วมในโครงการวจิยัหรือไม่ก็ได้ 
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3. ผูท้าํการวจิยัจะเก็บขอ้มูลท่ีไดไ้วเ้ป็นความลบั จะไม่ระบุช่ือบุคคล หรือ

หน่วยงานท่ีเขา้ร่วมการวจิยั และหากมีการนาํเสนอผลการวจิยัจะนาํเสนอในลกัษณะภาพรวมของ

การศึกษาเท่านั้น 

4. หลงัจากเสร็จส้ินการดาํเนินโครงการจะทาํลายเอกสารแบบเก็บขอ้มูลภายใน

ระยะเวลา 6 เดือน 



26 

 

บทที ่4 

 

ผลการวจิัย 

 

ผลการศึกษาเก่ียวกบัอุบติัการณ์และการจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั

ระหวา่งการใชย้าตา้นวณัโรค โดยเก็บขอ้มูลในผูป่้วยวณัโรคท่ีเร่ิมรักษาดว้ยยาตา้นวณัโรคแนวท่ี 1               

ไดแ้ก่ isoniazid (H), rifampicin (R), pyrazinamide (Z) และ ethambutol (E) ในโรงพยาบาลสังกดั

สาํนกังานปลดักระทรวงสาธารณสุข ของเขตภาคใต ้(ไดแ้ก่ จงัหวดัสงขลา พทัลุง ตรัง  ยะลา สตูล 

และนครศรีธรรมราช) และศูนยว์ณัโรคท่ี 12 จงัหวดัยะลา รวมทั้งส้ินจาํนวน 17 แห่ง มีผูป่้วยไดรั้บ

การวนิิจฉยัวา่เป็นวณัโรค ในช่วงเวลาท่ีทาํการศึกษา ระหวา่งเดือนมิถุนายน 2554 ถึงเดือนมีนาคม 

2555 จาํนวน 345 ราย เป็นผูป่้วยอายนุอ้ยกวา่  18 ปี 2 ราย มีอาการผดิปกติทางผวิหนงัก่อนเร่ิมการ

รักษา 2 ราย เคยรักษาดว้ยยาตา้นวณัโรคมาก่อน 58 ราย ไม่สามารถส่ือสารดว้ยภาษาไทยได้  10 ราย 

และปฏิเสธเขา้ร่วมโครงการวจิยั 4 ราย (รูปท่ี 4.1) ดงันั้นจึงเหลือผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษาจาํนวน 

269 ราย โดยรายละเอียดจาํนวนผูป่้วยวณัโรคในโรงพยาบาลแต่ละแห่ง แสดงดงัตารางท่ี 4.1 ผลการ 

ศึกษาท่ีไดแ้บ่งออกเป็น 4 ส่วน ดงัน้ี 

1. ลกัษณะทัว่ไปและลกัษณะทางคลินิกของผูป่้วยวณัโรค 

2. ลกัษณะทางคลินิกของอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัระหวา่งการใชย้าตา้นวณัโรค 

3. วธีิการจดัการและผลการจดัการ อาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั ระหวา่งการใช้ ยา

ตา้นวณัโรค 

4. ผลการรักษาวณัโรคหลงัส้ินสุดระยะเขม้ขน้ 
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รูปที ่4.1 การคดัเลือกผูป่้วยเขา้สู่การศึกษา 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ผูป่้วยท่ีไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นวณัโรค 

(n = 345) 

 

ผูป่้วยท่ีคดัออกจากการศึกษา (n = 76) 

-  อายนุอ้ยกวา่ 18 ปี           2  ราย 

-  มีอาการผดิปกติทางผวิหนงั 

    ก่อนเร่ิมการรักษา          2  ราย  

-  เคยรักษาวณัโรคมาก่อน       58  ราย  

-  ไม่สามารถส่ือสารดว้ยภาษาไทย    10  ราย  

-  ปฏิเสธเขา้ร่วมโครงการวจิยั        4  ราย 

ผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษา (n = 269) 
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ตารางที ่4.1  โรงพยาบาลและจาํนวนผูป่้วยวณัโรคท่ีเขา้ร่วมการศึกษา 
 

ลาํดับที ่ โรงพยาบาล จํานวนผู้ป่วยทีไ่ด้รับ          

วนิิจฉัยว่าเป็นวณัโรคa 

จํานวนผู้ป่วย                   

ทีเ่ข้าร่วมการศึกษา 

1 โรงพยาบาลเชียรใหญ่ 73 56 

2 โรงพยาบาลสมเด็จพระยพุราชยะหา 7 7 

3 โรงพยาบาลสมเด็จพระบรมราชินีนาถ 

ณ อาํเภอนาทวี 

31 25 

4 โรงพยาบาลรามนั 17 17 

5 โรงพยาบาลจะนะ 18 13 

6 โรงพยาบาลเทพา 9 6 

7 โรงพยาบาลสะเดา 11 5 

8 โรงพยาบาลสทิงพระ 15 13 

9 โรงพยาบาลศูนยต์รัง 25 16 

10 โรงพยาบาลควนขนุน 8 6 

11 โรงพยาบาลนาโยง 18 11 

12 โรงพยาบาลหว้ยยอด 10 10 

13 โรงพยาบาลละงู 20 15 

14 ศูนยว์ณัโรคท่ี 12 ยะลา 2 2 

15 โรงพยาบาลระโนด 5 5 

16 โรงพยาบาลพทัลุง 54 40 

17 โรงพยาบาลกนัตงั 22 22 

รวม 345 269 

a ระหวา่งเดือนมิถุนายน 2554 ถึง เดือนมีนาคม 2555 

 

 

 

 

 



29 

 

 

 

 

4.1      ลกัษณะทัว่ไปและลกัษณะทางคลนิิกของผู้ป่วยวณัโรค 

  

ผูป่้วยวณัโรคจาํนวน 269 ราย ท่ีเขา้ร่วมการศึกษา มีลกัษณะต่าง  ๆ ดงัแสดงใน

ตารางท่ี 4.2 คือ เพศชายจาํนวน 185 ราย (ร้อยละ  68.8) ผูป่้วยมีชนิดของวณัโรคดงัน้ี วณัโรคปอด

จาํนวน 238 ราย (ร้อยละ 88.5) วณัโรคนอกปอดจาํนวน 28 ราย (ร้อยละ 10.4) วณัโรคปอดร่วมกบั

วณัโรคนอกปอดจาํนวน 3 ราย (ร้อยละ 1.1) โดยผลเสมหะของผูป่้วยท่ีเป็นวณัโรคปอด (จาํนวน 

241 ราย) มีผลเสมหะเป็นบวกก่อนเร่ิมรักษาจาํนวน 173 ราย ( ร้อยละ  64.3) ชนิดของวณัโรคนอก

ปอดท่ีพบ ไดแ้ก่ วณัโรคต่อมนํ้าเหลืองจาํนวน 16 ราย (ร้อยละ 6.0) วณัโรคเยือ่หุม้ปอด จาํนวน 8 

ราย (ร้อยละ 3.0) วณัโรคกระดูกและขอ้ จาํนวน 3 ราย (ร้อยละ 1.1) วณัโรคเยือ่หุม้สมองจาํนวน 2 

ราย (ร้อยละ 0.7) และวณัโรคลาํไส้จาํนวน 2 ราย (ร้อยละ 0.7) ผูป่้วยวณัโรคท่ีมีโรคอ่ืนร่วมดว้ยมี

จาํนวนทั้งส้ิน 94 ราย (ร้อยละ  34.9) โดยโรคร่วมไดแ้ก่  HIV จาํนวน 34 ราย (ร้อยละ 12.6) ความ

ดนัโลหิตสูงจาํนวน 23 ราย (ร้อยละ 8.6) เบาหวานจาํนวน 20 ราย (ร้อยละ  7.4) ปอดอุดกั้นเร้ือรัง 

จาํนวน 8 ราย (ร้อยละ 3.0) ไขมนัในเลือดสูงจาํนวน 6 ราย (ร้อยละ 2.2) หอบหืดจาํนวน 4 ราย 

(ร้อยละ 1.5) ภูมิแพจ้าํนวน 3 ราย (ร้อยละ 1.1) ต่อมลูกหมากโตจาํนวน 3 ราย (ร้อยละ 1.1) 

โรคหวัใจจาํนวน 3 ราย (ร้อยละ 1.1) Systemic lupus erythematosus จาํนวน 2 ราย (ร้อยละ 0.7)    

โรคหลอดเลือดสมองจาํนวน 1 ราย (ร้อยละ 0.4) สาํหรับประวติัการสัมผสัสารเคมี พบวา่มีประวติั

สัมผสัสารเคมีจาํนวน 15 ราย (ร้อยละ 5.6) นอกจากน้ีมีผูป่้วยท่ีมีประวติัแพย้าอ่ืนมาก่อนจาํนวน 12 

ราย (ร้อยละ  4.4) โดยยาท่ีผูป่้วยมีประวติัแพไ้ดแ้ก่ ยาตา้นจุลชีพกลุ่มเพนนิซิลิน ซลัฟา และกลุ่มยา

ตา้นการอกัเสบท่ีไม่ใช่สเตียรอยด ์ สาํหรับสูตรยารักษาวณัโรคท่ีผูป่้วยไดรั้บ เป็นยาเมด็รวมส่ีขนาน

จาํนวน 145 ราย (ร้อยละ 53.9) และยาเมด็แยกขนานจาํนวน 124 ราย (ร้อยละ 46.1) 
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ตารางที ่4.2 ลกัษณะทัว่ไปและลกัษณะทางคลินิกของผูป่้วยวณัโรค 

ลกัษณะผู้ป่วย จํานวน  (n=269) ร้อยละ 

เพศชาย 185 68.8 

ชนิดของวณัโรค   

 ปอด 238  88.5 

 นอกปอด 28  10.4 

 ปอดและนอกปอด 3 1.1 

ผลเสมหะก่อนเร่ิมรักษา (กรณีวณัโรคปอด)   

 เสมหะบวก 173 64.3 

 เสมหะลบ 68 25.3 

ชนิดของวณัโรคนอกปอด   

 วณัโรคต่อมนํ้าเหลือง 16 6.0 

 วณัโรคเยือ่หุม้ปอด 8 3.0 

 วณัโรคกระดูกและขอ้ 3 1.1 

 วณัโรคเยือ่หุม้สมอง 2 0.7 

 วณัโรคลาํไส้ 2 0.7 

โรคท่ีเป็นร่วม   

                 ไม่มีโรคท่ีเป็นร่วม 175 65.1 

                 มีโรคท่ีเป็นร่วมa 94 34.9 

           HIVb 34 12.6 

                         ความดนัโลหิตสูง 23 8.6 

           เบาหวาน 20 7.4 

           ปอดอุดกั้นเร้ือรัง  8 3.0 

          ไขมนัในเลือดสูง 6  2.2 

           หอบหืด 4       1.5 

           ภูมิแพ ้ 3      1.1 

           ต่อมลูกหมากโต 3 1.1 

           หวัใจ 3 1.1 

           Systemic lupus erythematosus  (SLE) 2      0.7 

           โรคหลอดเลือดสมอง 1           0.4 
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ตารางที ่4.2 ลกัษณะทัว่ไปและลกัษณะทางคลินิกของผูป่้วยผูป่้วยวณัโรค (ต่อ) 
 

ลกัษณะผู้ป่วย จํานวน (n=269) ร้อยละ 

มีประวติัการสัมผสัสารเคมี 15 5.6 

มีประวติัแพย้า 12 4.4 

          ผูป่้วยคิดเอง 

          วนิิจฉยัโดยพยาบาลหรือเจา้หนา้ท่ีสาธารณสุข 

          วนิิจฉยัโดยแพทยห์รือเภสัชกร 

มีประวติับุคคลในครอบครัวแพย้า 

          แม่ผูป่้วยมีประวติัแพย้า 

          ลูกผูป่้วยมีประวติัแพย้า 

6 

3 

3 

4 

2 

2 

2.2 

1.1 

1.1 

1.4 

0.7 

0.7 

สูตรยาตา้นวณัโรคท่ีไดรั้บ   

            ยาเมด็รวมส่ีขนาน 145 53.9 

            ยาเมด็แยกขนาน 124 46.1 
 

a ผูป่้วยรายเดียวกนัอาจมีโรคร่วมมากกวา่ 1 โรค 
b HIV = Human Immunodeficiency Virus  

 

4.2   อุบัติการณ์และลกัษณะทางคลนิิกของอาการไม่พงึประสงค์ทางผวิหนังระหว่างการใช้ยาต้าน

วณัโรค  

 

จากการติดตามอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัในผูป่้วยวณัโรคท่ีไดรั้บยา             

ตา้นวณัโรคจาํนวน 269 ราย โดยวางแผนติดตามจนส้ินสุดการรักษาระยะเขม้ขน้ พบผูท่ี้เกิดอาการ

ไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัจาํนวน 58 ราย (ร้อยละ 21.6) โดยมีค่าเฉล่ียของระยะเวลาตั้งแต่รับยาจน

เกิดอาการคือ 12.7 + 15.8 วนั ค่ามธัยฐานคือ 8 วนั (พิสัย 0-88 วนั) อยา่งไรก็ตามมีผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บ

การติดตามจนครบระยะเขม้ขน้จาํนวน 44 ราย (ร้อยละ 16.4) โดยมีสาเหตุดงัน้ี ผูป่้วยส้ินสุด

การศึกษาก่อนถึงระยะเขม้ขน้จาํนวน 12 ราย (ร้อยละ 4.5), ผูป่้วยขาดการติดต่อ ( loss follow up)              

8 ราย (ร้อยละ 3.0) ส่งตวัไปรักษาโรงพยาบาลอ่ืนจาํนวน 8 ราย (ร้อยละ 3.0) เสียชีวติก่อนส้ินสุด

การรักษาระยะเขม้ขน้จาํนวน 6 ราย (ร้อยละ 2.2) เกิดตบัอกัเสบระหวา่งการรักษาจาํนวน 6 ราย 

(ร้อยละ 2.2) เปล่ียนสูตรยาระหวา่งการรักษาจาํนวน 3 ราย (ร้อยละ 1.1) และเปล่ียนผลการวนิิจฉยั

จาํนวน 1 ราย (ร้อยละ 0.4) คิดเป็นระยะเวลาท่ีไดติ้ดตามผูป่้วยทั้งหมด 539 เดือน ดงันั้นอุบติัการณ์
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ของการเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัทั้งหมดเท่ากบั 10.8/100 person-months (ช่วงความ

เช่ือมัน่ร้อยละ 95 เท่ากบั 8.2 ถึง 13.9) เม่ือคิดอุบติัการณ์เฉพาะการเกิดผืน่พบวา่เท่ากบั 2.0/100 

person-months (ช่วงความเช่ือมัน่ร้อยละ 95 เท่ากบั 1.0 ถึง 3.7) 

สาํหรับลกัษณะทางคลินิกของอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัของผูป่้วยจาํนวน 

58 ราย ท่ีเกิดอาการไม่พึงประสงค ์พบวา่ผูป่้วยมีอาการคนัโดยไม่มีผืน่จาํนวน 47 ราย (ร้อยละ 17.5) 

คนัร่วมกบัผืน่จาํนวน  11 ราย (ร้อยละ 4.1) ผืน่ท่ีพบมี 3 ชนิด คือ maculopapular rash จาํนวน 7 ราย 

(ร้อยละ 2.6) urticaria จาํนวน 3 ราย (ร้อยละ 1.1) และ Stevens-Johnson syndrome จาํนวน 1 ราย 

(ร้อยละ 0.4)  

สาํหรับผูป่้วยท่ีเกิดอาการคนัพบวา่ ระยะเวลาตั้งแต่รับยาจนเกิดอาการคนั                    

มีค่าเฉล่ียคือ  12.7 + 15.8 วนั มธัยฐาน  8 วนั (พิสัย 0-88 วนั) สาํหรับผูป่้วยท่ีเกิดผืน่จาํนวน 11 ราย 

พบวา่ระยะเวลาหลงัรับยาจนเกิดผืน่มีค่าเฉล่ียคือ 15.8 + 18.8 วนั มธัยฐาน 10 วนั (พิสัย 1-61 วนั)  

เม่ือแบ่งระดบัความรุนแรงของอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีเกิดข้ึนพบวา่

เป็นระดบัไม่รุนแรงจาํนวน 47 ราย (ร้อยละ 81.0) ไดแ้ก่ อาการคนัโดยไม่มีผืน่  ระดบัรุนแรงปาน

กลางจาํนวน 10 ราย (ร้อยละ 17.3) ไดแ้ก่ ผืน่ชนิด maculopapular rash และ urticaria ท่ีไม่มีอาการ

ของอวยัวะอ่ืนร่วมดว้ย  และระดบัรุนแรงมากจาํนวน 1 ราย (ร้อยละ 1.7) ไดแ้ก่ ผืน่ชนิด Stevens-

Johnson syndrome รายละเอียดของลกัษณะทางคลินิกของอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัแสดง

ดงัตารางท่ี 4.3 
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ตารางที ่4.3   ลกัษณะทางคลินิกของอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัระหวา่งการใชย้าตา้นวณัโรค  

 

                    ลกัษณะทางคลนิิก            จํานวน (n = 269) ร้อยละ 

อาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั   

          ไม่เกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั 211 78.4 

           เกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั  58 21.6 

                  คนัโดยไม่มีผืน่  47 17.5 

                             บริเวณท่ีคนัa   

                                      แขน/ขา 30 11.2 

                       ลาํตวั 21 7.8 

                       ทัว่ร่างกาย 19 7.1 

                       ใบหนา้ 2 0.7 

    ระยะเวลาหลงัรับยาจนเกิดอาการคนั (วนั), mean (SD), [median]                 12.7 (15.8), [8] 

                   คนัร่วมกบัผืน่ 11 4.1 

บริเวณท่ีเกิดผืน่a   
                       แขน/ขา 6 2.2 

                       ลาํตวั 4 1.5 

                       ทัว่ร่างกาย 3 1.1 

                               ชนิดของผืน่ 

                             Maculopapular rash 7 2.6 

                                      Urticaria 3 1.1 

                             Stevens-Johnson syndrome (SJS) 1 0.4 

    ระยะเวลาหลงัรับยาจนเกิดผืน่ (วนั), mean (SD), [median]                   15.8 (18.8), [10] 

    ระดบัความรุนแรงของอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั (n = 58)   

          ไม่รุนแรง 47 81.0 

          รุนแรงปานกลาง 10 17.3 

          รุนแรงมาก 1 1.7 

a ผูป่้วยรายเดียวกนัอาจเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัไดม้ากกวา่ 1 บริเวณ 
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4.3   วธีิการจัดการอาการไม่พงึประสงค์ทางผวิหนังระหว่างการใช้ยาต้านวณัโรค  

 

 4.3.1     การจัดการเบือ้งต้น 

  การจดัการเบ้ืองตน้ในผูป่้วยจาํนวน 58 ราย ท่ีเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั 

แสดงดงัรูปท่ี 4.2 คือไม่หยดุยาจาํนวน 52 ราย (ร้อยละ  89.6) ชนิดของอาการทางผวิหนงัท่ีไม่หยดุ

ยาคือ คนัโดยไม่มีผืน่จาํนวน 44 ราย (ร้อยละ 75.9) คนัร่วมกบัมีผืน่จาํนวน 8 ราย (ร้อยละ 13.8) 

ชนิดของผืน่ท่ีไม่หยดุยา คือ maculopapular rash จาํนวน 6 ราย (ร้อยละ 10.4) urticaria จาํนวน 2 

ราย (ร้อยละ 3.4) สาํหรับผูป่้วยท่ีเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัและหยดุยาตา้นวณัโรคมี

จาํนวน 6 ราย (ร้อยละ 10.4) ในกลุ่มผูป่้วยท่ีหยดุยาพบวา่หยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวัจาํนวน  3 ราย 

(ร้อยละ 5.2) ซ่ึงชนิดของอาการทางผวิหนงัในกลุ่มผูป่้วยท่ีหยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั คือ คนัโดยไม่

มีผืน่จาํนวน 1 ราย ผืน่ชนิด maculopapular rash จาํนวน 1 ราย และ ผืน่ชนิด SJS จาํนวน 1 ราย และ

ผูป่้วยท่ีหยดุยาตา้นวณัโรคบางตวัมีจาํนวน 3 ราย (ร้อยละ  5.2) ซ่ึงชนิดของอาการทางผวิหนงัใน

กลุ่มผูป่้วยท่ีหยดุยาตา้นวณัโรคบางตวั  คือ คนัโดยไม่มีผืน่จาํนวน 2 ราย (หยดุ H จาํนวน  1 ราย, 

หยดุ Z จาํนวน 1 ราย) และ ผืน่ชนิด urticaria จาํนวน 1 ราย (หยดุ RZ)  

 4.3.2    สูตรยาต้านวณัโรคท่ีได้รับขณะรอผ่ืนหาย 

ในกลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บการจดัการเบ้ืองตน้โดยการหยดุยาตา้นวณัโรค พบวา่ ผูป่้วยท่ี

หยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวัจาํนวน 3 ราย ไม่ไดรั้บยาตา้นวณัโรคใดๆขณะรอใหห้ายจากอาการทาง

ผวิหนงั ส่วนผูป่้วยท่ีหยดุยาตา้นวณัโรคบางตวัมีรายละเอียดดงัน้ี ยาตา้นวณัโรคท่ีไดรั้บคือ RZE 

สาํหรับผูป่้วยท่ีหยดุ H ยาตา้นวณัโรคท่ีไดรั้บคือ HRE สาํหรับผูป่้วยท่ีหยดุ Z และยาตา้นวณัโรคท่ี

ไดรั้บคือ HEO สาํหรับผูป่้วยท่ีหยดุ RZ สรุปคือ ในผูป่้วย 6 ราย ท่ีหยดุยาตา้นวณัโรคบางตวัหรือทุก

ตวั 5 ราย (ร้อยละ 83.3) ไม่ไดรั้บยาตา้นวณัโรคใดๆเพิ่มเติมนอกเหนือจากยาตา้นวณัโรคเดิมท่ี

ไดรั้บ และมีผูป่้วย 1 รายไดรั้บยา 1 ชนิด คือ ofloxacin เพิ่มเขา้ไปใหม่ นอกเหนือจากสูตรยาตา้น

วณัโรคเดิม ในขณะรอผืน่หาย  (รูปท่ี 4.2) 
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รูปที ่4.2    วธีิการจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัและสูตรยาตา้นวณัโรคท่ีไดรั้บระหวา่ง            

รอผืน่หาย  

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

หมายเหตุ:  H = isoniazid, R = rifampicin, Z = pyrazinamide, E = ethambutol, O = ofloxacin 

 

 

 

ผูป่้วยวณัโรคท่ีเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั 

(n = 58) 

ไม่หยดุยาตา้นวณัโรค 

(n = 52) 

หยดุยาตา้นวณัโรคบางตวั 

(n = 3) 

 

หยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั 

(n = 3) 

 

การจดัการเบ้ืองตน้ 

หยดุ H  

(n = 1) 

 

หยดุ RZ  

(n = 1) 

 

HEO  

(n=1) 

RZE  

(n=1) 

 

สูตรยาตา้นวณัโรคท่ีไดรั้บขณะรอใหห้ายจากอาการทางผวิหนงั 

 

หยดุ Z  

(n = 1) 

 

HRE  

(n=1) 

 

หยดุยาตา้นวณัโรค 

(n = 6) 

ไม่ไดรั้บ 

(n=3) 
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 4.3.3     การให้ยารักษาอาการผิดปกติทางผิวหนัง 

ผูป่้วยท่ีเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัจาํนวน  58 ราย ไดรั้บยารักษาอาการ

ไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัจาํนวน  32 ราย (ร้อยละ  55.2) ไม่ไดรั้บยารักษาอาการจาํนวน 26 ราย 

(ร้อยละ  44.8) ซ่ึงยาส่วนใหญ่ท่ีใชรั้กษาอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั ไดแ้ก่ ยาตา้นฮีสตามีน

ชนิดรับประทาน ยาสเตียรอยดช์นิดรับประทาน และ ชนิดทาภายนอก รายละเอียดแสดงดงัรูปท่ี 4.3 

 

รูปที ่4.3 ยาท่ีใชรั้กษาอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 
aผูป่้วย  1 ราย อาจไดรั้บยารักษาอาการทางผวิหนงัมากกวา่ 1 ชนิดร่วมกนั 
bผูป่้วย 1 ราย อาจไดรั้บยารับประทานมากกวา่ 1 ชนิดร่วมกนั 
cผูป่้วย 1 ราย อาจไดรั้บยาทาภายนอกมากกวา่ 1 ชนิดร่วมกนั 
dChlorpheniramine maleate 

 

 

 ยาท่ีใชรั้กษาอาการทางผวิหนงั (n = 58) 

 

ไม่ไดรั้บ 

(n = 26, 44.8%) 

 

ไดรั้บa 

(n = 32, 55.2%) 

 

ชนิดรับประทาน (n=44)b 

 

Oral corticosteroid  

Prednisolone (n = 2) 

 

Oral antihistamine  

CPMd           (n = 13)  

Hydroxyzine  (n = 24)                 

Cetirizine       (n = 3) 

Loratadine     (n = 2)     

                    

Calamine lotion   (n = 7) 

Topical steroid     (n = 13)  

(Triamcinolone acetonide,  

Betamethasone) 

ชนิดทาภายนอก (n=20)c 
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4.4   ผลการจัดการอาการไม่พงึประสงค์ทางผวิหนัง  

 

ผูป่้วยจาํนวน  58 ราย ท่ีเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั พบวา่ผูป่้วย  43 ราย 

(ร้อยละ 74.1) มีอาการทางผวิหนงัหายเป็นปกติ ผูป่้วย 15 ราย (ร้อยละ 25.9) ยงัมีอาการทางผวิหนงั

อยู ่เป็นผูป่้วยท่ีมีอาการทางผวิหนงัดีข้ึนแต่ไม่หายจาํนวน 12 ราย (ร้อยละ 20.7) ผูป่้วยท่ีมีอาการ

ทางผวิหนงัเท่าเดิม จาํนวน 2 ราย (ร้อยละ 3.4) และผูป่้วยท่ีมีอาการทางผวิหนงัเป็นมากข้ึน  จาํนวน 

1 ราย (ร้อยละ 1.7) รายละเอียดแสดงดงัรูปท่ี 4.4  

เม่ือพิจารณาเฉพาะอาการคนั ในจาํนวนผูป่้วย 58 รายท่ีเกิดอาการคนั (คนัโดยไม่มี

ผืน่และคนัร่วมกบัผืน่) มีผูป่้วยหายจากอาการคนัจาํนวน 43 ราย (ร้อยละ 74.1) และยงัมีอาการคนั

อยูร้่อยละ 15 ราย (ร้อยละ 25.9) รายละเอียดแสดงดงัรูปท่ี  4.4 ซ่ึงค่าเฉล่ียของระยะเวลาท่ีเกิดอาการ

คนัจนหายคนัคือ 15.3 + 14.9 วนั มธัยฐาน 10 วนั (พิสัย 0-50 วนั)   

เม่ือพิจารณาเฉพาะผูป่้วยท่ีเกิดผืน่จาํนวนผูป่้วย 11 ราย พบวา่ผูป่้วยหายจากผืน่ทุก

ราย ซ่ึงค่าเฉล่ียของระยะเวลาท่ีเกิดผืน่จนหายจากผืน่คือ 16.4 + 13.2 วนั มธัยฐาน 14 วนั (พิสัย 0-37 

วนั)   

 

4.5  วธีิการให้ยาต้านวณัโรคทีห่ยุดกลบัเข้าไปใหม่และยาทีเ่ป็นสาเหตุของอาการไม่พงึประสงค์ทาง

ผวิหนัง 

 

ในจาํนวนผูป่้วย 6 ราย ท่ีหยดุยาตา้นวณัโรค มีการใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้

ไปใหม่ (re-challenge) จาํนวน 4 ราย (ร้อยละ 66.7) โดยชนิดของการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีมี

การใหย้าตา้นวณัโรคกลบัเขา้ไปใหม่ คือ คนัโดยไม่มีผืน่จาํนวน 2 ราย ผืน่ชนิด maculopapular rash 

จาํนวน 1 ราย ผืน่ชนิด SJS จาํนวน 1 ราย โดยรูปแบบการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่หลงัหยดุยาเป็นการ

ใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่ทีละตวั ( sequential re-challenge) มีผูป่้วยจาํนวน 2 ราย (ร้อยละ 33.3) ท่ีไม่มี

การใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่ เป็นผูป่้วยท่ีมีอาการคนัโดยไม่มีผืน่จาํนวน  1 ราย ผืน่ชนิด  urticaria 

จาํนวน 1 ราย รายละเอียดการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่แสดงดงัรูปท่ี 4.5 
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รูปที ่4.4   ผลการจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั 

 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ไม่หยดุยาตา้นวณัโรค (n = 44) 

 

ผูป่้วยวณัโรคท่ีเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั 

(n = 58) 

หยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั (n = 1) 

 

หยดุยาตา้นวณัโรคบางตวั (n = 2) 

 

หาย (n = 18) 

 

 อาการนอ้ยลง (n = 2) 

 

 อาการเท่าเดิม (n = 2) 

 

 อาการมากข้ึน (n = 1) 

 

 

คนัโดยไม่มีผืน่ (n = 47) 

 

คนัร่วมกบัผืน่ (n = 11) 

 

ต่อหนา้ 39 

 

 

ไม่ไดรั้บยารักษา 

อาการทางผิวหนงั (n = 23) 

 

 

ไดรั้บยารักษา  

อาการทางผิวหนงั (n = 21) 

 

 

ไดรั้บยารักษา  

อาการทางผิวหนงั (n = 1) 

 

 

อาการนอ้ยลง (n = 1) 

 

 

ไดรั้บยารักษา  

อาการทางผิวหนงั (n = 2) 

 

 
หาย (n = 2) 

 

 

หาย (n = 12) 

 

 อาการนอ้ยลง (n = 9) 

 

 

38 
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รูปที ่4.4   ผลการจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั (ต่อ) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ผูป่้วยวณัโรคท่ีเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั 

(n = 58) 

คนัร่วมกบัผืน่ (n = 11) 

 

หนา้ 38 

 

 
Maculopapular rash (n=7) 

 

ไม่หยดุยา 

ตา้นวณัโรค (n = 6) 

 

 

Urticaria (n=3) 

 

Stevens-Johnson syndrome (n=1) 

 

หาย (n = 2) 

 

 

ไม่ไดรั้บยารักษา 

อาการทางผิวหนงั (n = 2) 

 

 

ไดรั้บยารักษา 

อาการทางผิวหนงั (n = 4) 

 

 

ไดรั้บยารักษา 

อาการทางผิวหนงั (n = 2) 

 

 
หาย (n = 1) 

 

 

หาย (n = 4) 

 

 

หยดุยา 

ตา้นวณัโรคทุกตวั (n =1) 

 

 

ไม่หยดุยา 

ตา้นวณัโรค (n = 2) 

 

 

หาย (n = 2) 

 

 

หยดุยา 

ตา้นวณัโรคบางตวั (n =1) 

 

 
ไม่ไดรั้บยารักษา 

อาการทางผิวหนงั (n = 1) 

 

 
หาย (n = 1) 

 

 

หยดุยา 

ตา้นวณัโรคทุกตวั (n =1) 

 

 
ไดรั้บยารักษา 

อาการทางผิวหนงั (n = 1) 

 

 
หาย (n = 1) 

 

ไดรั้บยารักษา  

อาการทางผิวหนงั(n = 1) 
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รูปที ่4.5  วธีิการใหย้าตา้นวณัโรคกลบัเขา้ไปใหม่ 

 

 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ผูป่้วยท่ีหยดุยาตา้นวณัโรค 

(n = 6) 

หยดุยาตา้นวณัโรคบางตวั (n = 3) 

 

หยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั (n = 3) 

 

ไม่ re-challenge 

(n = 2) 

Simultaneous re-challenge 

(n = 0) 

 

Sequential re-challenge 

(n = 4) 

 

re-challenge 

(n = 4) 

Start with H 

(n = 3) 

 

ลาํดบัการ re-challenge 

- HRE           (n = 1) 

- HRE Z    (n = 1) 

- H                        (n = 1) 

 

Start with E 

(n = 1) 

 

   E 
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4.5.1  รายละเอียดการให้ยาต้านวณัโรคท่ีหยดุกลับเข้าไปใหม่ในผู้ป่วยแต่ละราย  

 

รายละเอียดการใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่ในผูป่้วยแต่ละรายเป็นดงัน้ี  

 

ผู้ป่วยรายที ่1  

หลงัจากรับประทานยาตา้นวณัโรคไป 10 วนั ผูป่้วยเกิดผืน่ maculopapular rash 

ทัว่ร่างกาย ไดรั้บการจดัการเบ้ืองตน้โดยหยดุยาตา้นวณัโรคเดิมทุกตวั หลงัจากนั้น  1 วนั ผูป่้วยหาย

จากผืน่ จึงเร่ิมใหย้าตา้นวณัโรคกลบัเขา้ไปใหม่  โดยเร่ิมดว้ย H เป็นยาตวัแรก ในขนาดตํ่าและเพิ่ม

ขนาดยาทุก 2 วนั จนไดข้นาดท่ีตอ้งการ ตามดว้ยการให ้ R กลบัเขา้ไปใหม่เป็นยาตวัท่ี 2 ซ่ึงหลงั 

จากให ้R ไป 1 วนั พบวา่ผูป่้วยเกิดผืน่ข้ึนมาอีกคร้ัง จึงหยดุเฉพาะ R และใหย้ารักษาผืน่ ซ่ึงยาท่ีให้

รักษาผืน่คือ oral antihistamine และ topical steroid  หลงัจากหยดุ R และใหย้ารักษาผืน่ร่วมดว้ย  

อาการผืน่หายไป จึงเพิ่ม  E กลบัเขา้ไปใหม่ พบวา่ผูป่้วยไม่มีอาการผดิปกติทางผวิหนงัข้ึนมาอีก 

โดยท่ีไม่มีการให ้ Z กลบัเขา้ไปใหม่ในผูป่้วยรายน้ี สูตรยารักษาวณัโรคท่ีไดรั้บหลงัการจดัการ

อาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั คือ 2HEOS/16HE โดยรายละเอียดการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่แสดง

ดงัรูปท่ี 4.6 

 

 ผู้ป่วยรายที ่ 2  

หลงัจากรับประทานยาตา้นวณัโรคไป 38 วนั ผูป่้วยเร่ิมมีอาการคนัร่วมกบัผืน่ทัว่

ร่างกาย ไดรั้บการรักษาโดยให ้ oral antihistamine แต่ไม่หยดุยาตา้นวณัโรค หลงัจากนั้น 4 วนั ผืน่

เป็นมากข้ึนและมีตุ่มนํ้า มีอาการของระบบอวยัวะอ่ืน คือ เจบ็ตา  เจบ็ปาก ร่วมดว้ย จึงไดรั้บการ

วนิิจฉยัวา่เป็น Stevens-Johnson syndrome การจดัการเบ้ืองตน้โดยหยดุยาตา้นวณัโรคเดิมทุกตวั 

เป็นเวลา 2 สัปดาห์ ร่วมกบัใหย้ารักษาอาการทางผวิหนงัคือ oral antihistamine และ oral 

corticosteroid ร่วมกบั topical steroid ผูป่้วยหายจากผืน่แต่ยงัมีอาการคนัอยูแ่ต่คนันอ้ยลง ผูป่้วย

ไดรั้บยาตา้นวณัโรคกลบัเขา้ไปใหม่เฉพาะ E โดยเร่ิมใหใ้นขนาดตํ่าและค่อยๆเพิ่มขนาดยาทุก 2 วนั 

จนไดข้นาดในการรักษา ระหวา่งการใหย้าตา้นวณัโรคกลบัเขา้ไปใหม่ ผูป่้วยไดรั้บยารักษาอาการ

ทางผวิหนงัร่วมดว้ย คือ oral antihistamine, oral corticosteroid และ topical steroid หลงัส้ินสุดการ 

re-challenge พบวา่ผูป่้วยไม่มีอาการทางผวิหนงัอีก สูตรยารักษาวณัโรคท่ีไดรั้บหลงัการจดัการ

อาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัคือ 2SEO/16EO รายละเอียดการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่แสดงดงัรูป

ท่ี 4.7 
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ผู้ป่วยรายที ่3  

หลงัจากรับประทานยาตา้นวณัโรคไป 3 วนั ผูป่้วยมีอาการคนัโดยไม่มีผืน่ทัว่

ร่างกาย ไดรั้บการจดัการเบ้ืองตน้โดยหยดุยาตา้นวณัโรคเดิมทุกตวัร่วมกบัการใหย้ารักษาอาการคนั

คือ oral antihistamine และ topical steroid เป็นเวลา 2 สัปดาห์ อาการคนันอ้ยลง จึงเร่ิมใหย้าตา้น  

วณัโรคกลบัเขา้ไปใหม่ โดยเร่ิมให ้ H เป็นยาตวัแรก โดยใหใ้นขนาดรักษา ตามดว้ย R ในขนาด

รักษาเป็นยาตวัท่ี 2 และให ้E ในขนาดรักษาเป็นยาตวัท่ี 3 ตามดว้ย Z ในขนาดรักษาเป็นยาตวั

สุดทา้ย ในระหวา่งการ re-challenge ผูป่้วยไดรั้บยารักษาอาการคนัร่วมดว้ย คือ oral antihistamine 

และ topical steroid หลงัส้ินสุดการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่  ผูป่้วยยงัมีอาการคนัอยูแ่ต่คนันอ้ยลง สูตร

ยารักษาวณัโรคท่ีไดรั้บหลงัส้ินสุดการจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัคือ  2HRZE/4HR 

โดยผูป่้วยไดรั้บยารักษาอาการคนัควบคู่ไปกบัยารักษาวณัโรค รายละเอียดการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่

แสดงดงัรูปท่ี 4.8 

  

ผู้ป่วยรายที ่4  

หลงัจากรับประทานยาตา้นวณัโรคไป 14 วนั ผูป่้วยเร่ิมมีอาการคนัโดยไม่มีผืน่ทัว่

ร่างกาย ผูป่้วยไดรั้บยาตา้นวณัโรคสูตรเดิมต่อไปร่วมกบัยารักษาอาการคนั คือ oral antihistamine 

และ topical steroid หลงัจากนั้น 3 วนั ผูป่้วยยงัมีอาการคนัอยู ่ไดรั้บการจดัการโดยหยดุยาตา้น     

วณัโรคบางตวั คือ หยดุเฉพาะ H ซ่ึงในระหวา่งท่ีหยดุ H ผูป่้วยไดรั้บยาตา้นวณัโรคคือ RZE ร่วมกบั

ยารักษาอาการคนัร่วมดว้ย หลงัหยดุ H พบวา่ผูป่้วยยงัมีอาการคนัอยูแ่ต่คนันอ้ยลง จึงเร่ิมให ้ H กลบั

เขา้ไปใหม่ โดยใหใ้นขนาดรักษา และหลงัส้ินสุดการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่  ผูป่้วยหายจากอาการคนั  

สูตรยารักษาวณัโรคท่ีไดรั้บหลงัจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัคือ 2HRZE/4HR 

รายละเอียดการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่แสดงดงัรูปท่ี 4.9 
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รูปที ่4.6 การใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่ในผูป่้วยรายท่ี 1  

 

 

 

 

       

 

      

                                        

                                  

 

                                                                                                                            

 

 

 

                 

 

 

        

 

                                                                        

 

                                                                                               

 

                                                                                                

 

                                                                                                

 

หยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั 

 

ผืน่หาย เร่ิม re-challenge ดว้ย H 100 mg. 

 

H 200 mg. 

 

H 300 mg. 

 

H 300 mg.+ E 400 mg. 

 

H 300 mg.+ R 300 mg. เกิดผืน่หลงัให ้R จึงหยดุ R  

 

 

H 300 mg.+ E 800 mg. 

 

สูตรยารักษาวณัโรค 2HEOS/16HE 

 

30 พฤศจิกายน 2554 

 

เร่ิมรักษาวณัโรค 

 

เกิดผืน่แบบ maculopapular rash  

ไดรั้บยารักษาอาการทางผวิหนงั คือ oral antihistamine 

 

15 ธนัวาคม 2554 

10 ธนัวาคม 2554 

 

14 ธนัวาคม 2554 

 

22 ธนัวาคม 2554 

 25 ธนัวาคม 2554 

 30 ธนัวาคม 2554 

 27 ธนัวาคม 2554 

17 ธนัวาคม 2554 

19 ธนัวาคม 2554 

4 วนั 

10 วนั 

1 วนั 

2 วนั 

2 วนั 

3 วนั 

3 วนั 

2 วนั 

3 วนั 

H 300 mg.+ E 1,200 mg. 
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รูปที ่4.7  การใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่ในผูป่้วยรายท่ี 2  

 

                

 

                                    

 

 

                                                                                                 

 

      

 

 

 

                                                                                                

                                                                                                     

 

 

 

                                                                                                 

 

                                                                                      

           

 

 

 

 

 

ไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็น SJS จึงหยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั 

ไดรั้บยารักษาอาการทางผวิหนงั คือ  oral antihistamine,  

oral และ topical corticosteroid  

 

อาการคนันอ้ยลง  เร่ิม re-challenge  E 400 mg. 

 

E 800 mg. 

E 1,200 mg.  

 

สูตรยารักษาวณัโรค คือ 2SEO/16EO 

 

 

19 กรกฎาคม 2554 

 

เร่ิมรักษาวณัโรค 

 

เกิดอาการคนัร่วมกบัผืน่ทัว่ร่างกาย 

ไดรั้บยารักษาอาการทางผวิหนงั คือ  oral antihistamine 
26 สิงหาคม 2554 

 

30 สิงหาคม 2554 

 

15 กนัยายน 2554 

 

17 กนัยายน 2554 

 

19 กนัยายน 2554 

 

22 กนัยายน 2554 

 

38 วนั 

4 วนั 

15 วนั 

2 วนั 

2 วนั 

2 วนั 
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รูปที ่4.8  การใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่ในผูป่้วยรายท่ี 3  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

                                                   

                                                                                                 

                                                                                                 

 

 

 

 

 

                                                                                                

 

                                                                                  

                                                                                  

 

 

 

 

หยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั  

 

อาการคนันอ้ยลง  เร่ิม re-challenge H 300 mg. 

 

H 300 mg. + R 600 mg.  

 

H 300 mg. + R 600 mg. + E 800 mg.  

 

สูตรยารักษาวณัโรคท่ีไดรั้บคือ  2HRZE/4HR 

 

H 300 mg. + R 600 mg. + E 800 mg. + Z 1,500 mg. 

 

 

19 ธนัวาคม 2554 

 
เร่ิมรักษาวณัโรค 

 

เกิดอาการคนัโดยไม่มีผืน่ทัว่ร่างกาย 

ไดรั้บยารักษาอาการทางผวิหนงั คือ                           

oral antihistamine และ topical corticosteroid  

 

6 มกราคม 2555 

22 ธนัวาคม 2554 

 

23 ธนัวาคม 2554 

 

 17 มกราคม 2555 

31 มกราคม 2555 

3 วนั 

1 วนั 

14 วนั 

4 วนั 

14 วนั 

7 วนั 

 10 มกราคม 2555 
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รูปที ่4.9  การใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่ในผูป่้วยรายท่ี 4  

 
                                            

 

 

 

 

 

 

 

 

 

        

                                                               

 

                                    

 

 

 

 

 
      

                                                                                                 

 

                                                                                                             

สรุปการใหย้าตา้นวณัโรคกลบัเขา้ไปใหม่ในผูป่้วย 4 ราย พบวา่ผูป่้วยท่ีมีอาการคนัอยา่ง

เดียวโดยไม่มีผืน่สามารถใชย้าตา้นวณัโรคทั้ง 4 ชนิด (H, R, Z, E) ไดต่้อไป ส่วนผูป่้วยท่ีเกิดผืน่และ

คนัร่วมกนัจะตอ้งหยดุยาตา้นวณัโรคบางชนิดและตอ้งเปล่ียนสูตรยาในการรักษาวณัโรค 

4.5.2 ยาท่ีเป็นสาเหตุของอาการไม่พึงประสงค์ทางผิวหนัง 

การประเมินความสัมพนัธ์ระหวา่งอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีเกิดข้ึนกบัยา

ท่ีสงสัย โดยใช ้WHO criteria ซ่ึงระดบัความสัมพนัธ์เป็น 4 ระดบัคือ ใช่แน่นอน ( certain) น่าจะใช่ 

(probable) อาจจะใช่ (possible) และ สงสัย (unlikely) รายละเอียดการประเมินความสัมพนัธ์ของยา

หรือผลิตภณัฑก์บัอาการไม่พึงประสงค ์ตาม  WHO criteria ซ่ึงยาสาเหตุของอาการไม่พึงประสงค์

ทางผวิหนงัในผูป่้วยแต่ละรายเป็นดงัน้ี 

 

อาการคนันอ้ยลง  เร่ิม re-challenge  H 300 mg. 

 

สูตรยารักษาวณัโรค คือ 2HRZE/4HR 

4 พฤศจิกายน 2554 

 

เร่ิมรักษาวณัโรค 

 

เกิดอาการคนัโดยไม่มีผืน่ทัว่ร่างกาย 

ไดรั้บยารักษาอาการทางผวิหนงั คือ                           

oral antihistamine และ topical corticosteroid  

 

17 พฤศจิกายน 2554 

 

25 พฤศจิกายน 2554 

 

3 วนั 

14 วนั 

4 วนั 

21 พฤศจิกายน 2554 

 

หยดุยาตา้นวณัโรคบางตวั (หยดุเฉพาะ H)  
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ผู้ป่วยรายที ่1  

หลงัเกิดผืน่ชนิด maculopapula rash ผูป่้วยไดรั้บการจดัการเบ้ืองตน้โดยการหยดุ

ยาตา้นวณัโรคเดิมทุกตวั และวางแผนใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่ โดยเร่ิมจาก H ตาม

ดว้ย R และ E ตามลาํดบั โดยไม่ให ้ Z กลบัเขา้ไปใหม่ ระหวา่งการ re-challenge ถึงยาตวัท่ี 2 คือ R 

ผูป่้วยเกิดอาการผืน่ข้ึนมาอีกคร้ัง จึงหยดุ R หลงัจากนั้นพบวา่ผูป่้วยหายจากผืน่ เม่ือประเมิน

ความสัมพนัธ์ระหวา่งอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีเกิดข้ึนกบัยาท่ีสงสัย ตาม WHO criteria 

โดยแยกประเมินยาท่ีสงสัยแต่ละตวั ผลการประเมินพบวา่ R มีระดบัความน่าจะเป็นอยูใ่นระดบั 

certain และ Z อยูใ่นระดบั possible  

 

 ผู้ป่วยรายที ่ 2  

  หลงัจากเกิดผืน่ชนิด Stevens-Johnson syndrome ผูป่้วยไดรั้บการจดัการเบ้ืองตน้

โดยใหห้ยดุยาตา้นวณัโรคเดิมทุกตวั และเน่ืองจากผูป่้วยรายน้ีเกิดผืน่ Stevens-Johnson syndrome 

ซ่ึงเป็นผืน่ท่ีรุนแรง หลงัจากจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัแลว้ ผูป่้วยไดรั้บยาตา้นวณัโรค

ท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่เฉพาะ E พบวา่ผูป่้วยสามารถใชย้าน้ีไดโ้ดยไม่มีอาการทางผวิหนงัข้ึนมาใหม่  

โดยไม่ใหย้าตา้นวณัโรคเดิมท่ีหยดุ คือ H, R และ Z กลบัเขา้ไปใหม่อีก ดงันั้นยาตา้นวณัโรคท่ีสงสัย

วา่เป็นสาเหตุของอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัในผูป่้วยรายน้ีคือ H, R และ Z เม่ือประเมิน

ความสัมพนัธ์ระหวา่งอาการไม่พึงประสงคก์บัยาท่ีสงสัยโดยแยกประเมินแต่ละตวั ไดร้ะดบัความ

น่าจะเป็นของยาแต่ละตวั คือ possible 

 

ผู้ป่วยรายที ่3  

หลงัจากเกิดอาการคนัโดยไม่มีผืน่ทัว่ร่างกาย ผูป่้วยไดรั้บการจดัการเบ้ืองตน้โดย

ใหห้ยดุยาตา้นวณัโรคเดิมทุกตวั และหลงัจากจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั ผูป่้วยไดรั้บ

ยาตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่ทีละตวั พบวา่ผูป่้วยสามารถใชย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไป

ใหม่ไดทุ้กตวั โดยไม่มีอาการคนักลบัข้ึนมาใหม่ ดงันั้นจึงไม่สามารถระบุไดว้า่ยาตา้นวณัโรคตวัใด

เป็นสาเหตุท่ีทาํใหเ้กิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัในผูป่้วยรายน้ีได ้

 

 ผู้ป่วยรายที ่ 4  

หลงัจากเกิดอาการคนัโดยไม่มีผืน่ทัว่ร่างกาย ผูป่้วยไดรั้บการจดัการเบ้ืองตน้โดย

ใหห้ยดุยาตา้นวณัโรคเดิมบางตวั คือหยดุเฉพาะ H โดยผูป่้วยยงัไดรั้บ RZE อยู่ และหลงัจดัการ

อาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัแลว้ ผูป่้วยไดรั้บ H กลบัเขา้ไปใหม่  พบวา่หลงัส้ินสุดการใหย้า
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กลบัเขา้ไปใหม่ ผูป่้วยสามารถกลบัมาใชย้าตา้นวณัโรค HRZE ได ้โดยท่ีผูป่้วยไม่มีอาการคนั ดงันั้น

จึงไม่สามารถระบุไดว้า่ยาตา้นวณัโรคตวัใดเป็นสาเหตุท่ีทาํใหเ้กิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั

ในผูป่้วยรายน้ีได ้

 สรุปยาท่ีเป็นสาเหตุของการเกิดผืน่ในการศึกษาน้ีท่ีสามารถสรุปไดมี้  3 ชนิด คือ isoniazid, 

rifampicin และ pyrazinamide 

 

4.6   การรักษาวณัโรคหลงัส้ินสุดการจัดการอาการไม่พงึประสงค์ทางผวิหนัง 

   

ในผูป่้วยจาํนวน 58 ราย ท่ีเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัระหวา่งการใชย้า

ตา้นวณัโรค มีผูป่้วยท่ีเกิดอาการคนัโดยไม่มีผืน่ ซ่ึงไม่ไดห้ยดุยาตา้นวณัโรคจาํนวน 44 ราย และ

ผูป่้วยท่ีเกิดคนัร่วมกบัผืน่ท่ีไม่ไดห้ยดุยาตา้นวณัโรคจาํนวน 8 ราย สามารถใชย้าตา้นวณัโรคสูตร

เดิม คือ 2HRZE/4HR ไดต้ามเดิม สาํหรับผูป่้วยท่ีหยดุยาตา้นวณัโรคหลงัเกิดอาการไม่พึงประสงค์

ทางผวิหนงัมีจาํนวน 6 ราย ซ่ึงเป็นผูป่้วยท่ีหยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวัจาํนวน 3 ราย หลงัส้ินสุดการ

จดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั ผูป่้วยสามารถกลบัไปใชย้าตา้นวณัโรคสูตรเดิม คือ 

2HRZE/4HR ต่อไดจ้าํนวน 1 ราย และเปล่ียนสูตรตา้นวณัโรคจาํนวน 2 ราย คือ เปล่ียนเป็นสูตร 

2SEO/16EO จาํนวน  1 ราย และสูตร 2HEOS/16HE จาํนวน 1 ราย สาํหรับผูป่้วยท่ีหยดุยาตา้น            

วณัโรคบางตวัจาํนวน 3 ราย หลงัส้ินสุดการจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั ผูป่้วยสามารถ

กลบัไปใชย้าตา้นวณัโรคสูตรเดิม คือ 2HRZE/4HR ต่อไดจ้าํนวน 1 ราย และเปล่ียนสูตรตา้นวณัโรค

จาํนวน 2 ราย คือ เปล่ียนเป็นสูตร 2HRE/1HREO/7HR จาํนวน 1 ราย และสูตร 18HEO จาํนวน 1 

ราย รายระเอียดแสดงในรูปท่ี 4.10  

  สรุปสูตรยาตา้นวณัโรคท่ีใชห้ลงัจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัแลว้ เป็น

สูตรยาเดิม 2HRZE/4HR จาํนวน 54 ราย ผูป่้วยท่ีเหลืออีก 4 ราย ตอ้งใชสู้ตรยาท่ีเปล่ียนไปจากเดิม 

ไดแ้ก่ 2SEO/16EO, 2HEOS/16HE, 2HRE/1HREO/7HR และ 18HEO  
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รูปที ่4.10  การรักษาวณัโรคหลงัส้ินสุดการจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ยาตา้นวณัโรคท่ีใชรั้กษาวณัโรคหลงัส้ินสุดการจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั 

 

ไม่หยดุยาตา้นวณัโรค  

(n = 44) 

 

ผูป่้วยวณัโรคท่ีเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั 

(n = 58) 

หยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั  

(n = 1) 

 

หยดุยาตา้นวณัโรคบางตวั  

(n = 2) 

 

คนัโดยไม่มีผืน่ (n = 47) 

 

คนัร่วมกบัผืน่ (n = 11) 

 

ไม่หยดุยาตา้นวณัโรค 

 (n = 8) 

 

หยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั  

(n = 2) 

 

หยดุยาตา้นวณัโรคบางตวั  

(n = 1) 

 

2HRZE/4HR  

 

2HRZE/4HR 

 

2HRZE/4HR 
 

 

2HEOS/16HE  

 

18HEO 

re-challenge HREZ  

 

หยดุ H (n=1)  

 

หยดุ Z (n=1)  

 

re-challenge  H 

  

 

2HRZE/4HR  

 

ไม่ re-challenge 

  

 

2HRE/1HREO/7HR 

 

ไม่ re-challenge 

  

 

หยดุ RZ (n=1)  

 

re-challenge  E (n=1)  

 

re-challenge  HRE (n=1)  

 

2SEO/16EO 
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4.7   ผลการรักษาวณัโรคหลงัส้ินสุดระยะเข้มข้น 

 

ผลการรักษาวณัโรคหลงัส้ินสุดระยะเขม้ขน้ แสดงเฉพาะผูป่้วยวณัโรคท่ีอยูใ่น

การศึกษาครบส้ินสุดระยะเขม้ขน้ (เดือนท่ี 2) ซ่ึงมีจาํนวน 225 ราย ประกอบดว้ย ผูป่้วยวณัโรค ปอด

เสมหะ เป็นบวกก่อนการรักษา จาํนวน 150 ราย ผูป่้วยวณัโรคปอดเสมหะเป็นลบก่อนการรักษา

จาํนวน 53 ราย และผูป่้วยวณัโรคนอกปอดจาํนวน 22 ราย ในจาํนวนผูป่้วยวณัโรคปอดเสมหะเป็น

บวก 150 ราย มีผลการรักษาส้ินสุดระยะเขม้ขน้เปล่ียนจากบวกเป็นลบ (sputum convert) จาํนวน 

118 ราย (ร้อยละ 52.5) ผลเสมหะยงัคงเป็นบวก (sputum not convert) จาํนวน 27 ราย (ร้อยละ 12.0) 

และไม่ได้ตรวจเสมหะ (sputum not examine) จาํนวน 5 ราย (ร้อยละ 2.2) ในจาํนวนผูป่้วยวณัโรค

ปอดเสมหะลบ 53 ราย ไดรั้บยาตา้นวณัโรคจนครบระยะเขม้ขน้ (complete) จาํนวน 50 ราย (ร้อยละ 

22.2) ผลเสมหะเปล่ียนจากลบเป็นบวก ( failure) จาํนวน 3 ราย (ร้อยละ 1.3) ในจาํนวนผูป่้วย        

วณัโรคนอกปอดจาํนวน 22 ราย ไดรั้บยาตา้นวณัโรคจนครบระยะเขม้ขน้( complete) ทั้ง 22 ราย 

(ร้อยละ 9.8) รายละเอียดแสดงดงัรูปท่ี 4.11 

สามารถสรุปไดว้า่ ผูป่้วยวณัโรคจาํนวน 225 ราย ท่ีติดตามถึงส้ินสุดการรักษา

ระยะเขม้ขน้ มีผลการรักษาท่ีส้ินสุดระยะเขม้ขน้ คือ รักษาสาํเร็จ (successful) จาํนวน 195 ราย (ร้อย

ละ 86.7) และรักษาไม่สาํเร็จ (unsuccessful) จาํนวน 30 ราย (ร้อยละ 13.3) 
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รูปที ่4.11    ผลการรักษาท่ีส้ินสุดระยะเขม้ขน้ 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ผูป่้วยวณัโรคท่ีเขา้ร่วมการศึกษา (n = 269) 

ผูป่้วยท่ีติดตามถึงส้ินสุดระยะเขม้ขน้  

(n = 225) 

ผูป่้วยท่ีติดตามไม่ถึงส้ินสุดระยะเขม้ขน้ 

(n = 44) 

ผูป่้วยท่ีเสมหะเร่ิมตน้ 

เป็นบวก (n = 150) 

ผูป่้วยท่ีเสมหะเร่ิมตน้ 

เป็นลบ (n = 53) 

ผูป่้วยวณัโรค 

นอกปอด (n = 22) 

Sputum convert 

 (n = 118) 

Complete  

(n = 50) 

Sputum not convert 

 (n = 27) 

Failure 

 (n = 3)  

Complete 

(n = 22) 

Sputum not examine 

 (n = 5) 
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4.8  รายละเอยีดของผู้ป่วยวณัโรคจํานวน 11 รายทีเ่กดิผืน่ผวิหนัง 

 

ผู้ป่วยรายที ่1 (patient ID 08005) 

  ผูป่้วยชายไทย อาย ุ54 ปี ไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นวณัโรคปอดเสมหะบวก ผูป่้วยไม่

มีประวติัแพย้า ไม่มีประวติัสัมผสัสารเคมี  และไม่มีโรคร่วมอยา่งอ่ืน ผูป่้วยไดรั้บการรักษาวณัโรค

ดว้ยยาสูตร 2HRZE/4HR เม่ือวนัท่ี 10 ตุลาคม 2554  หลงัจากรับประทานยาไป 1 วนั (11 ตุลาคม 

2554) ผูป่้วยเร่ิมมีอาการคนัและมีผืน่บริเวณน่องและบริเวณลาํแขง้ ของขาทั้ง 2 ขา้ง โดยไม่มีการ

หลุดลอกของผวิหนงั ไม่มีแผลบริเวณเยือ่บุเช่น ปาก ตา ไม่มีไข ้และไม่มีอาการผดิปกติของอวยัวะ

อ่ืนร่วมดว้ย ผืน่เร่ิมเกิดข้ึนหลงัรับประทานยาตา้นวณัโรคม้ือสุดทา้ยประมาณ 1-2 ชัว่โมง ในขณะ

เกิดผืน่ผูป่้วยไดรั้บยาชนิดอ่ืนร่วมดว้ยไดแ้ก่ vitamin B6, bromhexine และ brown mixture แพทย์

วนิิจฉยัวา่เป็นผืน่ชนิด maculopapular rash จากยาตา้นวณัโรค  

หลงัจากเกิดผืน่ ผูป่้วยยงัรับประทานยาตา้นวณัโรคเดิมต่อไปโดยไม่หยดุยา และ

ไม่ไดรั้บยาใดสาํหรับรักษาอาการผดิปกติทางผวิหนงั โดยผืน่หายไปหลงัจากเกิดผืน่ประมาณ 1 

สัปดาห์ (วนัท่ี 18 ตุลาคม 2554) และสามารถใชย้าตา้นวณัโรคเดิมต่อไปไดอ้ยา่งต่อเน่ือง สาํหรับ

ผูป่้วยรายน้ีไม่สามารถระบุไดอ้ยา่งชดัเจนวา่เกิดจากยาตา้นวณัโรคชนิดใด เน่ืองจากไม่มีการหยดุยา

ตา้นวณัโรคท่ีใชรั้กษา  

 

ผู้ป่วยรายที ่2 (patient ID 09006) 

 ผูป่้วยชายไทย อาย ุ 44 ปี ไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นวณัโรคปอด เสมหะลบ ผูป่้วยไม่

มีประวติัแพย้า ไม่มีประวติัสัมผสัสารเคมี  และไม่มีโรคร่วมอยา่งอ่ืน ผูป่้วยไดรั้บการรักษาวณัโรค

ดว้ยยาสูตร 2HRZE/4HR เม่ือวนัท่ี 13 กนัยายน 2554 หลงัจากรับประทานยาไป  13 วนั (26 

กนัยายน 2554) ผูป่้วยเร่ิมมีผืน่คนับริเวณขาทั้ง 2 ขา้ง โดยไม่มีการหลุดลอกของผวิหนงั ไม่มีแผล

บริเวณเยือ่บุเช่น ปาก ตา ไม่มีไข ้และไม่มีอาการผดิปกติของอวยัวะอ่ืนร่วมดว้ย อาการผดิปกติน้ี

เกิดข้ึนหลงัรับประทานยาตา้นวณัโรคม้ือสุดทา้ย 1 ชัว่โมง ในขณะเกิดผืน่ผูป่้วยไดรั้บยาชนิดอ่ืน

ร่วมดว้ยไดแ้ก่ vitamin B6 แพทยว์นิิจฉยัวา่เป็นผืน่ชนิด maculopapular rash จากยาตา้นวณัโรค  

เม่ือเกิดผืน่คนั ผูป่้วยยงัรับประทานยาตา้นวณัโรคชนิดเดิมต่อไปโดยไม่หยดุยา 

และไดรั้บยารักษาผืน่คนัดงัน้ี 

1. Hydroxyzine (10 mg) รับประทานคร้ังละ 1 เมด็ เวลามีอาการคนั  

2. Loratadine (10 mg) รับประทานคร้ังละ 1 เมด็ วนัละ 1 คร้ัง 

3. Calamine lotion สาํหรับทาผืน่คนั  
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หลงัจากไดรั้บยา 3 ชนิดดงักล่าว 14 วนั (วนัท่ี 10 ตุลาคม 2554) พบวา่ผืน่หายเป็น

ปกติ และสามารถใชย้าตา้นวณัโรคเดิมต่อไปได ้สาํหรับผูป่้วยรายน้ีไม่สามารถระบุไดอ้ยา่งชดัเจน

วา่เกิดจากยาตา้นวณัโรคชนิดใด เน่ืองจากไม่มีการหยดุยาตา้นวณัโรคท่ีใชรั้กษา  

 

ผู้ป่วยรายที ่3 (patient ID 09007) 

 ผูป่้วยชายไทย อาย ุ 39 ปี ไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นวณัโรคเยือ่หุม้ปอด ผูป่้วยไม่มี

ประวติัแพย้า ไม่มีประวติัสัมผสัสารเคมี  และไม่มีโรคร่วมอยา่งอ่ืน ผูป่้วยไดรั้บการรักษาวณัโรค

ดว้ยยาสูตร 2HRZE/4HR เม่ือวนัท่ี 14 กนัยายน 2554 หลงัจากรับประทานยาไป  61 วนั (14 

พฤศจิกายน 2554) ผูป่้วยเร่ิมมีผืน่คนับริเวณลาํตวั โดยไม่มีผืน่คนับริเวณอ่ืนของร่างกาย โดยไม่มี

การหลุดลอกของผวิหนงั ไม่มีแผลบริเวณเยือ่บุเช่น ปาก ตา ไม่มีไข ้และไม่มีอาการผดิปกติของ

อวยัวะอ่ืนร่วมดว้ย ผืน่เร่ิม เกิด ข้ึนหลงัรับประทานยาตา้นวณัโรคม้ือสุดทา้ย มากกวา่  1 ชัว่โมง 

ในขณะเกิดผืน่ผูป่้วยไดรั้บยาชนิดอ่ืนร่วมดว้ยไดแ้ก่ vitamin B6 แพทย์ วนิิจฉยัวา่เป็นผืน่ชนิด 

urticaria จากยาตา้นวณัโรค  

เม่ือเกิดผืน่คนั ผูป่้วยยงัรับประทานยาตา้นวณัโรคชนิดเดิมต่อไปโดยไม่หยดุยา 

และไดรั้บยารักษาผืน่คือ betamethasone cream สาํหรับทาผืน่  

หลงัจากไดรั้บยาชนิดดงักล่าวเป็นเวลา 35 วนั (วนัท่ี 19 ธนัวาคม 2554) พบวา่ผืน่

หายเป็นปกติ และสามารถใชย้าตา้นวณัโรคเดิมต่อไปได ้สาํหรับผูป่้วยรายน้ีไม่สามารถระบุไดอ้ยา่ง

ชดัเจนวา่เกิดจากยาตา้นวณัโรคชนิดใด เน่ืองจากไม่มีการหยดุยาตา้นวณัโรคท่ีใชรั้กษา  

 

ผู้ป่วยรายที ่4 (patient ID 09009) 

ผูป่้วยหญิงไทย อาย ุ 36 ปี ไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นวณัโรคปอด เสมหะบวก  ผูป่้วย

ไม่มีประวติัแพย้า ไม่มีประวติัสัมผสัสารเคมี  ผูป่้วยมีโรคร่วม ไดแ้ก่ Systemic lupus erythematosus 

(SLE) ผูป่้วยไดรั้บการรักษาวณัโรคดว้ยยาสูตร 2HRZE/4HR เม่ือวนัท่ี 19 ตุลาคม 2554 หลงัจาก

รับประทานยาไป 26 (14 พฤศจิกายน 2554) ผูป่้วยเร่ิมมีผืน่คนัทัว่ร่างกาย โดยไม่มีการหลุดลอกของ

ผวิหนงั ไม่มีแผลบริเวณเยือ่บุเช่น ปาก ตา ไม่มีไข ้และไม่มีอาการผดิปกติของอวยัวะอ่ืนร่วมดว้ย 

ผืน่เร่ิมเกิดข้ึนหลงัจากรับประทานยาตา้นวณัโรคม้ือสุดทา้ยนอ้ยกวา่ 1 ชัว่โมง ในขณะเกิดผืน่ผูป่้วย

ไดรั้บยาชนิดอ่ืนร่วมดว้ยไดแ้ก่ vitamin B6 แพทย์วนิิจฉยัวา่เป็นผืน่ชนิด  urticaria จากยาตา้น             

วณัโรค  



54 

 

 

 

 

เม่ือเกิดผืน่ ผูป่้วยหยดุยาตา้นวณัโรคบางตวั ไดแ้ก่ rifampicin และ pyrazinamide 

โดยยงัไดรั้บยา isoniazid และ ethambutol เหมือนเดิม นอกจากนั้นยงัไดรั้บยาตา้นวณัโรคแนวท่ี 2 

คือ ofloxacin เพิ่มเติมอีก 1 ตวั แต่ผูป่้วยไม่ไดรั้บยารักษาผืน่ใดๆ  

หลงัจากหยดุยาตา้นวณัโรคเดิมบางตวัเป็นเวลา 12 วนั (28 พฤศจิกายน 2554) 

พบวา่ผืน่หายเป็นปกติ แต่ไม่มีการใหย้าท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่  ดงันั้นสูตรยาตา้นวณัโรคท่ีใชรั้กษา

วณัโรคหลงัจากเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัสาํหรับผูป่้วยรายน้ีคือ 18HEO 

สาํหรับยาท่ีเป็นสาเหตุของการเกิดผืน่ในผูป่้วยรายน้ีมี 2 ชนิด คือ rifampicin และ 

pyrazinamide ซ่ึงเม่ือหยดุยาผืน่คนัของผูป่้วยดีข้ึน แต่ไม่มีการใหย้าดงักล่าวกลบัเขา้ไปใหม่ เม่ือ

ประเมินความสัมพนัธ์ระหวา่งอาการไม่พึงประสงคท่ี์เกิดข้ึนกบัยาท่ีสงสัย  (causality assessment) 

ทั้ง rifampicin และ pyrazinamide จะอยูใ่นระดบั possible  

 

ผู้ป่วยรายที ่5 (patient ID 12009) 

 ผูป่้วยชายไทย อาย ุ47 ปี ไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นวณัโรคปอดเสมหะบวก ผูป่้วยไม่

มีประวติัแพย้า ไม่มีประวติัสัมผสัสารเคมี  และไม่มีโรคร่วมอยา่งอ่ืน ผูป่้วยไดรั้บการรักษาวณัโรค

ดว้ยยาสูตร 2HRZE/4HR และไดรั้บไวรั้กษาในโรงพยาบาล เม่ือวนัท่ี 26 ตุลาคม 2554 หลงัจาก

รับประทานยาไป 2 วนั (28 ตุลาคม 2554) ผูป่้วยเร่ิมคนัโดยไม่มีผืน่บริเวณลาํตวัและ ตน้ขาทั้ง 2 ขา้ง 

ไดรั้บยารักษาอาการคนัคือ calamine lotion และหลงัจากนั้น 3 วนั (31 ตุลาคม 2554) ผูป่้วยเร่ิมมีผืน่

คนับริเวณลาํตวั และขาทั้งสองขา้ง โดยไม่มีการหลุดลอกของผวิหนงั ไม่มีแผลบริเวณเยือ่บุเช่น 

ปาก ตา ไม่มีไข ้และไม่มีอาการผดิปกติของอวยัวะอ่ืนร่วมดว้ย ผืน่ เกิดข้ึนหลงัรับประทานยาตา้น

วณัโรคม้ือสุดทา้ย มากกวา่  1 ชัว่โมง ในขณะเกิดผืน่ผูป่้วยไดรั้บยาชนิดอ่ืนร่วมดว้ยไดแ้ก่ vitamin 

B6 แพทยว์นิิจฉยัวา่เป็นผืน่ชนิด urticaria จากยาตา้นวณัโรค  

เม่ือเกิดผืน่คนั ผูป่้วยยงัรับประทานยาตา้นวณัโรคชนิดเดิมต่อไปโดยไม่หยดุยา 

และไดรั้บยารักษาผืน่คนั คือ hydroxyzine (10 mg) รับประทานคร้ังละ 1 เมด็ วนัละ 3 คร้ัง เชา้ เท่ียง 

เยน็ ร่วมกบัปรับเปล่ียนเวลาการบริหารยาโดย ใหผู้ป่้วยรับประทาน rifampicin ในตอนเชา้ สาํหรับ

ยาตา้นวณัโรคตวัอ่ืนคือ isoniazid, pyrazinamide และ ethambutol ใหรั้บประทานม้ือก่อนนอน  

หลงัจากปรับเปล่ียนเวลาการบริหารยา rifampicin ร่วมกบัใหย้ารักษาอาการทาง

ผวิหนงัไป 3 วนั (3 พฤศจิกายน 2554) ผืน่คนัของผูป่้วยดีข้ึนแต่ยงัไม่หาย แพทยจึ์งใหก้ารรักษา

อาการทางผวิหนงัเพิ่มเติมโดยใหย้า hydroxyzine (10 mg) รับประทานคร้ังละ 1 เมด็ วนัละ  3 คร้ัง 

หลงัอาหารเชา้ เท่ียง เยน็ และรับประทานคร้ังละ 2 เมด็ในม้ือก่อนนอน หลงัจากไดรั้บยารักษา

อาการทางผวิหนงัดงักล่าว 1 วนั (4 พฤศจิกายน 2554) พบวา่ผืน่หายเป็นปกติ และผูป่้วยสามารถใช้
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ยาตา้นวณัโรคเดิมต่อไปได ้สาํหรับผูป่้วยรายน้ีไม่สามารถระบุไดอ้ยา่งชดัเจนวา่เกิดจากยาตา้น               

วณัโรคชนิดใด เน่ืองจากไม่มีการหยดุยาตา้นวณัโรคท่ีใชรั้กษา  

 

ผู้ป่วยรายที ่6 (patient ID 19009) 

ผูป่้วยหญิงไทย อาย ุ 42 ปี ไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นวณัโรคต่อมนํ้าเหลือง  ผูป่้วยไม่

มีประวติัแพย้า ไม่มีประวติัสัมผสัสารเคมี  ผูป่้วยมีโรคร่วมไดแ้ก่ โรคภูมิแพ ้( allergic rhinitis)  

ผูป่้วยไดรั้บการรักษาวณัโรคดว้ยยาสูตร 2HRZE/4HR เม่ือวนัท่ี 30 พฤศจิกายน  2554 หลงัจากรับ  

ประทานยาตา้นวณัโรคไป 10 วนั (10 ธนัวาคม 2554) ผูป่้วยเร่ิมมีผืน่คนัทัว่ร่างกาย  โดยไม่มีการ

หลุดลอกของผวิหนงั ไม่มีแผลบริเวณเยือ่บุเช่น ปาก ตา ไม่มีไข ้และไม่มีอาการผดิปกติของอวยัวะ

อ่ืนร่วมดว้ย อาการผดิปกติเหล่าน้ี เกิดข้ึนหลงัจากรับประทานยาตา้นวณัโรคม้ือสุดทา้ย 3 ชัว่โมง 

ในขณะเกิดผืน่ผูป่้วยไดรั้บยาชนิดอ่ืนร่วมดว้ยไดแ้ก่ vitamin B6 แพทย์วนิิจฉยัวา่เป็นผืน่ชนิด 

maculopapular rash จากยาตา้นวณัโรค  

เม่ือเกิดผืน่คนั ผูป่้วยยงัรับประทานยาตา้นวณัโรคชนิดเดิมต่อไปโดย ไม่หยดุยา 

และไดรั้บยารักษาผืน่คนัดงัน้ี 

1. Chlorpheniramine maleate (4 mg) รับประทานคร้ังละ 1 เมด็วนัละ 3 คร้ัง  

2. Calamine lotion สาํหรับทาผืน่คนั 

หลงัจากไดรั้บยา 2 ชนิดดงักล่าวเป็นเวลา 4 วนั (14 ธนัวาคม 2554) พบวา่ผืน่คนั

มากข้ึน จึงหยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั (H, R, Z, E) โดยไม่ไดรั้บยาทางเลือกอ่ืนใด และใหย้ารักษา

อาการผืน่คนัดงัน้ี 

1. Chlorpheniramine maleate (4 mg) รับประทานคร้ังละ 1 เมด็วนัละ 3 คร้ัง  

2. 0.1% triamcinolone acetonide lotion สาํหรับทาผืน่คนั 

หลงัจากผูป่้วยหยดุยาและไดรั้บยารักษาผืน่คนัดงักล่าวเป็นเวลา 1 วนั ( 15 

ธนัวาคม 2554) ผืน่หายเป็นปกติ แพทยจึ์งเร่ิมตน้ใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุไปใหม่ ( re-challenge) 

โดยใชว้ธีิใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่ทีละชนิด ( sequential re-challenge) และเร่ิมใหย้าในขนาดตํ่าๆ แลว้

ค่อยเพิ่มขนาดยาจนถึงขนาดท่ีใชรั้กษา ผูป่้วยไดย้าชนิดแรกคือ isoniazid 100 mg (2 วนั), 200 mg 

(2 วนั) และ 300 mg (3 วนั) ตามลาํดบั หลงัจากนั้นจึงให ้ rifampicin 300 mg หลงัจากให ้ rifampicin 

ประมาณ 3 ชัว่โมง พบวา่เกิดผืน่คนัข้ึนมาอีกคร้ัง โดยมีอาการตาบวมและเจบ็ปากร่วมดว้ย แพทยจึ์ง

สั่งหยดุยา rifampicin แต่ยงัให ้isoniazid 300 mg ร่วมกบัยารักษาผืน่คนัดงัน้ี  

1. Chlorpheniramine maleate (4 mg) รับประทานคร้ังละ 1 เมด็วนัละ 3 คร้ัง  

2. 0.1% triamcinolone acetonide lotion สาํหรับทาผืน่คนั 
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หลงัจากนั้น 3 วนั (25 ธนัวาคม 2554) ผืน่หายเป็นปกติ จึงเร่ิมให ้ ethambutol กลบั

เขา้ไปใหม่ โดยเร่ิมดว้ย ethambutol 400 mg (2 วนั), 800 mg (3 วนั), 1,200 mg (1 วนั) ตามลาํดบั 

ซ่ึงพบวา่ไม่มีอาการผืน่คนัเกิดข้ึนมาอีก สาํหรับยา pyrazinamide นั้น แพทยไ์ม่ไดใ้หย้ากลบัเขา้ไป

ใหม่ แต่พิจารณาใหย้าตา้นวณัโรคแนวท่ี 2 คือ ofloxacin เพิ่มเติมเขา้ไป 1 ตวั และยาฉีดกลุ่ม 

aminoglycoside คือ streptomycin เพิ่มเติมเขา้ไปอีก 1 ตวั โดยท่ีผูป่้วยยงัไดรั้บยา isoniazid อยูอ่ยา่ง

ต่อเน่ือง ดงันั้นสูตรยาตา้นวณัโรคท่ีใชรั้กษาวณัโรคหลงัจากเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั

สาํหรับผูป่้วยรายน้ีคือ 2HEOS/16HE 

สาํหรับยาท่ีเป็นสาเหตุของการเกิดผืน่ในผูป่้วยรายน้ีมี 2 ชนิดคือ rifampicin และ 

pyrazinamide สาํหรับ rifampicin นั้นมีการหยดุยา และเกิดผืน่หลงัจากใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่ ซ่ึงเม่ือ

ประเมินความสัมพนัธ์ระหวา่งอาการไม่พึงประสงคท่ี์เกิดข้ึนกบัยาท่ีสงสัย ( causality assessment) 

จะอยูใ่นระดบั certain ส่วน pyrazinamide นั้น มีการหยดุยาแต่ไม่ไดใ้หย้ากลบัเขา้ไปใหม่ จึง

ประเมิน causality assessment อยูใ่นระดบั possible  

 

ผู้ป่วยรายที ่7 (patient ID 20006) 

ผูป่้วยชายไทย อาย ุ61 ปี ไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นวณัโรคปอดเสมหะบวก ผูป่้วยไม่

มีประวติัแพย้า ไม่มีประวติัสัมผสัสารเคมี  และไม่มีโรคร่วมอยา่งอ่ืน ผูป่้วยไดรั้บการรักษาวณัโรค

ดว้ยยาสูตร 2HRZE/4HR เม่ือวนัท่ี 6 พฤศจิกายน 2554 หลงัจากรับประทานยาไป 3 วนั (9 ธนัวาคม 

2554) ผูป่้วยเกิดผืน่คนับริเวณแขนและขอ้ศอก โดยไม่มีการหลุดลอกของผวิหนงั ไม่มีแผลบริเวณ

เยือ่บุเช่น ปาก ตา ไม่มีไข ้และไม่มีอาการผดิปกติของอวยัวะอ่ืนร่วมดว้ย ผืน่ เร่ิม เกิด ข้ึนหลงั

รับประทานยาตา้นวณัโรคม้ือสุดทา้ย มากกวา่  1 ชัว่โมง ในขณะเกิดผืน่ผูป่้วยไดรั้บยาชนิดอ่ืนร่วม

ดว้ยไดแ้ก่ vitamin B1-6-12, bromhexine, theophylline และ brown mixture แพทยว์นิิจฉยัวา่เป็นผืน่

ชนิด maculopapular rash จากยาตา้นวณัโรค หลงัจากเกิดผืน่ ผูป่้วยยงัรับประทานยาตา้นวณัโรค

เดิมต่อไปโดยไม่หยดุยา และไดรั้บยารักษาผืน่หลงัจากเกิดผืน่ไปแลว้ 16 วนั (25 พฤศจิกายน 2554) 

โดยยาท่ีใชรั้กษาผืน่คนั คือ 

1. Chlorpheniramine maleate (4 mg) รับประทานคร้ังละ 1 เมด็วนัละ 2 คร้ัง  

2. Hydroxyzine (10 mg) รับประทานคร้ังละ 1 เมด็วนัละ 2 คร้ัง  

หลงัจากไดรั้บยา 2 ชนิดดงักล่าว 66 วนั (30 ธนัวาคม 2554) พบวา่ผืน่หายเป็นปกติ 

และสามารถใชย้าตา้นวณัโรคเดิมต่อไปได ้สาํหรับผูป่้วยรายน้ีไม่สามารถระบุไดอ้ยา่งชดัเจนวา่เกิด

จากยาตา้นวณัโรคชนิดใดเน่ืองจากไม่มีการหยดุยาตา้นวณัโรคท่ีใชรั้กษา  
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ผู้ป่วยรายที ่8 (patient ID 20011) 

ผูป่้วยชายไทย อาย ุ 64 ปี ไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นวณัโรคปอด เสมหะบวก ไม่มี

ประวติัแพย้า ไม่มีประวติัสัมผสัสารเคมี  ผูป่้วยมีโรคร่วมไดแ้ก่ โรคต่อมลูกหมากโต ผูป่้วยไดรั้บ

การรักษาวณัโรคดว้ยยาสูตร 2HRZE/4HR เม่ือวนัท่ี 19 กรกฎาคม 2554 หลงัจากรับประทานยาตา้น

วณัโรคไป 38 วนั (26 สิงหาคม 2554) ผูป่้วยเร่ิมมี ผืน่คนัทัว่ร่างกาย  โดยไม่มีการหลุดลอกของ

ผวิหนงั ไม่มีแผลบริเวณเยือ่บุเช่น ปาก ตา  ไม่มีไข ้และไม่มีอาการผดิปกติของอวยัวะอ่ืนร่วมดว้ย 

อาการผดิปกติเหล่าน้ี เกิดข้ึนหลงัจากรับประทานยาตา้นวณัโรคม้ือสุด ทา้ยประมาณ 1-2 ชัว่โมง 

ในขณะเกิดผืน่ผูป่้วยไดรั้บยาชนิดอ่ืนร่วมดว้ยไดแ้ก่ vitamin B1-6-12, doxazosin, theophylline, 

folic acid, ferrous fumarate และ bromhexine  

เม่ือเกิดผืน่คนั ผูป่้วยยงัรับประทานยาตา้นวณัโรคชนิดเดิมต่อไปโดย ไม่หยดุยา 

และไดรั้บยารักษาผืน่คนัดงัน้ี 

1. Chlorpheniramine maleate (4 mg) รับประทานคร้ังละ 1 เมด็วนัละ 2 คร้ัง  

2. 0.1% triamcinolone acetonide lotion สาํหรับทาผืน่คนั 

หลงัจากไดรั้บยา 2 ชนิดดงักล่าวเป็นเวลา 4 วนั (30 สิงหาคม 2554) พบวา่ผืน่คนั

มากข้ึน ผืน่เร่ิมมีลกัษณะเป็นตุ่มนํ้าพุพอง มีอาการของระบบอวยัวะอ่ืน คือ เจบ็ตา เจบ็ปาก ร่วมด้วย 

(ดงัรูปท่ี 4.12) จึงหยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั (H, R, Z, E) โดยไม่ไดรั้บยาทางเลือกอ่ืนใดในการรักษา             

วณัโรค และใหย้ารักษาอาการผืน่คนัดงัน้ี 

1. Chlorpheniramine maleate (4 mg) รับประทานคร้ังละ 1 เมด็วนัละ 2 คร้ัง  

2. 0.1% triamcinolone acetonide cream สาํหรับทาผืน่คนั 

3. 0.1% triamcinolone acetonide paste สาํหรับทาแผลในปาก 

หลงัจากผูป่้วยหยดุยาและไดรั้บยารักษาผืน่คนัดงักล่าวเป็นเวลา 7 วนั (6 กนัยายน 

2554) ผืน่คนัดีข้ึน แต่ยงัไม่หายเป็นปกติ จึงไดรั้บยารักษาอาการผืน่คนัต่อดงัน้ี 

1. Hydroxyzine (10 mg) รับประทานคร้ังละ 1 เมด็วนัละ 2 คร้ัง 

2. Prednisolone (5 mg) รับประทานคร้ังละ  1 เมด็วนัละ 3 คร้ัง 

3. 0.1% triamcinolone acetonide lotion สาํหรับทาผืน่คนั 

4. 0.1% triamcinolone acetonide paste สาํหรับทาแผลในปาก 

หลงัจากไดรั้บยารักษาผืน่คนั 4 ชนิดดงักล่าวเป็นเวลา 4 วนั (10 กนัยายน 2554) 

อาการผืน่หายเป็นปกติแต่ยงัมีอาการคนัเล็กนอ้ย แพทยจึ์งเร่ิมตน้ใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไป

ใหม่ (re-challenge) ซ่ึงพิจารณาใหย้ากลบัไปใหม่เฉพาะ ethambutol โดยเร่ิมใหย้าในขนาดตํ่าๆ 
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แลว้ค่อยเพิ่มขนาดยาจนถึงขนาดท่ีใชรั้กษา ดงัน้ี ethambutol 400 mg (2 วนั), 800 mg (2 วนั) และ 

1,200 mg (2 วนั) ตามลาํดบั ซ่ึงพบวา่ไม่มีอาการผืน่คนัเกิดข้ึนมาอีก  

หลงัส้ินสุดการให ้ethambutol กลบัเขา้ไปใหม่ ผูป่้วยไดรั้บยาตา้นวณัโรคแนวท่ี 2 

คือ ofloxacin เพิ่มเติมเขา้ไป 1 ตวั และยาฉีดกลุ่ม aminoglycoside คือ streptomycin เพิ่มเติมเขา้ไป

อีก 1 ตวั ดงันั้นสูตรยาตา้นวณัโรคท่ีใชรั้กษาวณัโรคหลงัจากเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั

สาํหรับผูป่้วยรายน้ีคือ 2SEO/16EO  

สาํหรับยาท่ีเป็นสาเหตุของการเกิดผืน่ในผูป่้วยรายน้ีมี 3 ชนิดคือ isoniazid, 

rifampicin และ pyrazinamide โดยมีการหยดุยาทั้ง 3 ชนิด แต่ไม่ไดใ้หย้ากลบัเขา้ไปใหม่ ซ่ึงเม่ือ

ประเมินความ สัมพนัธ์ระหวา่งอาการไม่พึงประสงคท่ี์เกิดข้ึนกบัยาท่ีสงสัย ( causality assessment) 

จะอยูใ่นระดบั possible 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รูปที ่4.12 ผืน่ชนิด Stevens-Johnson syndrome ในผูป่้วยรายท่ี 8 
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ผู้ป่วยรายที ่9 (patient ID 20014) 

ผูป่้วยหญิงไทย  อาย ุ57 ปี ไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นวณัโรคปอด เสมหะบวก ผูป่้วย

ไม่มีประวติัแพย้า ไม่มีประวติัสัมผสัสารเคมี  และไม่มีโรคร่วมอยา่งอ่ืน ผูป่้วยไดรั้บการรักษา            

วณัโรคดว้ยยาสูตร 2HRZE/4HR เม่ือวนัท่ี 17 ตุลาคม 2554  หลงัจากรับประทานยาไป 11 วนั (28 

ตุลาคม 2554) ผูป่้วยเร่ิมมีอาการคนัและมีผืน่บริเวณแขนและขาทั้ง 2 ขา้ง โดยไม่มีการหลุดลอกของ

ผวิหนงั ไม่มีแผลบริเวณเยือ่บุเช่น ปาก ตา ไม่มีไข ้และไม่มีอาการผดิปกติของอวยัวะอ่ืนร่วมดว้ย 

ผืน่เร่ิมเกิดข้ึนหลงัรับประทานยาตา้นวณัโรคม้ือสุดทา้ยประมาณ 1-2 ชัว่โมง ในขณะเกิดผืน่ผูป่้วย

ไดรั้บยาชนิดอ่ืนร่วมดว้ยไดแ้ก่ vitamin B 1-6-12 แพทย์วนิิจฉยัวา่เป็นผืน่ชนิด maculopapular rash 

จากยาตา้นวณัโรค  

หลงัจากเกิดผืน่ ผูป่้วยยงัรับประทานยาตา้นวณัโรคเดิมต่อไปโดยไม่หยดุยา และ

ไม่ไดรั้บยาใดสาํหรับรักษาอาการผดิปกติทางผวิหนงั โดยผืน่หายไปหลงัจากเกิดผืน่ประมาณ 4 

สัปดาห์ (25 พฤศจิกายน  2554) และสามารถใชย้าตา้นวณัโรคเดิมต่อไปไดอ้ยา่งต่อเน่ือง สาํหรับ

ผูป่้วยรายน้ีไม่สามารถระบุไดอ้ยา่งชดัเจนวา่เกิดจากยาตา้นวณัโรคชนิดใดเน่ืองจากไม่มีการหยดุยา

ตา้นวณัโรคท่ีใชรั้กษา  

  

ผู้ป่วยรายที ่10 (patient ID 20015) 

ผูป่้วยหญิงไทย อาย ุ 46 ปี ไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นวณัโรคปอด เสมหะบวก ผูป่้วย

ไม่มีประวติัแพย้า ไม่มีประวติัสัมผสัสารเคมี  ผูป่้วยมีโรคร่วมคือ โรคเบาหวาน ผูป่้วยไดรั้บการ

รักษาวณัโรคดว้ยยาสูตร 2HRZE/4HR เม่ือวนัท่ี 18 ตุลาคม 2554 หลงัจากรับประทานยาไป 1 วนั 

(19 ตุลาคม 2554) ผูป่้วยเร่ิมมีอาการคนัและมีผืน่บริเวณลาํตวั ขา และสะโพก ทั้ง 2 ขา้ง โดยไม่มี

การหลุดลอกของผวิหนงั ไม่มีแผลบริเวณเยือ่บุเช่น ปาก ตา ไม่มีไข ้และไม่มีอาการผดิปกติของ

อวยัวะอ่ืนร่วมดว้ย ผืน่เร่ิม เกิด ข้ึนหลงัรับประทานยาตา้นวณัโรคม้ือสุดทา้ย มากกวา่ 1 ชัว่โมง  

ในขณะเกิดผืน่ผูป่้วยไดรั้บยาชนิดอ่ืนร่วมดว้ยไดแ้ก่ glibenclamide และ vitamin B1-6-12 แพทย์

วนิิจฉยัวา่เป็นผืน่ชนิด maculopapular rash จากยาตา้นวณัโรค  

หลงัจากเกิดผืน่ ผูป่้วยยงัรับประทานยาตา้นวณัโรคเดิมต่อไปโดยไม่หยดุยา และ

ไดรั้บยารักษาผืน่หลงัจากเกิดผืน่ไปแลว้ 2 วนั (21 ตุลาคม 2554) โดยยาท่ีใชรั้กษาผืน่คนั เป็นดงัน้ี 

1. Hydroxyzine (10 mg) รับประทานคร้ังละ 1 เมด็ เวลามีอาการคนั  

2. Cetirizine (10 mg) รับประทานคร้ังละ 1 เมด็ วนัละ 1 คร้ัง 

3. 0.1% triamcinolone acetonide lotion สาํหรับทาผืน่คนั  
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หลงัจากไดรั้บยา 3 ชนิดดงักล่าว 41 วนั (25 พฤศจิกายน  2554) พบวา่ผืน่หายเป็น

ปกติ และสามารถใชย้าตา้นวณัโรคเดิมต่อไปได ้สาํหรับผูป่้วยรายน้ีไม่สามารถระบุไดอ้ยา่งชดัเจน

วา่เกิดจากยาตา้นวณัโรคชนิดใดเน่ืองจากไม่มีการหยดุยาตา้นวณัโรคท่ีใชรั้กษา  

 

ผู้ป่วยรายที ่11 (patient ID 20019)  

ผูป่้วยหญิงไทย อาย ุ36 ปี ไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นวณัโรคปอดเสมหะลบ  ผูป่้วยไม่

มีประวติัแพย้า ไม่มีประวติัสัมผสัสารเคมี  และไม่มีโรคร่วมอยา่งอ่ืน ผูป่้วยไดรั้บการรักษาวณัโรค

ดว้ยยาสูตร 2HRZE/4HR เม่ือวนัท่ี 8 ธนัวาคม 2554 หลงัจากรับประทานยาไป 5 วนั (13 ธนัวาคม 

2554) ผูป่้วยเร่ิมมี อาการคนัและมีผืน่บริเวณลาํตวั โดยไม่มีผืน่คนับริเวณอ่ืนของร่างกาย โดยไม่มี

การหลุดลอกของผวิหนงั ไม่มีแผลบริเวณเยือ่บุ เช่น ปาก ตา ไม่มีไข ้และไม่มีอาการผดิปกติของ

อวยัวะอ่ืนร่วมดว้ย ผืน่เร่ิม เกิด ข้ึนหลงัรับประทานยาตา้นวณัโรคม้ือสุดทา้ย มากกวา่ 1 ชัว่โมง  

ในขณะเกิดผืน่ผูป่้วยไดรั้บยาชนิดอ่ืนร่วมดว้ยไดแ้ก่ vitamin B1-6-12 แพทย์วนิิจฉยัวา่เป็นผืน่ชนิด 

maculopapular rash จากยาตา้นวณัโรค  

หลงัจากเกิดผืน่ ผูป่้วยยงัรับประทานยาตา้นวณัโรคเดิมต่อไปโดยไม่หยดุยา และ

ไดรั้บยารักษาผืน่คนัดงัน้ี 

1. Hydroxyzine (10 mg) รับประทานคร้ังละ 1 เมด็ วนัละ 2 คร้ัง  

2. 0.1% triamcinolone acetonide lotion สาํหรับทาผืน่คนั  

หลงัจากไดรั้บยา 2 ชนิดดงักล่าว 10 วนั (23 ธนัวาคม 2554) พบวา่ผืน่หายเป็นปกติ 

และสามารถใชย้าตา้นวณัโรคเดิมต่อไปได ้สาํหรับผูป่้วยรายน้ีไม่สามารถระบุไดอ้ยา่งชดัเจนวา่เกิด

จากยาตา้นวณัโรคชนิดใดเน่ืองจากไม่มีการหยดุยาตา้นวณัโรคท่ีใชรั้กษา  
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บทที ่5 

 

อภิปรายผล สรุปและข้อเสนอแนะ 

 

การอภิปรายผลและสรุปผลการวจิยัประกอบดว้ยหวัขอ้ต่างๆ ไดแ้ก่ 

5.1 ผลการวจิยัท่ีสาํคญั 

5.2 อภิปรายผล 

5.2.1 อุบติัการณ์และลกัษณะทางคลินิกของอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัระหวา่ง

การใชย้าตา้นวณัโรค 

5.2.2 การจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัระหวา่งการใชย้าตา้นวณัโรค 

5.2.3 การรักษาวณัโรคหลงัส้ินสุดการจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั 

5.3 ขอ้ดีของการวจิยั 

5.4 ขอ้จาํกดัของการวจิยั 

5.5 ขอ้เสนอแนะ 

 

5.1 ผลการวจัิยทีสํ่าคัญ 

 

จากการติดตามผูป่้วยวณัโรครายใหม่ทุกประเภท ท่ีไดรั้บยาตา้นวณัโรคแนวท่ี 1

จาํนวน 269 ราย พบอุบติัการณ์อาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัระหวา่งการใชย้าตา้นวณัโรคร้อย

ละ 21.6 มีผูป่้วยไดรั้บการติดตามจนถึงส้ินสุดการรักษาระยะเขม้ขน้จาํนวน 225 ราย รวมระยะเวลา

ท่ีติดตามทั้งหมด 539 เดือน ดงันั้นอุบติัการณ์ของการเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัทั้งหมด

เท่ากบั 10.8/100 person-months (ช่วงความเช่ือมัน่ร้อยละ 95 เท่ากบั 8.2 ถึง 13.9) เม่ือคิดอุบติัการณ์

เฉพาะการเกิดผืน่พบวา่เท่ากบั 2.0/100 person-months (ช่วงความเช่ือมัน่ร้อยละ 95 เท่ากบั 1.0 ถึง 

3.7) 

ลกัษณะทางคลินิกของอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีพบ ไดแ้ก่ คนัโดยไม่มี

ผืน่ร้อยละ 17.5  คนัร่วมกบัผืน่ร้อยละ 4.1 ชนิดของผืน่ท่ีพบไดแ้ก่  maculopapular rash, urticaria 

และ Stevens-Johnson syndrome ระยะเวลาเฉล่ียตั้งแต่รับยาจนเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั

เท่ากบั 12.7 วนั มธัยฐาน 8 วนั (พิสัย 0-88 วนั) สาํหรับระดบัความรุนแรงของอาการไม่พึงประสงค์

ทางผวิหนงั ท่ีพบแบ่งเป็น 3 ระดบั คือ ระดบัไม่รุนแร งร้อยละ 81.0 ไดแ้ก่ อาการคนัโดยไม่มีผื่ น 
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ระดบัรุนแรงปานกลางร้อยละ 17.3  ไดแ้ก่ ผืน่ชนิด maculopapular rash และ urticaria ท่ีไม่มีอาการ

ของอวยัวะอ่ืน และระดบัรุนแรงมากร้อยละ 1.7 ไดแ้ก่ ผืน่ชนิด Stevens-Johnson syndrome  

การจดัการเบ้ืองตน้ ในผูป่้วยท่ีเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั คือ ไม่หยดุยา

ตา้นวณัโรคร้อยละ 89.6 หยดุยาตา้นวณัโรคร้อยละ 10.4 ในกลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บการจดัการเบ้ืองตน้

โดยการหยดุยาตา้นวณัโรคพบวา่ ผูป่้วยท่ีหยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวัจาํนวน 3 ราย ไม่ไดรั้บยาตา้น

วณัโรคทางเลือกอ่ืนใดขณะรอใหห้ายจากอาการทางผวิหนงั ส่วนผูป่้วยท่ีหยดุยาตา้นวณัโรคบางตวั

มีรายละเอียดดงัน้ี ยาตา้นวณัโรคท่ีไดรั้บคือ RZE สาํหรับผูป่้วยท่ีหยดุ H ยาตา้นวณัโรคท่ีไดรั้บคือ 

HRE สาํหรับผูป่้วยท่ีหยดุ Z และยาตา้นวณัโรคท่ีไดรั้บคือ HEO สาํหรับผูป่้วยท่ีหยดุ RZ ในการ

รักษาอาการทางผวิหนังท่ีเกิดข้ึนผูป่้วยร้อยละ 55.2 ไม่ไดรั้บยารักษาอาการใดๆ ร้อยละ 44.8 ไดรั้บ

ยารักษาอาการ ซ่ึงยาท่ีใชรั้กษาอาการทางผวิหนงัส่วนใหญ่ไดแ้ก่ oral antihistamine, oral 

corticosteroid และ topical corticosteroid ผลการจดัการอาการทางผวิหนงัพบวา่ ผูป่้วยส่วนใหญ่

จาํนวน 43 ราย (ร้อยละ  74.1) มีอาการทางผวิหนงัหายเป็นปกติ  และผูป่้วยท่ีมีอาการทางผวิหนงัอยู่

จาํนวน 15 ราย (ร้อยละ 25.9) สาํหรับค่าเฉล่ียของระยะเวลาท่ีเกิดอาการคนัจนหายคนัคือ 15.3 + 

14.9 วนั มธัยฐาน 10 วนั (พิสัย 0-50 วนั)  ส่วนค่าเฉล่ียของระยะเวลาท่ีเกิดผืน่จนหายจากผืน่คือ  

16.4 + 13.2 วนั มธัยฐาน 14 วนั (พิสัย 0-37 วนั)  

การใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่พบวา่ ในผูป่้วยจาํนวน  6 รายท่ีหยดุยา

ตา้นวณัโรค มีผูป่้วย  4 รายท่ีใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่ ( re-challenge) โดยการใหย้า

กลบัเขา้ไปใหม่ในผูป่้วยทั้ง 4 รายเป็นแบบ  sequential re-challenge ซ่ึงยาตวัแรกท่ีใหก้ลบัเขา้ไป

ใหม่เร่ิมท่ี isoniazid จาํนวน 3 ราย และ  ethambutol จาํนวน 1 ราย หลงัจากการ re-challenge พบวา่

ในกลุ่มผูป่้วยท่ีมีอาการคนัอยา่งเดียวโดยไม่มีผืน่สามารถใชย้าตา้นวณัโรคทั้ง 4 ชนิด (H, R, Z, E) 

ไดต่้อไป ส่วนผูป่้วยท่ีเกิดผืน่และคนัจะมียาตา้นวณัโรคบางชนิดท่ีตอ้งหยดุและตอ้งเปล่ียนสูตรยา

ในการรักษาวณัโรค สาํหรับยาท่ีเป็นสาเหตุของการเกิดผืน่ท่ีสามารถสรุปไดมี้ 3 ชนิด คือ isoniazid, 

rifampicin และ pyrazinamide 

ในผูป่้วยท่ีเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัและไดรั้บการจดัการอาการทาง

ผวิหนงัแลว้ ไดรั้บการรักษาวณัโรคดว้ยยาซ่ึงเป็นสูตรยาเดิม 2HRZE/4HR จาํนวน 54 ราย และ

ผูป่้วยท่ีเหลืออีก 4 ราย ตอ้งใชสู้ตรยาท่ีเปล่ียนไปจากเดิม ไดแ้ก่ 2SEO/16EO, 2HEOS/16HE, 

2HRE/1HREO/7HR และ 18HEO  

ผูป่้วยท่ีไดรั้บการติดตามจนถึงส้ินสุดการรักษาระยะเขม้ขน้จาํนวน 225 ราย มี

ผลการรักษาท่ีส้ินสุดระยะเขม้ขน้ คือ รักษาสาํเร็จ (successful) จาํนวน 195 ราย (ร้อยละ 86.7) และ

รักษาไม่สาํเร็จ (unsuccessful) จาํนวน 30 ราย (ร้อยละ 13.3) 
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5.2   อภิปรายผล 

 

 5.2.1 อุบัติการณ์และลักษณะทางคลินิกของอาการไม่พึงประสงค์ทางผิวหนังระหว่าง

การใช้ยาต้านวณัโรค 

การศึกษาน้ีไดท้าํการติดตามผูป่้วยวณัโรครายใหม่ท่ีไดรั้บยาตา้นวณัโรคแนวท่ี 1 

ไดแ้ก่ isoniazid (H), rifampicin (R), pyrazinamide (Z) และ ethambutol (E) โดยติดตามไปจนถึง

ส้ินสุดการรักษาระยะเขม้ขน้ พบอุบติัการณ์อาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัระหวา่งการใชย้าตา้น

วณัโรคร้อยละ 21.6 ซ่ึงมีค่าใกลเ้คียงกบัการศึกษาท่ีผา่นมา ท่ีทาํการศึกษาอาการไม่พึงประสงคท่ี์เกิด

ข้ึนกบัทุกระบบของร่างกายรวมทั้งอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั โดยพบรายงานอุบติัการณ์ใน

ประเทศไทยอยูใ่นช่วงประมาณร้อยละ 15-453,8-12 ต่างประเทศประมาณร้อยละ 1-4314-24  แต่มีอุบติั- 

การณ์สูงกวา่เม่ือเปรียบเทียบกบัการศึกษาก่อนหนา้ ท่ีศึกษาเฉพาะอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั 

ซ่ึงพบอุบติัการณ์อยูใ่นช่วงประมาณร้อยละ  2-614,20  สาํหรับ incidence density ของการศึกษาน้ีมีค่า

เท่ากบั 10.8/100 person-months (ช่วงความเช่ือมัน่ร้อยละ 95 เท่ากบั 8.2 ถึง 13.9) ซ่ึงการศึกษาท่ี

ผา่นมามีเพียง 2 การศึกษาเท่านั้น
 ท่ีรายงานค่าอุบติัการณ์น้ี โดยการศึกษาของ Yee และคณะ 

(2003)16 รายงานอุบติัการณ์เท่ากบั 0.25/100 person-months (ช่วงความเช่ือมัน่ร้อยละ 95 เท่ากบั 

0.20 ถึง 0.30) และ การศึกษาของ Marra และคณะ( 2007)21 รายงานอุบติัการณ์เท่ากบั 4.1/100 

person-months (ช่วงความเช่ือมัน่ร้อยละ 95 เท่ากบั 4.0 ถึง 4.3) พบวา่การศึกษาน้ีมีค่าสูงกวา่

การศึกษาท่ีผา่นมา ความแตกต่างท่ีเกิดข้ึนน้ี อาจเน่ืองมาจากความแตกต่างของวธีิการศึกษา การเก็บ

รวบรวมขอ้มูล เช่น การศึกษาไปขา้งหนา้ท่ีไดจ้ากการสังเกตและสัมภาษณ์ผูป่้วยอยา่งใกลชิ้ดตั้งแต่

วนัแรกท่ีรับยา ขอ้มูลท่ีไดมี้ความครบถว้นมากกวา่การศึกษาท่ีเก็บขอ้มูลยอ้นหลงั หรือมากกวา่

การศึกษาท่ีเก็บขอ้มูลไปขา้งหนา้เฉพาะวนัท่ีผูป่้วยมาโรงพยาบาลตามนดั โดยเฉพาะอยา่งยิง่อาการ

ท่ีเกิดข้ึนในช่วงระยะเวลาสั้นๆ ดงันั้นหากไม่มีการติดตามผูป่้วยอยา่งใกลชิ้ด ผูป่้วยอาจจาํไม่ได ้ซ่ึง

ทาํใหข้อ้มูลส่วนน้ีขาดหายไป หรือความแตกต่างในดา้นลกัษณะผูป่้วย เช่น  ชนิดของวณัโรค 

(ผูป่้วยวณัโรครายใหม่, ผูป่้วยวณัโรคทุกประเภท) ซ่ึงผูป่้วยวณัโรคแต่ละประเภทอาจใชสู้ตรยาตา้น

วณัโรคแตกต่างกนั2 ซ่ึงการศึกษาน้ีทาํการเก็บขอ้มูลในผูป่้วยวณัโรครายใหม่ท่ีไดรั้บยาตา้นวณัโรค 

4 ขนานเท่านั้น คือ HRZE นอกจากน้ียงัมีความแตกต่างของโรคร่วมท่ีผูป่้วยเป็น  รวมถึงยาท่ีใชร่้วม 

และประวติัการแพย้า ซ่ึงปัจจยัเหล่าน้ีมีผลต่ออุบติัการณ์ของการเกิดผืน่แพย้าทั้งส้ิน34-40   

สาํหรับอุบติัการณ์ของอาการคนัโดยไม่มีผืน่ในการศึกษาน้ีมีค่าร้อยละ 17.5 ซ่ึงมี

ค่าสูงกวา่การศึกษาท่ีผา่นมา เม่ือเทียบกบัการศึกษาของ Marra และคณะ ( 2007)21 ท่ีทาํการศึกษา

โดยเก็บขอ้มูลไปขา้งหนา้ในวนัท่ีผูป่้วยมาโรงพยาบาลตามนดั ซ่ึงพบอุบติัการณ์ร้อยละ 2.1 และ
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การศึกษาของ Vieira และคณะ (2008)23 ท่ีทาํการศึกษาแบบเก็บขอ้มูลยอ้นหลงัพบอุบติัการณ์              

ร้อยละ 6.0 จะเห็นไดว้า่การติดตามผูป่้วยอยา่งใกลชิ้ดจะพบอุบติัการณ์สูงกวา่ เน่ืองจากติดตามอยา่ง

ใกลชิ้ดสามารถตรวจพบอาการการท่ีเกิดข้ึนอยา่งรวดเร็วและหายอยา่งรวดเร็วท่ีผูป่้วยยงัจดจาํขอ้มูล

ไดอ้ยู ่แต่มีการศึกษาของ Koju และคณะ (2005)17 ท่ีทาํการศึกษาแบบเก็บขอ้มูลไปขา้งหนา้ในผูป่้วย

ท่ีไดรั้บยาตา้นวณัโรค H, R, Z, E และ S พบอุบติัการณ์ของอาการคนัโดยไม่มีผืน่ถึงร้อยละ 38.6 ซ่ึง

สูงกวา่การศึกษาน้ี เน่ืองจากการศึกษาน้ีทาํการเก็บขอ้มูลเฉพาะในผูป่้วยท่ีไดรั้บยาตา้นวณัโรค 4 

ขนาน คือ H, R, Z และ E โดยติดตามถึงส้ินสุดการรักษาระยะเขม้ขน้เท่านั้น และมีการคดัเลือกผูท่ี้มี

อาการผดิปกติทางผวิหนงัก่อนเร่ิมการรักษาวณัโรคออกจากการศึกษา จึงทาํใหค้่าอุบติัการณ์อาการ

ไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัมีค่านอ้ยกวา่  

สาํหรับอุบติัการณ์ของการเกิดผืน่แพย้าโดยมีอาการคนัร่วมดว้ยหรือไม่ก็ได ้

การศึกษาน้ีพบร้อยละ 4.1 ซ่ึงพบใกลเ้คียงกบัการศึกษาของ Koju และคณะ (2005)17 ท่ีพบ

อุบติัการณ์ของผืน่แพย้าระหวา่งการใชย้าตา้นวณัโรคร้อยละ 4.3 แต่มีการศึกษาของ Marra และ

คณะ (2007)21 และ การศึกษาของ Vieira และคณะ (2008)23 ท่ีพบอุบติัการณ์ของผืน่แพย้าระหวา่ง

การใชย้าตา้นวณัโรคร้อยละ 7.5 และ 10.8 ตามลาํดบั ซ่ึงมีค่ามากกวา่การศึกษาน้ี เน่ืองจากการศึกษา

ท่ีผา่นมาทาํการติดตามผูป่้วยจนถึงส้ินสุดการรักษาวนัโรคระยะต่อเน่ือง ( continuation phase) และ

ไม่ไดร้ะบุลกัษณะทางผวิหนงัของผูป่้วยวณัโรคก่อนเร่ิมการรักษา ซ่ึงอาจเป็นปัจจยัหน่ึงท่ีส่งผลให้

อุบติัการณ์มีค่าสูง  

ในดา้นลกัษณะอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัระหวา่งการใชย้าตา้นวณัโรคท่ี

พบในการศึกษาน้ีไดแ้ก่  คนัโดยไม่มีผืน่ ผืน่ชนิด urticaria, maculopapular rash และ Stevens-

Johnson syndrome ส่วนลกัษณะอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัระหวา่งการใชย้าตา้นวณัโรคท่ี

เคยมีรายงาน จากการศึกษาหลายการศึกษา 14,17,20-24,49-50,52-54 ไดแ้ก่ คนัโดยไม่มีผืน่ ผืน่ชนิด  

generalized rash, papulosquaous rash , macular and vesiculobullous rash, morbiliform rash, 

erythema multiforme, urticaria, angioedema, exfoliative dermatitis, lichenoid eruption,  

leukocytoclastic vasculitis, maculopapular rash, acneiform, papulaosquamous rash, 

erythematous/macular rash และ skin hyperpigmentation เม่ือเปรียบเทียบจาํนวนชนิดของลกัษณะ

ของอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีพบในการศึกษาน้ีพบวา่นอ้ยกวา่การศึกษาท่ีผา่นมา ความ

แตกต่างของจาํนวนชนิดของลกัษณะอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีพบ เน่ืองจาก เป็นขอ้มูลท่ี

ไดจ้ากการศึกษาเพียง 1 การศึกษาเท่านั้น จึงความหลากหลายของลกัษณะผืน่นอ้ย รวมถึง ความ

แตกต่างของจาํนวนผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการศึกษา และระยะเวลาท่ีติดตามผูป่้วย คือการศึกษาท่ีมีจาํนวน

ผูป่้วยจาํนวนมาก มีโอกาสพบผูป่้วยเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัมากตามไปดว้ย 13 สาํหรับ
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ระยะเวลาท่ีติดตามผูป่้วยนั้น จากรายงานการศึกษาท่ีผา่นมา พบวา่อาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั

ส่วนใหญ่เกิดในช่วงการรักษาระยะเขม้ขน้ ( intensive phase) 8,10,12,15-16,19,20-21,23 แต่บางการศึกษา

พบวา่อาการทางผวิหนงัเกิดหลงัจากการรักษาระยะเขม้ขน้ไปแลว้ คือ พบในช่วงประมาณ 4 เดือน

หลงัรับยา21 ซ่ึงการศึกษาน้ีทาํการศึกษาในผูป่้วยวณัโรครายใหม่ท่ีไดรั้บยาตา้นวณัโรค 4 ขนาน คือ 

HRZE โดยระยะเวลาในการติดตามผูป่้วยถึงส้ินสุดการรักษาระยะเขม้ขน้เท่านั้น ดงันั้นจึงขาด

ขอ้มูลของลกัษณะอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีอาจเกิดหลงัจากการรักษาระยะเขม้ขน้ นัน่คือ 

การศึกษาท่ีติดตามในระยะเวลาท่ีนานกวา่มีโอกาสพบลกัษณะของผืน่มากกวา่ 21 นอกจากน้ีความ

แตกต่างในขั้นตอนการดาํเนินการวจิยัใน เช่น การจดัทาํมาตรฐานของการวนิิจฉยัชนิดและลกัษณะ

ของผืน่แพย้า ซ่ึงหากไม่มีการจดัทาํมาตรฐานการวนิิจฉยัใหเ้ป็นไปในแนวทางเดียวกนั ผลการ

วนิิจฉยัผืน่แพย้าอาจพบไดห้ลากหลาย กล่าวคือ ลกัษณะอาการทางผวิหนงัแบบเดียวกนัแต่วนิิจฉยั

ต่างกนัเช่น บางการศึกษาวนิิจฉยั rash เป็น generalized rash22  บางการศึกษาวนิิจฉยัเป็น exanthema 

rash23 บางการศึกษาวนิิจฉยัเป็น erythematous/macular rash24 เป็นตน้ ซ่ึงในการศึกษาคร้ังน้ีไดมี้การ

จดัทาํมาตรฐานการวนิิจฉยัผืน่แพย้าร่วมกนัระหวา่งแพทยผ์ูท้าํการรักษาก่อนการดาํเนินการวจิยั 

ดงันั้นจึงเช่ือมัน่ไดว้า่ผลการวนิิจฉยัลกัษณะผืน่แพย้าจะเป็นไปในรูปแบบเดียวกนั 

  ในดา้นระยะเวลาหลงัรับยาจนเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัระหวา่งการใช้

ยาตา้นวณัโรค การศึกษาน้ีพบวา่เกิดไดต้ั้งแต่วนัแรกท่ีรับยาจนถึงประมาณ 3 เดือนหลงัรับยา ส่วน

ระยะหลงัรับยาจนเกิดผืน่เกิดไดต้ั้งแต่วนัแรกท่ีรับยาจนถึงประมาณ 2 เดือน  ซ่ึงใกลเ้คียงกบัท่ีมี

รายงานจากการศึกษาท่ีผา่นมา  ท่ีพบวา่เกิดในช่วงการรักษาระยะเขม้ขน้ ( intensive phase) 8,10,12,15-

16,19,20-21,23 ซ่ึงระยะเวลาตั้งแต่รับยาจนเกิดผืน่ นั้น ข้ึนกบัชนิดของผืน่ท่ีเกิด 69-70 ซ่ึงผืน่ท่ีพบใน

การศึกษาน้ีและการศึกษาท่ีผา่นมา เป็นผืน่ท่ีพบไดโ้ดยทัว่ไป โดยกลไกการเกิดของผืน่เหล่าน้ีอยู่

ในช่วงระยะเวลาท่ีใชใ้นการรักษาวณัโรค  รวมทั้งการรักษาวณัโรคในช่วงแรกจาํเป็นตอ้งใชย้าตา้น

วณัโรคร่วมกนั 4 ขนาน คือ isoniazid, rifampicin, pyrazinamide, และ ethambutol ซ่ึงการใชย้า

ร่วมกนัหลายขนาน ( polypharmacy) เป็นปัจจยัท่ีทาํใหเ้กิดอาการไม่พึงประสงคไ์ดม้าก 26-28  ดงันั้น

การศึกษาส่วนใหญ่จะพบวา่ระยะเวลาตั้งแต่รับยาจนเกิดผืน่อยูใ่นช่วง 2 เดือนแรกของการรักษา  

วณัโรค 

การแบ่งระดบัความรุนแรงของอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั การศึกษาน้ีได้

แบ่งออกเป็น 3 ระดบัตามลกัษณะของอาการทางผวิหนงั และอาการของอวยัวะอ่ืนท่ีเกิดร่วมดว้ย 

ดงัน้ี ระดบัไม่รุนแรง เป็น อาการทางผวิหนงัท่ีไม่มีอาการของอวยัวะอ่ืนร่วมดว้ย ไดแ้ก่ คนัโดยไม่มี

ผืน่ พบร้อยละ 81.0 ระดบัรุนแรงปานกลาง คือ ผืน่ท่ีไม่มีอาการของอวยัวะอ่ืนร่วมดว้ย  พบร้อยละ 

17.3 ไดแ้ก่ maculopapular rash, urticaria และระดบัรุนแรงมาก คือ อาการทางผวิหนงัท่ีมีอาการ
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ของอวยัวะอ่ืนร่วมดว้ยพบร้อยละ 1.7 ไดแ้ก่ ผืน่ Stevens-Johnson syndrome ซ่ึงการแบ่งระดบัความ

รุนแรงของอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีผา่นมานั้นมีหลายรูปแบบ ดงัน้ี เช่น แบ่งตามลกัษณะ

อาการท่ีเกิด 25  ไดแ้ก่ minor adverse effect เช่น คนัโดยไม่มีผืน่ และ major adverse effect เช่น ผืน่

ต่างๆ หรือแบ่งตามการจดัการอาการไม่พึงประสงคท่ี์เกิดข้ึนตาม Hartwig SC และ Siegel J.71 ซ่ึง

แบ่งระดบัความรุนแรงเป็น 3 ระดบั คือ ระดบัไม่รุนแรง (mild reaction) เป็นอาการไม่พึงประสงคท่ี์

เกิดข้ึนและหายเองโดยไม่จาํเป็นตอ้งใหย้ารักษาอาการ ระดบัรุนแรงปานกลาง ( moderate reaction) 

เป็นอาการไม่พึงประสงคท่ี์เกิดข้ึนและจาํเป็นตอ้งใหก้ารรักษาอาการหรือตอ้งเขา้รับการรักษาใน

โรงพยาบาลไม่เกิน 1 วนั หรือปรับแผนการรักษา  และ ระดบัรุนแรงมาก ( severe reaction) เป็น

อาการไม่พึงประสงคท่ี์เกิดข้ึนส่งผลใหเ้กิดอนัตรายต่อชีวติ หรือก่อใหเ้กิดความพิการ และ

จาํเป็นตอ้งเขา้รับการรักษาในโรงพยาบาล นอกจากน้ีมีอีก 1 การศึกษาท่ีแบ่งระดบัความรุนแรงของ

อาการทางผวิหนงัตามการครอบคลุมพื้นท่ีผวิของร่างกาย 20 ไดแ้ก่ mild reaction เป็นอาการทาง

ผวิหนงัท่ีเกิดข้ึนครอบคลุมนอ้ยกวา่ร้อยละ 10 ของพื้นท่ีผวิกาย ส่วน moderate reaction เป็นอาการ

ทางผวิหนงัท่ีเกิดข้ึนครอบคลุมมากกวา่ร้อยละ 10 แต่นอ้ยกวา่ร้อยละ 30 ของพื้นท่ีผวิกาย และ 

severe reaction เป็นอาการทางผวิหนงัท่ีเกิดข้ึนครอบคลุมมากวา่ร้อยละ  30 ของพื้นท่ีผวิกาย 

นอกจากน้ีการแบ่งระดบัความรุนแรงของอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัตามแนว ( guideline) 

ต่างๆ ไดแ้ก่ แนวทางท่ีแบ่งระดบัความรุนแรงเป็นเป็น 2 ระดบั คือ ไม่รุนแรง และรุนแรง แต่

ต่างกนัในรายละเอียดของอาการแต่ละระดบั ดงัน้ี  แนวทางของสาํนกัวณัโรคแห่งชาติ 25 แบ่งเป็น 

ระดบัไม่รุนแรง ไดแ้ก่อาการคนัไม่มีผืน่หรือผืน่เล็กนอ้ย และระดบัรุนแรง ไดแ้ก่ ผืน่ทัว่ร่างกาย 

แนวทางของ Philadelphia 199841 แบ่งเป็นระดบัไม่รุนแรง  ไดแ้ก่  flushing และ/หรือคนั โดยอาจมี

ผืน่หรือไม่มีผืน่ร่วมก็ได ้และระดบัรุนแรงปานกลาง /รุนแรงมาก ไดแ้ก่ hives (raised, itchy rash)  

โดยอาจมีไขร่้วมดว้ยหรือไม่ก็ได ้แนวทางของ ATS 200342 แบ่งเป็นระดบัไม่รุนแรง ไดแ้ก่ ผืน่

บริเวณไม่กวา้ง หรือมีอาการคนัเป็นอาการเด่น และระดบัรุนแรง generalized erythematous rash 

(รวมกรณีท่ีมีไขแ้ละแผลท่ีเยือ่บุดว้ย) และ แนวทางขององการอนามยัโลก ( WHO 2009)2 แบ่งเป็น

ระดบัไม่รุนแรง ไดแ้ก่คนัไม่มีผืน่ และระดบัรุนแรง ไดแ้ก่ ผืน่ทัว่ร่างกายและมีอาการของอวยัวะอ่ืน

ร่วมดว้ย เช่น ไข ้และแผลบริเวณเยือ่บุ  แนวทางของ South Africa45 แบ่งเป็นระดบัไม่รุนแรง ไดแ้ก่

อาการคนัไม่มีผืน่ หรือผืน่ชนิด maculopapular rash และระดบัรุนแรงมาก ไดแ้ก่ ผืน่ลมพิษ  จะเห็น

ไดว้า่แต่ละการศึกษาและแต่ละแนวทาง ( guideline) มีการแบ่งระดบัความรุนแรงของอาการไม่พึง

ประสงคท์างผวิหนงัท่ีต่างกนั  แต่โดยรวมแลว้การแบ่งระดบัความรุนแรงของอาการไม่พึงประสงค์

ทางผวิหนงันั้นเพื่อประโยชน์ในการจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีเกิดข้ึน กล่าวคือ กรณี

อาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีเกิดข้ึนอยูใ่นระดบัไม่รุนแรง การจดัการเบ้ืองตน้นั้น                          
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ไม่จาํเป็นตอ้งหยดุยาตา้นวณัโรค การรักษาอาจใหย้าตา้นฮีสตามีนชนิดรับประทาน 2,21,41-45 และ/หรือ 

ยาทาผืน่ร่วมดว้ยซ่ึงอาจเป็น ยาสเตียรอยดช์นิดทา หรือ calamine2,21 กรณีอาการไม่พึงประสงคท์าง

ผวิหนงัท่ีเกิดข้ึนอยูใ่นระดบัรุนแรงปานกลาง จาํเป็นตอ้งใหก้ารรักษาอาการหรือตอ้งเขา้รับการ

รักษาในโรงพยาบาลไม่เกิน 1 วนั หรือปรับแผนการรักษา  และ ระดบัรุนแรงมาก จาํเป็นตอ้งหยดุ

ยาตา้นวณัโรคทุกตวัและรับผูป่้วยเขา้รับการรักษาในโรงพยาบาล2,21,41-45,70 

 

5.2.2 การจัดการอาการไม่พึงประสงค์ทางผิวหนังระหว่างการใช้ยาต้านวณัโรค 

การจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีเกิดระหวา่งการใชย้าตา้นวณัโรคนั้น 

จดัการตามระดบัความรุนแรงของอาการท่ีเกิด กล่าวคือ ระดบัไม่รุนแรง คือ การจดัการเบ้ืองตน้โดย

ไม่ตอ้งหยดุยาตา้นวณัโรค อาจใหย้า antihistamine ชนิดรับประทานรักษาอาการทางผวิหนงัหรือยา

ทาภายนอก และไม่ตอ้งปรับแผนการรักษา ระดบัรุนแรงปานกลาง การจดัการเบ้ืองตน้โดยหยดุ

หรือไม่หยดุยาตา้นวณัโรค และใหก้ารรักษาอาการทางผวิหนงั และ /หรือ ปรับแผนการรักษา หรือ

ตอ้งเขา้รับการรักษาในโรงพยาบาลไม่เกิน 1 วนั สาํหรับระดบัรุนแรงมาก การจดัการคือ หยดุยา

ตา้นวณัโรคทุกตวัและใหย้ารักษาอาการทางผวิหนงั และใหผู้ป่้วยเขา้รับการรักษาในโรงพยาบาล
70,71,72 

ในการศึกษาน้ีไดแ้บ่งระดบัความรุนแรงของอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัตาม

ลกัษณะทางผวิหนงัท่ีเกิดข้ึนเป็น 3 ระดบัดงัท่ีกล่าวมาแลว้ขา้งตน้ แต่การจดัการผูป่้วยท่ีเกิดอาการ

ไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัแตกต่างไปจากท่ีการศึกษาและแนวทางท่ีมีอยู ่ คือในผูป่้วยท่ีเกิดอาการ

ทางผวิหนงัระดบัไม่รุนแรง ไดแ้ก่ คนัโดยไม่มีผืน่ การจดัการเบ้ืองตน้ส่วนใหญ่ไม่ตอ้งหยดุยา          

ตา้นวณัโรค แต่มีผูป่้วย 3 รายท่ีเกิดอาการอยูใ่นระดบัไม่รุนแรงท่ีตอ้งหยดุยาตา้นวณัโรค และมี

ผูป่้วย 1 รายท่ีตอ้งหยดุยาตา้นวณัโรคและเขา้รับการรักษาตวัในโรงพยาบาล ซ่ึงในความเป็นจริงนั้น

อาการคนัโดยไม่มีผืน่เป็นอาการไม่พึงประสงคท่ี์ไม่รุนแรงและไม่ส่งผลต่อรบกวนการดาํเนิน

ชีวติประจาํวนัของผูป่้วย ดงันั้นจึงไม่จาํเป็นตอ้งหยดุยา แต่มีผูป่้วยบางรายท่ีเกิดอาการคนัโดยไม่มี

ผืน่ท่ีตอ้งหยดุยา เน่ืองจากอาการดงักล่าวรบกวนต่อการดาํเนินชีวติประจาํวนัและผูป่้วยไม่สามารถ

ทนต่ออาการดงักล่าวได ้สาํหรับผูป่้วยท่ีเกิดอาการทางผวิหนงัในระดบัรุนแรงปานกลางจาํนวน 10 

ราย การจดัการเบ้ืองตน้ส่วนใหญ่ไม่หยดุยาตา้นวณัโรค  8 ราย  ไดแ้ก่ ผูป่้วยท่ีเกิดผืน่ชนิด 

maculopapular rash และ urticaria ท่ีไม่มีอาการของอวยัวะอ่ืน ถึงแมอ้าการดงักล่าวอาจรบกวน

ชีวติประจาํวนัของผูป่้วยบา้งแต่ผูป่้วยสามารถทนได ้โดยผูป่้วยกลุ่มน้ีส่วนใหญ่ไดรั้บยารักษาอาการ

ทางผวิหนงัร่วมดว้ย สาํหรับผูป่้วยท่ีมีอาการทางผวิหนงัระดบัรุนแรงจาํนวน 1 ราย ไดแ้ก่ ผูป่้วยท่ี

เกิดผืน่ชนิด Stevens-Johnson syndrome การจดัการโดย การหยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั ร่วมกบัใหย้า
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รักษาตามอาการและเขา้รับการรักษาตวัในโรงพยาบาล เน่ืองจากผืน่ชนิด Stevens-Johnson 

syndrome เป็นผืน่ท่ีรุนแรง ท่ีมีอตัราการตายสูงประมาณร้อยละ 1-573-74 จึงจาํเป็นตอ้งหยดุยาสาเหตุ

และใหก้ารรักษาอาการทางผวิหนงัท่ีเกิดข้ึน  

  การใหก้ารรักษาตามอาการทางผวิหนงัท่ีเกิดข้ึนอาจใชห้รือไม่ใชย้ารักษาก็ได้

ข้ึนอยูก่บัความรุนแรงของอาการ25 ดงัน้ี กรณีท่ีอาการทางผวิหนงัท่ีเกิดข้ึนไม่รุนแรง และไม่รบกวน

การดาํเนินชีวติประจาํวนัอาจไม่จาํเป็นตอ้งใชย้ารักษา ส่วนการรักษาอาการทางผวิหนงัโดยใชย้า จะ

ใชก้รณีท่ีอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีเกิดข้ึนนั้นไม่รุนแรงหรือรุนแรงปานกลางโดยท่ีอาการ

ดงักล่าวรบกวนการดาํเนินชีวติประจาํวนับา้งแต่ไม่มาก รวมถึงอาการทางผวิหนงัท่ีรุนแรง ซ่ึงชนิด

ของยาท่ีใชรั้กษาอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั ข้ึนอยูก่บัลกัษณะอาการท่ีเกิด โดยท่ีอาการไม่พึง

ประสงคท์างผวิหนงัแต่ละแบบ มีกลไกการเกิดท่ีแตกต่างกนั ดงันั้นยาท่ีใชจึ้งแตกต่างกนัดว้ย 55-57,60-

65,70-71 ซ่ึงยาท่ีใชใ้นการรักษาอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีแนะนาํ 75-76 ไดแ้ก่ antihistamine ทั้ง

ชนิดรับประทานและชนิดฉีด กลไกการออกฤทธ์ิของยากลุ่มน้ี คือ ยาจะแยง่กบั  histamine ในการ

จบักบัตวัรับฮีสตามีน (H1- receotor) ท่ีอยูต่ามส่วนต่างๆของร่างกาย ทาํให ้ histamine ท่ีหลัง่ออกมา

ไม่สามารถออกฤทธ์ิได ้จึงช่วยลดอาการแพย้าท่ีเกิดผา่นการกระตุน้ของสาร  histamine แต่ไม่มีผล

ต่อตา้นฤทธ์ิของ histamine ท่ีเกิดข้ึนแลว้ ตวัอยา่งของยาในกลุ่มน้ีคือ first-generation antihistamine 

(sedative antihistamine) ไดแ้ก่ chlorpheniramine maleate, diphenhydramine, hydroxyzine และ 

second-generation antihistamine (non-sedative antihistamine) ไดแ้ก่ cetirizine, loratadine เป็นตน้ 

ยา antihistamine ทั้ง 2 รุ่นน้ี มีความแตกต่างกนัในดา้นประสิทธิภาพในการรักษาและดา้นอาการไม่

พึงประสงค ์กล่าวคือ ยารุ่นท่ี 1 มีฤทธ์ิตา้นฮีสตามีนไดดี้ จึงสามารถลดอาการคนัไดดี้ แต่มีผลกดการ

ทาํงานของระบบประสาทส่วนกลางทาํใหมี้อาการง่วงซึม มึนงง เป็นตน้ สาํหรับยา antihistamine 

รุ่นท่ี 2 จบักบั H1-receptor ไดน้าน มีฤทธ์ิยาวกวา่ จึงสามารถบริหารยาวนัละคร้ังได ้และยาผา่นเขา้สู่

สมองไดย้ากกวา่จึงทาํใหเ้กิดอาการง่วงซึมนอ้ยกวา่ยารุ่นท่ี 1 สาํหรับยาอีกกลุ่มท่ีแนะนาํในการ

รักษาอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัคือ กลุ่ม corticosteroid ทั้งชนิดรับประทาน ชนิด ฉีดและ

ชนิดทาภายนอก การออกฤทธ์ิของยากลุ่มน้ีช่วยลดกระบวนการอกัเสบของร่างกาย 76 ตวัอยา่งยาใน

กลุ่มน้ีไดแ้ก่ dexamethasone, prednisolone, hydrocortisone, triamcinolone acetonide, 

betamethasone เป็นตน้ ซ่ึงยาในกลุ่มน้ีจะยบัย ั้งปฏิกิริยาบางอยา่งของอาการแพ ้เช่น type III                 

(immune complex hypersensitivity reactions) และ type IV (delayed hypersensitivity reactions) แต่

ไม่ไดผ้ลใน IgE-mediated immediated hypersensitivity reactions ( type I ) ดงันั้นยาในกลุ่มน้ีจึงใช้

ในกรณีผูป่้วยมีอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีเกิดผา่นกระบวนการแพด้งักล่าวไดดี้ เช่น 

exfoliative dermatitis63, Stevens-Johnson syndrome73-74 สาํหรับยาทาภายนอกชนิดอ่ืนๆ ไดแ้ก่ 



69 

 

calamine lotion ซ่ึงมีฤทธ์ิบรรเทาอาการคนั สาํหรับคาํแนะนาํจากแนวทางต่างๆ มีการระบุยาท่ีใช้

ในการรักษาอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัระหวา่งการใชย้าตา้นวณัโรค ดงัน้ี 25,41-43,44,47 ยากลุ่ม 

antihistamine, ยากลุ่ม corticosteroid ยาทาภายนอกชนิดอ่ืน เช่น calamine lotion บางแนวทาง

แนะนาํใหก้ารรักษาตามอาการแต่ไม่ไดร้ะบุชนิดยา42 การศึกษาน้ีพบวา่การใหก้ารรักษาอาการไม่พึง

ประสงคท์างผวิหนงัระหวา่งการใชย้าตา้นวณัโรคในผูป่้วยบางรายไม่จาํเป็นตอ้งหยดุยาตา้นวณัโรค 

โดยเฉพาะในผูป่้วยท่ีมีอาการทางผวิหนงัไม่รุนแรง คือ คนัโดยไม่มีผืน่ และผูป่้วยกลุ่มน้ีส่วนใหญ่

ไม่ไดรั้บยารักษาอาการทางผวิหนงั เน่ืองจากอาการท่ีเกิดข้ึนไม่ไดร้บกวนการดาํเนินชีวติประจาํวนั 

และผูป่้วยสามารถทนกบัอาการทางผวิหนงัท่ีเกิดข้ึนได ้โดยไม่จาํเป็นตอ้งใชย้า สาํหรับผูป่้วยบาง

รายมีการใชย้ารักษาอาการทางผวิหนงั ซ่ึงยาท่ีใช ้ไดแ้ก่ กลุ่มยา antihistamine และ corticostaroid  

ชนิดรับประทานและชนิดทาภายนอก ความจาํเป็นในการใหก้ารรักษาอาการไม่พึงประสงคท์าง

ผวิหนงัท่ีเกิดระหวา่งการใชย้าตา้นวณัโรค เพื่อใหผู้ป่้วยสามารถใชย้าตา้นวณัโรคต่อไปได ้ซ่ึงจะ

ส่งผลสาํเร็จในการรักษาวณัโรคต่อไป3-5 จะเห็นไดว้า่บางคร้ังการแบ่งระดบัความรุนแรงของอาการ

ทางผวิหนงัท่ีเกิดข้ึน กบัการจดัการอาจไม่เป็นไปในทางเดียวกนั ข้ึนอยูก่บัปัจจยัหลายดา้น เช่น ตวั

ผูป่้วยเอง แพทยท่ี์ทาํการรักษา ความรุนแรงของโรค เป็นตน้ 

  การใหก้ารรักษาวณัโรคในระหวา่งรอใหห้ายจากอาการทางผวิหนงั ตามคาํแนะนาํ

ของแนวทางต่างๆ ข้ึนอยูก่บัความรุนแรงของวณัโรคท่ีเป็นอยู ่กล่าวคือ หากผูป่้วยมีเสมหะเป็นบวก 

และ/หรือมีอาการของวณัโรคท่ีรุนแรง ควรไดรั้บยาตา้นวณัโรค ชนิดอ่ืนท่ีผูป่้วยไม่เคยไดรั้บอยา่ง

นอ้ย 3 ชนิด คือ ยาฉีดกลุ่ม aminoglycoside 1 ชนิด และ ยาชนิดรับประทาน 2 ชนิด25,42-43 ซ่ึงการ 

ศึกษาน้ีพบวา่ผูป่้วยท่ีหยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวัระหวา่งเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัจาํนวน 

3 ราย เป็นผูป่้วยท่ีมีเสมหะบวก 1 ราย เสมหะลบ 1 ราย และวณัโรคต่อมนํ้าเหลือง 1 ราย ไม่มีผูป่้วย

รายใดไดรั้บยารักษาวณัโรคขณะรอใหห้ายจากอาการทางผวิหนงั ซ่ึงอาจส่งทาํใหรั้กษาไม่สาํเร็จ

และเกิดเช้ือด้ือยาได้ 3-7 สาํหรับผูป่้วยท่ีหยดุยาบางตวัจาํนวน 3 ราย มีผลเสมหะก่อนรักษาเป็นบวก

ทั้ง 3 ราย ไดรั้บยารักษาวณัโรคขณะรอใหห้ายจากอาการทางผวิหนงัทุกราย โดยยารักษาวณัโรคท่ี

ใหเ้ป็นยาตา้นวณัโรคตวัเดิมท่ีไม่ไดห้ยดุจาํนวน 2 ราย (ผูป่้วยท่ีหยดุ H ยารักษาวณัโรคท่ีไดคื้อ 

RZE, ผูป่้วยท่ีหยดุ Z ยารักษาวณัโรคท่ีไดคื้อ HRE) มีผูป่้วย 1 รายท่ีหยดุ RZ ยารักษาวณัโรคท่ีไดคื้อ 

HEO ซ่ึงจากการศึกษาเปรียบเทียบความสามารถในการฆ่าเช้ือวณัโรค ( bactericidal activity) ของ

สูตรยาตา้นวณัโรคแต่ละสูตร ท่ีใชแ้ทนยาตา้นวณัโรค สูตรมาตรฐาน (HRZE)77 ท่ีศึกษาในผูป่้วยท่ีมี

ผลเสมหะเป็นบวกก่อนเร่ิมการรักษาวณัโรค โดยความสามารถในการฆ่าเช้ือวดัจากผลเสมหะเป็น

ลบเม่ือส้ินสุดการรักษาระยะเขม้ขน้ (ท่ี 2 เดือน) พบวา่สูตรยาท่ีมี bactericidal activity สูงสุดคือ  

SHRZ (ร้อยละ 95) รองลงมาคือสูตร SHRE (ร้อยละ 81) ตามลาํดบั สาํหรับสูตรยาตา้นวณัโรคท่ี
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ประกอบดว้ยตวัยา 3 ตวั ไดแ้ก่ SHR และ SHZ พบวา่มีความสามารถในการฆ่าเช้ือนอ้ยกวา่ร้อยละ 

80 ส่วนสูตรยาตา้นวณัโรคท่ีประกอบดว้ยตวัยา 1-2 ตวั พบวา่ความสามารถในการฆ่าเช้ือนอ้ยกวา่

ร้อยละ 50 นัน่คือ สูตรยาตา้นวณัโรคท่ีใชแ้ทนยาสูตรมาตรฐาน ( HRZE) ควรเป็นสูตรยาท่ี

ประกอบดว้ยตวัยาอยา่งนอ้ย 3 ตวั และสูตรยานั้นตอ้งประกอบไปดว้ยยากินอยา่งนอ้ย 2 ตวั ร่วมกบั

ยาฉีด 1 ตวั คือ streptomycin ซ่ึงเป็นไปตามคาํแนะนาํของสาํนกัวณัโรคของประเทศไทย 25 และ 

คาํแนะนาํของ ATS 20032003 สาํหรับการศึกษาเปรียบเทียบผลของยากลุ่ม fluoroquinolone ต่อการ

ฆ่าเช้ือวณัโรค 78-82  ตวัอยา่งยาในกลุ่มน้ีท่ีมีการศึกษาไดแ้ก่ ciprofloxacin, levofloxacacin, 

moxifloxacin, ofloxacin (O) และ sparfloxacin  พบวา่ยาในกลุ่มน้ีท่ีมีผลฆ่าเช้ือวณัโรคไดไ้ม่

แตกต่างกนั82 แต่จากผลการศึกษาท่ีผา่นมาพบวา่ยาในกลุ่มน้ีท่ีมีหลกัฐานยนืยนัถึงผลในการฆ่าเช้ือ

วณัโรคไดดี้ คือ ofloxacin และ ciprofloxacin78  แต่การใชย้ากลุ่มน้ีในการรักษาวณัโรคร่วมกบัยา

ตา้นวณัโรคแนวท่ี 1 ในการรักษาระยะเขม้ขน้ พบอุบติัการณ์กลบัเป็นซํ้ าของวณัโรคไดสู้ง 81 และ

การศึกษายงัพบวา่การใช ้ofloxacin ร่วมกบัยาตา้นวณัโรคแนวท่ี 1 เช่น H หรือ R มีประสิทธิภาพใน

การรักษาวณัโรคนอ้ยกวา่การใชย้าตา้นวณัโรคแนวท่ี 1 เช่น H หรือ R ร่วมกบั Z หรือ E แต่มี

ประสิทธิภาพดีในการใชร่้วมกบัยาตา้นวณัโรคแนวท่ี 278 ดงันั้นจากการศึกษาท่ีผา่นมาจึงแนะนาํให้

ใชย้ากลุ่ม fluoroquinolone ในการรักษาวณัโรคชนิดเช้ือด้ือยา (Multidrug-resistant  tuberculosis; 

MDR-TB) และผูป่้วยท่ีเคยสัมผสัหรืออาศยัอยูใ่นแหล่งท่ีมีอตัราการติดเช้ือวณัโรคด้ือยาสูง หรือ 

ผูป่้วยเกิดอาการไม่พึงประสงคท่ี์รุนแรงจากการใชย้าตา้นวณัโรคแนวท่ี 178,81 จากการศึกษาน้ีพบวา่

สูตรยาตา้นวณัโรคท่ีผูป่้วยไดรั้บระหวา่งรอใหผ้ืน่หาย ประกอบดว้ยตวัยา 3 ตวั ไดแ้ก่ RZE, HRE 

และ HEO ซ่ึงไม่มียาฉีด streptomycin ในสูตร ซ่ึงเป็นสูตรท่ีมีประสิทธิภาพในการฆ่าเช้ือวณัโรค

ค่อนขา้งตํ่า อาจส่งผลใหเ้กิดการรักษาไม่สาํเร็จได ้  

  สาํหรับผลการจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัระหวา่งการใชย้าตา้น           

วณัโรค ผูป่้วยส่วนใหญ่ร้อยละ 74.1 มีอาการทางผวิหนงัหายเป็นปกติ สาํหรับผูป่้วยท่ีหายจากผืน่ 

เน่ืองจากมีการหยดุยาตา้นวณัโรคท่ีอาจเป็นสาเหตุของการเกิดอาการทางผวิหนงั และ /หรือไดรั้บยา

รักษาอาการทางผวิหนงั สาํหรับผูป่้วยท่ียงัมีอาการทางผวิหนงัอยู่  เน่ืองจากส่วนใหญ่ไม่มีการหยดุ

ยาตา้นวณัโรคและไม่ไดรั้บการรักษาอาการทางผวิหนงั สาํหรับผูป่้วยบางรายท่ีหยดุยาตา้นวณัโรค

และยงัมีอาการทางผวิหนงัอยู ่อาจเน่ืองมากจากปัจจยัอ่ืนท่ีอาจเก่ียวขอ้ง เช่น โรคประจาํตวั ยาท่ี

ผูป่้วยใชร่้วม เป็นตน้ สาํหรับระยะเวลาหลงัจากเกิดอาการจนหายจากอาการ การศึกษาน้ีพบวา่

อาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีเกิดข้ึนเป็นอยูน่านไม่ถึงชัว่โมง ถึง ประมาณ 50 วนั เฉล่ีย

ประมาณ 15 วนั (พิสัย 0 - 50 วนั) ซ่ึงการศึกษาท่ีผา่นมามี 1 การศึกษาท่ีมีรายงานระยะเวลาการ

ตั้งแต่เกิดอาการจนหายจากอาการ ซ่ึงพบวา่อาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัเกิดอยูน่านประมาณ 2 
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ชัว่โมง ถึง 1 ปี14 จะเห็นไดว้า่ระยะเวลาท่ีเกิดอาการและหายจากอาการของผืน่แพย้าอยูใ่นช่วงกวา้ง 

เน่ืองจากผืน่แพย้าแต่ละชนิดมีกลไกการเกิดแตกต่างกนั ดงัน้ี เช่น ผืน่ urticaria และ angioedema 

เป็นปฏิกิริยาตอบสนองของหลอดเลือดในชั้นหนงัแทต่้อส่ิงกระตุน้ ทาํใหมี้การหลัง่สาร เช่น สาร

ฮีสตามีน ส่งผลใหห้ลอดเลือดใตผ้วิหนงัขยายตวั  ทาํใหเ้กิดอาการแดง บวม ร้อน คนั  ถา้เกิดในหนงั

แทส่้วนบนเรียกลมพิษ ( urticaria) ถา้เกิดในส่วนลึกของหนงัแท ้เรียกวา่ลมพิษชนิดยกัษ ์

(angioedema) ระยะเวลาในการเกิดส่วนใหญ่ไม่ก่ีนาทีจนถึงเป็นชัว่โมงหลงัรับยา และผืน่หายใน

เวลาไม่เกิน 24 ชัว่โมง60-62  ผืน่ Stevens-Johnson syndrome และ toxic epidermal necrolysis ยงัไม่

ทราบกลไกการเกิดท่ีชดัเจน ระยะเวลาในการเกิด 2-6 สัปดาห์หลงัรับยาหรือนานกวา่นั้น และ

อาการเป็นอยูน่านเป็นเดือนหรือมากกวา่นั้น
55,65 เป็นตน้ จากกลไกการเกิดผืน่แพย้าแต่ละชนิดท่ี

แตกต่างกนั ทาํใหก้ารรักษาต่างกนัดว้ย เช่น กรณีผืน่แพย้านั้นเกิดผา่นสารกระตุน้การอกัเสบชนิด

ฮีสตามีน สามารถรักษาโดยใชย้าตา้นฮีสตามีน สาํหรับผืน่แพย้าท่ีเกิดผา่นกลไกอ่ืนหรือยงัไม่ทราบ

กลไกท่ีชดัเจน ใหก้ารรักษาตามอาการท่ีเกิดข้ึน เช่น ยาสเตียรอยด ์เป็นตน้ จากระยะเวลาเกิดผืน่ท่ี

ต่างกนั เช่น บางชนิดเกิดข้ึนอยา่งรวดเร็ว ไดแ้ก่ urticaria และ angioedema บางชนิดใชเ้วลานาน 

ไดแ้ก่ Stevens-Johnson syndrome และหลงัจากเกิดอาการ ผืน่แพย้าบางชนิดหายอยา่งรวดเร็ว ไดแ้ก่ 

urticaria angioedema และ maculopapular rash เป็นตน้ บางชนิดใชเ้วลาเป็นสัปดาห์จนถึงเดือนผืน่

จึงหาย ไดแ้ก่ Stevens-Johnson syndrome และ toxic epidermal necrolysis ดงันั้นการติดตามอาการ

ไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัในผูป่้วยท่ีไดรั้บยาตา้นวณัโรคจึงจาํเป็นตอ้งติดตามตั้งแต่วนัแรกท่ีรับยา

และติดตามอยา่งใกลชิ้ดตลอดการรักษา จึงจะสามารถรักษาผูป่้วยท่ีเกิดผืน่แพย้าไดอ้ยา่งเหมาะสม

และทนัท่วงที ซ่ึงจะส่งผลใหผู้ป่้วยหายจากผืน่แพย้าและหายขาดจากวณัโรคต่อไป  

ผูป่้วยท่ีตอ้งหยดุยาตา้นวณัโรคหลงัจากเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั เม่ือ

รักษาอาการทางผวิหนงัหายแลว้ จะพิจารณาใหย้าตา้นวณัโรคกลบัเขา้ไปใหม่ ซ่ึงการศึกษาส่วน

ใหญ่51-52,54 มีการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่ตามแนวทางขององคก์ารอนามยัโลกปี 200348 โดยหลกัการ

ของการของการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่  คือ การใหที้ละตวั ( sequential re-challenge) ตามลาํดบัยาท่ีมี

รายงานวา่มีโอกาสทาํใหเ้กิดการแพน้อ้ยท่ีสุดท่ีแนะนาํคือ isoniazid หรือ rifampicin แต่จากท่ีมี

รายงานพบวา่ยาตา้นวณัโรคท่ีสาเหตุของการเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงันั้นแตกต่างกนั

ไป โดยการศึกษาส่วนใหญ่พบรายงานวา่ยาตา้นวณัโรคตวัท่ีทาํใหเ้กิดอาการทางผวิหนงันอ้ยท่ีสุด 

คือ ethambutol15,20,24,83 มีบางการศึกษาพบวา่ isoniazid และ rifampicin เป็นยาสาเหตุทาํใหเ้กิด

อาการทางผวิหนงันอ้ยท่ีสุด 14,16 และยาตา้นวณัโรคท่ีมีรายงายวา่เป็นสาเหตุการเกิดอาการไม่พึง

ประสงคท์างผวิหนงัมากท่ีสุดคือ pyrazinamide15,20,24 การใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่จะพิจารณาทาํในผู ้  

ป่วยท่ีมีอาการทางผวิหนงัท่ีไม่รุนแรง กรณีอาการทางผวิหนงัรุนแรง แต่ยานั้นมีความจาํเป็นในการ
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รักษา อาจพิจารณาทาํ desensitization คือการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่ท่ีเร่ิมดว้ยขนาด 1 ใน 10 ของ

ขนาดเร่ิมตน้ท่ีแนะนาํ41,46 ซ่ึงการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่หลงัหยดุยาในแต่ละแนวทางมีความแตกต่าง

กนั ทั้งชนิดยาท่ีใหก้ลบัไปเป็นตวัแรก ลาํดบัของการใหย้า ขนาดยาท่ีให ้และระยะห่างของการให้

ยาแต่ละตวั ซ่ึงรายละเอียดของวธีิการ re-challenge ในแต่ละแนวทางแสดงดงัภาคผนวก ง การใหย้า

ตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่น้ีมีความสาํคญั เน่ืองจากการรักษาวณัโรคในระยะเขม้ขน้

จาํเป็นตอ้งใชย้าร่วมกนัอยา่งนอ้ย 4 ขนาน คือ H, R, Z, E หรือ S ซ่ึงสูตรยาน้ีมีประสิทธิภาพท่ีดีใน

การรักษาวณัโรคตามคาํแนะนาํขององคก์ารอนามยัโลก 2 ดงันั้นหากผูป่้วยสามารถใชย้าสูตรน้ีไดจ้ะ

ส่งผลใหผู้ป่้วยหายขาดจากวณัโรคต่อไป  

ในดา้นลาํดบัการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่  จากการศึกษาน้ีพบวา่ผูป่้วยท่ีหยดุยาตา้น

วณัโรคทั้งหมด 6 ราย มีการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่ 4 ราย ซ่ึงผูป่้วยทั้ง 4 ราย มีวธีิการใหย้ากลบัเขา้ไป

ใหม่เป็นแบบ sequential re-challenge ซ่ึงเป็นไปตามแนวทางท่ีมีอยู ่แต่ต่างกนัท่ีลาํดบัการใหย้าและ

ขนาดยาท่ีให ้จะเห็นไดว้า่ยาท่ีมีการใหก้ลบัเขา้ไปใหม่เป็นตวัแรกในการศึกษาน้ี คือ isoniazid 

จาํนวน 3 ราย ให ้ethambutol จาํนวน 1 ราย ซ่ึงการให ้isoniazid กลบัเขา้ไปใหม่เป็นตวัแรก เป็นไป

ตามแนวทางของหลายๆแนวทางไดแ้ก่ แนวทางของ Philadelphia Tuberculosis control program ปี 

199841, TB/HIV A clinical manual ปี 200443, Toman’s Tuberculosis ปี 200444 และแนวทางของ 

South Africa ปี 200945 จะเห็นไดว้า่แมร้ายงานอุบติัการณ์ของอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัส่วน

ใหญ่พบวา่ยาท่ีเป็นสาเหตุนอ้ยท่ีสุดคือ ethambutol ก็ตาม แต่แนวทางท่ีส่วนใหญ่แนะนาํใหเ้ร่ิมดว้ย 

isoniazid เป็นยาตวัแรก สาํหรับขนาดเร่ิมตน้ของยาท่ีใหก้ลบัเขา้ไปใหม่มีความแตกต่างกนัในผูป่้วย

แต่ละราย คือ ในผูป่้วยท่ีให ้ isoniazid กลบัเขา้ไปใหม่เป็นตวัแรก เร่ิมใหใ้นขนาดตํ่าจาํนวน 1 ราย 

และในขนาดรักษาจาํนวน 2 ราย สาํหรับผูป่้วยท่ีเร่ิมดว้ย ethambutol กลบัเขา้ไปใหม่เป็นตวัแรก 

เป็นไปตามแนวทางการดาํเนินงานควบคุมวณัโรคแห่งชาติของประเทศไทย 25  คือ เร่ิมใหใ้นขนาด

ตํ่าก่อนแลว้ค่อยๆเพิ่มขนาดยาจนไดข้นาดยาในการรักษา ซ่ึงจะเห็นไดว้า่การใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่

ส่วนใหญ่ไม่ไดเ้ป็นไปตามแนวทางท่ีมีอยู ่ในการศึกษาน้ีมีผูป่้วยท่ีทาํการใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุ

กลบัเขา้ไปใหม่จาํนวนนอ้ย และรูปแบบวธีิการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่แตกต่างกนั จึงไม่สามารถสรุป

เป็นแนวทางจากการปฏิบติัจริงท่ีชดัเจน ดงันั้นจึงจาํเป็นท่ีตอ้งทาํการศึกษาต่อไปเพื่อหาวธีิท่ี

เหมาะสมในการใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่ 

การพิจารณายาสาเหตุของการเกิดอาการไม่พึงประสงคโ์ดยทัว่ไปพิจารณาจากวา่

อาการนั้นเกิดข้ึนสัมพนัธ์กบัระยะเวลาท่ีไดรั้บยา โดยอาการนั้นหายไปหลงัจากหยดุยา                         

(de-challenge) และอาการนั้นเกิดข้ึนใหม่อีกคร้ังหลงัจากใหย้าท่ีหยดุนั้นกลบัเขา้ไปใหม่                      

(re-challenge)56-57 แต่เน่ืองจากการักษาวณัโรคจาํเป็นตอ้งใชย้าอยา่งนอ้ย 4 ขนานเพื่อเพิ่ม
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ประสิทธิภาพในการรักษาและลดการเกิดเช้ือด้ือยา 25 ซ่ึงหากผูป่้วยเกิดอาการไม่พึงประสงคท์าง

ผวิหนงัข้ึนระหวา่งการใชย้าตา้นวณัโรค การจะพิจารณาวา่ยาตวัใดเป็นสาเหตุของการเกิดอาการไม่

พึงประสงคน์ั้นทาํไดย้าก เน่ืองจากผูป่้วยไดรั้บยาทั้ง 4 ตวัพร้อมกนัและหยดุพร้อมกนั เม่ือเกิด

อาการทางผวิหนงัข้ึนหลงัรับยาและอาการทางผวิหนงัดีข้ึนหลงัหยดุยา จึงไม่สามารถสรุปไดว้า่ยาท่ี

น่าสงสัยวา่เป็นสาเหตุมากท่ีสุดคือยาตวัใด ซ่ึงการจะพิจารณาวา่สาเหตุการเกิดอาการไม่พึงประสงค์

ทางผวิหนงันั้นเกิดจากยาตา้นวณัโรคตวัใด จะทาํหลงัจากหยดุยาและรักษาอาการทางผวิหนงัหาย

แลว้ จึงใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่ทีละตวัดงัวธีิท่ีกล่าวมาแลว้ขา้งตน้ หากอาการไม่พึง

ประสงคท์างผวิหนงัเกิดข้ึนอีกคร้ังหลงัจากใหย้าตวัใด ยาตวันั้นจึงเป็นยาท่ีสงสัยวา่เป็นสาเหตุ และ

การประเมินความสัมพนัธ์ของอาการไม่พึงประสงคท่ี์เกิดข้ึนกบัยาท่ีสงสัยพิจารณาตาม WHO 

criteria แต่บางกรณีไม่มีการใหย้าตา้นวณัโรคท่ีหยดุกลบัเขา้ไปใหม่ทุกตวั ดงันั้นจึงไม่สามารถตดั

ยาตา้นวณัโรคตวัท่ีไม่ไดใ้หก้ลบัเขา้ไปใหม่ ออกจากยาท่ีสงสัยวา่เป็นสาเหตุของการเกิดอาการไม่

พึงประสงคไ์ด ้ 

 

5.2.3 การรักษาวณัโรคหลังส้ินสุดการจัดการอาการไม่พึงประสงค์ทางผิวหนัง 

การศึกษาน้ีพบวา่ผูป่้วยท่ีเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัส่วนใหญ่ร้อยละ 

94.1 สามารถใชย้าสูตรเดิมต่อได ้  ในจาํนวนน้ีมีผูป่้วยท่ีหยดุยาตา้นวณัโรคสามารถกลบัมาใชย้า

สูตรเดิมต่อได ้ 2 ราย เปล่ียนสูตรยา  4 ราย ไดแ้ก่ สูตร 2SEO/16EO, 18HEO, 2HEOS/16HE และ 

2HRE/1HREO/7HR จากการศึกษาท่ีผา่นมาของ Vasankari และคณะ (2007)5 ท่ีศึกษาเปรียบเทียบ

ประสิทธิภาพของยาตา้นวณัโรคสูตรต่างๆในการรักษาวณัโรค พบวา่ผูป่้วยท่ีไดรั้บยาตา้นวณัโรค

สูตร HRE หรือ HRS ในการรักษาระยะเขม้ขน้ มีโอกาสรักษาไม่สาํเร็จ  (failure, death, default, 

physician's decision to stop early และ transfer out) ไดสู้งกวา่ยาสูตร  HRZ (adjusted OR 5.97, 95% 

CI 2.92-12.20) และการศึกษาของ Szklo และคณะ (2007)84 ท่ีศึกษาในผูป่้วยท่ีเกิดตบัอกัเสบจากยา

ตา้นวณัโรคแลว้มีการเปล่ียนสูตรยา พบวา่สูตรยา 3SEO/9EO มีประสิทธิภาพในการรักษา วณัโรค

สูงถึงร้อยละ 85 แต่ไม่พบการศึกษาในผูป่้วยท่ีเกิดอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั  จะเห็นไดว้า่มี

การใชย้าในกลุ่ม fluoroquinolone ร่วมกบัยาตา้นวณัโรคสูตรมาตรฐานบางตวัในกรณีท่ีผูป่้วยไม่

สามารถใชย้าตา้นวณัโรคระบบมาตรฐานระยะสั้นได ้ซ่ึงพบวา่ยาในกลุ่มน้ีมีรายงานอุบติัการณ์การ

เกิดผืน่แพย้าไดป้ระมาณร้อยละ 0.4-2.185-86 และไม่แนะนาํการใชย้าในกลุ่มน้ีเป็นยาตวัเลือกแรกใน

การรักษาวณัโรค แต่แนะนาํใหใ้ชใ้นกรณีผูป่้วยติดเช้ือวณัโรคด้ือยา2,42,78,81  
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5.3 ข้อดีของการวจัิย 

  

5.3.1 ก่อนทาํการศึกษาผูว้จิยัไดจ้ดัประชุมแพทย ์เภสัชกรและเจา้หนา้ท่ีคลินิก

วณัโรค เพื่อจดัทาํมาตรฐานในการวนิิจฉยัผืน่แพย้าเพื่อใหเ้ป็นไปในแนวทางเดียวกนั โดยมีวทิยากร

คือ แพทยผ์ูเ้ช่ียวชาญดา้นโรคภูมิแพ ้หน่วยโรคภูมิแพ ้อิมมูโนวทิยาและโรคขอ้ โรงพยาบาล

รามาธิบดี มหาวทิยาลยัมหิดล ทาํใหข้อ้มูลท่ีไดมี้ความน่าเช่ือถือ และผูว้จิยัไดเ้ป็นผูช้ี้แจงขั้นตอน

การเก็บรวบรวมขอ้มูลดว้ยตนเอง แก่เภสัชกรและเจา้หนา้ท่ีคลินิกวณัโรคในการช่วยเก็บขอ้มูลและ

มีการติดตามผลอยา่งต่อเน่ืองทาํใหข้อ้มูลท่ีไดมี้ความครบถว้นและน่าเช่ือถือมากข้ึน 

5.3.2 การศึกษาน้ีไดมี้การประเมินอาการทางผวิหนงัของผูป่้วยก่อนเร่ิมการ

รักษาวณัโรค หากพบวา่มีความผดิปกติทางผวิหนงัอยูก่่อน จะคดัผูป่้วยรายนั้นออกจากการศึกษา 

ดงันั้นขอ้มูลดา้นอุบติัการณ์อาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีเกิดข้ึน เป็นขอ้มูลท่ีน่าเช่ือถือ วา่เกิด

จากยาตา้นวณัโรค 

5.3.3 การศึกษาน้ีเป็นการศึกษาแบบเก็บขอ้มูลไปขา้งหนา้ โดยการติดตาม

ผูป่้วยอยา่งใกลชิ้ดตั้งแต่วนัแรกท่ีผูป่้วยไดรั้บยา ทาํใหข้อ้มูลท่ีไดมี้ความครบถว้นมากกวา่การศึกษา

ท่ีผา่นมา โดยเฉพาะอาการท่ีเกิดข้ึนเป็นเวลาสั้นๆ หากไม่มีการติดตามอยา่งใกลชิ้ด ผูป่้วยอาจจาํ

ไม่ได ้และทาํใหข้อ้มูลส่วนน้ีขาดหายไป   และขอ้มูลท่ีไดมี้ความน่าเช่ือถือมากกวา่การศึกษาแบบ

เก็บขอ้มูลยอ้นหลงัหรือเก็บขอ้มูลเฉพาะวนัท่ีผูป่้วยมาโรงพยาบาลตามนดั 

 

5.4  ข้อจํากดัของการวจัิย  

 

การศึกษาน้ีติดตามผูป่้วยถึงส้ินสุด การรักษาระยะเขม้ขน้เท่านั้น อุบติัการณ์อาการ

ไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีไดจ้ากการศึกษาน้ีจึงเป็นเพียงอุบติัการณ์ท่ีเกิดข้ึนในช่วงการรักษาระยะ

เขม้ขน้ ซ่ึงอาจมีผูป่้วยจาํนวนหน่ึงเกิดอาการทางผวิหนงัหลงัการรักษาระยะ น้ีไปแลว้ และ

ผลการรักษาท่ีไดเ้ป็นผลการรักษาท่ีส้ินสุดระยะเขม้ขน้เท่านั้น ไม่สามารถบ่งบอกถึงความสาํเร็จใน

การรักษาวณัโรคได ้ 

 

5.5 ข้อเสนอแนะ 

 

 การศึกษาน้ีทาํการติดตามผูป่้วยถึงส้ินสุดการรักษาระยะเขม้ขน้เท่านั้น และจาํนวน

ตวัอยา่งไม่เพียงพอท่ีจะแสดงถึงลกัษณะผืน่ รูปแบบการจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงั              
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ดงันั้นอาจตอ้งทาํการศึกษาโดยติดตามผูป่้วยเป็นเวลานานกวา่น้ี เพื่อขอ้มูลท่ีไดจ้ะไดแ้สดงถึง

ลกัษณะของผืน่ท่ีหลากหลาย และรูปแบบการจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัท่ีชดัเจน

ยิง่ข้ึน 
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ภาคผนวก ก 

ตารางที ่1 อุบัติการณ์ ความชุกของอาการไม่พงึประสงค์ทางผวิหนังจากยาต้านวณัโรค (การศึกษาในประเทศไทย) 

ข้อ คณะผู้วจัิย , ปี 

(ประเทศ) 

จํานวน 

ผู้เข้าร่วม (คน) 

รูปแบบการศึกษา/ 

วธีิการเกบ็ข้อมูล 

อุบัติการณ์, ความชุก ของ 

CADR (ชนิดผืน่) 

ระยะเวลาหลงัรับ

ยาจนเกดิ ADR 

วธีิพสูิจน์ยาสาเหตุ/ 

ยาสาเหตุ  

1 พรรณี  หสัภาค  

และคณะ, 2536 (ไทย) 

308 Prospective study 

(สัมภาษณ์และสังเกต

อาการ) 

ผืน่ 128 ราย (ร้อยละ 41.6) 

(ไม่ระบุชนิดผืน่) 

2 เดือนแรกของการ

รักษา (All ADR) 

การตอบสนองหลงั

หยดุยา/ไม่ระบุ 

2 กรรณิการ์  วสุิทธิวรรณ  

และคณะ, 2537 (ไทย) 

160 Prospective study

(สัมภาษณ์และสังเกต

อาการ) 

ผืน่ 71 ราย (ร้อยละ 44.4) 

 (ไม่ระบุชนิดผืน่) 

1-2 สัปดาห์แรก  

(All ADR) 

ไม่ระบุ/ไม่ระบุ 

3 อุไร   พุม่พฤกษ ์

และคณะ, 2539 (ไทย) 

226 Prospective study 

(สัมภาษณ์) 

ผืน่  36ราย (ร้อยละ 15.9)  

(ไม่ระบุชนิดผืน่) 

1 เดือนแรก         

(All ADR) 

ไม่ระบุ/ไม่ระบุ 

4 เบญจวรรณ   สายพนัธ์ 

และคณะ, 2543 (ไทย) 

138 Retrospective study 

(review record) 

ผืน่   24 ราย (ร้อยละ 17.4)  

(ไม่ระบุชนิดผืน่) 

ไม่ระบุ ไม่ระบุ/ pyrazinamide 

5 วศิิษฎ ์ อุดมพาณิชย ์   

และคณะ, 2545 (ไทย) 

200 Prospective study 

(สัมภาษณ์) 

ผืน่ 34 ราย (ร้อยละ 17.0) 

(ไม่ระบุชนิดผืน่) 

 2 สัปดาห์แรก     

(All ADR) 

ไม่ระบุ/ไม่ระบุ 

*CADR =  Cutaneous adverse drug reaction 
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ข้อ คณะผู้วจัิย , ปี 

(ประเทศ) 

จํานวน 

ผู้เข้าร่วม (คน) 

รูปแบบการศึกษา/ 

วธีิการเกบ็ข้อมูล 

อุบัติการณ์, ความชุก ของ 

CADR (ชนิดผืน่) 

ระยะเวลาหลงัรับ

ยาจนเกดิ ADR 

วธีิพสูิจน์ยาสาเหตุ/          

ยาสาเหตุ  

6 วลิาวณัย ์  ทองเรือง    

และคณะ, 2552 (ไทย) 

500 Retrospective study 

(review record) 

ผืน่ 77 ราย (ร้อยละ 15.4) 

(ไม่ระบุชนิดผืน่) 

ไม่ระบุ ไม่ระบุ/ไม่ระบุ 

7 วลิาวณัย ์  ทองเรือง    

และคณะ, 2553a (ไทย) 

673 Retrospective study 

(review record) 

ผืน่ 132 ราย (ร้อยละ 19.6) 

(อาการคนัร้อยละ 88.8, ผืน่

ทุกแบบร้อยละ 61.2, 

erythematous papule ร้อย

ละ 22.8, maculopapular 

rash ร้อยละ 18.9,  

urticaria/angioedema ร้อย

ละ 9.5, erythema 

multiforme ร้อยละ 2.7,               

ระบุชนิดผืน่ไม่ได ้ร้อยละ 

43.2) 

ค่าเฉล่ีย 37.5 วนั 

(มธัยฐาน 21 วนั, 

ช่วง 1-274 วนั) 

 

ไม่ระบุ (ร้อยละ 86.8 

เกิดอาการขณะไดรั้บ

สูตรยา HRZE) 

a มีจุดประสงคเ์พื่อศึกษาเร่ืองอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัเท่านั้น
   

 

 86 
 



77 

 

ภาคผนวก ข 

 

ตารางที ่2 อุบัติการณ์ ความชุกของอาการไม่พงึประสงค์ทางผวิหนังจากยาต้านวณัโรค (การศึกษาในต่างประเทศ) 

ข้อ คณะผู้วจัิย , ปี 

(ประเทศ) 

จํานวน 

ผู้เข้าร่วม (คน) 

รูปแบบการศึกษา/ 

วธีิการเกบ็ข้อมูล 

อุบัติการณ์, ความชุก ของ 

CADR (ชนิดผืน่) 

ระยะเวลาหลงัรับ

ยาจนเกดิ ADR 

วธีิพสูิจน์ยาสาเหตุ/          

ยาสาเหตุ  

1 Kothari et ala , 1989 

(อินเดีย) 

1008 Prospective study/ 

fortnightly interval 

followed up 

ผืน่ 18 ราย (ร้อยละ 1.8) 

(papulaosquamous rash, 

acneiform, macular and 

vesiculobullous rash) 

ไม่ระบุ Challenge testb/  

H 5 ราย (27.8) 

E 4 ราย (22.2) 

R 2 ราย (11.1) 

S 1 ราย (5.6) 

2 Ormerod et al (1996) 

(องักฤษ) 

1317 retrospective study 

and  prospective study 

ผืน่  31 รายงาน  

(ร้อยละ 2.4) 

(ไม่ระบุชนิดผืน่) 

ร้อยละ 87 พบภายใน 

4 สัปดาห์ และผูป่้วยท่ี

เกิด ADR ทุกรายพบ

ภายใน 9 สัปดาห์ 

Challenge test/ 

Z = 26  รายงาน  

R = 4 รายงาน 

E = 1 รายงาน 

3 Yee D et al, 2003 

(แคนาดา) 

430 Prospective study ผืน่ 21 ราย (ร้อยละ4.9) 

(ไม่ระบุชนิดผืน่) 

2 เดือนแรก 

(All ADR) 

Challenge test/  

H 4  ราย (1) 

R 10ราย (2) 

Z 9 ราย (2) 
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ข้อ คณะผู้วจัิย , ปี 

(ประเทศ) 

จํานวน 

ผู้เข้าร่วม (คน) 

รูปแบบการศึกษา/ 

วธีิการเกบ็ข้อมูล 

อุบัติการณ์, ความชุก ของ 

CADR (ชนิดผืน่) 

ระยะเวลาหลงัรับ

ยาจนเกดิ ADR 

วธีิพสูิจน์ยาสาเหตุ/  

ยาสาเหตุ  

4 Koju  et al, 2005 

(เนปาล) 

70 Prospective cohort 

study 

ผืน่ 30 (ร้อยละ 42.9) 

(itching without rash 27 

ราย, rash 3 ราย) 

ไม่ระบุ Challenge test/ 

ไม่ระบุ 

 

5 Nahar et al, 2006 

 (บงัคลาเทศ) 

34 Prospective study ผืน่ 3 (ร้อยละ 15.0) 

(ไม่ระบุชนิดผืน่) 

ไม่ระบุ ไม่ระบุ/ไม่ระบุ 

6 Gholami et al, 2006 

(อิหร่าน) 

83 Prospective study ผืน่ 4 ราย (ร้อยละ 4.8) 

(ไม่ระบุชนิดผืน่) 

ร้อยละ 71.6 พบ

ภายใน 10 วนัแรก      

  (All ADR) 

ไม่ระบุ/ R (ไม่ระบุ

ร้อยละ) 

7 Tan et ala , 2007  

(มาเลเซีย) 

820 Retrospective study ผืน่ 47 ราย (ร้อยละ 5.7) 

ชนิดผืน่ 

(Morbiliform rash 34 ราย 

Erythema multiform 4 ราย 

Urticaria 4 ราย 

exfoliative dermatitis และ 

lichenoid eruption 5 ราย) 

ร้อยละ 97.0 พบ

ภายใน 2 เดือน 

(ADR ทางผวิหนงั) 

Challenge test/ 

H 8 ราย (0.98) 

R 10 ราย (1.23) 

E 7 ราย (1.44) 

Z 18 ราย (2.38) 

S 4 ราย (1.45) 
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ข้อ คณะผู้วจัิย , ปี 

(ประเทศ) 

จํานวน 

ผู้เข้าร่วม (คน) 

รูปแบบการศึกษา/ 

วธีิการเกบ็ข้อมูล 

อุบัติการณ์, ความชุก ของ 

CADR (ชนิดผืน่) 

ระยะเวลาหลงัรับ

ยาจนเกดิ ADR 

วธีิพสูิจน์ยาสาเหตุ/         

ยาสาเหตุ  

8 Marra et al, 2007  

(แคนาดา) 

1061 Prospective study ผืน่ 102 ราย (ร้อยละ 9.6) 

(rash 80 ราย, pruritus 22 

ราย) 

150 วนั         

(All ADR) 

Challenge test/ 

ไม่ระบุ 

9 Chhetri et al, 2008 

(เนปาล) 

137 Prospective study 

(สัมภาษณ์) 

ผืน่ 29 ราย (ร้อยละ 21.2) 

(Generalized 

itching/itching rash) 

ไม่ระบุ ไม่ระบุ/ 

ไม่ระบุ 

10 Vieira et al , 2008 

(บราซิล) 

297 Retrospective study ผืน่ 50 ราย (ร้อยละ 16.8) 

(exanthema 19 ราย, 

pruritus 18 ราย, acne 11 

ราย, alopecia 1 ราย, skin 

hyperpigmentation 1 ราย)  

ร้อยละ 58.4 พบ

ภายใน 2 เดือนแรก 

และผูป่้วยท่ีเกิด ADR 

ทุกรายพบภายใน 6 

เดือน (All ADR) 

Challenge test/ 

ไม่ระบุ 

11 Kishore et al , 2008 

(เนปาล) 

326 Retrospective study/ 

review record 

ผืน่ 3 ราย (ร้อยละ 0.9) 

(erythematous/macular 

rash) 

- Challenge test / 

H 32 ราย (32.32) 

Z 32 ราย (32.32) 

R 31 ราย (31.31) 

E 3 ราย (3.030 

a มีวตัถุประสงคเ์พ่ือศึกษาเร่ืองอาการไม่พึงประสงคท์างผิวหนงัเท่านั้น 
bchallenge test หมายถึง การหยดุยาแลว้อาการผิดปกติหายไป (de-challenge) และเม่ือใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่แลว้ทาํใหเ้กิดอาการผิดปกติข้ึนอีก ( re-challenge) 
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ภาคผนวก  ค 

 

ตารางที ่3 อาการไม่พงึประสงค์ทางผวิหนังจากยาต้านวณัโรคและวธีิการจัดการผืน่ (จากรายงานผู้ป่วย) 

ข้อ ผู้รายงาน,ปี ยาต้านวณัโรค

ทีไ่ด้รับ  

ระยะเวลาหลงั 

รับยาจนเกดิผืน่ 

ลกัษณะผืน่ การจัดการหลงัเกดิอาการไม่พงึประสงค์ ยาสาเหตุ 

1 Kishore, 

2007 

HRZE 11 วนั - 1. หยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั 

2. ใหย้าตา้นฮีสตามีน 

3. ใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่ตามแนวทางของ WHO ปี 2003 

pyrazinamide  

2 Garg R. et al, 

2007 

HRZE 1 เดือน 20 วนั Exfoliative dermatitis 1. หยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั  

2.ใหย้าตา้นฮีสตามีนร่วมกบัยาสเตียรอยด ์ 

3. ใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่ตามแนวทางของ WHO ปี 2003 

ethambutol  

pyrazinamide 

3 ชานิดา, 

2008 

HRZES 

 

1 เดือน Exfoliative dermatitis 1. หยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั  

2. ใหย้ารักษาตามอาการดงัน้ี 

- CPM 10 mg. ฉีดเขา้เส้นเลือด ตามดว้ย 

CPM 4 mg.รับประทานวนัละ 3 คร้ัง และ prednisolone 5 

mg.รับประทาน วนัละ 3 คร้ัง  

3. ใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่  

4. สูตรยาท่ีไดรั้บ HRZO (O=ofloxacin) 

ethambutol  
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ข้อ ผู้รายงาน,ปี ยาต้านวณัโรค

ทีไ่ด้รับ  

ระยะเวลาหลงัรับ

ยาจนเกดิผืน่ 

ลกัษณะผืน่ การจัดการหลงัเกดิอาการไม่พงึประสงค์ ยาสาเหตุ 

4 นิสา,2010 HRZE  1 วนั Maculopapular rash 1. ใหย้าตา้นวณัโรคทุกตวัต่อไป  

2. ให ้CPM 4 mg. X 3 คร้ัง ตามดว้ย 

 hydroxyzine 10 mg. X 3 คร้ัง  

- 

5 Kim JH. et al, 

2010 

HRZE 1 เดือนคร่ึง Leukocytoclastic 

vasculitis 

1. หยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั                                         

2. ให ้prednisolone 20 mg. ต่อวนั เป็นเวลา 3 วนั      

3. ระหวา่งหยดุยาได ้levofloxacin 500 mg.  

4. เม่ือผืน่หายจึงเร่ิมใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่ โดยสูตรยา

ท่ีใชคื้อ HELK ( L= levofloxacin, K= kanamycin) 

rifampicin 

pyrazinamide  

6 Dua R. et al, 

2010 

HRZE 8 สัปดาห์ Exfoliative dermatitis 1.หยดุยาตา้นวณัโรคทุกตวั 

2.ให ้corticosteroid ขนาด 1 mg/kg  

3.เม่ือผืน่หายใหย้ากลบัเขา้ไปใหม่ตามแนวทางของ 

WHO ปี 2003 

HRZE 
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ภาคผนวก  ง 

 ตารางที ่4 เปรียบเทยีบแนวทางการจัดการอาการไม่พงึประสงค์ทางผวิหนังจากยาต้านวณัโรค  

ข้อ แนวทาง 1 

(Thai NTP, 2551)  

แนวทาง 2 

(TB/HIV, 2004) 

แนวทาง 3  

(Philadelphia 1998)  

แนวทาง 4 

(ATS 2003)  

แนวทาง 5         

(WHO 2009)  

แนวทาง 6    

(Toman’s, 2004)  

แนวทาง 7 

(South Africa, 2009) 

1 การแบ่งระดบัความรุนแรงของผืน่แพ้ยา 

1. ไม่รุนแรง ไดแ้ก่ 

คนัไม่มีผื่น หรือ คนั

ร่วมกบัผื่นเลก็นอ้ย 

2. ชนิดรุนแรง 

ไดแ้ก่ ผื่นทั้งตวั 

(generalized 

erythematous rash) 

1. ไม่รุนแรง  

ไดแ้ก่ คนั ไม่มีผื่น 

2. ชนิดรุนแรง ไดแ้ก่ 

คนั ร่วมกบัผื่น โดย

อาจมีอาการเหล่าน้ี

ร่วมดว้ยคือ 

exfoliative dermatitis,                     

toxic epidermal 

necrolysis, mucous 

membrane 

involvement, ความ

ดนัโลหิตตํ่า 

1. ไม่รุนแรง ไดแ้ก่  

flushing และ/หรือคนั 

โดยอาจมีหรือไม่มีผื่น 

2. ชนิดรุนแรงปาน

กลาง/รุนแรงมาก 

ไดแ้ก่ hives (raised, 

itchy rash)  โดยอาจมี

ไขร่้วมดว้ย  

1. ไม่รุนแรง ไดแ้ก่          

ผื่นบริเวณไม่กวา้ง  

2. generalized 

erythematous rash 

(รวมกรณีท่ีมีไข้

และแผลท่ีเยือ่บุ

ดว้ย) 

3. Petichial rash  

จะบ่งบอกภาวะ 

thrombocytopenia 

จากยา rifampicin  

 

1. ไม่รุนแรง ไดแ้ก่ 

คนัโดยไม่มีผื่น 

2. ชนิดรุนแรง 

ไดแ้ก่ ผื่นแดงทัว่

ร่างกาย ร่วมกบัมีไข้

และมีแผลตามเยือ่บุ 

1. ไม่รุนแรง 

ไดแ้ก่ คนัและไม่

มีผื่น หรือ คนัและ

มีผื่นเลก็นอ้ย 

2. คนัร่วมกบัผื่น

ชนิดปานกลาง

หรือรุนแรง เช่น 

ความผิดปกติของ

เยือ่บุ ความดนั

โลหิตตํ่า  หรือมี

ภาวะโรคท่ีรุนแรง  

1. ไม่รุนแรง ไดแ้ก่ 

คนัแต่ไม่มีผื่น หรือ         

ผื่นชนิด MP rash และ 

pruritus 

2. รุนแรง ไดแ้ก่

ลมพิษ 
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ข้อ แนวทาง 1 

(Thai NTP, 2551)  

แนวทาง 2 

(TB/HIV, 2004) 

แนวทาง 3  

(Philadelphia 1998)  

แนวทาง 4 

(ATS 2003)  

แนวทาง 5         

(WHO 2009)  

แนวทาง 6   

(Toman’s, 2004)  

แนวทาง 7 

(South Africa, 2009) 

2 การจดัการผืน่แพ้ยา 

 2.1 กรณีอาการไม่รุนแรง 

1. ไม่ตอ้งหยดุยา

ตา้นวณัโรค 

2. ใหย้าตา้นฮีสตา

มีน และอาจให ้

calamine ทาผื่นร่วม

ดว้ย 

3. ถา้เป็นมากให ้     

สเตียรอยดช์นิดทา 

 

1. ไม่ตอ้งหยดุยาตา้น

วณัโรค  

2.ใหย้าตา้นฮีสตามีน 

3. ติดตามผูป่้วยอยา่ง

ใกลชิ้ด  

 

1. ไม่ตอ้งหยดุยาตา้น 

วณัโรค  

2.ใหย้าตา้นฮีสตามีน  

 

1. ไม่ตอ้งหยดุยา

ตา้นวณัโรค  

2.ใหย้าตา้นฮีสตา

มีน  

 

 

1. ไม่ตอ้งหยดุยา

ตา้นวณัโรค  

 2.ใหย้าตา้นฮีสตา

มีน  

3. ใหย้าทาเพ่ือความ

ชุ่มช้ืนแก่ผิวหนงั  

4. ติดตามผูป่้วย

อยา่งใกลชิ้ด 

1. ไม่ตอ้งหยดุยา

ตา้นวณัโรค  

 2.ใหย้าตา้นฮีตา

มีน   

3. ติดตามผูป่้วย

อยา่งใกลชิ้ด 

ใหย้าตา้นฮีสตามีน 

หรือสเตียรอยด ์    

ไม่ตอ้งหยดุยา TB 
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ข้อ แนวทาง 1 

(Thai NTP, 2551)  

แนวทาง 2 

(TB/HIV, 2004) 

แนวทาง 3 

(Philadelphia 1998)  

แนวทาง 4 

(ATS 2003)  

แนวทาง 5         

(WHO 2009)  

แนวทาง 6   

(Toman’s, 2004)  

แนวทาง 7 

(South Africa, 2009) 

2 การจดัการผืน่แพ้ยา (ต่อ) 

 2.2. กรณีอาการรุนแรง 

1. หยดุยา TB ทุกตวั

รอจนผื่นหายจึง ให้

ยากลบัเขา้ไปใหม่           

(re-challenge)  

1. หยดุยา TB ทุกตวั

รอจนผื่นหาย จึง re-

challenge 

2. กรณีผื่นรุนแรงมาก

ตอ้งใหย้ากลุ่ม สเตีย

รอยดช์นิด

รับประทานหรือฉีด 

3. ให ้intravenous 

fluids 

1.หยดุยา TB ทุกตวั

รอจนผื่นหาย จึง re-

challenge 

2. หาสาเหตุอ่ืนของ

ผื่นเช่น การติดเช้ือ

ไวรัส (Ebstein-Barr 

และ Herpes Simplex) 

1. generalized 

erythematous rash 

ใหห้ยดุยา TB ทุก

ตวัทนัที  

2. Petichial rash ให้

ตรวจนบัเกลด็เลือด 

หากมีระดบัตํ่าให้

หยดุยา rifampicin 

และติดตามปริมาณ

เกลด็เลือดจนเขา้สู่

ระดบัปกติ 

หยดุยา TB ทุกตวั

รอจนผื่นหาย 

1. หยดุยา TB ทุก

ตวัรอจนผื่นหาย 

2. ใหย้า 

corticosteroids 

ในกรณีท่ีมีอาการ

รุนแรง 

 

หยดุยา TB ทุกตวัรอ

จนผื่นหายจึง               

re-challenge 
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ข้อ แนวทาง 1 

(Thai NTP, 2551)  

แนวทาง 2 

(TB/HIV, 2004) 

แนวทาง 3 

(Philadelphia 1998)  

แนวทาง 4 

(ATS 2003)  

แนวทาง 5         

(WHO 2009)  

แนวทาง 6   

(Toman’s, 2004)  

แนวทาง 7 

(South Africa, 2009) 

3 การให้การรักษาหลงัเกดิผืน่ หรือ ระหว่างหยุดยา 

 1. ยาตา้นฮีสตามีน

คือ                

Chlorpheniramine

ชนิดรับประทาน 

2. ยาสเตียรอยด์

ชนิดทาคือ 0.1% 

TA cream 

3. กรณีอาการ

รุนแรง แนะนาํให้

ใช ้ prednisolone  

ประมาณ  2-3 

สปัดาห์ 

1. ไม่ระบุชนิดยาตา้น

ฮีสตามีน  

2. สเตียรอยดช์นิด

รับประทาน แนะนาํ 

prednisolone 60 mg

ต่อวนั  

3. ในกรณีท่ีผูป่้วยไม่

สามารถรับประทาน

ได ้ให ้intravenous 

hydrocortisone 100-

200 mg ต่อวนั  

แนะนาํยาตา้นฮีสตา

มีนไดแ้ก่ 

diphenhydramine  25 

mg ทุก 4-6 ชัว่โมง, 

chlorpheniramine  

 4 mg ทุก 4-6 ชัว่โมง 

ใหย้ารักษาตาม

อาการไม่ไดร้ะบุ

ชนิดยา 

- 1. ไม่ระบุชนิดยา

ตา้นฮีสตามีน  

2.Corticosteroid 

ท่ีแนะนาํคือ 

prednisolone 

ขนาด 40-60 mg

ต่อวนั ทุกวนั จน

อาการผูป่้วยดีขั้น

และค่อยๆลด

ขนาดยาตามการ

ตอบสนองของ

ผูป่้วย 

ยาตา้นฮีสตามีน 

คือ    

diphenhydramine 

รับประทาน หรือ   

ฉีด 25-50 mg.  
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ข้อ แนวทาง 1 

(Thai NTP, 2551)  

แนวทาง 2 

(TB/HIV, 2004) 

แนวทาง 3 

(Philadelphia 1998)  

แนวทาง 4 

(ATS 2003)  

แนวทาง 5         

(WHO 2009)  

แนวทาง 6   

(Toman’s, 2004)  

แนวทาง 7 

(South Africa, 2009) 

4 ยาต้านวณัโรคทีใ่ห้ระหว่างหยุดยาเดมิ 

 ในกรณีท่ีผูป่้วย

เสมหะเป็นบวกและ 

มีอาการทางวณัโรค

ค่อนขา้งรุนแรง 

ควรพิจารณาใหย้า

ตา้น วณัโรคตวัอ่ืน

ท่ีไม่เคยไดรั้บมา

ก่อนอยา่งนอ้ย 3 ตวั 

(ไม่ระบุวา่ควร

ไดรั้บยาชนิดใด) 

ในกรณีท่ีผูป่้วยมี

อาการของวณัโรคท่ี

รุนแรง ควรใหย้าตา้น

วณัโรคตวัอ่ืนท่ีไม่เคย

ไดรั้บมาก่อน 2  ตวั 

(ไม่ระบุชนิดยา) 

จนกวา่ผื่นจะหาย 

ไม่ไดร้ะบุ ในกรณีท่ีผูป่้วยมี

อาการของวณัโรคท่ี

รุนแรง ควรไดรั้บยา

ตา้นวณัโรครุ่นท่ี 2 

อยา่งนอ้ย 3 ชนิด 

(เช่นกลุ่ม 

aminoglycoside  

และ ยาชนิด

รับประทาน 2 ชนิด)  

 

 

 

 

ไม่ระบุ ไม่ระบุ ไม่ระบุ 

5 การให้ยาต้านวณัโรคทีห่ยุดกลบัเข้าไปใหม่  (rechallenge) 

 ใหย้าทีละ 1 ตวั ใหย้าทีละ 1 ตวั ใหย้าทีละ 1 ตวั ใหย้าทีละ 1 ตวั ใหย้าทีละ 1 ตวั ใหย้าทีละ 1 ตวั ใหย้าทีละ 1 ตวั 
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ข้อ แนวทาง 1 

(Thai NTP, 2551)  

แนวทาง 2 

(TB/HIV, 2004) 

แนวทาง 3 

(Philadelphia 1998)  

แนวทาง 4 

(ATS 2003)  

แนวทาง 5         

(WHO 2009)  

แนวทาง 6   

(Toman’s, 2004)  

แนวทาง 7 

(South Africa, 2009) 

6 ลาํดบัการให้ยากลบัเข้าไปใหม่และขนาดยาของยาแต่ละชนิด 

 1. เร่ิมดว้ย E ตาม

ดว้ย R->H->Z 

ตามลาํดบั  

โดยใหต้วัละ 2-3 

วนั 

2. เร่ิมตน้ดว้ยยา

ขนาดตํ่าก่อนและ

เพ่ิมเป็นขนาดปกติ

ในวนัต่อไป   

3 หากเกิดผื่น

หลงัจากไดรั้บยาตวั

ใดเป็นตวัสุดทา้ยให้

หยดุยาตวันั้น  

 

 

1. เร่ิมดว้ยยาท่ีมี

โอกาสทาํใหเ้กิดผื่น

นอ้ยท่ีสุดคือ H  ตาม

ดว้ย R->Z->E->S 

ตามลาํดบั 

2. เร่ิมตน้ดว้ยยาขนาด

ตํ่าก่อนและเพ่ิมเป็น

ขนาดปกติภายใน 3 

วนั  

3. ในขณะ re-

challenge ควรใหย้า

ตา้นวณัโรคท่ีไม่เคย

ไดรั้บมาก่อน 2 ชนิด 

4.ขยายเวลาการไดรั้บ

ยาตา้นวณัโรคใหน้าน

กวา่ปกติเน่ืองจากจะ 

1. เร่ิมดว้ย H ตามดว้ย 

R->Z->E->S 

ตามลาํดบั  

(ใหห่้างกนัทุก 3 วนั) 

2. เร่ิมตน้ดว้ยยาขนาด

ตํ่าก่อนและเพ่ิมเป็น

ขนาดปกติในวนั

ต่อไป  (เช่น วนัท่ี 1 

H= 50 mg, วนัท่ี 2  H 

= 300 mg, วนัท่ี 3 ให้

เท่าวนัท่ี 2, วนัท่ี 4 

เร่ิมให ้R 75 mg) 

3. ในกรณีท่ีเป็นผื่น

ชนิดรุนแรงตอ้งเร่ิม

ดว้ยขนาดยา 1 ใน 10 

ของขนาดยาเร่ิมตน้ท่ี 

1. เร่ิมดว้ยยาท่ีมี

โอกาสทาํใหเ้กิดผื่น

นอ้ยสุดและมี

ความสาํคญัในการ

รักษามากท่ีสุด คือ 

R ตามดว้ย H->E-

>Z (ใหห่้างกนัทุก 

2-3 วนั) 

2.  ไม่ไดร้ะบุขนาด

ยาเร่ิมตน้ 

3 หากเกิดผื่น

หลงัจากไดรั้บยาตวั

ใดเป็นตวัสุดทา้ยให้

หยดุยาตวันั้น  

4. หากไดย้าไป 3 

ตวัไม่เกิดผื่น ก็ไม่ 

H หรือ R แลว้ตาม

ดว้ยยาท่ีมีโอกาสทาํ

ใหเ้กิดผื่นนอ้ยสุด 

โดยเร่ิมในขนาด

นอ้ยๆก่อนและเพ่ิม

ขนาดทุก 3 วนั เช่น              

H ขนาด  50 mg. 3 

วนั เพ่ิมขนาดทุก 3 

วนัจนไดข้นาดท่ี

ตอ้งการ ทาํ

เช่นเดียวกนักบัยา

ตวัอ่ืน 

1. เร่ิมดว้ยยาท่ีมี

โอกาสทาํใหเ้กิด

ผื่นนอ้ย คือ เร่ิม

ดว้ย H ตามดว้ย  

R->Z->E 

2. เร่ิมดว้ยยา

ขนาดตํ่า 

3. เพ่ิมขนาดยา 

จนไดข้นาดยา

ปกติ (ขนาดยาจะ

เพ่ิมข้ึนจนได้

ขนาดยาปกติ

ภายใน 3 วนั) 

4. ในกรณีท่ีเป็น

ผื่นชนิดรุนแรง 

ตอ้งเร่ิมดว้ยยา 

H->R->Z->E->S 

ใหย้าแต่ละตวัในเวลา 

3 วนั 
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ข้อ แนวทาง 1 

(Thai NTP, 2551)  

แนวทาง 2 

(TB/HIV, 2004) 

แนวทาง 3 

(Philadelphia 1998)  

แนวทาง 4 

(ATS 2003)  

แนวทาง 5         

(WHO 2009)  

แนวทาง 6   

(Toman’s, 2004)  

แนวทาง 7 

(South Africa, 2009) 

6 ลาํดบัการให้ยากลบัเข้าไปใหม่และขนาดยาของยาแต่ละชนิด (ต่อ) 

  ช่วยลดโอกาสเกิด 

recurrence 

5. เม่ือเร่ิมตน้ใหย้า

ใหม่อีกคร้ังใหเ้ร่ิมตน้

นบัระยะเวลาการ

รักษาใหม่  

แนะนาํ 

4. หากเกิดผื่น

หลงัจากไดรั้บยาตวั

ใดเป็นตวัสุดทา้ยให้

หยดุยาตวันั้น  

ตอ้งใหย้าตวัท่ี 4   ขนาดตํ่ากวา่

ขนาดท่ีแนะนาํ

เร่ิมตน้ 
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ภาคผนวก จ 

 

หนังสือแสดงความยนิยอมเข้าร่วมการวจัิยของโรงพยาบาล 

 ทาํท่ี.............................................  

วนัท่ี...........เดือน........................พ.ศ. 2554 

ขา้พเจา้.....................................ผูอ้าํนวยการโรงพยาบาล……………………..………

อาํเภอ.................................จงัหวดั...........................................เป็นตวัแทนของโรงพยาบาลท่ีเขา้ร่วม

โครงการวจิยั ขอทาํหนงัสือน้ีใหไ้วต่้อผูว้จิยัเพื่อเป็นหลกัฐานแสดงวา่ 

ขอ้ 1. โรงพยาบาลไดรั้บทราบโครงการวจิยั เร่ือง  การจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัจาก

ยาตา้นวณัโรคกบัผลการรักษาหายขาด  

ขอ้ 2. โรงพยาบาลยนิดีเขา้ร่วมโครงการวจิยัน้ีดว้ยความสมคัรใจและพร้อมจะใหค้วามร่วมมือใน

การวจิยั  

ขอ้ 3. ขา้พเจา้ไดรั้บการอธิบายจากผูว้จิยัเก่ียวกบัวตัถุประสงคข์องโครงการวจิยัและรายละเอียด

โครงการวจิยั รวมทั้งประโยชน์ท่ีจะไดรั้บจากการวจิยัโดยละเอียดแลว้  

ขอ้ 4. ขา้พเจา้ไดรั้บการรับรองจากผูว้จิยัวา่ จะเก็บขอ้มูลส่วนตวัของผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมโครงการวจิยั

เป็นความลบั การนาํเสนอผลการวจิยัจะไม่ระบุช่ือผูป่้วย ช่ือโรงพยาบาล และจะนาํเสนอขอ้มูลเป็น

ลกัษณะของกลุ่มหรือภาพรวมเท่านั้น 

ขอ้ 5. ขา้พเจา้ไดรั้บทราบวา่มีสิทธิจะบอกเลิกการร่วมโครงการวจิยัน้ีเม่ือใดก็ได้  และการบอกเลิก

การร่วมโครงการวจิยัจะไม่มีผลกระทบต่อโรงพยาบาลแต่อยา่งใด  

ขา้พเจา้ไดอ่้านและเขา้ใจขอ้ความตามหนงัสือน้ีโดยตลอดแลว้  เห็นวา่ถูกตอ้งตามเจตนา

ของขา้พเจา้ จึงไดล้งลายมือช่ือไวเ้ป็นสาํคญั  

 

 

ลงช่ือ.............................................ผู้อาํนวยการโรงพยาบาล  

                                         (.............................................................) 
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ภาคผนวก ฉ 

 

ใบเชิญชวนเข้าร่วมโครงการวจัิย 

 

ช่ือโครงการ  อุบติัการณ์และการจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัจากยาตา้นวณัโรค 

คณะผูด้าํเนินการวจิยัและสังกดั 

เภสัชกรหญิงวลิาวณัย ์ ทองเรือง อาจารยป์ระจาํภาควชิาเภสัชกรรมคลินิก  คณะเภสัช -

ศาสตร์ มหาวทิยาลยัสงขลานครินทร์, แพทยห์ญิงเพชรวรรณ พึ่งรัศมี ผูอ้าํนวยการศูนยว์ณัโรคท่ี 12 

จ.ยะลา แพทยห์ญิงชินตา พูพ่ิทยาสถาพ ร โรงพยาบาลศูนยย์ะลา จ.ยะลา  และเภสัชกรหญิงชานิดา 

กาญจนาประดิษฐ โรงพยาบาลเชียรใหญ่ จ.นครศรีธรรมราช 

เรียน ท่านผูอ่้านท่ีนบัถือ 

 คณะผูว้จิยัขอเชิญท่านเป็นอาสาสมคัรในโครงการวจิยัขา้งตน้ เพื่อประกอบการตดัสินใจ

ของท่าน โดยคณะผูว้จิยัขอใหข้อ้มูลเก่ียวกบัโครงการวจิยัน้ีกบัท่าน   ขอใหท้่านใชเ้วลาอ่านและทาํ

ความเขา้ใจรายละเอียดตามเอกสารท่ีท่านไดรั้บจาํนวน 2 หนา้น้ี ถา้ท่านไม่เขา้ใจหรือสงสัยประการ

ใด ท่านสามารถซกัถามผูว้จิยั/ผูท่ี้ใหข้อ้มูลแก่ท่านไดอ้ยา่งเตม็ท่ี ไม่ตอ้งเกรงใจ และถา้ท่านสมคัรใจ

เขา้ร่วมในโครงการวจิยัน้ี ผูว้จิยัจะขอใหท้่านลงช่ือในใบสมคัรใจ 

คณะผูว้จิยัใคร่ขอเล่าถึงโครงการวจิยัท่ีกาํลงัทาํอยู ่และขอเชิญชวนเขา้ร่วมในโครงการน้ี   

โดยในปัจจุบนัแนวทางในการรักษาวณัโรค ไดก้าํหนดใหผู้ป่้วยวณัโรคตอ้งไดรั้บยาตา้นวณัโรค

หลายชนิดร่วมกนั เพื่อใหเ้กิดประสิทธิภาพในการรักษาวณัโรค ซ่ึงยาตา้นวณัโรคดงักล่าว อาจ

ก่อใหเ้กิดอาการขา้งเคียงไดห้ลายชนิด เช่น เกิดภาวะตบัอกัเสบ เกิดอาการคล่ืนไส้ อาเจียน การเกิด

ผืน่แพย้า เป็นตน้ ซ่ึงอาการขา้งเคียงดงักล่าว หากไดรั้บการดูแลอยา่งเหมาะสม และทนัท่วงที               

จะช่วยลดความรุนแรงของอาการไม่พึงประสงคด์งักล่าวได ้

 การวจิยัน้ีมีวตัถุประสงคเ์พื่อตอ้งการทราบขอ้มูลเก่ียวกบัการเกิดผืน่แพย้าจากยาท่ีใชรั้กษา

วณัโรค  ลกัษณะของผืน่ การใหก้ารรักษาผืน่แพย้า  ผลการรักษาผืน่แพย้า และผลการรักษาวณัโรค 

ทั้งน้ีหากท่านเขา้ร่วมการวจิยัน้ีท่านจะไดรั้บการติดตามอาการผืน่แพย้าจากยารักษาวณัโรคอยา่ง

ใกลชิ้ด เม่ือการวจิยัดงักล่าวดาํเนินการสาํเร็จคาดวา่จะมีประโยชน์ในการติดตาม เฝ้าระวงัการเกิด
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ผืน่แพย้าระหวา่งท่ีผูป่้วยรักษาวณัโรค เน่ืองจากการวจิยัน้ีตอ้งการผูป่้วยจาํนวนประมาณ  250 คน 

เขา้ร่วมโครงการ คณะผูว้จิยัจึงใคร่ขอเชิญชวนท่านเขา้ร่วมโครงการน้ี  

หากท่านตดัสินใจเขา้ร่วมโครงการน้ีจะมีขั้นตอนของการวจิยัท่ีเก่ียวขอ้งกบัท่านดงัน้ี  คือ  

ผูว้จิยัจะสัมภาษณ์เก่ียวกบัขอ้มูลทัว่ไปของท่าน และติดตามการเกิดผืน่จากยารักษาวณัโรคโดยท่าน

ตอ้งมารับยาและกินยาต่อหนา้เจา้หนา้ท่ี ท่ีโรงพยาบาลทุกวนั ติดต่อกนัเป็นเวลา 2 เดือน หลงัจาก

นั้นท่านจะไดรั้บยากลบัไปกินท่ีบา้นและมาตามนดัจนครบระยะเวลารักษา โดยยารักษาวณัโรคท่ี

ท่านไดรั้บนั้นจะเป็นการรักษาท่ีเป็นวธีิมาตรฐาน และในกรณีท่ีท่านเกิดผืน่แพย้าจากยารักษา             

วณัโรค ท่านจะไดรั้บการดูแลตามวธีิของแพทยผ์ูท้าํการรักษาประจาํตวัท่าน โดยท่ีผูว้จิยัจะเก็บและ

บนัทึกขอ้มูลเก่ียวกบัการรักษาของท่าน ภายหลงัส้ินสุดการวจิยั ผูว้จิยัจะนาํขอ้มูลท่ีไดม้าวเิคราะห์

และนาํเสนอในภาพรวม โดยไม่มีการเผยแพร่ขอ้มูลรายบุคคล ซ่ึงการเขา้ร่วมการวจิยัคร้ังน้ีเกิดจาก

ความสมคัรใจของท่านเท่านั้น และไม่วา่ท่านจะเขา้ร่วมโครงการน้ีหรือไม่ ท่านจะไดรั้บการรักษาท่ี

ดีเช่นเดียวกบัผูป่้วยคนอ่ืนๆ และหากท่านจะถอนตวัออกจากการวจิยัน้ีเม่ือใด ท่านก็สามารถกระทาํ

ไดอ้ยา่งอิสระ 

ถา้ท่านมีคาํถามใดๆ ก่อนท่ีจะตดัสินใจเขา้ร่วมโครงการน้ี ท่านสามารถซกัถามไดท่ี้ 

คณะกรรมการพิจารณาการศึกษาวจิยัในคน  คณะเภสัชศาสตร์ มหาวทิยาลยัสงขลานครินทร์ อาํเภอ

หาดใหญ่ จงัหวดัสงขลา 90112   โทรศพัท ์ 074-213057 หรือ  074-212906, 074-282000 ต่อ 8909, 

8934  

            

ขอขอบคุณอยา่งสูง 

วลิาวณัย ์     ทองเรือง 

หวัหนา้โครงการวจิยั 

      (081-540-0399) 
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ภาคผนวก ช 

 

ใบสมัครใจเข้าร่วมในโครงการวจัิย 

 

การวจิยัเร่ือง อุบติัการณ์และการจดัการอาการไม่พึงประสงคท์างผวิหนงัจากยาตา้นวณัโรค 

วนัท่ีใหค้าํยนิยอม วนัท่ี.......................เดือน....................................พ.ศ.................................. 

ขา้พเจา้ (ช่ือ/สกุลตวับรรจง )……………….………………………………ไดอ่้านเอกสาร

ใบเชิญชวนจาํนวน 2 หนา้ ขา้งตน้แลว้และผูว้จิยั /ผูใ้หข้อ้มูล (ช่ือ/สกุล ตวับรรจง )……..…………

ไดอ้ธิบายดว้ยวาจาใหข้า้พเจา้ทราบ  ถึงวตัถุประสงคข์องโครงการ วธีิการวจิยั ความเส่ียงท่ีอาจเกิด

ไดแ้ละประโยชน์จากการเขา้ร่วมโครงการ  ความรับผดิชอบของผูว้จิยัท่ีมีต่อขา้พเจา้ สิทธิของ

ขา้พเจา้ในฐานะเป็นอาสาสมคัร  และขา้พเจา้ไดมี้โอกาสซกัถามผูว้จิยั / ผูใ้หข้อ้มูล จนเป็นท่ีพอใจ

และเขา้ใจดีแลว้ โดยมีพยาน (ช่ือ/สกุล ตวับรรจง) ………………………………………..…..รับรู้ 

ขา้พเจา้เขา้ใจดีวา่ เม่ือขา้พเจา้ตดัสินใจเป็นอาสาสมคัรในโครงการวจิยัน้ี ขา้พเจา้จะตอ้ง

ไดรั้บการติดตามอาการไม่พึงประสงคจ์ากยาอยา่งใกลชิ้ด โดยขา้พเจา้ตอ้งมารับยาและกินยาต่อ

หนา้เจา้หนา้ท่ี ท่ีโรงพยาบาลทุกวนั ติดต่อกนัเป็นเวลา 2 เดือน ซ่ึงในระหวา่งน้ีขา้พเจา้จะไดรั้บการ

โทรศพัทส์อบถามอาการร่วมดว้ย หลงัจากนั้นขา้พเจา้จะไดรั้บยากลบัไปกินท่ีบา้นและมาตามนดั    

จนครบระยะเวลารักษา การเขา้ร่วมในโครงการวจิยัน้ีเป็น ความสมคัรใจของขา้พเจา้ และขา้พเจา้

เขา้ใจดีวา่ขา้พเจา้มีสิทธิท่ีจะเปล่ียนใจถอนตวัออกจากโครงการวจิยัน้ีเม่ือใดก็ได ้โดยท่ีการถอนตวั

จะไม่มีผลกระทบใดๆ ต่อสิทธิ, การปฏิบติั และการบริการจากเจา้หนา้ท่ีท่ีขา้พเจา้พึงไดรั้บจากศูนย์

วณัโรคหรือโรงพยาบาล 

ถา้การกระทาํของผูว้จิยัไม่เป็นท่ีชดัเจน ขา้พเจา้สามารถแจง้ต่อประธานคณะกรรมการ

พิจารณาจริยธรรมการวจิยั คณะเภสัชศาสตร์ หมายเลขโทรศพัท์  074 213057  ในวนัและเวลา

ราชการ 

ขา้พเจา้ขอลงช่ือสมคัรใจเขา้ร่วมโครงการวจิยัน้ี  และผูว้จิยั /ผูใ้หข้อ้มูล  ไดใ้หใ้บเชิญชวน

และสาํเนาใบสมคัรใจน้ี ไวก้บัขา้พเจา้อยา่งละ 1 ฉบบั 

 

ลงช่ือ………….………………....ผูส้มคัรใจ ลงช่ือ………..……….……ผูว้จิยั /ผูใ้หข้อ้มูล 

ลงช่ือ………………..……………..พยาน          
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ภาคผนวก ซ 

 

แบบเกบ็ข้อมูลชุดที ่1  (สําหรับผู้ป่วยวณัโรคทุกราย) 

A. ข้อมูลทัว่ไปและข้อมูลการรักษาวณัโรค 

A1 Patient ID     [    ] [    ] [    ] [    ] [    ] [   ] [   ] [   ] [   ] [   ]  

A2 อายุ...............................ปี [   ] [   ] 

A3 นํา้หนัก.......................กก. [   ] [   ] 

A4 เพศ       Ο 1. ชาย       Ο 2.  หญิง [   ] 

A5 วนั/เดอืน/ปี ทีเ่ร่ิมการรักษาวณัโรค   .........../............./............ [   ] [   ]/ [   ] [   ]/ [   ] [   ] [   ] [   ] 

A6 ตาํแหน่งวณัโรค    Ο 1. ปอด                   Ο 2. นอกปอด          Ο 3. ปอดและนอกปอด     [   ]  

A7 กรณีเป็นวณัโรคปอด                Ο 1. เสมหะบวก                    Ο 2. เสมหะลบ       [   ] 

A8 กรณีเป็นวณัโรคนอกปอด เป็นวณัโรคชนิด 

   Ο 1. วณัโรคต่อมนํ้ าเหลือง                         

   Ο 2. วณัโรคท่ีเยือ่หุม้ปอด                         

   Ο 3. วณัโรคช่องทอ้ง                                  

   Ο 4. วณัโรคระบบทางเดินปัสสาวะ            

   Ο 5. วณัโรคผิวหนงั                                    

   Ο 6. วณัโรคกระดูกและขอ้                        

   Ο 7. วณัโรคเยือ่หุม้สมอง                            

   Ο 8. วณัโรคระบบ 

   Ο 9. อ่ืนๆ ระบุ ........................................................................................... 

[   ] 

A9 ยาวณัโรคทีไ่ด้รับเมือ่เร่ิมต้นการรักษา 

Ο 1. สูตรยาเมด็รวมหลายขนาน ระบุช่ือการค้า...................จาํนวน................เมด็ต่อวนั        

Ο 2.   สูตรยาแยกเมด็                  Ο 2.1    H          ขนาดยา.........................mg/วนั    

                                                     Ο 2.2    R           ขนาดยา........................mg/วนั    

                                                     Ο 2.3    Z           ขนาดยา........................mg/วนั    

                                                     Ο 2.4    E           ขนาดยา........................mg/วนั    

                                                     Ο 2.5    S           ขนาดยา........................mg/วนั    

 

 

[   ] 

[   ] 

[   ] 

[   ] 

[   ] 

[   ] 

A10 มีโรคประจาํตวัหรือโรคท่ีเป็นร่วมดว้ยหรือไม่  
Ο 1. มีโรคประจาํตวั  Ο 2. ไม่มีโรคประจาํตวั            

 

[   ]  

วนั/เดอืน/ปี ที่เกบ็ข้อมูล   ......../............./....... 
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A11 กรณีมโีรคประจาํตวั โรคประจาํตวัท่ีมี คือ 

Ο 1. HIV                                

Ο 2. DM                                

Ο 3. Hypertension                 

Ο 4. Allergic rhinitis (นํ้ามูกไหลเน่ืองจากภูมิแพ)้            

Ο 5. Dermatitis (eczema) (ผิวหนงัอกัเสบ)                           

Ο 6. asthma                            

Ο 7. SLE                                

Ο 8. Rheumatoid arthritis (RA)    

Ο 9. อ่ืนๆ (ระบุ......................................) 

 

[   ] 

[   ] 

[   ] 

[   ] 

[   ] 

[   ] 

[   ] 

[   ] 

[   ] 

A12 ประวติัการสมัผสัสารเคมี (สอบถามเก่ียวกบัอาชีพ หรือลกัษณะงาน) 

Ο 1.  มีประวติัการสมัผสัสารเคมี (ระบุ).............................................................................  

Ο 2.  ปฏิเสธการสมัผสัสารเคมี 

[   ] 

A13 ประวติัการแพย้า    

Ο 1.   เคยแพย้า      ระบุยาท่ีแพ ้ 1. ................................อาการแพคื้อ................................  

                                                    2. .................................อาการแพคื้อ................................  

                                                    3. ..................................อาการแพคื้อ...............................  

Ο 2.   ปฏิเสธแพย้า     

[   ] 

 

 

A14 กรณีผู้ป่วยมปีระวตัแิพ้ยา,  การแพย้านั้นไดรั้บการยนืยนัโดย 

     Ο 1.  แพทย ์และ/หรือ เภสชักร  

     Ο 2.  เจา้หนา้ท่ีสาธารณสุข เช่น พยาบาล เจา้หนา้ท่ีสถานีอนามยั 

     Ο 3.  ผูป่้วยคิดเองวา่แพย้า 

     Ο 4. อ่ืนๆ ระบุ.................................................................  

ในกรณีผู้ป่วยมบีัตรแพ้ยา หรือไดรั้บการยนืยนัการแพย้าโดยบุคลากรสาธารณสุข                                   

ผลการประเมินการแพย้า คือ 

Ο 1. ใช่แน่นอน (certain หรือ definite) 

Ο 2. น่าจะใช่ (probable) 

Ο 3. อาจจะใช่ (possible) 

             Ο 4. อ่ืนๆ.......................................................... 

[   ] 

 

 

 

 

 

[   ] 

 

A15 ประวติับุคคลในครอบครัวเกิดผื่นแพย้า                 

Ο 1.  มี          Ο   2. ไม่มี             Ο 3.  ไม่ทราบ                   

[   ] 

 

A16 บุคคลในครอบครัวท่ีมีประวติัแพย้า คือ  (ตอบไดม้ากกวา่ 1 ขอ้)        

Ο 1.  บิดา     Ο 2.   มารดา     Ο 3.   พ่ี/นอ้ง     Ο 4.  ลูก    Ο 4.  อ่ืนๆ (ระบุ................) 

 

[   ] 
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A17 ลกัษณะผิวหนงัของผูป่้วยก่อนไดรั้บยาตา้นวณัโรค 

Ο 1. ผิดปกติ               Ο 2. ปกติ                            

[   ] 

A18 กรณีมีลกัษณะของผิวหนงั ก่อนเร่ิมรักษาวณัโรคผดิปกต ิ  ลกัษณะการผิดปกติคือ 

       Ο 2.1  คนั                       (หากมอีาการคนั กรุณาระบุตาํแหน่งท่ีคนัลงในภาพท่ีแนบ) 

       Ο 2.2  ผื่น                       (หากมอีาการคนั กรุณาระบุตาํแหน่งท่ีคนัลงในภาพท่ีแนบ) 

      Ο 2.3  โรคผิวหนงั ระบุ (ถา้มี) ....................................................................................  

      Ο 2.4  สีผิวผิดปกติ ระบุ (ถา้มี) ..................................................................................  

      Ο 2.5  อ่ืนๆ ระบุ............................................................................................ 

[   ] 

[   ] 

A 19 ผู้ป่วยเกดิความผดิปกตขิองผวิหนัง (เช่นผืน่ หรือ คนั)  ระหว่างการใช้ยาต้านวณัโรค

หรือไม่  

Ο 1.  เกิด  (ต่อแบบเกบ็ข้อมูลชุดที ่2)                                                Ο 2. ไม่เกิด 

[   ]  
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B. ข้อมูลผลการติดตามและผลรักษาวณัโรค (เมื่อส้ินสุดการติดตาม หรือเมื่อส้ินสุดการรักษา) 

 

B1 วนัสุดทา้ยท่ีผูป่้วยมาโรงพยาบาล      .............../............../................. [   ] [   ]/ [   ] [   ]/ [   ] [   ] [   ] [   ] 

B2 วนั/เดือน/ปี ท่ีรักษาครบระยะเขม้ขน้   …............/….........../........ ..... [   ] [   ]/ [   ] [   ]/ [   ] [   ] [   ] [   ] 

B3 ผลการรักษาวณัโรคหลงัส้ินสุดระยะเข้มข้น  

Ο 1. sputum convert         

Ο 2. sputum not convert           

Ο 3. sputum not examined 

Ο 4.  died   

Ο 5.  default 

Ο 6.  transfer out   (ระบุช่ือรพ.ทีรั่บโอนผู้ป่วย......................................................... ) 

Ο 7. others 

[   ] 

 

 

B4 ผลการรักษาวณัโรคหลงัส้ินสุดการรักษา  

Ο 1. รักษาหาย 

Ο 2. รักษาครบ 

Ο 3. ลม้เหลว 

Ο 4. ตาย 

Ο 5. ขาดยา > 2 เดือนติดต่อกนั 

Ο 6. โอนออก (ระบุช่ือรพ.ทีรั่บโอนผู้ป่วย......................................................... ) 

[   ] 

 

 

Patient ID     [    ] [    ] [    ] [    ] [    ] 
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แผนภาพตําแหน่งความผดิปกติบนผวิหนัง ชุด 1:  ก่อนเร่ิมรักษาวณัโรค  

                    ระบุตําแหน่งกรณมีีอาการคัน          ระบุตําแหน่งกรณมีีผืน่ 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

 

Patient ID   [   ] [   ] [   ] [   ] [   ] 
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ภาคผนวก ฌ 

แนวทางประเมินผืน่แพ้ยา 
 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

มองหาสาเหตุอ่ืนท่ีไม่เก่ียวกบัยา 

eczema,  xerosis,  seborrhaic dermatitis, acne, 

fungal infection, HIV with PPE  

 

ระยะเวลาหลงัไดรั้บยาคร้ังสุดทา้ย 

ผืน่ 

< 1 hour 

(immediate) 

ระยะเวลาหลงัไดรั้บยาคร้ังสุดทา้ย หรือ อ่ืนๆ 

> 1 hour  

(non-immediate) 

 

มีอาการของอวัยวะ 2 ใน 4 

* ผวิหนงั 

* หายใจ 

* ทางเดินอาหาร 

* หลอดเลือด 

(ดูเกณฑก์ารวนิิจฉัย)1 

ไม่มีอาการของอวัยวะร่วม :  

ลมพิษ,เยือ่เมือกบวม 

(urticaria, angioedema) 

สงสัย Anaphylaxis 

1. ออกบตัรแพย้าตวันั้นและยาท่ีมี structure related 

2. หากเป็นไปไดส่้งทดสอบ 

3. หากตอ้งการใช ้ให้ปรึกษาแพทยเ์พื่อทาํ desensitization 

 

 

ไม่มีอาการของอวัยวะร่วม 

(delayed urticaria, MPE
a
) 

ผ่ืนเฉพาะแพย้า 

FDEa 

 

-  ออกบตัรแพย้าเฉพาะตวันั้น 

-  หากจาํเป็นตอ้งให้ยาตวันั้น  ปรึกษาแพทย ์ 

เพื่อให้ยาซํ้ าในโรงพยาบาล (graded challenge) 

* ยากลุ่ม beta-lactam, ASA-NSAIDs และ ACE-inhibitor 

มีแนวทางปฏิบติัเฉพาะ2 

ออกบตัรแพย้าเฉพาะตวันั้น 

(ดูตามอุบติัการณ์ท่ีพบบ่อย) 

มีอาการของอวัยวะอื่น 

* ไข ้

* แผลบริเวณเยือ่เมือก 3 ตาํแหน่ง  

* ส่ง Lab : CBC, LFT, Cr, UA 

นดัติดตามอาการทุกวนั 

AGEP, SJS-TEN, DRESSa 

(ดูเกณฑก์ารวินิจฉยั)3 

 

1. ออกบตัรแพย้ากลุ่มท่ีพบบ่อยและ 

เล่ียงยาท่ีมี Structure related 

2.ไม่ตอ้งทดสอบ  

ผืน่ชนิดอื่นๆ 

- Severe MPE 

- MPE ร่วมกบัมีอาการของอวยัวะอ่ืน 

- Vasculitis 

- Exfoliative dermatitis 

- ………………………….. 

1. ออกบตัรแพย้าโดยระบุอาการผืน่ท่ีเกิดขึ้นและ

เล่ียงยาท่ีมี structure related 

2. หากเป็นยาท่ีจาํเป็น เช่น ยาตา้นวณัโรค  ให้ปรึกษา

แพทยเ์พื่อทาํ graded challenge แบบชา้ๆ  
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หมายเหตุ:  
1หากสงสัย anaphylaxis อ่านเอกสารประกอบเพิ่มเติมไดท่ี้:  Limsuwan T, Demoly P. Acute 

Symptoms of Drug Hypersensitivity (Urticaria, Angioedema, Anaphylaxis, Anaphylactic shock). 

Med Clin N Am. 2010; 94: 691–710. 
2  - ยากลุ่ม beta-lactam ควรทาํทดสอบทางผวิหนงัก่อนใหย้าซํ้ า (ถา้เป็นไปได)้ หรือพิจารณาใหซ้ํ้ า

ในโรงพยาบาลแบบ graded challenge 

  - ASA/NSAIDs-urticaria, angioedema หรือ asthma เป็น pseudoallergy ท่ีเกิดจากฤทธ์ิการยบัย ั้ง 

COX enzyme ใหเ้ล่ียง conventional NSAIDs ทุกตวั และหากจะให ้ specific COX-2 inhibitor 

พิจารณาใหกิ้นยาเมด็แรกใน โรงพยาบาล และสังเกตอาการ 1-3 ชัว่โมง หากจะให ้ NSAIDs อ่ืน ๆ 

ตอ้งส่งทดสอบ กบัแพทยเ์ฉพาะทาง 

  - ACE-inhibitor-induced angioedema เป็น pseudoallergy ท่ีมีโอกาสเสียชีวติจากทางเดินหายใจ

ส่วนบนอุดกั้นได ้หากมีอาการบวมบริเวณทางเดินหายใจส่วนบนเช่น ล้ิน คอหอย หากมีอาการ

ดงักล่าวแนะนาํใหเ้ล่ียง ACE-inhibitor และ Angiotensin-II-receptor antagonist ทุกตวั 
3เกณฑก์ารวนิิจฉยัผืน่แพย้าชนิดรุนแรง ดงัเอกสารแนบ   
a FDE: Fixed drug eruption,  SJS: Stevens-Johnson syndrome, TEN: Toxic epidermal necrolysis, 

AGEP: Acute generalized  exemthematous pustular,  MPE : Maculopapular exanthema,  

DRESS: Drug rash with eosinophilia and systemic symptoms 
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             เอกสารแนบ 

เกณฑ์การวนิิจฉัยผืน่แพ้ยาชนิด Drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms 

(DRESS) 

 

Diagnostic criteria for drug-induced hypersensitivity syndrome (DIHS) established by a 

Japanese consensus group เป็นดงัน้ี 

1. Maculopapular rash developing > 3 weeks after start in with a limited number of drugs 

2. Prolonged clinical symptoms 2 weeks after discontinuation of the causative drug 

3. Fever (> 38 °C) 

4. Liver abnormalities (alanine aminotransferase > 100 U L- 1)a 

5. Leucocyte abnormalities (at least one present) 

a. Leucocytosis (> 11 X 109 L-1) 

b. Atypical lymphocytosis (> 5%) 

c. Eosinophilia (> 1.5 X 109 L-1) 

6. Lymphadenopathy 

7. Human herpesvirus 6 reactivation 

 

The diagnosis is confirmed by the presence of the seven criteria above (typical DIHS) or of the 

five (1~5) (atypical DIHS). 
a This can be replaced by other organ involvement, such as renal involvement. 

Reference 

1. Shiohara T., Iijima M., Ikezawa Z.and Hashimoto K. The diagnosis of a DRESS syndrome has 

been sufficiently established on the basis of typical clinical features and viral reactivations. J 

Cutan Pathol. 2001; 28:113-9. 
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     เอกสารแนบ 

เกณฑ์การวนิิจฉัยผืน่แพ้ยาชนิด Acute generalized exanthematous pustulosis  

(AGEP) 

 

การวนิิจฉยัผืน่แพย้าชนิด AGEP อาศยัลกัษณะผืน่ท่ีจาํเพาะ โดย R/O infection ไปแลว้  

ผืน่ชนิด AGEP มีลกัษณะดงัน้ี  

1) an acute pustular eruption 

2) fever above 38°C 

3) neutrophilia with or without a mild eosinophilia 

4) subcorneal or intraepidermal pustules on skin biopsy 

5) spontaneous resolution in less than 15 days 

Reference 

1. Sidoroff A., Halevy S., Bavinck JM and et al. Acute generalized exanthematous pustulosis a 

clinical reaction pattern. J Cutan Pathol. 2001; 28:113-9. 
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เอกสารแนบ 

เกณฑ์การวนิิจฉัยผืน่แพ้ยาชนิด Stevens - Johnson syndrome (SJS) และ  

Toxic epidermal necrolysis (TEN)  

 

เกณฑก์ารวนิิจฉยัผืน่แพย้าชนิด SJS และ TEN อาศยัอาการแสดงทางคลินิก ซ่ึงแยกความ

แตกต่างของผืน่แต่ละชนิดโดยอาศยัอาการทางคลินิก 3 อยา่งตาม pattern of individual skin lesions, 

distribution of lesion, and maximum extent of detachment of the epidermis during the course of 

the disease ดงัน้ี 

 Pattern of lesion Distribution Extent of blisters/ 

detachment,% 

Erythema multiforme majus 

(EMM) 

Typical targets,  

raised atypical targets 

Localized (acral) < 10 

Stevens-Johnson syndrome 

(SJS) 

Blisters on macule, 

flat atypical targets 

Widespread < 10 

Overlap SJS-TEN Blisters on macule,  

flat atypical targets 

Widespread 10-29 

Toxic epidermal necrolysis 

(TEN) with “spots” 

Blisters on macule,  

flat atypical targets 

Widespread > 30 

TEN without “spots” No discrete lesion,  

large erythematous areas 

Widespread > 10 

 

Reference 

1.  Auquier-Dunant A., Mockenhaupt M., Naldi L. and et al. Correlations between 

clinical patterns and causes of Erythema multiforme majus, Stevens-Johnson syndroeme, and 

Toxic Epidermal Necrolysis. Arch Dermatol. 2002; 138: 1019-1024. 
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ภาคผนวก ญ 

 

 แบบเกบ็ข้อมูลชุดที ่ 2 (เฉพาะผู้ป่วยทีเ่กดิความผดิปกติทางผวิหนัง)  

C. ลกัษณะความผดิปกติทางผวิหนังทีพ่บระหว่างการใช้ยาต้านวณัโรค 

C1 ลกัษณะความผดิปกตทิางผวิหนัง  (ตอบได้มากกว่า 1 ข้อ)  

Ο  1. คนั      (วนั/เดือน/ปี ท่ีตรวจพบ......../............/..........)        

Ο  2. ผื่น      (วนั/เดือน/ปี ท่ีตรวจพบ......../............/..........)  

[    ] 

C2 เฉพาะกรณีมอีาการคนั,  บริเวณทีเ่กดิอาการคนัคอื 

Ο 1. ทัว่ร่างกาย 

Ο 2. เฉพาะท่ี   (ระบุตาํแหน่งทีค่นัลงในภาพ หน้าที ่3) 

            Ο บริเวณใบหนา้    Ο บริเวณลาํตวั      Ο บริเวณแขน/ขา    Ο  อ่ืนๆ ระบุ..................... 

 [   ] 

 

[   ] 

C3 เฉพาะกรณีมผีืน่,  บริเวณทีเ่กดิผืน่คอื 

Ο 1. ทัว่ร่างกาย 

Ο 2. เฉพาะท่ี (ระบุตาํแหน่งทีเ่กดิผืน่ลงในภาพหน้า 3 และถ่ายภาพผืน่ของผู้ป่วยตามเทคนิค หน้า 4) 

              Ο บริเวณใบหนา้   Ο บริเวณลาํตวั     Ο บริเวณแขน/ขา    Ο  อ่ืนๆ ระบุ......................  

[   ] 

 

[   ] 

C4 เฉพาะกรณีมผีืน่, ชนิดผืน่ทีเ่กดิคอื  (ระยะเวลาหลงักนิยามือ้สุดท้ายจนเกดิผืน่) 

Ο   immediate (เกิดผื่นหลงัจากกินยาม้ือสุดทา้ย <  1 ชัว่โมง) 

Ο  non-immediate (เกิดผื่นหลงัจากกินยาม้ือสุดทา้ย >  1 ชัว่โมง) 

[   ] 

C5 เฉพาะกรณีมผีืน่แบบ immediate type ลกัษณะผืน่เป็นแบบ ............................. .................  

Ο    ไม่เกิด anaphylaxis 

Ο     เกิด anaphylaxis  โดยมีผลการตรวจร่างกายอ่ืนๆร่วมดว้ยคือ 

            Ο 1. หายใจขดั/แน่นหนา้อก/จุก/ล้ินบวม/Oxygen sat.drop 

            Ο 2 . คล่ืนไส/้อาเจียน/ปวดทอ้ง/ทอ้งเดิน   

            Ο 3. ความดนัโลหิต...................mmHg 

[   ] 

 

[   ] 

C6 เฉพาะกรณีมผีืน่แบบ non-immediate type,  ผลการตรวจร่างกายอ่ืนพบวา่ 

 1. ไข ้        � 1.  ไม่มี       � 2.  มี  (อุณหภูมิ...........°C, วนั/เดือน/ปี ท่ีเร่ิมมีไข.้....../. ......../.... .....)  

 2.  แผลบริเวณเยือ่เมือก    � 1.  ไม่มี             � 2.  มี  (วนั/เดือน/ปี ท่ีตรวจพบ.. ..../......../.... .....)         

                   Ο  เยือ่บุตา                     Ο ช่องปาก              Ο อวยัวะเพศ   

 

[   ] 

[   ] 

[   ] 

C7 เฉพาะกรณีมผีืน่แบบ non-immediate type,  ผลการตรวจทางหอ้งปฏิบติัการ 

1.   CBC 

-  WBC = ………....…..(ค่าปกติ  5-10 x 103 /uL)                        Ο 1.  ปกติ         Ο 2.  ผิดปกติ 

-  Lymphocytes = ………..……(ค่าปกติ 20-50%)                      Ο 1.  ปกติ         Ο 2.  ผิดปกติ 

-  Eosinophil = ..........................(ค่าปกติ 1-3%)                           Ο 1.  ปกติ         Ο 2.  ผิดปกติ 

 

 

[   ] 

[   ] 

[   ] 

Patient ID [   ] [   ] [   ] [   ] [   ] 
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-  Platelet count =……….…..(ค่าปกติ 1.5-4 x 105 cell/mm3 )     Ο 1.  ปกติ         Ο 2.  ผิดปกติ 

2.  Liver function test 

-  AST                 (AST  = ……….…....;ค่าปกติ 0-40 U/L)         Ο 1.  ปกติ         Ο 2.  ผิดปกติ  

-  ALT                (ALT  =……………. ;ค่าปกติ 0-35 U/L)          Ο 1.  ปกติ         Ο 2.  ผิดปกติ  

-  ALP                (ALP  = ……..….....;ค่าปกติ 35-110 U/L)        Ο 1.  ปกติ         Ο 2.  ผิดปกติ  

- Total bilirubin  (Tol.bili  = ….............… ..;ค่าปกติ 0.1 - 1.0 mg%)  Ο 1.  ปกติ   Ο 2.  ผิดปกติ  

-  Direct Bilirubin (Tol.bili  = …..........… ..;ค่าปกติ 0.1 – 0.3 mg%)  Ο 1.  ปกติ    Ο 2.  ผิดปกติ 

3.  ความผดิปกตขิองไต       

-  BUN   (BUN =………………..….;ค่าปกติ 12-20 mg/dl)   Ο 1.   ปกติ        Ο 2.  ผิดปกติ 

- Cr         (Cr =……………..….;ค่าปกติ 0.6-1.4 mg/dl)                  Ο 1.  ปกติ         Ο 2.  ผิดปกติ  

-  Urine analysis   Ο 1.  ปกติ         Ο 2.  ผิดปกติ ระบุ………………………………….. 

4. ความผดิปกตอิืน่ๆ  

-  Skin biopsy       Ο 1. ไม่ไดต้รวจ             Ο 2. ไดต้รวจ ระบุผล..................................................  

-  อ่ืนๆ ระบุ.......................................................................................................................  

[   ] 

 

[   ] 

[   ] 

[   ] 

[   ] 

[   ] 

 

[   ] 

 

[   ] 

[   ] 

 

[   ] 

 

C8 ชนิดผืน่ทีไ่ด้รับการวนิิจฉัย คอื 

Ο 1.  Urticaria                                   Ο 2   angioedema                     Ο 3. Maculopapular rash                           

Ο 4.  Eczematous rash                      Ο 5. Fixed Drug Eruption        Ο 6.  Vasculitis 

Ο 7. Erythema multiforme               Ο 8. Exfoliative dermatitis      Ο 9. Pethichial rash                               

Ο 10. Bullous drug eruption             Ο 11. Photosensitivity drug eruption    

Ο 12. Stevens-Johnson Syndrome    Ο 13. Toxic Epidermal Necrolysis       

Ο 14.  Acute generalized exanthematous pustulosis (AGEP) 

Ο 15.    Drug Reaction with Eosinophilia and Systemic symptoms (DRESS) syndrome 

Ο 16.  อ่ืนๆ……………………………………………………………………………….. 

[   ] [   ] 
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แผนภาพตําแหน่งความผดิปกติบนผวิหนัง ชุด 2:  ระหว่างการรักษาวณัโรค  

ระบุตําแหน่งกรณมีีอาการคัน   ระบุตําแหน่งกรณมีีผืน่ 

   

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Patient ID   [   ] [   ] [   ] [   ] [   ] 
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ภาคผนวก ฎ 

 

แบบเกบ็ข้อมูลชุดที ่3 (สําหรับผู้ป่วยวณัโรคทีเ่กดิความผดิปกติทางผวิหนัง) 

แผ่นที.่.............. 

                   D. ข้อมูลการจัดการ CADR (cutaneous ADRs)  

วนั/เดือน/ปี ยาต้านวณัโรคทีไ่ด้รับ และ ขนาดยา (mg/วนั) ช่ือยารักษา CADR, ขนาดยา และ  

จํานวนยาทีไ่ด้รับ 

ตวัอยา่งเช่น CPM (4mg) 1X3 pc  14 เมด็ 

หมายเหตุ 

(เช่น วนัเร่ิมรักษา, วนัท่ีเกิด

ผืน่/คนั, วนัท่ีผืน่/คนั หาย) 

H  R Z E   

         

         

         

         

         

         

         

         

         

Patient ID   [   ] [   ] [   ] [   ] [   ] 
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ภาคผนวก ฏ 

  

แบบประเมินความสัมพนัธ์ของยาหรือผลติภัณฑ์กบัอาการไม่พงึประสงค์  

(WHO criteria) 

 

�  Certain (ใช่แน่นอน): กรณีท่ีอาการไม่พึงประสงค ์(อาการทางคลินิกรวมทั้งผลท่ีผดิปกติทาง

หอ้งปฏิบติัการ) มีลกัษณะดงัน้ี 

1. เกิดข้ึนในช่วงระยะเวลาท่ีสอดคลอ้งกบัการใชผ้ลิตภณัฑสุ์ขภาพ (ยา)  และ 

2. ไม่สามารถอธิบายไดด้ว้ยโรคท่ีเป็นอยู ่หรือ ยา หรือ สารเคมีอ่ืนๆ ท่ีใชร่้วม  และ 

3. เม่ือหยดุใชผ้ลิตภณัฑสุ์ขภาพ (ยา) แลว้อาการไม่พึงประสงคดี์ข้ึน หรือหายจากอาการ

นั้นอยา่งเห็นไดช้ดั และ 

4. หากมีการใชย้านั้นซํ้ าอีกคร้ัง  จะตอ้งเกิดอาการไม่พึงประสงคท่ี์สามารถอธิบายไดด้ว้ย

ฤทธ์ิทางเภสัชวทิยาหรือเป็นอาการไม่พึงประสงคท่ี์ปรากฏเห็นชดั 

�  Probable (น่าจะใช่): กรณีท่ีอาการไม่พึงประสงค ์(อาการทางคลินิกรวมทั้งผลท่ีผดิปกติทาง

หอ้งปฏิบติัการ) มีลกัษณะดงัน้ี 

1. เกิดข้ึนในช่วงระยะเวลาท่ีสอดคลอ้งกบัการใชผ้ลิตภณัฑสุ์ขภาพ (ยา)  และ 

2. ไม่น่าจะเก่ียวขอ้งกบัโรคท่ีเป็นอยู ่หรือ ยา หรือ สารเคมีอ่ืนๆ ท่ีใชร่้วม  และ 

3. เม่ือหยดุใชผ้ลิตภณัฑสุ์ขภาพ (ยา) แลว้อาการไม่พึงประสงคดี์ข้ึน หรือหายจากอาการ

นั้น  แต่ 

4. อาจไม่มีขอ้มูลของการใชย้าซํ้ าอีก 

�  Possible (อาจจะใช่): กรณีท่ีอาการไม่พึงประสงค ์(อาการทางคลินิกรวมทั้งผลท่ีผดิปกติทาง

หอ้งปฏิบติัการ) มีลกัษณะดงัน้ี 

1. เกิดข้ึนในช่วงระยะเวลาท่ีสอดคลอ้งกบัการใชผ้ลิตภณัฑสุ์ขภาพ (ยา)  และ 

2. อาจสามารถอธิบายดว้ยโรคท่ีเป็นอยู ่หรือ ยา หรือ สารเคมีอ่ืนๆ ท่ีใชร่้วม  และ 

3. ไม่มีขอ้มูลเก่ียวกบัการหยดุใชผ้ลิตภณัฑสุ์ขภาพ (ยา) หรือมีแต่ขอ้มูลไม่สมบูรณ์ 

�  Unlikely (สงสัย): กรณีท่ีอาการไม่พึงประสงค ์(อาการทางคลินิกรวมทั้งผลท่ีผดิปกติทาง

หอ้งปฏิบติัการ) มีลกัษณะดงัน้ี 

1. เกิดข้ึนในช่วงเวลาท่ีไม่สอดคลอ้งกบัระยะเวลาการใชผ้ลิตภณัฑสุ์ขภาพ (ยา)  และ 

2. ไม่สามารถอธิบายดว้ยโรคท่ีเป็นอยู่ หรือ ยา หรือ สารเคมีอ่ืนๆ ท่ีใชร่้วมไดอ้ยา่งชดัเจน 
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