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 คำ�นิยม

	 การเกิดเหตุการณ์ไม่พึงประสงค์ขึ้นในระหว่างการรักษาด้วยยานั้น ขึ้นกับการตอบสนองของผู้ป่วย

แต่ละราย  อาการและความรุนแรงมากน้อยขึ้นกับชนิดของยาและเป็นสิ่งที่ไม่สามารถคาดเดาได้ล่วงหน้า  ผู้ป่วย

บางรายอาจถึงแก่ชีวิต หรือต้องอยู่โรงพยาบาลนานขึ้น ส่งผลต่อคุณภาพชีวิตของผู้ป่วย  ดังนั้นหากสามารถประเมิน

ได้ก่อนใช้ยาว่าผู้ป่วยมีโอกาสมากน้อยเพียงใดท่ีจะเกิดการแพ้ยาโดยเฉพาะยาท่ีมีการแพ้กันมากและรุนแรงก็จะเป็น

เรื่องที่ดีมาก ช่วยให้ผู้ป่วยปลอดภัยจากการแพ้ยาและลดค่าใช้จ่ายในภาพรวมด้วย

	 เภสัชพันธุศาสตร์ (pharmacogenomics หรือ pharmacogenetics) เป็นการนำ�ข้อมูลทางพันธุกรรม

มาใช้ในการดูแลผู้ป่วยด้านยา เป็นศาสตร์ที่มีบทบาทมากขึ้นในปัจจุบัน สามารถใช้ทำ�นายโอกาสการเกิดอาการ

แพ้ยาที่รุนแรงได้ ทำ�ให้แพทย์ผู้รักษามีโอกาสเลือกใช้ยาที่เหมาะสมกับผู้ป่วย ช่วยให้ผู้ป่วยปลอดภัยจากการแพ้ยา

รุนแรงและได้รับประสิทธิภาพสูงสุดจากยาที่ใช้รักษา อีกมุมหนึ่งคือช่วยประหยัดค่าใช้จ่ายในการรักษาหากเกิดการ

แพ้ยาขึ้น  ปัจจุบันจากการศึกษาพบมากขึ้นว่าความแปรผันของยีน HLA มีความสัมพันธ์กับการแพ้ยารุนแรง  ดังนั้น

การตรวจยีนดังกล่าวจะสามารถนำ�มาทำ�นายโอกาสการเกิดการแพ้ยาที่รุนแรงได้

	 หนังสือเล่มนี้จัดทำ�ขึ้นเพื่อเผยแพร่ผลการวิจัยที่นำ�เภสัชพันธุศาสตร์เข้ามาใช้ เพื่อการเลือกใช้ยาที่ 

เหมาะสม  เป็นแนวทางในการเลือกผู้ป่วยเพื่อส่งคัดกรองยีน  ใช้ประโยชน์ในการประกอบการตัดสินใจทางคลินิก

สำ�หรับผู้ป่วยท่ีจำ�เป็นต้องให้ยา       carbamazepine        หัวหน้าโครงการวิจัยน้ีเป็นผู้ท่ีอยู่ในแวดวงวิชาการเร่ืองการแพ้ยา                       

มานาน ได้เห็นผู้ป่วยในการแพ้ยาชนิดต่าง ๆ และมีผลงานวิจัยที่เกี่ยวข้องอีกจำ�นวนไม่น้อย  หนังสือเล่มนี้จึง 

เหมาะสมอย่างยิ่งสำ�หรับสหวิชาชีพ ทั้งแพทย์ เภสัชกร พยาบาล และนักเทคนิคการแพทย์ โดยเฉพาะอย่างยิ่ง

เภสัชกรที่ทำ�งานให้การบริบาลทางเภสัชกรรม และเภสัชกรที่มีหน้าที่โดยตรงในการประเมินการแพ้ยาของผู้ป่วย

ที่ต้องอ่านเพื่อให้เข้าใจศาสตร์แขนงนี้และนำ�ไปใช้ประโยชน์ และนำ�เสนอแพทย์เพื่อคัดกรองผู้ป่วยก่อนตัดสินใจส่ง

ตรวจยีน ตลอดจนการให้คำ�แนะนำ�แก่ผู้ป่วยเมื่อผลการตรวจยีนออกมาแล้วเพื่อการปฏิบัติตัวที่ถูกต้อง  และสำ�หรับ

โรงพยาบาลที่มีการใช้ยาดังกล่าวควรวางระบบการตรวจตัวบ่งชี้ทางพันธุศาสตร์เหล่านี้ สื่อสารให้ผู้ที่เกี่ยวข้อง

รับทราบ เข้าใจ และดำ�เนินการตามระบบที่วางไว้ เพื่อลดการเกิดอาการไม่พึงประสงค์ที่ร้ายแรงและเพิ่มความ

ปลอดภัยให้ผู้ป่วยในการใช้ยา

							     

                              			                                  รศ. ภญ.ธิดา นิงสานนท์

                                                                         ที่ปรึกษาสมาคมเภสัชกรรมโรงพยาบาล (ประเทศไทย)



 					      คำ�นำ�		  	

	 การใช้ยาอย่างสมเหตุผลเป็นเรื่องที่มีความสำ�คัญและส่งผลต่อการใช้ยาอย่างมีประสิทธิภาพและปลอดภัย
รวมทั้งค่าใช้จ่ายของระบบสุขภาพในการจัดการดูแลผู้ป่วย เภสัชพันธุศาสตร์เป็นความรู้ที่นำ�ข้อมูลทางพันธุกรรมมา
ใช้สำ�หรับการดูแลรักษาผู้ป่วย ซึ่งจะทำ�ให้เกิดประสิทธิภาพสูงสุดในการใช้ยาบำ�บัดรักษา ขณะที่ผู้ป่วยจะเกิดความ
ปลอดภัยสูงสุด โดยผลลัพธ์ในระดับบุคคลจะสามารถเพิ่มคุณภาพชีวิตของผู้ป่วยได้อย่างเต็มที่ และในที่สุดจะทำ�ให้
เกิดผลต่อผลลัพธ์ทางค่าใช้จ่ายอย่างคุ้มค่าในที่สุด  การตรวจตัวบ่งชี้ทางเภสัชพันธุศาสตร์มีบทบาทสำ�คัญในการ
ตอบสนองหรอืไม่ตอบสนองตอ่ประสทิธภิาพของยา หลกีเลีย่งเหตุการณไ์มพ่งึประสงคจ์ากการใชย้า และกำ�หนดขนาด
การใชย้าทีเ่หมาะสม ซึง่เปน็เรือ่งคอ่นขา้งใหมใ่นประเทศไทย และยงัขาดแนวทางปฏบัิตทิีช่ดัเจนและมาตรฐานในการ
ส่งตรวจ แปลผล และการนำ�ไปใช้ประกอบการจัดการดูแลผู้ป่วย

	 ดังนั้น โครงการวิจัย “เภสัชพันธุศาสตร์เพื่อการใช้ยาสมเหตุผลในประเทศไทย” จึงเป็นโครงการ 
บูรณาการของการนำ�ความรู้ทางเภสัชพันธุศาสตร์มาประยุกต์ใช้สำ�หรับการดำ�เนินการในทางปฏิบัติงานท่ีเช่ือมโยง
ของระบบการดูแลสุขภาพของผู้ป่วย โดยเป็นการวิจัยเพ่ือสร้างองค์ความรู้ต่าง ๆ ประกอบกัน ซ่ึงโครงการวิจัยประกอบ
ด้วย 5 กิจกรรม ได้แก่ 

1) 	 การศึกษาเพ่ือประเมินความถ่ีของการส่ังจ่ายยาท่ีมีข้อบ่งช้ีในการตรวจทางเภสัชพันธุศาสตร์ของผู้ป่วยท่ี		
	 รับการรักษาในโรงพยาบาล
2) 	 การพัฒนาแนวปฏิบัติทางเภสัชกรรม และฐานข้อมูลที่เกี่ยวข้องเพื่อประกอบการตัดสินใจทางคลินิก 
3) 	 การศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างพหุสัณฐานและการกลายพันธุ์ที่สัมพันธ์กับการใช้ยาสมเหตุผล 
4) 	 การพัฒนาระบบเทคโนโลยีสารสนเทศเพ่ือประกอบระบบ Clinical Decision Support สำ�หรับข้อมูลทาง
	 เภสัชพันธุศาสตร์  
5)	 การศึกษาทางเศรษฐศาสตร์คลินิกเพ่ือประเมินความคุ้มค่าในการใช้ข้อมูลเภสัชพันธุศาสตร์เพ่ือประกอบ		
	 การใช้ยาอย่างสมเหตุผลในบริบทของประเทศไทย

	 ผลการวิจัยจากกิจกรรมที่ 2 ที่เป็นรูปธรรมและคาดว่าจะเป็นเครื่องมือสำ�หรับเป็นแนวทางปฏิบัติเพื่อ
ส่งเสริมการใช้ยาสมเหตุผลในประเทศ คือ หนังสือเล่มนี้ ซึ่งจัดทำ�ขึ้นเพื่อสนับสนุนให้โรงพยาบาล หรือสถาบัน
สาธารณสุข ที่เกี่ยวข้องกับผู้ป่วยโดยตรง ได้มีแนวทางที่ชัดเจนจากเดิม และด้วยเป็นเรื่องปกติของการพัฒนา     
แนวปฏิบัติฯ หากมีหลักฐานเชิงประจักษ์เพิ่มขึ้น แนวทางก็ย่อมจะต้องมีการปรับเปลี่ยนไปตามหลักฐานที่เพิ่มขึ้น     
ทีมวิจัยฯ ต้องขอกราบขอบพระคุณผู้ทรงคุณวุฒิ ผู้เชี่ยวชาญ ทุกท่านที่มีส่วนร่วมในการพัฒนาแนวทางฉบับนี้ขึ้น 
โดยเฉพาะอย่างยิ่ง ดร. นพ.บุญชัย กิจสนาโยธิน, ผศ. พญ.ทิชา ฤกษ์พัฒนาพิพัฒน์, รศ. ดร. ภก.ชลภัทร สุขเกษม และ 
ศ. นพ. ชัยรัตน์ ฉายากุล ท่ีได้เสนอแนะเพ่ิมเติม เพ่ือปรับปรุงแนวปฏิบัติฯ จากการประชุมปิดโครงการวิจัยฯ เม่ือวันท่ี 
15 ธันวาคม พ.ศ. 2563 และที่สำ�คัญคือการที่โครงการวิจัยฯ ได้รับทุนสนับสนุนจากสถาบันวิจัยระบบสาธารณสุข 
(สวรส.)
							       รศ. ดร. ภก.ปราโมทย์ ตระกูลเพียรกิจ
							              หัวหน้าโครงการวิจัยฯ

							               มิถุนายน พ.ศ. 2564
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เอกสารอ้างอิง

รายนามที่ปรึกษา และผู้ร่วมโครงการวิจัย

 



   1. ค�ำชี้แจง

	 แนวปฏิบัติทางเภสัชกรรมคลินิกส�ำหรับการตรวจลักษณะทางพันธุกรรม HLA-B*15:02 เพื่อประกอบ 

การใช้ยา carbamazepine ฉบับนี้จัดท�ำโดยโครงการวิจัยเภสัชพันธุศาสตร์เพื่อการใช้ยาสมเหตุผลในประเทศไทย 

มีวัตถุประสงค์เพื่อใช้เป็นแนวทางการตรวจลักษณะทางพันธุกรรม เพื่อประกอบการใช้ยา carbamazepine โดย

อาศัยหลักฐานทางวิชาการในปัจจุบันเป็นข้อมูลสนับสนุน ดังน้ันข้อเสนอแนะต่าง ๆ ในแนวปฏิบัติฯ ฉบับน้ี จึง

ไม่ใช่ข้อบังคับของการปฏิบัติ ผู้ใช้สามารถปฏิบัติแตกต่างไปจากข้อแนะน�ำได้ในกรณีที่สถานการณ์แตกต่างออกไป

หรือมีเหตุผลที่สมควร คณะผู้จัดท�ำขอสงวนสิทธิ์ในการน�ำไปใช้อ้างอิงทางกฎหมาย โดยไม่ผ่านการพิจารณาจาก

คณะผู้ทรงคุณวุฒิหรือผู้เชี่ยวชาญในแต่ละกรณี

   2. ที่มาของปัญหา

	 Carbamazepine เป็นอนุพันธ์ของ iminostilbene ซึ่งยามีโครงสร้างเป็น dibenzazepine (aromatic 

ring) ที่มีลักษณะคล้ายกับยากลุ่ม tricyclic antidepressant ถูกน�ำมาใช้ครั้งแรกเพื่อรักษาอาการปวดเส้นประสาท

ใบหน้า (trigeminal neuralgia) ซึ่งในภายหลังพบว่ายามีประสิทธิภาพดีในการรักษาอาการชักด้วย1 ท�ำให้มีการน�ำ

ยานี้มาใช้ในโรคลมชักมากขึ้นและยังเป็นยาตัวเลือกแรก (first-line agent) ส�ำหรับ focal/partial seizure และ 

generalized tonic clonic (GTC) seizure ตามแนวทางเวชปฏิบัติโรคลมชักส�ำหรับแพทย์ ปีพ.ศ. 2559 โดย

สมาคมโรคลมชักแห่งประเทศไทย2 อย่างไรก็ตาม การใช้ยา carbamazepine มีประเด็นส�ำคัญด้านความปลอดภัย 

คือ ปัญหาการแพ้ยา (drug hypersensitivity) ทั้งชนิดรุนแรง (severe cutaneous adverse reactions; SCARs) 

ได้แก่  Stevens-Johnson syndrome (SJS), toxic epidermal necrolysis (TEN), drug reaction with                 

eosinophilia and systemic symptoms (DRESS) และ acute generalized exanthematous pustulosis 

(AGEP) และชนิดไม่รุนแรง เช่น maculopapular exanthema (MPE)3  โดยอาการไม่พึงประสงค์ทางผิวหนังบาง

ชนิด เช่น การเกิดแพ้ยาแบบ SJS/TEN นั้นสัมพันธ์กับลักษณะทางพันธุกรรมของยีน human leukocyte antigen 

ชนิด HLA-B*15:02 ของผู้ป่วยที่ได้รับยา carbamazepine  

	 งานวจิยัทางพนัธศุาสตร์ในประชากรไทยพบความชกุของยนี HLA-B*15:02 ได้ตัง้แต่ร้อยละ 7.33-164, 5 ขึน้กบั

ภูมภิาคทีท่�ำการตรวจ  พร้อมกันนีย้งัพบความสัมพนัธ์ของลกัษณะการแปรผนัของยนี HLA-B กบัการแพ้ยา carbamazepine 

แบบรนุแรงอกีด้วย กล่าวคอื ผูท้ีมี่อลัลลีของยนี HLA-B ชนดิ *15:02 (HLA-B*15:02) จะมคีวามเส่ียงต่อการเกดิ SJS/TEN 

ได้สงูกว่าผูท้ีไ่ม่มอีลัลลีดงักล่าว ได้ถงึ 55 เท่า6  ดงันัน้การตรวจคัดกรอง HLA-B*15:02 จงึมปีระโยชน์ในการช่วยตดัสินใจ

ใช้ยา carbamazepine เพื่อลดความเสี่ยงต่อการแพ้ยาโดยเฉพาะชนิดที่รุนแรง (SJS/TEN) รวมถงึมแีนวโน้มทีจ่ะก่อให้

เกดิความคุม้ค่าทางเศรษฐศาสตร์อกีด้วย7, 8 ดงันัน้การตรวจคัดกรอง HLA-B*15:02 ส�ำหรบัผูป่้วยทีต้่องเริม่การรกัษาด้วย

ยา carbamazepine ในทกุกรณเีพือ่ป้องกนัการแพ้ยาจงึถกูบรรจอุยูใ่นประเภทและขอบเขตของบริการสาธารณสุขที่

ผู้รับบริการมีสิทธิจะได้รับตามพระราชบัญญัติหลักประกันสุขภาพแห่งชาติ พ.ศ. 2545 โดยมีผลครอบคลุมตั้งแต่          

วันที่ 1 ตุลาคม พ.ศ. 2561 เป็นต้นมา9
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   3. การคัดกรองผู้ป่วยเพื่อการตรวจอัลลีล HLA-B*15:02 

	 การตรวจคัดกรองอัลลีล HLA-B*15:02 ในปัจจุบันครอบคลุมส�ำหรับการใช้ยา carbamazepine ใน            

ทุกข้อบ่งใช้ตามประกาศคณะกรรมการหลักประกันสุขภาพแห่งชาติ  (ฉบับที่ 17) พ.ศ. 25629 โดยแนะน�ำให้ตรวจ

ลักษณะทางพันธุกรรมส�ำหรับยา carbamazepine เพื่อช่วยลดความเสี่ยงต่อการแพ้ยารุนแรงชนิด SJS/TEN  

	 ในกรณทีีผู่ป่้วยมข้ีอบ่งใช้ยา carbamazepine บคุลากรทางการแพทย์รวมถงึเภสชักร ควรคดักรองผูป่้วย

ในเบื้องต้นว่ามีความจ�ำเป็นต้องส่งตรวจคัดกรองอัลลีล HLA-B*15:02 หรือไม่ เนื่องจากในบางกรณีผลการตรวจ 

HLA-B*15:02 อาจไม่ก่อให้เกิดประโยชน์ต่อการดูแลผู้ป่วยได้ โดยแนวทางการคัดกรองนั้นแสดงไว้ดังตารางที่ 1
	

			    ตารางที่ 1 แนวทางในการคัดกรองผู้ป่วยเพื่อส่งตรวจอัลลีล HLA-B*15:02	

	 ผู้ที่ควรได้รับ	 ผู้ป่วยไม่เคยได้รับการตรวจอัลลีล HLA-B*15:02 มาก่อน 
	 การส่งตรวจอัลลีล	 และมีคุณสมบัติเข้าได้กับข้อใดข้อหนึ่งต่อไปนี้
	 HLA-B*15:02	 •	 ผู้ป่วยไม่เคยได้รับยา carbamazepine มาก่อน และ ไม่เคยแพ้ยา
			   ในกลุ่มยากันชักที่มีโครงสร้างของ aromatic ring† มาก่อน 
		  •	 ผู้ป่วยเคยรับประทานยา carbamazepine อย่างสม�่ำเสมอเป็นระยะเวลา
			   ไม่เกินกว่า 3 เดือน‡ และยังไม่มีอาการแพ้ยาเกิดขึ้นมาก่อน
		  •	 ผู้ป่วยเคยรับประทานยา carbamazepine แต่รับประทานไม่สม�่ำเสมอ
			   และยังไม่มีอาการแพ้ยาเกิดขึ้นมาก่อน

	 ผู้ที่ไม่ควรได้รับ 	 •	 ผู้ป่วยเคยได้รับยา carbamazepine มาก่อนและเกิดอาการแพ้ยา
	 การส่งตรวจอัลลีล	 •	 ผู้ป่วยเคยรับประทานยา carbamazepine ติดต่อกันอย่างสม�่ำเสมอนาน
	 HLA-B*15:02		  กว่า 3 เดือน

‡
 และไม่มีอาการแพ้ยาใด ๆ เกิดขึ้น

		  •	 ผู้ที่มีประวัติเคยแพ้ยาแบบรุนแรงจากยากันชักที่มีโครงสร้างของ aromatic 
			   ring† ซึ่งมีโอกาสแพ้ข้ามกลุ่มกับยา carbamazepine ได้ แต่ยังไม่เคย
			   ได้รับยา carbamazepine มาก่อน
		  •	 ผู้ที่มีผลตรวจ HLA-B*15:02 อยู่เดิม แต่ยังไม่เคยได้รับยา carbamazepine 
			   มาก่อน
		  •	 ต้องการตรวจเพื่อยืนยันว่า carbamazepine เป็นสาเหตุของการแพ้ยา
			   ในขณะที่มีการรับประทานยาอื่น ๆ หลายชนิดพร้อมกัน

† กลุ่มยากันชักที่มีโครงสร้างของ aromatic ring ได้แก่ carbamazepine, oxcarbazepine, eslicarbazepine, lacosamide,            
lamotrigine, phenytoin, fosphenytoin, phenobarbital และ zonisamide
‡ การเกิด SCARs จากยา carbamazepine มักเกิดขึ้นภายในระยะเวลา 2 เดือนหลังได้รับยาอย่างสม�่ำเสมอ

10-12 
อย่างไรก็ตาม                      

ผู้ป่วยบางรายอาจมีการรับประทานยาไม่สม�่ำเสมอและอาจท�ำให้ onset ของการเกิดอาการแพ้ยาเกิดขึ้นได้หลังจากระยะเวลาดังกล่าว                 
ดังนั้น ผู้จัดท�ำแนวปฏิบัติฯ จึงพิจารณาขยายระยะเวลาในการเฝ้าระวังการแพ้ยาออกเป็น 3 เดือน ซึ่งจะเป็นช่วงเวลาที่การเกิดอาการ

แพ้ยามีความเป็นไปได้น้อย
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    4. การตรวจอัลลีล HLA-B*15:02 และข้อจ�ำกัดของการตรวจ 

	 การตรวจลักษณะทางพันธุกรรมเพื่อคัดกรองอัลลีล HLA-B*15:02 ในทางปฏิบัติจะใช้ตัวอย่างเลือดที่มี

สารกันเลือดแข็งตัวชนิด EDTA (EDTA blood) น�ำไปสกัดสารพันธุกรรม deoxyribonucleic acid (DNA) และ

ตรวจว่ามี HLA-B*15:02 หรือไม่ (allele specific screening) ด้วยวิธี polymerase chain reaction (PCR) หรือ 

real-time PCR หรือ hybridization ส่วนการตรวจ HLA-typing จะช่วยระบุชนิดของอัลลีล HLA โดยใช้หลักการ

การหาล�ำดบัเบส (sequencing) หรอืการ hybridize กบัโพรบจ�ำนวนมาก วธิกีารตรวจท่ีแตกต่างกันนีข้ึน้กับศกัยภาพ

และความพร้อมของห้องปฏิบตักิารของแต่ละหน่วยงาน เช่น ห้องปฏบิตักิารของกรมวทิยาศาสตร์การแพทย์ทัง้ 12 เขต 

จะใช้ชุดตรวจ DMSc-PGx13 โดยอาศัยหลักการ multiplex allele specific polymerase chain reaction ซึ่งมี

ความจ�ำเพาะต่อการคัดกรองอัลลีล HLA-B*15:02  

	 การตรวจ HLA-B*15:02 เพยีงอลัลลีเดยีว แม้จะช่วยคัดกรองผู้ทีอ่าจมกีารแพ้ยาทีร่นุแรงได้เป็นส่วนใหญ่ แต่

อาจยงัไม่สมบรูณ์ ตามทีม่รีายงานว่า HLA–B allele ทีเ่ป็นสมาชกิของ B75 serotype ซึง่ประกอบไปด้วย HLA-B*15:02, 

HLA-B*15:08, HLA-B*15:11, HLA-B*15:21 และ HLA-B*15:31 เป็นปัจจยัเส่ียงต่อการแพ้ยารนุแรงได้เช่นเดียวกนั14, 15 

ดงันัน้เภสชักรจงึควรประสานงานกับนกัเทคนคิการแพทย์ของสถานพยาบาลหรอืห้องปฏบิตักิารทีใ่ห้บรกิารเพือ่ยนืยนัว่า

วธิกีารตรวจยนีทีใ่ช้นัน้เป็นการคดักรองเฉพาะอลัลลี HLA-B*15:02 เพยีงอย่างเดยีวเท่านัน้ หรอืเป็นวธิกีารอ่านล�ำดบัเบส 

(sequencing) ของยนี HLA ทีจ่ะช่วยระบุทราบว่าเป็นอลัลลี HLA ชนดิใดได้เลย ซึง่กรณขีองการคดักรองเฉพาะอลัลีล 

HLA-B*15:02 อาจท�ำให้มโีอกาสไม่พบอลัลลีอืน่ ๆ ทีเ่ป็นสมาชกิของ B75 serotype หรอื HLA-A*31:01 ซึง่พบบ่อยใน

กลุม่ประชากรยโุรป12 โดยเฉพาะในสถานพยาบาลทีม่กีารให้บรกิารผู้ป่วยต่างชาตซิึง่รปูแบบการรายงานผลและวธิกีาร

แปลผลอาจมคีวามแตกต่างกนัได้ ดงันัน้เภสชักรจงึควรทราบความแตกต่างในส่วนนี ้ เนือ่งจากมผีลต่อการให้ค�ำแนะน�ำ

กบัผูป่้วยหรือให้ข้อมลูกบัแพทย์เพือ่ประกอบการตดัสนิใจในการใช้ยา carbamazepine รวมถงึเภสัชกรอาจต้องดแูลผู้ป่วย

ทีม่กีารตรวจยนีจากสถานพยาบาลอืน่ ๆ ซ่ึงใช้วธิกีารตรวจแตกต่างไปจากสถานพยาบาลทีต่นเองปฏบิตังิานอยูไ่ด้เช่นกัน

	 โดยทั่วไป ระยะเวลาในการรอผลตรวจ (turnaround time) คือประมาณ 7 วัน หลังจากที่หน่วยงานที่

รับผิดชอบการตรวจได้รับสิ่งส่งตรวจ แต่บางกรณีอาจใช้เวลาน้อยกว่าได้ เช่น ห้องปฏิบัติการของสถานพยาบาลมี

ความสามารถตรวจลักษะทางพันธุกรรมได้เอง ซึ่งระยะเวลารอผลนี้เป็นปัจจัยที่ส่งผลต่อแนวทางในการดูแลและ

จัดการความเสี่ยงจากการแพ้ยาของผู้ป่วยด้วยเช่นกัน ดังนั้น บุคลากรทางการแพทย์ควรพิจารณาประเด็นนี้ในการ

วางแผนหรือปรับปรุงแนวทางการจัดการผู้ป่วยด้วยเสมอเมื่อมีการสั่งตรวจลักษณะทางพันธุกรรม

	 เนื่องจากข้อมูลการศึกษาในปัจจุบันพบว่าการตรวจ HLA-B*15:02 มีค่าความไว (sensitivity) ร้อยละ 

75-100 และความจ�ำเพาะ (specificity) ร้อยละ 75-886, 15-17 ในการท�ำนายการเกิด SJS/TEN โดยเมื่อพิจารณาจาก

ตัวเลขข้างต้นจะพบว่าการตรวจ HLA-B*15:02 ยังมีโอกาสที่จะเกิดทั้งผลบวกลวง (false-positive result) และ          

ผลลบลวง (false-negative result) ได้อยู่ ดังนั้น ผลการตรวจที่เป็นลบอาจช่วยยืนยันได้ว่าโอกาสในการแพ้ยา          

carbamazepine แบบ SJS/TEN นั้นมีต�่ำได้ แต่กรณีผลตรวจเป็นบวกอาจไม่สามารถยืนยันได้แน่นอนว่าผู้ป่วยจะ

10

โครงการวิจัย “เภสัชพันธุศาสตร์เพื่อการใช้ยาสมเหตุผลในประเทศไทย”



แพ้ยารุนแรงทุกราย ดังน้ัน การตัดสินใจใช้ยาจึงอาจต้องพิจารณาข้อมูลในส่วนนี้ด้วยเพื่อช่วยในการถ่วงน�้ำหนัก

ระหว่างความเสี่ยงและประโยชน์จากการใช้ยา carbamazepine

   5. การแปลผลการตรวจคัดกรองอัลลีล HLA-B*15:02 

	 การแปลผลการตรวจจะขึ้นกับการตรวจพบอัลลีล HLA-B*15:02 ซึ่งแสดงไว้ในตารางที่ 2

ตารางที่ 2  ผลการตรวจ HLA-B*15:02 และการแปลผล

	 ผลการตรวจกรณีใช้       ผลการตรวจกรณีใช้วิธี	         การแปลผล
    allele specific           sequencing-based
	 screening                 screening

	 ผลตรวจเป็นบวก            HLA-B*15:02 / HLA-B*15:02    ผู้ป่วยมีความเสี่ยงสูงต่อการเกิดแพ้ยารุนแรง	

	 (positive result)           หรือ HLA-B*15:02 / X†	          แบบ SJS/TEN 

	 ส�ำหรับ HLA-B*15:02

	 ผลตรวจเป็นลบ	 X† / X†	          ผู้ป่วยมีความเสี่ยงปกติ (ไม่แตกต่างจาก

	 (negative result)	                                           ประชากรส่วนใหญ่) ต่อการเกิดแพ้ยารุนแรง

  ส�ำหรับ HLA-B*15:02	 	           แบบ SJS/TEN     

			 

    X 	หมายถึง อัลลีลอื่นๆ ที่ไม่ใช่ HLA-B*15:02

    † 	ในกรณทีี ่X เป็นอลัลลี HLA-B*15:08, HLA-B*15:11, HLA-B*15:21, HLA-B*15:31 ให้แปลผลเช่นเดยีวกบั	

	 กรณีที่พบอัลลีล HLA-B*15:02 ส่วนกรณีที่ตรวจพบ HLA-A*31:01 นั้นให้แปลผลว่ามีความเสี่ยงสูงต่อการ	

	 แพ้ยารุนแรงแบบ SJS/TEN และ DRESS		

	     DRESS = drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms,

	     HLA = human leukocyte antigen, 

	     MPE = maculopapular exanthema,

	     SJS = Stevens-Johnson syndrome,

	     TEN = toxic epidermal necrolysis
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    6. ค�ำแนะน�ำส�ำหรับเภสัชกรภายหลังจากการประเมิน
	    ความเหมาะสมของการตรวจ HLA-B*15:02

	 เมื่อพิจารณาความเหมาะสมของการสั่งตรวจ HLA-B*15:02 ดังตารางที่ 1 แล้วเภสัชกรอาจจะมีข้อควร

ปฏบิตัทิีแ่ตกต่างกนัออกไป โดยแนวปฏบิติัฯ ฉบบัน้ีมคี�ำแนะน�ำตามกลุม่ความเหมาะสมของการตรวจ หรอืสถานการณ์

ต่างๆ ที่เกี่ยวข้อง รวมถึงผลการตรวจ (ตารางที่ 2) ซึ่งมีรายละเอียดดังต่อไปนี้

	 6.1 กลุ่มผู้ป่วยทีไ่ม่ควรส่งตรวจ HLA-B*15:02

	 6.1.1	 ผู้ที่เคยได้รับยา carbamazepine มาก่อนและเกิดอาการแพ้ยา ควรหลีกเลี่ยงการใช้	

		  ยา carbamazepine และพิจารณาใช้ยาทางเลือกเพื่อรักษาโรคหรือภาวะของผู้ป่วย 	

		  ในกรณีที่ยาทางเลือกเป็นกลุ่มยากันชักนั้น ให้ระมัดระวังหรือพิจารณาหลีกเลี่ยงยาในกลุ่ม 	

		  aromatic anticonvulsants อ่ืน ๆ ได้แก่  oxcarbazepine,  eslicarbazepine, 	

		  lacosamide,  lamotrigine,  phenytoin,  fosphenytoin,  phenobarbital และ 	

		  zonisamide ซ่ึงท�ำให้มีโอกาสเกิดการแพ้ข้ามกลุ่มกันได้ และเภสัชกรควรออกบัตรแพ้ยา 	

		  carbamazepine หากยังไม่มีบัตรแพ้ยามาก่อน

	 6.1.2	 ผูท้ีเ่คยรบัประทานยา carbamazepine ตดิต่อกนัอย่างสม�ำ่เสมอนานกว่า 3 เดอืน และไม่ม ี	

		  อาการแพ้ยาใด ๆ อาจพจิารณาแนะน�ำให้ใช้ยา carbamazepine  ต่อไปได้ตามปกต ิ เนือ่งจาก	

		  ผู้ป่วยในกลุ่มนี้คาดว่าจะเป็นผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงแพ้ยาต�่ำ ข้อมูลจากหลักฐานเชิงประจักษ์  	

		  พบว่าการเกิด SCARs จากยา carbamazepine มักเกิดขึ้นภายในระยะเวลา 2 เดือนหลัง	

		  ได้รบัยาอย่างสม�ำ่เสมอ10-12  อย่างไรกต็าม ในทางปฏบิตัพิบว่ามผีูป่้วยบางรายทีร่บัประทาน 	

		  ยาไม่สม�่ำเสมอและเกิดอาการแพ้ยาที่เวลาหลังจาก 2 เดือนได้บ้างเล็กน้อย ดังนั้น ผู้จัดท�ำ	

		  แนวปฏิบัติฯ จึงพิจารณาขยายระยะเวลาในการเฝ้าระวังการแพ้ยาออกเป็น 3 เดือน  

		 6.1.3	ผู้ที่ไม่เคยได้รับยา carbamazepine มาก่อน (new user) แต่พบว่ามีประวัติแพ้ยาแบบ	

			  รุนแรงจาก aromatic anticonvulsants ได้แก่ oxcarbazepine, eslicarbazepine, 	

			  lacosamide, lamotrigine, phenytoin, fosphenytoin, phenobarbital หรอื zonisamide	

			  โดยผูป่้วยในกลุม่นีอ้าจมคีวามเสีย่งทีจ่ะเกดิอาการแพ้ยาแบบรนุแรงจาก carbamazepine 	

			  ด้วยเช่นกนั ดงันัน้ในทางปฏบิตัมิกัจะหลีกเล่ียงการใช้ยา carbamazepine ด้วย เพือ่ความ                                                                            	

			  ปลอดภัยของผู้ป่วย ซึ่งผลการตรวจลักษณะทางพันธุกรรมอาจไม่ส่งผลให้เกิดการเปลี่ยน	

			  แนวปฏิบตั ิอย่างไรกต็าม หากพจิารณาการใช้ยาทางเลอืกอืน่ๆ ควบคู่ไปกบัหลกัฐานเชิงประจกัษ์	

			  ของประโยชน์และความเสีย่งจากการแพ้ยาแบบรนุแรงแล้ว และพบว่าการใช้ยา carbamazepine 	

			  มีความจ�ำเป็น สามารถพิจารณาส่งตรวจคัดกรองอัลลีล HLA-B*15:02 เพื่อประกอบการ	

			  ตัดสินใจในการใช้ยาเพิ่มเติมได้
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	 6.1.4	 ผู้ป่วยมีผลตรวจ HLA-B*15:02 อยู่เดิม แต่ยังไม่เคยใช้ carbamazepine มาก่อน มีข้อ	

			  พิจารณาการปฏิบัติตามผลการตรวจดังนี้

	 6.1.4.1	หากผลการตรวจระบวุ่า ไม่พบ อลัลลี HLA-B*15:02 (ผลตรวจเป็นลบ กรณตีรวจ	

		  แบบ allele specific screening) หรือตรวจไม่พบอัลลีลอื่น ๆ ที่เป็นสมาชิกของ 	

		  B75 serogroup  (HLA-B*15:02, HLA-B*15:08, HLA-B*15:11, HLA-B*15:21, 	

		  HLA-B*15:31) หรอื HLA-A*31:01 กรณตีรวจแบบ sequencing-based screening 	

		  อาจพิจารณาแนะน�ำการเริ่มใช้ยา carbamazepine ตามปกติ เภสัชกรควรออก	

		  บัตรที่ระบุผลการตรวจพร้อมรายละเอียดที่แสดงว่าผู้ป่วยรายนี้มีความเสี่ยงปกติ 	

		  (ไม่แตกต่างจากประชากรส่วนใหญ่) ต่อการแพ้ยา carbamazepine แบบ SJS/TEN 	

		  ทัง้นีแ้ม้จะมผีลตรวจเป็นลบแต่ผู้ป่วยยงัอาจมโีอกาสเกิดอาการแพ้ยา ทัง้แบบรนุแรง	

		  และไม่รนุแรงได้อยูดั่งนัน้ผูป่้วยจงึยงัควรได้รับการตดิตามการใช้ยาในช่วงแรกอย่าง	

		  ใกล้ชิด และควรชี้แจงข้อมูลในส่วนนี้แก่ผู้ป่วยด้วยเพื่อให้เกิดความเข้าใจที่ถูกต้อง	

		  ของเป้าหมายในการรักษาและการติดตามการรักษาร่วมกัน

	 6.1.4.2	หากผลการตรวจระบุว่าพบอัลลีล HLA-B*15:02 (ผลตรวจเป็นบวก กรณีตรวจ 	

		  แบบ allele specific screening) หรอื อลัลลีอืน่ ๆ ทีเ่ป็นสมาชกิของ B75 serogroup                  	

		  (HLA-B*15:02, HLA-B*15:08, HLA-B*15:11, HLA-B*15:21, HLA-B*15:31)  	

		  หรอื HLA-A*31:01 กรณตีรวจแบบ sequencing-based screening ควรพิจารณา	

		  การใช้ยาบนพืน้ฐานของประโยชน์ และความเสีย่งจากการแพ้ยาแบบรนุแรง  หากม ี                       	

		  ยาทางเลอืกทีมี่ประสทิธภิาพสามารถบรรลเุป้าหมายของการรกัษาได้ อาจพจิารณา 	

		  หลีกเลี่ยงการใช้ยา  carbamazepine  รวมถึงยากันชักในกลุ่ม  aromatic                	

		  anticonvulsant (เช่น oxcarbazepine, eslicarbazepine, lacosamide, 	

		  lamotrigine, phenytoin, fosphenytoin, phenobarbital และ zonisamide) 	

		  ในอนาคตด้วย โดยเฉพาะ oxcarbazepine, lamotrigine และ phenytoin ที่มี	

		  ข้อมูลความสัมพันธ์ระหว่าง HLA-B*15:02 	 และการแพ้ยาทั้งแบบรุนแรงและ	

		  ไม่รนุแรงในกลุม่ประชากรไทย16, 18, 19  ยาทางเลือกทีอ่าจพจิารณาใช้แทนคือยากันชัก	

		  ท่ีไม่ได้มีโครงสร้างของ aromatic ring เช่น	 valproic acid, levetiracetam, 	

		  gabapentin, topiramate หรือยาในกลุม่ทีไ่ม่ใช่ยากนัชกั อย่างไรกต็ามควรพจิารณา	

		  ประโยชน์ทางคลนิกิของยาในโรคทีผู่ป่้วยเป็นร่วมด้วย พร้อมกนันีเ้ภสชักรควรออก	

		  บัตรหรือเอกสารเตือนท่ีระบุผลการตรวจและรายละเอียดที่แสดงว่าผู้ป่วยรายนี้มี	

		  ความเสี่ยงสูงต่อการแพ้ยา carbamazepine แบบรุนแรง (SJS/TEN) รวมถึง	

		  ความเป็นไปได้ของการแพ้ข้ามกลุม่กบัยากนัชักทีเ่ป็น aromatic anticonvulsants 	

		  เพือ่ช่วยลดโอกาสเกิดการแพ้ยาหรอืแพ้ยาซ�ำ้ในอนาคต 
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แนวปฏิบัติทางเภสัชกรรมคลินิกสำ�หรับการตรวจลักษณะทางพันธุกรรม HLA-B*15:02 เพื่อประกอบการใช้ยา carbamazepine



	 6.1.5	 กรณีต้องการตรวจ HLA-B*15:02 เพื่อยืนยันการเป็นสาเหตุแพ้ยาของ carbamazepine	

		  เมือ่ผูป่้วยมกีารแพ้ยาในขณะทีใ่ช้ยาหลายชนดิพร้อมกนันัน้ เนือ่งจากข้อมลูการศกึษาบางฉบบั	

		  พบว่าการตรวจ HLA-B*15:02 นัน้ ยงัมโีอกาสทีจ่ะเกดิ false negative result และ false 	

		  positive result ได้อยู่6-8, 18 ประกอบกบัยังมอีลัลลีอ่ืน ๆ ท่ีเป็นสมาชิกของ B75 serogroup 	

		  ทีส่มัพนัธ์กับการแพ้ยา carbamazepine ดังทีก่ล่าวถงึรายละเอยีดไว้ในหวัข้อ “4. การตรวจ	

		  อลัลลี HLA-B*15:02 และข้อจ�ำกดัของการตรวจ” ดงันัน้หากผลการตรวจมคีวามผดิพลาด 	

		  อาจท�ำให้เสีย่งต่อการเสยีชวีติจากการแพ้ยาซ�ำ้ได้  โดยเฉพาะกรณทีีม่อีาการแพ้แบบรนุแรง 	

		  (SJS/TEN) ประกอบกบัยงัไม่พบการศกึษาทีแ่สดงถงึประโยชน์ทางคลนิกิและเศรษฐศาสตร์	

		  ส�ำหรับการตรวจคัดกรองเพื่อวัตถุประสงค์ในการยืนยันสาเหตุของการแพ้ยา  ดังนั้น การ	

		  ตรวจคัดกรองอัลลีล HLA-B*15:02 ในกรณีนี้ จึงอาจพิจารณาได้ว่ายังขาดความสมเหตุผล	

		  ตามบริบทของการดูแลผู้ป่วยและหลักฐานทางวิชาการในปัจจุบัน และไม่สอดคล้องกับข้อ	

		  บ่งใช้ของการตรวจคัดกรองอัลลีล HLA-B*15:02 ก่อนการเริ่มใช้ยา carbamazepine ที่	

		  ระบุไว้ตามประกาศคณะกรรมการหลักประกันสุขภาพแห่งชาติ (ฉบับที่ 17) พ.ศ. 25629 

	 6.2 กลุ่มผู้ป่วยที่ควรส่งตรวจ HLA-B*15:02

		  แนวทางปฏิบัติส�ำหรับผู้ป่วยที่ควรส่งตรวจ HLA-B*15:02 อาจแบ่งตามแนวทางปฏิบัติของ	

		  สถานพยาบาลแต่ละแห่งและผลการตรวจได้ดังนี้

		  6.2.1  ในกรณีท่ีแพทย์พิจารณาว่าสมควรเริ่มการรักษาด้วยยา  carbamazepine ไปก่อน	

			         ในระหว่างทีร่อผลการตรวจอัลลีล HLA-B*15:02 มีข้อควรปฏิบัติดังนี้

	 •	 ในระหว่างรอผลการตรวจ ควรมีการติดตามอาการแพ้ยาของผู้ป่วยอย่างใกล้ชิด  หาก	

		  ผู้ป่วยมีอาการแพ้ยาเกิดขึ้น  ควรแจ้งให้ผู้ป่วยกลับมายังโรงพยาบาลทันทีเพื่อรับการ	

		  ประเมินสาเหตุของการแพ้ยาและการจัดการที่เหมาะสม 

	 •	 หากผลการตรวจระบุว่า ไม่พบ อัลลีล HLA-B*15:02 (ผลตรวจเป็นลบ กรณีตรวจ             	

		  แบบ allele specific screening) หรือตรวจไม่พบอัลลีลอื่น ๆ ที่เป็นสมาชิกของ 	

		  B75 serogroup (HLA-B*15:02, HLA-B*15:08, HLA-B*15:11, HLA-B*15:21, 	

		  HLA-B*15:31) หรือ HLA-A*31:01 กรณีตรวจแบบ sequencing-based screening 	

		  และขณะนั้นผู้ป่วยไม่มีอาการแสดงของการแพ้ยาใด ๆ สามารถพิจารณาให้ผู้ป่วยรับ	

		  ประทานยา carbamazepine ต่อไปได้ โดยที่ยังคงต้องติดตามอาการแพ้ยาอยู่เช่นเดิม       	

		  จนถึงวันท่ีนัดติดตามครั้งถัดไป เนื่องจากแม้ผลตรวจจะเป็นลบส�ำหรับ HLA-B*15:02 	

		  หรืออัลลีลเสี่ยงอื่น ๆ ดังกล่าวข้างต้น ผู้ป่วยยังอาจมีโอกาสเกิดอาการแพ้ยาชนิดอื่น ๆ 	

		  ทั้งแบบรุนแรงและไม่รุนแรงได้อยู่  ดังน้ันหากมีอาการแสดงถึงหรือสงสัยได้ว่าจะมี	

		  อาการแพ้ยาเกดิข้ึนหลงัจากนี ้ให้ผูป่้วยหยดุยาและกลบัมาพบแพทย์ทนัทเีพือ่เข้ารบัการ	

14

โครงการวิจัย “เภสัชพันธุศาสตร์เพื่อการใช้ยาสมเหตุผลในประเทศไทย”



		  ประเมินอาการแพ้ยาและการรกัษาทีเ่หมาะสม  รวมถงึเภสชักรควรออกบัตรหรอืเอกสาร	

		  ทีร่ะบุผลการตรวจและรายละเอยีดทีแ่สดงว่าผูป่้วยรายนีม้คีวามเสีย่งปกต ิ(ไม่แตกต่าง	

		  จากประชากรส่วนใหญ่) ต่อการแพ้ยา carbamazepine แบบ SJS/TEN  

	 •	 หากผลการตรวจระบุว่าพบอัลลีล HLA-B*15:02  (ผลตรวจเป็นบวก) กรณีตรวจแบบ 	

		  allele specific screening  หรอื ตรวจไม่พบ ควรแจ้งผลการตรวจ พร้อมกบัให้ผู้ป่วย	

		  กลบัมาพบแพทย์เพือ่ท�ำการปรบัยาโดยเรว็ทีส่ดุ โดยการตัดสนิใจใช้ยา carbamazepine 	

		  ในกรณีน้ีควรพิจารณาการใช้ยาบนพื้นฐานของประโยชน์และความเสี่ยงต่อการแพ้ยา	

		  แบบรุนแรงและผลกระทบที่ตามมา หากมียาทางเลือกที่มีประสิทธิภาพในการบรรลุ	

		  เป้าหมายของการรักษาได้เทียบเท่าหรือใกล้เคียงกัน  อาจพิจารณาหลีกเล่ียงการใช้ยา 	

		  carbamazepine รวมถงึ aromatic anticonvulsants โดยเฉพาะ  oxcarbazepine, 	

		  lamotrigine และ phenytoin ที่มีข้อมูลความสัมพันธ์ระหว่าง HLA-B*15:02 และ	

		  การแพ้ยาท้ังแบบรุนแรงและไม่รุนแรงในกลุ่มประชากรไทย16, 18, 19  พร้อมกันนี้ควร	

		  ออกบัตรเตอืนหรือเอกสารท่ีระบุผลการตรวจและรายละเอียดที่แสดงว่าผู้ป่วยรายน้ีมี	

		  ความเส่ียงสูงต่อการแพ้ยา carbamazepine แบบ SJS/TEN และ MPE

	 6.2.2	กรณท่ีีแพทย์พจิารณาว่าการเร่ิมยา carbamazepine จะต้องทราบผลการตรวจ HLA-B*15:02 	

		  ก่อนเท่าน้ัน มคี�ำแนะน�ำในการปฏบิตัดิงันี้

	 •	 ในกรณีของผู้ป่วยโรคลมชักหรือโรคอื่นๆ ที่มีความเส่ียงสูงและจ�ำเป็นต้องได้รับยาเพื่อ	

		  ป้องกนัหรือควบคมุอาการของโรคในขณะนัน้  ควรพจิารณาใช้ยากนัชักชนดิอืน่ (อาจเลีย่ง	

		  การใช้ aromatic anticonvulsants ด้วย หากเป็นไปได้) หรอืใช้ยาในกลุม่ทีไ่ม่ใช่ยากนัชกั	

		  ไปด้วยในระหว่างท่ีรอผลตรวจ	

	 •	 หากผลการตรวจระบุว่าไม่พบ อัลลีล HLA-B*15:02 (ผลตรวจเป็นลบ กรณีตรวจแบบ 	

		  allele specific screening) หรอืตรวจไม่พบอลัลีลอืน่ ๆ ทีเ่ป็นสมาชกิของ B75 serogroup 	

		  (HLA-B*15:02, HLA-B*15:08, HLA-B*15:11, HLA-B*15:21, HLA-B*15:31) หรือ 	

		  HLA-A*31:01 กรณีตรวจแบบ sequencing-based screening สามารถเริ่มหรือ	

		  เปลีย่นมาใช้ยา carbamazepine ได้ และเภสัชกรออกบตัรทีร่ะบผุลการตรวจและราย	

		  ละเอียดที่แสดงว่าผู้ป่วยรายนี้มคีวามเสี่ยงปกติ (ไม่แตกต่างจากประชากรส่วนใหญ่) 	

		  ต่อการแพ้ยา carbamazepine แบบ SJS/TEN แต่อย่างไรก็ตามควรแนะน�ำให้ผู้ป่วย	

		  สังเกตอาการแสดงของการแพ้ยาหลังจากเริ่มยา carbamazepine ไปแล้วด้วยเช่นกัน

	 •	 หากผลการตรวจระบุว่าพบอัลลีล HLA-B*15:02 (ผลตรวจเป็นบวก) กรณีตรวจแบบ 	

		  allele specific screening ควรพจิารณาการใช้ยาบนพืน้ฐานของประโยชน์และความเสีย่ง	

		  จากการแพ้ยาแบบรนุแรง หากมยีาทางเลอืกท่ีมปีระสทิธิภาพในการบรรลเุป้าหมายของ	
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		  การรกัษาได้เทยีบเท่าหรือใกล้เคยีงกนัและผูป่้วยสามารถเข้าถงึยาได้ อาจพิจารณาหลกีเลีย่ง	

		  การใช้ยา carbamazepine รวมถงึยากนัชกัในกลุ่ม aromatic anticonvulsants โดยเฉพาะ 	

		  oxcarbazepine, lamotrigine และ phenytoin ที่มีข้อมูลความสัมพันธ์ระหว่าง 	

		  HLA-B*15:02 และการแพ้ยาทั้งแบบรุนแรงและไม่รุนแรงในกลุ่มประชากรไทย16, 18, 19 	

		  และเภสัชกรออกบัตรเตือนท่ีระบุผลการตรวจและรายละเอียดที่แสดงว่าผู้ป่วยรายน้ีมี              	

		  ความเส่ียงสูงต่อการแพ้ยา carbamazepine แบบรุนแรง (SJS/TEN)

   7. แนวทางการแจ้งผลการตรวจลักษณะพันธุกรรม
	    ของ HLA-B*15:02 และค�ำแนะน�ำในการปฏิบัติตัว
	    ส�ำหรับผู้ป่วย

	 รูปแบบของการแจ้งผลการตรวจมีความแตกต่างกันออกไปตามแนวทางปฏิบัติที่ก�ำหนดไว้ในสถาน

พยาบาลแต่ละแห่ง อย่างไรก็ตาม รายละเอียดการแจ้งผลการตรวจและค�ำแนะน�ำส�ำหรับผู้ป่วยในเบื้องต้นสามารถ

ระบุได้ดังนี้

	 •  กรณีผลตรวจเป็นบวก:	 อธบิายให้ผูป่้วยทราบว่าตนเองมลัีกษณะทางพันธุกรรมทีแ่สดงถงึความเสีย่งสงู	

		  ต่อการเกิดการแพ้ยา carbamazepine ทั้งแบบรุนแรงและไม่รุนแรงที่พบ	

		  ได้บ่อย ดงันัน้จงึควรพกบตัรเตอืนหรือบัตรบัตรแพ้ยา (กรณทีีม่อีาการแพ้ยา            	

		  เกดิขึน้แล้ว) ติดตวัไปด้วยทกุครัง้ทีเ่ข้ารบับรกิารในสถานพยาบาลต่าง ๆ เพือ่	

		  ป้องกันการเกิดแพ้ยาซ�้ำในอนาคต	

	 •  กรณีผลตรวจเป็นลบ:	 อธบิายให้ผูป่้วยทรายว่าตนเองมคีวามเสีย่งปกต ิ(ไม่แตกต่างจากประชากร	

		  โดยส่วนใหญ่) ต่อการเกิดการแพ้ยา carbamazepine แต่อย่างไรก็ตาม 	

		  อาจยงัมโีอกาสแพ้ยาทัง้แบบรุนแรงและไม่รนุแรงได้อยู่ ดงันัน้จงึยงัควรตดิตาม 	

		  อาการผื่นผิดปกติที่อาจเกิดขึ้นหลังจากการใช้ยา carbamazepine ไปแล้ว	

		  อย่างใกล้ชิด และหากมีอาการผิดปกติใด ๆ เกิดขึ้นควรหยุดยาและกลับมา	

		  พบแพทย์เพื่อรับการประเมินการรักษาที่เหมาะสมต่อไป นอกจากนี้ควรพก	

		  บัตรหรือเอกสารท่ีแสดงผลตรวจลักษณะทางพันธุกรรมติดตัวไปด้วยเสมอ	

		  เมื่อเข้ารับการบริการในสถานพยาบาลต่าง ๆ
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    8. บทสรุป
	

	 การตรวจคัดกรองอัลลีล HLA-B*15:02 มีประโยชน์ต่อการตัดสินใจรักษาด้วยยา carbamazepine ทั้ง

ในทางคลินิกและทางเศรษฐศาสตร์ อย่างไรก็ตาม การตรวจคัดกรองนั้นจ�ำเป็นต้องมีการพิจารณาความเหมาะสม 

รวมถึงทราบข้อจ�ำกัดของวิธีการตรวจคัดกรองอัลลีล HLA-B*15:02 ของสถานพยาบาลที่เภสัชกรปฏิบัติงานอยู่ 

โดยที่เภสัชกรจะเป็นผู้ปฏิบัติงานเพื่อประสานงานร่วมกับบุคลากรทางการแพทย์อื่น ๆ เพื่อให้เกิดการตัดสินใจอย่าง

สมเหตุผลและมีแนวทางในการติดตามผู้ป่วยภายหลังจากการใช้ยาอย่างมีประสิทธิภาพบนพื้นฐานของหลักฐานทาง

วิชาการที่เป็นปัจจุบัน
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แพย้าของผูป้ว่ยอยา่งใกลชิ้ด หากผูป่้วยมอีาการแพ้ยาเกดิขึน้ ควรแจง้ให ้    ผู้

ป่วยกลับยังโรงพยาบาลทันทีเพื่อรับการประเมินสาเหตุของการแพ้ยาและ

การจัดการที่เหมาะสม 

 
‡ ในกรณีของผู้ป่วยโรคลมชักหรือโรคอื่นๆ ที่มีความเสี่ยงสูงและจำ�เป็นต้อง

ไดรั้บยากนัชกัเพือ่ปอ้งกนัหรอืควบคมุอาการของโรค  บคุลากรทางการแพทย์

ควรพิจารณาใช้ยากันชักอื่น (อาจเลี่ยงการใช้ aromatic anticonvulsants 

ด้วย หากเป็นไปได้) หรือใช้ยาในกลุ่มที่ไม่ใช่ยากันชักไปด้วยในระหว่างที่รอ

ผลตรวจ

† กลุ่มยากันชักที่มีโครงสร้างของ aromatic ring ได้แก่ carbamazepine, 

oxcarbazepine, eslicarbazepine, lacosamide, lamotrigine, phenytoin, 

fosphenytoin, phenobarbital และ zonisamide

‡ การเกิด SCARs จากยา carbamazepine มักเกิดขึ้นภายในระยะเวลา        

2 เดือนหลังได้รับยา อย่างไรก็ตาม ในทางปฏิบัติพบว่ามีผู้ป่วยบางรายที่              

รับประทานยาไม่สม�่ำเสมอ และเกิดอาการแพ้ยาที่เวลาหลังจาก 2 เดือน            

ได้บ้างเล็กน้อย ดังนั้น ผู้จัดท�ำแนวทางฯ จึงพิจารณาขยายระยะเวลาในการ

เฝ้าระวังการแพ้ยาออกเป็น 3 เดือน โดยที่หากผู้ป่วยเคยได้รับยามาก่อน

ติดต่อกันเกิน 3 เดือน และไม่มีอาการแพ้ยาใด ๆ โอกาสในการเกิดอาการ

แพ้ยาจึงเป็นไปได้น้อยมาก






