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โครงรางงานวิจัย 

เรื่อง การประเมินความคุมคาทางการแพทยของการใหบริการตรวจคัดกรองยีน HLA-B*1502 

เพื่อหลีกเลี่ยงการเกิดผ่ืนแพยาชนิดกลุมอาการ Stevens-Johnson Syndrome (SJS) และ  

Toxic Epidermal Necrolysis (TEN) จากยา carbamazepine 

1. หลักการและเหตุผล 

เน่ืองดวยสํานักงานพัฒนานโยบายสุขภาพระหวางประเทศ (IHPP) และโครงการประเมิน

เทคโนโลยีและนโยบายดานสุขภาพ (HITAP) ไดรับมอบหมายจากสํานักงานหลักประกันสุขภาพ

แหงชาติใหดําเนินโครงการศึกษาเพ่ือพัฒนาชุดสิทธิประโยชนภายใตระบบหลักประกันสุขภาพถวนหนา 

โดยมีกระบวนการเสนอหัวขอปญหาสุขภาพและเทคโนโลยีดานสุขภาพเขาสูกระบวนการพัฒนา       

ชุดสิทธิประโยชนจากผูที่มีสวนเก่ียวของ ซ่ึงหัวขอปญหาสุขภาพเรื่อง “การใหบริการตรวจคัดกรอง    

ยีน HLA-B*1502 เพ่ือหลีกเลี่ยงการเกิดผ่ืนแพยาชนิดกลุมอาการ Stevens-Johnson Syndrome/    

Toxic Epidermal Necrolysis (SJS/TEN) จากยา carbamazepine” ไดรับการคัดเลือกเพ่ือจัดทําขอมูล

เพ่ือการพัฒนาชุดสิทธิประโยชนภายใตระบบหลักประกันสุขภาพถวนหนา  

Stevens – Johnson Syndrome (SJS) และToxic Epidermal Necrolysis (TEN)  เปนกลุม

อาการไมพึงประสงคที่เกิดจากปฏิกิริยาไวเกิน (hypersensitivity reaction) ของรางกายที่ตอบสนองตอ

ยาที่ไมสามารถคาดการณไดและไมขึ้นกับขนาดยาที่ใช  ผูปวยจะมีผื่นขึ้นตามลําตัว และมีการหลุดลอก

ของผิวหนัง รวมทั้งมีการอักเสบของเยื่อบุตางๆ ผูปวยบางรายอาจมีภาวะติดเชื้อแทรกซอนที่อวัยวะ

สําคัญ ไดแก  ปอด  ตับ และไต ซ่ึงอาจมีความรุนแรงที่กอใหเกิดความสูญเสียอยางถาวรเชน ตาบอด 

หรือเสียชีวิตได โดยอาการที่รุนแรงนี้พบไดราว 2-7 รายใน 1 ลานคน มีอัตราเสี่ยงตอการเสียชีวิตสูง  

คือ ประมาณ 1-5% ใน SJS และ 20-30% ใน TEN (1, 2) จากขอมูลของศูนยเฝาระวังความปลอดภัย-

ดานผลิตภัณฑสุขภาพ  สํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา  กระทรวงสาธารณสุข  ในป              

พ .ศ .2527-2553 รายงานอาการไม พึงประสงคจากการใชยาชนิดผ่ืนแพยาชนิด                     
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Stevens-Johnson Syndrome และ Toxic Epidermal Necrolysis (SJS/TEN) มากถึง 8,962 ราย ซ่ึงใน

การรักษาอาการแพยา SJS/TEN แบบรุนแรงมีคาใชจายสูงมากถึงประมาณ 20,000-100,000 บาท    

ต อ ร า ย  โ ด ย ร า ย ก า ร ย า ที่ ส ง สั ย ที่ ไ ด รั บ ร า ย ง า น ม า ก เ ป น ลํ า ดั บ ต น ๆ  ไ ด แ ก 

sulfamethoxazone+trimethoprim (co-trimoxazole), carbamazepine, allopurinol, และ phenytoin  

(3, 4) นอกจากนี้ ขอมูลจากศูนยเฝาระวังความปลอดภัยจากการใชยาขององคการอนามัยโลก        

(the World Health Organization Uppsala Monitoring Center, WHO-UMC) ไดรายงานการเกิดผ่ืนแพ

ยาชนิดกลุมอาการ SJS/TEN จากยา carbamazepine สูงในภูมิภาคเอชีย ไดแกประเทศไทยและ

มาเลเซีย เม่ือเปรียบเทียบกับประเทศในแถบยุโรป (5) 

ยา carbamazepine เปนยากันชักมาตรฐาน (standard or conventional antiepileptic drug) ซ่ึง

ถูกระบุใหเปนบัญชี ก สําหรับใชในการรักษาโรคลมชัก (Antiepileptics) ตามบัญชียาหลักแหงชาติ   

พ.ศ. 2551 นอกจากน้ียังมีการระบุขอบงใชเปน antimanic drugs และใชบรรเทาอาการปวดแบบ 

neuropathic pain โดยเปนยาที่มีหลักฐานชัดเจนที่สนับสนุนการใช มีประสบการณการใชในประเทศไทย

อยางพอเพียง มีราคาไมแพง จัดเปนยาที่ควรเลือกใชเปนอันดับแรก (first-line drug) ในการรักษา (6) 

สวนยากันชักรุนใหมน้ัน เน่ืองจากเปนยาใหม ในดานความปลอดภัยการศึกษาถึงผลระยะยาวยังไม

เพียงพอ มีการศึกษาถึงผลตอทารกในครรภนอย หลายชนิดยังไมมีขอมูลของระดับยาในเลือดที่เปนชวง

การรักษา ทําใหไมสามารถทํานายความเปนพิษได และยายังมีราคาสูง จึงควรเลือกใชเฉพาะเม่ือมี    

ขอบงชี้และยังไมควรใชในหญิงตั้งครรภ (7, 8) 

ในปจจุบัน มีการวิจัยทางเภสัชพันธุศาสตรที่ศึกษาลักษณะทางพันธุกรรมของมนุษยที่มีผลตอ

การเกิดปฏิกิริยาไวเกินจากการรับประทานยา และพบความสัมพันธระหวางลักษณะทางพันธุกรรมของ

ยีนในกลุม HLA ชนิด HLA-B*1502 กับการเกิดผ่ืนแพยารุนแรงชนิดกลุมอาการ SJS/TEN จากยา 

carbamazepine (5, 9-11) ยีน HLA-B*1502 สามารถตรวจคัดกรองไดโดยใชชุดทดสอบ PG1502 ซ่ึง

พัฒนาขึ้นในประเทศไตหวัน จากขอมูลของผูผลิตพบวาชุดทดสอบน้ีมีคาความไว (sensitivity) และ

ความจําเพาะ (specificity) เทากับ 100% และ 98.7% ตามลําดับ (5) ในประเทศไทยพบการศึกษาที่บงชี้
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วาผูปวยที่มียีน HLA-B*1502 มีความเสี่ยงตอการแพยา carbamazepine ชนิดกลุมอาการ SJS/TEN สูง

กวาผูปวยที่ไมมียีนนี้ถึง 55 เทา (OR = 54.76, 95%CI = 14.62-205.13, p = 2.89 x 10-12) โดยทั้ง

ความไวและความจําเพาะในการทํานายการเกิดการแพยา carbamazepine จากการตรวจ               

ยีน HLA-B*1502 มีคา 88.10% มี positive predictive value (PPV) และ negative predictive value 

(NPV) เทากับ 1.92% และ 99.96% ตามลําดับ (5) จากการทบทวนวรรณกรรมพบวา อัตราการตรวจ

พบปจจัยเสี่ยงทางพันธุกรรมชนิด HLA-B*1502 ในประชากรแถบภูมิภาคเอเชียคอนขางสูงในชาวจีนฮ่ัน 

(รอยละ 5-15) ชาวมาเลเซีย (รอยละ 12-15) และชาวไทย (รอยละ 8-27) (12) ดังนั้น การจัดใหมีระบบ

บริการตรวจคัดกรองยีน HLA-B*1502 ใหแกผูปวยกอนที่จะรับยา carbamazepine นาจะเปนมาตรการ

สําคัญที่ชวยปองกันการเกิดผ่ืนแพยารุนแรงชนิดกลุมอาการ SJS/TEN ได ปจจุบัน US FDA ในประเทศ

สหรัฐอเมริกาแนะนําใหทําการตรวจ HLA-B*1502 กอนการส่ังใชยา carbamazepine ในผูปวยชาว

เอเชียแลว (13) 

2. ปญหางานวิจัย 

การใหบริการตรวจคัดกรองยีน HLA-B*1502 เพ่ือหลีกเลี่ยงการเกิดผ่ืนแพยาชนิดกลุมอาการ 

Stevens – Johnson Syndrome (SJS) และToxic Epidermal Necrolysis (TEN) จากการรับประทาน

ยา carbamazepine ในผูปวยโรคลมชัก (Epilepsy) และผูปวยที่มีอาการปวดที่เกิดจากความผิดปกติ

ของเสนประสาท (neuropathic pain) มีความคุมคาหรือไม 

3. วัตถุประสงคงานวิจัย 

3.1 เพ่ือวิเคราะหตนทุนอรรถประโยชน (cost-utility analysis, CUA) ของการใหบริการตรวจ 

คัดกรองยีน HLA-B*1502 เปรียบเทียบกับการไมไดตรวจ 

3.2 เพ่ือวิเคราะหความเปนไปได (feasibility analysis) ของการใหบริการตรวจคัดกรอง       

ยีน HLA-B*1502 ในประเทศไทย 

3.3 เพ่ือวิเคราะหผลกระทบดานงบประมาณ (Budget impact analysis, BIA) ของการใหบริการ

ตรวจคัดกรองยีน HLA-B*1502 ในประเทศไทย 
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4. ระเบียบวิธีวิจัย 

4.1 รูปแบบการศึกษา 

การศึกษานี้เปนการประเมินความคุมคาทางการแพทยบนพ้ืนฐานของการใชแบบจําลองทาง

เศรษฐศาสตร (model-based economic evaluation) ทั้งชนิดที่เรียกวา decision tree และ Markov เพ่ือ

เปรียบเทียบตนทุนและผลลัพธของการใหบริการตรวจคัดกรองยีน HLA-B*1502 เปรียบเทียบกับไมได

ตรวจ โดยทําการวิเคราะหตนทุนอรรถประโยชน ความเปนไปไดของการใหบริการตรวจ และผลกระทบ

ดานงบประมาณ 

4.2 มุมมองของการศึกษา 

ทําการวิเคราะหความคุมคาทางเศรษฐศาสตรภายใตมุมมองของผูใหบริการ (provider) และ

มุมมองของสังคม (societal perspective) 

4.3 กรอบเวลา (time horizon) 

กําหนดกรอบเวลาการวิเคราะหครอบคลุมตลอดชีพของผูปวย (life time) ทําการวิเคราะหโดยใช

วิธีการประมาณการณดวยแบบจําลองรวมกับขอมูลปฐมภูมิ 

4.4 แบบจําลองทางเศรษฐศาสตร 

แบบจําลองทางเศรษฐศาสตรที่ใชในการวิจัยน้ีคือแบบจําลอง Decision tree (รูปที่ 1) และ 

Markov (รูปที่ 2-5) 
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รูปที่ 1 แสดงแบบจําลอง Decision tree 

Alternative drug

No HLA-B*1502 screening SJS/TEN
1

ADR

Other ADR
Interested drug

gene HLA-B*1502 +ve No ADR
1

True +ve Alternative drug

HLA-B*1502 screening SJS/TEN

ADR

Other ADR
False -ve Interested drug

No ADR

1

Alternative drug

No HLA-B*1502 screening SJS/TEN
1

ADR

Other ADR
Interested drug

No ADR

gene HLA-B*1502 -ve
1

SJS/TEN

ADR

Other ADR
True -ve Interested drug

HLA-B*1502 screening No ADR

False +ve Alternative drug
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  รูปที่ 2 แสดงแบบจําลอง Markov ของผูปวยที่เกิดผ่ืนแพยาชนิด SJS/TEN จากยา CBZ 

 

 

รูปที่ 3 แสดงแบบจําลอง Markov ของผูปวยทีเ่กิดผ่ืนแพยาชนิดอ่ืนจากยา CBZ 

1 ‐ Sum

Death
Recovery with

sequelae

Recovery 
without 

complications

SJS/TEN

complications

pCom

pDeath_SJS/TEN
+

pDeath_dis

pDeath_dis

pDeath_dis

Other ADR
1 ‐ Sum

DeathRecovery 

pDeath_ADR
+

pDeath_dis

pDeath_dis
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รูปที่ 4 แสดงแบบจําลอง Markov ของผูปวยที่  รูปที่ 5 แสดงแบบจําลอง Markov  

ไมเกิดผ่ืนแพยาชนิด SJS/TEN จากยา CBZ       ของผูปวยที่ไดรับยาทางเลือก 

Decision tree 

ทําการเปรียบเทียบตนทุนประสิทธิผลของการใหบริการตรวจคัดกรองยีน HLA-B*1502 โดย

เปรียบเทียบทางเลือกระหวาง 3 สถานการณ ดังตอไปน้ี 

1) ผูปวยไดรับยา carbamazepine โดยที่ไมไดรับการตรวจคัดกรองยีน HLA-B*1502 

ในสถานการณ น้ีผู ป วย มี โอกาสที่ จ ะ เ กิดห รือไม เ กิด ผ่ืนแพยาทั้ งช นิดกลุ มอาการ            

Stevens – Johnson Syndrome (SJS) และToxic Epidermal Necrolysis (TEN) และผื่นแพยาชนิดอ่ืน 

2) ผูปวยไดรับการตรวจคัดกรองยีน HLA-B*1502 กอนไดรับยา carbamazepine 

ในสถานการณน้ีมีโอกาสเกิดเหตุการณดังตอไปน้ี 

 กรณีผลตรวจเปน True positive ผูปวยจะถูกเปลี่ยนไปใชยาทางเลือกตัวอ่ืน 

 กรณีผลตรวจเปน False negative ผูปวยจะไดรับยา carbamazepine ซ่ึงผูปวยมีโอกาส

ที่จะเกิดหรือไมเกิดผ่ืนแพยาทั้งชนิดกลุมอาการ SJS และTEN และผื่นแพยาชนิดอ่ืน 

 กรณีผลตรวจเปน True negative ผูปวยจะไดรับยา carbamazepine ซ่ึงผูปวยมีโอกาส

ที่จะเกิดหรือไมเกิดผ่ืนแพยาทั้งชนิดกลุมอาการ SJS และ TEN และผื่นแพยาชนิดอ่ืน 

Death

No SJS/TEN 
from CBZ/PHT

pDeath_dis

Death

No SJS/TEN 
from alternative

drugs

pDeath_dis
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 กรณีผลตรวจเปน False positive ผูปวยจะถูกเปลี่ยนไปใชยาทางเลือกตัวอ่ืน 

3) หลีกเลี่ยงการใชยา carbamazepine โดยหันไปใชยาทางเลือกอ่ืน 

ในการศึกษานี้กําหนดสมมุติฐานใหการใชยาทางเลือกอ่ืนๆ ไมกอใหเกิดผ่ืนแพยาทั้งชนิดกลุม

อาการ SJS/TEN และผื่นแพยาชนิดอ่ืน 

Markov model 

ใชเทคนิค Markov model ในการวิเคราะหคาอรรถประโยชนและตนทุนในการรักษาตลอดชีพ

ของผูปวย 4 ประเภท ไดแก  

1) ผูปวยที่เกิดผ่ืนแพยาชนิดกลุมอาการ SJS และ TEN จากยา carbamazepine โดยจําลอง

สถานะทางสุขภาพ (health state) ของผูปวยที่เกิดแพยาชนิดกลุมอาการ SJS และ TEN เน่ืองจาก

รับประทานยา carbamazepine แบงออกเปน 4 สถานะ คือ 

 ผูปวยไดรับยา เกิดผ่ืนแพยา (SJS และ TEN) และเกิดภาวะแทรกซอน (complication) 

ขณะเขารับการรักษาในโรงพยาบาล ไดแก การติดเชื้อ, ผิวหนังลอก, ภาวะแทรกซอนที่

ตา, เลือดออกในระบบทางเดินอาหาร, ตับอักเสบ, ไตอักเสบ 

 ผูปวยหายโดยยังมีความผิดปกติคงเหลือภายหลังการรักษา (sequelae) โดยเกิดขึ้น

ถาวร ติดตัวผูปวยไปจนกระทั่งเสียชีวิต เชน ตาบอด สีผิวเปลี่ยน 

 ผูปวยหายโดยไมมีภาวะแทรกซอน 

 ผูปวยเสียชีวิต (death) 

2) ผูปวยที่เกิดผ่ืนแพยาชนิดอ่ืนจากยา carbamazepine โดยจําลองสถานะทางสุขภาพของ

ผูปวยออกเปน 3 สถานะ คือ 

 ผูปวยไดรับยา เกิดผ่ืนแพยาชนิดอ่ืนที่ไมใช SJS และ TEN  

 ผูปวยหายโดยไมมีภาวะแทรกซอน 

 ผูปวยเสียชีวิต (death) 
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3) ผูปวยที่ไมเกิดผ่ืนแพยาชนิดกลุมอาการ SJS และ TEN จากยา carbamazepine โดยสถานะ

ทางสุขภาพที่ผูปวยจะมีโอกาสเปนไดมี 2 สถานะคือ ผูปวยยังคงไมเกิดผ่ืนแพยาชนิดกลุมอาการ SJS 

และ TEN หรือ ผูปวยเสียชีวิต 

4) ผูปวยที่ไดรับยาทางเลือก โดยสถานะทางสุขภาพมีโอกาสเปนไปไดเชนเดียวกันกับผูปวย

ประเภท 3 

 ในแบบจําลอง Markov กําหนดใหสถานะสุขภาพสามารถเปลี่ยนแปลงไดภายใน 1 รอบป และ

สมมุติฐานที่ใชในแบบจําลองมีดังน้ี 

 โรคลมชักมีโอกาสในการกําเริบและกลับมา Admit เทาๆกัน ทั้งในผูปวยที่เคยแพหรือไมเคย

แพยา 

 กรณีเปลี่ยนไปใหยาทางเลือกตัวอ่ืน ผูปวยจะไมเกิด SJS และ TEN จากยาทางเลือกน้ันๆ 

4.5 ตัวแปรที่ใชในแบบจําลอง 

4.5.1 โอกาสที่จะเกิดเหตุการณตางๆ (transitional probability) ซ่ึงไดจากการทบทวน

วรรณกรรมทั้งในและตางประเทศ 

4.5.2 ตนทุน (cost) ไดจากการเก็บและวิเคราะหขอมูล ซ่ึงจะสะทอนใหเห็นถึงสภาพความ

เปนจริงในประเทศไทย 

4.5.3 อรรถประโยชน (utility) ใชเคร่ืองมือ EQ-5D ในการประเมินคาอรรถประโยชนของ

ผูปวย 

ตารางที่ 1 แสดงรายละเอียดของตัวแปรตางๆที่ใชในแบบจําลอง 
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ตัวแปร แหลงขอมูล 

Baseline 

Prevalence of having HLA‐B*1502 in Thai population  Literature reviews 

Probability of SJS/TEN occurred in HLA‐B*1502 +ve patient  Literature reviews 

Probability of SJS/TEN occurred in HLA‐B*1502 ‐ve patient  Literature reviews 

Probability of patients developing sequelae  Literature reviews 

Probability of patients being cured from SJS/TEN  Literature reviews 

Incidence    

Age‐specific incidence rate of epilepsy  Literature reviews 

Age‐specific incidence rate of neuropathic pain  Literature reviews 

Accuracy of diagnostic (PG 1502 kit) 

Sensitivity of HLA‐B*1502 screening  Literature reviews 

Specificity of HLA‐B*1502 screening   Literature reviews 

Mortality rate   

Age‐specific mortality of Thai population  BOD 

Mortality rate due to SJS/TEN  Literature reviews 

Mortality rate due to epilepsy  Literature reviews 

Mortality rate due to neuropathic pain  Literature reviews 

Costs   

Cost of treating SJS/TEN  Primary data collection 

Cost of HLA‐B*1502 screening  DMSC 

Cost of carbamazepine  DMSIC 

Cost of alternative drugs (carbamazepine substitution)  DMSIC 

Cost per visit to in/out‐patients  Primary  data  collection/ 

Costing menu 

Cost of other laboratory tests  Primary  data  collection/ 

Costing menu 

Outcomes   

Utility of SJS/TEN patients  Primary data collection 

  ‐ SJS/TEN   

  ‐ recovery without complications   

  ‐ recovery with sequelae   

Utility of patients who took carbamazepine without SJS/TEN  Primary data collection 

  ‐ epilepsy   

  ‐ neuropathic pain   

 

4.6 การเก็บขอมูล 

เก็บขอมูลตนทุนทางตรงทางการแพทย ตนทุนทางตรงที่มิใชทางการแพทย และคุณภาพชีวิต 

โดย  
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1) ตนทุนทางตรงที่มิใชทางการแพทย เปนการเก็บขอมูลยอนหลัง (retrospective study)  ซ่ึง

ไดจากการสัมภาษณผูปวย (face-to-face interview) โดยใชแบบสอบถาม  

2) ตนทุนทางตรงทางการแพทย รวบรวมขอมูลจากเวชระเบียนของผูปวยและ/หรือฐานขอมูล

อิเล็กทรอนิกสของโรงพยาบาล โดยใชแบบบันทึกขอมูลทางคลินิกและทรัพยากรตนทุนในโรงพยาบาล 

3) คาอรรถประโยชน เปนการเก็บขอมูลทั้งยอนหลังและปจจุบัน ทําการสัมภาษณผูปวยโดยใช

แบบสอบถาม EQ-5D โดยสอบถามถึงคุณภาพชีวิตทั้งในขณะที่ผูปวยแพยา และ ณ เวลาปจจุบัน  

4.6.1 เคร่ืองมือที่ใชในการศึกษา ไดแก 

 แบบสอบถามตนทุนและคุณภาพชีวิตผูปวยที่เคยเกิดผ่ืนแพยาชนิด SJS และ TEN 

จากยา carbamazepine 

 แบบสอบถามตนทุนและคุณภาพชีวิตผูปวยที่ไดรับยา carbamazepine แตไมเกิด

อาการแพยา 

แบบสอบถามประกอบดวย 5 สวน ดังนี้ 1) ขอมูลทั่วไปของผูปวย 2) ตนทุนที่เกิดกับผูปวยและญาติ

ในชวงการรักษา 3) ตนทุนที่เกิดกับผูปวยและญาตินอกโรงพยาบาล 4) แบบประเมินคุณภาพชีวิตดวย

เครื่องมือ EQ-5D และ 5) แบบประเมินผลกระทบดานสังคม 

 แบบบันทึกขอมูลทางคลินิกและทรัพยากรตนทุนในโรงพยาบาล ประกอบดวย 6 สวน 

ดังน้ี 1) ตารางสรุปขอมูลทางคลินิกของผูปวย 2) ขอมูลการวินิจฉัย/ ไดรับยาครั้งแรกของผูปวย         

3) ขอมูลการเขารับการรักษาประเภทผูปวยใน (admitted) 4) ขอมูลการจําหนายผูปวย (discharge)    

5) ขอมูลการเสียชีวิตของผูปวย และ 6) ขอมูลการติดตามการรักษาผูปวย (follow up) 

4.6.2 สถานที่ทําการศึกษา 

1) โรงพยาบาลศรีนครินทร ขอนแกน 

2) โรงพยาบาลขอนแกน 

3) โรงพยาบาลอุดรธานี 

4) โรงพยาบาลรามาธิบดี 
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5) โรงพยาบาลพุทธชินราช 

6) โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ 

7) โรงพยาบาลลําปาง 

8) โรงพยาบาลเมืองฉะเชิงเทรา 

9) โรงพยาบาลสระบุรี 

หมายเหตุ: หากมีการตอบรับเพ่ิมเติมจากเครือขายโรงพยาบาลใดๆ จะทําการแจงใหคณะกรรมการ

ทราบในภายหลัง 

ประชากรที่ใชในการศึกษาตนทุนและคาอรรถประโยชน 

ผูปวยสัญชาติและเชื้อชาติไทย อายุตั้งแต 20 ปขึ้นไปที่ไดรับการวินิจฉัยจากแพทยวาเปนโรค

ลมชัก (Epilepsy) หรือมีอาการปวดที่เกิดจากความผิดปกติของเสนประสาท (neuropathic pain) และ

ไดรับยา carbamazepine โดยแบงผูปวยออกเปน 2 กลุม ไดแก กลุมที่เคยแพยา และ กลุมควบคุม  

1. เกณฑการคัดเขา 

กลุมที่เคยแพยา 

 ผูปวยที่เคยไดรับการวินิจฉัยจากแพทยวาแพยารุนแรงชนิดกลุมอาการ SJS และ TEN 

เน่ืองจากรับประทานยา carbamazepine ภายในชวงมิถุนายน พ.ศ. 2549 ถึง 

พฤษภาคม พ.ศ. 2554 (ภายใน 5 ปยอนหลัง) 

 สามารถสื่อสารได 

 ผูปวยยินดีที่จะเขารวมในการศึกษาและใชขอมูลเวชระเบียนของผูปวย 

หมายเหตุ: ผูปวยที่เสียชีวิตจากการแพยาชนิดกลุมอาการ SJS และ TEN เน่ืองจากรับประทานยา 

carbamazepine จะถูกคัดเขาเพ่ือเก็บขอมูลตนทุนทางตรงทางการแพทย โดยการรวบรวมขอมูลจาก

เวชระเบียนของผูปวย 
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กลุมควบคุม 

 ผูปวยที่ไมเคยไดรับการวินิจฉัยจากแพทยวาแพยารุนแรงชนิดกลุมอาการ SJS และ 

TEN เน่ืองจากรับประทานยา carbamazepine ภายในชวงมิถุนายน พ.ศ. 2549 ถึง 

พฤษภาคม พ.ศ. 2554 (ภายใน 5 ปยอนหลัง) 

 สามารถสื่อสารได 

 ผูปวยยินดีที่จะเขารวมในการศึกษาและใชขอมูลเวชระเบียนของผูปวย  

2. เกณฑการคดัออก 

 ผูปวยมีโรคหรือภาวะด้ังเดิม (Underlying disease) ที่เปนสาเหตุของการเกิดผ่ืนแพยา

รุนแรงชนิดกลุมอาการ SJS และ TEN เชน Graft versus- host disease, HIV 

infection, Tuberculosis, SLE, Leukemia หรือ Lymphoma เปนตน 

 ผูปวยไมสามารถเขาใจคําถาม 

 ผูปวยบอกเลิก ยุติ หรือถอนตัวจากการศึกษา 

3. เกณฑที่ใชในการจับคูผูปวยระหวางกลุมแพยากับกลุมควบคุม พิจารณาจากความเหมือนหรือ

ใกลเคียงกันในลักษณะดังตอไปน้ี 

 สถานพยาบาลที่เขารับบริการ 

 เพศ 

 อายุ 

 ระดับการศึกษา 

 ชวงเวลาที่ไดรับยา carbamazepine 

 ขอบงชี้ในการไดรับยา carbamazepine (โรคที่เปน) 

4.7 การวิเคราะหขอมูล 

ทําการวิเคราะหขอมูลดังตอไปน้ี 
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4.7.1 จํานวนผูปวยที่ปองกันการเกิดผ่ืนแพยาชนิดกลุมอาการ SJS และ TEN ได           

(case averted) 

4.7.2 ตนทุน (cost) ตนทุนที่ทําการวิเคราะหประกอบดวย 

 ตนทุนทางตรงทางการแพทย (direct medical costs) เปนตนทุนที่เกิดจากการวินิจฉัย 

การรักษา การติดตามผล การฟนฟู และการดูแลระยะสุดทาย 

 ตนทุนทางตรงที่มิใชทางการแพทย (direct non-medical costs) เปนคาใชจายที่จาย

เองโดยผูปวยสําหรับสินคาและบริการที่นอกเหนือจากการดูแลทางการแพทย 

โดยตนทุนในอดีตจะถูกปรับใหเปนมูลคาปปจจุบัน (พ.ศ. 2554) ดวยดัชนีราคาผูบริโภค

หมวดคาบริการทางการแพทย (Consumer price index) ของสํานักดัชนีเศรษฐกิจการคา        

กระทรวงพานิชย และตนทุนในอนาคตจะถูกปรับลดใหเปนมูลคาปปจจุบันโดยใชอัตราลดรอยละ 3 ตาม

คูมือการประเมินเทคโนโลยีดานสุขภาพสําหรับประเทศไทย (14) 

4.7.3 อัตราสวนตนทุนประสิทธิผลสวนเพิ่ม (Incremental cost-effectiveness ratio, ICER) 

วิเคราะหอัตราสวนตนทุนประสิทธิผลสวนเพิ่มจากผลตางของตนทุนหารดวยผลตางของป

สุขภาวะ (Quality-Adjusted Life Year, QALY) โดยปสุขภาวะนั้นคํานวณไดมาจากผลคูณของจํานวนป

ชีวิตที่เพ่ิมขึ้น (Life-year gained) กับคะแนนอรรถประโยชน (utility index) ปสุขภาวะในอนาคตจะถูก

ปรับลดใหเปนคาของปปจจุบันโดยใชอัตราลดรอยละ 3 ตามคูมือการประเมินเทคโนโลยีดานสุขภาพ

สําหรับประเทศไทย 

4.7.4 ความเปนไปได (feasibility analysis) ของการใหบริการตรวจคัดกรอง               

ยีน HLA-B*1502 ในประเทศไทย โดยทําการวิเคราะหระหวางศักยภาพในการใหบริการตรวจคัดกรอง

ยีน HLA-B*1502 กับสถานการณของโรคและความตองการการตรวจคัดกรอง (รูปที่ 3) 
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รูปที่ 3 การศึกษาความเปนไปได (feasibility analysis) ของการใหบริการตรวจคัดกรอง       

ยีน HLA-B*1502 ในประเทศไทย 

4.7.5 ผลกระทบดานงบประมาณ (Budget impact analysis, BIA) 

เพ่ือวิเคราะหภาระดานงบประมาณที่จะเกิดขึ้นของสํานักงานหลักประกันสุขภาพแหงชาติ 

หากมีนโยบายขยายสิทธิประโยชนใหผูปวยมีการตรวจคัดกรองยีน HLA-B*1502 กอนไดรับยา 

carbamazepine โดยพิจารณาจากคาใชจายในการตรวจคัดกรองยีน HLA-B*1502 และจํานวนผูปวยที่

คาดวาจะไดรับยา carbamazepine 

การวิเคราะหความไวของผลลัพธ (Sensitivity analysis) 

ทําการวิเคราะหความไวของผลลัพธที่เกิดจากความไมแนนอนของตัวแปรในแบบจําลอง 2 วิธี 

ไดแก 

1. การวิเคราะหความไวแบบไมอาศัยความนาจะเปน (Non-probabilistic analysis) โดยทําการ

วิเคราะหแบบ One-way sensitivity analysis  

 

สถานการณของโรคและ

ความตองการ  

- อุบัติการณของโรค  

- แนวทางการส่ังใชยาของ

แพทย 

การใหบริการตรวจคัด

กรองยีน HLA-B*1502  

- จํานวนศูนยท่ีใหบริการ
ตรวจคัดกรองยีน  

HLA-B*1502 

- จํานวนบุคลากรในแต
ละศูนยฯ  

- การกระจายของศูนยฯ  

- ปริมาณชุดทดสอบยีน 

HLA-B*1502 
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2. การวิเคราะหความไวแบบอาศัยความนาจะเปน (Probabilistic sensitivity analysis, PSA) 

โดยการทํา Monte Carlo Simulation ซ่ึงเปนการสุมคํานวณคาตัวแปรที่อยูในชวงของรูปแบบการ

กระจายขอมูลที่กําหนดไวดวยโปรแกรม Microsoft Excel® เปนจํานวน 1,000 รอบ 

5. ระยะเวลาการศึกษาวิจัย 

กิจกรรม พ.ค. มิ.ย. ก.ค. ส.ค ก.ย. ต.ค. พ.ย. ธ.ค. 

1.ประชุมทีมวิจัย         

2.รางโครงรางงานวิจัย         

3.ทบทวนวรรณกรรม         

4 .พัฒนาแบบสอบถามและ

ทดสอบ 

  
 

     

5 . ส ร า ง แ บ บ จํ า ล อ ง ท า ง

เศรษฐศาสตร 

  
 

     

6 .ประชุมผู เ ช่ียวชาญเ พ่ือให

ขอเสนอแนะตอระเบียบวิธีวิจัย 

  
 

     

7.สืบคนขอมูลหรือตัวแปรที่ใชใน

แบบจําลอง  

        

8.เก็บขอมูลดานตนทุน คุณภาพ

ชีวิตและผลกระทบทางสังคม 

    
 

   

9.วิเคราะหขอมูล         

10.ประชุมผู เ ช่ียวชาญเพื่อให

ข อ เ ส น อ แ น ะ ต อ ร า ย ง า น

การศึกษาเบื้องตน 

    

 

   

11 .นํา เสนอผลการศึกษาตอ         
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กิจกรรม พ.ค. มิ.ย. ก.ค. ส.ค ก.ย. ต.ค. พ.ย. ธ.ค. 

คณะอนุกรรมการพัฒนาชุดสิทธิ

ประโยชนและระบบบริการ  

12.จัดทํารายงานวิจัย         

 

6. ผลที่คาดวาจะไดรับ 

ผลการศึกษาเปนขอมูลสําหรับคณะอนุกรรมการพัฒนาสิทธิประโยชนและระบบบริการใชในการ

วางแผนและตัดสินใจเกี่ยวกับนโยบายการใหบริการตรวจคัดกรองยีน HLA-B*1502 เพ่ือหลีกเลี่ยงการ

เกิดผ่ืนแพยาชนิดกลุมอาการ Stevens – Johnson Syndrome (SJS) และToxic Epidermal Necrolysis 

(TEN) จากยา carbamazepine ภายใตชุดสิทธิประโยชนของหลักประกันสุขภาพถวนหนา 

7. นักวิจัย 

1. ภญ. วรัญญา รัตนวิภาพงษ  โครงการประเมินเทคโนโลยีและนโยบายดานสุขภาพ 

2. ภญ. ธนัญญา คูพิทักษขจร  โครงการประเมินเทคโนโลยีและนโยบายดานสุขภาพ 

3. ดร.ภญ. นัยนา ประดิษฐสิทธิกร  โครงการประเมินเทคโนโลยีและนโยบายดานสุขภาพ 

4. นพ. สุรัคเมธ มหาศิริมงคล  สถาบันวิจัยวิทยาศาสตรสาธารณสุข 

กรมวิทยาศาสตรการแพทย 

5. ดร.นพ. ยศ ตีระวัฒนานนท  โครงการประเมินเทคโนโลยีและนโยบายดานสุขภาพ 

 

 

 

 

 

\ 



 
 

 

  18 
 

8. เอกสารอางอิง 

1. Rzany B, Mockenhaupt M, Baur S, Schroder W, Stocker U, Mueller J, et al. 
Epidemiology of erythema exsudativum multiforme majus, Stevenss-Johnson syndrome, and 
toxic epidermal necrolysis in Germany (1990-1992): structure and results of a population-based 
registry. J Clin Epidemiol. 1996 Jul;49(7):769-73. 
2. Schneck J, Fagot JP, Sekula P, Sassolas B, Roujeau JC, Mockenhaupt M. Effects of 
treatments on the mortality of Stevenss-Johnson syndrome and toxic epidermal necrolysis: A 
retrospective study on patients included in the prospective EuroSCAR Study. J Am Acad 
Dermatol. 2008 Jan;58(1):33-40. 
3. จดหมายขาวศูนยเฝาระวังความปลอดภัยดานผลิตภัณฑสุขภาพ ฉบับที่ 5/2554 [database on 
the Internet]2554 [cited 30 มิถุนายน 2554]. Available from: 
http://dmsic.moph.go.th/news/detail.php?idnews=2811. 

4. สุรัคเมธ มหาศิริมงคล, วิมล สุวรรณเกษาวงษ. พันธุกรรมกับการเกิดภาวะผ่ืนแพยารุนแรงจาก
ยา carbamazepine In: กองแผนงานและวิชาการ ส, editor. นนทบุรี: โรงพิมพชุมนุมสหกรณ
การเกษตรแหงประเทศไทย; 2554. p. 15-8. 
5. Tassaneeyakul W, Tiamkao S, Jantararoungtong T, Chen P, Lin SY, Chen WH, et al. 
Association between HLA-B*1502 and carbamazepine-induced severe cutaneous adverse drug 
reactions in a Thai population. Epilepsia. 2010 May;51(5):926-30. 
6. คณะกรรมการแหงชาติดานยา. บัญชียาหลักแหงชาติ พ.ศ. 2551: โรงพิมพชุมชนสหกรณ
การเกษตรแหงประเทศไทย; 2552. 
7. สมาคมโรคลมชักแหงประเทศไทย, สมาคมประสาทวิทยาแหงประเทศไทย, สมาคมประสาท
ศัลยศาสตรแหงประเทศไทย, และคณะ. แนวทางการรักษาโรคลมชัก Epilepsy: Clinical Practice 
Guidelines. 2549. 
8. ธนกร ศิริสมุทร. ยากันชักรุนใหม: แนวทางการพัฒนาสําหรับผูปวยโรคลมชัก. วารสารเภสัช
กรรมโรงพยาบาล. 2553;20(3):246-53. 
9. Locharernkul C, Loplumlert J, Limotai C, Korkij W, Desudchit T, Tongkobpetch S, et al. 
Carbamazepine and phenytoin induced Stevenss-Johnson syndrome is associated with HLA-
B*1502 allele in Thai population. Epilepsia. 2008 Dec;49(12):2087-91. 
10. Chen P, Lin J-J, Lu C-S, Ong C-T, Hsieh PF, Yang C-C, et al. Carbamazepine-Induced 
Toxic Effects and HLA-B*1502 Screening in Taiwan. New England Journal of Medicine. 
2011;364(12):1126-33. 



 
 

 

  19 
 

11. Loplumlert J, Locharernkul C, Shotelersuk V, Limotai C, editors. A genetic screening of 
Stevens-Johnson syndrome from carbamazepine and phenytoin among people with epilepsy in 
Thailand. The 27th International Epilepsy Congress; 2007; Singapore: Epilepsia. 
12. Lim KS, Kwan P, Tan CT. Association of HLA-B*1502 allele and carbamazepine 
induced severe adverse cutaneous drug reaction among Asians, a review. Neurology Asia. 
2008;13:15-21. 
13. Ferrell PB, Jr., McLeod HL. Carbamazepine, HLA-B*1502 and risk of Stevenss-Johnson 
syndrome and toxic epidermal necrolysis: US FDA recommendations. Pharmacogenomics. 
2008 Oct;9(10):1543-6. 
14. คณะทํางานพัฒนาคูมือการประเมินเทคโนโลยีดานสุขภาพสําหรับประเทศไทย. คูมือการ
ประเมินเทคโนโลยีดานสุขภาพสําหรับประเทศไทย: บริษัทเดอะกราฟโก ซิสเต็มส จํากัด; 2552. 

 


