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A Case Report: Delayed-onset Acute Generalized Exanthematous Pustulosis  
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บทคดัยอ่   

Acute Generalized Exanthematous Pustulosis (AGEP)  เ ป็ น อ าก า ร ไม่พึ ง
ประสงค์ทางผิวหนังชนิดรุนแรง (severe cutaneous adverse drug reactions; 
SCARs) ที่มลีกัษณะผื่นตุ่มหนองปราศจากเชือ้ (sterile pustule) และไม่ขึ้นตามรู
ขุมขน (non-follicular) ร่วมกับอาการอื่น เช่น ไข้ เยื่อบุผิวหนังอักเสบ ความ
ผดิปกตขิองระบบเลอืด หรอือวยัวะภายในต่างๆ โดยมสีาเหตุจากยามากถงึรอ้ยละ 
90 โดยเฉพาะยาปฏชิวีนะ ระยะเวลาเกดิอาการมกัพบในช่วง 1 - 2 วนัแรกหลงั
เริ่มยา กรณีศึกษานี้ เ ป็นผู้ ป่วยหญิงไทยอายุ  51 ปี  ได้รับการรักษาด้วย 
clindamycin และ etoricoxib หลังท าหัตถการด้วยวิธี electrocauterization เมื่อ
รบัประทานยาครบก าหนดการเวลารกัษา จากนัน้ 4 วนั ผูป่้วยเริม่มไีข ้และผื่นแดง
บรเิวณขอ้พบัขาก่อนลามมากขึ้นเป็นตุ่มหนองทัว่ร่างกาย ร่วมกบัความผดิปกติ
ของระบบเลือดและอวัยวะภายใน แพทย์เฉพาะทางผิวหนังและเภสัชกรร่วม
วนิิจฉัยว่าเป็น AGEP จาก clindamycin และ etoricoxib หลงัอาการหายเป็นปกติ
ไดม้กีารตรวจยนืยนัดว้ยการท าทดสอบทีผ่วิหนังดว้ยแผ่นแปะ (patch test) พบว่า
ใหผ้ลบวกต่อ clindamycin 

ค ำส ำคญั: คลนิดามยัซิน, ผื่นตุ่มหนองแบบเฉียบพลนั, ระยะการเกดิล่าช้า, การ
ทดสอบทีผ่วิหนังดว้ยแผ่นแปะ  
 

 

 

 Abstract 

Acute Generalized Exanthematous Pustulosis (AGEP) is a severe cutaneous 
adverse reaction with clinical manifestations characterized by the 
development of numerous non-follicular sterile pustules with other symptoms 
such as fever, mucosal involvement, abnormal hematologic system or 
internal organ.  In approximately 90 percent of cases is caused by drugs, 
most common antibiotics.  The reaction develops within 1- 2 days after 
initiation of suspected drug.  In this case, a Thai woman 51 years old was 
treated by clindamycin and etoricoxib after electrocauterization. The patients 
finished of five days of both drugs.  Four days later, she had a fever and 
erythematous rash at leg fold which spreaded and became pustule all over 
her body.  Abnormal hematologic system and internal organ were involved. 
Dermatologist and pharmacist diagnosed AGEP assocaie with clindamycin 
and etoricoxib.  After she resolved from the AGEP reaction, patch test was 

confirmed positive for clindamycin. 

Keywords:  clindamycin, acute generalized exanthematous pustulosis, 
delayed-onset, patch test 

 

 

บทน า

Clindamycin เป็นยาปฏชิวีนะกลุ่ม lincosamide ถูกพฒันาขึน้
เมื่อปี 1966 มกีลไกออกฤทธิย์บัยัง้การสรา้งผนังเซลลแ์บคทเีรยี ที่
ระดับ 50s ribosome สามารถครอบคุมเชื้อประเภท staphylo-
cocci, streptococci, pneumococci, anaerobic bacteria, 
chlamydia trachomatis และ protozoa โดยอาการไม่พงึประสงค์
จาก clindamycin พบได้ตัง้แต่อาการข้างเคียงที่ไม่รุนแรง เช่น 
คลื่นไส้ อาเจยีน เบื่ออาหาร จนไปถึงอาการแพ้ยา เช่น ผื่นชนิด
ต่าง ๆ เป็นตน้1 

Acute Generalized Exanthematous Pustulosis ( AGEP) 
เป็นอาการไม่พงึประสงค์ทางผวิหนัง ที่พบได้ยากราวหนึ่งถึงห้า
ต่อประชากรหนึ่งล้านคนต่อปี และจดัเป็นผื่นที่รุนแรงโดยมอีตัรา
การเสียชีวิตน้อยกว่าร้อยละ 5 ลักษณะอาการเป็นผื่นตุ่มหนอง
ปราศจากเชื้อ (sterile pustule) และไม่ขึ้นตามรูขุมขน (non-

follicular) ร่วมกบัอาการอื่น เช่น ไข้ เยื่อบุผวิหนังอักเสบ ความ
ผดิปกตขิองระบบเลอืด หรอือวยัวะภายในต่าง ๆ เป็นตน้ เมื่อหยุด
ยาหรอืก าจดัสาเหตุออกไปมกัหายภายใน 15 วนั โดยเกดิการหลุด
ลอกบรเิวณที่เป็นตุ่มหนอง2 AGEP มสีาเหตุจากยาที่มากถึงรอ้ย
ละ 90 ส่วนสาเหตุอื่น ๆ ทีม่รีายงาน ไดแ้ก่ การติดเชื้อแบคทีเรยี 
ไวรสั ปรสิต แมลงกัด หรือโลหะหนักบางชนิด3 ระยะเวลาเกิด
อาการมักพบในช่วง 1 - 2 วันแรกหลังเริ่มยา โดยเฉพาะยา
ปฏชิวีนะ ขณะทีบ่างกลุ่มยาพบว่ามรีะยะเวลาเกดิอาการไดน้านถงึ 
10-22 วนั2 และจากรายงานกรณีศึกษาเกี่ยวกับการเกิด AGEP 
จากยา Clindamycin ทีผ่่านมาพบว่ามรีะยะเวลาเกดิอาการอยู่ที ่1 
- 8 วนั4 ท าใหผู้เ้ขยีนมคีวามเหน็ว่ากรณีศกึษาทีจ่ะน าเสนอต่อไปนี้
มคีวามน่าสนใจอย่างยิง่ เนื่องจากผูป่้วยรายนี้เกิด อาการ AGEP 

Editorial note 
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Published online: June 30, 2023. 
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หลงัรบัประทาน clindamycin หมดไปแลว้ถงึ 4 วนั และมกีารตรวจ
ยนืยนัดว้ยวธิ ีpatch test  

 
พยาธกิ าเนดิ 

การศึกษาในปัจจุบันเชื่อ ว่า AGEP จัดเป็นอาการไม่พึง
ประสงค์ประเภท T-cell-mediated delayed-type hypersensitivity 
reaction เมื่อร่างกายได้รับยาหรือสิ่งกระตุ้นจะถูก antigen-
presenting cells (APCs) น าไปกระตุน้การท างานของ CD4+ และ 
CD8+ T cell ซึง่จ าเพาะต่อยาหรอืสิง่กระตุน้ชนิดนัน้ ๆ ใหเ้กดิจาก
แบ่งตัวและเคลื่อนตัวมาที่ผิวหนังชัน้ dermis และ epidermis 
จากนัน้จะหลัง่สารที่ชื่อ perforin/granzyme B และ Fas ligand 
ก่อให้เกิดการท าลายเนื้อเยื่อเป็นโพรงหรือตุ่มน ้ า และสาร 
interleukin (IL)-8 ท าหน้าที่เหนี่ยวน า neutrophil ปรมิาณมากไป
ยังโพรงหรือตุ่มน ้ าเหล่านัน้ กลายสภาพเป็นตุ่มหนองซึ่งเป็น
อาการแสดงส าคญัของ AGEP2  

 
อาการแสดงทางคลนิกิ 

AGEP มีลักษณะเป็นผื่นตุ่มหนองขนาดเล็กจ านวนมากที่
ปราศจากเชื้อ (sterile pustule) ขึน้ดา้นบนผื่นแดง โดยไม่ขึน้ตาม
รูขุมขน (non-follicular) พบบ่อยบรเิวณทีเ่ป็นรอยพบัต่าง ๆ เช่น 
รกัแร้ ขาหนีบ ใต้ราวนม หรือข้อพบัต่าง ๆ ก่อนจะลามไปตาม
ร่างกายอย่างรวดเร็ว เมื่อหยุดยาหรอืสิง่ที่เป็นสาเหตุ ผื่นจะหาย
อย่างรวดเร็วไม่เกิน 15 วนั โดยมกัพบการหลุดลอกบรเิวณที่เคย
เป็นตุ่มหนองเดมิ อาการแสดงร่วมอื่น ๆ ทีบ่่งชีถ้งึภาวะการอกัเสบ 
ได้แก่ ไข้ (≥ 38 องศาเซลเซียส) การเพิ่มขึ้นของ C-Reactive 
Protein (CRP) เยื่อบุผิวหนังอักเสบพบได้น้อยกว่าร้อยละ 20 
ความผิดปกติขอ ง ร ะบบ เลือด  ( leukocytosis, neutrophilia, 
eosinophilia) ความผดิปกตขิองอวยัวะภายในต่าง ๆ พบไดร้อ้ยละ 
15 - 20 ส่วนใหญ่ผดิปกตทิีต่บั ไต และทางเดนิหายใจ2,3 

 
การวนิจิฉยั AGEP และการวนิจิฉยัแยกโรค 

การวนิิจฉัย AGEP ปัจจุบนัอาศยัข้อมูลจากอาการแสดงทาง
คลนิิกและเนื้อเยื่อวทิยา โดยการศกึษาของ Sidoroff และคณะ ได้
ท าการพัฒนาเป็นเกณฑ์การวินิจฉัยของกลุ่ม EuroSCAR ที่
ประเมนิจากอาการแสดงทางคลนิิก ลกัษณะผื่น และเนื้อเยื่อวทิยา
2,3 แสดงดงัตารางที ่1 

ส าหรับโรคที่มีความคล้ายคลึง กับ AGEP มากที่สุด คือ 
pustular psoriasis ข้อแตกต่างคือ pustular psoriasis อาการจะ
ไม่ดขีึน้เมื่อหยุดยาทีส่งสยั และมกัพบในผูป่้วยทีม่ปีระวตัเิป็นโรค 
psoriasis มาก่อน นอกจากนี้ยงัมโีรคหรอืภาวะอื่น ๆ ที่คล้ายกบั 
AGEP ได้ด้วย เช่น subcorneal pustular dermatosis, Sweet's 
syndrome, bacterial และ fungal folliculitis (candidiasis), bullous 

impetigo, staphylococcal scalded skin syndrome, pustular 
vasculitis และ varicella รวมถึงผื่นแพ้ยาชนิดอื่น ๆ เช่น Drug 
reaction with eosinophilia and systemic symptoms (DRESS) 
และ Toxic epidermal necrolysis (TEN) เป็นตน้3 

 
 ตำรำงท่ี 1  แสดงเกณฑก์ารวนิิจฉยั AGEP ของกลุ่ม EuroSCAR6 

Morphology 
Pustule 
     Typical* 
     Compatible** 
     Insufficient*** 
Erythema 
     Typical 
     Compatible 
     Insufficient 
Distribution/pattern 
     Typical 
     Compatible 
     Insufficient 
Postpustular desquamation 
     Yes 
     No/insufficient 

score 
 

+2 
+1 
  0 

 
+2 
+1 
  0 

 
+2 
+1 
  0 

 
+1 
  0 

Course 
Mucosal involvement 
     Yes 
     No 
Acute onset (≤ 10 days) 
     Yes 
     No 
Resolution (≤ 15 days) 
     Yes 
     No 
Fever (≥ 38oC) 
     Yes 
     No 
Neutrophil count (≥ 7000/mm3) 
     Yes 
     No 

 
 
-2 
 0 
 
 0 
-2 
 
 0 
-4 
 
+1 
  0 
 
+1 
  0 

Histology 
Other disease 
Not representative/no histology 
Exocytosis of PNN 
Subcorneal and/ or intraepidermal non spongiform or NOS pustule( s)  with 
papillary edema or subcorneal and/ or intraepidermal spongiform or NOS 
pustule(s) without papillary edema (NOS = not otherwise specified) 
Spongiform subcorneal and/or intraepidermal pustule(s) with papillary edema 

 
-10 
  0 
+1 
+2 

 
 

+3 

  การแปลผล: คะแนน ≤ 0: ไม่ใช่ AGEP, 1 - 4 อาจจะใช่, 5 - 7 น่าจะใช่, 8 -1 2 ใช่แน่นอน 
  * Typical: ลกัษณะดงักล่าวเป็นไปตามอาการแสดงที่พบใน AGEP 
  ** Compatible: ลกัษณะดงักล่าวไม่เป็นไปตามอาการแสดงที่พบใน AGEP แต่ไม่มภีาวะอื่นที่น่าสงสยั 
  *** Insufficient: ลกัษณะดงักล่าวไม่สามารถประเมนิได้ (ส่วนใหญ่มกัเกดิจากการที่ผูป่้วยมาพบในระยะสุดท้ายของผื่น หรอืรูปถ่ายไม่ชดัเจน) 

  
แนวทางการรกัษา 

แนะน าให้รีบหยุดยาหรือสาเหตุที่น่าสงสัยเป็นอันดับแรก 
อาการตุ่มหนองจะเริม่หลุดลอกและหายได้อย่างรวดเร็ว และให้
การรกัษาแบบประคบัประคองตามอาการของผูป่้วย เช่น การใหย้า
ลดไข้  ย า  anti-histamine หรือ  ยา  topical steroids ส าหรับ 
systemic corticosteroid อาจพิจารณาให้ในผู้ป่วยบางรายที่มี
อาการรุนแรง อย่างไรกต็ามการศึกษาในปัจจุบนัยงัมขีอ้มูลจ ากดั
ในเรื่องประโยชน์ดา้นการลดระยะการนอนโรงพยาบาล2,5 
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รายงานผูป่้วย 
 
   

กรณีศึกษำ 
ผูป่้วยหญงิไทย อายุ 51 ปี 
 

อำกำรส ำคญั: ไข ้ผื่นตุ่มหนองทัว่ตวั 2 วนัก่อนมาโรงพยาบาล 
 

ประวัติควำมเจ็บป่วยและกำรใช้ยำ: 2 สัปดาห์ก่อนมา
โรงพยาบาล มารับการรักษา Condyloma accuminata ด้วยวิธี 
electrocauterization และได้รับยา clindamycin 300 มิลลิกรัม 
รบัประทาน 1 เม็ดหลงัอาหาร เช้า กลางวนั เย็น และ etoricoxib 
90 มลิลกิรมั รบัประทาน 1 เมด็หลงัอาหารเชา้ทนัท ีเป็นระยะเวลา 
5 วนั หลงัจากรบัประทานยาจนหมดได ้4 วนั ผูป่้วยเริม่มผีื่นแดง
บรเิวณขอ้พบัขา ร่วมกบัไข ้และผื่นไดล้ามมากขึน้ทัว่ร่างกายและ
เริม่มตีุ่มหนอง จนมาโรงพยาบาล 

มโีรคประจ าตวัเป็นโรคความดนัโลหติสงู โรคโลหติจาง โรคไต
เรื้อรังระยะที่ 2 โรคเบาหวานชนิดที่ 2 (รักษาโดยการควบคุม
อาหาร) และภาวะตดิเชือ้ Mycobacterium fortuitum 

 

ยำท่ีได้รบัก่อนเข้ำรบักำรรกัษำตวัในโรงพยำบำล 
Clindamycin 300 mg 1x3 po pc 
Etoricoxib 90 mg 1x1 po pc 
Clofazimine 50 mg 2x1 po pc 
Azithromycin 250 mg 2x1 po ac  
Amlodipine 5 mg 1x1 po pc 
Levofloxacin 500 mg 1.5x1 po pc (วนัเวน้วนั) 
Ferrous fumarate 200 mg 1x3 po pc 
Folic acid 5 mg 1x1 po pc 
NaHCO3 300 mg 3x3 po pc 
 

ผลกำรตรวจร่ำงกำย 
สญัญำณชีพแรกรบั: T 37 oC, PR 118/min, RR 32/min, BP 
136/54 mmHg, SpO2 96% 
 

Physical examination:  multiple discrete non- follicular tiny 
pustules on both axilla, abdomen, back and both thighs, no 
mucosal involvement 
 

ผลกำรตรำวจทำงพยำธิวิทยำ (skin biopsy): subcorneal 
pustule with superficial perivascular infiltration by 
lymphocyte, neutrophil and dusts with extravasated red 
blood cell 
 

กำรวินิจฉัย: Acute generalized exanthematous pustulosis 
 

กำรรกัษำด้วยยำท่ีผู้ป่วยได้รบั:  
Cream base ทาผวิ bid 
5% urea cream + 0.02% triamcinolone cream ทาผื่น bid 

Cetirizine 10 mg 1x1 po pc  
 
รำยกำรยำกลบับ้ำนท่ีผู้ป่วยได้รบั 
Cream base ทาผวิ bid 
5% urea cream + 0.02% triamcinolone cream ทาผื่น bid 
Clofazimine 50 mg 2x1 po pc 
Azithromycin 250 mg 2x1 po ac  
Amlodipine 5 mg 1x1 po pc 
Levofloxacin 500 mg 1.5x1 po pc AD 
Ferrous fumarate 200 mg 1x3 po pc 
Folic acid 5mg 1x1 po pc 
NaHCO3 300 mg 3x3 po pc 
 
ผลกำรตรวจทำงห้องปฏิบติักำรท่ีเก่ียวข้อง (ผู้ป่วยมำ
โรงพยำบำลวนัท่ี 9 มกรำคม 2566) 

 ค่าปกติ 26/9/65 10/1/66 13/1/66 16/1/66 6/2/66 

C-Reactive 

Protein 

<5 mg/dl 6.96 265 283.9 59.2 3.54 

Blood Urea 

Nitrogen 

6-20 

mg/dl 

24.9 31.5 24.2 17.4 36.4 

Serum 

creatinine 

0.51-0.95 

mg/dl 

1.47 1.73 1.18 1.12 1.75 

Aspartate 

transaminase 

0-32 U/L 30 17 19 39 20 

Alanine 

transaminase 

0-33 U/L 36 22 14 16 17 

Alkaline 

phosphatase 

35-104 

U/L 

109 436 182 155 79 

White Blood 

Cell count 

4400-

10300 ul 

7590 21640 19070 8470 7560 

Neutrophil 

count 

1800-

6800 ul 

4340 18290 13250 4880 4860 

Eosinophil 

count 

30-470 ul 1380 840 1310 950 1530 

 

อภปิรายกรณีศกึษา 

จากผลการตรวจร่างกายของแพทย์เฉพาะทางผิวหนัง พบ
ลักษณะผื่นตุ่มหนองขนาดเล็ก ไม่ขึ้นตามรูขุมขน (multiple 
discrete non- follicular tiny pustules)  ก ร ะ จ ายต าม ร่ า ง ก า ย 
ร่วมกบัผลการตรวจทางห้องปฏิบตัิการอื่น ๆ ได้แก่ C-Reactive 
Protein เท่ากับ 265 mg/dl, leukocytosis (WBC เท่ากับ 18290 
u/l), neutrophilia (neutrophil count เท่ากบั 18290 u/l) ผู้ป่วยจึง
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ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็น AGEP โดยวินิจฉัยแยกออกจากโรค 
pustular psoriasis จากประวัติที่ผู้ป่วยไม่เคยเป็น psoriasis มา
ก่อน และแยกออกจากภาวะการติดเชื้อต่าง ๆ โดยการส่งตรวจ
ทางห้องปฏิบตัิการที่เกี่ยวข้องพบว่าให้ผลลบทัง้หมด นอกจากนี้
แพทย์เฉพาะทางผวิหนังยงัท าการผ่าตดัชิ้นเนื้อทางผวิหนัง (skin 
biopsy)  พบ ว่ามีลักษณะ  subcorneal pustule with superficial 
perivascular infiltration by lymphocyte, neutrophil and dusts 
with extravasated red blood cell ซึ่ง เป็นการยืนยันถึง AGEP 
เมื่อน าข้อมูลไปประเมินตามเกณฑ์ของ EuroSCAR ให้ผลการ
ประเมนิเท่ากบั 10 (definite AGEP) แสดงดงัตารางที ่2 
 
 ตำรำงท่ี 2  แสดงเกณฑ์การวนิิจฉัย AGEP ของกลุ่ม EuroSCAR6 
ในผูป่้วยรายน้ี  

Morphology 
Pustule 
     Typical* 
Erythema 
     Typical 
Distribution/pattern 
     Typical 
Postpustular desquamation 
     Yes 

score 
 

+2 
 

+2 
 
+2 
 
+1  

Course 
Mucosal involvement 
     No 
Acute onset (≤ 10 days) 
     Yes 
Resolution (≤ 15 days) 
     Yes 
Fever (≥ 38oC) 
     No 
Neutrophil count (≥ 7000/mm3) 
     Yes 

 
 

 0 
 

 0 
 

 0 
 

  0 
 
+1 

Histology 
Subcorneal and/ or intraepidermal non spongiform or NOS pustule( s)  with 
papillary edema or subcorneal and/ or intraepidermal spongiform or NOS 
pustule(s) without papillary edema (NOS = not otherwise specified) 
 

 
+2 

รวมคะแนน 10 

 
ทางเภสชักรจงึทบทวนประวตัยิาทีผู่ป่้วยไดร้บัก่อนเกดิ AGEP 

ได้เป็น timeline ดังรูปที่ 1 ซึ่งหากพิจารณาระยะเวลาการเกิด 
AGEP จากกรณีศึกษาที่ผ่านมาตามที่กล่าวไว้ข้างต้น ไม่พบว่ามี
ยาใดทีดู่สมัพนัธ์กบัการเกดิ AGEP ชดัเจน กล่าวคอื clofazimine, 
azithromycin, amlodipine, levofloxacin, ferrous fumarate, folic 
acid และ NaHCO3 เป็นยาเดมิทีผู่้ป่วยรบัประทานมาหลายปีแล้ว 
ขณะที่ยาใหม่ clindamycin และ etoricoxib ผู้ป่วยรบัประทานยา
หมดไปก่อนมผีื่นขึน้ถงึ 4 วนั ไม่ตรงกบัรายงานกรณีศกึษาที่ผ่าน
มาทีม่กัเกดิระหว่างใชย้า 1 - 22 วนั2 แต่อย่างไรกต็ามเน่ืองจากไม่
มสีาเหตุอื่นทีน่่าจะเป็นสาเหตุของ AGEP ไดน้อกจาก clindamycin 
และ etoricoxib ทางแพทย์เฉพาะทางผิวหนังและเภสัชกรจึงมี
ความเหน็ว่าควรตดิประวตัแิพย้า clindamycin และ etoricoxib ท า
ใ ห้ เ กิ ด  AGEP เ อ า ไ ว้ ก่ อ น  ห ลั ง จ า ก ใ ห้ ก า ร รักษ า แบบ

ประคบัประคองตามอาการ ผื่นตุ่มหนองเริม่แหง้ลอกและหายเป็น
ผวิปกต ิโดยใชเ้วลา 10 วนัหลงัจากวนัทีผ่ื่นขึน้วนัแรก 

 

 
 

 รปูท่ี 1   แสดง timeline ความสมัพนัธข์องยาทีผู่ป่้วยไดร้บักบัการ
เกดิ AGEP 

 
แพทย์เฉพาะทางผิวหนังได้ทดสอบเพื่อยืนยันสาเหตุของ 

AGEP ในครัง้นี้  ด้วยวิธี enzyme- linked immunosorbent spot 
(ELISpot) ซึ่งเป็นหนึ่งในวธิกีารทดสอบในหลอดทดลอง (in vitro) 
เกี่ยวกับการแพ้ยา  พบว่าให้ผลลบต่อทัง้  clindamycin และ 
etoricoxib อย่างไรก็ตามการทดสอบด้วยวิธี ELISpot มคีวามไว
อยู่ที่ ร้อยละ 527 ดังนั ้นการที่ผลการทดสอบเป็นลบไม่ได้
หมายความว่าผูป่้วยไม่ไดแ้พย้าจรงิ จงึไดท้ าการทดสอบทีผ่วิหนัง
ด้วยวธิี patch test หลงัการผู้ป่วยหายจากอาการแพ้ยาประมาณ 
10 สปัดาห์ ตามการศึกษาที่ผ่านมาซึ่งไดม้กีารแนะน าช่วงเวลาที่
เหมาะสมทีก่ารท า patch test ในช่วงหลงัหายจากอาการแพย้าไป
แล้วไม่น้อยกว่า 4 - 6 สัปดาห์ แต่ไม่เกิน 1 ปี2,3 หลังจากการ
ทดสอบพบว่าให้ผลบวกต่อ clindamycin ในขณะที่ etoricoxib 
ใหผ้ลเป็นลบ แสดงดงัตารางที ่3 อย่างไรกต็าม patch test มคีวาม
ไวอยู่ทีร่อ้ยละ 50 - 582,3 ดงันัน้การทีผ่ลการทดสอบต่อ etoricoxib 
เป็นลบ ไม่ไดห้มายความว่าผูป่้วยไม่ไดแ้พย้าจรงิ ทางเภสชักรจงึ
ยังคงติดประวัติแพ้ยา clindamycin และ etoricoxib ท าให้เกิด 
AGEP เอาไวใ้นระบบแจง้เตอืนแพ้ยาของโรงพยาบาล โดยให้ผล
ก า ร ป ร ะ เ มิ น  Naranjo’ s algorithm ข อ ง  clindamycin แ ล ะ 
etoricoxib เป็น possible ดงัตารางที ่4  และออกบตัรเตอืนอาการ
ไม่พึงประสงค์จากยา clindamycin และ etoricoxib ให้แก้ผู้ป่วย 
เพื่อป้องกนัการแพย้าซ ้าในอนาคต 

 

 ตำรำงท่ี 3  แสดงความเข้มข้นของยา และผลการทดสอบ patch 
test 

สำรท่ีทดสอบ 
ระยะเวลำท่ีอ่ำนผล Clinically 

relevant 48 ชัว่โมง 96 ชัว่โมง 
Clindamycin 30% in petrolatum +1 0 Yes 
Clindamycin 30% in aqueous +1 +1 Yes 
etoricoxib 30% in petrolatum 0 0 - 
etoricoxib 30% in aqueous 0 0 - 
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 ตำรำงท่ี  4  แสดงผลการประ เมิน  Naranjo’s algorithm ของ 
clindamycin และ etoricoxib ในการเกดิ AGEP   

ค ำถำม ใช่ ไม่ใช่ ไม่
ทรำบ 

clindamycin etoricoxib 

1. เคยมสีรุปรายงานการเกดิ
ปฏกิริยานี้มาแลว้หรอืไม่ 

+1 0 0 +1 +1 

2. อาการไม่พงึประสงคน์ี้เกดิขึน้
ภายหลงัจากการไดร้บัยาทีค่ดิว่า
เป็นสาเหตุหรอืไม ่

+2 -1 0 +2 +2 

3. อาการไม่พงึประสงคน์ี้ดขีึน้เมื่อ
หยุดยาดงักล่าว หรอืเมื่อใหย้า
ต้านทีจ่ าเพาะเจาะจง (specific 
antagonist) หรอืไม ่

+1 0 0 +1 +1 

4. อาการไม่พงึประสงคด์งักล่าว
เกดิขึน้อกี เมื่อเริม่ใหย้าใหม ่

+2 -1 0 0 0 

5. ปฏกิริยิาทีเ่กดิขึน้สามารถเกดิ
จากสาเหตุอื่น (นอกเหนือจากยา) 
ของผูป่้วยไดห้รอืไม ่

-1 +2 0 -1 -1 

6. ปฏกิริยิาดงักล่าวเกดิขึน้อกี 
เมื่อใหย้าหลอกหรอืไม ่

-1 +1 0 0 0 

7. สามารถตรวจวดัปรมิาณยาได้
ในเลอืด (หรอืของเหลวอื่น) ใน
ปรมิาณความเขม้ขน้ทีเ่ป็นพษิ
หรอืไม ่

+1 0 0 0 0 

8. ปฏกิริยิารุนแรงขึน้เมื่อเพิม่
ขนาดยาหรอืลดความรุนแรงลง 
เมื่อลดขนาดยาหรอืไม่ 

+1 0 0 0 0 

9. ผูป่้วยเคยมปีฏกิริยิาเหมอืน
หรอืคลา้ยคลงึกนันี้มาก่อน ในการ
ไดร้บัยาครัง้ก่อน ๆ หรอืไม ่

+1 0 0 0 0 

10. อาการไม่พงึประสงคน์ี้ไดร้บั
การยนืยนัโดยหลกัฐานทีเ่ป็น
รูปธรรม (objective evidence) 
หรอืไม ่

+1 0 0 +1 +1 

รวม 4 4 

>9 = Definite ADR, 5-8 = Probable ADR, 1-4= Possible ADR, 0 = Doubtful ADR 

 
ปัจจุบนัยงัไม่พบรายการกรณีศึกษาเกี่ยวกบัการเกิด AGEP 

หลังหยุดยาที่เป็นสาเหตุไปแล้วเป็นระยะเวลานาน พบเพียง
รายการกรณีศกึษาของ Maurer BS และคณะ8 และ Haraszti และ
คณะ9 เกี่ยวการเกิด AGEP ที่มีระยะเวลาการเกิดล่าช้าไปกว่า
ร ะยะ เ วลาปกติ จ ากยา  hydroxychloroquine และ  cefepime 
ตามล าดบั โดยไดม้กีารตัง้สมมตฐิานว่าอาจเกดิจากปัจจยัเรื่องอายุ
ที่มากขึ้น หรอืภาวะการติดเชื้อ เช่น Coronavirus disease 2019 
(COVID-19) ท าให้การตอบสนองของระบบภูมิคุ้มกันต่อสาเหตุ
ของ AGEP ต ่าลง อย่างไรกต็ามผูป่้วยในกรณีศึกษานี้ไม่ใช่ผู้ป่วย
สูงอายุ และไม่มภีาวะตดิเชื้อ COVID-19 ดงันัน้การอธบิายสาเหตุ
ของระยะเวลาการเกิด AGEP แบบล่าช้า จึงจ าเป็นที่จะต้องมี
การศกึษาเพิม่เตมิในอนาคตเมื่อมรีายงานกรณีศกึษาในลกัษณะนี้
เพิม่มากขึน้ 

ส่วน etoricoxib กรณีต้องการทดสอบยืนยนัการแพ้ยาต่อไป 
จากการศกึษาของ Groot และคณะ3 กล่าวไวว่้าหากผล patch test 
ให้ผลเป็นลบ อาจพิจารณาทดสอบด้วยวิธีการทดสอบที่ผิวหนัง
ดว้ยการฉีดใตผ้วิหนัง (intradermal test; IDT) หรอื วธิกีารทดสอบ
ที่ผวิหนังด้วยการสกิดผิวหนัง (skin prick test; SPT) เป็นล าดบั
ถัดไป อย่างไรก็ตามการทดสอบแบบ IDT และ SPT ในผู้ป่วย 

AGEP ยงัไม่มกีารศึกษาในประชาชนขนาดใหญ่มากพอ รวมถึง
ตอ้งอาศยัผูเ้ชีย่วชาญระดบัสูงในการทดสอบ ทางผูเ้ขยีนเหน็ว่ายงั
ไม่จ าเป็นในผูป่้วยรายนี้ ส่วนการใชย้าในกลุ่ม Non-steroidal anti-
inflammatory drugs (NSAIDs) ตวัอื่น ๆ ในอนาคต อาจพจิารณา
ส่งปรกึษาแพทยเ์ฉพาะทางภูมแิพเ้พื่อทดสอบยาปลอดภยัต่อไป  

 
สรปุ 

Acute Generalized Exanthematous Pustulosis ( AGEP) 
เป็นอาการไม่พงึประสงค์ทางผวิหนังชนิดรุนแรง ลกัษณะอาการ
เป็นผื่นตุ่มหนองทีป่ราศจากเชื้อ ไม่ขึน้ตามรูขุมขน ร่วมกบัอาการ
อื่น เช่น ไข้ เยื่อบุผิวหนังอักเสบ ความผิดปกติของระบบเลือด 
หรอือวยัวะภายในต่าง ๆ สาเหตุจากยาทีม่ากถงึรอ้ยละ 90 มกัพบ
ในช่วง 1 - 2 วนัแรกหลงัเริม่ยาโดยเฉพาะยาปฏชิวีนะ การวนิิจฉัย
สาเหตุของ AGEP จึงเป็นสิ่งส าคัญ เพื่อให้การรักษาได้อย่าง
ทนัท่วงท ีและป้องกนัการเกดิซ ้า แต่บางครัง้อาจพบว่ามรีะยะเวลา
การเกิดได้ล่ าช้ากว่าปกติ ดังเช่นรายงานกรณีนี้  เภสัชกร
ปฏบิตังิานดา้นอาการไม่พงึประสงคจ์ากยา มบีทบาทส าคญัในการ
ร่วมประเมินสาเหตุร่วมกับสหสาขาวิชาชีพ การป้องกันการเกิด
อาการไม่พงึประสงค์จากยาซ ้าด้วยการบนัทกึประวตัิแพ้ยาทัง้ใน
ระบบโรงพยาบาลและออกบัตรเตือนเรื่องยา ให้ค าแนะน าข้อ
ปฏิบัติตัวเรื่องอาการไม่พึงประสงค์จากยาแก่ผู้ป่วย รวมไปถึง
รายการกรณีศึกษาที่น่าสนใจเพื่อเป็นแหล่งสืบค้นข้อมูลในการ
ปฏบิตังิานดา้นอาการไม่พงึประสงคจ์ากยาต่อไปในอนาคต  
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