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สถานการณ์์การแพ้้ยาซ้ำำ��ท่ี่�เป็็นการแพ้้ยาข้้ามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีี 

ในยาต้้านการอัักเสบชนิิดท่ี่�ไม่่ใช่่สเตีียรอยด์์ในผู้้�ป่วยท่ี่�มารัับบริิการท่ี่�โรงพยาบาลสุุรินทร์

ความเป็็นมา: การแพ้้ยาต้้านการอัักเสบชนิิดท่ี่�ไม่่ใช่่สเตีียรอยด์์ (NSAIDs) พบอุุบััติิการณ์์สููง เป็็นหน่ึ่�งในปััญหา

สำำ�คััญทางคลิินิิกท่ี่�พบบ่่อย โดยเฉพาะการแพ้้ยาข้้ามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีีซ่ึ่�งอาจนำำ�ไปสู่่�การแพ้้ยาท่ี่�รุุนแรง อย่่างไร–

ก็็ตาม รายงานการแพ้้ยาในลัักษณะดัังกล่่าวยัังมีีจำำ�นวนจำำ�กัดในประเทศไทย

วััตถุุประสงค์์: เพ่ื่�อศึึกษาสถานการณ์์ของการแพ้้ยาแบบข้้ามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีีในยากลุ่่�ม NSAIDs ในผู้้�ป่วย

ท่ี่�มารัับบริิการท่ี่�โรงพยาบาลสุริินทร์

วิิธีีการวิิจััย: การศึึกษานี้้�เป็็นการวิิจััยเชิิงพรรณนาแบบภาคตััดขวาง โดยรวบรวมข้้อมููลจากระบบฐานข้้อมููล

อิิเล็็กทรอนิกส์์ของโรงพยาบาล ระหว่่างวัันท่ี่� 1 มกราคม พ.ศ. 2560 ถึึง 30 กัันยายน พ.ศ. 2567 วิิเคราะห์์ข้้อมูลการ

แพ้้ NSAIDs และการแพ้้ยาซ้ำำ��ข้้ามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีีด้วยสถิิติิเชิิงพรรณนา

ผลการวิิจััย: พบรายงานการแพ้้ NSAIDs จำำ�นวน 1,896 รายงาน (ผู้้�ป่วย 1,691 ราย) คิิดเป็็นร้้อยละ 9.25 ของ

รายงานการแพ้้ยาทั้้�งหมด (20,497 รายงาน) โดยร้้อยละ 51.56 เป็็นอาการแพ้้ท่ี่�รุุนแรง กลุ่่�มยาท่ี่�พบการแพ้้มากท่ี่�สุุด 

ได้้แก่่ arylpropionic acids (โดยเฉพาะ ibuprofen) รองลงมา ได้้แก่่ phenylacetic acids (diclofenac) พบผู้้�–

ป่่วยท่ี่�มีีการแพ้้ยาซ้ำำ��แบบข้้ามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีีจำำ�นวน 182 ราย (ร้้อยละ 10.76 ของจำำ�นวนผู้้�ป่วยท่ี่�แพ้้ NSAIDs 

ทั้้�งหมด) โดยคู่่�กลุ่่�มยาท่ี่�พบการแพ้้ยาซ้ำำ��แบบข้้ามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีีมากท่ี่�สุุด คืือ arylpropionic acids - pheny-

lacetic acids (ร้้อยละ 43.97)

สรุุปผลการวิิจััย: การแพ้้ยาข้้ามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีีในยากลุ่่�ม NSAIDs พบในผู้้�ป่วยร้้อยละ 10.76 ซ่ึ่�งมีีนัย– 

สำำ�คััญต่่อความปลอดภััยในการใช้้ยา บุุคลากรทางการแพทย์์ควรมีีความตระหนัักในการซัักประวััติิการแพ้้ยาอย่างละ–

เอีียดและติิดตามการแพ้้ยาอย่่างใกล้้ชิิด
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Situation of Repeated Drug Allergy as Cross-reactivity with Different Chemical 

Structure to Non-Steroidal Anti-inflammatory Drugs at Surin Hospital

Background: Non-steroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) are widely used for pain and 

inflammation but are also a leading cause of adverse drug reactions (ADRs). Cross-reactivity 

between different chemical structures can result in repeated allergic reactions, which may be 

severe and potentially life-threatening. However, there are still limited reports of cross-reactivity 

involving chemically distinct NSAIDs in Thailand.

Objective: To study the incidence and patterns of cross-reactivity among chemically distinct 

NSAIDs in patients treated at Surin Hospital.

Method: A retrospective cross-sectional descriptive study was conducted using data collected 

from electronic medical records between January 1, 2017, and September 30, 2024. Data on NSAID 

allergies and repeated cross-reactivity based on chemical structure were analyzed using descriptive 

statistics.

Results: A total of 1,896 reports of allergic reactions to NSAIDs were recorded in 1,691 patients, 

accounting for 9.25% of all ADR reports (20,497 reports), of these 51.56% were classified as severe. 

The most commonly implicated drugs were from the arylpropionic acid group (notably ibuprofen), 

followed by the phenylacetic acid group (diclofenac). Cross-reactivity among NSAIDs with different 

chemical structures was observed in 182 patients (10.76% of NSAID-allergic patients). The most fre-

quent cross-reactive pair was arylpropionic acids and phenylacetic acids (43.97%).

Conclusion: 10.76% of patients with NSAID allergies experienced cross-reactivity between 

chemically distinct NSAIDs. Healthcare providers should take thorough drug allergy histories and 

closely monitor at risk patients to enhance medication safety.

Keywords: drug allergy; NSAIDs; adverse drug reactions (ADRs); cross-reactivity
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บทนำำ�

อาการไม่่พึึงประสงค์์ท่ี่�เกิิดจากการใช้้ยา (adverse 

drug reaction; ADRs) เป็็นปััญหาทางคลินิิกท่ี่�สำำ�คัญ เป็็น 

อาการท่ี่�เกิิดขึ้้�นได้้เม่ื่�อมีีการใช้้ยาในขนาดปกติิเพ่ื่�อการ

ป้้องกััน วิินิิจฉััย บำำ�บััด บรรเทา แต่่ไม่่รวมถึึงการใช้้ยา

ในขนาดสููงจากอุุบััติิเหตุุ จงใจ หรืือจากการใช้้ยาในทาง

ที่่�ผิิด อาการที่่�เกิิดขึ้้�นอาจส่่งผลกระทบต่่อคุุณภาพชีีวิิต

ของผู้้�ป่วยตั้้�งแต่่ระดัับเล็็กน้้อยไปจนถึึงอาการรุุนแรงท่ี่�

อาจเป็็นอัันตรายถึึงชีีวิิต1 ยากลุ่่�มที่่�เกิิด ADRs บ่่อยและ

จำำ�นวนมาก ได้้แก่่ ยาต้้านการอัักเสบชนิิดที่่�ไม่่ใช่่สเตีีย–

รอยด์์ (non-steroidal anti-inflammatory drugs; 

NSAIDs) ซึ่่�งเป็็นยาที่่�มีีการใช้้กัันอย่่างแพร่่หลายในการ

รัักษาอาการปวดและอัักเสบจากหลายภาวะ โดยเฉพาะ

ในผู้้�สููงอายุุซ่ึ่�งมัักมีีโรคท่ี่�เก่ี่�ยวข้้องกัับข้้อและกล้้ามเนื้้�อ 

เช่่น ปวดข้้อเข่่าจากภาวะข้้อเส่ื่�อม หรืือปวดเม่ื่�อยกล้้าม–

เนื้้�อและเอ็็นจากการท่ี่�มีีกิจกรรมเคลื่่�อนไหวร่่างกาย

ลดลง2 เน่ื่�องจากผู้้�ป่วยส่่วนมากพึึงพอใจประสิิทธิภาพใน

การบรรเทาอาการปวดของ NSAIDs จึึงทำำ�ให้้มีีการใช้้ยา

อย่่างต่่อเน่ื่�อง พบการใช้้ทั้้�งในร้้านขายยาและโรงพยาบาล 

จากการท่ี่�มีีการนำำ� NSAIDs มาใช้้เป็็นจำำ�นวนมากจึึงมีีโอ–

กาสแพ้้ยาได้้มาก โดยในปีี พ.ศ. 2565 ศููนย์์เฝ้้าระวัังความ– 

ปลอดภััยด้้านผลิตภัณฑ์์สุุขภาพ (HPVC) มีีการรายงาน 

ADRs จาก NSAIDs จำำ�นวน 2 รายการอยู่่�ใน 10 อัันดัับ

แรกของรายงาน ADRs ยาทุุกประเภท ได้้แก่่ ibupro-

fen จำำ�นวน 69,079 รายงาน และ diclofenac จำำ�นวน 

49,591 รายงาน โดยรวมยาในรููปแบบท่ี่�ใช้้ภายนอกจำำ�–

นวน 151 รายงาน3

แม้้ว่่า ADRs จากการใช้้ยาในกลุ่่�ม NSAIDs ส่่วนใหญ่่  

(ร้้อยละ 70-80) จะเป็็นปฏิิกิิริิยาท่ี่�สามารถคาดเดาได้้จาก

ฤทธิ์์�ทางเภสััชวิิทยา (type A) มีีโอกาสเกิิดขึ้้�นได้้กัับทุุกคน  

สััมพันธ์์กัับขนาดของยาท่ี่�ผู้้�ป่วยได้้รัับ แต่่มีี ADRs ส่่วนหนึ่่�ง  

(type B) เป็็นปฏิิกิิริิยาท่ี่�ไม่่สามารถคาดเดาได้้ และอาจ

มีีความรุุนแรงมาก โดยเฉพาะในกรณีีของการแพ้้ยาข้้าม

กลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีี (cross-reactivity) ซ่ึ่�งเกิิดขึ้้�นเม่ื่�อ 

ผู้้�ป่วยมีีประวััติิแพ้้ NSAIDs ชนิิดหนึ่่�งและเกิิดอาการแพ้้

เม่ื่�อได้้รัับยาอีีกชนิิดหนึ่่�งท่ี่�มีีโครงสร้้างทางเคมีีต่างกััน โดย

การแพ้้ยาแบบ cross-reactivity ในกลุ่่�ม NSAIDs อาจ 

มีีสาเหตุุจากกลไกท่ี่�ไม่่เก่ี่�ยวข้้องกัับระบบภููมิคุ้้�มกัน

โดยตรง เช่่น การยัับยั้้�งเอนไซม์์ cyclooxygenase-1 

(COX-1) ที่่�กระตุ้้�นปฏิิกิิริิยาการอัักเสบผ่่านเส้้นทางของ 

กรดอะราคิิโดนิิก4 อย่่างไรก็็ตาม ในบางกรณีีก็อาจเก่ี่�ยว–

ข้้องกัับกลไกภููมิคุ้้�มกัน เช่่น การสร้้าง IgE หรืือการกระ–

ตุ้้�นเซลล์ T แบบจำำ�เพาะ ซ่ึ่�งอธิบายได้้ว่่าเพราะเหตุุใดผู้้�–

ป่่วยบางรายจึึงสามารถเกิิดอาการแพ้้ NSAIDs ได้้หลาย 

ชนิิดแม้้ว่่ายาจะมีีโครงสร้้างทางเคมีีต่่างกััน ปััจจุุบัันยา 

กลุ่่�มท่ี่�ถููกศึึกษาเร่ื่�องการแพ้้แบบ cross-reactivity มาก– 

ท่ี่�สุุด ได้้แก่่ ยาท่ี่�มีีส่วนประกอบของหมู่่� sulfonamides 

ยากลุ่่�ม beta-lactams, salicylates, NSAIDs และกลุ่่�ม

ยากัันชััก5-10

การแพ้้ยาแบบ cross-reactivity ในกลุ่่�ม NSAIDs 

มีีความสำำ�คััญต่่อความปลอดภััยของผู้้�ป่่วย แต่่ข้้อมููลจาก

การศึึกษาในประเทศไทยยัังมีีจำำ�กััด การวิิจััยนี้้�จึึงมีีวััตถุุ–

ประสงค์์เพ่ื่�อศึกษาสถานการณ์์ของการแพ้้ยาแบบ cross- 

reactivity ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับ NSAIDs ณ โรงพยาบาลสุุ– 

ริินทร์ โดยหวัังว่่าผลการศึึกษาในครั้้�งนี้้�จะช่่วยเสริิมสร้้าง

องค์์ความรู้�และนำำ�ไปสู่่�การปรัับปรุุงแนวทางการให้้บริิ–

การทางคลินิิกและการใช้้ยาอย่่างปลอดภััย

วััตถุุประสงค์์

เพื่่�อศึึกษาสถานการณ์์การแพ้้ยาแบบ cross-re-

activity ในกลุ่่�ม NSAIDs ในผู้้�ป่่วยที่่�มารัับบริิการที่่�โรง–

พยาบาลสุุรินทร์ ระหว่่างวัันท่ี่� 1 มกราคม พ.ศ. 2560 ถึึง

วัันท่ี่� 30 กัันยายน พ.ศ. 2567

นิิยามศััพท์เฉพาะ

การแพ้้ยาจริิง (true allergy): เป็็นปฏิิกิิริิยาภููมิ– 

ไวเกิินท่ี่�เกิิดจากระบบภููมิคุ้้�มกันของร่่างกายท่ี่�ตอบสนอง

ต่่อยาโดยเฉพาะ เช่่น การสร้้างแอนติิบอดีี immuno-

globulin E (IgE) หรืือการกระตุ้้�นเซลล์ T ท่ี่�จำำ�เพาะกัับ

ตััวยา ส่่งผลให้้เกิิดอาการแพ้้แบบเฉีียบพลันหรืือแบบล่่า– 

ช้้า เช่่น anaphylaxis, urticaria หรืือ maculopapular  

rash ดัังนั้้�น หากร่่างกายได้้รัับยาเดิิมซ้ำำ��หรืือยาท่ี่�มีีโครง–
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สร้้างทางเคมีีท่ี่�คล้ายกัันก็็สามารถกระตุ้้�น IgE ให้้เหน่ี่�ยว–

นำำ�การหลั่่�งสารฮีีสตามีีน (histamine) และสารส่ื่�อกลาง 

(mediators) ซึ่่�งจะทำำ�ให้้เกิิดการแพ้้ยาซ้ำำ��ได้้ ตััวอย่่าง

เช่่น ผู้้�ป่วยท่ี่�เคยมีีประวััติิแพ้้ naproxen อาจเกิิดอาการ

แพ้้ยาได้้อีีกหากใช้้ ibuprofen, ketoprofen หรืือ loxo-

profen แต่่จะไม่่เกิิดอาการแพ้้หากใช้้ diclofenac หรืือ 

mefenamic acid เป็็นต้้น11

การแพ้้ยาข้้ามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีี (cross-re– 

activity) ของ NSAIDs: เป็็นปฏิิกิิริิยาการแพ้้ที่่�เกิิดขึ้้�น

เม่ื่�อผู้้�ป่วยท่ี่�มีีประวััติิแพ้้ NSAIDs ชนิิดหนึ่่�ง เกิิดอาการแพ้้

อีีกครั้้�งเมื่่�อได้้รัับ NSAIDs ชนิิดอื่่�นที่่�มีีโครงสร้้างทางเคมีี

แตกต่่างกััน ซึ่่�งอาจเกิิดขึ้้�นได้้ทั้้�งจากกลไกภููมิิคุ้้�มกัันและ

กลไกอ่ื่�นท่ี่�ไม่่เก่ี่�ยวข้้องกัับระบบภููมิคุ้้�มกัน11,12

ระเบีียบวิิธีีวิจััย

การศึึกษาครั้้�งนี้้�เป็็นการวิิจััยเชิิงพรรณนาแบบภาค

ตััดขวาง (cross-sectional descriptive study) โดยใช้้ 

ข้้อมููลย้อนหลัังจากฐานข้้อมููลอิเล็็กทรอนิกส์์ของโรง–

พยาบาลสุุรินทร์ ระหว่่างวัันท่ี่� 1 มกราคม พ.ศ. 2560 ถึึง 

30 กัันยายน พ.ศ. 2567 เพ่ื่�อวิเคราะห์์การเกิิดอาการแพ้้ 

NSAIDs และการแพ้้แบบ cross-reactivity ด้้วยสถิิติิเชิิง

พรรณนา

ประชากรท่ี่�ศึึกษา

ผู้้�ป่วยท่ี่�ได้้รัับการสั่่�งใช้้ยากลุ่่�ม NSAIDs และเข้้ารัับ

บริิการท่ี่�โรงพยาบาลสุุรินทร์ ระหว่่างวัันท่ี่� 1 มกราคม พ.ศ.  

2560 ถึึงวัันท่ี่� 30 กัันยายน พ.ศ. 2567

กลุ่่�มตััวอย่่าง

คััดเลืือกแบบเจาะจงจากรายงานการแพ้้ยากลุ่่�ม 

NSAIDs จำำ�นวน 11 รายการ ซ่ึ่�งแบ่่งเป็็น 7 กลุ่่�มตามโครง– 

สร้้างทางเคมีี11 ดัังนี้้�

1.	Salicylic acids (aspirin)

2.	Hetero acetic acids (indomethacin, ace–

metacin, ketorolac)

3.	Phenylacetic acids (diclofenac)

4.	Arylpropionic acids (ibuprofen, naproxen)

5.	Oxicams (ไม่่มีีรายการยาในกลุ่่�มนี้้�ในช่่วงท่ี่�ทำำ� 

การศึึกษา)

6.	Fenamates (mefenamic acid)

7.	COX-2 inhibitors (celecoxib, etoricoxib 

และ parecoxib)

เกณฑ์์การคััดเข้้า

รายงานการแพ้้ยาท่ี่�มีีการประเมิินความสัมพันธ์์

ระหว่่างอาการไม่่พึึงประสงค์์กัับยาท่ี่�สงสััยโดยใช้้ Naran-

jo’s algorithm13 โดยมีีระดัับคะแนนตั้้�งแต่่ 1 ขึ้้�นไป (pos– 

sible, probable, definite)

เกณฑ์์การคััดออก

1.	รายงานท่ี่�ข้้อมููลไม่่สมบููรณ์์

2.	รายงานท่ี่�ไม่่สามารถระบุุชื่�อยาท่ี่�สงสััยได้้อย่่าง

ชััดเจน

3.	รายงานท่ี่�มีีคะแนนประเมิิน Naranjo’s algo-

rithm เท่่ากัับ 0 (doubtful)

เคร่ื่�องมืือท่ี่�ใช้้ในการวิิจััย

1.	ฐานข้้อมููลอิเล็็กทรอนิกส์์ของโรงพยาบาล 

(โปรแกรม HOSxP)

2.	แบบบัันทึึกข้้อมููลท่ี่�ออกแบบเฉพาะสำำ�หรัับเก็็บ

ข้้อมููลผู้้�ป่วยจากเวชระเบีียนประกอบด้้วย ช่ื่�อ-สกุุล เพศ 

อายุุ รายการ NSAIDs ประวััติิการแพ้้ยา อาการท่ี่�เกิิดขึ้้�น 

วัันท่ี่�รายงาน วัันท่ี่�เกิิดอาการ ระดัับความรุุนแรง ผลลัพธ์์

ท่ี่�เกิิดขึ้้�นภายหลัังการแพ้้ยา และผลการประเมิินความ–

สััมพันธ์์ระหว่่างยาและอาการแพ้้

ขั้้�นตอนการดำำ�เนิินการ

1.	รวบรวมข้้อมููลการแพ้้ยาทั้้�งหมดทุุกรายการ

2.	รวบรวมข้้อมููลการใช้้ NSAIDs ทั้้�งหมดในช่่วง–

เวลาท่ี่�ศึึกษา

3.	คััดกรองรายงานตามเกณฑ์์การคััดเข้้าและคััด

ออก

4.	จำำ�แนกข้้อมููลการแพ้้ยาแต่่ละรายการลงในแบบ

เก็็บรวบรวมข้้อมููล

5.	จััดกลุ่่�มข้้อมููลตามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีีของ

ยากลุ่่�ม NSAIDs

6.	จำำ�แนกผู้้�ป่วยเป็็น 2 กลุ่่�ม ได้้แก่่

6.1	ผู้้�ป่วยท่ี่�แพ้้ NSAIDs 1 รายการ
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6.2	ผู้้�ป่วยท่ี่�แพ้้ NSAIDs มากกว่่า 1 รายการ 

(แยกเป็็นกลุ่่�มโครงสร้้างเดีียวกัันหรืือแตกต่่างกััน)

7.	วิิเคราะห์์ลัักษณะอาการแพ้้ยา

8.	วิิเคราะห์์ระดัับความรุุนแรงของ ADRs

9.	วิิเคราะห์์ข้้อมููลด้วยสถิิติิเชิิงพรรณนา ประมวล

ผลด้วย Microsoft Excel® 2024 MSO (เวอร์ชััน 2504 

Build 16.0.18730.20122) 64 บิิต บนระบบปฏิิบััติิการ 

Windows 11

ข้้อมููลทั้้�งหมดได้้รัับการจััดเก็็บในรููปแบบไฟล์์

ดิิจิิทััลท่ี่�มีีการเข้้ารหััสและจำำ�กัดสิิทธิ์์�การเข้้าถึึงเฉพาะผู้้�– 

วิิจััย ระยะเวลาเก็็บรัักษาข้้อมููลภายหลัังสิ้้�นสุุดการศึึกษา 

1 ปีี

การวิิเคราะห์์ข้้อมููล

ใช้้สถิิติิเชิิงพรรณนา ได้้แก่่ ความถี่� ร้้อยละ และอััต–

ราอุุบัติิการณ์์ต่่อการใช้้ยา 1,000 ครั้้�ง เพ่ื่�ออธิบายลัักษณะ 

ทั่่�วไปของผู้้�ป่วย ลัักษณะของอาการแพ้้ และการแพ้้ยา

แบบ cross-reactivity ท่ี่�แตกต่่างกัันในผู้้�ป่วยแต่่ละราย

โดยพิิจารณาตามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีี 7 กลุ่่�มท่ี่�มีีผลการ 

ประเมิินความสัมพันธ์์ระหว่่างยาและอาการแพ้้ระดัับ

คะแนนตั้้�งแต่่ 5 ขึ้้�นไป (probable, definite)

จริิยธรรมการวิิจััย

การศึึกษานี้้�ได้้รัับการพิิจารณาและอนุุมัติิจากคณะ

กรรมการจริิยธรรมการวิิจััยในมนุุษย์์ โรงพยาบาลสุุรินทร์ 

เลขท่ี่�หนัังสืือรับรอง 84/2567 ลงวัันท่ี่� 16 สิิงหาคม พ.ศ. 

2567

ผลการวิิจััย

ระหว่่างวัันท่ี่� 1 มกราคม พ.ศ. 2560 ถึึงวัันท่ี่� 30 

กัันยายน พ.ศ. 2567 มีีผู้้�ป่่วยได้้รัับ NSAIDs จำำ�นวน 

397,304 ครั้้�ง จากการประมวลผลข้้อมููล พบรายงานการ

แพ้้ NSAIDs จำำ�นวน 1,896 รายงาน (ผู้้�ป่วย 1,691 ราย) 

เพศชาย 572 ราย (ร้้อยละ 33.82) และเพศหญิิง 1,119 

ราย (ร้้อยละ 66.18) คิิดเป็็นร้้อยละ 9.25 ของรายงาน

อาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยาทั้้�งหมด (20,497 ราย–

งาน)

อััตราอุุบัติิการณ์์การแพ้้ NSAIDs ต่่อ 1,000 ครั้้�ง

ของการใช้้ยาสููงสุุด 3 อัันดัับแรก ได้้แก่่ indomethacin 

(21.70) รองลงมาได้้แก่่ diclofenac (17.92) และ ibu-

profen (13.92) ตามลำำ�ดับ และเม่ื่�อจำำ�แนกตามจำำ�นวน

ครั้้�งของการแพ้้ยามากท่ี่�สุุด 3 อัันดัับแรก ได้้แก่่ ibupro-

fen (691 ครั้้�ง) รองลงมาคืือ diclofenac (422 ครั้้�ง) และ 

naproxen (243 ครั้้�ง) ตามลำำ�ดับ ดัังแสดงในตารางท่ี่� 1

ระดัับความเป็็นไปได้้ของการแพ้้ยา (Naranjo’s 

algorithm) ผลการประเมิินแพ้้ยาอยู่่�ในระดัับน่่าจะใช่่ 

(คะแนน 5-8) มากที่่�สุุด จำำ�นวน 1,072 รายงาน (ร้้อยละ 

56.54) อาจจะใช่่ (คะแนน 1-4) จำำ�นวน 780 รายงาน 

(ร้้อยละ 41.14) และระดัับใช่่แน่่นอน (คะแนน ≥ 9) 

จำำ�นวน 44 รายงาน (ร้้อยละ 2.32) ตามลำำ�ดับ ดัังแสดง

ในตารางท่ี่� 2

ลัักษณะอาการแพ้้ NSAIDs ท่ี่�พบมากท่ี่�สุุด 3 อััน–

ดัับแรก ได้้แก่่ angioedema จำำ�นวน 657 รายงาน (ร้้อย– 

ละ 34.65) รองลงมาคืือ maculopapular rash จำำ�นวน 

570 รายงาน (ร้้อยละ 30.06) และ chest tightness/

dyspnoea จำำ�นวน 168 รายงาน (ร้้อยละ 8.86) ตาม–

ลำำ�ดับ ดัังแสดงในตารางท่ี่� 3

รายงานการแพ้้ยาแยกตามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีี

ของยากลุ่่�ม NSAIDs ท่ี่�เกิิดการแพ้้ยามากท่ี่�สุุด 3 อัันดัับ

แรก ได้้แก่่ กลุ่่�ม arylpropionic acid derivatives 

จำำ�นวน 934 รายงาน (ibuprofen เกิิดการแพ้้ยามาก

ท่ี่�สุุด 691 รายงาน) รองลงมาได้้แก่่กลุ่่�ม phenylacetic 

acid (diclofenac) จำำ�นวน 422 รายงาน และกลุ่่�ม sali–

cylic acids (aspirin) จำำ�นวน 182 รายงาน ดัังแสดงใน

ตารางท่ี่� 4

จากการวิิเคราะห์์ข้้อมููลผู้้�ป่วยท่ี่�แพ้้ NSAIDs จำำ�–

นวน 1,691 ราย พบว่่ามีีผู้้�ป่วยแพ้้ NSAIDs มากกว่่า 1 

ชนิิดจำำ�นวน 196 ราย (401 รายงาน) จำำ�แนกเป็็นแพ้้ยา 

ท่ี่�มีีโครงสร้้างทางเคมีีคล้ายกััน จำำ�นวน 14 ราย (28 ราย–

งาน) แพ้้ยาแบบ cross-reactivity จำำ�นวน 182 ราย (373  

รายงาน) และแพ้้ NSAIDs เพีียงชนิิดเดีียวจำำ�นวน 1,495 

ราย (1,495 รายงาน) ดัังแสดงในตารางท่ี่� 5 โดยกลุ่่�มท่ี่�

เกิิด cross-reactivity มีีผลการประเมิินแพ้้ยาอยู่่�ในระดัับ

น่่าจะใช่่ 357 รายงาน (ร้้อยละ 95.71) และระดัับใช่่–
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แน่่นอน จำำ�นวน 16 รายงาน (ร้้อยละ 4.29) ดัังแสดงใน

ตารางท่ี่� 6

คู่่�กลุ่่�มยาท่ี่�พบการเกิิด cross-reactivity มากท่ี่�สุุด 

3 อัันดัับแรก ได้้แก่่ phenylacetic acids – arylpropi-

onic acids จำำ�นวน 164 รายงาน (ร้้อยละ 43.97) รอง–

ลงมาคู่่�กลุ่่�มยา arylpropionic acids – salicylic acids 

จำำ�นวน 64 รายงาน (ร้้อยละ 17.15) และ arylpropi-

onic acids – fenamates จำำ�นวน 48 รายงาน (ร้้อยละ 

12.87) ตามลำำ�ดับ ดัังแสดงในตารางท่ี่� 7

เม่ื่�อศึกษารายงานการแพ้้ NSAIDs ท่ี่�เกิิด cross-re-

activity ทั้้�งสิ้้�นจำำ�นวน 373 รายงาน พบว่่าลัักษณะอาการ

แพ้้ยาท่ี่�เกิิดขึ้้�นมีีความรุุนแรงจำำ�นวนมากถึึง 282 รายงาน 

(คิิดเป็็นร้้อยละ 75.60 ของจำำ�นวนรายงานการแพ้้ยาท่ี่�เกิิด  

cross-reactivity ทั้้�งหมด) ได้้แก่่ anaphylactic reac-

tion, angioedema, Stevens-Johnson syndrome 

และ chest tightness/dyspnoea โดยกลุ่่�มยา aryl-

ตารางท่ี่� 1 ผู้้�ป่วยท่ี่�มีีการใช้้ยาและแพ้้กลุ่่�ม NSAIDs 11 รายการ

 รายการยา
จำำ�นวนการใช้้  

(ครั้้�ง)

จำำ�นวนผู้้�ป่วยแพ้้ยา 

(ราย)

จำำ�นวนรายงาน 

การแพ้้ (ครั้้�ง)

อััตราการแพ้้ 

ต่่อ 1000

Aspirin 148,103 132 182 1.23

Indomethacin 2,165 41 47 21.70

Acemetacin 11,599 4 4 0.34

Ketorolac 2,224 7 7 3.14

Diclofenac 23,544 406 422 17.92

Naproxen 128,176 204 243 1.89

Ibuprofen 49,649 621 691 13.92

Mefenamic acid 10,935 132 144 13.17

Celecoxib 11,283 51 61 5.40

Etoricixib 8,726 85 86 9.86

Parecoxib 900 8 9 10.00

รวม 397,304 1,691 1,896 4.77
หมายเหตุุ: ผู้้�ป่วย 1 ราย อาจมีีการแพ้้มากกว่่า 1 รายการยา

ตารางท่ี่� 2 ระดัับการประเมิินอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยาด้้วย Naranjo’s algorithm

ระดัับความน่่าจะเป็็น จำำ�นวนรายงาน ร้้อยละ

ใช่่แน่่นอน (คะแนน ≥ 9) 44 2.32

น่่าจะใช่่ (คะแนน 5 - 8) 1,072 56.54

อาจจะใช่่ (คะแนน 1 - 4) 780 41.14

รวมทั้้�งสิ้้�น 1,896 100.00
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propionic acids (ibuprofen) เกิิดอาการแพ้้แบบ ana-

phylactic reaction, angioedema, chest tightness/

dyspnoea มากท่ี่�สุุด และกลุ่่�มยา phenylacetic acids 

(diclofenac) เกิิดอาการแพ้้แบบ Stevens-Johnson 

syndrome มากท่ี่�สุุด ดัังแสดงในตารางท่ี่� 8

อภิปรายผลการวิิจััย

การศึึกษาครั้้�งนี้้�แสดงให้้เห็็นว่่าอััตราการเกิิดการ

ตารางท่ี่� 3 ลัักษณะอาการแพ้้กลุ่่�ม NSAIDs

ลัักษณะอาการแพ้้ จำำ�นวนรายงาน ร้้อยละ

Angioedema 657 34.65

Maculopapular rash 570 30.06

Chest tightness / dyspnoea 168 8.86

Urticaria 140 7.38

Anaphylactic reactions 106 5.59

Oedema 68 3.58

Stevens-Johnson syndrome 56 2.95

Fixed eruption 53 2.79

Pruritus 32 1.69

Acute generalized exanthematous pustulosis (AGEP) 22 1.16

Palpitation 19 1.02

Toxic epidermal necrolysis (TEN) 3 0.16

Drug reaction with eosinophilia and systemic symptoms 

(DRESS)

2 0.11

รวมทั้้�งสิ้้�น 1,896 100.00

ตารางท่ี่� 4 การแพ้้ NSAIDs จำำ�แนกตามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีี (N = 1,896 รายงาน)

กลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีี จำำ�นวนรายงาน ร้้อยละ

Arylpropionic acid derivatives (ibuprofen, naproxen) 934 49.26 

Phenylacetic acids (diclofenac) 422 22.25 

Salicylic acid derivatives (aspirin) 182 9.61

Selective COX-2 inhibitors (celecoxib, etoricoxib, parecoxib) 156 8.23

Fenamic acids (fenamates) (mefenamic acids) 144 7.59 

Hetero acetic acids (indomethacin, acemetacin, ketorolac) 58 3.06

รวมทั้้�งสิ้้�น 1,896 100.00
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ตารางท่ี่� 5 การแพ้้กลุ่่�ม NSAIDs จำำ�แนกตามจำำ�นวนรายการยา

จำำ�นวนรายการ NSAIDs ท่ี่�ผู้้�ป่วยแพ้้ จำำ�นวนราย จำำ�นวนรายงาน (ร้้อยละ)

แพ้้ NSAIDs มากกว่่า 1 ชนิิด (โครงสร้้างทางเคมีีคล้ายกััน) 14 28 (1.48)

แพ้้ NSAIDs มากกว่่า 1 ชนิิด (แพ้้ยาข้้ามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีี) 182 373 (19.67)

แพ้้ NSAIDs 1 ชนิิด 1,495 1,495 (78.85)

รวมทั้้�งสิ้้�น 1,691 1,896 (100.00)

ตารางท่ี่� 6 ระดัับการประเมิินอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการแพ้้ยาข้้ามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีีด้วย Naranjo’s  

algorithm

ระดัับความน่่าจะเป็็น จำำ�นวนราย จำำ�นวนรายงาน (ร้้อยละ)

ใช่่แน่่นอน (คะแนน ≥ 9) 12 16 (4.29)

น่่าจะใช่่ (คะแนน 5-8) 170 357 (95.71)

รวมทั้้�งสิ้้�น 182 373 (100.00)

ตารางท่ี่� 7 คู่่�กลุ่่�ม NSAIDs ท่ี่�เกิิดการแพ้้ยาแบบข้้ามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีี

คู่่�กลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีี จำำ�นวนราย จำำ�นวนรายงาน (ร้้อยละ)

1. Phenylacetic acids – arylpropionic acids 82 164 (43.97)

2. Arylpropionic acids – salicylic acids 32 64 (17.15)

3. Arylpropionic acids - fenamates 24 48 (12.87)

4. Phenylacetic acids – salicylic acids 17 34 (9.11)

5. COX-2 Inhibitors – phenylacetic acids 8 16 (4.29)

6. Phenylacetic acids – hetero acetic acids 5 10 (2.69)

7. Arylpropionic acids – hetero acetic acids 4 8 (2.15)

8. COX-2 Inhibitors – hetero acetic acids 2 4 (1.07)

9. COX-2 Inhibitors – arylpropionic acids 2 4 (1.07)

10. อ่ื่�น ๆ* 6 21 (5.63)

รวมทั้้�งสิ้้�น 182 373 (100.00)
* หมายถึึง คู่่�อื่�น ๆ ท่ี่�นอกเหนืือจากข้้อ 1-9 ท่ี่�พบการแพ้้ยาข้้ามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีีซ้ำำ��จำำ�นวน 1 คู่่� ตััวอย่่างได้้แก่่ phenylacetic 

acids – fenamates, salicylic acids – fenamates เป็็นต้้น
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แพ้้ยากลุ่่�ม NSAIDs ในผู้้�ป่วยท่ี่�มารัับบริิการท่ี่�โรงพยาบาล

สุุรินทร์อยู่่�ในระดัับท่ี่�ควรให้้ความสนใจ โดยพบการแพ้้ถึึง

ร้้อยละ 9.25 ของรายงานอาการไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้

ยาทั้้�งหมด ซ่ึ่�งสอดคล้องกัับการรายงานของศููนย์์เฝ้้าระวััง

ความปลอดภััยด้้านผลิตภัณฑ์์สุุขภาพ (HPVC) ท่ี่�รายงาน

ว่่า NSAIDs เป็็นหนึ่่�งในกลุ่่�มยาท่ี่�มีีอััตราการรายงาน ADRs  

สููงท่ี่�สุุดในประเทศไทย3

จากการวิิเคราะห์์อััตราอุุบัติิการณ์์ของการแพ้้ 

NSAIDs ต่่อจำำ�นวนการใช้้ยา พบว่่า indomethacin, 

diclofenac และ ibuprofen มีีอััตราสููงสุุดตามลำำ�ดับ ซ่ึ่�ง

สะท้้อนถึึงระดัับความไวของผู้้�ป่วยและความถี่่�ในการสั่่�ง

ใช้้ยา

อาการแพ้้ที่่ �พบมากที่่�สุุดในกลุ่่�มตััวอย่่าง ได้้แก่่ 

angioedema และ maculopapular rash ซึ่่ �งเป็็น

อาการทางผิิวหนัังท่ี่�พบบ่่อยในผู้้�ป่วยแพ้้ NSAIDs ผลการ

ศึึกษานี้้�สอดคล้้องกัับงานวิิจััยของพงศ์์พัันธุ์์� สุุริิยงค์์และ

ตารางท่ี่� 8 กลุ่่�ม NSAIDs ท่ี่�เกิิดการแพ้้ยาข้้ามกลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีีและเกิิดอาการรุุนแรง

อาการแพ้้ยารุุนแรง กลุ่่�มโครงสร้้างทางเคมีีและรายการยา จำำ�นวนรายงาน ร้้อยละ

Anaphylactic reaction  

(24 รายงาน)

Arylpropionic acids (ibuprofen) 8 2.84

Phenylacetic acids (diclofenac) 7 2.48

Salicylic acids (aspirin) 4 1.42

อ่ื่�น ๆ 5 1.78

(ibuprofen เกิิด anaphylactic reaction มากท่ี่�สุุด ร้้อยละ 33.33 ของผู้้�ป่วยท่ี่�เกิิดอาการ anaphylactic reac-

tion ทั้้�งหมด)

Angioedema  

(218 รายงาน)

Arylpropionic acids (ibuprofen) 96 34.04

Phenylacetic acids (diclofenac) 55 19.5

Salicylic acids (aspirin) 27 9.57

อ่ื่�น ๆ 40 14.18

(ibuprofen เกิิด angioedema มากท่ี่�สุุด ร้้อยละ 44.04 ของผู้้�ป่วยท่ี่�เกิิดอาการ angioedema ทั้้�งหมด)

Stevens-Johnson syndrome  

(6 รายงาน)

Phenylacetic acids (diclofenac) 4 1.41

Arylpropionic acids (ibuprofen) 2 0.72

(diclofenac เกิิด Stevens-Johnson syndrome มากท่ี่�สุุด ร้้อยละ 66.67 ของผู้้�ป่วยท่ี่�เกิิดอาการ  

Stevens-Johnson syndrome ทั้้�งหมด)

Chest tightness / dyspnoea  

(34 รายงาน)

Arylpropionic acids (ibuprofen) 17 6.02

Phenylacetic acids (diclofenac) 7 2.48

Fenamates (mefenamic acid) 5 1.78

อ่ื่�น ๆ 5 1.78

(ibuprofen เกิิด chest tightness / dyspnoea มากท่ี่�สุุด ร้้อยละ 50.0 ของผู้้�ป่วยท่ี่�เกิิดอาการ  

chest tightness / dyspnoea ทั้้�งหมด)

รวมทั้้�งสิ้้�น 282 100.00
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คณะ14 ท่ี่�มีีการรายงานอาการผ่ื่�นผิิวหนัังพบบ่่อยท่ี่�สุุดจาก

การแพ้้ NSAIDs ส่่วนการแพ้้ยาซ้ำำ��แบบ cross-reactivi–

ty ผลการศึึกษาพบว่่าเกิิดในผู้้�ป่วยจำำ�นวน 182 ราย คิิด

เป็็นร้้อยละ 10.76 ของผู้้�ป่วยท่ี่�แพ้้ NSAIDs ทั้้�งหมด ซ่ึ่�ง

เป็็นสััดส่่วนท่ี่�ค่่อนข้้างสููง เม่ื่�อพิจารณาถึึงความเส่ี่�ยงของ

การเกิิดอาการแพ้้ท่ี่�รุุนแรงในยากลุ่่�มนี้้�ซ่ึ่�งสามารถเกิิดแพ้้

ยาซ้ำำ��ได้้กัับยาคนละชนิิดท่ี่�มีีโครงสร้้างต่่างกััน เช่่น ana-

phylaxis, Stevens-Johnson syndrome และ chest 

tightness/dyspnoea พบว่่า ibuprofen เกิิดอาการแพ้้

แบบ anaphylactic reaction, angioedema, chest 

tightness/dyspnoea มากท่ี่�สุุด และ diclofenac เกิิด

อาการแพ้้แบบ Stevens-Johnson syndrome มาก

ท่ี่�สุุด

คู่่�กลุ่่�มยาท่ี่�พบการเกิิด cross-reactivity มากท่ี่�สุุด 

ได้้แก่่ arylpropionic acids - phenylacetic acids (เช่่น 

ibuprofen และ diclofenac) ซ่ึ่�งเป็็นยาท่ี่�ใช้้กัันอย่างแพร่–

หลายและมัักเป็็นทางเลืือกแรกในการรัักษาอาการปวด 

การแพ้้แบบ cross-reactivity ระหว่่างยาทั้้�งสองชนิิดนี้้� 

จึึงเป็็นประเด็็นสำำ�คัญท่ี่�ควรระมััดระวัังในการสั่่�งใช้้ยา  

โดยเฉพาะในผู้้�ป่วยท่ี่�มีีประวััติิแพ้้ NSAIDs มาก่่อน

อีีกประเด็็นหนึ่่�งท่ี่�น่่าสนใจคืือ การแพ้้แบบ cross- 

reactivity ท่ี่�เก่ี่�ยวข้้องกัับยากลุ่่�ม COX-2 inhibitors เช่่น 

celecoxib, etoricoxib และ parecoxib ซ่ึ่�งเป็็นยากลุ่่�ม 

ใหม่่ท่ี่�ถููกพััฒนาเพ่ื่�อลดผลข้้างเคีียงจากการยัับยั้้�งเอนไซม์ 

COX-1 แต่่ก็็ยัังพบว่่ามีีการแพ้้แบบ cross-reactivity 

เกิิดขึ้้�นได้้จำำ�นวนหนึ่่�ง ซ่ึ่�งแสดงให้้เห็็นว่่า COX-2 inhibi–

tors ไม่่ได้้ปลอดภััยอย่่างสมบููรณ์์ในผู้้�ท่ี่�เคยแพ้้ NSAIDs

จากผลการศึึกษาที่่�พบเหล่่านี้้� ชี้้ �ให้้เห็็นถึึงความ

จำำ�เป็็นในการพััฒนาการประเมิินและการติิดตามอาการ

ไม่่พึึงประสงค์์จากการใช้้ยาอย่่างเป็็นระบบ โดยเฉพาะ

ยากลุ่่�ม NSAIDs ที่่�มีีความเสี่่�ยงในการเกิิด cross-re-

activity ค่่อนข้้างสููง รวมถึึงการเสริิมสร้้างองค์์ความ

รู้้�แก่่บุุคลากรทางการแพทย์์เกี่่�ยวกัับกลไกการแพ้้ยาใน

ระดัับโครงสร้้างทางเคมีี เพื่่�อให้้สามารถให้้คำำ�แนะนำำ�

การใช้้ยาและเลืือกยาทางเลืือกที่่�ปลอดภััยได้้อย่่าง

เหมาะสมต่่อไป

 สรุุปผลการวิิจััย

จากการศึึกษาครั้้�งนี้้� พบว่่ายากลุ่่�ม NSAIDs เกิิด 

ADRs ร้้อยละ 9.25 ในช่่วงระหว่่างวัันท่ี่� 1 มกราคม พ.ศ. 

2560 ถึึง 30 กัันยายน พ.ศ. 2567 รายการยาท่ี่�พบการ

รายงาน ADRs สููงสุุด ได้้แก่่ ibuprofen, diclofenac 

และ naproxen ตามลำำ�ดับ และพบผู้้�ป่วยแพ้้ยาซ้ำำ��แบบ 

cross-reactivity ร้้อยละ 10.76 ของผู้้�ท่ี่�แพ้้ NSAIDs 

ทั้้�งหมด โดยคู่่�กลุ่่�มยาท่ี่�พบการแพ้้แบบ cross-reactivity  

มากที่่�สุุดคืือ arylpropionic acids - phenylacetic 

acids (ibuprofen - diclofenac) และมีีแนวโน้้มเกิิดอา–

การแพ้้รุุนแรง เช่่น anaphylaxis และ Stevens-John-

son syndrome ผลการศึึกษานี้้�สะท้้อนถึึงความจำำ�เป็็น

ในการเฝ้้าระวัังการแพ้้ NSAIDs โดยเฉพาะในผู้้�ป่วยท่ี่�มีี

ประวััติิแพ้้ NSAIDs อยู่่�แล้้ว ซ่ึ่�งผู้้�ป่วยกลุ่่�มนี้้�มีีโอกาสเส่ี่�ยง

ท่ี่�จะเกิิดการแพ้้ NSAIDs ตััวอ่ื่�น ๆ ซ้ำำ��ได้้อีีก

ข้้อเสนอแนะ

การดำำ�เนิินงานทางด้้านคลิินิิก

1.	การซัักประวััติิอย่่างละเอีียด: บุุคลากรทางการ

แพทย์์ควรสอบถามประวััติิการแพ้้ยาอย่างเจาะลึึก โดย–

เฉพาะยากลุ่่�ม NSAIDs ท่ี่�ผู้้�ป่วยเคยใช้้เพ่ื่�อประเมิินความ

เส่ี่�ยงต่่อการแพ้้ยาซ้ำำ��หรืือการแพ้้แบบ cross-reactivity

2.	ระบบแจ้้งเตืือนอััตโนมััติิ: ควรพััฒนาระบบสาร– 

สนเทศในโรงพยาบาลให้้สามารถแจ้้งเตืือนอััตโนมััติิแก่่

ผู้้�สั่่�งใช้้ยาและผู้้�จ่ายยาเม่ื่�อพบว่่าผู้้�ป่วยมีีประวััติิแพ้้ยา 

โดยเฉพาะการแพ้้ NSAIDs แบบ cross-reactivity เพ่ื่�อ

ป้้องกัันการแพ้้ยาซ้ำำ��

3.	การให้้คำำ�แนะนำำ�ผู้้�ป่วย: ควรจััดทำำ�เอกสารหรืือ

พััฒนาแอพพลิิเคชั่่�นให้้ความรู้้�เกี่่�ยวกัับการแพ้้ NSAIDs 

และการปฏิิบััติิตััวเม่ื่�อสงสััยว่่าจะเกิิดการแพ้้ยา เพ่ื่�อให้้ผู้้�–

ป่่วยสามารถดููแลตนเองได้้เบื้้�องต้้นและทัันท่่วงทีี
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ความรู้�เร่ื่�องการแพ้้ยาแบบ cross-reactivity โดยเฉพาะ

ยากลุ่่�ม NSAIDs เพื่่�อให้้สามารถประเมิินความเสี่่�ยงและ

เลืือกยาทดแทนได้้อย่่างปลอดภััย

สำำ�หรัับการศึึกษาวิิจััยต่่อในอนาคต

ควรขยายการศึึกษาให้้ครอบคลุุมสถานพยาบาล

อ่ื่�น ๆ ในระดัับจัังหวััด จัังหวััดพื้้�นท่ี่�ใกล้้เคีียง ระดัับเขต 

และระดัับประเทศ เพ่ื่�อสามารถประเมิินภาพรวมของการ

แพ้้ NSAIDs แบบ cross-reactivity ในประชากรไทย

กิิตติกรรมประกาศ

ผู้้�วิจััยขอขอบพระคุุณกลุ่่�มงานเภสััชกรรมและ

กลุ่่�มงานเทคโนโลยีีสารสนเทศ โรงพยาบาลสุุรินทร์ ท่ี่�ให้้

ความอนุุเคราะห์์ข้้อมููลในการวิิจััย รวมถึึงเภสััชกรหััวหน้้า

งานคลินิิกบริิการจ่่ายยาผู้้�ป่วยนอก และหััวหน้้ากลุ่่�มงาน

เภสััชกรรมท่ี่�ให้้คำำ�ปรึึกษาและข้้อเสนอแนะท่ี่�เป็็นประ–

โยชน์์อย่่างดีียิ่่�งตลอดกระบวนการดำำ�เนิินงานวิิจััย ทำำ�ให้้

การศึึกษาครั้้�งนี้้�สำำ�เร็็จลุุล่วงด้้วยดีี
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