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ภาวะแทรกซ้อนทางระบบโลหิตพบได้บ่อยในผู้ ป่วยมะเร็งที�รับการรักษาด้วยยาเคมีบําบดั เนื�องจากไขกระดกู
ถูกกดการทํางาน ทําให้แพทย์อาจต้องปรับลดขนาดยา หรือเลื�อนวงรอบการให้ยาออกไป และผู้ ป่วยอาจต้องนอน
โรงพยาบาลในกรณีมีอาการรุนแรง ทําให้ส่งผลด้านลบต่อการรักษา การแพร่กระจายของโรค และคุณภาพชีวิต
การวิจัยนี �จึงมีวัตถุประสงค์เพื�อศึกษาอุบัติการณ์และความรุนแรงของการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางระบบโลหิตใน
ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมจากการได้รับยาเคมบีําบดั โดยการศกึษาเชงิพรรณนาด้วยการเก็บข้อมลูแบบย้อนหลงั (retrospective
descriptive study) จากการทบทวนเวชระเบียนผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมที�ได้รับการรักษาด้วยยาเคมีบําบัดที�หน่วยเคมี
บําบัด โรงพยาบาลแพร่ ระหว่างเดือนมกราคม พ.ศ. 2555 ถึง เดือนธันวาคม พ.ศ. 2559 จํานวน 220 ราย
เพื�อค้นหาข้อมลูการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางระบบโลหิต ประกอบด้วยภาวะโลหิตจาง (anemia) เม็ดเลือดขาวตํ�า
(leukopenia) เม็ดเลือดขาวนิวโทรฟิลตํ�า (neutropenia) และเกล็ดเลือดตํ�า (thrombocytopenia) แล้ววิเคราะห์หา
อบุตัิการณ์และความรุนแรงของภาวะแทรกซ้อนทั �ง 4 แบบ ผลการศกึษาพบวา่ อบุตัิการณ์ของภาวะ anemia พบมาก
ที�สดุ (ร้อยละ 100) ในผู้ ป่วยที�ได้รับสตูรยา docetaxel และ paclitaxel สําหรับภาวะ leukopenia และ neutropenia
พบมากที�สดุในผู้ ป่วยที�ได้รับสตูรยา paclitaxel ในสดัสว่นร้อยละ 100 และร้อย 64.71 ตามลําดบั ภาวะแทรกซ้อนที�
พบน้อยที�สดุคือ ภาวะ thrombocytopenia โดยพบเพียงร้อยละ 11.76 ในผู้ ป่วยที�ได้รับสตูรยา paclitaxel ด้านความ
รุนแรงของภาวะแทรกซ้อนที� เกิดจากยาเคมีบําบัดแต่ละสูตรพบว่า มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยสําคัญทางสถิติ
โดยพบความรุนแรงสดุสดุของภาวะ anemia (ระดบั 3) ในผู้ ป่วยที�ได้รับสตูรยา FAC และ AC ความรุนแรงสงูสดุของ
ภาวะ leukopenia (ระดบั 3) พบในกลุ่มที�ได้รับสตูรยา FAC และ paclitaxel ส่วนความรุนแรงสูงสดุของทั �งภาวะ
neutropenia (ระดับ 4) และภาวะ thrombocytopenia (ระดับ 3) พบในกลุ่มที�ได้รับสูตรยา FAC ผลการศึกษา
ครั �งนี �แสดงให้เห็นวา่ ผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมที�ได้รับยาเคมบีําบดัทกุราย ควรได้รับการประเมนิและเฝ้าระวงัภาวะแทรกซ้อน
ทางระบบโลหิตอย่างสมํ�าเสมอ (วารสารโรคมะเร็ง 2562;39:121-132)
คําสําคญั: เคมีบําบดั โลหิตจาง เมด็เลือดขาวตํ�า เม็ดเลือดขาวนิวโทรฟิลตํ�า เกล็ดเลือดตํ�า
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Hematological Toxicity in Breast Cancer Patients undergoing Chemotherapy at Phrae
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Abstract Hematological toxicity related to bone marrow suppression is a common treatment complica-
tion of patients undergoing chemotherapy. This may cause dose adjustment, delay treatment, or
hospitalization, leading to diminished treatment efficacy, clinical status and quality of life. The
objective of this descriptive retrospective study was to examine the incidence and severity of
hematologic toxicity among breast-cancer patients undergoing chemotherapy. Two hundred and
twenty (220) patients underwent chemotherapy at the Chemotherapy Unit, Phrae Hospital,
between January 2012 and December 2016. Data collected from patients' records were reviewed
for hematological toxicity, comprising anemia, leukopenia, neutropenia, and thrombocytopenia.
The incidence and severity of hematological toxicity were analyzed. The findings showed that
the highest incidence of anemia was observed in 100% of patients treated with docetaxel and
paclitaxel protocols, with leukopenia and neutropenia of 100% and 64.71%, respectively, among
patients treated with the paclitaxel protocol. The lowest incidence of thrombocytopenia was
found in 11.76% of cases treated with the paclitaxel protocol. The severity of hematological
toxicity varied significantly across chemotherapy regimens; the highest severity of anemia
(grade 3) was observed among patients treated with the fluorouracil, doxorubicin (Adriamycin),
and cyclophosphamide (FAC) and AC protocols, with grade 3 leukopenia in FAC and paclitaxel
protocols; both grade 4 neutropenia and grade 3 thrombocytopenia were observed among patients
treated with the FAC protocol. It is suggested that hematologic-toxicity complications should be
examined regularly and cautiously for breast-cancer patients undergoing chemotherapy. (Thai
Cancer J 2019;39:121-132)
Keywords: chemotherapy, anemia, leukopenia, neutropenia, thrombocytopenia

บทนาํ
มะเร็งเต้านมเป็นปัญหาสุขภาพของผู้ หญิง

ทั�วโลก มรีายงานการพบอบุตักิารณ์ถงึร้อยละ 16 ของ

โรคมะเร็งในผู้ หญิง เช่นเดียวกับประเทศไทยที�พบ

โรคมะเร็งชนิดนี �สูงถึง 28.6 ต่อประชากรแสนคน

และเป็นอันดับหนึ� งของโรคมะเร็งที�พบในผู้ หญิง1,2

ปัจจบุนัการรักษามะเร็งเต้านมมีความก้าวหน้าไปมาก

สามารถรักษาให้หายหรือควบคุมการเติบโตของก้อน

มะเร็งได้ ซึ�งวิธีการรักษาหลักที�ช่วยให้ผู้ ป่วยมีชีวิต

ยืนยาว ประกอบด้วย การผ่าตดั รังสีรักษา และเคมี

บําบดั3,4 โดยทมีแพทยจ์ะพจิารณาเลอืกใช้วธีิการรักษา

จากปัจจัยต่าง ๆ ได้แก่ ชนิดและระยะของโรคมะเร็ง

อาย ุภาวะสขุภาพ และโรคประจําตวัอื�น ๆ ของผู้ป่วย

รวมทั �งพิจารณาถงึความสมดลุระหวา่งผลไมพ่งึประสงค์

กบัประโยชน์ที�ผู้ป่วยจะได้รับ เช่น อาจใช้วิธีการรักษา

หลกัร่วมกบัการใช้ฮอร์โมน อิมมนู และการให้ยาต้าน

มะเร็งแบบมุง่เป้า (target therapy) ร่วมด้วย เพื�อหวงั

ผลการรักษาให้หายขาด (curative) ควบคุมขนาด

ก้อนมะเร็งและไม่ให้แพร่กระจายไปยงัอวยัวะอื�น หรือ

ประคบัประคองอาการผู้ ป่วยมะเร็งระยะแพร่กระจาย

ให้ทกุข์ทรมานน้อยที�สดุและมีคณุภาพชีวิตที�ดีขึ �น4-6

เคมบีําบดัเป็นหนึ�งในวธีิการรักษามะเร็งเต้านม
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ที�มปีระสทิธิภาพที�มกัใช้ควบคูก่บัการผา่ตดั ทั �งรูปแบบ

ของการให้ก่อนเพื�อช่วยลดขนาดของก้อนมะเร็งให้

เล็กลงก่อนการผ่าตดั หรือให้ภายหลงัจากการผ่าตดั

เพื�อช่วยกําจัดเซลล์มะเร็งที�อยู่ในระยะแพร่กระจาย

ออกนอกเต้านมและต่อมนํ �าเหลืองใกล้เคียง ซึ�งการ

ผ่าตดัไม่สามารถกําจัดออกไปได้หมด โดยหวงัผลให้

สามารถลดจํานวนเซลล์มะเร็งลงให้ได้มากที�สดุ เพื�อ

ช่วยให้หายขาดจากโรค ป้องกนัการกลบัเป็นซํ �า และ

ช่วยให้ผู้ ป่วยมีอายยุืนยาวขึ �น7,8 อย่างไรก็ตาม แม้ยา

เคมีบําบดัจะมีประโยชน์ในการช่วยทําลายเซลล์มะเร็ง

ได้ทุกส่วนของร่างกาย และช่วยให้ผลการรักษามี

ประสิทธิภาพมากกว่าการรักษาด้วยการผ่าตัดหรือ

ฉายรังสีเพียงวิธีเดียว แต่เนื�องจากยาเคมีบําบัดไม่

สามารถแยกเซลล์มะเร็งออกจากเซลล์ปกต ิ โดยเฉพาะ

เซลล์ปกติของร่างกายที�มีการแบ่งตัวเร็ว เช่น เซลล์

ไขกระดูก เยื�อบุทางเดินอาหาร รากผม เล็บ เซลล์

เหลา่นี �จึงมกัได้รับผลกระทบจากเคมีบําบดั และก่อให้

เกิดอาการไมพ่งึประสงค์ หรือภาวะแทรกซ้อนตอ่ผู้ป่วย

หลายประการ ได้แก่  ภาวะซีด เม็ดเลือดขาวและ

เกล็ดเลือดตํ�า อ่อนเพลีย เบื�ออาหาร มีไข้ มีแผลใน

เยื�อบทุางเดินอาหาร ผมร่วง เล็บดํา เป็นต้น ซึ�งความ

รุนแรงของภาวะแทรกซ้อนที�พบในผู้ ป่วยแต่ละราย

แตกต่างกันไป ขึ �นอยู่กับชนิด ปริมาณ วิธีการให้ยา

และปัจจยัของตวัผู้ ป่วยเอง8-10

ภาวะแทรกซ้อนทางระบบโลหิตพบได้บ่อยใน

ผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมที�ได้รับการรักษาด้วยยาเคมีบําบดั

เนื�องจากไขกระดกูเป็นเซลลท์ี�มีการแบง่ตวัเป็นจํานวน

มากและรวดเร็ว จงึทําให้ถกูยาเคมบีําบดักดการทํางาน

ส่งผลให้มีการผลิตเม็ดเลือดขาว เม็ดเลือดแดง และ

เกล็ดเลอืดได้น้อยลง โดยเมด็เลอืดขาวและเกล็ดเลอืด

จะลดจํานวนลงถงึระดบัตํ�าสดุภายในระยะเวลา 7-14 วนั

และเมด็เลือดแดงจะลดสูร่ะดบัตํ�าสดุภายในระยะ 3-4

สปัดาห์หลงัจากได้ยาเคมบีําบดั หลงัจากนั �นจะคอ่ย ๆ

เพิ�มจํานวนสูร่ะดบัปกต ิผู้ป่วยที�มภีาวะเมด็เลอืดแดงตํ�า

จะสง่ผลให้มอีาการออ่นเพลยี ซดี เวยีนศีรษะ ความดนั

โลหิตตํ�า หวัใจเต้นเร็ว ปวดศีรษะ11-14 และหากมภีาวะ

เมด็เลอืดขาวตํ�าจะสง่ผลให้เสี�ยงตอ่การตดิเชื �อได้งา่ยกวา่

ปกติ และในผู้ ป่วยที�ภาวะของเกล็ดเลือดตํ�าจะทําให้

เกิดภาวะเลอืดออกง่ายหยดุยาก ซึ�งหากผู้ ป่วยมีภาวะ

แทรกซ้อนดังกลา่ว แพทย์อาจต้องพิจารณาลดขนาด

ยาเคมบีําบดัหรือเลื�อนระยะเวลาของการให้ยาออกไป

ส่งผลให้ประสิทธิภาพการรักษาโรคลดลงหรือเกิด

ความล้มเหลวของการรักษา เซลล์มะเร็งมีโอกาสแพร่

กระจายมากขึ �น และผู้ป่วยมโีอกาสรอดชีวติลดลง9,15,16

นอกจากนั �นบางรายจําเป็นต้องได้รับการรักษาเพิ�มขึ �น

เช่น ต้องได้รับเลือด ยาปฏิชีวนะ หรือยากระตุ้ นการ

สร้างเมด็เลือด ซึ�งปัจจยัเหลา่นี �ล้วนแตส่ง่ผลกระทบตอ่

คณุภาพชีวิตของผู้ ป่วยและต้นทุนการรักษาพยาบาล

ภาวะแทรกซ้อนทางระบบโลหิตมี โอกาส

เกิดกับผู้ ป่วยทกุรายที�ได้รับยาเคมบีําบดั แตห่ากผู้ป่วย

ได้รับคําแนะนําให้ดแูลตนเองอย่างถกูต้องระหว่างการ

รับยาเคมบํีาบดั ก็จะช่วยป้องกนัหรือชะลอเวลาให้เกิด

ช้าลงหรือลดความรุนแรงลงได้ และหากทีมผู้ ให้การ

รักษาพยาบาลสามารถประเมนิภาวะนี �ตั �งแตใ่นระยะแรก

หรือความรุนแรงตํ�า  ก็จะช่วยให้สามารถดูแลรักษา

ผู้ ป่วยได้ง่ายและรวดเร็วกว่าภาวะแทรกซ้อนที�มีระดบั

รุนแรงสงู5,6 พยาบาลผู้ปฏิบตัิการบริหารยาเคมีบําบดั

ซึ�งเป็นบคุลากรที�ให้การดแูลผู้ป่วยมะเร็งเต้านมที�ได้รับ
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ยาเคมีบําบัดอย่างใกล้ชิด นอกจากจะต้องเป็นผู้ ที�มี

ความรู้ความเข้าใจเกี�ยวกับยาเคมีบําบดั และวิธีการ

บริหารยาเคมบีาํบดัที�ถกูต้องแล้ว ยงัต้องสามารถบริหาร

จดัการเพื�อป้องกนัและบรรเทาความเสี�ยงของการเกิด

ภาวะแทรกซ้อนทางระบบโลหิตได้ด้วย หนว่ยเคมบํีาบดั

โรงพยาบาลแพร่ ให้บริการดแูลรักษาผู้ป่วยเต้านมด้วย

ยาเคมบีําบดัมาตั �งแตปี่ พ.ศ. 2550 สตูรยาเคมบีําบดั

ที�ใช้ในการรักษาประกอบด้วย AC protocol, FAC

protocol, CMF protocol, docetaxel protocol และ

paclitaxel protocol แตย่งัไมเ่คยทําการศกึษาการเกิด

ภาวะแทรกซ้อนทางระบบโลหิตในผู้ ป่วยกลุม่นี � ผู้วิจยั

จงึมวีตัถปุระสงค์เพื�อศกึษาอบุตักิารณ์และความรุนแรง

ของการเกิดภาวะแทรกซ้อนทางระบบโลหิตในผู้ ป่วย

มะเร็งเต้านมที�ได้รับการรักษาด้วยยาเคมีบําบดั การ

ทราบถงึข้อมลูดงักลา่ว จะมปีระโยชน์ตอ่ทมีดแูลรักษา

ผู้ป่วยเพื�อใช้เป็นแนวทางในการเฝ้าระวงัการเกิดภาวะ

แทรกซ้อนทางระบบโลหิต พัฒนารูปแบบการดูแล

และการให้คําแนะนําแก่ผู้ ป่วยให้สามารถดูแลตนเอง

ได้อยา่งถกูต้อง เพื�อป้องกนัหรือบรรเทาความรุนแรงของ

ภาวะแทรกซ้อน มภีาวะสขุภาพที�จะสามารถรับยาเคมี

บําบดัได้ตามวงรอบ มชีีวิตที�ยนืยาวและมคีณุภาพชวีติ

ที�ดี รวมทั �งช่วยลดต้นทนุการรักษาพยาบาลทั �งระดับ

ครอบครัวและภาพรวมของระบบบริการสาธารณสขุ

วสัดแุละวิธีการ
กลุม่ตวัอย่าง

กลุ่มตวัอย่างในการศึกษานี �คือ ผู้ ป่วยมะเร็ง

เต้านมที�เข้ารับการรักษาด้วยยาเคมีบําบดั ณ หน่วย

เคมีบําบดั โรงพยาบาลแพร่ ตั �งแตเ่ดอืนมกราคม พ.ศ.

2555-เดือนธันวาคม พ.ศ. 2559 จํานวน 220 ราย

ที�มีคณุสมบตัิตามเกณฑ์คดัเข้า (inclusion criteria)

ได้แก่ เป็นผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมที�ไม่มีโรคร่วมทางระบบ

โลหิตวิทยาก่อนได้รับยาเคมีบําบดั และได้รับยาเคมี

บําบัดครบจํานวนครั �งตามแผนการรักษาของแพทย์

และกําหนดเกณฑ์คดัออก (exclusion criteria) คือ

ผู้ ป่วยที�ไม่สามารถรับยาเคมีบําบดัได้ครบจํานวนครั �ง

ตามแผนการรักษาของแพทย์ ถกูสง่ตอ่ไปรับการรักษา

ที�อื�น หรือเสียชีวติระหวา่งรับการรักษา โครงการวิจยันี �

ได้ผ่านการพิจารณารับรองจริยธรรมการวิจัยจาก

คณะกรรมการจริยธรรมการวจิยัในมนษุย์ของโรงพยาบาล

แพร่ (เอกสารการรับรอง 10/2558 ลงวนัที� 12 พฤษภาคม

2558)

การเก็บรวบรวมขอ้มูล
การศึกษานี �เก็บรวบรวมข้อมลูทางคลนิิกของ

ผู้ ป่วยจากเวชระเบียนของผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมที�มารับ

การรักษาด้วยยาเคมีบําบัด ที�หน่วยเคมีบําบัดของ

โรงพยาบาลแพร่ ตั �งแตเ่ดือนมกราคม  พ.ศ. 2555 ถึง

เดือนธนัวาคม พ.ศ. 2559 จํานวน 220 ราย ประกอบด้วย

อายุ ดชันีมวลกาย ระยะของมะเร็งเต้านม ชนิดของ

การผา่ตดั ชนิดยาต้านการอาเจียน สตูรยาเคมีบําบดั

ที�ได้รับ (5 สตูร ได้แก ่AC, FAC, CMF, docetaxel และ

paclitaxel) โรคร่วม และการเกิดภาวะแทรกซ้อนทาง

ระบบโลหิต ได้แก่  ภาวะ anemia, leukopenia,

neutropenia  และ thrombocytopenia โดยแบง่ระดบั

ความรุนแรงออกเป็น 5 ระดบั คอื ระดบัตํ�าสดุ (ระดบั 1)

จนถึงระดบัสงูสดุ (ระดบั 5) ตามเกณฑ์ของ Cancer

Therapy Evaluation Program, Common Terminology
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Criteria for Adverse Events, (CTCAE) Version 3.017

การวิเคราะหข์อ้มูล
การศึกษานี �เป็นการวิจัยเชิงพรรณนาแบบ

ย้อนหลงั (retrospective-descriptive design) วิเคราะห์

ข้อมูลทางคลินิกของผู้ ป่วยด้วยค่าจํานวนและร้อยละ

วิเคราะห์ความรุนแรงของภาวะแทรกซ้อนทางระบบโลหติ

ได้แก่  anemia, leukopenia, neutropenia และ

thrombocytopenia ในผู้ ป่วยที�ได้รับยาเคมีบําบดัทั �ง

5 สูตรด้วยสถิติ  nonparametric test for trend

และกําหนดคา่ P ที� 0.05 เป็นคา่นยัสําคญัทางสถิติ

ผลการศกึษา
ผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมที�ได้รับการรักษาด้วยยา

เคมีบําบดัที�หนว่ยเคมบํีาบดั โรงพยาบาลแพร่ ระหวา่ง

ปี พ.ศ. 2555-2559 มจํีานวน 220 ราย ผู้ป่วยสว่นใหญ่

(ร้อยละ 74.09) มอีายรุะหวา่ง 30-59 ปี ร้อยละ 55.91

มีดัชนีมวลกายก่อนรับยาเคมี บําบัดในระดับปกติ

ร้อยละ 68.18 ป่วยด้วยมะเร็งเต้านมระยะที� 2 ร้อยละ

81.36 ได้รับการผ่าตดัชนิด modified-radical mas-

tectomy ร้อยละ 61.36 ได้รับการรักษาด้วยสูตรยา

เคมีบําบัด FAC ร้อยละ 83.18 ได้ รับยาต้านการ

อาเจียน (pre-medication) แบบสตูรผสมระหวา่งยา

ondansetron, dexamethasone, chlorpheniramine

และ ranitidine และร้อยละ 26.82 พบมีโรคร่วม

ดงัรายละเอียดในตารางที� 1

อบุตักิารณ์และความรุนแรงของภาวะแทรกซ้อน

ทางระบบโลหิตที�พบในผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมที�ได้รับการ

ตารางที� 1 ลกัษณะทางคลินิกของกลุม่ตวัอยา่ง (n=220)

                           ลกัษณะ

อาย ุ(ปี)

15-29

30-59

60 ปีขึ �นไป

ดัชนีมวลกายก่อนรับยา

น้อยกวา่ปกติ (12-18.49)

ปกติ (18.50-24.99)

มากกวา่ปกติ (25.00-40)

ระยะของโรค

ระยะที� 1

ระยะที� 2

ระยะที� 3

ระยะที� 4

 4 (1.82)

163 (74.09)

  53 (24.09)

  17 (7.73)

123 (55.91)

  80 (36.36)

  16 (7.27)

150 (68.18)

  40 (18.18)

  14 (6.36)

จาํนวน (ร้อยละ)
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ตารางที� 1 ลกัษณะทางคลนิิกของกลุม่ตวัอย่าง (n=220) (ตอ่)

ชนิดของการผ่าตัด

Modified Radical Mastectomy

Mastectomy with Axillary Dissection

Mastectomy with Axillary Sentinel Lymph Node Biopsy

Breast Conservation Therapy

Breast Conservation Therapy with Axillary Lymph Node Dissection

สูตรยาเคมีบาํบัด

FAC

AC

Paclitaxel

CMF

Docetaxel

ยาต้านอาการคลื�นไส้อาเจียน

Ondansetron + Dexamethasone + Chlorpheniramine + Ranitidine

Metoclopramide

Ondansetron

Ondansetron + Dexamethasone

โรคร่วม

ไม่มีโรคร่วม

ความดนัโลหิตสงู

ไทรอยด์

เบาหวาน

ไขมนัในเลอืดสงู

จิตเภท

ความดนัโลหิตสงูร่วมกบัโรคอื�น

เบาหวานร่วมกบัโรคอื�น

179 (81.36)

 3 (1.36)

  33 (15.00)

 2 (0.91)

 3 (1.36)

135 (61.36)

  50 (22.73)

  17 (7.70)

  12 (5.45)

 6 (2.73)

183 (83.18)

  27 (12.27)

 9 (4.09)

 1 (0.45)

161 (73.18)

  19 (8.64)

 3 (1.36)

 2 (0.91)

 2 (0.91)

 1 (0.45)

  28 (12.73)

 4 (1.82)

                          ลกัษณะ                  จํานวน (ร้อยละ)

FAC: 5-Fluorouracil + Doxorubicin + Cyclophosphamide, AC: Doxorubicin + Cyclophosphamide, CMF:

Cyclophosphamide + Methotrexate + 5-Fluorouracil
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รักษาด้วยยาเคมีบําบดั 5 สตูร คือ AC, FAC, CMF,

docetaxel และ paclitaxel พบวา่ ภาวะ anemia พบใน

ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมที�ได้รับยาเคมบํีาบดัทกุสตูร โดยพบ

อุบัติการณ์ถึงร้อยละ 100 ในผู้ ป่วยที� ได้รับสูตรยา

docetaxel และ paclitaxel และพบร้อยละ 93.43,

92.67 และ 83.33 ในผูป่้วยที�ได้รับสตูรยา FAC,  AC และ

CMF ตามลําดับ และมีระดับความรุนแรงที�เกิดจาก

ยาเคมีบําบัดแต่ละสูตรแตกต่างกัน (P<0.001) คือ

มคีวามรุนแรงสงูสดุระดบั 3 จากสตูรยา AC และ FAC

และความรุนแรงสูงสุดระดับ 2 จากสูตรยา CMF,

docetaxel และ paclitaxel (ตารางที� 2)

ภาวะ leukopenia พบในผู้ป่วยที�ได้รับยาเคมี

บําบดัทุกสูตรเช่นเดียวกันกับภาวะ anemia โดยพบ

อุบัติการณ์ถึงร้อยละ 100 ในผู้ ป่วยที� ได้รับสูตรยา

paclitaxel และพบร้อยละ 66.66, 55.48 และ 44.47

ในผู้ป่วยที�ได้รับสตูรยา CMF, FAC และ AC ตามลําดบั

สตูรยาที�พบภาวะ leukopenia น้อยที�สดุได้แก ่สตูรยา

docetaxel โดยพบเพียงร้อยละ 16.67 และพบระดบั

ความรุนแรงที�เกิดจากยาเคมบีําบดัแตล่ะสตูรแตกตา่งกนั

(P=0.001) โดยพบความรุนแรงสงูสดุระดบั 3 จากสตูร

ยา paclitaxel และ FAC ความรุนแรงสงูสดุระดบั 2

จากสูตรยา AC และ CMF ส่วนสตูรยา docetaxel

ก่อให้เกิดภาวะ leukopenia รุนแรงสูงสุดระดับ 1

(ตารางที� 2)

ภาวะ neutropenia พบอบุตัิการณ์มากที�สดุ

ในผู้ ป่วยที�ได้รับยาเคมีบําบดัสตูร paclitaxel (ร้อยละ

64.71) รองลงมาในผู้ป่วยที�ได้รับสตูรยา FAC, AC และ

CMF ในสดัสว่นร้อยละ  29.8,16.67 และ 8.33 ตาม

ลําดบั สตูรยาที�ไมพ่บภาวะ neutropenia คือ สตูรยา

docetaxel และพบระดบัความรุนแรงที�เกิดจากยาเคมี

บําบดัแตล่ะสตูรแตกตา่งกนั (P=0.001) โดยพบความ

รุนแรงสงูสุดระดบั 4 จากสูตรยา FAC ความรุนแรง

สงูสดุระดบั 3 จากสตูรยา AC และ paclitaxel สว่น

สูตรยา CMF ก่อให้เกิดภาวะ neutropenia รุนแรง

สงูสดุระดบั 1 (ตารางที� 2)

ภาวะ thrombocytopenia เป็นภาวะแทรกซ้อน

ที�พบทั �งอบุตัิการณ์และความรุนแรงน้อยที�สดุ โดยพบ

ในผู้ ป่วยที�ได้รับสูตรยา paclitaxel, FAC และ AC

ร้อยละ 11.76, 6.57 และ 2.08 ตามลําดบั และไมพ่บ

ภาวะนี �ในผู้ ป่วยที�ได้รับสตูรยา docetaxel และ CMF

และพบว่าระดับความรุนแรงที�เกิดจากยาเคมีบําบัด

แต่ละสูตรแตกต่างกัน (P=0.002) โดยพบความ

รุนแรงสงูสุดระดบั 3 จากสูตรยา FAC ความรุนแรง

สงูสดุระดบั 2 จากสตูรยา paclitaxel และรุนแรงสงูสดุ

ระดบั 1 จากสตูรยา AC ดงัรายละเอยีดในตารางที� 2

วิจารณแ์ละสรุป
จากผลการศกึษาครั �งนี �พบวา่ ภาวะแทรกซ้อน

ทางระบบโลหิตทั �ง 4 แบบ มีโอกาสเกิดได้ในผู้ ป่วย

มะเร็งเต้านมที�รับการรักษาด้วยยาเคมีบําบดัทุกราย

กลา่วคือ พบภาวะ anemia ในผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมที�

ได้รับยาเคมีบําบดัทกุสตูร และมีอบุตัิการณ์มากที�สดุ

ถึงร้อยละ 100 ในผู้ป่วยที�ได้รับสตูรยา docetaxel และ

paclitaxel มคีวามรุนแรงสงูสดุระดบั 3 ในผู้ป่วยที�ได้รับ

สตูรยา AC และ FAC สอดคล้องกับผลการทบทวน

งานวิจยัในอดีตที�เกี�ยวข้องกบัการเกิดภาวะ anemia

จากการรับยาเคมีบําบดั Groopman E และ Itri LM18

พบว่า ยาเคมีบําบดัสตูร docetaxel และ paclitaxel
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ก่อให้เกิดภาวะ anemia รุนแรงสูงสุดถึงระดับ 4

เช่ นเดียวกับการศึกษาของ Xu H และคณะ19

ที� พบว่ายาเคมีบําบัดที� มี  AC เป็นส่วนประกอบ

ก่อให้เกิดภาวะ anemia ที�มคีวามรุนแรงสงูสดุถึงระดบั 3

และการศึกษาของ จุฬาภรณ์ จตุปาริสทุธิ�และวารุณี

ตารางที� 2 อบุตัิการณ์และความรุนแรงของภาวะแทรกซ้อนทางระบบโลหิต จําแนกตามสตูรยาเคมีบําบดั
(n=220)

FAC: 5-Fluorouracil + Doxorubicin + Cyclophosphamide, AC: Doxorubicin + Cyclophosphamide, CMF:

Cyclophosphamide + Methotrexate + 5-Fluorouracil

รัตโนทยั14 ที�พบว่า สตูรยาที�ก่อให้เกิดภาวะ anemia

มากที�สุดได้แก่ ยาเคมีบําบัดกลุ่มแอนทราซัยคลิน

(anthracycline - based ) โดยเริ�มพบอบุตัิการณ์หลงั

การได้รบัยาเพยีง 1 รอบ อบุตักิารณ์ของภาวะ anemia

ที�พบจากการศกึษาครั �งนี � สงูกว่าอบุตัิการณ์ที�พบจาก
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ผลการศกึษาแบบไปข้างหน้าของ สทุธิน ีอทิธิเมฆนิทร์

และ วิชยั ศรีมนุนิทร์นิมติ20 ที�พบอบุตักิารณ์ของภาวะ

anemia ร้อยละ 61.1 ในผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมที�รักษา

ด้วยยาเคมีบําบัด และมีอุบัติการณ์สะสมและระดับ

ความรุนแรงเพิ�มขึ �นอย่างต่อเนื�อง โดยเพิ�มขึ �นจาก

ร้อยละ 19.5 หลงัการได้รับยาครั �งที� 1 เป็นร้อยละ 46.7

หลงัการรับยาครั �งที� 5 ความรุนแรงเพิ�มจากระดบั 2

เป็นระดบั 3 และยงัมกีารศกึษาพบวา่ ภาวะโลหติจาง

ส่งผลให้โรคมะเร็งมีการกลับเป็นซํ �า เพิ�มขึ �น และมี

อตัราการรอดชีพโดยรวมลดลง21

ภาวะ leukopenia และ neutropenia เป็น

ภาวะแทรกซ้อนที�พบอบุตักิารณ์และความรุนแรงคอ่นข้าง

สงูเชน่เดียวกนั ในการศกึษานี �พบอบุตักิารณ์ของภาวะ

leukopenia สงูถึงร้อยละ 100 ในผู้ป่วยที�ได้รับสตูรยา

paclitaxel และพบความรุนแรงสงูสดุระดบั 3 ในผู้ป่วย

ที�ได้รับสตูรยา FAC และ paclitaxel สาํหรับอบุตักิารณ์

ของภาวะ neutropenia พบสงูสดุร้อยละ 64.70 ในผูป่้วย

ที�ได้รับสูตรยา paclitaxel และมีความรุนแรงสูงสุด

ถงึระดบั 4 ในผู้ป่วยที�ได้รับสตูรยา FAC สอดคล้องกบั

การศึกษาของ Hashiguchi Y และคณะ22 ที�พบว่า

การได้รับยาเคมบีําบดักลุม่ Taxanes มคีวามสมัพนัธ์กบั

การเกิดภาวะ neutropenia ในผู้ป่วยมะเร็ง โดยมอีตัรา

การเกิดเพิ�มขึ �นอยา่งตอ่เนื�องสมัพนัธ์กบัจํานวนรอบของ

การได้รบัยาเคมบีําบดั จากร้อยละ 20 หลงัการได้รับยา

รอบที�  1 เป็นร้อยละ 56.0 หลังการรับยารอบที�  2

อภชิญา ลือพืช และขวญัจิต ดา่นวิไล23 พบภาวะ neu-

tropenia รุนแรงระดบั 2 ขึ �นไป ถึงร้อยละ 72.55 ใน

ผู้ ป่วยมะเร็งที�ได้รับยาเคมีบําบัด โดยร้อยละ 57.70

เริ�มเกิดภาวะนี �ตั �งแต่หลงัการรับยาเคมีบําบดัรอบที� 1

ซึ�งยาเคมีบําบดัที�ก่อให้เกิดภาวะ neutropenia มาก

ที�สุดได้แก่ สูตรยาที�มี AC เป็นส่วนประกอบ โดยมี

โอกาสเกิดมากกวา่สตูรยาที�ไมม่ี AC เป็นสว่นประกอบ

ถึง 1.7 เทา่ และเป็นเหตใุห้ผู้ ป่วยร้อยละ 29.13 ต้อง

ถูกเลื� อนการให้ยาเคมีบําบัดอย่างน้อย 7 วันหรือ

นานกว่านั �น ผู้ ป่วยร้อยละ 17.37 ถูกปรับลดขนาด

ยาลงร้อยละ 15 ของขนาดยาเดิมอยา่งน้อย 1 ครั �ง

ภาวะ leukopenia และ neutropenia ถือเป็น

ภาวะที�สง่ผลกระทบต่อผู้ ป่วยอย่างมาก เพราะทําให้

ภมิูต้านทานของร่างกายตํ�า มีโอกาสติดเชื �อได้สงูมาก

และอาจเกิดภาวะไข้จากระดบัเมด็เลอืดขาวตํ�า (febrile

neutropenia) เป็นเหตผุลที�ทําให้แพทย์ต้องเลื�อนเวลา

การให้ยาเคมีบําบัดออกไป เพื� อให้การดูแลรักษา

จนกวา่ระดบั neutrophil จะเพิ�มขึ �นถึงระดบัที�ปลอดภยั

และสามารถให้ยาเคมบีําบดัตอ่ได้ ซึ�งจะสง่ผลกระทบตอ่

ผลลพัธ์ของการรักษา ดงัเชน่การศกึษาของ Huang A

และคณะ24 ที�พบวา่ ภาวะ leukopenia ที�เกิดจากการ

ได้รับยาเคมีบําบัด ส่งผลให้การตอบสนองต่อการ

รักษาลดลง มีการแพร่กระจายของเซลล์มะเร็งเพิ�ม

มากขึ �น และอัตราการรอดชีพโดยรวมลดลง Tai E

และคณะ25 พบว่าอตัราการเข้านอนโรงพยาบาลจาก

ภาวะ neutropenia ที�เกิดจากยาเคมบีําบดัในประเทศ

อเมริกา สงูถึงร้อยละ 5.2 และค่าใช้จ่ายในการดูแล

รักษาภาวะดังกล่าวสูงถึง 2.7 พันล้านบาทต่อปี

ซึ�งคิดเป็นร้อยละ 8.3 ของค่าใช้จ่ายสาํหรับการดูแล

รักษาผู้ ป่วยมะเร็งทั �งหมด ดังนั �น การประเมินและ

เฝ้าระวงัการเกิดภาวะนี � เป็นสิ�งที�ต้องให้ความสําคญั

อยา่งมาก ผู้ ป่วยทกุรายควรได้รับทราบข้อมลูเกี�ยวกบั

ชว่งเวลาที�เสี�ยงตอ่การเกิดภาวะนี �มากที�สดุ คือ 7-14 วนั
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หลังรับยาเคมีบําบัด ซึ� งผู้ ป่วยควรหลีกเลี� ยงการ

คลุกคลีกับผู้ ป่วยติดเชื �อ ควรใช้ผ้าปิดปากและจมูก

หากต้องเข้าไปในสถานที�ที�มีคนแออดัหรือการระบาย

อากาศไมด่ ี ล้างมอืบอ่ย ๆ  รับประทานอาหารที�สง่เสริม

การสร้างภูมิคุ้ มกันและผ่านการปรุงสกุ และพักผ่อน

ให้เพียงพอ หากพบว่ามีไข้ควรรีบมารับการตรวจ

รักษาโดยเร็ว ห้ามซื �อยามารับประทานเองโดยเดด็ขาด

เนื� องจากภาวะนี �หากเกิดในระดับที� รุนแรง อาจมี

อนัตรายต่อผู้ ป่วยถึงขั �นเสียชีวิตได้6,10,11,15

ภาวะแทรกซ้อนที�มอีบุตักิารณ์และความรุนแรง

คอ่นข้างตํ�าในการศกึษาครั �งนี � ได้แก่ ภาวะ thrombo-

cytopenia โดยพบอุบตัิการณ์ในผู้ ป่วยที�ได้รับสตูรยา

paclitaxel และ FAC ร้อยละ 11.76 และ 2.08 ตาม

ลําดับ และมีความรุนแรงสงูสุด ระดับ 2 ในผู้ ป่วยที�

ได้รับสูตรยา paclitaxel สอดคล้องกับผลการศึกษา

ของ Ten Berg MJ และคณะ26 ที�พบวา่อบุตัิการณ์ของ

ภาวะ thrombocytopenia ในผู้ ป่วยมะเร็งที�ได้รับยา

เคมีบําบดัพบเพยีงร้อยละ 21.8 ซึ�งสว่นใหญ่มกัพบใน

ผู้ ป่วยที� ได้รับยาเคมีบําบัดสูตรผสมที�มียาหลายตัว

สว่นยาเคมบํีาบดัสตูรที�เป็นยาเดี�ยวพบอบุตักิารณ์เพียง

ร้อยละ 6.2   อยา่งไรกต็าม ถงึแม้จะเป็นภาวะที�มโีอกาส

เกิดน้อยและความรุนแรงค่อนข้างตํ�า แต่ในรายที�มี

ความรุนแรงระดบั 2 หรือมากวา่คอืมเีกลด็เลอืดตํ�ากวา่

100,000/mm3 อาจสง่ผลให้เกิดภาวะเลอืดออกงา่ยกวา่

ปกติได้11 ผู้ป่วยบางรายอาจจําเป็นต้องได้รับการรักษา

เชน่ การให้เกลด็เลอืด หรือให้ยากระตุน้การสร้างเมด็เลอืด

ซึ�งล้วนแตส่ง่ผลกระทบตอ่ภาวะสขุภาพและคา่ใช้จา่ยใน

การรกัษาพยาบาล ดงัเชน่ ผลการศกึษาของ Weycker D

และคณะ16 ที�พบว่าค่าใช้จ่ายในการดแูลรักษาผู้ ป่วย

มะเร็งที�มภีาวะ thrombocytopenia สงูกวา่คา่ใช้จ่าย

ในการดูแลรักษาผู้ ป่วยกลุ่มที�ไม่มีภาวะดังกล่าวถึง

1,908 ดอลลาร์สหรัฐ ชว่งเวลาที�เสี�ยงตอ่การเกิดภาวะนี �

คือ 7-14 วันหลังรับยาเคมี บําบัด ดังนั �น ผู้ ป่ วย

ควรได้รับคําแนะนําการสงัเกตอาการแสดงของภาวะ

เกลด็เลอืดตํ�า เชน่ มเีลอืดออกตามไรฟัน เลอืดกําเดาไหล

มจีดุจํ �าเลอืดตามผิวหนงั มเีลอืดปนออกมากบัปัสสาวะ

หรืออุจจาระ ซึ�งหากมีอาการดังกล่าว ควรรีบมารับ

การตรวจรักษา เพราะอาจมเีลอืดออกในอวยัวะภายใน

ร่างกายซึ�งมีอนัตรายถึงชีวิตได้5,6,11

โดยสรุปพบว่า ผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมทุกราย

มคีวามเสี�ยงตอ่การเกิดภาวะแทรกซ้อนทางระบบโลหติ

และมโีอกาสเกิดเพิ�มสงูขึ �นตามจํานวนครั �งของการรับยา

ซึ�งอบุตักิารณ์และความรุนแรงที�เกิดกบัผู้ป่วยแตล่ะราย

จะมีความแตกตา่งกนัไปตามสตูรยาเคมีบําบดัที�ได้รับ

ดงันั �นทีมบุคลากรที�ให้การดูแลรักษาผู้ ป่วย ควรเพิ�ม

ความตระหนกัในการประเมนิผู้ป่วยเพื�อเฝ้าระวงัการเกดิ

ภาวะแทรกซ้อนให้มากขึ �น โดยเฉพาะอยา่งยิ�งในผู้ป่วย

ที�ได้รับยาเคมบีําบดัในครั �งหลงั ๆ  รวมทั �งต้องให้ความรู้

เรื� องการดูแลตนเองแก่ผู้ ป่วยเพื� อให้สามารถดูแล

ตนเองได้อยา่งถกูต้อง

ขอ้เสนอแนะ
1. ทีมดแูลรักษาผู้ ป่วยมะเร็งเต้านม ควรนํา

ผลการศึกษานี �เป็นข้อมลูสําหรับการจัดโปรแกรมหรือ

กิจกรรมการดูแล และให้คําแนะนําผู้ ป่วยให้สามารถ

ดแูลตนเองได้อยา่งถกูต้อง เพื�อชว่ยป้องกนั ชะลอเวลา

หรือลดความรุนแรงของการเกิดภาวะแทรกซ้อนทาง

ระบบโลหติ โดยเฉพาะอยา่งยิ�งในผู้ป่วยที�ได้รับยาเคมี
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บําบดัในครั �งหลงั ๆ ควรได้รับการกระตุ้นเตอืนให้สงัเกต

อาการของตนเองขณะอยู่ที�บ้าน เพื�อให้รีบกลบัมารับ

การตรวจรักษาโดยเร็วหากมีอาการแสดงของภาวะ

แทรกซ้อนทางระบบโลหิต

2. ควรมีการทําวิจยัต่อยอด เช่น การทําการ

ศึกษาแบบไปข้างหน้า (prospective design) เพื�อ

ลดข้อจํากัดเกี�ยวกับความครบถ้วนของข้อมูล และ

ทําให้สามารถติดตามภาวะแทรกซ้อนอื�น ๆ ของผู้ป่วย

ร่วมด้วย หรือทําการศึกษาวิจยัต่อยอดในประเด็นที�มี

ความสมัพนัธ์สอดคล้องกนั เช่น ปัจจยัทํานายการเกิด

ภาวะแทรกซ้อนทางระบบโลหิตในผู้ ป่วยที� ได้ รับยา

เคมีบําบดั
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