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พยาธิสภาพประสาทสว่นปลาย เป็นอาการข้างเคยีงที�สําคญัอยา่งหนึ�งของการรักษาโรคมะเร็งด้วยยาเคมบีําบดั
โดยพบว่าความชุกในการเกิดพยาธิสภาพของประสาทส่วนปลายมีมากถึงร้อยละ 68.1 ในเดือนแรก ร้อยละ 60.0
ในเดือนที�สาม และร้อยละ 30 ในเดือนที�หกของการรักษา อาการที�พบมักจะเกี�ยวข้องกับการรับรู้ความรู้สึก เป็น
แบบสมมาตรบริเวณมือและเท้า (Glove-Stocking typed distribution) ทําให้เกิด deep tendon reflexes ที�ลดลง
ส่วนอาการของระบบสั�งการพบได้น้อย ยาเคมีบําบัดที�ทําให้เกิดพยาธิสภาพประสาทส่วนปลายที�พบได้บ่อย ได้แก่
ยาในกลุ่ม Platinum Analogs  กลุ่ม Taxanes กลุ่ม Vinca Alkaloids Immunomodulatory Drugs (IMiDs) และ
Proteasome Inhibitor ซึ�งมีกลไกที� ทําให้เกิดพยาธิสภาพต่อประสาทส่วนปลายแตกต่างกันในแต่ละตัวยา และ
ยงัไม่ชดัเจนมากนัก เนื�องด้วยการรักษาโรคมะเร็งที�ก้าวหน้ามากขึ �นในปัจจบุนั ทําให้ผู้ ป่วยมีโอกาสรอดชีวิตมากขึ �น
อาการข้างเคียงจากยาเคมีบําบัดที�ส่งผลต่อประสาทส่วนปลายซึ�งเป็นอาการข้างเคียงระยะยาว จึงมีผลกระทบที�
สําคญัต่อการรักษา รวมถึงคณุภาพชีวิตของผู้ ป่วย (วารสารโรคมะเร็ง 2562;39:28-35)
คําสําคญั: ยาเคมีบําบดั พยาธิสภาพประสาทสว่นปลาย อาการข้างเคียง

หน่วยเคมีบําบดั งานผลิตยาปราศจากเชื �อ โรงพยาบาลศิริราช กรุงเทพฯ �����
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Chemotherapy-induced Peripheral Neuropathy: CIPN
by Cholada Ratanatharathorn
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Bangkok, 10700

Abstract Peripheral Neuropathy is a common complication of certain chemotherapeutic agents.
The prevalences of chemotherapy-induced peripheral neuropathy (CIPN) accounted for 68.1%,
60.0%, and 30%, in months 1, 3, and 6 after treatment course, consecutively. Common reported
symptoms of CIPN involve the sensory system and are likely to occur symmetrically, typically
spreading in a glove-stocking pattern. This can result in diminished deep-tendon reflexes. In
contrast, motor-system symptoms are rare. The most common anti-cancer agents often associated
with peripheral neuropathy are platinum analogs, taxanes, vinca alkaloids, immunomodulatory
drugs (IMiDs) and proteasome inhibitors. The pathophysiological mechanisms of each agent are
distinct but poorly understood. Due to current advances in cancer care, a huge increase in the
number of cancer survivors is expected. There is a need for caution about the potential long-term
adverse effects of cancer therapy, such as CIPN, which can have significant impacts on patients'
quality of life. (Thai Cancer J 2019;39:28-35)
Keywords: chemotherapy, peripheral neuropathy, adverse effect

บทนาํ
การรักษาโรคมะเร็งที� ก้าวหน้าในปัจจุบัน

ส่งผลให้ผู้ ป่วยที�ได้รับการรักษามีชีวิตที�ยาวนานขึ �น

รวมถึงมีโอกาสได้รับอาการข้างเคียงระยะยาวจาก

การรักษา ซึ�งมีผลกระทบต่อคุณภาพชีวิตของผู้ ป่วย

หนึ�งในอาการข้างเคยีงจากยาเคมบํีาบดัที�สง่ผลตอ่ผู้ป่วย

ในระยะยาว ได้แก่ พยาธิสภาพประสาทสว่นปลาย หรือ

chemotherapy-induced peripheral neuropathy

(CIPN)1 จาก meta-analysis ที�รวบรวมผู้ ป่วยกว่า

4000 ราย พบวา่ความชกุในการเกิด CIPN มีมากถึง

ร้อยละ 68.1 ในเดอืนแรก ร้อยละ 60.0 ในเดือนที�สาม

และร้อยละ 30 ในเดอืนที�หกของการรักษาด้วยยาเคมี

บําบดั2

ยาเคมีบําบดัที�ทําให้เกิด CIPN ที�พบได้บ่อย

ได้แก่ ยาในกลุม่ Platinum Analogs กลุม่ Taxanes

กลุม่ Vinca Alkaloids Immunomodulatory Drugs

(IMiDs) และ Proteasome Inhibitor สว่น Etoposide

และ Cytarabine สามารถทําให้เกิด CIPN ได้น้อย

โดยอาการที�พบจะเกี� ยวข้องกับการรับรู้ความรู้สึก

(sensory symptoms) เชน่ ปวด หรือชาแบบสมมาตร

(symmertrical) มกัจะเกิดบริเวณมอืและเท้า (Glove-

Stocking typed distribution) ทําให้เกิด deep tendon

reflexes ที�ลดลง3 (รูปที� 1) และมียาบางตวั เช่น ยาใน

กลุ่ม Vinca Alkaloids ที�สามารถส่งผลในระบบการ

สั�งการ (motor symptom) ทําให้เกิดอาการออ่นแรงได้

ความรุนแรงในการเกิด CIPN มกัจะขึ �นกบัขนาดยา และ

อาการจะเป็นมากขึ �นขณะได้รับยาหรือหลงัได้รับการ

รักษาด้วยยานั �น ๆ ในกรณีที�ผู้ป่วยมีอาการรุนแรงมาก

เช่น ปวดมาก การรับความรู้สึกผิดปกติ อ่อนแรง ที�

นําไปสูก่ารเปลี�ยนแปลงคณุภาพชีวิตของผู้ ป่วยในการ

ใช้ชีวติประจําวนั อาจทําให้ต้องลดขนาดยาที�ใช้รักษาลง

เปลี�ยนสูตรยาเคมีบําบัด หรืออาจนําไปสู่การหยุด
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การรักษา1,4

ยาเคมีบําบัดแต่ละชนิด มีกลไกที�ส่งผลต่อ

สว่นตา่ง ๆ ของระบบประสาทแตกตา่งกนั สว่นใหญ่แล้ว

มยีาเคมบํีาบดัเป็นสว่นน้อยที�สามารถผา่นเข้า blood-

brain barrier (BBB) ได้ แต่สําหรับ blood-nerve

barrier (BNB) นั �น ยาเคมบํีาบดัสามารถผ่านเข้าไปได้

อย่างรวดเร็ว โดยเฉพาะที�สว่นปลายคือ dorsal root

ganglia (DRG) และ peripheral axons5 รวมถึง

สามารถมีผลต่อ microtubule ซึ�งสาํคญัในการขนสง่

พลงังานและสารสื�อประสาทต่าง ๆ3

กลุ่มยาเคมีบาํบัดที� มีผลต่อพยาธิสภาพ
ประสาทสว่นปลาย
Platinum Analogs

Platinum Analogs ประกอบด้วย Cisplatin,

Carboplatin และ Oxaliplatin ออกฤทธิ�โดยการทําให้

เกิด DNA intrastrand crosslinking นําไปสูก่ารยบัยั �ง

กระบวนการสร้าง DNA และทําให้เกิดเซลล์ตายจาก

กระบวนการ apoptosis กลไกที�ทําให้เกดิ CIPN หลกั ๆ

มาจากตวัยาในกลุ่ม Platinums จะไปสะสมที� DRG

และทําให้เซลล์ประสาทรับความรู้สึกถูกทําลายไป

(ตารางที� 1)

Cisplatin ทําให้เกดิอาการของ CIPN ได้เหมอืน

ยาชนิดอื�น ๆ  คอื ปวด ชา จนนําไปสูก่ารรับความรู้สกึได้

น้อยลง โครงสร้างหลกัของ Reactive Platinum จะ

สามารถคงอยู่ในระบบไหลเวียนเลือดได้นานหลายปี

หลังจากหยุดให้ยา Cisplatin ไป โดยพบว่าระดับ

ความเข้มข้นของ Platinum ในเลอืดที�คงอยู่เป็นระยะ

เวลานานมีความสมัพนัธ์กับความรุนแรงของการเกิด

CIPN3

Oxaliplatin มกีลไกที�ตา่งกบัยาเคมบีําบดัอื�น ๆ

ในการทําให้เกิดพยาธิสภาพ คอื จะไปมผีลโดยตรงตอ่

รูปที� � แสดง Glove-Stocking typed distribution และส่วนต่าง ๆ ของระบบประสาทส่วนปลายที�เกิด
พยาธิสภาพจากยาเคมีบําบดัชนิดตา่ง ๆ3
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voltage-gated sodium (Na+) ion channel ทําให้เกิด

การทํางานที�เปลี�ยนแปลงไป และระบบประสาทส่วน

ปลายมีความไวต่อการรับความรู้สกึมากขึ �น อาการที�

พบได้บอ่ยคอื สว่นปลายแขน ขา และปาก เกิดอาการ

ชา โดยถกูกระตุ้นได้ด้วยความเย็น หรืออาจทําให้เกิด

การปวดที�ขากรรไกรได้ นอกจากนั �น Oxaliplatin ยงั

สามารถทําให้เกิดอาการของระบบสั�งการ เชน่ กล้ามเนื �อ

กระตุก หรือหดเกร็ง3 เมื�อมีการสะสมของขนาดยา

มากขึ �นอาจพบอาการชาที�มากจนไม่สามารถใช้งาน

อวัยวะนั �นได้ถึงร้อยละ 20-50 ของผู้ ป่วยทั �งหมดที�

ได้ รับยา6 มีการศึกษาพบว่าการให้ยา Oxaliplatin

ที�นานขึ �นเป็น 6 ชั�วโมง เทียบกบัการให้ยาแบบมาตรฐาน

2 ชั�วโมง สามารถลดความรุนแรงของ CIPN ได้ (ร้อยละ

6.2 เทยีบกบัร้อยละ 18.7)7 หรือการศกึษา "stop-and-

go" ที�ลดระยะเวลาการให้ยา Oxaliplatin เหลอืเพียง

3 เดือน และมีช่วงปลอดยาก่อนจะกลบัมาให้อีกครั �ง

พบว่าสามารถลดอุบตัิการณ์การเกิด CIPN ที�รุนแรง

ได้เชน่กนั (ร้อยละ 3 เทยีบกบัร้อยละ 25)8

ตารางที� 1 การเกิดพยาธิสภาพประสาทสว่นปลายในกลุม่ยา Platinum Analogs4

         ชื�อยา        อุบตักิารณ์       ขนาดยาสะสมที�ทาํให้เกดิ     การฟื�นตวัจากอาการของโรค

   (ร้อยละ)       อาการ

Cisplatin  49-1009      300 mg/m2 ฟื�นตวัได้บางสว่น (หลงัจากหยดุ

               ยาแล้วอาจยงัมอีาการมากขึ �นได้)

Carboplatin  13-4210 800-1600 mg/m2 เหมือน Cisplatin

Oxaliplatin  85-9511 เกิดได้ทุกขนาดยา ภายใน 1 สปัดาห์

(เฉียบพลนั)       (ถกูกระตุ้นได้ด้วยความเยน็)

Oxaliplatin  16-21      700 mg/m2 ประมาณ 3 เดือน หรือไมฟื่�นตวั

          (เรื �อรัง)

Taxanes

ยาในกลุ่ม Taxanes ได้แก่ Paclitaxel และ

Docetaxel ออกฤทธิ�โดยการจบักบั tubulin ใน micro-

tubule ซึ�งเป็นสว่นประกอบของ mitotic spindle ทําให้

เกิด stable tubulin ยับยั �งขบวนการ depolymeri-

zation ทําให้เซลล์เกิดการ apoptosis ซึ�งการออกฤทธิ�ตอ่

microtubule นี � เป็นสาเหตหุลกัที�ทําให้เกิดการขดัขวาง

การสื�อสารของระบบประสาท จงึทําให้เกิดพยาธิสภาพได้

และในกรณีรุนแรงสามารถมผีลตอ่ระบบสั�งการได้ด้วย

เช่นกัน อาจทําให้การใช้งานอวยัวะทําได้ลําบาก เช่น

การหยบิจบัของ หรือการเดนิ ซึ�งพบได้น้อย3

Paclitaxel สามารถเกิด CIPN ได้ตั �งแตก่ารให้

ยาครั �งแรก โดยมอีบุตักิารณ์การเกิดอยูท่ี�ร้อยละ 59-78

ขนาดยาสะสมที�ทําให้เริ�มมอีาการ ตั �งแต ่300 mg/m2

โดยพบว่าลักษณะการบริหารยาที�หลากหลายของ

Paclitaxel นั �นมีผลต่อการเกิด CIPN โดยระยะเวลา

ให้ยา Paclitaxel แบบ 3 ชั�วโมง จะเพิ�มอุบัติการณ์

การเกิด CIPN มากกว่าการให้ยานาน 24 ชั�วโมง12
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ในขณะที�การให้ยาแบบ 1 ชั�วโมงกับ 3 ชั�วโมง ไม่

สามารถสรุปได้ เนื�องจากมีการศึกษาจํานวนมากที�มี

ผลแตกตา่งกนั4,13,14 และมีบางรายงานตั �งข้อสงัเกตวา่

Cremophor EL (polyoxyethylated castor oil) ซึ�งเป็น

ตวัทําละลายหลกัของสารละลาย Paclitaxel ทําให้เกิด

CIPN แตจ่ากหลกัฐานทางงานวจิยัพบวา่ Cremophor

EL เป็นโมเลกลุขนาดใหญ่ (รูปที� 2) สามารถดดูซมึผา่น

เนื �อเยื�อได้น้อย รวมถงึมคีา่การกระจายตวั (volume of

distribution: Vd) ที�ตํ�าทั �งในมนุษย์และสตัว์ทดลอง

แม้วา่จะมกีารศกึษาในหลอดทดลองพบวา่ Cremophor

EL มผีลทําให้ dorsal root ganglion และ neurons ที�

สงัเคราะห์ขึ �นเกิดพยาธิสภาพก็ตาม15 อย่างไรก็ตาม มี

รายงานว่าตวัยา Paclitaxel เองก็สง่ผลให้เกิดพยาธิ-

สภาพ และยาชนิดอื�นในกลุ่ม Taxanes ที�ปราศจาก

Cremophor EL ก็มผีลทําให้เกิด CIPN ได้ไมต่า่งจาก

Paclitaxel เชน่กนั16,17  ดงันั �นสาเหตขุองการเกิด CIPN

จงึไมน่า่เกิดจาก Cremophor EL

Nab-Paclitaxel ไมม่ีหลกัฐานของขนาดยาที�

ทาํให้เกิด CIPN ชัดเจน พบอุบัติการณ์ร้อยละ 73

(ร้อยละ10-15 มีอาการรุนแรง) แต่เดิมตัวยา Nab-

Paclitaxel ถกูพฒันามาเพื�อลดข้อจํากดัในการละลาย

นํ �า และลดอุบัติการณ์เกิดภาวะภูมิไวเกินต่อยาของ

Paclitaxel ซึ�งคาดการณ์วา่จะมอีบุตัิการณ์ของ CIPN

ที�น้อยกวา่ด้วยเช่นกัน แต่จากการศึกษาเปรียบเทียบ

การใช้ Nab-Paclitaxel กบั Paclitaxel ในการรักษา

มะเร็งเต้านมพบวา่ Nab-Paclitaxel มีการเกิด CIPN

มากกวา่ โดยพบ grade3 CIPN ร้อยละ 10 และพบ

ร้อยละ 2 ใน Paclitaxel (P<0.001)17

Docetaxel พบการเกิด CIPN ได้น้อยกว่า

ตัวยาอื� นในกลุ่ ม โดยสามารถพบได้ร้อยละ 6-59

(ร้อยละ 5-14 มีอาการรุนแรง) ขนาดยาสะสมที�ทําให้

เริ� มมีอาการคือ 75-100 mg/m2 ซึ� งพบว่าสามารถ

ฟื�นตัวและหายได้ถึงร้อยละ 9516  ซึ�งอาการของการ

เกิดพยาธิสภาพของทั �ง Taxanes และ Platinum ana-

logs จะเหมอืนกนัคอื มอีาการชาแบบสมมาตร มกัเกิด

บริเวณมือและเท้า (Stocking-Glove paresthesia)

รูปที� 2 แสดงความแตกต่างของตัวยา Paclitaxel กับ nab-Paclitaxel18
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และจะพบอุบัติการณ์ของ CIPN มากยิ� งขึ �นเมื� อมี

การใช้ยาสองกลุ่มนี �ร่วมกันในการรักษา4

Vinca Alkaloids

ยาในกลุ่มนี �ได้แก่ Vincristine, Vinblastine

และ Vinorelbine ออกฤทธิ�โดยการจบักบั tubulin ใน

microtubule ซึ�งเป็นสว่นประกอบของ mitotic spindle

กระตุ้นให้เกิด depolymerization ก่อนเวลาที�เหมาะสม

นําไปสู่การเกิด apoptosis เช่นเดียวกับยาในกลุ่ม

Taxanes ตัวยากลุ่ม Vinca Alkaloids ก็ส่งผลต่อ

microtublue จงึรบกวนการทํางานของการสื�อสารของ

ระบบประสาท และเกิดเป็น CIPN

Vincristine พบอุบัติการณ์การเกิด CIPN

มากที�สดุชว่ง 2-3 สปัดาห์หลงัจากได้รับยา19 พบร้อยละ

35-45 ของผู้ ป่วยที�ได้รับยา20 โดยมีขนาดยาสะสมที�

6-8 มลิลกิรัม และเมื�อมขีนาดยาสะสม 15-20 มลิลกิรมั

จะพบอบุตัิการณ์และความรุนแรงของ CIPN ที�มากขึ �น

จนอาจมอีาการรุนแรงได้ที�ขนาดยาสะสมมากกวา่ 30

มลิลกิรัม16 อาการที�แสดงถงึการเกดิพยาธิสภาพ ได้แก่

อาการทางระบบรับความรู้สึก การชาบริเวณปลาย

นิ �วมือและนิ �วเท้า กล้ามเนื �อบีบเกร็ง สว่นอาการทาง

ระบบสั�งการ เช่น การอ่อนแรง หรือรุนแรงถึงอมัพาต

สามารถพบได้น้อย เนื� องจากมักมีการหยุดใช้ยา

ไปก่อนที�จะแสดงอาการเหลา่นี � ซึ�งอาการต่าง ๆ ของ

CIPN สามารถฟื�นตวัได้หลงัจากหยุดยาไปประมาณ

1-3 เดือน19 การใช้ยา Vincristine ร่วมกบัยาต้านเชื �อรา

ในกลุม่ Azoles อาจทําให้มโีอกาสเกิด CIPN มากขึ �น

จากการที�ยาต้านเชื �อราในกลุ่มนี �ไปยบัยั �งการทํางาน

ของเอนไซม์ไซโตโครม P450 ชนิด 3A (CYP3A4)

ทําให้ระดับยา Vincristine ในเลือดสูงขึ �น จึงควร

หลีกเลี�ยงการใช้ยานี �ร่วมกนั21

Vinblastine และ Vinorelbine สามารถเกิด

CIPN ได้และมีอาการเหมือนกับ Vincristine แต่พบ

อบุตัิการณ์น้อยกว่า4

Immunomodulatory Drugs (IMiDs)

IMiDs เป็น Thalidomide analogs ได้แก่

Thalidomide, Lenalidomide และ Pomalidomide

ออกฤทธิ�โดยการยบัยั �ง tumor necrosis factor alpha

(TNF-α), vascular endothelail growth factors

(VEGF) และ interleukin-6 (IL-6) ซึ�งเกี�ยวข้องกบัการ

เจริญเติบโตของเซลล์มะเร็ง และมีบทบาทเกี�ยวข้อง

กบัภมิูคุ้มกนั

กลไกของยาในกลุม่ IMIDs ที�ทําให้เกิดอาการ

CIPN คือ การยับยั �งการสร้างหลอดเลือด ส่งผลให้

การไหลเวียนเลือดบริ เวณส่วนปลายลดลง และ

เส้นเลือดบริเวณสว่นปลายถกูทําลาย อาการที�เกิดขึ �น

เกี� ยวข้องกับระบบรับความรู้สึกเป็นส่วนใหญ่ ทั �ง

ใยประสาทเลก็และใหญ่ รวมถงึสามารถเกิดอาการทาง

ระบบสั�งการได้ เช่น กล้ามเนื �อบีบเกร็งหรืออ่อนแรง3

อาการข้างเคียงที�ทําให้เกิดพยาธิสภาพประสาทส่วน

ปลายของ Thalidomide เป็นอาการข้างเคียงที�สําคญั

มักมีอาการรุนแรงและอาจจะเป็นถาวร อุบัติการณ์

การเกิดประมาณร้อยละ 30 พบความเสี�ยงมากขึ �นใน

ผู้ป่วยที�ได้รับขนาดยามากกวา่ 150 มลิลกิรัมต่อวนั แต่

ยงัไมท่ราบขนาดยาสะสมที�ทําให้เกิดอาการได้ชดัเจน4

สว่น Lenalidomide และ Pomalidomide นั �นพบการ

เกิดอาการข้างเคียงนี �น้อยกว่า22

Proteasome Inhibitor

ยาในกลุ่มนี �ได้แก่ Bortezomib และ Carfil-
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zomib ออกฤทธิ�โดยการทําให้เกิด peptide degrada-

tion โดยการยบัยั �ง nuclear factor kappa B (NF-KB)

Bortezomib การเกิด CIPN มาจากตัวยา

ไปจับที�เอนโดพลาสมิก เรติคูลมั และไมโตคอนเดรีย

รวมถึง Schwann cells ทําให้การสง่กระแสประสาท

ผิดปกติ รวมถึงตัวยายังสามารถกระตุ้ นให้เกิดการ

ทําลายปลอกประสาท (myelin sheath) ได้อีกด้วย

โดยอาการที�เกิดขึ �นจะเกี�ยวข้องกบัใยประสาทเส้นเล็ก

เชน่ อาการเจ็บแปลบ (sharp pain) หรือเจ็บแสบร้อน

(burning pain)3 ขนาดของยาสะสมที�เริ�มเกิด CIPN คอื

16-26 mg/m2 มีอุบตัิการณ์การเกิดอาการประมาณ

ร้อยละ 37 (อาการรุนแรงร้อยละ 14) และอบุตักิารณ์จะ

เพิ�มขึ �นเมื�อขนาดยาสะสมเพิ�มขึ �นจนถึง 40-45 mg/m2

เป็นเพดานที�จะไมพ่บอบุตักิารณ์เพิ�มขึ �นอกี ผู้ป่วยที�เกิด

อาการ CIPN จากตวัยา Bortezomib พบว่าร้อยละ

60-85 สามารถฟื�นตวัได้หลงัจากหยดุยาไป 2-3 เดอืน23

ในขณะที�มีการศึกษาพบผู้ ป่วยที�มีอาการของ CIPN

หลงเหลืออยู่ในระยะยาวถึงร้อยละ 2524 ในขณะที�

Carfilzomib พบอุบตัิการณ์การเกิด CIPN น้อยกว่า

โดยพบประมาณร้อยละ 9 (อาการรุนแรงร้อยละ 2)25

ปัจจยัอื�น ๆ ที�มีผลตอ่ระยะเวลาที�เกิด CIPN

หรือ มีความรุนแรงของอาการมากขึ �น อาจมาจากการ

ใช้ยาหลายชนิดที�มีผลต่อระบบประสาทส่วนปลาย

ร่วมกัน การมีระดับแมกนีเซียมในเลือดตํ�า การดื�ม

แอลกอฮอล์ การสูบบุหรี�  ผู้ มีประวัติ เบาหวานใน

ครอบครัว ระดบั serum creatinine อายุของผู้ ป่วย

ลกัษณะเฉพาะของมะเร็ง ( tumor characteristic) หรือ

ความสามารถของผู้ ป่วยในการดูแลตนเอง (perfor-

mance status)26

สรุป
CIPN มีความสาํคญัต่อการรักษาโรคมะเร็ง

อยา่งมีนยัสาํคญั จากการที�มีผู้รอดชีวิตจากโรคมะเร็ง

มากขึ �นทั�วโลก แต่จํานวนของผู้ ป่วยที�มีรายงานการ

เกิด CIPN นั �นคอ่นข้างน้อยกวา่ความเป็นจริง ในการ

รักษาจึงต้องมีการใช้เครื� องมือที� เหมาะสมร่วมกัน

มีการรายงานอาการข้างเคียงที�เกิดขึ �นและผลกระทบ

ต่อผู้ ป่วยในระยะยาว รวมถึงการมีความเข้าใจและ

ตระหนกัถึงกลไกของตวัยาที�สง่ผลให้เกิดพยาธิสภาพ

มากขึ �น เพื� อการพัฒนาแนวทางการดูแลผู้ ป่วยได้

อยา่งดียิ�งขึ �น
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