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บทคัดย่อ

วารสารโรคมะเรง็
THAI CANCER JOURNAL
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ปีที� �� ฉบบัที� �
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จินนี�  เตโชนิมิต1 ณัฏฐดา  อารีเปี� ยม1

ทิพวรรณ  ศิริเฑียรทอง2 บุษบา  ตระการสง่า3

ปัจจบุนัโรคมะเร็งเป็นสาเหตขุองการเจ็บป่วยและการเสียชวีิตอนัดบัต้น ๆ  ของประชากรทั�วโลกและประเทศไทย
โดยเฉพาะมะเร็งเต้านมและมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง ปัญหาที�สําคัญอย่างหนึ�งในผู้ ป่วยมะเร็ง ได้แก่ ภาวะ
ทุพโภชนาการ ซึ�งอาจส่งผลกระทบด้านลบต่อผลลัพธ์การรักษาและทําให้คุณภาพชีวิตของผู้ ป่วยแย่ลง นอกจากนี �
ในผู้ ป่วยมะเร็งที�ได้รับการรักษาด้วยยาเคมีบําบดั ภาวะทุพโภชนาการที�เกิดขึ �นอาจเพิ�มความเสี�ยงต่อการเกิดอาการ
ไม่พงึประสงค์จากยาเคมีบําบดั และอาจทําให้ต้องปรับลดขนาดยาหรือเลื �อนการให้ยาเคมีบําบดั ซึ�งสง่ผลตอ่ผลลพัธ์
ทางคลินิกในระยะยาวได้ การศึกษาครั �งนี �เป็นการศึกษาเชิงพรรณนาแบบภาคตัดขวาง มีวัตถุประสงค์เพื�อประเมิน
ภาวะโภชนาการของผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมและมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงก่อนได้รับการรักษาด้วยยาเคมบีําบดั รวมถึง
ศกึษาปัจจยัที�สมัพนัธ์กับภาวะทพุโภชนาการที�เกิดขึ �น โดยการประเมินภาวะโภชนาการด้วยแบบประเมนิ Subjective
Global Assessment (SGA) ในผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมจาํนวน 50 ราย และผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงอีก 46 ราย
ที�มีแผนการรักษาด้วยยาเคมีบําบดัรอบที� 1 ระหวา่งเดือนมกราคมถึงกนัยายน ปี พ.ศ. 2560 ณ ศนูย์ให้ยาเคมีบําบดั
แบบผู้ ป่วยนอก โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ์ ผลการศึกษาพบวา่ผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงมีภาวะทพุโภชนาการ
มากกว่าผู้ ป่วยมะเร็งเต้านม (ร้อยละ 34.8 และร้อยละ 6.0 ตามลําดบั; P<0.001) การศกึษานี �ยงัพบว่าอายทุี�เพิ�มขึ �น
โรคในระยะแพร่กระจาย การมีโรคร่วมอื�นนอกเหนือจากโรคมะเร็ง และภาวะโลหิตจาง เป็นปัจจยัที�สมัพนัธ์กับภาวะ
ทพุโภชนาการก่อนการรักษาด้วยยาเคมีบําบดั ผลที�ได้จากการศึกษาครั �งนี �สามารถนําไปใช้เพื�อวางแผนการดแูลด้าน
โภชนาการอย่างเหมาะสมในผู้ ป่วยมะเร็งที�มีแผนการรักษาด้วยยาเคมีบําบดั (วารสารโรคมะเร็ง 2561;38:1-10)
คําสําคญั: ภาวะโภชนาการ มะเร็งเต้านม มะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง เคมบีําบดั

1ภาควิชาเภสัชกรรมปฏิบัติ 2ภาควิชาอาหารและเภสัชเคมี คณะเภสัชศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย 3กลุ่มงานเภสัชกรรม โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์

สภากาชาดไทย



2 วารสารโรคมะเร็ง ปีที�  �� ฉบบัที�  � มกราคม-มีนาคม ����

Nutritional Status in Breast Cancer and Colorectal Cancer Patients before Undergoing
Chemotherapy
by Jinny Techonimit1, Nutthada Areepium1, Tippawan Siritientong2,

Bussaba Trakarnsanga3

1Department of Pharmacy Practice, 2Department of Food and Pharmaceutical Chemistry, Faculty
of Pharmaceutical Sciences, Chulalongkorn University, 3Pharmacy Department,
King Chulalongkorn Memorial Hospital, Bangkok

Abstract Currently, cancers are the leading cause of morbidity and mortality worldwide; this is
also true for Thailand, especially breast and colorectal cancers. One of the essential problems
for cancer patients is malnutrition, which has negative impacts on treatment outcomes and
impairs quality of life. Furthermore, among cancer patients treated with chemotherapy, malnutri-
tion may increase the risk of chemotherapy-induced toxicities and result in chemotherapy dose
reductions and delays, which can compromise long-term clinical outcomes. This cross-sectional
study aimed to assess the nutritional status of breast-cancer and colorectal-cancer patients
before undergoing chemotherapy and identify the factors associated with malnutrition. Nutritional
status was assessed using the Subjective Global Assessment (SGA) among 50 breast-cancer and
46 colorectal-cancer patients, for whom the first cycle of chemotherapy was scheduled in January-
September 2017 at the Outpatient Chemotherapy Center, King Chulalongkorn Memorial Hospital,
Bangkok. The prevalence of malnutrition was found to be significantly higher among colorectal-
cancer patients than breast-cancer patients, at 34.8% and 6.0%, respectively (P<0.001). The
study also showed that older age, metastatic cancer, the presence of comorbidity and anemia,
were associated with malnutrition. The study findings can help plan appropriate nutritional
care for cancer patients before chemotherapy. (Thai Cancer J 2018;38:1-10)
Keywords: nutritional status, breast cancer, colorectal cancer, chemotherapy

บทนาํ
ภาวะทพุโภชนาการ (malnutrition) เป็นปัญหา

สําคญัที�พบบอ่ยในโรงพยาบาลโดยเฉพาะอยา่งยิ�งใน

ผู้ป่วยมะเร็ง ทั �งนี �เนื�องจากผู้ ป่วยมะเร็งมกัมกีารบริโภค

อาหารลดลงจากผลของตัวโรคและผลข้างเคียงจาก

การรักษา โดยเฉพาะอย่างยิ�งการฉายรังสีและการให้

ยาเคมบีําบดั ซึ�งล้วนแล้วแตม่ีผลข้างเคยีงที�กระทบตอ่

ภาวะโภชนาการของผู้ป่วย เช่น อาการคลื�นไส้ อาเจียน

เบื�ออาหาร การรับรสและกลิ�น เกิดแผลเยื�อบชุ่องปาก

และทางเดนิอาหาร เป็นต้น นอกจากนี �ในผู้ ป่วยมะเร็ง

ยงัพบความผิดปกตขิองระบบเผาผลาญ (metabolism)

พลงังานและสารอาหารตา่ง ๆ ซึ�งเป็นผลจากการเพิ�มขึ �น

ของสาร cytokines ที�เกี�ยวข้องกบักระบวนการอกัเสบ

ที�สร้างจากเซลล์มะเร็งและจากการตอบสนองของร่างกาย

ตอ่เซลล์มะเร็ง เช่น interleukin-1 (IL-1), interleukin-6

(IL-6), tumor necrosis factor-α (TNF-α) และ interferon-

gamma (IFN- γ) สง่ผลให้ผูป่้วยมกีารใช้พลงังานร่างกาย

ในขณะพกั (resting energy expenditure; REE) เพิ�มขึ �น

และมกีารสลายของโปรตีน ไขมนัและคาร์โบไฮเดรตใน

ร่างกายที�เพิ�มขึ �นด้วย1,2 จากการบริโภคอาหารที�ลดลงและ

ความผดิปกติของระบบเผาผลาญดงักลา่ว สง่ผลให้ผูป่้วย

มะเร็งมคีวามเสี�ยงสงูต่อการเกิดภาวะทพุโภชนาการ การ

ศกึษาที�ผา่นมาพบวา่ การเป็นโรคมะเร็งเพิ�มความเสี�ยง

ตอ่การเกิดภาวะทพุโภชนาการของผู้ป่วยในโรงพยาบาล
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ประมาณ 3 เท่า เมื�อเปรียบเทียบกับผู้ ป่วยที�ไม่เป็น

มะเร็ง3,4 และภาวะทพุโภชนาการในผู้ ป่วยมะเร็งยงัสง่

ผลกระทบต่อผลลพัธ์การรักษาในด้านตา่ง ๆ เชน่ ลดการ

ตอบสนองต่อการรักษาและระยะเวลารอดชีวิต เพิ�ม

ความเสี�ยงตอ่การเกิดอาการไมพ่งึประสงค์จากการรักษา

และทําให้คณุภาพชีวติของผูป่้วยแยล่ง1 ซึ�งในผูป่้วยมะเร็ง

ที�ได้รับการรักษาด้วยยาเคมบํีาบดั ภาวะทพุโภชนาการ

ที�เกิดขึ �นอาจเพิ�มความเสี�ยงตอ่การเกิดผลข้างเคียงจาก

ยาเคมบีําบดั ซึ�งอาจสง่ผลกระทบตอ่แผนการรักษาของ

ผู้ ป่วยได้ เช่น ทําให้ต้องปรับลดขนาดยาเคมบีําบดัลง

หรือเลื�อนระยะเวลาการให้ยาออกไป รวมถึงอาจต้อง

ปรับเปลี� ยนการรักษาหากผู้ ป่วยไม่สามารถทนต่อ

ผลข้างเคียงที�เกิดขึ �นได้

การศึกษาความชุกของภาวะทุพโภชนาการ

ในผู้ ป่วยมะเร็งพบความชุกประมาณร้อยละ 30-705-10

ขึ �นอยู่กับลักษณะของผู้ ป่วยที�ศึกษาและเกณฑ์ที�ใช้

ประเมนิภาวะโภชนาการ เมื�อแบง่ตามชนดิของโรคมะเร็ง

พบว่ามะเร็งตับอ่อน มะเร็งศีรษะและคอ และมะเร็ง

ระบบทางเดินอาหารส่วนต้น เช่น หลอดอาหารหรือ

กระเพาะอาหาร เป็นกลุม่โรคที�มีความเสี�ยงสงูต่อการ

เกิดภาวะทุพโภชนาการ10-11 จากสถิติโรคมะเร็งใน

ประเทศไทย ปี พ.ศ. 255512 ชนิดของโรคมะเร็งที�มี

จํานวนผู้ป่วยรายใหมส่งูสดุสองอนัดบัแรก ได้แก ่มะเร็ง

เต้านมและมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง โดยพบถึง

ประมาณร้อยละ 24 และ 11 ตามลาํดับ ของผู้ ป่วย

มะเร็งรายใหม่ทั �งหมด ผู้ วิจัยจึงสนใจศึกษาถึงภาวะ

โภชนาการในผู้ ป่วยมะเร็งทั �งสองชนิดนี �ก่อนได้รับการ

รักษาด้วยยาเคมบํีาบดั ซึ�งอาจเป็นประโยชน์ในการดแูล

ผู้ป่วยเพื�อป้องกนัและแก้ไขปัญหาภาวะทพุโภชนาการ

ที�อาจสง่ผลกระทบต่อแผนการรักษาของผู้ ป่วยได้

การวิจยัครั �งนี �มีวตัถปุระสงค์เพื�อศกึษาข้อมลู

พื �นฐานและภาวะโภชนาการของผู้ป่วยมะเร็งเต้านมและ

ผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงก่อนได้รับการรักษา

ด้วยยาเคมบีําบดั และวิเคราะห์ความแตกตา่งของภาวะ

ทุพโภชนาการระหว่างโรคมะเร็งทั �งสองชนิดดงักล่าว

รวมถงึวเิคราะห์หาปัจจยัที�สมัพนัธ์กบัภาวะทพุโภชนาการ

กอ่นได้รับการรกัษาด้วยยาเคมบํีาบดั เพื�อนําผลการศกึษา

ที�ได้ไปใช้ในการวางแผนการดูแลด้านโภชนาการใน

ผู้ ป่วยมะเร็งที�ได้รับการรักษาด้วยยาเคมีบําบดั

วสัดแุละวิธีการ
กลุม่ตวัอย่าง

การวิจยัครั �งนี �เป็นการวิจยัเชิงพรรณนาแบบ

ภาคตดัขวางในผู้ ป่วยมะเร็งที�มาให้ยาเคมีบําบดัทาง

หลอดเลอืดดํา ณ ศนูย์ให้ยาเคมบีําบดัแบบผู้ป่วยนอก

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย ระยะเวลา

ดําเนินการวิจยัตั �งแต่เดือนมกราคมถึงเดือนกันยายน

ปี พ.ศ. 2560 โดยคัดเลือกกลุ่มตัวอย่างเป็นผู้ ป่วย

มะเร็งเต้านมและผูป่้วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงที�มอีายุ

18 ปีขึ �นไป ที�มีแผนจะเริ�มการรักษาด้วยยาเคมีบําบดั

รอบที� 1 ในชว่งระยะเวลาที�ดําเนินการวิจยั และผู้ป่วย

ยินยอมเข้าร่วมโครงการวิจัย ผู้ ป่วยที�ไม่สามารถให้

สมัภาษณ์ได้จะถกูคดัออกจากการวิจยั โครงการวิจยันี �

ผา่นการรับรองจากคณะกรรมการพิจารณาจริยธรรม

การวิจัยในมนุษย์ คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์

มหาวิทยาลยั (เอกสารรับรองโครงการวิจยัเลขที� 126/

2017)
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เครื�องมือที�ใชใ้นการวิจยั
เครื�องมอืที�ใช้ในการวจิยัครั �งนี � ม ี2 สว่น ได้แก่

สว่นที� 1 แบบบนัทกึข้อมลูพื �นฐานของผู้ป่วย

ประกอบด้วยข้อมูลทั�วไป ได้แก่ เพศและอายุ และ

ข้อมลูเกี�ยวกบัโรคและการรักษา ได้แก ่ชนิดของโรคมะเร็ง

การแพร่กระจายของโรค โรคร่วม และภาวะโลหิตจาง

ซึ�งภาวะโลหิตจางประเมินจากผลตรวจความสมบรูณ์

ของเม็ดเลือด (complete blood count; CBC) ของ

ผู้ ป่วยก่อนการให้ยาเคมีบําบดั โดยหมายถึงผู้ ป่วยที�มี

ระดบัฮีโมโกลบนิ ในเลือดตํ�ากวา่ 12.0 กรัมตอ่เดซลิติร

ในเพศหญิง และตํ�ากวา่ 13.0 กรัมตอ่เดซลิติรในเพศชาย

และประวตัิการรักษาโรคมะเร็งที�เคยได้รับ ได้แก่ การ

รักษาโรคมะเร็งด้วยวิธีการผ่าตัด การฉายรังสี และ

การรักษาด้วยยาเคมบีําบดัที�ผู้ป่วยได้รับภายในระยะเวลา

6 เดือน ก่อนได้รับการรักษาด้วยยาเคมีบําบดัรอบนี �

ส่วนที� 2 แบบประเมินภาวะโภชนาการของ

ผู้ ป่วย การวิจยัครั �งนี �ใช้แบบประเมินภาวะโภชนาการ

Subjective Global Assessment (SGA) ซึ�งพฒันาโดย

Detsky และคณะ13 ข้อมูลที�ใช้ในการประเมินภาวะ

โภชนาการมี 2 ส่วน ประกอบด้วย ข้อมลูจากประวตัิ

ของผู้ ป่วย ได้แก่ การเปลี�ยนแปลงของนํ �า หนักตัว

การรับประทานอาหาร อาการของระบบทางเดนิอาหาร

ความสามารถในการทํากิจวตัรประจําวนั และสภาวะโรค

ที� เกี�ยวข้องกับภาวะโภชนาการ และข้อมูลจากการ

ตรวจร่างกาย ได้แก่ การลดลงของไขมันใต้ผิวหนัง

กล้ามเนื �อต้นแขนหรือต้นขา การบวมของข้อเท้าหรือ

ก้นกบ และภาวะท้องมาน ด้วยข้อมูลต่าง ๆ เหล่านี �

ผู้ประเมนิได้จําแนกภาวะโภชนาการของผู้ป่วยออกเป็น

3 ระดบั ได้แก ่ภาวะโภชนาการปกติ (SGA A) ภาวะ

ทุพโภชนาการปานกลางหรือมีความเสี�ยงต่อการเกิด

ภาวะทพุโภชนาการ (SGA B) และภาวะทพุโภชนาการ

รุนแรง (SGA C)

การเก็บรวบรวมขอ้มูล
ผู้วิจยัตรวจสอบใบสั�งยาเคมีบําบดัของผู้ป่วย

ที�มารับยา ณ ศูนย์ให้ยาเคมีบําบัดแบบผู้ ป่วยนอก

เมื�อพบผู้ป่วยที�ได้รับยาเคมบีําบดัรอบที� 1 ที�มคีณุสมบตัิ

ตามเกณฑ์ที�กําหนด ผูว้จิยัแนะนําตนเองและรายละเอยีด

เกี�ยวกบัการวจิยัแก่ผูป่้วยเพื�อขอคํายินยอมเข้าร่วมการวจิยั

ผู้ ป่วยที�ยินยอมเข้าร่วมการวิจยั ผู้วิจยัจะบนัทึกข้อมลู

พื �นฐานของผู้ป่วยจากเวชระเบียน และสมัภาษณ์ผู้ป่วย

เพื�อรวบรวมข้อมลูที�ใช้ในการประเมินภาวะโภชนาการ

ก่อนการให้ยาเคมีบําบดั โดยใช้ระยะเวลาสมัภาษณ์

ผู้ป่วยประมาณ 15-20 นาที

การวิเคราะหข์อ้มูล
การวเิคราะห์ข้อมลูใช้โปรแกรม SPSS version

22.0 (SPSS. Co., Ltd., Bangkok, Thailand) ข้อมลู

พื �นฐานและภาวะโภชนาการของผู้ ป่วยแสดงผลโดยใช้

สถิติเชิงพรรณนาได้แก่ความถี� ร้อยละ ค่าเฉลี�ยและ

คา่ standard deviation (SD) วิเคราะห์ความแตกตา่ง

ของภาวะทพุโภชนาการในผู้ป่วยมะเร็งเต้านมและผู้ป่วย

มะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรง โดยใช้สถิต ิchi-square test

และวเิคราะห์ปัจจยัที�สมัพนัธ์กบัภาวะทพุโภชนาการใน

ผู้ป่วยมะเร็งทั �งสองชนดิด้วยสถิต ิ independent t-test

กรณีปัจจยัที�ศกึษาเป็นตวัแปรต่อเนื�อง และสถิติ chi-

square test หรือ Fisher's exact test กรณีปัจจยัที�

ศึกษาเป็นตัวแปรกลุ่ม กําหนดระดับนัยสําคัญทาง



5ภาวะโภชนาการในผูป่้วยมะเร็งเตา้นมและมะเร็งลาํไสใ้หญ่และไสต้รงก่อนรกัษาดว้ยเคมีบาํบดั จินนี�   เตโชนิมิต และคณะ

สถิตทิี� α = 0.05

ผลการศกึษา
กลุม่ตวัอยา่งในการวิจยัครั �งนี �มจํีานวน 96 ราย

แบง่เป็นผู้ป่วยมะเร็งเต้านม 50 ราย (ร้อยละ 52.1) และ

ผู้ ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรง (มะเร็งลําไส้ใหญ่)

46 ราย (ร้อยละ 47.9) ผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมทกุรายเป็น

เพศหญิง ส่วนผู้ ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่มีเพศหญิงและ

เพศชายจํานวนเทา่กนั ผูป่้วยมะเร็งลําไส้ใหญ่มีอายเุฉลี�ย

สูงกว่าผู้ ป่วยมะเร็งเต้านม ผู้ ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่

สว่นใหญ่ (ร้อยละ 58.7) พบการแพร่กระจายของโรค

ในขณะที�ผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมส่วนใหญ่ (ร้อยละ 66)

ไมพ่บการแพร่กระจาย ผู้ป่วยที�มโีรคร่วมอื�น ๆ  มจํีานวน

ใกล้เคยีงกนัในผู้ป่วยมะเร็งทั �งสองชนดิ ซึ�งโรคที�พบบอ่ย

ได้แก่ ความดนัโลหิตสงูและไขมนัในเลือดสงู และพบ

ภาวะโลหิตจางในผูป่้วยลําไส้ใหญ่มากกวา่ในมะเร็งเต้านม

(ร้อยละ 69.6 และ 28.0 ตามลาํดบั) ประวตัิการรักษา

โรคมะเร็งที�เคยได้รับ พบวา่ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมสว่นใหญ่

(ร้อยละ 84) ได้รับการผ่าตดัก่อนการให้ยาเคมีบําบดั

ครั �งนี � และพบร้อยละ 58.7 ในผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่

การรักษาอื�น ๆ พบวา่ผูป่้วยสว่นใหญ่ไมไ่ด้รบัการฉายรังสี

และผู้ ป่วยประมาณร้อยละ 20 เคยได้รับยาเคมีบําบดั

มาก่อนดงัรายละเอียดในตารางที� 1

ผลการประเมินภาวะโภชนาการของผู้ ป่วย

ตารางที� 1 ข้อมลูพื �นฐานของผู้ ป่วยแยกตามชนิดของโรคมะเร็ง

     จาํนวน (ร้อยละ)

ข้อมูลพื �นฐาน รวม        มะเร็งเต้านม  มะเร็งลาํไส้ใหญ่

              (n=96)             (n=50)         (n=46)

เพศ

หญิง 73 (76.0) 50 (100.0) 23 (50.0)

ชาย 23 (24.0)   0 (0.0) 23 (50.0)

อายุเฉลี�ย (mean + SD) 52.8 + 9.9 ปี 51.7 + 8.0 ปี 53.9 + 11.6 ปี

การแพร่กระจายของโรค

ไมพ่บการแพร่กระจาย (M0) 48 (50.0) 33 (66.0) 15 (32.6)

มกีารแพร่กระจาย (M1) 30 (31.2)   3 (6.0) 27 (58.7)

ไมส่ามารถประเมินได้ (Mx) 18 (18.8) 14 (28.0)   4 (8.7)

โรคร่วม

ไมม่ี 56 (58.3) 28 (56.0) 28 (60.9)

มี 40 (41.7) 22 (44.0) 18 (39.1)

โรคร่วมที�พบ

ความดนัโลหิตสงู 23 (24.0) 10 (20.0) 13 (28.3)

ไขมนัในเลอืดสงู 18 (18.8) 10 (20.0)   8 (17.4)

เบาหวาน 11 (11.5)   3 (6.0)   8 (17.4)
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พบความชุกรวมของภาวะทุพโภชนาการในผู้ ป่วย

มะเร็งเต้านมและมะเร็งลาํไส้ใหญ่เทา่กบัร้อยละ 19.8

โดยแบ่งเป็นภาวะทุพโภชนาการปานกลางหรือมี

ความเสี�ยงต่อการเกิดภาวะทุพโภชนาการ (SGA B)

ร้อยละ 14.6 และภาวะทพุโภชนาการรุนแรง (SGA C)

ร้อยละ 5.2 เมื�อวเิคราะห์ตามชนิดของโรคมะเร็งพบวา่

ผู้ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่เกดิภาวะทพุโภชนาการ (SGA B

และ C) มากกวา่ผู้ ป่วยมะเร็งเต้านม (ร้อยละ 34.8 และ

6.0 ตามลําดบั, P<0.001) ดงัรายละเอยีดในตารางที� 2

ผลการวิเคราะห์ปัจจัยที� สัมพันธ์กับภาวะ

ทุพโภชนาการของผู้ ป่วยที�ใช้ในการศึกษานี � พบว่า

อายุเฉลี�ยของผู้ ป่วยที�มีภาวะทุพโภชนาการสูงกว่า

ภาวะโลหิตจาง

ไมม่ี 50 (52.1) 36 (72.0) 14 (30.4)

มี 46 (47.9) 14 (28.0) 32 (69.6)

การผ่าตัด

ไมม่ี 27 (28.1)   8 (16.0) 19 (41.3)

มี 69 (71.9) 42 (84.0) 27 (58.7)

การฉายรังสี

ไมม่ี 90 (93.8) 49 (98.0) 41 (89.1)

มี   6 (6.2)   1 (2.0)   5 (10.9)

การรักษาด้วยยาเคมีบําบัด

ไมม่ี 75 (78.1) 40 (80.0) 35 (76.1)

มี 21 (21.9) 10 (20.0) 11 (23.9)

ตารางที� 1 ข้อมลูพื �นฐานของผู้ ป่วยแยกตามชนดิของโรคมะเร็ง (ตอ่)

     จาํนวน (ร้อยละ)

ข้อมูลพื �นฐาน รวม        มะเร็งเต้านม  มะเร็งลาํไส้ใหญ่

              (n=96)             (n=50)         (n=46)

ตารางที� 2 ภาวะโภชนาการของผู้ ป่วยแยกตามชนิดของโรคมะเร็ง

     จาํนวน (ร้อยละ)

ภาวะโภชนาการ  รวม        มะเร็งเต้านม  มะเร็งลาํไส้ใหญ่            P

(n=96)             (n=50)         (n=46)

SGA A 77 (80.2) 47 (94.0) 30 (65.2)

SGA B 14 (14.6)   3 (6.0) 11 (23.9)         <0.001

SGA C   5 (5.2)   0 (0.0)   5 (10.9)
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เพศ

หญิง 60 (82.2) 13 (17.8) 0.396

ชาย 17 (73.9)   6 (26.1)

อายุเฉลี�ย (mean + SD) 50.8 + 9.4 ปี 60.8 + 7.4 ปี <0.001

การแพร่กระจายของโรค

M0 หรือ Mx 57 (86.4)   9 (13.6) 0.025

M1 20 (66.7) 10 (33.3)

โรคร่วม

ไมม่ี 49 (87.5)   7 (12.5) 0.034

มี 28 (70.0) 12 (30.0)

ภาวะโลหิตจาง

ไมม่ี 44 (88.0)   6 (12.0) 0.046

มี 33 (71.7) 13 (28.3)

การผ่าตัด

ไมม่ี 19 (70.4)   8 (29.6) 0.130

มี 58 (84.1) 11 (15.9)

การฉายรังสี

ไมม่ี 72 (80.0) 18 (20.0) 0.840

มี   5 (83.3)   1 (16.7)

การรักษาด้วยยาเคมีบําบัด

ไมม่ี 59 (78.7) 16 (21.3) 0.461

มี 18 (85.7)   3 (14.3)

ตารางที� 3 ปัจจยัที�สมัพนัธ์กบัภาวะทุพโภชนาการในผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมและมะเร็งลําไส้ใหญ่

        จาํนวน (ร้อยละ)

         SGA A (n = 77)      SGA B/C (n = 19)
ข้อมูลพื �นฐานของผู้ป่วย P

ผู้ ป่วยที�มีภาวะโภชนาการปกติ (P<0.001) ผู้ ป่วยที�มี

การแพร่กระจายของโรคไปอวยัวะอื�น (M1) พบมภีาวะ

ทพุโภชนาการมากกว่าผู้ ป่วยที�ไม่พบการแพร่กระจาย

ของโรค (M0) หรือผู้ ป่วยที� ไม่สามารถประเมินการ

แพร่กระจายได้ (Mx) (P=0.025) นอกจากนี �ยงัพบวา่

การมีโรคร่วมอื�นนอกเหนือจากโรคมะเร็งและภาวะ

โลหิตจางเป็นปัจจัยที�สมัพนัธ์กับภาวะทพุโภชนาการ

ก่อนได้รับการรักษาด้วยยาเคมบํีาบดั (P=0.034 และ

P=0.046 ตามลาํดบั) การศึกษานี �ไมพ่บความสมัพนัธ์

ของภาวะทพุโภชนาการกบัประวตักิารรักษาโรคมะเร็งที�

ผู้ ป่ วยเคยได้ รับ ทั �งการผ่าตัด การฉายรังสี  และ

การรักษาด้วยยาเคมบีําบดั (ตารางที� 3)
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วิจารณแ์ละสรุป
ภาวะทุพโภชนาการในผู้ ป่วยมะเร็งอาจเพิ�ม

ความเสี�ยงตอ่การเกิดอาการไมพ่งึประสงค์จากยาเคมี

บําบดั ซึ�งอาจทําให้ผู้ป่วยต้องปรบัลดขนาดยาเคมบีําบดั

หรือเลื�อนระยะเวลาการให้ยาออกไป หรืออาจทําให้

ผู้ป่วยไมส่ามารถทนตอ่การรักษาได้และนําไปสูผ่ลลพัธ์

การรักษาที�ไม่ดี ในการศึกษานี � ภาวะโภชนาการของ

ผู้ป่วยประเมินโดยใช้แบบประเมนิ Subjective Global

Assessment (SGA) ซึ�งเป็นแบบประเมินที�ใช้บ่อยใน

ผูป่้วยมะเร็ง14 และจากการศกึษาพบวา่ภาวะทพุโภชนาการ

ที�ประเมินจากแบบประเมินภาวะโภชนาการ SGA มี

ความสมัพนัธ์กบัผลลพัธ์การรักษาที�ไมดี่ในผูป่้วยมะเร็ง15-17

ผลการศึกษาพบความชุกของภาวะทุพโภชนาการใน

ผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมก่อนการรักษาด้วยยาเคมีบําบัด

เท่ากับร้อยละ 6 ซึ�งตํ�ากว่าการศึกษาก่อนหน้าของ

Pressoir M และคณะ6 และ Hébuterne X และคณะ10

ที�พบความชกุในผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมร้อยละ 18.3 และ

ร้อยละ 21 ตามลาํดบั ทั �งนี �อาจเนื�องจากลกัษณะของ

กลุม่ตวัอยา่งที�แตกตา่งกนั โดยการศกึษานี �ศกึษาเฉพาะ

ผู้ ป่วยนอก อีกทั �งอายเุฉลี�ยของผู้ ป่วยและสดัสว่นของ

ผู้ป่วยที�โรคอยูใ่นระยะแพร่กระจายน้อยกวา่การศกึษา

ที�ผ่านมาดังกล่าว อย่างไรก็ตามผลการศึกษาครั �งนี �

สอดคล้องกบัการศกึษาของ Bering T และคณะ18  ที� พบวา่

ก่อนเริ�มการรักษาด้วยการฉายรังสีหรือยาเคมีบําบดั

ผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมส่วนใหญ่มีภาวะโภชนาการปกติ

โดยภาวะทุพโภชนาการที� เกิดขึ �นมักมีความรุนแรง

ระดบัปานกลาง และไมพ่บผู้ป่วยมะเร็งเต้านมที�มภีาวะ

ทพุโภชนาการรุนแรงก่อนการรักษา สว่นความชกุของ

ภาวะทุพโภชนาการในผู้ ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่ในการ

ศกึษาครั �งนี �พบร้อยละ 34.8 ซึ�งจากการศึกษาที�ผา่นมา

พบว่าความชกุของภาวะทพุโภชนาการในผู้ ป่วยมะเร็ง

ลําไส้ใหญ่พบร้อยละ 30-606,10,11

การศกึษาครั �งนี �พบวา่ผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่

เกดิภาวะทพุโภชนาการกอ่นการรักษาด้วยยาเคมบีําบดั

สงูกว่าผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมอย่างมีนยัสําคญัทางสถิติ

ซึ�งสอดคล้องกบัการศึกษาอื�น ๆ ที�พบว่าผู้ ป่วยมะเร็ง

ลําไส้ใหญ่มีความชุกของภาวะทุพโภชนาการสงูกว่า

หรือมีการลดลงของนํ �าหนักตัวมากกว่าผู้ ป่วยมะเร็ง

เต้านม10,19

การศึกษาครั �งนี �พบปัจจยัที�สมัพันธ์กบัภาวะ

ทพุโภชนาการก่อนการรักษาด้วยยาเคมีบําบดัทั �งหมด

4 ปัจจยั ได้แก ่อายทุี�เพิ�มขึ �น การแพร่กระจายของโรค

ไปอวัยวะอื�น ภาวะโลหิตจาง และการมีโรคร่วมอื�น

ซึ�งจากการศกึษาที�ผา่นมาพบวา่ผู้สงูอายเุป็นกลุม่เสี�ยงตอ่

การเกิดภาวะทุพโภชนาการ3,4 และการมีโรคในระยะ

ลกุลาม (advanced cancer) หรือระยะแพร่กระจาย

(metastatic cancer) ก็เป็นปัจจัยเสี�ยงต่อการเกิด

ภาวะทพุโภชนาการในผู้ป่วยมะเร็ง5,10 ปัจจยัเรื�องภาวะ

โลหิตจางสอดคล้องกบัการศกึษาของยคุล จนัทเลิศ20 ที�

พบวา่ คา่เฉลี�ยของระดบัฮีโมโกลบนิในผู้ ป่วยที�มีภาวะ

ทพุโภชนาการเมื�อประเมนิโดยใช้แบบประเมนิ Patient-

Generated Subjective Global Assessment (PG-SGA)

มีค่าน้อยกว่าผู้ ป่วยที�มีภาวะโภชนาการปกติอย่างมี

นัยสําคัญทางสถิติ อย่างไรก็ตามภาวะโลหิตจางใน

ผู้ ป่ วยมะเร็งอาจเป็นผลมาจากหลายปัจจัย เช่น

ผลจากตัวโรคและผลข้างเคียงของการฉายรังสีหรือ

การให้ยาเคมีบําบัด21 ปัจจัยเรื� องการมีโรคร่วมอื�น

ในการศึกษานี �หมายถึงโรคร่วมที�ผู้ ป่วยได้รับการรักษา
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ด้วยยาอย่างต่อเนื�อง ซึ�งยงัไมพ่บการศึกษาที�รายงาน

ความสมัพนัธ์ของการมโีรคร่วมและภาวะทพุโภชนาการ

ดังนั �นจึงควรมีการศึกษาเพิ�มเติมว่าโรคร่วมใดบ้างที�

สมัพนัธ์กบัภาวะโภชนาการในกลุม่ตวัอยา่งจํานวนมากขึ �น

การวิจยัครั �งนี �เป็นการศกึษาถงึภาวะโภชนาการใน

ผู้ ป่วยมะเร็งเต้านมและมะเร็งลําไส้ใหญ่ก่อนได้รับการ

รักษาด้วยยาเคมบีําบดั ซึ�งเป็นโรคมะเร็งที�มอีบุตักิารณ์

สงูสดุสองอนัดบัแรกในประเทศไทย ผลการศกึษาพบวา่

ผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่มีปัญหาภาวะทุพโภชนาการ

มากกว่าผู้ ป่วยมะเร็งเต้านม และพบว่าอายุที�เพิ�มขึ �น

โรคในระยะแพร่กระจาย การมโีรคร่วมอื�นนอกเหนอืจาก

โรคมะเร็ง และภาวะโลหิตจาง เป็นปัจจยัที�สมัพนัธ์กบั

การเกิดภาวะทพุโภชนาการในผู้ป่วยก่อนได้รับการรักษา

ด้วยยาเคมบํีาบดั ผลจากการศกึษาครั �งนี �อาจนําไปใช้

เป็นแนวทางในการค้นหาผู้ ป่วยกลุ่มเสี�ยงที�ต้องได้รับ

การดแูลด้านโภชนาการอยา่งใกล้ชิดในระหวา่งการรักษา

ด้วยยาเคมีบําบดัเพื�อให้ผู้ ป่วยมีความพร้อมในการให้

ยาเคมบีําบดัและสามารถให้การรักษาได้อยา่งตอ่เนื�อง

อย่างไรก็ตามการศึกษานี �เป็นการศึกษาใน

กลุ่มตัวอย่างเฉพาะผู้ ป่วยนอก อีกทั �งประเมินภาวะ

โภชนาการของผู้ ป่วยเพียงรอบเดียวก่อนเริ�มการรักษา

ด้วยยาเคมบีําบดั ดงันั �นจงึอาจต้องมกีารศกึษาเพิ�มเตมิ

ในผู้ ป่วยที� ได้รับยาเคมีบําบัดแบบผู้ ป่วยใน รวมถึง

การศกึษาแบบไปข้างหน้าเพื�อติดตามการเปลี�ยนแปลง

ของภาวะโภชนาการของผู้ ป่วยภายหลงัการรักษาด้วย

ยาเคมีบําบัด เพื�อนําข้อมูลที�ได้มาใช้ในการวางแผน

การดแูลด้านโภชนาการในผู้ป่วยอยา่งเป็นระบบเพื�อให้

เกิดผลลพัธ์ที�เป็นประโยชน์สงูสดุตอ่การรักษาผูป่้วยมะเร็ง

กิตติกรรมประกาศ
ผู้ วิจัยขอขอบคุณผู้ ป่วย เภสัชกร พยาบาล
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เคมีบําบัดแบบผู้ ป่วยนอก โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์

ที� ให้ความร่วมมือและมีส่วนช่วยให้การวิจัยครั �งนี �
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การคดักรองมะเร็งลาํไสใ้หญ่และไสต้รงของจงัหวดัรอ้ยเอด็

บทคัดย่อ

วารสารโรคมะเรง็
THAI CANCER JOURNAL
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ชัชวาลย ์ วชิรเมธารัชต1์ เกรียงไกร โกวิทางกูล1

สุภัทธรา  ขุมดินพิทักษ1์ ฉันทิชย ์พูลลาภ1

จิตเกษม เวชกามา1 ยุทธพงษ ์ชาํนาญเอื� อ1

ภาสกร โสดารัตน1์ อรทัย สืบเมืองซา้ย1

นิพัทธ ์เนตรธุวกุล1 วิธู กาบทวี1

ศุลีพร แสงกระจ่าง2

การศึกษาครั �งนี �ได้ดําเนินการที�จังหวัดร้อยเอ็ดโดยมีวัตถุประสงค์เพื�อศึกษารูปแบบของการคัดกรองมะเร็ง
ลําไส้ใหญ่และไส้ตรงในจงัหวดัร้อยเอด็ โดยศกึษาในประชากรที�มอีาย ุ50-70 ปี ในจงัหวดัร้อยเอด็จํานวน 20,670 คน
เจ้าหน้าที�ส่งเสริมสขุภาพของอําเภอและเจ้าหน้าที�สาธารณสขุ (Community Health Officers - HWs) เป็นผู้จดัเก็บ
ตวัอยา่งอจุจาระของอาสาสมคัรและสง่ตวัอยา่งไปยงัคลนิิกสง่เสริมสขุภาพอําเภอเพื�อตรวจหาเลือดแฝง ผู้ที�มผีลตรวจเป็น
บวกได้รับการตรวจสอ่งกล้องลําไส้ใหญ่และไส้ตรง (colonoscopy) และตดัติ�งก้อนเนื �องอก/ตรวจชิ �นเนื �อ เพื�อตรวจหา
มะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง ผลการศกึษาพบวา่ ประชากรกลุม่เป้าหมาย 20,670 คน มจํีานวน 13,723 คน (ร้อยละ 66.39)
ที�ได้รับการตรวจคดักรองโดยใช้ fecal immunochemical test (FIT) ระหวา่งวนัที� 20 กมุภาพนัธ์ - 25 กรกฎาคม พ.ศ. 2560
พบจํานวน 376 ราย (ร้อยละ 2.74) มีผล FIT บวก และม ี 243 ราย (ร้อยละ 63.83) ของผู้ที�มีผล FIT บวกได้รับ colono-
scopy พบเป็นมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง 3.879 ตอ่ 10,000 ประชากรเป้าหมาย และ advanced adenoma 6.289
ตอ่ ประชากร 10,000 คน สรุปผลการตรวจคดักรองมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงด้วยการทดสอบ FIT โดยใช้ hemoglo-
bin (Hb) ที�ระดบั 100 ng /ml เป็นจดุตดัในการบง่ชี �ร่วมกบัการทํา colonoscopy พบวา่ให้ผลลพัธ์ที�ด ีและสามารถนําเสนอ
ในการจดัทําโครงการคดักรองมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงในประเทศไทย (วารสารโรคมะเร็ง 2561;38:11-18)
คําสําคญั: โปรแกรมคดักรอง มะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง  เทคนิคการตรวจเลือดแฝงในอจุจาระ จงัหวดัร้อยเอ็ด

1โรงพยาบาลร้อยเอ็ด 2สถาบนัมะเร็งแห่งชาติ กรุงเทพฯ
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Organized Colorectal Cancer Screening in Roi-Et Province
by Chatchawan  Wachirametharuch1, Kriengkrai  Gowithakul1, Supatha  Kumdinpitug1,

Chanthit  Phunlap1, Jitkasem  Vachgama1, Yuthapong  Chamnanaua1, Passakorn  Sodarat1,
Orathai  Seabmuangsa1, Niphath  Nethuwakul1, Witoo  Klabtawee1,
Suleeporn  Sangrajrang2

1Roi-Et Hospital, Roi-Et Province, 2National Cancer Institute, Bangkok

Abstract The study was conducted through Roi-Et public health service through organized colorectal
cancer screening in Roi-Et Province. Among the population aged 50-70 years in Roi-Et Province,
20,670 people were informed and invited to participate in the colorectal-cancer (CRC) screening
program. District health promotion staff and Community Health Officers (HWs) collected and
provided stool samples from the volunteers and transported the specimens to the district health-
promotion clinic for fecal immunochemical testing (FIT). FIT-positive patients were examined
by endoscopic polypectomy/biopsy to confirm CRC. Of the 20,670 target population, 13,723
(66.39%) were screened using FIT, at cut-off 100 ng/ml hemoglobin, between 20 February and
25 July 2017; 376 (2.74%) were FIT-positive, of whom 243 (63.83%) had undergone colonoscopy,
the results of which were CRC 3.879 per 10,000 target population, and advanced adenoma 6.289
per 10,000 target population. In conclusion, CRC screening by FIT test with a cut-point Hb of
100 ng/ml and colonoscopy provided a good outcome and could be proposed for the organized
screening program in Thailand. (Thai Cancer J 2018;38:11-18)
Keywords: colorectal cancer screening, fecal immunochemical test, Roi-Et Province

บทนาํ
มะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรงเป็นโรคมะเร็งที�

พบมากเป็นอนัดับสามทั�วโลก โดยพบผู้ ป่วยรายใหม่

1.2 ล้านรายต่อปี และเป็นสาเหตุของการเสียชีวิต

มากถึง 609,000 รายต่อปี ทั �งนี �อบุตัิการณ์ของโรคมี

ความแตกต่างกนัอยา่งมากในแตล่ะภมูิภาค จากการ

ศกึษาคา่อบุตักิารณ์ปรับมาตรฐานอาย ุ (age-standard-

ized incidence rates, ASR) พบว่าในออสเตรเลีย-

นิวซีแลนด์  เท่ากับ 38.2 ซึ� งเป็นอุบัติการณ์สูงสุด

ในขณะที�ในแอฟริกาตะวนัตกเทา่กบั 4.1 เป็นอบุตักิารณ์

ตํ�าสดุ และในทวีปเอเชยีมคีา่ประมาณ 13.7 โดยเฉพาะ

ประเทศเกาหลใีต้พบ ASR เทา่กบั 45 และประเทศไทย

พบ ASR เทา่กบั 12.4 1

            จากการศกึษาคา่อตัราการตายปรับมาตรฐาน

อายุ (age-standardized mortality rate, ASRm)

ประเทศฮงัการีมีอตัราตายสงูสดุอยูท่ี� 20.8 โครเอเชีย

อยู่ที�18.7 และสโลวาเกียอยู่ที� 18 สําหรับทวีปเอเชีย

พบอตัราการตายปรับมาตรฐานอายรุวมประมาณ 13.7

โดยเฉพาะในเกาหลีใต้พบ 12 และประเทศไทยพบ

7.31

สําหรับประเทศไทย จากข้อมลู ปี พ.ศ. 2554

พบมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงเป็นอนัดบัสามในชายไทย

รองจากมะเร็งตบัและมะเร็งปอด และพบมากเป็นอนัดบัสี�

ในหญิงไทยรองจากมะเร็งเต้านม มะเร็งปากมดลูก

และมะเร็งตบั โดยพบผู้ ป่วยรายใหม ่10,624 รายตอ่ปี

เป็นเพศชาย 5577 ราย (ASR=14.4) และเพศหญิง

5047 ราย (ASR=11.2) ซึ�งมากกว่าร้อยละ 80 ของ

ผู้ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรงมีอาย ุ 50 ปีขึ �นไป2-5

เขตสขุภาพที� 7 ประกอบด้วย จงัหวดัขอนแกน่

มหาสารคาม กาฬสนิธ์ุ และร้อยเอด็ มจํีานวนประชากร
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รวม 5,075,348 คน โดยในจํานวนนี �มปีระชากรกลุม่เสี�ยง

คือ มีอายุระหว่าง 50-65 ปีจํานวน 958,458 คน

จากฐานข้อมลูโรงพยาบาลในสงักดักระทรวงสาธารณสขุ

ในเขตสขุภาพที� 7 รายงานวา่ พบผู้ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่

และไส้ตรงจํานวน 676 รายและในจํานวนนี �พบวา่เป็น

มะเร็งในระยะที� 3 และ 4 มากกวา่ร้อยละ 70 นอกจากนี �

ในสว่นของโรงพยาบาลศรีนครินทร์ มหาวทิยาลยัขอนแกน่

พบผู้ ป่วยกลุม่นี �จํานวน 263 ราย และผู้ ป่วยเหลา่นี �มี

อตัราการรอดชีพใน 5 ปีน้อยกว่าร้อยละ 60

ปัจจุบนัสาเหตุของการเกิดมะเร็งลําไส้ใหญ่

และไส้ตรงยงัไมเ่ป็นที�ทราบแนช่ดั ผู้ป่วยร้อยละ 70-85

เกิดมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงขึ �นเองโดยไม่มีประวตัิ

ครอบครัวที�เป็นโรคมะเร็งมากอ่น (sporadic colorectal

cancer) อกีร้อยละ 25 มปีระวตัคิรอบครัวที�เคยเป็นโรค

มะเร็งมาก่อน (familial CRC) และประมาณร้อยละ 2-5

เป็นมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงที�เกิดจากการถ่ายทอด

ความผิดปกตขิองยนี (hereditary CRC)6,7 ทั �งนี �มะเร็ง

ลําไส้ใหญ่และไส้ตรงเกอืบทั �งหมด (มากกวา่ร้อยละ 95)

พฒันามาจาก adenoma polyp ขนาดเลก็ และมีการ

กลายสภาพเป็นเนื �อเยื�อมะเร็ง โดยทั�วไปกระบวนการนี �

ใช้เวลาประมาณ 10 ปี เรียกกระบวนการนี �วา่ "adenoma-

carcinoma sequence"8

การคดักรองเพื�อค้นหามะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรง

ชว่ยลดอตัราการเสยีชีวติ การตรวจพบโรคมะเร็งตั �งแต่

ระยะแรกเริ� ม (ระยะที�  1-2) การพยากรณ์โรคและ

ประสทิธิภาพการรักษาดกีวา่เมื�อตรวจพบโรคในระยะท้าย

(ระยะที� 3-4) รวมถึงสามารถป้องกนัการเกิดโรคมะเร็งได้

หากตรวจพบและกําจดั polyp ในระยะกอ่นเป็นมะเร็ง

(premalignant adenomatous polyps) ออกไป

โดยเฉพาะกลุ่มของ polyp ที� มีโอกาสเปลี� ยนเป็น

มะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง (advanced colorectal

adenoma polyps) ได้มากซึ�งมลีกัษณะดงันี � คอื polyp

ที�มีเส้นผ่าศนูย์กลางใหญ่กว่า 1 ซม. หรือเป็น polyp

ชนิด villous หรือเป็นเนื �อเยื �อที�มพียาธิสภาพเป็น severe

dysplasia ซึ�งพบได้ประมาณร้อยละ 9.6 ของประชากร

ช่วงอายุ 50-75 ปีโดยที�ประชากรกลุ่มนี �ไม่มีอาการ

ผิดปกติมาก่อน9

วิธีการคดักรองมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงที�

นยิมใช้ในปัจจบุนัได้แก่ การตรวจหาเลอืดแฝงในอจุจาระ

(fecal occult blood test; FOBT) ซึ� งเป็นวิธีการ

ตรวจคัดกรองที�สามารถทําได้ง่าย และไม่เกิดภาวะ

แทรกซ้อนจากการตรวจ แบ่งออกเป็น 2 วิธี ได้แก่

guaiac-based FOBT (gFOBT) และ fecal immu-

nochemical test (FIT) โดยม ี2 รูปแบบ ได้แก ่qualita-

tive FIT และ quantitative FIT การศึกษานี �ใช้วิธี

qualitative FIT ซึ�งเป็นวิธีที�สะดวก สามารถปฏบิตันิอก

ห้องปฏบิตัิการได้

จากสถานการณ์ความรุนแรงและแนวทาง

ในการดแูลและป้องกนัมะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรงดงัที�

กลา่วไว้ข้างต้น โรงพยาบาลร้อยเอด็เป็นสถานพยาบาล

ได้เล็งเห็นความสาํคญัของปัญหาดงักลา่ว จงึได้จดัทํา

โครงการคัดกรองมะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรงด้วยวิธี

การตรวจเลือดแฝงในอุจจาระแบบอิมมูโนเคมิคอล

และตรวจยนืยนัด้วยการสอ่งกล้องตรวจลาํไส้ใหญ่และ

ไส้ตรงในผู้ที�มผีลบวก เพื�อเป็นการพฒันาระบบป้องกนั

และควบคมุมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง โดยการค้นหา

ผู้ป่วยมะเร็งในระยะแรกที�สามารถรักษาให้หายขาดได้

ด้วยการค้นหา polyp ชนิด adenomatous polyp
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และตดัเอา polyp นี �ออกเพื�อป้องกนัไมใ่ห้เปลี�ยนแปลง

กลายเป็นมะเร็งอกีตอ่ไป การศกึษานี �จงึมวีตัถปุระสงค์

เพื�อศึกษารูปแบบการคัดกรองมะเร็งลําไส้ใหญ่และ

ไส้ตรงที� เหมาะสมในจังหวัดร้อยเอ็ดโดยการศึกษา

เปรียบเทยีบกบัข้อมลูที�ได้จากโครงการนําร่องที�จงัหวดั

ลําปาง10

วสัดแุละวิธีการ
กลุม่ตวัอย่าง

กลุม่ตวัอยา่งที�ใช้ในการศกึษานี �เป็นประชากร

กลุ่มเสี�ยงที�มีอายุตั �งแต่ 50-70 ปีในเขตอาํเภอเมือง

จังหวัดร้อยเอ็ด จํานวน 20,670 คน (จากประชากร

เป้าหมาย 25,837 คนคดิเป็นร้อยละ 80) ดําเนนิการโดย

โรงพยาบาลร้อยเอด็ โรงพยาบาลสง่เสริมสขุภาพตําบล

18 แหง่ ศนูย์บริการสาธารณสขุ 1 แหง่ และโรงพยาบาล

จรีุเวช ระหวา่งวนัที� 20 กมุภาพนัธ์ - 25 กรกฎาคม 2560

วิธกีารศึกษา
เจ้าหน้าที� ส่งเสริมสุขภาพของอําเภอและ

เจ้าหน้าที�สาธารณสขุ (Community Health Officers-

HWs) จัดเก็บตัวอย่างอุจจาระของอาสาสมัครและ

สง่ตวัอยา่งไปยงัคลนิกิสง่เสริมสขุภาพอําเภอ เพื�อตรวจ

เลือดแฝงด้วยชุดตรวจ Hemosureone-step iFOB

Test (FIT) ที�มีค่า cut off ของ Hb ที�  100 ng/ml

ยืนยนัผู้ ที�มีผลบวกด้วยการส่องกล้องตรวจลาํไส้ใหญ่

และไส้ตรง (colonoscopy) โดยศลัยแพทย์และอายรุแพทย์

ที�สามารถส่องกล้องตรวจลาํไส้ใหญ่และไส้ตรงของ

จงัหวดัร้อยเอด็ ซึ�งเป็นแพทย์ประจําโรงพยาบาลร้อยเอด็

การวิเคราะหข์อ้มูล
การศกึษานี �ใช้สถิตเิชิงพรรณนาในการบรรยาย

ผลการดําเนินการแยกตามพื �นที� ในการดําเนินการ

(จงัหวดัลําปาง และ ร้อยเอด็) นําเสนอจํานวนและร้อยละ

ใช้สถิติเชิงอนุมาน Z-test เปรียบเทียบค่าความชุก

(ร้อยละ) ของผลลพัธ์ที�ได้จากโครงการ เช่น colono-

scopy finding, adenoma detection ระหวา่งสองพื �นที�

ดําเนินการ รายงานด้วยค่า prevalence difference

โดยกําหนดระดบันยัสาํคญัทางสถิติที� P<0.05

ผลการศกึษา
จากกลุ่มเป้าหมายผู้ ที�มีอายุ 50-70 ปี ใน

เขตอําเภอเมอืง จงัหวดัร้อยเอด็ซึ�งมจํีานวน 20,670 คน

ที�ได้รับเชญิให้เข้าร่วมโครงการ และมปีระชาชนจํานวน

13,445 คน (ร้อยละ 65.05) ที�ได้รับการตรวจเลือดแฝง

ในอุจจาระแบบ FIT เป็นเพศชาย 5764 คน และ

เพศหญิง 7681 คน พบผู้ ที�มีผลการตรวจ FIT บวก

จํานวน  376 (ร้อยละ 2.74) ได้รับผลการยืนยนัด้วย

การสอ่งกล้องตรวจลําไส้ใหญ่และไส้ตรงในรายที� FIT บวก

จํานวน 243 (ร้อยละ 63.83) อตัราการพบ FIT บวก

ในโครงการคัดกรองมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงใน

จังหวัดร้อยเอ็ดอยู่ที� ร้อยละ 2.74 ในช่วงสูงกว่าของ

อัตราการทดสอบ positivity ของโครงการนําร่องที�

จงัหวดัลําปางซึ�งอยูท่ี�ร้อยละ 1.1 นอกจากนี �เรายงัพบ

กลุ่ม weakly positivity ร้อยละ 1.95 (ไม่ได้แสดง

ข้อมูล) อัตราส่วนของผู้ ที� มีผลบวกแล้วได้ รับการ

ส่องกล้องเพื�อวินิจฉัยมีสัดส่วนที� ใกล้เคียงกัน คือ

ร้อยละ 71.8 ในจังหวัดลําปาง และร้อยละ 63.83

ในจงัหวดัร้อยเอด็ (ตารางที� 1)
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ตารางที� 1 จํานวนร้อยละของผลการดําเนินโครงการนําร่องการตรวจคัดกรองมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง
จงัหวัดลาํปางกับโครงการตรวจคดักรองมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงของจังหวดัร้อยเอ็ด

Criteria                    การศกึษาจงัหวดัลาํปาง การศึกษาจังหวัดร้อยเอด็

Period (ปี ค.ศ.) 2011-2012     2017

cut point FIT 200 ng/ml 100 ng/ml

Targeted age group (years)    50-65     50-70

Target population, n  127,301    20,670

Individuals screened, n (ร้อยละ)          80,012 (62.9)                      13,723 (66.39)

Individuals screen positive, n (ร้อยละ) 873 (1.1) 376 (2.74)

Colonoscopy performed, n (ร้อยละ) 627 (71.8) 243 (63.83)

Colonoscopy finding, n (ร้อยละ)

Adenoma detected, n (ร้อยละ) 187 (29.8) 42 (17.50)

Advanced adenoma, n (ร้อยละ) 75 (12.0) 13 (5.35)

Colorectal cancer detected, n (ร้อยละ) 23 (3.7)   8 (3.28)

Colorectal cancer, Staging, n (ร้อยละ)

Stage I and II colorectal cancer, n (ร้อยละ) 14 (60.9)   6 (75.0)

การศกึษานี �พบมีข้อจํากดัในการเปรียบเทียบ

ผลการศกึษาระหวา่งจงัหวดัลาํปางและร้อยเอด็ เนื�องจาก

จํานวนประชากรเป้าหมายไม่เท่ากันและค่าทางสถิติ

ทุกค่าที�ตามมาจะมีฐานข้อมูลที�เกี�ยวข้องกับจํานวน

ประชากรเป้าหมาย ดังนั �นเพื�อความสะดวกในการ

วิเคราะห์ข้อมูลที� ได้จึงนํามาปรับฐานข้อมูลของทั �ง

จังหวัดลาํปาง และจังหวัดร้อยเอ็ดให้เป็นค่าต่อการ

คัดกรองประชากรเป้าหมาย (target population)

จํานวน 10,000 ราย เทา่กนั กอ่นนําข้อมลูมาวิเคราะห์

เพื�อเปรียบเทียบ

ผู้ที�มผีลการตรวจ FIT บวกของจงัหวดัร้อยเอด็

พบ 181.91 ราย สงูกวา่โครงการนําร่องที�จงัหวดัลําปาง10

ที�พบ 68.68 ราย คดิเป็น 2.65 เทา่ (P<0.001) และพบวา่

โครงการในจงัหวดัร้อยเอ็ดพบผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่

และไส้ตรงได้มากกว่า คือ 3.87 รายต่อการคดักรอง

10,000 ราย ในขณะที�โครงการในจงัหวดัลาํปางพบได้

1.8 รายต่อการคัดกรอง 10,000 ราย นอกจากนี �ใน

จงัหวดัร้อยเอด็ยงัพบผูป่้วยมะเร็งระยะที� 1-2 ได้มากกวา่

(2.90 และ 1.10 ราย ตามลํา ดับ, P<0.001)

ดงัรายละเอียดในตารางที� 2

วิจารณแ์ละสรุป
วิธีการดําเนินงานโครงการคัดกรองมะเร็ง

ลําไส้ใหญ่และไส้ตรงในจังหวัดร้อยเอ็ดสอดคล้องกับ

โครงการนําร่องที�จังหวดัลําปาง10 ต่างกันตรงวิธีการ

ที�ใช้ทดสอบในการคดักรอง โดยของจงัหวดัร้อยเอ็ดใช้

cut point ของการตรวจ hemoglobin ที� 100 ng/ml

ส่วนโครงการนําร่องที�จงัหวดัลําปางใช้ที� 200 ng/ml
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และผลการดําเนนิงานอตัราการมสีว่นร่วมของผู้เข้าร่วม

การศกึษาในจงัหวดัร้อยเอด็มร้ีอยละ 65.05 ซึ�งมากกวา่

การศึกษาในจังหวัดลําปางซึ�งคิดเป็นร้อยละ 62.90

ผลการวิจัยนี �ยงัยืนยันได้ว่าในจังหวัดร้อยเอ็ดการใช้

บุคลากรทางการแพทย์ เพื�อส่งเสริมและให้บริการ

การตรวจคดักรองมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงผา่นทาง

การบริการสุขภาพของกระทรวงสาธารณสุขมีความ

เป็นไปได้ในประเทศไทย

การทํา colonoscopy ของจังหวัดร้อยเอ็ด

117.56 และของจงัหวดัลาํปาง 49.2510 คดิเป็น 2.36 เทา่

สาเหตทุี�พบมากกวา่เนื�องจากจงัหวดัร้อยเอด็ พบผลตรวจ

FIT เป็นบวกจํา นวนมากกว่ าเพราะใช้  FIT test

ที�มีความไวต่อเลือดแฝงในอุจจาระมากกว่าที�จังหวดั

ลําปางใช้

การตรวจหา advanced adenoma ของจงัหวดั

ร้อยเอด็ พบ 6.29 สว่นโครงการนําร่องที�จงัหวดัลําปาง10

พบ 5.89  คิดเป็น 1.06 เทา่ ดงันั �นถ้าใช้ cut point Hb ที�

200 ng/ml จะทําให้ไมส่ามารถตรวจค้นพบ advanced

adenoma จํานวน 0.39 ตอ่ 10,000 ประชากรเป้าหมาย

ซึ�งเป็นอบุตักิารณ์ที�สําคญัเพราะสามารถป้องกนัการเกิด

มะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงหากตรวจพบและกําจัด

polyp ในระยะกอ่นเป็นมะเร็ง (premalignant adeno-

matous polyps)

การตรวจหา colorectal cancer ของจงัหวดั

ร้อยเอ็ดพบ 3.87 ส่วนของโครงการนําร่องที�จังหวัด

ลําปาง10 พบ 1.807 คิดเป็น 2.14 เทา่ (P<0.001) ดงันั �น

ถ้าจงัหวดัร้อยเอด็ใช้ FIT ที�มจีดุตดั Hb ที� 200 ng/ml

จะทําให้ไม่สามารถตรวจค้นพบมะเร็งลาํไส้ใหญ่และ

Target population, n 127,301 10,000 20,670 10,000

Individuals screened, n 80,012 6,285.26 13,723 6,639.09 353.80 <0.001

Individuals screen positive, n 873 68.58 376 181.91 50.49 <0.001

Colonoscopy performed, n 627 49.25 243 117.56 376.40 <0.001

Colonoscopy finding (ร้อยละ)

Adenoma 187 14.69   42   20.32      -5.63 <0.001

Advanced adenoma 75 5.89 13 6.29 -0.40 <0.001

Colorectal cancer 23 1.81   8 3.87 -2.00 <0.001

Stage colorectal cancer (ร้อยละ)

Stage I and II colorectal cancer 14 1.10   6 2.90 -0.95 <0.001

ตารางที� 2 การเปรียบเทียบผลการดําเนินโครงการนําร่องการตรวจคัดกรองมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง
จงัหวดัลําปางกบัโครงการตรวจคดักรองมะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรงของจงัหวดัร้อยเอด็โดยปรับฐาน
เป็น 10,000 target populations

         กรณีศกึษาจงัหวัดลาํปาง  กรณีศกึษาจงัหวัดร้อยเอด็

        Criteria   Target

population

  Target

population

Prevalence

 differenceN N
P
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ไส้ตรงจํานวน 2 ตอ่ 10,000 ประชากรเป้าหมาย

จากการศกึษาการตรวจคดักรองมะเร็งลาํไส้ใหญ่

และไส้ตรงของจงัหวดัร้อยเอ็ด พบ Stage I และ II มี

target population ร้อยละ 2.90 สงูกวา่ที�จงัหวดัลําปาง10

ซึ�งพบ 1.1 คดิเป็น 2.42 เทา่ (P<0.001) ดงันั �น ถ้าใช้ Hb

ที�จดุตดั 200 ng/ml จะทําให้ไมส่ามารถตรวจพบมะเร็ง

ลําไส้ใหญ่และไส้ตรง Stage I และ II จํานวนร้อยละ

1.8 ตอ่ 10,000 ประชากรเป้าหมาย การพบผูป่้วยมะเร็ง

ระยะเริ�มต้นจะช่วยให้ผลการรักษาโรคให้ผู้ ป่วยมี 5-

year survival ที�ดขีึ �น

ในขณะที�การตรวจคดักรอง FOBT ของจงัหวดั

ร้อยเอด็ พบผลการตรวจ FIT บวก จํานวน 376 (ร้อยละ

2.78) ผลการตรวจ FIT บวก (weakly) จํานวน 262 ราย

(ร้อยละ 1.95) ยงัมคีวามจําเป็นที�จะต้องทําการศกึษาตอ่

และอาจจะทําการตรวจยนืยนั one-step iFOBT Test

(FIT) ซํ �าในชว่งระยะเวลา 2-3 เดือน สว่นรายที� FIT บวก

การยืนยันด้วยการส่องกล้องตรวจลาํไส้ใหญ่และ

ไส้ตรงแล้วให้ผลลบก็ควรทําการตรวจ one-step iFOBT

Test (FIT) ซํ �าเป็นประจําทกุปีหรือทกุ 2 ปี

เนื�องจากกรณีศกึษาในระดบัประชากรกลุม่ใหญ่

ของประเทศไทยมีเพียงการศึกษาเดียวคือกรณีศึกษา

ในจงัหวดัลาํปาง ดงันั �นกรณีศึกษาในจงัหวดัร้อยเอ็ด

จงึได้ศกึษาเทียบเคียงกบักรณีศึกษาในจงัหวดัลาํปาง

และพบวา่ มข้ีอจํากดัและจดุออ่นของการแปลผล ได้แก่

กรณีศกึษาในจงัหวดัลําปางดําเนินการทั �งจงัหวดัขณะที�

จงัหวดัร้อยเอด็ทําในเขตอําเภอเมอืง ชว่งอายกุารศกึษา

ในจังหวัดลาํปาง 50-65 ปี ขณะที�การศึกษาจังหวดั

ร้อยเอ็ดใช้ 50-70 ปี และจํานวนประชากรเป้าหมาย

ไมเ่ทา่กนัอาจทําให้การเปรียบเทยีบมคีวามคลาดเคลื�อน

ในประเทศไทยที� มีความเสี� ยงสูง จึ งควร

ตดัสนิใจที�จะทบทวนการคดักรองมะเร็งลาํไส้ใหญ่และ

ไส้ตรงทุกระยะ 5 ปีในโครงการมะเร็งลําไส้ใหญ่และ

ไส้ตรงของจงัหวดัร้อยเอ็ดและโครงการนําร่องที�จงัหวดั

ลําปาง หากมมุมองที�เป็นประโยชน์และยั�งยืนโดยเฉพาะ

อยา่งยิ�งการให้บริการ colonoscopy ซึ�งมปัีญหาในเรื�อง

ภาระงาน ดงันั �นการตรวจคดักรองด้วย FIT หนึ�งครั �ง

ในระยะ 5 ปี เป็นตัวเลือกที� น่าสนใจในระดับของ

การพัฒนาโครงสร้างพื �นฐานด้านการดูแลสุขภาพ

การตรวจคดักรองมะเร็งลําไส้ใหญ่แห่งชาติ

ความจริงที�ว่าประเทศไทยได้พัฒนาระบบ

การรักษาพยาบาลที� เข้าถึงได้อย่างทั�วถึงพร้อมกับ

ประกนัสขุภาพแห่งชาติ และมปีระสบการณ์ด้านความ

ก้าวหน้าทางเศรษฐกจิและสงัคมโดยรวมครอบคลมุทกุ

ภมูภิาคของประเทศ และประสบการณ์ใน pilot study ที�

จงัหวดัร้อยเอ็ดสามารถแปลสู่ประชากรในประเทศได้

ในเวลาอนัใกล้ อยา่งไรก็ตามมาตรการที�เฉพาะเจาะจง

เพิ�มเตมิจะต้องมกีารพฒันาโดยการศกึษาเชิงคณุภาพ

เพื�อให้มั�นใจวา่มสีว่นร่วมอยา่งเพยีงพอในพื �นที�เขตเมอืง

สรุปผลของการศึกษานี �ยอมรับการจัดองค์กรและ

การดําเนินการคัดกรองมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง

ในการกําหนดประชากรทั� วไปในประเทศไทยและ

ความเป็นไปได้ในการบูรณาการโครงการในบริการ

สาธารณสขุที�มีอยู่โดยสถาบนัมะเร็งแห่งชาติ จึงควร

เสนอใช้ FIT ที�มจีดุตดั Hb ที� 100 ng/ml เพื�อให้การ

คดักรองมะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรงได้ผลที�แม่นยํา

กิตติกรรมประกาศ
คณะผู้วจิยัขอขอบคณุ รศ.นพ.พศิาล ไม้เรียง



18 วารสารโรคมะเร็ง ปีที�  �� ฉบบัที�  � มกราคม-มีนาคม ����

ศ.นพ.รังสรรค์ ฤกษ์นมิติร นพ.ทว ีรัตนชเูอก นพ.ศิวพล

บุรินทร์ ให้ข้อเสนอแนะที� เป็นประโยชน์ต่อการวิจัย

คณุอบุลวรรณ ยิ�งรัตนสขุ คณะเจ้าหน้าที�เวชกรรมสงัคม

คณะพยาบาลศลัยกรรม คณะพยาบาลห้องสอ่งกล้อง

ทางเดินอาหาร คณะแพทย์และพยาบาลวิสัญญี

คณะพยาบาลผู้ ป่วยนอกและคณะเจ้าหน้าที� รพ.สต.

เขตอําเภอเมอืง คณุเอื �อมพร สุม่มาตร และคณะเจ้าหน้าที�

โรงพยาบาลร้อยเอ็ดทุกท่าน สถาบันมะเร็งแห่งชาติ

ที� ให้การอนุ เคราะห์ ข้ อมูลเพื� อใช้ ในการศึกษานี �

สมาคมแพทย์ระบบทางเดินอาหารแห่งประเทศไทย

สมาคมแพทย์ส่องกล้องทางเดินอาหารไทย และ

ผู้ เชี�ยวชาญทุกท่านที�มิได้กล่าวถึง ณ ที�นี �ที�ได้กรุณา

ให้ข้อมลูข้อเสนอแนะอนัเป็นประโยชน์ต่อรายงานวิจยั

คณะศั ลยแพทย์ ทุ กท่ านและอายุ รแพทย์ ระบบ

ทางเดินอาหารโรงพยาบาลร้อยเอ็ด
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CEA และ CA 19-9 ในผูป่้วยมะเร็งลาํไสใ้หญ่และไสต้รง
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มะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงเป็นโรคมะเร็งที�พบได้บ่อยและเป็นสาเหตุการตายอันดับต้น ๆ ในประเทศไทย
การวินิจฉัยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงเป็นสิ�งสําคัญ หากตรวจวินิจฉัยได้ตั �งแต่ระยะเริ�มแรกและได้รับการรักษาเร็ว
จะเพิ�มโอกาสหายจากโรคมากขึ �น และยังทําให้อัตราการรอดชีวิตเพิ�มขึ �นด้วย ซึ�งการตรวจหาสารบ่งชี �มะเร็งทาง
ห้องปฏิบัติการเป็นวิธีการหนึ�งที�ช่วยวินิจฉัย พยากรณ์ และติดตามผลการรักษาโรค การศึกษาครั �งนี �มีวัตถปุระสงค์
เพื�อวิเคราะห์ดูประสิทธิภาพของ CEA และ CA 19-9 ในการแยกผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงจากผู้ ป่วย
เนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่ รวมทั �งศึกษาความสัมพันธ์ของสารบ่งชี �มะเร็ง CEA และ CA 19-9 กับลักษณะทาง
พยาธิคลินิกในผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง โดยผู้วิจยัได้วิเคราะห์ผลการตรวจสารบง่ชี �มะเร็ง CEA และ CA 19-9
ของผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง จาํนวน 105 ราย และผู้ ป่วยเนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่ จํานวน 22 ราย ที�เข้ารับ
การรักษาในคลินิกระบบทางเดนิอาหารและตบัที�สถาบนัมะเร็งแหง่ชาติ พบวา่ระดบั CEA ในผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และ
ไส้ตรงสูงกว่าผู้ ป่วยเนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่ (P=0.006) ขณะที�ระดับ CA 19-9 ในผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และ
ไส้ตรงไม่แตกต่างจากผู้ ป่วยเนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่ (P=0.116) นอกจากนั �นเมื�อใช้ระดบั CEA และ CA 19-9
ในการแยกผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงจากผู้ ป่วยเนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่ พบวา่มีความไวร้อยละ 56.19 และ
26.67 ตามลําดบั และเมื�อใช้ระดบั CEA ร่วมกบั CA 19-9 พบวา่เพิ�มความไวในการตรวจวิเคราะห์เป็นร้อยละ 60.00
ผลจากการศึกษานี �ยังพบว่า CEA สามารถนํามาใช้แยกผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงออกจากผู้ ป่วยเนื �องอก
ธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่ได้ดีกว่า CA 19-9 (AUC=0.70 และ 0.61 ตามลําดบั)  และพบว่าระดบั CEA และ CA 19-9
ในผู้ ป่วยระยะ IV มีค่าสูงกว่าผู้ ป่วยระยะที� I - III ส่วนผู้ ป่วยที�มีการแพร่กระจายของเซลล์มะเร็งไปยังอวัยวะอื�นมี
ระดบั CEA และ CA 19-9 สูงกว่าผู้ ป่วยที�ไม่พบการแพร่กระจาย (P=0.000) แต่ไม่พบความสัมพันธ์ตามตําแหน่ง
ที�พบเซลล์มะเร็ง และการแพร่กระจายของเซลล์มะเร็งไปยงัตอ่มนํ �าเหลือง (วารสารโรคมะเร็ง 2561;38:19-28)
คําสําคญั: สารบง่ชี �มะเร็ง CEA CA 19-9 มะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง

งานภูมิคุ้มกันวิทยา กลุ่มงานเทคนิคการแพทย์ สถาบนัมะเร็งแห่งชาติ กรุงเทพฯ



20 วารสารโรคมะเร็ง ปีที�  �� ฉบบัที�  � มกราคม-มีนาคม ����

CEA and CA19-9 in Patients with Colorectal Cancer
by Vichuda  Triratapichat, Vijit  Ruanglertboon

Immunology Section, Medical Technology Department, National Cancer Institute, Bangkok

Abstract Colorectal cancer is the most common cause of death in Thailand. The early diagnosis of
colon and rectal cancers is important because it can increase the chances of cure and survival
rates for patients. For laboratory testing, the detection of tumor markers in clinical samples can
be used for diagnosis, prognosis, and monitoring treatment outcomes. This study aimed to
evaluate the efficacy of carcinoembryonic antigen (CEA) and carbohydrate antigen 19-9 (CA19-9) in
differentiating patients with colorectal cancer from benign colon tumors, and to evaluate the
relationship of CEA and CA19-9 cancer markers with various pathological parameters among
colorectal-cancer patients. The 105 patients and 22 benign colon tumors treated at the National
Cancer Institute were detected for CEA and CA19-9. It was found that CEA levels among patients
with colorectal cancer were higher than those with benign tumors (P=0.006), while CA19-9 level
did not differ significantly between the two groups (P=0.116). In addition, the sensitivity of using
CEA and CA19-9 parameters to differentiate patients with colorectal cancer from benign colon
tumors were 56.19 % and 26.67 %, respectively. The sensitivity of combined detection using CEA
and CA19-9 was higher than either marker alone (60.00%). The present study showed that CEA
can better discriminate between patients with colorectal cancer and benign colon tumors than
CA19-9 (the areas under the ROC curve (AUC) were 0.70 and 0.61 for CEA and CA19-9, respectively).
CEA and CA19-9 serum concentrations were also significantly higher in stage IV disease than
stage I-III, and significantly elevated in the presence of distant metastasis (P=0.000), but the
levels of both tumor markers were not significantly associated with tumor localization and
lymph-node metastasis. (Thai Cancer J 2018;38:19-28)
Keywords: serum tumor marker, CEA, CA 19-9, colorectal cancer

บทนาํ
มะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง (colorectal cancer

หรือ CRC) เป็นโรคมะเร็งที�พบบอ่ยและเป็นสาเหตขุอง

การเสียชีวิตที�สําคัญของประชากรทั�วโลก จากสถิติ

ของ GLOBOCAN ในปี พ.ศ. 2555 พบผู้ ป่วยมะเร็ง

ลําไส้ใหญ่และไส้ตรงมากเป็นลําดับที�สาม โดยพบ

ผู้ ป่วยรายใหม่ประมาณ 1.4 ล้านราย นอกจากนี �

ยังเป็นสาเหตุของการเสียชีวิตเป็นอันดับสี�รองจาก

มะเร็งปอด มะเร็งตับ และมะเร็งกระเพาะอาหาร

โดยมีอัตราการเสียชีวิตร้อยละ 9.2 หรือประมาณ

694,000 ราย1 สําหรับประเทศไทยจากข้อมูลสถิติ

โรคมะเร็งในปี พ.ศ. 2558 พบมะเร็งลําไส้ใหญ่และ

ไส้ตรงสงูเป็นอนัดบัสามในเพศชาย (รองจากมะเร็งตบั

และมะเร็งปอด) โดยพบอบุตักิารณ์ 14.4 ตอ่ประชากร

แสนคน และพบสงูเป็นอนัดบัสี�ในเพศหญิง (รองจาก

มะเร็งเต้านม มะเร็งปากมดลกู และมะเร็งตบั) โดยมี

อบุตักิารณ์ 11.2 ตอ่ประชากรแสนคน ผู้ป่วยสว่นใหญ่

อาศยัอยู่ในเขตกรุงเทพมหานครและในเขตเมืองใหญ่

และมอีายมุากกวา่ 50 ปี2 จากรายงานทะเบียนมะเร็ง

ระดบัโรงพยาบาล (Hospital-based Cancer Registry)

ของสถาบนัมะเร็งแหง่ชาติ ซึ�งแสดงข้อมลูผู้ ป่วยมะเร็ง

รายใหมท่ี�มารับบริการตรวจวนิจิฉยัและรกัษาที�สถาบนั

มะเร็งแห่งชาติ ในระหวา่งวนัที� 1 มกราคม 2557 ถึง

31 ธนัวาคม 2557 พบมจํีานวนผู้ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่
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และไส้ตรงรายใหม่เข้ารับการรักษาในสถาบันมะเร็ง

แหง่ชาตสิงูเป็นอนัดบัหนึ�งในเพศชาย และสงูเป็นอนัดบั

สามในเพศหญิง3

ปัจจบุนัยงัไมท่ราบสาเหตทุี�แนช่ดัของการเกิด

มะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรง แต่พบว่าปัจจัยเสี�ยงที�

สําคญั ได้แก ่การบริโภคอาหารประเภทเนื �อแดง (เนื �อววั

เนื �อหม ูและเนื �อแกะ) และอาหารที�มีไขมนัจากสตัว์สงู

การขาดการออกกําลงักาย ภาวะอ้วน ผู้ป่วยเบาหวาน

พฤตกิรรมการสบูบหุรี� และการบริโภคเครื�องดื�มแอลกอฮอล์4

หรือมปีระวตัเิป็นโรคลาํไส้ใหญ่อกัเสบหรือเป็นแผลเรื �อรัง

ซึ�งเป็นโรคที�เกิดขึ �นโดยไมท่ราบสาเหต ุ เชน่ โรคลําไส้ใหญ่

อกัเสบเป็นแผล หรือโรคครอห์น5 นอกจากนี �ยงัพบว่า

พนัธกุรรมเป็นปัจจยัที�สําคญัอีกปัจจยัหนึ�งของการเกิด

มะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงคือ พบ familial adeno-

matous polyposis (FAP) ซึ�งมีการถ่ายทอดยนี APC

(adenomatous polyposis coli) ผิดปกติมาจากพอ่แม่

และ hereditary nonpolyposis colorectal cancer

(HNPCC) ซึ� งเกี� ยวข้องกับความผิดปกติของยีนใน

กระบวนการซอ่มแซมดเีอน็เอ (mismatch-repair gene)6

โดยทั�วไปมะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรง สามารถ

รักษาหายได้หากวินิจฉัยได้เร็วและได้รับการรักษาที�

เหมาะสมตั �งแตร่ะยะแรก ผูป่้วยมอีตัราการรอดชวีติที� 5 ปี

ถึงร้อยละ 90 แตถ้่าเป็นระยะท้ายซึ�งมกีารแพร่กระจายไป

อวยัวะอื�น ๆ จะมอีตัราการรอดชวีติเหลือเพยีงร้อยละ 10

เท่านั �น7 ดังนั �น ผู้ ที�มีอายุ 50 ปีขึ �นไปและผู้ ที�อยู่ใน

กลุ่มเสี�ยงควรไปพบแพทย์เพื�อรับการตรวจหามะเร็ง

แม้ว่าจะยงัไมม่อีาการผิดปกตใิด ๆ  ซึ�งวิธีการตรวจประเมนิ

เบื �องต้น ได้แก่ การตรวจหาเลือดในอจุจาระ (fecal occult

blood test) การตรวจโดยใช้เครื�องมอืซกิมอยด์โดสโคป

(sigmoidoscope) การส่องกล้องตรวจลําไส้ใหญ่

(colonoscopy) และการใช้สารทบึแสงแบเรียมร่วมกบั

การถ่ายภาพด้วยรังสเีอกซเรย์ CT scan (double con-

trast barium enema: DCBE) การวินิจฉัยมะเร็ง

ลําไส้ใหญ่และลําไส้ตรง แพทย์มกัจะใช้วธีิการหลาย ๆ วธีิ

เพื�อวินิจฉยัประเมนิสภาวะของผู้ป่วย โดยพจิารณาจาก

ปัจจยัต่าง ๆ ประกอบ ได้แก่ โรคประจําตวัของผู้ ป่วย

ชนิดของมะเร็ง และความรุนแรงของอาการของผู้ ป่วย

วธีิการวนิจิฉยัมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงที�นยิมใช้กนัอยู่

ในปัจจบุนั ได้แก ่การตดัชิ �นเนื �อ (biopsy) การเอกซเรย์

คอมพวิเตอร์ (CT scan) การตรวจอลัตราซาวนด์ และ

การตรวจสารบ่งชี �มะเร็งลาํไส้ เป็นต้น8

สารบง่ชี �มะเร็ง carcinoembryonic antigen

(CEA) เป็นไกลโคโปรตนีที�มนีํ �าหนกัโมเลกลุ 180-200

กิโลดลัตนั ผลติขึ �นมาในชว่งที�เป็นตวัออ่นและทารกใน

ครรภ์ พบในทางเดินอาหารและซรัีมของทารกในครรภ์

เป็นส่วนใหญ่ และพบปริมาณน้อยในเนื �อเยื�อลําไส้

ตบัออ่น และตบัของผู้ใหญ่ที�มสีขุภาพปกติ พบปริมาณ

CEA น้อยมากในซรัีมและสารเหลวอื�น ๆ ในร่างกายของ

คนปกติ แต่จะพบว่าระดับของ CEA สงูขึ �นในมะเร็ง

ลําไส้ใหญ่9,10 อยา่งไรก็ตามการตรวจ CEA ไมเ่หมาะ

สําหรับการนํามาใช้ในการตรวจคดักรองมะเร็งลาํไส้ใหญ่

และไส้ตรง เนื�องจากอาจพบระดบั CEA สงูได้ในโรคมะเร็ง

หลายชนิด เช่น มะเร็งกระเพาะอาหาร มะเร็งปอด

มะเร็งตับอ่อน มะเร็งเต้านม มะเร็งรังไข่ มะเร็งตับ

และยงัอาจพบสงูได้ในสตรีมีครรภ์ที�มีอายคุรรภ์ไมเ่กิน

6 เดือน ผู้ที�สบูบหุรี� และคนที�มอีาการอกัเสบของระบบ

ทางเดนิอาหาร ปอด และตบั11 แต่จากรายงานที�ผา่นมา

พบว่ามักนํา CEA มาใช้ในการหาระยะของโรคก่อน
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การผา่ตดั ตดิตามผลหลงัการผ่าตดั และดกูารตอบสนอง

ของผู้ ป่วยหลงัจากได้รับการรักษาด้วยยา12

สว่น carbohydrate antigen 19-9 (CA19-9)

เป็นไกลโคโปรตนีชนิดมวิซนิ (mucin) สามารถตรวจพบได้

ในเซลล์ปกติของเซลล์เยื�อบขุองกระเพาะอาหาร ลาํไส้

และตบัอ่อนของทารกในครรภ์ และสามารถพบได้ใน

ตบัออ่น ตบัและปอดของผูใ้หญ่ อีกทั �งยงัเป็นสว่นประกอบ

ของเซลล์เยื�อบหุลายชนดิ ระดบั CA19-9 ที�เพิ�มสงูขึ �น

มกัพบในมะเร็งตบัออ่นและยงัพบได้ในมะเร็งทางเดินอาหาร

หลายชนิด ได้แก่ มะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง มะเร็ง

หลอดอาหาร และมะเร็งตบั13 ซึ�งมีการศกึษาพบวา่ใน

มะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง CA 19-9 จะมคีวามไวและ

ความจําเพาะในการแยกผูป่้วยมะเร็งออกจากผูป่้วยอื�น ๆ

ที�ไมใ่ช่มะเร็งเท่ากบัร้อยละ 23 และ 96 ตามลําดบั14

แต่มีการศึกษาจํานวนมากที�ไม่พบความแตกต่างของ

CA 19-9 ในผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงกับ

ผู้ป่วยอื�น ๆ ที�ไมใ่ชม่ะเร็ง15,16 นอกจากนี �ยงัมีการศึกษา

พบวา่ CA 19-9 มคีวามสมัพนัธ์กบัระยะของโรค17 แตม่ี

บางการศึกษาที�ไม่พบความสมัพนัธ์ดงักล่าว15

ดงันั �นในการศกึษาครั �งนี � ผู้วจิยัมวีตัถปุระสงค์

เพื�อศกึษาความสมัพนัธ์ระหวา่ง CEA และ CA 19-9

ในผู้ ป่วยเนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่ (benign colo-

rectal disease) กบัผู้ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรง

(colorectal cancer) ที�เข้ารับการตรวจรักษาในคลนิกิ

ระบบทางเดินอาหารและตบั สถาบันมะเร็งแห่งชาติ

และศกึษาความไวและความจําเพาะของสารบง่ชี �มะเร็ง

ทั �งสองชนิดในการแยกผู้ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง

จากผูป่้วยเนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่ ตลอดจนวเิคราะห์

หาความสมัพนัธ์ของ CEA และ CA 19-9 กบัลกัษณะ

ทางพยาธิคลินิกในผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง

วสัดแุละวิธีการ
กลุม่ตวัอย่าง

ในการศึกษาครั �งนี �ใช้กลุม่ตวัอย่างเป็นผู้ ป่วย

ที�เข้ารับการตรวจรักษาในคลินิกระบบทางเดินอาหาร

และตบัที�สถาบนัมะเร็งแหง่ชาติ ระหวา่งเดือนมกราคม

พ.ศ. 2556 ถึงเดอืนธนัวาคม พ.ศ. 2559 จํานวน 127 ราย

โดยแบ่งกลุม่ตวัอยา่งออกเป็น 2 กลุม่ ได้แก ่กลุม่ผู้ป่วย

เนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่ จํานวน 22 ราย และ

กลุม่ผู้ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง จํานวน 105 ราย

ลกัษณะทางพยาธิวิทยาคลินิกของผู้ ป่วยได้จากแฟ้ม

ประวัติ  โดยระยะของโรคแบ่งตาม Cancer TNM

staging system และกลุ่มตัวอย่างทั �งหมดมีผลการ

ตรวจวิเคราะห์หาระดบัสารบง่ชี �มะเร็ง CEA และ CA

��-� จากงานภมูิคุ้มกนัวิทยา และผลจุลพยาธิวิทยา

จากงานพยาธิวทิยา สถาบนัมะเร็งแหง่ชาติ โดยศกึษา

ข้อมลูผู้ป่วยย้อนหลงั ไมม่ีการระบถุึงตวับคุคลเจ้าของ

ตวัอยา่งและไมส่ามารถสอบกลบัไปยงัเจ้าของตวัอยา่งได้

โครงการวิจัยนี �ได้ผ่านการพิจารณาและอนุมัติจาก

คณะกรรมการวิจัยของสถาบนัมะเร็งแห่งชาติแล้ว

การตรวจหาระดบั CEA และ CA 19-9
การตรวจหาระดบั CEA และ CA 19-9 ทําโดย

การปั�นแยกซรัี�มที�ความเร็ว 3000 รอบ/นาที เป็นเวลา

นาน 10 นาท ีและตรวจวิเคราะห์หาระดบัสารบง่ชี �มะเร็ง

ทั �งสองชนดิด้วยเครื�องตรวจวิเคราะห์อตัโนมตั ิ(Roche

Diagnostic, สวิตเซอร์แลนด์) โดยใช้หลกัการ electro-

chemiluminescence immunoassay (sandwich
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immunoassay; ECLIA) ตามขั �นตอนในเอกสารกํากบั

ชุดนํ �ายาของบริษัท

การวิเคราะหข์อ้มลู
ผู้ วิจยัใช้โปรแกรมคอมพิวเตอร์ในการบนัทึก

ข้อมูลและคํานวณทางสถิติ ได้แก่ ค่าเฉลี�ย (mean)

มธัยฐาน (median) คา่เบี�ยงเบนมาตรฐาน (standard

deviation, SD) เปรียบเทียบคา่มธัยฐานของระดบัของ

สารบง่ชี �มะเร็ง CEA และ CA 19-9 ระหวา่งกลุม่ผู้ ป่วย

โดยใช้  Mann-Whitney U-test กําหนดคา่ P ที� 0.05

เป็นคา่นยัสาํคญัทางสถิต ิคํานวณความไว (sensitivity)

ความจําเพาะ (specificity) คณุคา่ในการทํานายผลบวก

(positive predictive value) และคณุคา่ในการทํานาย

ผลลบ (negative predictive value) โดยใช้ระดบั CEA

และ CA 19-9 ที� 5 ng/mL และ 39 U/mL ตามลาํดบั

จากเอกสารกํากับชุดนํ �ายาของบริษัทเป็นค่าตัดสิน

เปรียบเทียบระดบั CEA  และ CA 19-9 กบัระยะโรค

ตําแหนง่ที�พบเซลล์มะเร็ง (tumor locations) และการ

แพร่กระจายของเซลล์มะเร็งไปยงัต่อมนํ �าเหลืองหรือ

อวยัวะอื�น (tumor metastasis) โดยใช้ Mann-Whitney

U-test และ Kruskal-Wallis test รวมทั �งประเมิน

ความแมน่ยําของการตรวจหาระดบั CEA  และ CA 19-9

ในการแยกผู้ ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรงออกจาก

ผู้ ป่วยเนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่ โดยใช้ receiver

operating characteristic curve (ROC curve)

ผลการศกึษา
การศึกษาครั �งนี �พบว่ากลุ่มผู้ ป่วยเนื �องอก

ธรรมดาที� ลําไส้ใหญ่จํานวน 22 ราย มีอายุเฉลี� ย

61.27+8.89 ปี เป็นเพศชาย 13 ราย เพศหญิง 9 ราย

และกลุม่ผูป่้วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงจํานวน 105 ราย

มีอายุเฉลี�ย 61.23+11.07 ปี เป็นเพศชาย 64 ราย

เพศหญิง 41 ราย พบผู้ป่วยตามระยะความรุนแรงของ

โรคระยะ I, II, III และ IV จํานวน 4 ราย (ร้อยละ 3.8)

29 ราย (ร้อยละ 27.6) 34 ราย (ร้อยละ 32.4)  และ 38 ราย

(ร้อยละ 36.2) ตามลําดบั ตําแหน่งที�พบเซลล์มะเร็ง

ได้แก ่ลําไส้ใหญ่ (colon) จํานวน 41 ราย (ร้อยละ 39.1)

ลําไส้ตรง (rectum) จํานวน 52 ราย (ร้อยละ 49.5) และ

บริเวณที� เป็นรอยต่อของลาํไส้ใหญ่ส่วนปลายและ

ลําไส้ตรง (rectosigmoid) จํานวน 12 ราย (ร้อยละ 11.4)

ผู้ ป่วยส่วนใหญ่ไม่มีการแพร่กระจายของเซลล์มะเร็ง

ไปยงัตอ่มนํ �าเหลอืงหรืออวยัวะอื�น (ร้อยละ 64.8 และ

77.1 ตามลาํดบั) ดงัรายละเอยีดในตารางที� 1

จากตารางที� 2 เมื�อใช้ระดบั CEA ที� 5 ng/mL

และ CA 19-9 ที� 39 U/mL เป็นคา่ตดัสนิในการแยก

ผู้ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงออกจากผู้ป่วยเนื �องอก

ธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่พบวา่ ผู้ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่และ

ไส้ตรงที�มรีะดบั CEA สงูกวา่คา่ตดัสนิ มจํีานวน 59 ราย

ซึ�งมคีวามไวและความจําเพาะ ร้อยละ 56.19 และ 68.18

ตามลําดบั ในขณะที�ระดบัของ CA 19-9 สงูกว่าคา่ตดัสนิ

มจํีานวน 28 ราย ซึ�งมคีวามไวและความจาํเพาะร้อยละ

26.67 และ 81.82 ตามลาํดบั และถ้าใช้ CEA ร่วมกบั

CA 19-9 พบว่ามีความไวและความจําเพาะ ร้อยละ

60.00 และ 59.09 ตามลาํดบั เมื�อวเิคราะห์หาคา่พื �นที�

ใต้กราฟของ receiver operating characteristic

curve (area under the ROC curve) พบว่า CEA

มีพื �นที�ใต้โค้งเท่ากับ 0.70 (95% CI=0.567-0.810,

P=0.006) และ CA 19-9 มีพื �นที�ใต้โค้งเท่ากบั 0.61



24 วารสารโรคมะเร็ง ปีที�  �� ฉบบัที�  � มกราคม-มีนาคม ����

ตารางที� 1 ข้อมลูทั�วไปของผู้ ป่วยเนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่และผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง

อายเุฉลี�ย (ปี) (ช่วง) 61.27+8.89 (44-83) 61.23+11.07 (37-85)

เพศ

ชาย 13 (59.1) 64 (61.0)

หญิง   9 (40.9) 41 (39.0)

ระยะของโรค

I   4 (3.8)

II 29 (27.6)

III 34 (32.4)

IV 38 (36.2)

ตาํแหน่งที�พบ (Tumor location)

Colon 41 (39.1)

Rectum 52 (49.5)

Rectosigmoid 12 (11.4)

การแพร่กระจายไปต่อมนํ �าเหลือง

มี 37 (35.2)

ไมม่ี 68 (64.8)

การแพร่กระจายไปอวัยวะอื�น

มี 24 (22.9)

ไมม่ี 81 (77.1)

ข้อมูลผู้ป่วย

ผู้ป่วยเนื �องอกธรรมดาที�ลาํไส้ใหญ่

(n=22)

จาํนวน (ร้อยละ)

ผู้ ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่และ

ไส้ตรง (n=105)

จาํนวน (ร้อยละ)

ตารางที� 2 ความไวและความจําเพาะของ CEA และ CA19-9 ในผู้ ป่วยเนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่และผู้ป่วย
มะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง

CEA (cut point 5 ng/mL)
>5
<5

CA 19-9 (cut point 39 U/mL )
>39
<39

CEA combined with CA 19-9
CEA > 5, CA 19-9 >39

CEA < 5, CA 19-9 < 39

สารบ่งชี �มะเร็ง

จํานวนผู้ป่วย (ราย)

ผู้ป่วยเนื �องอก
ธรรมดาที�
ลําไส้ใหญ่

ผู้ป่วยมะเร็ง
ลําไส้ใหญ่
และไส้ตรง

Sensitivity (%)
(95%CI)

Specificity (%)
(95%CI)

PPV (%)
(95%CI)

NPV (%)
(95%CI)

  7
15

  4
18

  9

13

59   56.19  68.18  89.39  24.59
46 (46.17-65.86) (45.13-86.14) (81.71-94.08)  (18.56-31.82)

29   27.62  81.82  87.88  19.15
76 (19.34-37.20) (59.72-94.81) (73.92-94.88) (15.84-22.96)

63   60.00  59.09  87.50  23.64

42 (49.98-69.44) (36.35-79.29) (80.53-92.21) (16.91-32.01)

PPV = positive predictive value, NPV = nagative predictive value, CI=confidence interval
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รูปที� � Receiver operating characteristic curve (ROC) ของ CEA และ CA 19-9 ในการแยกผู้ป่วยมะเร็ง

ลําไส้ใหญ่และไส้ตรงออกจากผู้ ป่วยเนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่

(95% CI=0.477-0.737, P=0.116) ดงัแสดงในรูปที� 1

เมื�อวิเคราะห์หาความสมัพนัธ์ของ CEA และ

CA 19-9 กบัลกัษณะทางพยาธิคลินิกในผู้ ป่วยมะเร็ง

ลําไส้ใหญ่และไส้ตรงพบวา่ ระดบั CEA และ CA 19-9

ในผู้ ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรงที�อยูใ่นระยะ I, II

และ III มรีะดบั CEA และ CA 19-9 ตํ�ากวา่ในกลุม่ผูป่้วย

ตารางที� 3 ระดบั CEA และ CA 19-9 ในผู้ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงแบง่ตามผลพยาธิวทิยาคลินกิ

จาํนวน (ร้อยละ)
                        CEA                              CA 19-9
            Median            P            Median  P
              (ng/mL)                           (U/mL)

ระยะโรค 0.000 0.001

I   4 (3.8) 1.65 9.60

II 29 (27.6) 4.10 12.50

III 34 (32.4) 4.00 13.35

IV 38 (36.2) 52.10 53.35

ตาํแหน่งที�พบ (Tumor location) 0.497 0.215

Colon 41 (39.1) 4.10 14.90

Rectum 52 (49.5) 12.05 22.60

Rectosigmoid 12 (11.4) 6.40 10.05

การแพร่กระจายไปต่อมนํ �าเหลือง 0.355 0.747

มี 37 (35.2) 5.80 18.10

ไมม่ี 68 (64.8) 7.85 16.40

การแพร่กระจายไปอวัยวะอื�น 0.000 0.000

มี 24 (22.9) 73.85 71.90

ไมม่ี 81 (77.1) 4.70 13.90
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มะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงในระยะ IV (P=0.000 และ

0.001 ตามลาํดบั) ผู้ป่วยที�มกีารแพร่กระจายของมะเร็ง

ไปยงัอวยัวะอื�นมีระดบั CEA และ CA 19-9 สงูกว่า

ผู้ป่วยที�ไมม่กีารแพร่กระจาย (P=0.000) แตพ่บวา่ระดบั

CEA และ CA 19-9 ไม่มีความสมัพนัธ์กบัตําแหนง่ที�

พบเซลล์มะเร็งและการแพร่กระจายของเซลล์มะเร็ง

ไปยงัตอ่มนํ �าเหลอืง (ตารางที� 3)

วิจารณแ์ละสรุป
ผู้ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรงสว่นใหญ่มกั

มาพบแพทย์เมื�อมอีาการมากหรือเป็นระยะสดุท้ายแล้ว

ทําให้การรักษาไม่ได้ผลดี ดงันั �นการวินิจฉยัโรคได้เร็ว

และผู้ ป่วยได้รับการรักษาที� เหมาะสมตั �งแต่แรกจึง

เป็นการเพิ�มโอกาสให้ผู้ป่วยหายจากโรคและเพิ�มอตัรา

การรอดชีวติให้สงูขึ �นด้วย ในปัจจบุนัการตรวจหาระดบั

สารบ่งชี �มะเร็งในเลือดทางห้องปฏิบตัิการ มีบทบาท

สําคญัในการช่วยวินิจฉยั พยากรณ์โรค วางแผนการ

รักษา ติดตามและประเมินผลการรักษา ตลอดจนใช้

ตดิตามการกลบัเป็นซํ �าของมะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรง

ซึ�งเป็นที�ทราบกนัดีวา่ CEA และ CA 19-9 มกัถกูนํามา

ใช้เป็นสารบ่งชี �มะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรงมากที�สุด

โดยมกันํามาใช้หาระยะของโรคก่อนการผ่าตดั ใช้ติดตาม

ผลหลงัการผา่ตดั และติดตามผลการรักษาในผู้ ป่วยที�

ได้รับยาเคมีบําบดั นอกจากนี �ระดบัของ CEA และ CA

19-9 ที�เพิ�มสงูขึ �นยงัอาจแสดงถึงการแพร่กระจายของ

มะเร็งไปยงัอวยัวะต่าง ๆ รวมถึงการกลบัเป็นซํ �าของ

โรคมะเร็ง

จากรายงานที�ผา่นมามกีารศกึษาจํานวนมาก

เกี�ยวกบัความสมัพนัธ์ระหวา่งระดบั CEA และ CA 19-9

ในผู้ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรงและคนปกต ิพบวา่

ระดบั CEA ในผู้ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรงสงูกวา่

ในคนทั�วไปที�ไมมี่ประวตัเิป็นโรคมะเร็ง ขณะที�ระดบั CA

19-9 ให้ผลไมแ่ตกตา่งกนั15,16 และมบีางการศกึษาพบวา่

ระดบั CA 19-9 ในผู้ ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรง

สงูกวา่ในคนทั�วไปที�ไมมี่ประวตัเิป็นโรคมะเร็ง18 สําหรับ

การศกึษาครั �งนี � ผู้วจิยัศกึษาความสมัพนัธ์ระหวา่ง CEA

และ CA 19-9 ในผู้ ป่วยเนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่

และผู้ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรงพบวา่ ระดบั CEA

ในผู้ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่และไส้ตรงสงูกวา่ในกลุม่ผู้ป่วย

เนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่ ในขณะที�ระดบัของ CA 19-9

ในผู้ ป่วยทั �งสองกลุม่ไมแ่ตกตา่งกนั ซึ�งตา่งจากผลการ

ศกึษาของ Zhang SY และคณะ19 ที�พบวา่ทั �งระดบั CEA

และ CA 19-9 ในผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง

สงูกว่าในกลุ่มผู้ ป่วยเนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่

เมื�อใช้ระดบั CEA และ CA 19-9 ที� 5 ng/mL

และ 39 U/mL จากเอกสารกํากบัชดุนํ �ายาเป็นค่าตดัสนิ

ในการคํานวณความไวของ CEA และ CA 19-9 พบวา่

CEA มีความไวในการแยกผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และ

ไส้ตรงออกจากผู้ป่วยเนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่ดกีวา่

CA 19-9 โดย CEA มีความไวในการทดสอบร้อยละ

56.19 และ CA 19-9 มีความไวในการทดสอบร้อยละ

26.67 ซึ�งผลที�ได้ใกล้เคยีงกบัการศกึษาของ Wild และ

คณะ20 ที�ใช้คา่ตดัสินของ CEA และ CA 19-9 เทา่กบั

4.8 ng/mL และ 34 U/mL พบว่า CEA และ CA 19-9

มีความไวร้อยละ 43.9 และ 22.6 ตามลําดบั ในการ

ศกึษานี �เมื�อนํา CEA และ CA 19-9 มาใช้ร่วมกนั พบวา่

มคีวามไวในการแยกผู้ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง

เพิ�มขึ �นจากร้อยละ 56.19 เป็นร้อยละ 60.00 นอกจากนี �
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ยงัพบวา่ CEA สามารถนํามาใช้แยกผูป่้วยมะเร็งลําไส้ใหญ่

และไส้ตรงออกจากผู้ ป่วยเนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่

ได้ดกีวา่ CA 19-9 (AUC ของ CEA และ CA 19-9 เทา่กบั

0.70 และ 0.61 ตามลําดบั) ซึ�งสอดคล้องกบัผลการศกึษา

ของ Zhang SY และคณะ19 ที�รายงานว่า AUC ของ

CEA เทา่กบั 0.789 และ CA 19-9 เทา่กบั 0.690

จากการศกึษาความสมัพนัธ์ระหวา่งระดบั CEA

และ CA 19-9 กบัผลทางพยาธิคลินิกที�ผ่านมาพบวา่

ระดบัของ CEA และ CA 19-9 สงูในระยะรุนแรงของโรค19

ซึ� งการศึกษาในครั �งนี �ให้ผลสอดคล้องกับรายงาน

การศกึษาที�กลา่วมา ในขณะที�การศึกษาของ Polat E

และคณะ15 ให้ผลที�แตกต่างกนั คือพบว่าระดบั CEA

เพียงอย่างเดียวที�มีความสัมพันธ์กับระยะของโรค

ในขณะที�ระดบั CA 19-9 ไม่มีความสมัพนัธ์กับระยะ

ของโรค และการศึกษาครั �งนี �ไม่พบความสมัพนัธ์ของ

ระดบั CEA และ CA 19-9 กบัตําแหนง่ที�พบเซลลม์ะเร็ง

และการแพร่กระจายของมะเร็งไปยังต่อมนํ �าเหลือง

แตพ่บ CEA และ CA 19-9 สงูในผู้ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่

และไส้ตรงที�มกีารแพร่กระจายของมะเร็งไปยงัอวยัวะอื�น

ซึ� งสอดคล้องกับรายงานการศึกษาหลายฉบับ15,19

ในขณะที�บางรายงานการศึกษาไม่พบความสัมพันธ์

ระหวา่งระดบั CEA และ CA 19-9 กบัการแพร่กระจาย

ของมะเร็งไปยงัตอ่มนํ �าเหลอืงหรืออวยัวะอื�น21,22

ในปัจจุบนัการตรวจสารบ่งชี �มะเร็งทางห้อง

ปฏิบัติการ มักถูกนํามาใช้เพื�อประโยชน์ในการช่วย

วินจิฉยัและตดิตามการรักษาผู้ป่วยมะเร็งลาํไส้ใหญ่และ

ไส้ตรง ซึ�งจากผลการศกึษาครั �งนี �พบวา่ สามารถนํา CEA

มาใช้ในการแยกผู้ ป่วยมะเร็งลําไส้ใหญ่และไส้ตรง

ออกจากผู้ป่วยเนื �องอกธรรมดาที�ลําไส้ใหญ่ และเมื�อนํา

CEA มาใช้ร่วมกบั CA 19-9 จะทําให้ความไวในการ

วิเคราะห์เพิ�มสงูขึ �นกว่าการใช้ CEA เพียงชนิดเดียว

และยงัพบว่าระดบั CEA และ CA 19-9 สงูในผู้ ป่วยที�มี

โรคระยะรุนแรง และมกีารแพร่กระจายของมะเร็งไปยงั

อวยัวะอื�น อยา่งไรก็ตามการศกึษาครั �งนี �ยงัมข้ีอจํากดั

เรื�องจํานวนผู้ ป่วยซึ�งมีไม่มาก จึงควรมีการศึกษาใน

ผู้ ป่วยจํานวนมากขึ �นเพื�อเพิ�มความแม่นยําทางสถิติ
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ภาวะภูมิไวเกินและปฏิกิริยาจากการให้ยาทางหลอดเลือดดําจากยาเคมีบําบัดเป็นผลข้างเคียงที� เกิดจาก
การรักษาด้วยยาเคมบีําบดัและโมโนโคลนอลแอนตบิอด ีซึ�งอตัราการเกิดปัจจยัเสี�ยงและความรุนแรงขึ �นอยูก่บัชนดิของยา
ถ้าผู้ ป่วยไม่ได้รับการประเมินและจัดการที�ถูกต้องเหมาะสม อาจส่งผลให้เกิดอันตรายถึงชีวิต ดังนั �นพยาบาลที�
รับผิดชอบการบริหารยา จึงต้องมีองค์ความรู้และสมรรถนะที�เหมาะสม โดยการประยกุต์ใช้ความรู้ที�ได้จากหลกัฐาน
เชงิประจกัษ์มาปรับปรุงแนวทางการดแูลให้มปีระสทิธิภาพมากขึ �น บทความนี �ได้กลา่วถงึ นิยาม  กลไกการเกิด อบุตักิารณ์
อาการและอาการแสดง ปัจจยัเสี�ยงที�เกี�ยวข้อง การป้องกนั การจดัการภาวะภมิูไวเกิน และปฏิกิริยาจากการให้ยาเคมบีําบดั
ทางหลอดเลือดดํา (วารสารโรคมะเร็ง 2561;38:29-41)
คําสําคญั: บทบาทพยาบาล ภาวะภมิูไวเกิน ปฏิกิริยาจากการให้ยาเคมีบําบดัทางหลอดเลือดดํา

งานวิจัยทางการพยาบาล กลุ่มงานวิชาการพยาบาล สถาบนัมะเร็งแห่งชาติ
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Nursing Management of Hypersensitivity and Infusion Reactions from Intravenously
Administered Chemotherapeutic Agents
by Sujira Foongfaung

Nursing Research Unit, Academic Nurse Division, National Cancer Institute, Bangkok

Abstract Hypersensitivity and infusion reactions from intravenously administered chemotherapeutic
agents are side effects resulting from the treatment of chemotherapy and monoclonal antibodies.
Incidence, risk factors and severity depend on the types of medicine administered. Patients not
being appropriately assessed or managed may result in life-threatening situations. Therefore,
nurses who are in charge of administering chemotherapeutic drugs should have adequate knowledge
and competencies to apply knowledge from evidence-based practice to improve effective care.
This article mainly reviewed the definitions, mechanism, incidence, signs and symptoms, risk
factors, prevention and management of hypersensitivity and infusion reactions from intravenously
administered chemotherapeutic agents. (Thai Cancer J 2018;38:29-41)
Keywords: nursing role, hypersensitivity reactions, infusion reaction

บทนาํ
ยาเคมบํีาบดัมคีวามสําคญัในการรักษาโรคมะเร็ง

หลายชนิด แต่ก่อให้เกิดผลข้างเคียงได้ทั �งในระยะสั �น

และระยะยาว ภาวะภมูไิวเกินและปฏกิิริยาจากการให้

ยาเคมบีําบดัทางหลอดเลอืดดํา เป็นผลข้างเคียงหนึ�งที�

สําคญั โดยกลไกการเกิด อบุตักิารณ์ และความรุนแรง

จะแตกต่างตามชนิดของยา ยาเคมีบําบดัที�ทําให้เกิด

ภาวะภมูิไวเกินได้บอ่ยและเป็นยาที�ใช้อนัดบัแรก (first-

line drug) ในการรักษาโรคมะเร็งหลายชนิด ได้แก่ ยากลุม่

taxanes คือ paclitaxel (taxol®, intaxel®), docetaxel

(taxotere®) และ patinum agents คือ cisplatin

(platinol®), carboplatin (paraplatin®), oxaliplatin

(eloxatin®) และยาที�ทําให้เกดิปฏกิริิยาตอ่หลอดเลอืดดํา

คอื ยากลุม่ monoclonal antibodies เชน่ rituximab

(rituxan®, mabThera®), transtuzumab (herceptin®),

cetuximab (erbitux®) เป็นต้น1 ซึ�งเมื�อเกิดอาการ ผู้ป่วย

ไม่ได้รับการประเมินและจัดการที�ถูกต้อง เหมาะสม

รวดเร็ว อาจสง่ผลให้เกิดความรุนแรงและอาจมอีนัตราย

ถงึแกชี่วติ จากเหตผุลดงักลา่วพยาบาลจงึต้องมคีวามรู้

ทั �งในด้านปัจจยัเสี�ยงเฉพาะ การประเมนิและจดัการกบั

อาการที�เกิดขึ �น โดยเฉพาะต้องเฝ้าระวงัอยา่งใกล้ชดิใน

ผู้ ป่วยที�ได้รับยาในกลุ่มที�มีความเสี�ยงสูงต่อการเกิด

ภาวะนี � รวมถงึติดตามองค์ความรู้ใหม ่ๆ  เพื�อพฒันาทกัษะ

ในการดแูล ให้ความรู้แก่ผู้ ป่วยเพื�อให้เกิดความเข้าใจ

ตระหนกัและให้ความร่วมมอืกบัทีมสขุภาพในการเฝ้าระวงั

และดแูลตนเอง รวมทั �งพยาบาลควรประสานความร่วมมอื

ในการจดัทําแผนการจดัการดแูล (clinical pathways)

หรือแนวทางปฏิบตั ิ (practice guideline) ในการจดัการ

ภาวะภมูิไวเกินที�เป็นนโยบายขององค์กร ซึ�งจะช่วยให้

ทมีสหสาขาวชิาชีพที�ดแูลมกีารตอบสนอง มั�นใจในการ

ปฏิบตั ิและสามารถจดัการปัญหาได้อยา่งมปีระสทิธิภาพ

กลไกการเกิดภาวะภูมิไวเกิน และปฏิกิริยา
จากการใหย้าเคมีบาํบดัทางหลอดเลือดดาํ2,3

ภาวะภูมิไวเกินจากยาเคมีบําบัด (chemo-

therapy-related hypersensitivity reactions) หมายถงึ
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ภาวะที�ร่างกายได้รบัแอนตเิจนหรือสิ�งแปลกปลอมเข้าสู่

ร่างกายทําให้ระบบภมูคิุม้กนัพยายามกําจดัแอนติเจนนั �น

ให้หมดไป แตถ้่าแอนตเิจนถกูกําจดัไมห่มดระบบภมูคิุม้กนั

จะถกูกระตุ้นตลอดเวลา ซึ�งจะก่อให้เกิดพยาธิสภาพ

แก่เนื �อเยื�อและอวยัวะทําให้สญูเสยีการทําหน้าที� หรือ

กล่าวได้ว่าเป็นภาวะที�ภูมิคุ้ มกันของร่างกายมีการ

ตอบสนองที�มากเกินไป

ปฏิกิริยาจากการให้ยาทางหลอดเลือดดํา

(infusion-related reactions หรือ infusion reactions)

หมายถึง อาการอนัไมพ่ึงประสงค์ที�สมัพนัธ์กบัการให้

ยาทางหลอดเลือดดํา โดยยาจะเหนี�ยวนําให้เกดิการหลั�ง

cytokine โดยที�ไม่เกี�ยวข้องกับระบบภูมิคุ้ มกันของ

ร่างกาย แตอ่าการไมพ่งึประสงค์จะคล้ายคลงึกบัการเกิด

hypersensitivity reaction เชน่ ไข้ หนาวสั�น ผื�น หายใจ

ลําบาก หลอดลมหดเกร็ง เป็นต้น อาการเหลา่นี �จะปรากฏ

ภายใน 24 ชั�วโมงหลงัได้รับยา และสว่นมากเกิดขึ �นใน

ครั �งแรกของการให้ยา ได้แก่ ในกลุม่ monoclonal anti-

bodies เช่น transtuzumab, bevacizumab และ

rituximab เป็นต้น

กลไกการเกิดภาวะภมูไิวเกิน แบง่เป็น 4 ชนิด

ดงันี � 4-7

ชนิดที� 1 (type I) immediate hypersensi-

tivity reaction หรือ anaphylactic hypersensitivity

reaction เป็นปฏิกิริยาภมิูไวเกินที�เกิดขึ �นได้บ่อยที�สดุ

จากยาเคมบีําบดัหลายชนิด เป็นปฏิกิริยาแบบเฉียบพลนั

โดยจะเกิดเร็วในเวลาเป็นนาทีจนถึงชั�วโมง หรือสามารถ

เกิดล่าช้าได้ในช่วง 10-12 ชั�วโมง จนถึง 72 ชั�วโมง

ภายหลงัจากได้รับแอนตเิจน (antigen) หรือในบทความนี �

หมายถึงยาเคมีบําบดัที�ผู้ ป่วยได้รับ

ปฏิกิริยาภูมิไวเกินชนิดที�  1 เกิดจากการที�

ร่างกายได้รับยาเคมบีําบดั (antigen) แล้วระบบภมูคิุม้กนั

ของร่างกายตอบสนอง โดยการสร้างแอนตบิอด ี(anti-

body) หรืออมิมโูนโกลบลูนิ อ ี(immunoglobulin E :IgE)

ที�อยู่บนผิวของแมสเซลล์ (mast cell) และ เบโซฟิล

(basophil) ที�มคีวามเฉพาะเจาะจงกบัสิ�งกระตุน้ (antigen)

นั �น สร้างและหลั�งสารเคมีออกฤทธิ�  (mediators)

หลายชนิดที�สําคัญได้แก่ histamine ที�จะไปกระตุ้ น

histamine receptor ในบริเวณตา่ง ๆ โดยถ้ากระตุน้ H1

receptor จะทําให้เกิดการหดรัดตวัของหลอดลมและ

ทางเดนิอาหาร กระตุ้นให้ permeability ของหลอดเลอืด

เพิ�มขึ �นโดยจะออกฤทธิ�สูงสุดภายในเวลา 2-3 นาที

สว่นการกระตุ้น H2 receptor ทําให้เกิดการหลั�งกรด

จาก gastric parietal cell การเกิด type I hypersensi-

tivity ร่างกายจะต้องเคยได้รับสิ�งกระตุ้นมากอ่น จึงจะ

ทําให้ร่างกายมกีารสร้าง IgE ไปเกาะบนผิวของ mast

cell เมื�อได้รับสิ�งกระตุ้นอีกครั �ง ก็จะเกิดการตอบสนอง

ดงัที�กลา่วข้างต้น

แอนตบิอดทีี�มบีทบาทสําคญัในภาวะภมิูไวเกิน

type I คือ IgE มคีา่ครึ�งชีวิตระยะยาว (long half-life)

ในกระแสเลือด 2-3 วนั แตเ่มื�ออยูใ่นเนื �อเยื�อหรือผิวหนงั

จะมอีายยุนืกวา่คือ 8-14 วนั และร้อยละ 1 ของ IgE

ทั �งหมดในร่างกายเท่านั �นที�จบัอยู่บน mast cell หรือ

basophil ซึ�งในคนที�มภีาวะภมิูไวเกิน type I จะม ีIgE

อยู ่15,000-41,000 โมเลกลุตอ่ 1 เซลล์ของ mast cell

(คนปกติประมาณ 5300-27,000 โมเลกลุตอ่ 1 เซลล์

ของ mast cell)

ชนดิที� � (type II) cytotoxic, antibody-depen-

dent ออกฤทธิ�ผ่านการทํางานของอิมมโูนโกลบลูนิ G
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(IgG) และอมิมโูนโกลบลูนิ M (IgM) โดยจะเกิดปฏกิริิยา

บนผิวของเซลล์

ชนิดที� 3 (type III) immune complex hyper-

sensitivity เป็นภาวะภมูไิวเกินที�เกิดจากแอนตบิอดีใน

ร่างกายกบัแอนตเิจนจากภายนอกร่างกายจบักนั (immune

complex) ปฏิกิริยาทําให้มกีารกระตุน้ระบบคอมพลเีมนต์

ทําให้เมด็เลอืดขาวมารวมกนัแล้วก่อให้เกิดความเสยีหาย

ตอ่เนื �อเยื�อข้างเคยีง อาการอาจเกิดได้ในชว่ง 3-10 ชั�วโมง

หลงัได้รับยา

ชนิดที� 4 (type IV) delayed hypersensiti-

vity เป็นภาวะภมิูไวเกินที�ออกฤทธิ�ผ่านเม็ดเลือดขาว

ชนิดท ี(T lymphocyte) โดยสิ�งแปลกปลอมจะกระตุ้น

เมด็เลอืดขาวชนดิท ีให้มปีริมาณมากขึ �นและเปลี�ยนเป็น

cytotoxic T cell รวมทั �งมีการกระตุ้น macrophage

ไปทําลายสิ�งแปลกปลอมและเนื �อเยื�อรอบ ๆ ซึ�งภาวะ

ภูมิไวเกินชนิดนี �จะต่างจากชนิดอื�น ๆ ตรงที�ออกฤทธิ�

ผา่นเซลล์ และกลไกการออกฤทธิ�จะช้า (cell-mediated

delayed-type hypersensitivity reaction) อาการ

อาจเกิดในชว่ง 2-7 วนัหลงัได้รับยาหรือนานกวา่นั �น

อาการและระดบัความรุนแรง
อาการจะประกอบด้วย หน้าแดง มผืี�น มีการ

เปลี�ยนแปลงของอตัราการเต้นของหวัใจและความดนั

โลหิต หายใจลาํบาก หลอดลมหดเกร็ง ปวดหลงั ไข้

ผื�นลมพษิ มอีาการบวม และคลื�นไส้ และจากรายงาน

พบอาการแสดงแยกตามตวัยา ดงัแสดงในตารางที� �8-14

ตารางที� 1 สรุปภาพรวมของการเกิดภาวะภมิูไวเกินจากยาเคมีบําบดั platinum, taxane agents และ

monoclonal antibodies

    ยา            อุบัตกิารณ์        ชนิดของกลไกลการเกดิ        อาการแสดง          ระดบัความรุนแรง

                      โดยรวม      และช่วงเวลาที�เริ�มเกดิอาการ

                     (ร้อยละ)

Platinum agents
      Cisplatin

Carboplatin

1-5

1-19.5
และมรีายงานใน
the third-line
retreatment
setting) เกิดถึง

ร้อยละ 44

IgE (type I)-mediated, type IV เกิด
อาการในช่วงนาทีหรือวันของการเริ�ม
ให้ยาระหว่างครั �งที� (cycle) 4-8 ของ
การให้ยา สว่นใหญ่เกิดหลงัครั �งที� 6
IgE (type I)-mediated, type IV เกิด
อาการในชว่ง 30 นาทีแรกของการเริ�ม
ให้ยา พบร้อยละ 27 ที�เกิดหลงัครั �งที� 7
ของการให้ยา

มีผื�น คนั มีไข้
หายใจลําบาก
หลอดลมหดเกร็ง
ความดันโลหิตตํ�า
ระดับ 1 หรือ 2: มีผื�น
ลมพษิ คนั บวมบริเวณ
ฝ่ามอืหรือฝ่าเท้า >ร้อยละ
50 เกิดระดบั 3 หรือ 4:
หน้าบวม ปวดเกร็งท้อง
ท้องเสีย หายใจลําบาก
หลอดลมหดเกร็ง เจ็บ
หน้าอก หัวใจเต้นเร็ว
ความดนัโลหติตํ�าหรือสงู

ความรุนแรงปานกลาง
บางครั �งรุนแรงมาก
และเพิ� มขึ �นเมื� อให้
ร่วมกับรังสีรักษา
เกิดระดับ 1 หรือ 2
ร้อยละ 60-70
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ตารางที� 1 สรุปภาพรวมของการเกิดภาวะภมิูไวเกินจากยาเคมีบําบดั platinum, taxane agents และ

monoclonal antibodies (ตอ่)

    ยา            อุบัตกิารณ์        ชนิดของกลไกลการเกดิ        อาการแสดง          ระดบัความรุนแรง

                      โดยรวม      และช่วงเวลาที�เริ�มเกดิอาการ

                     (ร้อยละ)

- Oxaliplatin

Taxanes
- Paclitaxel

- Docetaxel

Monoclonal antibodies
Rituximab

0.5-25

8-45

25-50

14-77

IgE (type I)-mediated (มากที�สุด),
type II, type III เกิดอาการในช่วง
นาทีแรกของการเริ�มให้ยาใน type I,
type II และ type III จะเกิดอาการหลงั
ได้ รับยาเป็ นชั� วโมงและส่ วนใหญ่
เกิดหลงัครั �งที� 6 ของการให้ยา

IgE (type I)-mediated, Non-IgE-
mediated, type II, type III เกิดอาการ
ในชว่ง10-15นาทแีรกของการเริ�มให้ยา
โดยเกิดใน 10 นาทีพบร้อยละ 78 เกิด
ในครั �งแรกหรื อสองของการให้ ยา
พบร้อยละ 95
เกิดอาการช่วงนาทีแรกของการเริ� ม
ให้ยา สว่นใหญ่เกิดในครั �งแรกหรือสอง
ของการ ให้ยา

Cytokine-release เกิดอาการในช่วง
30 นาทีจนถึง 2 ชั�วโมงหลังการเริ�ม
ให้ยาโดยเกิดในครั �งแรกของการให้ยา
พบร้อยละ 77 ร้อยละ 30 เกิดในครั �งที� 4
ของการให้ยา และร้อยละ 14 เกิดใน
ครั �งที� 8 ของการให้ยา

ระดับ 1 หรือ 2: มีผื�น
ลมพิษ คันหรือบวม
บริเวณฝ่ามอืหรือฝ่าเท้า
ปวดท้อง
ระดับ 3 หรือ 4: ผื� น
ลมพิษ หน้าบวม เท้าบวม
หลอดลมหดเกร็งทําให้
เกิดอาการช็อก (พบได้
ยาก)

หายใจลําบาก (มีหรือ
ไม่มีหลอดลมหดเกร็ง)
มีผื�น ความดนัโลหิตตํ�า
(บางครั �งอาจมีความดนั
โลหติสงู) ปวดหลงั ปวด
ท้องหรือเชิงกราน
หายใจลําบาก (มีหรือ
ไม่มีหลอดลมหดเกร็ง)
มีผื�น ความดนัโลหิตตํ�า
(บางครั �งอาจมีความดนั
โลหิตสงู) มีอาการบวม
มีภาวะคั�งนํ �า (fluid re-
tention syndrome)

ปวดกล้ามเนื �อปวดข้อ
ตา่ง ๆ ออ่นล้า ไอ เวียน
ศีรษะ ปวดศีรษะ ความ
ดนัโลหิตตํ�าหรือสงู เหงื�อ
ออก ผื�น เกิดผื�นคนัขึ �น
ทั�วตัว อาจเกิดอาการ
บวมเหมือนมีนํ �าอยู่ใต้
ผิวหนงัในบางบริเวณ เชน่
ตามแขน ขา เกิดอาการ
ร้อนวูบวาบผิ วหนั งมี
สีแดง ผิวหนังลอกมาก
ไข้ หนาวสั�น

เกิดระดับ 3 และ 4
(severe anaphylaxis)
ร้อยละ 1.6-2

เกิดความรุนแรงมาก
(ร้อยละ 1.3) และเกิด
ค ว า ม รุ น แ รง น้ อย
(ร้อยละ 40)

เกิดความรุนแรงมาก
พบร้อยละ 2

เกิดระดับ 3 และ4
พบร้อยละ 10
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ตารางที� 1 สรุปภาพรวมของการเกิดภาวะภมิูไวเกินจากยาเคมีบําบดั platinum, taxane agents และ

monoclonal antibodies (ตอ่)

    ยา            อุบัตกิารณ์        ชนิดของกลไกลการเกดิ        อาการแสดง          ระดบัความรุนแรง

                      โดยรวม      และช่วงเวลาที�เริ�มเกดิอาการ

                     (ร้อยละ)

- Cetuximab

- Transtuzumab

15-20

3-40

Cytokine-release เกิดในครั �งแรกของ
การให้ยา (ร้อยละ 27)
Cytokine-release เกิดในครั �งแรกของ
การให้ยา (ร้อยละ 40) เกิดอาการในชว่ง
70-80 นาทีการเริ�มให้ยา (ร้อยละ 2)

อ า ก า ร เ ห มื อ น กั บ
rituximab
อ า ก า ร เ ห มื อ น กั บ
rituximab แตพ่บรายงาน
เกิดพิษต่อปอดรุนแรง
หลงัการให้ยา 90 นาที
ของการ ให้ยาครั �งแรก

เกิดความรุนแรงมาก
พบร้อยละ 12.4
เกิดระดับ 3 และ4
พบร้อยละ 1

ตารางที� 2 ระดบัความรุนแรงของ hypersensitivity และ infusion reaction ตามเกณฑ์ของ NCI (National

Cancer Institute, CTCAE version 4.03)

    ปฏิกริิยา ระดับความรุนแรง (grade)

                               1 2 3        4 5

Allergic reaction
(hypersensitivity
reaction)

Anaphylaxis

- หน้าแดงหรือมี
ผื�น ชั�วคราว
- มีไข้จากยา
<38OC ไม่ ต้ อง
การรักษาเพิ�มเติม

          -

ต้องหยดุให้ยาหรือ
ต้องการการรักษา
เพื�อบรรเทาอาการ
เชน่ การให้ยา an-
tihistamines,
NSAIDs,narcotics,
IV fluid โดยได้รับ
การรักษา 24 ชั�วโมง
อาการจงึดีขึ �น
           -

มีอาการนานแม้จะให้ยา
บรรเทาอาการ หรือหยดุยา
แตผู่้ ป่วยอาการไมด่ขีึ �น มี
อาการรุนแรงขึ �นเรื� อย ๆ
จนต้องเข้ารบัการรักษาจาก
ภาวะแทรกซ้อนที�เกิดขึ �น
เชน่ ไตสญูเสยีหน้าที�  ปอด
มีการติดเชื �อ

- หลอดลมหดเกร็ง (มหีรือ
ไม่มีผื�นลมพษิร่วมด้วย)
- ต้องให้สารอาหารทาง
หลอดเลือดดํา
- มอีาการบวมจากอาการ
แพ้
- ความดนัโลหิตตํ�า

ต้องได้รับการรักษา
ฉุกเฉินจากอาการ
รุนแรงที�อาจถึงแก่
ชีวิต

ต้องได้รับการรักษา
ฉุกเฉินจากอาการ
รุนแรงที�อาจถึงแก่
ชีวิต

เสยีชีวติ

เสยีชีวติ
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ระดบัความรุนแรงของอาการ (grade) สามารถแบง่ระดบั

ตามเกณฑ์อาการไมพ่งึประสงค์ของ National Cancer

Institute, CTCAE ออกเป็น 5 ระดบั15 ดงัรายละเอยีด

ตารางที� 2 ระดบัความรุนแรงของ hypersensitivity และ infusion reaction ตามเกณฑ์ของ NCI (National

Cancer Institute, CTCAE version 4.03) (ตอ่)

    ปฏิกริิยา ระดับความรุนแรง (grade)

                               1 2 3        4 5

Acute infusion
reaction
(cytokine release
syndrome)

มีอาการเพียงเล็ก
น้อย ไมต้่องหยดุยา
หรือไมต้่องได้รับยา
เพื�อบรรเทาอาการ

ต้องหยดุให้ยา หรือ
ต้องการการรักษา
เพื�อบรรเทาอาการ
เช่น การให้ยา
antihistamines,
NSAIDs,narcotics,
IV fluid โดยได้รับ
การรักษา 24 ชม.

อาการจงึดีขึ �น

มีอาการนานแม้จะให้ยา
บรรเทาอาการหรือหยดุยา
แต่ผู้ ป่วยอาการไม่ดีขึ �น
มีอาการรุนแรงขึ �นเรื�อย ๆ
จนต้องเข้ารับการรักษา
แบบเฉพาะ เชน่ ไตสญูเสยี
หน้าที�  ปอดมกีารติดเชื �อ

ต้องใช้เครื� องช่วย
หายใจจากอาการ
รุนแรงที�อาจถึงแก่
ชีวิต

เสยีชีวติ

ตารางที� 3 ระดบัความรุนแรงของ hypersensitivity reaction ตามเกณฑ์ของ NECN (Northern England

Strategic Clinical Networks)

เยื�อบจุมกูอกัเสบ
คนั (จากผื�น)
เยื�อบตุาอกัเสบ
สั�น (chill)
มีไข้ตํ�ากวา่ 38 องศาเซลเซียส
ปวดศีรษะ
วิงเวียนศีรษะ, รู้สกึหน้ามดื
คลื�นไส้
มีผื�นชั�วคราว
มผืี�นแดงตามแนวเส้นเลอืดที�แทงเข็ม

                               อาการแสดง และระดบัความรุนแรงของภาวะภมิูไวเกนิ

   น้อย (mild)                         ปานกลาง (moderate)                 มาก (severe)

อาจมีอาการ+/-ของระดับน้อย
ร่วมด้วย
หนาวสั�น
มีไข้มากกวา่ 38 องศาเซลเซียส
รู้สกึเหมือนจะวบู
ผื�นลมพิษ
แน่นหน้าอก/หลอดลมหดเกร็ง
เลก็น้อย
ความดันโลหิตตํ�า

อาจมอีาการ+/-ของระดบัน้อย/ปานกลางร่วมด้วย
มีการบวมของทางเดินลมหายใจส่วนบน หรือ
สว่นลา่ง(แน่นหน้าอก มเีสียงวี �ดเวลาหายใจออก
(wheezing)
หลอดลมหดเกร็ง (มหีรือไมมี่ผื�นลมพษิร่วมด้วย)
หวัใจเต้นเร็ว
ความดันโลหิตตํ�า
มอีาเจยีน
ท้องเสยี
ผิวหนงัแดงหรือซีด
ไมรู้่สกึตวั (แตย่งัไมเ่กิด cardiac arrest)
ภาวะระบบไหลเวียนโลหติล้มเหลวหรือช๊อค (car-
diovascular collapse)*

*Cardiovascular collapse เป็นอาการที�พบบอ่ยที�สดุในระยะก่อนและระหวา่งหวัใจหยดุเต้น

ในตารางที�  2 และแบ่งระดับความรุนแรงของภาวะ

ภมิูไวเกิน ของ NECN (Northern England Strategic

Clinical Networks) เป็น 3 ระดบั16 ดงัแสดงในตารางที� 3
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ปัจจัยเสี�ยงของการเกดิภาวะภมิูไวเกนิ และปฏกิิริยา

จากการให้ยาเคมีบาํบัดทางหลอดเลือดดาํ17-26

Taxanes (paclitaxel, docetaxel) ประกอบด้วย

มีประวัติภูมิแพ้ ได้แก่ เคยมีประวัติเกิดอาการแพ้/

ปฏิกิริยาของผวิหนงัระดบัน้อย เชน่ หน้าแดง ผื�นลมพษิ

มคีวามผิดปกตขิองทางเดินหายใจ ดชันมีวลกาย > 25

กิโลกรัมตอ่ตารางเมตร และหมดประจําเดือน

Platinum agents

- Oxaliplatin ปัจจยัเสี�ยงใน grade 1 หรือ 2

ประกอบด้วย เพศหญิง อายนุ้อย มีประวตัิอาการแพ้

เคยแพ้ยา platinum มาก่อน มรีะดบัแอลดเีอช (lactate

dehydrogenase: LDH) ตํ�า และปัจจยัเสี�ยงใน grade

3 หรือ 4 ประกอบด้วยปริมาณนวิโตรฟิล (neutrophil

count) สงู ปริมาณโมโนไซต์ (monocyte count) และ

จํานวนครั �งของการได้รับยาที�มากขึ �นรวมถงึผู้ป่วยที�ต้อง

ได้รับการรักษาด้วย oxaliplatin อีกครั �ง (oxalipatin-

free interval) จากรายงานพบวา่ มปัีจจยัเสี�ยงของการ

เกิดภาวะภูมิไวเกินเพิ�มขึ �น โดยเฉพาะในครั �งที�  2-3

ของการให้ยา

- Carboplatin ประกอบด้วย มอีายนุ้อยกวา่

70 ปี  มีประวิติภูมิแพ้  ได้รับยา >650 มิลลิกรัม

ระยะเวลาหลงัจากสิ �นสดุการรักษาด้วยยาเคมีบําบดั

platinum ที�นาน >12-23.4 เดือน (a long platinum-

free interval) และ/หรือในผู้ ป่วยที�รับการรักษาด้วย

ยาเคมบีําบดั platinum อกีครั �งจากการกลบัซํ �าของโรค

Monoclonal antibody

- Cetuximab ประกอบด้วย เพศชาย และ

มีประวตัิเคยสบูบหุรี�  เคยแพ้ยามาก่อน ตําแหน่งหรือ

อวยัวะของมะเร็งปฐมภมูิ (primary site of cancer)

และโรคร่วม เช่น หอบหืด จมูกอักเสบจากภูมิแพ้

(allergic rhinitis) ผิวหนงัอกัเสบเรื �อรัง (eczema)

- Rituxiumab ประกอบด้ วย เพศหญิง

ตําแหนง่หรืออวยัวะของมะเร็งปฐมภมิู (primary site

of cancer) อายมุากกวา่ 55 ปี

การป้องกัน และการจัดการภาวะภูมิไวเกิน และ

ปฏกิริิยาจากการให้ยาเคมบีาํบดัทางหลอดเลอืดดาํ

  การป้องกนัการเกิดมีหลายวิธีดงันี �

- การให้ยานํา (premedication drugs)27-29

การให้ premedication drugs จากรายงาน

ยงัไมมี่มาตรฐานในการใช้ premedication drugs แต่

มีการกล่าวถึงการให้ premedication drugs ตาม

ตัวยาเคมีบําบัดที�ผู้ ป่วยได้รับ และการพิจารณาของ

แพทย์ผู้รักษา โดยมรีายงานในยา taxanes (paclitaxel,

docetaxel) การให้  premedication แนะนํา ให้

glucocorticoids และ H1, H2 antagonist (recom-

mendation ระดบั A) และยา rituximab แนะนําให้

corticosteroid และผู้ป่วยที�มปัีจจยัเสี�ยงสงู เมื�อให้ยา

cetuximab ครั �งแรก แนะนําให้ diphenhydramine alone

แตร่ายงานสว่นใหญ่แนะนําให้ premedication ก่อนให้

ยาเคมบีําบดั 30 นาที

- การปรับระดบัอัตราการไหล หรือการปรับ

ขนาดยาเพิ�มขึ �นทีละน้อย (slow titrated and slow

initial rate)30 -31

การปรับระดบัอตัราการไหล หรือการปรับ

ขนาดยาเพิ�มขึ �นทลีะน้อย มวีตัถปุระสงค์เพื�อให้ร่างกาย

ปรับสภาพให้ทนต่อยา ในประเทศไทยมีการศึกษา

ปัจจัยที�มีความสมัพนัธ์กับการเกิดภาวะภูมิไวเกินใน
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ผู้ป่วยมะเร็งปอดที�ได้รับยาเคมบํีาบดั paclitaxel พบวา่

การบริหารยาโดยไม่ปรับระดับอัตราการไหลเพิ�มขึ �น

ทีละน้อย มีความเสี�ยงที�จะเกิดภาวะภมูไิวเกินคิดเป็น

3.78 (2.06-6.94) เท่า เมื�อเทียบกบักลุม่ที�ปรับระดบั

อัตราการไหล และจากรายงานการปรับขนาดยา

rituximab ในผู้ ป่วยที�ให้ครั �งแรก โดยเริ�มที� 50 มลิลกิรัม

ตอ่ชั�วโมง และเพิ�มอกี 50 มลิลกิรัมตอ่ชั�วโมงทกุ ๆ 30

นาที จนถึงได้ขนาดยาสงูสดุ 400 มิลลิกรัมต่อชั�วโมง

พบวา่มอีบุตัิการณ์ตํ�าในการเกิด grade 3 และไมเ่กิด

grade 4 (CTCAE)

- การให้ยาที�เป็นสาเหตขุองการแพ้ในขนาดที�

ตํ�ามาก ๆ ทลีะน้อย (desensitization)32-36

การทํา desensitization กอ่นการนํายาชนดินี �

กลบัมาใช้อีกครั �งในผู้ ป่วยที� เคยเกิดภาวะภูมิไวเกิน

และยงัต้องให้การรักษาอย่างต่อเนื�อง มีรายงานการ

ทํา desensitization ในผู้ ป่วยที� ได้รับยา taxanes,

platinums และ monoclonal antibodies โดยใช้

วิธีการแบบหลายขั �นตอน (multi step) เชน่ ตั �งแต ่4-15

ขั �นตอน จากการศกึษาที�ผ่านมามีการใช้ 12 ขั �นตอน

(12-step desensitization protocol) ในผู้ ป่วยที�ได้รับ

ยา platinum (cisplatin, carboplatin, oxaliplatin) และ

taxanes (paclitaxel, docetaxel) โดยมคีวามแตกตา่ง

ของการใช้ premedication พบวา่ อตัราความสําเร็จ

ของการรักษา (success rate) อยูท่ี�ร้อยละ 88.2-100

ผลการศกึษาสรุปวา่ การทํา desensitization protocol

มคีวามปลอดภยั และมปีระสทิธิภาพในผู้ป่วยที�มภีาวะ

ภูมิไวเกินในระดับปานกลางถึงรุนแรงมาก่อน แต่

การเตรียมและการดูแลของการทํา desensitization

ของยาเคมีบําบัดครั �งแรก ผู้ ป่วยควรอยู่ในหอผู้ ป่วย

วิกฤต (intensive care unit; ICU) เพื�อรับการดูแล

อย่างใกล้ชิด โดยอตัราส่วนพยาบาลที�ดูแลต่อผู้ ป่วย

เท่ากับ 1:1 และคุณสมบตัิของพยาบาลที�ดแูลต้องมี

ความรู้ประสบการณ์ด้านการให้เคมีบําบัด และผ่าน

การอบรมมาก่อน ผู้ป่วยควรได้รบัความรู้ และให้ความ

ยนิยอม (inform) ทนัทีกอ่นการทํา desensitization

- การทดสอบการแพ้ทางผวิหนงั (skin test)37-39

การทํา skin test ในการให้ยาเคมบํีาบดัและ

โมโนโคลนอล แอนตบิอด ีเชน่ ยา cisplatin, carboplatin,

oxaliplatin, paclitaxel, rituxiumab, trastuzumab

โดยทําหลังจากเกิดปฏิกิริยาการแพ้อย่างน้อย 2-6

สปัดาห์ แต่จะไม่ทําในยาเคมีบําบัดในกลุ่มที�มีฤทธิ�

ทําลายเนื �อเยื�อบริเวณที�ได้รับยา (vesicant drugs) เชน่

ยากลุม่ anthracyclines และ vinca alkaloids เป็นต้น

- การให้ความรู้แก่ผู้ ป่วย

พยาบาลควรให้ความรู้แก่ผู้ ป่วยเกี�ยวกับ

อาการเริ�มแรกของการเกิดภาวะภมูิไวเกินก่อนการให้

ยาเคมีบําบัด เพื�อให้ผู้ ป่วยตระหนักถึงความสาํคัญ

ร่วมสังเกตอาการและแจ้งพยาบาลทราบถึงความ

ผิดปกติที�เกิดขึ �น

- ประเมินหรือทบทวนปัจจยัเสี�ยงตอ่การเกิด

การประเมินหรือทบทวนปัจจัยเสี�ยงต่อการ

เกิดภาวะภูมิวเกินและปฏิกิริยาจากการให้ยา ได้แก่

ปัจจัยด้านตวัยาเคมีบําบดัที�ผู้ ป่วยได้รับ จํานวนครั �ง

ของการให้ยา (cycle) และปัจจยัเสี�ยงของผู้ ป่วย เช่น

อาย ุ เพศ ประวตักิารแพ้ยา โรคร่วม และผลการตรวจ

ทางห้องปฏิบตักิาร เป็นต้น
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การประเมินและการจดัการภาวะภูมิไวเกิน และ
ปฏิกิรยิาจากการใหย้าเคมีบาํบดัทางหลอดเลือดดาํ40-43

การจดัการมแีนวทางในการจดัการแยกตาม

ชนิดของตัวยา หรือแบ่งตามระดับความรุนแรงของ

อาการขึ �นอยู่กับนโยบาย หรือแนวทาง/แผนการดูแล

ของสถาบนัหรือโรงพยาบาล บทบาทสําคญัของพยาบาล

ในการประเมนิ และจดัการมีดงันี �

- เตรียมความพร้อมของอุปกรณ์และยาใน

การช่วยชีวิต ยาที�ใช้ในการจัดการภาวะภูมิไวเกินให้

พร้อมใช้ตามนโยบายของสถาบันหรือโรงพยาบาล

จากรายงานพบว่ายาที�ใช้ในการจัดการอาการระดับ

ปานกลาง-รุนแรง หรือ CTCAE grade II-IV ได้แก่

adrenaline 1:1000 หรือ 1:10,000, albuterol (aerolized),

aminophylline, atropine, calcium gluconate, crys-

talloid solutions (normal saline or lactated ringer's

solution), corticosteroids, dopamine, famotidine,

histamine 1 antagonist, histamine 2 antagonist,

(ranitidine), lidocaine, norepinephrine, sodium

bicarbonate

- ประเมินอาการ หรือสงัเกตอาการ ผิดปกติ

กอ่น ระหวา่ง และหลงัการให้ยา

- เมื�อเกิดอาการจัดการตามแนวทาง หรือ

แผนการดแูล (guideline or clinical pathway) ของ

สถาบันหรือโรงพยาบาล ได้แก่ หยุดให้ยา รายงาน/

ขอความชว่ยเหลือ ประเมนิ และเตรียมความพร้อมดงันี �

- ประเมินอาการผู้ ป่วยพบมีอาการรุนแรง

ระดบัน้อย-รุนแรง หรือ grade I-IV จดัการโดยหยดุยา

หรือสารนํ �าที�มสีว่นผสมของยา และเปลี�ยนสารนํ �า (IV

fluid) ตามแนวทาง สว่นใหญ่ให้ 0.9 % NaCl โดยให้ช้า ๆ

- ขอความชว่ยเหลอืจากทมี

- ดูแลให้ผู้ ป่วยอยู่ในท่าที�สขุสบาย และจัด

สิ�งแวดล้อมให้พร้อมกบัการช่วยเหลือ

- ตรวจวดัสญัญาณ ได้แก ่temperature (T),

heart rate/pulse (P), respiratory rate (R), blood

pressure (BP) และ O
2
 saturation ฟังเสียงหายใจ

(breath sounds) และประเมินความก้าวหน้าของ

อาการ ถ้าอาการรุนแรงระดับน้อย-ปานกลาง หรือ

grade I-II ประเมนิทกุ 15 นาท ีใน 1 ชั�วโมง ถ้าอาการ

ระดบัรุนแรง หรือ grade III-IV ประเมินทุก 2 นาที

จนกระทั�งอาการคงที� หลงัจากนั �นประเมินทกุ 5 นาที

จนครบ 30 นาท ีและประเมินตอ่ทกุ 15 นาที

- รายงานแพทย์เมื�อมอีาการระดบัปานกลาง-

รุนแรงหรือ grade II ขึ �นไป

- ดูแลให้ยาตามแผนการรักษา หรือตาม

แนวทางของสถาบัน/โรงพยาบาล (ยาที� ใช้จัดการ

อาการรุนแรงระดับน้อย-ปานกลาง เช่น antihista-

mines, corticosteroids, antipyrexials เป็นต้น)

- ในผู้ ป่วยที�มีอาการระดบัรุนแรงจะให้ high

flow oxygen ในอตัรา 10-15 ลติร/นาท ีและดแูลตาม

แผนการรักษา ร่วมกบัการประเมินผู้ ป่วยอยา่งใกล้ชิด

- ในกรณีที�ผู้ป่วยมอีาการดีขึ �น และกลบัมาให้

ยาอีกครั �ง (re-challenge) ดแูลให้ยานําตามแผนการ

รักษา (เช่น antihistamines, corticosteroids) และ

ให้ยาตอ่ โดยเริ�มที�อตัรา 20 ซีซี/ชั�วโมง เป็นเวลา 15

นาที เพิ�มเป็น 40 และ 60 ซซีี/ชั�วโมง ทกุ 15 นาท ีหรือ

25, 50, 75 % (ของขนาดยาปกตติามแผนการรักษา)

ในรายงานมีการ re-challenge ด้วย desensitization

protocol ในบางชนดิของยา
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- ติดตามประเมินอาการต่อ 8-24 ชั�วโมง

ในผู้ ป่วยอาการระดบัรุนแรง หรือ grade III-IV เพื�อ

เฝ้าระวงัการกลบัซํ �าของอาการ

- ลงบนัทึกทางการพยาบาล และประสานข้อมลู

กบัทมีเภสชักร หรือทมีการเฝ้าระวงัภาวะภมิูไวเกิน และ

ปฏิกิริยาจากการให้ยาเคมีบําบัดทางหลอดเลือดดํา

ของสถาบนั/โรงพยาบาล

การสอนผูช่้วยก่อนจาํหน่ายออกจากโรงพยาบาล
(Discharge teaching)

การสอนก่อนจําหน่ายออกจากโรงพยาบาล

เพื�อให้ผู้ ป่วยเข้าใจ ตระหนัก ในการสังเกตอาการ

ผิดปกติที�เกิดลา่ช้า การดแูลตนเองเมื�อกลบัไปอยูบ้่าน

และการเตรียมความพร้อมก่อนการให้ยาในครั �งถดัไป

ซึ�งพยาบาลควรทบทวนทกุครั �งของการให้ยา (cycle)

โดยเฉพาะผู้ ป่วยที�เกิดภาวะภูมิไวเกิน และปฏิกิริยา

จากให้ยาเคมีบําบดัทางหลอดเลือดดํา รวมถึงผู้ ป่วย

ที�มีความเสี�ยงของการเกิดอาการที�มีการให้ยานําชนิด

รับประทานก่อนมารับยาเคมีบําบดัในครั �งถดัไป

สรุป
ภาวะภมิูไวเกินและปฏิกิริยาจากการให้ยาเคมี

บําบดัทางหลอดเลอืดดําเป็นผลข้างเคียงของการได้รับ

ยาเคมีบําบัดและโมโนโคลนอลแอนติบอดี ซึ�งอัตรา

การเกิดปัจจัยเสี�ยง และความรุนแรงขึ �นอยู่กับชนิด

ของยา บทบาทสําคญัของพยาบาลจะเป็นการเตรียม

ความพร้อม ประเมนิ จดัการตามแผนการจดัการดแูล

(clinical pathways) หรือแนวทางปฏิบตัิ (practice

guideline) ของโรงพยาบาล และให้ความรู้แกผู่้ป่วยใน

การเฝ้าระวงั และดูแลตนเองทั �งในโรงพยาบาล และ

เมื�อกลบัไปอยู่ที�บ้าน รวมถึงการร่วมกับทีมสหสาขา

วิชาชีพในการรวบรวมจัดเก็บข้อมูล จากการทบทวน

จะเห็นได้วา่ การเก็บข้อมลูควรแยกวิเคราะห์ตามชนิด

ของตวัยา จํานวนครั �งของการได้รบัยา และปัจจยัเสี�ยง

ด้านผู้ป่วยเพื�อนําข้อมลูมาเป็นพื �นฐานในการปรับปรุง/

พฒันาแนวทางการดแูลให้มีประสิทธิภาพมากขึ �น

กิตติกรรมประกาศ
ขอขอบคณุแพทย์หญิงณษัฐา พภิพไชยาสทิธิ�

อายุรแพทย์โรคมะเร็ง สถาบันมะเร็งแห่งชาติ และ

คุณสุวรรณี  สิ ริ เลิศตระกูล ฝ่ายการพยาบาล

คณะแพทย์ศาสตร์โรงพยาบาลรามาธิบดี ที�ได้กรุณา

ให้คําแนะนํา และตรวจแก้ไขบทความให้สมบรูณ์ยิ�งขึ �น

เอกสารอา้งองิ
1. Lee C, Gianos M, Klaustermeyer WB. Diagnosis and

management of hypersensitivity reactions to
common cancer chemotherapy agents. Ann Allergy
Asthma Immunol 2009;102:179-87.

2. Gobel BG. Chemotherapy-induced hypersensitivity
reactions. Oncol Nurs Forum 2005;32:1027-35.

3. Vogel, WH. Infusion Reactions: Diagnosis, Assess-
ment, and Management Clin J Oncol Nurs 2010;
14:10-21.

4. Riedl MA, Casillas AM. Adverse drug reactions: types
and treatment options. Am Fam Physician 2003;68:
1781-90.

5. Ream M, Tunison D. Hypersensitivity reactions. In
Yasko JM, Ed. Nursing management of symptoms
associated with chemotherapy (5th), Bala Cynwyd,
PA: Meniscus Limited; 2001.p.271-82.

6. Pagani M. The complex clinical picture of presum-
ably allergic side effects to cytostatic drugs: symp-
toms, pathomechanism, reexposure, and desensiti-
zation. Med Clin North Am 2010;94:835-52.



40 วารสารโรคมะเร็ง ปีที�  �� ฉบบัที�  � มกราคม-มีนาคม ����

7. ชํานาญ เกียรติพีรกุล. Hypersensitivity Reactions
Induced by Paclitaxel : Focus on Premedication
การให้ยาป้องกันการเกิดภาวะภูมิไวเกิน (Hypersensi-
tivity reactions) จากยา Paclitaxel. ศรีนครินทร์เวชสาร.
2548;20:99-104.

8. Makrilia N, Syrigou E, Kaklamanos I, Manolopoulos
L, Saif MW. Hypersensitivity Reactions Associated
with Platinum Antineoplastic Agents: A Systematic
Review. Met Based Drugs 2010; Available at: https://
www.ncbi.nlm.nih.gov/pmc/articles/PMC2945654/.
Accessed October 2017.

9. Markman M, Kennedy A, Webster K, Kulp B, Peterson
G, Belinson J. Paclitaxel-associated hypersensitivity
reactions: experience of the gynecologic oncology
program of the Cleveland Clinic Cancer Center. J
Clin Oncol 2000;18:102-5.

10. Bautista MA, Stevens WT, Chen CS, Curtis BR, Aster
RH, Hsueh CT. Hypersensitivity reaction and acute
immune-mediated thrombocytopenia from oxaliplatin:
two case reports and a review of the literature. J
Hematol Oncol 2010;3:12.

11. Madrigal-Burgaleta R, Berges-Gimeno MP, Angel-
Pereira D, Ferreiro-Monteagudo R, Guillen-Ponce
C, Pueyo C, et al. Hypersensitivity and desensitiza-
tion to antineoplastic agents: outcomes of 189
procedures with a new short protocol and novel
diagnostic tools assessment. Allergy 2013;68:
853-61.

12. Likmeta M, Shkoza A, Nina H. Case report a severe
infusion reaction during the first dose of intravenously
administered trastuzumab. ESJ 2015;11:1857-7881.

13. Price L, Brunt AM. Trastuzumab infusion reactions in
breast cancer. Should we routinely observe after
the first dose? Available at: http://ejhp.bmj.com/
content/early/ 2017/ 04/17/ejhpharm-2016-001155.
Accessed November 2017.

14. George TJ Jr, Laplant KD, Walden EO, Davis AB,
Riggs CE, Close JL, et al. Managing cetuximab
hypersensitivity-infusion reactions: incidence, risk
factors, prevention, and retreatment. J Support Oncol
2010;8:72-7.

15. National Cancer Institute. Common Terminology
Criteria for Adverse Events (CTCAE) Version 4.0.
Available at: http://evs.nci.nih.gov/ftp1/CTCAE/
CTCAE_4.03_2010-06-14_QuickReference_8.5x11
.pdf.  Accessed September 2017.

 16. Northern England Strategic Clinical Networks (NECN).
Policy for the Management of Allergic Reactions and/
or Hypersensitivity due to Chemotherapy and Mono-
clonal Antibodies 1.4.2015 Available at: www.necn.
nhs.uk/.NECN-Allergic-Reactions-and-Hypersensi-
tivity-Pol. Accessed September 2017.

17. Sendo T, Sakai N, Itoh Y, Ikesue H, Kobayashi H,
Hirakawa T, et al. Incidence and risk factors for
paclitaxel hypersensitivity during ovarian cancer
chemotherapy. Cancer Chemother Pharmacol
2005;56:91-6.

18.  Seki K, Senzaki K, Tsuduki Y, Ioroi T, Fujii M, Yamauchi
H, et al. Risk factors for oxaliplatin induced hyper-
sensitivity reactions in Japanese patients with
advanced colorectal cancer. Int J Med Sci 2011;
8:210-5.

19.  Parel  M, Ranchon F, Nosbaum A, You B, Vantard N,
Schwiertz V, et al. Hypersensitivity to oxaliplatin:
clinical features and risk factors. BMC Pharmacol
Toxicol 2014;15:1-6.

20. Mori Y, Nishimura T, Kitano T, Yoshimura K,
Matsumoto S, Kanai M, et al. Oxaliplatin-free interval
as a risk factor for hypersensitivity reaction among
colorectal cancer patients treated with FOLFOX.
Oncology 2010;79:136-43.

21. Gadducci A, Tana R, Teti G, Zanca G, Fanucchi A,
Genazzani AR.  Analysis of the pattern of hypersen-
sitivity reactions in patients receiving carboplatin
retreatment for recurrent ovarian cancer. Int J
Gynecol Cancer 2008;18:615-20.

22.  Randall JM, Bharne AA, Bazhenova LA. Hypersen-
sitivity reactions to carboplatin and cisplatin in non-
small cell lung cancer. J Thorac Dis 2013;5:E53-7.

23. Schwartz JR, Bandera C, Bradley A, Brard L, Legare
R, Granai CO, et al. Does the platinum-free interval
predict the incidence or severity of hypersensitivity
reactions to carboplatin? The experience from
Women and Infants'Hospital. Gynecol Oncol 2007;
105:81-3.

24. Hopps S, Medina P, Pant S, Webb R, Moorman M,
Borders E. Cetuximab hypersensitivity infusion
reactions: Incidence and risk factors. J Oncol Pharm
Pract 2013;19:222-7.

25. O'Neil BH, Allen R, Spigel DR, Stinchcombe TE, Moore
DT, Berlin JD, et al. High incidence of cetuximab-
related infusion reactions in Tennessee and North
Carolina and the association with atopic history. J
Clin Oncol 2007;25:3644-48.



41บทบาทพยาบาลในการจดัการภาวะภมิูไวเกิน และปฏกิิริยาจากการใหย้าเคมบีาํบดัทางหลอดเลือดดํา สจิุรา ฟุ้ งเฟื� อง

26. Kang SP, Saif MW. Infusion-related and hypersensi-
tivity reactions of monoclonal antibodies used to treat
colorectal cancer-identification, prevention, and
management. J Support Oncol 2007;5:451-7.

27. Boulanger J, Boursiquot JN, Cournoyer G, Lemieux
J, Masse MS, Almanric K, et al. Management of
hypersensitivity to platinum- and taxane-based
chemotherapy: CEPO review and clinical recommen-
dations. Curr Oncol 2014;21:630-641.

28. Jung JW, Kang HR, Lee SH, Cho SH. The incidence
and risk factors of infusion-related reactions to
rituximab for treating B cell malignancies in a single
tertiary hospital. Oncology 2014;86:127-34.

29.  Sehn LH, Donaldson J, Filewich A, Fitzgerald C, Gill
KK, Runzer N, et al. Rapid infusion rituximab in com-
bination with corticosteroid-containing chemotherapy
or as maintenance therapy is well tolerated and can
safely be delivered in the community setting. Blood
2007;109:4171-73

30. อรอมล มาลีหวล, กชชกุร หว่างนุ่ม, เจษฎา มณีชวขจร,
สุดสวาท เลาหวินิจ. ปัจจยัที�มีความสมัพันธ์กับการเกิด
ภาวะภูมิไวเกิน ในผู้ ป่วยมะเร็งปอดที�ได้รับยาเคมีบําบดั
Paclitaxel. วารสารกรมการแพทย์ 2559;41:105-17.

31. Patel J, Ho M, Ho V, Bello C, Djulbegovic B, Sokol L,
et al. Rapid Infusion Rituximab for Maintenance
Therapy: Is It Feasible? Leuk Res Treatment 2013;
2013:629283.

32. Lee CW, Matulonis UA, Castells MC. Rapid inpa-
tient/outpatient desensitization for chemotherapy
hypersensitivity: standard protocol effective in 57
patients for 255 courses. Gynecol Oncol 2005;99:
393-9.

33. Jakel P, Carsten C, Carino A, Braskett M. Nursing
Care of Patients Undergoing Chemotherapy Desen-
sitization: Part II. Clin J Oncol Nurs 2016;20:137-9.

34. Feldweg AM, Lee CW, Matulonis UA, Castells M.
Rapid desensitization for hypersensitivity reactions
to paclitaxel and docetaxel: a new standard protocol
used in 77 successful treatments. Gynecol Oncol
2005;96:824-9.

35. Sloane D, Govindarajulu U, Harrow-Mortelliti J, Barry
W, Hsu FI, Hong D, et al. Safety, Costs, and Efficacy
of Rapid Drug Desensitizations to Chemotherapy and
Monoclonal Antibodies. J Allergy Clin Immunol Pract
2016;4:497.

36.  Viale PH. Management of hypersensitivity reactions:
a nursing perspective. Oncology 2009;23:26-30.

37. สุพัตรา ฤกษ์วลีกุล. ภาวะภูมิคุ้ มกันไวเกินจากยาเคมี
บําบดักลุม่แพลทินมั. วารสารโรคมะเร็ง 2558;35:124-32

 38. Wong JT, Ling M, Patil S, Banerji A, Long A. Oxaliplatin
hypersensitivity: evaluation, implications of skin
testing, and desensitization. J Allergy Clin Immunol
Pract 2014;2:40-5.

 39. Brennan PJ, Rodriguez Bouza T, Hsu FI, Sloane DE,
Castells MC. Hypersensitivity reactions to mAbs: 105
desensitizations in 23 patients, from evaluation to
treatment.J Allergy Clin Immunol 2009;124:1259-66.

40. Canterbury District Health Board. Infusion related
chemotherapy reactions. Available at: www.cdhb.
health.nz/Hospitals-Services/Cancer-Blood-Ser-
vices/Cytotoxic Biotherapy/ Documents/ Infusion%20
Related%20Guidance2013.pdf. Accessed Septem-
ber 2017.

41. Joint Task Force on Practice Parameters: The diagnosis
and management of anaphylaxis: an updated prac-
tice parameter. J Allerg Clin Immunol 2005;3:S438-
S524.

42. Castells MC, Tennant NM, Sloane DE, et al. Hyper-
sensitivity reactions to chemotherapy: outcomes and
safety of rapid desensitization in 413 cases. J
Allergy Clin Immunol 2008;122:574-80.

43. Gobel BH. Hypersensitivity Reactions to Biological
Drugs. Semin Oncol Nurs 2007;2:191-200.



วารสารโรคมะเรง็
THAI CANCER JOURNAL

ปีที� �� ฉบบัที� �
 มกราคม-มนีาคม ����

คาํแนะนาํการสง่ตน้ฉบบั

วารสารโรคมะเร็ งยิ นดี รั บบทความทาง
วิชาการหรือเรื� องราวที� น่าสนใจเกี� ยวกับโรคมะเร็ง
เพื�อพิจารณาตีพิมพ์ในวารสารนี � สําหรับบทความที�
ตีพิมพ์ในวารสารนี �ถือว่าเป็นลิขสิทธิ�ของวารสารโรค
มะเร็ง และเป็นผลงานวิชาการหรือวิจัยของคณะ
ผู้ เขียนไม่ใช่ความคิดเห็นของบรรณาธิการหรือผู้จดัทํา
ขอให้ผู้ นิพนธ์ส่งต้นฉบับที� จัดเตรียมถูกต้องตาม
คําแนะนําในเอกสารนี �มายังบรรณาธิการวารสารโรค
มะเร็ง กลุ่ มงานสนับสนุนวิชาการ สถาบันมะเร็ง
แหง่ชาติ ถนนพระรามที� � เขตราชเทวี กรุงเทพฯ �����
หรือทาง E-mail:  thaicancerj@gmail.com

ประเภทของบทความ
นิพนธต์น้ฉบบั (Original Articles)

ควรจะเขียนลําดบัเป็นข้อๆ ได้แก่ บทคดัย่อ
(ทั �งภาษาองักฤษและภาษาไทย) บทนําสั �นๆ (เหตผุล
ที�ทําการศกึษานี � รวมทั �งวตัถปุระสงค์) วสัดแุละวิธีการ
ผลการศึกษา วิจารณ์ สรุป กิตติกรรมประกาศ และ
เอกสารอ้างอิง

รายงานผูป่้วย (Case Report)
ควรประกอบด้ วยบทคัดย่อ (ทั �งภาษา

อังกฤษ และภาษาไทย) บทนํา  รายงานผู้ ป่ วย
บทวิจารณ์ ข้อคดิเห็น สรุป และเอกสารอ้างองิ

บทความทางวิชาการหรือบทฟื� นวิชาการ (Review
Articles)

ควรเป็นบทความที� ให้ความรู้  รวบรวมสิ� ง
ตรวจพบใหม ่หรือเรื�องที�นา่สนใจที�ผู้อา่นนําไปประยกุต์
ได้ ประกอบด้วย บทนํา ความรู้เกี�ยวกับเรื�องที�เขียน
และเอกสารอ้างอิง

การเตรียมตน้ฉบบั
1. บทความที�ส่งมาเพื�อตีพิมพ์ต้องส่งต้น

ฉบับ � ชุด (พร้อมไฟล์) และต้องไม่เคยตีพิมพ์หรือ
กําลงัสง่ตีพิมพ์ที�ใด

2. บทความที� พิมพ์รับทั �งภาษาไทยและ
ภาษาอังกฤษ ถ้าเป็นภาษาไทยควรหลีกเลี� ยงคํา
ภาษาองักฤษ ยกเว้นในกรณีจําเป็นเท่านั �น พยายาม
ไมใ่ช้คํายอ่ นอกจากคําที�ยอมรับกนัโดยทั�วไป

3. บทคัดย่ อ ใ ห้ ย่ อทั �งภาษาไทยและ
ภาษาอังกฤษไม่ว่าเนื �อเรื� องจะเป็นภาษาไทยหรือ
ภาษาองักฤษ และมคีําสําคญั (Key words) ด้วย

4. ชื�อเรื� องและชื�อผู้ เขียน ต้องมีทั �งภาษา
ไทย และภาษาอังกฤษ พร้อมด้วยสถาบันที�ทํางาน
(ทั �งภาษาไทยและภาษาอังกฤษ) และระบุผู้ เขียนที�
สามารถติดตอ่ได้ (corresponding author)

5. ต้นฉบับต้องพิมพ์อย่างชัดเจนมีระยะ
หา่งระหวา่งบรรทดั 2 ชอ่ง พมิพ์หน้าเดยีวในกระดาษ
A4 โดยพิมพ์ห่างจากขอบทุกด้าน 1 นิ �ว โดยตลอด
และ ใสเ่ลขหน้าทางมมุขวาบน

6. ภาพประกอบ ถ้าเป็นภาพใช้ภาพขาว
ดํา ขนาดโปสการ์ด ผิวหน้าเรียบเป็นมัน หรือพิมพ์
จากคอมพิวเตอร์โดยใช้เครื�องพิมพ์เลเซอร์ ใหญ่กว่า
ขนาดที�จะตีพิมพ์เพื�อให้ได้ภาพชัดเจน กํากับหมาย
เลขภาพ ชื�อผู้ เขียนไว้ด้านหลงัภาพทกุภาพ พิมพ์คํา
บรรยายภาพเป็นลําดบัแยกไว้ในกระดาษอีกแผ่น

7. ตาราง พิมพ์แยกต่างหากโดยมีหัวข้อ
(title) และเชิงอรรถ (foot note) พร้อมทั �งอธิบายตวั
ย่อในตารางตลอดจนบอกนัยสาํคัญทางสถิติอย่าง
ครบถ้วน

42



8. เอกสารอ้างองิ ใช้ระบบแวนคเูวอร์ ซึ�งเป็น
ระบบที� ใช้กันอยู่ ในวารสารทางการแพทย์ชั �นนําใน
ขณะนี � ให้กํากบัการอ้างด้วยหมายเลขและเรียงลาํดบั
การอ้างหมายเลขที� กํากับในรายชื� อเอกสารอ้างอิง
จะต้องตรงกบัหมายเลขในเนื �อเรื�องด้วย

การเขียนเอกสารอา้งอิง
8.1 จากวารสาร

วารสารภาษาองักฤษ ประกอบด้วยชื�อผู้แตง่
(ถ้ามีผู้แต่งไมเ่กิน � คน ให้ใสชื่�อทกุคนแตถ้่ามี � คน
ขึ �นไปให้ใส่เพียง � ชื�อแรก แล้วเติม et al.) ชื�อเต็ม
ของบทความ ชื�อยอ่วารสาร (ใช้ตาม Index Medicus)
ปีที�พิมพ์; ปีที�:หน้าแรก-หน้าสดุท้าย.
วารสารภาษาไทย ให้เขียนแบบเดียวกบัภาษาองักฤษ
เว้นแต่ชื� อผู้ เขียนใช้ชื� อเต็มโดยใส่ชื� อตัวก่อนแล้ว
ตามด้วยนามสกลุและใช้ปี พ.ศ.

 ตวัอย่าง
1. Chariyalertsak S, Sirikulchayanonta V,

Mayer D, Kopp-Schneider A, Fuerstenberger G,
Marks F, et al. Aberrant cyclooxygenase isozyme
expression in human intrahepatic cholangio
carcinoma. Gut 2001;48:80-6.

2. สนุนัทา จริยาเลศิศกัดิ�, พงษ์กิตต ิฐิศภุกร,
สวุัฒน์ จริยาเลิศศักดิ�. Proliferating Cell Nuclear
Antigen ในผู้ ป่ วยมะเร็งเต้านม: บทบาทในการ
พยากรณ์โรค.วารสารโรคมะเร็ง ����;��:�-�.

8.2 จากหนังสือและโมโนกราฟอยา่งอื�น
�.�.� ผู้ นิพนธ์เป็นบคุคล ตวัอยา่งเชน่
Getzen TE. Health economics: fundamental

of funds. New York: John Wiley & Sons; 1997.
�.�.� บรรณาธิการ ผู้รวบรวม ประธานที�เป็น

ผู้นิพนธ์ ตวัอยา่งเช่น
Millares M, editor. Applied drug information:

strategies for information management. Vancouver,
WA: Applied Therapeutics, Inc.; 1998.

�.�.� บทหนึ�งในหนงัสือหรือตํารา ตวัอย่าง
เช่น

Porter RJ, Meldrum BS. Antiepileptic
drugs. In: Katzung BG, editor. Basic and clinical
pharmacology. 6th ed. Norwalk, CN:Appleton and
Lange; 1995. p. 361-80.

�.�.� หนงัสอืที�เป็นชดุ (series) ตวัอย่างเชน่
Bennett GL, Horuk R. Iodination of

chemokines for use in receptor binding analysis.
In:Horuk R, editor. Chemokine receptors. New
York: Academic Press; 1997. p. 134-48. (Methods
in enzymology; vol 288).
หมายเหต ุ: Chemokine receptors = ชื�อหนงัสอื

Methods in enzymology = ชื�อหวัข้อเรื�อง
ของ series

�.�.� หนงัสือ proceeding ของการประชมุ
ตวัอย่างเช่น

Kimura J, Shibasaki H, editors. Recent
advances in clinical neurophysiology. Proceed-
ings of the 10th International Congress of EMG and
Clinical Neurophysiology; 1995 Oct 15-19; Kyoto,
Japan. Amsterdam: Elsevier; 1996.

�.�.� เอกสารหรือแหลง่ข้อมลูอื�น
เรื�องจาก หนังสอืพมิพ์ ตวัอยา่งเชน่
Lee G. Hospitalizations tied to ozone

pollution : study estimates 50,000 admissions an-
nually. The Washington Post 1996 Jun 21; Sect. A:
3 (col.5).

เรื�องจากวารสารใน internet ตวัอยา่งเชน่
Laporte RE, Marler E, Akazawa S, Sauer

F. The death of biomedical journals. BMJ [serial
online]. 1995;310:1387-90. Available from:
http://www.bmj.com/bmj/archive/6991ed2.htm.
Accessed September 26, 1996.

เรื�องจาก web site ตวัอยา่งเชน่
Health on the net foundation. Health on

the net foundation code of conduct (HONcode)
for medical and health web sites. Available at: http:
//www.hon.ch/conduct.html. Accessed June 30,
1998.

43


