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การเปรียบเทียบผลการใช้แบบประเมินผู้ป่วยภาวะวิกฤตระหว่างการใช้ SOS Score และ 
MEWS ในผู้ป่วยที่ได้รับการท า TOCE ในหอผู้ป่วยในศัลยกรรม โรงพยาบาลมะเร็งลพบุรี 

นภสร นาคสุข 
วิยดา บุญนิ่ม 
 
บทคัดย่อ การวิจัยแบบกึ่งทดลองครั้งนี้มีวัตถุประสงค์เพ่ือประเมินผลการใช้แนวปฏิบัติ Search out severity 
 score (SOS) เปรียบเทียบกับ Modified Early Warning Score (MEWS) ในการประเมินอาการน าก่อน
 ภาวะวิกฤตในผู้ป่วยหลังท าการให้สารเคมีบ าบัดเฉพาะที่ผ่านทางหลอดเลือดแดงเข้าไปสู่ตับ Transcatheter 
 Oily Chemo Embolization (TOCE) และ ประเมินความพึงพอใจของพยาบาลที่ปฏิบัติงานในหอผู้ป่วยใน
 ศัลยกรรม โรงพยาบาลมะเร็งลพบุรี ในการใช้แบบประเมินอาการน าก่อนภาวะวิกฤตในผู้ป่วยหลังได้รับการ
 ท า TOCE ทั้งสองแบบ กลุ่มตัวอย่างคือ ผู้ป่วยมะเร็งเซลล์ตับที่ได้รับการรักษาด้วย TOCE ใช้แบบ
 ประเมิน ภาวะวิกฤตด้วย S0S Score เปรียบเทียบกับ MEWS จ านวน 56 คน และพยาบาลวิชาชีพที่
 ปฏิบัติงานในหอผู้ป่วยในศัลยกรรม คัดเลือกแบบเจาะจง จ านวน 10  คน เครื่องมือที่ใช้ในการวิจัย ได้แก่     
 แบบสอบถามที่แบ่งออกเป็น 2 ส่วน คือ ส่วนที่1 ข้อมูลทั่วไป ประกอบด้วยค าถามปลายปิด จ านวน 8 ข้อ
 และส่วนที่ 2 แบบสอบถามความพึงพอใจในการใช้แบบประเมินผู้ป่วยภาวะวิกฤตผู้ป่วยหลังได้รับการท า 
 TOCE จ านวน 6 ข้อ มีลักษณะค าถามเป็นแบบมาตราส่วนประเมินค่า(Rating Scale) ใช้มาตราวัดแบบลิเคิต 
 (Likert Scale ) เก็บข้อมูลผู้ป่วยระหว่างวันที่ 1 มีนาคม 2564-30 เมษายน 2565 วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติ
 พรรณนา ได้แก่ จ านวนร้อยละ ค่าเฉลี่ย ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐานและสถิติอนุมาน ได้แก่ Spearman 
 ผลการวิจัยมีดังต่อไปนี้ การประเมินอาการน าก่อนเข้าสู่ภาวะวิกฤตด้วยแบบประเมิน SOS และ MEWS ค่า
 คะแนน SOS มีค่าความสัมพันธ์ของคะแนนเป็นไปในทิศทางเดียวกัน 0.651* จากการศึกษาการใช้แบบ
 ประเมิน SOS มีผลไม่แตกต่างกับการใช้แบบประเมิน MEWS สามารถ น ามาใช้แทนกันได้ เพ่ือป้องกันอาการ
 รุนแรงของผู้ป่วยก่อนเข้าสู่ภาวะวิกฤต สามารถช่วยลดการเกิดภาวะไม่ พึงประสงค์จากอาการเปลี่ยนแปลง
 อาจต้องส่งผู้ป่วยไปรักษาต่อที่หอผู้ป่วยวิกฤตได้ จากการวิจัยถึงแม้ว่าพยาบาลจะมีความพึงพอต่อแบบ

 ประเมิน MEWS (𝑥̅ = 4.75) มากกว่าแบบประเมิน SOS เล็กน้อย (𝑥̅ = 4.73) แต่เลือกใช้แบบประเมิน SOS 
 Score ที่เป็นแบบประเมินของโรงพยาบาลมะเร็งลพบุรีอยู่เดิม เนื่องจากแบบประเมิน SOS เป็นการประเมิน
 ที่มีกิจกรรมการพยาบาลในการเฝ้าระวังผู้ป่วยในระดับที่มีความถี่มากกว่า MEWS และมีการแบ่งช่วงคะแนน
 ในการประเมินระบบปัสสาวะที่ถี่กว่า ท าให้มีการลงถึงกิจกรรมการพยาบาลที่ลงรายละเอียดตามเกณฑ์ ท า
 ให้ประเมินและให้การพยาบาลได้ตามแบบประเมิน (วารสารโรคมะเร็ง 2565;42:70-76) 
 ค าส าคัญ: Search Out Severity Score :SOS Score, Modified Early Warning Scores System: MEWS, 
 Trans catheter Oily Chemo Embolization:TOCE , ผลการใช้แบบประเมินความพึงพอใจ 
โรงพยาบาลมะเร็งลพบุรี 11/1 ต าบลทะเลชุบศร อ าเภอเมืองลพบุรี จังหวัดลพบุรี 15000 
วันที่รับบทความ 10/6/2565, วันที่แก้ไข 15/12/2565, วันที่ตอบรับบทความ 16/12/2565 
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)                              วรัญญา ครองแก้ว       2 Compare effect of Search out severity score (SOS) and Modified Early Warning Score (MEWS) 
to Trans arterial Chemoembolization (TACE) of surgical Ward of Lopburi Cancer Hospital 
by Noppasorn Naksook, Wiyada Boonnim 
 Lopburi Cancer Hospital,Thailand 
Abstract This quasi-experimental research The objectives were to assess the effect of using 
 the Search out severity score (SOS) guideline compared with the Modified Early Warning 
 Score (MEWS) to assess pre-crisis symptoms in patients treat by Trans arterial 
 Chemoembolization (TOCE) and to assess the satisfaction of nurses working in the ward. 
 The sample group 1. Hepatocellular carcinoma patients treated with TOCE using the S0S 
 Score Crisis Assessment Scale compared to 56 MEWS patients; and 2. Professional nurses 
 working in surgical wards. Specifically selected 10 people. The tools used in the research 
 were: The questionnaire generated from a literature review was divided into 2 parts: Part 1, 
 general information consisting of 8 closed-ended questions, and part 2, questionnaire on 
 satisfaction in using the post-treatment critically ill patient assessment form. The TOCE 
 score of 6 items were questioned as a Rating Scale using a Likert Scale. Patient data were c
 ollected between March 1,2021-April 30, 2022. Data were analyzed using descriptive statistics 
 as follows: Number, Percentage, Mean and Standard Deviation and inferring statistics, 
 namely Spearman.The results of the research are as follows. The pre-crisis symptoms were 
 assessed using the Search out severity score (SOS) and Modified Early Warning Score (Mews) 
 scales. not statistically different can help reduce the incidence of adverse conditions due 
 to changes that may require referral to the intensive care unit The mean of satisfaction 
 among surgical nurses in Lopburi Cancer Hospital on Search out severity score (SOS) was at 

 a high level (𝑥̅ = 4.73). Lopburi Cancer Hospital following the Modified Early Warning Score 

 (MEWS) assessment was at a high level (𝑥̅ =4.75). (Thai Cancer J 2022;42:70-76) 
 Keyword : SOS Score, MEWS, TOCE, comparative study 
 

บทน า 
จากสถิติปี พ.ศ. 2560 โรคมะเร็งตับพบเป็นอันดับ1 ในเพศชาย และในเพศหญิงพบเป็นอันดับ 4 รองจาก

มะเร็งเต้านม มะเร็งปากมดลูก มะเร็งล าไส้และทวารหนักและมักพบผู้ป่วยมะเร็งตับที่เข้ามารับการรักษาในระยะท้าย
ของโรคถึงร้อยละ 31.10 จึงท าให้มีอัตราการเสียชีวิตเพ่ิมขึ้น ดังนั้นมะเร็งตับจึงเป็นปัญหาส าคัญและมีการเสียชีวิต
อันดับต้นๆ ในประเทศไทย    

โรงพยาบาลมะเร็งลพบุรี เป็นสถานที่ให้บริการเฉพาะทางด้านโรคมะเร็ง หอผู้ป่วยในศัลยกรรมจึงเป็น
หน่วยงานที่รับผู้ป่วยในการท า Intervention โดยเฉพาะการท าการให้สารเคมีบ าบัดเฉพาะที่ผ่านทางหลอดเลือดแดง
เข้าไปสู่ตับ Transcatheter Oily Chemo Embolization (TOCE) ในปี 2563 พบว่าการมีท าหัตถการ TOCE ถึง 
194 รายต่อปี และในจ านวนดังกล่าวพบผู้ป่วยที่มีอาการอยู่ในภาวะวิกฤตถึงร้อยละ 19.7 ปัจจุบันหอผู้ป่วยสามัญ
โรงพยาบาลมะเร็งลพบุรีได้มีการน าแนวปฏิบัติ Search out severity score (SOS)  มาใช้ในการประเมินผู้ป่วยส่วน
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2565 หอผู้ป่วยวิกฤต มีการใช้แบบประเมิน Modified Early Warning Score (MEWS) หอผู้ป่วยในศัลยกรรมจึงมีความ
สนใจศึกษาประสิทธิภาพแบบประเมินผู้ป่วยก่อนเข้าสู่ภาวะวิกฤตของทั้งสองรูปแบบ 

วัสดุและวิธีการ 
การศึกษานี้เป็นการศึกษาการเปรียบเทียบผลการใช้แบบประเมินผู้ป่วยภาวะวิกฤตระหว่างการใช้ SOS 

Score และ MEWS ในผู้ป่วยที่ได้รับการท า TOCE ในหอผู้ป่วยในศัลยกรรม โรงพยาบาลมะเร็งลพบุรี  โดย
วัตถุประสงค์เพ่ือเปรียบเทียบผลการใช้แนวปฏิบัติ Search out severity score (SOS) กับ  Modified   Early  
Warning Score (MEWS)  ในการประเมินอาการน าก่อนภาวะวิกฤตในผู้ป่วยหลังท า TOCE และ เพ่ือประเมินความ
พึงพอใจพยาบาลที่ปฏิบัติงานในหอผู้ป่วยในศัลยกรรม โรงพยาบาลมะเร็งลพบุรีระหว่างการใช้แนวปฏิบัติ Search 
out severity score (SOS) เปรียบเทียบกับ Modified Early Warning Score (MEWS) ระหว่างวันที่ 1 มีนาคม 
2564– 30 เมษายน 2565 การวิจัยครั้งนี้เป็นการวิจัยแบบกึ่งทดลอง (Quasi Experiment Research) วิธีการสุ่ม
ตัวอย่าง ใช้การสุ่มตัวอย่างแบบเจาะจง (Purposive) วิธีการเก็บรวบรวมข้อมูล จัดท าแบบเก็บข้อมูลผู้ป่วย เรื่องการ
เปรียบเทียบผลการใช้แบบประเมินผู้ป่วยภาวะวิกฤตระหว่างการใช้ SOS Score และ MEWS ในผู้ป่วยที่ได้รับการท า 
TOCE โดยผ่านการตรวจสอบความตรงจากผู้ทรงคุณวุฒิทั้ง 3 ท่านจนเป็นที่ยอมรับถือว่ามีความตรงตามเนื้อหาแล้ว
จึงน าไปใช้ในการวิจัย โดยใช้กลุ่มตัวอย่างที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็งเซลล์ตับที่เข้ารับการรักษาในหอผู้ป่วยใน
ศัลยกรรมโรงพยาบาลมะเร็งลพบุรี โดยมีเกณฑ์การคัดเข้า (Inclusion criteria) ดังนี้ 1. ผู้ป่วยที่รับการวินิจฉัยว่าเป็น
มะเร็งเซลล์ตับ 2. ได้รับการรักษาด้วยมะเร็งด้วย TOCE 3. ไม่ได้อยู่ระหว่างการรักษาอาการมะเร็งด้วยวิธีการใดอย่าง
อ่ืน 4. ยินยอมเป็นอาสาสมัครเข้าร่วมงานวิจัย และมีเกณฑ์การคัดออก (Exclusion criteria) คือไม่สามารถท าตาม
กระบวนการทั้งหมดของการวิจัยได้ จากการค านวณกลุ่มตัวอย่างได้ 56 คน ใช้แบบประเมิน Search out severity 
score (SOS)  และ Modified Early Warning Score (MEWS)  ในผู้ป่วยมะเร็งเซลล์ตับที่ได้รับการรักษาด้วย TOCE 
โดย 1 รายใช้แบบประเมินทั้งสองแบบ การวิเคราะห์ข้อมูลทั่วไปโดยใช้สถิติเชิงพรรณนา (Descriptive statistic)  
ได้แก่ จ านวน ร้อยละ ค่าเฉลี่ยและส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน ความสัมพันธ์ของคะแนน Search out severity score 
(SOS) และ Modified Early Warning Score (Mews) วิเคราะห์โดยใช้สถิติอนุมาน (Inferential statistic) ได้แก่ 
Spearman 

ผลการศึกษา 
ผลการศึกษามีดังต่อไปนี้  การประเมินอาการน าก่อนเข้าสู่ภาวะวิกฤตด้วยแบบประเมิน Search out 

severity  score (SOS) และ Modified Early Warning Score (Mews) ค่าคะแนน SOS มีค่าความสัมพันธ์ของ
คะแนนเป็นไปในทิศทางเดียวกัน 0.651* จากการศึกษาการใช้แบบประเมิน Search out severity score (SOS) มี
ผลไม่แตกต่างกับการใช้แบบประเมิน Modified Early Warning Score (MEWS) สามารถน ามาใช้แทนกันได้เพ่ือ
ป้องกันอาการรุนแรงของผู้ป่วยก่อนเข้าสู่ภาวะวิกฤต สามารถช่วยลดการเกิดภาวะไม่พึงประสงค์จากอาการ
เปลี่ยนแปลงอาจต้องส่งผู้ป่วยไปรักษาต่อที่หอผู้ป่วยวิกฤตได้ จากการวิจัยถึงแม้ว่าพยาบาลจะมีความพึงพอต่อแบบ

ประเมิน Modified Early Warning Score (MEWS) (𝑥̅ = 4.75) มากกว่าแบบประเมิน Search out severity score 

(SOS) เล็กน้อย (𝑥̅ = 4.73) แต่เลือกใช้แบบประเมิน SOS Score ที่เป็นแบบประเมินของโรงพยาบาลมะเร็งลพบุรีอยู่
เดิมเนื่องจากแบบประเมิน SOS Score เป็นการประเมินที่มีกิจกรรมการพยาบาลในการเฝ้าระวังผู้ป่วยในระดับที่มี
ความถี่มากกว่า MEWS และมีการแบ่งช่วงคะแนนในการประเมินระบบปัสสาวะที่ถี่กว่า รวมถึงมีการลงถึงกิจกรรม
การพยาบาลที่ลงรายละเอียดตามเกณฑ์ ท าให้ประเมินและให้การพยาบาลได้ตามแบบประเมิน 
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)                              วรัญญา ครองแก้ว       2 วิจารณ์ 
 ผลการศึกษาในครั้งนี้  แม้ว่าจะไม่สอดคล้องกับงานวิจัยอ่ืน เช่น งานวิจัยของ จิตรลดา พิมพ์ศรี 15  
ท าการศึกษาเปรียบเทียบผลการใช้ SOS กับ MEWS  ในผู้ป่วยที่มีการติดเชื้อในกระแสเลือด หอผู้ป่วยอายุรกรรมชาย 
โรงพยาบาลหนองบัวล าภู ผลการศึกษาพบว่า การประเมินอาการน าก่อนภาวะวิกฤติในผู้ป่วยติดเชื้อในกระแสเลือด
โดยการใช้ SOS มีค่าคะแนนสูงกว่าการประเมินอาการน าก่อนภาวะวิกฤติในผู้ป่วยติดเชื้อในกระแสเลือดโดยการใช้ 
MEWS แตกต่างกันอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติที่ระดับ .05  ส่วนหนึ่งที่ผลการวิจัยไม่สอดคล้องกับงานวิจัยอื่น เนื่องจาก
มีบริบทของผู้ป่วยและประเภทการรักษาของผู้ป่วยที่แตกต่างกัน 

สรุป 
 การวิจัยแบบกึ่งทดลองครั้งนี้ ประเมินผลการใช้แนวปฏิบัติ SOS Score เปรียบเทียบกับ MEWS  ในการ
ประเมินอาการน าก่อนภาวะวิกฤตในผู้ป่วยหลังท า TOCE และประเมินความพึงพอใจพยาบาลที่ปฏิบัติงานในหอผู้ป่วย
ในศัลยกรรม โรงพยาบาลมะเร็งลพบุรี ในการใช้แบบประเมินอาการน าก่อนภาวะวิกฤตในผู้ป่วยหลังได้รับการท า 
TOCE กลุ่มตัวอย่างคือ 1. ผู้ป่วยมะเร็งเซลล์ตับที่ได้รับการรักษาด้วย TOCE ใช้แบบประเมินภาวะวิกฤตด้วย SOS 
Score เปรียบเทียบกับ MEWS จ านวน 56 คน และ 2. พยาบาลวิชาชีพที่ปฏิบัติงานในหอผู้ป่วยในศัลยกรรม คัดเลือก
แบบเจาะจง จ านวน 10 คน เครื่องมือที่ใช้ในการวิจัย ได้แก่ แบบสอบถามที่สร้างขึ้นจากการทบทวนวรรณกรรม  1 
ชุด แบ่งออกเป็น  2  ส่วน  คือ 
 ส่วนที่ 1  ข้อมูลทั่วไป ประกอบด้วยค าถาม ปลายปิด จ านวน 8 ข้อ   
 ส่วนที่ 2  แบบสอบถามความพึงพอใจในการใช้แบบประเมินผู้ป่วยภาวะวิกฤตผู้ป่วยหลังได้รับการท า TOCE  
 จ านวน 6 ข้อ  
 ค าถามเป็นแบบมาตราส่วนประเมินค่า (Rating Scale) ใช้มาตราวัดแบบลิเคิต (Likert  Scale) ซึ่งผ่านการ
ตรวจสอบความตรงโดยผู้ เชี่ยวชาญ โดยมีค่าความเที่ยงตรงของแบบสอบถาม( Index of item objective 
congruence) เป็น 2 ส่วนคือ แบบเก็บข้อมูลผู้ป่วยอยู่ที่ 0.97 และแบบประเมินความพึงพอใจอยู่ที่ 0.86  เก็บ
รวบรวมข้อมูลโดยการใช้แบบประเมินภาวะวิกฤตด้วย SOS Score และ MEWS จ านวน 56 คน ตัวอย่างระหว่างวันที่ 
1มีนาคม 2564 – 30 เมษายน 2565 วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้สถิติพรรณนา ได้แก่ จ านวน ร้อยละ ค่าเฉลี่ย ส่วน
เบี่ยงเบนมาตรฐาน และสถิติอนุมานได้แก่ Spearman  ผลการวิจัยมีดังต่อไปนี้  
 การประเมินอาการน าก่อนเข้าสู่ภาวะวิกฤตด้วยแบบประเมิน Search out severity score (SOS) และ 
Modified  Early  Warning  Score (Mews) ค่าคะแนน SOS มีค่าความสัมพันธ์ของคะแนนเป็นไปในทิศทางเดียวกัน 
ซึ่งสามารถช่วยลดการเกิดภาวะไม่พึงประสงค์จากอาการเปลี่ยนแปลง  ซึ่งอาจต้องส่งผู้ป่วยไปรักษาต่อที่หอผู้ป่วย
วิกฤต  จากการศึกษาในหอผู้ป่วยในศัลยกรรม โรงพยาบาลมะเร็งลพบุรี ซึ่งเป็นโรงพยาบาลระดับตติยภูมิ ที่ให้บริการ
เฉพาะทางด้านโรคมะเร็ง พบว่า การใช้แบบประเมินอาการน าก่อนภาวะวิกฤต Search out severity Score (SOS) 
มีผลไม่แตกต่างกับการใช้แบบประเมินอาการน าก่อนภาวะวิกฤต Modified  Early  Warning  Score (MEWS) 
ค่าเฉลี่ยของความพึงพอใจของพยาบาลหอผู้ป่วยในศัลยกรรม โรงพยาบาลมะเร็งลพบุรีต่อแบบประเมิน Search out 

severity score (SOS) อยู่ในระดับมาก (𝑥̅ = 4.73 , SD = 0.16 ) ค่าเฉลี่ยของความพึงพอใจของพยาบาลหอผู้ป่วยใน
ศัลยกรรม โรงพยาบาลมะเร็งลพบุรีต่อแบบประเมิน  Modified Early Warning Score (MEWS)  อยู่ในระดับมาก  

(𝑥̅ = 4.75 , SD = 0.14 สามารถน ามาใช้แทนกันได้ เพ่ือป้องกันอาการรุนแรงของผู้ป่วยก่อนเข้าสู่ภาวะวิกฤตได้
ทันท่วงท ี
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ข้อเสนอแนะ 
 จากผลการวิจัย พบว่าผู้ป่วยโรคมะเร็งเซลล์ตับมีการรักษาหลายแบบ และสามารถเลือกแนวทางการรักษาที่
เหมาะสมในผู้ป่วยในแต่ละราย โดยแนวทางการรักษาขึ้นอยู่กับขนาด จ านวนและต าแหน่งของเนื้องอก อีกทั้งภาวะ
ต่าง ๆของผู้ป่วย ผู้วิจัยมีข้อเสนอแนะดังต่อไปนี้ 
1. จากการศึกษาครั้งนี้ หากมีการเก็บจ านวนกลุ่มตัวอย่างเพ่ิมขึ้น มากกว่า 56 คน เพ่ือผลการวิจัยอาจจะมีความ
ชัดเจนมากข้ึน 
2. จากการศึกษาครั้งนี้ ควรมีการเก็บข้อมูลกลุ่มตัวอย่างผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาประเภทอ่ืน ๆ เช่นการผ่าตัด การส่อง
กล้องร่วมด้วย เพ่ือได้ผลคะแนนที่แตกต่างกัน เพ่ือเพ่ิมความชัดเจนของผลการวิจัยมากขึ้น 
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การติดเชื้อในโรงพยาบาลและรูปแบบการดื้อยาต้านจุลชีพ Pseudomons 
aeruginosa ที่แยกได้จากผู้ป่วยมะเร็ง 
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บทคัดย่อ ผู้ป่วยโรคมะเร็งสามารถเกิดการติดเชื้อในโรงพยาบาลมากกว่าคนปกติ เนื่องจากภาวะ
 ภูมิคุ้มกันที่เอ้ืออ านวยและการรักษาโรคมะเร็ง เชื้อ Pseudomonas aeruginosa เป็นสาเหตุ
 ส าคัญของโรคติดเชื้อจากโรงพยาบาล (nosocomial infection) ที่พบได้บ่อยและมักดื้อต่อยาต้าน
 จุลชีพหลายชนิด (multidrug-resistant; MDR) การวิจัยครั้งนี้มีวัตถุประสงค์เพ่ือศึกษาการ
 กระจายและรูปแบบการดื้อยาของ P. aeruginosa ที่ก่อโรคติดเชื้อในโรงพยาบาลโดยแยกเชื้อได ้จ า ก
 สิ่งส่งตรวจจ านวน 28 isolates จากผู้ป่วยโรคมะเร็งที่เข้ารับการรักษาที่สถาบันมะเร็งแห่งชาติ ผล
 การศึกษาพบว่าผู้ป่วยที่ได้เข้ารับการรักษาในหออภิบาลผู้ป่วยใน (Non-ICU; IPD) มีอัตราการติดเชื้อ
 มากที่สุดร้อยละ 71.5 โดยแยก P. aeruginosa ได้จากผู้ป่วยมะเร็งตับและท่อน้ าดี ร้อยละ 25.9 
 ระบบทางเดินหายใจเป็นต าแหน่งที่แยก P. aeruginosa ได้มากที่สุดร้อยละ 46.5 ส าหรับรูปแบบ
 ความไวต่อยาต้านจุลชีพของ P. aeruginosa พบการดื้อต่อยา ciprofloxacin, levofloxacin, 
 imipenem และ meropenem อยู่ในช่วงร้อยละ78.6-92.9 ซึ่งพบอัตราการดื้อต่อยามากที่สุดใน
 กลุ่ม carbapenems แต่พบว่าเชื้อ P. aeruginosa ยังมีความไวต่อยา colistin และ polymyxin B 
 ถึงร้อยละ100 สรุปได้ว่าการติดเชื้อ P. aeruginosa ในโรงพยาบาลของผู้ป่วยมะเร็งมีแนวโน้มสูงขึ้น
 และมีคุณสมบัติการดื้อยามากขึ้น ดังนั้นการป้องกันการติดเชื้อที่เกิดจากการรักษาพยาบาลในผู้ป่วย
 โรคมะเร็งยังคงมีความจ าเป็นที่ต้องด าเนินการอย่างต่อเนื่องเพ่ือลดการติดเชื้อ P. aeruginosa ใน
 โรงพยาบาลได้อย่างมีประสิทธิภาพมากขึ้น (วารสารโรคมะเร็ง 2565;42:77-85) 
 ค าส าคัญ: โรคติดเชื้อในโรงพยาบาล, เชื้อ P. aeruginosa, รูปแบบการดื้อต่อยาต้านจุลชีพ 
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)                              วรัญญา ครองแก้ว       2 Nosocomial Infection and Drug Resistant Patterns of Pseudomons aeruginosa 
        Isolated from Cancer Patients 
by Warayupa Thompat1,Mayuree Yod-in1, Thanwa Wongsuk2, Chastanut Oparatchatawat3 , 
  Yuttana Sudjaroen4 
 1Department of Clinical Pathology and Medical Technology, National Cancer 
 Institute,Thailand, 2Division of Pathology, Faculty of Medicine Vajira Hospital, Navamin- 
 dradhiraj University,Thailand, 3Out-Patient Department, Chularat 304 International 
 Hospital, Prachinburi, Thailand, 4Faculty of Science and  Technology,SuanSunandha 
 Rajabhat University,Thailand 

Abstract Cancer patients are particularly susceptible to nosocomial infections because
 of their compromised immune systems. Pseudomonas aeruginosa is one of the most 
 common Gram negative bacterium found in nosocomial and community acquired 
 infections. This study were analyzed the distribution and antimicrobial resistant 
 patterns of nosocomial infection isolated from cancer patients admitted to the 
 National Cancer Institute (NCI), Thailand.The 28 of P. aeruginosa were isolated 
 from clinical samples, which were collected from cancer patients who admit in NCI. 
 All isolates were identified by conventional biochemical tests. Antimicrobial 
 susceptibility of all the isolate was performed by according to the Clinical and 
 Laboratory Standards Institute (CLSI) guidelines. A total of 28 non-susceptible P. 
 aeruginosa were collected from clinical specimens of cancer patients. The Patients 
 were consisted of 57.1% (n=16) males and 42.9% (n=54) females, and the ages of the 
 patients were ranged from 26 to 80 years old. The results were showed that Non-ICU 
 was most place of infection 71.5% (n=20), ICU and OPD were founded 21.4% (n=6) 
 and 7.1% (n=2) respectively. Hepatocellular carcinoma and cholangiocarcinoma 
 patients were most cancer type, which was infected by P.aeruginosa 25.9% (n=7) and 
 respiratory tract system was major route of P. aeruginosa infection 46.5% (n=13). 
 Almost all of the isolates were showed a MDR phenotype to ciprofloxacin (CIP), 
 levofloxacin (LFX), imipenem (IMP) and meropenem (MEM) mostly to carbapenems 
 (78.6-92.9%), these resistant strains showed high level of resistance to IMP and MEM, 
 however, all of them were susceptible to collistin (CO) and polymixin B (PB) by 
 100%.This study demonstrated the nosocomial infection and antimicrobial 
 resistant properties from P. aeruginosa in cancer patient trend to increase and  high 
 drug resistant rate. Thus, prevention of nosocomial infection caused by clinical 
 practice and informs the choice of the most appropriate antibiotics for the 
 treatment and prophylaxis of cancer patients. (Thai Cancer J 2022;42:77-85) 
 Keyword: Nosocomial infection, Antimicrobial resistance patterns, P. aeruginos 
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บทน า 
 โรคติดเชื้อในโรงพยาบาล (nosocomial infection) หรือพบสัมพันธ์กับผู้ป่วยที่เข้าพักรักษาใน
โรงพยาบาลและเกิดการติดเชื้อภายหลังการรักษาดังที่ศูนย์ควบคุมโรคสหรัฐอเมริกาได้นิยามไว้1 แนวโน้มของ
โรคติดเชื้อในโรงพยาบาล (nosocomial infections) เป็นปัญหาที่เพ่ิมมากขึ้นเป็นผลมาจากความเจริญ
ทางด้านเทคโนโลยีทางการแพทย์ท าให้ผู้ป่วยมีชีวิตยืนยาว และท าให้มีผู้สูงอายุเพ่ิมขึ้น ต้องเข้าโรงพยาบาล
บ่อยข้ึนและมีโอกาสติดเชื้อสูง2 เครื่องมือทางการแพทย์ที่ใช้ตรวจ หรือรักษาโดยการสอดใส่เข้าร่างกายผู้ป่วยมี
ความหลากหลายมากขึ้น ท าให้เชื้อโรคมีโอกาสเข้าสู่ร่างกายได้ง่าย นอกจากนี้การใช้ยาต้านจุลชีพโดยเฉพาะ
ขนานที่มีฤทธิ์กว้างอย่างแพร่หลายสามารถท าให้เชื้อแบคทีเรียดื้อต่อยามากขึ้นถ้าไม่ควบคุมการใช้ยาต้านจุล
ชีพให้เหมาะสม เชื้อดื้อยาจะเป็นปัญหาใหญ่ของการติดเชื้อในผู้ป่วยได้ในอนาคต3 
 ส าหรับผู้ป่วยมะเร็งมีโอกาสเสี่ยงต่อการติดเชื้อในโรงพยาบาลมากเช่นกัน เนื่องจากเป็นผู้ป่วยที่มี
ภูมิคุ้มกันต่ า (compromised immune system) ได้รับการผ่าตัด การใช้เคมีบ าบัด (chemotherapy) และ
การฉายรังสี (radiotherapy) รวมไปถึงการเลือกใช้ยาปฏิชีวนะอย่างไม่เหมาะสม เป็นต้น โดยการรักษาผู้ป่วย
มะเร็งนั้นท าให้มีโอกาสเกิดการติดเชื้อที่ปกติแล้วไม่ก่อโรค (non-pathogenic หรือ opportunistic) ในผู้ป่วย
มะเร็งเพิ่มมากขึ้น4 
 P. aeruginosa เป็นเชื้อแกรมลบรูปท่อนไม่หมักย่อยน้ าตาลที่ส าคัญอีกชนิดหนึ่งที่พบเป็นสาเหตุ
ส าคัญของโรคติดเชื้อในโรงพยาบาลที่มีอัตราการดื้อยาต้านจุลชีพแบบหลายขนาน (multi-drug resistance; 
MDR) ในอัตราสูง การดื้อยาของเชื้อเกิดได้จากหลายกลไก ส่วนใหญ่ดื้อต่อยาต้านจุลชีพด้วยวิธีการลดการน ายา
เข้าเซลล์ โดยเป็นสาเหตุส าคัญของการติดเชื้อในแผลไฟไหม้ ระบบทางเดินปัสสาวะ และระบบหายใจส่วนล่าง 
ท าให้เกิดปอดอักเสบ ฯลฯ การวิจัยครั้งนี้มีวัตถุประสงค์เพ่ือศึกษาการกระจายและรูปแบบการดื้อยาของ  P. 
aeruginosa ที่ก่อโรคติดเชื้อในโรงพยาบาลที่แยกได้จากผู้ป่วยโรคมะเร็ง 

วัสดุและวิธีการ 
 ตัวอย่างเชื้อ P. aeruginosa ที่มีคุณสมบัติดื้อต่อยาต้านจุลชีพแบบหลายขนาน (MDR) จ านวน 28 
isolates ที่แยกได้จากสิ่งส่งตรวจของผู้ป่วยมะเร็งชนิดต่างๆ ที่เข้ารับการรักษาและเกิดการติดเชื้อในภายหลัง
เข้ารับการรักษา 48 ชั่วโมง สิ่งส่งตรวจจากผู้ป่วยได้แก่ เช่น เลือด น้ าไขสันหลัง น้ าจากช่องปอด เสมหะ หนอง 
ปัสสาวะ และเนื้อเยื่อชนิดต่างๆ ที่ส่งมาท าการตรวจวิเคราะห์ทางห้องปฏิบัติงานจุลชีววิทยา กลุ่มงานพยาธิ
วิทยาคลินิกและเทคนิคการแพทย์ สถาบันมะเร็งแห่งชาติ และการศึกษานี้ได้ผ่านการพิจารณารับรองจาก
คณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในมนุษยข์องสถาบันมะเร็งแห่งชาติแล้ว (รหัสโครงการวิจัย EC 144/2010) 
 การเพาะเชื้อและการวินิจฉัยจ าแนกชนิดของเชื้อ P. aeruginosa ท าการแยกตามลักษณะของโคโลนี
บนอาหารเลี้ยงเชื้อ การติดสีแกรม (Gram straining) และการทดสอบคุณสมบัติทางชีวเคมี (biochemical 
characteristics) ตามเกณฑ์มาตรฐานของ Clinical and Laboratory Standard Institute (CLSI)5 
 การทดสอบรูปแบบความไวของยาต้านจุลชีพ (antimicrobial susceptibility patterns) ของเชื้อ
ตามวิธีทดสอบของ Modified Kirby-Bauer method โดยน าสารต้านจุลชีพที่ทราบปริมาณที่อยู่ในรูปของ 
disk หรือ tablet (ยาต้านจุลชีพที่ใช้ทดสอบได้แก่ piperacillin-tazobactam (TZP; 100/10 µg), 
cefoperazone-sulbactam (SCF; 105 µg), ceftazidime (CAZ; 30 µg), ciprofloxacin (CIP; 5 µg), 
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)                              วรัญญา ครองแก้ว       2 levofloxacin (LFX; 5 µg), amikacin (AK; 30 µg), gentamicin (GM; 10 µg), tobramycin (NN; 10 µg) 
imipenem (IPM; 10 µg), meropenem (MEM; 10 µg),  colistin (CO; 10 µg), and  polymyxin B (PB; 

300 units) ตามล าดับ) วางบนอาหารเลี้ยงเชื้อ Muller Hinton Agar (MHA) น าไปอบที่อุณหภูมิ 35 C + 2 

C  เป็นเวลา 16- 18 ชั่วโมง  จากนั้นน ามาอ่านและแปลผลโดยการวัดขนาดของ inhibition zone (CLSI)5 
แสดงดังรูปที่ 1 
 
 

         
 

 
รูปที่ 1  แสดงการทดสอบรูปแบบความไวต่อยาต้านจุลชีพตามวิธีทดสอบของ Modified Kirby-Bauer  
 method 

 

ผลการศึกษา 
 ผู้ป่วยที่ติดเชื้อ P. aeruginosa ในโรงพยาบาลจ านวน 28 ราย เป็นเพศชาย 16 ราย และเพศหญิง 12 
ราย มีอายุระหว่าง 26-80 ปี (อายุเฉลี่ย=61 ปี) ผู้ป่วยจากแผนกหออภิบาล (Non-ICU; IPD) มีการติดเชื้อ P. 
aeruginosa มากที่สุด พบอัตราการติดเชื้อร้อยละ 71.5 (n=20) การติดเชื้อ P. aeruginosa รองลงมา คือ
ผู้ป่วยจากหออภิบาลผู้ป่วยหนัก (ICU) พบอัตราการติดเชื้อร้อยละ  21.4  (n=6) สำหรับผู้ป่วยในคลินิกทั่วไป
หรือผู้ป่วยนอก (OPD) พบอัตราการติดเชื้อ  P. aeruginosa ร้อยละ 7.1 (n=2) โดยพบว่าอัตราการติดเชื้อ P. 
aeruginosa ในผู้ป่วยมะเร็งตับและท่อน้ าดีมากที่สุดร้อยละ 25.9 (n=7) รองลงมาคือมะเร็งปากและคอร้อยละ 
18.5 (n=5) ส าหรับมะเร็งล าไส้และทวารหนัก มะเร็งเต้านม มะเร็งทางเดินอาหารและกระเพาะอาหาร มะเร็ง
ต่อมน้ าเหลือง และมะเร็งชนิดอ่ืนๆ พบอัตราการติดเชื้อร้อยละ 14.8 (n=4), 14.8 (n=4), 11.2 (n=3), 7.4 
(n=2) และ 7.4 (n=2) ตามล าดับ  ต าแหน่งเชื้อก่อโรคในโรงพยาบาลที่แยกได้จากผู้ป่วยมะเร็ง พบว่าแยกเชื้อ
ได้จากระบบทางเดินหายใจมากที่สุดร้อยละ 46.5 (n=13) รองลงมาพบว่าอัตราการติดเชื้อระบบทางเดิน
ปัสสาวะ แผลผ่าตัดหนองหรือเนื้อเยื่อ (tissue) ระบบทางเดินอาหาร และต าแหน่งอ่ืนๆ ร้อยละ 21.5 (n=6), 
17.8 (n=5), 10.7 (n=3) และ 3.5 (n=1) ตามล าดับ แสดงดังตารางที่ 1-4 
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ตารางที ่1 แสดงข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วยมะเร็งที่พบอัตราการติดเชื้อ P. aeruginosa  

Data 
P. aeruginosa Overall 

(n=28) Ranges n % 

เพศ 
   ชาย 
   หญิง 
อายุ 

 
 
 
26-80 

 
16 
12 

 
57.1 
42.9 

 
 

 
  ตารางที่ 2  อัตราการติดเชื้อที่สัมพันธ์กับแผนกท่ีมีการรักษาผู้ป่วยในหออภิบาลผู้ป่วย 

ต าแหน่ง จ านวน (ครั้ง) อัตราการติดเชื้อ (ร้อยละ) 

Non-ICU (IPD) 
ICU 
OPD 

20 
6 
2 

71.5 
21.4 
7.1 

รวม 28 100 

 
  ตารางที ่3  ต าแหน่งที่แยกได้จากผู้ป่วยติดเชื้อ P. aeruginosa ที่ตรวจพบมากท่ีสุด (n = 28) 

ต าแหน่ง จ านวน (ครั้ง) อัตราการติดเชื้อ (ร้อยละ) 

ระบบทางเดินหายใจ 
ระบบทางเดินปัสสาวะ 
แผลผ่าตัด/หนอง/tissue 
ระบบทางเดินอาหาร 
อ่ืนๆ 

13 
6 
5 
3 
1 

46.5 
21.5 
17.8 
10.7 
3.5 

 
   ตารางที ่4  อัตราการติดเชื้อ P. aeruginosa ในผู้ป่วยมะเร็งแต่ละชนิด (n = 28) 

ชนิดของมะเร็ง จ านวน อัตราการติดเชื้อ (ร้อยละ) 

มะเร็งตับและท่อน้ าดี 
มะเร็งปากและคอ 
มะเร็งล าไส้และทวารหนัก 
มะเร็งเต้านม 
มะเร็งทางเดินอาหารและกระเพาะอาหาร 
มะเร็งต่อมน้ าเหลือง 
มะเร็งชนิดอื่นๆ 

7 
5 
4 
4 
3 
2 
2 

25.9 
18.5 
14.8 
14.8 
11.2 
7.4 
7.4 
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)                              วรัญญา ครองแก้ว       2  จากรูปแบบความไวต่อยาต้านจุลชีพของเชื้อ P. aeruginosa (MDR) พบเชื้อทั้ง 28 isolates ดื้อต่อ
ยา CIP, LFX, IPM และ MEM ร้อยละ 78.6 ถึง 92.9 ซึ่งพบอัตราการดื้อต่อยามากที่สุดในกลุ่ม 
carbapenems (IPM และ MEM) รองลงมาพบเชื้อดื้อต่อยา TZP, CAZ, AK, GM และ NN แต่ยังมีความไวต่อ
ยา CO และ PB ถึงร้อยละ100 ดังแสดงในตารางที่ 5 
ตารางที ่5  แสดงรูปแบบความไวของ P. aeruginosa ในกลุ่มยาต้านจุลชีพแต่ละชนิด (n = 28) 

Antimicrobial agents 
Disc diffusion; n (%) 

S I R 

ß-lactam/ß-lactamase inhibitor    
   Piperacillin-tazobactam (TZP) 9(32.1) 0 19(67.9) 
   Cefoperazone-sulbactam (SCF) 8(33.3) 5(20.8) 11(45.9) 
Cephalosporins     
   Ceftazidime (CAZ) 6(21.4) 3(10.7) 19(67.9) 
Quinolones    
   Ciprofloxacin (CIP) 6(21.4) 0 22(78.6) 
   Levofloxacin (LFX) 6(21.4) 0 22(78.6) 
Aminoglycosides    
   Amikacin (AK) 12(42.8) 0 16(57.2) 
   Gentamicin (GM) 13(46.4) 0 15(53.6) 
   Tobramycin (NN) 14(50.0) 0 14(50.0) 
Carbapenems    
   Imipenem (IPM) 4(14.3) 2(7.7) 22(78.6) 
   Meropenem (MEM) 0 2(7.1) 26(92.9) 
Miscellaneous*    
   Colistin (CO) 28(100) 0 0 
   Polymyxin B (PB) 28(100) 0 0 

*Miscellaneous: ยาต้านจุลชีพกลุ่มอ่ืนๆ S= sensitivity, I= intermediates, R= resistance 

วิจารณ์ 
โรคติดเชื้อในโรงพยาบาลเป็นปัญหาส าคัญมีรายงานการติดเชื้อในไทยร้อยละ 7.8 โดยมีอัตราการ

เสียชีวิตร้อยละ 5.9 ผู้ป่วยต้องนอนโรงพยาบาลนานอย่างน้อย 5 วัน ท าให้สูญเสียค่าใช้จ่ายส าหรับ
รักษาพยาบาลเพ่ิมมากข้ึน6 ส าหรับที่สถาบันมะเร็งแห่งชาติมีการติดเชื้อในโรงพยาบาลที่มีสาเหตุมาจากเชื้อ P. 
aeruginosa สูงกว่าการรายงานก่อนหน้านี้ของ Thompat W. and Sudjaroen Y.7 ผู้ป่วยโรคมะเร็งมีอัตรา
การติดเชื้อ P. aeruginosa และส่วนมากแยกได้จากผู้ป่วยมะเร็งที่เข้ารับการรักษาที่หออภิบาลผู้ป่วยใน (Non-
ICU; IPD) มีอัตราการติดเชื้อมากที่สุดร้อยละ 71.5 (n=20) ซึ่งสอดคลองกับผลการศึกษาของ Ergin C. and 
Mutlu G. (1999)8 จากการศึกษาครั้งนี้พบการติดเชื้อ P. aeruginosa ที่ต าแหน่งระบบทางเดินหายใจมาก
ที่สุดถึงร้อยละ 46.5 (n=13) สอดคลองกับผลการศึกษาของ Laura P. และคณะ9 นอกจากปัจจัยดังกล่าวแล้ว
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   การศึกษานี้ยังพบการติดเชื้อ P. aeruginosa ในผู้ป่วยมะเร็งตับและท่อน้ าดีมากที่สุด ร้อยละ 25.9 
(n=7) ซึ่งมีสาเหตุมาจากผู้ป่วยได้รับการรักษาอยู่ในโรงพยาบาลเป็นเวลานาน โดยเฉพาะผู้ป่วยมะเร็งมีโอกาส
ติดเชื้อในโรงพยาบาลมากกว่าผู้ป่วยทั่วไป 
 ส าหรับรูปแบบการดื้อยาของ P. aeruginosa มีแนวโน้มสูงขึ้นอย่างมากเมื่อเทียบกับผลการศึกษา
หลายรายงานที่ผ่านมาของ Ergin C. and Mutlu G. และ การศึกษาของ Thompat W. and Sudjaroen Y7-8 
และเมื่อเทียบผลการศึกษาครั้งนี้กับข้อมูลจากศูนย์เฝ้าระวังเชื้อดื้อยาต้านจุลชีพแห่งชาติ กระทรวงสาธารณสุข 
ประเทศไทย (National Antimicrobial Resistant Surveillance Center Thailand; NARST) ปี 254810 
พบว่าความไวของเชื้อต่อยา ampicillin/sulbactam, CAZ, IPM, SCF, CIP, TZP, AK และ netilmicin 
(NET) เท่ากับร้อยละ 49, 30, 27, 56, 31, 18, 38 และ 57 ตามล าดับ โดยแนวโน้มการดื้อยาของเชื้อตั้งแต่ปี 
2545-2549 แสดงให้เห็นว่าความไวต่อยา IPM และ SCF ลดลงเรื่อยๆ ในขณะที่ความไวของเชื้อต่อยา TZP, 
CIP, GM และ AK น้อยกว่าร้อยละ 50 ซึ่งถือว่าเป็นความไวต่อยาที่ค่อนข้างต่ า นอกจากนี้ผลการศึกษาการเฝ้า
ระวังเชื้อดื้อยาต้านจุลชีพของเชื้อ P. aeruginosa ที่แยกได้จากผู้ป่วยในประเทศไทยระหว่างปี 2543-2548 
ผลการศึกษาจากการเฝ้าระวังใน 28 โรงพยาบาลในระยะเวลา 6 ปีพบว่าอุบัติการณ์ของ P. aeruginosa คงที่ 
โดยพบเชื้อไวต่อยา NET มากที่สุดร้อยละ 88% ถึง 90.8) SCF มีความไวร้อยละ 85.1 ถึง 89.5 และ IPM มี
ความไวร้อยละ 84.6 ถึง 87.211 
 จากการศึกษาครั้งนี้พบว่าเชื้อ P. aeruginosa ที่ดือ้ต่อยาต้านจุลชีพแบบหลายขนานมีรูปแบบความไว
ต่อยาต้านจุลชีพของ P. aeruginosa พบดื้อต่อยา CIP, LFX, IPM และ MEM ร้อยละ78.6-92.9 และพบอัตรา
การดื้อต่อยามากที่สุดในกลุ่ม carbapenems (IPM และ MEM) ซึ่งสอดคลองกับผลการศึกษาของ Dejsirilert 
S และคณะ11 ผลการทดสอบความไวของแบคทีเรียที่แยกได้จากผู้ป่วยที่รับไว้รักษาในโรงพยาบาลศิริราช พ.ศ. 
2550 ที่รายงานโดยภาควิชาจุลชีววิทยา คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาลกล่าวว่าเชื้อ P aeruginosa 
ส่วนมากดื้อยากลุ่ม ß-lactams, aminoglycosides และโดยเฉพาะอย่างยิ่ง P. aeruginosa และ A. 
baumannii ซ่ึงดื้อยาต้านจุลชีพทุกขนานยกเว้น CO และ PB12 เชื้อ P. aeruginosa สามารถดื้อต่อยาต้านจุล
ชีพได้อย่างรวดเร็วด้วยกลไกที่หลากหลาย ได้แก่ กลไกการสร้างเอนไซม์ในกลุ่ม ß-lactamase การ
เปลี่ยนแปลงโครงสร้างของยาโดยการสร้างเอนไซม์ acetyltransferase, adenyltransfease และ 
phosphoryltransferase ท าให้ความสามารถในการจับกับต าแหน่งเป้าหมายของยากลุ่ม aminoglycosides 
ลดลง การเปลี่ยนแปลงเป้าหมายในการออกฤทธิ์ของยาโดยการเปลี่ยนแปลงโครงสร้าง DNA gyrase และ 
topoisomerase IV ซึ่งจ าเพาะต่อการจับของยากลุ่ม fluoroquinolones และการควบคุมปริมาณการผ่าน
เข้าสู่เซลล์ของยาหรือการสร้าง efflux pump เพ่ือขับยาออกจากเซลล์  

สรุป 
 การติดเชื้อ P. aeruginosa ในโรงพยาบาลของผู้ป่วยมะเร็งมีแนวโน้มสูงขึ้น และมีคุณสมบัติการดื้อยา

เพ่ิมขึ้นอย่างมาก ดังนั้นการป้องกันการติดเชื้อที่เกิดจากการรักษาพยาบาลในผู้ป่วยโรคมะเร็งยังคงมีความ
จ าเป็นที่ต้องด าเนินการอย่างต่อเนื่อง เพ่ือลดการติดเชื้อ  P. aeruginosa ในโรงพยาบาลได้อย่างมี
ประสิทธิภาพมากขึ้น นอกจากนี้การศึกษาระบาดวิทยาของ P. aeruginosa ระดับอณูชีววิทยาโมเลกุลเป็น
ประเด็นที่ควรศึกษาต่อยอด เพ่ือน าไปสู่การตรวจทางห้องปฏิบัติการที่มีความไวและความจ าเพาะมากขึ้น เพ่ือ
เฝ้าระวังการติดเชื้อที่มีแนวโน้มสูงขึ้น  
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การติดเชื้อในโรงพยาบาลและรูปแบบการดื้อยาต้านจลุชีพ         วรยพุา ถมปัด และคณะ  84 
      วรยุพา ถมปัดและคณะ      78 

)                              วรัญญา ครองแก้ว       2 นอกจากนี้การศึกษาครั้งนี้ได้รายงานการกระจายของโรคติดเชื้อในโรงพยาบาลที่เกิดจาก  P. 
aeruginosa และบอกถึงรูปแบบการดื้อยาของเชื้อดังกล่าวที่แยกได้จากผู้ป่วยมะเร็ง ข้อมูลที่ได้จากการศึกษา
สามารถน าไปใช้เป็นแนวทางปฏิบัติส าหรับควบคุมการติดเชื้อ P. aeruginosa ในโรงพยาบาลของบุคลากรทาง
การแพทย์ที่เกี่ยวข้องกับการดูแลพยาบาลผู้ป่วย (clinical practice) และยังเป็นแนวทางส าหรับควบคุมการ
รักษาด้วยยาต้านจุลชีพของแพทย์ และประเมินผลการใช้ยาต้านจุลชีพอย่างเหมาะสม รัดกุม และมี
ประสิทธิภาพอย่างยิ่ง เพ่ือช่วยลดปัญหาเชื้อดื้อยา ลดอัตราการตายของผู้ป่วยโรคติดเชื้อในอนาคตของประเทศ
ต่อไป 
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 เท่ำกับ 1.4 แสนคน ได้รับกำรส่องกล้องตรวจล ำไส้ใหญ่เท่ำกับ 43,211 คน (30.6%) อัตรำกำรตรวจ
 พบติ่งเนื้อ เฉลี่ยเท่ำกับร้อยละ 21.0 และอัตรำกำรตรวจพบมะเร็งเท่ำกับร้อยละ3.1 สรุปผลกำร
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)                              วรัญญำ ครองแก้ว       2 COLORECTAL CANCER SCREENING OF THAILAND PUBLIC HEALTH 
by Surawut Charoenkajonchai1, Suleepon Sangkrajrang2, Soraya Dhamaraks3 
 1 Department of surgery, Chonburi Hospital,2 National Cancer Institute, 
 3Chaophya abhaibhubejhr Hospital 
Abstract Thailand launch colorectal cancer screening program for population 
 since 2018. It is operated by health network of service plan under control of Ministry 
 of Public Health of Thailand. Target population is healthy people between the ages of 
 50-70 years. There are about 12.9 million population of the age range in all regions 
 except region 13 (Bangkok) of Thailand.Between 2018-2021, we are targeting 1.3 million 
 population. There are an average of 821,019 participants for stool test (64.9%) in each 
 year. Four years cumulative positive stool test is 141,215 persons. Of these, 
 colonoscopy was performed in 43,211 (30.6%). Polyp detection rate and cancer 
 detection rate is 21.0% and 3.1% respectively.In conclusion, performance of screening 
 colorectal cancer program in Thailand between 2018-2021 is still under standard in 
 the aspect of coverage rate, adherence to colonoscopy and polyp detection rate. 
 However,adherence to colonoscopy and polyp detection rate is improving in the last 
 2 years. (Thai Cancer J 2022;42:86-103) 
 Keyword : screening colorectal cancer, fecal immunochemical test, Thailand public 
 health 

บทน า 
 มะเร็งล ำไส้ใหญ่และทวำรหนักนับเป็นมะเร็งที่ท ำให้มีกำรสูญเสียทำงเศรษฐกิจและเพ่ิมภำระงำนด้ำน
ระบบสำธำรณสุขเป็นมูลค่ำสูง  มีงำนวิจัยเพ่ือควบคุมโรคมะเร็งล ำไส้ใหญ่และทวำรหนักโดยกำรตรวจคัดกรอง
อย่ำงกว้ำงขวำงและมีหลักฐำนงำนวิจัยที่มีน้ ำหนักมำกเกี่ยวกับควำมคุ้มค่ำทำงเศรษฐศำสตร์สำธำรณสุขด้วย
กำรตรวจคัดกรองมะเร็งโดยวิธีต่ำง ๆ  หนึ่งในเครื่องมือตรวจคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่คือ กำรตรวจหำเลือด
แฝงในอุจจำระ ซึ่งนับเป็นเครื่องมือกำรตรวจคัดกรองที่มีประสิทธิภำพและมีควำมคุ้มค่ำทำงเศรษฐสำธำรณสุข
ที่มีงำนวิจัยรองรับจ ำนวนมำก บทควำมวิชำกำรนี้ได้สรุปรวบรวมทฤษฎีที่ใช้เพ่ือให้เข้ำใจหลักกำรทำง
สำธำรณสุขเกี่ยวกับกำรตรวจคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่และทวำรหนัก รวมถึงหลักฐำนที่เกี่ยวข้อง 
 กำรน ำวิธีกำรตรวจคัดกรองมำใช้มีสองแบบได้แก่ กำรตรวจคัดกรองเฉพำะรำย (Opportunistic 
screening or individual-based screening)และกำรตรวจคัดกรองระดับประชำกร (Organized screening 
or population-based screening) กำรตรวจคัดกรองแบบแรกคือคัดกรองเฉพำะรำยเน้นควำมแม่นย ำและ
ควำมจ ำเพำะสูงตรงจุดและรวดเร็ว โดยอำจไม่จ ำเป็นต้องค ำนึงถึงค่ำใช้จ่ำยมำกนัก เพรำะเป็นกำรตรวจ
ส ำหรับคนเพียงคนเดียวหรือจ ำนวนไม่กี่คน แต่ส ำหรับกำรตรวจคัดกรองแบบที่สองนี้  มีประเด็นกำรพิจำรณำ
หลักคือ ศักยภำพของระบบสำธำรณสุขและควำมคุ้มค่ำในระดับเศรษฐศำสตร์สำธำรณสุข  ซึ่งเป็นกำรวัดและตี
มูลค่ำค่ำใช้จ่ำยต่ำง ๆ กำรสูญเสียรำยได้ สุขภำวะ ระยะเวลำรอดชีวิต รวมถึงคุณภำพชีวิตและอ่ืนๆ เป็นตัวเลข
แบบเศรษฐศำสตร์เพ่ือให้สำมำรถเปรียบเทียบหำจุดคุ้มทุนต่อกำรวำงแผนนโยบำยด้ำนสำธำรณสุข  โดย
เป้ำหมำยหลักคือสุขภำวะที่ดีของประชำชนในงบประมำณท่ีสอดคล้องกับฐำนะของประเทศ 
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2565  กำรตรวจคัดกรองมะเร็งในระดับประชำกรที่เหมำะสมคือ กำรค้นหำโรคมะเร็งระยะแรกในคนสุขภำพ
ดีปกติที่ยังไม่มีอำกำร เหตุที่ เลือกตรวจในผู้ที่มีสุขภำพดีเนื่องจำกพยำกรณ์ชีวิตของผู้นั้นยังสำมำรถ
เปลี่ยนแปลงได้ ถ้ำตรวจพบมะเร็งตั้งแต่ระยะเริ่มแรกแต่ถ้ำตรวจในรำยที่อำยุมำกหรือมีปัญหำสุขภำพอ่อนแอ
อยู่แล้วพยำกรณ์ชีวิตของเขำย่อมไม่สำมำรถเปลี่ยนแปลงแก้ไขได้โดยไม่ขึ้นกับว่ำจะเป็นหรือไม่เป็นมะเร็ง (โรค
ประจ ำตัวหรืออำยุมำกเป็นเหตุให้เสียชีวิตหรือทุพพลภำพโดยไม่เกี่ยวกับมะเร็ง )  อีกส่วนคือกำรตรวจนี้เลือก
ท ำในรำยที่ยังไม่มีอำกำรเนื่องจำกมีโอกำสพบโรคในระยะเริ่มแรกมำกกว่ำ  ซึ่งถ้ำท ำกำรตรวจในคนที่มีอำกำร
อยู่แล้ว อำกำรเจ็บป่วยนั้นเองจะเป็นเหตุให้ต้องเข้ำตรวจเพ่ือวินิจฉัยและรักษำอยู่แล้ว จึงอำจไม่สำมำรถ
เปลี่ยนพยำกรณ์โรคได้โดยกำรตรวจคัดกรองดังกล่ำว ดังนั้นกำรน ำผู้ที่มีสุขภำพอ่อนแอหรืออำยุมำกเกินไป
หรือมีอำกำรแล้วเข้ำรับกำรตรวจคัดกรองจะส่งผลลบต่อควำมคุ้มค่ำและประสิทธิภำพในกำรตรวจคัดกรอง
ระดับประชำกร 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 รูปที่ 1  กำรตรวจคัดกรองมะเร็งในสถำนกำรณ์ต่ำงๆ   
 จำกรูปที่ 1 กำรคัดกรองที่นับว่ำเป็นประโยชน์ได้แก่ ตำมสถำนกำรณ์ที่ 1 เท่ำนั้น คือท ำกำรตรวจคัด
กรองในคนปกติที่ยังไม่มีอำกำร เพรำะท ำให้สำมำรถที่จะยืดอำยุของผู้เข้ำรับกำรตรวจได้เท่ำอำยุขัยปกติ กำร
ตรวจคัดกรองในคนที่มีอำกำรแล้วถือว่ำเป็นกำรวินิจฉัยโรคตำมอำกำรน ำเพ่ือรักษำอำกำรของโรคนั้น ซึ่งแม้จะ
ได้ประโยชน์ในกำรยืดอำยูผู้ป่วยได้แต่ไม่ดีเท่ำกำรตรวจก่อนเริ่มมีอำกำร   
 สถำนกำรณ์ท่ี 2 คือในกรณีที่กำรรักษำมีประสิทธิภำพสูง แม้ว่ำจะเริ่มรักษำในระยะมีอำกำรแล้ว ก็ยัง
สำมำรถรักษำให้หำยขำดได้  ท ำให้กำรตรวจคัดกรองเพ่ือรักษำตั้งแต่ยังไม่มีอำกำรให้ผลเหมือนกำรรอให้เกิด
อำกำรก่อน  อย่ำงไรก็ตำมในกรณีนี้กำรตรวจคัดกรองก็ยังอำจเป็นประโยชน์ถ้ำกำรรักษำเมื่อเริ่มมีอำกำรอำจมี
ค่ำใช้จ่ำยสูงหรือกำรรักษำนั้นมีควำมเสี่ยงต่อภำวะแทรกซ้อนหรือทุพพลภำพอ่ืนๆได้  
 สถำนกำรณ์ท่ี 3 คือกรณีท่ีโรคมะเร็งมีกำรลุกลำมรวดเร็ว ท ำให้กำรตรวจคัดกรองและค้นหำโรคตั้งแต่
ยังไม่มีอำกำร ไม่สำมำรถหยุดยั้งหรือเปลี่ยนแปลงกำรด ำเนินโรคได้ กำรตรวจคัดกรองสำมำรถยืดอำยุผู้ป่วยได้
เพียงเล็กน้อยเท่ำนั้น   
 ส่วนในสถำนกำรณ์ที่ 4 คือกรณีที่โรคลุกลำมช้ำไม่ก่อให้เกิดอำกำร ผู้ป่วยจะเสียชีวิตไปตำมอำยุขัย
ปกติ หรือเป็นกรณีที่ผู้ป่วยสูงอำยุหรือมีโรคประจ ำตัวที่เป็นเหตุให้อำยุขัยสั้นอยู่แล้ว กำรตรวจคัดกรองก็ไม่มี
ผลให้ผู้ป่วยยืดอำยุได้นำนกว่ำเดิม  ในสถำนกำรณ์เหล่ำนี้ก็ไม่เหมำะสมที่จะน ำผู้ป่วยเข้ำสู่โปรแกรมกำรตรวจ
คัดกรอง 
 



กำรตรวจคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญแ่ละทวำรหนักของระบบสำธำรณสุขไทย            สุรวุฒิ เจริญขจรชัยและคณะ  89 

 กำรตัดสินใจวำงนโยบำยคัดกรองมะเร็ง ต้องค ำนึงถึงผลดีและผลเสียที่เกิดขึ้นจำกกำรด ำเนินกำรคัด
กรองนั้น ผลดีที่คำดหวังคือสุขอนำมัยของประชำชนและอำจตีเป็นมูลค่ำของควำมสำมำรถในกำรประกอบ
รำยได้ของประชำชน และผลดีในเชิงลึกได้แก่คุณภำพชีวิตที่ดีของประชำชน ลดภำระด้ำนกำรรักษำพยำบำล
ผู้ป่วยมะเร็งระยะลุกลำม  ส่วนผลเสียได้แก่กำรสูญเปล่ำจำกกำรตรวจคัดกรอง กำรเบียดบังเวลำ /ควำมตั้งใจ
ในกำรดูแลภำวะสุขภำพหรือเศรษฐกิจสังคมด้ำนอ่ืน เป็นต้น  
 รูปที่ 2 แสดงผลลัพธ์จำกกำรทุ่มเททรัพยำกรในกำรวำงโปรแกรมกำรตรวจคัดกรอง  กำรเริ่มต้น
โปรแกรมในช่วงแรกได้ผลดีเฉพำะกลุ่มแคบๆไม่ส่งผลต่อสุขภำวะของประเทศมวลรวม  ไม่จ ำเป็นต้องลงทุนใน
ระดับนโยบำย เมื่อเพ่ิมควำมเข้มข้นของโปรแกรมตรวจคัดกรองโดยกำรเพ่ิมกลุ่มเป้ำหมำย  มีกำรรณรงค์
ประชำสัมพันธ์  ใช้เครื่องมือคัดกรองที่สำมำรถท ำกับประชำกรจ ำนวนมำกได้และมีกำรจัดกำรที่เป็นระบบ  จะ
สำมำรถเพ่ิมสุขภำวะมวลรวมของประชำชนได้มำก  แม้จะต้องใช้ทรัพยำกรเพ่ิมขึ้นแต่ยังเหมำะสมและคุ้มค่ำ 
แต่เมื่อเพ่ิมควำมเข้มข้นของโปรแกรมตรวจคัดกรองขึ้นไปเรื่อยๆจะเริ่มอ่ิมตัว  ประชำกรที่เข้ำสู่โปรแกรมคัด
กรองเป็นกลับเป็นกลุ่มที่ไม่ได้ประโยชน์ (ตำมรูปที่ 1 สถำนกำรณ์  2,3,4) ซ้ ำยังเกิดผลด้ำนลบในอัตรำเร่ง
กว่ำเดิม  กำรลงทุนทุ่มเททรัพยำกรหรือก ำหนดเป้ำหมำยจนมำกเกินไปจึงเกิดผลเสียและไม่คุ้มค่ำ 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 2   กรอบแนวคิดกำรวำงแผนนโยบำยเพื่อก ำหนดควำมเข้มข้นของโปรแกรมกำรตรวจคัดกรอง 

 กำรศึกษำควำมคุ้มค่ำของโปรแกรมกำรตรวจคัดกรองมะเร็ง มีรำยละเอียดที่แตกต่ำงกันส ำหรับ
โรคมะเร็งแต่ละชนิด  เนื่องจำกมีระบำดวิทยำ กำรด ำเนินโรค ประสิทธิภำพของเครื่องมือตรวจคัดกรองรวมถึง
ประสิทธิภำพกำรรักษำที่แตกต่ำงกัน  มะเร็งล ำไส้ใหญ่และทวำรหนักนับเป็นมะเร็งที่มีกำรศึกษำถึง
ประสิทธิภำพกำรตรวจคัดกรองอย่ำงกว้ำงขวำง และมีหลักฐำนแสดงควำมคุ้มค่ำทำงเศรษฐศำสตร์สำธำรณสุข
อย่ำงเพียงพอ  จึงมีค ำแนะน ำกำรตรวจคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่และทวำรหนักอย่ำงแพร่หลำยในหลำย
ประเทศทั่วโลก  ซึ่งส่วนใหญ่ใช้กำรตรวจหำเลือดแฝงในอุจจำระเป็นเครื่องมือหลักในกำรตรวจคัดกรองแต่อำจ
มีควำมแตกต่ำงกันบ้ำงในรำยละเอียดของแต่ละประเทศ 

การตรวจคัดกรองมะเร็งล าไส้ใหญ่และทวารหนัก 
 มะเร็งล ำไส้ใหญ่และมะเร็งทวำรหนักมีควำมแตกต่ำงกันหลำยอย่ำง  โดยเฉพำะด้ำนวิธีกำร
รักษำ  กำรพยำกรณ์โรค  คุณภำพชีวิตของผู้ป่วยและอำจรวมถึงปัจจัยเสี่ยงและอุบัติกำรณ์
ระหว่ำงโรคทั้งสอง  แต่กำรตรวจคัดกรองคือวิธีเดียวกันและเพื่อควำมกระชับในบทควำมนี้จะใช้ค ำ
ว่ำ “กำรตรวจคัดกรอง” หรือ”กำรตรวจคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่” ให้หมำยถึง กำรตรวจคัดกรอง
ท้ังมะเร็งล ำไส้ใหญ่และมะเร็งทวำรหนัก   



90 วำรสำรโรคมะเร็ง                                                                             ปีที่ 42 ฉบับท่ี 2 พฤษภำคม-สิงหำคม 2565 

2565  กำรตรวจคัดกรองมักได้แก่กำรตรวจเบื้องต้นด้วยวิธีที่ง่ำยแล้วจึงตรวจแบบละเอียดด้วยวิธีมำตรฐำน 
(Gold standard) ในกำรวินิจฉัยแบบแม่นย ำ ในกรณีของมะเร็งล ำไส้ใหญ่ กำรส่องกล้องล ำไส้ใหญ่นับเป็นวิธี
มำตรฐำนที่ใช้วินิจฉัยเนื่องจำกสำมำรถตัดชิ้นเนื้อไปตรวจทำงพยำธิวิทยำได้และกำรส่องกล้องล ำไส้ใหญ่ยังถูก
มองในฐำนะเป็นเครื่องมือกำรตรวจคัดกรองได้อีกด้วย แต่ด้วยข้อจ ำกัดที่ไม่อำจส่องกล้องให้ครอบคลุม

ประชำกรจ ำนวนมำกได้ จึงยำกที่จะน ำมำใช้เป็นกำรตรวจคัดกรองในระดับนโยบำยสำธำรณสุขในยุค
ปัจจุบัน ซึ่งหำกศักยภำพของประเทศสำมำรถใช้กำรส่องกล้องล ำไส้ใหญ่เป็นเครื่องมือกำรตรวจคัดกรองระดับ
ประชำกรได้จริงก็อำจมีควำมคุ้มค่ำด้ำนเศรษฐศำสตร์สำธำรณสุขได้  ส ำหรับกำรตรวจเอ็กซเรย์ใช้เป็น
เครื่องมือในกำรตรวจคัดกรองในบำงพ้ืนที่หรือบำงสถำนกำรณ์และเช่นเดียวกับกำรส่องกล้องล ำไส้ใหญ่  คือไม่
อำจท ำให้ครอบคลุมประชำกรจ ำนวนมำกได้   
 นอกจำกนั้น ถ้ำตรวจคัดกรองด้วยเอ็กซเรย์แล้วพบสิ่งผิดปกติก็ยังจ ำเป็นต้องตรวจส่องกล้องล ำไส้ใหญ่
เพ่ือวินิจฉัยแบบแม่นย ำต่อไป ดังนั้นจึงไม่คุ้มค่ำที่จะน ำมำใช้ในระดับกำรตรวจคัดกรองระดับประเทศ แต่กำร
ตรวจคัดกรองด้วยกำรเอ็กซเรย์มีข้อดีกว่ำกำรตรวจคัดกรองแบบอ่ืน คือถ้ำท ำเอ็กซเรย์คอมพิวเตอร์ (CT 
colonography) สำมำรถตรวจหำควำมผิดปกติอ่ืนในช่องท้องได้ด้วย จึงมักถูกใช้เป็นกำรตรวจคัดกรองเฉพำะ
รำยมำกกว่ำ  ปัจจุบันเครื่องมือที่ใช้ตรวจคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่ในระดับประชำกรที่นิยมในหลำยประเทศ
ได้แก่ กำรตรวจเลือดแฝงในอุจจำระ  ซึ่งมีข้อเด่นคือรำคำถูก  สำมำรถตรวจในประชำกรกลุ่มใหญ่ได้  แปลผล
ง่ำย  ไม่เจ็บตัว  แต่มีข้อจ ำกัด คือควำมไวและควำมจ ำเพำะไม่สูงนัก โดยเฉพำะมีผลบวกปลอมค่อนข้ำงมำก  
ท ำให้ผู้ที่ผลตรวจเลือดแฝงในอุจจำระเป็นบวกอำจถูกคัดกรองไปตรวจส่องกล้องล ำไส้ใหญ่โดยไม่จ ำเป็น  
บทควำมนี้จะขยำยควำมถึงกำรตรวจคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่ในระดับประชำกรและขอให้เข้ำใจว่ำโปรแกรม
กำรตรวจคัดกรองที่จะกล่ำวต่อไปนี้หมำยถึงกำรตรวจคัดกรองในระดับประชำกรไม่เกี่ยวกับกำรตรวจคัดกรอง
เฉพำะบุคคล 

คุณประโยชน์ของการตรวจคัดกรองมะเร็งล าไส้ใหญ่ด้วยการตรวจเลือดแฝงในอุจจาระ 
 จำกงำนวิจัย Minnesota Colon Cancer Control Study Group 1 ท ำกำรศึกษำประชำกร 46,551 
คน ในกำรตรวจหรือไม่ตรวจคัดกรองด้วยกำรตรวจหำเลือดแฝงในอุจจำระพบว่ำ  กลุ่มที่เข้ำรับกำรตรวจคัด
กรองมีกำรเสียชีวิตจำกโรคมะเร็งล ำไส้ใหญ่น้อยกว่ำกลุ่มที่ไม่ได้ตรวจคัดกรอง (5.88 ใน 1000 กับ 8.83 ใน 
1000) ในระยะเวลำติดตำมผล13 ปี ผู้ป่วยกลุ่มนี้ยังได้รับกำรติดตำมต่อเนื่องถึง 18 ปี2 พบว่ำอัตรำกำรเกิด
มะเร็งล ำไส้ใหญ่ลดลง โดยมีสัดส่วนผู้ป่วยรำยใหม่ระหว่ำงกลุ่มคัดกรองกับกลุ่มไม่คัดกรองเท่ำกับ 0.8 ส ำหรับ
กำรคัดกรองด้วยกำรตรวจหำเลือดแฝงในอุจจำระทุกปี  และเท่ำกับ 0.83 ส ำหรับกำรคัดกรองด้วยกำรตรวจหำ
เลือดแฝงในอุจจำระทุก 2 ปี อีกงำนวิจัยที่ได้ผลในลักษณะเดียวกันได้แก่กำรศึกษำประชำกรในย่ำน 
Nottingham  ประเทศอังกฤษจ ำนวน 152,850 คน3 พบว่ำกลุ่มที่เข้ำรับกำรตรวจคัดกรองด้วยกำรตรวจหำ
เลือดแฝงในอุจจำระมีอัตรำตำยจำกมะเร็งล ำไส้ใหญ่น้อยกว่ำกลุ่มที่ไม่ได้ตรวจคัดกรอง (360 คน กับ 420 คน) 
คิดเป็นลดอัตรำตำยได้ประมำณ 15% ในระยะติดตำมเฉลี่ย 7.8 ปี นอกจำกนั้นงำนวิจัยจำกประเทศเดนมำร์ก 
ก็ให้ผลกำรศึกษำแบบเดียวกัน4คือ กำรตรวจคัดกรองด้วยกำรตรวจหำเลือดแฝงในอุจจำระช่วยลดอัตรำตำย
จำกมะเร็งล ำไส้ได้ประมำณ 18% ในระยะกำรตรวจติดตำม 10 ปี งำนวิจัยทั้งสำมถูกใช้อ้ำงอิงในหลำย ๆ 
บทควำมในกำรกล่ำวถึงคุณประโยชน์ของกำรตรวจคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่ในแง่ที่สำมำรถลดกำรเสียชีวิตจำก
โรคมะเร็งล ำไส้ ซึ่งในงำนวิจัยเหล่ำนี้ยังแสดงถึงกำรลดกำรเกิดมะเร็งรำยใหม่และลดกำรเกิดมะเร็งระยะ
แพร่กระจำยในกลุ่มที่ได้รับกำรตรวจคัดกรองอีกด้วย นอกจำกนี้ยังมีงำนวิจัยอีกหลำยฉบับที่ศึกษำในท ำนอง
เดียวกัน  โดยที่มีรำยละเอียดทำงปฏิบัติต่ำงกันบ้ำงเล็กน้อยแต่ผลงำนวิจัยก็เป็นไปในทิศทำงเดียวกัน 5-9  
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 ดังนั้นจึงสรุปได้ชัดเจนว่ำกำรตรวจคัดกรองนี้จะช่วยให้ประชำชนโดยเฉลี่ยเจ็บป่วยและเสียชีวิตจำก
มะเร็งล ำไส้ลดลงและยังลดระยะแพร่กระจำยของโรคมะเร็งด้วย 

ความคุ้มค่าของโปรแกรมการตรวจคัดกรอง 
 กำรตรวจคัดกรองแม้จะเป็นประโยชน์ในด้ำนลดกำรเจ็บป่วยและเสียชีวิตจำกโรคมะเร็งล ำไส้ตำมที่
ชี้แจงมำแล้วก็ตำม  แต่ควรค ำนึงถึงผลเสียที่อำจเกิดขึ้นจำกกำรตรวจคัดกรองด้ วยซึ่ งอำจได้แก่  
ภำวะแทรกซ้อน ผลบวก/ลบปลอม กำรเสียเวลำ ควำมกังวลใจ ค่ำใช้จ่ำยในโครงกำร จึงมีควำมพยำยำมศึกษำ
ควำมคุ้มค่ำโดยเทียบผลดีผลเสียของกำรตรวจคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่โดยใช้แบบจ ำลองและประมำณกำร ซึ่ง
คือกำรแจกแจงเหตุกำรณ์ในอนำคตที่มีโอกำสเกิดกับประชำกรเป็นทำงเลือกต่ำงๆ  แล้วค ำนวณค่ำใช้จ่ำยที่จะ
เกิดขึ้นตำมควำมน่ำจะเป็นของแต่ละทำงเลือกนั้นเป็นอัตรำส่วนกับคุณประโยชน์ที่มักจะวัดออกมำเป็นปีสุข
ภำวะ  เป็นค่ำดัชนี ICER (incremental cost-effectiveness ratio) โดยมำกมักท ำแบบจ ำลองหลำยๆ
รูปแบบแล้วเปรียบเทียบว่ำสถำนกำรณ์ตำมรูปแบบใดมีค่ำ ICER ต่ ำที่สุด ซึ่งก็หมำยควำมว่ำ  ถ้ำลงทุน ”ซื้อ” 
รูปแบบนั้นก็จะได้ “ปีสุขภำวะ” ในรำคำคุ้มค่ำที่สุด แบบจ ำลองทำงสถิติเพ่ือพยำกรณ์สถำนกำรณ์ดังกล่ำวนี้ 
เป็นที่ยอมรับกันโดยทั่วไปและใช้เป็นแนวทำงในกำรตัดสินใจระดับนโยบำย แต่ก็ยังมีจุดอ่อนอยู่หลำยประกำร 
ที่ส ำคัญท่ีสุดคือ ควำมไม่แน่นอนของอนำคต (เช่น เทคโนโลยีกำรตรวจรักษำท่ีก้ำวหน้ำอย่ำงรวดเร็ว, วิถีชีวิตที่
เปลี่ยนไปท ำให้ควำมเสี่ยงต่อกำรเจ็บป่วยเปลี่ยนไป, อำชีพ รำยได้ ค่ำครองชีพ เปลี่ยนไป ท ำให้มูลค่ำของปีสุข
ภำวะเปลี่ยนไป เป็นต้น)  นอกจำกนี้แบบจ ำลองก็ไม่ครอบคลุมถึงมูลค่ำทำงนำมธรรมเช่น ควำมสะดวก-ควำม
ล ำบำกหรือทุกข์ทรมำน, ภำระงำน, ควำมสุขใจ-ทุกข์ใจ แต่ถึงแม้จะมีข้อด้อยจุดอ่อน ดังที่กล่ำวมำ กลับพบ
งำนวิจัยจ ำนวนมำกที่ศึกษำควำมคุ้มค่ำของโปรแกรมตรวจคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่ตำมบริบทของแต่ละ
ประเทศเป็นไปในทิศทำงเดียวกัน ส่งผลถึงกำรวำงนโยบำยให้มีโปรแกรมตรวจคัดกรองมะเร็งล ำไส้ในหลำย
ประเทศท่ัวโลก 
 ควำมคุ้มค่ำของโปรแกรมตรวจคัดกรองของแต่ละประเทศมีบริบทเฉพำะของประเทศนั้นๆ กำรอ้ำงอิง
งำนวิจัยต่ำงประเทศไม่สำมำรถตอบค ำถำมควำมคุ้มค่ำของประเทศไทยได้ เนื่องจำกควำมแตกต่ำงของมูลค่ำ
สุขภำวะ, ต้นทุนกำรตรวจคัดกรอง, ต้นทุนกำรรักษำ, อุบัติกำรณ์มะเร็ง, กำรเข้ำถึงระบบสำธำรณสุข และอ่ืน 
ๆ  อย่ำงไรก็ตำมงำนวิจัยจำกประเทศอ่ืนสำมำรถช่วยชี้ทิศทำงได้ โดยเฉพำะถ้ำพบว่ำหลำยๆประเทศมีทิศทำง
เดียวกันและกำรศึกษำในประเทศที่มีลักษณะพ้ืนฐำนใกล้เคียงกับประเทศไทย  
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Wong 10  /   2015 
Hong Kong / China 
อำยุ 50 ปีขึ้นไป 

- Col (colonoscopy) ทุก 10
ปี 
- gFOBT ทุก 1ปี, 2ปี 
- FIT ทุก 1ปี, 2ปี 

- มำตรกำร Colonoscopy ดีกว่ำ 
gFOBT (ทั้งเพิ่มปีสุขภำวะและลด
งบประมำณ) 
- มำตรกำร biennial FIT ดีกว่ำ 
gFOBT และ colonoscopy (ทั้งเพิ่ม
ปีสุขภำวะและลดงบประมำณ) 

annual FIT คุ้มค่ำที่สดุ 
และรำคำต่ ำกว่ำระดบั
ควำมเตม็ใจจ่ำย (willing 
to pay) 

Shape12 / 2012 
Ireland 

- gFOBT ทุก2ปี อำย ุ55-74 
- FIT ทุก2ปี อำย ุ55-74 
- flexible sigmoidoscopy 
(FSIG) อำยุ 60ปี ครั้งเดียว 

- มำตรกำร FSIG มีค่ำ ICER ต่ ำที่สุด
เท่ำกับ 589 €/QALYs ตำมด้วย FIT 
(1696 €/QALYs) และ gFOBT 
(4428 €/QALYs) 
- มำตรกำร FIT เพิ่ม QALYs ไดม้ำก
ที่สุดเท่ำกับ 0.02/คน ตำมด้วย FSIG 
(0.006) 

แนะน ำ FIT ถ้ำระดับควำม
เต็มใจจ่ำย น้อยกว่ำหรือ
เท่ำกับ 4000 € 
แนะน ำ FSIG ถ้ำระดับ
ควำมเตม็ใจจ่ำย น้อยกว่ำ
หรือเท่ำกับ 1000 € 

Telford 12/ 2010 
Canada 

- gFOBT ทุก1ปี 
- FIT ทุก1ปี 
- Col ทุก10ปี 

- มำตรกำร gFOBT, FIT และ
Colonoscopy มีค่ำ ICER เท่ำกับ 
$9,159  $6,229 และ $6,216 
/QALYs ตำมล ำดับ 

ทุกมำตรกำรมีควำมคุ้มค่ำ 
เมื่อระดับควำมเต็มใจจำ่ย
ประมำณ 50,000 $ /ปีสุข
ภำวะ 

Shimbo 13/ 2005 
Japan 
อำยุ 40 ปีขึ้นไป 

- gFOBT/ double gFOBT 
ทุก1ปี ตำมด้วย DCBE 
- FIT ทุก1ปี, 2ปี 
- FIT ทุก1ปี >> DCBE 
- FIT ทุก1ปี >> DCBE + 
FSIG 
- FIT ทุก1ปี + FSIG ทุก3ปี 
** ทุกมำตรกำรตรวจยืนยัน
ด้วย col ถ้ำผลบวก 

- มำตรกำร biennial FIT มีค่ำ ICER 
ต่ ำที่สุด ($10,100/LYS) ตำมด้วย 
annual FIT ($13,100/LYS), 
annual FIT >> BE ($14,600/LYS) 
LYS=life years saved 

biennial FIT เป็น
มำตรกำรที่คุ้มรำคำที่สดุ 
(เนื่องจำก ICER ต่ ำที่สุด) 
annual FIT เป็นมำตรกำร
ที่เหมำะสมเนื่องจำกเพิม่ปี
ชีวิตได้ดีกว่ำ biennial FIT 

Phisalprapa 14/ 2019 
ประเทศไทย / อำยุ
มำกกว่ำ 50 ปี 

- FIT ทุก1ปี 
- Col ทุก1 
0ปี 

- มำตรกำร annual FIT และ 
colonoscopy มีค่ำ ICER เท่ำกับ 
$509.8/QALY และ $646.5/QALY 
ตำมล ำดับ และเพิ่มปสีุขภำวะได้
เท่ำกับ 0.043 และ 0.084 

ทั้งสองมำตรกำรมีควำม
คุ้มค่ำ 
Colonoscopy เป็น
มำตรกำรที่เหมำะสม
เพรำะเพิม่ปีสุขภำวะได้
มำกกว่ำในระดับรำคำที่
เต็มใจจะจ่ำยได ้
annual FIT มีควำมเป็นไป
ได้มำกกว่ำเนื่องจำก ควำม
จ ากัดของแพทยส์่องกล้อง 
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Dan 15  / 2012 
Singapore 

- FSIG อำยุ 60ปี ครั้งเดียว 
- Col อำยุ 60ปี ครั้งเดียว 
- FIT ทุก1ปี 
- DCBE ทุก5ปี 
- FSIG ทุก5ปี 
- FIT ทุก1ปี + FSIG ทุก5ปี 
- stool DNA ทุก 5ปี 
- CT Col (CTC) ทุก5ปี 
- Col ทุก10ปี 
- Hybrid : FIT อำยุ 50-60ปี 
+ Col อำยุ 60-72ปี 

- มำตรกำร Hybrid  (FIT + Col) มี
ค่ำ ICER ต่ ำที่สุด (10,942 $/QALY) 
รองลงมำได้แก่ Col (25,223 
$/QALY) , FIT (26,846 $/QALY) 
และ FSIG once (27,843 $/QALY) 

แนะน ำ Hybrid เป็น
มำตรกำรตรวจคัดกรองที่
คุ้มค่ำที่สดุ แต่ต้องใช้
ทรัพยำกรสูงโดยเฉพำะ
ศักยภำพในกำรท ำ 
colonoscopy จ ำนวน
มำก 

Huang 16/  2014 
China อำยุ 40-74 ปี 

- FOBT ทุก1ปี 
- FOBT + high risk factor 
questionnaire (HRFQ)* 

- มำตรกำร FOBT + HRFQ มีค่ำ 
ICER ต่ ำกว่ำ (7732 Yuan/LYS)  
FOBT (11236 Yuan/LYS) 

แนะน ำใช้ FOBT + HRFQ 

* Having one or more of the following  
(1) first-degree relative(s) with CRC 
(2) personal history of cancers or intestinal polyps 
(3) two or more of the following  
- chronic diarrhea 
- chronic constipation 
- mucous and bloody stool 
- history of appendicitis or appendectomy 
- history of chronic cholecystitis or cholecystectomy 
- history of psychological trauma (e.g. divorce, death of relatives) 

Zauber17 / 2009 
American / 
อำยุ 50ปี หรือ 65 ปีขึ้น
ไป 
โดยใช้แบบจ ำลอง
ประชำกร 3 แบบได้แก่  
MISCAN, SimCRC และ
CRC-SPIN 

- gFOBT 
- FIT 
- FSIG 
- gFOBT+FSIG 
- COL 
- CT colonography (CTC) 

ผลแตกต่ำงตำมกลุ่มอำยุประชำกร 
- ประชำกรอำยุ 50 ปีขึ้นไป ท้ังสำม 
model พบว่ำมำตรกำร gFOBT 
ได้ผล ICER ต่ ำที่สุด 
- ประชำกรอำยุ 65 ปีขึ้นไป ไดผ้ล
แตกต่ำงกันในแต่ละ model 
1. ส ำหรับ MISCAN model 
มำตรกำร gFOBT ไดผ้ล ICER ต่ ำ
ที่สุด (5455 $/LYG)   
2.  ส ำหรับ SimCRC model 
มำตรกำร gFOBT+FSIG  ได้ค่ำ ICER 
ต่ ำที่สุด (5147$/LYG) 
3.  ส ำหรับ CRC-SPIN model 
มำตรกำร colonoscopy ได้ค่ำ ICER 
ต่ ำที่สุด (6465$/LYG) 

งำนวิจัยนี้มุ่งน ำเสนอควำม
คุ้มค่ำของกำรใช้มำตรกำร 
CTC เพื่อตรวจคัดกรอง
มะเร็งล ำไส้  ซึ่งพบว่ำทุก
มำตรกำรมีควำมคุ้มค่ำ  
และส ำหรับมำตรกำร CTC 
แม้ว่ำจะมรีำคำแพงกว่ำ
มำตรกำรอื่นๆ แตม่ี 
adherence ดีกว่ำ
มำตรกำรอื่น และยัง
สำมำรถตรวจหำควำม
ผิดปกติของอวัยวะอื่นได้
ด้วย 
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การประเมินคุณภาพของโปรแกรมการตรวจคัดกรอง 
 เป้ำหมำยหลักของโปรแกรมกำรตรวจคัดกรองก็คือ กำรลดอัตรำเสียชีวิตจำกโรคมะเร็งล ำไส้  ลดกำร
เป็นมะเร็งล ำไส้ในระยะแพร่กระจำยและลดอัตรำป่วยจำกโรคมะเร็ง กำรวัดคุณภำพของโปรแกรมตำม
เป้ำหมำยนี้ ต้องใช้เวลำประเมินผลระยะยำว กำรประเมินคุณภำพในระยะสั้นจึงได้แก่  กำรประเมิน
กระบวนกำรย่อยของโปรแกรมตรวจคัดกรอง ตั้งแต่อัตรำครอบคลุม (Coverage) และประสิทธิภำพของกำร
ตรวจอุจจำระ อัตรำส่องกล้องล ำไส้ใหญ่ (Adherence) และคุณภำพของกำรส่องกล้องล ำไส้ใหญ่  ดังนั้นกำร
ประเมินคุณภำพของโปรแกรมกำรตรวจคัดกรองจึงได้แก่กำรประเมินคุณภำพของกระบวนกำรย่อยต่ำงๆ
เหล่ำนี้ แล้วจึงประเมินผลลัพธ์สุดท้ำยจำกอุบัติกำรณ์ อัตรำป่วยระยะแพร่กระจำยและอัตรำตำยจำกมะเร็งใน
ที่สุด 
 1.  อัตราครอบคลุม (Coverage rate) กำรก ำหนดเป้ำหมำยที่สอดคล้องกับบริบทของสังคม อำศัย
ข้อมูลพ้ืนฐำนของประเทศ ทั้งด้ำนระบำดวิทยำ ทรัพยำกรด้ำนสำธำรณสุข เศรษฐฐำนะของประเทศ ควำม
เข้ำใจและควำมคำดหวังของสังคม ถ้ำตั้งเป้ำหมำยน้อยเกินไปจะไม่ส่งผลต่อสุขภำวะมวลรวมและไม่มี
ประโยชน์ ขณะที่ตั้งเป้ำหมำยมำกเกินไปเป็นกำรสิ้นเปลืองงบประมำณ  
 1.1  Coverage by targeting population  ข้อมูลทำงระบำดวิทยำถือเป็นข้อมูลพ้ืนฐำนเบื้องต้นใน
กำรก ำหนดเป้ำประชำกร  กำรวำงนโยบำยเลือกกลุ่มคัดกรองให้ตรงเป้ำหมำย ปฏิบัติตำมได้ง่ำยไม่ซับซ้อนและ
เหมำะสมกับบริบทด้ำนทรัพยำกรและภำระงำน  ถือเป็นหัวใจส ำคัญของโครงกำรตรวจคัดกรอง  ส ำหรับ
ประเทศไทยมะเร็งล ำไส้ใหญ่และทวำรหนักพบในเพศชำยมำกกว่ำหญิงเล็กน้อย (18.7 ต่อแสน และ 13.3 ต่อ
แสนประชำกร) และพบมำกข้ึนในช่วงอำยุ 50 ปีขึ้นไป18 ดังนั้นกำรก ำหนดเป้ำหมำยในชั้นแรกคือกลุ่มอำยุ 50
ปีขึ้นไป  ในชั้นต่อมำคือก ำหนดจ ำนวนเป้ำประชำกรให้เหมำะสมกับภำระงำน  ซึ่งยังไม่มีวิธีใดที่ดีพอจะช่วย
ตัดสินใจ แต่ต้องอำศัยมุมมองในเชิงนโยบำยให้รอบด้ำน กำรก ำหนดจ ำนวนเป้ำหมำยให้ครอบคลุมมำกน่ำจะมี
ผลดีโดยตรงคือ ลดป่วยและลดตำยจำกโรคมะเร็งแต่อำจเป็นกำรสิ้นเปลืองและไม่คุ้มค่ำ (รูปที่ 2) นอกจำกนั้น
ภำระงำนตรวจคัดกรองมะเร็งอำจกระทบให้งำนบริกำรสุขภำพด้ำนอ่ืนลดประสิทธิภำพลงได้ ดังนั้นตัวเลข
อัตรำครอบคลุมที่เหมำะสมจึงไม่สำมำรถระบุได้ชัดเจนแต่ตำมอุดมคติยังถือว่ำอัตรำครอบคลุมยิ่งมำกยิ่งดี 
 1.2  Coverage by participation ควำมมั่นใจในคุณประโยชน์ของกำรตรวจคัดกรองมะเร็งเป็น
พ้ืนฐำนส ำคัญของควำมส ำเร็จในกำรชักชวนประชำชนเข้ำร่วมโปรแกรม  ควำมม่ันใจนี้จะต้องเกิดทั้งระดับเจ้ำ
หน้ำบุคคลำกรสำธำรณสุขและประชำชนโดยอำศัยควำมเข้ำใจที่ถูกต้องตำมหลักวิชำกำร  กำรถ่ำยทอดควำม
เข้ำใจที่ถูกต้องตำมควำมเป็นจริงทั้งข้อดีข้อเสียของโปรแกรมตรวจคัดกรองจะท ำให้เกิดกำรถ่ำยทอดควำม
มั่นใจตำมไปด้วยจนถึงประชำชน กระบวนชุดควำมรู้ที่ท ำให้เกิดควำมเข้ำใจที่กระชับจะง่ำยต่อกำรถ่ำยทอดแต่
ก็อำจคลำดเคลื่อนได้  ในขณะที่ถ้ำกระบวนชุดควำมรู้มีควำมละเอียดจะท ำให้ถ่ำยทอดต่อได้ยำก ดังนั้นกำร
ถ่ำยทอดควำมรู้เพ่ือให้เกิดควำมมั่นใจจึงต้องอำศัยหลำยรูปแบบและด ำเนินกำรอย่ ำงต่อเนื่องข้ำมหลำย
ปีงบประมำณ  อุปสรรคหรือข้อจ ำกัดในกำรด ำเนินงำนยังมีข้ออ่ืน ๆ อีกหลำยอย่ำง เช่น ภำระงำนของบุคลำกร 
กำรประสำนงำนระหว่ำงหน่วยงำน ค่ำนิยมของประชำชน กำรคมนำคมและกำรขนส่ง ควำมยำกง่ำยในกำร
เข้ำถึงบริกำร เป็นต้น  อัตรำกำรครอบคลุม (Participation rate) นี้สะท้อนถึงประสิทธิภำพของกำรบริหำร
โครงกำรตรวจคัดกรองอย่ำงแท้จริง ควรใช้เป็นหนึ่งในดัชนีหลักในกำรติดตำมคุณภำพของโปรแกรมตรวจคัด
กรองส ำหรับประเทศไทย   
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รูปที่ 3  จ ำนวนเป้ำหมำยประชำกรและจ ำนวนที่ไดร้ับกำรตรวจคดักรองมะเร็งล ำไส้ใหญเ่ฉลี่ยต่อปีแยกตำมเขตสุขภำพท่ี 1-12 

 รูปที่ 3 แสดงถึงผลงำนกำรตรวจคัดกรองแยกตำมรำยเขตสุภำพต่อปี  โดยเฉลี่ยระหว่ำงปี พ.ศ.2561-
2564  มีจ ำนวนประชำกรอำยุ 50-70ปีทั้งหมด 12.9 ล้ำนคน ตั้งเป้ำหมำยตรวจ FIT เฉลี่ย1.27 ล้ำนคนต่อปี 
(targeting coverage rate= 9.8%) และตรวจได้จริง 8.2 แสนคน (participation rate=65%)19  
 2.  คุณภาพการตรวจอุจจาระ 
 2.1 FIT positive rate กำรก ำกับคุณภำพกำรคัดกรองมะเร็งล ำไส้ด้วยกำรตรวจเลือดแฝงในอุจจำระ
ของหน่วยบริกำร  สำมำรถใช้ผลลัพธ์กำรตรวจเป็นตัวชี้วัดส ำคัญ โดยอำศัยหลักกำรว่ำอัตรำผลบวกของกำร
ตรวจอุจจำระ (Positive rate) ของแต่ละพ้ืนที่ควรมีค่ำเฉลี่ยใกล้เคียงกัน  พ้ืนที่ใดตรวจอุจจำระได้ผลบวกสูง
หรือต่ ำกว่ำค่ำเฉลี่ยเกินไปแสดงถึงกำรหย่อนคุณภำพกำรตรวจของพ้ืนที่นั้น โดยปัจจัยที่เกี่ยวข้องใน
กระบวนกำรได้แก่ กำรคัดประชำชนให้ถูกตำมเกณฑ์ คุณภำพของชุดตรวจ มำตรฐำนห้องปฏิบัติกำรพยำธิ
คลินิก วิธีเก็บอุจจำระที่ถูกต้อง กำรเก็บและส่งสิ่งส่งตรวจ กำรอ่ำนและบันทึกผล กำรติดตำมควบคุมคุณภำพ
ปัจจัยต่ำงๆเหล่ำนี้เป็นเรื่องส ำคัญของหน่วยบริกำรระดับปฐมภูมิซึ่งควรมีกระบวนกำรควบคุมคุณภำพภำยใน  
โดยอำจมีกำรก ำหนดดัชนีชี้วัดกระบวนกำรท ำงำนตำมแต่ละพ้ืนที่ ผลบวกโดยทั่วไปมีอัตรำเฉลี่ยประมำณ 0.8-
15.4%20  ส ำหรับประเทศไทยมีอัตรำผลบวกเฉลี่ยปี พ.ศ.2561-2564 เท่ำกับ 5.4% 5.2% 5.3% และ 5.8% 
ตำมล ำดับ19  อัตรำเฉลี่ยนี้สำมำรถใช้เป็นค่ำอ้ำงอิงเพ่ือควบคุมคุณภำพส ำหรับพ้ืนที่ระดับปฐมภูมิ โดยอำจ
ถือเอำหน่วยบริกำรของทั้งอ ำเภอหรือทั้งจังหวัดรวมเป็นหนึ่งหน่วยในกำรควบคุมคุณภำพ 
 2.2 Outlier rate  อัตรำผลบวกที่ผิดจำกค่ำเฉลี่ยอำจเกิดขึ้นได้แม้ว่ำกระบวนกำรตรวจคัดกรอง
ทั้งหมดได้ท ำตำมมำตรฐำนแล้ว เนื่องจำกพ้ืนที่นั้นมีอุบัติกำรณ์ของโรคสูงหรือต่ ำผิดปกติหรือเป็นไปตำมโอกำส
แบบสุ่ม แต่อัตรำบวกที่ผิดจำกปกติอย่ำงมำก (เช่นต่ ำกว่ำ 2% หรือมำกกว่ำ 12%) จะถือว่ำเกิดจำกควำม
ผิดพลำดในกระบวนกำรตรวจคัดกรองของหน่วยบริกำรนั้น  สำเหตุที่ท ำให้อัตรำเฉลี่ยมำกหรือน้อยผิดปกติ
บ่งชี้ถึงกระบวนกำรตรวจไม่ได้มำตรฐำน ซึ่งอำจเป็นจำกขั้นตอนใดขั้นตอนหนึ่งในกระบวนกำรทั้งหมดเช่น 
อัตรำเฉลี่ยที่มำกเกินไปอำจมีสำเหตุจำกกำรคัดเลือกประชำชนไม่เหมำะสมโดยอำจเลือกคนที่มีอำกำรเข้ำร่วม
หรือจ ำนวนผู้เข้ำร่วมโครงกำรน้อยเกินไปเช่น ให้ผลบวก 2ใน10 คน คิดเป็น 20%หรือคุณภำพของชุดตรวจ
ไม่ได้มำตรฐำนหรือกำรอ่ำนและบันทึกข้อมูลในระบบผิดพลำด ดังนั้นกำรติดตำมคุณภำพระดับประเทศอำจใช้
อัตรำของหน่วยบริกำรที่รำยงำนผลตรวจอยู่นอกเกณฑ์ที่ก ำหนดและเมื่อใช้หน่วยบริกำรระดับจังหวัดรวมเป็น
หนึ่งหน่วยในกำรควบคุมคุณภำพ Outlier rate จึงได้แก่ ร้อยละของจ ำนวนจังหวัดที่อัตรำผลบวกอยู่นอก
เกณฑแ์ละร้อยละของจ ำนวนประชำกรที่เข้ำรับกำรตรวจในจังหวัดดังกล่ำว เกณฑ์ดังกล่ำวนี้ยังไม่มีกำรก ำหนด
แน่ชัดแต่อำจถือเอำจำกตัวเลขอัตรำผลบวกในกำรศึกษำก่อนหน้ำ (ในรำยงำนนี้ขอใช้เกณฑ์ผลบวก              
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2565 (2-12%) เมื่อนับตำมก ำหนดนิยำมนี้ผลงำนกำรตรวจคัดกรองของแต่ละจังหวัดในประเทศไทยระหว่ำงปี 
2561-2564 มีจังหวัดที่มี outlier rate จ ำนวน 30 จังหวัด-ปี คิดเป็นอัตรำเท่ำกับ 9.9% แสดงในรูปที่ 4 19 
       

 

 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 4 อัตรำผลบวกของกำรตรวจเลือดแฝงในอุจจำระแยกตำมรำยจังหวัด (ยกเว้นกรุงเทพมหำนคร) ปี พ.ศ.2561-2564 

 3. อัตราส่องกล้องล าไส้ใหญ่ (Adherence to colonoscopy)  ผู้ที่ผลตรวจอุจจำระเป็นบวกสมควรจะ
ได้รับกำรตรวจส่องกล้องล ำไส้ใหญ่ภำยในระยะเวลำ 6 เดือนหรือไม่เกิน 1 ปี กำรส่องกล้องเป็นกระบวนกำรส ำคัญที่สุดของ
กำรตรวจคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่ เนื่องจำกเป็นกำรยืนยันกำรวินิจฉัยด้วยกำรตัดช้ินเนื้อตรวจและยังสำมำรถท ำ Polypectomy 

เพื่อป้องกันกำรพัฒนำกลำยเป็นมะเร็งได้ด้วย เหตุที่ท ำให้ไม่ได้รับกำรส่องกล้องภำยในระยะเวลำที่เหมำะสมมีมำกมำยหลำย
สำเหตุเช่น ผู้ป่วยเริ่มมีอำกำรจนเข้ำสู่ระบบกำรรักษำไปก่อน ผู้ป่วยรู้สึกไม่มั่นใจและกลัวภำวะแทรกซ้อนจำกกำรส่องกล้อง
หรือเกิดเหตุสุดวิสัยอย่ำงอื่น เป็นต้น แต่มีปัจจัยส ำคัญที่เกี่ยวข้องกับกำรควบคุมคุณภำพและควรจัดกำรได้แก่ จ ำนวน
บุคคลำกร อุปกรณ์และศักยภำพด้ำนกำรส่องกล้องในพ้ืนท่ี กำรช้ีตัวและนัดหมำยให้มำท ำกำรส่องกล้อง กำรประสำนงำนเพื่อ
นัดหมำยระหว่ำงหน่วยปฐมภูมิกับหน่วยทุติยภูมิหรือตติยภูมิ ขั้นตอนกำรส่งตัวและระบบกำรเรียกเก็บค่ำบริกำร อัตรำส่อง
กล้องนับเป็นดัชนีท่ีส ำคัญอย่ำงยิ่งต่อคุณภำพของโปรแกรมตรวจคัดกรอง ควรใช้เป็นดัชนีหลักในกำรควบคุมคุณภำพโปรแกรม

คัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่  ควรมีกำรก ำหนดเป้ำหมำยให้เหมำะสมและหำวิธีลดข้อจ ำกัดต่ำงๆ ลดเงื่อนไขกำร
เข้ำถึงบริกำร เพ่ือให้พัฒนำงำนบริกำรได้ตำมเป้ำ ส ำหรับโครงกำรตรวจคัดกรองของประเทศไทย พ.ศ2561-
2564 มีอัตรำส่องกล้องล ำไส้ใหญ่สะสมเท่ำกับ 31% โดยมีเพียง 1จังหวัดที่สำมำรถให้บริกำรส่องกล้องได้
มำกกว่ำ 75% และมีเพียง 10 จังหวัดส่องกล้องสะสมได้มำกกว่ำ 50% ตั้งแต่ปี 2561-2564  (รูปที่ 5) 

 
 
 

 

 

 

  

 รูปที่ 5  Adherence rate of colonoscospy ของแต่ละจังหวัด  
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 อัตรำส่องกล้องที่แนะน ำคือ 80-90%21 ประชำชนที่ผลตรวจอุจจำระเป็นบวกและยังไม่ได้รับกำรส่องกล้องถือเป็น
ควำมเสี่ยงต่อกำรลุกลำมของโรคและส่งผลลบต่อคุณภำพโครงกำรคัดกรอง อัตรำส่องกล้องที่ต่ ำมำกของโครงกำรคัดกรอง
มะเร็งล ำไส้ใหญ่ของประเทศไทยตั้งแต่ปี 2561-2564  ถือเป็นควำมบกพร่องของโครงกำรอย่ำงมำก ซึ่งจะส่งผลกระทบต่อ
คุณภำพในล ำดับถัด ๆ ไป ข้อส ำคัญคือส่งผลให้ไม่สำมำรถลดอุบัติกำรณ์ ลดระยะแพร่กระจำย ลดอัตรำตำยจำกโรคมะเร็ง
ล ำไส้ได้และไม่สำมำรถเพิ่มปีสุขภำวะโดยรวมได้  

 4. คุณภาพการส่องกล้องล าไส้ใหญ่  กำรส่องกล้องล ำไส้ใหญ่เป็นกระบวนกำรส ำคัญที่สุดของ
โปรแกรมคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่ ถ้ำขั้นตอนใดขั้นตอนหนึ่งในกระบวนกำรนี้บกพร่องจะส่งผลต่อคุณภำพของ
โปรแกรมคัดกรองโดยรวม ดังนั้นจึงมีควำมส ำคัญอย่ำงยิ่งในกำรควบคุมคุณภำพของขั้นตอนกำรส่องกล้อง   
ตั้งแต่เตรียมล ำไส้ให้เหมำะสม กำรส่องกล้องส ำเร็จ (Cecal Intubation) ตรวจพบและตัดติ่งเนื้อ polyp 
(Polyp Detection Rate: PDR หรื อ  Adenoma Detection Rate: ADR) กำ รต รวจพบมะ เ ร็ ง (Cancer 
Detection Rate)และกำรเกิดภำวะแทรกซ้อน คุณภำพของขั้นตอนต่ำง ๆ นี้ ควรจะดีขึ้นถ้ำมีกำรด ำเนินกำร
อย่ำงต่อเนื่อง 
 4.1 Adequacy rate of bowel preparation กำรเตรียมล ำไส้เพ่ือส่องกล้องไม่ดีพอส่งผลลบต่อ
ตัวชี้วัดอ่ืนเป็นล ำดับลงไปคือ ท ำให้ลดอัตรำส่องกล้องส ำเร็จ,ลดอัตรำพบและตัดติ่งเนื้อ,ลดอัตรำพบเนื้องอก
มะเร็ง,เพ่ิมเวลำท ำหัตถกำรและอำจต้องนัดส่องกล้องใหม่ส่งผลให้เ พ่ิมควำมเสี่ยงเกิดภำวะแทรกซ้อนและ
ท้ำยที่สุด ท ำให้อุบัติกำรณ์โรคมะเร็งไม่ลดลงและไม่ลดอัตรำตำยจำกโรคมะเร็งล ำไส้ใหญ่ กำรก ำหนดดัชนีด้ำน
กำรพร้อมของกำรเตรียมล ำไส้จึงมีควำมส ำคัญเพรำะเป็นจุดเริ่มของคุณภำพกำรส่องกล้องและเป็นข้อ
ตรวจสอบควำมน่ำเชื่อถือของตัวชี้วัดอ่ืนที่เกี่ยวเนื่องตำมล ำดับลงไป ข้อจ ำกัดของกำรก ำหนดตัวชี้วัดนี้คือ
มำตรฐำนของค ำนิยำมเรื่อง “ควำมพอเหมำะ” (Adequate) ของกำรเตรียมล ำไส้ซึ่งมีเกณฑ์ใช้ในกำรแบ่ง
ควำมสะอำดของกำรเตรียมล ำไส้มำกมำยเช่น Aronchick Scale, Boston Bowel Preparation Scale, 
Ottawa Bowel Preparation Scale, Harefield Cleansing Scale เป็นต้น ในแต่ละเกณฑ์ดังกล่ำวก็ยังไม่มี
กำรระบุว่ำคะแนนกำรเตรียมล ำไส้เท่ำใด จึงถือว่ำมีควำมพอเหมำะและให้ใครเป็นผู้ประเมิน22 กำรท ำให้
ตัวชี้วัดนี้เป็นมำตรฐำนเดียวกันทั้งประเทศจึงเป็นไปได้ยำกแต่ควรก ำหนดให้ท ำในระดับสถำนพยำบำลหรือ
ระดับจังหวัดเพ่ือให้มีหลักและทิศทำงในกำรพัฒนำคุณภำพกำรส่องกล้องต่อไป อัตรำเตรียมล ำไส้เหมำะสมที่
แนะน ำส ำหรับโครงกำรคัดกรองมะเร็งคืออย่ำงน้อย 90% ส ำหรับประเทศไทยยังไม่เคยมีรำยงำนอัตรำเตรียม
ล ำไส้เหมำะสมส ำหรับโครงกำรคัดกรองมะเร็งเลย แต่มีรำยงำนคุณภำพกำรเตรียมล ำไส้เพ่ือวินิจฉัยโรคโดยใช้ 
Aronchick Scale  และใช้ยำระบำยล้ำงล ำไส้ต่ำงกัน 3 ต ำรับยำ พบว่ำอัตรำเตรียมล ำไส้เหมำะสม เท่ำกับ 
91% (182 ใน 200 คน)23   
 4.2  Cecal intubation rate ควำมช ำนำญของแพทย์เป็นปัจจัยหลักของอัตรำกำรส่องกล้องส ำเร็จ  
ปัจจัยอ่ืนได้แก่จ ำนวนหัตถกำรต่อปีของแพทย์และของสถำนพยำบำลเพ่ือรักษำระดับควำมช ำนำญของระบบ
และทีมงำน ควำมสะอำดของกำรเตรียมล ำไส้,กำรใช้ยำช่วยในระหว่ำงท ำหัตถกำรและปัจจัยด้ำนลักษณะทำง
กำยวิภำคของตัวผู้ป่วยเอง สถำนพยำบำลที่เพ่ิงเริ่มให้บริกำรส่องกล้องอำจมีอัตรำส่องกล้องส ำเร็จต่ ำกว่ำ
มำตรฐำน  ควรให้แพทย์ที่มีควำมช ำนำญเป็นผู้แนะน ำจนสำมำรถด ำเนินกำรได้เอง ซึ่งอำจใช้เวลำช้ำหรือเร็ว
ขึ้นกับจ ำนวนกำรท ำหัตถกำรอัตรำส่องกล้องส ำเร็จที่แนะน ำคือ 90-95%24ซึ่งเป็นดัชนีคุณภำพที่ควรติดตำม
ต่อเนื่องในทุกสถำบันส ำหรับโครงกำรคัดกรองมะเร็งของประเทศไทยยังไม่มีกำรเก็บข้อมูลด้ำนตัวชี้วัดนี้ในวง
กว้ำง ในอนำคต ถ้ำโครงกำรคัดกรองมะเร็งมีควำมต่อเนื่องก็สมควรที่จะก ำกับติดตำมดัชนีนี้เพ่ิมขึ้นต่อไป 
 4.3 Polyp Detection Rate (PDR) / Adenoma Detection Rate (ADR) อัตรำกำรตรวจพบเนื้อ
งอกชนิด adenoma (ADR) เป็นดัชนีส ำคัญที่บอกคุณภำพของกำรส่องกล้อง แต่ในทำงปฏิบัติพบว่ำกำรสืบค้น
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2565 ดัชนี ADR นี้ท ำได้ยำกเนื่องจำกต้องเชื่อมโยงข้อมูลของผลส่องกล้องกับผลพยำธิวิทยำ ขณะที่ดัชนี PDR  
สืบค้นได้ง่ำยกว่ำมำกเพรำะอำศัยข้อมูลจำกผลส่องกล้องและกำรท ำหัตถกำร polypectomy เท่ำนั้น กำร
ก ำกับคุณภำพโปรแกรมคัดกรองระดับประชำกรนั้นอนุโลมให้ใช้ PDR แทน ADR  ถือว่ำเป็นที่ยอมรับได้  
เพรำะมีควำมสัมพันธ์ระหว่ำงดัชนีทั้งสองอย่ำงชัดเจน แต่ควรวำงเป้ำหมำยให้สำมำรถท ำข้อมูลระดับประเทศ
ให้ละเอียดยิ่งขึ้นจนสำมำรถสืบค้นดัชนี ADR ได้ในวงกว้ำงเพ่ือให้สำมำรถก ำกับคุณภำพโปรแกรมคัดกรองได้ดี
ยิ่งขึ้น  
 ดัชนี PDR และ ADR ขึ้นกับปัจจัยหลำยอย่ำงได้แก่ อุบัติกำรณ์ของโรค เพศ อำยุ คุณภำพกำรเตรียม
ล ำไส้ ควำมช ำนำญของแพทย์ ควำมพร้อมของอุปกรณ์ ประสิทธิภำพของอุปกรณ์กล้องและซอฟแวร์ช่วยค้นหำ
ติ่งเนื้อ ปัจจัยที่ควรเน้นเพื่อพัฒนำมำกที่สุดคือควำมช ำนำญของแพทย์และทีมงำน  สถำนบริกำรใดมีดัชนี PDR 
ต่ ำ มักจะแสดงถึงกำรขำดควำมช ำนำญของแพทย์และทีมงำน ช่วงเฉลี่ย PDR ที่แนะน ำคือประมำณ 17.9-
66% ในเพศชำยและ11.3-43.1% ในเพศหญิง  ช่วงเฉลี่ย ADR ประมำณ 15.4-44.7% ในเพศชำยและ 6.1-
25.8% ในเพศหญิง25,26 อัตรำเฉลี่ย PDR ในโครงกำรคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่ของประเทศไทย ปี พ.ศ.2561-
2564 เท่ำกับร้อยละ 18.6, 20.1 ,22.2 และ 26.5 ตำมล ำดับ (แสดงในรูปที่ 6)19ถ้ำก ำหนดเกณฑ์ให้อัตรำ PDR 
ที่ยอมรับได้เท่ำกับร้อยละ 10-60 จะมีจังหวัดที่ท ำผลงำนในเกณฑ์ที่ยอมรับได้ร้อยละ 66.8  นับว่ำต่ ำกว่ำ
มำตรฐำนที่แนะน ำ ท ำให้อำจส่งผลต่อผลลัพธ์โดยรวมของโครงกำร จึงควรเร่งให้มีแนวทำงก ำกับคุณภำพกำร
ส่องกล้องให้ครอบคลุมทุกจังหวัดต่อไป 

 

 

 

 

 

 

 

  รูปที่ 6  อัตรำกำรตรวจพบติ่งเนื้อ (polyp detection rate) ของแต่ละจังหวัด 

 4.4  cancer detection rate  ในมุมมองด้ำนคุณภำพของกำรส่องกล้องล ำไส้ส ำหรับโครงกำรคัด
กรองนั้น อัตรำค้นหำพบโรคมะเร็งมีควำมส ำคัญน้อยกว่ำอัตรำกำรพบติ่งเนื้อ เพรำะปัจจัยหลักที่เกี่ยวข้องกับ
อัตรำกำรตรวจพบมะเร็งคืออุบัติกำรณ์โรคมะเร็งของประชำกร ซึ่งเป็นปัจจัยที่ไม่เกี่ยวข้องกับคุณภำพกำรส่อง
กล้อง แต่ปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับประเด็นคุณภำพ เช่นควำมพร้อมของกำรเตรียมล ำไส้ ควำมช ำนำญของแพทย์ 
ส่งผลต่ออัตรำกำรตรวจพบมะเร็งไม่มำก ดังนั้นตัวชี้วัดเพ่ือควบคุมคุณภำพกำรส่องกล้องเรื่องกำรตรวจพบ
มะเร็งต้องใช้คู่กับอัตรำกำรตรวจพบติ่งเนื้อ ตัวอย่ำงเช่น ถ้ำอัตรำกำรพบติ่งเนื้อสูงได้ตำมเกณฑ์แต่อัตรำกำร
พบมะเร็งต่ ำ ยังแปลควำมหมำยได้ว่ำคุณภำพกำรส่องกล้องได้มำตรฐำน แต่มีอุบัติกำรณ์โรคมะเร็งต่ ำจริง  
ในขณะที่ถ้ำอัตรำกำรพบติ่งเนื้อต่ ำกว่ำปกติแต่อัตรำกำรตรวจพบมะเร็งสูง อำจหมำยถึง คุณภำพกำรส่องกล้อง
ไม่ได้มำตรฐำนและกำรคัดเลือกประชำกรเข้ำร่วมโครงกำรไม่เหมำะสม อย่ำงไรก็ตำมอัตรำกำรตรวจพบมะเร็ง
ในประชำกรที่ผลกำรตรวจพบเลือดแฝงในอุจจำระควรจะสูงกว่ำอุบัติกำรณ์มะเร็งของประชำกรทั่วไป       
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อัตรำกำรส่องกล้องพบมะเร็งโดยทั่วไปประมำณ 1.9-7%20และมีรำยงำนของ Khuhaprema และคณะ ได้
ศึกษำผลกำรคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่ของประชำกรไทยจังหวัดล ำปำง มีอัตรำส่องกล้องพบมะเร็งเท่ำกับ    
3.7%27 ส ำหรับผลงำนกำรตรวจคัดกรองโดยกำรด ำเนินงำนของ service plan ระหว่ำงปี พ.ศ.2561-2564 มี
อัตรำกำรส่องกล้องพบมะเร็งเท่ำกับ 2.7%, 3.1%, 3.3% และ 3.7% ตำมล ำดับ19 
 4.5 Complication rate  ภำวะแทรกซ้อนจำกกำรตรวจคัดกรองถือเป็นปัจจัยส ำคัญที่ต้องควบคุม
คุณภำพให้ดี ต้องค ำนึงถึงผลดีผลเสียที่อำจเกิดขึ้น ควำมเสี่ยงต่อภำวะแทรกซ้อนแม้จะน้อยแต่ถ้ำรุนแรงอำจ
ท ำให้คุณประโยชน์ของกำรตรวจคัดกรองด้อยลงไปจนไม่คุ้มค่ำภำวะแทรกซ้อนที่มีควำมส ำคัญยิ่งต่อกำร
ควบคุมคุณภำพกำรตรวจคัดกรอง ได้แก่อัตรำเกิดล ำไส้ทะลุและอัตรำเกิดเลือดออก เพรำะภำวะแทรกซ้อนนี้
เป็นอันตรำยต่อสุขภำพ คุณภำพชีวิต ค่ำใช้จ่ำย รวมทั้งอำจถึงแก่ชีวิตได้ ปัจจัยส ำคัญที่สุดในกำรควบคุม
ภำวะแทรกซ้อนเหล่ำนี้คือควำมช ำนำญของแพทย์ส่องกล้อง ส่วนปัจจัยอ่ืนมีผลน้อยกว่ำเช่น คุณภำพกำร
เตรียมล ำไส้ ควำมพร้อมของอุปกรณ์และควำมช ำนำญของทีมส่องกล้อง กำรใช้ยำลดอำกำรปวดหรือลดล ำไส้
บีบตัว ส ำหรับภำวะแทรกซ้อนอ่ืนเช่น อำกำรปวดท้องรุนแรงหลังส่องกล้อง เป็นลมหมดสติชั่วครำว  
ภำวะช็อคหรือภำวะแทรกทำงระบบหัวใจและหลอดเลือด ก็เป็นภำวะแทรกซ้อนที่อำจเกิดขึ้นได้จำกกำรส่อง
กล้องและควรระวังแต่ก็ไม่ใช้เป็นดัชนีควบคุมคุณภำพส ำหรับโครงกำรคัดกรองมะเร็งล ำไส้ระดับประชำกร 
 4.5.1 Perforation rate อัตรำเกิดล ำไส้ทะลุจำกกำรส่องกล้องจะสูงขึ้นถ้ำท ำหัตถกำร  เช่น 
polypectomy ด้วย อัตรำเกิดล ำไส้ทะลุจำกกำรส่องกล้องโดยที่ไม่ท ำหัตถกำรที่แนะน ำคือไม่เกิน 1 ต่อ 1000 
ครั้งและอัตรำเกิดล ำไส้ทะลุจำกกำรส่องกล้องและท ำ polypectomy ที่แนะน ำคือไม่เกิน 2 ต่อ 1000 ครั้ง    
ในรำยงำนของ Lohsiriwat และคณะ28  ได้ศึกษำอัตรำเกิดล ำไส้ทะลุจำกกำรส่องกล้องล ำไส้จ ำนวน 17,357 
ครั้ง  พบว่ำเกิดล ำไส้ทะลุ15 รำย (0.9 ต่อ 1000) และเสียชีวิต 2 ใน 15 รำย (13%) ส ำหรับโครงกำรตรวจ  
คัดกรองของประเทศไทยระหว่ำงปี 2561-2563 ยังไม่สำมำรถสืบค้นอัตรำกำรเกิดล ำไส้ทะลุได้ ปัจจุบันจึงยัง
ไม่อำจประเมินคุณภำพในข้อพิจำรณำนี้ในภำพรวมได้ แต่ควรวำงแนวทำงให้แต่ละพ้ืนที่มีกำรติดตำมควบคุม
คุณภำพเองและวำงเป้ำหมำยให้มีกำรรำยงำนอย่ำงเป็นระบบเพ่ือให้สำมำรถสืบค้นเพ่ือประเมินคุณภำพของ
กำรส่องกล้องในแง่มุมที่ครบถ้วนต่อไป 
 4.5.2 Bleeding ภำวะแทรกซ้อนเรื่องภำวะเลือดออกหลังส่องกล้องมีดัชนีที่นิยมวัดกันคือ อัตรำเกิด
เลือดออกหลั งท ำ  polypectomy จนจ ำ เป็นต้องให้ เลือด (post-polypectomy bleeding requiring 
transfusion) โดยอัตรำที่แนะน ำคือน้อยกว่ำ 1% ส ำหรับโครงกำรคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่ของประเทศไทยยัง
ไม่มีกำรเก็บข้อมูลนี้ ในวงกว้ำงอย่ำงเป็นระบบแต่ควรผลักดันให้แต่ละพ้ืนที่ประเมินควำมเสี่ยงต่อ
ภำวะแทรกซ้อนนี้และรวบรวมรำยงำนข้อมูลนี้เพื่อเป็นแนวทำงพัฒนำโครงกำรในภำพรวมต่อไป 
 5.คุณภาพการเก็บและประเมินผลข้อมูล คุณภำพของข้อมูลถือเป็นหัวใจส ำคัญของกำรประเมิน
คุณภำพโครงกำรคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่ กำรเก็บบันทึกและรวบรวมข้อมูลจึงมีควำมส ำคัญมำกต่อกำรพัฒนำ
ควำมส ำเร็จของโครงกำรในระยะยำว ชุดข้อมูลที่ใช้อำจแบ่งเป็น 2 ระดับ ได้แก่ ชุดข้อมูลมำตรฐำนขั้นต่ ำ 
(standardized minimal dataset) ที่ก ำหนดให้ทุกสถำนพยำบำลต้องเก็บส่งข้อมูลเข้ำส่วนกลำงอย่ำงเป็น
ระบบและชุดข้อมูลเชิงลึกท่ีแนะน ำให้แต่ละพ้ืนที่เก็บข้อมูลเพ่ือควบคุมคุณภำพของสถำนพยำบำลของตน โดย
สำมำรถสืบค้นได้เม่ือมีกำรขอข้อมูล 
 5.1 ฐำนข้อมูลหลัก ในทำงนโยบำยของประเทศไทยได้ก ำหนดให้มีกำรบันทึกข้อมูลมำตรฐำนขั้นต่ ำ
ของกำรให้บริกำรตรวจคัดกรองมะเร็งล ำไส้ใหญ่ลงในระบบฐำนข้อมูลของสถำนพยำบำลและส่งเข้ำระบบ
คลังข้อมูลด้ำนกำรแพทย์และสุขภำพ 43 แฟ้ม (Health Data Center HDC) ตั้งแต่ปี พ.ศ.2561 ท ำให้สำมำรถ



น ำฐำนข้อมูลชุดนี้มำวิเครำะห์ผลตำมดัชนีชี้วัดได้ได้แก่ coverage rate, FIT positive rate, adherence to 
colonoscopy, polyp detection rate และcancer detection rate แต่กระบวนกำรเก็บข้อมูลนี้ก็ยังมี
โอกำสไม่ครบถ้วนหรือคลำดเคลื่อนได้ ตัวอย่ำงเช่น ในปี พ.ศ.2561 มี 2 จังหวัดที่บันทึกข้อมูลกำรตรวจ
อุจจำระเพียง 2รำยต่อปีหรือในปี 2563 มีจังหวัดที่บันทึกผลตรวจอุจจำระเป็นบวก 500 รำย จำกกำรตรวจ
อุจจำระ 608 รำย (รูปที่ 4) กำรประเมินผลข้อมูลและแจ้งให้พ้ืนที่รับทรำบผลน่ำจะท ำให้คุณภำพของข้อมูลดี
ขึ้นในปีต่อ ๆ ไปและควรใช้ดัชนีชี้วัดเดิมอย่ำงต่อเนื่องเพ่ือสำมำรถวิเครำะห์เปรียบเทียบกับช่วงเวลำอ่ืนและ
พ้ืนที่อ่ืนได้  
 5.2 ข้อจ ำกัดของฐำนข้อมูลหลัก ฐำนข้อมูล HDC มำจำกหน่วยงำนภำครัฐเท่ำนั้น ท ำให้ขำดข้อมูล
จำกสถำนพยำบำลมหำวิทยำลัยหรือสถำนพยำบำลเอกชนอ่ืน นอกจำกนี้สถำนพยำบำลรัฐบำงแห่งก็ท ำข้อมูล
ไม่ครบถ้วนหรือเข้ำใจคลำดเคลื่อนเรื่องรหัสหัตถกำรในโครงกำร ท ำให้ข้อมูลในรำยงำนฉบับนี้คลำดเคลื่อนไป
บ้ำง โดยเฉพำะข้อมูลกำรส่องกล้องล ำไส้ เพรำะจำกกำรสอบถำมบุคคลำกรในสถำนพยำบำลยืนยันว่ำมี
กิจกรรมส่องกล้องตรวจคัดกรองมะเร็งล ำไส้แต่กลับไม่มีตัวเลขผลงำนปรำกฏในฐำนข้อมูล HDCและยังมี
ประชำชนบำงส่วนเข้ำรับบริกำรส่องกล้องที่สถำนพยำบำลอ่ืนนอกเหนือจำกภำครัฐ ท ำให้ตัวเลข adherence 
to colonoscopy ที่แท้จริงน่ำจะสูงกว่ำในรำยงำนฉบับนี้อยู่บ้ำง ในอนำคตควรมีกำรวำงระบบฐำนข้อมูล
สำธำรณสุขให้ครอบคลุมทุกภำคส่วน 
 5.3 ฐำนข้อมูลเฉพำะทำง เป็นส่วนชุดข้อมูลเชิงลึกที่จะสำมำรถวิเครำะห์ดัชนีคุณภำพที่ละเอียดขึ้น
ได้ แก่  adenoma detection rate, quality of colonoscopy (adequacy rate of bowel preparation, 
cecal intubation rate, complication rate) ไม่สำมำรถสืบค้นจำกคลังข้อมูลกลำงได้แต่ควรจะสืบค้นได้
จำกสถำนพยำบำลโดยตรง 
 6.คุณภาพโปรแกรมคัดกรองโดยรวม ในท้ำยที่สุดคุณภำพของโครงกำรคัดกรองมะเร็งล ำไส้ที่
ต้องกำรคือ ลดอัตรำป่วยและอัตรำตำยจำกโรคมะเร็งล ำไส้ ผลลัพธ์นี้จะแสดงถึงควำมส ำเร็จหรือควำมล้มเหลว
ของโครงกำรคัดกรอง โดยต้องประเมินในระยะเวลำที่เหมำะสมคืออย่ำงน้อย 7-15 ปี หลังจำกเริ่มโครงกำร  
หรืออำจต้องรอถึง 20ปี เนื่องจำกโครงกำรยังไม่สมบูรณ์ในช่วงแรกของกำรด ำเนินงำน นอกจำกนั้น
สถำนกำรณ์โรคระบำดโควิด ยังท ำให้กำรด ำเนินกิจกรรมกำรตรวจคัดกรองในปี พ.ศ.2563-2564 ลดลงอย่ำง
มำก อำจท ำให้ผลลัพธ์ที่ต้องกำรล่ำช้ำไปอีกประมำณ 2 ปี   ดังนั้นในประมำณปี พ.ศ.2570-2581  น่ำจะเห็น
ผลลัพธ์โดยรวมของโครงกำรคัดกรองมะเร็งนี้และคำดหวังไว้ว่ำอัตรำป่วยและอัตรำตำยจำกโรคมะเร็งล ำไส้
ใหญ่ในประชำกรไทยจะลดลง 
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การกลายพันธุ์ของยีน KRAS ในมะเร็งปอดชนิดเซลล์ไมเ่ล็ก  

 

ปัทมา  วงศ์ศิริศิลป์ 

 

บทคัดย่อ  มะเร็งปอดเป็นสาเหตุการตายจากโรคมะเร็งที่ส าคัญของโลก โดยเฉพาะมะเร็งปอดชนิดเซลล์
 ไม่เล็ก (Non-small cell lung cancer; NSCLC) ที่พบได้ถึงร้อยละ 85 ของมะเร็งปอดทั้งหมด     
 การกลายพันธุ์ของยีน Kirsten rat sarcoma viral oncogene (KRAS) มีความส าคัญต่อการเกิด
 โรคมะเร็งและพบการกลายพันธุ์นี้กว่า 30% ของผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด NSCLC โปรตีน KRAS ท า
 หน้าที่ควบคุมการเจริญเติบโตและแบ่งตัวของเซลล์ การกลายพันธุ์ของยีน KRAS ท าให้มีสัญญาณ
 กระตุ้นมากกว่าปกติ เซลล์จึงเติบโตและแบ่งตัวผิดปกติจนกลายเป็นเซลล์มะเร็ง ผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด 
 NSCLC ที่พบการกลายพันธุ์ของยีน KRAS มักตอบสนองต่อการรักษาด้วยยาเคมีบ าบัดน้อยและดื้อต่อ
 ยามุ่งเป้าในกลุ่ม EGFR inhibitor อย่างไรก็ตาม การรักษาด้วยยาในกลุ่ม Immune check point 
 inhibitor ให้ผลดี สามารถเพ่ิมอัตราการรอดชีวิตในผู้ป่วยได้ Sotorasib หรือ AMG510 เป็นยามุ่ง
 เป้าที่จ าเพาะกับการกลายพันธุ์ของยีน KRAS Codon12 (G12C) ได้ถูกอนุมัติให้ใช้เป็นครั้งแรกใน
 ผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด NSCLC ในปี พ.ศ. 2564 ถือเป็นความหวังที่ส าคัญในการรักษาผู้ป่วยกลุ่มนี้ 
 บทความนี้จึงรวบรวมข้อมูลแสดงบทบาทของยีน KRAS ในมะเร็งปอดชนิด NSCLC รวมถึงแนวทาง
 การรักษาผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด NSCLC ที่มีการกลายพันธุ์ของยีน KRAS ด้วย (วารสารโรคมะเร็ง 
 2565;42:104-114) 
 ค าส าคัญ: ยีน KRAS มะเร็งปอดชนิดเซลล์ไม่เล็ก การกลายพันธุ์ของยีน ยามะเร็ง ตัวบ่งชี้ 
กลุ่มงานวิจัย ถ่ายทอดและสนับสนุนวิชาการ สถาบันมะเร็งแห่งชาติ 
วันท่ีรับบทความ 27/06/2565, วันท่ีแก้ไข 07/07/2565, วันท่ีตอบรับบทความ 19/07/2565 
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KRAS mutation in Non-Small Cell Lung Cancer 
by Pattama Wongsirisin 
 National Cancer Institute,Thailand 
Abstract  Lung cancer is the leading cause of cancer deaths worldwide. Especially, non-
 small cell lung cancer (NSCLC) accounts for approximately 85% of all lung cancer 
 cases. Oncogenic mutations in the Kirsten rat sarcoma viral oncogene (KRAS) gene 
 play an important role in tumorigenesis and are mutated in approximately 30% of all 
 NSCLC patients. KRAS functions by propagating signal transduction pathways upon 
 activation and is involved in cell differentiation and cell growth. Mutations of the 
 KRAS gene result in uncontrolled proliferation and development of cancer. NSCLC 
 patients with KRAS mutation respond poorly to chemotherapy and resistance to 
 EGFR inhibitors. However, Immune checkpoint inhibitors show favourable outcomes 
 for KRAS mutant patients, with an improved overall survival. Sotorasib (AMG510), the 
 first drug-targeting KRAS (G12C) gene mutation has been approved in 2021 for KRAS 
 mutated NSCLC (First-in-class), brings hope to the many patients who carry this 
 mutation. In this article, role of oncogenic KRAS in prognosis and treatment of KRAS-
 mutant NSCLC are reviewed. (Thai Cancer J 2022;42:104-114) 
 Keyword: KRAS gene, non-small cell lung cancer, gene mutation, cancer drugs, 
 biomarker 

บทน า 

มะเร็งปอดเป็นสาเหตุการเสียชีวิตจากโรคมะเร็งที่ส าคัญของโลก (18.4% ของการเสียชีวิตจาก
โรคมะเร็ง)1 จากสถิติโรคมะเร็งของสถาบันมะเร็งแห่งชาติ พ.ศ.2563 พบว่ามะเร็งปอดมีอุบัติการณ์สูงในคน
ไทยทั้งสองเพศ พบมากเป็นอันดับที่ 3 ในเพศชายและอันดับที่ 4 ในเพศหญิง ผู้ป่วยส่วนใหญ่ (68.3%) มักพบ
ในระยะท้ายที่มีการแพร่กระจายของโรคไปยังอวัยวะอ่ืนแล้ว (Distant metastasis)2 ดังนั้นการรักษาด้วยการ
ผ่าตัดอย่างเดียวจึงไม่เพียงพอ ด้วยเหตุนี้การรักษาโดยหวังผลออกฤทธิ์ทั่วร่างกาย (Systemic treatment) 
เช่น การให้ยาเคมีบ าบัดหรือรังสีรักษามีความจ าเป็นอย่างมาก มะเร็งปอดสามารถแบ่งออกได้เป็น 2 กลุ่มตาม
ลักษณะทางพยาธิวิทยา ได้แก่ กลุ่มที่มีเซลล์เล็ก (small cell lung cancer (SCLC)) และ กลุ่มที่มีเซลล์ไม่เล็ก 
(non-small cell lung cancer (NSCLC)) ผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด NSCLC เป็นกลุ่มที่พบได้บ่อยประมาณร้อย
ละ 85 ของจ านวนผู้ป่วยโรคมะเร็งปอดทั้งหมด อัตราการรอดชีพที่ 5 ปีของผู้ป่วยกลุ่มนี้ค่อนข้างต่ า โดยเฉพาะ
ผู้ป่วยที่มีการวินิจฉัยพบในระยะท้าย โดยอัตราการรอดชีพในระยะ 3b ,4a ,และ 4b เท่ากับ 26%, 10%, และ 
1% ตามล าดับ3 การกลายพันธุ์ของยีนที่พบได้บ่อยในมะเร็งปอดชนิด NSCLC ได้แก่ Kirsten Rat Sarcoma 
(KRAS), Epidermal growth factor receptor (EGFR), Anaplastic lymphoma kinase gene (ALK) 
fusion, v-raf murine sarcoma viral oncogene homolog B (BRAF), ROS Proto-Oncogene 1 (ROS1) 
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fusion เป็นต้น ยีนที่พบอุบัติการการกลายพันธุ์มากที่สุดคือ ยีน KRAS ที่พบกว่า 30% ของผู้ป่วย4  แม้บทบาท
ของยีน KRAS ต่อการเกิดมะเร็งในมนุษย์จะถูกค้นพบมานานหลายทศวรรษแล้วก็ตาม แต่ยามุ่งเป้าที่จ าเพาะ
ต่อการกลายพันธุ์ของยีน KRAS พ่ึงได้รับการอนุมัติให้ใช้โดยองค์การอาหารและยาแห่งสหรัฐอเมริกา (U.S. 
FDA) ส าหรับใช้ในการรักษาผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด NSCLC เป็นครั้งแรก เมื่อกลางปี พ.ศ. 2564 ที่ผ่านมา 
บทความนี้จึงได้ท าการรวบรวมข้อมูลทีส่ าคัญของยีน KRAS ในโรคมะเร็ง แนวทางการรักษา และการพัฒนายา
การรักษาในผู้ป่วยมะเร็ง โดยเน้นความส าคัญในมะเร็งปอดชนิด NSCLC 

โครงสร้างและหน้าที่ของยีน Kirsten rat sarcoma viral oncogene (KRAS)  
Rat sarcoma viral oncogene (RAS) family ถูกพบครั้งแรกเมื่อปี 19645 ต่อมามีการศึกษาเพ่ิมเติม

พบว่าเป็นกลุ่มของยีนที่ก าหนดการสร้างโปรตีนขนาดเล็ก (21 กิโลดาลตัน) ที่มีคุณสมบัติ Guanosine 
triphosphatase activity ท าหน้าที่ส่งสัญญาณควบคุมกระบวนการต่างๆภายในเซลล์6 ยีนกลุ่มนี้ประกอบด้วย
สมาชิก 3 ยีน ได้แก่ Kirsten rat sarcoma viral oncogene (KRAS), Harvey rat sarcoma viral oncogene 
(HRAS) และ Neuroblastoma rat sarcoma viral oncogene (NRAS) ในจ านวน 3 ยีนนี้พบยีน KRAS ใน
สัดส่วนมากที่สุด (85%) และมีบทบาทเกี่ยวข้องกับโรคมะเร็งในมนุษย์มากที่สุด7 สภาวะปกติยีน KRAS ท า
หน้าที่เกี่ยวข้องกับการควบคุมการเจริญเติบโตและการแบ่งเซลล์ตามปกติของร่างกาย (proto-oncogene) 
เมื่อมีการกลายพันธุ์จะเปลี่ยนเป็นยีนก่อมะเร็ง (oncogene) มีการส่งสัญญาณกระตุ้นมากขึ้นท าให้เซลล์ปกติ
เปลี่ยนแปลงไปเป็นเซลล์มะเร็ง 

โปรตีน KRAS ท างานเหมือนสวิตซ์เปิด/ปิดการส่งสัญญาณในเซลล์ (รูปที่ 1) ผ่านการเปลี่ยนแปลง
โมเลกุล  Guanosine diphosphate (GDP) และ Guanosine triphosphate (GTP) โปรตีน KRAS ในรูปจับ
กับ GTP เป็นรูป active form  โดยการท าหน้าที่ของ Guanosine exchange factor (GEF) น า GDP ออก
จาก nucleotide-binding site และแทนที่ด้วย GTP โปรตีนในรูปจับกับ GTP นี้สามารถส่งสัญญาณกระตุ้น
ต่อไปยังโปรตีน effectors อ่ืน เช่น RAF-kinases, PI3K และ RalGDS ส่งผลใหเ้กิดการเปลี่ยนแปลงของเซลล์ 
ขณะที่โปรตีน KRAS ในรูปจับกับ GDP เป็นรูป inactive form เกิดจากการท างานของ GTPase-activating 
proteins (GAPs) ในการ hydrolysis โมเลกุล GTP เป็น GDP ส่งผลให้ปิดการส่งสัญญาณภายในเซลล์8  

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 1  การควบคุมการเปิด/ปิดการส่งสัญญาณของโปรตีน KRAS โดยการแลกเปลี่ยน GDP/GTP 
 Guanine nucleotide-Exchange Factors (GEFs) (ภาพจาก Liu P และคณะ 2019)8 
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โปรตีน KRAS ประกอบด้วย ส่วน G-domain ซึ่งมีส่วน beta-strand 6 สาย เป็นส่วนแกนโปรตีน
ล้อมรอบด้วย alpha helix 5 สาย บริเวณ C-terminus หรือ เรียกว่า hypervariable region (HVR) มี
บทบาทส าคัญในการยึดโมเลกุล RAS กับผิวเซลล์  โครงสร้างที่ เหมาะสมของบริเวณที่  GTP เข้าจับ 
ประกอบด้วยส่วนที่ท าหน้าที่เหมือนเป็น สวิตซ์เปิดปิด เรียกว่า Switch-I และ Switch-II ส่วนนี้เป็นส่วนที่จับ
กับผิวของโปรตีน effector และตัวควบคุมการท างานของ Ras (GAPs และ GEF) รวมถึงส่วน P-loop 
(phosphate-binding loops) ซึ่งเป็นส่วนที่จับกับโมเลกุลฟอสเฟต9 แสดงในรูปที่2ใ 

 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 2  โครงสร้างของโปรตีน KRAS. : alpha helix; β: beta-strand; HVR: hypervariable region; P-
 loop: phosphate-binding loops; C: C-terminus, N: N-terminus. (ดัดแปลงจาก Pantsar T 
 2020)9 
การกลายพันธุ์ของยีน KRAS และบทบาทในมะเร็งปอดชนิด NSCLC 

ความก้าวหน้าทางวิทยาศาสตร์และเทคโนโลยีในปัจจุบันท าให้ทราบชนิดยีนที่กลายพันธุ์ได้บ่อยและ
เกี่ยวข้องในการเกิดโรคมะเร็งปอดชนิด NSCLC ได้แก่ EGFR mutation, ALK fusion, BRAF mutation, 
ROS1 fusion รวมถึงยีน KRAS mutation4 การกลายพันธุ์ของยีน KRAS พบได้ในมะเร็งปอดชนิด SCLC แต่
อุบัติการณ์ต่ ามาก10  ในรูปที่ 3 แสดงถึงอัตราส่วนการกลายพันธุ์ของยีนกลายพันธุ์ที่พบในผู้ป่วยมะเร็งปอด
ชนิด NSCLC โดยพบว่ายีน KRAS มีการกลายพันธุ์มากที่สุด (29% ของผู้ป่วย NSCLC)4 อย่างไรก็ตาม
อัตราส่วนการกลายพันธุ์ของยีน KRAS อาจมีความแตกต่างกันในแต่ละเชื้อชาติ ผู้ป่วยมะเร็งปอดชาวเอเชียพบ
การกลายพันธุ์ของยีน KRAS น้อยกว่าประเทศฝั่งตะวันตกโดยพบประมาณ 10%11 ในประเทศไทยมีรายงานใน
ปี พ.ศ.2563 โดยทีมนักวิจัยของโรงพยาบาลรามาธิบดีตรวจวิเคราะห์ยีนที่พบการกลายพันธุ์ได้บ่อยในมะเร็ง
ปอดด้วยเทคโนโลยี Next generation sequencing (NGS) ในผู้ป่วยมะเร็งปอด 159 ราย พบการกลายพันธุ์
ของยีน EGFR มากที่สุด (54.7%) และ KRAS พบรองลงมาเป็นล าดับที่ 2 (28.3%)12 ซึ่งนับว่าการกลายพันธุ์
ของยีนนี้มีสัดส่วนสูงในผู้ป่วยมะเร็งปอดชาวไทย 

การกลายพันธุ์ของยีน KRAS พบมากที่สุดบริเวณ exon ที่ 2 และ 3 (G12, G13, Q61) โดยที่พบมาก
สุดคือ การกลายพันธุ์ที่โคดอน 12 โดยสามารถแบ่งได้เป็นรูปแบบต่าง ๆ เช่น G12C, G12V, G12D, G12A, 
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G12S การกลายพันธุ์ที่พบบ่อยรองลงมาเกิดที่ โคดอน 13 คิดเป็น 3-5% ของการกลายพันธุ์ทั้งหมด แบ่งได้
เป็น G13C, G13D, G13R ส่วนอ่ืนที่พบการกลายพันธุ์ไม่บ่อยนักได้แก่ โคดอน 61, 9, 14, 18, 19 เป็นต้น13 

รูปแบบการกลายพันธุ์ที่พบมากท่ีสุดได้แก่ การกลายพันธุ์ในต าแหน่ง G12C เปลี่ยนกรดอะมิโนจากไกลซีนเป็น
ซิสเตอีน (40%) รูปแบบ G12V เปลี่ยนจากกรดอะมิโนไกลซีนเป็นวาลีน (22%) และ รูปแบบ G12D เปลี่ยน
จากกรดอะมิโนไกลซีนเป็นกรดแอสปาติก (16%)14 

 

 

 

 

 

 

 

รูปที่ 3  อัตราส่วนการกลายพันธุ์ของยีนที่พบในมะเร็งปอดชนิด NSCLC. (ภาพ จาก Chevallier M และคณะ 
 2021)4 

การพยากรณ์โรคของผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด NSCLC ที่มีการกลายพันธุ์ของยีน KRAS 
การศึกษาผลของการกลายพันธุ์ของยีน KRAS ในผู้ป่วยมะเร็งปอด NSCLC ที่มีการกลายพันธุ์ของยีน 

KRAS (KRAS-mutant) ส่วนใหญ่พบว่าสัมพันธ์กับการพยากรณ์โรคที่ไม่ดี (Poor prognosis) และอัตราการ
รอดชีวิตต่ ากว่ากลุ่มที่มียีนปกติ (KRAS-WT) ยกตัวอย่างเช่น  Woo Tและคณะ ได้ท าการศึกษาในผู้ป่วย 
NSCLC ระยะที่ 1 หลังการรักษาด้วยการผ่าตัดพบว่า ผู้ป่วยกลุ่ม KRAS-mutant มีอัตราการกลับเป็นซ้ า 
(Recurrence) มากกว่ากลุ่ม KRAS-WT โดยมีอัตราการรอดจากการเป็นโรคซ้ า 5 ปี (5-year disease-free 
survival (DFS)) เ ท่ า กั บ  61.0% และ  85.8% ตามล า ดั บ  (Hazard ratio (HR) 4.55, 95% Confidence 
Interval (CI) 1.61-12.82, p=0.004)15  Metro G และคณะ รายงานในปี 2014 พบว่าผู้ป่วยในกลุ่ม KRAS-
mutant มีการพยากรณ์โรคที่ไม่ดี โดยพบอัตราการรอดชีวิต (Overall survival; OS) ต่ า และระยะเวลาการ
รอดชีพแบบปลอดการลุกลาม  (Progression-free survival; PFS) สั้ นกว่ าผู้ ป่ วย ในกลุ่ ม  KRAS-WT 
นอกจากนั้น ผู้ป่วยที่มีการกลายพันธุ์ที่โคดอน 13 มีผล OS และ PFS ที่แย่กว่าผู้ที่พบการกลายพันธุ์ที่โคดอน 
1216 Marabese M และคณะ  พบว่าผู้ป่วย NSCLC ในกลุ่ม KRAS-mutant ที่ได้รับการรักษาโดยยาเคมีบ าบัด
ในกลุ่มแพลทตินัมเป็นยาตัวแรก มี OS สั้นกว่ากลุ่ม KRAS-WT โดยมีอัตรารอดชีพที่ 10.6 เดือน และ 14.3 
เดือน ตามล าดับ17 Lohinai Z และคณะ ศึกษาการกระจายของมะเร็งไปยังอวัยวะต่างๆ ในผู้ป่วยมะเร็งปอด
ชนิด NSCLC พบว่า ในผู้ป่วยกลุ่ม KRAS-mutant มีต าแหน่งที่เซลล์มะเร็งแพร่กระจายไปมากที่สุดคือ ปอด 
(45.6%) กระดูก (26.2%) ต่อมหมวกไต (17.4%) และสมอง (16.8%)  พบว่าผู้ป่วยในกลุ่มที่มีการกระจายของ
โรคไปยังกระดูกมีการพยากรณ์โรคที่ไม่ดี พบค่า OS เท่ากับ 3.7 เดือน เทียบกับกลุ่ม KRAS-WT ที่ค่า OS 
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เท่ากับ 9.7 เดือน (HR, 0.49; 95% CI, 0.31 to 0.79; p = 0.003)18  การศึกษา Meta-analysis โดย 
Goulding RE และคณะรายงานสรุปว่า การกลายพันธุ์ของยีน KRAS ในผู้ป่วยมะเร็งปอด ชนิด NSCLC ระยะ
แพร่กระจายสัมพันธ์กับอัตราการรอดชีวิตต่ า รวมถึงมีพยากรณ์โรคและการตอบสนองต่อการรักษาที่ไม่ดี 19  

จากข้อมูลในหลายงานวิจัยแสดงให้เห็นว่าผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด NSCLC ในกลุ่ม KRAS-mutant มีผลทาง
คลินิกที่รุนแรงกว่า การตอบสนองต่อการรักษาและอัตราการรอดชีพต่ า อย่างไรก็ตามมีรายงานจากงานวิจัย
บางส่วนที่ไม่พบความสัมพันธ์ระหว่างการกลายพันธุ์ของยีน KRAS กับการพยากรณ์โรค ยกตัวอย่างเช่น 
Mellema และคณะ ท าการศึกษาผลของผู้ป่วย NSCLC ในกลุ่ม KRAS-mutant และ WT จ านวน 161 คน ที่
ได้รับยาตัวแรกในกลุ่มแพลทตินัมและประเมินความสัมพันธุ์ค่า PFS และ OS พบว่าผู้ป่วยทั้งกลุ่ม KRAS-
mutant และ WT ให้ผลไม่แตกต่างกัน โดย PFS ในกลุ่ม KRAS-mutant มีค่า Median เท่ากับ 4.0 เดือน 
ขณะที่กลุ่ม WT มีค่า 4.5 เดือน (HR = 1.3; 95% CI, 0.9–1.8; p = 0.16) ผล OS มีค่าเท่ากับ 7 เดือนและ 
9.3 เดือน ในกลุ่ม KRAS-mutant และ WT ตามล าดับ (HR = 1.2; 95% CI, 0.9–1.7; p = 0.25)20 จากผลที่
ไม่สัมพันธ์กันระหว่างการกลายพันธุ์ของยีน KRAS ในผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด NSCLC กับการพยากรณ์โรค Pan 
W และคณะได้ ศึกษา meta-analysis รวบรวมข้อมูลจากผล จากรายงานการวิจัย 41 ฉบับ และสรุปผลว่าแม้ 
KRAS จะให้ผลขัดแย้งกันในบางการศึกษา แต่พบว่ากลายพันธุ์ของยีน KRAS ในผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด NSCLC 
สัมพันธ์กับการพยากรณ์โรคไม่ดี มี OS ต่ า และโอกาสการกลับเป็นซ้ าสูง ขณะที่มีการตอบสนองต่อยาเคมี
บ าบัดน้อยกว่ากลุ่ม KRAS-WT ด้วย21 

การรักษาผู้ป่วยมะเร็งปอดที่มีการกลายพันธ์ของยีน KRAS 
การรักษาผู้ป่วยมะเร็งปอดมักใช้ยาเคมีบ าบัด 2 ชนิดมากกว่าการใช้ยาเคมีบ าบัดชนิดเดียว โดยยาที่

แนะน าให้ใช้ประกอบด้วยยากลุ่มแพลทตินัม (platinum-based) เช่น cisplatin หรือ carboplatin ร่วมกับ
ยาเคมีบ าบัดอีก 1 ชนิด แต่พบว่าให้ผลไม่ดีนักและมีผลข้างเคียงต่อคนไข้มาก22 ในปัจจุบันมีการแนะน าให้ส่ง
ชิ้นเนื้อปอด เพ่ือตรวจหาตัวบ่งชี้ทางชีวภาพและการกลายพันธุ์ของยีนเพื่อเป็นแนวทางในการเลือกใช้ยามุ่งเป้า 
(Targeted therapy) และภูมิคุ้มกันบ าบัด (Immunotherapy)  

การกลายพันธุ์ของยีน EGFR ที่พบมากในผู้ป่วยมะเร็งปอด โดยเฉพาะผู้ป่วยมะเร็งปอดชาวเอเชีย23 

ในปัจจุบันมียามุ่งเป้าในการรักษาผู้ที่มีการกลายพันธุ์ของยีน EGFR (EGFR inhibitors) ได้แก่ erlotinib และ 
gefitinib อย่างไรก็ตามผู้ที่มีการกลายพันธุ์ของยีน KRAS มักไม่ตอบสนองต่อยาชนิด EGFR inhibitors 
เนื่องจาก KRAS เป็นโปรตีนที่ท าหน้าที่ส่งสัญญาณด้านล่าง (Downstream effector) ของ EGFR การยับยั้ง 
EGFR จึงไม่มีผลต่อการส่งสัญญาณของ KRAS ในการควบคุมการเจริญของเซลล์24 

ยาในกลุ่ม Immune checkpoint inhibitor พบว่าให้ผลดีในการใช้รักษาผู้ป่วย NSCLC ที่มีการกลาย
พันธุ์ของยีน KRAS25,26 เช่น ยาเพมโบรลิซูแมบ (Pembrolizumab) ตัวยาเป็นชนิดโมโนโคลนอลแอนติบอดีมี
ฤทธิ์ยับยั้งโมเลกุล PD-L1 (programmed death ligand-1) ที่แสดงออกเพ่ิมขึ้นบนผิวเซลล์มะเร็ง ท าให้
สามารถหลีกเลี่ยงจากการท าลายของระบบภูมิคุ้มกันได้27 การศึกษาทางคลินิก KEYNOTE-042 ระยะที่ 3 ใน
ผู้ป่วยจ านวน 1,274 คน พบว่า การให้ยาเพมโบรลิซูแมบลักษณะยาเดี่ยว (Monotherapy) เป็นยาตัวแรกใน
ผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด NSCLC เพ่ิมอัตราการรอดชีวิตในผู้ป่วยเมื่อเทียบการให้ยาตัวแรกในกลุ่มแพลทตินัม
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อย่างมีนัยส าคัญ เมื่อแบ่งกลุ่มผู้ป่วยเป็นสามกลุ่มตามระดับการแสดงออกของ PD-L1 ได้แก่ กลุ่มที่มีการ
แสดงออกของ PD-L1 สูง (≥ 50%), ปานกลาง (≥ 20%)และต่ า (≥ 1%) พบว่า ผู้ป่วยที่ได้รับยาเพมโบรลิซู
แมบให้ผลอัตราการรอดชีวิตที่ 20, 17.7 และ 16.7 เดือนตามล าดับ เทียบกับกลุ่มที่ได้รับยาแพลทตินัมที่มี
อัตราการรอดชีวิต 12.2 , 13 และ 12.1 เดือน ตามล าดับ26 จากผลการศึกษานี้บ่งบอกว่า ยาเพมโบรลิซูแมบ
ให้ผลดีต่อการรักษาผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด NSCLC ที่พบการกลายพันธุ์ของยีน KRAS โดยเฉพาะกลุ่มที่มีการ
แสดงออกของ PD-L1 สูง 

ยามุ่งเป้าที่จ าเพาะกับการกลายพันธุ์ของยีน KRAS 
ความส าคัญของการกลายพันธุ์ของยีน KRAS ในการเกิดมะเร็งได้รับการค้นพบมาอย่างยาวนาน แม้ใน

อดีตมียามุ่งเป้าหลายตัวที่ถูกออกแบบให้จ าเพาะกับการกลายพันธุ์ของยีนตัวอ่ืนที่เกี่ยวข้องกับมะเร็งปอด เช่น 
EGFR, ROS1, ALK28 แต่การออกแบบยามุ่งเป้าส าหรับการกลายพันธุ์ของยีน KRAS มีความล้มเหลวตลอดมา 
เนื่องจากโปรตีน KRAS ขาดบริเวณที่เหมาะสมกับการเข้าจับของยา รวมถึงโครงสร้างของยีนปกติและยีนกลาย
พันธุ์มีความแตกต่างกันน้อยมาก ดังนั้นยาที่ถูกออกแบบให้จับกับ KRAS mutant มักส่งผลกับ KRAS wild-
type ด้วย29,30 เหตุผลเหล่านี้เป็นข้อจ ากัดในการออกแบบยามุ่งเป้าส าหรับยีน KRAS  อย่างไรก็ตามในปี พ.ศ. 
2564 องค์การอาหารและยาแห่งสหรัฐอเมริกา (U.S. FDA) อนุมัติให้ใช้ยา Sotorasib หรือ AMG510 ซึ่งเป็น
ยาที่มีโมเลกุลขนาดเล็ก (small molecule drugs) ในผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิดเซลล์ไม่เล็ก (NSCLC) ระยะ
ลุกลามเฉพาะที่ (Locally advanced cancer) และระยะแพร่กระจาย (Metastatic cancer) ยาออกฤทธิ์
ยับยั้งสัญญาณมะเร็งในผู้ที่มีการกลายพันธุ์ของยีน KRAS ต าแหน่ง G12C ที่ผ่านการรักษาด้วยยาแบบอ่ืนมา
ก่อนแล้วอย่างน้อยหนึ่งชนิด โดยยาจะเข้าจับกับกรดอะมิโนซิสเตอีนบริเวณที่มีการกลายพันธุ์ด้วยพันธะโควา
เลนต์ ใกล้ กับส่วน P2 pocket ของ switch II region เป็นการเข้าจับแบบไม่ย้อนกลับ (irreversible)31, 32 ตัว
ยาเป็นยาชนิดรับประทาน ขนาดยาที่แนะน า คือ 960 มิลลิกรัมต่อวัน วันละ 1 ครั้งก่อนหรือหลังอาหาร 
อาการไม่พึงประสงค์ที่พบ ได้แก่ ท้องร่วง ปวดกล้ามเนื้อ วิงเวียน อ่อนแรง ไอ รวมถึงตัวยามีความเป็นพิษต่อ
ตับ เนื่องจากตัวยามีผลต่อตับจึงมีข้อแนะน าในการใช้ยาคือ ควรตรวจการท าหน้าที่ของตับทุก 3 อาทิตย์ใน
ระยะ 3 เดือนแรกของการใช้ยา และตรวจวัดทุกเดือนเมื่อมีการใช้ยาต่อเนื่อง ผู้ป่วยสามารถรับยาจนกว่าพบว่า
โรคมีการพัฒนาหรือผู้ป่วยไม่สามารถต้านทานต่อผลข้างเคียงของยาได้ อย่างไรก็ตามสามารถปรับเปลี่ยน
ขนาดยาได้โดยพิจารณาจากผลข้างเคียงจากยาในผู้ป่วย โดยสามารถลดขนาดยาเหลือ วันละ 480 มิลลิกรัมต่อ
วันในครั้งแรก และลดเหลือ 240 มิลลิกรัมในครั้งถัดไป หากผู้ป่วยไม่สามารถทนต่อผลจากยาได้ที่ 240 
มิลลิกรัม ให้แพทย์พิจารณายาตัวอ่ืนหรือการรักษารูปแบบอ่ืนแทน นอกจากนั้นควรประเมินภาวะความ
ผิดปกติของปอดหลังการใช้ยานี้ในผู้ป่วยด้วย หากพบความผิดปกติของปอดหรือมีภาวะปอดอักเสบโดยไม่
ทราบสาเหตุ ให้ระงับการใช้ยานี้ในผู้ป่วยทันที ข้อควรระวังอ่ืนคือ หลีกเลี่ยงการให้ยาร่วมกับยา P-gp 
substrates หากมีการใช้ยาร่วมกับยาลดกรด ควรให้ Sotorasib ก่อน 4 ชั่วโมง หรือ หลังจากได้รับยาลดกรด 
10 ชั่วโมง และเนื่องจากตัวยาถูกเมตาบอไลซ์โดยเอนไซม์ cytochrome P450 family 3 subfamily A 
(CYP3A) ซึ่งพบมากที่ตับและล าไส้เล็ก จึงควรหลีกเลี่ยงการให้ยาร่วมกับยาในกลุ่ม CYP3A4 inducers และ 
CYP3A4 substrates  
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เภสัชจลนศาสตร์ (Pharmacokinetics) ของยา พบว่าเป็นแบบ non-linear ขึ้นกับเวลา (time-
dependent) ระยะเวลาที่ใช้จนระดับความเข้มข้นของยาสูงที่สุดในเลือด (Cmax) เท่ากับ 1 ชั่วโมง ปริมาตร
การกระจายตัวของยา (Mean volume of distribution; vd) เท่ากับ 211 ลิตรต่อกิโลกรัม  การช าระยาออก
จากร่างกาย (Mean apparent clearance) เท่ากับ 26.2 ลิตรต่อชั่วโมงและค่าครึ่งชีวิตของการก าจัดยา 
(Mean t½) เท่ากับ 5 ชั่วโมง31 

CodeBreaK 100 (NCT03600883) เป็นการศึกษาทางคลินิกระยะที่  1 และ 2 ศึกษาผลของ 
AMG510ในผู้ป่วยมะเร็งปอดที่มีการกลายพันธุ์ของยีน KRAS ต าแหน่ง G12C โดยผู้ป่วยที่เข้าร่วมจะต้องได้รับ
การรักษาด้วยยาแบบอ่ืนมาก่อนแล้วอย่างน้อยหนึ่งชนิด เช่น ยาเคมีบ าบัดหรือภูมิคุ้มกันบ าบัด ผลพบว่า จาก
จ านวนผู้เข้าร่วมโครงการ 124 คน ผู้ป่วยให้ผลการตอบสนองต่อยา (ORR; Overall response rate) ที่ 36% 
[95% confidence interval (CI), 28–45 (37%)] และค่ากลางระยะเวลาการตอบสนอง (Median duration 
of response) เท่ากับ 10 เดือน (95% CI, 6.9–not estimable)33 อัตราการควบคุมโรค เท่ากับ 80.6% ค่า 
PFS เฉลี่ย ที่ 6.8 เดือน34  ในเดือนเมษายน ปี พ.ศ. 2565 มีการน าเสนอในงานประชุมประจ าปีของสมาคม
วิจัยโรคมะเร็งอเมริกัน (American Association for Cancer Research; AACR) เพ่ิมเติมว่า ในผู้ป่วยมะเร็ง
ปอดชนิด NSCLC ที่ได้รับยา Sotorasib มีการตอบสนองต่อยาที่ 40.7% ผู้ป่วย 5 คนให้ผล Complete 
response และ 65 คน ให้ผล partial response, PFS อยู่ที่ 6.3 เดือน และ อัตราการรอดชีวิตที่สองปีเท่ากับ 
32.5% ปัจจุบันองค์การอาหารและยาของประเทศต่างๆอนุมัติให้ใช้ยาตัวนี้แล้ว 39 ประเทศ และให้การรักษา
กับผู้ป่วยไปแล้วกว่าพันคน35  

สรุป 
การกลายพันธุ์ของยีน KRAS พบมากในผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด NSCLC การรักษาด้วยยาในกลุ่ม 

immune check point inhibitor พบว่าให้ผลดีในผู้ป่วยกลุ่มนี้ หลายการศึกษาจึงแนะน าให้ใช้เป็นยาตัวแรก
ในการรักษา ผลที่ดีของยา AMG510 เป็นก้าวแรกที่ส าคัญของยามุ่งเป้าในการรักษาผู้ป่วยกลุ่มนี้อย่างตรงจุด 
อย่างไรก็ตามประสิทธิภาพของยาและผลข้างเคียงในการรักษาผู้ป่วย NSCLC ที่มีการกลายพันธุ์ของยีน KRAS 
G12C ยังคงต้องได้รับการประเมินต่อไป การทดสอบผลของยา AMG510 ร่วมกับกับยาอ่ืนที่มีกลไกที่แตกต่าง
กันในระดับพรีคลินิกจะช่วยตอบค าถามในเบื้องต้นถึงประสิทธิภาพในการตอบสนองต่อยาก่อนน าไปใช้ใน
ผู้ป่วยและการค้นหาตัวยาที่จ าเพาะต่อการกลายพันธุ์รูปแบบอ่ืนของยีน KRAS ยังคงต้องมีการด าเนินต่อไป 
เพ่ือประโยชน์สูงสุดในผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด NSCLC 
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บทคัดย่อ การกลายพันธุ์ของยีนแบ่งออกได้เป็น 2 ประเภท คือการกลายพันธุ์ที่ถ่ายทอดทางพันธุกรรมและการ
 กลายพันธุ์แบบโซมาติกมิวเตชัน การกลายพันธุ์ทั้งสองประเภทท าให้เกิดความเสี่ยงของการเป็นโรคมะเร็งขึ้นได้ 
 อย่างไรก็ตาม โรคมะเร็งที่เกิดจากการกลายพันธุ์ที่ถ่ายทอดทางพันธุกรรมพบได้น้อยกว่าโรคมะเร็งที่เกิดจากการ
 กลายพันธุ์แบบโซมาติกมิวเตชัน ผลจากการศึกษาเซลล์มะเร็งชนิดต่าง ๆ หลากหลายชนิดแสดงให้เห็นว่าการ
 กลายพันธุ์ของยีนเป็นปัจจัยหนึ่งที่มีบทบาทส าคัญต่อการเกิดโรคมะเร็งขึ้น ตัวอย่างของยีนก่อมะเร็งบางชนิดซึ่งมี
 ค ว ามสั ม พัน ธ์ กั บ ก า ร เ กิ ด โ ร คมะ เ ร็ ง คื อ  H-ras oncogene, insulin-like growth factor-1, vascular 
 endothelial growth factor A gene, telomerase reverse transcriptase gene, retinoblastoma tumor 
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Abstract There are two types of gene mutations, namely, hereditary gene mutations and somatic 
 mutations. Both types of mutations imposed the risk of developing cancer. However, cancers 
 caused by hereditary mutations are less common, compared to cancers caused by somatic 
 mutations. Association between gene mutations and carcinogenesis has been suggested by 
 several studies on various types of cancer.  Examples of some gene mutations associated with 
 the carcinogenesis are H-ras oncogene, insulin-like growth factor-1, vascular endothelial growth 
 factor A gene, telomerase reverse transcriptase gene, retinoblastoma tumor suppressor gene 1, 
 CDH1 gene. The objective of this review article is to provide up-to-date knowledge about the  
           relationship between gene mutations and carcinogenesis. (Thai Cancer J 2022;42:115-129) 
 Keyword: gene mutations, mutations, cancer, carcinogenesis 

บทน า 
การทีโ่ครงสร้างทางเคมีของดีเอ็นเอมีรูปร่างสามมิติเป็น double-stranded helix ซึ่งยึดโยงกันโดยเบสที่เข้าคู่กัน

และกันได้อย่างจ าเพาะเจาะจง (complementary base pairs) จัดเป็นคุณสมบัติที่ส าคัญอย่างยิ่งของดีเอ็นเอในการท า
หน้าที่จัดเก็บข้อมูล1 ความผิดพลาดใด ๆ ที่เกิดขึ้นและท าให้เกิดการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างของดีเอ็นเอ ไม่ว่าจะเกิดขึ้นใน
ระหว่างกระบวนการจ าลองตัวเองของดีเอ็นเอ (DNA replication) หรือกระบวนการอ่ืน ๆ เป็นปัญหาส าคัญของเซลล์ที่
จะต้องได้รับการแก้ไขโดยทันทีอย่างรวดเร็ว เพราะไม่เช่นนั้นโครงสร้างทางเคมีของดีเอ็นเอที่เปลี่ยนแปลงไปสามารถส่งผล
กระทบต่อข้อมูลทางพันธุกรรมที่จัดเก็บไว้ ท าให้เกิดการเปลี่ยนแปลงของข้อมูลหรือท าให้ข้อมูลถูกลบออกไป เช่นเดียวกับ
การที่ฮาร์ดไดรฟ์เสื่อมสภาพและท าให้เกิดการสูญเสียข้อมูลในคอมพิวเตอร์ไปซึ่งอาจส่งผลต่อการแสดงออกของยีนได้ ด้วย
เหตุนี้ สิ่งมีชีวิตจึงมีวิวัฒนาการจนกระท่ังท าให้เซลล์มีกลไกท่ีสามารถท างานแก้ไขซ่อมแซมการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างของ
ดีเอ็นเอที่เกิดขึ้น เพ่ือรักษาโครงสร้างของดีเอ็นเอให้คงอยู่อย่างถูกต้องได้อย่างต่อเนื่องและมีประสิทธิภาพ2 

ในปัจจุบันเป็นที่ยอมรับกันอย่างกว้างขวางว่า สาเหตุของการเกิดโรคมะเร็งเกี่ยวข้องกับปัจจัยต่าง ๆ หลากหลาย
ปัจจัย เช่น ปัจจัยที่เกี่ยวกับการท างานของระบบภูมิคุ้มกันร่างกาย ปัจจัยทางสิ่งแวดล้อมจากการสัมผัสและได้รับสารก่อ
มะเร็งทั้งที่เป็นสารเคมีและรังสีต่าง ๆ และปัจจัยทางพันธุกรรม3-4 ในปี พ.ศ. 2565 Douglas Hanahan5 ได้เผยแพร่
บทความวิจัยเกี่ยวกับคุณสมบัติที่ส าคัญซึ่งจัดเป็นลักษณะเฉพาะของเซลล์มะเร็งชื่อว่า "Hallmarks of Cancer: New 
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Dimensions” โดยได้เน้นย้ าถึงความก้าวหน้าในการศึกษาโรคมะเร็งที่อาศัยข้อมูลจาก “big data” และความส าคัญของ
องค์ความรู้เกี่ยวกับคุณสมบัติส าคัญของเซลล์มะเร็งที่ช่วยสร้างกรอบแนวคิดเกี่ยวกับโรคมะเร็งให้เป็นวิทยาศาสตร์เชิง
ตรรกะมากขึ้น รวมทั้งไดอ้ธิบายถึงคุณสมบัติทางชีวภาพที่โดดเด่นซึ่งจัดเป็นลักษณะเฉพาะที่ส าคัญของเซลล์มะเร็งได้แก่  

1) มีวิถีสัญญาณกระตุ้นให้เซลล์แบ่งตัวเพ่ิมจ านวนและเจริญเติบโตได้ด้วยตนเองอย่างต่อเนื่อง (sustaining 
proliferative signaling)  

2) ปรับเปลี่ยนโปรแกรมการเปลี่ยนรูปพลังงานของเซลล์ได้ (reprogramming cellular metabolism)  
3) หลบหนีกลไกท่ีท าให้เซลล์ตายได้ (resisting cell death)  
4) ภาวะที่จีโนมไร้เสถียรภาพ (genome instability) และการกลายพันธุ์ (mutation)  
5) สามารถเข้าถึงหรือสร้างหลอดเลือดใหม่ (inducing/accessing vasculature) ได ้ 
6) บุกรุก (invasion) และแพร่กระจาย (metastasis) ออกจากจุดก าเนิดไปยังส่วนต่าง ๆ ของร่างกายได้  
7) มีภาวะอักเสบที่ส่งเสริมการเกิดมะเร็ง (tumor-promoting inflammation)  
8) จ าลองตัวเองให้เพิ่มจ านวนเซลล์ได้ไม่มีที่สิ้นสุด (enable replicative immortality)  
9) หลบหนีการท าลายโดยระบบภูมิคุ้มกันได้ (avoiding immune destruction)  
10) หลบหนีกลไกท่ียับยั้งเจริญเติบโตของเซลล์ได้ (evading growth suppressors)  
11) มีความสามารถในการหลีกเลี่ยงกระบวนการ cellular differentiation และปรับเปลี่ยนฟีโนไทป์ซึ่งท าให้

เซลล์มะเร็งยังคงแบ่งตัวและเจริญเติบโตได้ต่อไป (unlocking phenotypic plasticity)  
12) มีคุณสมบัติ cellular senescence ซ่ึงสนับสนุนพัฒนาการของเซลล์มะเร็ง (senescent cells) 
13) มีการเปลี่ยนแปลงของการแสดงออกของยีนที่เกิดจากกระบวนการอ่ืน ๆ นอกเหนือจากการเปลี่ยนแปลงล าดับดี

เอ็นเอ ซึ่งเป็นประโยชน์ต่อการคัดเลือกเซลล์ที่มีฟีโนไทป์เหมาะสมส าหรับการเพ่ิมจ านวนได้อย่างไม่มีที่สิ้นสุด  
(non-mutational epigenetic reprogramming) 

14) มีจุลชีพที่สนับสนุนพัฒนาการและความก้าวหน้าของเซลล์มะเร็ง (microbiome)  
จากบทความดังกล่าวนี้ จะเห็นได้ว่าการกลายพันธุ์และภาวะที่จีโนมไร้เสถียรภาพจัดเป็นหนึ่งในคุณสมบัติทาง

ชีวภาพที่โดดเด่นซึ่งจัดเป็นลักษณะเฉพาะที่ส าคัญของเซลล์มะเร็ง ซึ่งเป็นผลกระทบที่เกิดจากการเปลี่ยนแปลงโครงสร้าง
ทางเคมีของดีเอ็นเอ โดยทั่วไปแบ่งประเภทของการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างทางเคมีของดีเอ็นเอออกได้เป็น 2 ประเภทคือ 
การเปลี่ยนแปลงระดับเหนือพันธุกรรมและการเปลี่ยนแปลงระดับพันธุกรรม6  

  

การเปลี่ยนแปลงระดับเหนือพันธุกรรม (epigenetic alteration) 
ค าว่า “อีพิเจเนติกส์ (epigenetics)” หมายถึง พันธุศาสตร์ด้านกระบวนการเหนือพันธุกรรม ซึ่งศึกษาเกี่ยวกับ

การเปลี่ยนแปลงของการแสดงออกของยีนที่เกิดจากกระบวนการอ่ืน ๆ นอกเหนือจากการเปลี่ยนแปลงล าดับดีเอ็น
เอ ส าหรับค าว่า “การเปลี่ยนแปลงระดับเหนือพันธุกรรม” นั้น หมายถึงการเปลี่ยนแปลงโครงสร้างทางเคมีของดีเอ็นเอที่
ไม่ส่งผลต่อล าดับการเข้ารหัสของดีเอ็นเอ (DNA coding sequence) แต่สามารถท าให้การแสดงออกของยีนถูกยับยั้งได้ 
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)                              วรัญญา ครองแก้ว       2 แม้ว่าล าดับดีเอ็นเอของยีนดังกล่าวไม่มีการเปลี่ยนแปลง ตัวอย่างของการเปลี่ยนแปลงระดับเหนือพันธุกรรม ได้แก่ (1) 
การเติมกลุ่มทางเคมีให้แก่ดีเอ็นเอหรือการดึงกลุ่มทางเคมีออกจากดีเอ็นเอ เช่น การเติมหมู่เมธิลบนดีเอ็นเอ ( 2) การ
เปลี่ยนแปลงของฮิสโตน ซึ่งเป็นโปรตีนที่จับกับดีเอ็นเอในโครโมโซม เช่น การดึงหมู่อะเซทิลออกจากฮิสโตน  

ปัจจัยที่ท าให้เกิดการเปลี่ยนแปลงเหล่านี้มีหลายปัจจัย เช่น อายุ สิ่งแวดล้อม อาหาร การออกก าลังกาย ยาและ
สารเคมีต่าง ๆ ซึ่งสามารถส่งผลกระทบท าให้เพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดโรคขึ้นได้และอาจส่งผ่านจากพ่อแม่สู่ลูก7-8ค าว่า 
“การเปลี่ยนแปลงระดับเหนือพันธุกรรม” อาจเรียกทับศัพท์ในภาษาไทยว่า “การเปลี่ยนแปลงระดับอีพิเจเนติก” 
นอกจากนี้ยังมีชื่อเรียกอ่ืน ๆ อีกว่า “epigenetic variant” และ “epimutation”9 

การเปลี่ยนแปลงระดับพันธุกรรม (genetic alterations) 
การเปลี่ยนแปลงระดับพันธุกรรม หมายถึง การเปลี่ยนแปลงใด ๆ ของล าดับดีเอ็นเอ (DNA sequence) ซึ่ง

สามารถท าให้เกิดการเปลี่ยนแปลงของรหัสพันธุกรรม (genetic code)และส่งผลท าให้เกิดความผิดปกติขึ้นกับการ
สังเคราะห์โปรตีนที่ที่ยีนนั้นเข้ารหัส (encode) ตามมา ตัวอย่างเช่น CAA ซึ่งเป็นรหัสพันธุกรรม (genetic code 
หรือ codon) ของกรดอะมิโนชนิดกลูตามีน (glutamine) หากมีการเปลี่ยนแปลงชนิดของนิวคลีโอไทด์ ท าให้เบสเปลี่ยน
จากไซโตซีน (cytosine; C) ไปเป็นอะดีนีน (adenine; A) จะท าให้ CAA กลายเป็น AAA ซึ่งเป็นรหัสของไลซีน (lysine) 
แทนที่จะเป็นกลูตามีน การเรียงล าดับดีเอ็นเอจึงมีความส าคัญอย่างยิ่ง ดังที่แสดงให้เห็นแล้วว่าการเปลี่ยนแปลงของนิวคลี
โอไทด์แม้เพียงหนึ่งต าแหน่ง เช่น จาก CAA ไปเป็น AAA จะสามารถส่งผลท าให้องค์ประกอบของโปรตีนเปลี่ยนไปและ
ส่งผลต่อการท างานของโปรตีนดังกล่าวได้ หรือถ้าเปลี่ยนจาก CAA ไปเป็น UAA ซึ่งเป็นโคดอนส าหรับสั่งให้เซลล์หยุดการ
สังเคราะห์โปรตีน (stop codon) จะส่งผลท าให้การสังเคราะห์โปรตีนถูกยับยั้ง แทนที่จะได้กลูตามีน ดังนั้นการ
เปลี่ยนแปลงระดับพันธุกรรมจะมีความเกี่ยวข้องในทางคลินิกอย่างไรจึงอยู่กับว่าการเปลี่ยนแปลงดังกล่าวเกิดขึ้นที่ใด เช่น 
เกิดข้ึนที่ต าแหน่งการเข้ารหัสของยีน (exome) หรือไม่และการเปลี่ยนแปลงส่งผลต่อการสังเคราะห์โปรตีนและการท างาน
ของโปรตีนในร่างกายหรือไม่10นอกจากการเปลี่ยนแปลงระดับพันธุกรรมที่เกิดจากการแทนที่ของนิวคลีโอไทด์ชนิดหนึ่งไป
เป็นนิวคลีโอไทด์อีกหนึ่ง (substitution) ดังที่อธิบายมาในเบื้องต้นแล้ว ตัวอย่างของการเปลี่ยนแปลงทางพันธุกรรม
รูปแบบอ่ืน ๆ ที่สามารถเกิดขึ้นได้อีกคือ (1) การเปลี่ยนแปลงระดับพันธุกรรมที่เกิดจากการสูญเสียนิวคลีโอไทด์ส่วนหนึ่ง
ไป (deletion) โดยการสูญเสียนิวคลีโอไทด์อาจมีจ านวนเท่าใดก็ได้ ตั้งแต่หนึ่งล าดับเบสไปจนถึงโครโมโซมทั้งหมด (2) 
การเพ่ิมจ านวนของเบสโดยการท าซ้ า (duplication) (3) การสลับต าแหน่งของเบสแบบผกผัน (inversion) ท าให้ล าดับ
ของเบสสลับที่กันแบบกลับหัวกลับหาง 10 

การกลายพันธุ์ของยีน (gene mutations) 
การกลายพันธุ์ของยีนจัดเป็นการเปลี่ยนแปลงระดับพันธุกรรมประเภทหนึ่ง การกลายพันธุ์ของยีนหมายถึงการ

เปลี่ยนแปลงระดับพันธุกรรมที่ท าให้การเรียงล าดับดีเอ็นเอในยีนเปลี่ยนไปอย่างถาวร และส่งผลให้การเรียงล าดับนั้น มี
ความแตกต่างไปจากที่พบในยีนของสิ่งมีชีวิตส่วนใหญ่ในสปีชีส์เดียวกัน โดยเกิดขึ้นในระดับต่ ากว่า 1% ของประชากร
ทั้งหมด การกลายพันธุ์ของยีนอาจมีขนาดที่แตกต่างกันออกไปและสามารถส่งผลได้อย่างกว้างขวางถึงในระดับโครโมโซมที่
ประกอบด้วยยีนเป็นจ านวนมาก การกลายพันธุ์ของยีนมีความสัมพันธ์เชื่อมโยงกับความเสี่ยงในการเกิดโรคต่าง ๆ ที่สูงขึ้น 



 
 

119 วารสารโรคมะเร็ง                                                                             ปีท่ี 42 ฉบับที่ 2 พฤษภาคม-สิงหาคม 2565 
ที่ 42 ฉบับท่ี 2 พฤษภาคม-สิงหาคม 2565 2565  

รวมทั้งโรคมะเร็ง11-13รายงานผลของการศึกษาในเซลล์มะเร็งหลากหลายชนิด พบว่าส่วนใหญ่มีการเปลี่ยนแปลงทาง
พันธุกรรมหรือการกลายพันธุ์เกิดขึ้น เนื่องจากการกลายพันธุ์ส่งผลท าให้การเรียงล าดับในดีเอ็นเอเปลี่ยนแปลงไป จึงอาจ
น าไปสู่ความผิดปกติของการแสดงออกของยีนและ/หรือการท างานของโปรตีนซึ่งอาจมีส่วนเกี่ยวข้องกับ ก าเนิดของ
เซลล์มะเร็งและพัฒนาการของโรคมะเร็ง14 

การกลายพันธุ์ของยีนเกิดขึ้นโดยอาศัยกลไกต่าง ๆ ทั้งจากปัจจัยภายนอกร่างกาย (extrinsic insults) และปัจจัย
ภายในร่างกาย (intrinsic defects) ตัวอย่างของปัจจัยภายนอกที่ส าคัญคือ สารก่อการกลายพันธุ์ (mutagens) ซึ่งมีทั้ง
สารที่เกิดขึ้นตามธรรมชาติและสารที่มนุษย์สร้างขึ้นที่สามารถส่งผลให้เกิดการเปลี่ยนแปลงของล าดับเบสในสายดีเอ็นเอ 
สารก่อการกลายพันธุ์เหล่านี้มีทั้งที่เป็นสารทางชีวภาพ เช่น Epstein–Barr virus, human papillomavirus และสารเคมี 
เช่น เอธิเดียม โบรไมด์ (ethidium bromide) หรือรังสี เช่น รังสีอัลตราไวโอเลต รังสีก่อไอออน ส าหรับปัจจัยภายใน
ร่างกายอาจเกิดขึ้นจากความผิดพลาดในการจ าลองตนเองของดีเอ็นเอหรือความผิดพลาดในการซ่อมแซมดีเอ็นเอ 

ประเภทของการกลายพันธุ์  
การกลายพันธุ์มีหลายประเภท โดยทั่วไปแบ่งการกลายพันธุ์ของยีนแบ่งออกเป็นสองประเภทคือ  
(1) การกลายพันธุ์ที่ถ่ายทอดทางพันธุกรรม (hereditary gene mutations หรือ inherited gene mutations) 

 (2) การกลายพันธุ์ที่ไม่ถ่ายทอดทางพันธุกรรม (somatic mutations) 
การกลายพันธุ์ที่ถ่ายทอดทางพันธุกรรม หมายถึงการกลายพันธุ์ของยีนที่ได้รับมาจากพ่อแม่โดยตรงจากการ

ปฏิสนธิระหว่างเซลล์สืบพันธุ์ (germ cells) คือไข่กับสเปิร์ม ความผิดปกติของยีนดังกล่าวเหล่านี้จะคงอยู่ในแทบทุกเซลล์
ในร่างกายอย่างถาวรตลอดอายุขัยของสิ่งมีชีวิตนั้น การกลายพันธุ์ของยีนประเภทนี้ จึงมีชื่อเรียกอีกชื่อหนึ่งว่าการกลาย
พันธุ์ของยีนในเซลล์สืบพันธุ์ (germline mutations) เนื่องจากเป็นการกลายพันธุ์ของยีนที่มีอยู่ในเซลล์สืบพันธุ์ของ     
พ่อแม1่5 

การกลายพันธุ์แบบ somatic mutations หมายถึงการกลายพันธุ์ของยีนที่เกิดขึ้นในเซลล์ร่างกาย (somatic 
cells; non-reproductive cells) และเกิดขึ้นภายหลังคลอด (หรือหลังจากการปฏิสนธิ เนื่องจากบางครั้งการกลายพันธุ์
อาจเกิดขึ้นในระหว่างที่ทารกยังอยู่ในครรภ์) การกลายพันธุ์แบบ somatic mutations มีชื่อเรียกอ่ืน ๆ อีกคือ acquired 
mutations, spontaneous mutations, non-hereditary gene mutations และ non-inherited gene mutations 
เนื่องจากเป็นการกลายพันธุ์ของยีนที่เกิดขึ้นในเซลล์ร่างกายภายหลังจากปฏิสนธิ และไม่ได้รับมาจากเซลล์สืบพันธุ์ของพ่อ
และแม่ อย่างไรก็ตาม การกลายพันธุ์แบบ somatic mutations  ของยีนในเซลล์ร่างกายเกิดขึ้นในเซลล์บางเซลล์เท่านั้น 
เช่น ในเซลล์ที่เนื้องอกหรือเซลล์มะเร็ง ไม่ใช่เซลล์ของเนื้อเยื่อทั้งหมดของร่างกาย ส่วนใหญ่การกลายพันธุ์ประเภทนี้
โดยมากมักเกิดขึ้นในระหว่างที่มีการแบ่งเซลล์ เนื่องจากความผิดปกติของกระบวนการจ าลองตนเองของดีเอ็นเอ หรือ
เกิดขึ้นจากปัจจัยต่าง ๆ ในสิ่งแวดล้อมและรังสีบางชนิด16 การกลายพันธุ์แบบsomatic mutations ที่เกิดขึ้นกับสิ่งมีชีวิต
ในช่วงต้นในระหว่างที่ก าลังมีพัฒนาการ อาจส่งผลกระทบต่อเซลล์จ านวนมากได้เรียกว่า “โมเสคซิสซึม” (mosaicism) โม
เสคซิสซึมที่เกิดจากการกลายพันธุ์แบบsomatic mutations เป็นลักษณะที่พบได้ทั่วไปในผู้ป่วยโรคทางพันธุกรรมที่เกิด
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)                              วรัญญา ครองแก้ว       2 

จากยีนเพียงต าแหน่งเดียว (monogenic genetic disorders) โดยเฉพาะอย่างยิ่ ง ใน โรคมะเร็งจอประสาทตา 
(retinoblastoma; RB) ซ่ึงมีการกลายพันธุ์แบบ de novo ในอัตราทีสู่งมาก17 
 

ความสัมพันธ์ระหว่างการกลายพันธุ์และการเกิดโรคมะเร็ง (carcinogenesis) 
การกลายพันธุ์ของยีนในจีโนม อาจเกิดขึ้นบนต าแหน่งที่เป็นรหัสส าหรับแสดงออกมาเป็นโปรตีนซึ่งมีบทบาท

ส าคัญต่อการอยู่รอดของสิ่งมีชีวิต และท าให้เกิดความผิดปกติในการท างานของโปรตีนที่ส าคัญต่อกระบวนการทาง
ชีววิทยาที่เกี่ยวข้องกับการควบคุมจ านวนประชากรเซลล์ เช่น การเคลื่อนไปของวงจรเซลล์ การแบ่งเซลล์แบบไมโตสิส 
(mitosis) และไมโอสิส (meiosis) การอยู่รอดของเซลล์ และการตายของเซลล์ ฯลฯ การกลายพันธุ์ของยีนบางกลุ่ม เช่น 
อองโคยีน (oncogenes), ทูเมอร์ซับเพลสเซอร์ยีน (tumor-suppressor genes), ยีนควบคุมวงจรเซลล์ (cell-cycle-
control genes) ยีนที่ตอบสนองต่อความเสียหายของดีเอ็นเอ (DNA-damage-response genes) ท าให้ประชากรเซลล์
สามารถแบ่งตัวเพ่ิมจ านวนได้อย่างไร้การควบคุมหรือแพร่กระจายตัวออกไปได้ดีขึ้นและท าให้เกิดเป็นโรคมะเร็งขึ้นมาได้   
ตัวอย่างเช่น BRCA1/2 gene ซึ่งเป็นทูเมอร์ซับเพลสเซอร์ยีน หน้าที่ของยีนนี้คือการควบคุมการแบ่งตัวของเซลล์ให้เป็นไป
อย่างเหมาะสมเพ่ือป้องกันการเพ่ิมจ านวนเซลล์ไม่ให้มีมากจนเกินไป การกลายพันธุ์ของยีนนี้ส่งผลท าให้เซลล์ไม่สามารถ
ควบคุมการแบ่งตัวของเซลล์และการเพ่ิมจ านวนเซลล์ได้ ซึ่งจะเพ่ิมความเสี่ยงในการเกิดโรคมะเร็งขึ้น ผู้ที่มีการกลายพันธุ์
ของ BRCA1/2 gene มีความเสี่ยงราว 46% -87% ที่จะเกิดมะเร็งเต้านมขึ้นในช่วงชีวิตของตน 

การกลายพันธุ์ที่ถ่ายทอดทางพันธุกรรมและการเกิดโรคมะเร็ง 
การกลายพันธุ์ของยีนที่ถ่ายทอดทางพันธุกรรมเป็นสาเหตุของโรคทางพันธุกรรมที่อันตรายต่อชีวิตหลากหลายโรค 

เช่น โรคซิสติกไฟโบรซิส  (cystic fibrosis) โรคเม็ดเลือดแดงรูปเคียว (sickle cell anemia) ภาวะฟีนิลคีโตยูเรีย 
(phenylketonuria) และโรคตาบอดสี นอกจากนี้การกลายพันธุ์ของยีนยังจัดเป็นสาเหตุหนึ่งของโรคมะเร็งบางชนิดด้วย18 
มีการศึกษาพบว่าโรคมะเร็งสามารถเกิดขึ้นได้จากการกลายพันธุ์ของยีนที่ถ่ายทอดมาทางพันธุกรรม โดยผู้ป่วยได้รับการ
ถ่ายทอดยีนมาจากพ่อแม่ตั้งแต่ปฏิสนธิและสามารถถ่ายทอดยีนกลายพันธุ์นี้ไปสู่รุ่นถัดไป จนเป็นสาเหตุของโรคมะเร็งใน
ครอบครัว (familial cancer syndromes) เนื่องจากความผิดปกติในการเรียงล าดับเบสในยีน ตัวอย่างเช่น การกลายพันธุ์
ของ BRCA1/2, TP53, และ DNA mismatch repair genes ซึ่งเพ่ิมความเสี่ยงของการเกิดโรคมะเร็งเต้านม และมะเร็ง
รังไข่ชนิดสืบทอดทางพันธุกรรม (hereditary breast and ovarian cancer syndrome, HBOC), กลุ่มอาการของ
โรคมะเร็งชนิด Li-Fraumeni syndrome, และกลุ่มอาการของโรคมะเร็งชนิด Lynch syndrome ตามล าดับ19  

เนื่องจากการกลายพันธุ์ของ BRCA1/2 genes สามารถถ่ายทอดจากคนรุ่นหนึ่งไปอีกรุ่นหนึ่งได้ ท าให้คนรุ่นลูกแต่
ละคนมีโอกาส 50% ในการสืบทอดยีนกลายพันธุ์มาจากพ่อแม่ การกลายพันธุ์ของยีน BRCA1/2 ในเซลล์สืบพันธุ์ มี
ความสัมพันธ์กับความเสี่ยงที่เพ่ิมขึ้นของโรคมะเร็งหลายชนิด เช่น ในเพศหญิง : มะเร็งเต้านม มะเร็งรังไข่ มะเร็งท่อน าไข่ 
มะเร็งช่องท้องแบบปฐมภูมิ ; ในเพศชาย: มะเร็งเต้านมและมะเร็งต่อมลูกหมาก เป็นต้น ส าหรับผู้ที่เป็นพาหะของ 
BRCA1 gene mutation เมื่ออายุ 80 ปี ความเสี่ยงของการเกิดโรคมะเร็งเต้านมเท่ากับ 72% และความเสี่ยงของการเกิด
มะเร็งรังไข่เท่ากับ 44% ในขณะที่ผู้ที่เป็นพาหะของ BRCA2  gene mutation ความเสี่ยงของการเกิดมะเร็งเต้านมเท่ากับ 
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69% และมะเร็งรังไข่เท่ากับ 17% ตามล าดับ การเพ่ิมขึ้นอย่างฉับพลันของความเสี่ยงที่จะเกิดมะเร็งเต้านมพบได้ในผู้ที่
เป็นพาหะของ BRCA1 gene mutation ที่อายุ 30-40 ปีและในผู้ที่เป็นพาหะของ BRCA2 gene mutation ที่อายุ 40-
50 ปี หลังจากนั้นความเสี่ยงยังคงอยู่ในระดับที่ใกล้เคียงกันจนกระทั่งอายุ 80 ปี ความเสี่ยงของการเกิดมะเร็งที่เต้านมอีก
ข้างหนึ่ง ในผู้ที่เป็นพาหะของ BRCA gene mutation นั้นสูงกว่าความเสี่ยงของประชากรทั่วไปมาก โดยความเสี่ยงของผู้
ที่เป็นพาหะของ BRCA1 gene mutation อยู่ที่ 40% และความเสี่ยงของผู้ที่เป็นพาหะของ BRCA2 gene mutation อยู่
ที่ 26%20 

อย่างไรก็ตาม โรคมะเร็งที่เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีนที่ถ่ายทอดทางพันธุกรรมนั้น พบได้น้อยกว่าโรคมะเร็งที่
เกิดจากการกลายพันธุ์ของยีนที่ไม่ถ่ายทอดทางพันธุกรรมค่อนข้างมาก สถาบันมะเร็งแห่งชาติของประเทศสหรัฐอเมริกา  
21ได้รายงานว่า การกลายพันธุ์ของยีนที่ถ่ายทอดทางพันธุกรรมมีบทบาทส าคัญต่อการเกิดโรคมะเร็งประมาณ 5-10% 
นอกจากนี้มีผลของการศึกษาล่าสุดชิ้นหนึ่งระบุว่าประมาณ 17% ของผู้ป่วยโรคมะเร็งมีความผิดปกติที่สืบทอดมาทาง
พันธุกรรมในยีนโรคมะเร็งที่ส าคัญ แต่ยังไม่เป็นที่ทราบอย่างชัดเจนว่าการเปลี่ยนแปลงทางพันธุกรรมเหล่านี้มีส่วนท าให้
เกิดมะเร็งหรือไม่22ในปัจจุบัน มีการพัฒนาการตรวจพันธุกรรมโรคมะเร็ง (cancer genetic testing) ซึ่งเป็นการตรวจทาง
ห้องปฏิบัติการเพ่ือหาการกลายพันธุ์ของยีนที่เกี่ยวข้องกับการเกิดโรคมะเร็ง เทคโนโลยีนี้ช่วยให้แพทย์สามารถน าข้อมูลมา
วิเคราะห์เกี่ยวกับความเสี่ยงของการเกิดโรคมะเร็งทางพันธุกรรมบางชนิดได้อย่างรวดเร็วกว่าเดิม ซึ่งจะเป็นประโยชน์ใน
การป้องกันและรักษาโรคมะเร็งต่อไป  

การกลายพันธุ์แบบ somatic mutations และการเกิดโรคมะเร็ง 
ในปัจจุบันมีผลจากการศึกษาจ านวนมากสนับสนุนแนวคิดท่ีว่า การกลายพันธุ์แบบ somatic mutations จัดเป็น

สาเหตุที่ส าคัญของการเกิดโรคมะเร็งได้หลากหลายชนิด23-24ข้อมูลจ านวนมหาศาลที่ได้จากการศึกษาการเรียงล าดับจีโนม
ในเซลล์มะเร็ง (whole-cancer genomes) ได้แสดงให้เห็นถึงการกลายพันธุ์ที่ เป็นรูปแบบจ าเพาะ (mutational 
signatures) ของเซลล์มะเร็งบางชนิด โดยโครงการ TCGA (The Cancer Genome Atlas) และ Pan-Cancer Analysis 
of Whole Genomes (PCAWG) ได้มีการวิเคราะห์ข้อมูลที่ได้จากการจัดกลุ่มการกลายพันธุ์ตามลักษณะของการกลาย
พันธุ์รูปแบบต่าง ๆ เพ่ือดูความสัมพันธ์ระหว่างรูปแบบของการกลายพันธุ์กับชนิดของโรคมะเร็งที่เกิดขึ้นในประชากร
โดยทั่วไป โดยใช้ข้อมูลที่ได้จากตัวอย่างโรคมะเร็งจ านวน 24,000 ตัวอย่างจากฐานข้อมูลจากที่ต่าง ๆ ทั่วโลก (global 
genomic cancer databases) ซ่ึงรวมถึงตัวอย่างจาก PCAWG จ านวน 2,600 ตัวอย่าง ผลการศึกษาพบ mutational 
signatures จ านวน 67 รูปแบบ ซึ่ง 49 รูปแบบเป็น mutational signatures ทีม่ีความส าคัญทางชีวภาพ โดยบางรูปแบบ
อาจเกี่ยวข้องกับกลไกการเกิดโรคมะเร็งหรือพัฒนาการของโรคมะเร็ง เช่น ในกรณีของ mutational signatures ที่
เกี่ยวข้องกับความผิดปกติของกระบวนการซ่อมแซมดีเอ็นเอ (DNA damage responses)25 

ทฤษฎีเกี่ยวกับสาเหตุของการเกิดโรคมะเร็งซึ่งเป็นโมเดลที่ได้รับการยอมรับอย่างกว้างขวางมากที่สุดทฤษฎีหนึ่ง
คือ “Somatic Mutation Theory of Cancer (SMT)” ซ่ึงน าเสนอแนวคิดที่ว่าโรคมะเร็งเกิดจากการกลายพันธุ์ของเซลล์
ร่างกาย (somatic cells) โดยเฉพาะอย่างยิ่งการกลายพันธุ์ที่ไม่ท าให้เซลล์ตาย (non-lethal mutations) ทีเ่กี่ยวข้องกับ
การแบ่งตัวเพ่ิมจ านวนของเซลล์ที่กลายพันธุ์ซึ่งท าให้เซลล์ที่กลายพันธุ์มีจ านวนเพ่ิมมากขึ้นจนท าให้เกิดเป็นเนื้องอกหรือ
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)                              วรัญญา ครองแก้ว       2 มะเร็งขึ้นได้ ทฤษฎี SMT ถูกคิดค้นขึ้นในปี ค.ศ. 1914 (พ.ศ. 2457) โดย Theodor Boveri ซ่ึงอธิบายว่าความผิดปกติของ
โครโมโซมที่สะสมในเซลล์อาจส่งผลท าให้เกิดโรคมะเร็งได้26หลังจากนั้น ในปี ค.ศ. 1953 (พ.ศ. 2496) James Watson 
และ Francis Crick1ได้ตีพิมพ์ผลงานซึ่งแสดงให้เห็นถึงโครงสร้างของดีเอ็นเอเป็นครั้งแรกของโลก โดยโครงสร้างที่แสดงนี้
เป็นหลักฐานชิ้นส าคัญที่ยืนยันอย่างมีนัยยะส าคัญว่าข้อมูลทางพันธุกรรมของสิ่งมีชีวิตทั้งหลายถูกบรรจุอยู่ในดีเอ็นเอ และ
ในปีเดียวกันนี้ มีการเผยแพร่บทความที่น าเสนอหลักฐานสนับสนุนว่าการกลายพันธุ์ของยีนจ านวนมากอาจน าไปสู่การเกิด
โรคมะเร็ง27 ซึ่งในเวลาต่อมามีผลจากการศึกษาในเซลล์ของผู้ป่วยด้วยโรคมะเร็งบางชนิดสนับสนุนแนวคิดดังกล่าว โดย
แสดงให้เห็นว่าโรคมะเร็งสามารถเกิดขึ้นได้จากการกลายพันธุ์ที่สะสมในดีเอ็นเอ 3-7 ต าแหน่ง28อย่างไรก็ตาม ผลจาก
การศึกษาในผู้ป่วยด้วยโรคมะเร็งชนิดเรติโนบลาสโตมา (retinoblastoma, RB) พบข้อมูลที่มีความแตกต่างกันเล็กน้อย 
โดยพบว่าการกลายพันธุ์เพียงแค่ 2 ต าแหน่งเท่านั้นก็ท าให้เกิดโรคมะเร็งได้แล้ว29  

ในปี ค.ศ. 1971 (พ.ศ. 2514) Alfred G. Knudson30ได้เสนอแนวคิดของการเกิดโรคมะเร็งที่ชื่อว่า “Two-hit 
model” ซ่ึงกล่าวว่า โรคมะเร็งเกิดขึ้นได้จากการกลายพันธุ์ของยีนสองต าแหน่ง หากเกิดการกลายพันธุ์ขึ้นกับยีนทีเ่ป็นอัล
ลีลด้อย (recessive allele) เพียงหนึ่งอัลลีล และอีกหนึ่งยีนเป็นอัลลีลปกติ (normal allele) ก็จะยังไม่ท าให้เกิด
โรคมะเร็งขึ้น แต่หากมีการกลายพันธุ์เกิดขึ้นกับทั้งสองอัลลีลของยีนนี้ ความผิดปกติดังกล่าวจะท าให้เป็นโรคมะเร็งขึ้นได้  
จากผลการศึกษาในผู้ป่วยโรคมะเร็งจอประสาทตา ซึ่งเป็นโรคมะเร็งชนิดถ่ายทอดมาทางพันธุกรรมที่เกิดขึ้นจากการกลาย
พันธุ์ของเรติโนบลาสโตมายีน (retinoblastoma gene) ยีนนี้ท าหน้าที่ยับยั้งการแบ่งตัวเพ่ิมจ านวนเซลล์ เรียกว่าเป็นยีนทู
เมอร์ซับเพลสเซอร์ (tumor suppressor genes) แต่ผู้ป่วยที่มีประวัติของโรคมะเร็งชนิดเรติโนบลาสโตมาในครอบครัว 
(familial RB) ในเซลล์สืบพันธุ์ มีการกลายพันธุ์ของยีนเรติโนบลาสโตมาอยู่แล้ว เท่ากับว่าถูกโจมตีแล้ว 1 ต าแหน่ง (one 
hit) คือมียีนส์ผิดปกติ 1 อัลลีลซึ่งถ่ายทอดมาทางพันธุกรรมติดตัวมาตั้งแต่ปฏิสนธิ  (one-mutant allele) อย่างไรก็ตาม 
การมียีนส์กลายพันธุ์ (mutant alleles) เพียง 1 อัลลีลและอีกหนึ่งอัลลีลปกติ (normal allele) จะยังไม่ท าให้เป็น
โรคมะเร็ง เนื่องจากโรคมะเร็งชนิดนี้เป็นความผิดปกติที่เกิดจากยีนด้อย (recessive) แต่ในภายหลัง หากยีนส์ในเซลล์
ร่างกายอีกหนึ่งอัลลีลเกิดการกลายพันธุ์ขึ้นมา (somatic mutation) ย่อมเท่ากับว่าเป็น “second hit” และการกลาย
พันธุ์ทั้งสองอัลลีลที่เกิดขึ้นกับยีนดังกล่าวนี้จะท าให้เกิดเป็นโรคมะเร็งขึ้นได้ เนื่องจากถูกโจมตีทั้ง 2 ต าแหน่ง (two hit) 
ส าหรับในกรณีของโรคมะเร็งจอประสาทตาชนิดสปอราดิก (sporadic RB) จัดเป็นที่เกิดขึ้นเอง ไม่ได้ถ่ายทอดมาทาง
พันธุกรรม ผู้ป่วยเป็นผู้ทีไ่ม่มปีระวัติของโรคในครอบครัวและไม่มียีนส์ผิดปกติอยู่เดิม หรืออาจกล่าวได้ว่ายีนเรติโนบลาสโต
มาของผู้ป่วยเป็นยีนปกติที่มีอยู่ในเซลล์มาตั้งแต่ปฏิสนธิแล้ว แต่ในภายหลังเกิดการกลายพันธุ์ที่ยีนเรติโนบลาสโตมาทั้ง
สองอัลลีล (two somatic mutation) จึงท าให้เป็นโรคมะเร็งขึ้น การกลายพันธุ์ของยีนเรติโนบลาสโตมาทั้งสองอัลลีล 
(somatic mutations) เป็นลักษณะของ autosomal recessive genes ซึ่งตามปกติมีโอกาสเกิดขึ้นน้อยมาก เนื่องจาก
ต้องอาศัยความผิดปกติทีเ่กิดข้ึนใหม่กับท้ัง 2 อัลลีลจึงจะเกิดเป็นโรคมะเร็งได1้7  

การกลายพันธุ์ของยีนในโรคมะเร็งบางชนิด มีทั้งรูปแบบที่ถ่ายทอดมาทางพันธุกรรมและรูปแบบที่ไม่ได้ถ่ายทอด
มาทางพันธุกรรม เช่น โรคมะเร็งล าไส้และทวารหนัก (colorectal cancer; CRC) ซ่ึงมีทั้งรูปแบบที่ถ่ายทอดทางพันธุกรรม 
(hereditary form) และรูปแบบสปอแรดิก (sporadic forms) ซึ่งหมายถึง CRC ที่ไม่ได้ถ่ายทอดมาทางพันธุกรรมและไม่
มีความสัมพันธ์กับประวัติการเกิดโรคมะเร็งในครอบครัว โดยพบ CRC ในรูปแบบสปอแรดิกประมาณ 75-80%31 มี
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การศึกษาการกลายพันธุ์ของยีนในผู้ป่วยโรคมะเร็งล าไส้ใหญ่และทวารหนัก พบการกลายพันธุ์ของยีนหลายชนิดทีเ่กี่ยวข้อง
พัฒนาการของโรคมะเร็ง คณะผู้วิจัยได้ท าการวิเคราะห์และระบุว่าการสะสมของการกลายพันธุ์เป็นปัจจัยที่ส าคัญในการ
ท าให้เกิดโรคมะเร็งมากกว่าการเรียงล าดับที่จ าเพาะเจาะจง (specific order) ของการกลายพันธุ์32เหล่านี้จัดเป็น "ไดร
เวอร์มิวเตชัน (driver mutations)" ที่ท าให้เซลล์เกิดภาวะได้เปรียบในการแบ่งตัวเพิ่มจ านวนและเจริญ  เติบโต33 

ในปัจจุบัน ผลจากการศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างการกลายพันธุ์ของยีนและโรคมะเร็งชนิดต่าง ๆ ในมนุษย์แสดง
ให้เห็นว่าการกลายพันธุ์ของยีนเป็นปัจจัยที่มีบทบาทส าคัญอย่างมากต่อการเกิดโรคมะเร็งขึ้น โดยพบยีนกลายพันธุ์
มากกว่า 350 ยีนที่มีความเกี่ยวข้องกับพัฒนาการของโรคมะเร็ง และมีรายงานการวิจัยที่ใช้เทคนิคตรวจสอบการ
เรียงล าดับเบส (sequencing) ของยีนในเซลล์มะเร็ง ซ่ึงแสดงให้เห็นว่าการกลายพันธุ์ที่ไม่ถ่ายทอดทางพันธุกรรมของเซลล์
ร่างกาย ส่วนใหญ่เป็นแบบพาสเซนเจอร์ (passengers) ซ่ึงไม่ท าให้เกิดโรคมะเร็ง ในขณะทีย่ีนจ านวน 120 จาก 518 ยีนที่
คัดกรอง (~ 23%) พบมีการกลายพันธุ์แบบ "ไดรเวอร์" ทีท่ าหน้าที่เป็นยีนก่อมะเร็ง (cancer genes) ผลจากการศึกษาชิ้น
นี้ได้รับการสนับสนุนที่ดี เนื่องจากผลการวิจัยชิ้นอ่ืน ๆ จ านวนมากได้ข้อสรุปที่คล้ายคลึงกัน34-35 แม้ว่ายังมีผู้ที่คัดค้าน
หลักการพ้ืนฐานของ SMT บางประเด็นอยู่บ้างเช่นกัน36-37 

ตัวอย่างของยีนก่อมะเร็ง  
ตัวอย่างของยีนก่อมะเร็งบางชนิดซึ่งเกิดจากการกลายพันธุ์ของยีนและมีหลักฐานบ่งชี้ว่าส่งผลท าให้เกิดโรคมะเร็ง

และเกี่ยวข้องกับคุณสมบัติที่เป็น “Hallmarks of Cancer” ของเซลล์มะเร็งคือ H-ras oncogene, insulin-like growth 
factor-1, vascular endothelial growth factor A gene , telomerase reverse transcriptase gene, 
retinoblastoma tumor suppressor gene 1, CDH1 gene 

(1) H-ras oncogene: H-ras oncogene เป็นอองโคยีนที่มีความสัมพันธ์กับโรคมะเร็งหลากหลายชนิด เช่น 
โรคมะเร็งตับ โรคมะเร็งตับอ่อน โรคมะเร็งปอด โรคมะเร็งล าไส้ใหญ่และทวารหนัก และมีการศึกษาพบว่าประมาณ 30% 
ของโรคมะเร็งที่พบในมนุษย์มีการกลายพันธุ์ของ H-ras genes เนื่องจากผลิตผลของ H-ras genes คือโปรตีนที่มีบทบาท
ส าคัญในการติดต่อสื่อสารระหว่างกันของเซลล์ การเจริญเติบโตของเซลล์และการตายของเซลล์ การกลายพันธุ์ของ H-ras 
genes มีส่วนเกี่ยวข้องในการท าให้เซลล์ปกติกลายเป็นเซลล์มะเร็ง โดยท าให้เซลล์สามารถกระตุ้นวิถีสัญญาณภายในด้วย
ตัวเองได้โดยไม่ต้องพ่ึงพาการกระตุ้นจากสิ่งเร้าจากภายนอก ท าให้เซลล์แบ่งตัวเพ่ิมจ านวนและเจริญเติบโตอย่างต่อเนื่อง
จนกลายเป็นมะเร็ง ตัวอย่างเช่น มะเร็งรังไข่และมะเร็งเต้านม ซึ่งพบมีการกลายพันธุ์ของ ras genes ที่บริเวณ activating 
codons 12, 13, 59 และ 6138-39 

(2) Insulin-like growth factor-1 (IGF‐1): IGF-1 เป็นโปรตีนที่มีบทบาทส าคัญในการส่งเสริมพัฒนาการของ
โรคมะเร็ง โดยควบคุมการท างานของ growth hormone, ยับยั้งการตายแบบอะพ็อพโตสิสและกระตุ้นการแพร่กระจาย
ของเซลล์มะเร็ง ผลของการศึกษาทางระบาดวิทยาจ านวนมากระบุถึงความสัมพันธ์เชิงบวกระหว่างระดับของ circulating 

IGF‐1 กับโรคมะเร็งปฐมภูมิชนิดต่าง ๆ เช่น โรคมะเร็งของตับ เต้านม ล าไส้ใหญ่ และต่อมลูกหมาก40-42  
(3) Vascular endothelial growth factor A (VEGFA) gene: VEGFA มีบทบาทส าคัญต่อกระบวนการสร้าง

หลอดเลือดใหม่และส่งเสริมพัฒนาการของโรคมะเร็ง ผลของการศึกษาในมนุษย์พบว่าเซลล์มะเร็งส่วนใหญ่มีการแสดงออก
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)                              วรัญญา ครองแก้ว       2 ของ VEGFA mRNA มากผิดปกติ (overexpression) และการแสดงออกของ VEGFA มีความสัมพันธ์กับความสามารถใน
การรุกรานและการแพร่กระจายของเซลล์มะเร็ง การเพ่ิมขึ้นของความหนาแน่นของหลอดเลือด  การกลับมาเป็นซ้ าของ
มะเร็งและการพยากรณ์โรคท่ีไม่ดี ดังนั้นงานวิจัยและพัฒนายาที่มุ่งเป้าในการยับยั้งวิถีการส่งสัญญาณ VEGFA-VEGFR จึง
เป็นกลยุทธ์ที่น่าสนใจอย่างยิ่งส าหรับการรักษาโรคมะเร็ง43-44  

(4) Telomerase reverse transcriptase (TERT) gene: TERT gene เ ป็ น ยี น ขอ ง เ อน ไซม์ เ ท โ ล เ มอ เ ร ส 
(telomerase) เอนไซม์นี้ท าหน้าที่ปกป้องเสถียรภาพของจีโนมโดยรักษาส่วนของเทโลเมียร์ ( telomere) ซึ่งเป็นส่วน
ปลายของสายดีเอ็นเอให้มีความยาวที่เหมาะสม มิฉะนั้นทุกครั้งที่เซลล์แบ่งตัว เทโลเมียร์จะหดสั้นลงเรื่อย ๆ สูญเสีย
ความสามารถในการฟอร์ม T-loop (replication end problem) และท าให้เซลล์ตาย ในทางตรงข้ามหากเกิดการกลาย
พันธุ์ของ TERT gene ขึ้น เช่น TERT promoter mutation ที่ท าให้มีการสร้างเทโลเมอเรสได้ตลอดเวลาจะเท่ากับช่วยให้
เซลล์สามารถจ าลองตัวเองให้แบ่งตัวเพ่ิมจ านวนต่อไปได้อย่างไม่มีที่สิ้ นสุด45 ส าหรับเซลล์ร่างกาย (somatic cells) 
ตามปกติส่วนใหญ่ TERT มักจะหยุดนิ่งไม่มีการแสดงออก เซลล์ร่างกายจึงมีอายุขัยและตายไปตามธรรมชาติ แต่ 85–95% 
ของเซลล์มะเร็งกลับมีการแสดงออกของ TERT มากผิดปกติอย่างมีนัยส าคัญ46 นอกจากนี้ยังมีการศึกษาพบว่าความ
ผิดปกติในการท างานของเอนไซม์เทโลเมอเรสมีความสัมพันธ์กับโรคมะเร็งบางชนิด เช่น โรคมะเร็งล าไส้ใหญ่และทวาร
หนัก โรคมะเร็งเต้านม47 ในปัจจุบันมีความพยายามที่จะพัฒนายาใหม่หลายชนิดซึ่งมีฤทธิ์ยับยั้งเอนไซม์เทโลเมอเรสด้วย
กลไกต่าง ๆ และบางชนิดก าลังได้รับการประเมินอยู่ในขั้นการทดลองทางคลินิก48-49 

(5 )  Retinoblastoma tumor suppressor gene 1 (RB1): การแสดงออกของ  RB1 เป็ น โปรตีน  pRb มี
ความส าคัญมากต่อวิถีการส่งสัญญาณที่ควบคุมการท างานของ Cdk และการเคลื่อนไปของวงจรเซลล์ โดยเฉพาะอย่างยิ่ง 
G1 progression โดย pRb ในรูป hypophosphorylated form ท าให้วงจรเซลล์ชะงักอยู่ในระยะ G1 (G1 arrest) การ
กลายพันธุ์ของ RB1 ที่ท าให้ pRb มีการท างานผิดปกติ จะช่วยให้เซลล์มะเร็งสามารถหลบหนีกลไกที่พยายามขัดขวาง
เจริญเติบโตของเซลล์ (growth suppressors) ได้ pRb จึงมีบทบาทส าคัญในการควบคุมการเจริญเติบโตและการลุกลาม
ของเซลล์มะเร็ง50 มีหลักฐานจ านวนมากแสดงให้เห็นว่าเซลล์มะเร็งของมนุษย์หลากหลายชนิดมีการกลายพันธุ์ของ RB1 
เช่น โรคมะเร็งจอประสาทตา โรคมะเร็งกระดูกออสทีโอซาร์โคมา  (osteosarcomas) โรคมะเร็งกระเพาะอาหาร 
โรคมะเร็งเต้านม โรคมะเร็งปอดชนิด small cell lung carcinomas โรคมะเร็งต่อมลูกหมาก และโรคมะเร็งเม็ดเลือดขาว
บางชนิด51-52 

(6) CDH1 gene: CDH1 gene เป็นยีนพบบน chromosome 16q22.1 ของมนุษย์และมีแสดงออกไปเป็น
โปรตีนชื่อ E-cadherin ซึ่งเป็นองค์ประกอบส าคัญของจุดเชื่อมต่อในการยึดเกาะของเซลล์ รวมทั้งเป็นโมเลกุลที่ช่วยใน
การรักษาลักษณะทางฟีโนไทป์ที่ส าคัญของเซลล์เยื่อบุผิว การจับตัวกันระหว่างเซลล์โดยอาศัย E-cadherin มีความส าคัญ
ในการยับยั้งการแบ่งตัวเพ่ิมจ านวนเซลล์ (proliferation) เมื่อประชากรเซลล์หนาแน่นจนเซลล์มาสัมผัสกัน (contact 
inhibition) การสูญเสียการแสดงออกของ E-cadherin ส่งผลท าให้เซลล์สูญเสียคุณสมบัติที่ เรียกว่า “contact 
inhibition” นี้ไป ท าให้เซลล์มีการเคลื่อนไหวเพ่ิมมากขึ้น และท าให้โรคมะเร็งก้าวหน้าไปสู่ระยะลุกลามได้เร็วขึ้น53 
นอกจากนี้การกลายพันธุ์ของ E-cadherin ในโรคมะเร็งบางชนิด เช่น โรคมะเร็งเต้านม โรคมะเร็งกระพาะอาหาร ยัง
เกี่ยวข้องกับการบุกรุกและแพร่กระจายออกจากจุดก าเนิดของเซลล์มะเร็งไปยังส่วนต่าง ๆ ของร่างกาย อีกด้วย54 ใน
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ปัจจุบัน นักวิจัยจึงมีแนวคิดที่จะพัฒนายาต้านมะเร็งซึ่งสามารถยับยั้งการท างานของ E-cadherin เพ่ือควบคุม
กระบวนการ “contact inhibition” ให้กลับมาเป็นปกติ และเพ่ือชะลอพัฒนาการและความก้าวหน้าของโรคมะเร็งชนิด
ต่าง ๆ 

สรุป 
 โรคมะเร็งเป็นโรคที่เกี่ยวข้องกับปัจจัยทางพันธุกรรม (cancer is genetic-related disease) เนื่องจากจุด

ก าเนิดของโรคมะเร็งมักเริ่มต้นจากความผิดปกติของสารพันธุกรรมภายในเซลล์ที่ส่งผลท าให้การแสดงออกของยีน  
(expression of genes) เกิดความผิดปกติขึ้น โดยเฉพาะอย่างยิ่งความผิดปกติของยีนที่มีบทบาทหน้าที่เกี่ยวข้องกับการ
ควบคุมวงจรเซลล์ การแบ่งตัวเพ่ิมจ านวนเซลล์ การอยู่รอด และการตายของเซลล์ ดังนั้นโรคมะเร็งจึงเป็นโรคที่เกี่ยวข้อง
กับปัจจัยทางพันธุกรรม แต่ไม่จ าเป็นว่าจะต้องมีการถ่ายทอดทางพันธุกรรมเสมอไป (not all cancer is inherited) ซึ่ง
หมายความว่าสิ่งมีชีวิตรุ่นพ่อรุ่นแม่ หากเกิดเป็นโรคมะเร็งขึ้นแล้ว ไม่จ าเป็นว่ารุ่นลูกรุ่นหลานต่อไปจะต้องเป็นโรคมะเร็ง
ชนิดนั้น ๆ เสมอไป อย่างไรก็ตามยีนก่อมะเร็งบางชนิดอาจมีการถ่ายทอดทางพันธุกรรมได้ เนื่องจากการกลายพันธุ์อย่าง
จ าเพาะ (specific mutations) ของยีนที่มีหน้าที่ควบคุมการแบ่งเซลล์ที่เกิดขึ้นในเซลล์สืบพันธุ์ สามารถถูกส่งต่อจาก
สิ่งมีชีวิตรุ่นหนึ่งไปยังอีกรุ่นหนึ่ง และท าให้ความเสี่ยงของการเกิดโรคมะเร็งบางชนิดเพ่ิมขึ้นได้อย่างมาก การเปลี่ยนแปลง
ของสารพันธุกรรมจึงจัดเป็นปัจจัยส าคัญที่ “เพ่ิมความเสี่ยง” ของการเกิดโรคมะเร็ง โดยกลไกโดยทั่วไปที่ท าให้เกิด
โรคมะเร็งขึ้นนั้นเกิดจากการเปลี่ยนแปลงของยีนก่อมะเร็ง เช่น อองโคยีนและยีนกลุ่มทูเมอร์ซับเพรสเซอร์  การกลายพันธุ์
ของยีนเหล่านี้ท าให้เซลล์สูญเสียการควบคุมวงจรเซลล์ กระบวนการแบ่งตัว ท าให้เซลล์เพ่ิมจ านวนทวีคูณขึ้นได้อย่าง
รวดเร็วมากผิดปกติและทนทานต่อภาวะที่ไม่เอ้ืออ านวยต่อการมีชีวิตอยู่ (ท าให้เซลล์มะเร็งเกิดง่ายตายยาก) ดังนั้น
สิ่งมีชีวิตรุ่นพ่อแม่จึงอาจถ่ายทอดความเสี่ยงของการเกิดโรคมะเร็งบางชนิดไปยังสิ่งมีชีวิตรุ่นต่อไปได้ทางพันธุกรรม แต่
ไม่ใช่ทุกกรณีท่ีจะเกิดเป็นโรคมะเร็งขึ้น  

แนวคิดส าคัญที่ควรระลึกเสมอคือ (1) มะเร็งเป็นโรคของเซลล์ (disease of cell) ที่ท าให้เซลล์มีลักษณะที่
เปลี่ยนไปจากเซลล์ปกติและสูญเสียความสามารถในการควบคุมการแบ่งตัวเพ่ิมจ านวนเซลล์ (2) เซลล์มะเร็งเพียงเซลล์
เดียวสามารถท าให้เกิดโรคมะเร็งระยะแพร่กระจายที่แพร่หลายขึ้นได้ แนวคิดดังกล่าวมีชื่อเรียกว่า “The Monoclonal 
Origin of Cancer” (ต้นก าเนิดของโรคมะเร็งจากเซลล์หนึ่งเซลล์) (3) สาเหตุของโรคมะเร็งเกี่ยวข้องกับปัจจัยส าคัญ 3 
ประการคือ genetic predisposition, การสัมผัสกับสารก่อมะเร็งในสิ่งแวดล้อม และการท างานของระบบภูมิคุ้มกัน (4) 
การสะสมของการกลายพันธุ์เป็นสาเหตุหนึ่งของกระบวนการเกิดและพัฒนาการของโรคมะเร็ง การบุกรุกและการ
แพร่กระจายของเซลล์มะเร็ง รวมทั้งมีส่วนเกี่ยวข้องกับภาวะดื้อยา (drug resistance) ของเซลล์มะเร็ง55 

บทบาทและความส าคัญของการกลายพันธุ์ที่มีต่อกระบวนการเกิดและพัฒนาการของโรคมะเร็ง เริ่มทวีความ
ชัดเจนมากขึ้นเรื่อย ๆ ด้วยการพัฒนาเทคนิคระดับโมเลกุลใหม่ขั้นสูงและละเอียดอ่อน ท าให้ความรู้ความเข้าใจเกี่ยวกับ
ชีววิทยาของโรคมะเร็งพัฒนาไปอย่างรวดเร็ว องค์ความรู้เหล่านี้ย่อมจะน าไปสู่การพัฒนาวิธีการวินิจฉัย การป้องกันและ
การรักษาโรคมะเร็งที่มีประสิทธิภาพมากขึ้นในอนาคต 
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