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บทคดัย่อ 
วตัถปุระสงค:์ เพื่อศกึษาประสทิธภิาพและความปลอดภยัของยา docetaxel ในการรกัษาอนัดบัรองส าหรบัผูป่้วยมะเรง็

ปอดชนิดเซลล์ไม่เล็ก (non-small cell lung cancer หรือ NSCLC) ระยะแพร่กระจาย ณ โรงพยาบาลมหาวิทยาลยันเรศวร 
วิธีการ: การศกึษานี้เป็นการวจิยัเชงิส ารวจโดยเกบ็ข้อมูลยอ้นหลงัจากเวชระเบยีนและฐานขอ้มูลอเิลก็ทรอนิกส ์ของผู้ป่วยที่
ได้รบัการวินิจฉัยว่าเป็น NSCLC ระยะแพร่กระจายที่เคยได้รบัการรกัษาด้วยยาเคมีบ าบัดอันดบัแรกมาก่อน และได้รบัยา  
docetaxel เป็นการรักษาอันดับรอง ตัง้แต่วันที่ 1 ตุลาคม พ.ศ. 2553 ถึงวันที่ 30 มิถุนายน พ.ศ. 2559 การวิจัยวิเคราะห์
ประสทิธภิาพโดยวดัค่ามธัยฐานการมชีวีติรอด (median-overall survival) ระยะเวลาการรอดชพีแบบปลอดการลุกลามเพิม่ขึน้
ของมะเรง็ (progression-free survival) อตัราการตอบสนอง (response rate) และผลขา้งเคยีงจากยา ผลการวิจยั: จากตวัอย่าง 
34 ราย สามารถวเิคราะห์ประสทิธภิาพของยา docetaxel ได้ในผู้ป่วยจ านวน 27 ราย median-overall survival หลงัได้รบัยา 
docetaxel เท่ากบั 10.13 เดอืน (95%CI 7.71-12.55) progression-free survival เท่ากบั 3.47 เดอืน (95%CI 2.13-4.81) ผูป่้วย
ม ีoverall response จ านวน 2 ราย รวมทัง้ยงัพบการตอบสนองแบบ stable disease จ านวน 10 ราย และ progressive disease 
จ านวน 12 ราย การวเิคราะหค์วามปลอดภยัของยา docetaxel ในผู้ป่วยทุกราย พบว่า เกดิผลขา้งเคยีงทางโลหติวทิยา ไดแ้ก่ 
โลหติจางในผูป่้วย 31 ราย พบเมด็เลอืดขาวนิวโทรฟิวต ่าในผูป่้วย 20 ราย และเกดิเมด็เลอืดขาวนิวโทรฟิลต ่าร่วมกบัมไีข ้จ านวน 
2 ราย โดยมผีูป่้วย 1 ราย เสยีชวีติจากภาวะดงักล่าว และเกลด็เลอืดต ่า จ านวน 1 ราย ผลขา้งเคยีงทีไ่ม่ใช่ทางโลหติวทิยาทีพ่บ
บ่อย เช่น อ่อนล้า (17 ราย) เยื่อบุช่องปากอักเสบ (12 ราย) คลื่นไส้ (10 ราย) และอาเจียน (7 ราย) สรุป: ผู้ป่วยที่ใช้ยา 
docetaxel ในการรกัษาอนัดบัรองส าหรบั NSCLC ระยะแพร่กระจาย ม ีmedian-overall survival, progression-free survival และ 
response rate ใกล้เคยีงกบัการศกึษาก่อนหน้า ผลขา้งเคยีงจากยา docetaxel ในการศกึษานี้มอีุบตัิการณ์การเกดิสูงกว่าเมื่อ
เปรยีบเทยีบกบัการศกึษาก่อนหน้าทัง้ผลทางโลหติวทิยาและไม่ใช่ทางโลหติวทิยา 
ค าส าคญั: ประสทิธภิาพของโดซแีทกเซล ความปลอดภยัของโดซแีทกเซล มะเรง็ปอดชนิดเซลลไ์ม่เลก็ระยะแพร่กระจาย 
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Abstract 
Objective: To evaluate efficacy and safety of docetaxel as a second- line treatment of patients with advanced 

non- small- cell lung cancer ( NSCLC)  at Naresuan University Hospital.  Methods:  The study was a survey study with 
retrospective data collection from medical records and electronic databases in patients with advanced NSCLC treated 
with first- line chemotherapy and receiving docetaxel as a second- line treatment during October 1, 2010 to June 30, 
2016.  Treatment outcomes were median– overall survival, progression– free survival, response rate and any grade 
toxicity. Results: From the total of 34 patients, efficacy was derived from that data of 27 patients. Median-overall survival 
after treatment with docetaxel was 10. 13 months ( 95%CI 7. 71- 12. 55) .  Progression- free survival was 3. 47 months 
( 95%CI 2. 13- 4. 81) .  Two patients showed overall response, 10 with stable disease and 12 with progressive disease. 
Analysis of docetaxel safety in all patients revealed hematologic toxicities i.e., anemia in 31 patients, neutropenia in 20 
patients, febrile neutropenia in 2 patients with one patient dead from this condition and thrombocytopenia in 1 patient. 
Common non- hematologic toxicities included fatigue ( 17 patients) , mucositis ( 12 patients) , nausea ( 10 patients)  and 
vomiting (7 patients). Conclusion: Patients with advanced NSCLC and receiving docetaxel as a second line treatment 
had a comparable median- overall survival, progression- free survival and response rate to those reported in previous 
studies.  Incidences of docetaxel toxicities, both hematologic and non– hematologic, were higher than those reported in 
previous studies.  
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บทน า 
มะเร็งปอดเป็นโรคมะเร็งที่เป็นปัญหาส าคญัทาง

สาธารณสุขทัว่โลกรวมทัง้ประเทศไทย (1-2) ในทุก ๆ ปีมผีู้
ที่เสยีชีวิตจากมะเร็งปอดประมาณ 1.59 ล้านคน หรือคิด
เป็นรอ้ยละ 19.4 ของผูป่้วยมะเรง็ทัว่โลก และมผีูท้ีไ่ดร้บัการ
วนิิจฉัยว่าเป็นมะเรง็ปอดเพิม่ขึน้ประมาณ 1.8 ลา้นคน หรอื
ร้อยละ 12.9 ของผู้ที่เพิง่ได้รบัการวนิิจฉัยว่าเป็นมะเรง็ทัว่
โลก (3) ในประเทศไทยมะเรง็ปอดพบมากเป็นล าดบัสีข่อง
โรคมะเร็งทัง้หมดและมีแนวโน้มเพิ่มมากขึ้นในทุก ๆ ปี 
พบว่ารอ้ยละ 90 ของผูป่้วยมะเรง็ปอดในประเทศไทยไดร้บั
การวนิิจฉัยว่าเป็นมะเรง็ปอดชนิดเซลล์ไม่เลก็ (non-small 
cell lung cancer หรอื NSCLC) และมากกว่าครึง่หนึ่งไดร้บั
การวนิิจฉยัว่าเป็นมะเรง็ปอดระยะแพร่กระจาย (1,4)  

docetaxel เป็นหนึ่งในสูตรยาเคมบี าบดัมาตรฐาน
ส าหรบัรกัษา NSCLC ในระยะแพร่กระจายหลงัจากลม้เหลว
จากการรกัษาดว้ยยาเคมบี าบดัอนัดบัแรกตามแนวทางการ
รักษ าขอ ง  National Comprehensive Cancer Network 
2017 ขนาดยาที่แนะน าคือ 75 mg/m2 (5-7) อัตราการ
ตอบสนอง (response rates) ของยาอยู่ระหว่างรอ้ยละ 10–
20  ระยะเวลาการรอดชพีแบบปลอดการลุกลามเพิม่ขึน้ของ
มะเร็ง (progression free survival) ประมาณ 2–4 เดือน 
และค่ามัธยฐานการมีชีวิตรอด (median overall survival) 
ประมาณ 8-10 เดอืน ผลขา้งเคยีงที่ส าคญัจากยา เช่น ผล
ทางโลหิตวิทยา ได้แก่ ภาวะเม็ดเลือดขาวนิวโทรฟิวต ่า 
(neutropenia) ภาวะเมด็เลอืดขาวนิวโทรฟิวต ่าร่วมกบัมไีข ้
(febrile neutropenia) โลหติจาง (anemia) และผลขา้งเคยีง
ที่ไม่ใช่ทางโลหิตวิทยา ได้แก่ อ่อนล้า ภาวะคัง่ของน ้ า 
คลื่นไส้ เบื่ออาหาร ท้องเสยี และ ผมร่วง เป็นต้น (8-11) 

ผลขา้งเคยีงดงักล่าวส่งผลต่อคุณภาพชวีติของผู้ป่วย เพิม่
โอกาสในการกลบัมารกัษาตวัในโรงพยาบาล และเพิม่ความ
เสีย่งในการเสยีชวีติ  
  การศกึษาความปลอดภยัของการใชย้า docetaxel 
ในการรักษาอันดับรองส าหรับผู้ ป่วย NSCLC ระยะ
แพร่กระจายในชาวเอเชยี พบการเกดิภาวะเมด็เลอืดขาวนิว
โทรฟิวต ่ามากกว่าคนเชื้อชาติอื่น และพบรายงานการเกดิ
ความเป็นพิษต่อระบบเลือดอย่างรุนแรง (12) การเริ่มต้น
รักษาด้วยยา docetaxel ในขนาด 60 mg/m2 ในตัวอย่าง
ชาวเอเชยีพบว่ายงัคงมปีระสทิธภิาพการรกัษาและสามารถ
ลดผลขา้งเคยีงทีเ่กดิขึน้จากยาไดอ้กีดว้ย (13-14) 

โรงพยาบาลมหาวิทยาลัยนเรศวรมีการใช้ยา 
docetaxel ในการรกัษาผูป่้วย NSCLC ระยะแพร่กระจายที่
ล้มเหลวจากการรกัษาด้วยยาเคมบี าบดัอนัดบัแรกมาก่อน 
ขนาดยาทีใ่ชแ้ตกต่างกนัในผูป่้วยแต่ละรายตัง้แต่ 60 mg/m2 
จนถงึ 75 mg/m2 ทุก 3 สปัดาห ์จากการทบทวนวรรณกรรม 
ขนาดยามคีวามสมัพนัธก์บัประสทิธภิาพและความปลอดภยั 
ดงันัน้การวจิยันี้มวีตัถุประสงคห์ลกัเพื่อศกึษาประสทิธภิาพ
และความปลอดภัยของยา docetaxel ในการรกัษาผู้ป่วย 
NSCLC ระยะแพร่กระจายทีเ่ขา้รบัการรกัษาในโรงพยาบาล
มหาวทิยาลยันเรศวร  
 
วิธีการวิจยั 

การวิจัยนี้เป็นการศึกษาเชิงส ารวจที่เก็บข้อมูล
ย้อนหลัง โดยการทบทวนเวชระเบียนผู้ป่วยนอกและ
ฐานข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์ งานวิจัยนี้ผ่านการรับรองจาก
คณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในมนุษย์มหาวิทยาลัย
นเรศวร วนัที ่4 มกราคม พ.ศ. 2560 (IRB No. 986/59) 

ตวัอย่าง 
เกณฑ์คัดเข้า คือ ผู้ป่วยอายุ 18 ปีที่ได้รับการ

วนิิจฉัยว่าเป็น NSCLC ระยะแพร่กระจายทีไ่ดร้บัการรกัษา
ด้วยยา docetaxel เป็นยาเคมีบ าบัดอันดับรองหลังจาก
ล้มเหลวจากการรักษาด้วยยาเคมีบ าบัดอันดับแรก ณ 
โรงพยาบาลมหาวทิยาลยันเรศวร ในช่วงเวลาตัง้แต่วนัที ่1 
ตุลาคม พ.ศ. 2553 ถงึวนัที ่30 มถุินายน พ.ศ. 2559 ร่วมกบั
มีค ว ามสามารถ ในการ ใช้ชีวิตประจ าวัน  ( Eastern 
Cooperative Oncology Group Performance status; 
ECOG) 0–2 เกณฑก์ารคดัออก ไดแ้ก่ ไม่มผีลการประเมนิ
โดยแพทย ์หรอืไม่มผีลเอกซเรยค์อมพวิเตอรท์ีใ่ชต้ดิตามผล
การตอบสนองต่อการรกัษาหลงัใหย้าเคมบี าบดัและไม่มกีาร
ประเมินโดยแพทย์ หรือไม่มีผลตรวจทางห้องปฏิบตัิการ
ส าหรบัการวเิคราะหผ์ลขา้งเคยีงของยา docetaxel 

ผลลพัธ ์
ผลลพัธ์ของงานวิจยัแบ่งออกเป็น 2 ด้าน ได้แก่ 

ประสิทธิภาพและความปลอดภัย ด้านประสิทธิภาพ
ประกอบด้วยค่ามธัยฐานการมชีวีติรอดระยะเวลาการรอด
ชีพแบบปลอดการลุกลามเพิ่มขึ้นของมะเร็ง  อัตราการ
ตอบสนอง  โดยใช้ เกณฑ์  Response Criteria in Solid 
Tumours (RECIST) เวอร์ชัน่ 1.1 จากการประเมินจาก
ภาพถ่ายรงัสหีรือการตรวจร่างกาย หรือแพทย์บนัทึกผล
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การตอบสนองนี้ไว้ในเวชระเบยีน ผลการประเมนิแบ่งเป็น 
complete response, partial response, stable disease, 
progressive disease และ overall response โดยประเมิน
อัตราการตอบสนองรวมของ complete response และ 
partial response  

ผลลัพธ์ด้านความปลอดภัย ได้แก่ ผลข้างเคียง
จากยา docetaxel ทัง้ทางโลหติวทิยาและทีไ่ม่ใช่ทางโลหติ
วทิยา ผลขา้งเคยีงทางโลหติวทิยาใชแ้นวทางของ CTCAE 
v. 4.03 ประกอบดว้ย ภาวะโลหติจาง แบ่งเป็นความรุนแรง 5 
ระดบั ได้แก่ ความรุนแรงระดบั 1 คอื Hb 10–12 g/dl ความ
รุนแรงระดบั 2 คอื Hb 8– <10 g/dl ความรุนแรงระดบั 3 คอื 
Hb < 8 g/dl ความรุนแรงระดบั 4 คอื มอีนัตรายต่อชวีติ และ
จ าเป็นต้องช่วยชีวิตผู้ป่วย และความรุนแรงระดับ 5 คือ 
เสียชีวิต ภาวะเม็ดเลือดขาวนิวโทรฟิลต ่าแบ่งเป็นความ
รุนแรง 4 ระดบั ได้แก่ ความรุนแรงระดบั 1 คอื ระดบัเมด็
เลือดขาวชนิดนิวโทรฟิลสัมบูรณ์ (absolute neutrophil 
count; ANC) ลดลงน้อยกว่าค่าต ่าสุดถงึ 1,500/mm3 ความ
รุนแรงระดบั 2 คอื ระดบั ANC 1,000 - <1,500/mm3 ความ
รุนแรงระดบั 3 คือ ระดบั ANC 500 - <1,000/mm3 ความ
รุนแรงระดบั 4 คือ ระดบั ANC < 500/mm3 เม็ดเลือดขาว
นิวโทรฟิลต ่าร่วมกับมีไข้ แบ่งความรุนแรงเป็น 3 ระดับ 
ไดแ้ก่ ความรุนแรงระดบั 3 คอื ANC < 1000/mm3 ร่วมกบั
อุณหภูมริ่างกาย > 38.3 °C 1 ครัง้ หรอือุณหภูมริ่างกาย > 
38 °C นานต่อเนื่องมากกว่า 1 ชัว่โมง ความรุนแรงระดบั 4 
คือ มอีนัตรายต่อชวีติจ าเป็นต้องช่วยชวีิตผู้ป่วย และความ
รุนแรงระดบั 5 คอื เสยีชวีติ  

ภาวะเกลด็เลอืดต ่า แบ่งความรุนแรงเป็น 4 ระดบั 
ไดแ้ก่ ความรุนแรงระดบั 1 คอื เกลด็เลอืดลดลงน้อยกว่าค่า
ต ่าสดุ ถงึ 75,000 /mm3 ความรุนแรงระดบั 2 คอื เกลด็เลอืด 
50,000 - <75,000/mm3 ความรุนแรงระดับ 3 คือ เกล็ด
เลอืด 25,000 - <50,000/mm3 และความรุนแรงระดบั 4 คอื 
เกลด็เลอืด น้อยกว่า 25,000/mm3 ผลขา้งเคียงทีไ่ม่ใช่ทาง
โลหติวทิยาประเมนิจากการบนัทกึขอ้มลูในเวชระเบยีนของ
แพทย ์

การเกบ็ข้อมูล 
ผูว้จิยัรวบรวมขอ้มลูโดยทบทวนเวชระเบยีนผูป่้วย

นอกและประวัติจากฐานข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์ของผู้ป่วย 
NSCLC ระยะแพร่กระจายทีม่ารบัการรกัษา ระหว่างวนัที ่1 
ตุลาคม พ.ศ. 2553 ถงึวนัที ่30 มถุินายน พ.ศ. 2559  และ

ติดตามต่อเนื่องจนกระทัง่สิ้นสุดระยะเวลาเก็บข้อมูล คือ
วนัที ่31 ตุลาคม พ.ศ. 2559  

การวิเคราะหข์้อมูล 
 การวจิยัใชส้ถติเิชงิพรรณนาวเิคราะหข์อ้มูลทัว่ไป
ของผู้ป่วยและอัตราการตอบสนองต่อการรักษา การ
วิเคราะห์ความปลอดภัยของยา docetaxel ท าในผู้ป่วยที่
ได้รบัยานี้อย่างน้อย 1 รอบ  ส าหรบัประสทิธภิาพของยา 
docetaxel จะวเิคราะหผ์ลในผู้ป่วยทีไ่ดร้บัยาต่อเนื่องอย่าง
น้อย 2 รอบ การวิเคราะห์ค่ามัธยฐานการมีชีวิตรอดใช้ 
Kaplan-Meier method จุดเริ่มต้น (time origin) หมายถึง 
วนัทีผู่ป่้วยเริม่รบัยา docetaxel ครัง้แรก เหตุการณ์ทีศ่กึษา 
(event) หมายถึง การเสียชีวิตไม่ว่าจากสาเหตุใดก็ตาม 
ระยะปลอดเหตุการณ์ (censors) หมายถึง ระยะเวลา
นับตัง้แต่วนัทีผู่ป่้วยเริม่รบัยา docetaxel ครัง้แรกจนกระทัง่
ผู้ป่วยยงัมีชีวิตอยู่เมื่อสิ้นสุดระยะเวลาเก็บข้อมูล ส าหรบั
การวเิคราะห์ระยะเวลาการรอดชพีแบบปลอดการลุกลาม
เพิ่มขึ้นของมะเรง็ ใช้สถิติ Kaplan-Meier โดย time origin 
หมายถึง วันที่ผู้ป่วยเริ่มรบัยา docetaxel ครัง้แรก event 
หมายถงึ การแพร่กระจายหรอืเจรญิเตบิโตของเซลลม์ะเรง็ 
รวมถึงการเสียชีวิตไม่ว่าจากสาเหตุใดก็ตาม censors 
หมายถงึ ระยะเวลานบัตัง้แต่วนัทีผู่ป่้วยเริม่รบัยา docetaxel 
ครัง้แรก จนกระทัง่ผู้ป่วยยังไม่มีการแพร่กระจายหรือ
เจรญิเติบโตของเซลล์มะเรง็ รวมถึงยงัมชีวีติอยู่เมื่อสิน้สุด
ระยะเวลาเกบ็ขอ้มลู 
 
ผลการวิจยั 

จากการทบทวนเวชระเบียนและฐานข้อมูล
อิเล็กทรอนิกส์ของโรงพยาบาล พบว่ามีผู้ป่วย 44 รายที่
ได้รบัยา docetaxel ในช่วงเวลาตัง้แต่วนัที ่1 ตุลาคม พ.ศ. 
2553 ถงึวนัที ่30 มถุินายน พ.ศ.2559 ผูป่้วย 6 รายไม่ผ่าน
เกณฑ์คดัเขา้เนื่องจากไม่ได้รบัยา docetaxel ในการรกัษา
อนัดบัรอง ดงันัน้จงึมผีูป่้วยผ่านเกณฑค์ดัเขา้ 38 ราย ผูป่้วย
อกี 4 ราย ตรงกบัเกณฑค์ดัออก กล่าวคอืไม่มขีอ้มลูส าหรบั
ประเมินประสทิธิภาพและความปลอดภัย จ านวน 4 ราย 
ดงันัน้จงึมผีูป่้วยทีเ่ขา้ร่วมงานวจิยัทัง้หมด 34 ราย 
 
ข้อมูลทัว่ไป 
 ลกัษณะทัว่ไปของผูป่้วย 34 คน แสดงอยู่ในตาราง
ที่ 1 พบว่ามีอัตราส่วนของเพศชายต่อเพศหญิงเป็น 1:1 
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ค่ามธัยฐานของอายุเท่ากบั 60 ปี (พสิยั 45–80 ปี) ค่ามธัย
ฐานของพื้นที่ผวิร่างกายเท่ากบั 1.57 m2 (พสิยั 1.31-1.82 
m2) ผูป่้วยสว่นใหญ่มสีทิธกิารรกัษาพยาบาลของขา้ราชการ 
(13 ราย) ผู้ป่วยทุกรายมี ECOG ระดับ 1 ผู้ป่วย 14 ราย 
เคยสูบบุหรี่มาก่อน การจ าแนกชนิดของเซลล์มะเร็งตาม
พยาธิวิทย าพบว่ า  ผู้ ป่ ว ยมี  histologic subtype เ ป็น 
adenocarcinoma จ านวน 14 ราย ยาเคมบี าบดัอนัดบัแรก
ที่ผู้ป่วยเคยได้รับมาก่อนส่วนใหญ่คือสูตร carboplatin 
ร่วมกบั paclitaxel จ านวน 22 ราย ผลการตอบสนองหลงั
ไดร้บัยาเคมบี าบดัอนัดบัแรก คอื ผูป่้วยมกีารด าเนินไปของ
โรคเป็น progressive disease จ านวน 13 ราย ระยะเวลา
หลังจากการรักษาด้วยยาเคมีบ าบัดอันดับแรกจนถึงการ
ด าเนินไปของโรคเป็น progressive disease มคี่ามธัยฐาน
อยู่ที่ 2.20 เดอืน (95%CI 1.88-2.52) พบการแพร่กระจาย
ของเซลล์มะเรง็ไปยงัอวยัวะอื่น 1 ต าแหน่ง ก่อนการไดร้บั
ยา docetaxel ในผูป่้วย 20 ราย 
 
ข้อมูลการบริหารยา docetaxel 
 ผู้ป่วยมีค่ามัธยฐานของจ านวนรอบการให้ยา
เท่ากบั 4 รอบ (พสิยั 1–7 รอบ) ค่ามธัยฐานขนาดยาทีผู่ป่้วย
ไดร้บัทัง้หมด (cumulative dose) เท่ากบั 251 mg/m2 (พสิยั 
59– 430 mg/m2)  ส า ห รับ  relative dose- intensity ห รือ
สดัส่วนระหว่างขนาดยาทีใ่หแ้ก่ผูป่้วยจรงิ (delivered dose 
intensity) กับขนาดยาที่เป็นมาตรฐาน (standard dose 
intensity) มคี่ามธัยฐานเท่ากบั 0.89 (พสิยั 0.8–1) คดิเป็น 
66.75 mg/m2 ผู้ ป่วยได้รับการลดขนาดยา docetaxel 
เนื่องจากผลข้างเคียงจากยา ได้แก่ neutropenia ความ
รุนแรงระดับ 3 จ านวน 3 ราย และ neutropenia ความ
รุนแรงระดบั 4 จ านวน 2 ราย 
 
ประสิทธิภาพของยา docetaxel 

การศกึษาสามารถวเิคราะห์ประสทิธภิาพของยา 
docetaxel ไดใ้นผูป่้วยจ านวน 27 ราย หลงัสิน้สุดการรกัษา
ด้วยยา docetaxel ผู้ป่วย 2 ราย มีการด าเนินไปของโรค
เป็น overall response ส่วนใหญ่มีการตอบสนองต่อการ
รักษาเป็น progressive disease (12 ราย) ทัง้นี้มีผู้ป่วย
จ านวน 3 ราย ไม่ได้รับการประเมินอัตราการตอบสนอง 
เนื่องจากผู้ป่วยไม่มาติดตามนัดจ านวน 2 ราย และเกิด 
anaphylactic shock ก่อนได้รบัการประเมนิจ านวน 1 ราย 
ผูป่้วยมรีะยะเวลาการรอดชพีแบบปลอดการลุกลามเพิม่ขึน้  

ตารางท่ี 1. ขอ้มลูพืน้ฐานของตวัอย่าง (n=34) 
ขอ้มลูทัว่ไป จ านวน (ราย) 
เพศ       
           ชาย          
           หญงิ 

17 
17 

สทิธกิารรกัษา 
ขา้ราชการ 
ช าระเงนิเอง 
ประกนัสงัคม 
บตัรทอง 
ไม่มขีอ้มลู 

 
13 
9 
8 
1 
3 

ประวตักิารสบูบหุรี ่
เคย  
ไม่เคย 

           ไม่มขีอ้มลู 

 
14 
8 
12 

ชนิดของเซลลม์ะเรง็ปอดตามพยาธวิทิยา  
adenocarcinoma 
squamous cell carcinoma 
large cell carcinoma 
non–specific subtype 

 
24 
6 
1 
3 

ยาเคมบี าบดัอนัดบัแรกทีเ่คยไดร้บัมาก่อน 
carboplatin + paclitaxel  
carboplatin + gemcitabine  
single agent carboplatin 
cisplatin + gemcitabine  
cisplatin + etoposide 

22 
9 
1 
1 
1 

การตอบสนองหลงัไดร้บัยาเคมบี าบดัอนัดบัแรก 
partial response  
stable disease  
progressive disease  

            ไม่มขีอ้มลู 

9 
11 
13 
1 

จ านวนอวยัวะทีแ่พร่กระจายก่อนเริม่ยา docetaxel  
1 
≥ 2 

20 
14 

อวยัวะทีเ่ซลลม์ะเรง็แพร่กระจายไปก่อนได ้docetaxel  
           ปอด 
           กระดกู 
           ตบั 
           สมอง 
           อื่นๆ 

29 
9 
6 
5 
4 
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ตารางท่ี 2. ประสทิธภิาพของยา docetaxel (n=27) 
ผลลพัธ ์ จ านวน (ราย) 
อตัราการตอบสนอง  

   overall response  
        complete response            
        partial response  
   stable disease  
   progressive disease  
   ไม่มขีอ้มลู 

 
2 
0 
2 
10 
12 
3 

ระยะเวลาการรอดชพีแบบปลอด
การลุกลามเพิม่ขึน้ของมะเรง็ 
มธัยฐาน (95% CI) (เดอืน) 

3.47 (2.13-4.81) 

ค่ามธัยฐานการมชีวีติรอด 
มธัยฐาน (95% CI) (เดอืน) 

10.13 (7.71-
12.55) 

 
ของมะเร็งเท่ากับ  3.47 เดือน (95% CI 2.13-4.81) และ
ค่ามัธยฐานการมีชีวิตรอดเท่ากับ 10.13 เดือน (95% CI 
7.71-12.55) รายละเอยีดแสดงดงัตารางที ่2 
 
ความปลอดภยัของยา docetaxel 

ผู้ป่วยทุกรายที่ได้ยา docetaxel เกิดผลข้างเคียง
ทางโลหิตวิทยา (ตารางที่ 3) ได้แก่ โลหิตจาง 31 ราย เกิด
ความรุนแรงระดบั 3 และ 4 จ านวน 2 ราย เมด็เลอืดขาวนิว
โทรฟิลต ่า 20 ราย เกดิความรุนแรงระดบั 3 และ 4 จ านวน 
11 ราย เม็ดเลือดขาวนิวโทรฟิลต ่าร่วมกบัมไีข ้เกิดความ
รุนแรงระดบั 3 และ 4 จ านวน 1 รายซึง่มคีวามรุนแรงระดบั 
5 นอกจากนี้ยงัพบภาวะเกลด็เลอืดต ่า ความรุนแรงระดบั 1 
และ  2 จ านวน  1 ร าย  ผู้ ป่ ว ย ร ายนี้ มีผ ลตรวจทาง
หอ้งปฏบิตักิารก่อนเริม่ยาว่าเป็นเกลด็เลอืดต ่าความรุนแรง
ระดบั 1 ผลขา้งเคยีงทีไ่ม่ใช่ทางโลหติวทิยา แสดงอยู่ในตาราง
ที ่4 เช่น อ่อนลา้ เยื่อบุในช่องปากอกัเสบ คลื่นไส ้อาเจยีน   

การอภิปรายผล 
การศึกษาย้อนหลังนี้ เป็นการวิจัยเพื่อประเมิน

ประสทิธภิาพและความปลอดภยัของยา docetaxel ในการ
รกัษาอนัดบัรองส าหรบัผู้ป่วย NSCLC ระยะแพร่กระจาย 
relative dose-intensity ในการศกึษานี้เท่ากบั 0.89 (0.8 – 
1) หรือ 66.75 mg/m2 พบว่าค่ามัธยฐานการมีชีวิตรอด 
เท่ากับ 10.13 เดือน (95%CI 7.7-12.5) ซึ่งมีแนวโน้ม
ใกลเ้คยีงกบัการศกึษา phase 3 แบบทดลองเชงิสุม่ทีป่กปิด
สองด้านในหลายศูนย์ ของ Garon และคณะ (8) ในผู้ป่วย 
625 รายที่ได้รบัยา docetaxel ขนาด 75 mg/m2 มีค่ามธัย
ฐานการมีชีวิตรอด เท่ากบั 9.1 เดือน (95%CI 8.4–10.0) 
และการศกึษาในหลายประเทศทีเ่ป็น  phase 3 แบบทดลอง
เชิงสุ่มที่ไม่ปกปิดยาที่ได้รบั โดย Borghaei และคณะ (9) 
พบว่า ผูป่้วยทีไ่ดร้บัยา docetaxel ขนาด 75 mg/m2 จ านวน 
290 ราย มีค่ามัธยฐานการมีชีวิตรอด เท่ากับ 9.4 เดือน 
(95%CI 8.1–10.7) 

 ระยะเวลาการรอดชีพแบบปลอดการลุกลาม
เพิ่มขึ้นของมะเร็งในการศึกษานี้  เท่ากับ 3.47 เดือน 
(95%CI 2.13-4.81) มีแนวโน้มใกล้เคียงกับการศึกษา 
Garon และคณะ (8) และ Borghaei และคณะ (9) ที่พบว่า 
ระยะเวลาการรอดชีพแบบปลอดการลุกลามเพิ่มขึ้นของ
มะเร็ง เท่ากบั 3 เดือน (95%CI 1.4–6.9) และ 4.2 เดือน 
(95%CI 3.5–4.9) ตามล าดบั   
 ส าหรับ response rate หลังได้รับยา docetaxel 
ในการศกึษานี้ พบ overall response ร้อยละ 7.41 (2 ราย 
จาก 27 ราย) และส่วนใหญ่พบเป็น progressive disease 
รอ้ยละ 44.44 (12 ราย จาก 27 ราย) ซึง่ผลดอ้ยกว่าทีพ่บใน
การศึกษาของ Borghaei และคณะ (9) ซึ่งพบ overall  
response รอ้ยละ 12 (36 จาก 290 ราย) และ progressive   
disease ร้อยละ 29 (85 จาก 290 ราย) การที่ response 
rate ในการศกึษานี้ดอ้ยกว่าการศกึษาก่อนหน้า เน่ืองจาก

 
ตารางท่ี 3. ผลขา้งเคยีงทางโลหติวทิยา (n=37) 

ผลขา้งเคยีงต่อระบบโลหติวทิยา 
ระดบัความรุนแรง (จ านวนราย) 

รวมทุกระดบั (1–5) ระดบัที ่1 และ 2  ระดบัที ่3 และ 4 ระดบัที ่5 
เมด็เลอืดขาวนิวโทรฟิวต ่า 20 9 11 0 
เมด็เลอืดขาวนิวโทรฟิลต ่าร่วมกบัมไีข ้ 2 0 1 1 
โลหติจาง 31 29 2 0 
เกลด็เลอืดต ่า 1 1 0 0 
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ตารางท่ี 4. ผลขา้งเคยีงทีไ่ม่ใช่ทางโลหติวทิยา (n=34) 
ผลขา้งเคยีง จ านวน 

(ราย) 
อ่อนลา้ 17 
เยื่อบุในช่องปากอกัเสบ 12 
คลื่นไส ้ 10 
อาเจยีน 7 
ทอ้งเสยี 6 
ทอ้งผกู 6 
ค่าครอีะทนีีนสงูขึน้ 6 
เบื่ออาหาร 4 
ผมร่วง 4 
ชา 3 
ภาวะภมูไิวเกนิ (hypersensitivity 
reaction) 

     3 

ผื่นบรเิวณผวิหนงั 3 
น ้าหนกัลด 2 
นอนไม่หลบั 2 
เสน้เลอืดด าอกัเสบ 1 
ค่า AST สงูขึน้ 1 

 
ขนาดยาเฉลี่ย docetaxel ในการศึกษานี้ เท่ากับ 66.75 
mg/m2 ซึง่น้อยกว่าขนาดยามาตรฐานทีแ่นะน า (75 mg/m2) 
แต่เมื่อเปรยีบเทยีบกบัการศกึษาของ Nakamura และคณะ 
(15) ที่เกบ็ขอ้มูลย้อนหลงัจากผู้ป่วย NSCLC ที่ได้รบัยานี้
ในขนาดต ่า (60 mg/m2) เพื่อเป็นยาเคมีบ าบดัอนัดับรอง 
พบว่าค่ามธัยฐานการมีชวีติรอด ที่ 1 ปี เท่ากบั 9.4 เดอืน 
ระยะเวลาการรอดชีพแบบปลอดการลุกลามเพิ่มขึ้นของ
มะเร็ง 1.9 เดือน และอตัราการตอบสนอง พบว่า overall 
response ร้อยละ 18.5 (5 จาก 27 ราย) และ progressive 
disease ร้อยละ 51.9 (14 จาก 27 ราย) ซึ่งมแีนวโน้มดา้น
ประสทิธภิาพใกลเ้คยีงกบัผลการศกึษานี้ และสอดคลอ้งกบั
การศกึษาของ Mukohara และคณะ (16) ทีพ่บว่า ผูป่้วยโรค
นี้หลงัจากไดร้บัยา docetaxel ขนาดยา 60 mg/m2 มคี่ามธัย
ฐานการมชีวีติรอด เท่ากบั 7.8 เดอืน ระยะเวลาการรอดชพี
แบบปลอดการลุกลามเพิม่ขึน้ของมะเรง็ เท่ากบั 3.4 เดอืน 
และอตัราการตอบสนอง เป็นแบบ overall response เท่ากบั 
ร้อยละ 18.2 (4 จาก 22 ราย) และ progressive disease 
ร้อยละ 22.7 (5 จาก 22 ราย) ผู้ป่วยส่วนใหญ่ในการศกึษา
ครัง้นี้มกีารด าเนินไปของโรคหลงัสิน้สุดการรกัษาด้วยยานี้ 

เป็นแบบ progressive disease จ านวน 12 ราย ผลการ
ด าเนินไปของโรคดงักล่าวสอดคลอ้งกบัผลการด าเนินไปของ
โรคหลงัสิน้สดุการรกัษาดว้ยยาเคมบี าบดัอนัดบัแรก ซึง่มผีล
การตอบสนองเป็น progressive disease จ านวน 13 ราย 
กล่าวได้ว่า ผู้ป่วยที่มีการด าเนินไปของโรคหลงัสิ้นสุดการ
รักษาด้วยยาอันดับแรกเป็น progressive disease จะไม่
ตอบสนองต่อการรกัษาดว้ยยาอนัดบัรอง 

ในด้านผลขา้งเคยีงของ docetaxel การวจิยันี้พบ
ผลทางโลหติวทิยาทุกระดบัความรุนแรงและพบภาวะโลหติ
จางมากกว่าการศกึษาก่อนหน้า กล่าวคอืพบภาวะโลหติจาง 
ร้อยละ 91.17 (31 จาก 34 ราย) ซึ่งอาจเนื่องมาจากผูป่้วย
ร้อยละ 73.53 (25 จาก 34 ราย) มีภาวะโลหิตจางระดับ
ความรุนแรงอย่างน้อยระดบั 1 ก่อนเริ่มการรกัษาด้วยยา 
docetaxel แต่ส าหรบัภาวะการเกดิเมด็เลอืดขาวนิวโทรฟิว
ต ่า เมด็เลอืดขาวนิวโทรฟิลต ่าร่วมกบัมไีข ้และเกลด็เลอืด
ต ่า มีค่าใกล้เคยีงกบัการศึกษาก่อนหน้า ผลข้างเคยีงทาง
โลหติวทิยาทีม่คีวามรุนแรงระดบั 3 ขึน้ไป ไดแ้ก่ โลหติจาง
และเมด็เลอืดขาวนิวโทรฟิลต ่า ซึง่มอีุบตักิารณ์ใกลเ้คยีงกบั
การศึกษาก่อนหน้า แต่ภาวะเม็ดเลือดขาวนิวโทรฟิลต ่า
ร่วมกบัมไีขพ้บอตัราการเกดิน้อยกว่าการศกึษาก่อนหน้า 
(8,9) ทัง้นี้อาจเนื่องมาจากผูป่้วยในการวจิยันี้ไดร้บัขนาดยา 
docetaxel เฉลี่ย  66.75 mg/m2 ซึ่ งต ่ ากว่ าขนาดยาใน
การศกึษาก่อนหน้า (75 mg/m2)   

ส าหรบัผลข้างเคียงของยา docetaxel ที่ไม่ใช่ผล
ทางโลหิตวิทยานัน้ ไม่สามารถประเมินความรุนแรงตาม
เกณฑ์ CTCAE ได้ เนื่องจากเป็นการเก็บข้อมูลย้อนหลัง
จากเวชระเบียน ผลการศึกษานี้ เมื่อเปรียบ เทียบกับ
การศกึษาก่อนหน้ามแีนวโน้มสงูกว่า (8,9) เช่น อ่อนลา้ เยื่อ
บุในช่องปากอักเสบ คลื่นไส้ ทัง้นี้พบว่า ชาวเอเชียเกิด
ผลขา้งเคยีงทัง้ทางโลหติวทิยาและไม่ใช่ผลทางโลหติวทิยา
มากกว่าคนเชื้อชาติอื่น การศึกษาเภสัชวิทยาของยา 
docetaxel ในชาวเอเชยีพบอตัราการก าจดัยาช้ากว่าคนเชือ้
ชาติอื่น จึงอาจส่งผลให้เกิดผลขา้งเคียงสูงกว่าทัง้ ๆ ที่ใช้
ขนาดยาเท่ากนั ท าใหม้กีารศกึษาทีล่ดขนาดยา docetaxel 
ในชาวเอเชียลงจากขนาดมาตรฐาน 75 mg/m2 เป็น 60 
mg/m2 พบว่า ผลขา้งเคยีงจากยาลดลงและลดอุบตัิการณ์
เกดิภาวะเมด็เลอืดขาวนิวโทรฟิวต ่าและภาวะเมด็เลอืดขาว
นิวโทรฟิวต ่าร่วมกบัมไีข ้(13,15-16)  

งานวิจัยครัง้นี้ เ ป็นการศึกษาแบบเก็บข้อมูล
ยอ้นหลงั ท าใหม้ขีอ้จ ากดัเกีย่วกบัความครบถว้นของขอ้มลู
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ที่บนัทึกในเวชระเบียนผู้ป่วย กรณีผู้ป่วยได้รบัการรกัษา
ด้วยยาเคมบี าบดัอนัดบัแรกจากโรงพยาบาลอื่น และไม่มี
การบนัทกึขอ้มูลในเวชระเบยีนของโรงพยาบาล ผู้ป่วยไม่
มาติดตามตามนัดโดยไม่ทราบสาเหตุ หรือไม่สามารถ
สบืค้นเวชระเบียนของผู้ป่วยได้เนื่องจากเป็นเวชระเบยีน
ของผู้ป่วยที่เสยีชวีติระยะเวลามากกว่า 5 ปี ท าให้มผีลต่อ
การวเิคราะห์ด้านประสทิธภิาพและความปลอดภยัของยา 
docetaxel นอกจากนี้ยงัมขีอ้จ ากดัอื่น ๆ ในงานวจิยั ไดแ้ก่ 
ขนาดตัวอย่างมีจ านวนน้อย การไม่สามารถประเมินผล
ขา้งเคยีงทีไ่ม่ใช่ผลทางโลหติวทิยาตามเกณฑ ์CTCAE และ
เป็นการศึกษาในสถานที่ เดียว ดังนั ้นในอนาคตควร
ท าการศึกษาแบบไปข้างหน้า และเพิ่มสถานที่วิจ ัย 
นอกจากนี้อาจเก็บข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วยเพิ่มเติม เช่น 
โรคประจ าตวัและยาทีใ่ชป้ระจ า ทีส่่งผลต่อประสทิธภิาพใน
การรักษา และอาจท าให้ผู้ ป่วยมีอาการเช่นเดียวกับ
ผลข้างเคียงจากยา docetaxel เพื่อก าจดัปัจจยักวนที่อาจ
สง่ผลต่อการวเิคราะหผ์ลการศกึษา 
 
สรปุผล  
 จากการวเิคราะห์ประสทิธภิาพของยา docetaxel 
ในผู้ป่วยจ านวน 27 ราย พบว่า ค่ามธัยฐานการมชีวีติรอด 
เท่ากบั 10.13 เดอืน (95% CI 7.71-12.55) ระยะเวลาการ
รอดชีพแบบปลอดการลุกลามเพิ่มขึ้นของมะเร็ง เท่ากบั 
3.47 เดือน (95% CI 2.13-4.81) และอตัราการตอบสนอง 
เ ป็น  overall response 2 ราย  จาก  27 ราย  และ เ ป็น 
progressive disease 12 ร า ย  จ า ก  27 ร า ย  ผู้ ใ ช้ ย า 
docetaxel มอีุบตักิารณ์เกดิภาวะโลหติจางสงูกว่าการศกึษา
ก่อนหน้า แต่ผลขา้งเคยีงทางโลหติวทิยาความรุนแรงระดบั 
3 ขึน้ไป โดยเฉพาะภาวะเมด็เลอืดขาวนิวโทรฟิวต ่าร่วมกบั
มีไข้ พบน้อยกว่าเมื่อเทียบกับการศึกษาอื่น การเกิดผล
ข้างเคียงต่อระบบอื่นที่ไม่ใช่โลหิตวิทยาพบว่าสูงกว่าเมื่อ
เปรยีบเทยีบกบัการศกึษาก่อนหน้า  
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