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ผลการรักษาด้วยยาเคมีบ าบัดแบบเสรมิในผูป้่วยมะเร็งล าไส้ใหญ่ระยะที่ 2 และระยะที่3   
ในโรงพยาบาลมุกดาหาร 

ชลนิภา เรือนแสน  อายุรแพทย์มะเร็ง 
กลุ่มงานอายุรกรรม โรงพยาบาลมุกดาหาร 

บทคัดย่อ 
วัตถุประสงค์ เพ่ือศึกษามัธยฐานการกลับเป็นซ้้าของผู้ป่วยโรคมะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 2 และ 3  ที่ได้รับ

ยาเคมีบ้าบัดแบบเสริม ในโรงพยาบาลมุกดาหาร 
วัสดุและวิธีการ เป็นการศึกษาแบบเก็บข้อมูลย้อนหลัง (Retrospective cohort study)  ศึกษาผู้ป่วยที่

ได้รับการวินิจฉัยเป็นมะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่2 และระยะท่ี 3 ที่เข้ารับการรักษาในโรงพยาบาลมุกดาหาร ตั้งแต่ปี
พ.ศ. 2558 – 2564  

ผลการศึกษา จ้านวนผู้ป่วยทั้งหมด 185 ราย อายุเฉลี่ย 62.10 ปี ยาเคมีบ้าบัดเสริมที่ได้รับเป็นสูตร 
5FU/LV ร้อยละ 51.35 และสูตร FOLFOX ร้อยละ 41.08  มีการกลับเป็นซ้้าทั้งหมด 48 รายคิดเป็นร้อยละ 
25.95 มะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะท่ี 2 มีอัตราการกลับมาเป็นซ้้า ร้อยละ 16 (12 รายจากทั้งหมด 75 ราย)  มะเร็งล้าไส้
ใหญ่ระยะที่ 3 มีอัตราการกลับมาเป็นซ้้า ร้อยละ 37.23 (16 รายจากทั้งหมด 110 ราย) มะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 2 
และระยะท่ี 3   มีระยะเวลาการปลอดการกลับเป็นซ้้าที่ 5 ปี ร้อยละ 74  และร้อยละ 56 ตามล้าดับ  

ปัจจัยที่มีความสัมพันธ์กับการกลับเป็นซ้้าของผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่ ได้แก่ มีการกระจายไปต่อมน้้าเหลือง
มากกว่าหรือเท่ากับ 4 ต่อม(Pathological N2) มีโอกาสโรคกลับเป็นซ้้ามากขึ้น 2.79 เท่า (p-value= 0.03)   
จ้านวนต่อมน้้าเหลืองที่ตัดออกมาทั้งหมดน้อยกว่า 12 ต่อม (lymph nodes sampling <12) โรคกลับเป็นซ้้ามาก
ขึ้น 5.16 เท่า (p-value= 0.01)   และผู้ป่วยที่มีการเลื่อนระยะเวลาการรับยาเคมีบ้าบัด (Dose delay) พบว่าโรค
กลับเป็นซ้้ามากข้ึน 2.38 เท่า (p-value= 0.03) 

ผลข้างเคียงจากยาเคมีบ้าบัดพบ ภาวะโลหิตจาง(Anemia) ) พบร้อยละ 69.89  ภาวะเกล็ดเลือดต่้า 
(Thrombocytopenia) พบร้อยละ 22.73   ภาวะเม็ดเลือดขาวต่้า(Neutropenia) พบร้อยละ 18.75  อาการ
เพลียร้อยละ 5.69 ถ่ายเหลวพบร้อยละ 3.41   และอาการอ่ืนที่พบได้เล็กน้อย ได้แก่ มือเท้าลอก แผลในปาก 
คลื่นไส้หรืออาเจียน ชาปลายมือปลายเท้า ตับอักเสบ  พบว่าภาวะเม็ดเลือดขาวต่้าและภาวะเกล็ดเลือดต่้าเป็น
สาเหตุหลักท่ีท้าให้มีการเลื่อนระยะเวลาการให้ยาเคมีบ้าบัด (Dose delay) 

ข้อสรุป ผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 2 และระยะที่3 หลังการผ่าตัดและได้รับยาเคมีบ้าบัดเสริม จะมี
ระยะเวลาการปลอดการกลับเป็นซ้้าที่ 5 ปี ร้อยละ 74  และ ร้อยละ 56 ตามล้าดับ  มะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 2 
หลังการผ่าตัดหากมีปัจจัยเสี่ยงอย่างน้อย 1 ข้อแนะน้าให้ยาเคมีบ้าบัดแบบเสริมร่วมด้วย และมะเร็งล้าไส้ใหญ่
ระยะที่ 3 แนะน้าให้ยาเคมีบ้าบัดเสริมร่วมด้วย ผลข้างเคียงจากยาเคมีบ้าบัดที่เกิดได้บ่อย ได้แก่ ภาวะเม็ดเลือด
ขาวต่้าและภาวะเกล็ดเลือดต่้า และเป็นสาเหตุให้ต้องเลื่อนระยะเวลาการให้ยาเคมีบ้าบัด ซึ่งสัมพันธ์กับการกลับ
เป็นซ้้าของโรค  
 
ค าส าคัญ : มะเร็งล้าไส้ใหญ่,  ยาเคมีบ้าบัด, ผลข้างเคียงจากยาเคมีบ้าบัด, โรคมะเร็งกลับเป็นซ้้า 
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Effect of Adjuvant chemotherapy on early stage colon cancer in 

Mukdahan hospital. 

Abstract 
Objective: To determine the median recurrence among stage 2 and 3 colorectal cancer 

patients who underwent adjuvant chemotherapy in Mukdahan Hospital. 
 Methodology: This was a retrospective study conducted on colorectal cancer patients 
at stages 2 and 3 admitted to Mukdahan Hospital from the years 2015 – 2021. 
 Results: A total of 185 patients were enrolled in the study and their mean age was 62.10 
years. In the adjuvant chemotherapy, 51.35% of the patients received 5FU/LV regimen and 
41.08% of patients had a FOLFOX regimen. The total recurrence rate was 25.95% (48 cases). The 
recurrence rate in 2nd and 3rd stage colorectal cancer patients was 16% (12 of 75 cases) and 
37.23% (36 of 110)  respectively. The 5-year recurrence-free survival rate calculated in the stage 
2 patients was 74% and that of stage 3 was 56%. 
 Multivariate analysis revealed that the spreading of the tumor to regional lymph nodes 
(pathological stage N2) was 2.79 times more likely to favor recurrence than without spread to 
the lymph nodes (p-value = 0.03). Likewise, when the number of lymph nodes sampling was < 
12, the hazard ratio of cancer recurrence was 5.16 times greater (p-value= 0.01) compared to 
the ≥12 number of lymph nodes sampling. Dose delay was 2.38 times more likely to favor the 
reappearance of colorectal cancer in the patients (p-value= 0.03). 
 Among the side effects of adjuvant chemotherapy, anemia was revealed in 69.89%, 
thrombocytopenia in 22.73%, neutropenia in 18.75%, fatigue in 5.69%, diarrhea in 3.41%, and 
other mild symptoms including  hand-foot syndrome, oral ulcers, nausea or vomiting. 
Numbness of hands or feet  and hepatitis. Neutropenia and thrombocytopenia were the main 
reasons for the dose delay. 
 Conclusion: The study revealed that the patients with stage 2 and stage 3 colorectal 
cancer after undergoing surgery and adjuvant chemotherapy had a 5-year recurrence-free 
survival rate of 74% and 56%.  The most common side effects of the therapy including 
neutropenia and thrombocytopenia caused the dose delay which was associated with the 
recurrence of cancer in the study. With at least one risk factor, adjuvant chemptherapy is 
recommended in stage 2 colon cancer patients whereas chemotherapy is suggested in stage 3 
colon cancer patients to prevent a recurrence after surgery.  
 
Keywords : colon cancer, chemotherapy, chemotherapy side effects, cancer recurrence 
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ความส าคัญ 
 มะเร็งล้าไส้ใหญ่และไส้ตรงเป็นมะเร็งที่พบได้บ่อยอันดับ 3 ทั้งในเพศชายและเพศหญิงจากข้อมูล

ผู้ป่วยมะเร็งทั่วโลกปีพ.ศ. 2563 และเป็นสาเหตุการเสียชีวิตอันดับที่ 2 จากโรคมะเร็งทั้งหมด1  ข้อมูลจากสถาบัน
มะเร็งของประเทศไทยในปีพ.ศ. 2561 พบอุบัติการณ์การเกิดมะเร็งล้าไส้ใหญ่และไส้ตรงพบมากที่สุดในช่วงอายุ 
60-75 ปี2   โดยแบ่งตามระยะได้ 4 ระยะที่ 1 พบ ร้อยละ 4-9 , ระยะที่ 2 พบร้อยละ 17-22, ระยะที่ 3 พบร้อย
ละ 31-37 และระยะที่ 4  พบร้อยละ32-403,4 ปัจจุบันการรักษามะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 1, 2 และ3  จะเป็นการ
ผ่าตัดเป็นหลัก ผู้ป่วยระยะที่2 ในบางรายแนะน้าให้ยาเคมีบ้าบัดแบบเสริมร่วมด้วยหากชิ้นเนื้อทางพยาธิวิทยามี
ลักษณะ high risk for recurrence โดยมีอย่างน้อย 1 ข้อ ได้แก่ lymph nodes sampling <12, poorly 
differentiated tumor, lymphovascular invasion, perineural invasion, obstruction, perforation หรือ 
pT4 stage โดยให้ยาเคมีบ้าบัดสูตร 5FU/LV สามารถลดการกลับเป็นซ้้าและลดการเสียชีวิตได้ ผู้ป่วยระยะที่ 3 มี
ค้าแนะน้าให้ได้รับยาเคมีบ้าบัดแบบเสริมร่วมด้วย5,6,7 

 การรักษาด้วยยาเคมีบ้าบัดแบบเสริมพบว่าสามารถลดการกลับมาเป็นซ้้าและเพ่ิมระยะเวลาการรอดชีวิต
ให้ยาวนานขึ้นเมื่อเทียบกับการผ่าตัดอย่างเดียว  ยาเคมีบ้าบัดแบบเสริมที่มีใช้ในปัจจุบัน ได้แก่ 5-
fluorouracil/leucovorin (5-FU/LV or Mayo regimen), capecitabine, oxaliplatin /5-FU/LV or 
(FOLFOX) และ oxaliplatin /capecitabine8,9  ปัจจุบันพบว่ายาเคมีบ้าบัดแบบเสริมสูตรที่มีการใช้ยา 
oxaliplatin ร่วมด้วยกับ 5-FU/LV หรือ capecitabine มีประสิทธิภาพในการเพ่ิมระยะเวลาการกลับมาเป็นซ้้า
และเพ่ิมระยะเวลาการรอดชีวิตได้ดีกว่าการให้ยาเพียง 5-FU/LV หรือ capecitabine10 และมีการศึกษาในกลุ่ม
ผู้ป่วยที่มีอายุมากกว่า 70 ปีจาก pooled analysis ของงานวิจัย 4 เรื่องได้แก่ X-ACT  , XELOXA  , NSABP               
C-08  , AVANT พบว่าผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 3 การให้ยาเคมีบ้าบัดแบบเสริมด้วยยา oxaliplatin ร่วมกับ 
5FU/LV  มีประสิทธิภาพในการเพิ่มอัตราการรอดชีวิตโดยปลอดโรค โดยไม่ขึ้นกับอายุและโรคประจ้าตัว 11  แต่ใน
กลุ่มผู้ป่วยสูงอายุพบผลข้างเคียงจากยาเคมีบ้าบัด มีผลต้องมีการลดปริมาณยาหรือเลื่อนระยะเวลาการให้ยาเคมี
บ้าบัดในกลุ่มผู้ป่วยสูงอายุ12  จึงเป็นที่มาของงานวิจัยนี้เพ่ือศึกษาผลการรักษาด้วยยาเคมีบ้าบัดแบบเสริมในมะเร็ง
ล้าไส้ใหญ่ระยะที่2 และ3  ในโรงพยาบาลมุกดาหาร 

วัตถุประสงค์ 

เพ่ือศึกษามัธยฐานการกลับเป็นซ้้าของผู้ป่วยโรคมะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 2 และระยะที่ 3  ที่ได้รับยาเคมี
บ้าบัดแบบเสริม ในโรงพยาบาลมุกดาหาร 
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ขั้นตอนและวิธีการ 

เป็นการศึกษาแบบเก็บข้อมูลย้อนหลัง (Retrospective cohort study)  โดยกลุ่มประชากรที่ศึกษา
ผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็งล้าไส้ระยะที่2และ3 ที่เข้ารับการรักษาในโรงพยาบาลมุกดาหาร ตั้งแต่ปีพ .ศ. 
2558 – 2564 โดยรวบรวมข้อมูลประวัติผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยมะเร็งล้าไส้ใหญ่ตาม ICD 10 (C180 ถึง C 189)  

เกณฑ์การคัดเข้า(Inclusion criteria) คือ ผู้ป่วยที่มีอายุมากกว่าหรือเท่ากับ 18 ปี ที่ได้รับการวินิจฉัย
ว่าเป็นมะเร็งล้าไส้ใหญ่จากผลชิ้นเนื้อทางพยาธิพบเป็น Adenocarcinoma หรือ  Mucinous  adenocarcinoma  
ได้รับการผ่าตัดแบบ curative resection ผลพยาธิ T3-4N0  หรือ T0-4 N1-2 ไม่มีการกระจายไปอวัยวะอ่ืนจาก
ภาพถ่ายรังสี และผลเอกซเรย์คอมพิวเตอร์  ไม่เคยได้รับการวินิจฉัยมะเร็งชนิดอ่ืนมาก่อน และเข้ารับการรักษาใน
โรงพยาบาลมุกดาหาร ตั้งแต่ปี พ.ศ. 2558-2564 

เกณฑ์การคัดออก(Exclusion criteria) คือ อายุน้อยกว่า 18 ปี มีผลชิ้นเนื้อทางพยาธิพบไม่ใช่ 
Adenocarcinoma หรือ  Mucinous adenocarcinoma   ไม่ได้รับการรักษาด้วยการผ่าตัด หรือเคยได้รับยาเคมี
บ้าบัดมาก่อน  หรือเวชระเบียนไม่สมบูรณ์ 

หลังจากได้รับการอนุมัติจากคณะกรรมการจริยธรรมงานวิจัยของโรงพยาบาลมุกดาหาร ได้ท้าการเก็บ
รวบรวมข้อมูลจากเวชระเบียนผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยมะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 2และ 3 ที่มารับการรักษาใน
โรงพยาบาลมุกดาหาร โดยได้รับการผ่าตัดและได้รับยาเคมีบ้าบัดแบบเสริม ตั้งแต่วันที่ 1 มกราคม 2558 – 31 
ธันวาคม 2564 โดยจะเก็บข้อมูลของผู้ป่วย ได้แก่ เพศ อายุ โรคประจ้าตัว น้้าหนัก ส่วนสูง  สภาพร่างกาย(ECOG) 
ผลการตรวจเลือด ผลการตรวจภาพถ่ายรังสี ผลการตรวจเอกซเรย์คอมพิวเตอร์ ผลชิ้นเนื้อทางพยาธิ ระยะของโรค 
สูตรยาเคมีบ้าบัดแบบเสริมที่ได้รับ ผลข้างเคียงจากยาเคมีบ้าบัด  วันที่โรคกลับมาเป็นซ้้า  วันที่มาติดตามการรักษา
ครั้งสุดท้าย  

การวิเคราะห์ทางสถิติ 
ใช้สถิติเชิงพรรณนาเพ่ืออธิบาย กรณีที่ข้อมูลมีการแจกแจงปกติ น้าเสนอค่าเฉลี่ยส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน 

และในกรณีข้อมูลแจกแจงไม่ปกติ น้าเสนอค่ามัธยฐาน ค่าสุงสุด และค่าต่้าสุด 
ใช้สถิติอนุมาน การวิเคราะห์ระยะปลอดเหตุการณ์ใช้ การค้านวณโดยวิธี Kaplan-Meier methods 

วิเคราะห์หา  recurrence free survival และน้าเสนอข้อมูล ในรูปแบบของ survival probability curve 
(Kaplan-Meier survival curve) การเปรียบเทียบความแตกต่างระหว่างกลุ่มใช้สถิติLog-rank testใช้สถิติCox 
regression เพ่ืออธิบายความสัมพันธ์ระหว่างตัวแปรต้นที่สนใจกับตัวแปรตามโดยน้าเสนอค่า Crude hazard 
ratio, Adjusted hazard ratio, 95% confident interval และค่า p-value โดยก้าหนดนัยส้าคัญทางสถิติที่p-
value < 0.05 การวิเคราะห์ข้อมูลทั้งหมดใช้โปรแกรม Stata version 10.1 
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ผลการศึกษา 

จ้านวนผู้ป่วยทั้งหมด 185 ราย เป็นเพศชาย 91 รายคิดเป็นร้อยละ 49.19  เพศหญิง 94 รายคิดเป็นร้อย
ละ 50.81  อายุเฉลี่ย 62.10 ปี( SD =11.27) ผู้ป่วยที่มีดัชนีมวลกายน้อยกว่า 18.5 กก./ตารางเมตร พบร้อยละ 
36.11 และดัชนีมวลกายมากกว่า 18.5 กก./ตารางเมตร พบร้อยละ 63.89 การประเมิน Charlson comorbidity 
index ระดับคะแนน 0-2 พบร้อยละ 39.46  คะแนน3-4พบร้อยละ 48.11  และคะแนนมากกว่าหรือเท่ากับ 5 
พบร้อยละ 12.43  ผู้ป่วยมี ECOG 0 ร้อยละ 23.78  ECOG1 ร้อยละ 21.62 และ ECOG 2 ร้อยละ 1.08 

จากการศึกษาผู้ป่วยทั้งหมด 185 ราย เป็นผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 2 จ้านวน 75 รายคิดเป็นร้อยละ 
40.54 และผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะท่ี 3 จ้านวน 110 รายคิดเป็นร้อยละ  56.46  มีการกลับเป็นซ้้าทั้งหมด 48 
รายคิดเป็นร้อยละ 25.95 และพบว่ามะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 2 มีอัตราการกลับมาเป็นซ้้า ร้อยละ 16 (12 รายจาก
ทั้งหมด 75 ราย)  มะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 3 มีอัตราการกลับมาเป็นซ้้า ร้อยละ 37.23 (16 รายจากทั้งหมด 110 
ราย) ผู้ป่วยร้อยละ 33.51 มาด้วยอาการล้าไส้อุดตัน(Obstruction) พบมีภาวะล้าไส้ทะลุ(Perforation)  ร้อยละ 
6.49  มะเร็งพบมากท่ีล้าไส้ใหญ่บริเวณด้านซ้ายร้อยละ 67.57  บริเวณด้านขวาพบร้อยละ 28.65 และบริเวณตรง
กลาง(Transverse) ร้อยละ 3.78  ผลชิ้นเนื้อทางพยาธิวิทยาพบเป็นชนิด Well differentiated ร้อยละ 45.95 
ชนิด Moderately differentiated ร้อยละ 49.19 และชนิด Poorly differentiated ร้อยละ 2.70  ระยะของ 
tumor จาก pathological-T stage พบ pT3 ร้อยละ 86.49 และ pT4 ร้อยละ 10.81  และ pathological-            
N stage  พบ N0 ร้อยละ 40.0  N1ร้อยละ 41.62 และN2 ร้อยละ 18.38  ผู้ป่วยส่วนใหญ่ได้รับการตัดต่อม
น้้าเหลืองออกมากกว่าหรือเท่ากับ 12 ต่อมคิดเป็นร้อยละ 92.43 ผู้ป่วยร้อยละ 43.78 จากผลชิ้นเนื้อพบว่ามี 
Lymphovascular invasion และร้อยละ 3.78 พบมี Perineural invasion  ยาเคมีบ้าบัดเสริมที่ได้รับเป็นสูตร 
Mayo ร้อยละ 51.35  ได้รับสูตร FOLFOX ร้อยละ 41.08  ผู้ป่วยได้รับยาเคมีบ้าบัดครบระยะเวลา 6 เดือนร้อย
ละ 97.16  ได้รับยาเคมีบ้าบัดภายในระยะเวลา 6 สัปดาห์หลังได้รับการผ่าตัดร้อยละ 93.18   มีการลดขนาดยา
เคมีบ้าบัด(Dose reduction) ร้อยละ 3.98 และมีการเลื่อนเวลาการรับยาเคมีบ้าบัด(Dose delay) ร้อยละ 15.34 
ดังแสดงในตารางที่1 
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ตารางท่ี1 ข้อมูลทั่วไปและลักษณะพ้ืนฐานของผู้ป่วย 

 ปลอดโรค (=137) 
โรคกลับเป็นซ้้า

(n=48) 
รวม(n=185) 

เพศ ชาย 77 (56.20) 14  (29.17) 91 (49.19) 
หญิง 60 (43.80) 34 (70.83) 94 (50.81) 

อายุ  (เฉลี่ย ± SD)  62.42 ±11.51 61.18±10.64 62.10±11.27 

ดัชนีมวลกาย (กก./ตรม.) 
< 18.5 47 (35.07) 18 (39.13) 65 (36.11) 

18.5 – 22.9 54 (40.30) 19 (41.30) 73 (40.56) 
≥ 23 33 (24.63) 9 (19.57) 42 (23.33) 

ดัชนีโรคร่วม 
0-2 51 (37.23) 22 (45.83) 73 (39.46) 
3-4 69 (50.36) 20 (41.67) 89 (48.11) 
≥5 17 (12.41) 6 (12.50) 23 (12.43) 

สภาวะร่างกาย 

(ECOG) 

0 32 (23.36) 12 (25.0) 44 (23.78) 
1 30 (21.90) 10 (20.83) 40 (21.62) 
2 2 (1.46) 0 (0) 2 (1.08) 

ไม่ได้ระบุ 73 (53.28) 26 (54.17) 99 (53.51) 

ภาวะล าไส้อุดตัน ไม่มี 92 (67.15) 31 (64.58) 123 (66.49) 
มี 45 (32.85) 17 (35.42) 62 (33.51) 

ภาวะล าไส้ทะลุ ไม่มี 128 (93.43) 45 (93.75) 173 (93.51) 
มี 9 (6.57) 3 (6.25) 12 (6.49) 

ต าแหน่งมะเร็ง 
ขวา 40 (29.20) 13 (27.08) 53 (28.65) 
ซ้าย 93 (67.88) 32 (66.67) 125 (67.57) 

ตรงกลาง 4 (2.92) 3 (6.25) 7 (3.78) 

Pathologic grading 

Well 
differentiated 

56 (40.88) 29 (60.42) 85 (45.95) 

Mod 
differentiated 

72 (52.55) 19 (39.58) 91 (49.19) 

Poorly 
differentiated 

5 (3.65) 0 (0) 5 (2.70) 

ไม่ได้ระบุ 
4 (2.92) 0 (0) 4 (2.16) 
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 ปลอดโรค (=137) 
โรคกลับเป็นซ้้า

(n=48) 
รวม(n=185) 

ชิ้นเนื้อพยาธิ  T  

pT1 0 0 0 
pT2 4 (2.92) 1 (2.08) 5 (2.70) 
pT3 119 (86.86) 41 (85.42) 160 (86.49) 
pT4 14 (10.22) 6 (12.50) 20 (10.81) 

จ านวนต่อมน้ าเหลืองที่ตัด

ออก 

<12 5 (3.65) 9 (18.75) 14 (7.57) 

≥12 132 (96.35) 39 (81.25) 171 (92.43) 

ชิ้นเนื้อพยาธิต่อม

น้ าเหลือง  N  

N0 62 (45.26) 12 (25.0) 74 (40.0) 
N1 54 (39.42) 23 (47.92) 77 (41.62) 
N2 21 (15.33) 13 (27.08) 34 (18.38) 

Margin < 5 mm No 131 (95.62) 45 (93.75) 176 (95.14) 
Yes 6 (4.38) 3 (6.25) 9 (4.86) 

Lymphovascular 

invasion 

No 79 (57.66) 25 (52.08) 104 (56.22) 

Yes 58 (42.34) 23 (47.92) 81 (43.78) 

Perineural invasion No 132 (96.35) 46 (95.83) 178 (96.22) 
Yes 5 (3.65) 2 (4.17) 7 (3.78) 

ระยะ 
2 63 (84.0) 12 (16.0) 75 (40.54) 
3 74 (67.27) 36 (37.23) 110 (56.46) 

2+3 137 (74.05) 48 (25.95) 185 (100) 
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ตารางท่ี1 ข้อมูลทั่วไปและลักษณะพ้ืนฐานของผู้ป่วย (ต่อ) 

 ปลอดโรค 
(=137) 

โรคกลบัเป็นซ้้า 

(n=48) 
รวม 

(n=185) 

ยาเคมีบ าบัดเสริม 

Mayo(5FU/LV)  75 (54.74) 20 (41.67) 95 (51.35) 
Capecitabine  5 (3.65) 0 (0) 5 (2.70) 
FOLFOX 52 (37.96) 24 (50.0) 76 (41.08) 
Capecitabine/oxaliplatin 0 0 0 
ปฏิเสธรับยาเคมีบ้าบัด 5 (3.65) 4 (8.33) 9 (4.86) 

ระยะเวลารอคอยรับ 

ยาเคมีบ าบัด 
≤ 6 สัปดาห์ 122 (92.42) 42 (95.45) 164 (93.18) 
> 6 สัปดาห์ 10 (7.58) 2 (4.55) 12 (6.82) 

การลดปริมาณยาเคมีบ าบัด ไม่มี  127 (96.21) 42 (95.45) 169 (96.02) 
มี  5 (3.79) 2 (4.55) 7 (3.98) 

การเลื่อนระยะเวลารับ 

ยาเคมีบ าบัด 
ไม่มี              115 (87.12) 34 (77.27) 149 (84.66) 
มี 17 (12.88) 10 (22.73) 27 (15.34) 

การรับยาเคมีบ าบัดครบ 6 เดือน 128 (96.97) 43 (97.73) 171 (97.16) 
<6 เดือน 4 (3.03) 1 (2.27) 5 (2.84) 

Chemotherapy regimen:  Mayo every 4 weeks, Capecitabine or  Capecitabine/oxaliplatin every 3 
weeks and FOLFOX every 2 weeks. 

 

 

 

 

 

 

 

กราฟที1่ Kaplan-Meier curves of mean Recurrence survival time 
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จากการศึกษาพบผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่  2 จ้านวน 75 ราย รวมเป็นหน่วยการศึกษา 2965           
คน-เดือน (person-months)  มีผู้ป่วยกลับเป็นซ้้า 12 คน คิดเป็นร้อยละ 25.0 ของจ้านวนการเกิด recurrence 
(ผู้ป่วยกลับเป็นซ้้าทั้งหมด 48 ราย) ทั้งหมด คิดเป็นอุบัติการณ์  .0040462 ต่อเดือน   (95%CI: 0.002ถึง 0.007) 
25 เปอร์เซ็นต์ไทล์การรอดชีพ (25 percent time survival time ) เท่ากับ 48.1 เดือน  

และพบผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ระยะที่ 3 จ้านวน 110 ราย รวมเป็นหน่วยการศึกษา 3806  คน-เดือน 
(person-months)  มีผู้ป่วยกลับเป็นซ้้า 36 คน คิดเป็นร้อยละ 75.0 ของจ้านวนการเกิด recurrence ทั้งหมด 
(ผู้ป่วยกลับเป็นซ้้าทั้งหมด 48 ราย) คิดเป็นอุบัติการณ์  .0094578 ต่อเดือน   (95%CI: 0.006 ถึง 0.013) 25 
เปอร์เซ็นต์ไทล์การรอดชีพ (25 percent time survival time ) เท่ากับ 23.53 เดือน  เมื่อทดสอบด้วย log lank 
test พบว่าความสัมพันธ์กับการกลับเป็นซ้้าของผู้ป่วย มะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่2 เทียบกับระยะที่3 มีความแตกต่าง
กันอย่างมีนัยส้าคัญทางสถิติ  (p-value 0.007) 

ตารางท่ี2 แสดงอัตราการปลอดเหตุการณ์การกลับมาเป็นซ้้าของผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่2 และระยะที่ 3 

อัตราการเกิด 
recurrence 

Stage 2 Stage 3 

 Survival 
function 

95% CI Survival function 95 % CI 

1 ป ี 0.98 0.90-0.99 0.93 0.86-0.96 
2 ปี 0.93 0.83-0.97 0.74 0.63-0.81 
3 ปี 0.84 0.71-0.92 0.64 0.53-0.73 
4 ปี 0.77 0.63-0.87 0.63 0.51-0.72 
5 ปี 0.74 0.59-0.85 0.56 0.44-0.67 

 

ผลการศึกษาระยะเวลาการปลอดการกลับเป็นซ้้าของมะเร็งล้าไส้ระยะที่ 2  จ้านวน 75 ราย พบว่า อัตรา
การปลอดการกลับเป็นซ้้าของโรคในระยะเวลาที่ 1ปี,  2ป,ี 3ปี, 4ปี และ 5ปี  คิดเป็นร้อยละ 98, 93, 84, 77 และ 
74  ตามล้าดับ   

และพบว่าระยะเวลาการปลอดการกลับเป็นซ้้าของมะเร็งล้าไส้ระยะที่ 3 จ้านวน 110 ราย พบว่า อัตรา
การปลอดการกลับเป็นซ้้าของโรคในระยะเวลาที่ 1ปี,  2ป,ี 3ปี, 4ปี และ 5ปี  คิดเป็นร้อยละ 93 74 64 63 และ 
56  ตามล้าดับ 
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ตารางท่ี3 Univariable and multivariable analysis of Recurrence free survival  

ตัวแปร 
Recurrence-free survival 

Univariable Multivariable 
HR (95% CI) P-value Adjust HR (95% CI) P-value 

อายุ:       <70 
   ≥70 

1 
0.96(0.53-1.72) 

 
0.89 

1 
0.46 (0.17-1.25) 

 
0.13 

ดัชนีมวลกาย:      <18.5   
                      ≥18.5 

1 
0.82 (0.45-1.49) 

 
0.52 

1 
0.79 (0.39-1.59) 

 
0.51 

ดัชนีโรคร่วม:  

0-2 
≥3 

 
1 
1.10 (0.62-.94) 

 
 
0.73 

 
1 
1.49 (0.72-3.07) 

 
 
0.27 

ภาวะล้าไส้อุดตัน: 1.32 (0.73-2.39) 0.35 1.02 (0.50-2.06) 0.95 
ภาวะล้าไส้ทะลุ:  2.40 (0.73-7.91) 0.14 2.95 (0.57-15.15) 0.19 
ต้าแหน่งมะเร็ง : ขวา 
                    ซ้าย 

1 
1.07 (0.61-1.90) 

 
0.79 

1 
0.77 (0.41-1.42) 

 
0.41 

ชื้นเนื้อพยาธิ T: T1-2 
                    T3-4 

1 
1.24 (0.17-9.06) 

 
0.82 

1 
1.61 (0.20-12.93) 

 
0.65 

ชิ้นเนื้อพยาธิต่อมน้ าเหลือง N:  N0 

                                  N1 
                                  N2 

1 
2.06 (1.02-4.16) 
2.90 (1.32-6.36) 

 
0.04 
0.008 

1 
1.41 (0.60-3.31) 
2.79 (1.06-7.33) 

 
0.42 
0.03 

     
จ้านวนต่อมน้้าเหลืองที่ตัดออก: 

< 12 ต่อม 
≥12  ต่อม 

 
3.27 (1.58-6.78) 
1 

 
0.001 

 
5.16 (2.08-12.78) 
1 

 
0.01 

Margin < 5 mm 1.48 (0.46-4.80) 0.50 0.57 (0.12-2.69) 0.48 
Lymphovascular invasion 1.19 (0.67-2.10) 0.53 0.94 (0.47-1.88) 0.87 
Perineural invasion  1.07 (0.26-4.44) 0.91 1.46 (0.30-7.02) 0.63 
การลดปริมาณยาเคมีบ้าบัด 1.47 (0.35-6.11) 0.59 1.09 (0.23-4.96) 0.91 
การเลื่อนระยะเวลารับยาเคมี
บ้าบัด 

2.32 (1.13-4.72) 0.02 2.38 (1.04-5.41) 0.03 
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จากตารางที่ 3  เมื่อวิเคราะห์แบบ univariate cox regression พบปัจจัยที่มีความสัมพันธ์กับการกลับ
เป็นซ้้าของผู้ป่วย มะเร็งล้าไส้ใหญ่ได้แก่ Pathological N เมื่อเทียบกับ N0 พบว่า  มะเร็งกระจายไปต่อมน้้าเหลือง 
1-3 ต่อม(N1) โรคกลับเป็นซ้้ามากขึ้น 2.06 เท่า (hazard ratio 2.06, 95% CI=1.02-4.16, p-value= 0.04) และ 
มะเร็งกระจายไปต่อมน้้าเหลืองมากกว่าหรือเท่ากับ 4 ต่อม(N2) โรคกลับเป็นซ้้ามากขึ้น 2.90 เท่า (hazard ratio 
2.90, 95% CI=1.32-6.36, p-value= 0.008) อย่างมีนัยส้าคัญทางสถิติ  จ้านวนต่อมน้้าเหลืองที่ตัดออกมา
ทั้งหมด (Lymph nodes sampling) มีความสัมพันธ์กับการกลับเป็นซ้้าของผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่ โดยผู้ป่วยที่
ได้รับการตัดต่อมน้้าเหลืองออกมาทั้งหมดน้อยกว่า 12 ต่อม โรคกลับเป็นซ้้ามากมากกว่าผู้ป่วยที่ได้รับการตัดต่อม
น้้าเหลืองออกมาทั้งหมดมากกว่าหรือเท่ากับ 12 ต่อม  เท่ากับ 3.27 เท่า (hazard ratio 3.27, 95% CI=1.58-
6.78, p-value= 0.008) อย่างมีนัยส้าคัญทางสถิติ    และผู้ป่วยที่มีการเลื่อนระยะเวลาการรับยาเคมีบ้าบัด (Dose 
delay) พบว่าโรคกลับเป็นซ้้ามากขึ้น2.32เท่า (hazard ratio 2.90, 95% CI=1.13-4.72, p-value= 0.02) อย่าง
มีนัยส้าคัญทางสถิต ิ    

เมื่อวิเคราะห์แบบ multiple  cox regression พบปัจจัยที่มีความสัมพันธ์กับการกลับเป็นซ้้าของผู้ป่วย 
มะเร็งล้าไส้ใหญ่ได้แก่ Pathological N เมื่อเทียบกับ N0 พบว่า มะเร็งกระจายไปต่อมน้้าเหลืองมากกว่าหรือ
เท่ากับ 4 ต่อม(N2)  โรคกลับเป็นซ้้ามากขึ้น 2.79 เท่า (hazard ratio 2.90, 95% CI=1.06-7.33, p-value= 
0.03) อย่างมีนัยส้าคัญทางสถิติ    จ้านวนต่อมน้้าเหลืองที่ตัดออกมาท้ังหมดน้อยกว่า 12 ต่อม( Lymph  nodes 
sampling) มีความสัมพันธ์กับการกลับเป็นซ้้าของผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่ โดยผู้ที่มี Lymph nodes sampling 
<12 พบว่าโรคกลับเป็นซ้้ามากกว่า ผู้ป่วยที่มี Lymph  nodes sampling ≥ 12 เท่ากับ 5.16 เท่า (hazard ratio 
5.16, 95% CI=2.08-12.78, p-value= 0.01) อย่างมีนยัส้าคัญทางสถิติ และผู้ป่วยที่มีการเลื่อนระยะเวลาการรับ
ยาเคมีบ้าบัด (Dose delay) พบว่าโรคกลับเป็นซ้้ามากขึ้น 2.38 เท่า (hazard ratio 2.38, 95% CI=1.04-5.41, 
p-value= 0.03) 

ผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่ที่ได้รับยาเคมีบ้าบัด พบว่ามีผลข้างเคียงจากยาเคมีบ้าบัด ได้แก่ ภาวะเม็ดเลือดขาว
ต่้า(Neutropenia) ระดับเล็กน้อยถึงปานกลาง  ร้อยละ 14.20 และระดับรุนแรง ร้อยละ 4.55   ภาวะโลหิตจาง
(Anemia) ) ระดับเล็กน้อยถึงปานกลาง  ร้อยละ 67.05 และระดับรุนแรง ร้อยละ 2.84  ภาวะเกล็ดเลือดต่้า 
(Thrombocytopenia) ระดับเล็กน้อยถึงปานกลาง  ร้อยละ 22.16 และระดับรุนแรง ร้อยละ 0.57  ถ่ายเหลว
ระดับเล็กน้อยถึงปานกลาง  ร้อยละ 2.27 และระดับรุนแรง ร้อยละ 1.14 อาการเพลียระดับเล็กน้อยถึงปานกลาง  
ร้อยละ 4.55 และระดับรุนแรง ร้อยละ 1.14 และอาการอ่ืนที่พบได้เล็กน้อย ได้แก่ มือเท้าลอก แผลในปาก คลื่นไส้
หรืออาเจียน ชาปลายมือปลายเท้า ตับอักเสบ แสดงในตารางที่4 (appendix) 
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อภิปราย 

จากการศึกษาผู้ป่วยทั้งหมด 185 ราย  เป็นมะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 2 จ้านวน 75 ราย มีอัตราการกลับมา
เป็นซ้้า ร้อยละ 16 มะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 3 จ้านวน 110 ราย  มีอัตราการกลับมาเป็นซ้้า ร้อยละ 37.23  ให้ผล
การศึกษาใกล้เคียงกับการศึกษาก่อนหน้านี้ของ Vassiliki LT et al. พบมะเร็งล้าไส้ระยะที่ 2 มีอัตราการกลับเป็น

ซ้้าร้อยละ 10  และพบมะเร็งล้าไส้ระยะที่ 3 กลับมาเป็นซ้้าร้อยละ 30 (13)  จาก QUASAR study พบว่าการให้
ยาเคมีบ้าบัดแบบเสริมในผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ระยะท่ี2 ด้วยยาสูตร5FU/LV สามารถลดการกลับเป็นซ้้าของโรคได้ร้อย
ละ 22 (P = 0.001) และเพ่ิมระยะเวลาการรอดชีวิตที่ 5 ปีได้เพ่ิมขึ้นร้อยละ 3-4 เมื่อเทียบกับกลุ่มที่ได้รับการ
ผ่าตัดเพียงอย่างเดียว (8) ในบางรายแนะน้าให้ยาเคมีบ้าบัดแบบเสริมร่วมด้วยแก่ผู้ป่วยระยะที่2 หากชิ้นเนื้อทาง
พยาธิวิทยามีลักษณะ high risk for recurrence โดยมีอย่างน้อย 1 ข้อ ได้แก่ lymph nodes sampling <12, 
poorly differentiated tumor, lymphovascular invasion, perineural invasion, obstruction, 
perforation หรือ pT4 stage โดยให้ยาเคมีบ้าบัดสูตร5FU/LV สามารถลดการกลับเป็นซ้้าและลดการเสียชีวิตได้ 
และผู้ป่วยระยะที่ 3 มีค้าแนะน้าให้ได้รับยาเคมีบ้าบัดแบบเสริมร่วมด้วย(5 ,7) จากการศึกษานี้พบปัจจัยที่มี
ความสัมพันธ์กับการกลับเป็นซ้้าของผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่ได้แก่ มะเร็งมีการกระจายไปต่อมน้้าเหลืองมากกว่าหรือ
เท่ากับ 4 ต่อม (Pathological N2) มีโอกาสโรคกลับเป็นซ้้ามากขึ้น 2.79 เท่า (hazard ratio 2.90, 95% 
CI=1.06-7.33, p-value= 0.03)    จ้านวนต่อมน้้าเหลืองที่ตัดออกมาทั้งหมดน้อยกว่า 12 ต่อม(lymph nodes 
sampling <12) โรคกลับเป็นซ้้ามากขึ้น 5.16 เท่า (hazard ratio 5.16, 95% CI=2.08-12.78, p-value= 0.01)   
และผู้ป่วยที่มีการเลื่อนระยะเวลาการรับยาเคมีบ้าบัด (Dose delay) พบว่าโรคกลับเป็นซ้้ามากขึ้น 2.38 เท่า 
(hazard ratio 2.38, 95% CI=1.04-5.41, p-value= 0.03) 

จาการศึกษานี้ผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ระยะท่ี2 และ3 หลังได้รับการรักษาด้วยการผ่าตัด ได้รับยาเคมีบ้าบัดด้วย
สูตร Mayo (5FU/LV) ร้อยละ 51.35  และได้รับสูตร FOLFOX ร้อยละ 41.08   การจากศึกษาของ Thierry 
André et al. พบว่า มะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 2 ได้รับยาเคมีบ้าบัดด้วยสูตร FOLFOX  และสูตร 5FU/LV มี

ระยะเวลาการปลอดโรคที่ 5 ปี เท่ากับร้อยละ 82.3 และ ร้อยละ 74.6 ตามล้าดับ ส้าหรับมะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 
3 มีระยะเวลาการปลอดโรคที่ 5 ปี ในกลุ่มที่ได้ยาเคมีบ้าบัดสูตร FOLFOX ร้อยละ 66.4 และ ร้อยละ 58.9 
ตามล้าดับ(14)  ผลการศึกษานี้พบว่ามะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะท่ี 2  มีระยะเวลาการปลอดโรคที่ 5 ปี ร้อยละ 74  และ
มะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะท่ี 3 มีระยะเวลาการปลอดโรคที่ 5 ปี ร้อยละ 64 จากการศึกษานี้พบมีผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่
ระยะที่ 2 และ3 ปฏิเสธการรับยาเคมีบ้าบัดตามข้อบ่งชี้จ้านวน 9 ราย มีโรคกลับเป็นซ้้า 4 ราย  

ผลข้างเคียงจากยาเคมีบ้าบัดจากการศึกษาพบ ภาวะโลหิตจาง(Anemia) ) พบร้อยละ 69.89  ภาวะเกล็ด
เลือดต่้า (Thrombocytopenia) พบร้อยละ 22.73  ภาวะเม็ดเลือดขาวต่้า(Neutopenia) พบร้อยละ 18.75  
อาการเพลียพบร้อยละ 5.69   ถ่ายเหลวพบร้อยละ 3.41   และอาการอ่ืนที่พบได้เล็กน้อย ได้แก่ มือเท้าลอก แผล
ในปาก คลื่นไส้หรืออาเจียน ชาปลายมือปลายเท้า ตับอักเสบ  ผลข้างเคียงจากยาเคมีบ้าบัดส่งผลให้เกิดการเลื่อน

https://ascopubs.org/author/Andr%C3%A9%2C+Thierry
https://ascopubs.org/author/Andr%C3%A9%2C+Thierry
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ระยะเวลาการให้ยาเคมีบ้าบัด(Dose delay)  พบร้อยละ 15.34 พบว่าสาเหตุเกิดจากภาวะเม็ดเลือดขาวต่้าและ
ภาวะเกล็ดเลือดต่้า ร้อยละ 80.76 และ 53.83 ตามล้าดับ และพบว่าการเลื่อนระยะเวลาการให้ยาเคมีบ้าบัด
สัมพันธ์กับการกลับเป็นซ้้าของโรคมากขึ้น  สอดคล้องกับผลการศึกษาของ Lawrence G et al. พบว่าผู้ป่วย

มะเร็งล้าไส้ใหญ่ที่ได้รับยาเคมีบ้าบัดด้วยสูตร FOLFOX พบผู้ป่วยมีการเลื่อนการรับยาเคมีบ้าบัดอย่างน้อย 1 ครั้ง 
ร้อยละ 43 ด้วยสาเหตุภาวะเม็ดเลือดขาวต่้าและภาวะเกล็ดเลือดต่้า (15)   

สรุป 

ผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 2 และระยะที่3 หลังการผ่าตัดและได้รับยาเคมีบ้าบัดเสริม จะมีระยะเวลา
การปลอดโรคที่ 5 ปี ร้อยละ 74  และ ร้อยละ 64 ตามล้าดับ มะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 2 หลังการผ่าตัดหากมีปัจจัย
เสี่ยงอย่างน้อย 1 ข้อแนะน้าให้ยาเคมีบ้าบัดแบบเสริมร่วมด้วย และมะเร็งล้าไส้ใหญ่ระยะที่ 3 แนะน้าให้ยาเคมี
บ้าบัดร่วมด้วย ผลข้างเคียงจากยาเคมีบ้าบัดที่เกิดได้บ่อย ได้แก่ ภาวะเม็ดเลือดขาวต่้าและภาวะเกล็ดเลือดต่้า และ
เป็นสาเหตุให้ต้องเลื่อนระยะเวลาการให้ยาเคมีบ้าบัด ซึ่งสัมพันธ์กับการกลับเป็นซ้้าของโรค  
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