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ขณะบริหารยาทางเส้นเลือด หลังการให้ยาแอนตี้ฮิสต้ามีน ในผู้ป่วยที่ได้การรักษา
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patients retreated with oxaliplatin, A prospective study) อ.ที่ปรึกษาหลัก : ผศ. 
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ความเป็นมา อ๊อกซาลิพลาติน เป็นยาเคมีบ้าบัดหลักที่ใช้ในผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่และ
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ลิพลาตินซ้้า 

วัตถุประสงค์ เพ่ือศึกษาอุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินขณะได้รับอ๊อก
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การแพ้แบบภูมิไวเกินขณะได้รับอ๊อกซาลิพลาตินทางเส้นเลือด 
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เกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินขณะได้รับอ๊อกซาลิพลาตินทางเส้นเลือดหลังให้การป้องกันด้วย
ยากลุ่มแอนตี้ฮิสตามีน ร้อยละ 14.28 
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บทคั ดย่อ ภาษาอังกฤษ 
# # 6074093230 : MAJOR MEDICINE 
KEYWORD: Oxaliplatin retreatment, Hypersensitivity infusion reaction, Histamine 

1 and 2 blockers 
 Thichakarn Jhunthasiriyakorn : Incidence of oxaliplatin hypersensitivity 

infusion reaction after premedication with Histamine 1 and 2 blockers in 
patients retreated with oxaliplatin, A prospective study. Advisor: Asst. Prof. 
SUEBPONG TANASANVIMON 

  
Background: The incidence of oxaliplatin hypersensitivity infusion reaction 

was higher in patients who received retreated oxaliplatin-based chemotherapy. We 
investigated the incidence of hypersensitivity infusion reaction (HSR) in patients 
receiving additional histamine 1 and 2 blockers as premedication. 

Methods: Patients receiving retreated oxaliplatin-based regimens were 
enrolled. Dexamethasone, histamine 1 (H1) and 2 (H2) blockers were given as 
premedication in every subjects 30-mintue before every cycle. The incidence and 
grading of hypersensitivity infusion reaction were record.  

Results: During February 01, 2018 to April 20, 2019, 35 patients receiving 
retreated oxaliplatin regimens were enrolled. There were five (14.28%) patients 
having HSR. The HSR severity was grade I in one patient, grade II in three patients 
and grade III in one patients. The HSR was resolved by steroid and additional H1 
blocker. There was no patient discontinuing the treatment because of HSR. 

Conclusion : The incidence of hypersensitivity infusion reaction from 
oxaliplatin was 14.28% after premedication with H1- and H2 blocker in patients 
who received retreated oxaliplatin-based chemotherapy. 
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บทที่ 1 

บทน้า 

1.1 ความสา้คัญและที่มาของปัญหาการวิจัย 

ปัจจุบันนี้ โรคมะเร็งเป็นสาเหตุการชีวิตอันดับสองของประชากรทั่วโลก จากข้อมูลของ

องค์การอนามัยโลกรายงานว่าในปี พ.ศ. 2561 มีผู้เสียชีวิตจากโรคมะเร็งประมาณ 9.6 ล้านคน 

โดยประมาณ 1 ใน 6 ของการเสียชีวิตทั่วโลกมี สาเหตุจากโรคมะเร็ง และหนึ่งในมะเร็งที่พบ

อุบัติการณ์การเกิดในอับดับต้นๆทั่วโลกคือ มะเร็งล้าไส้ใหญ่และไส้ตรง ซึ่งน้าไปสู่การเสียชีวิตในอันดับ

ต้นๆเช่นเดียวกัน 

เมื่อดูข้อมูลที่มีการเก็บรวบรวมและศึกษาในประเทศไทย มีการรายงานชนิดของมะเร็งที่พบ

มากที่สุด 5 ล้าดับแรก ได้แก่ มะเร็งเต้านม, มะเร็งปากมดลูก, มะเร็งล้าไส้ใหญ่และไส้ตรง, มะเร็งปอด 

และ มะเร็งตับ โดยมะเร็งล้าไส้ใหญ่และไส้ตรงก็ยังพบอุบัติการณ์การเกิดในล้าดับต้นของทั้งเพศชาย

และเพศหญิง 

จากข้อมูลทะเบียนมะเร็งในประเทศไทย พ.ศ. 2559 พบว่า โรคมะเร็งล้าไส้ใหญ่และไส้ตรง 

พบเป็นอันดับ 3 จากมะเร็งทั้งหมด (รองจากมะเร็งเต้านมและมะเร็งตับและทางเดินน้้าดี) และเป็นอับ

ดับ 2 ในเพศชาย (รองจากมะเร็งตับและทางเดินน้้าดี) และอันดับ 3 ในเพศหญิง มี (รองจากมะเร็ง

เต้านม มะเร็งปากมดลูก) ซึ่งมีแนวโน้มสูงขึ้นเม่ือเทียบกับอุบัติการณ์ปีก่อนหน้า อายุที่พบส่วนใหญ่

มากกว่า 50 ปี อย่างไรก็ตามจากข้อมูลในหลายๆ โรงพยาบาลพบว่าแนวโน้มเริ่มมีอุบัติการณ์การเกิด

แนวโน้มในคนอายุน้อยลง ซึ่งจะพบเมื่อเป็นระยะลุกลาม หรือระยะสุดท้ายแล้วมากท่ีสุด ซึ่งส่งผลต่อ

ระยะเวลาที่จะสามารถควบคุมโรคและอัตราการรอดชีวิตที่สั้นกว่าเมื่อเปรียบเทียวกับระยะต้น (ระยะ

ที่ 1-3) 

ในปัจจุบัน การใช้ยาเคมีบ้าบัดในผู้ป่วยมะเร็งชนิดต่าง ๆ ยังคงเป็นมาตรฐานในการรักษาโรค 

ถึงแม้จะมียานอกเหนือจากยาเคมีบ้าบัด ตัวอย่างเช่น ยาพุ่งเป้า (Targeted therapy) ยากระตุ้น

ภูมิคุ้มกัน  (Immunotherapy) แต่ยาเคมีบ้าบัดก็ยังมีบทบาทส้าคัญ ไม่ว่าจะเป็นการรักษา สูตรแรก 

หรือสูตรหลังจากมีการด้าเนินโรคแล้ว หรือในการรักษาเสริมหลังการผ่าตัด (Adjuvant therapy) 
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หรือในการรักษาเพ่ือเบาเทาอาการในระยะโรคลุกลาม (Palliative treatment) ซ่ึงการให้ยาเคมี

บ้าบัดจ้าเป็นต้องมีการเฝ้าระวังผลข้างเคียงต่าง ๆ ที่อาจจะเกิดขึ้นได้ ซึ่งในกลุ่มต่าง ๆของยาเคมี

บ้าบัดจะมีผลข้างเคียงและอาการที่ควรเฝ้าระวังที่แตกต่างกัน 

อ๊อกซาลิพลาติน (Oxaliplatin) เป็นยาเคมีบ้าบัดในกลุ่ม แพลตินั่ม (Platinum agent) ซ่ึง

พัฒนามาเป็นล้าดับที่สามในยากลุ่มนี้ ข้อบ่งชี้หลักในการใช้อ๊อกซาลิพลาติน คือผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่

และทวารหนัก ส่วนในมะเร็งชนิดอื่นๆซึ่ง ได้แก่ มะเร็งรังไข่, มะเร็งกระเพาะอาหาร, มะเร็งตับอ่อน 

มะเร็งท่อน้้าดี เป็นต้น  ซึ่งมีการศึกษาต่างๆ ก่อนหน้านี้ในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่และทวารหนัก 

ระยะลุกลาม พบว่าการใช้ อ๊อกซาลิพลาติน ร่วมกับยาเคมีบ้าบัดกลุ่มอ่ืน ท้าให้เพ่ิมอัตราตอบสนอง 

ยืดระยะเวลาการด้าเนินโรค และเพ่ิมอัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วย ท้าให้มีการใช้สูตรยาเคมีบ้าบัดที่

มีอ๊อกซาลิพลาตินเป็นส่วนประกอบเพิ่มมากข้ึนอย่างแพร่หลาย 

อย่างไรก็ตามมีรายงานการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินขณะได้รับยาทางเส้นเลือด 

(Hypersensitive infusion reaction) จากการใช้ยาอ๊อกซาลิพลาตินด้วย ซึ่งการศึกษาก่อนหน้าที่

ศึกษาถึงปัจจัยเสี่ยง (Risk factor) ของการเกิดอาการแพ้ดังกล่าวในคนไข้ที่ได้รับ ยาอ๊อกซาลิพลาติน 

พบว่า อุบัติการณ์ การแพ้ยาเพ่ิมมากข้ึนในกลุ่ม ผู้หญิง, อายุน้อย หรือเคยมีประวัติได้รับการรักษา

ด้วย ยาอ๊อกซาลิพลาตินมาก่อน และเม่ือมีอาการแพ้จาก อ๊อกซาลิพลาตินระดับรุนแรง จะท้าให้

ผู้ป่วยจ้าเป็นต้องเปลี่ยนยาเคมีบ้าบัดเป็นสูตรอื่น ซึ่งอาจจะมีผลตอบสนองในการรักษาที่ต่้ากว่า และ

ขาดโอกาสการได้รับยากลุ่มนี้อีกต่อไป  

จากการเก็บข้อมูลย้อนหลัง ในผู้ป่วยที่ได้รับยาเคมีบ้าบัดซึ่งมีอ๊อกซาลิพลาตินเป็น

ส่วนประกอบ ส้าหรับการรักษาซ้้า  ในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ พบว่ามีผู้ป่วยรายใหม่ได้รับยาอ๊อกซา

ลิพลาตินซ้้า ในช่วง กันยายน 2559 ถึง สิงหาคม 2560 จ้านวน 20 คน และมีอุบัติการณ์การ

เกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากการได้รับอ๊อกซาลิพลาตินขณะได้รับยาทางเส้นเลือด จ้านวน 6 

คน ซึ่งคิดเป็น ร้อยละ 30 แต่ในปัจจุบันนี้ ยังไม่มีวิธีมาตรฐานในการป้องกันการเกิดปฏิกิริยาการแพ้

แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาติน (Oxaliplatin hypersensitivity infusion reaction) ดังนั้น

การให้การป้องกันจึงขึ้นกับการพิจารณาของแพทย์ผู้รักษาต่อผู้ป่วยแต่ละรายไป 
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ดังนั้นหากเราสามารถป้องกันการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินดังกล่าว ต่อยาอ๊อกซา

ลิพลาติน โดยเฉพาะในผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้าได้ จะท้าให้ผู้ป่วยมีโอกาสเสี่ยงที่จะเกิดปฏิกิริยาการ

แพ้แบบภูมิไวเกินลดลง หรือยืดระยะเวลาการเกิดปฏิกิริยาการแพ้ดังกล่าวออกไปในรอบการรักษา

หลังมากขึ้น ท้าให้สามารถใช้ยาอ๊อกซาลิพลาตินในการรักษามะเร็งต่อไปได้จนครบก้าหนดการรักษาที่

วางแผนไว้ ซึ่งการเพ่ิมโอกาสให้ผู้ป่วยได้รับยามากขึ้นหรือนานขึ้น จะส่งผลต่อประสิทธิภาพการรักษา 

การควบคุมโรค เพ่ิมระยะเวลาปลอดโรคลุกลามและเพ่ิมอัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วยได้อย่างมี

ประสิทธิภาพมากข้ึน 

1.2 ค้าถามของการวิจยั  

ค้าถาม(หลัก) การให้ยากลุ่มแอนตี้ฮิสตามีน (Antihistamine, Histamine Blocker) ได้แก่ 

คลอร์เฟนิรามีน (Chlorpheniramine)  ร่วมกับ รานิทิดีน (Ranitidine)   เพ่ิมเติมจากยาเดกซาเมทา

โซน (Dexamethasone) ก่อนให้ยาอ๊อกซาลิพลาติน ในผู้ป่วยที่เคยได้รับอ๊อกซาลิพลาตินมาก่อน 

(Oxaliplatin retreatment) จะมีอุบัติการณ์ การเกิดการแพ้แบบภูมิไวเกินขณะบริหารยาอ๊อกซาลิพ

ลาตินทางหลอดเลือดด้า (Oxaliplatin hypersensitivity infusion reaction) เท่าไหร่ 

ค้าถาม(รอง) –  

1.3 วัตถุประสงค์ของการวิจยั 

วัตถุประสงค์(หลัก) เพ่ือศึกษาอุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อก

ซาลิพลาตินขณะบริหารยาทางเส้นเลือด หลังการป้องกันโดยให้ยากลุ่ม ยาแอนตี้ฮิสตามีน 

(Antihistamine, Histamine Blocker) ได้แก่ คลอร์เฟนิรามีน (Chlorpheniramine) ร่วมกับ รานิทิ

ดีน (Ranitidine)  เพ่ิมเติมจากยาเดกซาเมทาโซน (Dexamethasone)  ในผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้า

ด้วยยาเคมีบ้าบัดสูตรที่มีอ๊อกซาลิพลาติน (Oxaliplatin retreatment)   

วัตถุประสงค์(รอง) – 

1.4 สมมติฐาน 

 กลไกการเกิดอาการแพ้จากอ๊อกซาลิพลาติน เชื่อว่าเกิดผ่านกลไกระบบไอจีอี (IgE-

mediated hypersensitivity) การให้ยากลุ่มแอนตี้ฮิสตามีน (Antihistamine, Histamine 
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Blocker) ได้แก่ คลอร์เฟนิรามีน (Chlorpheniramine) ร่วมกับ  รานิทิดีน (Ranitidine)   เพ่ิมเติม

จากยาเดกซาเมทาโซน (Dexamethasone) ก่อนการให้เคมีบ้าบัดในแต่ละรอบ จะสามารถลดการ

เกิดกลไกการเกิดอาการแพ้ผ่านทางกลไกระบบไอจีอี (IgE-mediated hypersensitivity) ได้ 

1.5 ข้อตกลงเบื้องต้น 

 ผู้เข้าร่วมวิจัยจะต้องมีแผนรับยาเคมีบ้าบัดสูตรที่มีอ๊อกซาลิพลาติน ซึ่งเป็นการน้ามาใช้อีก

ครั้ง หลังจากท่ีเคยใช้อ๊อกซาลิพลาติน มาก่อนหน้านี้ ในสูตรยาเคมีบ้าบัดที่ผ่านมา (Oxaliplatin 

retreatment)   ผู้เข้าวิจัยร่วมจะต้องได้รับยาเคมีบ้าบัดตามสูตร ซึ่งมี อ๊อกซาลิพลาติน ร่วมด้วยตาม

แผนการรักษาตามปกติ โดยตั้งแต่รอบการรักษาแรก ผู้เข้าร่วมจะได้รับยาคลอร์เฟนิรามีน 

(Chlorpheniramine) 10 มิลลิกรัม ร่วมกับ รานิทิดีน (Ranitidine) 50 มิลลิกรัม เพ่ิมเติมจากเดกซา

เมทาโซน (Dexamethasone) 10 มิลลิกรัม ฉีดเข้าทางเส้นเลือดด้า ก่อนเริ่มยาเคมีบ้าบัด 30 นาที 

และทุกรอบการรักษา ผู้เข้าร่วมก็จะได้รับ คลอร์เฟนิรามีน ร่วมกับ รานิทิดีน ก่อนได้รับยาเคมีบ้าบัด 

ดังเช่นรอบการรักษาแรก และเป็นลักษณะนี้ในทุกๆรอบการรักษา จนกว่าการรักษาด้วยยาเคมีบ้าบัด

สูตรนี้จะยุติลง ด้วยเหตุผลต่างๆของแพทย์เจ้าของไข้ 

1.6 กรอบแนวความคิดในการวิจัย 

 

รูปภาพที่ 1 แสดงกรอบความคิดแนววิจัย 
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1.7 การให้ค้านยิามเชิงปฏิบตัิที่จะใช้ในการวิจัย 

- มะเร็ง คือ โรคที่เกิดจากความผิดปกติของเซลล์ในอวัยวะต่างๆ ของร่างกาย โดยมี

การเจริญเติบโตที่ผิดปกติเกิดเป็นก้อนเนื้อที่มีการลุกลามไปยังอวัยวะข้างเคียง หรือกระจายไปยังส่วน

อ่ืนๆ ของร่างกายได้ ผ่านทางระบบเลือด หรือระบบทางเดินน้้าเหลือง โรคมะเร็งมีหลากหลายชนิด

ขึน้อยู่กับต้าแหน่งที่เป็นจุดก้าเนิดของโรค และชนิดของเซลล์มะเร็ง 

- การประเมินระยะโรคทางคลินิกโดยใช้เกณฑ์ของ American Joint Committee 

on Cancer classification, 8th edition  ในการศึกษานี้มีวัตถุประสงค์หลักในการศึกษาผู้ป่วยใน

มะเร็งล้าไส้ใหญ่และไส้ตรง, มะเร็งตับอ่อน, มะเร็งถุงน้้าดี หรือ มะเร็งชนิดอ่ืนๆที่มีความจ้าเป็นต้องใช้

ยาเคมีบ้าบัดอ๊อกซาลิพลาติน โดยทั้งหมดเป็นผู้ป่วยระยะที่ 4 โดยหมายรวมถึงมะเร็งดังกล่าวข้างต้น

ระยะลุกลามแพร่กระจาย ได้แก่ กระจายไปปอด เยื่อหุ้มช่องโพรงปอด เยื่อหุ้มหัวใจ ตับ เยื่อบุช่อง

ท้อง กระดูก เยื่อหุ้มช่องโพรงปอด  

- ยาที่ออกฤทธิ์ทั่วร่างกาย หมายถึง การใช้ยาหรือสารยับยั้งการเจริญเติบโตของ

มะเร็ง ได้แก่ เคมีบ้าบัด ยาโมเลกุลเล็กท่ีออกฤทธิ์มุ่งเป้า (small molecule targeted therapy) ยา

ปรับภูมิคุ้มกัน (immunotherapy) รวมถึงยาในกลุ่ม immune-checkpoint inhibitor เช่น anti-

CTLA4 (anti-cytotoxic T-lymphocyte-associated protein 4), anti-PD-1 (anti-

programmed cell death protein 1), anti-PD-L1 (anti-programmed cell death-ligand 1 ) 

เป็นต้น 

- การเกิดการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินขณะได้รับยาทางเส้นเลือด 

(Oxaliplatin hypersensitivity infusion reaction) คือการมีอาการแสดงทั้งทางด้านผิวหนัง ระบบ

ทางเดินหายใจ ระบบทางเดินอาหาร ระบบประสาท หรือเกิดภาวะการแพ้รุนแรงจนมีผลต่อความดัน

โลหิต (Anaphylaxis shock) อย่างใดอย่างหนึ่ง ในขณะที่ได้รับยาเคมีบ้าบัดอ๊อกซาลิพลาตินทางเส้น

เลือดด้า 

- การได้รับได้รับการรักษาซ้้าด้วยยาเคมีบ้าบัดสูตรที่มีอ๊อกซาลิพลาติน (Oxaliplatin 

retreatment)  หมายถึง ผู้ป่วยที่เคยได้รับการรักษาด้วยเคมีบ้าบัดซึ่งมีอ๊อกซาลิพลาตินเป็น

ส่วนประกอบมาก่อนในช่วงชีวิต ทั้งในเป้าหมายการรักษาเสริม หรือการรักษาประคับประคองใน
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ระยะโรคลุกลาม และมีแผนการรักษาท่ีจะได้รับยาเคมีบ้าบัดซึ่งมีอ๊อกซาลิพลาตินเป็นส่วนประกอบ

ร่วมซ้้า ซึ่งมากกว่าเท่ากับครั้งที่สองในช่วงชีวิตที่จะต้องสัมผัสยาเคมีบ้าบัดอ๊อกซาลิพลาตินเพื่อการ

รักษา 

-  ยาเคมีบ้าบัดที่มีอ๊อกซาลิพลาตินเป็นส่วนประกอบได้แก่ 

1. สูตร โฟลฟอกซ์ (FOLFOX) คือสูตรยาเคมีบ้าบัดที่ประกอบไปด้วยตัวยาฟลูโอยูเร

ซิล (5-fluorouracil), ลิวโคโวริน (Leucovorin), และอ๊อกซาลิพลาติน (Oxaliplatin) ซ่ึง

บริหารยาแบบฉีดทั้งหมด โดยรอบการรักษาทุกสองสัปดาห์ 

2. สูตรฟลอกซ์ (FLOX) คือสูตรยาเคมีบ้าบัดที่ประกอบไปด้วยตัวยาฟลูโอยูเรซิล (5-

fluorouracil), ลิวโคโวริน (Leucovorin), และอ๊อกซาลิพลาติน (Oxaliplatin) ซึ่งบริหารยา

แบบฉีดทั้งหมด โดยให้ยาทุกหนึ่งสัปดาห์ โดยสัปดาห์คี่ จะมียาอ๊อกซาลิพลาติน ส่วนสัปดาห์

คู่จะเหลือยาเพียงสองตัวคือ ยาฟลูโอยูเรซิล และลิวโคโวริน โดยให้ติดต่อกันหกสัปดาห์

นับเป็นหนึ่งรอบการรักษา โดยรอบการรักษาคือทุกแปดสัปดาห์ 

3. สูตรซีลอกซ์ (XELOX) คือสูตรยาเคมีบ้าบัดที่ประกอบไปด้วยตัวยาฟลูโอยูเรซิล 

(5-fluorouracil) และอ๊อกซาลิพลาติน (Oxaliplatin) ซึ่งอ๊อกซาลิพลาตินซึ่งบริหารยาแบบ

ฉีดทุกสามสัปดาห์ ส่วนฟลูโอยูเรซิลเป็นแบบเม็ดรับประทานสองครั้งต่อวัน ติดต่อกันสอง

สัปดาห์ โดยรอบการรักษาเป็นทุกสามสัปดาห์  
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- ความสามารถในการใช้ชีวิตประจ้าวัน (Eastern Cooperative Oncology Group 

(ECOG) performance status scale)  

 

ตารางที่ 1 แสดงความสามารถในการใช้ชีวิตประจ าวันโดยใช้เกณฑ์ ECOG performance status 

scale 

 

-  ความรุนแรงในการเกิดการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาติน แบ่งตามระดับ

ต่างๆ Common Terminology Criteria for Adverse Events  (CTCAE) Version 4.0
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1.8 ผลหรือประโยชน์ท่ีคาดว่าจะได้รับจากการวิจยั 

 หากสามารถหาวิธีป้องกันการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินขณะ

บริหารยาทางเส้นเลือด (Oxaliplatin hypersensitivity reaction)  ในผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้า 

ด้วย ยาเคมีบ้าบัด อ๊อกซาลิพลาติน (Oxaliplatin retreatment)  จะท้าให้สามารถลดการ

เกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากการรักษา ลดอันตรายจากการได้รับการรักษา เพ่ิมคุณภาพชีวิต

ผู้ป่วย รวมทั้งผู้ป่วยจะสามารถใช้สูตรยาเคมีบ้าบัดนี้ในการรักษาต่อไปได้จนครบก้าหนดได้ เพื่อการ

ควบคุมโรคในระยะลุกลามซึ่งน้าไปสู่ระยะปลอดโรค และ/หรือการน้าไปสู่การเพ่ิมเพ่ิมอัตราการรอด

ชีวิตของผู้ป่วย 

1.9 อุปสรรคท่ีอาจจะเกิดขึ้นระหว่างการวิจัยและมาตรการการแก้ไข 

 ปัจจุบันการรักษามะเร็งมีหลายตัวเลือก เช่น ยาเคมีบ้าบัด ยามุ่งเป้า หรือยาวัคซีนภูมิคุ้มกัน 

ท้าให้ ผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้าด้วยยาเคมีบ้าบัดสูตรเดิมอาจจะมีน้อยลง และผู้ป่วยที่ได้รับการรักษา

ด้วยยากลุ่มเดิมซ้้า อาจจะผ่านการรักษามาหลายสูตรยาเคมีบ้าบัดแล้ว ดังนั้นอาจท้าให้มีโอกาส

ควบคุมโรคด้วยยาสูตรนี้สั้น หรือมีผลขา้งเคียงจากการด้าเนินของตัวโรคเดิม จนท้าให้ได้รับยาน้อย

รอบ อาจส่งผลให้ไม่สามารถศึกษาการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินหาก

เกิดข้ึนในรอบการรักษาหลัง เนื่องจากผู้ป่วยอาจต้องยุติการรักษาก่อนด้วยสาเหตุต่าง ๆ หรือต้องปรับ

ขนาดยาให้ลดลง เนื่องการการจ้ากัดในการฟ้ืนฟูของระบบการสร้างเม็ดเลือดจากการที่ได้รับยาเคมี

บ้าบัดมาก่อนหน้าหลายสูตร ซึ่งอาจส่งผลต่อการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินที่สนใจ จนอาจจะ

ท้าให้ผลการวิจัยเบี่ยงเบนได้ รวมทั้งอาจจะต้องใช้เวลานานเพื่อเก็บผู้เข้าร่วมวิจัยให้ได้ตามเป้าหมาย 

รวมทั้งเก็บข้อมูลสาเหตุที่ต้องยุติการรักษาด้วยเคมีบ้าบัดสูตรนี้ 

 มาตรฐานการแก้ไขของผู้วิจัยคือ ต้องเก็บรวบรวมผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้าด้วยยาเคมี

บ้าบัดอ็อกซาลิพลาตินในทุกชนิของมะเร็ง ถึงแม้ว่ายาอ๊อกซาลิพลาตินจะถูกน้ามาใช้บ่อยในมะเร็ง

ล้าไส้ใหญ่และไส้ตรง แต่ในมะเร็งชนิดอ่ืนก็มีการน้ามาใช้เช่นเดียวกันเช่นมะเร็งตับอ่อนหรือทางเดิน

น้้าดี เป็นต้น รวมทั้งเก็บข้อมูลขนาดยาอ๊อกซาลิพลาตินเฉลี่ยในผู้เข้าร่วมวิจัยแต่ละราย เนื่องจากใน

แต่ละรอบการรักษาของผู้เข้าร่วมวิจัยแต่ละราย จะได้รับยาอ๊อกซาลิพลาตินไม่เท่ากัน แตกต่างกันไป
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ในแต่ละราย โดยขึ้นกับน้้าหนัก ส่วนสูง สูตรยาที่ใช้ ผลข้างเคียงสะสมจากยาเคมีบ้าบัดอ๊อกซาลิพ

ลาติน และการฟ้ืนฟูระบบการสร้างเม็ดเลือดจากยาเคมีบ้าบัดในรอบก่อน  
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บทที่ 2 

ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวข้อง 

ปัจจุบันนี้ โรคมะเร็งเป็นสาเหตุการชีวิตอันดับสองของประชากรทั่วโลก จากข้อมูลของ

องค์การอนามัยโลกรายงานว่าในปี พ.ศ. 2561 มีผู้เสียชีวิตจากโรคมะเร็งประมาณ 9.6 ล้านคน 

โดยประมาณ 1 ใน 6 ของการเสียชีวิตทั่วโลกมี สาเหตุจากโรคมะเร็ง และห้าอันดับแรกของชนิด

มะเร็งที่น้าไปสู้การเสียชีวิตดังแสดงในตารางที่ 1 โดยถ้าจ้าแนกตามเพศจะพบว่า โรคมะเร็งที่เป็น

สาเหตุของการเสียชีวิต 5 อันดับแรกในเพศชาย ได้แก่ มะเร็งปอด มะเร็งกระเพาะอาหาร มะเร็งตับ 

มะเร็งล้าไส้ใหญ่และมะเร็งหลอดอาหารตามล้าดับ ส่วนในเพศหญิงได้แก่ มะเร็งเต้านม มะเร็งปอด 

มะเร็งกระเพาะอาหาร มะเร็งล้าไส้ใหญ่ และมะเร็งปากมดลูก ตามล้าดับ และองค์การอนามัยโลกได้

ประมาณการณ์ไว้ว่า ในปี 2563 จะมีประชากรโลกเสียชีวิตด้วยโรคมะเร็ง มากกว่า 11.4 ล้านคน 

และอยู่ในประเทศก้าลังพัฒนามากกว่า 7 ล้านคน (1) 

 

ตารางที่ 3 มะเร็งที่เป็นสาเหตุของการเสียชีวิต 5 อันดับแรกของประชากรโลก ดัดแปลงจากเอกสาร 

(1) 

ในช่วงเวลาที่ผ่านมาพบว่ามะเร็งล้าไส้ใหญ่เป็นมะเร็งซึ่งพบบ่อยในประเทศทางตะวันตก

มากกว่า ประเทศในเอเชียและกลุ่มประเทศท่ีก้าลังพัฒนา แต่ในปัจจุบันพบว่าแนวโน้มของมะเร็ง

ล้าไส้ใหญ่ในทวีป เอเชียมากขึ้น ซึ่งจากสถิติของ GLOBOCAN (2) พ.ศ. 2545 พบว่ามะเร็งล้าไส้ใหญ่

พบมากเป็นอันดับ 3 ของ มะเร็งทั้งหมดในทวีปเอเชีย และในปี พ.ศ. 2547 The Asia Pacific 
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Working Group on Colorectal Cancer ได้ศึกษาอุบัติการณ์ของมะเร็งล้าไส้ใหญ่ใน 10 ประเทศใน

เอเชีย ได้แก่ จีน อินเดีย อินโดนีเซีย ญี่ปุ่น เกาหลีใต้ มาเลเซีย ฟิลิปปินส์ สิงคโปร์ ไต้หวันและไทย 

และพบว่าแนวโน้มของมะเร็งล้าไส้ใหญ่ในเอเชียมี แนวโน้มเพ่ิมมากข้ึน รวมทั้งข้อมูลของ The 

International Agency for Research on Cancer (IARC) (3) พบว่าหลายประเทศในทวีปเอเชียพบ

อุบัติการณ์ของมะเร็งล้าไส้ใหญ่ใกล้เคียงกับประเทศทางตะวันตกมากขึ้นดังเช่น ประเทศในโซนทวีป

อเมริกาเหนือ และทวีปยุโรปตะวันตก ซึ่งมีอุบัติการณ์ของมะเร็งล้าไส้ใหญ่ในเพศชาย 44.4, และ 

42.9 ต่อประชากร 100,000 คนตามล้าดับ เมื่อเปรียบเทียบกับประเทศในโซนทวีปเอเซีย ญี่ปุ่น 

สิงคโปร์ และเกาหลีใต้ พบอุบัติการณ์ 49.3, 35.1 และ 24.7 ต่อประชากร 100,000 คน ตามล้าดับ 

(4) 

เมื่อดูข้อมูลที่มีการเก็บรวบรวมและศึกษาในประเทศไทย มีการรายงานชนิดของมะเร็งที่พบ

มากที่สุด 5 ล้าดับแรก ได้แก่ มะเร็งเต้านม, มะเร็งปากมดลูก, มะเร็งล้าไส้ใหญ่และไส้ตรง, มะเร็งปอด 

และ มะเร็งตับ ซึ่งมีความแตกต่างกันในล้าดับหากแบ่งตามเพศ แต่ถึงอย่างไรก็ตาม มะเร็งล้าไส้ใหญ่

และไส้ตรงก็ยังพบในล้าดับต้นของทั้งเพศชายและเพศหญิง (รูปภาพที่ 2) และมะเร็งที่มีอุบัติการณ์

การเกิดมากเหล่านี้ ได้น้าไปสู่อัตราการเสียชีวิตที่มากข้ึนตามไปด้วย(1, 5, 6) 

รูปภาพที่ 2 อุบัติการณ์การเกิดมะเร็งในประเทศไทย ความชุก และ อัตราการเสียชีวิต ดัดแปลงจาก
เอกสาร (5) 
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จากข้อมูลทะเบียนมะเร็งในประเทศไทย ในทะเบียนมะเร็งระดับโรงพยาบาล พ.ศ. 2559 (7) 

พบว่า โรคมะเร็งล้าไส้ใหญ่และไส้ตรง พบเป็นอันดับ 3 จากมะเร็งทั้งหมด (รองจากมะเร็งเต้านมและ

มะเร็งตับและทางเดินน้้าดี) ดังแสดงในรูปภาพที่ 3 และเป็นอับดับ 2 ในเพศชาย (รองจากมะเร็งตับ

และทางเดินน้้าดี) และอันดับ 3 ในเพศหญิง มี (รองจากมะเร็งเต้านม มะเร็งปากมดลูก) ซึ่งมีแนวโน้ม

สูงขึ้นเมื่อเทียบกับอุบัติการณ์ปีก่อนหน้า อายุที่พบส่วนใหญ่มากกว่า 50 ปี อย่างไรก็ตามจากข้อมูลใน

หลายๆ โรงพยาบาลพบว่าแนวโน้มเริ่มเป็นในคนอายุน้อยลง  

 

รูปภาพที่ 3 อุบัติการณ์การเกิดมะเร็งล าไส้ใหญ่และไส้ตรงในประเทศไทยทั้งหมดพ.ศ.2559 ดัดแปลง
จาก (7) 

 

ซึ่งจากข้อมูลข้างต้น ได้รวบรวมระยะของโรคที่วินิจฉัยเมื่อแรกเริ่ม ซึ่งจะพบเป็นระยะลุกลาม 

หรือระยะสุดท้ายแล้วมากท่ีสุด (รูปภาพที่ 4) ซึ่งส่งผลต่อระยะเวลาที่จะสามารถควบคุมโรคและอัตรา

การรอดชีวิตที่สั้นกว่าเมื่อเปรียบเทียวกับระยะต้น (ระยะที่ 1-3) 
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รูปภาพที่ 4 อุบัติการณ์การเกิดมะเร็งล าไส้ใหญ่และไส้ตรงในประเทศไทยแบ่งตามระยะในผู้ป่วย
ทั้งหมด พ.ศ.2559 ดัดแปลงจาก (7) 

 

การวินิจฉัยได้เร็วและการได้รับการรักษาที่เหมาะสมตั้งแต่ระยะแรก ผู้ป่วยจะมีอัตราการรอด

ชีวิตที่ 5 ปี ถึงร้อยละ 90 แต่ถ้าเป็นระยะสุดท้ายซึ่งมีการแพร่กระจายไปอวัยวะอ่ืน ๆ อัตราการรอด

ชีวิตอาจลดลงเหลือเพียง ร้อยละ 10 (6)  

ในปัจจุบัน การรักษามะเร็งล้าไส้ใหญ่และไส้ตรงมีการพัฒนาเพื่อน้ายากลุ่มอ่ืน ๆ มาใช้ในการ

รักษานอกเหนือจากเคมีบ้าบัด แต่ถึงอย่างไรก็ตามการใช้ยาเคมีบ้าบัดในยังคงเป็นหนึ่งในมาตรฐานใน

การรักษาโรคและเป็นวิธีการรักษาที่ผู้ป่วยได้รับมากท่ีสุด (ตารางที่ 4) ถึงแม้จะมียานอกเหนือจากยา

เคมีบ้าบัด ตัวอย่างเช่น ยาพุ่งเป้า (Targeted therapy) ยากระตุ้นภูมิคุ้มกัน  (Immunotherapy) 

แต่ยาเคมีบ้าบัดก็ยังมีบทบาทส้าคัญ ไม่ว่าจะเป็นการรักษา สูตรแรก หรือสูตรหลังจากมีการด้าเนิน

โรคแล้ว หรือในการรักษาเสริมหลังการผ่าตัด (Adjuvant therapy) หรือในการรักษาเพ่ือบรรเทา

อาการในระยะโรคลุกลาม (Palliative treatment) (7-9)  

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 16 

 

ตารางที ่4 จ านวนผู้ป่วยมะเร็งล าไส้ใหญ่และทวารหนักรายใหม่ จ าแนกตามวิธีการรักษา พ.ศ. 2559 

ดัดแปลงจาก (7) 

การรักษา เพศชาย เพศหญิง ทั้งหมด 

จ้านวน ร้อยละ จ้านวน ร้อยละ จ้านวน ร้อยละ 
การผ่าตัด 27 6.65 32 7.88 59 14.53 
การฉายแสง 12 2.96 5 1.23 17 4.19 
เคมีบ าบัด 43 10.59 41 10.10 84 20.69 
อ่ืนๆ 1 0.25 1 0.25 2 0.49 
ฉายแสงร่วมกับ
เคมีบ าบัด 

8 1.97 3 0.74 11 2.71 

ผ่าตัดและฉายแสง 6 1.48 2 0.49 8 1.97 
ผ่าตัดและเคมี
บ าบัด 

11 2.71 13 3.20 24 5.91 

ผ่าตัดและฉายแสง
ร่วมกับเคมีบ าบัด 

5 1.23 0 0 5 1.23 

ฉายแสงและเคมี
บ าบัด 

11 2.71 7 1.72 18 4.42 

การรักษาหลาย
แบบ และการ
รักษา
ประคับประคอง 

6 1.48 1 025 7 1.72 

การผ่าตัด, ฉาย
แสง และเคมี
บ าบัด 

3 0.74 6 1.48 9 2.22 

ไม่มีบันทึก 86 21.18 76 18.72 162 39.9 
ทั้งหมด 219 53.94 187 46.06 406 100 
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การใช้ยาเคมีบ้าบัดเพ่ือรักษามะเร็งมีผลข้างเคียงและอาการพึงระวังที่แพทย์ผู้ดูแลรักษาต้อง

คอยเฝ้าระวัง ป้องกัน และติดตาม เพ่ือการดูแลรักษาผู้ป่วยได้อย่างมีประสิทธิภาพ หนึ่งในเหตุการณ์

ไม่พึงประสงค์ท่ีแพทย์และผู้ป่วยไม่ต้องการให้เกิดข้ึน คือการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจาก

การได้รับยาเคมีบ้าบัดเป็น ซึ่งอาการดังกล่าวพบได้บ่อยในผู้ป่วยที่ได้รับยาเคมีบ้าบัดตัวอย่างเช่นกลุ่ม

แท็กเซน (Taxane) สามารถพบได้ ร้อยละ 7.7 ถึง 15 (10, 11) และกลุ่มแพลตตินั่ม (Platinum) พบ

ได้ร้อยละ 10 ถึง 27 (12-15)  

อ๊อกซาลิพลาติน (Oxaliplatin) เป็นยาเคมีบ้าบัดประเภทแอคิเลทติ้ง เอเจนท์ (Alkylating 
Agents) อยู่ในกลุ่ม แพลตินั่ม (Platinum agent) ตัวยามีการออกฤทธิ์โดยสร้างพันธะกับสาร
พันธุกรรม (DNA) ส่งผลท้างานขัดขวางการสร้างสายพันธุกรรม ท้าให้เซลล์ตายในที่สุด (รูปภาพที่ 5) 
แตย่าชนิดนี้ยานี้ไม่ใช่ยารักษาตรงเป้า จึงท้าใหเ้ซลล์ปกติของร่างกายได้รับผลกระทบและมี
ผลข้างเคียงตามไปด้วย  รูปแบบเภสัชภัณฑ์ของยาออกซาลิพลาทินเป็นยาฉีดแบบสารละลาย
ปราศจากเชื้อ ยาออกซาลิพลาทินมีระยะเวลาการเสื่อมสลายของตัวมันเองยาวนานประมาณ 391 
ชั่วโมง ผู้ป่วยที่ได้รับการให้ยานี้ทุก 2 สัปดาห์ต่อครั้งก็เพียงพอที่จะท้าให้เกิดประสิทธิผลของการ
รักษา แพทย์มักใช้ยารักษายาเคมีบ้าบัดตัวอ่ืนร่วมรักษาด้วย ตัวอย่างเช่น ยาฟลูโอยูเรซิล (5-
fluorouracil), ลิวโคโวริน (Leucovorin) ร่วมในการรักษาพร้อมกับยาอ๊อกซาลิพลาติน  

 

รูปภาพที่ 5 กลไกการออกฤทธิ์ของยาอ๊อกซาลิพลาติน (Oxaliplatin) 
 

http://haamor.com/th/%E0%B8%A2%E0%B8%B2%E0%B9%80%E0%B8%84%E0%B8%A1%E0%B8%B5%E0%B8%9A%E0%B8%B3%E0%B8%9A%E0%B8%B1%E0%B8%94/
http://haamor.com/th/%E0%B9%81%E0%B8%AD%E0%B8%84%E0%B8%B4%E0%B9%80%E0%B8%A5%E0%B8%97%E0%B8%95%E0%B8%B4%E0%B9%89%E0%B8%87-%E0%B9%80%E0%B8%AD%E0%B9%80%E0%B8%88%E0%B8%99%E0%B8%97%E0%B9%8C/
http://haamor.com/th/%E0%B9%81%E0%B8%AD%E0%B8%84%E0%B8%B4%E0%B9%80%E0%B8%A5%E0%B8%97%E0%B8%95%E0%B8%B4%E0%B9%89%E0%B8%87-%E0%B9%80%E0%B8%AD%E0%B9%80%E0%B8%88%E0%B8%99%E0%B8%97%E0%B9%8C/
http://haamor.com/th/%E0%B9%81%E0%B8%AD%E0%B8%84%E0%B8%B4%E0%B9%80%E0%B8%A5%E0%B8%97%E0%B8%95%E0%B8%B4%E0%B9%89%E0%B8%87-%E0%B9%80%E0%B8%AD%E0%B9%80%E0%B8%88%E0%B8%99%E0%B8%97%E0%B9%8C/
http://haamor.com/th/%E0%B8%A2%E0%B8%B2%E0%B8%A3%E0%B8%B1%E0%B8%81%E0%B8%A9%E0%B8%B2%E0%B9%82%E0%B8%A3%E0%B8%84/
http://haamor.com/th/%E0%B8%A2%E0%B8%B2%E0%B8%A3%E0%B8%B1%E0%B8%81%E0%B8%A9%E0%B8%B2%E0%B9%82%E0%B8%A3%E0%B8%84/
http://haamor.com/th/%E0%B8%A2%E0%B8%B2%E0%B8%A3%E0%B8%B1%E0%B8%81%E0%B8%A9%E0%B8%B2%E0%B9%82%E0%B8%A3%E0%B8%84/
http://haamor.com/th/%E0%B8%A2%E0%B8%B2%E0%B8%A3%E0%B8%B1%E0%B8%81%E0%B8%A9%E0%B8%B2%E0%B9%81%E0%B8%9A%E0%B8%9A%E0%B8%88%E0%B8%B3%E0%B9%80%E0%B8%9E%E0%B8%B2%E0%B8%B0%E0%B8%95%E0%B9%88%E0%B8%AD%E0%B9%80%E0%B8%8B%E0%B8%A5%E0%B8%A5%E0%B9%8C%E0%B8%A1%E0%B8%B0%E0%B9%80%E0%B8%A3%E0%B9%87%E0%B8%87/
http://haamor.com/th/%E0%B9%80%E0%B8%8B%E0%B8%A5%E0%B8%A5%E0%B9%8C-%E0%B9%80%E0%B8%99%E0%B8%B7%E0%B9%89%E0%B8%AD%E0%B9%80%E0%B8%A2%E0%B8%B7%E0%B9%88%E0%B8%AD-%E0%B8%AD%E0%B8%A7%E0%B8%B1%E0%B8%A2%E0%B8%A7%E0%B8%B0/
http://haamor.com/th/%E0%B9%84%E0%B8%9D-%E0%B8%9B%E0%B8%B2%E0%B8%99-%E0%B8%81%E0%B8%A3%E0%B8%B0-%E0%B8%9D%E0%B9%89%E0%B8%B2-%E0%B8%AA%E0%B8%B4%E0%B8%A7/
http://haamor.com/th/%E0%B8%9C%E0%B8%A5%E0%B8%82%E0%B9%89%E0%B8%B2%E0%B8%87%E0%B9%80%E0%B8%84%E0%B8%B5%E0%B8%A2%E0%B8%87
http://haamor.com/th/%E0%B8%9C%E0%B8%A5%E0%B8%82%E0%B9%89%E0%B8%B2%E0%B8%87%E0%B9%80%E0%B8%84%E0%B8%B5%E0%B8%A2%E0%B8%87
http://haamor.com/th/%E0%B8%A2%E0%B8%B2%E0%B8%A3%E0%B8%B1%E0%B8%81%E0%B8%A9%E0%B8%B2%E0%B9%82%E0%B8%A3%E0%B8%84/
http://haamor.com/th/%E0%B8%A2%E0%B8%B2%E0%B8%A3%E0%B8%B1%E0%B8%81%E0%B8%A9%E0%B8%B2%E0%B9%82%E0%B8%A3%E0%B8%84/
http://haamor.com/th/%E0%B8%A2%E0%B8%B2%E0%B8%A3%E0%B8%B1%E0%B8%81%E0%B8%A9%E0%B8%B2%E0%B9%82%E0%B8%A3%E0%B8%84/
http://haamor.com/th/%E0%B8%AA%E0%B8%B2%E0%B8%A3%E0%B8%A5%E0%B8%B0%E0%B8%A5%E0%B8%B2%E0%B8%A2/
http://haamor.com/th/%E0%B8%AA%E0%B8%B2%E0%B8%A3%E0%B8%A5%E0%B8%B0%E0%B8%A5%E0%B8%B2%E0%B8%A2/
http://haamor.com/th/%E0%B8%AD%E0%B8%AD%E0%B8%81%E0%B8%8B%E0%B8%B2%E0%B8%A5%E0%B8%B4%E0%B8%9E%E0%B8%A5%E0%B8%B2%E0%B8%97%E0%B8%B4%E0%B8%99/
http://haamor.com/th/%E0%B8%A2%E0%B8%B2%E0%B8%A3%E0%B8%B1%E0%B8%81%E0%B8%A9%E0%B8%B2%E0%B9%82%E0%B8%A3%E0%B8%84/
http://haamor.com/th/%E0%B8%A2%E0%B8%B2%E0%B8%A3%E0%B8%B1%E0%B8%81%E0%B8%A9%E0%B8%B2%E0%B9%82%E0%B8%A3%E0%B8%84/
http://haamor.com/th/%E0%B8%A2%E0%B8%B2%E0%B8%A3%E0%B8%B1%E0%B8%81%E0%B8%A9%E0%B8%B2%E0%B9%82%E0%B8%A3%E0%B8%84/
http://haamor.com/th/%E0%B8%A2%E0%B8%B2%E0%B9%80%E0%B8%84%E0%B8%A1%E0%B8%B5%E0%B8%9A%E0%B8%B3%E0%B8%9A%E0%B8%B1%E0%B8%94/
http://haamor.com/th/%E0%B8%A2%E0%B8%B2%E0%B8%A3%E0%B8%B1%E0%B8%81%E0%B8%A9%E0%B8%B2%E0%B9%82%E0%B8%A3%E0%B8%84/
http://haamor.com/th/%E0%B8%A2%E0%B8%B2%E0%B8%A3%E0%B8%B1%E0%B8%81%E0%B8%A9%E0%B8%B2%E0%B9%82%E0%B8%A3%E0%B8%84/
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ข้อบ่งชี้หลักในการใช้อ๊อกซาลิพลาติน คือผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่และทวารหนัก ส่วนในมะเร็ง

ชนิดอื่นๆ ที่มีข้อมูลในการรักษา ได้แก่ มะเร็งรังไข่, มะเร็งกระเพาะอาหาร, มะเร็งตับอ่อน มะเร็งท่อ

น้้าดี เป็นต้น  ซึ่งมีการศึกษาต่างๆ ก่อนหน้านี้ในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่และทวารหนัก ระยะ

ลุกลาม พบว่าการใช้ อ๊อกซาลิพลาติน ร่วมกับยาเคมีบ้าบัดกลุ่มอ่ืน ท้าให้เพ่ิมอัตราตอบสนอง ยืด

ระยะเวลาการด้าเนินโรค และเพ่ิมอัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วย (16, 17) ท้าให้มีการใช้สูตรยาเคมี

บ้าบัดที่มีอ๊อกซาลิพลาตินเป็นส่วนประกอบเพ่ิมมากขึ้นอย่างแพร่หลาย 

 มีการศึกษาถึงประสิทธิภาพของอ๊อกซาลิพลาติน ในผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่และไส้ตรง ซึ่งเป็น

การรวบรวมข้อมูลในการใช้ยาเคมีบ้าบัดร่วมซึ่งมีอ๊อกซาลิพลาตินเป็นส่วนประกอบในสูตรยาเคมี

บ้าบัดสูตรแรกของผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่และไส้ตรง(4, 17, 18) ซึ่งพบว่า อัตราการตอบสนอง 

(Response rate) อยู่ในช่วงร้อยละ 32-64 และอัตราการควบคุมโรค (Disease control rate) ได้ถึง

ร้อยละ 95.6 รวมทั้งหากเป็นการรักษาซ้้าในสูตรยาเคมีบ้าบัดที่สามหรือมากกว่า มีการศึกษาว่ายังมี

อัตราการตอบสนอง (Response rate) อยู่ในช่วงร้อยละ 6-30 และอัตราการควบคุมโรค (Disease 

control rate) อยู่ในช่วงร้อยละ 39-73 (19-22) ดังแสดงในตารางที่ 5 

การศึกษา จ านวน

ประชากร (คน) 

อัตราการ

ตอบสนอง 

(ร้อยละ) 

อัตราการ

ควบคุมโรค 

(ร้อยละ) 

ลักษณะประชากรใน

การศึกษา 

Goldberg et al. (4) 267 45 - ได้รับอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรก 

Comella et al. (17) 5305 32-54 - การศึกษารวบรวมจากหลาย

การวิจัยในผู้ป่วยที่ได้รับอ๊อก

ซาลิพลาตินครั้งแรก 

AVOID trial (18) 45 64.4 95.6 ได้รับอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรก 

Yang et al. (19) 54 6.32 47.4 รักษาซ้้าด้วยอ๊อกซาลิพลาติน 

Maindrault et al. (20) 29 21 73 รักษาซ้้าด้วยอ๊อกซาลิพลาติน 

Suenaga et al. (21) 33 6.1 39.4 รักษาซ้้าด้วยอ๊อกซาลิพลาติน 

Kim et al. (22) 110 30 67 รักษาซ้้าด้วยอ๊อกซาลิพลาติน 

ตารางที่ 5 แสดงประสิทธิภาพของยาอ๊อกซาลิพลาตินในผู้ป่วยมะเร็งล าไส้ใหญ่และไส้ตรง 
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ดังนั้นเพื่อเพ่ิมอัตรารอดชีวิตและความคุมโรคในผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่และไส้ตรง การน้ายา

เคมีบ้าบัดอ๊อกซาลิพลาตินมาใช้ ทั้งในการรักษาเป็นสูตรแรก หรือสูตรหลัง จะสามารถยืดระยะปลอด

โรคและเพ่ิมอัตราการรอดชีวิตได้ (20) แต่เนื่องจากยาอ๊อกซาลิพลาตินมีผลข้างเคียงที่เกิดได้ 

ตัวอย่างเช่น ปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินขณะบริหารยาทางเส้นเลือด 

(Oxaliplatin hypersensitivity infusion reaction) หรืออาการชาสะสมที่ปลายประสาท ท้าให้การ

รักษาด้วยยาเคมีบ้าบัดที่มีประสิทธิภาพนี้ถูกจ้ากัดมากขึ้น 

จากการศึกษาก่อนหน้านี้พบว่า กลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยาเคมีบ้าบัด ซึ่งมีอ๊อกซาลิพลาตินเป็น

ส่วนประกอบ จะเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินขณะบริหารยาทางเส้นเลือด ได้ถึง ร้อยละ 1.4 – 

28  ซึ่งแตกต่างกันตามสูตรยาเคมีบ้าบัดร่วมที่ได้รับและประวัติการได้รับยาอ๊อกซาลิพลาตินมาก่อน

หรือไม่ โดยในผู้ที่ได้รับยาได้รับอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรกมีอุบัติการณ์การเกิดร้อยละ 1.4-15 แต่ใน

ผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้าพบว่าอุบัติการณ์การเกิดร้อยละ 5-28 (14, 21-34) ดังแสดงในตารางที่ 6 

การศึกษา จ านวนประชากร 

(คน) 

อุบัติการณ์การเกิด 

(ร้อยละ) 

ลักษณะประชากรในการศึกษา 

Brandi et al. (14) 124 13 ได้รับอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรก 

Kim et al. (23) 247 11.7 ได้รับอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรก 

Parel et al. (24) 191 8.9 ได้รับอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรก 

Sui et al. (25) 180 15 ได้รับอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรก 

Andre et al. (27) 2246 10.6 ได้รับอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรก 

De Gramont et al. (28) 210 1.9 ได้รับอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรก 

Colucci et al. (29) 182 3 ได้รับอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรก 

Kalofonos et al. (30) 142 1.4 ได้รับอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรก 

Rothenberg et al. (31) 152 11 ได้รับอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรก 

Díaz-Rubio et al. (32) 342 9 ได้รับอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรก 

Suenaga et al. (21) 33 28.1 ประชากรทั้งหมดได้รับการรักษา

ซ้้าด้วยอ๊อกซาลิพลาติน 

Kim et al. (22) 110 9 ประชากรทั้งหมดได้รับการรักษา
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ซ้้าด้วยอ๊อกซาลิพลาติน 

Matsuda et al. (33) 45 24.4 ประชากรทั้งหมดได้รับการรักษา

ซ้้าด้วยอ๊อกซาลิพลาติน 

Townsend et al. (34) 20 5 ประชากรทั้งหมดได้รับการรักษา

ซ้้าด้วยอ๊อกซาลิพลาติน 

Kidera et al. (26) 181 7 และ 20 ได้รับอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรก 

ประชากรปรียบเทียบระหว่างกลุ่ม

ที่ไม่ได้ยาป้องกันหลังรอบการ

รักษาที่หก กับประชากรกลุ่มที่

ได้รับยาป้องกัน 

  

 ตารางที่ 6 เปรียบเทียบอุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพ
ลาตินจากแต่ละการศึกษาที่อ้างอิง 
 

กลไกการเกิดการแพ้และการตอบสนองของร่างกายเกิดขึ้นโดย เมื่อมีสิ่งแปลกปลอมหรือ

แอนติเจน (Antigen) เข้าสู่ร่างกาย ระบบภูมิคุ้มกันของร่างกายจะพยายามก้าจัดสิ่งแปลกปลอมให้

หมดไป โดยขั้นตอนแรกจะเป็นการตอบสนองของภูมิคุ้มกันแบบไม่จ้าเพาะ (Non-specific immune 

response) ซ่ึงเป็นปราการด่านแรกในการก้าจัดเชื้อโรค โดยมีกลไกการก้าจัดสิ่งแปลกปลอมท่ีเข้ามา

ในร่างกายแบบไม่จ้าเพาะเจาะจง มีความสามารถในการป้องกัน หรือท้าลายเชื้อจุลินทรีย์ หรือสิ่ง

แปลกปลอมไม่สูงมากนัก ซ่ึงอาจก้าจัดเชื้อจุลินทรีย์ได้เพียงระดับหนึ่งเท่านั้น 

ถ้าระบบภูมิคุ้มกันแบบไม่จ้าเพาะก้าจัดสิ่งแปลกปลอมได้ไม่หมด ร่างกายจะกระตุ้นระบบ

ภูมิคุ้มกันแบบจ้าเพาะ (Specific immune response) ขึ้นมาต่อสู้กับสิ่งแปลกปลอมนั้นๆ ซึ่งเป็น

กลไกการก้าจัดสิ่งแปลกปลอมหรือแอนติเจนต่างๆ ในร่างกาย ซ่ึงมีความจ้าเพาะต่อแอนติเจนแต่ละ

ชนิด ได้แก่ จุลินทรีย์ สารพิษ และโมเลกุลของสารต่างๆ ภายนอกร่างกาย รวมถึงเซลล์หรือสิ่งที่

เกิดข้ึนจากความผิดปกติในร่างกายด้วย ซ่ึงส่วนใหญ่แอนติเจนจะถูกก้าจัดได้หมดและท้าให้ร่างกายมี

ภูมิคุ้มกันโรค แต่ในกรณีที่แอนติเจนยังคงอยู่ ระบบภูมิคุ้มกันจะยังถูกกระตุ้นตลอดเวลา ก่อให้เกิด
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อันตรายต่อเนื้อเยื่อและอวัยวะของร่างกาย ซ่ึงการตอบสนองของระบบภูมิคุ้มกันที่มีผลเสียต่อร่างกาย

แบบนี้ เรียกว่า ภาวะภูมิไวเกิน (Hypersensitivity) หรือภูมิแพ้ (Allergy) 

แอนติเจน(Antigen) คือ สิ่งแปลกปลอมหรือสารที่ไมมีอยูในรางกาย เมื่อเขาสูรางกาย

สามารถกระตุนใหเกิดการตอบสนองทางภูมิคุมกัน กระตุ้นให้เกิดการสร้างแอนติบอดี (Antibody) 

แอนติเจนอาจเปรียบได้กับข้าศึกที่เข้ามาเพ่ือมุ่งจะท้าลายร่างกาย ส่วนแอนติบอดี(Antibody) คือ 

ภูมิคุ้มกันชนิดหนึ่งซึ่งเป็นกลุ่มของโปรตีนในน้้าเลือดและน้้าเหลือง ที่ถูกสร้างขึ้นมาต่อสู้และท้าลาย

เชื้อโรคที่มีความจ้าเพาะต่อแอนติบอดีแต่ละชนิด เช่น แบคทีเรียและไวรัส เพื่อป้องกันไม่ให้ร่างกาย

ติดเชื้อหรือป่วย แอนติบอดีอาจเปรียบได้กับทหารที่คอยปกป้องไม่ให้ร่างกายถูกข้าศึกท้าลาย 

ภาวะภูมิไวเกิน (Hypersensitivity) สามารถแบ่งหมวดหมู่ได้ 2 ประเภท 

1. แบ่งตามระยะเวลาการเกิดปฏิกิริยาหลังได้รับแอนติเจน เป็น 2 ชนิด คือ ภาวะการ

แพ้แบบภูมิไวเกินที่เกิดทันที (Immediate hypersensitivity) และภาวะการแพ้แบบภูมิไว

เกินที่มีอาการภายในเวลาเป็นนาที-ชั่วโมง (Delayed hypersensitivity)  

2.  แบ่งตามกลไกการเกิดพยาธิสภาพต่อเนื้อเยื่อ เป็น 4 ชนิด 

- ภาวะการแพ้แบบภูมิไวเกินแบบที่หนึ่ง (Type I), (Anaphylactic 

hypersensitivity) เกิดเร็วภายในเวลาเป็นนาทีหรือชั่วโมง แอนติเจนที่เป็นสาเหตุ 

คือ สารที่อยู่ทั่วไปในธรรมชาติ เช่น ฝุ่น ขนสัตว์, โปรตีนต่างๆ เช่น สารพิษจากผึ้ง 

ต่อ แตน, ยา เช่น เพนนิซิลลิน จ้าแนกอาการได้เป็น 2 ประเภท คือ อาการเกิดกับ

อวัยวะหลายระบบพร้อมๆ กัน อาการเกิดอย่างเฉียบพลันและรุนแรง เช่น มีผื่น 

อาเจียน ถ่ายเหลว ความดันต่้า หายใจล้าบาก มีภาวะช็อค และเสียชีวิตได้ ส่วนอีก

ประเภทคืออาการเกิดกับอวัยวะบางระบบเท่านั้น เช่น ลมพิษ โรคหืด ภูมิแพ้อากาศ 

- ภาวะการแพ้แบบภูมิไวเกินแบบที่สอง (Type II), (Cytolytic (Cytotoxic) 

hypersensitivity) แอนติเจนที่กระตุ้นให้เกิดการแพ้ เป็นส่วนประกอบของผนัง

เซลล์ของร่างกาย ซึ่งชนิดของแอนติบอดีที่ถูกกระตุ้นขึ้นมา จะมีความจ้าเพาะต่อ

แอนติเจนของผนังเซลล์ ท้างานร่วมกับโปรตีนบางชนิด ท้าให้เกิดการท้าลายเซลล์

ของร่างกาย 
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- ภาวะการแพ้แบบภูมิไวเกินแบบทีส่าม (Type III), (Arthus type and 

immune complex hypersensitivity) แอนติเจนเป็นสารที่อยู่ในกระแสเลือด 

หรือส่วนที่เป็นน้้าของร่างกาย แอนติบอดีที่ถูกกระตุ้นขึ้นมาเป็นชนิดที่มี

ความจ้าเพาะต่อแอนติเจนในกระแสเลือด ตัวท้าลายจะละลายไปกับกระแสเลือด 

จะส่งผลต่ออวัยวะของร่างกาย เช่น ผนังเส้นเลือดของไต ผิวหนัง ปอด เป็นต้น 

- ภาวะการแพ้แบบภูมิไวเกินแบบทีส่ี่ (Type IV), (Cell mediated 

(delayed) hypersensitivity) ปฏิกิริยาค่อยๆ เกิดขึ้นช้า และสูงสุดประมาณ 24-

72 ชั่วโมง แอนติเจนได้แก่สารและสิ่งแปลกปลอมทั่วๆไป 

ซึ่งกลไกการเกิดอาการแพ้จากอ๊อกซาลิพลาติน มีจากหลายการศึกษา และมีหลายสมมติฐาน

ที่คาดว่าเป็นไปได ้แต่ยังไม่มีกลไกใดที่ได้รับการศึกษายืนยันแน่ชัดถึงสาเหตุการเกิด แต่เนื่องจาก

ผู้ป่วยที่ได้รับยาอ๊อกซาลิพลาตินส่วนใหญ่จะเริ่มเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพ

ลาตินขณะบริหารยาทางเส้นเลือดในรอบหลังๆของการรักษา โดยจะไม่เกิดในรอบการรักษาครั้งแรกที่

ยาอ๊อกซาลิพลาตินเข้าสู่ร่างกาย และส่วนมากผู้ป่วยจะมีอาการแสดงรวดเร็วและเกิดในระหว่างที่

ได้รับเคมีบ้าบัดอยู่ ดังนั้นสมมติฐานที่เป็นไปได้จึงเชื่อว่าเข้าได้กับทฤษฎีของกลไกภาวะภูมิแพ้แบบที่

หนึ่ง (Type 1 hypersensitivity reactions) ซึ่งเกิดผ่านกลไกระบบไอจีอี (IgE-mediated 

hypersensitivity) (35) เมื่อร่างกายได้รับแอนติเจน (Antigen) ท้าให้เกิดการกระตุ้นไอจีอี (IgE) 

หลังจากนั้นไอจีอีจึงไปกระตุ้น แมสต์เซลล์ (Mast cell) และเม็ดเลือดขาวชนิดเบโซฟิล (Basophils)  

ท้าให้เกิดการหลั่งแกรนูล (Granule) และไซโตไคน์(Cytokine) ต่างๆ ออกมา นอกจากนั้นยังท้าให้

เกิดการรวมตัวของเม็ดเลือดขาวชนิด นิวโตรฟิล(Neutrophils) อีโอซิโนฟิล (Eosinophils) 

และแมสต์เซลล์ ท้าให้เกิดการขยายตัวของเส้นเลือด เพ่ิมการซึมผ่านสารน้้าของผนังหลอดเลือด และ

การท้าลายพ้ืนผิวหนังชั้นนอก จากกลไกดังกล่าว จึงท้าให้เกิดเป็นปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจาก

การได้รับแอนติเจนซึ่งในที่นี้คือยาอ๊อกซาลิพลาติน (รูปภาพที่ 6) 
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รูปภาพที่ 6 การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกิน 
 

มีการศึกษาเพ่ือแยกกลไกการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาติน ซ่ึง

เป็นการศึกษาย้อนหลังในผู้ป่วยที่มีการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินดังกล่าวในประเทศฝรั่งเศส 

(36) พบว่ามีผู้ป่วย 42 ราย ในช่วงระยะเวลาห้าปีที่มีอาการแสดงการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซา

ลิพลาติ และผลการศึกษาเข้าได้กับแบบภาวะภูมิแพ้แบบที่หนึ่ง (Type 1 hypersensitivity 

reactions) จ้านวน 39 ราย ซึ่งสามในสามสิบเก้ารายมีอาการปฏิกิริยาภูมิแพ้รุนแรงอย่างเฉียบพลัน 

(Anaphylaxis shock) ส่วนอีก 3 รายมีอาการแสดงเข้าได้กับภาวะภูมิแพ้แบบที่สอง (Type 2 

hypersensitivity reactions)  

ซึ่งการศึกษาก่อนหน้าพบว่าการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาติน 

พบในเพศหญิงมากกว่าเพศชาย, ในสูตรการรักษาหลังมากกว่าสูตรแรก(23) รวมทั้งการที่เคยได้รับ

การรักษาด้วยยาเคมีบ้าบัดในกลุ่มแพลตินั่มมาก่อน (24) โดยเฉพาะผู้ป่วยที่เคยสัมผัสต่อยาอ็อกซาลิพ
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ลาตินมาในสูตรการรักษาก่อนหน้า มีรายงานว่าอุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกิน

สูงขึ้นถึงร้อยละ 28.1 (21) ซึ่งในการศึกษาดังกล่าว มีปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินความรุนแรง

ระดับสามข้ึนไปถึงร้อยละ 3.1 และโอกาสในการเกิดอาการแพ้ดังกล่าวมีแนวโน้มสูงขึ้นตามจ้านวน

รอบของยาเคมีบ้าบัดที่มากขึ้นเช่นกัน (37) 

โดยจ้านวนรอบการรักษาด้วยยาเคมีบ้าบัดดังกล่าว ขึ้นอยู่กับ ชนิดของมะเร็ง และ จ้านวน

สูตรการรักษาที่ได้มาก่อนหน้านี้ ซึ่งคนไข้ท่ีอยู่ในระยะลุกลามตามการศึกษาจะได้รับยาเคมีบ้าบัดนี้

ตามรอบจนกระทั่ง มีการลุกลามของโรคในระหว่างได้รับเคมีบ้าบัดสูตรปัจจุบัน (16, 38, 39) 

 แต่เนื่องจากมีโอกาสที่จะเกิดอาการแพ้แบบรุนแรงได้ และมีรายงานผลข้างเคียงจากการ

เกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินนี้อันตรายถึงชิวิต ตัวอย่างเช่น ภาวะหมดสติ ภาวะความดันโลหิต

สูงวิกฤติ ภาวะความดันตกและหมดสติ (40)  จึงมีหลายการศึกษาที่พยายามท้าเพ่ือที่จะหาทาง

ป้องกัน และวิธีการจัดการ รวมถึงการลดปฏิกิริยาการแพ้ชนิดทันที (Desensitization) (35, 41-44) 

นอกจากนี้ยังมีการศึกษาที่หาปัจจัยเพื่อที่จะท้านายการเกิดกลไกการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซา

ลิพลาติน ตัวอย่างเช่น การใช้ค่าแอลดีเอช (Serum LDH) เป็นต้น (45) 

 มีการศึกษาระยะที่สอง (Phase II) ในประเทศญี่ปุ่น ถึงการใช้  เดกซาเมทาโซน 

(Dexamethasone) เพ่ือป้องกันการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาติน 

[aVOiD trial] (18) โดยเป็นการศึกษาแบบไปข้างหน้าจากหลายสถาบันแบบไม่มีการเปรียบเทียบ 

(Prospective, multicenter, open-label, single arm) ศึกษาในช่วงมกราคมถึงกันยายน 2556 มี

ผู้ป่วย 73 คนเข้าร่วมการศึกษานี้ ซึ่งเป็นผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยสูตรยาเคมีบ้าบัด ซีล็อกส์ หรือ 

ซีล็อกส์ ร่วมกับ เบวาสิซูแมป (XELOX or XELOX plus bevacizumab) โดยใช้ยาแก้อาเจียน พาลา

โนซีตรอน และเดกซาเมทาโซน (Palonosetron 0.75 mg + dexamethasone 6.6 mg) ก่อนเริ่ม

ให้ยาเคมีบ้าบัด ซึ่งผลการศึกษาพบว่า มีคนไข้จ้านวน 3 คน (ร้อยละ4.1) การเกิดปฏิกิริยาการแพ้

แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินระดับที่หนึ่ง  (Grade 1) ในรอบ (cycle) ที่ 5,6 และ 7 

ตามล้าดับ ซึ่งพบว่าอุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินลดลงเมื่อ

มีการให้เดกซาเมทาโซน โดยอ้างอิงจากอุบัติการณ์ในการศึกษาอ่ืนๆ  
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 จากการตระหนักถึงอุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาติน

ที่พบได้บ่อย ในประเทศญี่ปุ่นได้มีการศึกษาย้อนหลังเปรียบเทียบ โดยแบ่งกลุ่มประชากรที่ได้รับยาอ๊

อกซาลิพลาตินเป็นสองกลุ่ม โดยในกลุ่มแรก (Cohort 1) ผู้เข้าร่วมจะได้รับยาเดกซาเมทาโซน 8 

มิลลิกรัม และกรานิซีตรอน 3 มิลลิกรัมเพ่ือป้องกันอาการคลื่นไส้อาเจียนตลอดทุกรอบการรักษา ส่วน

กลุ่มท่ีสอง (Cohort 2) ในห้ารอบการรักษาแรก (Cycle 1-5) ของสูตรโฟลฟอกซ์ (FOLFOX) 

ผู้เข้าร่วมทุกรายจะได้รับยาป้องกันทางเส้นเลือดก่อนได้รับยาเคมีบ้าบัด ได้แก่ เดกซาเมทาโซน 8 

มิลลิกรัม และกรานิซีตรอน 3 มิลลิกรัม (Dexamethasone 8 mg + granisetron 3 mg) เพ่ือ

ป้องกันอาการคลื่นไส้อาเจียนเช่นเดียวกัน แต่ในรอบการรักษาท่ีหกเป็นต้นไป ผู้เข้าร่วมวิจัยกลุ่มนี้ 

(Cohort 2) จะได้รับยากลุ่มแอนตี้ฮิสตามีนเพ่ิมเติมได้แก่ ไดเฟนไฮดรามีน 50 มิลลิกรัม (รับประทาน) 

และฟาโมทิดีน 20 มิลลิกรัม (ทางเส้นเลือด) รวมทั้งเพ่ิมขนาดเดกซาเมทาโซนเป็น 20 มิลลิกรัม 

(Dexamethasone 20 mg + granisetron 3 mg + famotidine 20 mg + diphenhydramine 

50 mg)  ในทุกรอบการรักษา โดยผลการศึกษาพบว่าอุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไว

เกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินลดลงจากร้อยละ 20 ในกลุ่มท่ีหนึ่ง เป็นร้อยละ 7 ในกลุ่มการศึกษาที่สอง 

(26) 

 ในแง่ของการรักษา ได้มีการศึกษาโดยน้ายากลุ่ม แอนตี้ฮิสตามีน ได้แก่ คลอร์เฟนิรามีน 

(Chlorpheniramine) และ หรือ รานิทิดีน (Ranitidine)  มาใช้ (29, 46) โดยใช่ในผู้ป่วยหลังจากมี

ปฎิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาติน (Oxaliplatin hypersensitivity reaction) 

เพ่ือที่จะให้การรักษาด้วยเคมีบ้าบัดต่อด้วยสูตรเดิมในครั้งต่อไป ซึ่งท้าให้สามารถลดปฎิกิริยาการแพ้

แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาติน (Oxaliplatin hypersensitivity reaction) ได้ในผู้ป่วยที่เคยมี

อาการแพ้ได้ โดยเกิดการแพ้ซ้้าเพียง 30-60% (25, 47) 
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บทที่ 3 

วิธีด้าเนินการวิจัย 

3.1 รูปแบบการวิจยั 

 Prospective cohort study  เป็นการศึกษาไปข้างหน้า โดยเก็บรวบรวมข้อมูลในผู้ป่วย

โรคมะเร็งระยะลุกลามที่ได้รับยาเคมีบ้าบัดซ้้า (Retreatment) ด้วยยาเคมีบ้าบัดที่มี อ๊อกซาลิพลาติน 

(Oxaliplatin)  เป็นส่วนประกอบ โดยการให้ยากลุ่ม แอนตี้ฮิสตามีนทางเส้นเลือด ได้แก่ คลอร์เฟนิรา

มีน (Chlorpheniramine) ร่วมกับ  รานิทิดีน (Ranitidine) เพ่ิมเติมจากเดกซาเมทาโซน 

(Dexamethasone) ก่อนการให้ยาอ๊อกซาลิพลาติน เพื่อศึกษาอุบัติการณ์ การเกิดการแพ้แบบภูมิไว

เกินจากบริหารยาอ๊อกซาลิพลาตินทางหลอดเลือดด้า 

3.2 ระเบียบวิธีการวิจัย 

สถานที ่: โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 1873 ถนนพระราม 4 เขตปทุมวัน กรุงเทพฯ 10330 

ประชากร (Population) ผู้ปว่ยโรคมะเร็งระยะลุกลาม ที่ได้รับการรักษาซ้้า (Retreated) 

ด้วยยาอ๊อกซาลิพลาติน 

ประชากรเป้าหมาย (Target Population) ผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้า (Retreated) ด้วยอ๊อก

ซาลิพลาติน ในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 

ประชากรกลุ่มควบคุม (Control Population)  ไม่มี 

วิธีการเข้าถึงอาสาสมัคร (Approach to participant) ผู้ป่วยในความดูแลของแพทย์ผู้วิจัย 

หรือติดต่อแพทย์เจ้าของผู้ป่วยในการแนะน้าตัวผู้วิจัยให้แก่อาสาสมัครเพ่ือให้ข้อมูลและ

ซักถามข้อสงสัยก่อนตัดสินใจเข้าร่วมงานวิจัย  

เกณฑ์การคัดเลือกอาสาสมัครเข้าร่วมโครงการวิจัย (Inclusion criteria) 

- อายุ >= 18 ปี 

- Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) performance status 

scale 0, 1 or 2 
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- มีผลชิ้นเนื้อทางพยาธิวิทยายืนยันการวินิจฉัยโรคมะเร็งชนิดก้อน (Solid 

tumor) 

- เป็นมะเร็งในระยะลุกลาม (ระยะท่ี 4) 

- ได้รับการรักษาซ้้าด้วยยาเคมีบ้าบัดที่มีอ๊อกซาลิพลาติน เป็นส่วนประกอบ (เคย

ได้รับยาเคมีบ้าบัดที่มีอ๊อกซาลิพลาตินมาก่อนในช่วงชีวิต) 

- มีสติสัมปชัญญะครบถ้วน 

- สามารถลงนามให้ความยินยอมเพ่ือเข้าร่วมงานวิจัย 

- มีค่าการท้างานของเม็ดเลือด ตับ ไต ในเกณฑ์ปกติ 

เกณฑ์การคัดเลือกอาสาสมัครออกจากโครงการวิจัย (Exclusion criteria) 

- มีประวัติการแพ้อ๊อกซาลิพลาตินมาก่อน 

- มีประวัติมะเร็งชนิดอื่นร่วมด้วย 

- มีการใช้ยาอ่ืนเพื่อนการรักษามะเร็งนอกเหนือจากในงานวิจัย 

- มีโรคปอดหรือโรคทางเดินหายใจระดับรุนแรง 

- มีการท้างานของหัวใจล้มเหลว การบีบตัวของหัวในน้อยกว่าร้อยละ 50 

(EF<50%) 

- จ้าเป็นต้องใช้อ๊อกซิเจนในชีวิตประจ้าวัน 

- มีประวัติโรคทางภูมิคุ้มกันบกพร่อง 

- มีโรคประจ้าตัวทางเมตาบอลิกท่ีไม่สามารถควรคุมได้ในความเห็นของแพทย์

เจ้าของไข้ 

- มีโรคทางจิต หรือหลงลืมขั้นรุนแรง 

- มีโรคทางสมองที่ควบคุมไม่ได้เช่น brain metastases หรือ seizure disorder 

- อยู่ในระหว่างการตั้งครรภ์หรือให้นมบุตร โดยหากอยู่ในวัยเจริญพันธุ์ ต้องไม่มี

เพศสัมพันธ์ใน  เดือนที่ผ่านมา หรือมีประจ้าเดือนตามรอบปกติ หรือมีผลการ

ตรวจการตั้งครรภ์ในสองสัปดาห์ก่อนร่วมงานวิจัยเป็นลบ 

ตัวชี้วัดการวิจัย (Research Outcomes) 

 -ตัวชี้วัดปฐมภูมิ (Primary outcome)  
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อุบัติการณก์ารเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาติน

ในขณะได้รับยาทางเส้นเลือด ในทุกระดับอาการ 

  -ตัวชี้วัดทุติยภูมิ (Secondary outcomes)  

1. การเกิดการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพ แบ่งตามระดับต่างๆ 

Common Terminology Criteria for Adverse Events  (CTCAE) Version 4.0 

2.สาเหตุของการยุติการรักษาด้วยยาอ๊อกซาลิพลาติน 

3.3 ขนาดตัวอย่าง และ การค้านวณ 

  ทางผู้วิจัยคาดการณ์ว่า อุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊

อกซาลิพลาติน หลังการป้องกันโดยให้ยากลุ่มแอนตี้ฮิสตามีน ควรลดลงเหลืออุบัติการณ์ร้อยละ 15 

โดยอ้างอิงจากข้อมูลที่เก็บมาในช่วง 1 ปี (พ.ศ. 2559-2560) ซึ่งพบอุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการ

แพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินร้อยละ28.1  ในผู้ป่วยที่ได้การรักษาซ้้าด้วยยายาอ๊อกซาลิพ

ลาติน ดังนั้นเมื่อค้านวณขนาดตัวอย่าง โดยใช้สูตรดังนี้ 

 

p - the proportion of event in an outcome from previous or similar study 

d - the maximum tolerated error determined by the investigator 

Alpha (α) - a significance level (0.05) 

 ผลที่ได้คือ ต้องมีจ้านวนประชากร 35 คนในการศึกษานี้  

3.4 ขั้นตอนในการดา้เนินการวิจัย 

 1. ผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้าด้วยเคมีบ้าบัดท่ีมีอ๊อกซาลิพลาติน ร่วมด้วยตามแผนการรักษา

ตามปกติ จะได้รับเอกสารข้อมูลโครงการวิจัยเพื่อให้พิจารณาในการเข้าร่วมโครงการตามความสมัคร

ใจ  
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 3. ผู้เข้าร่วมวิจัยจะได้รับการซักถามข้อมูลส่วนตัวเบื้องต้นเพ่ือบันทึกข้อมูล อันได้แก่ เพศ 

อายุ น้้าหนัก ส่วนสูง ชนิดของมะเร็งที่เป็นต้นก้าเนิด ประวัติการผ่าตัด สูตรยาที่เคยได้รับการรักษามา

ก่อนหน้านี้ทั้งในเป้าหมายการรักษาเสริมหรือรักษาประคับประคองในระยะโรคลุกลาม รวมทั้งช่วง

ระยะเวลาที่ได้รับการรักษาเคมีบ้าบัดด้วยสูตรนั้นๆ  

 4.ทบทวนประวัติการรักษาจากฐานข้อมูลของ โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ เพ่ือบันทึกข้อมูล

พ้ืนฐานที่จ้าเป็นในการวิจัย ได้แก่ ขนาดยาอ๊อกซาลิพลาติน และจ้านวนรอบการรักษา รวมทั้งสูตร

การรักษาอ่ืนๆที่เคยได้รับมาก่อนหน้านี้ 

 5. เมื่อได้ความยินยอมจากผู้เข้าร่วมโครงการวิจัย ผู้เข้าร่วมซึ่งจะต้องได้รับยาเคมีบ้าบัดตาม

สูตร ซึ่งมี อ๊อกซาลิพลาติน ร่วมด้วยตามแผนการรักษาตามปกติ ตั้งแต่รอบการรักษาแรก ผู้เข้าร่วมจะ

ได้รับยาคลอร์เฟนิรามีน (Chlorpheniramine) 10 มิลลิกรัม ร่วมกับ รานิทิดีน (Ranitidine) 50 

มิลลิกรัม เพ่ิมเติมจากยาอ่ืนๆ ได้แก่ เดกซาเมทาโซน ฉีดเข้าทางเส้นเลือดด้า ก่อนเริ่มยาเคมีบ้าบัด 30 

นาที และทุกรอบการรักษา ผู้เข้าร่วมก็จะได้รับ คลอร์เฟนิรามีน ร่วมกับ รานิทิดีน ก่อนได้รับยาเคมี

บ้าบัด ดังเช่นรอบการรักษาแรก และเป็นลักษณะนี้ในทุกๆรอบการรักษา จนกว่าการรักษาด้วยยาเคมี

บ้าบัดสูตรนี้จะยุติลง ด้วยเหตุผลต่างๆของแพทย์เจ้าของไข้ 

 6. ปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินในขณะได้รับยาทางเส้นเลือด จะถูก

สังเกตการณ์ ในทุกรอบการรักษาขณะที่ผู้เข้าร่วมวิจัยอยู่ในการวิจัย หากมีปฏิกิริยาการแพ้เกิดขึ้น จะ

ถูกประเมินระดับความรุนแรง รวมทั้งการรักษาที่เกิดข้ึนจะถูกบันทึกข้อมูลไว้ และวิธีการรักษาต่อจาก

การเกิดปฏิกิริยานี้ 

 7. ผู้เข้าร่วมวิจัยทุกคน จะถูกเข้าถึงข้อมูลในการรักษา ตั้งแต่ขนาดยาอ๊อกซาลิพลาติน ที่

ได้รับในแต่ละครั้ง จ้านวนรอบที่ได้รับ รอบที่เกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพ

ลาตินในขณะได้รับยาทางเส้นเลือด  การประเมินการตอบสนองด้วยการสแกนอุโมงค์ระหว่างและหลัง

การได้รับยาเคมีบ้าบัดที่มียาอ๊อกซาลิพลาตินเป็นส่วนประกอบ รวมทั้งสาเหตุการยุติการรักษาด้วยยา

เคมีบ้าบัดสูตรนี้ 
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3.5 การรวบรวมข้อมูล 

เก็บข้อมูลพื้นฐาน และข้อมูลทางคลินิก ทั้งหมดของผู้เข้าร่วมวิจัยทุกคน และบันทึกติดตาม

อาการแสดงหลังได้รับยาเคมีบ้าบัดทุกรอบ ได้แก่ การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อก

ซาลิพลาตินในขณะได้รับยาทางเส้นเลือดรวมทั้งระดับความรุนแรงและรอบที่เกิดอาการ การประเมิน

การตอบสนองด้วยการสแกนอุโมงค์ระหว่างและหลังการได้รับยาเคมีบ้าบัดที่มียาอ๊อกซาลิพลาตินเป็น

ส่วนประกอบ จนกว่าจะยุติการรับยาเคมีบ้าบัดสูตรดังกล่าว รวมทั้งข้อมูลการรักษาก่อนหน้าที่ได้รับ

จากเวชระเบียนในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 

3.6 การเปิดเผยข้อมูลแสดงตัวตนผู้ป่วย 

 ข้อมูลที่แสดงตัวตนของผู้ป่วยจะถูกเก็บไว้เป็นความลับ ทั้งประวัติการรักษา และข้อมูล

ส่วนตัวทั่วไป จะไม่มีการน้าข้อมูลที่แสดงตัวตนของ ผู้ป่วยไปเปิดเผยโดยเด็ดขาด  ส้าหรับการน้า

ข้อมูลไปวิเคราะห์ จะใช้รหัสตัวเลขแทนผู้ป่วยแต่ละราย ส่วนในการตีพิมพ์ผลงานการวิจัยหรือการ

น้าเสนอผลงานวิชาการจะเสนอในภาพรวมของผลการวิจัย จะไมม่ีการน้าข้อมูลที่แสดงตัวตนของ

ผู้ป่วยไปเปิดเผยโดยเด็ดขาด หากมีความจ้าเป็นต้องแสดงข้อมูล ที่เป็น ตัวตนของผู้ป่วย จะต้องได้รับ

การยินยอมจากผู้ป่วยเป็นลายลักษณ์อักษรเท่านั้น  

3.7 ข้อพิจารณาดา้นจริยธรรม 

 หลักความเคารพในบุคคล (Respect for person) 

 ผู้วิจัยได้ให้ข้อมูลอย่างครบถ้วนแก่ผู้เข้าร่วมโครงการ และได้อธิบายให้ผู้เข้าร่วม

เข้าใจเป็นอย่างดี รวมทั้งให้ผู้เข้าร่วมได้ใช้เวลาตัดสินใจอย่างอิสระในการให้ความยินยอมเข้า

ร่วมในการวิจัย  

หลักการให้ประโยชน์ ไม่ก่อให้เกิดอันตราย (Beneficence/Non-maleficence) 

ผู้วิจัยได้ชี้แจงถึงตัวยาที่ผู้เข้าร่วมวิจัยต้องได้รับ รวมถึงอันตรายจากตัวยา 

ผลข้างเคียง ที่สามารถจะเกิดขึ้นได้ รวมทั้งข้อดี ข้อเสียที่จะเกิดขึ้นเมื่อผู้เข้าร่วมวิจัยได้เข้ามา

อยู่ในโครงการศึกษาวิจัยนี้ และผู้วิจัยได้เก็บข้อมูลดังกล่าวเป็นความลับ และไม่เปิดเผยข้อมูล

ที่จะสามารถระบุถึงตัวผู้ป่วยได้โดยไม่ได้รับอนุญาต ส้าหรับการวิเคราะห์และน้าเสนอข้อมูล 
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จะใช้เป็นการแสดงออกแบบกลุ่ม หรือตัวเลขแทนผู้เข้าร่วมวิจัยแต่ละรายที่ไม่สามารถสื่อถึง

ผู้เข้าร่วมวิจัยรายนั้นๆได้   

หลักความยุติธรรม (Justice)  

มีเกณฑ์การคัดเข้าและออกชัดเจน ในการเลือกผู้เข้าร่วมวิจัย และผู้เข้าร่วมทุกคนใน

งานวิจัยนี้จะได้รับยาตัวเดียวกันและขนาดเท่ากันทุกคน 

3.8 การวิเคราะห์ข้อมูล 

- ข้อมูลพื้นฐานและตัวแปรที่เป็นข้อมูลเชิงคุณภาพเช่น ลักษณะทางประชากร (อายุ เพศ 

น้้าหนัก ส่วนสูง เป็นต้น) จะน้าเสนอในรูปแบบตาราง แผนภูมิ แท่งหรือแผนภูมิวงกลมโดย

จะแสดงค่าเป็นจ้านวนนับ ร้อยละหรือความถี่ 

-ข้อมูลเชิงปริมาณ 

Primary endpoint  รายงานอุบัติการณ์ การเกิดการแพ้แบบ ภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพ

ลาติน, secondary endpoint ระดับการเกิดการแพ้ และสาเหตุการหยุดยาเคมีบ้าบัด เป็น

จ้านวนและ เปอเซ็นต์ และตารางแผนภูมิ แท่งหรือแผนภูมิวงกลมโดยจะแสดงค่าเป็นจ้านวน

นับหรือร้อยละ 
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รูปภาพที่ 7 แสดงแนวทางการวิจัย 
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บทที่ 4 

ผลการวิเคราะห์ข้อมูล 

4.1 ประชากรท่ีน้ามาศึกษา  

 ตั้งแต่ 1 กุมภาพันธ์ พ.ศ. 2561 ถึง 31 มกราคม พ.ศ. 2562 ในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ มี

ผู้ป่วยที่ต้องได้รับการรักษาซ้้าด้วยเคมีบ้าบัดท่ีมีอ๊อกซาลิพลาตินร่วมด้วยในสูตรการรักษา ที่เข้ารับ

การรักษาที่หน่วยมะเร็งวิทยา โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ อยู่ในเกณฑ์การเข้าร่วมวิจัย จ้านวนทั้งหมด 

35 ราย โดยทั้งหมดอยู่ในระยะลุกลาม และเป็นมะเร็งล้าไส้ใหญ่หรือไส้ตรง จ้านวน 31 ราย มะเร็งตับ

อ่อน 2 ราย และมะเร็งถุงน้้าดี 2 ราย และผู้เข้าร่วมวิจัยทุกคนจ้าเป็นต้องได้รับการรักษาซ้้าด้วยยา

เคมีบ้าบัดซึ่งมีอ๊อกซาลิพลาตินร่วมด้วยในสูตรการรักษา และไม่เคยมีประวัติการแพ้ต่อยาอ๊อกซาลิพ

ลาตินในการรักษาครั้งก่อนหน้า 

4.2 ข้อมูลพื้นฐานผู้ป่วย 

 ผู้เข้าร่วมในวิจัยทั้งหมด 35 ราย เป็นเพศชาย จ้านวน 16 ราย และเพศหญิงจ้านวน 19 ราย 

คิดเป็นร้อยละ 45.7% และ 54.3% ตามล้าดับ โดยอายุขัยตั้งแต่ 36 ถึง 75 ปี คิดเป็น 60 ปีโดยเฉลี่ย 

โดยผู้เข้าร่วมวิจัยทั้งหมดเป็นมะเร็งที่อยู่ในระยะลุกลาม ส่วนใหญ่เป็นมะเร็งล้าไส้ใหญ่หรือไส้ตรง 

จ้านวน 31 ราย มะเร็งตับอ่อน 2 ราย และมะเร็งถุงน้้าดี 2 ราย ค้านวณเป็นร้อยละ 88.6, 6.7 และ 

6.7 ตามล้าดับ โดยพบว่า ผู้เข้าร่วมวิจัยทั้ง 35 รายนั้น มีความสามารถในการใช้ชีวิตประจ้าวันอยู่ที่

ระดับ 1 ส่วนระดับยาอ๊อกซาลิพลาตินสะสมโดยเฉลี่ยที่ได้รับมาก่อนอยู่ที่ 104 มิลลิกรัมต่อตาราง

เมตร ผู้เข้าร่วมวิจัยส่วนมากได้รับยาเคมีบ้าบัดสูตร XELOX มาก่อนจ้านวน 25 ราย ส่วนสูตร FLOX 

และ FOLFOX มีจ้านวนอย่างละ 5 ราย โดยจ้านวนวันหลังจากรับยาเคมีบ้าบัดที่มีอ๊อกซาลิพลาติน

เป็นส่วนประกอบจนถึงปัจจุบัน ก่อนเริ่มรับยาเคมีบ้าบัดที่มีอ๊อกซาลิพลาตินซ้้า อยู่ที่ 792 วันโดย

เฉลี่ย ดังแสดงในตารางที่ 7 
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 จ านวน (35 คน) ร้อยละ 

อายุ 60(36-75) - 
เพศ (ชาย/หญิง) 16/19 45.7/54.3 

ระดับยาอ๊อกซาลิพลาตินสะสมโดยเฉลี่ยที่
ได้รับมาก่อน (มิลลิกรัมต่อตารางเมตร) 

104.32  

ความสามารถในการใช้ชีวิตประจ าวัน  

- 0 
- 1 
- 2 

 

35 
0 
0 

 

100 
- 
- 

สูตรเคมีบ าบัดที่ได้รับมาก่อน 

- XELOX 

- FLOX 

- FOLFOX 

 

25 
5 
5 

 

71.4% 
14.3% 
14.3% 

ชนิดของมะเร็งต้นก าเนิด 

- มะเร็งล าไส้ใหญ่และไส้ตรง 

- มะเร็งตับอ่อน 

- มะเร็งถุงน้ าดี 

 

31 
2 
2 

 

88.6% 
6.7% 
6.7% 

จ านวนวันหลังจากรับยาเคมีบ าบัดที่มีอ๊อกซา
ลิพลาตินเป็นส่วนประกอบจนถึงวันเริ่มการ

รักษาซ้ า (วัน) 

792 - 

 

ตารางที่ 7 แสดงข้อมูลพ้ืนฐานของผู้เข้าร่วมวิจัย 
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4.3 ผลการศึกษาวิจยั 

 จากการศึกษาโดยการรวบรวมผู้เข้ารวมวิจัยตั้งแต่ ตั้งแต่ 1 กุมภาพันธ์ พ.ศ. 2561 ถึง 31 

มกราคม พ.ศ. 2562 ท้าให้ได้ผู้เข้าร่วมทั้งหมด 35 ราย และผลการศึกษาได้ท้าการรวมรวมและ

วิเคราะห์จนถึง 20 เมษายน พ.ศ. 2562 ผู้เข้าร่วมวิจัยทั้ง 35 รายได้จบจากการศึกษาวิจัยนี้ โดยพบ

การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินในขณะได้รับยาทางเส้นเลือด ใน

ผู้เข้าร่วมวิจัยจ้านวน 5 ราย จากท้ังหมด 35 ราย คิดเป็น 14.28 เปอเซ็นต์ โดยได้มีการบันทึกระดับ

ความรุนแรงที่เกิดข้ึนในผู้ป่วยแต่ละราย ผู้เข้าร่วมวิจัยที่เกิดความรุนแรงระดับสาม มีทั้งหมด 1 ราย 

ความรุนแรงระดับสอง จ้านวน 1 ราย และความรุนแรงระดับหนึ่ง จ้านวน 3 ราย โดยในผู้เข้าร่วมวิจัย

ทั้ง 5 รายนี้ ไม่มีรายใดที่ต้องยุติการรักษาด้วยยาเคมีที่มียาอ๊อกซาลิพลาตินจากสาเหตุการ

เกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินขณะบริหารยาทางเส้นเลือด 

 โดยผู้ป่วยรายที่หนึ่งและสอง เกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาติน

ในขณะได้รับยาทางเส้นเลือด เกิดในรอบการรักษาท่ีสามจากสูตร XELOX ซึ่งบริหารยาทุก ๆ สาม

สัปดาห์ โดยระดับความรุนแรงอยู่ที่สามและหนึ่ง ตามล้าดับ ในรายที่สาม เกิดต่อเนื่องที่ระดับความ

รุนแรงสอง ตั้งแต่รอบการรักษาท่ี สองถึงห้า และลดลงเป็นระดับความรุนแรงหนึ่งในรอบการรักษาที่

เจ็ดของสูตรยาเคมีบ้าบัด XELOX โดยสามารถบริหารยาในระหว่างการดูแลของทีมวิจัยได้อย่าง

ปลอดภัย ส่วนในรายที่สี่ เกิดความรุนแรงระดับที่สอง ในรอบการรักษาที่เจ็ด ของสูตรยาเคมีบ้าบัด 

XELOX ในรายสุดท้ายนั้น ได้รับการรักษาด้วยสูตรยาเคมีบ้าบัด FLOX ซึ่งบริหารยาทุก ๆ หนึ่ง

สัปดาห์ จ้านวนหกครั้งติดต่อกันโดยรอบการรักษาทุก ๆแปดสัปดาห์ ในรายนี้เกิดสัปดาห์ที่สามของ

รอบการรักษาแรก ในระดับความรุนแรงสอง รายละเอียดดังแสดงในตารางที่ 8 
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 สูตรยา

เคมีบ าบัด 

ต าแหน่งมะเร็ง

ต้นก าเนิด 

รอบการรักษา

ที่เกิด 

ระดับ

ความ

รุนแรง 

จ านวนรอบ

การักษาที่

ได้รับทั้งหมด 

สาเหตุที่ต้องยุติ

การรักษา 

รายท่ี 1 XELOX ล้าไส้ใหญ่และ

ไส้ตรง 

 3 III 4 โรคลุกลามระหว่าง

การรักษา 

รายท่ี 2 XELOX ล้าไส้ใหญ่และ

ไส้ตรง 

3 I 3 โรคลุกลามระหว่าง

การรักษา 

รายท่ี 3 XELOX ล้าไส้ใหญ่และ

ไส้ตรง 

2-5 

7 

II 

I 

8 จบการรักษา 

รายท่ี 4 XELOX ล้าไส้ใหญ่และ

ไส้ตรง 

 7 II 8 จบการรักษา 

รายท่ี 5 FLOX ล้าไส้ใหญ่และ

ไส้ตรง 

สัปดาห์ที่สาม

ของรอบการ

รักษาแรก

(C1W3) 

II 1 (C1W6) ความสามารถใน

การใช้

ชีวิตประจ้าวันแย่ลง 

  

ตารางที่ 8 รายละเอียดการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินในขณะได้รับยา

ทางเส้นเลือด ในผู้เข้าร่วมวิจัย 
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ดังนั้น อุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินในขณะได้รับ

ยาทางเส้นเลือด คิดเป็น 14.28 เปอร์เซ็นต์ โดยสามารถจ้าแนกตามระดับความรุนแรงของการเกิด 

เป็นระดับความรุนแรงหนึ่ง สอง และสาม 2.86 เปอร์เซ็นต์ 8.56 เปอร์เซ็นต์ และ 2.86 เปอร์เซ็นต์ 

ตามล้าดับ (รูปภาพที่ 8) 

 

 

รูปภาพที่ 8 แสดงอุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินในขณะ
ได้รับยาทางเส้นเลือด จ าแนกตามระดับความรุนแรง 

 

 ในผู้เข้าร่วมการวิจัยทั้งหมด 35 ราย มีผู้เข้าร่วมที่ไม่มารับการรักษาและขาดการติดต่อไปเป็น

จ้านวน 4 ราย โดยในทั้งสี่รายดังกล่าว ไม่มีรายใดเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพ

ลาตินในขณะได้รับยาทางเส้นเลือด ขณะที่เก็บข้อมูลในการวิจัย สาเหตุส่วนใหญ่ที่ท้าให้ต้องยุติการ

รักษาคือ มีการด้าเนินของโรคมากขึ้นในระหว่างการรักษาด้วยสูตรยาเคมีบ้าบัดนี้ จ้านวน 13 ราย คิด

เป็น 37 เปอร์เซ็นต์ รองลงมาคือยุติการรักษาเนื่องจากครบรอบการรักษาตามที่วางแผนไว้ จ้านวน 

85.72%

2.86%

8.56%
2.86%

14.28%

อุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินในขณะ
ได้รับยาทางเส้นเลือด

ไม่เกิด ระดับความรุนแรงหน่ึง ระดับความรุนแรงสอง ระดับความรุนแรงสาม
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11 ราย คิดเป็น 31 เปอร์เซ็นต์ และยังมีอีกสี่รายที่ยังรับการรักษาอยู่หลังจากท่ีวิจัยสิ้นสุดในเดือน

เมษายน พ.ศ. 2562 โดยทั้งสี่รายนั้นยังไม่มีรายงานการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อก

ซาลิพลาตินในขณะได้รับยาทางเส้นเลือดจนถึงวันที่วิจัยสิ้นสุด และไม่มีผู้เข้าวิจัยรายใดต้องยุติการ

รักษาด้วยเหตุผลการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินในขณะได้รับยาทาง

เส้นเลือดในวิจัยนี้ (รูปภาพที่ 9) 

 

 

รูปภาพที่ 9 สาเหตุการยุติการรักษาด้วยเคมีบ าบัด 
 

 ทางผู้วิจัยได้เก็บข้อมูลการรักษาเม่ือเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพ

ลาตินในขณะได้รับยาทางเส้นเลือดในวิจัยนี้ ซึ่งผู้เข้าร่วมวิจัยทุกรายที่เกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไว

เกินจะได้รับการสังเกตุอาการอย่างใกล้ชิด และหยุดยาอ๊อกซาลิพลาตินทันที มีการให้อ๊อกซิเจน

เพ่ิมเติมในรายที่มีการหายใจมีปัญหาหรือไม่สะดวก ยาแอนตี้ฮิสตามีน ได้แก่ คลอร์เฟนิรามีน 

(Chlorpheniramine) ร่วมกับ  รานิทิดีน (Ranitidine) จะถูกให้ซ้้า และหรือเดกซาเมทาโซนเพิ่มเติม
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ในบางราย และสังเกตุอาการจนกว่าจะเข้าสู่ระยะปลอดภัยจึงเริ่มให้ยาอ๊อกซาลิพลาตินซ้้าในระดับ

ความเร็วที่ลดลง 

 จากการศึกษาไม่พบว่ามีผู้เข้าวิจัยรายใดมีผลข้างเคียงหรือ ได้รับอันตรายจากยาแอนตี้ฮิสตา

มีน ทั้ง คลอร์เฟนิรามีน (Chlorpheniramine) ร่วมกับ  รานิทิดีน (Ranitidine) จากการฉีดทางเส้น

เลือดด้าก่อนการเริ่มยาเคมีบ้าบัดเพิ่มเติมจากเดกซาเมทาโซน 
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บทที่ 5 

อภิปรายผล สรุปผลการวิจัย และข้อเสนอแนะ 

5.1 อภิปรายผล 

จากการศึกษาวิจัยผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้าด้วยยาอ๊อกซาลิพลาตินในโรงพยาบาล

จุฬาลงกรณ์ตั้งแต่ 1 กุมภาพันธ์ พ.ศ. 2561 ถึง 31 มกราคม พ.ศ. 2562 มีผู้เข้าร่วมการศึกษา 35 

รายซึ่งเป็นมะเร็งในระยะลุกลามท้ังหมด และ 31 รายเป็นผู้ป่วยมะเร็งล้าไส้ใหญ่และไส้ตรง เป็น

การศึกษาอุบัติการณก์ารเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินในขณะได้รับยา

ทางเส้นเลือดหลังจากให้ยากลุ่ม แอนตี้ฮิสตามีน ได้แก่ คลอร์เฟนิรามีน ร่วมกับ รานิทิดีน เพ่ิมเติมจาก

เดกซาเททาโซน ทางเส้นเลือด ก่อนการให้ยาอ๊อกซาลิพลาติน พบว่ามอุีบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการ

แพ้แบบภูมิไวเกินร้อยละ 14.28 

การศึกษาก่อนหน้านี้พบอุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินขณะบริหารยาทาง

เส้นเลือด ได้ถึงร้อยละ 1.4 – 28 ซึ่งแตกต่างกันตามสูตรยาเคมีบ้าบัดร่วมที่ได้รับและประวัติการได้รับ

ยาอ๊อกซาลิพลาตินมาก่อนหรือไม่ โดยในผู้ที่ได้รับยาได้รับอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรกมีอุบัติการณ์การ

เกิดร้อยละ 1.4-15 แต่ในผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้าพบว่าอุบัติการณ์การเกิดร้อยละ 5-28 (14, 21-

34) ดังแสดงในตารางที่ 6 ซ่ึงข้อมูลของอุบัติการณ์เกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินขณะบริหารยา

ทางเส้นเลือดในผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้าด้วยยาอ๊อกซาลิพลาตินจากการศึกษาไปข้างหน้าและ

ย้อนหลัง มีความแตกต่างในผลการศึกษา กล่าวคือ ในการศึกษาไปข้างหน้าพบว่ามีอุบัติการณ์การ

เกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวร้อยละ 24.4 และ 28.1 ส่วนในการศึกษาย้อนหลังพบร้อยละ 5 และ 9 

(ตารางท่ี 9) เนื่องจากวิธีการศึกษาที่แตกต่างกันท้าให้มีข้อจ้ากัดในหลายปัจจัยเช่น วิธีการเก็บข้อมูล 

จ้านวนประชากรที่รวบรวมได้ในแต่ละการศึกษา รวมทั้งการเบี่ยงเบนของข้อมูลจากปัจจัยต่างๆรอบ

ด้าน ท้าให้อุบัติการณ์มีความแตกต่างและหลากหลาย โดยข้อมูลในข้างต้นยังไม่มีการศึกษาใดที่ศึกษา

อุบัติการณ์เปรียบเทียบระหว่างกลุ่มที่ได้รับยาอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรกและในผู้ที่รักษาซ้้าในช่วงเวลา

และสถานที่เดียวกัน ซึ่งน้าไปสู่การเก็บข้อมูลย้อนหลังของผู้วิจัยเพื่อศึกษาอุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยา

การแพ้แบบภูมิไวเกินทีใ่นโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ จ้านวน 5 ปี ( พ.ศ. 2555 - 2560) เพ่ือลดปัจจัย

รบกวนจากภายนอกตัวอย่างเช่น เชื้อชาติของประชากร  มาตรฐานการรักษา วิธีบริหารยาที่แตกต่าง
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กัน การบันทึกข้อมูลของการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกิน ของแต่ละสถานพยาบาลหรือในคนละ

ช่วงเวลา เป็นต้น ผลพบว่ากลุม่ผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้ามีอุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิ

ไวเพ่ิมขึ้นถึงสามเท่าเม่ือเทียบกับผู้ที่ได้รับยาอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรกในช่วงเวลาเดียวกัน จากร้อยละ 

3.96 เป็น 21.27 (ภาคผนวก ตารางที่ 1) ซึ่งในกลุ่มนี้ได้ยาเตรียมตัวก่อนเริ่มเคมีบ้าบัดด้วยเดกซาเม

ทาโซน 10 มิลลิกรัมเท่านั้น แต่อย่างไรก็ตาม การศึกษาย้อนหลังยังมีข้อจ้ากันอ่ืน ซึ่งอาจส่งผลให้

ข้อมูลไม่ตรงกับความเป็นจริงจากปัจจัยรบกวนเช่น การบันทึกข้อมูลที่ตกหล่นในแฟ้มประวัติ ข้อมูล

สูญหาย สถานที่ให้ยาเคมีบ้าบัดในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์มีหลายตึกผู้ป่วยและทีมแพทย์ที่รักษา ท้า

ให้ข้อมูลในการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินในขณะได้รับยาทางเส้น

เลือดอาจไม่เป็นมาตรฐานเดียวกันเป็นต้น  

จากข้อมูลดังกล่าวข้างต้นพบว่า อุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อก

ซาลิพลาตินในขณะได้รับยาทางเส้นมีแนวโน้มสูงขึ้นในผู้ที่ได้รับยาเคมีบ้าบัดที่มีอ๊อกซาลิพลาตินใน

รอบการศึกษาหลังมากกว่ารอบแรกในผู้ป่วยได้รับการรักษาครั้งแรกด้วยยาอ๊อกซาลิพลาติน 

(ภาคผนวกตารางท่ี 3) หรือในผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้าด้วยยาอ๊อกซาลิพลาติน ดังนั้นการศึกษาเพ่ือ

ป้องกันการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินโดยฉพาะในผู้ที่มีโอกาสสูงในการเกิดอุบัติการณ์

ดังกล่าว จึงได้ถูกด้าเนินขึ้นในการวิจัยนี้ 

อย่างไรก็ตาม ยังไม่มีการศึกษาไปข้างหน้า (Prospective) หรือการศึกษาระยะสามใด 

(Phase III) ที่ท้าการศึกษาเพ่ือยืนยันประสิทธิภาพการป้องกันการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกิน

จากยาอ๊อกซาลิพลาตินในขณะได้รับยาทางเส้นเลือดในผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้า (ตารางที่ 9) ส่วน

การศึกษาในญี่ปุ่นในผู้ที่ได้รับการรักษาซ้้าด้วยยาอ๊อกซาลิพลาตินที่ให้ยากลุ่มแอนตี้ฮิสตามีน และเดก

ซาเมทาโซลนั้นเป็นเพียงการศึกษาย้อนหลังในผู้ป่วยที่ได้รับยาอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรกเท่านั้น (26) 

โดยผลการศึกษาพบว่าอุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินลดลง

จากร้อยละ 20 ในกลุ่มที่หนึ่ง เป็นร้อยละ 7 ในกลุ่มการศึกษาที่สอง ซึ่งแสดงถึงประสิทธิภาพของยา

แอนตี้ฮิสต้ามีนในการป้องกันการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินในขณะ

ได้รับยาทางเส้นเลือด ในผู้ที่ได้รับยาอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรก (ตารางที่ 9)  
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จากผลการศึกษานี้มีอุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินร้อยละ 14.28 หลังให้

ยาป้องกันกลุ่มแอนตี้ฮิสตามีน ได้แก่ คลอร์เฟนิรามีน ร่วมกับ  รานิทิดีน เพ่ิมเติมจากเดกซาเมทาโซน 

ในผู้ป้วยที่ได้รับการรักษาซ้้าด้วยยาอ๊อกซาลิพลาติน แต่เนื่องจากเป็นการศึกษาไปข้างหน้าที่ไม่มีกลุ่ม

เปรียบเทียบ ดังนั้นหากเปรียบเทียบโดยอ้อมกับการศึกษาต่างๆที่ผู้วิจัยได้ทบทวนมาท่ีมีกลุ่ม

ประชากรเดียวกัน แต่ไม่ได้ยากลุ่มแอนตี้ฮิสตามีน คือในการศึกษาไปข้างหน้า (21, 33) ซ่ึงพบร้อยละ 

24-28 และข้อมูลย้อนหลังที่เก็บเพ่ิมเติมในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ จ้านวน 5 ปี ซึ่งพบร้อยละ 21.27 

(ตารางท่ี 9) พบว่าการศึกษานี้พบอุบัติการณ์ดังกล่าวน้อยกว่า แต่อย่างที่กล่าวไปข้างต้น เนื่องจากแต่

ละการศึกษามีข้อจ้าจัดที่แตกต่างกันอาจต้องระวังในการแปลปลเมื่อเปรียบเทียบผลข้ามการศึกษา 

รวมทั้งในการศึกษานี้มีการปรับเปลี่ยนการบริหารยาอ๊อกซาลิพลาตินทางเส้นเลือดในผู้หอผู้ป่วยเคมี

บ้าบัดนอก (Daycare OPD) ตั้งแต่ 20 พฤษภาคน 2561 โดยจะยืดเวลาการให้ยาอ๊อกซาลิพลาติน

จาก 2 เป็น 3 ชั่วโมง ตั้งแต่การรักษารอบแรกในผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้าด้วยอ๊อกซาลิพลาติน อาจมี

ผลท้าให้อุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินอาจลดลงหรือเกิดช้ามากข้ึนเมื่อเทียบกับวิธี

บริหารยาเดิมในการศึกษาย้อนหลังซึ่งให้ในสองชั่วโมง แต่อย่างไรก็ตามเม่ือศึกษาในรอบการรักษาที่

เกิดปฏิกริิยาการแพ้แบบภูมิไวเกินพบว่าเกิดในรอบการรักษาหลังมากขึ้น กล่าวคือจากการวิจัยพบว่า

มีผู้ป่วยเพียงรายเดียวที่การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินในรอบการรักษาท่ีสอง ส่วนในรายอื่น

เกิดในรอบการรักษาท่ีสามหรือหลังจากนั้น หากเปรียบเทียบข้อมูลย้อนหลังพบการเกิดปฏิกิริยาการ

แพ้แบบภูมิไวเกินเกิดในรอบการรักษาหนึ่งถึงสองรอบแรกในผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้าถึงร้อยละ 

36.8 และมีสองรายจาก 20 รายที่เกิดในรอบการรักษาแรกนี้ (ภาคผนวก ตารางที่ 3)  

 ในส่วนของระดับความรุนแรงในการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินที่ความรุนแรงสามขึ้น

ไป (≥Grade 3 ) พบว่าไม่สามารถบอกถึงความแตกต่างได้เมื่อเทียบกับข้อมูลวิจัยอื่นทั้งในการศึกษา

ไปข้างหน้าหรือย้อนหลัง ทั้งนอกและในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ซึ่งในการศึกษานี้พบเพียง 1 ราย แต่

เนื่องด้วยประชากรในการศึกษามีเพียง 35 ราย เมื่อค้านวนเป็นร้อยละจึงได้เท่ากับ 2.86  

 ด้านความปลอดภัยจากการให้ยาแอนตี้ฮิสตามีนเพ่ิมเติมจากเดกซาเมทาโซน จากการวิจัยนี้

และการศึกษาย้อนหลังข้างต้น(26) ไม่พบผลข้างเคียงหรืออันตรายใดๆ ดังนั้นในผู้ป่วยที่มีความเสี่ยง

ในการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาติน หรือรับการรักษาซ้้าด้วยยาเคมี

บ้าบัดที่มีอ๊อกซาลิพลาติน จึงควรพิจารณาในการให้ยากลุ่มแอนตี้ฮิสตามีนเพ่ิมเติมจากเดกซาเมทา
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โซน เพื่อป้องกันการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินในขณะได้รับยาทาง

เส้นเลือด นอกเหนือจากนี้การท้าการศึกษาในระยะที่ 3 อาจสามารถเห็นประสิทธิภาพและความ

แตกต่างได้มากยิ่งขึ้น 

5.2 สรุปผลการวิจัย  

ในผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้าด้วยยาอ๊อกซาลิพลาตินในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ตั้งแต่ 

กุมภาพันธ์ 2561 ถึง 20 เมษายน 2562 พบว่าการให้ยาป้องกันกลุ่มแอนตี้ฮิสตามีน ได้แก่ คลอร์เฟ

นิรามีน 10 มิลลิกรัม ร่วมกับ  รานิทิดีน 50 มิลลิกรัม ก่อนให้ยาเคมีบ้าบัด 30 นาทใีนทุกรอบการ

รักษา พบว่า มีอุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินในขณะได้รับ

ยาทางเส้นเลือดร้อยละ 14.28 

5.3 ข้อดีของการศึกษานี้  

เป็นการศึกษาแรกในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ที่ท้าการศึกษาถึงอุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยา

การแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินในขณะได้รับยาทางเส้นเลือด ในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับการ

รักษาซ้้าด้วยยาอ๊อกซาลิพลาติน ซึ่งจากข้อมูลที่เก็บย้อนหลังท้าให้ทราบว่าผู้ป่วยในกลุ่มนี้ มี

อุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินมากกว่าผู้ป่วยที่ได้รับยาอ๊อกซาลิพลาตินเป็นครั้ง

แรกถึง 7 เท่า (ภาคผนวก ตารางที่ 2) ซึ่งในหลักการการปฏิบัติทั่วไปในในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ยัง

ไม่มีมารตฐานการป้องกันในกลุ่มผู้ป่วยมีความเสี่ยงในการเกิดเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินนี้ 

โดยทั่วไปแพทย์เจ้าของไข้จะพิจารณาเป็นราย ๆ ไป ขึ้นกับประสบการณ์และปัจจัยจากตัวผู้ป่วย ซึ่ง

ถ้าหากมเีกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินในขณะได้รับยาทางเส้นเลือด

เกิดข้ึน การรักษาจะเป็นไปในทางเดียวกัน กล่าวคือ ให้การรักษาตามอาการและให้ยากลุ่มแอนตี้ฮิส

ตามีนทั้งคลอร์เฟนิรามีน 10 มิลลิกรัม ร่วมกับ  รานิทิดีน 50 มิลลิกรัม และหรือเดกซาเมทาโซน

เพ่ิมเติม รวมทั้งสังเกตอาการต่อจนผู้ป่วยกลับสู่ภาะปกติ ซึ่งผลสุดท้ายอาจน้าไปสู่การยุติการรักษา

ด้วยยาเคมีบ้าบัดสูตรนี้ ซึ่งมีผลต่อการควบคุมโรคและอัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วย  

ยากลุ่มแอนตี้ฮิสตามีนทั้งคลอร์เฟนิรามีน และ รานิทิดีน เป็นยาทั่วไปที่มีในทุก

สถานพยาบาลเพ่ือนรักษาอาการแพ้ หรือ ลดการหลั่งกรดในกระเพาะอาหาร ซึ่งเป็นยาที่ผู้ป่วยอื่นๆ 
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ทั่วไปได้รับแล้วไม่มีผลข้างเคียง ถือเป็นยาที่ปลอดภัยและราคาไม่แพง หากมีการน้าไปใช้เป็น

มาตรฐานในการป้องกันการเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินนี้ จะสามารถท้าได้ง่าย ในทุก

สถานพยาบาล 

ดังนั้นจากการศึกษานี้เป็นการศึกษาแรกเพ่ือดูประสิทธิภาพในการป้องกันการเกิดปฏิกิริยา

การแพ้แบบภูมิไวเกินจากยาอ๊อกซาลิพลาตินในขณะได้รับยาทางเส้นเลือด ด้วยการให้ยากลุ่มแอนตี้

ฮิสตามีน โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ซึ่งจากผลการศึกษาสามารถน้าไปพิจารณาในมาตรฐานการป้องกัน

การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวดังกล่าวในผู้ป่วยต่อไป 

5.4 ข้อด้อยของการศึกษานี้ 

เนื่องจากเป็นการศึกษาที่ไม่มีกลุ่มเปรียบเทียบ และเป็นการศึกษาในสถาบันเดียว ท้าให้มี

ข้อจ้ากัดหลายอย่าง ตัวอย่างเช่น กลุ่มประชากรที่ไม่หลากหลาย วิธีการป้องกันหรือสังเกตการณ์

ระหว่างรับยาเคมีบ้าบัดและวิธีบริหารยา ซึ่งแตกต่างกันในแต่ละสถาบัน ท้าให้ความน่าเชื่อถือของ

ข้อมูลอาจด้อยกว่าการศึกษาในหลายสถาบันหรือมีกลุ่ม และอาจไม่สามารถบอกประสิทธิภาพของ

การป้องกันนี้ได้อย่างชัดเจน รวมทั้งหากเปรียบเทียบผลการศึกษากับกลุ่มข้อมูลที่เก็บย้อนหลัง ซึ่ง

กลุ่มประชากรเป็นคนละช่วงเวลากัน อาจน้ามาซึ่งความแปรปรวนจากปัจจัยต่าง ๆ ที่เปลี่ยนตาม

ระยะเวลา รวมทั้งมีการเปลี่ยนแปลงวิธีการบริหารยาเคมีบ้าบัดอ๊อกซาลิพลาตินในช่วงการด้าเนินการ

วิจัยนี้ ซึ่งอาจส่งผลให้อุบัติการณ์ที่ได้น้อยกว่าความเป็นจริงหากใช้วิธีบริหารยาเดิมในช่วงเวลาที่เก็บ

ข้อมูลย้อนหลัง 5 ปีในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 

5.5 ข้อเสนอแนะ   

 พิจารณาท้าในกลุ่มประชากรที่หลากหลายมากข้ึน ตัวอย่างเช่นจากหลายสถาบันในประเทศ

เดียวกัน หรือจากหลากหลายประเทศ รวมทั้งประชากรที่กลุ่มขนาดใหญ่ขึ้น โดยวิธีการเป็นแบบสุ่มมี

กลุ่มทดลองและกลุ่มควบคุมพร้อมไปในช่วงระยะเวลาเดียวกัน โดยแต่ละสถาที่จ้าเป็นต้องใช้ยา

ป้องกันการคลื่นไส้อาเจียนและยาอื่นก่อนให้ยาเคมีบ้าบัด ระยะเวลาให้ยาเคมีบ้าบัด ไปในทาง

เดียวกัน 
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ภาคผนวก 

ตารางที่ 1 ข้อมูลย้อนหลงั พ.ศ. 2555 ถึง 2560 อุบัติการณ์การเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไว

เกินจากยาอ๊อกซาลพิลาตินในขณะได้รับยาทางเส้นเลือดในโรงพยาบาลจฬุาลงกรณ์ 

 จ านวน 
(ทั้งหมด = 1230) 

อุบัติการณ์ 
จ านวน (ร้อยละ) 

ผู้ป่วยรักษาด้วยยาอ๊อกซาลิพลาตินครั้งแรก 
- การรักษาเสริม 
- การรักษาในระยะโรคลุกลาม  

1136 
594 
542 

45 (3.96) 
17 (2.86) 
28 (5.16) 

ผู้ป่วยรักษาด้วยยายาอ๊อกซาลิพลาตินซ้ า 94 20 (21.27) 
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ตารางที่ 2 ข้อมูลย้อนหลงั พ.ศ. 2555 ถึง 2560 ลักษณะผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาซ้้าดว้ยยาอ๊อกซา

ลิพลาตินในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ ์

Additional data (ไม่ได้แก้ใน manuscript ค่ะ) 

  

 

 

 

 

 

 

 

 2555-2560 

เกิดปฏิกิริยา
การแพ้ 

ไม่เกิดปฏิกิริยา
การแพ้ 

จ านวน 94 20 
ชาย/หญิง 41/33 11/9 
อายุ (ปี) 63 59 
ระยะเวลาที่หยุดยาอ๊อกซาลิพลาติน
จนถึงวันที่ได้รับซ้ า (วัน) 

755 

  

994 

  
ปริมาณยาอ๊อกซาลิพลาตินสะสมก่อน
รับการรักษาซ้ า (มิลลิกรัม) 

1597.45 

  

1627.20 
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ตารางที่ 3 ข้อมูลย้อนหลงั พ.ศ. 2555 ถึง 2560 รายละเอียดผู้ป่วยที่รักษาซ้้าด้วยยายาอ๊อกซาลพิ

ลาตนิ และเกิดเกิดปฏิกิริยาการแพ้แบบภูมิไวเกินในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 

 จ านวน 
ทั้งหมด 20 ราย 

ระดับความรุนแรง  
ตามจ านวน (CTCAE) 

รอบการรักษาที่ 1 2 1,2 
รอบการรักษาที่ 2 6 1,1,1,2,2,3 (Anaphylaxis) 
รอบการรักษาที่ 3 3 1,2,2 
รอบการรักษาที่ 4 4 1,1,2,2 
รอบการรักษาที่ 5 0 - 
รอบการรักษาที่ 6 2 1,2 
รอบการรักษาที่ 7 1 2 
รอบการรักษาที่ 8 2 1,2 
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แบบบันทึกข้อมูลผู้เข้าร่วมโครงการวิจัย 

 

           Incidence of oxaliplatin hypersensitivity infusion reaction after premedication with 

        Histamine 1 and 2 blocker in patient who retreated with oxaliplatin, A prospective study  

        Code No.______         No.of cycle ______ 

Date of Rx_______ DOB____________ 

    Sex Female ☐ Male☐ 

  

co-morbid:__________ 

BW(kg) ____ 

 

Ht (cm) ______ 

    Oxaliplatin dose (mg) ________ 

     Lab 

       ECOG PS 0☐ 1☐2☐ 3☐4 

     Regimen before this treatment______________________________________________ 

Alcohol use Never ☐  Former  ☐ Current ☐ 

 

Amount __ drink/week 

Smoking Never ☐  Former  ☐ Current ☐ 

 

pack-year_______ 

 

 

Cancer information 

       

  

Primary cancer Colorectal ☐ Biliary 

 

☐ 

   

Pancreas ☐ _____________ ☐ 

   

HCC ☐ 

    

 

        CMT regimen before 

 

FOLFOX ☐ Total number of cycle _______ 

 First-line 

  

XELOX ☐ Last date of this treatment ____ 

 Date ______ 

 

GEMOX ☐ 

    

   

Other ☐ ________ 

   

 

Adverse event No ☐ 
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Yes ☐ specify___________ 

  Cause of stop the treatment End of treatment ☐ 

   

   

Other____________ ☐ 

    

 

        CMT regimen before 

 

FOLFOX ☐ Total number of cycle _______ 

 Second-line 

  

XELOX ☐ Last date of this treatment ____ 

 

   

Other ☐ _________ 

   

 

Adverse event No ☐ 

    

   

Yes ☐ specify___________ 

  Cause of stop the treatment End of treatment ☐ 

   

   

Other____________ ☐ 

    

 

 

        CMT regimen before 

 

FOLFOX ☐ Total number of cycle _______ 

 Third-line 

  

XELOX ☐ Last date of this treatment ____ 

 

   

Other ☐ ________ 

   

 

Adverse event No ☐ 

    

   

Yes 

 

specify___________ 

  Cause of stop the treatment End of treatment  ☐ 

   

   

Other____________ ☐ 

   

         Note __________________________________________________________________ 
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Adverse event  No ☐ 

  

  

Yes ☐ Grading _________ 

    

Treatment ________ 

 

Cause of end of this treatment _________________________________________ 
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ชื่อ-สกุล ฐิชกาญจน์ จันทสิริยากร 
วัน เดือน ปี เกิด 28 พฤศจิกายน 2531 
สถานที่เกิด กรุงเทพมหานคร 
วุฒิการศึกษา พ.ศ. 2556 แพทย์ศาสตร์บัณฑิต คณะแพทยศาสตร์ วชิรพยาบาล 

มหาวิทยาลัยมหิดล  
พ.ศ. 2560-2562 นิสิตปริญญาโท แพทย์ประจ้าบ้าน ภาควิชาอายุรศาสตร์ 
สาขามะเร็งวิทยา คณะแพทย์ศาสตร์ จุฬาลงกรณ์ มหาวิทยาลัย 

ที่อยู่ปัจจุบัน หน่วยมะเร็งวิทยา ภาควิชาอายุรศาสตร์ ตึก ภูมิสิริมังคลานุสรณ์ ชั้น 6 โซน 
C  
โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย 1873 ถ.พระราม 4 แขวงปทุมวัน 
เขตปทุมวัน กรุงเทพมหานคร 10330   
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