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การศึกษานี้มีวัตถุประสงค เพื่อเปรียบเทียบประสิทธิผล และความปลอดภัยของเพกอินเตอรเฟอรอน อัลฟา 

(PEG-IFNα) และอินเตอรเฟอรอน อัลฟา (IFNα) เม่ือใชรวมกับไรบาไวริน (RBV)   ในการรักษาผูปวยไวรัสตับอักเสบซี
เร้ือรัง ซึ่งผูปวยไทยมีการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซ ีจีโนไทปที่แตกตางกับประเทศทางยุโรปและสหรัฐอเมริกา ทําการศึกษา
โดยเก็บขอมูลจากเวชระเบยีนของผูปวยที่มารับการรักษา ณ โรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา โรงพยาบาลศิริราช และ       
โรงพยาบาลรามาธิบดี ต้ังแต 1 มกราคม 2543 ถึง 28 กุมภาพันธ 2548 

จากการเก็บขอมูลและคัดเลอืกผูปวยตามเกณฑ ไดจํานวนผูปวยทั้งสิน้ 261 ราย แบงผูปวยเปน 2 กลุม คือ  
กลุมที่ไดรับ PEG-IFNα รวมกับ RBV 131 ราย และกลุมที่ไดรับ IFNα รวมกับ RBV 130 ราย         เม่ือทําการศึกษา
ประสิทธิผล พบวา ผลการรักษาโดยรวมในผูปวยทั้ง 2 กลุมไมแตกตางกันโดยกลุมทีไ่ด PEG-IFNα รวมกับ RBV มี 
sustained virological response (SVR) รอยละ 61.1 และกลุมที่ได IFNαรวมกับ RBV มี SVR รอยละ 60.8 (p = 0.60) 
เมื่อพิจารณาตามจีโนไทป ในผูปวยที่ติดเชื้อจีโนไทป 1 พบวา PEG-IFNα  รวมกับ RBV ใหผลการรักษาดีกวา   IFNα  
รวมกับ RBV อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ  โดยมี SVR รอยละ 58.2 และ 38.9 ตามลําดับ (p  = 0.04)  สําหรับผูปวยที่ไมใช
จีโนไทป 1 พบวา อัตราการมี SVR ไมแตกตางกัน  
              สําหรับอาการไมพึงประสงคที่เกดิขึ้น พบวา ทัง้ 2 กลุมไมแตกตางกัน สวนอัตราการเกิดอาการไมพึงประสงค
ตอระบบเลือดในกลุมที่ได PEG-IFNα รวมกับ RBV สูงกวากลุมที่ได IFNα รวมกับ RBV      โดยอัตราการเกิดภาวะ
เลือดจางเทากับรอยละ 84.7 และ 69.2, อัตราการเกิด neutropenia เทากับรอยละ 61.1 และ 21.5 และอัตราการเกิด
ภาวะเกล็ดเลือดนอยเทากับรอยละ 43.5 และ 19.1 ตามลําดับ   ระดบั Hb และเกล็ดเลือดในกลุมที่ได PEG-IFNα ลดลง
มากกวากลุมที่ได IFNα อยางมีนยัสําคัญทางสถิติ (p = 0.03 และ p < 0.001) โดย PEG-IFNα ทําให Hb ลดลง 3.61 
± 1.32 ก./ดล. และเกล็ดเลือดลดลง 62,206 ± 35,755 เซลล/มคล. สวน IFNα ทําให Hb ลดลง 3.24 ± 1.36 ก./ดล., 
และเกล็ดเลอืดลดลง 40,903 ± 38,102 เซลล/มคล. สําหรับปจจยัที่สัมพันธกับการมี SVR  วิเคราะหโดยใช multiple 
logistic regression วิธี stepwise ไดแก จโีนไทป, พยาธิวิทยาของตับ และการไดรับยาครบตามขนาดและระยะเวลา
อยางนอยรอยละ 80  ซึ่งไดสมการที่ใชทํานายโอกาสการตอบสนองตอการรักษาไดถูกตองกบัเหตุการณจริงรอยละ 67.7 
อยางไรก็ตามตองมีการตรวจสอบความเที่ยงตรงของสมการตอไป 
 การศึกษาครั้งนี้ เปนการเก็บขอมูลจากเวชระเบยีน ขอมูลที่ไดจึงยังไมครบถวนโดยเฉพาะในสวนของอตัราการ
เกิดอาการไมพึงประสงคตางๆ และปจจัยทีส่ัมพันธกับการม ี SVR บางปจจยั เชน ระดับ GGT (gamma glutaryl 
transferase) กอนการรักษาเปนตน ดังนั้น ควรมีการติดตามแบบไปขางหนาตอไปเพ่ือใหไดขอมูลที่ครบถวนมากยิ่งขึ้น 
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The objectives of this study were to compare efficacy and safety of  peginterferon alfa (PEG-IFNα) 

plus ribavirin and interferon alfa (IFNα) plus ribavirin (RBV) for  treatment of Thai patients with chronic 
hepatitis C, which genotype and ethic are different from European and American patients. The data were 
collected from medical records of chronic hepatitis C patients who undercare at Phramongkutklao hospital, 
Siriraj hospital and Ramathibodi hospital from January, 2000  to February, 2005 

Patients who included in this study were 261 patients, 131 patients received PEG-IFNα+ RBV and 
130 patients received IFNα+RBV. Sustained virological response (SVR) rates for each group was not 
significantly different ( 61.1% and  60.8%, respectively) (p= 0.60). According to HCV genotype,  patients 
infected with genotype 1, SVR rates were significantly different for PEG-IFNα+RBV group and IFNα+RBV 
group. (58.2% and 38.9%, respectively)(p= 0.04) There is no statistic significant in other genotype. 

Adverse effects from PEG-IFNα+RBV and IFNα+RBV were the same except hematologic effects. 
In PEG-IFNα+RBV group, anemia, neutropenia and thrombocytopenia were found in 84.7%, 61.1% and 
43.5% respectively. Comparing to IFNα + RBV group, anemia, neutropenia and thrombocytopenia were 
found in 69.2%, 21.5% and 19.1% respectively.  Mean maximal hemoglobin  levels decreased were 3.61 ± 
1.32 g/dl and 3.24 ± 1.36 g/dl , mean maximal platelet levels decreased were 62,206 ± 35,755 cell/mm3 and 
40,903 ± 38,102 cell/mm3 in PEG-IFNα + RBV group and IFNα + RBV group,respectively. (p= 0.03 and p < 
0.001). Independent factors associated with SVR from multiple logistic regression analysis, stepwise method, 
include genotype 1, advance fibrosis  and adherence to the treatment (receiving at least 80% of medications 
and at least 80% of treatment duration). SVR rates can be predicted by formular from this research. 
However, it need to be validated.  

Limitation of this study is a retrospective and observative study, some data were incompletely 
especially in adverse effects and other factors associated with SVR ex. baseline GGT(gamma glutaryl 
transferase)  level.  
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  1   
บทที่  1 

 

บทนํา 

ความเปนมาและความสําคัญของปญหา 
 
ไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรัง(chronic hepatitis C: CHC)   เปนปญหาทางสาธารณสุขที่สําคัญ 

และเปนสาเหตุหลักของการเปลี่ยนตับ โดยพบไดมากกวารอยละ 40 ในผูปวยทีท่าํการเปลีย่นตบั
ในประเทศทางยุโรปและสหรัฐอเมริกา(1,2)    ความชุกของการติดเชื้อ พบวามผีูติดเชื้อไวรัสตับ
อักเสบซี (hepatitis C virus : HCV) รอยละ 3 ของประชากร      หรือประมาณ 175 ลานคนทัว่โลก
(3,4)     ความชุกของการติดเชื้อ HCV ในประเทศไทยประมาณรอยละ 0.8 – 2 และพบความชกุ
ของการติดเชือ้ในภาคตะวนัออกเฉียงเหนือสูงกวาภาคอื่นๆ คือ ประมาณรอยละ 6.5 (5,6)    

 
HCV แบงเปน 6 จีโนไทป (genotype)  ซึง่จะกระจายแตกตางกนัไปในแตละภูมิภาค เชน 

genotype 1 พบมากในประเทศสหรัฐอเมริกา,  genotype 2  พบมากในประเทศแถบทวีปเอเชยี     
genotype 3 พบมากทางอนิเดีย,   genotype 4 พบมากในประเทศอียิปต,   genotype 5 พบมาก
ที่แอฟริกาใต และ genotype 6 พบในเอเชียตะวนัออกเฉียงใต(7)    ในประเทศไทย     พบผูปวย
ติดเชื้อ HCV genotype 3  รอยละ 40-50,   genotype 1  รอยละ 20      และ genotype 6 รอยละ 
18-20 (8,9)          genotype มีความสาํคัญตอการทํานายผลการรักษา และบอกถึงแนวทาง รวมทัง้
ระยะเวลาในการรักษา    CHC genotype 2 และ 3 นัน้ จะตอบสนองตอการรักษาดี    โดยใหยา
เปนเวลานาน 24 สัปดาห สวน genotype 1 และ genotype อ่ืนๆ  ใหยาเปนเวลานาน 48 สัปดาห
(10-12)    
  

การดําเนินโรคของไวรัสตับอักเสบซีนัน้ พบวาในผูปวยทีต่ิดเชื้อ HCV  รอยละ 80-85 ของ
ผูปวยจะยังคงมีเชื้ออยูในเลอืด และมีการดําเนนิโรคไปเปนตับแข็งไดรอยละ 20 ในเวลา 20 ป และ
มีโอกาสเกิดมะเร็งตับประมาณรอยละ 1-4 ตอปหลังจากมีตับแข็งแลว(13-15)        ในปจจุบันยัง
ไมมีวัคซีนที่ใชในการปองกนัโรคนี้ 

 

อินเตอรเฟอรอน อัลฟา (Interferon alfa : IFNα ) เปนยาที่ใชในการรักษา CHC  ใหใน
ขนาด 3 ลานยูนิต ฉีดใตผิวหนงั สัปดาหละ 3 คร้ังรวมกับไรบาไวริน (Ribavirin : RBV) ในขนาด 
800 – 1,200 มก.ตอวนั เปนเวลา 24 – 48 สัปดาห  พบวาผูปวยตอบสนองตอการรักษา คือ ม ี
sustained virological response (SVR) ประมาณรอยละ 36 – 40    สําหรับคาครึ่งชีวิตของ 

User
Text Box
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IFNα   ประมาณ 5 – 8 ชัว่โมง   ดงันัน้การให IFNα  ในขนาดสัปดาหละ 3 คร้ัง  จะไมสามารถ
ตรวจพบระดบัยาในเลือดไดในอีก 4 วนัที่เหลือ(16,17)   และมีผลตอคุณภาพชีวติของผูปวยใน
ดานการบริหารยา(18,19)    จึงมีการพัฒนายาใหมทีม่ีคาครึ่งชีวิตที่ยาวขึน้  โดยการนํา 
polyethylene glycol (PEG)    มาจับกับ IFNα  เปนเพกอินเตอรเฟอรอน อัลฟา  (peginterferon 
alfa : PEG-IFNα)       มีคาครึ่งชีวิต 40 – 65 ชั่วโมง(20)     ปจจบุันมี PEG-IFNα 2 ชนิด   คือ 
เพกอนิเตอรเฟอรอน อัลฟา-2เอ (peginterferon alfa-2a : PEG-IFNα–2a) และ เพกอนิเตอร
เฟอรอน อัลฟา-2บี (peginterferon alfa-2b : PEG-IFNα–2b)    ซึง่ผลการรักษาในทัง้ 2 ชนิดไม
แตกตางกนั(21)         โดยพบวา     ผูปวยตอบสนองตอการรักษา คือ มี SVR ประมาณรอยละ 54-
63         เมื่อใชรวมกับ RBV(22-25) 

 

คาใชจายในดานการดูแลรักษาผูปวย CHC คอนขางสงู โดยเฉพาะ PEG-IFNα จะมี
ราคาสูงกวา IFNα  ประมาณ 2-3 เทา แตคุมคาที่จะใหการรักษา เนื่องจากมกีารวิเคราะหตนทนุ
ประสิทธิผลของการรักษาดวย PEG-IFNα  รวมกับ RBV หรือ IFNα  รวมกับ RBV    ในการ
ปองกนัโรคตับที่รายแรง เชน ตับแข็ง ตับวาย และมะเร็งตับ รวมทัง้คณุภาพชีวิตทีด่ีขึ้น และชีวิตที่
ยืนยาวขึน้ เปรียบเทียบกับผูที่ไมไดรับการรักษา(26-28)    

 
ปจจัยทีม่ีผลตอการตอบสนองตอการรักษาของผูปวยนัน้ มีการศึกษาพบความสัมพันธ

ระหวาง SVR กับปจจัยตางๆ เชน  genotype, ระดับ baseline HCV RNA, อาย,ุ น้ําหนักตัว  
ระดับเอนไซม gamma-glutaryl transferase (GGT) และภาวะไขมนัในตับ(22-23, 29-33)    

 

สําหรับการศึกษาถงึประสิทธผิลของ PEG-IFNα ในประเทศไทยนั้น  ไดมีการศกึษา
เปรียบเทยีบประสิทธิผลระหวาง PEG-IFNα–2b รวมกับ RBV และ  IFNα–2b รวมกับ RBV 
พบวาอัตราการตอบสนองตอการรักษาในผูปวยกลุมที่ได PEG-IFNα-2b ดีกวากลุมที่ได IFNα-
2b  แตไมมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.67)(34) และยังไมมีการศึกษาถึงประสทิธิผลของ  PEG-
IFNα–2a  รวมกับ RBV ในผูปวยไทย  

 
ในการศึกษาถงึการรักษาผูปวย CHC ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา(35) พบวา ผูปวยที่

ไดรับยา IFNα  หรือ   PEG-IFNα รวมกับ RBV มี SVR รอยละ 45.6           และมีอัตราการเกิด
อาการไมพงึประสงคจํานวนมาก (รอยละ 85.6) และผูปวยกลุมที่ไดรับ PEG-IFNα  สวนใหญยัง
อยูระหวางการรักษาและรอผลตรวจ จึงยังไมสามารถเปรียบเทยีบประสิทธิผล และอาการไมพงึ
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ประสงคระหวางยาทั้ง 2 สูตรได และผูปวยที่โรงพยาบาลพระมงกฎุเกลาแหงเดยีว มีจํานวนไม
เพียงพอที่จะศกึษาเพื่อตอบคําถามงานวิจยั  

 
 จากเหตุผลดงักลาว ผูวิจยัจึงดําเนินการวิจัยเพื่อศึกษาถึงประสทิธิผล  และอาการไมพึง

ประสงคของ PEG-IFNα รวมกับ RBV และ PEG-IFNα รวมกบั RBV  ในการรักษาผูปวยCHC 
ที่มารับการรักษา ณ โรงพยาบาลระดับตติยภูมิ เพื่อเปนขอมูลสําหรับการพิจารณาเลือกใชยาและ
ทราบถงึอัตราการเกิดอาการไมพึงประสงคในผูปวยตอไป 

วัตถุประสงคของการวิจยั 

1.   ศกึษาประสิทธิผลของ PEG-IFNα หรือ IFNα รวมกับ RBV ในการรักษาผูปวยไทยไวรัสตับ
อักเสบซีเร้ือรัง  

2.  เปรยีบเทียบอุบัติการณ การเกิดอาการไมพึงประสงคจากการใช PEG-IFNα หรือ IFNα   
รวมกับ RBV ในผูปวยไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรัง 

สมมติฐานการวิจยั 

การรักษาผูปวยโรคไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรังดวย  PEG-IFNα รวมกับ RBV   ให
ผลการรักษาดกีวา  IFNα รวมกับ RBV 

 
คําจํากัดความที่ใชในการวิจัย 
 

ประสิทธิผลของการใชยา  หมายถึง ผลการตอบสนองตอการรักษาดวยยา PEG-IFNα 
หรือ IFNα และ RBV โดยวเิคราะหจากการที่ผูปวยมี sustained virological response 

 
sustained virological response (SVR)  หมายถงึ การตรวจไมพบ HCV RNA ในเลือด

ดวยวิธ ีPCR qualitative assay หลังจากสิ้นสุดการรักษา 6 เดือน 
  

อาการไมพึงประสงคจากยา  ประเมนิโดยดูจากผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ และ
อาการไมพงึประสงคที่มกีารบันทกึไวในเวชระเบียน    
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ภาวะเลือดจาง (anemia)  หมายถงึ ภาวะที่ผูปวยมีระดับฮีโมโกลบนิ (Hemoglobin : 

Hb) นอยกวา 12 ก./ดล. และ Hb ลดลงจากระดับกอนการรักษามากกวาหรือเทากบั 2 ก./ดล.   
 
ภาวะนวิโทรฟลนอยเกิน (neutropenia) หมายถึง ภาวะที่ผูปวยมีคา absolute 

neutrophil counts (ANC) ต่ํากวา 1,000 เซลล/มคล.  
ภาวะเกล็ดเลือดนอย (thrombocytopenia) หมายถึง ภาวะทีผู่ปวยมีเกล็ดเลือดนอย

กวา 100,000 เซลล/มคล. และนอยกวาระดับกอนการรักษาอยางนอย 10,000 เซลล/มคล. 
 

ประโยชนที่คาดวาจะไดรบั  
1. ไดขอมูลเกี่ยวกับประสิทธิผล และอัตราการเกิดอาการไมพึงประสงค   ของยาที่ใชในการ 

รักษาผูปวยโรคไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรัง 
2. เปนฐานขอมลูทางเภสัชกรรมในดานประสิทธิผล และอตัราการเกิดอาการไมพึงประสงค 

จากยาที่ใชในการรักษาผูปวยโรคไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรัง 
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เอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของ 

 การทบทวนเอกสารและงานวิจัยที่เกี่ยวของแบงออกเปน 4 หวัขอใหญๆ  ดังนี ้

a. ไวรัสตับอักเสบซี 

b. การรักษาไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรัง 

c. ประสิทธิผลของสูตรยาที่ใชรักษาไวรัสตับอักเสบ ซี เร้ือรัง 

d. อาการไมพงึประสงคจากการใชยา 
 
2.1 ไวรัสตับอักเสบซี (hepatitis C virus) 
 

HCV จัดอยูใน  Family Flaviviridae     ใน Genus Hepacivirus        โดย HCV เปนไวรัส
ตัวเดียวใน genus นี้  ไวรัสที่อยูใน family นี้ทั้งหมดเปน positive sense single-stranded RNA 
virus โดยมีการเรียงตัวของจีโนม (genome) คลายกนั     HCV มีความสัมพนัธใกลชิดกับไวรัสที่
คนพบใหม คอื ไวรัสตับอักเสบ จี (hepatitis G)  หรือ GB virus (GBV-A, GBV-B, GBV-C/ HGV)  
ซึ่งพบการติดเชื้อทั้งในมนุษย  ชิมแปนซ ี และลิงหลายชนิด  นอกจากนั้น HCV ยังอยูในกลุม
เดียวกับไวรัสอีกหลายชนิด เชน bovine viral diarrhea virus และไวรัสที่มีแมลงเปนพาหะ เชน 
yellow fever virus, dengue viruses และ Japanese encephalitis virus (36) 

 
HCV  มีน้าํหนักโมเลกุล 4 x 106   กโิลดาลตัน เสนผานศูนยกลาง 40-60 นาโนเมตร(14)   

ไมมีเอนไซม transcriptase ในอนุภาค       สวนแคปซิดเปนแบบหลายเหลีย่ม (icosahedral 
nucleocapsid)  จีโนมของ HCV   ประกอบดวย นวิคลโีอไทด (nucleotides)  ประมาณ 9,600 นิ
วคลีโอไทด และมีเพยีง 1 open reading frame (ORF)  ควบคุมการสราง polyprotein  ความยาว
ประมาณ 3,000 กรดอะมิโน สวนตนและสวนทายของ ORF จะมนีิวคลีโอไทดที่เรียกวา 
untranslated region  (UTR) ปดอยู   สาํหรับ polyprotein ที่สรางนี้จะมีบางสวนที่คลายคลึงกับ 
โปรตีนของ Pestivirus และ Flavivirus      โดยโปรตีนนี้จะมกีารตัดแยกดวย cellular และ viral 
protease เพือ่ทําหนาทีเ่ปนทัง้ structural และ non-structural proteins อยางนอย 10 ชนิด ดัง
แสดงในรูปที่ 1(37,38)  โดยมีหนาทีท่ี่สําคัญดังตอไปนี้  
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1. Core  สวน core protein จะอยูดาน amino acid terminus ของ polyprotein เชื่อวาเปน
สวนสาํคัญของแคปซิด  พบใน HCV ทุก ๆ genotype ประกอบดวยกรดอะมิโน 191 ตัวมีขนาด
ประมาณ 21 กิโลดาลตัน นอกจากทาํหนาที่เปนแคปซิดแลว ยังอาจมีหนาที่อ่ืนๆ ดวย เชน การ
ยับยั้งและการกระตุน apoptosis ซึ่งขึ้นอยูกับชนิดของเซลล การควบคุม cellular และ viral 
promoters การกระตุน transcriptional factors ตาง ๆ     และยังอาจมีสวนสาํคัญในการติดเชื้อ
เร้ือรังของ HCV (37-39) 

 

2. Envelope proteins ประกอบดวยสวน envelope 1 (E1) และ envelope 2 (E2) ซึ่งเปน 
N-glycosylated proteins ขนาด 31 และ 70 กิโลดาลตัน ตามลาํดับ และมีสวนเลก็ ๆ เรียก 
protein P7 ขนาด 7 กิโลดาลตัน ซึ่งยงัไมทราบหนาทีแ่นชัด   protein E1 และ E2  จะทาํหนาที่
เปน anchor proteins สัมพันธกับ endoplasmic reticulum (ER) สวน E1, E2 นี้อาจเปนสวน
สําคัญในการเขาเซลลของไวรัสโดยอาจจับกับ CD81 ซึง่เปน cell surface protein(40) หรืออีก
ทฤษฎหีนึง่เชือ่วาอาจมีการ form เปน complex กับ very low density lipoprotein (VLDL) และ 
low density lipoprotein (LDL) และเขาเซลลโดยวิธกีาร endocytosis ผาน LDL receptor (41)  
สวน N-terminus ของ E2 protein  กรดอะมิโนลาํดับที่ 384-410 จะเปนสวนที่มอัีตราการเกิดการ
กลายพันธุ (mutation) สูงมาก เรียก hypervariable region 1 (HVR 1)    นอกจากนัน้ใน HCV 
genotype 1b ยังพบสวนทีม่ีการกลายพนัธุสูง ในสวน E2 อีกตําแหนงหนึง่ เรียก hypervariable 
region 2 (HVR 2)      ในสวน hypervariable region นี้อาจเปนสวนสําคัญของ neutralization 
epitopes  สําหรับ humeral antibody      ดังนัน้การมีอัตราการกลายพันธุสูง อาจเปนเหตใุห
ผูปวยที่ติดเชื้อ HCV ไมสามารถกําจัดไวรัสออกจากรางกายได และกลายเปนตบัอักเสบเรื้อรังใน
ที่สุด(42)  

 

3. Non structural proteins สวน NS2 protein  จะทํางานรวมกับ NS3 เปน NS2-NS3 
protease ซึ่งเปน zinc protease    สําหรับ NS3 protein จะทาํหนาที่เปนเอนไซมหลายตัว โดย
โปรตีนลําดับประมาณกรดอะมิโนที่ 180 ทางดาน N-terminal จะทาํหนาที่เปน serine protease 
โดยใช NS4A เปน cofactor   สําหรับดาน C-terminal จะทาํหนาที่เปน RNA helicase และ 
nucleotide triphosphatase     ในสวน NS4 protein แบงเปน NS4A และ NS4B ซึ่งมีขนาด 6 
และ 27 กิโลดาลตัน ตามลําดับ   สวน NS4A จะเปน cofactor ของ NS3 serine protease  และ
ยังอาจมีสวนชวยสงเสริม phosphorylation ของ NS5A    สําหรับ NS4B ยังไมทราบหนาที่แนชัด      

NS5A protein จะเปน phosphoprotein ดาน C-terminal อาจมีสวนเปน transcriptional 
activator ซึ่งอาจสงเสริม hepatocarcinogenesis (43)     NS5A protein นี้ยังอาจมีสวนสมัพนัธ
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กับการตอบสนองตอ IFN โดยเฉพาะบริเวณกรดอะมิโนที่ 2209-2248 เรียกวา interferon 
sensitivity determining region  (ISDR) โดยเฉพาะใน HCV genotype 1b  ซึ่งหากมีบริเวณที่ดื้อ
ตอ IFN ทําใหตอบสนองตอ IFN นอยลง (44)    อยางไรก็ตาม การศึกษาระยะหลังไมสนับสนุน
ความเชื่อนี้(45) นอกจากนัน้ยงัมีหลกัฐานวา NS5A อาจทาํงานสมัพันธกับ interferon induced 
protein kinase ที่เรียกวา PKR(46)  สวน NS5B protein เปนโปรตนีที่เรียกวา RNA–dependent 
RNA polymerase (RdRp) ที่มีขนาด 68 กิโลดาลตัน ซึง่มีการคนพบ crystal structure ของสวนนี้ 
คาดวาจะเปนสวนสาํคัญสําหรับการศึกษา เกี่ยวกับยาเพื่อยับยัง้การแบงตัวของไวรัส      สวน 
NS5B นี้มี 4 motifs ซึ่งคอนขางคงที่และมีสวนสาํคัญในการสราง จีโนมใหมของ HCV 
 
 

 
 
ภาพที่ 1     แสดงจีโนมและ polyprotein ของ  HCV(38) 
 
Genotype 
  

HCV แบงไดเปน 6 genotype ไดแก genotype 1, 2, 3, 4, 5 และ 6  แตละ genotype จะ
มีความแตกตางของนิวคลีโอไทดอยางนอยรอยละ 31-34    ในแตละ genotype ยังมีความ
แตกตางกนัของนวิคลีโอไทดประมาณรอยละ 20-23 เรียก subtypes    โดย subtype นี้จะเรยีก
โดยใชตัวอักษรภาษาอังกฤษตัวเล็ก เชน genotype 3a คือ genotype 3 subtype a เปนตน  
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genotype และ subtype อาจมีสวนสัมพันธกับลักษณะของไวรัสในแตละภูมิภาค การดําเนนิโรค 
และการตอบสนองตอการรักษา  
 
อุบัติการณของไวรสัตับอักเสบซี 
  

ในป ค.ศ. 1999 องคการอนามยัโลก พบวาประชากรที่ติดเชื้อ HCV ทั่วโลกมีประมาณ 
175 ลานคน หรือประมาณรอยละ 3    อุบัติการณเฉลีย่ประมาณรอยละ 2-3 โดยมีความแตกตาง
กันในแตละทวีป พบวา ทวปีอเมริกาและยุโรปจะมีอุบัตกิารณนอยที่สุด คือ ประมาณรอยละ 1-1.7  
ในขณะที่ในเอเชียตะวนัออกเฉียงใตมีอุบัตกิารณสูงกวาเล็กนอย สาํหรับทวีปแอฟริกา และ
ประเทศทางฝงตะวนัออกของทะเลเมดิเตอเรเนียนจะมีอุบัติการณสูงกวา   สําหรบัอุบัติการณใน
แตละประเทศโดยเฉลี่ยใกลเคียงกับคาเฉลีย่ขององคการอนามยัโลก อยางไรก็ตาม บางประเทศ 
เชน สวีเดน มีอุบัติการณต่ํามาก เพียงรอยละ 0.003 ขณะทีห่ลายประเทศมีอุบตัิการณมากกวา
รอยละ 10 เชน ประเทศโบลิเวีย คาเมรนู ราวนัดาและอียิปต          โดยเฉพาะประเทศอียิปตมี
อุบัติการณสูงถึงรอยละ 15-20(47-49)   ทัง้นีเ้ชื่อวาเปนผลจากการรณรงครักษาพยาธิใบไมใน
เลือด (Schitozomiasis) ดวยยาฉีด antimony compounds ในชวง 20-30 ปทีผ่านมา ซึง่อาจมี
การใชกระบอกฉีดยาและเขม็ฉีดยารวมกนัในครอบครัวหรือกลุมชุมชน  ในประเทศไทยพบ
อุบัติการณโดยเฉลี่ยรอยละ 0.8-2   อยางไรก็ตาม  พบวามีความแตกตางกนัในแตละภูมิภาค คือ 
ภาคกลาง กรุงเทพมหานคร และ ภาคใตพบคอนขางนอย คือ เพียงรอยละ 0.9-1      ในขณะที่
ภาคตะวันออกเฉียงเหนือพบสูงถึงรอยละ 6.5 (5,6)       สําหรับการกระจายของ genotype พบวา 
HCV genotype 1-3 พบกระจายทั่วโลก โดย genotype 1 พบไดมากที่สุด       genotype 4   สวน
ใหญพบในประเทศแถบแอฟริกา และ genotype 6 พบในประเทศแถบเอเชีย   สาํหรับ genotype 
5 พบไดคอนขางนอยมาก สวนใหญมีรายงานจากประเทศแถบแอฟริกา(50)   การกระจายของ 
genotype ในประเทศไทย พบวารอยละ 39-60 เปน genotype 3 ซึ่งเกือบทั้งหมดเปน 3a และ
ประมาณรอยละ 20-30 เปน genotype 1 ซึ่งสวนใหญเปน 1b พบ genotype 6 และ genotype 2 
ไดประมาณรอยละ 20 และ 10 ตามลาํดับ (8)    

 
การติดตอของไวรสัตับอักเสบ ซี 

1. จากการรบัเลือดหรือสวนประกอบของเลือด   โดยเฉพาะการไดรับในชวงกอนป 
ค.ศ. 1990 ซึ่งยังไมมีการตรวจกรอง นับเปนทางติดตอที่สําคัญ การศึกษาในสหรฐัอเมริกาพบวา 
ความเสีย่งในการติดเชื้อ HCV จากการไดรับเลือดประมาณรอยละ 2-6 (51,52)    โดยเฉพาะใน
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ประชากรทีม่ีโอกาสไดรับเลือดในปริมาณมากหรือบอยครั้ง เชน ผูปวยที่ไดรับการผาตัดหวัใจ 
ผูปวยไตวายเรื้อรัง ผูปวยที่ซีดเรื้อรังหรอืมีการแข็งตัวของเลือดผิดปกติ  เชน Thalassemia, 
hemophilia จะมีความเสี่ยงตอการติดเชือ้สูง ในปจจบุันมีการตรวจกรองเลือด   ดวยวธิีการ
ตรวจหาแอนติบอดี ตอ HCV ที่มีความไวและความจาํเพาะสงู ทําใหลดอุบัติการณลงไปไดมาก 
พบวามีโอกาสติดตอดวยวิธนีี้เพยีงประมาณ 1 ถุงในเลอืด 103,000 ถงุ(53)  ยิง่มีการนาํวธิีการ
ทางอณูวทิยามาตรวจหา HCV ดวยวิธ ี polymerase chain reaction (PCR) ยิง่ทําใหลดความ
เสี่ยงไดมากขึ้น      การศึกษาในประเทศไทยพบวาผูปวย CHC รอยละ 60.5    มปีระวัติไดรับเลือด
หรือสวนประกอบของเลือดมาในอดีต(54)   

2. การใชยาเสพติดชนิดฉีดเขาหลอดเลอืดดํา จะเปนสาเหตุที่สําคญัมากในประเทศ
ที่พัฒนาแลว เชนในสหรัฐอเมริกาและออสเตรเลีย พบวา เปนสาเหตถุึงรอยละ 60-80  เปนตน ผูที่
มีประวัติติดยาเสพติดชนิดฉีดมากกวา 5 ปมีโอกาสติดเชื้อสูงถึงรอยละ 50-90 (52,55)    ใน
ประเทศไทยพบวาผูปวย CHC ที่มาพบแพทยมีประวัตใิชยาเสพติดชนิดฉีดเขาเสนรอยละ 5.3 (54) 

3.  การทาํหัตถการหรือทนัตกรรม  ในหลายประเทศอาจมีการติดตอโดยเชื้อปนเปอน
มากับเข็ม หรืออุปกรณฉีดยาทีท่ําใหปราศจากเชื้อโดยวธิีที่ไมเหมาะสม การบริการทางสาธารณสุข
ตางๆ เชน การฉีดวัคซีน การฉีดยาเพื่อการรักษาโรคโดยแพทยหรือบุคลากรที่ไมใชแพทย   การ
ฝงเข็มที่ไมสะอาด ซึง่อาจเปนสาเหตุการติดตอที่สําคัญได เชน การพบอุบัติการณของไวรัสตับ
อักเสบซีสูงถึงเกือบรอยละ 20 ในประเทศอียิปต        และเปนสาเหตุในหลายประเทศที่มกีารใช
เข็มฉีดยาที่ไมปลอดภัยในอดีต เชน รายงานจากประเทศอิตาลี และญี่ปุน (56,57)      และอาจ
อธิบายอุบัติการณที่สูงขึน้ในประเทศดอยพัฒนาดวย 

 4. การติดตอจากการเสริมสวยและความเชื่อตางๆ  เชน การสักตามรางกายโดย
อุปกรณที่ไมสะอาด รวมถงึการเจาะหหูรือเจาะตามรางกาย การใชของแหลมทิม่แทงตามรางกาย 
และการขลิบหนงัหุมปลายอวัยวะเพศชายดวยอุปกรณที่ไมสะอาด ในความเชื่อของบางสงัคมก็
อาจเปนทางตดิตอได (58,59) 

 5. การติดตอทางเพศสัมพันธ  การตดิตอทางนี้พบไดนอยและยังไมแนชัด การศึกษา
ทั้ง case control และ cross-sectional พบวา คูสามภีรรยาที่มีคนหนึง่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีจะ
มีโอกาสติดเชือ้รอยละ 5-6 เมื่อเทียบกับรอยละ 1-2 ในประชากรทัว่ไป (60)  โดยฝายหญงิมีโอกาส
ติดเชื้อจากฝายชายมากกวาฝายชายติดเชือ้จากฝายหญงิ        เปนทีน่าสงัเกตวากลุมรักรวมเพศ
ไมเพิ่มความเสี่ยงในการติดเชื้อมากนัก แตกตางจากไวรัสตัวอื่นๆทีต่ิดตอทางเลือด ซึ่งมักมกีาร
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ติดตอในกลุมรักรวมเพศมากกวา  ดังนั้น ในการแนะนาํคูสมรสเร่ืองการติดตอทางเพศสัมพนัธควร
แนะนาํวามีความเสี่ยงเพิ่มข้ึนเพยีงเลก็นอย ดังนั้น การใชถุงยางอนามัยหรือวิธกีารปองกันอืน่ ๆ 
อาจไมจําเปน ยกเวนในกรณีที่มีคูนอนหลายคน  

 6. การติดตอจากมารดาไปทารก จากการศึกษาพบวา มารดาที่ตดิเชื้อ HCV และไม
ติดเชื้อเอชไอวี พบการติดตอไดเฉลี่ยรอยละ 5-6 เทานั้น (57,58)  ในขณะที่ในมารดาซึ่งติดเชื้อเอช
ไอวี จะพบการติดเชื้อ HCV ในทารกมากกวารอยละ 14 (59)     โดยปจจัยที่สําคญัในกลุมนี้ คอื 
ปริมาณของ HCV ในเลือดที่ยังสงูในขณะคลอด    โดยไมมีความสัมพันธกับจีโนไทป สําหรับ
วิธีการคลอดไมมีความแตกตางกนัระหวางการคลอดปกติกับการผาทองคลอด  นอกจากนัน้ เชื่อ
วาการใหนมบตุรไมเพิ่มความเสี่ยงตอการติดเชื้อ   แมจะตรวจพบไวรสัในน้าํนมก็ตาม (61)  
 
การดําเนินโรคของไวรสัตับอักเสบซี (Natural history) 
  

ผูติดเชื้อ HCV จะตรวจพบ HCV RNA ภายใน 1-2 สัปดาหหลังตดิเชื้อ และเกดิโรคตับ
อักเสบซึ่งเกิดขึ้นประมาณ 15-150 วัน  โดยระดับเอนไซม Alanine aminotransferase (ALT) จะ
สูงขึ้น ผูปวยสวนมากจะไมมีอาการ    แอนติบอดี ตอ HCV ตรวจพบไดประมาณรอยละ 90 
หลังจากที่ติดเชื้อประมาณ 3 เดือน  โดยรอยละ 85 ของผูปวยจะยังคงมีเชื้ออยูในเลอืด      1 ใน 3 
ของผูปวยเหลานี้จะมีคา ALTปกติ ทีเ่หลือคาจะขึ้นลงเปนชวง ผูปวยทีเ่ปนตับอักเสบเรื้อรังมักจะมี
อาการนอยมาก  เพียงรอยละ 20 จะมีอาการเพลีย อาการมักเกิดเมื่อโรคเปนมากแลว เชน ตับแข็ง
หรือมะเร็งตับ สําหรับการดําเนินของโรคอาจสรุปไดวา ถามกีารอักเสบของตับเร้ือรังแลวการ
เปลี่ยนแปลงของโรคจะเกิดเร็วมาก โดยจะมีการดําเนนิโรคไปเปนตับแข็ง ไดประมาณรอยละ 20 
ในเวลา 20 ป และมีโอกาสเกิดมะเร็งตับ (hepatocellular carcinoma) ไดประมาณรอยละ 1-4 
ตอปหลังจากมีตับแข็งแลว (ภาพที ่2)   

 
ปจจัยทีม่ีผลตอการดําเนินโรคของผูปวยไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรัง เชน เพศ อายุของผูปวย

ขณะติดเชื้อ การดื่มสุรา การติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบี หรือ เอชไอว ี รวมดวย เชน ผูชายที่ดื่ม
แอลกอฮอลมากกวา 50 ก./วัน จะมกีารดําเนนิของโรคจนเกิดตับแข็ง ไดเร็วกวาในผูหญงิที่ดื่ม
แอลกอฮอลนอยกวา 50 ก./วนั สาเหตุอาจจะเกิดจาก    แอลกอฮอลกระตุนกระบวนการถายแบบ
ดีเอ็นเอของไวรัส (viral replication) ทาํใหจํานวนไวรัสตับอักเสบซีเพิม่มากขึน้ และมีปจจัยที่เสริม
การทาํลายเซลลของตับโดยทําใหเกิดพงัผดื (fibrosis) มากขึ้น       การติดเชื้อ HCV ในผูปวยอายุ
มากกวา 40 ปจะมีโอกาสการดําเนินโรคเกดิตับแข็งไดเร็วกวาผูปวยทีต่ิดเชื้อในอายนุอย 
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ภาพที่ 2   การดําเนินโรคของไวรสัตับอักเสบซี (11)  
 
 

 
  
ภาพที่ 3   ปจจัยที่มีผลตอการดําเนนิโรคไวรสัตับอักเสบซี (37) 

HCV infection 

Spontaneous 
resolution ~ 15% 

Chronic HCV 
infection ~ 85% 

Benign 
histological lesion 

25% 

Cirrhosis 
20% 

Hepatocellular 
carcinoma 

~ 20 years 

1-4 % of 
patients/year 

Histologically 
active chronic 
hepatitis 55% 
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การวินิจฉัยและการตรวจทางหองปฏบิัติการ 
 
1. Hepatitis C antibody testing  
   

การตรวจหา hepatitis C antibody มี 2 วิธหีลัก คือ enzyme immunoassays (EIAs) 
และ recombinant immunoblot assay (RIBAs) ซึ่งใชในการคัดกรองผูที่ตดิเชื้อ HCV แตมี
ขอจํากัด คือ ทัง้ 2 วิธีนี้ใหผลบวกทัง้ในผูที่เปนโรคและผูปวยที่รักษาหายแลว และอาจยังไมให
ผลบวกหากตรวจภายในชวง 2 เดือนแรกของการติดเชือ้        ดงันั้นไมสามารถใชในการตรวจ
วินิจฉัยโรคไวรัสตับอักเสบซีเฉียบพลนัได และในผูปวยที่ไดรับยากดภูมิคุมกัน เชน ผูปวยภาวะไต
วาย   ผูปวยตดิเชื้อเอชไอวี หรือผูรับการปลูกถายอวัยวะอาจไมแสดง hepatitis C antibody และ
พบผลบวกลวงในผูบริจาคเลือดที่มีความเสี่ยงต่ําดวย 
 
2. Molecular assays 
  

เปนการตรวจหาอนุภาคของไวรัสในเลือดเพื่อยนืยนัการวินิจฉยั การตรวจพบ HCV RNA 
ในเลือด     เปนสิ่งที่บงชี้วามีกระบวนการถายแบบของ HCV อยู        (active HCV replication) 
HCV RNA สามารถตรวจพบในซีรัมไดภายใน 1-2 สัปดาหหลังตดิเชื้อ ดังนั้นมปีระโยชนในการ
ประเมินผูปวยที่คาดวาจะเปนโรคไวรัสตับอักเสบซีเฉียบพลัน  อยางไรก็ตาม ปริมาณของ HCV 
RNA ในซีรัมอาจต่ําลงหรือตรวจไมพบไดในผูปวยโรคตับวายระยะสุดทายแลว  
 

การตรวจ HCV RNA    แบงเปน  
 

1. Qualitative assays   เพื่อตรวจดูวามี HCV ในเลอืดของผูปวยหรือไม ซึ่งสามารถตรวจ
พบ HCV RNA ไดไวมากถงึระดับที่ 50 international unit/ml (IU/ml) ในกรณีที่เปน PCR-based 
assay (polymerase chain reaction) และ ในกรณทีี่เปน TMA-based assay (transcription-
mediated amplification)  สามารถตรวจ HCV RNA ไดต่ําถึง 10 IU/ml ซึ่งการตรวจทั้งสองวธินีี้มี
ความจาํเพาะสูงถึงรอยละ 98-99   ดังนัน้ใชในการยนืยันการวนิิจฉยัในผูที่ตรวจพบแอนติบอดตีอ 
HCV และใชในการติดตามผลการรักษา    

 
2. Quantitative assays เปนการนับจํานวนไวรัสในเลือดซึ่งเรียกวา viral load มี

ความสาํคัญในการคาดหวงัผลของการรักษา และติดตามผลของการรกัษา การแปลผลจะรายงาน
เปนหนวย IU/ml 
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ตารางที่ 1   การแปลผล HCV antibody และ RNA tests(15)  
 
ผลการตรวจ การแปลผล 
HCV EIA negative ไมเคยติดเชื้อ HCV  
HCV EIA positive 
     HCV EIA(+), RNA(+) 
     HCV EIA(+), RNA(-), RIBA(+) 
     HCV EIA(+), RNA(-), RIBA(-) 

 
ผูปวยเปนไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรัง 
ผูปวยติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีและหายจากโรคแลว 
ผลบวกลวง (false positive) จากการตรวจ HCV EIA 

 
3. HCV genotype 
 

HCV genotype แบงไดจากลักษณะเฉพาะของ HCV strain ที่แตกตางกนั(29)    การ
ทราบถงึ genotype ที่เปนจะชวยในการคาดการโอกาสในการตอบสนองตอการรักษา    และชวย
บอกถึงแนวทางการรักษาและระยะเวลาที่ใชยาได 

 
4. Liver biopsy 
 

การทราบถึงพยาธิสภาพของตับในผูปวย CHC นั้นมคีวามสาํคัญ และเปนประโยชนใน
การพิจารณาแนวทางรกัษา ซึ่งพบวาทั้งปริมาณ HCV ในเลือด (viral load)  ระดับเอนไซม ALT, 
และ genotype ไมไดเปนตัวทํานายถึงการอักเสบของตับได(62)        ดังนัน้การตรวจชิ้นเนื้อตับจึง
จําเปนในผูปวยทุกรายเพื่อประเมินภาวะการอักเสบของตับ ยกเวนในผูปวยที่มีขอหามบางอยาง 
เชน มีภาวะเลือดออกงาย นอกจากนี้ผลการตรวจทางพยาธิวทิยาจากการการตรวจชิ้นเนื้อตับ ยงั
ชวยบอกถึงอตัราการดําเนนิโรค โรคอื่นๆ ทีท่ําใหเกิดตับอักเสบและชวยในการตัดสินใจ ลดขนาด
ยาหรือหยุดยาในผูปวยทีเ่กดิอาการไมพงึประสงคจากยาอีกดวย 
 
5. Alanine aminotransferase (ALT)  
  

ประมาณรอยละ 30 ของผูปวยโรค CHC จะมีระดับของเอนไซม ALT ปกติ และรอยละ 40 
มีระดับ ALT นอยกวา 2 เทาของคาปกติ (upper limit)  โดยทั่วไประดับ ALT จะมีความสัมพนัธ
เพียงเล็กนอยกับ histologic inflammatory activity หรือการเกิดพงัผดื     มกีารศึกษาพบวา กลุม
ผูปวยที่มีระดบั ALT ปกติ เกิดการอักเสบของตับและภาวะเกิดพงัผืดไดอยางมีนยัสําคัญ NIH 
consensus แนะนําใหพิจารณาถึงปจจัยตางๆ เชน ระดบัของ hepatic fibrosis , genotype และ
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การตัดสินใจรับการรักษาของผูปวยในการรักษาผูปวยทีม่ีระดับ ALT ปกติ    อยางไรก็ตาม
ถึงแมวาระดับ ALT กอนการรักษา จะไมไดบอกถึงระดบัของการอักเสบหรือภาวะเกิดพังผืด    แต
การลดลงของ ALT ระหวางใหการรักษาจะบอกถงึการลดลงของการอกัเสบของตับ (inflammatory 
activity) ได 
 
2.2 การรกัษาไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรัง 
 

วัตถุประสงคการรกัษา 
1. เพื่อกาํจัดเชื้อไวรัสตับอักเสบซี 
2. ยับยั้งหรือลดการอักเสบของตับเพื่อยับยั้งหรือลดโอกาสการเกิดตับแข็งและมะเรง็ตับ 
3. ภาวะพังผืดลดนอยลง 
4. ลดอัตราการเกิดภาวะแทรกซอนอื่นๆ และเพิ่มคุณภาพชวีิตที่ดีขึ้น 
 

ในอดีตไดมีการนํา IFNα มาใชในการรักษาผูปวย CHC พบวา     การใช IFNα     ขนาด 
3 ลานยนูิต ฉดีใตผิวหนงั สัปดาหละ 3 ครั้ง เปนเวลา 6-12 เดือน ม ี SVR ประมาณรอยละ 10-20 
และการใช PEG-IFNα–2a 180 มคก./สัปดาหหรือ PEG-IFNα–2b 1.5 มคก./กก./สัปดาห ม ี
SVR ประมาณรอยละ 20-40(63-66)   ตอมามีหลายการศึกษาพบวา การใหยา RBV รวมดวยให
ผลการรักษาทีด่ีกวา  ซึ่งยาสูตรผสมที่จัดเปนมาตรฐานที่ใชสําหรบัรักษาโรค CHC นั้น
ประกอบดวย(10-12) 

 

สูตรที่ 1  :  PEG-IFNα  (PEG-IFNα–2a ขนาด 180 มคก.หรือ PEG-IFNα–2b ขนาด 
1.5 มคก.ตอน้ําหนกัตัว 1 กก.ตอสัปดาห) ฉีดใตผิวหนงั และ RBV 800 – 1200 มก.ตอวัน (ปรับ
ขนาดตามน้ําหนกัตัว) นาน 24 – 48 สัปดาห  

 

สูตรที่ 2  : IFNα–2a หรือ IFNα–2b 3 ลานยนูิต สัปดาหละ 3 คร้ัง  ฉีดใตผิวหนังและ 
RBV 800 – 1200 มก.ตอวันนาน 24-48 สัปดาห 

 
โดยยา RBV จะใหตาม genotype ที่เปนและน้าํหนักตัวของผูปวย ซึ่งถาเปนผูปวยที่ติด

เชื้อ HCV genotype 1 น้าํหนกัตัวนอยกวาหรือเทากับ 75 กก. ใหในขนาด 1,000 มก.ตอวัน ถา
น้ําหนกัตัวมากกวา 75 กก. ใหขนาด 1,200 มก.ตอวัน ถาเปนผูปวยติดเชื้อ HCV genotype 3 ให
ในขนาด 800 มก.ตอวนั 
 



  
   
  15 
ตารางที่ 2   เกณฑการคดัเลือกผูปวยเพื่อรับการรกัษา(12) 

 
เกณฑที่ควรเขารับการรกัษา เกณฑทีไ่มควรเขารับการรักษา 
ตรวจพบวามกีารติดเชื้อ HCV  
   จาก HCV RNA positive 
ภาวะตับจัดอยูในกลุม Compensated   
   liver disease 
ผลการตรวจทางพยาธิวทิยายืนยนัวา 
   มีการอักเสบจริง 

โรคทางจิตเวชที่มีอาการรุนแรง 
ภาวะติดสุราเรื้อรัง 
โรคหัวใจหรือความดันโลหติสูงที่มีอาการรุนแรง 
มีโรคทางเดินหายใจที่มีอาการรุนแรง 
โรคเลือด เชน ภาวะเลือดจางมาก 
โรคลมชัก 
โรคไทรอยดผิดปกติ 
โรคทางจอประสาทตา (retinopathy) 
ประวัติรับการปลูกถายอวัยวะ 

 
การตอบสนองตอการรักษา 

 

End of treatment response (ETR) หมายถงึ อัตราการตอบสนองตอการรักษาที่วัดที่
เวลาสิน้สุดการรักษา ซึง่แบงออกเปน  

- biochemical response คือมีการลดลงของเอนไซม   ALT จนเขาสูคาปกติหรือเกือบปกติ  
- virological response คือตรวจไมพบ HCV RNA ดวยวธิีที่ไวที่สุด คือ PCR qualitative  
 

Sustained response (SR)   หมายถงึ อัตราการตอบสนองตอการรักษาที่วัดที่เวลา 24 
สัปดาหภายหลังหยุดการรักษา และที่สาํคัญคือ sustained virological response (SVR) ซึ่ง
หมายถงึการตรวจไมพบ HCV RNA โดยวิธทีี่ไวที่สุด(67)     จากการศึกษาระยะยาวที่มีการ
ติดตามผูปวยอยางนอย 5-10 ป พบวามากกวารอยละ 95 ของผูปวยที่ม ีSVR ยังตรวจไมพบ HCV 
RNA ดวยวธิี qualitative PCR ได ดังนั้นจึงถือวา SVR ใกลเคียงกบัคําวาหายจากโรคมาก(68,69) 
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ตารางที่ 3   ปจจัยทีส่ัมพนัธกับการม ีsustained virological response(67)  
 
Baseline 
     Viral  
          Non-1 genotype 
          Lower HCV level 
     Disease-related  
          No bridging fibrosis or cirrhosis 
          Higher ALT quotient 
     Host factors 
          Lower body weight 
          Lower surface area 
          Younger age 
On-treatment 
     Viral 
          Early virological response 
     Adherence  
          More than 80% of intended treatment for more than 80% of intended duration 

 
Early Virological Response (EVR)  หมายถึง  การตรวจไมพบ HCV ในเลือด หรือ

ตรวจพบแตลดลงมากกวา 2 log เมื่อเปรียบเทยีบกับกอนการรักษา ที่เวลา 12 สัปดาหหลังเริ่มการ
รักษา  ซึ่งใชทํานายผลการรักษาและหาผูที่ไมตอบสนองตอการรักษา (non-responders) ซึ่ง
สมควรที่จะหยุดการรักษาเพื่อหลีกเลี่ยงผลขางเคียงของยาที่อาจเกิดขึ้น โดยการประเมิน EVR ที่
สัปดาหที่ 12 หลังเริ่มการรักษา    ในผูปวยที่ติดเชื้อ HCV genotype 1 นั้น ผูปวยควรไดรับการ
ตรวจโดยวิธ ี qualitative HCV RNA  ในผูปวยที่ตรวจไมพบนัน้ใหการรักษาตอจนครบ 48 สัปดาห 
ซึ่งโอกาสมี  SVR สูง ในผูทีพ่บควรตรวจซ้าํดวย quantitative HCV RNA  และใหการรักษาตอหาก
พบมีการลดลงของ HCV RNA มากกวา 2 log เมื่อเทียบกบักอนการรักษาและตรวจซ้ําดวย 
qualitative PCR ที่สัปดาหที่ 24 และใหการรักษาตอจนครบ 48 สัปดาหถาไมพบ HCV RNA    ใน
กลุมผูปวยทีพ่บวาไมมกีารลดลงของ HCV RNA ที่สัปดาหที่ 12 ควรหยุดใหการรักษาเนื่องจาก
โอกาสม ีSVR หลังการรักษาครบนอยมากคือไมถึงรอยละ 5 (22) 
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ภาพที่ 4   เกณฑการหยุดใหการรักษา  
 
2.3 ประสิทธผิลของสูตรยาที่ใชรกัษาไวรัสตับอักเสบ ซี เร้ือรัง  
 

จากการศึกษาถึงประสทิธิผลของยา PEG-IFNα ทั้ง 2 ชนิด และ IFNα นัน้ สามารถสรุป
ไดถึงประสิทธผิลดังนี้  
 จากการศึกษาของ Fried และคณะ(22)  ซึ่งเปนการศึกษาถงึประสิทธิผลของ PEG-
IFNα–2a รวมกับ RBV เทียบกับ IFNα–2b รวมกับ RBV ในผูปวยทัง้สิ้น 1,121 ราย และไดรับยา
เปนเวลา 48 สัปดาห พบวา ผูปวยที่ได PEG-IFNα–2a รวมกับ RBV นั้น  มี SVR รอยละ 56  และ
กลุมที่ได IFNα–2b รวมกบั RBV มี SVR รอยละ  44 ตามลําดับ (p < 0.001)    และพบวา กลุมที่
ติดเชื้อ HCV genotype 2 หรือ 3 นัน้ อัตราการมี SVR สูงกวากลุมที่ติดเชื้อ HCV genotype 1 
โดยในกลุมที่ได PEG-IFNα-2a รวมกับ RBV และติดเชื้อ HCV genotype  2 หรือ 3    มี SVR 
รอยละ 76   และกลุมที่ติดเชื้อ HCV genotype 1 มี SVR รอยละ 46  
 
 สวนการศึกษาของ Manns และคณะ(23) ซึ่งเปนการศึกษาเปรยีบเทยีบประสทิธิผล
ระหวาง PEG-IFNα–2b หรือ IFNα–2b รวมกับ RBV ในผูปวย 1,530 ราย      และไดรับยาเปน

ตรวจ EVRสัปดาหที่ 12 

หยุดใหการรักษา 

ตรวจ ETR สัปดาหที4่8 หยุดใหการรักษา 

ไมมี ม ี

ม ีไมมี 
ตรวจ HCV RNA สัปดาหที ่24 

เร่ิมใหยา 
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เวลา 48 สัปดาห พบวา กลุมที่ไดรับการรักษาดวย PEG-IFNα–2b รวมกับ RBV  มี SVR รอยละ 
54 เทียบกับกลุมที่ได IFNα–2b รวมกับ RBV มี SVR รอยละ 47 (p = 0.01)       และพบวา กลุม
ที่ติดเชื้อ HCV genotype 2 หรือ 3 นัน้  อัตราการม ีSVR สูงกวากลุมที่ติดเชื้อ HCV genotype 1 
โดยในกลุมที่ได PEG-IFN α–2b รวมกับ RBV และติดเชื้อ HCV genotype 2 หรือ 3   มี SVR 
รอยละ 82 และกลุมที่ติดเชื้อ HCV genotype 1 มี SVR รอยละ 42 
 
 การศึกษาของ Hadziyannis และคณะ(25)  ซึง่เปนการศึกษาถงึประสิทธิผลของ PEG-
IFN α–2a ขนาด 180 มคก./สัปดาห รวมกับ RBV ในขนาดตางๆ คอื 800 มก.  1,000 มก. และ 
1,200 มก. ในผูปวยทั้งสิน้ 1,311 ราย  และใหยาเปนเวลา 24 และ 48 สัปดาห        พบวา ผูปวยที่
ติดเชื้อ HCV genotype 1 กลุมที่ไดรับยานาน 48 สัปดาห  และได RBV ขนาดสูง (1,000 มก.หรือ 
1,200 มก.ตอวัน ขึ้นกับน้าํหนกัตัว) มีการตอบสนองตอการรักษาดกีวากลุมอ่ืนๆ    โดยม ี SVR 
รอยละ 52      สวนผูปวยที่ตดิเชื้อ HCV genotype 2 หรือ 3 นั้น มี SVR รอยละ 79 – 84       โดย
พบวาไมขึ้นกบัขนาดยา RBV และระยะเวลาที่ไดยา เนื่องจากกลุมที่ไดรับยา RBV ขนาด 800 
มก./วนั  และไดยาเปนเวลา 24 สัปดาห มี SVR สูงสุด คอื รอยละ 84   
 

การศึกษาของนายแพทยธีระ พิรัชวิสุทธิแ์ละคณะ (34)  ซึ่งศึกษาถึงประสทิธิผลของ 
PEG-IFNα–2b เทียบกับ IFNα–2b โดยทําการศึกษา ในผูปวยทัง้สิน้ 95 ราย และใหยาเปนเวลา 
48 สัปดาห  พบวา กลุมที่ได PEG-IFNα–2b รวมกับ RBV นั้น ม ีSVR รอยละ 64.3    สวนกลุมที่
ได IFNα–2b รวมกับ RBV มี SVR รอยละ 58.8 (p = 0.67) และพบวา กลุมที่ติดเชื้อ HCV 
genotype 2 หรือ 3 นัน้ มอัีตราการม ีSVR สูงกวากลุมที่ติดเชื้อ HCV genotype 1  โดยในกลุมที่
ได PEG-IFNα–2b รวมกับRBV และติดเชื้อ HCV genotype 2 หรือ 3 มี SVR รอยละ 83.3    และ
กลุมที่ติดเชื้อ HCV genotype 1 มี SVR รอยละ 55  (p = 0.089) 

 

สาเหตทุี่ PEG-IFNα ใหผลการรักษาดกีวา IFNα นัน้ เชื่อวามาจากการที่ PEG-IFNα 
ซึ่งเกิดจากการนําโมเลกุลของ polyethylene glycol ในขนาดความยาวที่ตางกนั มาจับกับ IFNα  
ทําใหมีคาทางเภสัชจลนศาสตรที่ดีขึ้น โดยมีคาครึ่งชีวิตทีย่าวขึน้ และมกีารขจัดออกลดลง    ลด 
ปริมาตรการกระจายตัวของยา (volume of distribution)  จึงทาํใหสามารถบรหิารยาไดในขนาด
สัปดาหละ 1 คร้ัง และระดับยาในเลือดคอนขางคงที ่ดงัแสดงในตารางที่ 4 
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ตารางที่ 4   เปรียบเทยีบคาทางเภสัชจลนศาสตรของยา PEG-IFNα และ IFNα (20) 
 
คาทางเภสัชจลนศาสตร IFNα PEG-IFNα–2a PEG-IFNα–2b 
การดูดซึมยา 
การกระจายตวั 
การขจัดออก 
 
คาครึ่งชีวิต(ชัว่โมง) 
 
ปรับขนาดยาตามน้าํหนัก 
การสะสมของยา 
Protected from degradation 

เร็ว 
ทั่วรางกาย 

- 
 

3-5 
 

ปรับ 
no 
no 

คอยๆดูดซึม  
เลือด,อวัยวะตางๆ 

100-fold decrease 
(hepatic) 

50-80  
 

ไมปรับ 
yes 
yes 

เร็ว 
ทั่วรางกาย 

10-fold decrease 
(renal and hepatic) 

30-50  
 

ปรับ 
yes 

likely 
 
2.4 อาการไมพึงประสงคจากการใชยา 
  
 จากการศึกษาของ Fried (22)  และ Hadziyannis (25)   พบอัตราการเกิดอาการไมพึง
ประสงคจาก PEG-IFNα–2a นอยกวา  IFNα–2b (ตารางที ่5)   สวนการศึกษาของ Manns(23) 
พบอัตราการเกิดอาการไมพงึประสงคของ PEG-IFNα–2b มากกวา IFNα–2b   (ตารางที่ 6) 
 

ตารางที่ 5   เปรียบเทยีบอาการไมพึงประสงคของ PEG-IFNα–2a รวมกับ RBV  และ 
IFNα–2b รวมกับ RBV(22) 
 
อาการไมพึงประสงค PEG-IFNα–2a และ RBV  

(รอยละ) 
IFNα–2b และ  RBV 

(รอยละ) 
ออนเพลยี 54 55 
ปวดศีรษะ 47 52 
ปวดกลามเนื้อ 42 50 
Rigors  24 35 
นอนไมหลับ 37 39 
คลื่นไส 29 33 
ผมรวง 28 34 
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ตารางที ่ 5   เปรียบเทียบอาการไมพงึประสงคของ PEG-IFNα–2a รวมกบั RBV  และ 
IFNα–2b รวมกับ RBV (ตอ) 
 

อาการไมพึงประสงค PEG-IFNα–2a และ RBV  
(รอยละ) 

IFNα–2b และ  RBV 
(รอยละ) 

กระสับกระสาย 24 28 
ปวดขอ 27 25 
เบื่ออาหาร 21 22 
ผิวหนังอกัเสบ 21 18 
ภาวะเครียด 22 30 
 

ตารางที ่ 6   เปรยีบเทยีบอาการไมพึงประสงคของ PEG-IFNα–2b รวมกับ RBV และ 
IFNα–2b รวมกับ RBV (23) 
 
อาการไมพึงประสงค PEG-IFNα–2b และ RBV  

(รอยละ) 
IFNα–2b และ RBV  

(รอยละ) 
ออนเพลยี 64 60 
ปวดศีรษะ 62 58 
มีไข 46 33 
ปวดกลามเนื้อ 56 50 
Rigors  48 41 
นอนไมหลับ 40 41 
คลื่นไส 43 33 
ผมรวง 36 32 
กระสับกระสาย  35 34 
ปวดขอ 34 28 
เบื่ออาหาร/น้าํหนกัลด 32 27 
น้ําหนกัลด 29 20 
ภาวะเครียด 31 34 
Injection site reaction 58 36 
Injection site inflammation 25 18 
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การปรับขนาดยาหรือหยุดใหยานัน้ พบวา ในกลุมที่ได PEG-IFNα   มีการปรับขนาดยา
เนื่องจากการเกิดอาการไมพงึประสงคประมาณรอยละ 32 – 42  และกลุมที่ได IFNα–2b รอยละ 
27-34 ดังแสดงในตารางที่ 7 
 

ตารางที่ 7   รอยละของการปรับขนาดยาหรือหยุดยา PEG-IFNα หรือ IFNα–2b  (70) 
 

 PEGα-2a 
+ RBV 

IFNα-2b 
+ RBV 

PEGα-2b 
+ RBV 

IFNα-2b 
+ RBV 

อัตราการหยุดใหยา 10 11 14 13 
     เกิดอาการไมพึงประสงค 7 10 12 12 
     ผลตรวจทางหองปฏิบัตกิารผิดปกต ิ 3 1 2 1 
อัตราการปรับขนาดยา 32 19 42 34 
 
 สาเหตหุลักของการปรับขนาดยาคือ ความผิดปกติของผลตรวจทางหองปฏิบัติการ เชน 
neutropenia, anemia และ thrombocytopenia โดยความถีข่องการลดขนาดยาเนื่องจาก 
neutropenia นั้น พบในกลุมที่ไดรับยา PEG-IFNα ทัง้ 2 ชนิด มากกวากลุมที่ได IFNα  
  

อาการไมพงึประสงคทีพ่บไดมาก คือ มีไข ปวดศีรษะ ปวดกลามเนื้อ ปวดขอ ออนเพลีย 
หรือที่เรียกวา Influenza-like symptoms ซึ่งพบวา ผูปวยสวนใหญมักเกิดอาการเหลานี ้อยางนอย 
1 อาการในชวงเดือนแรกทีไ่ดยา และจะดีข้ึนหรือหายไปในชวงหลงั วิธีบรรเทาอาการเหลานี ้ คอื 
การใหผูปวยรบัประทานยาพาราเซตามอล หรือ ไอบูโพรเฟน ในชวงทีฉี่ดยา จะชวยลดอาการปวด
กลามเนื้อ ปวดขอ ปวดศีรษะ และ ลดไขได นอกจากนี้ การแนะนําใหผูปวยดื่มน้ํามากๆ ออกกาํลงั
กายเบาๆ หรือการปรับเปลีย่นเวลาการฉดียามาฉีดในวนัหยุด  ก็จะชวยลดความรนุแรงของการ
เกิดอาการเหลานี้ได  
 
อาการไมพึงประสงคตอระบบเลือด 
 

ภาวะเลือดจาง 
 การไดยา PEG-IFNα  หรือ IFNα มีความสัมพันธกันกับการกดระบบการสรางเมด็เลือด 
(hematopoiesis) โดยพบวา การไดยา IFNα–2b ในขนาดสูงครัง้แรก ตามดวย IFNα–2b ทุกวนั 
หรือ PEG-IFNα ทุกสัปดาหในผูปวย CHC 46 ราย  จะมีระดับ Hb ลดลงอยางมนีัยสําคัญ และมี
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ระดับ erythropoietin เพิ่มสูงขึ้น โดย PEG-IFNα–2b จะทาํใหระดับ Hb ลดลงมากกวา IFNα–
2b แตพบวา ระดับ reticulocyte count   จะเพิ่มข้ึนเร็วกวาในกลุมที่ได PEG-IFNα–2b (71) 
  

สําหรับภาวะเลือดจางเหตุเม็ดเลือดแดงแตก (hemolytic anemia) นั้นสมัพนัธกับการ
ไดรับยา RBV โดยสาเหตุเกดิจากการที่ RBV เขาไปในเซลลเม็ดเลือดแดง (erythrocyte) และถูก
กระตุนใหเปลี่ยนเปน RBV triphosphate  แตเซลลเม็ดเลือดแดงไมสามารถ hydrolyze   RBV 
triphosphate  ได จึงมีการสะสมของ RBV อยูในเซลลเม็ดเลือดแดงจนถึงระดับความเขมขนที่สูง
กวาในพลาสมาถงึ 60 เทา การลดลงของ adenosine triphosphate ของเม็ดเลือดแดง ทาํใหเกิด 
impaired antioxidant defense และเหนีย่วนาํใหผนังเมด็เลือดแดงถูกทําลายจากภาวะ 
oxidative damage กระตุนใหเกิด extravascular hemolysis ผานทาง reticuloendothelial 
system(72)   
 

 ในระหวางที่ไดยา IFNα และ RBV นัน้ ระดับ Hb จะลดลงภายในชวง 2-4 สัปดาหแรกที่
ไดรับยา โดยระดับ Hb ที่ลดลงมากที่สุดเฉลี่ย 3 ก./ดล. เมื่อเปรียบเทียบระหวาง PEG-IFNα–2a 
และ IFNα–2b พบวาระดับ Hb ที่ลดลงมากที่สุดคือ 3.7 ก./ดล.และ 3.6 ก./ดล. ตามลําดับ 

 
มีการศึกษาถงึการใช erythropoietin ในผูปวยที่เกิด hemolytic anemia โดยพบวา 

erythropoietin สามารถเพิม่ระดับ Hb และเพิ่มคุณภาพชวีิตของผูปวยได  อยางไรก็ตาม มกีาร
แนะนาํใหใช  erythropoietin ในผูปวยที่มีอาการของภาวะเลือดจางชัดเจนและมกีารปรับขนาด
RBV หรือในผูปวยที่ตองหยดุยาเนื่องจากเกิดภาวะเลือดจางรุนแรง (Hb 8.5 – 10 ก./ดล.)     โดย
ในผูปวยที่มีภาวะเลือดจางรุนแรงนี้  แนะนําใหลดขนาดยา RBV และติดตามอยางใกลชิด จนกวา
ระดับ Hb จะกลับเปนปกติ คือประมาณ 1-2 สัปดาห หลังจากไดรับ erythropoietin  
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ภาพที่ 5    การเปลีย่นแปลงระดับ Hb ในผูปวยทีไ่ดรับการรักษา CHC (73) 
 
ตารางที่ 8   แนวทางการลดขนาดยาหรือหยุดยา RBV (11) 
 
ตัวชี้วัด ขอแนะนํา 
Hb 
   < 10.0 ก./ดล. 
   < 8.5   ก./ดล. 

 
ลดขนาดยาลงเปน 600 มก./วนั แบงใหวนัละ 2 คร้ัง 
หยุดยาจนกวาจะกลับเปนปกติและทําการประเมินซ้าํ 

     ผูปวยโรคหัวใจที่อยูในภาวะที่ควบคุมได แนะนาํใหลดขนาดยา RBV เปน 600 มก./วนั เมื่อมี
การลดลงของ Hb ≥ 2 ก./ดล. เปนเวลาอยางนอย 4 สปัดาห หากระดับ Hb ยังนอยกวา 12 ก./ดล. 
หลังจาก 4 สปัดาห   ใหหยดุยา RBV จนกวาระดับ Hb จะกลับเปนปกติและประเมนิซ้ํากอนใหยา 
  
Neutropenia 
  

อุบัติการณการเกิด neutropenia นี้ จะพบในกลุมที่ไดรับยา PEG-IFNα  มากกวากลุมที่
ได IFNα  โดย absolute neutrophil count (ANC) จะลดลงอยางรวดเร็ว ใน 2 สัปดาหแรกที่ได
ยาและเริ่มคงที่หลงั 4-6 สัปดาหตอมา ซึ่งเปนชวงที่ระดับ PEG-IFNα คงที่แลว และ ANC จะกลับ
สูระดับกอนการรักษาหลังจากหยุดยา(70)   
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มีการศึกษาในผูปวย  CHC 25 ราย ที่ไดรับการรักษาดวย IFNα หรือ PEG-IFNα พบวา 
ระดับ ANC และ lymphocyte ลดลงรอยละ 21 และ 31 ตามลําดับ(71)  หลังจากได IFNα  คร้ัง
แรกและเมื่อใหยาตอไป พบวา ANC จะลดลงมากกวา lymphocyte count  โดย PEG-IFNα จะมี
ผลลดระดับ ANC มากกวา IFNα  
  

สิ่งสําคัญที่ตองระวงั คือ การเกิดการติดเชื้อ โดยมกีารศึกษาในผูปวย CHC 119 รายที่
ไดรับ IFNα  และ  RBV พบวามีระดับ ANC ลดลงรอยละ 34       โดยลดลงต่ําสุดในชวง 4 
สัปดาหแรกที่ไดรับยา(74) และมีการติดเชือ้เกิดขึ้น ทีพ่บมากคือ sinusitis, pharyngitis และการ
ติดเชื้อในทางเดินปสสาวะ  แตยังไมมีรายงานถึงความสัมพนัธระหวางการเกดิ neutropenia    
และภาวะติดเชื้อแทรกซอนอยางมีนยัสําคัญแตอยางใด  
  

ตารางที่ 9   แนวทางการลดขนาดยาหรือหยุดยา PEG-IFNα และ  IFNα  (11) 
 
ตัวชี้วัด ขอแนะนํา 
เม็ดเลือดขาว 
   < 1,500 เซลล/มคล. 
   < 1,000 เซลล/มคล. 

 
ลดขนาดยาลงรอยละ 50 และทําการประเมินซ้าํ 
หยุดยาจนกวาจะกลับเปนปกติและทําการประเมินซ้าํ 

ANC 
   < 750 เซลล/มคล. 
 
 
   < 500 เซลล/มคล. 

 
PEG-IFNα–2a : ลดขนาดยาลงรอยละ 25  
PEG-IFNα–2b: ลดขนาดยารอยละ 50  
IFNα : ลดขนาดยาลงรอยละ 50  
หยุดยาจนกวาจะกลับเปนปกติ 

เกล็ดเลือด 
   < 50,000 เซลล/มคล. 
 
   < 25,000 เซลล/มคล. 
 

 
PEG-IFNα– 2a และ PEG-IFNα–2b: ลดขนาดยาลงรอยละ 50  
IFNα: ลดขนาดยาลงรอยละ 50  
PEG-IFNα–2a และ PEG-IFNα-2b: หยดุยาจนกวาจะกลับเปนปกติ 
IFNα: หยุดยาจนกวาจะกลบัเปนปกต ิ

 
การติดตามผูปวยเพื่อปองกนัการเกิด neutropenia นั้น ควรตรวจ CBC กอนการรักษา

และหลังไดรับยา และลดขนาดยาเมื่อระดับ ANC ลดลง โดยการปรับลดขนาดยา IFNα  ดังแสดง



  
   
  25 
ในตารางที ่ 9 นอกจากนี ้มกีารศึกษาถึงการใช granulocyte colony stimulating factor (GCSF) 
พบวาชวยเพิม่ระดับ ANC ได อยางไรก็ตาม GCSF มีราคาแพงและมผีลไมพึงประสงคดวยเชนกนั  
 

 
 
ภาพที่ 6   การเปลีย่นแปลงระดับ ANC ในผูปวยทีไ่ดรับการรักษา CHC (73) 
 
ภาวะเกล็ดเลือดนอย 
  

IFNα จะทาํใหระดับเกล็ดเลือดลดลงประมาณรอยละ 10 –50 จากระดับกอนการรักษา 
ซึ่งเกิดจาก posttranscriptional block ของ thrombopoietin production หรือ capillary 
sequestration ของเกล็ดเลอืด (75-77)  โดยระดับเกลด็เลือดจะลดลงใน 24 ชั่วโมงแรกหลงัไดยา 
รวมกับมีระดบั thrombopoietin เพิ่มข้ึน และระดับเกล็ดเลือดที่ลดลงนี้จะคงอยูตลอดที่ได PEG-
IFNα  สําหรบัการเกิดภาวะเกล็ดเลือดนอยนี้ มักจะไมมีปญหาทางคลินิก ยกเวนในผูปวยตับแข็ง
หรือ portal hypertension ที่มีภาวะเกล็ดเลือดนอยอยูกอนแลว ซึง่เปนขอจํากัดในการให IFNα 
โดยตองหยุดยาเมื่อมีระดับเกล็ดเลือดต่ํากวา 25,000 –50,000 เซลล/มคล. ดังตารางที่ 9 
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ภาพที่ 7   การเปลีย่นแปลงระดับเกลด็เลือดในผูปวยที่ไดรบัการรักษา CHC (73) 
 
Neuropsychiatric symptoms 
  

Neuropsychiatric symptoms จะสัมพันธกับการติดเชื้อ HCV เร้ือรัง โดยจะรวมไปถึงการ
เปลี่ยนแปลงในดานความจาํ อารมณ และ บุคลิกภาพ แตยงัมีการศึกษาถงึผลของโรคไวรัสตับ
อักเสบซีตอ neuropsychiatric function นอย(78)     สาเหตทุี่มีการเกิดภาวะเครียดสูงขึ้นในผูปวย
ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซีนัน้ ยงัไมรูแนนอน  แตอาจเกีย่วของกับความเหนื่อยลา หรือความกังวล
ของผูปวยเกี่ยวกับโรค(79)       สําหรบักลไกการเกดิภาวะเครียดเนื่องจาก IFN  (interferon-
induced depression) รวมถึงการเปลี่ยนแปลงของ central adrenergic, serotonic, opioid และ 
neuroendocrine systems นั้นยงัไมทราบแนชัด โดยมีการศึกษาพบวา IFN  มีความสัมพันธกัน
กับการเพิ่มข้ึนของระดับ serum kynurenine อยางมนีัยสําคัญ ซึ่ง   kynurenine   นี้เปน 
metabolite ของ tryptophan และพบมีการลดลงของระดับ serotonin และระดับ tryptophan ใน
พลาสมา อยางมีนยัสําคญัเชนเดียวกนั การเพิ่มข้ึนของ serotonin turnover นี้สงผลให 
depression score เพิ่มสูงขึ้น เมื่อวัดโดย Montgomery-Asberg depression rating scale และ 
Hamilton rating scale    นอกจากนี้ยงัมีการตรวจพบระดับ serotonin mtabolite 5-
hydroxyindolacetic acid ที่ลดลงในน้าํไขสันหลงั ของผูปวยที่ไดรับ IFNα  



  
   
  27 
 ในผูปวยที่ไดรับ IFNα  หรือ PEG-IFNα  พบวา ประมาณรอยละ 20-30  เกดิภาวะ
เครียด ซึ่งเปนสาเหตุใหคณุภาพชีวิตของผูปวยแยลง ทําใหตองลดขนาดยาหรือหยุดยา ทางเลอืก
ในการรักษาภาวะเครียดที่เกดิขึ้นนี ้ อาจใหยาในกลุม Serotonin reuptake inhibitors (SSRIs) 
โดยการเลือกใชตัวใดขึ้นกับอาการของผูปวย เชน ในผูปวยที่ออนลาหรือ cognitive slowing การ
ใช fluoxetine หรือ sertraline จะใหผลดกีวา paroxetine หรือ fluvoxamine     สําหรับ tricyclic 
antidepressant จะมีฤทธิ์ anticholinergic effects อาจมีฤทธิก์ดประสาท ดังนั้นควรหลีกเลีย่ง
การใชยาในกลุมนี ้
  

สําหรับการใหยาในกลุม SSRIs นั้น ควรเริ่มในขนาดต่ําๆ และคอยๆ เพิ่มจนถึงระดบัรักษา 
หากยังไมมีการตอบสนอง ควรสงพบจิตแพทยตอไป ในผูปวยที่ไดรับยาตานอาการซึมเศราควร
คอยๆ ปรับลดขนาดยาตานอาการซึมเศราลงภายใน 6-12 เดือนหลังหยุดการรักษา CHC แลว 
นอกจากนีม้ีรายงานการฆาตัวตายในผูปวยที่ไดรับ  IFNα   ดงันัน้หากพบผูปวยมีภาวะเครียด
เกิดขึ้น รวมทัง้มีความคิดอยากฆาตัวตาย หรือพยายามฆาตัวตาย ควรหยุดการรักษาทนัที และสง
พบจิตแพทยโดยเรงดวน  
 
โรคของตอมไทรอยด 
  

การรักษา CHC ดวย IFNα นัน้ พบวามีความสมัพันธกนักับการเปลี่ยนแปลงระดับ
ฮอรโมนไทรอยด ทัง้ hypothyroidism และ hyperthyroidism ประมาณรอยละ 1-6 ของผูปวยที่ได 
IFNα มีความผิดปกติของระดับฮอรโมนไทรอยดเกิดขึ้น(80-83)         ซึง่มหีลายการศึกษาพบวา   
มีอุบัติการณของการม ี autoantibodies ของตอมไทรอยดสูงในผูปวยตับอักเสบเรื้อรังกอนการ
รักษา ทําใหประเมินไดยากขึ้นวาเปนผลจาก IFNα  หรือไม  อยางไรก็ตาม การตรวจหา  
autoantibodies ของตอมไทรอยดในผูปวยทุกรายกอนการรักษานัน้ยงัไมแนะนํา สําหรับการ
ติดตามผูปวยทุกราย แนะนาํใหตรวจ thyroid stimulating hormone (TSH) ทีก่อนการรักษา ทกุ 
12 สัปดาหระหวางการรักษาและทีเ่วลาสิ้นสุดการรักษา หากผูปวยมีระดับฮอรโมนต่ํากวาปกติ 
(hypothyroidism) ขณะไดรับการรักษา ควรใหฮอรโมนทดแทน และอาจใหยาตานไวรัสตอไป  
หากผูปวยมีระดับฮอรโมนไทรอยดสูงกวาปกติ (hyperthyroidism)   ควรใหแพทยอายุรศาสตร
สาขาตอมไรทอประเมิน และพิจารณาตอไปเปนรายบุคคลวาจะหยุดใหยาตานไวรัสหรือไม 
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อาการไมพึงประสงคตอระบบทางเดินหายใจ 
 
 การเกิด interstitial lung disease, alveolar disease และ sarcoidosis นัน้มีรายงานวา
พบไดในผูปวย CHC ที่ไดรับ IFNα (84-87)   ดังนั้นหากผูปวยมีอาการหอบเหนื่อย และไอเรื้อรัง 
ควรทําการตรวจหาสาเหตุและหยุดใหยาหากจําเปน     interstitial pneumonitis ที่สัมพนัธกบั 
IFNα อาจเปนระดับรุนแรง และเปนอนัตรายตอชีวิต (life-threatening)    ถงึแมวาจะหายไดเมื่อ
หยุดยาก็ตาม(88)     ดังนัน้การม ีpulmonary หรือ systemic sarcoidosis จะถือเปนขอหามของ
การใหยา IFNα  
 
Neurologic side effects  
  

อาการของ peripheral neuropathy นัน้พบไดในผูปวย CHC เนื่องจากมีความสัมพนัธกนั
ระหวาง cryoglobulinemia, ตับอักเสบซี และ neuropathy  ในผูปวยที่มีอาการของ neuropathy 
ควรมีการตรวจระดับ cryoglobulin ในซีรัมกอน โดยพบวา IFNα นัน้ ใหผลดีในการรักษา 
neuropathy ที่สัมพนัธกับ CHC และ mixed cryoglobulinemia แตก็มีรายงานพบ sensory 
neuropathy, vasculitic neuropathy, autonomic neuropathy และ Bell’s palsy ได ซึ่งเกิดจาก
การเหนี่ยวนาํของ autoantibodies หรือ IFNα ไปกระตุน immune mediated injury ตอ
เสนประสาท   neuropathy นี้จะตอบสนองตอการหยดุยา IFNα  แตก็มีการนาํสเตียรอยด และ 
cyclophosphomide มาใชบาง 
 
อาการไมพึงประสงคตอจอประสาทตา 
  

มีรายงานการเกิด subconjunctival hemorrhage, retinal hemorrhage และ cotton 
wool spots ได ในผูปวยทีไ่ด IFNα  ทัง้ที่เปนเบาหวานหรือไมเปนเบาหวานก็ตาม(89-91)  ใน
ผูปวยที่มีปจจยัเสี่ยงตอการเกิด retinopathy เชน ความดันโลหิตสงูและเบาหวาน ควรมีการตรวจ 
opthalmoscopic กอนเริ่มการรักษา และในผูปวยที่มีปจจยัเสี่ยง หรือมีประวัติของ 
nonproliferative retinopathy ควรพบจักษุแพทยเพื่อตรวจตาตลอดที่ไดรับการรักษา หากมีความ
ผิดปกติเกิดขึ้น และควรหยุดยา IFNα หากอาการของ retinopathy แยลง  ในผูปวยที่มี 
proliferative retinopathy ควรติดตามอยางใกลชิด โดยจกัษุแพทย 

สําหรับอาการไมพึงประสงคอ่ืนๆ มีรายงานการเกิดอาการไมพึงประสงคตางๆ ทีพ่บไดไม
มากนัก ดังแสดงในตารางที ่10 
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ตารางที่ 10   อาการไมพึงประสงคอ่ืนๆ จาก PEG-IFNα, IFNα และ RBV 
 
     Neuropsychiatric  
          Major depression 
          Acute psychosis 
          Suicidal ideation or attempt 
          Personality change 
          Confusion and coma 
          Memory loss 
          Substance abuse relapse 
          Tinnitus 
          Hearing loss 
          Motor and sensory neuropathy 
          Seizure  
     Autoimmune 
          Hypo- or hyperthyroidism 
          Type 1 diabetes mellitus 
          Addison’s disease 
          Celiac disease 
          Idiopathic thrombocytopenia 
          Myasthenia gravis 
          Autoimmune hepatitis 
Pulmonary 
          Interstitial pneumonitis 
          Bronchiolitis obliterans organizing pneumonia 
          Sarcoidosis 
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ตารางที่ 10   อาการไมพึงประสงคอ่ืนๆ จาก PEG-IFNα, IFNα และ RBV (ตอ) 
 
     Ocular  
          Retinal hemorrhage 
          Visual loss 
          Cotton wool spots 
          Retinal vein thrombosis 
     Dermatitis 
          Photosensitivity 
          Severe skin rash 
          Psoriasis flare 
     Cardiovascular  
          Arrhythmias 
          Congestive heart failure 
          Myocardial infarction 
          Angina 
          Transient ischemic attack 
          Stroke 
     Miscellaneous 
          Acute renal failure 
          Exacerbation of hepatitis 
          Local abscess formation 
 
การติดตามการรักษา  
 

 สําหรับการติดตามผูปวย CHC    ที่ไดรับการรักษาดวย PEG-IFNα หรือ IFNα รวมกับ 
RBVนั้น ควรมกีารติดตามอยางใกลชิด โดยติดตามตัวชีว้ัดตางๆ ดงัแสดงในตารางที่ 11 
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ตารางที่ 11  ตัวชี้วัดที่ตองติดตามในผูปวยที่ไดรับ PEG-IFNα หรือ IFNα และ RBV (11) 
 

ตัวช้ีวัด ระยะเวลา หมายเหต ุ
Hb, Hct, WBC with 
differential, platelet count 

สัปดาหที่ 1 หรือ 2, สัปดาหที่ 4 
และทุก1-2 เดือน โดยตรวจทุก
เดือนในรายที่มีผลการตรวจต่ํา
กวาคาปกติ 

การปรับขนาดยาดูตารางที่ 8 และ 9 
 

Serum ALT เดือนแรกและทุก 2–3 เดือน สงตรวจเมื่อมีการตรวจอื่นๆ รวมดวย 
Pregnancy test ทุกเดือนระหวางรักษาและ 6 

เดือนหลังจากหยุดยา 
ควรมีการคุมกําเนิดทั้งในผูปวยและคูสมรส
ตลอดการรักษาและ 6 เดือนหลังจากนั้น 
หากตรวจพบวามีการตั้งครรภเกิดขึ้น ควร
หยุดการรักษาและติดตามอยางใกลชิด 

TSH ตรวจกอนการรักษา, ที่ 6 เดือน
และ 12 เดือนหลังไดยา 

หากระดับ TSH เพิ่มขึ้น ควรมีการตรวจซ้ํา
เพื่อยืนยันผลและพิจารณาใหการรักษา  

HCV RNA by quantitative 
assay 

สัปดาหที่ 12 หลังเริ่มยา พิจารณาหยุดยา    หากยังตรวจพบไวรัส
ตับอักเสบซีในเลือด  หรือมีการลดลงของ
ไวรัสนอยกวา 2 log เทียบกับกอนการ
รักษา 

HCV RNA by qualitative 
assay (minimum lower limit 
of detection < 50 IU/ml) 

เมื่อไดรับยาครบกําหนด และ 6 
เดือนหลังหยุดยา 

มีความสําคัญในการประเมินผลการ
ตอบสนองตอการรักษา 

ประเมินอาการไมพึงประสงค
จากยาและความรวมมือใน
การรักษา 

ทุกครั้งที่มาตรวจ การไมรวมมือในการรักษามีผลกระทบตอ
ผลการตอบสนองตอการรักษาได 

ภาวะเครียด (depression) ทุกครั้งที่มาตรวจ หากผูปวยมีภาวะเครียด พิจารณายา 
antidepressant หรือสงตอจิตแพทย 

ประเมินการใชสารเสพติด ทุกเดือน หากพบมีการใชสารเสพติด สงตอแพทย
หรือผูเชี่ยวชาญ (addiction specialists) 

Liver biopsy กอนการรักษา (baseline) การตรวจซ้ํายังไมมีความจําเปน 
 



บทที่  3 
 

วิธีดําเนินการวิจัย 
 
วิธีการดําเนนิการวิจยั สามารถแบงออกเปน 4 ข้ันตอน ดังนี ้
 
ขั้นตอนที ่1   ขั้นตอนการวางแผนและเตรยีมการกอนการดําเนนิการวิจัย 
 

1.1 ทบทวนเอกสารและวรรณกรรมที่เกี่ยวของ 
1.2 กําหนดรูปแบบและแนวทางการดําเนินงาน 

1.2.1 รูปแบบการวิจยั 
1.2.2 การคัดเลือกโรงพยาบาลที่จะทําการวจิัยและกลุมตัวอยาง 
1.2.3 จัดเตรียมแนวทางในการดําเนินงาน 
1.2.4 กําหนดตัวชีว้ดัผลของการดําเนนิงาน 
1.2.5 สรางเครื่องมือที่ใชในการดําเนินงาน 

 
ขั้นตอนที ่2   ขั้นตอนการดําเนนิการวิจัย 
  
ขั้นตอนที ่3   ขั้นตอนการวิเคราะหและอภปิรายผลการวจิัย 
 
ขั้นตอนที ่4   สรุปผลการดําเนินงานวิจัย 
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ขั้นตอนที่ 1   ขั้นตอนการวางแผนและเตรียมการกอนการดําเนนิการวิจัย 
 

1.1 ทบทวนเอกสารและวรรณกรรมที่เกี่ยวของ 
 
ทบทวนเอกสาร รวบรวมขอมูล  และงานวจิัยที่เกี่ยวของกับ CHC    ยาที่ใชในการ 

รักษาโรค CHC ปญหาและอาการไมพงึประสงคจากการใชยา เพื่อใหเกิดความรูและความเขาใจ 
และเตรียมขอมูลตางๆ   ในการกําหนดขั้นตอน  และวธิีการวิจยัทีเ่หมาะสม    
 

1.2  กําหนดรูปแบบและแนวทางการดําเนินงาน 
 

1.2.1 รูปแบบการวิจยั   
 เปนการวิจัยเชงิพรรณนา โดยเก็บขอมูลยอนหลังและไปขางหนารวมกัน (retro-
prospective study) 
 
  1.2.2    การคัดเลือกโรงพยาบาลที่จะทําการวิจยัและกลุมตัวอยาง 

 คัดเลือกจากโรงพยาบาลระดับตติยภูมิ เนื่องจากมีศักยภาพในการรกัษาผูปวย CHC   
จํานวนผูปวยเพียงพอ และใหความรวมมือในการขอเก็บขอมูลของผูวิจัย ซึง่ในการวิจยัครั้งนีไ้ด
คัดเลือกโรงพยาบาล 3 แหง คือ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา โรงพยาบาลศิริราช  และโรงพยาบาล
รามาธิบดี  จากนัน้ทําการขออนุญาตเก็บขอมูล  โดยผานผูอํานวยการโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
คณบดีคณะแพทยศาสตร ศิริราชพยาบาล คณบดีคณะแพทยศาสตร โรงพยาบาลรามาธิบดี และ
นําเสนอโครงการผานคณะกรรมการจริยธรรมการวิจยัในคน    ของโรงพยาบาลทั้ง 3 แหง  
 
       ประชากรและกลุมตัวอยาง ไดแก ผูปวยนอกโรค CHC   ที่เขารับการรักษา  ณ 
โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา โรงพยาบาลศิริราช และโรงพยาบาลรามาธิบดี    ตั้งแต 1 มกราคม 
2543 – 28 กุมภาพนัธ 2548  

 
การคํานวณขนาดตัวอยาง(92) 

จากการศึกษาของ นพ.ธีระ พิรัชวิสทุธิ์ และคณะ (2004)(34) พบวา    ในผูปวย  
CHC กลุมที่ไดรับ IFNα  และ RBV มี SVR รอยละ 58.8 
 

ใชสูตร  n = (Zα + Zβ ) 2 2  P(1-P) 
           D 2 
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            n =  ขนาดตัวอยางตอกลุม 
 

        กาํหนด effect size (D) ที่ 15 % 
 (ประสิทธิผลของ PEG-IFNα ดีกวา IFNα เมื่อผูปวยกลุมที่ไดรับ PEG-IFNα รวมกับ 
RBV มี SVR มากกวากลุมที่ได IFNα รวมกับ RBV อยางนอยรอยละ 15) 
 

กําหนดให    α  = 0.05 (one-tailed) :Z α   = 1.64  
            β  = 0.20 (one-tailed) : Z β  = 0.84 

       D = P1 – P2     = 0.15 
       P1 = สัดสวนของผูปวยในกลุมศึกษาที่มีผลการรักษาตามเกณฑ  = 0.738 

        P2 = สัดสวนของผูปวยในกลุมควบคุมที่มีผลการรักษาตามเกณฑ = 0.588 
  

       P   =   P1 + P2    = 0.663 
          2 
         
          n   = (1.64 +0.84) 22  (0.663)(0.337) 
   (0.15) 2     
    = 123 คน 
 
 ดังนัน้จะตองติดตามผูปวยอยางนอยกลุมละ 123 คน  
 

เกณฑการคัดเลือกผูปวยเขารวมการวิจัย (inclusion criteria) 
 

ผูปวยที่มีคุณสมบัติครบตามเกณฑตอไปนี้ จะไดรับการคัดเลือกใหเขารวมการวิจยั 
1. ผูปวยที่ไดรับการวนิิจฉัยวาเปน CHC  และไมเคยไดรับการรักษามากอน 
2. ไดรับการรักษาดวย PEG-IFNα  รวมกับ RBV หรือ IFNα รวมกับ RBV 
3. ผูปวยที่ไดรับการตรวจรางกายและตรวจทางหองปฎิบตัิการติดตอกันอยางนอย 3 

เดือนหลงัไดรับยา 
4. มีผลการตรวจ genotype 
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เกณฑการคัดเลือกผูปวยออกจากการวจิัย (exclusion criteria) 
 
 ผูปวยที่มีคุณสมบัติตามเกณฑตอไปนี้ขอใดขอหนึ่ง จะถูกคัดออกจากการวจิัย 

1. ผูปวยที่แพทยเปลี่ยนแปลงการวินิจฉยั หรือหยุดใหยาเนื่องจากเปลีย่นแปลงการ
วินิจฉยั 

2. ผูปวยที่มีประวัติไมชัดเจนหรือไมสามารถสืบคนเวชระเบียนได 
3. ผูปวยที่มีโรคอื่นรวมดวย ดงันี ้

- มีการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบี 
- มีการติดเชื้อเอชไอวี 

     

    1.2.3    จัดเตรียมแนวทางในการดําเนนิงาน 
1.2.3.1    สืบคนรายชือ่ผูปวย 
ทําการสืบคนรายชื่อผูปวยและเลขที่ทัว่ไปของผูปวย (HN)   ที่มารับการรักษาจาก 

หนวยโรคทางเดินอาหาร กองอายุรกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา สาขาวิชาโรคทางเดินอาหาร 
ภาควิชาอายุรศาสตร  คณะแพทยศาสตร ศิริราชพยาบาล มหาวทิยาลัยมหิดล  และสืบคนเลขที่
ผูปวยที่ไดรับยา PEG-IFNα–2a, PEG-IFNα–2b, IFNα–2a, IFNα–2b และ RBV จากฝาย
เภสัชกรรม คณะแพทยศาสตร โรงพยาบาลรามาธิบดี     หลงัจากนั้น   นาํเลขทีท่ัว่ไปของผูปวยไป
คนเวชระเบยีนผูปวย ทีแ่ผนกเวชระเบียนของแตละโรงพยาบาล และที่คลินิกโรคตับอักเสบ 
(hepatitis clinic)  ที่โรงพยาบาลศิริราช   เพื่อคัดเลือกผูปวยตามเกณฑทีก่ําหนด 

1.2.3.2   เก็บขอมูลจากเวชระเบยีนผูปวย 
 
เมื่อไดตัวอยางตามเกณฑทีก่ําหนด  แบงผูปวยเปน 2 กลุม คือ      

-     กลุมควบคุมเปนกลุมทีไ่ดรับ IFNα   ในขนาด 3 ลานยนูิต ฉีดใตผิวหนัง สัปดาหละ 3 
คร้ัง รวมกับ RBV ขนาด 800 –1200 มก.ตอวัน ปรับตามน้ําหนักตัวและ genotype ที่เปน 

-  กลุมศึกษาเปนกลุมที่ไดรับ PEG-IFNα  โดยไดรับ PEG-IFNα–2a ขนาด 180 มคก.
ฉีดใตผิวหนงั สัปดาหละ 1 คร้ัง หรือ   ได PEG-IFNα–2b      ขนาด 1.5 มคก.ตอน้าํหนักตัว 1 กก. 
ฉีดใตผิวหนงั สัปดาหละ 1 คร้ัง รวมกับ RBV ขนาด 800 –1200 มก.ตอวนั ปรับตามน้าํหนักตวั
และ genotype ที่เปน โดยที ่

- ผูปวย genotype 1 จะไดยาเปนเวลา 48 สัปดาห      และติดตามผลการรักษาตอ 
24 สัปดาหหลงัหยุดยา 

- ผูปวย genotype 3 จะไดรับยาเปนเวลา 24 สัปดาห  และติดตามผลการรักษาตอ   
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24 สัปดาหหลงัหยุดยา 
 
 

 
 
ภาพที่ 8   แสดงระยะเวลาที่ใชในการรักษาในผูปวยตามแนวทางการรักษา  
 

จากนั้น ทาํการบันทึกขอมูลพื้นฐานของผูปวย      ไดแก  เพศ  อายุ โรคประจําตัว  
ประวัติการเจบ็ปวยในอดีต สาเหตุการตดิเชื้อ HCV  และประวัติการเปนโรค CHC รวมทัง้ผลการ
ตรวจพื้นฐานทางหองปฏิบตัิการ ผลการตรวจพยาธิวทิยาของตับ  การรักษา CHC  ประสิทธผิล
ของยา   อาการไมพึงประสงคตางๆ ที่เกิดขึ้น และบันทึกขอมูลของผูปวยแตละรายลงในแบบ
บันทกึประวัตผิูปวย และขอมูลการใชยา และจดบันทกึวันนัดครั้งตอไป  ในกรณีที่ผูปวยยังอยูใน
ระหวางการตดิตามผลการรกัษา หลงัหยุดยา 24 สัปดาห 
 
   สําหรับผลตรวจทางพยาธวิทิยาของตับแบงตาม METAVIR scoring system(93) 
คือ 

- F0  : no fibrosis 
- F1  : portal fibrosis 
- F2  : portal fibrosis with rare septa 
- F3  : numerous septa without cirrhosis 
- F4  : cirrhosis 
 

เร่ิมใหการรักษา เร่ิมใหการรักษา 

ตรวจการตอบสนอง (ETR) ตรวจการตอบสนอง (ETR) 

ตรวจ SVR ตรวจ SVR 

24 สัปดาห 48 สัปดาห 

24 สัปดาห 24 สัปดาห 

Genotype 1,6 Genotype 2,3 
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1.2.3.3    การติดตามผลการตรวจทางหองปฏิบัตกิาร 
ในกรณีที่ผูปวยที่ยงัอยูในระหวางการรอผลการรักษา     (24 สัปดาหหลังหยุดยา)  

ผูวิจัยจะทําการติดตามผลการตรวจ โดยนาํเลขทีท่ั่วไปของผูปวยรายนัน้ๆ  ไปคนเวชระเบียนผูปวย
ที่แผนกเวชระเบียนของโรงพยาบาลที่ผูปวยมาทําการรักษาหลงัจากวนันัด เพื่อทาํการบนัทกึผล
ตรวจทางหองปฏิบัติการ และติดตามวาผูปวยตอบสนองตอการรักษาหรือไม 

1.2.4 กําหนดตัวชีว้ดัผลการดําเนนิงาน 
 ตัวชี้วัดผลการวิจัย ไดแก การศึกษาถงึประสิทธิผลและความปลอดภัย 
 ประสิทธิผล (efficacy)     เปนการศึกษาถึงผลของยา PEG-IFNα เทียบกับ IFNα เมื่อ
ใชรวมกับ RBV  โดยแบงไดเปน 

1. End of treatment response (ETR) หมายถงึ อัตราการตอบสนองตอการรักษา วัดที่
เวลาสิน้สุดการรักษา ซึง่แบงออกเปน  
- biochemical response คือมีการลดลงของเอนไซม   ALT จนเขาสูคาปกติหรือเกือบปกติ  
- virological response คือตรวจไมพบ HCV RNA ดวยวธิี PCR qualitative  
 

2. Sustained response (SR)   หมายถงึ อัตราการตอบสนองตอการรักษาที่วัดที่เวลา 24 
สัปดาหภายหลังหยุดการรักษา แบงเปน 
- biochemical response คือมีการลดลงของเอนไซม   ALT จนเขาสูคาปกติหรือเกือบปกติ  
- sustained virological response (SVR) คือตรวจไมพบ HCV RNA ดวยวธิ ี PCR 

qualitative  
 

จากการประเมินประสทิธิผล สามารถแบงผูปวยไดเปน 3 กลุม คือ 
- responder คือ ผูปวยที่ตอบสนองตอการรักษา โดยมี SVR  
- nonresponder คือ ผูปวยที่ไมตอบสนองตอการรักษา คือ ไมม ี ETR (รวมทั้งผูปวยที่ไมมี 

EVR คือ ระดับ HCV RNA ลดลงไมถึง 2 log เมื่อเทียบกับระดับกอนการรักษาโดยตรวจที ่
12 สัปดาหหลังเริ่มการรักษา) หรือผูปวยจีโนไทป 1 หรือ 6 ที่ทําการรักษาจนถงึสัปดาหที่ 
24 แลว ยงัคงตรวจพบเชื้อ HCV ในเลือด 

- relapser คือ ผูปวยทีม่ี ETR แต ไมมี SVR คือ มีการตอบสนองดี จะตรวจพบไวรัสใน
เลือดได หลังหยุดยาแลว 

 
ความปลอดภยั (safety)     เปนการศึกษาถึง     อัตราการเกิดอาการไมพึงประสงคจากยา 
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และที่สําคัญ คือ อาการไมพึงประสงคตอระบบเลือด ซึ่งเปนสาเหตุสําคัญที่ทาํใหตองปรับลดขนาด
ยาหรือหยุดยา  
- ภาวะเลือดจาง     หมายถึง     ภาวะที่ผูปวยมีระดับ Hb   นอยกวา 12 ก./ดล.     และ  Hb  

ลดลงจากระดบักอนการรักษามากกวาหรอืเทากับ 2 ก./ดล.  และแบงระดับความรนุแรงที่เกิดขึ้น
ตามระดับ Hb  ที่ลดลงต่ําทีสุ่ด คือ Hb < 12 ก./ดล., Hb < 10 ก./ดล. และ Hb < 8.5 ก./ดล. 
- ภาวะเม็ดเลือดขาวนวิโตรฟลลต่ํา (neutropenia)    หมายถึง  ภาวะที่ผูปวยมีระดับ  ANC  

ต่ํากวา 1,000 เซลล/มคล. และแบงระดับความรุนแรงทีเ่กิดขึ้น ตามระดับ ANC ทีล่ดลงต่ําที่สุด 
คือ   ANC < 1000 เซลล/มคล.  , ANC < 750 เซลล/มคล. และ ANC < 500 เซลล/มคล. 
- ภาวะเกล็ดเลอืดนอย (thrombocytopenia) หมายถงึ   ภาวะที่ผูปวยมีเกล็ดเลือดนอยกวา  

100,000 เซลล/มคล. และนอยกวาระดบักอนการรักษาอยางนอย 10,000 เซลล/มคล. และแบง
ระดับความรุนแรง  ตามระดบัเกล็ดเลือดทีล่ดลงต่ําที่สุด คือ เกล็ดเลือดนอยกวา 100,000 เซลล/
มคล.   85,000 เซลล/มคล.   50,000 เซลล/มคล.  และ 25,000 เซลล/มคล. 
 ซึ่งเมื่อเกิดอาการไมพงึประสงคตอระบบเลือด ดังที่กลาวมาแลว แพทยผูทําการรักษาจะ
ปรับขนาดยาตามเกณฑ ดังนี ้
 

ตารางที่ 12   เกณฑการปรับลดขนาดยา PEG-IFNα, IFNα  และ RBV 
 
ตัวชี้วัด การปรับขนาดยา 
Hb < 10.0 ก./ดล. 
Hb < 8.5 ก./ดล. 
 

ลด RBV เปน 600 มก./วัน  
หยุด RBV จนกวาจะกลับเปนปกต ิ

ANC < 750 เซลล/มคล. 
 
 
ANC < 500 เซลล/มคล. 

PEG-IFNα–2a : ลดขนาดยาลงรอยละ 25  
PEG-IFNα–2b: ลดขนาดยารอยละ 50  
IFNα : ลดขนาดยาลงรอยละ 50  
หยุดยาจนกวาจะกลับเปนปกติ 

เกล็ดเลือด < 50,000 เซลล/มคล. 
 
เกล็ดเลือด< 25,000 เซลล/มคล.  

PEG-IFNα –2a , PEG-IFNα–2b: ลดขนาดยาลงรอยละ 50  
IFNα  ลดขนาดยาลงรอยละ 50  
PEG-IFNα –2a, PEG-IFNα–2b: หยุดยาจนกวาจะเปนปกต ิ
IFNα: หยุดยาจนกวาจะกลบัเปนปกต ิ
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ตารางที่ 13   แสดงตัวชีว้ดัผลการดําเนินงาน 
 
 ตัวชี้วัด การวัดผล 
ประสิทธิผล ETR 

SVR 
- เปรียบเทียบสัดสวนการม ี ETR และ SVR  ระหวางผูปวย 
2 กลุม  

ความปลอดภยั Hb  
 
ANC 
 
เกล็ดเลือด 

-  เปรียบเทียบสัดสวนการเกิดภาวะเลือดจาง ระหวางผูปวย 
2 กลุม 
-  เปรียบเทียบสัดสวนการเกิดภาวะ neutropenia  ระหวาง
ผูปวยทั้ง 2 กลุม 
-  เปรียบเทียบสัดสวนการเกิดภาวะเกล็ดเลือดนอย ระหวาง
ผูปวยทั้ง 2 กลุม 

 
1.2.5 สรางเครื่องมือสําหรับใชในการดําเนนิงาน ประกอบดวย 

1.2.5.1.1 แบบบันทกึประวัติผูปวยและขอมูลการใชยา (ภาคผนวก ก) 
1.2.5.1.2 แบบบันทกึอาการไมพงึประสงคจากการใชยา (ภาคผนวก ข) 
1.2.5.1.3 แบบบันทกึผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ (ภาคผนวก ค) 

 
ขั้นตอนที่ 2   ขั้นตอนการดําเนินการวจิัย 
  

 ดําเนนิงานตามรูปแบบและแนวทางที่ไดกาํหนดไว   และบันทึกขอมลู ลงในแบบบันทกึที่
จัดเตรียมขึ้น โดยมีระยะเวลาการดําเนนิงานเก็บขอมลูต้ังแต 1 พฤศจิกายน 2547 ถึง 28 
กุมภาพนัธ 2548  
 
ขั้นตอนที่ 3   ขั้นตอนการวิเคราะหและอภิปรายผลการวิจัย 
 
 3.1  การรวบรวมขอมูลของผูปวย 
 
  3.1.1   รวบรวมขอมูลผูปวยจากเวชระเบียน บนัทกึลงในแบบบันทกึประวัติผูปวย 
แตละราย  

3.1.2 รวบรวมขอมูลการเกิดอาการไมพึงประสงค   และบนัทกึลงในแบบบนัทึก 
อาการไมพงึประสงคจากการใชยา 

3.1.3 รวบรวมขอมูลผลการตรวจทางหองปฏิบัตกิาร บนัทกึลงในแบบบันทึกผล 
การตรวจทางหองปฏิบัติการ 
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3.2 การวิเคราะหและประเมินผล 
 

3.2.1 ตรวจสอบความถูกตองของขอมูล        บันทึกขอมูลที่ได   ในรูปตัวแปรที ่
ตองการวเิคราะห โดยใชโปรแกรมสถิติสําเร็จรูป SPSS version 12.0 
 

3.2.2 อธิบายขอมูลทั่วไปของผูปวยทีท่ําการศึกษา    แยกเปนกลุมควบคุมและ 
กลุมศึกษา นาํเสนอในรูปของตารางแสดงรอยละ คาเฉลี่ย คาเบี่ยงเบนมาตรฐาน ฐานนิยม และ
เปรียบเทยีบขอมูลพื้นฐานของผูปวย กาํหนดระดับนัยสาํคัญที่ α = 0.05 
 

- ในกรณีที่เปนขอมูลเชิงคุณภาพ ไดแก  เพศ, genotype, ระดับ  HCV RNA      และ ระดับ  
fibrosis score  ใช chi-square หรือใช   Fisher’s Exact test หากขอมูลมีขอจํากดัตอการใช chi-
square  
- ในกรณีที่เปนขอมูลเชิงปริมาณ ไดแก อายุ น้าํหนกั ALT ระดับ Hb  ANC  เกล็ดเลือด  ทาํ 

การทดสอบการแจกแจงของขอมูลวามีการแจกแจงแบบปกติหรือไม (normal distribution) โดยใช   
Kolmogorov Smirnov test   

o ใช   independent t-test   หากขอมูลมีการแจกแจงแบบปกติ  
o ใช  Mann Whitney U  test  หากขอมูลมีการแจกแจงไมปกติ   

 
3.2.3 ประสิทธิผลของยา  
 

- เปรียบเทยีบสดัสวนผูปวยทีม่ี ETR ระหวางผูปวยทัง้ 2 กลุม  โดยใช chi-square    หรือใช 
Fisher’s Exact test   หากขอมูลมีขอจํากัดตอการใช chi-square          กําหนดระดับนัยสาํคัญที ่
α = 0.05 
- เปรียบเทยีบสดัสวนผูปวยทีม่ี SVR ระหวางผูปวยทัง้ 2 กลุม โดยใช chi-square     หรือใช 

 Fisher’s Exact test    หากขอมูลมีขอจํากัดตอการใช chi-square         กําหนดระดับนัยสําคัญที ่
α = 0.05 
- เปรียบเทยีบสดัสวนผูปวยทีม่ี ETR และ สัดสวนผูปวยทีม่ี   SVR          โดยใช Cochran’s  

Mantel-Haenszel test   เพื่อควบคุมปจจัยกวน(confounding factor)  คือ โรงพยาบาลที่ผูปวย
ไดรับการรักษา ในกรณทีี่พบวา ผลการรักษาในแตละโรงพยาบาลแตกตางกัน หรือใช chi-square        
หรือ Fisher’s Exact test   หากขอมูลมีขอจํากัดตอการใช Cochran’s Mantel-Haenszel test   
กําหนดระดับนัยสําคัญที่ α = 0.05 
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3.2.4 ความปลอดภยัของยา 
 

- เปรียบเทยีบสดัสวนผูปวยทีเ่กิดอาการไมพงึประสงคตางๆ ระหวางผูปวยทัง้ 2 กลุม    โดย 
ใช chi-square หรือใช Fisher’s Exact test หากขอมลูมีขอจํากัดตอการใช chi-square กําหนด
ระดับนัยสําคญัที่ α = 0.05 
- เปรียบเทยีบสดัสวนผูปวยทีเ่กิดอาการไมพงึประสงคตางๆ ระหวางผูปวยทัง้ 2 กลุม    โดย 

ใช Cochran’s Mantel-Haenszel test   เพื่อควบคมุปจจัยกวน  (confounding factor)  คือ 
โรงพยาบาลทีผู่ปวยไดรับการรักษา   ในกรณีที่พบวา     อัตราการเกดิอาการไมพงึประสงคในแต
ละโรงพยาบาลแตกตางกนั หรือใช chi-square   หรือ Fisher’s Exact test   หากขอมูลมีขอจํากัด
ตอการใช Cochran’s Mantel-Haenszel test   กําหนดระดับนัยสาํคัญที่ α = 0.05 
- เปรียบเทยีบคาเฉลี่ยของ Hb, ANC และเกล็ดเลือดที่ลดลงระหวางผูปวยทั้ง 2 กลุม    โดย 

ใช independent t-test ในกรณีที่ขอมูลมกีารแจกแจงแบบปกติ หรือใช  Mann Whitney U test ใน
กรณีที่ขอมูลมกีารแจกแจงไมปกติ กาํหนดระดับนัยสําคัญที่ α = 0.05 
   

3.2.5 ปจจัยที่สัมพนัธกับการตอบสนองตอการรักษา 
 

- หาความสัมพนัธระหวางการตอบสนองตอการรักษา (SVR) กับปจจัยตางๆ ของผูปวย คือ 
เพศ อาย ุน้ําหนกั ระดับ ALT กอนการรกัษา genotype ที่เปน ระดับ HCV RNA กอนการรักษา 
การไดรับยาครบตามขนาดและระยะเวลาอยางนอยรอยละ 80 สูตรยาที่ไดรับและการมี cirrhosis  
โดยใช logistic regression วิธี stepwise กําหนดระดับนัยสําคัญที่ α = 0.05 
 
ขั้นตอนที่ 4   สรุปผลการดําเนินงานวจิัย 
 
 
 
 
 
 
 



บทที่  4 

 

ผลการวิจัยและอภิปรายผล 

  

ผลการวิจยัแบงเปน 4 หัวขอ ไดแก 

1. ขอมูลทั่วไปของผูปวย 

2. ประสิทธิผลของการใชยา PEG-IFNα หรือ IFNα รวมกับ RBV 

3. ความปลอดภัยของการใชยา PEG-IFNα หรือ IFNα รวมกับ RBV 

4. ปจจัยที่สัมพันธกับการมี SVR 

 

1. ขอมูลทั่วไปของผูปวย 
 

 จากการสืบคนรายชื่อผูปวย CHC ที่ไดรับยา PEG-IFNα รวมกับ RBV หรือ IFNα  
รวมกับ RBV   จากหนวยโรคทางเดินอาหาร กองอายุรกรรม โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา และ
สาขาวิชาโรคระบบทางเดนิอาหาร ภาควชิาอายุรศาสตร โรงพยาบาลศิริราช และสืบคนรายชือ่
ผูปวยที่ไดรับยา PEG-IFNα–2a, PEG-IFNα–2b, IFNα–2a, IFNα–2b และ RBV  จาก
ฐานขอมูลทางคอมพวิเตอร โรงพยาบาลรามาธิบดี สามารถสืบคนเวชระเบียนและคัดเลือกผูปวย
ตามเกณฑ พบวามีผูปวยมารับการรักษาและเขาเกณฑจํานวนทั้งสิน้ 261 ราย  โดยแบงกลุม
ตัวอยางออกเปน 2 กลุม คือ 

 

1.   กลุมควบคุม  เปนกลุมที่ไดรับยา IFNα   รวมกับ RBV  
- ไดรับ IFNα-2a รวมกับ RBV  21  ราย 
- ไดรับ IFNα-2b รวมกับ RBV 109  ราย 

2. กลุมศึกษา เปนกลุมที่ไดรับยา PEG-IFNα  รวมกับ RBV  
- ไดรับ PEG-IFN-2a รวมกับ RBV  72 ราย 
- ไดรับ PEG-IFN-2b รวมกับ RBV  59 ราย  
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ตารางที่ 14   จํานวนผูปวยแบงตามสตูรยาที่ไดรับ 
 
กลุมตวัอยาง จํานวนคน (รอยละ) 
IFNα + RBV 
     IFNα–2 a 
     IFNα–2 b 

130 (49.8) 
21 (8) 

109 (41.8) 

PEG-IFNα + RBV 
   PEG-IFNα–2 a 
   PEG-IFNα–2 b 

131 (50.2) 
72 (27.6) 
59 (22.6) 

 

เนื่องจากในการวิจัยครั้งนี ้ เปนการเปรยีบเทยีบประสทิธิผลระหวาง PEG-IFNα และ 
IFNα    รวมทั้งมกีารรวบรวมขอมูล พบวา PEG-IFNα  ทัง้ 2 ชนดิ คือ PEG-IFNα-2a   และ 
PEG-IFNα-2b ไมมีความแตกตางกนัอยางมนีัยสาํคัญในดานประสทิธิผลของการรักษา(21) และ
จํานวนผูปวยนอยเกนิไปหากทําการเปรียบเทียบประสทิธิผล โดยแยกชนิดของ PEG-IFNα  ดังนั้น
ผูวิจัยจงึรวบรวมขอมูล และวิเคราะหผลที่ไดเปนภาพรวมระหวาง PEG-IFNα ทัง้ 2 ชนิด  และ 
IFNα ทั้ง 2 ชนิด 

 
 

8%23%

28% 41%

IFNalfa-2a

IFNalfa-2b

PEG-IFNalfa-2a

PEG-IFNalfa-2b

 
 
ภาพที่ 9   แสดงสูตรยาทีผู่ปวยไดรับ 

 
 
 
 



 
   
  44 

 

ตารางที่ 15   จํานวนผูปวยแบงตามโรงพยาบาลและสูตรยาที่ไดรับ 
 
โรงพยาบาล IFNα (รอยละ) PEG-IFNα (รอยละ) รวม 
พระมงกุฎเกลา 20 (7.7) 25 (9.6) 45 (17.3) 
ศิริราช 96 (36.8) 69 (26.4) 165 (63.2) 
รามาธิบดี 14 (5.3) 37 (14.2) 51 (19.5) 
รวม 130 (49.8) 131 (50.2) 261 (100.0) 

 
สําหรับจํานวนผูปวยสวนใหญ เปนผูปวยที่รับการรักษา ณ โรงพยาบาลศิริราช รวมทัง้สิน้ 

165 ราย คดิเปนรอยละ 63.2  ของผูปวยทัง้หมด ทั้งนี้ เนื่องจากโรงพยาบาลศิริราช เปน
โรงพยาบาลทีม่ีขนาดใหญทีสุ่ดในจํานวนทั้งหมด 3 โรงพยาบาลที่ทาํการศึกษา จงึไดกลุมตัวอยาง
มากที่สุด รองลงมา คือ ผูปวยจากโรงพยาบาลรามาธิบดี 51 ราย และโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
45 ราย (รอยละ 19.5 และ 17.3 ตามลําดบั)  
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ภาพที่ 10   แสดงรอยละของผูปวยทีเ่ขารับการรกัษาในแตละโรงพยาบาล 
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1.1    ลกัษณะทางประชากร 
 

ตารางที่ 16   ลักษณะพื้นฐานของผูปวยแยกตามยาที่ไดรับ 
 
ลักษณะพืน้ฐานของผูปวย IFNα + RBV PEG-IFNα + RBV P value 
เพศชาย : หญงิ (รอยละ) 
อายุ (ป) 
น้ําหนกั (กก.) 
ALT (U/L) 
Hb (ก./ดล.) 
ANC (เซลล/มคล.) 
เกล็ดเลือด (เซลล/มคล.) 
HCV RNA (รอยละ) 
   ≤  800,000 IU/ml 
   >  800,000 IU/ml 
   ไมมีขอมูล 
HCV genotype (รอยละ) 
     1 
     3 
     6 
     unclassified 
ระดับ fibrosis score (รอยละ) 
     F0 – F1 
     F2 – F3  
     F4 
     ไมมีขอมูล 

73 : 57(56.2 : 43.8) 
46.58 ± 9.99 
64.70 ± 12.13 

157.57 ± 108.98 
14.06  ± 1.46 
3,271  ± 1,409 

184,733  ± 70,520 
 

80 (61.5) 
36 (27.7) 
14 (10.8) 

 
36 (27.7) 
77 (59.2) 
8 (6.2) 
9 (6.9) 

 
57 (43.8) 
26 (20.0) 
27(20.8) 
20 (15.4) 

66 : 65 (50.4 : 49.6) 
48.78 ± 11.01 
64.51 ± 11.0 

134.98 ± 73.13 
13.79 ± 1.62 
2,819 ± 1,191 

174,198 ± 57,631 
 

73 (55.7) 
49 (37.4) 
9 (6.9) 

 
55 (42.0) 
71 (54.2) 
4 (3.1) 
1 (0.8) 

 
54 (41.2) 
29 (22.1) 
22 (16.8) 
26 (19.9) 

0.35 
0.09 
0.90 
0.06 
0.17 
0.007 
0.20 

 
0.34 
0.094 
0.267 

 
0.015 
0.41 
0.23 
0.01 

 
0.67 
0.67 
0.41 
0.34 

  
จากผลการศึกษาในตารางที ่16  พบวา ผูปวยทั้ง 2 กลุม คือ กลุมควบคุมและกลุมศึกษา

นั้น สวนใหญเปนเพศชาย (รอยละ 56.2 และ 50.4)  ระดับ HCV RNA ต่ํากวา 800,000 IU/ml 
(รอยละ 61.5 และ 55.7)  สําหรับชนิดของ genotype  สวนใหญผูปวยติดเชื้อ HCV genotype 3  
(รอยละ 59.2 และ 54.2 )   รองลงมาคือ genotype 1  (รอยละ 27.7 และ 42.0)     ซึ่งสอดคลอง
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กับการศึกษาถึงการกระจายของ genotype ในประเทศไทย ทีพ่บวา รอยละ 40-50 เปนผูปวยติด
เชื้อ genotype 3  รองลงมาคือ genotype 1 รอยละ 20-30 (8,9)   

 
เมื่อพิจารณาในสวน Fibrosis score ของผูปวยกลุมควบคุม และกลุมศึกษา  พบวา สวน

ใหญอยูในชวง F0 - F1  (รอยละ 43.8 และ 41.2)   รองลงมา คือ F2 – F 3 (รอยละ 20.0 และ 
22.1 ) และมผีูปวยที่เกิดเปนตับแข็ง คือ มีคา fibrosis score เทากับ F4 รอยละ 20.8 และ 16.8 
ตามลําดับ ทัง้นี้ มีผูปวยบางรายที่ไมมีผลการตรวจทางพยาธวิิทยาของตับอยูดวย รอยละ 15.4 
และ 19.9 ตามลําดับ 

 
เมื่อทําการทดสอบทางสถิต ิ โดยใช chi-square   พบวา สัดสวนเพศชาย   ระดบั HCV 

RNA    และระดับ fibrosis score ของผูปวยทัง้ 2 กลุม  ไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสาํคัญที่ 
α = 0.05 (p = 0.35, 0.18 และ 0.68 ตามลําดับ)  สําหรับ genotype ที่ผูปวยติดเชื้อนั้น พบวา 
ในกลุมควบคมุนั้นมีสัดสวนของผูปวยที่ตดิเชื้อ HCV genotype 1 นอยกวากลุมศึกษา คือ รอยละ 
27.7 และ 42.0 ตามลําดับ ซึ่งมีความแตกตางกันอยางมีนัยสาํคัญที่  α = 0.05   (p = 0.015) 

 
สําหรับอายุขณะที่ผูปวยไดรับการรักษาของทัง้ 2 กลุม ไมมีความแตกตางกัน โดยมีอายุ

เฉลี่ยที่  46.58 ± 9.99 ป และ 48.78 ± 11.01 ป  ในกลุมควบคุมและกลุมศึกษาตามลําดบั       
น้ําหนกัเฉลี่ยของผูปวยทัง้กลุมควบคุมและกลุมศึกษา คือ 64.70 ± 12.13  กก. และ 64.51 ± 
11.0 กก.    สาํหรับระดับ ALT พบวา ในกลุมควบคุมสูงกวากลุมศึกษา คือ 157.57 ± 108.98 U/L 
และ 134.98 ± 73.13 U/L ตามลําดับ     สําหรับผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ ทีเ่กี่ยวกับระบบ
เลือดนั้น พบวา กลุมควบคมุจะมทีุกคา คือ ระดับ Hb, ANC  และ ระดับเกล็ดเลือด สูงกวากลุม
ศึกษา   โดยระดับ Hb กอนการรักษาคือ 14.06 ± 1.46 ก./ดล. และ 13.79 ± 1.62 ก./ดล.   ระดบั 
ANC กอนการรักษา คือ 3,271 ± 1,409   เซลล/มคล. และ 2,819 ± 1,191 เซลล/มคล. ระดับ
เกล็ดเลือดกอนการรักษา คอื   184,733 ±  70,520   เซลล/มคล. และ 174,198  ±   57,631   
เซลล/มคล. สําหรับกลุมควบคุมและกลุมศึกษาตามลําดับ 

 
เมื่อทําการทดสอบทางสถิต ิ โดยใช independent t-test  พบวา อายุขณะที่ไดรับการ

รักษา  น้ําหนกั  ระดับ ALT  ระดับ Hb  และระดับเกล็ดเลือดที่กอนการรักษาของผูปวยทั้ง 2 กลุม 
ไมมีความแตกตางกันอยางมีนัยสาํคัญที่ α = 0.05  (p = 0.09, 0.90, 0.06, 0.17 และ 0.20 
ตามลําดับ)  แตพบวาระดับ ANC ทีก่อนการรักษาของผูปวยทั้ง 2 กลุม แตกตางกนัอยางมี
นัยสําคัญที่ α = 0.05  (p = 0.007)   
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ภาพที่ 11   แสดงรอยละของเพศชายและเพศหญงิในกลุมควบคุมและกลุมศึกษา 
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ภาพที่ 12   แสดงรอยละของ genotype ที่เปนในกลุมควบคุมและกลุมศกึษา 
 
 1.2  ปจจยัเสีย่งที่ทําใหติดเชื้อ HCV  
 

 สําหรับประวัตเิกี่ยวกับปจจัยเสี่ยงที่ทาํใหตดิเชื้อ HCV ในผูปวยกลุมควบคุม และกลุม
ศึกษานั้น พบวา ผูปวยสวนใหญมีประวัตไิดรับเลือด (รอยละ 41.5 และ 38.2 ตามลําดับ)    และมี
ผูปวยที่มีประวัติไดรับเลือดหลังป พ.ศ. 2535 (ค.ศ. 1992) ซึ่งอาจไมใชปจจัยเสี่ยงที่ทาํใหเกดิ 
CHC เนื่องจากมีคําแนะนาํใหคัดกรองเลือดวามีแอนติบอดีตอ HCV หรือไม หลังจากที่ไดรับ
บริจาคเลือด(10) เมื่อดูขอมูลโดยรวม พบวาผูปวย CHC ทั้ง 2 กลุมมีประวัติการไดรับเลือดกอนป 
พ.ศ. 2535 ทัง้สิ้น 94 ราย (รอยละ 39.4) และมีประวัตใิชยาเสพติดฉีดเขาหลอดเลอืดดํา 13 ราย 
(รอยละ 5.0) ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบกับการศึกษาในประเทศไทย(55) ที่พบผูปวยที่มารับการรักษา 
CHC มีประวตัิไดรับเลือดรอยละ 60.5 และมีประวัติใชยาเสพติดฉีดเขาหลอดเลือดดํา รอยละ  5.3 
พบวาใกลเคียงกนั แตประวตัิการไดรับเลือดแตกตางกนั ทั้งนี ้ เนื่องจากการวิจัยครัง้นี ้ เปนการเกบ็
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ขอมูลจากเวชระเบียนยอนหลัง  และไมไดมีการสัมภาษณผูปวยโดยตรง ขอมูลที่ไดจึงนาจะต่ํากวา
ความเปนจริง 
 
ตารางที่ 17   ปจจัยเสี่ยงที่ทําใหติดเชือ้ HCV 
 
ปจจัยเสี่ยง IFNα + RBV PEG-IFNα + RBV รวม  
ประวัติการรับเลือด 
- ไมไดรับ 
- ไดรับ 
- ไดรับ(หลังปพ.ศ. 2535) 
- ไมแนใจ 
- ไมมีขอมูล 

 
39 (30.0) 
54 (41.5) 

7 (5.4) 
4 (3.1) 

26 (20.0) 

 
43 (32.8) 
50 (38.2) 
4 (3.1) 
6 (4.6) 

28 (21.4) 

 
82 (31.4) 
104 (39.8) 
11 (4.2) 
10 (3.8) 

54 (20.7) 
ใชสารเสพติดฉีดเขาหลอดเลือดดํา 
- ไมใช 
- ใช 
- ไมมีขอมูล 

 
90 
8 

32 

 
90 
5 
36 

 
180 (69.0) 
13 (5.0) 

68 (26.0) 

รอยสัก 
- ไมมี 
- มี 
- ไมมีขอมูล 

 
43 
14 
73 

 
36 
13 
82 

 
79 (30.3) 
27 (10.3) 
155 (59.4) 

 
สําหรับประวัตกิารมีรอยสัก ซึ่งเปนอีกสาเหตหุนึง่ทีเ่ปนปจจัยเสีย่งตอการติดเชื้อ HCV 

พบวา ผูปวยมรีอยสักรวม 27 ราย คิดเปนรอยละ 10.3    แตยังไมมีการทําการศึกษาโดยเก็บขอมูล
ในเรื่องของการมีรอยสักในผูปวย CHC เทาใดนกั อยางไรก็ตาม ขอมูลในดานประวัติการมีปจจยั
เสี่ยง จากการวิจัยครั้งนี ้ อาจต่ํากวาความเปนจริง เนือ่งจากเปนการเก็บขอมูลยอนหลงั และไมมี
การสัมภาษณผูปวยดังไดกลาวมาแลว   
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ภาพที่ 13   แสดงสัดสวนผูปวยที่มีประวัติไดรับเลือด  
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ภาพที่ 14   แสดงสัดสวนผูปวยที่มีประวัติใชยาเสพติดฉีดเขาหลอดเลือดดํา 
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ภาพที่ 15   แสดงสัดสวนผูปวยที่มรีอยสัก 
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2. ประสทิธิผลของการใชยา PEG-IFNα หรือ IFNα รวมกับ RBV 
 

ตารางที่ 18  จํานวนผูปวยที่ไดรับยาครบตามกาํหนด 
 

 IFNα + RBV (รอยละ) PEG-IFNα + RBV (รอยละ) 
ไดรับยาครบตามกาํหนด 112 (86.2) 113 (86.3) 
ไดรับยาไมครบ 
     เกิด ADRs 
     ไมมาตามนัด 
     Nonresponder 

 
5 (3.8) 
1 (0.8) 
12 (9.2) 

 
11 (8.4) 
2 (1.5) 
5 (3.8) 

 
หลังจากที่ผูปวยกลุมควบคมุและกลุมศึกษาไดรับยาแลว พบวา มผูีปวยบางรายที่ตอง

หยุดยากอนครบกําหนด เนือ่งจากหลายสาเหตุ เชน ไมมาตามแพทยนัด เกิดอาการไมพึงประสงค
จากยา หรือไมตอบสนองตอยา เชน ไมม ีEVR (ระดับ HCV RNA ลดลงจากระดับพื้นฐานไมถึง 2 
log ที่เวลา 12 สัปดาหหลังจากเริ่มรักษา) หรือ ยังคงตรวจพบเชื้อ HCV  ในเลือดที่ 24 สัปดาหนบั
จากเริ่มการรักษา ซึง่จัดเปนผูปวยกลุมที่ไมตอบสนองตอการรักษา (nonresponder)    ซึ่งจํานวน
ผูปวยที่ทนตอยา ไมจําเปนตองหยุดยานั้นสอดคลองกับการศึกษาของตางประเทศ(22,23) ที่
พบวา อัตราการหยุดยากอนครบกําหนดประมาณรอยละ 10-14 ในกลุมที่ได PEG-IFNα รวมกับ 
RBV  และรอยละ 11-13 ในกลุมที่ได IFNα  รวมกับ RBV ตามลําดบั 

 
 เมื่อพิจารณาเฉพาะผูปวยทีไ่ดรับยาครบตามกาํหนด โดยเปรียบเทียบระยะเวลาที่ไดรับยา 
ในผูปวยแยกตาม genotype ดังตารางที ่ 19 พบวา ในชวงป พ.ศ. 2543 – 2545 มีผูปวย 
genotype 1, 6 และ unclassified genotype  ที่ไดรับยาเพยีง 24 สัปดาห  1 ราย, 3 ราย และ 4 
รายตามลาํดับ และผูปวย genotype 3 ที่ไดรับยา 48 สัปดาห 45 ราย   และในชวงปพ.ศ. 2546 – 
2547 มีผูปวย genotype 1 ที่ไดรับยา 24 สัปดาห 1 ราย       และผูปวย genotype 3 ที่ไดรับยา 
48 สัปดาห 5 ราย    ทัง้นี้ เนือ่งจากการศึกษาของ Hadziyannis และคณะ(25) ที่พบวา ในผูปวยที่
ติดเชื้อ HCV genotype 2 และ 3 นัน้ มผีลตอบสนองตอการรักษาไมแตกตางกนั เมื่อใหยาเปน
เวลา 24 สัปดาหหรือ 48 สัปดาห ดังนัน้ จึงมีการรักษาตามแนวทางการรักษา คือ ผูปวยที่ติดเชื้อ 
HCV genotype 3 จะใหยาเพียง 24 สัปดาห สวนผูปวยที่ติดเชื้อ HCV genotype 1 และ 
genotype อ่ืนๆ จะใหยา 48 สัปดาห 
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ตารางที่ 19   ระยะเวลาการรักษาในแตละ genotype แบงตามสตูรยา  
 

24 สัปดาห (คน) 48 สัปดาห (คน)  
IFN + RBV PEG-IFN + RBV IFN + RBV PEG-IFN + RBV 

Genotype 1     
   ป 2543-2545 2 2 23 18 
   ป 2546-2547 0 1 0 23 
Genotype 3     
   ป 2543-2545 38 3 25 20 
   ป 2546-2547 10 37 0 5 
Genotype 6     
   ป 2543-2545 3 0 3 3 
   ป 2546-2547 0 0 0 0 
Unclassified     
   ป 2543-2545 4 0 4 1 
   ป 2546-2547 0 0 0 0 
 
 อยางไรก็ตาม  เนื่องจากการศึกษาในครั้งนี ้ เปนการเกบ็ขอมูลจากเวชระเบียนในผูปวยที่
ไดรับการรักษาตั้งแตป พ.ศ.2543  ถึงป พ.ศ. 2547   ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบแนวทางการรักษาใน
ชวงแรก ที่ตพีมิพในปพ.ศ. 2541 (ค.ศ.1998)(94)    และแนวทางการรักษาที่ใชในปจจุบัน(10)   
พบวา คาํแนะนําในการรักษาไมแตกตางกนัมากนกั โดยแนวทางการรกัษาในปพ.ศ. 2541 แนะนาํ
ใหใชยาสูตร IFN + RBV และใหยาเปนเวลา 48 สัปดาห สวนแนวทางการรักษาในปจจุบัน แนะนํา
ใหใชเปนยาสตูร PEG-IFN + RBV และใหยาเปนเวลา 24 –48 สัปดาหตาม genotype ที่เปน  
สวนการมาตรวจตามนัดและการติดตามผลการตรวจทางหองปฏิบัตกิาร รวมทั้งแนวทางการปรับ
ลดขนาดยาไมแตกตางกนั ดงันัน้ จงึไมมีผลตอการแปลผลในการวิจัยครั้งนี้  
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ตารางที่ 20   สัดสวนการมี SVR แบงตามโรงพยาบาล 
 
โรงพยาบาล IFNα + RBV (รอยละ) PEG-IFNα + RBV (รอยละ) รวม 
พระมงกุฎเกลา 7/20 (35.0) 12/25 (48.0) 19/45 (42.2) 
ศิริราช 63/96 (65.6) 48/69 (69.6) 111/165 (67.3) 
รามาธิบดี 9/14 (64.3) 20/37(54.0) 29/51 (56.9) 
 

จากตารางที่ 20  เมื่อพิจารณาดานประสทิธิผลของการรักษา โดยแยกตามโรงพยาบาลที่
ผูปวยไดรับการรักษา พบวา สัดสวนของผูปวยที่มี SVR แตกตางกนัในแตละโรงพยาบาล  เมื่อทํา
การทดสอบทางสถิติโดยใช chi-square test   พบวา มคีวามแตกตางกันอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ
ที่ α = 0.05  (p = 0.008)    ทั้งนี ้ อาจเนื่องจากชนิดของ genotype ที่ผูปวยเปนในแตละ
โรงพยาบาลแตกตางกนั ทาํใหมีการตอบสนองตอการรักษาแตกตางกันได 
 
ตารางที่ 21   สัดสวนผูปวยแตละ genotype แบงตามโรงพยาบาล 
 
genotype พระมงกฎุเกลา ศิริราช รามาธิบดี P value 
1 18 (40.0) 50 (30.3) 23 (45.1) 0.112 
3 24 (53.3) 97 (58.7) 27 (52.9) 0.672 
6 3 (6.7) 9 (5.5) 0 0.066 
unclassified 0 9 (5.5) 1 (2.0) 0.076 
รวม  45 (100.0) 165 (100.0) 51 (100.0)  
 
 จากตารางที่ 21  จะเหน็ไดวา     สัดสวนของผูปวยที่ติดเชื้อ HCV  genotype 1            ใน
โรงพยาบาลศริิราชต่ํากวาโรงพยาบาลพระมงกุฎเกลาและโรงพยาบาลรามาธิบดี และสัดสวนของ
ผูปวยที่ติดเชื้อ HCV genotype 3 ในโรงพยาบาลศิริราช จะสูงกวาอกี 2 โรงพยาบาล  ซึง่อาจเปน
สาเหตทุี่ทาํใหการตอบสนองตอการรักษาของผูปวย ที่ไดรับการรักษาทีโ่รงพยาบาลศิริราชดีกวา
แตเมื่อทําการทดสอบทางสถิติโดยใช chi-square   พบวา   ไมมีความแตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ ที ่α = 0.05 
 

เนื่องจากพบวา สัดสวนผูปวยในแตละโรงพยาบาล    และสัดสวนผูปวย ที่ตอบสนองตอ
การรักษาจากแตละโรงพยาบาลไมเทากนั  เพื่อลดปจจยักวน (confounding factor)  ดังนั้นในการ
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วิเคราะหทางสถิติในเรื่องของผลการตอบสนองตอการรักษา จะใช Cochran’s Mantel-Haenszel 
test  โดยควบคุมปจจัยกวน คือ โรงพยาบาลที่ผูปวยรับการรักษา 
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ภาพที่ 16   แสดงรอยละของ genotype ที่เปนในผูปวยแตละโรงพยาบาล 
 

จากตารางที่ 22  พิจารณาในดานของประสิทธิผลของยา ดูจากการตอบสนองตอการ
รักษาที่เวลาสิน้สุดการรักษา (ETR) และที่ 24 สัปดาหหลงัหยุดยา (SVR) พบวา สัดสวนการมี  
ETR  และ  SVR ของผูปวยกลุมศึกษาสูงกวากลุมควบคุม (รอยละ 77.1 และ 74.6 สําหรับสัดสวน
การมี  ETR  และรอยละ 61.1 และ 60.8 สาํหรับสัดสวนการมี SVR)   

 
ตารางที่ 22  ประสิทธิผลของยาเปรียบเทียบระหวางกลุมควบคมุและกลุมศกึษา 
 

 IFNα + RBV (รอยละ) PEG-IFNα + RBV (รอยละ) p-value 
ETR 97/130 (74.6) 101/131 (77.1) 0.53 
SVR 79/130 (60.8) 80/131 (61.1) 0.60 
 

เมื่อทําการทดสอบทางสถิติโดยใช chi-square พบวา สดัสวนการมี ETR และ SVR ในทัง้ 
2 กลุมไมแตกตางกนัอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ  (p = 0.53 และ 0.60 ตามลําดับ)  
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ภาพที่ 17   แสดงรอยละของการตอบสนองตอการรักษาโดยรวม 

 
เมื่อพิจารณาผลการตอบสนองตอการรักษาทีเ่วลา 24 สัปดาหหลังหยุดยา   โดยแบงตาม 

genotype และยาที่ผูปวยไดรับ สัดสวนการมี SVR ของผูปวยที่ติดเชื้อ genotype 3 genotype 6 
และ unclassified  ในกลุมควบคุมและกลุมศึกษา คือ รอยละ 70.1 และ 64.9 , รอยละ 37.5 และ 
25.0, รอยละ 88.9 และ 25.0 ตามลําดับ ดังแสดงในตารางที ่23 

 
ตารางที่ 23   สัดสวนการมี SVR แบงตาม genotype 
  
genotype IFNα + RBV (รอยละ) PEG-IFNα + RBV (รอยละ) P value 
genotype 1 
genotype 3 
genotype 6 
unclassified 

14/36 (38.9) 
54/77 (70.1) 
3/8 (37.5) 
8/9 (88.9) 

32/55 (58.2) 
46/71 (64.9) 
1/4 (25.0) 
1/4 (25.0) 

0.04 
0.72 
0.31 
0.90 

รวม 79/130 (60.8) 80/131 (61.1) 0.60 
 

เมื่อพิจารณาแยกตาม genotype และทําการทดสอบทางสถิติโดยใช Cochran’s Mantel-
Haenszel test  พบวา ในผูปวยที่ติดเชื้อ HCV genotype 3, 6 และ unclassified สัดสวนการม ี
SVR ไมแตกตางกนัอยางมนีัยสําคัญทางสถิติที่ = 0.05 (p= 0.72, 0.31 และ 0.90 ตามลําดบั)  
ยกเวนใน genotype 1 ซึ่งสัดสวนการมี SVR ในกลุมที่ได PEG-IFNα รวมกับ RBV สูงกวากลุมที่
ได IFNα รวมกับ RBV อยางมีนยัสําคัญทางสถิต ิ(p = 0.04) 
 
 เมื่อเปรียบเทยีบกับการศึกษาของ Fried และคณะ (22)  พบวา      สัดสวนการมี SVR 
ของผูปวยที่ไดรับ IFNα-2b + RBV และ PEG-IFNα-2a + RBV เทากับรอยละ 61 และ 76    ใน
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ผูปวยติดเชื้อ HCV genotype 3 และ รอยละ 36 และ 46 ในผูปวยตดิเชื้อ HCV genotype 1 ซึ่ง
สอดคลองกับผลการวิจยัในครั้งนี้ ซึง่สัดสวนการมี SVR ใกลเคียงกันทั้ง 2 genotype 
 
 เมื่อเปรียบเทยีบกับการศึกษาของ Manns และคณะ(23)      พบวา สัดสวนการมี SVR 
ของผูปวยที่ไดรับ IFNα-2b + RBV และ PEG-IFNα-2a + RBV เทากับรอยละ 79 และ 82  ใน
ผูปวยติดเชื้อ HCV genotype 3 และ รอยละ 33 และ 42 ในผูปวยตดิเชื้อ HCV genotype  1 ซึง่
สอดคลองกับผลการวิจยัในครั้งนี้เชนเดียวกัน โดยพบวา หากเปนผูปวยติดเชื้อ HCV genotype 3  
จะมีการตอบสนองตอการรักษาดีกวา ผูปวยติดเชื้อ HCV genotype 1 และสัดสวนการมี SVR 
ของผูปวยทั้งกลุมควบคุมและกลุมศึกษาในการวิจัยครั้งนี้ ไมแตกตางกนักับที่เคยมีการศึกษามา
กอนดังไดกลาวมาแลว  
 

เมื่อเปรียบเทยีบกับการศึกษาของนายแพทยธีระ พรัิชวิสุทธิ์และคณะ(34) ซึ่งทาํการ 
ศึกษาถงึประสิทธิผลของ PEG-IFNα-2b ในผูปวยไทยเชนเดียวกนั พบวา สัดสวนการมี SVR ของ
ผูปวยที่ได IFNα-2b รวมกบั RBV  และ PEG-IFNα-2b รวมกับ RBV เทากับรอยละ 85.0 ทัง้ 2
กลุม ในผูปวยที่ติดเชื้อ HCV genotype 3  และเทากบัรอยละ 55  และ  83  ในผูปวยที่ติดเชื้อ 
HCV genotype 1 หรือ 6   
 

 ดังนัน้ในการวจิัยครั้งนี ้สรุปไดวา การใช PEG-IFNα รวมกับ RBV ใหผลการรักษาดีกวา
การใช IFNα  รวมกับ RBV อยางมนีัยสาํคัญทางสถิติในผูปวยที่ติดเชื้อ genotype 1 (p = 0.04)  
แตในผูปวยทีต่ิดเชื้อ HCV  genotype 3 และ genotype อ่ืนๆ  นัน้ใหผลการรักษาไมแตกตางกนั 
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ภาพที่ 18   แสดงรอยละของการมี SVR แบงตาม genotype 
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ตารางที่ 24   ประสิทธิผลของยาแบงตาม genotype 
 

Genotype (รอยละ)  
1 3 6 unclassified 

รวม p-value 

ETR 57 (28.8) 123 (62.2) 9 (4.5) 9 (4.5) 198 0.005 
SVR 46 (28.9) 100 (62.9) 4 (2.5) 9 (5.7) 159 0.026 
 
 เมื่อพิจารณาถึงการตอบสนองตอการรักษา แบงตาม genotype ทีผู่ปวยเปน พบวา หาก
เปนผูปวยติดเชื้อ HCV genotype 3 จะตอบสนองตอการรักษาดกีวา genotype อ่ืนๆ โดยพบมี 
SVR ทัง้สิ้น 100 ราย คดิเปนรอยละ 62.9 ของผูปวยทัง้หมด ในขณะที่ผูปวยที่ติดเชื้อ HCV 
genotype 1, 6 และ unclassified มี SVR 46, 4 และ 9 ราย (รอยละ 28.9, 2.5 และ 5.7
ตามลําดับ)   เมื่อทําการทดสอบทางสถิต ิโดยใช chi-square test  พบวามีความแตกตางกนัอยาง
มีนัยสาํคัญทางสถิติที ่α = 0.05 (p = 0.026)   
 

จากผลการวิจยัในครั้งนี้ สรุปไดวา genotype ที่เปนมผีลตอการตอบสนองตอการรักษา        
โดยผูปวยที่ตดิเชื้อ HCV genotype 3 จะตอบสนองตอการรักษาดีกวา genotype อ่ืนๆ ซึ่ง
สอดคลองกับการศึกษาที่ไดกลาวมาแลวทัง้หมด (22,23,25,34) 
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ภาพที่ 19   สัดสวนของ genotype ในผูปวยที่มี SVR 
 

เมื่อพิจารณาสัดสวนการม ีSVR ตามระดับ HCV RNA โดยแบงเปนระดับ HCV RNA ใน
เลือดต่ํา (low viral load) คือ HCV RNA ≤ 800,000 IU/ml และระดับ HCV RNA ในเลือดสูง 
(high viral load)  คือ   HCV RNA > 800,000 IU/ml         พบวา    สัดสวนการม ีSVR ในผูปวย
ทั้ง 2 กลุม ไมแตกตางกนั     โดยพบสัดสวนการมี SVR ของกลุมควบคุมสูงกวากลุมศึกษาทั้งใน
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กลุม low viral load และ high viral load คือ รอยละ 67.5 และ 64.4 สําหรับกลุม low viral load 
และ รอยละ 55.6 และ 53.1 ในกลุม high viral load ตามลําดับ ดังแสดงในตารางที ่25 
 
ตารางที่ 25   สัดสวนการมี SVR แบงตามระดับ HCV RNA  
 
ระดับ HCV RNA IFNα + RBV (รอยละ) PEG-IFNα + RBV (รอยละ) P value 
≤ 800,000 IU/ml 54/80 (67.5) 47/73 (64.4) 0.89 
> 800,000 IU/ml 20/36 (55.6) 26/49 (53.1) 0.67 
ไมมีขอมูล 5/14 (35.7) 7/9 (77.8) 0.054 
 

เมื่อเปรียบเทยีบในผูปวยกลุมเดียวกนั พบวา ที่ระดับ  HCV RNA ตางกนั สัดสวนการม ี
SVR ตางกนั โดยพบวาที่ระดับ low viral load จะมีสัดสวนการมี SVR มากกวาที่ระดับ high viral 
load ในผูปวยทัง้ 2 กลุม แตเมื่อทําการทดสอบทางสถิติ พบวา  สดัสวนการมี SVR ที่ระดับ low 
viral load และ high viral load ไมแตกตางกนัอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ (p = 0.06 และ 0.25 
ตามลําดับ) 
 
ตารางที่ 26  สัดสวนการม ีSVR แบงตาม genotype และ HCV RNA  
 

 IFNα + RBV (รอยละ) PEG-IFNα + RBV (รอยละ) P value 
genotype 1 
   Low viral load 
   High viral load 

 
9/19 (47.4) 
4/11 (36.7) 

 
14/25 (56.0) 
13/24 (54.2) 

 
0.54 
0.40 

genotype 3 
   Low viral load 
   High viral load 

 
36/49 (73.5) 
15/22 (68.1) 

 
32/46 (69.6) 
12/22 (54.5) 

 
0.81 
0.44 

 
เมื่อทําการทดสอบทางสถิติ โดยใช Cochran’s Mantel-Haenszel test  พบวา  ไมมคีวาม

แตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัของสัดสวนการมี SVR ในผูปวยทั้ง 2 กลุม แบงตามระดับ HCV RNA  
(p = 0.89 และ 0.67 สําหรบักลุม low viral load และ high viral load ตามลําดับ) 

 
เมื่อเปรียบเทยีบสัดสวนการมี SVR ตาม genotype ระดับ HCV RNA และยาที่ผูปวย

ไดรับ พบวา ในผูปวยที่ติดเชื้อ HCV genotype 1 ทั้งกลุม low และ high viral load สัดสวนการมี 
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SVR ของกลุมศึกษาจะสงูกวากลุมควบคมุ สวนในผูปวยที่ติดเชื้อ HCV genotype 3 ทัง้กลุม low 
และ high viral load สัดสวนการม ี SVR ของกลุมควบคุมจะสูงกวากลุมศึกษา และเมื่อ
เปรียบเทยีบทีร่ะดับ HCV RNA เดียวกนั พบวา genotype 1 จะมีสัดสวนการมี SVR ต่ํากวา 
genotype 3 เสมอ ดังนัน้ อาจสรุปไดวา genotype มีความสมัพนัธกันกับการม ี SVR มากกวา
ระดับ HCV RNA  

 
เมื่อทดสอบทางสถิติโดยใช Cochran’s Mantel-Haenszel test พบวา สัดสวนการมี SVR 

ระหวางทั้ง 2 กลุม แบงตาม genotype และระดับ HCV RNA ไมมีความแตกตางกนัอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติที่ α = 0.05  
 
ตารางที่ 27   สัดสวนการมี SVR แบงตามระดับ fibrosis score  
 
Fibrosis score IFNα + RBV (รอยละ) PEG-IFNα + RBV (รอยละ) P value 
F0 – F1 42/57 (73.7) 38/54 (70.4) 0.85 
F2 – F3 15/26 (57.7) 17/29 (58.6) 0.70 
F4 8/27 (29.6) 13/22 (59.1) 0.053 
ไมมีขอมูล 14/20 (70.0) 12/26 (46.2) 0.11 
  

จากตารางที่ 27  เมื่อพิจารณาตาม  fibrosis score  พบวา ในผูปวยกลุมที่มี fibrosis 
score เทากับ  F0 – F3 นัน้ สัดสวนการมี SVR ระหวางผูปวยทั้ง 2 กลุม ไมมีความแตกตางกนั 
สวนในกลุมทีม่ี fibrosis score เทากบั F4 (มีภาวะ cirrhosis)        พบวา สัดสวนการมี SVR ของ
ผูปวยกลุมศึกษามากกวากลุมควบคุม คอื รอยละ 59.1 และ 29.6 ตามลาํดับ แตเมื่อทําการ
ทดสอบทางสถิติ โดยใช Cochran’s Mantel-Haenszel test พบวา ไมมีความแตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติที่ α = 0.05 (p = 0.053) 

 

จากผลการวิจยั สรุปไดวา การใช PEG-IFNα รวมกับ RBV ใหผลการรักษาไมแตกตางกนั
กับการใช IFNα รวมกับ RBV ในผูปวยทีไ่มมี cirrhosis  แตอาจใหผลการรักษาดกีวาในผูปวยที่มี
ภาวะ cirrhosis แตไมมีนัยสาํคัญทางสถิต ิ
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ภาพที่ 20   เปรียบเทียบรอยละของการมี SVR แบงตาม fibrosis score 
 
ตารางที่ 28   สัดสวนการมี  SVR แบงตามภาวะ cirrhosis 
 

 มี SVR ไมมี SVR 
มี cirrhosis 21/49 (42.9) 28/49 (57.1) 
ไมมี cirrhosis  138/212 (65.1) 74/212 (34.9) 
 

จากตารางที ่28 พบวา ผูปวยทีม่ีภาวะ cirrhosis จะมีสัดสวนการม ีSVR นอยกวาผูปวยที่
ไมมีภาวะ cirrhosis  คือ รอยละ 42.9 และ 65.1 ตามลาํดับ ซึ่งเมื่อทาํการทดสอบทางสถิติโดยใช 
Cochran’s Mantel-Haenszel test โดยควบคุมปจจัยกวน คือ สูตรยาที่ไดรับ พบวา สัดสวนการมี 
SVR ในผูปวยที่มีและไมมีภาวะ cirrhosis แตกตางกันอยางมีนยัสําคญัที่ α = 0.05 (p = 0.005) 

 
ดังนัน้ จากการวิจัยครั้งนี้ สรุปไดวา ผูปวยที่ไมมีภาวะ cirrhosis จะมีการตอบสนองตอ

การรักษา คือ มี SVR ดีกวาผูปวยที่มีภาวะ cirrhosis ไมวาจะใชยาสูตรใดในการรักษาก็ตาม แต
ถาผูปวยมีภาวะ cirrhosis แลว การใช PEG-IFNα รวมกับ RBV มแีนวโนมในการตอบสนองตอ
การรักษาดกีวาการใช  IFNα รวมกับ RBV 
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ตารางที่ 29   สัดสวนการมี SVR แบงตามระยะเวลาที่ไดรับยา 
 

 IFNα + RBV (รอยละ) PEG-IFNα + RBV (รอยละ) 
genotype 1   
   ไดรับยา 24 สัปดาห 1/2 (50.0) 2/3 (66.7) 
   ไดรับยา 48 สัปดาห 13/23 (56.5) 30/41 (73.2) 
genotype 3   
   ไดรับยา 24 สัปดาห 33/48 (68.8) 25/40 (62.5) 
   ไดรับยา 48 สัปดาห 21/25 (84.0) 21/25 (84.0) 
genotype 6   
   ไดรับยา 24 สัปดาห 1/3 (33.3) 0/0 (0) 
   ไดรับยา 48 สัปดาห 2/3 (66.7) 1/3 (33.3) 
unclassified   
   ไดรับยา 24 สัปดาห 4/4 (100.0) 0/0 (0) 
   ไดรับยา 48 สัปดาห 4/4 (100.0) 1/1 (100.0) 

 
จากตารางที่ 29 เมื่อเปรียบเทียบสัดสวนการมี SVR ในแตละ genotype แบงตามเวลาที่

ไดรับยา พบวา ในผูปวยที่ตดิเชื้อ HCV genotype 1 และไดรับยา IFNα รวมกับ RBV เปนเวลา 
24 สัปดาหและ 48 สัปดาห  มี SVR รอยละ 50.0 และ 56.5 ตามลําดับ และผูปวยที่ติดเชื้อ HCV  
genotype 1 ที่ไดรับยา PEG-IFNα รวมกับ RBV มี SVR รอยละ 66.7 และ 73.2 เมื่อทาํการ
ทดสอบทางสถิติ โดยใช chi-square พบวาไมมีความแตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัทางสถิติที ่  = 
0.05 (p = 0.70 และ 0.625 ตามลําดับ)  

 

สวนผูปวยที่ติดเชื้อ HCV  genotype 3 และไดรับยา IFNα รวมกับ RBV เปนเวลา 24 
สัปดาหและ 48 สัปดาห  มี SVR รอยละ 68.8 และ 84.0 ตามลําดับ และผูปวยที่ติดเชื้อ HCV 
genotype 3 ที่ไดรับยา PEG-IFNα รวมกับ RBV มี SVR รอยละ 62.5 และ 84.0 เมื่อทาํการ
ทดสอบทางสถิติ โดยใช chi-square พบวาไมมีความแตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัทางสถิติที ่  = 
0.05 (p = 0.16 และ 0.064 ตามลําดับ) 

 
  จากผลการวจิัยครั้งนี ้ จะเห็นไดวาสัดสวนการม ี SVR ในผูปวยที่ไดรับยา 48 สัปดาหสูง
กวาในผูปวยทีไ่ดรับยา 24 สัปดาหทกุ genotype แตไมมีนัยสําคัญทางสถิต ิ อาจเนื่องจากมี
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จํานวนตวัอยางนอยเกนิไปเมื่อแบงตาม genotype       อยางไรกต็าม สัดสวนการมี SVR ทีไ่ด 
สอดคลองกับการศึกษาของ Hadziyannis (25) คือ ในผูปวยที่ไดรับ PEG-IFNα รวมกับ RBV 
และเปนผูปวยที่ติดเชื้อ genotype 1 เมื่อไดรับยาเปนเวลา 48 สัปดาห  จะมีอัตราการหายสงูกวา
ผูปวยที่ไดรับยา 24 สัปดาห คือมี SVR รอยละ 52 และ 42 ตามลําดบั สวนผูปวยที่เปน genotype 
3 เมื่อไดรับ PEG-IFNα รวมกับ RBV เปนเวลา 24 และ 48 สัปดาห จะมี SVR รอยละ 80 และ 81 
ตามลําดับ  
 
ตารางที่ 30   ขนาดยา RBV ในแตละกลุมแบงตาม genotype 
 
 IFNα + RBV (คน) PEG-IFNα + RBV (คน) 
Genotype 1   
   ≤ 800 มก./วัน 22  30 
   1,000 มก./วัน 12 17 
   1,200 มก./วัน 2 8 
Genotype 3*   
   ≤ 800 มก./วัน 47 64 
   1,000 มก./วัน 30 7 
Genotype 6*   
   ≤ 800 มก./วัน 3 4 
   1,000 มก./วัน 5 0 
Unclassified genotype*   
   ≤ 800 มก./วัน 4 0 
   1,000 มก./วัน 5 1 
* genotype 3, 6 และ unclassified genotype ไมมีผูปวยที่ไดรับยา RBV ขนาด 1,200 มก./วัน 
 
 เมื่อพิจารณาขนาดยา RBV ที่ไดรับในแตละกลุม แบงตาม genotype ตามตารางที่ 30 
พบวา ในผูปวยที่ติดเชื้อ HCV genotype 1, 6 และ unclassified genotype  ไดขนาดยา RBV ไม
ตางกนั (p = 0.41, 0.08 และ 1.0 ตามลาํดับ)  สวนในผูปวยที่ติดเชื้อ HCV genotype 3   กลุม
ควบคุมไดรับยา RBV ในขนาด 1,000 มก./วัน มากกวากลุมศึกษา ซึง่เมื่อเปรียบเทยีบประสิทธิผล 
พบวา ประสิทธิผลของยาทั้ง 2 สูตรไมแตกตางกนั  ยกเวนในผูปวยที่ติดเชื้อ HCV genotype 1 
(ตารางที ่23)   ดังนั้น ขนาดยา RBV ไมมีผลตอประสิทธิผลของการรกัษาในแตละสูตรยา  
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ตารางที่ 31   กลุมผูปวยตามการตอบสนองตอการรกัษา 
 
 IFNα + RBV (รอยละ) PEG-IFNα + RBV (รอยละ) รวม 
Responder 79 (60.8) 80 (61.1) 159 (60.9) 
Nonresponder  28 (21.5) 17 (13.0) 45 (17.2) 
Relapser  17 (13.1) 21 (16.0) 38 (14.6) 
ADRs 5 (3.8) 11 (8.4) 16 (6.1) 
ไมมาตามนัด 1 (0.8) 2 (1.5) 3 (1.1) 
 
 จากผลการตอบสนองตอการรักษา สามารถแบงผูปวยไดเปน 3 กลุม คือ responder, 
nonresponder และ relapser ซึ่งจากการวิจยัในครัง้นี้ พบวา มผูีปวยที่มีการตอบสนองตอการ
รักษา ทัง้สิน้ 159 ราย คิดเปนรอยละ 60.9 ของผูปวยทั้งหมด และไมตอบสนองตอการรักษา โดย
แบงเปนกลุม nonresponder 45 ราย (รอยละ 17.2)  และ relapser 38 ราย (รอยละ 14.6)  และ
เปนผูปวยที่ไมมาตรวจตามนัด 3 ราย (รอยละ 1.1) รวมทัง้มีผูปวยที่ตองหยดุยาจากการเกิด
อาการไมพงึประสงคทัง้สิ้น 16 ราย (รอยละ 6.1)  
 
 สําหรับสัดสวนของผูปวยในแตละกลุมระหวางกลุมศึกษา และกลุมควบคุมไมแตกตางกัน 
แตพบผูปวยกลุม nonresponder ในกลุมควบคุมสูงกวากลุมศึกษา และพบผูปวยกลุม relapser 
และผูปวยที่หยุดยา เนื่องจากเกิดอาการไมพึงประสงคในกลุมศึกษาสูงกวากลุมควบคุม ซึ่งจะ
กลาวตอไป ในหวัขออาการไมพึงประสงคจากยา  
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ภาพที่ 21   เปรียบเทียบรอยละของกลุมผูปวยแบงตามการตอบสนองตอการรักษา 
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3. ความปลอดภัยของการใชยา PEG-IFNα หรือ IFNα รวมกับ RBV 
 

 สําหรับการประเมินความปลอดภัยของ PEG-IFNα หรือ IFNα รวมกบั RBV จะประเมิน
จากอาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้น โดยมกีารบันทึกไวในเวชระเบียนหรือ ประเมนิจากผลการตรวจ
ทางหองปฏิบตัิการ โดยจะขอกลาวแยกเปน 2 สวน คือ  
 

3.1   อาการไมพึงประสงคทั่วไป 
3.2   อาการไมพึงประสงคตอระบบเลือด 
3.3   วิธีแกไขอาการไมพงึประสงค 

 
ตารางที่ 32  สัดสวนผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคตอระบบเลือดในแตละโรงพยาบาล  
 

อาการไมพึงประสงค พระมงกฎุเกลา ศิริราช รามาธิบดี p value 
anemia  29/45 (64.4) 133/165 (80.6) 39/51 (76.5) 0.34 
neutropenia  19/45 (42.2) 63/165 (38.1) 26/51 (50.9) 0.39 
thrombocytopenia  16/45 (35.6) 51/165 (30.9) 17/51 (33.3) 0.14 
 

เพื่อควบคุมปจจัยกวน คือ โรงพยาบาลที่ผูปวยไดรับการรักษา ดังนั้น ผูวิจยัไดทําการ
ทดสอบทางสถิติ โดยใช chi-square เปรียบเทียบอัตราอาการไมพงึประสงคที่จาํเปนตองหยุดให
ยา หากเกิดขึ้น ของแตละโรงพยาบาล โดยเนนถึงอาการไมพึงประสงคตอระบบเลือด เนื่องจากมี
ตัวชี้วัด คือ ผลการตรวจทางหองปฏิบัติการที่สามารถสบืคนไดจากเวชระเบียน และวัดสัดสวนการ
เกิดอาการไมพึงประสงคไดตรงกับความเปนจริงมากทีสุ่ด จากตารางที ่32 จะเหน็ไดวา สัดสวน
การเกิดอาการไมพึงประสงคตอระบบเลือด ในแตละโรงพยาบาลไมแตกตางกนัอยางมีนยัสําคญั
ทางสถิติที ่α = 0.05   
 

จากผลวเิคราะหดังกลาว    สรุปไดวาการเกิดอาการไมพึงประสงคที่เกิดขึ้น    ไมขึ้นกับ 
โรงพยาบาลทีผู่ปวยไดรับการรักษา ดังนัน้การทดสอบสดัสวนของผูปวยทีเ่กิดอาการไมพึงประสงค
ระหวางกลุมควบคุมและกลุมศึกษา ที่จะกลาวตอไป  ผูวิจยัจะใช chi-square หรือ Fisher’s 
Exact test ในการทดสอบ 
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3.1 อาการไมพึงประสงคทั่วไป 
 
 เปนอาการไมพึงประสงคทีม่ีการบนัทึกไวในเวชระเบยีน โดยแพทยผูรักษา รวมทัง้
มีประวัติการใชยา เชน การใหยากลุม antihistamine เพื่อลดอาการแพ ผ่ืนคนั  ยา paracetamol 
เพื่อลดไข แกปวด หรือ ไดรับยากลุม antidepressant  และ พจิารณาจากผลการตรวจทาง
หองปฏิบัติการในบางอาการ เชน ภาวะตอมไทรอยดทํางานเกนิ (hyperthyroidism), ภาวะขาด
ไทรอยด (hypothyroidism) 
 

จากขอมูลในตารางที่ 33  พบวา  ในกลุมควบคุม อาการไมพงึประสงคทีพ่บไดมาก 5 
อันดับแรก คือ ออนเพลยี นอนไมหลับ มีไข ผื่นคัน และ ปวดกลามเนื้อ (รอยละ 43.8, 39.2, 23.8, 
23.8 และ 21.5 ตามลาํดับ)  สวนอาการไมพึงประสงคที่พบไดมาก 5 อันดับแรกในกลุมศึกษา คอื 
ออนเพลยี มีไข นอนไมหลบั ผ่ืนคนั และ เบื่ออาหาร (รอยละ 60.3, 36.6, 34.4,29.8 และ 25.2 
ตามลําดับ)  จะเหน็ไดวา อาการไมพึงประสงคทีพ่บไดมากที่สุด คือ ออนเพลยี มีไข ปวดเมื่อย ซึ่ง
เปนอาการในกลุม influenza-like symptoms  สอดคลองกับขอมูลของการศึกษาทีเ่คยมีมาในอดีต 
ที่พบอาการเหลานี้ไดในผูปวยสวนใหญที่ไดรับ IFNα หรือ PEG-IFNα  

 
เมื่อทําการทดสอบทางสถิติโดยใช chi-square  พบวา    อาการไมพงึประสงคที่พบในทัง้ 

2 กลุมนัน้ ไมมีความแตกตางกนัอยางมนีัยสําคัญทางสถิติ ในเรื่องของอัตราการเกิดอาการไมพงึ
ประสงคทุกอาการ ยกเวนอาการออนเพลยี  มีไข ผมรวง ทองอืด และอาการไมพงึประสงคตอตา 
โดยในกลุมศึกษานัน้ จะมอีาการออนเพลีย  มีไข และผมรวง มากกวากลุมควบคุมอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ  (p =  0.008, 0.024 และ 0.029 ตามลําดับ)  สวนกลุมควบคุมนั้น จะพบ
อาการไมพงึประสงคตอตา และทองอืด ไดมากกวากลุมศึกษา (p = 0.029 และ 0.049 ตามลําดบั)  

 
 สําหรับการเปลี่ยนแปลงระดับฮอรโมนไทรอยดนั้น พบวา มีอัตราการเกิด 

hyperthyroidism ในกลุมควบคุมและกลุมศึกษา รอยละ 4.6 และ 2.3  และอัตราการเกดิ 
hypothyroidism รอยละ 6.2 และ 6.9 ตามลําดับ ซึ่งสอดคลองกับการศึกษากอนหนานี(้81-84) ที่
มีรายงานวา พบการเกิดการเปลี่ยนแปลงระดับฮอรโมนไทรอยดทั้ง    hyperthyroidism  และ  
hypothyroidism  ไดรอยละ 1-6 
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ตารางที่ 33   อาการไมพึงประสงคจากยา IFNα  และ PEG-IFNα รวมกับ RBV 
 
อาการไมพึง
ประสงค 

IFNα + RBV  
(รอยละ) 

PEG-IFNα + RBV 
(รอยละ) 

P value 

ออนเพลยี 57 (43.8) 79 (60.3) 0.008 
มีไข 31 (23.8) 48 (36.6) 0.024 
ปวดกลามเนื้อ 28 (21.5) 32 (24.4) 0.58 
ปวดศีรษะ 7 (5.4) 10 (7.6) 0.46 
ปวดขอ 7 (5.4) 8 (6.1) 0.80 
เบื่ออาหาร 22 (16.9) 33 (25.2) 0.10 
คลื่นไส/ อาเจยีน 18 (13.8) 20 (15.3) 0.74 
ทองอืด 13 (10.0) 5 (3.8) 0.049 
แผลในปาก 4 (3.1) 5 (3.8) 0.50 
ปากแหง 2 (1.5) 3 (2.3) 0.50 
ทองผูก 2 (1.5) 2 (1.5) 0.69 
ทองเสยี 1 (0.8) 3 (2.3) 0.31 
ผมรวง 14 (10.8) 27 (20.6) 0.029 
ผื่น/คัน 31 (23.8) 39 (29.8) 0.28 
เจ็บบริเวณที่ฉดี 4 (3.1) 5 (3.8) 0.50 
นอนไมหลับ 51 (39.2) 45 (34.4) 0.41 
เวียนศีรษะ/มึนงง 9 (6.9) 12 (9.2) 0.51 
เครียด 7 (5.4) 6 (4.6) 0.77 
หงุดหงิด 6 (4.6) 5 (3.8) 0.75 
ไอ 12 (9.2) 14 (10.7) 0.69 
หอบเหนื่อย 5 (3.8) 6 (4.6) 0.77 
Hyperthyroid 6 (4.6) 3 (2.3) 0.25 
Hypothyroid  8 (6.2) 9 (6.9) 0.82 
ตาพรา/มัว 1 (0.8) 0 0.029 
หูอ้ือ 1 (0.8) 1 (0.8) 0.75 



 
   
  66 

 

อยางไรก็ตาม อัตราการเกดิอาการไมพงึประสงคที่ไดจากการวิจัยนี้ อาจต่ํากวาความเปน
จริง ทั้งนี ้เนื่องจากเปนการเก็บขอมูลยอนหลังจากเวชระเบียน    จึงทาํใหมีขอมูลทีข่าดหายไปบาง 
แตก็สามารถสรุปไดวา อาการไมพึงประสงคที่พบสวนใหญ ในทัง้ 2 กลุม เปนอาการไมพึงประสงค
ในกลุม  influenza-like symptoms        นอกจากนี้ พบวา มีผูปวยที่เกิดอาการไมพึงประสงคตอ
ตาเฉพาะในกลุมควบคุมเพยีง 1 ราย ซึ่งสงสัยวาอาจเกิด IFN induced retinal vein thrombosis 
ดังนัน้ แพทยจงึพิจารณาใหหยุดยา 
 

3.2 อาการไมพึงประสงคตอระบบเลือด 
 
 พิจารณาจากผลการตรวจทางหองปฏิบัตกิาร ซึง่แบงเปน  
- ภาวะเลือดจาง (anemia)  คือ  มีระดับ Hb ต่ํากวา 12 ก./ดล.      และต่ํากวาระดับกอน 

การรักษา 2 ก./ดล. 
- Neutropenia   คือ  มีระดับ ANC  ต่ํากวา 1,000 เซลล/มคล. 
- ภาวะเกล็ดเลอืดนอย (thrombocytopenia)   คือ     มีระดับเกล็ดเลือด  ต่ํากวา 100,000  

เซลล/มคล.และต่ํากวาระดับกอนการรักษา 10,000 เซลล/มคล. 
 

3.2.1 ภาวะเลือดจาง 
 

เนื่องจากยา RBV ทาํใหเกดิภาวะ hemolytic anemia ได  ดังนัน้ การไดรับยา RBV ใน
ขนาดที่แตกตางกนั เปนตวัแปรสําคัญตอการเกิดภาวะเลือดจาง เมื่อวิเคราะหหาความแตกตาง
ของขนาดยา RBV ที่ไดรับในผูปวยทัง้ 2 กลุม เมือ่ทําการทดสอบโดยใช chi-square พบวา 
สัดสวนของผูปวยกลุมควบคุมไดรับยา RBV ในขนาดสูง คือ 1,000 และ 1,200 มก./วัน มากกวา
กลุมศึกษาอยางมนีัยสาํคัญที่ α = 0.05 (p < 0.001) 

 
 จากขอมูลในตารางที่ 34  จะเหน็ไดวาผูปวยกลุมควบคุมมีแนวโนมทีจ่ะเกิดภาวะเลือด
จางไดมากกวากลุมศึกษา เนื่องจากมีผูปวยที่ไดรับยา RBV ในขนาดสูงมากกวาในกลุมศึกษา แต
การเกิดภาวะเลือดจางนัน้ เกิดจากหลายสาเหต ุเชน ภาวะโรคของผูปวย ภาวะโภชนาการ จากยา 
IFNα หรือ PEG-IFNα ไดเชนกนั   
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ตารางที่ 34   ขนาดยา RBV ที่ไดรับในผูปวยกลุมควบคุมและกลุมศึกษา 
 

ขนาดยา RBV IFNα + RBV (รอยละ) PEG-IFNα + RBV (รอยละ) 
≤ 800   มก./วัน 76 (58.5) 98 (74.8) 
1,000   มก./วนั 52 (40.0) 25 (19.1) 
1,200   มก./วนั 2 (1.5) 8 (6.1) 
 

เมื่อทําการติดตามระดับการเกิดภาวะเลือดจางในผูปวยแตละกลุม  พบวา ในกลุมศึกษามี
อัตราการเกิดภาวะเลือดจางโดยรวม สูงกวากลุมควบคมุ  โดยที่ระดบั Hb < 12 ก./ดล. นั้น อัตรา
การเกิดภาวะเลือดจางพบในกลุมควบคุมมากกวากลุมศึกษา     แตที่ระดับ Hb < 10 ก./ดล.     
และ Hb < 8.5 ก./ดล.   พบสัดสวนผูปวยที่เกิดภาวะเลือดจางในกลุมศึกษามากกวา กลุมควบคมุ 
ทั้ง 2 ระดับ  เมื่อพิจารณาเฉพาะในกลุมควบคุม เห็นไดวา ระดับภาวะเลือดจางทีเ่กิดขึ้นมากที่สุด 
คือ ที่ระดับ Hb < 12 ก./ดล. คือรอยละ 36.9 ของผูปวยกลุมควบคุมทั้งหมด  สวนกลุมศึกษาจะ
พบภาวะเลือดจางในระดับที ่Hb < 10 ก./ดล. มากที่สุด   คือ รอยละ 38.9 ของผูปวยกลุมศึกษา
ทั้งหมด 

 
ตารางที่ 35   ระดับของภาวะเลือดจางที่เกิดขึ้นในผูปวยทั้ง 2 กลุม 
 
ระดับ Hb IFNα + RBV (รอยละ) PEG-IFNα + RBV (รอยละ) 
ไมเกิด anemia  40 (30.8) 20 (15.3) 
เกิด anemia 90 (69.2) 111 (84.7) 
     < 12 ก./ดล. 48 (36.9) 45 (34.4) 
     < 10 ก./ดล. 38 (29.2) 51 (38.9) 
     < 8.5 ก./ดล. 4 (3.1) 15 (11.5) 

 
เมื่อทดสอบทางสถิติโดยใช chi-square พบวา  มีความสัมพนัธกนัระหวางการเกดิภาวะ

เลือดจางกับสูตรยาที่ไดรับ (p = 0.003)      คา odds ratio เทากับ 2.47 (95% CI = 1.35 – 4.52)    
ซึ่งหมายความวา   ผูปวยทีไ่ดรับ PEG-IFNα รวมกับ RBV มีโอกาสเกิดภาวะเลือดจางไดมากกวา
ผูปวยที่ไดรับ IFNα  รวมกับ RBV 2.47 เทา 
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จากการเปรียบเทียบระดับ  Hb กอนการรักษาระหวางกลุมควบคุมและกลุมศึกษา ทาํการ
ทดสอบทางสถิติโดยใช independent t-test พบวา Hb กอนการรักษาของกลุมศึกษาต่ํากวากลุม
ควบคุม แตไมมีนัยสาํคัญทางสถิติที ่α = 0.05 (p = 0.17)  
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ภาพที่ 22   รอยละของการเกิดภาวะเลอืดจางแบงตามระดับ Hb 
 

สําหรับระดับ Hb ที่ลดลงเฉลี่ยเปรียบเทียบระหวางผูปวย 2 กลุม พบวา      กลุมควบคุมมี
ระดับ Hb ลดลงมากสุดจากระดับกอนการรักษาเฉลีย่  3.24 ก./ดล.    สวนกลุมศึกษามีระดับ Hb 
ลดลงมากที่สดุเฉลี่ยเทากับ 3.61 ก./ดล.   เมื่อทาํการทดสอบทางสถติิโดยใช  independent t-test   
พบระดับ  Hb ที่ลดลงในกลุมศึกษามากกวากลุมควบคมุอยางมีนยัสาํคัญทางสถิต ิ(p = 0.03) 
 

เมื่อติดตามระดับ Hb ทุก 4 สัปดาหที่ผูปวยมาตรวจตามนัด และหลังจากหยุดยาอยาง
นอย 2 เดือน พบวา ระดับ Hb เฉลี่ยของผูปวยกลุมควบคุมและกลุมศึกษาไมแตกตางกนัที่สัปดาห
ที่ 4 และหลงัจากหยุดยา แตระดับ Hb เฉลี่ยในสัปดาหที่ 8 ถงึสัปดาหที่ 24 นัน้ มีความแตกตาง
กันอยางมีนยัสําคัญทางสถติิที่ α = 0.05 และพบวาระดับ Hb  ที่ต่ําที่สุดในกลุมศึกษาต่ํากวากลุม
ควบคุม คือ 10.17 ± 1.48 ก./ดล. และ 10.80 ± 1.66 ก./ดล. ตามลาํดับ ซึง่เมื่อทาํการทดสอบ
โดยใช independent t-test พบวา มีความแตกตางกนัอยางมีนยัสําคัญทางสถิติ ที่ α= 0.05   (p 
= 0.001)  ทัง้นี ้ แสดงวาการใช PEG-IFNα รวมกับ RBV มีผลลดระดับ Hb ไดมากกวาการใช 
IFNα  รวมกบั RBV อยางมีนัยสาํคัญทางสถิต ิ

 
เพื่อเปรียบเทยีบความแตกตางของระดับ Hb ที่เปลีย่นแปลงในผูปวยทัง้ 2 กลุม นําระดับ 

Hb เฉลี่ยทุก 1 เดือนของผูปวยทั้ง 2 กลุมมาสรางกราฟ ดังภาพที่ 23 พบวา กลุมควบคุมมีระดับ 
Hb เฉลี่ยทกุเดือนสูงกวากลุมศึกษา และกราฟที่ไดจากการเปรียบเทียบระดับ Hb นี้มีความ
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สอดคลองกับการศึกษากอนหนานีท้ี่เคยนําเสนอไว (73)  และพบระดับ Hb ลดลงมากที่สุดในชวง 
4 สัปดาหแรกที่ไดรับยา   และระดับ Hb ที่ลดลงมากสดุเฉลี่ยในกลุมศึกษาจะสงูกวากลุมควบคมุ
ซึ่งสอดคลองกับการศึกษากอนหนานี้เชนกนั 

 

ดังนัน้ จากผลการวิจยัครั้งนี ้สรุปไดวา การใช PEG-IFNα รวมกับ RBV ทําใหเกิดภาวะ
เลือดจางและมีผลลดระดับ Hb มากกวาการใช IFNα รวมกับ RBV อยางมนีัยสาํคัญทางสถิติ ที่ 
α = 0.05 

 
ตารางที่ 36   ระดับ Hb กอนการรกัษาและ Hb ที่ลดลงระหวางการรกัษา 
 
ระดับ Hb (ก./ดล.) 
(mean ± SD) 

IFNα + RBV  PEG-IFNα + RBV P value 

Baseline Hb  14.06 ± 1.46 (9.0-17.2) 13.79 ± 1.62 (8.5-17.8) 0.17 
Hb สัปดาหที ่4 12.20 ± 1.71 (8.0-16.6) 12.05 ± 1.75 (7.3-16.4) 0.48 
Hb สัปดาหที ่8 11.87 ± 1.59 (7.7-16.4) 11.32 ± 1.64 (5.7-15.4) 0.007 
Hb สัปดาหที ่12 11.66 ± 1.46 (8.6-16.5) 10.84 ± 1.41 (5.4-14.3) < 0.001 
Hb สัปดาหที ่16 11.55 ± 1.53 (8.6-16.1) 11.04 ± 1.33 (7.8-14.7) 0.006 
Hb สัปดาหที ่20 11.59 ± 1.60 (8.5-15.5) 10.83 ± 1.19 (7.3-15.0) < 0.001 
Hb สัปดาหที ่24 11.61 ± 1.52 (8.9-16.0) 11.04 ± 1.36 (7.2-14.7) 0.003 
Hb หลังจากหยุดยา 13.69 ± 1.34 (10.8-16.3) 13.91 ± 1.57 (9.3-16.7) 0.328 
Hb ต่ําสุดเฉลี่ย 10.80 ± 1.66 (6.7-15.5) 10.17 ± 1.48 (5.4-14.5) 0.001 
Hb ที่ลดลง เฉลี่ย 3.24 ±1.36 (-0.60-6.30) 3.61 ± 1.32 (0.10-7.20) 0.03 

 
 
ภาพที่ 23   เปรียบเทียบระดับ Hb ในชวงที่ไดรับยาระหวางกลุมควบคุมและกลุมศึกษา 
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3.1.2 Neutropenia  
 

สําหรับการเกดิ neutropenia นั้น จะแบงตามระดับ ANC ของผูปวย    โดยแบงตามระดับ  
ANC ต่ําที่สุดที่ตรวจพบระหวางมาติดตามการรักษา เมื่อพิจารณาถงึระดับ ANC กอนการรักษา 
พบวา ในกลุมควบคุมมีระดับ ANC กอนการรักษาเฉลี่ยสูงกวากลุมศึกษาอยางมีนัยสาํคัญทาง
สถิติ (p = 0.007)  แตเมื่อคํานวณระดับ ANC ที่ลดลงมากที่สุดเฉลีย่ทัง้ 2 กลุม พบวาไมมีความ
แตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัทางสถิติ (p = 0.40)  โดยใช independent t-test ในการทดสอบทาง
สถิติทั้ง 2 คา  
 

เมื่อติดตามระดับ ANC ทุก 4 สัปดาหที่ผูปวยมาตรวจตามนัด และหลังจากหยุดยาอยาง
นอย 2 เดือน พบวา ระดับ ANC เฉลี่ยของผูปวยกลุมควบคุมและกลุมศึกษา มีความแตกตางกนั
อยางมีนยัสําคัญทางสถิติที ่α = 0.05 ที่ทกุสัปดาหตั้งแตกอนการรักษาจนถงึสัปดาหที่ 24 และ
พบวาระดับ  ANC ที่ต่ําที่สุดในกลุมศึกษาต่ํากวากลุมควบคุม คือ 979 ± 440 เซลล/มคล. และ 
1541 ± 754 เซลล/มคล. ตามลําดับ ซึง่เมื่อทําการทดสอบโดยใช independent t-test พบวา มี
ความแตกตางกันอยางมีนยัสําคัญทางสถติิ ที่ α= 0.05   (p < 0.001) 
 
ตารางที่ 37   ระดับ ANC กอนการรักษาและ ANC ที่ลดลงระหวางการรักษา 
 
ระดับ ANC(เซลล/มคล.) 
(mean ± SD) 

IFNα + RBV  PEG-IFNα + RBV P value 

Baseline ANC  3,271 ±1,409 (474-8,648) 2,819 ±1,191 (396-8,000) 0.007 
ANC สัปดาหที่ 4 2,331 ± 1,222 (553-8,940) 1,568 ± 1,066 (409-7,597) < 0.001 
ANC สัปดาหที่ 8 2,390 ± 1,149 (666-8,035) 1,560 ± 847 (286-5,636) < 0.001 
ANC สัปดาหที่ 12 2,350 ± 1,147 (567-7,012) 1,553 ± 957 (387- 7,500) < 0.001 
ANC สัปดาหที่ 16 2,321 ± 1,180 (588-8,212) 1,463 ± 696 (304-4,170) < 0.001 
ANC สัปดาหที่ 20 2,362 ±1,364 (508-9,065) 1,424 ± 631 (268-3,268) < 0.001 
ANC สัปดาหที่ 24 2,379 ± 1,311 (338-9,137) 1,505 ± 679 (422-3,881) < 0.001 
ANC หลังจากหยุดยา 3,114 ±1,235(1,248-6,849) 2,833 ± 1,262 (945-8,568) 0.15 
ANC ต่ําสุดเฉลี่ย 1,541 ± 754 (338-4,024) 979 ± 440 (268-2,666) < 0.001 
ANC ที่ลดลงเฉลี่ย 1,729 ± 1,200 (-1,017-6,919) 1,849 ± 1,037 (-198 – 6,403) 0.40 
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สําหรับระดับ ANC หลังหยดุยา และ ระดับ ANC ที่ลดลงเฉลี่ยพบวา ไมมีความแตกตาง
กันอยางมีนยัสําคัญทางสถติิ (p = 0.15 และ 0.40 ตามลําดับ)  อยางไรก็ตาม ถึงแมวาระดบั 
ANC ที่ต่ําที่สดุในกลุมศึกษาจะต่ํากวากลุมควบคุม แตเนื่องจากระดบั ANC กอนการรักษาของ
ผูปวยทั้ง 2 กลุมแตกตางกนั   และเมื่อนาํมาคาํนวณหาระดับ ANC ที่ลดลงเฉลี่ยพบวา ไมมีความ
แตกตางกนัดังที่กลาวมาแลว  จงึยงัไมสามารถจะสรุปไดวาการใช PEG-IFNα รวมกับ RBV มีผล
ลดระดับ ANC  ไดมากกวาการใช IFNα  รวมกับ RBV  

 
เพื่อเปรียบเทยีบความแตกตางของระดับ ANC ที่เปลีย่นแปลงในผูปวยทั้ง 2 กลุม นาํ

ระดับ ANC เฉลี่ยทุก 1 เดือนของผูปวยทัง้ 2 กลุมมาสรางกราฟ ดังภาพที่ 24 พบวา กลุมควบคุมมี
ระดับ ANC เฉลี่ยทุกเดือนสูงกวากลุมศึกษา และกราฟที่ไดจากการเปรียบเทยีบระดับ ANC นี้มี
ความสอดคลองกับการศึกษากอนหนานีท้ี่เคยนําเสนอไว (73)  และสอดคลองกบัที่เคยมีรายงาน
วาพบการเกิด neutropenia ในกลุมที่ไดรับ PEG-IFNα มากกวากลุมที่ไดรับ IFNα  และ ระดับ 
ANC จะลดลงอยางรวดเร็วในชวง 2 สัปดาหแรกและคงที่ในสัปดาหที่ 4-6 จากนัน้จะกลับสูระดับ
กอนการรักษาหลังจากหยุดยา(70) 
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ภาพที่ 24   เปรียบเทียบระดับ ANC ในชวงทีไ่ดรับยาระหวางกลุมควบคุมและกลุมศกึษา 
 

สําหรับระดับความรุนแรงในการเกิด neutropenia จะแบงเปนระดับ ดังตารางที่ 38  จะ
เห็นไดวา กลุมศึกษามีอัตราการเกิด neutropenia สูงกวากลุมควบคุมในทกุระดับ เมื่อพิจารณา
การเกิด neutropenia ภายในกลุมควบคมุ พบวา สวนใหญจะเกิดภาวะ neutropenia ที่ระดบั 
ANC < 750 เซลล/มคล. (รอยละ 10.8) สําหรับในกลุมศึกษานั้น สวนใหญจะเกดิ neutropenia ที่
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ระดับ ANC < 1,000 เซลล/มคล. และ ANC  < 750 เซลล/มคล.  คือ   รอยละ 30.5 และ 22.1 
ตามลําดับ 

 
ตารางที่ 38   ระดับ neutropenia ที่เกิดขึ้นในผูปวยทั้ง 2 กลุม 
 
ระดับ ANC IFNα + RBV (รอยละ) PEG-IFNα + RBV (รอยละ) 
ไมเกิด neutropenia 102 (78.5) 51 (38.9) 
เกิด neutropenia 28 (21.5) 80 (61.1) 
   ANC < 1,000  เซลล/มคล. 11 (8.5) 40 (30.5) 
   ANC <   750   เซลล/มคล. 14 (10.8) 29 (22.1) 
   ANC <   500   เซลล/มคล. 3 (2.3) 11 (8.4) 

 
เมื่อทดสอบทางสถิติโดยใช chi-square พบวา มีความสมัพนัธกันระหวางการเกิด 

neutropenia กับสูตรยาที่ไดรับ (p < 0.001)    คา odds ratio เทากบั 5.71 (95% CI = 3.31 – 
9.87)    ซึ่งหมายความวา   ผูปวยที่ไดรับ PEG-IFNα รวมกับ RBV มีโอกาสเกิด neutropenia ได
มากกวาผูปวยที่ไดรับ IFNα  รวมกับ RBV 3.31 เทา  

 

จากการวิจยัในครั้งนี้ สรุปไดวา การใช PEG-IFNα รวมกับ RBV ทําใหเกิด neutropenia 
ไดมากกวาการใช IFNα รวมกับ RBV อยางมนีัยสาํคัญทางสถิติ ที่ = 0.05 
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ภาพที่ 25   รอยละของการเกิด neutropenia แบงตามระดับ ANC 
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3.2.3 ภาวะเกล็ดเลือดนอย 
 

ภาวะเกล็ดเลอืดนอยจะแบงตามระดับความรุนแรง      โดยพิจารณาตามระดับเกล็ดเลือด 
ที่ต่ําที่สุดของผูปวย ที่ตรวจพบระหวางมาติดตามการรักษา เมื่อพิจารณาถึงระดับเกล็ดเลือดกอน
การรักษา พบวา ในกลุมควบคุมและกลุมศึกษามีระดับเกล็ดเลือดกอนการรักษาเฉลี่ยไมแตกตาง
กันอยางมีนยัสําคัญทางสถติิ (p = 0.20)   
 
ตารางที่ 39 ระดับเกล็ดเลือดกอนการรักษาและระดับเกล็ดเลอืดที่ลดลงระหวางการรักษา 
 
ระดับเกล็ดเลือด  
(เซลล/มคล.) (mean ± SD)   

IFNα + RBV  PEG-IFNα + RBV P value 

ระดับเกล็ดเลือดกอนการรักษา 184,733 ± 70,520  
(46,000-398,000) 

174,198 ± 57,631 
(47,000-296,000) 

0.20 

ระดับเกล็ดเลือดสัปดาหที่ 4 183,437 ± 79,568  
(20,000-600,000) 

139,993 ± 61,028 
(18,000-299,000) 

< 0.001 

ระดับเกล็ดเลือดสัปดาหที่ 8 183,944 ± 70,148  
(39,000-418,000) 

136,676 ± 61,271 
(15,000-329,000) 

< 0.001 

ระดับเกล็ดเลือดสัปดาหที่ 12 183,814 ± 74,153  
(47,000-403,000) 

137,855 ± 58,820 
(41,000-282,000) 

< 0.001 

ระดับเกล็ดเลือดสัปดาหที่ 16 179,056 ± 76,299  
(39,000-451,000) 

140,808 ± 65,681 
(37,000-508,000) 

< 0.001 

ระดับเกล็ดเลือดสัปดาหที่ 20 173,634 ± 71,698 
 (42,000-448,000) 

131,931 ± 51,688 
(45,000-260,000) 

< 0.001 

ระดับเกล็ดเลือดสัปดาหที่ 24 173,762 ± 74,274 
 (39,000-422,000) 

137,113 ± 55,182 
(45,000-328,000) 

< 0.001 

ระดับเกล็ดเลือดหลังหยุดยา  189,602 ± 71,434 
 (56,000-417,000) 

175,730 ± 63,392 
(23,000-333,000) 

0.19 

ระดับเกล็ดเลือดต่ําสุดเฉลี่ย 145,284 ± 61,480  
(20,000-354,000) 

110,977 ± 50,063 
(15,000-254,000) 

< 0.001 

ระดับเกล็ดเลือดลดลงเฉลี่ย  40,903 ± 38,102 
(-38,000-157,000) 

62,206  ± 35,755 
(-29,000-174,000) 

< 0.001 
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เมื่อติดตามระดับเกล็ดเลือดทุก 4 สัปดาหที่ผูปวยมาตรวจตามนัด และหลังจากหยุดยา
อยางนอย 2 เดือน พบวา ระดับเกล็ดเลือดเฉลี่ยของผูปวยกลุมควบคุมและกลุมศึกษา มีความ
แตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัทางสถิติที ่α = 0.05 ทีทุ่ก 4 สัปดาหตั้งแตกอนการรักษา  จนถึง
สัปดาหที่ 24  และพบวาระดับเกล็ดเลือดที่ต่ําที่สุดในกลุมศึกษาต่าํกวากลุมควบคมุ คือ 110,977 
± 50,063 เซลล/มคล. และ 145,284 ± 61,480 เซลล/มคล. ตามลาํดับ ซึ่งเมื่อทําการทดสอบโดย
ใช independent t-test พบวา มีความแตกตางกันอยางมีนัยสาํคัญทางสถิติ ที ่α= 0.05   (p < 
0.001)  สําหรับระดับเกลด็เลือดกอนไดรับยาและหลงัหยุดยาในผูปวยทัง้ 2 กลุม ไมมีความ
แตกตางกนัอยางมีนยัสําคญัทางสถิติ (p = 0.20 และ 0.19 ตามลาํดับ )   แตเนื่องจากระดับเกล็ด
เลือดต่ําสุดและระดับเกล็ดเลือดที่ลดลงจากระดับกอนการรักษา ใน 2 กลุม ตางกนัอยางมี
นัยสําคัญ ดังกลาวมาแลว ดังนัน้สามารถจะสรุปไดวาแสดงวาการใช PEG-IFNα รวมกับ RBV มี
ผลลดระดับเกล็ดเลือดไดมากกวาการใช IFNα  รวมกบั RBV อยางมีนัยสาํคัญทางสถิติที่ α = 
0.05 และการลดลงของเกลด็เลือดนั้นจะกลับมาเปนปกติหลังจากหยดุยา  
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ภาพที่ 26   เปรียบเทียบระดับเกล็ดเลอืดในชวงที่ไดรับยาระหวางผูปวย 2 กลุม 

 
เพื่อเปรียบเทยีบความแตกตางของระดับเกล็ดเลือดที่เปลี่ยนแปลงในผูปวยทัง้ 2 กลุม นํา

ระดับเกล็ดเลือดเฉลี่ยทุก 1 เดือนของผูปวยทัง้ 2 กลุมมาสรางกราฟ ดังภาพที่ 26 พบวา กลุม
ควบคุมมีระดับเกล็ดเลือดเฉลี่ยทุกเดือนสูงกวากลุมศึกษา และกราฟที่ไดจากการเปรียบเทียบ
ระดับเกล็ดเลือดนี้ มีความสอดคลองกับการศึกษากอนหนานีท้ี่เคยนําเสนอไว (73)     และที่เคยมี
รายงานวาพบการเกิดภาวะเกล็ดเลือดจางในกลุมที่ไดรับ PEG-IFNα มากกวากลุมที่ไดรับ IFNα  
และ ระดับเกล็ดเลือดจะลดลง ประมาณรอยละ 10 –50 ซึ่งจากการวิจัยครั้งนี ้ เมื่อเปรียบเทยีบ
ระดับเกล็ดเลือดที่ลดลงมากสุดกับระดับกอนการรักษา พบวา ในกลุมควบคุมมีระดับเกล็ดเลือด
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ลดลงจากกอนไดรับยา รอยละ 22.14 และ รอยละ 35.71  ในกลุมศึกษา ซึง่สอดคลองกับที่เคยมี
การรายงานมากอนดงัไดกลาวมาแลว(75-77) 

 
ตารางที่ 40   ระดับภาวะเกล็ดเลือดนอยที่เกิดขึ้นในผูปวยทั้ง 2 กลุม 
 
ระดับเกล็ดเลือด IFNα + RBV (รอยละ) PEG-IFNα + RBV (รอยละ) 
ไมเกิดภาวะเกล็ดเลือดนอย 103 (79.2) 74 (56.5) 
เกิดภาวะเกลด็เลือดนอย 27 (20.8) 57 (43.5) 
     <  100,000   เซลล/มคล. 9 (6.9) 20 (15.3) 
     <    80,000   เซลล/มคล. 11 ( 8.5) 25 (19.1) 
     <    50,000   เซลล/มคล. 6 (4.6) 12 (9.2) 
     <    25,000   เซลล/มคล. 1 (0.8) 0 

 
 สําหรับระดับความรุนแรงในการเกิดภาวะเกล็ดเลือดนอย จะแบงเปนระดับ ดังตารางที ่

40  จะเหน็ไดวา กลุมศึกษามีอัตราการเกิดภาวะเกลด็เลือดนอยสูงกวากลุมควบคุมในทกุระดับ 
ยกเวนระดับเกล็ดเลือด < 25,000 เซลล/มคล. ซึ่งพบเกิดในกลุมควบคุม 1 ราย แตไมเกิดในกลุม
ศึกษาและเมื่อทดสอบทางสถิติโดยใช chi-square พบวา มีความสัมพันธกันระหวางการเกิดภาวะ
เกล็ดเลือดนอยกับสูตรยาที่ไดรับ (p < 0.001)    คา odds ratio เทากบั 2.94 (95% CI = 1.70 – 
5.08)    ซึ่งหมายความวา   ผูปวยที่ไดรับ PEG-IFNα รวมกับ RBV มีโอกาสเกิดภาวะเกล็ดเลือด
นอยไดมากกวาผูปวยที่ไดรับ IFNα  รวมกบั RBV 2.94 เทา  
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ภาพที่ 27   รอยละของการเกิดภาวะเกล็ดเลือดนอยแบงตามระดับเกล็ดเลือด 
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 จากขอมูลที่ไดกลาวมาขางตนแลว จะเหน็ไดวาอาการไมพึงประสงคสวนใหญทีพ่บ จะมี
สัดสวนการเกดิอาการไมพงึประสงคในกลุมศึกษามากกวากลุมควบคมุ ทัง้นี้ เนื่องจากยา PEG-
IFNα ซึ่งประกอบดวยตวัยา IFNα เชนเดียวกนั แตผานกรรมวธิีทางการผลิต  ที่ทาํใหมกีาร
เปลี่ยนแปลงคุณสมบัติทางเภสัชจลนศาสตรไป โดยมีคาครึ่งชีวิตยาวนานกวา การขจัดออกนอย
กวา ระดับยาคงที่และสะสมในรางกายนานกวา IFNα   ดังนัน้จงึมีการออกฤทธิ์ไดยาวนานกวา 
สงผลถึงประสทิธิผลและอาการไมพงึประสงค โดยทําใหเกิดการกดระบบการสรางเม็ดเลือด และ
อาการไมพงึประสงคตางๆ ไดมากกวา IFNα     อยางไรก็ตาม ยงัไมพบอาการไมพึงประสงคที่
แตกตางจาก IFNα   และทีแ่ตกตางจากทีเ่คยมีการรายงานมากอน 
 
 3.3 วิธีแกไขอาการไมพึงประสงค 
  

จากอาการไมพึงประสงคทัง้หมดทีพ่บจากผูปวยทั้ง 2 กลุม มีการแกไขอาการไมพึง
ประสงคหลายวิธ ี เชน การใหยารกัษาตามอาการ เชน paracetamol ลดไข เปนตน นอกจากนี้ 
อาการไมพงึประสงคบางอาการ โดยเฉพาะอยางยิง่ อาการตอระบบเลือด ทําใหตองมีการปรับลด
ขนาดยา หรือหยุดยา ซึ่งจากการวิจยัครั้งนี ้ พบมีผูปวยที่ตองปรับลดขนาดยา IFNα 9 ราย     
(รอยละ 6.9) ปรับยา PEG-IFNα 50 ราย (รอยละ 38.2) และมีการปรับยา RBV ในกลุมควบคมุ 
51 ราย  (รอยละ 39.2)  และในกลุมศึกษา 68 ราย (รอยละ 51.9) 

 
ตารางที่ 41   สัดสวนผูปวยที่มีการปรบัขนาดยา 
 
 IFNα + RBV (รอยละ) PEG-IFNα + RBV (รอยละ) P value 
ปรับยา IFN 9 (6.9) 50 (38.2) < 0.001 
ปรับยา RBV 51 (39.2) 68 (51.9) 0.04 
 

เมื่อทําการทดสอบทางสถิติโดยใช chi-square   พบวา   อัตราการปรบัขนาดยาทัง้ IFNα 
และ RBV ในกลุมศึกษาสูงกวาในกลุมควบคุมอยางมีนยัสําคัญที ่α= 0.05   (p < 0.001 และ p = 
0.04 ตามลําดบั) 
 

 สําหรับสาเหตทุี่ผูปวยตองหยุดยากอนครบกําหนด ทัง้กลุมควบคุมและกลุมศึกษานั้น
พบวา สวนใหญเกิดจากความผิดปกติของผลการตรวจทางหองปฏิบตัิการ คือ เกิดภาวะเลือดจาง, 
neutropenia หรือ ภาวะเกล็ดเลือดนอย จึงตองปรบัลดขนาดยาหรือหยุดยาตามเกณฑ สาเหตุ
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รองลงมา คือ การไมตอบสนองตอการรักษา ซึง่ประเมนิจากการที่ผูปวยไมมี EVR หรือในผูปวยที่
ติดเชื้อ HCV genotype 1 หรือ 6 ที่รับการรักษาถงึสัปดาหที่ 24 แลว ยังคงตรวจพบเชื้อ HCV ใน
เลือด จึงพิจารณาใหหยุดการรักษา และสาเหตุอีกสาเหตุหนึ่ง คือ การเกิดอาการไมพึงประสงค
อ่ืนๆ เชน ทองเสีย  ออนเพลยี  เหนื่อย  คลื่นไส  อาเจียนอยางรุนแรง  เปนตน        ซึ่งเปนอาการที่
ผูปวยไมสามารถทนได แพทยผูทําการรักษา จงึจําเปนตองหยุดใหยาแกผูปวย (ตารางที ่42) 
 
ตารางที่ 42   สัดสวนผูปวยที่มีการหยดุยา  
 
 IFNα + RBV (รอยละ) PEG-IFNα + RBV (รอยละ) 
หยุดยา IFNα, PEG-IFNα   
     ADRS 4 (3.1) 4 (3.1) 
     Laboratory abnormality  1 (0.8) 12 (9.2) 
     Nonresponse  10 (7.7) 4 (3.1) 
     ไมมาตรวจตามนัด 1 (0.8) 2 (1.5) 
หยุดยา RBV   
     ADRs 6 (4.6) 7 (5.3) 
     Laboratory abnormality 4 (3.1) 16 (12.2) 
     Nonresponse 10 (7.7) 4 (3.1) 
     ไมมาตรวจตามนัด 1 (0.8) 2 (1.5) 
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ภาพที่ 28   รอยละของผูปวยที่มกีารปรับขนาดยา 
 



 
   
  78 

 

 

0
5

10
15
20
25

discontinue IFN discontinue RBV

IFN + RBV

PEG-IFN + RBV

 
 

ภาพที่ 29   รอยละของผูปวยที่มกีารหยุดใชยา 
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ภาพที่ 30   สาเหตุที่ผูปวยตองหยุดยา IFNα หรือ PEG-IFNα 
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ภาพที่ 31   สาเหตุที่ผูปวยตองหยุดยา RBV 
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เนื่องจากความผิดปกติตอระบบเลือด เปนสิ่งที่พบไดบอย และเปนสาเหตทุี่ทาํใหตองหยุด
ยา จึงมีการนาํ erythropoietin มาใชในผูปวยบางรายที่มีภาวะเลือดจางรุนแรง เพือ่เพิ่มระดับ Hb 
ของผูปวย รวมทั้งมีการนํา GCSF มาใชเพื่อชวยเพิม่ระดับ ANC ดวยเชนกนั เพื่อใหสามารถ
บริหารยาตอ และไดรับยาครบทั้งขนาดและระยะเวลาตามกาํหนด  และเพิ่มโอกาสการมี SVR   
จากการวิจยัในครั้งนี ้ พบมผูีปวยที่ไดรับ erythropoietin และ GCSF 44 ราย และ 5 ราย 
ตามลําดับ 
 
ตารางที่ 43   สัดสวนผูปวยที่ไดรับ erythropoietin และ GCSF 
 
 IFNα + RBV (รอยละ) PEG-IFNα + RBV (รอยละ) 
ไดรับ erythropoietin 15 (11.5) 29 (22.1) 
ไดรับ GCSF 2 (1.5) 3 (2.3) 
  
 จากขอมูลในตารางที่ 43  พบวา สัดสวนผูปวยกลุมศึกษาที่ไดรับ erythropoietin มากกวา
กลุมควบคุม ทั้งนี้ อาจเปนเพราะในกลุมศึกษามีอัตราการเกิดภาวะเลือดจางมากกวา และหาก
พิจารณาตามขนาดยา RBV ที่ผูปวยไดรับ (ตารางที่ 34) ที่ไดกลาวมาแลว พบวา สัดสวนผูปวยที่
ไดรับ RBV ในขนาดสูง คือ 1,000 – 1,200 มก./วัน พบในกลุมควบคมุมากกวากลุมศึกษา จงึไมใช
สาเหตทุี่ทาํใหผูปวยกลุมศึกษา ตองใชยา erythropoietin มากกวากลุมควบคุม และเมื่อทดสอบ
ทางสถิติโดยใช chi-square เพื่อหาความสัมพันธระหวางการได erythropoietin กบัขนาดยา RBV 
พบวาไมมีความสัมพันธกันอยางมีนยัสําคัญทางสถิติที ่α = 0.05 (p = 0.76) 
 
ตารางที่ 44   ขนาดยา RBV กับการไดรับยา erythropoietin 
 
ขนาดยา RBV  
(มก./วัน) 

ไดรับ erythropoietin  
(รอยละ) 

ไมไดรับ erythropoietin  
(รอยละ) 

≤ 800 31 (17.8) 143 (82.2) 
1,000 11 (14.3) 66 (85.7) 
1,200 2 (20.0) 8 (80.0) 
  
 จากขอมูลในตารางที่ 44 จะเหน็ไดวา เมื่อผูปวยไดรับขนาดยาที่สูงขึ้น สัดสวนการไดรับ 
erythropoietin ไมไดเปลี่ยนแปลงตามระดบัยา ทัง้นี ้ แสดงวา การไดรับยา erythropoietin    ของ
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ผูปวยไมไดมีสาเหตุจากขนาดยา RBV ทีสู่งขึ้น แตอาจเปนผลจากเรือ่งอื่นๆ เชน สภาวะโรคของ
ผูปวย หรือ สตูรยาที่ไดรับ เปนตน เมื่อทาํการทดสอบทางสถิต ิ โดยใช chi-square พบวา อัตรา
การไดรับยา erythropoietin ของผูปวยในระดับยา RBV ที่แตกตางกนันัน้ ไมมคีวามแตกตางกัน
อยางมีนยัสําคัญทางสถิติที ่α = 0.05 (p = 0.76) 
 
ตารางที่ 45   ระดับการเกดิภาวะเลือดจางในผูปวยที่ไดรับ erythropoietin 
 
ระดับ Hb  IFNα + RBV (คน) PEG-IFNα + RBV (คน) 
Hb < 12 ก./ดล. 5 3 
Hb < 10 ก./ดล. 7 19 
Hb < 8.5 ก./ดล. 3 7 
 
 จากขอมูลในตารางที่ 45 พบวา ผูปวยที่ไดรับ erythropoietin สวนใหญมีระดับ Hb ต่ํา
กวา 10 ก./ดล. ซึ่งเปนระดบัที่ตองปรับลดขนาดยา RBV ลง  สําหรบัในผูปวยที่มรีะดับ Hb < 12 
ก./ดล. แต ≥ 10 ก./ดล. นัน้ เมื่อติดตามเปนรายๆ ไป   พบวาสวนใหญมีระดับ Hb อยูที ่ 10.0 – 
10.7 ก./ดล. ทั้งสิน้ 7 ราย มี 1 รายที่มีระดับ Hb เทากับ 11.7 ก./ดล. สาเหตทุี่แพทยให 
erythropoietin ในรายนี้    เนื่องจากผูปวยมีอาการเพลยีมาก และทนอาการขางเคยีงไมดีพอ  จงึ
จําเปนตองใหยา 
 
ตารางที่ 46   ระดับการเกดิ neutropenia ในผูปวยทีไ่ดรับ GCSF 
 
ระดับ ANC (เซลล/มคล.) IFNα + RBV (คน) PEG-IFNα + RBV (คน) 
ANC < 750 1 2 
ANC < 500  1 1 
  
 จากขอมูลในตารางที่ 46  พบวา ผูปวยทีไ่ดรับ GCSF  สวนใหญมีระดับ ANC ต่ํากวา 750 
เซลล/มคล. ซึง่เปนระดับที่ตองปรับลดขนาดยา IFNα หรือ PEG-IFNα  เมื่อติดตามถึงระดบั 
ANC ต่ําสุดของผูปวยที่ไดรับ GCSF ทุกราย พบวา มรีะดับ ANC อยูที่ 338 – 712 เซลล/มคล. 
(338, 382, 603, 654 และ 712 เซลล/มคล.)  
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ตารางที่ 47   จํานวนผูปวยที่ไดรับ GCSF แบงตาม fibrosis score 
 
 IFNα + RBV (คน) PEG-IFNα + RBV (คน) 
F4 2 2 
ไมมีขอมูล 0 1 
  
 ความจาํเปนทีผู่ปวยตองไดรับ GCSF เกดิจากการมี neutropenia    จึงตองใหยาเพื่อ
กระตุนการสรางเม็ดเลือดขาวชนิด neutrophils เพื่อปองกนัการตดิเชื้อ ทัง้นี้ในผูปวยที่มีภาวะ 
cirrhosis จะมีการสรางเซลลเม็ดเลือดขาวและระบบภมูิตานทานตางๆ ไดนอยกวาผูปวยที่ไมมี
ภาวะ cirrhosis  ดังนั้น ทําการวิเคราะหโดยแบงตาม fibrosis score พบวา ผูปวยที่ไดรับ GCSF 
ทั้งหมด 5 ราย มี fibrosis score = F4 จํานวน 4 ราย และไมมีขอมูลของ fibrosis score 1ราย 

 
เมื่อทําการทดสอบหาความสัมพันธของการไดรับ GCSF  กับภาวะ cirrhosis พบวา มี

ความสัมพันธกันอยางมีนยัสําคัญทางสถติิที่ α = 0.05  (p = 0.005)  คา odds ratio = 18.76 
(95% CI = 2.05 – 171.80)    ดังนัน้จากผลการวิจยันี้  อาจสรุปไดวา   ผูปวยที่มภีาวะ cirrhosis 
มีโอกาสที่จะตองใช GCSF มากกวาผูปวยที่ไมมีภาวะ cirrhosis 18.76 เทา  
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ภาพที่ 32   สัดสวนของผูปวยที่ไดรับ erythropoietin หรือ GCSF 
 
4. ปจจยัที่สมัพันธกับการมี SVR 
 
 เพื่อหาปจจัยที่สัมพนัธกับการมี SVR ตามทีเ่คยมีการศึกษาหลายการศึกษาไดวิเคราะห
และรายงานถงึความสัมพนัธระหวางปจจยัตางๆ ของผูปวย  ที่อาจมีผลตอการตอบสนองตอการ
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รักษานั้น การวิจัยครั้งนีจ้ึงหาความสัมพนัธและปจจยัที่ผูปวยจะตอบสนองตอการรักษา โดยตัว
แปรที่นําไปวเิคราะหไดแก 
 

• เพศ 
• อายุ (นอยกวาหรือเทากับ 40 ป และ มากกวา 40 ป) 
• น้ําหนกั (นอยกวาหรือเทากบั 75 กก. และ มากกวา 75 กก.) 
• genotype ที่เปน (แบงเปน genotype 1 และ genotype อ่ืนๆ) 
• baseline ALT (นอยกวาหรอืเทากับ 3 x ULN (120 U/L) และ มากกวา 3 x ULN) 
• baseline viral load (นอยกวาหรือเทากับ 800,000 IU/ml และ มากกวา 800,000 IU/ml) 
• ยาที่ไดรับ (PEG-IFNα รวมกับ RBV และ IFNα รวมกับ RBV) 
• ภาวะ cirrhosis (ไมมี cirrhosis และ มี cirrhosis) 
• การไดรับยาครบอยางนอยรอยละ 80 ของขนาดยาและระยะเวลากาํหนด (ครบและไม

ครบ)  
 

เมื่อนําไปวิเคราะหโดยใชสถติิ logistic regression วิธ ีstepwise พบวา ปจจัยที่มีผลตอการ 
ตอบสนองตอการรักษา (มี SVR) ไดแก 
 

• Genotype ที่เปน (p = 0.004) 
• การไดรับยาครบตามขนาดและเวลาอยางนอยรอยละ 80 (p = 0.001) 
• ภาวะ cirrhosis (p = 0.016) 
 
โดยสามารถเขียนสมการหาโอกาสที่จะมกีารตอบสนองตอการรักษาได คือ  

Z = 3.797 – 0.822A – 0.926B – 0.821 C 
โดยแทนคา  A = 1 เมื่อมี cirrhosis , 2 เมื่อไมมี cirrhosis 
  B = 1 เมื่อไดรับยาไมถงึรอยละ 80, 2 เมื่อไดรับยาอยางนอยรอยละ 80 
  C = 1 เมื่อเปน genotype 1, 2 เมื่อเปน genotype อ่ืนๆ  
 
โอกาสที่จะม ีSVR (P) = 1 / (1 + eZ) 
สมการที่ไดนี้ มีความนาเชื่อถือ คือ สามารถทํานายเหตุการณที่เกิดขึ้นไดตรงกับที่เกิดจริง  

(hit rate)  รอยละ 67.7 
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พบวา ในผูปวยที่เปน genotype 1 มีภาวะ cirrhosis  และไดรับยาไมถึงรอยละ 80 ของ 
ขนาดและระยะเวลาที่ควรไดรับ จะมีโอกาสมี SVR เพียงรอยละ 22.7 สวนผูปวยที่เปน genotype 
อ่ืนๆ, ไมมีภาวะ cirrhosis และไดรับยาครบอยางนอยรอยละ 80 ของขนาดและระยะเวลาที่ควรได 
จะมีโอกาสมี SVR รอยละ 79.3  
 
 จากการวิเคราะหดังกลาว เมื่อทําการวิเคราะหเฉพาะในผูปวยที่ติดเชื้อ genotype 3 
พบวา ปจจัยที่สัมพนัธกับการตอบสนองตอการรักษามเีพียงปจจัยเดยีว คือ การมีหรือไมมีภาวะ 
cirrhosis (p = 0.002)  
 
 จากการวิจยัครั้งนี ้ สรุปไดวา ปจจยัที่สมัพันธกับการตอบสนองตอการรักษาไดแก ชนิด
ของ genotype, การไดรับยาครบตามขนาดและระยะเวลาที่ควรไดรับอยางนอยรอยละ 80 และ
ภาวะ cirrhosis  โดยผูปวยที่เปน genotype อ่ืนที่ไมใช genotype 1 ไดรับยาครบตามขนาดและ
ระยะเวลา และไมมีภาวะ cirrhosis จะมีโอกาสตอบสนองตอการรักษาไดดี  
 



 
 
 

บทที่  5 
 

สรุปผลการวิจัย และขอเสนอแนะ 
 

ไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรัง เปนปญหาทางสาธารณสุขที่สาํคัญ เนื่องจากลักษณะการดําเนิน
โรค เมื่อผูปวยไดรับเชื้อ HCV แลวจะมีการติดเชื้อเร้ือรังเกิดเปน CHC ไดประมาณรอยละ 80 และ
เกิดเปนตับแขง็ และมะเรง็ตับไดในที่สุด การรักษา CHC ในปจจุบัน แนะนาํใหใชเปนยาสูตรผสม 
โดยเลือกใชระหวาง IFNα หรือ PEG-IFNα รวมกับ RBV  จากการศึกษาเรื่องการใชยารักษาโรค
ไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรัง ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา พบวา มกีารใชยาสูตรผสม PEG-IFNα  
รวมกับ RBV มากที่สุด จากรายงานการศึกษาในตางประเทศ พบวา มีประสิทธภิาพดีกวาการใช 
IFNα รวมกับ RBV อยางไรก็ตาม ยาทั้ง 2 สูตรนี้มีอาการไมพึงประสงคมาก รวมทัง้ PEG-IFNα  
มีราคาแพงกวา IFNα  2-3 เทา และผูปวยในประเทศไทย  เปนผูปวยที่มกีารติดเชือ้ genotype 3 
มากกวา genotype 1 ซึ่งแตกตางกับในประเทศทางยโุรป และสหรัฐอเมริกา       และ genotype 3 
เปน genotype ที่ตอบสนองตอการรักษาไดดีกวา genotype 1 ดังนัน้ ในการศึกษาวิจัยนี ้จึงเปน
การศึกษาเพื่อเปรียบเทยีบประสิทธิผลและความปลอดภยัของ PEG-IFNα  และ IFNα ในผูปวย
คนไทยโรค CHC โดยประชากรเปนผูปวยนอกที่เขารับการรักษา ณ  โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
โรงพยาบาลศริิราช และโรงพยาบาลรามาธิบดี 

ประสิทธิผลของยา PEG-IFNα  รวมกบั RBV และ IFNα  รวมกบั RBV  

 จากการวิจยัในครั้งนี้ พบวา ประสิทธิผลของการใชยาโดยวเิคราะหจาก SVR ของการ
รักษาทั้ง 2 สตูรไมแตกตางกัน  เมื่อใชในการรักษาผูปวยที่ติดเชื้อ HCV genotype 3. 6 และ 
unclassified genotype (p= 0.72, 0.31 และ 0.90 ตามลําดับ) แตการใช PEG-IFNα รวมกับ 
RBV มีประสิทธิผลดีกวาการใช IFNα รวมกับ RBV ในผูปวยทีต่ิดเชื้อ HCV genotype 1  
(p=0.04) สําหรับผลการรักษา  เปรียบเทยีบระหวางยาทั้ง 2 สูตร เมื่อแบงตามระดบั HCV RNA, 
fibrosis score   พบวาไมแตกตางกนั  

เมื่อแบงตามลกัษณะ genotype  พิจารณารวมผูปวยทุก genotype สูตร PEG-IFNα 
รวมกับ RBV มีอัตราการม ีSVR รอยละ 61.1 และ IFNα รวมกับ RBV มีอัตราการมี SVR รอยละ 
60.8   ในผูปวยที่ติดเชื้อ HCV genotype 3, 6  และ   unclassified genotype    พบวา   
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ประสิทธิผลของยาทั้ง 2 สูตรไมแตกตางกัน โดยอัตราการมี SVR จากการใชยา IFNα รวมกับ 
RBV เทากับรอยละ 70.1, 37.5 และ 88.9 ตามลาํดับ และอัตราการมี SVR จากการใชยา PEG-
IFNα รวมกับ RBV เทากับรอยละ 64.9, 25.0 และ 25.0 ตามลําดับ 

 สําหรับผูปวย genotype 1 พบวา PEG-IFNα รวมกับ RBV    มีประสิทธิผลดีกวา IFNα 
รวมกับ RBV โดยอัตราการม ีSVR เทากับรอยละ 58.2 และ 38.9 ตามลําดับ 

 อยางไรก็ตาม เมื่อดูผลการตอบสนองตอการรักษา    พบวา  ผูปวยที่ติดเชื้อ HCV 
genotype 3, 6 และ unclassified genotype    ตอบสนองดีกวาผูปวยที่เปน genotype 1        
และผูปวยที่ไมมี cirrhosis จะตอบสนองตอการรักษาดกีวามี cirrhosis    ดังขอมูลที่มีการรายงาน
มากอน 

ความปลอดภัยของยา PEG-IFNα  รวมกับ RBV และ IFNα  รวมกับ RBV 
  

 จากการวิจยัในครั้งนี ้พบวา  การใช PEG-IFNα  รวมกบั RBV     มอัีตราการเกิดอาการ
ไมพึงประสงคโดยรวมมากกวาการใช  IFNα รวมกบั RBV โดยเฉพาะการเกดิอาการไมพงึ
ประสงคตอระบบเลือด  โดยทําใหเกิดภาวะเลือดจาง neutropenia และภาวะเกล็ดเลือดนอยได
มากกวาการใช  IFNα  รวมกับ RBV  
 

1. ภาวะเลือดจาง พบวา  PEG-IFNα รวมกับ RBV ทําใหเกิดภาวะเลือดจางไดรอยละ 
84.7 โดยระดับ Hb ที่ลดลงมากที่สุดเฉลีย่เทากับ 3.61 ± 1.32 ก./ดล. และเกิดภาวะเลือดจางที่
ระดับ Hb นอยกวา 10 ก./ดล. แตมากกวา 8.5 ก./ดล. มากที่สุด คือ รอยละ 38.9        สวน IFNα 
รวมกับ RBV ทําใหเกิดภาวะเลือดจางไดรอยละ 69.2   โดยระดบั Hb ที่ลดลงมากที่สุดเฉลีย่
เทากับ 3.24 ± 1.36 ก./ดล. และเกิดภาวะเลือดจางทีร่ะดับ Hb นอยกวา 12 ก./ดล. แตมากกวา 
10 ก./ดล. มากที่สุด คือ รอยละ 36.9   

 

2.  neutropenia  พบวา PEG-IFNα รวมกับ RBV ทาํใหเกิด neutropenia     ไดรอยละ 
61.1 และระดับ ANC ที่ลดลงมากสุดเฉลี่ยเทากับ 1,849 ± 1,037 เซลล/มคล. และเกิดภาวะ 
neutropenia ที่ระดับ ANC นอยกวา 1,000 เซลล/มคล. แตมากกวา 750 เซลล/มคล. มากที่สดุ 
คือ รอยละ 30.5     สวน IFNα รวมกับ RBV ทําใหเกดิ  neutropenia  ไดรอยละ 21.5  และระดับ 
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ANC ที่ลดลงมากสุดเฉลี่ยเทากบั 1,729 ± 1,200 เซลล/มคล. และเกิดภาวะ neutropenia ที่ระดับ 
ANC นอยกวา 750 เซลล/มคล. แตมากกวา  500 เซลล/มคล. มากที่สุด คือ รอยละ 10.8 

 

3. ภาวะเกลด็เลือดนอย      พบวา PEG-IFNα  รวมกับ RBV ทําใหเกิดภาวะเกล็ด
เลือดนอยไดรอยละ 43.5  และระดับเกล็ดเลือดที่ลดลงมากสุดเฉลี่ย เทากับ 62,206  ± 35,755
เซลล/มคล. และเกิดภาวะเกล็ดเลือดนอย ที่ระดับเกล็ดเลือดนอยกวา 80,000 เซลล/มคล. แต
มากกวา 50,000 เซลล/มคล. มากที่สุด คอื รอยละ 19.1     สวน IFNα   รวมกับ RBV ทําใหเกดิ
ภาวะเกล็ดเลอืดนอยไดรอยละ 20.8  และระดับเกล็ดเลือดที่ลดลงมากสุดเฉลี่ยเทากับ 40,903 ± 
38,102  เซลล/มคล. และเกิดภาวะเกล็ดเลือดนอย ที่ระดับเกล็ดเลือดนอยกวา 80,000 เซลล/
มคล. แตมากกวา  50,000 เซลล/มคล. มากที่สุด คือ รอยละ 8.5 

 

สําหรับการปรับลดขนาดยาหรือหยุดยา พบวาการใช   PEG-IFNα รวมกับ RBV  มีความ
จําเปนที่ตองปรับลดขนาดยา และหยุดยามากกวาการใช IFNα รวมกับ RBV เนือ่งจากการเกดิ
อาการไมพงึประสงคดังกลาว   โดยอัตราการปรับยา PEG-IFNα รอยละ 38.2 และปรับยา RBV 
รอยละ 51.9  ในกลุมที่ได PEG-IFNα รวมกับ RBV     สวนในกลุมทีไ่ด  IFNα รวมกับ RBV นัน้ 
มีอัตราการปรบัยา IFN รอยละ 6.9 และปรับยา RBV รอยละ 39.2   

 

 อัตราการหยุดยา PEG-IFNα และ IFNα เทากับรอยละ 16.8 และ  12.3 ตามลําดับ  
สวนอัตราการหยุดยา RBV เทากับรอยละ 22.1 และ 16.2 ในกลุมที่ได PEG-IFNα รวมกับ RBV 
และ IFNα รวมกับ RBV ตามลําดับ  โดยสาเหตุการหยุดยา PEG-IFNα  และ RBV ในกลุมที่ได 
PEG-IFNα  รวมกับ RBV สวนใหญเกิดจากความผิดปกติของผลการตรวจทางหองปฏิบัติการ 
(รอยละ 9.2 และ 12.2 ตามลําดับ) และสาเหตุการหยดุยา IFNα  และ RBV ในอีกกลุมหนึง่สวน
ใหญเกิดจากการไมตอบสนองตอการรักษา (รอยละ 7.7 และ 7.7 ตามลําดับ) 
 
 สําหรับการใช erythropoietin หรือ GCSF เมื่อเกิดภาวะเลือดจางหรอื neutropenia นั้น 
ยังมีขอมูลเกี่ยวกับการใชยาทั้ง 2 ชนิดนี้ไมมากนัก โดยพบวาผูปวยทีม่ี cirrhosis จะมีอัตราการใช 
GCSF มากกวาผูปวยไมม ี cirrhosis ทั้งนี้ เนื่องจากสภาวะโรคของผูปวยเอง อยางไรก็ตาม ควรมี
การศึกษาถึงประโยชนของการใชทัง้ 2 ชนิดนี้ตอไป เพือ่ใหไดขอมูลที่ครบถวนมากขึ้น 
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ปจจัยทีส่ัมพนัธกับการม ีSVR 
 
 จากการวิจยัในครั้งนี้ พบวา ปจจยัทีส่ัมพันธกับการตอบสนองตอการรักษาของผูปวย 
ไดแก genotype ที่เปน การมีหรือไมมภีาวะ cirrhosis และการไดรับยาครบตามขนาดและ
ระยะเวลาที่ควรไดรับยาอยางนอยรอยละ 80  โดยผูปวยที่ติดเชื้อที่ไมใช genotype 1, ไมมี 
cirrhosis และไดรับยาครบตามกําหนด จะมีอัตราการตอบสนองตอการรักษาดกีวา และนาจะมี
โอกาสหายไดรอยละ 79.3  อยางไรก็ตาม โอกาสในการตอบสนองตอการรักษานีเ้ปนการทาํนาย
จากสมการที่ไดจากการวิเคราะหทางสถิต ิ และมีโอกาสตอบไดถูกรอยละ 67.7 จากเหตุการณจริง
เทานัน้ 
 

 ดังนัน้ จากผลการวิจยัในครัง้นี้ สรุปไดวา การใช PEG-IFNα รวมกับ RBV มีประสิทธิผล
ไมแตกตางกนักับการใช IFNα รวมกับ RBV ยกเวนในผูปวยที่ติดเชื้อ HCV genotype 1 และ
พบวาการใช PEG-IFNα รวมกับ RBV มอัีตราการเกิดอาการไมพงึประสงคมากกวาการใช IFNα 
รวมกับ RBV  ดังนัน้ ในการพิจารณาใหการรักษา ควรพิจารณาจาก genotype ที่ผูปวยเปน และ
สภาวะรางกายของผูปวย เนื่องจาก หากผูปวยเกิดอาการไมพึงประสงคตอยา แลวจําเปนตองหยดุ
ยาและทําใหลดโอกาสการตอบสนองตอการรักษา การเลือกใชยาสูตรใดสูตรหนึ่ง จงึตองพิจารณา
ตามความเหมาะสม และใชยาอยางสมเหตุสมผล เพื่อใหเกิดประโยชนสูงสุดและมผีลเสียตอผูปวย
นอยที่สุด 
 

ขอเสนอแนะ 
   
1. เนื่องจากการวิจัยในครั้งนี้ เปนการเกบ็ขอมูลจากเวชระเบียน ดังนั้น อัตราการเกิดอาการไมพึง
ประสงคบางชนิด จงึยงัต่ํากวาความเปนจริง หากตองการขอมูลในดานอัตราการเกิดอาการไมพึง
ประสงคของยาทัง้ 2 สูตร ควรมีการศึกษาติดตามแบบไปขางหนาตอไป 
 

2.  เนื่องจากผลการรักษาในผูปวยที่ติดเชื้อ genotype 3 นัน้ พบวา การใช IFNα รวมกับ RBV ให
ผลการรักษาไมแตกตางจากการใช PEG-IFNα รวมกับ RBV ดังนัน้ เพื่อเปนการลดคาใชจายและ
ผลขางเคียงทีจ่ะเกิดขึ้นกบัผูปวย การเลือกใชยาสูตร IFNα รวมกับ RBV ถือเปนการเลือกใชยาที่
เหมาะสม และสมเหตุสมผล  
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3.  การรักษาโรคไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรัง เปนการรักษาที่ใชเวลานาน และตองมีการติดตามผูปวย
อยางตอเนื่อง เนื่องจากยาทัง้ 2 สูตรนี้ มีอัตราการเกิดอาการไมพึงประสงคมาก ซึ่งหากเกิดอาการ
ไมพึงประสงคแลว อาจตองปรับลดขนาดยาหรือหยุดยา ดังนัน้ การใหคําแนะนาํผูปวย จึงเปน
สําคัญ โดยเฉพาะอาการไมพึงประสงคในกลุม influenza-like symptoms ซึ่งพบไดมาก และ
สามารถบรรเทาอาการตางๆ ใหดีข้ึนได โดยแนะนําในดานของการฉดียาในวันหยดุ  ชวงเยน็หรือ
กอนนอน เพื่อชวยลดหรือบรรเทาอาการทีจ่ะเกิดขึ้น และสงผลตอคุณภาพชีวิตของผูปวย หรือการ
แนะนาํใหผูปวยดื่มน้ํามากๆ หรือรับประทานยา paracetamol, ibuprofen เพื่อชวยลดอาการไข
หรืออาการปวดเมื่อยที่เกิดขึ้น เปนตน 
 
4. จากผลการตรวจ HCV RNA ในเลือดที่สัปดาหที ่ 12 หลังจากเริ่มยา ซึ่งเปนประโยชนตอการ
พิจารณาวา ผูปวยจะมีการตอบสนองตอการรักษาหรือไมนั้น จากการวิจัยในครั้งนี ้พบวา ยังขาด
ขอมูลในสวนนี้ ดังนัน้ หากมีการศึกษาวิจัยเพิ่มเติมตอไป จะทําใหไดขอมูลที่มีประโยชนและมี
ขอสรุปมากขึ้น  
 
5.  สําหรับผูปวยไทยที่ตองการทํานายผลการรักษา  อาจใชสมการหาโอกาสทีจ่ะมีการตอบสนอง
ตอการรักษาได คือ โอกาสทีจ่ะมี SVR (P) = 1 / (1 + eZ) และ Z = 3.797 – 0.822A – 0.926B – 
0.821 C       โดยแทนคา A = 1 เมื่อมี cirrhosis , 2  เมื่อไมมี cirrhosis 

  B = 1 เมื่อไดรับยาไมถงึรอยละ 80, 2 เมื่อไดรับยาอยางนอยรอยละ 80 
  C = 1 เมื่อเปน genotype 1, 2 เมื่อเปน genotype อ่ืนๆ ดังกลาวมาแลว 
 

 อยางไรก็ตาม สมการนี้สามารถทาํนายไดถูกตองกับเหตกุารณจริง รอยละ 67.7 และยังไม
มีการทดสอบความตรงของสมการ (validation)  รวมทั้งหาความไว (sensitivity) และ
ความจาํเพาะ (specificity) ของสมการ ในการทํานายโอกาสการตอบสนองตอการรักษา จึงควรมี
การตรวจสอบตอไปกอนที่จะนําไปใช 
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ภาคผนวก ก 
 

แบบบันทึกขอมูลผูปวยไวรัสตับอักเสบซีเร้ือรัง 
HN .....................................................................        หมายเลขเอกสาร ............................... 
เพศ    �  ชาย     �  หญิง                     สถานภาพ   �โสด  � สมรส  � มาย      
วันเกิด  ......../........../..........     อายุ ........ ป                อาชีพ.................................................... 
สิทธิในการรักษาพยาบาล   
�  เบิกราชการ   �    ประกันสงัคม    �  ประกนัสขุภาพ   �  ชําระเอง    � อ่ืน ๆ 
............ 
สวนสงู  .................. ซม.           น้ําหนกั ..................... กก.     BMI = ............................. kg/m2  
ปที่ไดรับการวนิิจฉัยวาเปน chronic hepatitis C ....................................................................... 
โรคประจําตัว            �  ไมมี                          
�  ม ี                       �  ความดันโลหติสูง   � หัวใจและหลอดเลือด     �  ไขมันในเลือดสงู       
�  โรคตอมไทรอยด   �  เบาหวาน              �ประวตัิไมชัดเจน             � อ่ืนๆ ............... 

ยาที่ใชประจํา........................................................................................……………… 
..................…….............…………………………………………………………………………...
..............................................................................................................................................
.............................................................................................................................................. 
ประวัติทางสงัคม                                � ขอมูลไมครบถวน 
� ไมสูบบุหรี่   �  สูบบุหร่ี  วันละ.........มวน ............. ป    
� ไมดื่มสุรา    �  ดื่มสุรา .............ตอวัน...............ป เลิกมา .........เดือน/ป  ชนดิที่ดื่ม............ 
� ไมมีประวตัิใชสารเสพตดิ     �  ใชสารเสพติด คือ .........................ทาง.............................. 
ประวัติการเจบ็ปวยในอดีต 
เคยไดรับเลือดหรือไม    �  ไมไดรับ      �  ไดรับ    ป................... เนื่องจาก .......................... 
ประวัติญาติในครอบครัวเปนโรคตับ        �   ไมมี    � มี โรค ................................................ 
ประวัติการทําฟน             �  ไมมีขอมลู    �  อ่ืนๆ  .............................................................. 
ประวัติการผาตัด             �    มีการผาตัด  � ไมมปีระวัติ 
สาเหตุการติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซ ี
�       จากการรับเลือดหรือสวนประกอบของเลือด     �     ใชเข็มฉีดยารวมกนั     �  รอยสัก  
�       อ่ืนๆ ...........................................................  �     ไมทราบสาเหต ุ
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ประวัติการเปนโรคตับอักเสบเรื้อรังจากไวรัสตับอักเสบซี 
อายุที่ติดเชื้อไวรัสตับอักเสบซี .................................................................................................. 
ผลการตรวจ ultrasound วันที.่..../......../.......    ........................................................................ 
ผลการตรวจ liver biopsy      วันที่ ......./........./............. 
          �  ไมทํา 
          �  ไมทํา แตมีการวนิิจฉัยวาเปน cirrhosis วันที่....../....../..........โดย............................... 
          �  ทาํ ...................................................................................   score ........................ 
ผลการตรวจพืน้ฐานทางหองปฏิบัติการ   วนัที ่....../......./...........                           
   AST .................................ALT 
................................genotype................................... 
 baseline HCV RNA ................................................................................................. 
 อ่ืนๆ……………………….....................................................................................….. 

 
การรกัษาโรคตับอักเสบเรื้อรังจากไวรสัตับอักเสบซี  
 

เร่ิมใชยารักษา  CHC วันที่ ............................................................  
 

�   PEG-IFNα-2a         �   180 มคก./สัปดาห              � ขนาด...................................... 
�   PEG-IFNα-2b       �   ขนาด .....................................................(........ มคก./สัปดาห) 
�   IFNα                       �    3 ลานยนูิต 3 คร้ัง/สัปดาห  � ขนาด..................................... 
�   Ribavirin       �   800 มก./วนั   �1,000 มก./วนั � 1,200 มก./วนั.� อ่ืนๆ................ 
�   ยาอืน่ๆ          �   vitamin C         � vitamin E   �  Zbec         �   Sylimarin                 

                 �   อ่ืนๆ ................................................................................................. 
ประสิทธิผลในการใชยา 
HCV RNA ที่เวลาสิน้สุดการรักษา ......................................................................................... 
�   มี ETR      �   ไมม ีETR 
HCV RNA ที่เวลา 6 เดือนหลังหยุดการรักษา ....................................................................... 
�   มี SVR         �   ไมมี SVR 
 

☺ ☺ ☺ ☺ ☺ ☺ ☺ ☺ ☺ ☺ ☺ ☺ ☺ ☺ ☺ 



 
 
  101 

 

ภาคผนวก ข 
 
                            แบบบันทึกอาการไมพงึประสงค          หมายเลขเอกสาร................ 
 
อาการไมพงึประสงคที่เกิดขึ้น                  �   ไมเกิด        �    เกิด 
ระบบทางเดินอาหาร  
อาการ วันที ่ การแกไข ผลหลังจากการแกไข 
    
    
    
    
 
 
ระบบผิวหนัง       
อาการ วันที ่ การแกไข ผลหลังจากการแกไข 
    
    
    
 
ระบบอื่นๆ  
อาการ วันที ่ การแกไข ผลหลังจากการแกไข 
    
    
    
    
    
    
    
    
    



 
 
  102 

 

ภาวะโลหิตจาง (anemia)                          �   ไมเกิด        �    เกิด 
 
 baseline       
Hb        
Hct        
Dose RBV        
Dose epoietin        

 
 
 
ภาวะเม็ดเลือดขาว neutrophils ต่ํา (neutropenia)          �   ไมเกิด        �    เกิด 
 
 baseline       
WBC        
PMN        
ANC        
Dose IFN        
Dose G-CSF        

 
 
 
 
 
ภาวะเกล็ดเลอืดต่ํา (thrombocytopenia)                        �   ไมเกดิ        �    เกิด 
 
 baseline        
Platelet         
Dose IFN        
Dose G-CSF        
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ภาคผนวก ค 
 
    แบบบันทึกผลการตรวจทางหองปฏบิติัการ     หมายเลขเอกสาร ............ 
           
BW           
BP           
Pulse           
BUN           
Cr           
Hb           
Hct           
Reti.(%)           
MCV           
WBC           
PMN            
Lymp           
Mono           
Platelet            
PT           
INR           
AST            
ALT           
AP           
TP           
Alb           
TB           
DB           
AFP            
GGT           
FT3           
FT4           
TSH           
TC           
TG           
HDL           
LDL           
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ภาคผนวก ง 
 
 ขอมูลของผูปวยแยกตามโรงพยาบาลที่มารับการรักษา ประกอบดวย 
 
ตารางที่ 48   ลักษณะพืน้ฐานของผูปวยแยกตามยาที่ไดรับ ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
ตารางที่ 49   การตอบสนองตอการรักษาของผูปวย ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
ตารางที่ 50   อาการไมพงึประสงคตอระบบเลือดของผูปวย ณ โรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา 
ตารางที่ 51   ลักษณะพืน้ฐานของผูปวยแยกตามยาที่ไดรับ ณ โรงพยาบาลศิริราช 
ตารางที่ 52   การตอบสนองตอการรักษาของผูปวย ณ โรงพยาบาลศริิราช 
ตารางที่ 53   อาการไมพงึประสงคตอระบบเลือดของผูปวย ณ โรงพยาบาลศิริราช 
ตารางที่ 54   ลักษณะพืน้ฐานของผูปวยแยกตามยาที่ไดรับ ณ โรงพยาบาลรามาธบิดี 
ตารางที่ 55   การตอบสนองตอการรักษาของผูปวย ณ โรงพยาบาลรามาธิบดี 
ตารางที่ 56   อาการไมพงึประสงคตอระบบเลือดของผูปวย ณ โรงพยาบาลรามาธิบดี 
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ตารางที่ 48  ลักษณะพืน้ฐานของผูปวยแยกตามยาที่ไดรับ ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
 
ลักษณะพืน้ฐานของผูปวย IFNα + RBV PEG-IFNα + RBV P value 
เพศชาย : หญงิ (รอยละ) 12 : 8 (60.0 : 40.0) 9 : 16(36.0 : 64.0) 0.11 
อายุ (ป) 49.05 ± 9.01 52.28 ± 10.27 0.28 
น้ําหนกั (กก.) 64.32 ± 11.08 63.69 ± 11.10  0.85 
ALT (U/L) 157.25 ± 113.48  126.65 ± 76.36 0.30 
Hb (ก./ดล.) 14.33 ± 1.70 13.83 ± 1.13 0.31 
ANC (เซลล/มคล.) 3,012 ± 941 2,526 ± 1487 0.33 
เกล็ดเลือด (เซลล/มคล.) 141,764 ± 59,991 178,450 ± 59,152 0.70 
HCV RNA (รอยละ)    
   ≤ 800,000 IU/ml 6 (30.0) 11 (44.0) 0.34 
   > 800,000 IU/ml 10 (50.0) 8 (32.0) 0.22 
   ไมมีขอมูล 4 (20.0) 6 (24.0) 0.52 
HCV genotype (รอยละ)    
   1 5 (25.0) 13 (52.0) 0.07 
   3 12 (60.0) 12 (48.0) 0.42 
   6  3 (15.0) 0 (0) 0.08 
ระดับ fibrosis score (รอยละ)    
   F0 – F1 4 (20.0) 6 (24.0) 0.52 
   F2 – F3 4 (20.0) 8 (32.0) 0.37 
   F4 6 (30.0) 3 (12.0) 0.13 
   ไมมีขอมูล 6 (30.0) 8 (32.0) 0.89 
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ตารางที่ 49   การตอบสนองตอการรักษาของผูปวย ณ โรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา 
 
 IFNα + RBV PEG-IFNα + RBV P value 
HCV genotype    
   All genotype 7/20 (35.0) 12/25 (48.0) 0.44 
   Genotype 1 1/5 (20.0) 6/13 (46.2) 0.32 
   Genotype 3 6/12 (50.0) 6/12 (50.0) 1.0 
   Genotype 6 0/3 (0) 0/0 (0) - 
Baseline HCV RNA    
   ≤ 800,000 IU/ml 4/6 (66.7) 4/11 (36.4)  0.25 
   > 800,000 IU/ml 2/10 (20.0) 4/8 (50.0) 0.20 
Genotype and  
baseline HCV RNA 

   

   Genotype 1    
      ≤ 800,000 IU/ml 1/1 (100.0) 1/4 (25.0) 0.40 
      > 800,000 IU/ml 0/3 (0) 2/5 (20.0) 0.36 
   Genotype 3    
      ≤ 800,000 IU/ml 3/4 (75.0) 3/7 (42.9) 0.39 
      > 800,000 IU/ml 2/6 (33.3) 2/3 (66.7) 0.41 
   Histological diagnosis    
      F0 – F1 2/2 (100.0) 3/4 (75.0) 0.67 
      F2 – F3 1/1 (100.0) 0/3 (0) 0.25 
      F4 1/4 (25.0) 1/2 (50.0) 0.60 
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ตารางที่ 50 อาการไมพึงประสงคตอระบบเลือดของผูปวย ณ โรงพยาบาลพระมงกุฎเกลา 
 
 IFNα + RBVa PEG-IFNα + RBVb P value 
Anemia     
   Hb < 12 ก./ดล. 2 (10.0) 5 (20.0)  
   Hb < 10 ก./ดล. 3 (15.0) 4 (16.0)   
   Hb < 8.5 ก./ดล. 0 (0) 1 (4.0)  
   Hb ที่ลดลงเฉลี่ย (mean ± SD) 2.40 ± 1.78 3.14 ± 0.62 0.26 
Neutropenia     
   ANC < 1,000 เซลล/มคล. 3 (15.0) 3 (12.0)  
   ANC < 750 เซลล/มคล. 1 (5.0) 1 (4.0)  
   ANC < 500 เซลล/มคล. 0 (0) 2 (8.0)  
   ANC ที่ลดลงเฉลี่ย 
   (mean ± SD) 

1,482 ± 817 1,751 ± 1,624 0.63 

Thrombocytopenia     
   เกล็ดเลือด < 100,000 เซลล/มคล. 1 (5.0) 3 (12.0)  
   เกล็ดเลือด < 80,000 เซลล/มคล. 0 (0) 1 (4.0)  
   เกล็ดเลือด < 50,000 เซลล/มคล. 2 (10.0) 1 (4.0)  
   เกล็ดเลือดทีล่ดลงเฉลี่ย  
   (mean ± SD) 

16,600 ± 12,703 51,083 ± 22,178 < 0.001 

 
 a : คิดจากจํานวนผูปวยที่ไดรับยา IFNα + RBV ทั้งสิน้ 20 ราย 
 b : คิดจากจาํนวนผูปวยที่ไดรับยา PEG-IFNα + RBV ทั้งสิน้ 25 ราย 
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ตารางที่ 51  ลักษณะพืน้ฐานของผูปวยแยกตามยาที่ไดรับ ณ โรงพยาบาลศิรริาช 
 
ลักษณะพืน้ฐานของผูปวย IFNα + RBV PEG-IFNα + RBV P value 
เพศชาย : หญิง (รอยละ) 55: 41 (57.3: 42.7) 41: 28 (59.4 : 40.6) 0.78 
อายุ (ป) 46.29 ± 10.08 47.32 ± 11.67 0.55 
น้ําหนกั (กก.) 65.52 ± 12.52 64.46 ± 11.34 0.58 
ALT (U/L) 151.68 ± 84.06 129.73 ± 72.78 0.09 
Hb (ก./ดล.) 14.09 ± 1.43 13.82 ± 1.57 0.26 
ANC (เซลล/มคล.) 3,364 ± 1,535 2,880 ± 1,121 0.028 
เกล็ดเลือด (เซลล/มคล.) 192,617 ± 72,870 171,434 ± 54,215 0.043 
HCV RNA (รอยละ)    
   ≤ 800,000 IU/ml 67 (69.8) 43 (62.3) 0.32 
   > 800,000 IU/ml 20 (20.8)  25 (36.2)  0.028 
 ไมมีขอมูล 9 (9.4) 1 (1.5)  0.032 
HCV genotype (รอยละ)    
   1 23 (24.0) 27 (39.1) 0.036 
   3 60 (62.5)  37 (53.6) 0.25 
   6  5 (5.2)   4 (5.8) 0.57 
   unclassified 8 (8.3) 1 (1.5) 0.052 
ระดับ fibrosis score (รอยละ)    
   F0 – F1 46 (47.9) 32 (46.4) 0.84 
   F2 – F3 20 (20.8) 11 (15.9)  0.43 
   F4 16 (16.7) 12 (17.4) 0.90 
   ไมมีขอมูล 14 (14.6) 14 (20.3) 0.34 
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ตารางที่ 52   การตอบสนองตอการรักษาของผูปวย ณ โรงพยาบาลศิริราช 
 
 IFNα + RBV PEG-IFNα + RBV P value 
HCV genotype    
   All genotype 63/96 (65.6) 48/69 (69.6) 0.60 
   Genotype 1 10/23 (43.5) 18/27 (66.7) 0.10 
   Genotype 3 43/60 (71.7) 28/37 (75.7) 0.67 
   Genotype 6 3/5 (60.0) 1/4 (25.0) 0.36 
   Unclassified  7/8 (87.5) 1/1 (100.0) 0.89 
Baseline HCV RNA    
   ≤ 800,000 IU/ml 46/67 (68.60 32/43 (74.4) 0.52 
   > 800,000 IU/ml 13/20 (65.0) 15/25 (60.0) 0.73 
Genotype  
and baseline HCV RNA 

   

   Genotype 1    
      ≤ 800,000 IU/ml 7/14 (50.0) 12/17 (70.6) 0.24 
      > 800,000 IU/ml 2/5 (40.0) 5/9 (55.6) 0.50 
   Genotype 3    
      ≤ 800,000 IU/ml 30/42 (71.4) 19/24 (79.2) 0.49 
      > 800,000 IU/ml 11/14 (78.6) 9/13 (69.2) 0.45 
   Histological diagnosis    
      F0 – F1 28/30 (93.3) 14/14 (100.0) 0.46 
      F2 – F3 7/11 (63.6) 6/7 (85.7) 0.32 
      F4 3/12 (25.0) 6/10 (60.0) 0.11 
 
 
 
 
 



 
 
  110 

 

ตารางที่ 53   อาการไมพึงประสงคตอระบบเลือดของผูปวย ณ โรงพยาบาลศิรริาช 
 
 IFNα + RBVa PEG-IFNα + RBVb P value 
Anemia     
   Hb < 12 ก./ดล. 38 (39.6) 26 (37.7)  
   Hb < 10 ก./ดล. 31 (32.3) 26 (37.7)  
   Hb < 8.5 ก./ดล. 3 (3.1) 9 (13.0)  
   Hb ที่ลดลงเฉลี่ย  
  (mean ± SD) 

3.38 ± 1.29 3.68 ± 1.41 0.15 

Neutropenia     
   ANC < 1,000 เซลล/มคล. 6 (6.2) 24 (34.8)  
   ANC < 750 เซลล/มคล. 11 (11.4) 16 (23.2)  
   ANC < 500 เซลล/มคล. 3 (3.1) 3 (4.3)  
   ANC ที่ลดลงเฉลี่ย 
   (mean ± SD) 

1,812 ± 1,286 1,883 ± 1,010 0.70 

Thrombocytopenia     
   เกล็ดเลือด < 100,000 เซลล/มคล. 6 (62.5) 7 (10.1)  
   เกล็ดเลือด < 80,000 เซลล/มคล. 9 (9.4) 19 (27.5)  
   เกล็ดเลือด < 50,000 เซลล/มคล. 3 (3.1) 6 (8.7)  
   เกล็ดเลือด < 25,000 เซลล/มคล. 1 (1.0) 0 (0)  
   เกล็ดเลือดทีล่ดลงเฉลี่ย  
   (mean ± SD) 

45,053 ± 40,075 62,594 ± 35,278 0.004 

 
 a : คิดจากจํานวนผูปวยที่ไดรับยา IFNα + RBV ทั้งสิน้ 96 ราย 
 b : คิดจากจาํนวนผูปวยที่ไดรับยา PEG-IFNα + RBV ทั้งสิน้ 69 ราย 
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ตารางที่ 54   ลักษณะพื้นฐานของผูปวยแยกตามยาที่ไดรับ ณ โรงพยาบาลรามาธิบดี 
 
ลักษณะพืน้ฐานของผูปวย IFNα + RBV PEG-IFNα + RBV P value 
เพศชาย : หญงิ (รอยละ) 6:8 (42.9 : 57.1) 16 : 21 (43.2: 56.8) 0.98 
อายุ (ป) 45.07 ± 10.76 49.14 ± 9.87 0.21 
น้ําหนกั (กก.) 59.56 ± 10.04 65.17 ± 10.53 0.09 
ALT (U/L) 197.93 ± 212.14 149.61 ± 71.62 0.23 
Hb (ก./ดล.) 13.52 ± 1.39 13.71 ± 1.94 0.74 
ANC (เซลล/มคล.) 2,877 ± 551 2,845 ± 1,158 0.92 
เกล็ดเลือด (เซลล/มคล.) 183,923 ± 43,809 177,054 ± 64,038 0.72 
HCV RNA (รอยละ)    
   ≤ 800,000 IU/ml 7 19 0.93 
   > 800,000 IU/ml 6 16 0.98 
   ไมมีขอมูล 1 2 0.63 
HCV genotype (รอยละ)    
   1 8 15 0.29 
   3 5 22 0.13 
   unclassified 1 0 0.28 
ระดับ fibrosis score (รอยละ)    
   F0 – F1 7 16 0.67 
   F2 – F3 2 10 0.29 
   F4 5 7 0.18 
   ไมมีขอมูล 0 4 0.26 
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ตารางที่ 55  การตอบสนองตอการรักษาของผูปวย ณ โรงพยาบาลรามาธิบดี 
 
 IFNα + RBV PEG-IFNα + RBV P value 
HCV genotype    
   All genotype 9/14 (64.3) 20/37 (54.0) 0.51 
   Genotype 1 3/8 (37.5) 8/15 (53.3) 0.39 
   Genotype 3 5/5 (100.0) 12/22 (54.5) 0.08 
   Unclassified  1/1 (100.0) 0 - 
Baseline HCV RNA    
   ≤ 800,000 IU/ml 4/7 (57.1) 11/19 (57.9) 0.67 
   > 800,000 IU/ml 5/6 (83.3) 7/16 (43.8) 0.12 
Genotype  
and baseline HCV RNA 

   

   Genotype 1    
      ≤ 800,000 IU/ml 1/4 (25.0) 1/4 (25.0) 0.79 
      > 800,000 IU/ml 2/3 (66.7) 6/10 (60.0) 0.68 
   Genotype 3    
      ≤ 800,000 IU/ml 3/3 (100.0) 10/15 (66.7) 0.35 
      > 800,000 IU/ml 2/2 (100.0) 1/6 (16.7) 0.11 
   Histological diagnosis    
      F0 – F1 5/7 (71.4) 7/16 (43.8) 0.22 
      F2 – F3 2/2 (100.0) 8/10 (80.0)  0.68 
      F4 2/5 (40.0) 4/7 (57.1) 0.50 
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ตารางที่ 56   อาการไมพึงประสงคตอระบบเลือดของผูปวย ณ โรงพยาบาลรามาธิบดี 
 
 IFNα + RBVa PEG-IFNα + RBVb P value 
Anemia     
   Hb < 12 ก./ดล. 5 (35.7) 10 (27.0)  
   Hb < 10 ก./ดล. 4 (28.6) 15 (40.5)  
   Hb < 8.5 ก./ดล. 0 (0) 5 (13.5)  
   Hb ที่ลดลงเฉลี่ย (mean ± SD) 2.95  ±  1.28 3.55  ±  1.36 0.17 
Neutropenia     
   ANC < 1,000 เซลล/มคล. 1 (7.1) 9 (24.3)  
   ANC < 750 เซลล/มคล. 1 (7.1) 10 (27.0)  
   ANC < 500 เซลล/มคล. 0 (0) 5 (13.5)  
   ANC ที่ลดลงเฉลี่ย  
  (mean ± SD) 

1,368  ±  882 1,945 ± 869 0.046 

Thrombocytopenia     
   เกล็ดเลือด < 100,000 เซลล/มคล. 1 (7.1) 6 (16.2)  
   เกล็ดเลือด < 80,000 เซลล/มคล. 2 (14.3) 4 (10.8)  
   เกล็ดเลือด < 50,000 เซลล/มคล. 0 (0) 4 (10.8)  
   เกล็ดเลือดทีล่ดลงเฉลี่ย   
   (mean ± SD) 

27,384  ±  27,590 65,027  ±  41,074 0.004 

 
 a : คิดจากจํานวนผูปวยที่ไดรับยา IFNα + RBV ทั้งสิน้ 14 ราย 
 b : คิดจากจํานวนผูปวยที่ไดรับยา PEG-IFNα + RBV ทั้งสิน้ 37 ราย 
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ภาคผนวก จ 

ขอมูลยาที่ใชในการรักษาไวรสัตับอักเสบซีเร้ือรัง 

 ประกอบดวย 

 1.  อินเตอรเฟอรอน อัลฟาและเพกอนิเตอรเฟอรอน อัลฟา 

2. ไรบาไวริน 
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อินเตอรเฟอรอน อัลฟาและเพกอินเตอรเฟอรอน อัลฟา 

 
อินเตอรเฟอรอน อัลฟา (IFNα) แบงไดเปนหลายชนิด เชน อินเตอรเฟอรอน อัลฟา-2เอ 

(IFNα-2a), อินเตอรเฟอรอน อัลฟา-2บี (IFNα-2b), อินเตอรเฟอรอน อัลฟา-2ซี (IFNα-2c) เปน
ตน ในทีน่ี้จะขอกลาวถึงเฉพาะ  IFNα-2a  และ IFNα-2b  เทานัน้   โดยที ่IFNα ทั้ง 2 ชนิดนี ้มี
ความแตกตางกันในดานของโครงสราง คอื ที่กรดอะมโินตําแหนงที ่ 23 โดยเปน lysine และ 
arginine สําหรับ IFNα-2a และ IFNα-2b ตามลําดับ  

 
Pegylation  เปนกระบวนการนํา PEG (polyethylene glycol)  ซึง่เปน inert molecule 

และไมมี intrinsic toxicity มาจับกับ IFNα จะทาํใหไดสารที่มีขนาดใหญขึ้น การละลายมากขึน้ 
ลด antigenicity ของยา ลด proteolysis  ลดการขับยาออกทางไต ทาํให IFNα อยูในรางกายได
นานขึ้น   โดยที่  

 

PEG-IFNα-2a เปนการนาํ PEG ชนิด branch-chain ขนาด 40 กิโลดาลตันมาจับกับ 
IFNα   โดยใช amide bond  สวนใหญจะกระจายอยูในพลาสมาและม ี Vd ประมาณ 8 ลิตร 
ดังนัน้การใหยาจะไมขึ้นกับน้ําหนกัผูปวย โดยจะใหในขนาด 180 มคก./สัปดาห  PEG-IFNα-2a 
จะอยูในรูปสารละลายและเก็บในตูเยน็ (ที่อุณหภูมิ 4 °c) การขจัดยาสวนใหญจะผานทาง 
hepatic metabolism  

 

PEG-IFNα-2b เปนการนาํ PEG ที่เปนเสนตรงขนาด 12 กิโลดาลตันมาจบักับ IFNα 
โดยใช ester bond มี volume of distribution (Vd) ประมาณ 20 ลิตร และระดับยาในพลาสมา
ขึ้นกับน้าํหนักตัว    จงึตองใหยาโดยปรับตามน้าํหนักตวัผูปวย โดยจะใชในขนาด 1.0 – 1.5 มคก.
ตอน้ําหนักตวั 1 กก. สัปดาหละครั้ง PEG-IFNα-2b จะอยูในรูป lyophilized powder, 
reconstitute solution (ผสมกับ sterile water เวลาบรหิารยา) และเก็บในตูเยน็ 

 
กลไกการออกฤทธิ ์
 IFNα มีฤทธิย์ับยั้งไวรัส (antiviral effects)     ซึ่งสามารถยับยัง้กระบวนการจําลองแบบ
ไวรัส (viral replication) และ มฤีทธิ์กระตุนระบบภูมิคุมกัน (immunomodulatory effects)  ซึ่ง
เปนผลจากการจับกับตัวรับบนเซลล 
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Antiviral effects  
 IFNα ออกฤทธิ์โดยเหนี่ยวนํา transcription ของยีนตางๆ รวมทั้ง double-stranded 
RNA-activated protein kinase (PKR), 2’,5’-oligoadenylate synthetase (2’,5’-OAS) และ
เอนไซมอ่ืนๆ ซึ่งมีผลยับยั้งการสรางไวรัสใหมในเซลลทีต่ิดเชื้อ  
Immunomodulatory effects 
 IFNα กระตุนระบบภูมิคุมกันของรางกาย รวมถงึกระตุน macrophages, natural killer 
cells และ cytotoxic T lymphocytes และกระตุนการสราง antibody ตอไวรัส เปนผลใหเพิ่มการ
ตอบสนองทางระบบภูมิคุมกันของเซลลทีต่ิดเชื้อ ทําใหมีการกาํจัด HCV RNA    
ฤทธิ์อ่ืนๆ 
 IFNα  มี antiproliferative activity   ตอ human tumor cells ทั้งใน in vitro และ in vivo 
IFN มีฤทธิ์ลด transforming growth factor- β1(TGF- β1)  ซึ่งเปนตัวกระตุนใหมกีารสังเคราะห 
extracellular matrix มากขึน้  ทาํใหเกิดเปน fibrosis   และพบวา ในผูปวยที่ไดรับ IFNα นัน้ จะมี
ระดับของ procollagen type III aminoterminal propeptide (PIIINP) และ laminin P1 ลดลง
อยางมีนยัสําคัญเมื่อเทียบกับ baseline ซึ่ง PIIINP และ laminin P1 ถือเปน markers ของ liver 
fibroplasia   
 
เภสัชจลนศาสตร 
 
Parameter  IFNα PEG-IFNα-2a PEG-IFNα-2b 
Absorption half-life (ชั่วโมง) 2.3 50 4.6 
Vd (ลิตร) 70-98 6-14 70* 
Tmax (ชั่วโมง) 3-8 72-96 15-44 
Elimination half-life (ชั่วโมง) 3-5 77 40 
Clearance (มล./ชั่วโมง) 11,800-16,170 80** 1540 
หมายเหต ุ: * Vd เทากับ 0.99 ลิตร/กก. คิดจากผูปวยน้าํหนัก 70 กก. 
 ** clearance เทากับ 22 มล./ชั่วโมง/กก. คิดจากผูปวยน้ําหนกั 70 กก. 
 
อาการไมพึงประสงค 
 สวนใหญไมรุนแรงหรือรุนแรงปานกลาง ผูปวยสวนใหญเกิดอาการปวดศีรษะ     และปวด
เมื่อยกลามเนือ้  
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อาการไมพงึประสงคทีพ่บบอยมาก (≥ รอยละ 10 ของผูปวย) ไดแก ออนเพลยี เกรง็ 
(rigors) ไข ซมึเศรา ปวดขอ คลื่นไส ผมรวง ปวดกระดูก และกลามเนื้อ หงุดหงดิ อาการคลาย
ไขหวัด นอนไมหลับ ทองเดนิ ปวดทอง เบื่ออาหาร น้ําหนกัลด กระวนกระวาย มนึงง และเปนไต
แข็งบริเวณที่ฉดี  

อาการไมพงึประสงคทีพ่บบอย (≥ รอยละ 2 ของผูปวย)ไดแก อาการคัน ผวิแหง ออน
เปลี้ย เหงื่อออกมาก นิวโทรฟลตํ่า อาเจยีน ปากแหง อารมณแปรปรวน กระสับกระสาย หายใจ
ติดขัด ตอมไทรอยดผิดปกติ เจ็บหนาอก ไอ ตาพรา กลามเนื้อเกรง็กระตุก สับสน เปลือกตาอักเสบ 
คัดจมูก ทองผกู วงิเวยีน เลือดประจําเดือนมามากกวาปกติ และความผิดปกติในรอบประจําเดือน  

อาการไมพงึประสงคทีพ่บนอย ไดแก ความคิดฆาตัวตาย และความพยายามฆาตัวตาย  
 
ขอหามใช 
 ผูที่มีประวัติแพ IFNα หรือสวนประกอบใดๆ ในตํารับยา, ผูที่เปนโรคภูมิตานตนเอง 
(autoimmune disorders), ผูที่มีภาวะทางจิตผิดปกติรุนแรงหรือเปนโรคจิตรุนแรง, ผูที่ตอม
ไทรอยดทํางานผิดปกติที่ไมสามารถควบคุมไดดวยการใชยา, ผูที่เปนโรคตับที่ไมสามารถฟนตัวได 
(decompensated liver disease)  
 
ผลการตรวจทางหองปฏบิัติการ 
 กอนใชยา ผูปวยทกุรายควรไดรับการตรวจเลือด ตรวจคาทางชวีเคมแีละภาวะการทํางาน
ของตอมไทรอยด และทาํการตรวจซ้ําเปนระยะ ในระหวางการใช คาเริม่ตนควรเปนดังนี ้

- เกล็ดเลือด ≥ 100,000 เซลล/มคล. 
- เม็ดเลือดขาวนิวโทรฟล (ANC) ≥ 1,500 เซลล/มคล. 
- ระดับ thyroid stimulating hormone (TSH) อยูในชวงปกติ 

 
การใชในหญงิต้ังครรภและมารดาที่ใหนมบุตร 
 เนื่องจากไมมรีายงานการใชยาในหญิงตัง้ครรภ จึงไมควรใช IFNα ในระหวางตั้งครรภ
และการใช IFNα ในหญงิวยัเจริญพันธุ ควรทําการคุมกาํเนิดอยางเครงครัด 
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ไรบาไวริน 
 
 ไรบาไวริน (Ribavirin : 1-β-D-ribofuranoxyl-1H-1,2,4-triazole-3-carboxamide) เปน 
purine nucleoside analog โดย RBV ยับยั้งกระบวนการถายแบบไวรัส ไดทั้ง RNA และ DNA 
virus  
 
กลไกการออกฤทธิ ์
 ฤทธิ์ตานไวรัสของ RBV นั้น ยังไมชัดเจน   แตเกี่ยวของกับการเปลีย่นแปลงของปริมาณนิ
วคลีโอไทดในเซลล (cellular nucleotide pools) และการยับยัง้การสงัเคราะห viral messenger 
RNA  โดย RBV จะเปลี่ยนเปน RBV mono-, di-, และ triphosphate โดยเอนไซมของ host cell  
 RBV monophosphate จะยับยั้ง cellular inosine-5’-phosphate dehydrogenase และ
รบกวนการสังเคราะห guanosine triphosphate (GTP) และ nucleic acid  สวน RBV 
triphosphate จะยับยัง้ GTP-dependent 5’-capping ของ viral messenger RNA  ดังนั้นสงผล
ยับยั้งการสรางไวรัสใหม 
 
เภสัชจลนศาสตร 

RBV ถูกดูดซมึอยางรวดเร็ว และมีคาชีวอนุเคราะห    (bioavailability) ประมาณรอยละ 
50  อาหารไมมีผลตอการดูดซึมยา  ความเขมขนของ RBV ในพลาสมาขึ้นถงึระดบัสูงสุดใน 1-2 
ชั่วโมง สาํหรับผูปวยที่มีการทํางานของตับเปนปกต ิ  

RBV กระจายไปทั่วรางกาย  รวมทัง้ในเซลลเม็ดเลือดแดงและในน้าํไขสันหลงัและสมอง 
(cerebrospinal fluid)   เซลลเม็ดเลือดแดงจะรับเอายาเขาสูเซลลอยางรวดเร็ว และความเขมขน
ของ RBV จะเพิ่มข้ึนอยูนาน ภายหลังจากที่ระดับยาในพลาสมาลดลงใกลศูนย  

การขจัดยาสวนใหญจะผานทางปสสาวะในรูปที่ไมถกูเปลี่ยนแปลง และรูป metabolite 
หลัก คือ 1,2,4 triazole-3-carboxamide ในผูทีม่ีการทํางานของไตและตับปกติ ยาในรูปที่ไมถกู
เปลี่ยนแปลงจะมีคาครึ่งชวีิตในพลาสมาระหวาง 18-164 ชั่วโมง  คาครึ่งชีวิตของ RBV ในผูที่ไต
และตับทํางานผิดปกติเทากับ 173 และ 143 ชั่วโมง ตามลาํดับ การขจัดยาในพลาสมารวมของ 
RBV ลดลงประมาณ 3 เทาในผูที่ไตทาํงานผิดปกติ (creatinine clearance 20-30 มล./นาที)   ใน
ผูปวยที่ไตทํางานปกติ ความเขมขนของยาในพลาสมาจะถึงระดับคงทีไ่ดภายใน 4 สัปดาห เมื่อให
ยาซ้ําโดยการรับประทาน 
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อาการไมพึงประสงค 
 สวนใหญเปนแบบไมรุนแรงและปานกลาง ชนิด และความถี่ของการเกิดอาการไมพึง
ประสงคสอดคลองกับการใชรวมกับอินเตอรเฟอรอน อัลฟา และพบการแตกของเม็ดเลือดแดงซึ่ง
เปนพษิที่เกิดจากการใช RBV โดยพบวา RBV ทําให Hb ลดลงมากกวา 2 g/dl, 3 g/dl และ 4 g/dl  
ไดรอยละ 31, 27 และ 16 ตามลําดับ ซึ่งมผีูปวยประมาณรอยละ 10 ที่มีระดับ Hb ต่ํากวา 10 g/dl 
สามารถลดอาการไมพงึประสงคดังกลาวโดยปรับลดขนาดยาหรือหยดุยาตามเกณฑการรักษา 
 
ขอหามใช 
 หามใชในผูปวยที่มีประวัติแพยา RBV ผูปวยที่มีประวตัิเปนโรคหวัใจชนิดที่รุนแรงมากอน 
รวมถึง unstable และ uncontrolled ในชวง 6 เดือนกอนใชยา ผูปวยตั้งครรภ ผูปวยทีม่ีโรคหรือ
ความผิดปกตขิอง Hb ในเลอืด เชน thalassemia, sickle cell anemia 
 
ขอควรระวัง 
 การใช RBV เดี่ยวๆ ในการรักษา CHC จะไมมีประสิทธผิล ดังนัน้ไมควรใหยา RBV เพียง
อยางเดยีวในการรักษา CHC 
 
ความเสี่ยงของการเกิดทารกวิรูป  
ผูปวยหญิง      
 หามใชในหญงิมีครรภ และการรักษาจะเริ่มตนไดเมื่อมีการตรวจแลววาไมมีการตัง้ครรภ
เกิดขึ้น หญงิที่สามารถตัง้ครรภตองใชวิธีการคุมกาํเนดิที่มีประสิทธภิาพระหวางการรักษาและใน
ระหวาง 6 เดอืนภายหลังการรักษาสิน้สุดลง (15 เทาของคาครึ่งชีวิตในการกาํจัดยา RBV) การ
ตรวจการตั้งครรภทุกเดือนเปนสิ่งจาํเปนทีต่องทําในระหวางการรักษา หากมีการตั้งครรภเกิดขึ้น 
ผูปวยควรไดรับการแนะนําถงึความเสี่ยงของการเกิดทารกวิรูปที่จะเกดิขึ้นอันเปนผลมาจาก RBV 
ผูปวยชาย  
 RBV สะสมอยูในเซลลและถูกกาํจัดออกจากรางกายชามาก ยงัไมทราบแนชัดวา RBV ที่
สะสมอยูใน sperm จะมผีลทําใหเกิดทารกวิรูปกับไขที่ไดรับการผสมหรือไม จากการศึกษาใน
สัตวทดลอง พบวา RBV กอใหเกิดการเปลี่ยนแปลงกบั sperm ในขนาดยาที่ต่ํากวาขนาดยาที่ใช
ในทางคลนิิก ผูปวยชายควรไดรับคําแนะนําถึงวิธีการคุมกําเนิดที่มปีระสิทธิภาพระหวางการใชยา 
และในระหวาง 6 เดือนทีก่ารรักษาสิ้นสุดลง  



 
 
  120 

 

ผลการตรวจทางหองปฏบิัติการ 
 ควรมีการทาํการทดสอบทางโลหิตวทิยา โดยตรวจนับเมด็เลือด ระดับอิเล็กโทรไลต  ซีร่ัม 
ครีเอทินีน และการทํางานของตับ กับผูปวยทุกรายกอนเร่ิมการรักษา โดยคาเริ่มตนควรเปนดังนี ้

- Hb ≥ 12 ก./ดล. ในผูปวยหญิง และ ≥ 13 ก./ดล. ในผูปวยชาย 
- เกล็ดเลือด ≥ 100,000 เซลล/มคล. 
- ANC ≥ 1,500 เซลล/มคล. 
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กรุงเทพมหานคร สําเร็จการศึกษาระดับปริญญาตรี เภสัชศาสตรบัณฑติ จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย
ในปการศึกษา 2541 รับราชการสังกัดกระทรวงสาธารณสุข ตําแหนงหวัหนาฝายเภสัชกรรมชุมชน
โรงพยาบาลศรีสมเด็จ จังหวัดรอยเอ็ด  พ.ศ. 2542 ตําแหนงเภสัชกร 4 โรงพยาบาลเกษตรวิสัย 
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2545 จนถึงปจจุบัน เขาศึกษาตอในหลักสูตรเภสัชศาสตรมหาบัณฑติ สาขาวิชาเภสัชกรรมคลินิก 
ภาควิชาเภสัชกรรม คณะเภสัชศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย เมื่อป พ.ศ. 2546 
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