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Background: Radiation-induced hypopituitarism is a complication leading to increased morbidity and 

mortality.  

Objective: To study the prevalence and risk factors of hypopituitarism in nasopharyngeal carcinoma 

patients who received radiotherapy.  

Subjects and Methods: Blood measured for cortisol, ACTH, FSH, LH, estrogen, testosterone, FT4, 

TSH and IGF-I in nasopharyngeal carcinoma patients. And analysis for the association of risk factors. 

 

Results: 121 nasopharyngeal carcinoma patients were included in this study. Age range 27-80 years 

old, 82 were males and 39 were females. 24 patients (20%) had hypopituitarism. The frequency of secondary 

hypogonadism, secondary hypothyroidism, hyperprolactinemia, GH deficiency and secondary adrenal 

insufficiency was 21 (17.4%), 5 (4.1%), 5 (4.1%), 1 (0.8%) and 1 (0.8%) patients, respectively. 10 patients had 

more than one pituitary hormone deficiency. 62 patients had abnormal TSH and 26 patients had borderline 

adrenal function. Median survival time to hypopituitarism was 48 months. Female gender was associated with 

hypopituitarism. 

 

Conclusions: Prevalence of hypopituitarism in nasopharyngeal carcinoma patients was 20%. The 

most common pituitary hormone deficiency was secondary hypogonadism. Female gender was associated with 

hypopituitarism. Our data support regular measurement of pituitary hormonal function to ensure timely 

diagnosis and early hormone replacement.   
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บทที ่1 

 

บทน า 

 

1.1 ความส าคญัและทีม่าของปัญหาการวจิยั (Background and Rationale) 

Hypopituitarism หรือ ภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง คือภาวะท่ีต่อมภาวะต่อมใต้

สมอง (pituitary gland) ขบัน ้าคดัหลัง่นอ้ยเกินไปตั้งแต่หน่ึงชนิดข้ึนไปมกัหมายถึงส่วนหนา้ของต่อม

ใตส้มอง (anterior pituitary gland) ซ่ึงท าหนา้ท่ีสร้างฮอร์โมนหลายชนิดไดแ้ก่ growth hormone 

(GH), prolactin (PRL), follicle-stimulating hormone (FSH), luteinizing hormone (LH), 

adrenocorticotropic hormone (ACTH) และ thyroid-stimulating hormone (TSH)  ฮอร์โมนดงักล่าวมี

ผลต่อระบบการท างานของร่างกายทั้งในดา้นการเจริญเติบโต การพฒันาทางเพศและความสมดุลย์

ของร่างกาย พบว่าผูป่้วยภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองจะมีคุณภาพชีวิตท่ีไม่ดีและเพิ่มความ

เส่ียงต่อโรคหลอดเลือดหวัใจและสมองมากข้ึน [1, 2]  

สาเหตุของการเกิดภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง มีไดห้ลายสาเหตุตั้งแต่ ความ

ผดิปกติท่ีเกิดข้ึนท่ีต่อมใตส้มองไดแ้ก่ เน้ืองอกต่อมใตส้มองหรือเน้ืองอกของอวยัวะขา้งเคียง การติด

เช้ือท่ีต่อมใตส้มอง ภาวะเลือดออกท่ีต่อมใตส้มองหรือจากความผิดปกติภายนอกต่อมใตส้มองแลว้มี

ผลต่อต่อมใตส้มอง ไดแ้ก่ การกระจายของมะเร็งมาท่ีต่อมใตส้มอง การไดรั้บอุบติัเหตุทางสมองอยา่ง

รุนแรงจนต่อมใตส้มองไดรั้บการกระทบกระเทือนหรือเกิดภายหลงัจากการรักษา เช่น การไดรั้บการ

ผ่าตดับริเวณต่อมพิทูอิทาร่ี การไดรั้บรังสีรักษาในบริเวณศีรษะ โดยเฉพาะผูป่้วยท่ีเป็นโรคท่ีตอ้ง

ไดรั้บการรักษาดว้ยรังสีในปริมาณท่ีสูง ซ่ึงปัจจุบนัมีผูป่้วยจ านวนมากท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยการฉาย

รังสีบริเวณศีรษะไดแ้ก่ เน้ืองอกต่อมใตส้มอง (pituitary tumor), มะเร็งเม็ดเลือดขาว (leukemia), 

มะเร็งต่อมน ้ าเหลือง (lymphoma), เน้ืองอกสมองในส่วนท่ีไม่ใช่ต่อมใตส้มอง (non-pituitary brain 

tumors), มะเร็งหลงัโพรงจมูก (nasopharyngeal carcinoma), เน้ืองอกของฐานกะโหลก (skull base 

tumor) ซ่ึงปริมาณรังสีท่ีใชใ้นการรักษาจะแตกต่างกนัข้ึนอยูก่บัชนิดของโรคท่ีวินิจฉยัโดยกลุ่มโรคท่ี



 
 

 
 

 

ตอ้งรักษาดว้ยปริมาณรังสีท่ีสูง (5000-7000 cGy) พบว่ามีการขาดฮอร์โมนของต่อมใตส้มองหลาย

ชนิด  

Nasopharyngeal carcinoma คือมะเร็งของส่วนของคอหอยท่ีอยู่ขา้งหลงัและเหนือเพดาน

อ่อนของปาก ซ่ึงเป็นมะเร็งท่ีตอบสนองดีต่อการรักษาดว้ยการฉายรังสีและเป็นการรักษาหลกัใน

ปัจจุบันร่วมกับการให้ยาเคมีบ าบัด จากรายงานของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์  สภากาชาดไทย 

คณะแพทยศ์าสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลยั พบว่ามีจ านวนผูป่้วย nasopharyngeal carcinoma 80-100 

คนจากจ านวนผูป่้วยท่ีเขา้รับการฉายแสงบริเวณศีรษะทั้งหมด 150 -180 คนต่อปีท่ีหน่วยรังสีรักษา

และมะเร็งวิทยา  ปริมาณรังสีท่ีใชรั้กษามีขนาดสูงและครอบคลุมบริเวณส่วนต่างๆของสมองไดแ้ก่  

base of skull, orbit, sinus, brain stem ซ่ึงต่อมใตส้มองและสมองส่วนโฮโปธาลามสั (hypothalamus) 

มีโอกาสท่ีจะไดรั้บรังสีดว้ย ดงันั้นผูป่้วย nasopharyngeal carcinoma จึงจดัเป็นกลุ่มเส่ียงสูงต่อการเกิด

ภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง 

ปัญหาในการดูแลรักษาผูป่้วยภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง คืออาการและอาการ

แสดงท่ีหลากหลายไม่มีความจ าเพาะข้ึนกับสาเหตุและความรุนแรงของโรค ชนิดและจ านวน

ฮอร์โมนท่ีขาด ระยะเวลาท่ีผ่านไปหลงัจากฉายรังสี รวมถึงเพศและอายขุองผูป่้วย ท าให้การวินิจฉัย

ท าไดล่้าชา้ ดงันั้นการตระหนกัถึงภาวะน้ีหรือการตรวจคดักรองอยา่งสม ่าเสมอในกลุ่มท่ีมีความเส่ียง

สูงโดยเฉพาะผูป่้วยท่ีมีประวติัการฉายแสงบริเวณศีรษะดว้ยปริมาณรังสีท่ีสูงซ่ึงจะท าใหผู้ป่้วยไดรั้บ

การวินิจฉัยและท าการรักษาภาวะดงักล่าวไดต้ั้งแต่ในระยะแรกเพื่อหลีกเล่ียงการเกิดผลเสียท่ีอาจ

เกิดข้ึนโดยเฉพาะโรคหลอดเลือดหวัใจและท าใหคุ้ณภาพของชีวิตของผูป่้วยดีข้ึน 

การศึกษาน้ีมีจุดประสงคเ์พื่อทราบถึงความชุกของการเกิดภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใต้

สมอง ในผูป่้วย nasopharyngeal carcinoma ของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทยท่ีไดรั้บรังสี

รักษาดว้ยวิธีการตรวจฮอร์โมนและศึกษาปัจจยัเส่ียงต่อการเกิดภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง 

เพื่อประโยชน์ในการวินิจฉยัและการรักษาตั้งแต่ระยะเร่ิมตน้รวมถึงการสร้างแนวทางการดูแลผูป่้วยท่ี

เหมาะสมต่อไป 

1.2 ค าถามการวจิยั (Research questions) 

ค าถามหลกั (Primary research question) 



 
 

 
 

 

ความชุกของการเกิดภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใต้สมองในผู ้ป่วย nasopharyngeal 

carcinomaท่ีไดรั้บรังสีรักษาของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย 

ค าถามรอง (Secondary research question) 

 ศึกษาความสมัพนัธ์ระหวา่งปัจจยัท่ีอาจมีผลต่อการเกิดภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง 

ในผูป่้วย nasopharyngeal carcinoma ท่ีไดรั้บรังสีรักษา ของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย 

1.3 วตัถุประสงค์ของการวจิยั (Objectives) 

เพื่อหาความชุกและปัจจยัเส่ียงของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง ในผูป่้วย 

nasopharyngeal carcinoma ท่ีไดรั้บรังสีรักษา 

1.4 กรอบแนวความคดิในการวจิยั (Conceptual framework) 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

1.5 ข้อตกลงเบือ้งต้น (Assumption) 

Hypopituitarism 

Nasopharyngeal carcinoma 

Risk factors 

 Age 

 Gender  

 Staging  

 Comorbidity 

Chemotherapy  

Radiotherapy  

 Fraction size 

 Total Dose 

 Time interval after 

radiation 

 Radiation dose at pituitary 

gland 

Increase morbidity and mortality 



 
 

 
 

 

- ระดบั morning cortisol  > 10 µg/dl หมายถึง adrenal function ปกติ อา้งอิงจากการศึกษา

ของ Lee และคณะ [3]  

- Borderline adrenal function หมายถึง ระดบัฮอร์โมนอยูใ่นเกณฑท่ี์ยงัไม่สามารถระบุไดว้่ามี

ความผดิปกติหรือไม่ ซ่ึงตอ้งประเมินดว้ย stimulation test จึงจะระบุได ้ไดแ้ก่ประชากรท่ีมี

ค่า morning cortisol มากกวา่หรือเท่ากบั 3 แต่นอ้ยกวา่ 10 µg/dl 

- Abnormal TSH หมายถึงระดบั TSH มากกวา่หรือนอ้ยกว่าค่าปกติร่วมกบัการท่ีมีระดบั FT4 

ปกติ  

- Undetermine hormonal function หมายถึงประชากรท่ียงัไม่สามารถระบุไดว้่ามีความ

ผิดปกติหรือไม่ไดแ้ก่ ประชากรท่ีอยูใ่นกลุ่ม abnormal TSH หรือ borderline adrenal 

function  

1.6  การให้ค านิยามเชิงปฏิบัตทิีจ่ะใช้ในการวจิยั (Operational definitions) 

1) Non-hypopituitarism หมายถึง ภาวะท่ีไม่มีการขาดฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง 

2) Hypopituitarism หมายถึง ภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง โดยมีการขาดฮอร์โมนของ

ต่อมใตส้มองอยา่งนอ้ย 1 ชนิด 

  3)   เกณฑข์องระดบัฮอร์โมนท่ีผดิปกติท่ีใชใ้นการวิจยัดงัน้ี 

3.1  GH deficiency คือระดบั IGF-I ต ่ากว่าค่าปกติในอาย ุเพศและเช้ือชาติเดียวกนั  [4] โดย

อา้งอิงค่าปกติจากการศึกษาในคนไทย [5]  

อาย ุ(ปี) IGF-I (ng/ml) 
เพศชาย เพศหญิง 

21 - 30 186.31 + 117.12 182.94 + 131.64 
31 - 40 146.64 + 94.48 157.11 + 106.54 
41 - 50 129.94 + 82.26 129.16 + 108.84 
51 - 60 111.13 + 73.92 109.41 + 81.60 

> 61 86.52 + 59.82 80.56 + 50.48 

3.2 Secondary adrenal insufficiency คือระดบั morning cortisol  < 3 µg/dl  



 
 

 
 

 

3.3 Secondary hypothyroidism คือระดบั FT4 ท่ีต  ่ากว่าค่าปกติ (ค่าปกติ FT4 0.8-1.8 ng/dl) 

ร่วมกบัระดบั TSH นอ้ยกว่าค่าปกติหรือหรือปกติหรือมากกว่าค่าปกติแต่ไม่เกิน 10 µU/ml [6], (ค่า

ปกติ TSH 0.3-4.1 µU/ml) 

 3.4 Primary hypothyroidism คือระดบั FT4 ท่ีต  ่ากวา่ค่าปกติร่วมกบัระดบั TSH > 10 µU/ml 

     3.5 Secondary hypogonadism หรือ hypogonadotropic hypogonadism  

- ในผูช้ายคือระดบั testosterone < 10 nmol/L ร่วมกบัระดบั LH ท่ีต  ่ากวา่ค่าปกติหรือ

มีค่าปกติ (ค่าปกติ 1-10.5 IU/L) 

- ในผูห้ญิงวยัก่อนหมดประจ าเดือนคือระดบั estradiol < 100 pmole/Lร่วมกบัระดบั

FSH ต  ่ากวา่ค่าปกติหรืออยูใ่นค่าปกติ (ค่าปกติ FSH 1.6-9.3 IU/L) 

- ในผูห้ญิงวยัหมดประจ าเดือนคือระดบั FSH หรือ LH มีค่าต ่ากวา่ 35 IU/L [7] 

      3.6 Normal menstruation คือการท่ีประจ าเดือนปกติโดยมีลกัษณะดงัต่อไปน้ี [8] 

Frequency of menses คือมีประจ าเดือนทุก 24-38 วนั  

Regularity of menses คือระยะเวลาแต่ละรอบประจ าเดือนเปล่ียนแปลงอยูใ่นช่วง  + 

2-20 วนั  

Duration of flow คือระยะเวลาท่ีมีประจ าเดือนแต่ละรอบ 4.5-8 วนั  

Volume of monthly blood loss คือปริมาณเลือดในแต่ละรอบ 5-80 ซีซี 

 3.7 Abnormal menstruation คือการท่ีไม่เขา้เกณฑข์อง normal menstruation ดงักล่าวขา้งตน้ 

3.8 Hyperprolactinemia คือระดบั prolactin  ท่ีมากกวา่ค่าปกติ (ค่าปกติ 3-25 ng/ml) 

    4) ระยะของมะเร็งหลงัโพรงจมูก (nasopharyngeal cancer staging) โดยการวินิจฉยัของแพทย์

ผูรั้กษาตาม TNM staging [9] ดงัน้ี 
T classification 

 Tx Primary tumor cannot be assessed. 

 T0 No evidence of primary tumor. 

Tis  Carcinoma in situ. 

T1 Tumor confined to the nasopharynx, or tumor extends to oropharynx and/or nasal 

cavity without parapharyngeal extension. 

  T2 Tumor with parapharyngeal extension.   



 
 

 
 

 

T3 Tumor involves bony structures of skull base and/or paranasal sinuses.  

T4 Tumor with intracranial extension and/or involvement of cranial nerves, 

hypopharynx, orbit, or with extension to the infratemporal fossa/masticator space. 

N classification 

  Nx Regional lymph nodes cannot be assessed.  

N0 No regional lymph node metastasis.  

N1 Unilateral metastasis in cervical lymph node (s),  < 6 cm in greatest dimension, 

above the supraclavicular fossa, and/or unilateral or bilateral, retropharyngeal lymph 

nodes, < 6 cm in greatest dimension. 

N2 Bilateral metastasis in cervical lymph node (s), < 6 cm in greatest dimension, above 

the supraclavicular fossa. 

  N3 Metastasis in a lymph node (s), > 6 cm and/or to supraclavicular fossa. 

  N3a         > 6 cm in dimension. 

  N3b Extension to the supraclavicular fossa. 

M classification 

  M0 No distance metastasis 

  M1 Distance metastasis 

Staging  T  
Classification 

N  
Classification 

M  
Classification 

0 Tis N0 M0 
I T1 N0 M0 
II T1 N1 M0 

T2 N0 M0 
T2 N1 M0 

III T1 N2 M0 
T2 N2 M0 
T3 N0 M0 
T3 N1 M0 
T3 N2 M0 

IVA 
 
 

T4 
T4 
T4 

N0 
N1 
N2 

M0 
M0 
M0 



 
 

 
 

 

IVB Any T N3 M0 
IVC Any T Any N M1 

 

 5) เทคนิคการฉายรังสี  

     5.1 Intensity modulated radiotherapy (IMRT) คือการฉายรังสีปรับความเขม้แบบไม่หมุนทิศทาง

ล ารังสีในขณะฉายรังสี 

     5.2 Volumetric modulated arc radiotherapy (VMAT) คือการฉายรังสีปรับความเขม้โดยหมุน

ทิศทางล ารังสี  

6) การรักษาดว้ยเคมีบ าบดัร่วมกบัการฉายรังสี 

 การใหเ้คมีบ าบดัของหน่วยรังสีรักษาและมะเร็งวิทยา ร.พ.จุฬาลงกรณ์ใหใ้น nasopharyngeal 

carcinoma stage II ข้ึนไปโดยมีการใหแ้บบ concurrent chemotherapy (cisplatin 100 mg/m2) ทุก 1 

สัปดาห์ในระหว่างการฉายรังสีร่วมกบั adjunctive chemotherapy (cisplatin ร่วมกบั 5-FU ทุก4

สัปดาห์จ านวน 3 คร้ัง) ยกเวน้ผูป่้วยบางคนท่ีสูงอายุหรือสภาพร่างกายไม่พร้อมส าหรับการไดเ้คมี

บ าบดั ซ่ึงข้ึนกบัดุลยพินิจของแพทยท่ี์รักษา 

1.7 วธีิการด าเนินการวจิยัโดยย่อ 

โดยการศึกษาแบบ cross-sectional study ประชากรท่ีน ามาศึกษาคือผูป่้วย nasopharyngeal 

carcinoma ท่ีไดรั้บการฉายแสงรักษาบริเวณศีรษะในช่วง 1 มกราคม 2551- 31 ธันวาคม 2553 

ของร.พ.จุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย ท่ีอายุมากกว่า 18 ปี ผูว้ิจยัท าการรวบรวมรายช่ือผูป่้วยจากเวช

ระเบียนแผนกรังสีรักษาและมะเร็งวิทยา  ภาควิชารังสีวิทยา ร.พ.จุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทยของ

ผูป่้วยท่ีไดรั้งสีรักษา ตั้งแต่ปี 1 มกราคม 2551- 31 ธนัวาคม 2553 จากนั้นด าเนินการดงัต่อไปน้ี 

1.7.1 ติดต่อขอความยินยอมจากผูป่้วยโดยอธิบายให้ทราบถึงประโยชน์ท่ีประชากรจะไดรั้บ

คือการรักษาท่ีรวดเร็วถา้หากพบความผิดปกติ ประโยชน์ต่อส่วนรวมคือทราบแนวโนม้ของการเกิด

ความผิดปกติเพื่อจะพฒันาการดูแลผูป่้วยกลุ่มน้ี นอกจากน้ียงัอธิบายถึงวิธีการด าเนินงานโดยขอ

อนุญาตเก็บขอ้มูลการรักษาพยาบาลในอดีตจากแฟ้มประวติั จากนั้นสัมภาษณ์โดยใชแ้บบสอบถาม

จ านวน 4  ขอ้และตรวจร่างกายอยา่งละเอียด 1 คร้ังโดยแพทยผ์ูท้  าการวิจยั ซ่ึงจะใชเ้วลาประมาณ 20 

นาทีและท าการตรวจเลือดระดบัฮอร์โมน 1 คร้ังปริมาณ 4 ชอ้นชาโดยถา้หากพบความผดิปกติจะแจง้



 
 

 
 

 

อาสาสมคัรท่ีเขา้ร่วมการศึกษาทนัทีและส่งรักษาต่อกบัแพทยเ์จา้ของไขต่้อไป และให้เวลาแก่ผูป่้วย

ในการซกัถามขอ้สงสยั ก่อนจะลงนามใหค้วามยนิยอม 

1.7.2 ผูว้ิจยัท าการเกบ็ขอ้มูลจากผูป่้วยดว้ยการสมัภาษณ์โดยใชแ้บบสอบถาม 4 ขอ้ซ่ึงใชเ้วลา

ประมาณ 20 นาทีและจากเวชระเบียนแผนกรังสีรักษาและมะเร็งวิทยาหลงัจากผูป่้วยยินยอมเขา้ร่วม

วิจยั แบบสอบถามท่ีสร้างข้ึนโดยผูว้ิจยัมีขอ้มูลดงัน้ี  

a. ขอ้มูลทัว่ไปไดแ้ก่ อาย ุเพศ ภูมิล าเนา  

b. โรคประจ าตวัและประวติัในอดีต  อาการและอาการแสดง (clinical features) 

c. การวินิจฉยัโรค รายละเอียดของการการรักษา  

d. ผลการตรวจระดบัฮอร์โมนต่อมใตส้มอง 

1.7.3 ตรวจร่างกาย 1 คร้ัง โดยผูว้ิจยั 

1.7.4 การตรวจระดบัฮอร์โมนในเลือด 1 คร้ัง ปริมาณ 4 ชอ้นชาโดยพยาบาลท่ีช านาญ ดงัน้ี 

ฮอร์โมน IGF-I, cortisol, ACTH, TSH, FT4, LH, FSH, prolactin, estradiol (เฉพาะผูห้ญิง) และ

testosterone (เฉพาะผูช้าย)  

1.7.5 แจง้ให้อาสาสมคัรทราบผลตรวจเลือด หากพบความผิดปกติจะท าการนดัอาสาสมคัร

เพื่อแจง้ผลอยา่งละเอียด จากนั้นท าการรักษาต่อไป  

1.8 ข้อพจิารณาด้านจริยธรรม (Ethical Consideration)  

1.8.1 หลกัความเคารพในบุคคล (Respect for person) โดยการให้ขอ้มูลอยา่งครบถว้นจน

อาสาสมคัรเขา้ใจเป็นอย่างดีและตดัสินใจอยา่งอิสระในการให้ความยินยอมเขา้ร่วมในการวิจยั และ

ผูว้ิจยัจะเกบ็รักษาความลบัของอาสาสมคัรโดยไม่มีการระบุตวัตนในแบบบนัทึกขอ้มูล 

1.8.2 หลกัการให้ประโยชน์ ไม่ก่อให้เกิดอนัตราย (Beneficence/Non-maleficene) โดย

ประโยชน์ท่ีได้รับคือการรักษาท่ีรวดเร็วถา้หากพบความผิดปกติ  ประโยชน์ต่อส่วนรวมเพื่อจะ

พฒันาการดูแลผูป่้วยกลุ่มน้ีให้ดีข้ึน ส่วนอนัตรายท่ีอาจเกิดไดมี้น้อยมากเน่ืองจากไม่ไดมี้การใชย้า

หรือสารเคมีใดๆ และมีการเจาะเลือดเพียง 1 คร้ัง ปริมาณ 4 ชอ้นชา ความเส่ียงท่ีอาจไดรั้บคือการ

เจ็บปวด มีจ ้ าเลือดหรือมีการติดเช้ือบริเวณท่ีเจาะเลือด ซ่ึงจะท าการลดความเส่ียงโดยการกระท าท่ี

ปราศจากเช้ือและด้วยวิธีท่ีนุ่มนวลโดยพยาบาลท่ีมีความช านาญสูงและหากเกิดอันตรายแก่



 
 

 
 

 

อาสาสมคัรสามารถติดต่อผูท้  าการวิจยัไดต้ลอด 24 ชัว่โมงตามเบอร์โทรศพัทท่ี์ใหไ้วใ้น information 

sheet และผูท้  าวิจยัจะใหก้ารดูแลอยา่งดีท่ีสุด 

1.8.3 หลกัความยติุธรรม (Justice) อาสาสมคัรทุกท่านจะไดรั้บโอกาสในการเขา้ร่วมงานวิจยั

อย่างเสมอภาค ตามเกณฑ์การคดัเขา้และออก  อาสาสมคัรมีอิสระท่ีจะปฏิเสธหรือถอนตัวจาก

โครงการวิจยัเม่ือใดก็ได ้ โดยไม่มีผลใดๆ ต่อการรักษาพยาบาลท่ีควรจะไดรั้บตามมาตรฐานหรือ

สูญเสียผลประโยชน์ใด ๆ 

1.9 ข้อจ ากดัของการวจิยั (Limitation) 

ไม่มีค่าพื้นฐานฮอร์โมนของต่อมใตส้มองส่วนหนา้ก่อนท่ีจะไดรั้บการรักษาดว้ยการฉายรังสี

และยงัไม่มีงานวิจยัท่ีเป็นของประชากรในประเทศไทย  

1.10 ขอบเขตการวจิยั  

ศึกษาภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองในผูป่้วยมะเร็งหลงัโพรงจมูกท่ีไดรั้บรังสีรักษา

ของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทยโดยผูป่้วยตอ้งไดรั้บการฉายแสงมาแลว้อยา่งนอ้ย 1 ปี 

1.11 ผลหรือประโยชน์ทีค่าดว่าจะได้รับ (Expected Benefits and Applications) 

1.11.1 ทราบความชุกของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง ในผูป่้วยท่ีไดรั้บการฉาย

แสงบริเวณศีรษะของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย 

1.11.2 ทราบถึงปัจจยัท่ีอาจมีผลต่อการเกิดภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง เช่น เพศ 

อายุท่ีไดรั้บการฉายแสง ระยะเวลาหลงัจากไดรั้บรังสีรักษาจนถึงมีภาวะขาดฮอร์โมน ปริมาณรังสี 

เทคนิคการฉายรังสี และความถ่ีท่ีผูป่้วยไดรั้บ เป็นตน้ 

1.11.3 ผลระยะสั้นคือผูท่ี้เขา้ร่วมวิจยัจะไดรั้บการตรวจระดบัฮอร์โมนท าให้ทราบและไดรั้บ

การรักษาอยา่งรวดเร็วหากพบความผดิปกติ 

1.11.4 แพทยท่ี์ติดตามการรักษาของผูเ้ขา้ร่วมวิจยัจะไดรั้บการแจง้ผลการตรวจฮอร์โมนเพื่อ

ผลประโยชน์ในการดูแลรักษาต่อผูเ้ขา้ร่วมวิจยัต่อไป 

1.11.5 ผลทางออ้มคือทีมแพทยผ์ูรั้กษาจะไดต้ระหนกัถึงความผดิปกติท่ีอาจเกิดข้ึนได ้

1.11.6 ผลระยะยาวคือทีมดูแลรักษาผูป่้วยกลุ่มน้ีสามารถน าผลท่ีไดจ้ากการวิจยัน้ีเพื่อก าหนด

แนวทางการรักษาและติดตามผูป่้วยในอนาคต



 
 

 
 

 

บทที ่2 

 

ทบทวนวรรณกรรมที่เกีย่วข้อง 

 

ภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง (hypopituitarism) คือ ต่อมใตส้มองขบัน ้ าคดัหลัง่นอ้ย

เกินไปตั้งแต่หน่ึงชนิดข้ึนไป [2]  อุบติัการณ์และความชุกของภาวะน้ีประมาณ 4.2 ต่อ 100,000 

ประชากรต่อปีและ 45.5 ต่อ 100,000 ประชากรต่อปีตามล าดบั เน่ืองจากอาการท่ีพบมกัมีลกัษณะท่ีไม่

จ าเพาะ [10] ท าใหผู้ป่้วยไดรั้บการวินิจฉยัและการรักษาล่าชา้ อยา่งไรก็ตามภาวะน้ีสามารถท าใหเ้กิด

อนัตรายถึงแก่ชีวิตได ้โดยมีหลายการศึกษาในอดีตท่ีใหผ้ลสรุปเหมือนกนัคือภาวะพร่องฮอร์โมนของ

ต่อมใตส้มองท าใหเ้พิ่มความเส่ียงการเสียชีวติจากโรคหวัใจและหลอดเลือดไดม้ากกวา่คนท่ีไม่มีภาวะ

น้ี [1, 2]  

 ต่อมใตส้มอง (pituitary gland) ประกอบดว้ย 2 ส่วนคือต่อมใตส้มองส่วนหนา้ (anterior 

lobe) และต่อมใตส้มองส่วนหลงั (posterior lobe) ในท่ีน้ีจะกล่าวถึงเฉพาะต่อมใตส้มองส่วนหนา้ โดย

ต่อมใตส้มองส่วนหนา้ประกอบดว้ยกลุ่มเซลล ์ 5 กลุ่มท่ีท าหนา้ท่ีสร้างฮอร์โมนท่ีต่างชนิดกนั 5 ชนิด

ฮอร์โมนดงัน้ี 

1. Corticotropes สร้างฮอร์โมน adrenocorticotropin (ACTH) 

2. Gonadotropes สร้างฮอร์โมน luteinizing hormone (LH) และ follicle-stimulating hormone (FSH) 

3. Somatotropes สร้าง growth hormone (GH) 

4. Lactotropes สร้างฮอร์โมน prolactin (PRL) 

5. Thyrotropes สร้าง thyroid-stimulating hormone (TSH) 

ในภาวะปกติต่อมใตส้มองส่วนหนา้จะท างานโดยสร้างและหลัง่ฮอร์โมนเขา้สู่กระแสเลือด

และมีผลต่ออวยัวะท่ีเก่ียวขอ้ง (specific peripheral glandular tissues)โดยอยูภ่ายใตก้ารควบคุมจากไฮ

โปธาลามสัโดยควบคุมผา่นระบบ hypophysiotropic  neurohormonal regulation ดงันั้นการหลัง่

ฮอร์โมนท่ีปกติจะข้ึนอยู่กบั 3 กระบวนการท่ีส าคญัคือ การมีระบบควบคุมจากโฮโปธาลามสั 

(hypothalamic control of pituitary function) ท่ีปกติ  การส่งฮอร์โมนจากโฮโปธาลามสัมาท่ีต่อมใต้

สมองผา่นมาทางระบบเลือดท่ีมาเล้ียง และการท างานท่ีปกติของต่อมใตส้มองเอง 



 
 

 
 

 

ความผิดปกติท่ีเกิดข้ึนภายในและจากภายนอกร่างกายสามารถท่ีจะท าให้เกิดความผิดปกติ

ของระบบน้ีได ้ทั้งในส่วนของการควบคุมการสร้างและการหลัง่ฮอร์โมน ดงันั้นภาวะพร่องฮอร์โมน

ของต่อมใตส้มอง สามารถเกิดไดจ้ากการท่ีมีการขดัขวางการท างานในแต่ละขั้นของการสร้าง

ฮอร์โมน (production), การกระตุน้ (stimulation), การหลัง่ (secretion) และการควบคุม (regulation) 

ของฮอร์โมน 

สาเหตุ (Etiology) 

 สาเหตุของการเกิดภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง มีหลายสาเหตุ ดงัแสดงไวใ้นตาราง

ท่ี 1 ซ่ึงสามารถแบ่งไดอ้ย่างกวา้งๆ เป็นความผิดปกติท่ีโครงสร้างและความผิดปกติของการท างาน

ของฮอร์โมน (structural causes and functional causes) โดยสาเหตุท่ีพบบ่อยท่ีสุดคือเน้ืองอกของต่อม

ใตส้มอง (pituitary tumor) โดยพบประมาณ 61 % รองลงมาคือกลุ่มความผดิปกตินอกต่อมใตส้มอง 

(non-pituitary lesions) พบประมาณ 9 %  และกลุ่มท่ีไม่ใช่เน้ืองอก (non-cancerous causes) พบ

ประมาณ 30 %  [11] จากน้ีมีการรวบรวมขอ้มูลพบว่าการท่ีสมองถูกท าลาย (brain damage) จากภาวะ

อุบติัเหตุของศีรษะ (traumatic brain injury)  ภาวะเลือดออกในชั้นใตต่้อเยื่อหุ้มสมอง (aneurysmal 

subarachnoid hemorrhage) โรคหลอดเลือดสมอง (ischemic stroke)  การผา่ตดัสมอง (neurosurgery)  

รวมถึงการฉายรังสีบริเวณศีรษะ (cranial irradiation) ก็เป็นสาเหตุท่ีส าคญัของการเกิดความผิดปกติ

ของไฮโปธาลามสัและต่อมใตส้มอง (hypothalamic-pituitary dysfunction) [10] 

ตารางท่ี 1สาเหตุของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง [10] 

Neoplastic 
 Tumor : pituitary adenoma, pituitary carcinoma, craniopharyngioma, pituicytoma, fibroma, 

glioma, meningioma, paraganglioma, teratoma, chordoma, angioma, sarcoma, 
ependymoma, germinoma, ganglioneuroma, astrocytoma 

 Cysts : rathke’s cleft cyst, arachnoid cyst, epidermoid cyst, dermoid cyst 
 Metastatic : breast cancer, lung cancer, colon cancer, prostate cancer 

Treatment of sellar, parasellar and hypothalamic disease 
 Surgery 
 Radiotherapy 
 Radiosurgery 



 
 

 
 

 

Infiltrative disease 
 Autoimmune : lymphocytic hypophysitis 
 Granulomatous : sarcoidosis, langerhans cell histiocytosis, giant cell granuloma, 

granulomatous hypophysitis, xanthomatous hypophysitis, wegener’s granulomatosis 
 Hemochromatosis 

Vascular disorders 

 Pituitary tumor apoplexy 
 Sheehan’s syndrome  
 Intrasellar carotid artery aneurysm 
 Subarachnoid hemorrhage 

Genetic disorders 
 Combined pituitary hormone deficiencies 
 Isolated pituitary hormone deficiencies 

Developmental 
 Midline cerebral and cranial malformations 
 Pituitary hypoplasia or aplasia 
 Ectopic pituitary 

Traumatic : head injury, perinatal trauma 
Infection : bacterial, viral, fungal, tuberculosis, syphilis 

 Abscess 
 Meningitis 
 Hypophysitis 
 Encephalitis 

Medications 
 Opiates, glucocorticoid therapy, megestrol acetate, suppressive thyroxine treatment, 

dopamine, sex steroid treatment, GnRH agonists 
Others 

 Obesity, anorexia nervosa 
 Chronic illness 



 
 

 
 

 

 Empty sellar 
 Idiopathic 

สรีรวิทยาของการปฏิบติัหนา้ท่ีท่ีบกพร่อง (Pathophysiology) 

ต่อมพิทูอิทาร่ีมีเลือดมาเล้ียงปริมาณมากโดยเส้นเลือดท่ีเป็นแขนงด้านบน (superior 

hypophyseal arteries) ของหลอดเลือดแดงคาโรติด (internal carotid artery) จะเล้ียงไฮโปธาลามสั 

และประกอบกนัเป็นร่างแห (capillary network) อยูบ่ริเวณของมีเดียน อิมิเนน (median eminence) 

และบริเวณกา้นของต่อมใตส้มอง (pituitary stalk) ซ่ึงมีการเช่ือมต่อกบัระบบพอร์ทอล ต่อมใตส้มอง

ส่วนหนา้ถูกเล้ียงโดยระบบเลือดพอร์ทอลเป็นหลกั (hypophyseal-portal circulation) ซ่ึงน าฮอร์โมน

จากไฮโปธาลามสั (releasing and inhibiting hormones) ลงมาสู่ต่อมใตส้มอง  ส่วนต่อมใตส้มองส่วน

หลงัจะถูกเล้ียงโดยแขนงดา้นล่าง (inferior hypophyseal arteries) ของหลอดเลือดแดงคาโรติด  

สรีรวิทยาของการปฏิบติัหนา้ท่ีท่ีบกพร่องของต่อมใตส้มองข้ึนอยู่กบัสาเหตุเป็นหลกั จาก

ขอ้มูลท่ีมีอยูพ่บวา่กลไกการเกิดภาวะน้ีในผูป่้วยเน้ืองอกของต่อมใตส้มองเกิดจากการถูกกดเบียดของ

ระบบเส้นเลือดพอร์ทอล (portal vessels) และกา้นของต่อมใตส้มองจึงเกิดการตายของเซลลใ์นส่วน

ของต่อมใตส้มองส่วนหนา้บางส่วนหรือทั้งหมดซ่ึงเป็นกลไกหลกัท่ีท าใหเ้กิดภาวะ hypopituitarism 

นอกจากน้ีการเพิ่มข้ึนของความดนัในเซลล่า (intrasellar pressure) ก็เป็นอีกกลไกหน่ึงท่ีพบในเน้ือ

งอกต่อมใตส้มองขนาดใหญ่ (pituitary macroadenomas) ซ่ึงท าให้ปริมาณเลือดไปท่ีเส้นเลือด

พอร์ทอลและกา้นของต่อมใตส้มองลดลงท าใหฮ้อร์โมนจากไฮโปธาลามสัส่งผา่นไปต่อมใตส้มองได้

นอ้ยลง [12] ส่วนภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองท่ีเกิดจากการฉายรังสี ยงัไม่มีขอ้มูลท่ีเพียงพอ

ในการสรุปกลไกท่ีท าใหเ้กิดภาวะน้ี  

อาการและอาการแสดง (signs and symptoms) 
 อาการและอาการแสดงของผูป่้วยภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง จะข้ึนอยู่กบัชนิด

ของฮอร์โมนท่ีผดิปกติและระยะเวลาท่ีเกิดความผดิปกติดงัแสดงในตารางท่ี 2 

 

ตารางท่ี 2 อาการและอาการแสดงของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง [13] 

Clinical features 
Corticotropin deficiency  
    Acute: fatigue, weakness, dizziness, nausea, vomiting, hypotension, hypoglycemia 



 
 

 
 

 

    Chronic: tiredness, pallor, anorexia, weight loss, hypoglycemia 
    Children: failure to thrive, hypoglycemia 
Thyrotropin defi ciency 
    Tiredness, cold intolerance, constipation, weight gain, hair loss, dry skin, bradycardia,  

hoarseness, slow mental processes 
Gonadotropin deficiency 
    Children: delayed puberty 
    Women: amenorrhea, oligomenorrhea, infertility, loss of libido, dyspareunia (short-term); 
osteoporosis, premature atherosclerosis (long-term) 
    Men: loss of libido, impaired sexual function, decreased muscle and bone mass, 
erythropoiesis and hair growth 
Growth hormone deficiency 
     Children: growth retardation 
     Adults: decreased muscle mass and strength, increased visceral fat mass, fatigue, 

premature atherosclerosis, decreased quality of life 
Hyperprolactinemia  
     Galactorrhea 

 

ภาวะทุพพลภาพและอตัราตาย (Morbidity and mortality) 

มีการศึกษาทั้งแบบ prospective และ retrospective ก่อนหนา้น้ียนืยนัว่าภาวะพร่องฮอร์โมน

ของต่อมใตส้มอง เพิ่มอตัราตายเม่ือเทียบกบัคนปกติท่ีอายุเท่ากนั ในผูป่้วยท่ีมีภาวะน้ี พบว่ามี 

standardized mortality ratio (SMR) ประมาณ 1.2-2.2 ปี [14] และมีอุบติัการณ์ของโรคระบบทางเดิน

หายใจ (respiratory) โรคหัวใจและหลอดเลือด (cardiovascular) และโรคหลอดเลือดสมอง 

(cerebrovascular events) มากกว่าคนทัว่ไป การขาด growth hormone เป็นสาเหตุส าคญัของการเพิ่ม

อตัราตายในผูป่้วยกลุ่มน้ี ส่วนการใหฮ้อร์โมนสเตอรอยดช์ดเชย (glucocorticoid replacement) ท่ีมาก

เกินก็เพิ่มภาวะทุพพลภาพดว้ยเหมือนกนั แต่อย่างไรก็ตามยงัขาดการศึกษาระยะยาวท่ีดูผลเสียท่ีเกิด

จากของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง 

 



 
 

 
 

 

ตารางท่ี 3 แสดง standardized mortality ratio (SMR) ในผูท่ี้มีภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง 

Study  N Populations  Standardized mortality ratio 
(SMR) 

Bates, 1996 [15] 172 Pituitary tumor, 
extrapituitary tumor 

1.73, p < 0.01 
ผูห้ญิง 2.29, p < 0.01 
ผูช้าย 1.50, p < 0.01 

Tomlinson และ
คณะ, 2001 [14] 

1014 57% pituitary tumor 1.87, p < 0.0001 
ผูห้ญิง 2.29 
ผูช้าย 1.57, p 0.002 

การศึกษาของ Tomlinson และคณะ [14] พบว่าภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองท่ีเกิด

จากเน้ืองอกต่อมใตส้มองชนิดไม่หลัง่ฮอร์โมน (non-functioning pituitary tumours) ในผูห้ญิงมีอตัรา

การเสียชีวิตมากกวา่ผูช้ายและสาเหตุการเสียชีวิตท่ีพบมากคือ ระบบทางเดินหายใจ ระบบหลอดเลือด

สมอง และระบบหวัใจตามล าดบั พบวา่ในผูป่้วยท่ีรักษาดว้ยการผา่ตดัหรือไดรั้บรังสีรักษามีอตัราการ

เสียชีวิตมากกว่ากลุ่มท่ีไม่ไดรั้บการรักษาดงักล่าวอยา่งมีนยัส าคญั นอกจากนั้นผูป่้วย hypogonadism 

เม่ือไดรั้บการรักษาจะท าให้อัตราการเสียชีวิตลดลงอย่างมีนัยส าคญัเม่ือเทียบกบัไม่ไดรั้บการรักษา 

และพบวา่จ านวนของความผดิปกติของชนิดของฮอร์โมนมีแนวโนม้ท่ีจะเพิ่มอตัราการเสียชีวิต 

ตารางท่ี 4  แสดงจ านวนฮอร์โมนท่ีผดิปกติกบั standardized mortality ratio (SMR) [14] 

Number of endocrine 
axes deficient 

Number of deaths National SMR 
(99% CI) 

Heterogeneity test 

1 
2 
3 
4 
5 

36 of 229 
50 of 223 
68 of 345 
27 of 166 

2 of 23 

2.38 (1.55 - 3.66) 
1.78 (1.24 - 2.56) 
1.73 (1.27 - 2.37) 
2.63 (1.60 - 4.32) 
7.00 (1.13 - 43.39) 

 
 
 
 

P = 0.84* 
*Test for trend. 

 

 



 
 

 
 

 

 Radiation-induced hypopituitarism 

(ภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองท่ีเกิดจากการฉายรังสี) 
การฉายรังสี (radiation) เ ป็นสาเหตุส าคัญอีกประการท่ีท าให้เ กิดความผิดปกติของ 

hypothalamic–pituitary axis (HPA) ซ่ึงเกิดข้ึนเม่ือไฮโปธาลามสัและต่อมใตส้มองอยูใ่นขอบเขตของ

การฉายรังสี [1] มีรายงานการขาดฮอร์โมนของต่อมใตส้มองอย่างนอ้ยหน่ึงชนิดเกิดตามหลงัการ

รักษาดว้ยการฉายรังสีบริเวณศีรษะ (therapeutic cranial irradiation) เพื่อรักษาโรคท่ีอยูบ่ริเวณสมอง

หรือใกลเ้คียงไดแ้ก่ primary brain tumors, tumors involving  HPA, nasopharyngeal tumors, skull 

base tumors และ face and neck tumor  นอกจากน้ียงัมีรายงานการขาดฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง

หลงัจากการท าการฉายรังสีแบบ prophylactic cranial irradiation ในเด็กท่ีไดรั้บการวินิจฉยัมะเร็งเม็ด

เลือดขาวลิมโฟซยัดแ์บบเฉียบพลนั (acute lymphoblastic leukemia) และหลงัจากการท าการฉายรังสี

แบบ total-body irradiation ก่อนท่ีจะท าการปลูกถ่ายไขกระดูก (bone-marrow transplant) แมว้่า

เป้าหมายของการรักษามะเร็งคือการหายขาด แต่ปัญหาท่ีพบตามหลงัการรักษาคือความผิดปกติของ

ระบบต่างๆในร่างกายรวมถึง neuroendocrine ซ่ึงพบในผูป่้วยท่ีรอดชีวิต (cancer survivors) [1, 16]  

 

Epidemiology and Pathophysiology of Radiation-induced hypopituitarism 

(ระบาดวิทยาและสรีรวทิยาของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองท่ีเกิดหลงัจากการ

ฉายรังสี) 
การเกิดความผดิปกติและความรุนแรงของ radiation-induced hypopituitarism ข้ึนกบัปริมาณ

รังสีท่ีไดรั้บ (total radiation dose), ปริมาณรังสีของการฉายแต่ละคร้ัง (fraction size) และระยะเวลา

ระหวา่งการฉายรังสีแต่ละคร้ัง (time allowed between fractions for tissue repair) เช่น duration of the 

radiation schedule ความผนัแปรเหล่าน้ีสามารถค านวณโดยใช ้biological effective dose ซ่ึงจะพบว่า

ปริมาณรังสีท่ีไดรั้บท่ีแทจ้ริงจะถูกก าหนดโดย dose volume histograms คาดว่าไฮโปธาลามสัและ

ต่อมใตส้มองจะไดรั้บ 10–100 % ของปริมาณรังสีทั้งหมดโดยจะข้ึนอยูก่บัต าแหน่งว่าอยูใ่นส่วน

รอบๆหรือใจกลางของขอบเขตในการฉายรังสี (radiation field) พบว่าหากไดรั้บปริมาณรังสีท่ีสูงใน

แต่ละคร้ัง (large fraction size) จะมีผลท าลายระบบการท างานของไฮโปธาลามสัและต่อมใตส้มอง

มากกว่าปริมาณรังสีท่ีนอ้ย (small fraction size) แมจ้ะไดป้ริมาณรังสีรวมทั้งหมดท่ีเท่ากนัและพบว่า



 
 

 
 

 

การฉายรังสีมีผลท าลายแบบจ าเพาะต่อเซลลป์ระสาทในส่วนไฮโปธาลามสัและต่อมใตส้มอง จึง

สันนิษฐานว่ามีความแตกต่างในเร่ืองความไวต่อรังสี (radiosensitivity)  จากการศึกษาท่ีผา่นมาใน

อดีตพบว่าเซลล ์ somatotrophs เป็นส่วนท่ีมีความไวต่อรังสีมากท่ีสุด รองลงมาคือ gonadotrophs, 

corticotrophs และ thyrotrophs ดงันั้นเม่ือระยะเวลาผา่นไปหลงัจากการฉายรังสีฮอร์โมนแต่ละชนิด

ของต่อมใตส้มองจะเกิดความผดิปกติท่ีระยะเวลาท่ีแตกต่างกนัไป 

 ผูป่้วยท่ีไดรั้บการฉายรังสีประมาณนอ้ยกว่า 4000 cGy  พบว่ามีความผดิปกติของ GH อยา่ง

เดียว ในขณะท่ีการไดรั้บปริมาณรังสีระหว่าง 4000–5000 cGy (ซ่ึงเป็นปริมาณท่ีใชใ้นการรักษาเน้ือ

งอกของสมอง) จะมีความผดิปกติของการสร้างฮอร์โมนชนิดอ่ืนๆดว้ย  [16, 17] การพบความผดิปกติ

ของฮอร์โมนทุกชนิดของต่อมใตส้มองมกัเกิดตามหลงัการฉายรังสีท่ีไดป้ริมาณรังสีท่ีสูงมากกว่า 

6000 cGy ซ่ึงใชใ้นการรักษา  nasopharyngeal carcinoma และ skull-base tumors แต่อยา่งไรก็ตามก็

สามารถเกิดไดแ้มไ้ดรั้บรังสีปริมาณเพียงเล็กน้อย ซ่ึงพบในผูท่ี้มีการท างานของไฮโปธาลามสัและ

ต่อมใตส้มองท่ีนอ้ยกว่าปกติอยูก่่อนแลว้ซ่ึงอาจเป็นจากการไดรั้บการรักษาดว้ยการผา่ตดับริเวณน้ีมา

ก่อน 

 มีรายงานความชุกของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองในผูป่้วย  pituitary tumors ทั้งท่ี

ไดรั้บการผ่าตดัและไม่ไดรั้บการผ่าตดัพบว่าหลงัจากไดรั้บรังสีรักษาดว้ยปริมาณรังสีรวมทั้งหมด 

3000–5000 cGy แลว้พบว่าความชุกเทียบเท่ากบัผูป่้วย non-pituitary brain tumors ท่ีไดรั้บปริมาณ

รังสีรวมขนาดสูงคือ 5000–7000 cGy   ส่วนวิธีการรักษาแบบ stereotactic radiosurgery นั้นพบว่าใน

ช่วงแรกมีความผิดปกติในการท างานของต่อมใตส้มองนอ้ยกว่าการฉายรังสีแบบปกติ  แต่อยา่งไรก็

ตามหลงัจากติดตามระยะยาวแลว้พบวา่อุบติัการณ์รวมไม่ต่างกนัคือ 66%  

อายแุละการฉายรังสี  
ยงัมีขอ้มูลท่ีขดัแยง้กนัอยูใ่นเร่ืองอายกุบัผลของการฉายรังสีต่อการท างานของไฮโปธาลามสั

และต่อมใตส้มอง  ขอ้มูลในระยะแรกพบมีภาวะ GH deficiency มากในผูป่้วยท่ีอายนุอ้ยกว่า 18 ปี 

พบว่ามีการตอบสนองท่ีนอ้ยกว่าปกติ (subnormal response) ของ GH ต่อการทดสอบ insulin-

tolerance test (ITT) ซ่ึงพบบ่อยในเดก็ท่ีไดรั้งสีแบบ total-body irradiation แต่ไม่พบในผูใ้หญ่ท่ีไดรั้บ

รังสีแบบทั้งร่างกาย [18, 19] ในเด็กอายุนอ้ยท่ีไดรั้บการฉายรังสีบริเวณศีรษะแบบ prophylactic 

cranial irradiation อาจเกิด radiation-induced GH deficiency มากกว่าผูป่้วยเด็กท่ีอายมุากกว่า จาก



 
 

 
 

 

การศึกษาผูป่้วยท่ีไดรั้บปริมาณรังสีท่ีสูง (high-dose irradiation) ของท่ีบริเวณศีรษะและคอซ่ึงเป็น

การศึกษาท่ีติดตามไปขา้งหนา้ (cohort study) พบว่าเด็กท่ีอายนุอ้ยกว่า 15 ปีมีอุบติัการณ์ของ GH 

deficiency มากกวา่กลุ่มท่ีอายมุากกวา่น้ี อยา่งไรกต็ามผูป่้วยท่ีอายมุากกว่าจะมีปัญหา ACTH และ LH 

deficiency มากกวา่ [16, 20] 

Agha และคณะ [20] ศึกษาในผูป่้วยผูใ้หญ่ non-pituitary brain tumors ท่ีไดรั้บการฉายรังสี 

พบมีภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง 41%โดยพบ GH deficiency 32% ส่วน ACTH deficiency 

พบ 21%, TSH deficiency 9% และ gonadotropin deficiency 27% จากขอ้มูลดงักล่าวท าให้มี

สมมติฐานวา่อายใุนขณะท่ีไดรั้บรังสีรักษาน่าจะมีผลต่อความไวในการท่ีถูกท าลายจากรังสีซ่ึงเซลลท่ี์

สร้างโกรทฮอร์โมนจะถูกท าลายจากรังสีไดง่้ายในเด็กมากกว่าผูใ้หญ่ในขณะเซลลท่ี์สร้าง ACTH ถูก

ท าลายง่ายในผูใ้หญ่มากกว่าเด็กแสดงให้เห็นว่าในเด็กมีการท างานมากของเซลล์ท่ีสร้างโกรท

ฮอร์โมนเม่ือเทียบกบัผูใ้หญ่ ส่วนใน ACTH axis ก็มีการท างานมากข้ึนในผูใ้หญ่เม่ือเทียบกบัเด็ก 

อยา่งไรกต็าม GH deficiency กย็งัคงพบบ่อยมากกวา่ ACTH deficiencyในทุกกลุ่มอาย ุ

ระยะเวลาการติดตามหลงัการฉายรังสี 
 Radiation-induced HPA dysfunction จะเกิดมากข้ึนเร่ือยๆตามระยะเวลาท่ีผา่นไป ทั้งในส่วน

ของการเพิ่มอุบติัการณ์และความรุนแรงของการขาดฮอร์โมน [21-23] การท่ีภาวะขาดฮอร์โมนมีการ

ด าเนินโรคมากข้ึนเร่ือยๆนั้นมีผลใหต่้อมพิทูอิทาร่ีฝ่อ (secondary pituitary atrophy) ซ่ึงเกิดจากการ

ขาดฮอร์โมนจากไฮโปธาลามสัมาควบคุมดว้ยโดยเฉพาะหลงัจากการไดรั้งสีปริมาณสูง  อีกกลไกท่ี

อธิบายคือการท่ีมีอตัราการเพิ่มข้ึนของระดบั prolactin ท่ีลดลงเม่ือเวลาผา่นไป [22, 24] 

ต าแหน่งท่ีมีการท าลายของรังสี (Site of radiation damage ) 
 ผูป่้วยท่ีไดรั้บปริมาณรังสีท่ีสูงมากกว่า 6000 cGy พบว่ารังสีท าลายทั้งในส่วนของไฮโปธา

ลามสั และต่อมใตส้มองจึงเกิดการขาดฮอร์โมนข้ึนในระยะเวลาไม่นานหลงัจากการฉายรังสี โดยมี

ฮอร์โมนท่ีขาดหลายชนิด (multiple anterior-pituitary hormone deficiencies) [21, 25, 26] การท าลาย

ของเซลลใ์นส่วนของต่อมใตส้มองท าใหเ้กิดการตอบสนองท่ีผดิปกติของ GH, LH, FSH และTSH 

เม่ือท าการทดสอบดว้ย GH-releasing hormone (GHRH), LH-releasing hormone (LHRH) และ TSH-

releasing hormone (TRH) ตามล าดบั ส่วนการท าลายของเซลลใ์นส่วนของไฮโปธาลามสั พบว่ามีการ

ตอบสนองชา้ (delayed response) เม่ือท าการทดสอบดว้ย LH-releasing hormone และTSH-releasing 



 
 

 
 

 

hormone และท่ีส าคญัคือมีภาวะ hyperprolactinemia ซ่ึงเป็นผลจากการลดลงของสารส่ือประสาทท่ีมี

หน้าท่ียบัย ั้งการท างานของฮอร์โมน prolactin ไดแ้ก่โดปามีน (dopamine) ซ่ึงพบบ่อยในผูป่้วย 

nasopharyngeal carcinoma และผูป่้วย skull base tumor ซ่ึงไดรั้งสีปริมาณสูง แต่จะพบนอ้ยในผูป่้วย 

brain tumor หรือมะเร็งเมด็เลือดขาว (leukemia) ซ่ึงใชป้ริมาณรังสีท่ีนอ้ยกวา่ [25, 27] 

 พบว่าไฮโปธาลามสัจะเกิดการท าลายดว้ยรังสีก่อนดว้ยปริมาณรังสีท่ีนอ้ยกว่า 4000 cGy

โดยเฉพาะหลงัจากการท าการฉายรังสีแบบ prophylactic cranial irradiationในผูป่้วยมะเร็งเมด็เลือด

ขาว ดว้ยปริมาณรังสี 1800–2400 Gy ซ่ึงผลต่อต่อมใตส้มองอาจพบเพียง GH deficiency อยา่งเดียว

เท่านั้น จากนั้นจึงมีการเกิดการฝ่อของเซลลท่ี์สร้างโกรทฮอร์โมน (somatotroph atrophy) และมีการ

ท างานท่ีผิดปกติมากข้ึนเร่ือยๆจากการท่ีมีลดลงของฮอร์โมนจากไฮโปธาลามัส (hypothalamic 

GHRH release) [23, 28] อยา่งไรก็ตามก็มีการศึกษาท่ีตรงขา้มคือมีการท าลายของต่อมพิทูอิทาร่ีแมจ้ะ

ไดรั้บรังสีปริมาณนอ้ยๆ [29, 30]  

ตารางท่ี 5 ความผดิปกติของระบบนิวโรเอนโดครีนท่ีเกิดหลงัจากการฉายรังสี [16] 

Condition treated  Radiation schedule Hypothalamic pituitary axis dysfunction 
Leukemia and 
lymphoma 

Fractionated  total brain 
irradiation 
(700–1600 cGy) 

Isolated GHD (mostly in pubertal children) 

Leukemia and 
Lymphoma 
 

Fractionated prophylactic 
cranial irradiation 
(1800–2400 cGy) 

Isolated GHD (< 30% of children only) 
Pubertal GH insufficiency 
Compensated GHD in adults* 
Increased spontaneous cortisol secretion** 
Precocious puberty (girls only) 

Non-pituitary brain 
tumors 
 

Conventional fractionated 
cranial irradiation 
(3000–5000 cGy) 

GHD (30–100%), Compensated GHD in adults* 
Precocious puberty (both sexes) 
Gonadotropin deficiency (> 20% long-term) 
TSH deficiency (3–9% long-term) 
Subtle abnormalities in TSH secretion (30%) 
ACTH deficiency (3% long-term) 
Increased spontaneous cortisol secretion** 
Hyperprolactinemia (5–20%, mostly in women)*** 

Nasopharyngeal 
carcinoma and 

Conventional fractionated 
cranial irradiation 

GHD (almost all patients after 5 years) 
Gonadotropin deficiency (20–50% long-term) 



 
 

 
 

 

skull-base tumors 
 

(5000–7000 cGy) TSH deficiency (< 60% long-term) 
ACTH deficiency (27–35% long-term) 
Hyperprolactinemia (20–50%, mostly in women)*** 

Pituitary tumors  
 

Conventional fractionated 
cranial irradiation 
(3000–5000 cGy) 

GHD (almost all patients after 5 years) 
Gonadotropin deficiency (< 60% after 10 years) 
TSH deficiency (< 30% after 10 years) 
ACTH deficiency (< 60% after 10 years) 
Hyperprolactinemia (20–50%, mostly in women)*** 

*Compensated GHD refers to subnormal stimulated, but normal spontaneous, GH secretion. 
** Increased spontaneous cortisol secretion and levels in the context of a normal response to the ITT. 
*** Hyperprolactinemia is often subclinical and rarely seen in children; it diminishes and can normalize with 
time as a consequence of slowly evolving, radiation-induced damage to the pituitary lactotrophs. 

Growth hormone deficiency (GHD) 
ภาวะ GH deficiency มกัเป็นความผดิปกติท่ีพบเป็นอนัดบัแรกและพบบ่อยซ่ึงเป็นอีกปัญหา

หน่ึงท่ีบอกว่ามีการท าลายของไฮโปธาลามสัและต่อมใตส้มองหลงัจากการไดรั้บการฉายรังสีบริเวณ

ศีรษะ โดยความรุนแรงและความผิดปกติข้ึนอยู่กบัปริมาณรังสี (dose-dependent) และเพิ่มข้ึนตาม

ระยะเวลาท่ีผา่นไปหลงัจากการฉายรังสี  โดยเกือบ 100% ของเด็กท่ีไดรั้บปริมาณรังสีท่ีมากกว่า 3000 

cGy จะพบมีการตอบสนองของ GH ท่ีลดลงขณะท่ีท า ITT ขณะท่ี 35%ของคนท่ีไดรั้บรังสีท่ีต ่ากว่า

ยงัคงมีการตอบสนองท่ีปกติในช่วงเวลา 2 ถึง5 ปีหลงัจากไดรั้บการฉายรังสี [31]   พบมีการขาด GH 

อยา่งเดียว (isolated GH deficiency) ในคนท่ีไดรั้บการฉายรังสีปริมาณนอ้ย 1800–2400 cGy  ซ่ึงพบ

บ่อยในเดก็มากกวา่ผูใ้หญ่และพบหลงัจากการท าการฉายรังสีแบบ total-body irradiation ดว้ยปริมาณ 

1000 cGy ในเด็กเท่านั้น [18, 32, 33]  บางการศึกษาพบว่ามากกว่า 20% ของผูใ้หญ่ท่ีรอดชีวิต

หลงัจากรักษาเน้ืองอกของสมองตั้งแต่เด็กพบมีการตอบสนองท่ีปกติของ GH ท่ีเวลามากกว่า 10 ปี

หลงัจากการฉายรังสี ซ่ึงไม่ไดส้ัมพนัธ์กบัการฟ้ืนตวัของ GH แต่เป็นจากการใชเ้กณฑก์ารวินิจฉัยท่ี

ต่างกนัในเด็กและผูใ้หญ่ซ่ึงในผูใ้หญ่ใชเ้กณฑก์ารวินิจฉยั GH deficiency คือ peak GH < 3 µg/l ส่วน

ในเดก็ใช ้peak GH < 7 µg/l เม่ือท าการทดสอบ [16] 

ผลทางดา้นคลินิค (Clinical effects) 
GH deficiency เป็นสาเหตุส าคญัในการท าใหเ้กิดการเจริญท่ีไม่เตม็ท่ีของกระดูกในเดก็ท่ีรอด

ชีวิตจากการรักษามะเร็งดว้ยรังสีรักษา พบวา่การให ้GH therapy ในผูป่้วยกลุ่มน้ีสามารถท าใหมี้ความ



 
 

 
 

 

สูงเขา้เกณฑป์กติเม่ือเขา้สู่วยัผูใ้หญ่ได ้ตรงขา้มกบัเด็กท่ีไม่ได ้GH therapy พบว่ามีการลดลงในเร่ือง

ของส่วนสูงและมีแนวโนม้ท่ีจะเกิดภาวะตวัเต้ียได ้ ประโยชน์อีกประการหน่ึงของ GH therapy คือ

ในช่วงท่ีเปล่ียนระหว่างวยัเด็กสู่วยัผูใ้หญ่จะช่วยในการเพิ่มความหนาแน่นของมวลกระดูก (Bone  

mineral density, BMD) และป้องกนัการเกิดภาวะกระดูกพรุน (osteoporosis) ซ่ึงพบบ่อยมากข้ึนใน

ผูป่้วยท่ีรอดชีวิตจากโรคมะเร็ง [34, 35]  

Radiation-induced GH deficiency ในผูใ้หญ่พบว่าสัมพนัธ์กบัอาการและอาการแสดงของ

การขาด GH ทั้งในส่วนของมวลกระดูกท่ีลดลง การอว้นลงพุง ความแขง็แรงของกลา้มเน้ือลดลง 

อารมณ์ท่ีเปล่ียนแปลง ความผิดปกติของไขมนั รวมไปถึงคุณภาพชีวิตท่ีแยล่ง [36] โดยการให้ GH 

replacement therapy สามารถท าให้คุณภาพชีวิตดีข้ึน ระดบัไขมนัลดลง เพิ่มปริมาณกลา้มเน้ือ เพิ่ม

มวลกระดูก เพิ่มความสามารถในการออกก าลงักาย นอกจากน้ียงัพบว่าผูห้ญิงท่ีขาด GH มีความเส่ียง

ต่อการเกิดโรคหัวใจมากข้ึนเม่ือไม่ไดรั้กษาแมว้่าจะไดรั้บการรักษาไทรอยดฮ์อร์โมนและสเตอรอยด์

อยา่งเหมาะสมแลว้ก็ตาม [37] ดงันั้นการวินิจฉยั radiation-induced GH deficiency จ าเป็นตอ้งท าการ

ตรวจวินิจฉยัและให ้GH replacement therapy ในเวลาท่ีเหมาะสม  

การวนิิจฉยั 
การวินิจฉยั GH deficiency ตอ้งยนืยนัโดยท าการทดสอบแลว้ไม่ผา่นอยา่งนอ้ยสองคร้ังของ

การท า provocative tests   

Radiation-induced HPA dysfunction มีผลท าใหมี้การตอบสนองท่ีต่างกนัเม่ือท าการทดสอบ

ดว้ยวิธีท่ีต่างกนั (discordant GH responses) ซ่ึงการไดรั้บรังสีท่ีนอ้ยกว่า 4000 cGy เป็นสาเหตุของ

การท าลายส่วนของไฮโปธาลามสัท าใหเ้กิด GHRH deficiency ซ่ึงยนืยนัจากการท่ียงัมีการตอบสนอง

ท่ีปกติของ ต่อมใตส้มองขณะท าการกระตุน้ดว้ย exogenous GHRH เม่ือเทียบกบัการตอบสนองดว้ย 

provocative tests อ่ืนโดยเฉพาะ ITT 

ITT ถือว่าเป็น ‘gold standard’ และมีความถูกตอ้งแม่นย  าในการวินิจฉยั radiation-induced 

GH deficiency การท่ีไม่พบการตอบสนองหลงัจากท าการทดสอบ ITT ในผูป่้วยท่ีฉายรังสีบริเวณ

ศีรษะสามารถวินิจฉยัว่ามี GH deficiency โดยไม่จ าเป็นตอ้งท าการทดสอบอ่ืนอีก ในทางตรงกนัขา้ม

หลายการศึกษาพบว่า arginine-stimulation test (AST) จะมีความแม่นย  านอ้ยกว่าการท า ITT [33] มี

การศึกษาท่ียนืยนัว่า radiation-induced HPA damageในคนท่ีไดรั้บปริมาณรังสีท่ีนอ้ยกว่า 5000 cGy 



 
 

 
 

 

จะเกิดความผิดปกติท่ีต่อมพิทูอิทาร่ีและมีการชดเชยโดยมีการเพิ่มข้ึนของฮอร์โมนท่ีมาจากไฮโปธา

ลามสั เช่น เพิ่มการหลัง่ GHRH ซ่ึงการท่ีมีการเพิ่มการหลัง่ของ GHRH ในกรณีท่ียงัมีบางส่วนของ 

somatotrophs ท่ีปกติอยู ่(partially damaged somatotrophs) ท าใหมี้การหลัง่ท่ีปกติแต่การตอบสนอง

ต่อการกระตุน้มีลกัษณะเป็นแบบ subnormal stimulated GH responses  ดงันั้นจึงพบว่าในผูป่้วยท่ี 

partially damaged somatotrophs จะมีการตอบสนองปกติต่อการตรวจดว้ย combined GHRH + AST 

แมต้รวจดว้ยวิธี ITT แลว้ไม่ผา่นก็ยงัมีการหลัง่ GH ท่ียงัปกติอยู ่[17, 29]  อยา่งไรก็ตามต าแหน่งของ

การถูกท าลาย กย็งัมีปัจจยัหลายอยา่งเขา้มาเก่ียวขอ้งซ่ึงรวมถึงขอบเขตของการฉายรังสีดว้ย   

การประเมินภาวะ GH deficiency สามารถท าโดยการตรวจ GH-dependent markers คือ 

insulin-like growth factor I (IGF-I) เม่ือน าค่า IGF-I ท่ีไดม้าพิจารณาร่วมกบัอายแุละเพศ (age-

corrected และ sex-corrected IGF-I) แลว้มีค่าลดลงมากกว่า 2 standard deviation ถือว่ามีภาวะ GH 

deficiency โดยตอ้งไม่มีปัจจยัอ่ืนท่ีมีผลลดระดบั IGF-I production  เช่น ภาวะทุพโภชนาการ, 

ภาวะไธรอยดฮ์อร์โมนต ่า, ภาวะไตวาย, โรคตบัหรือโรคเบาหวานท่ีคุมไดไ้ม่ดี [4] ผูป่้วยท่ีมีความ

ผดิปกติของไฮโปธาลามสัหรือต่อมใตส้มองจะเกิด GH deficiency โดยสัมพนัธ์กบัจ านวนฮอร์โมนท่ี

ผดิปกติของต่อมใตส้มอง พบว่าความชุกจะเพิ่มข้ึนหากมีการขาดฮอร์โมนของต่อมใตส้มองมากกว่า

หรือเท่ากบัสามชนิดซ่ึงเม่ือประกอบกบัระดบั IGF-I ท่ีต  ่ากว่าค่าปกติจะมีโอกาสเกิด GH deficiency 

ไดม้ากถึง 97%โดยไม่จ าเป็นตอ้งท าการตรวจดว้ย provocative test [1] 

การทดสอบ ITTในผูใ้หญ่ถา้ค่า peak GH response นอ้ยกว่า 3 µg/L หรือนอ้ยกว่า 9 µg/l 

หากทดสอบดว้ยการ combined GHRH + AST ใหถื้อว่ามีภาวะ severe GH deficiency ส่วนในเด็กจะ

วินิจฉยัเม่ือค่า peak GH response นอ้ยกว่า 10 µg/L การทดสอบหาภาวะ GH deficiency ควรท าการ

ทดสอบผูป่้วยอยูใ่นช่วงเวลาท่ีการให้ GH therapy มีความปลอดภยั ซ่ึงโดยทัว่ไปแลว้GH therapy 

ควรหลีกเล่ียงใหช่้วง 2–3 ปีแรกหลงัการรักษามะเร็ง ซ่ึงเป็นช่วงท่ีมะเร็งกลบัเป็นซ ้ าสูงท่ีสุดแมว้่ายงั

ขาดหลกัฐานท่ียนืยนัความเป็นเหตุเป็นผลระหวา่ง GH therapy และการกลบัเป็นซ ้า 

Gonadotropin deficiency 
Gonadotropin deficiency พบนอ้ยในคนท่ีไดรั้บรังสีรักษาปริมาณนอ้ยกว่า 4000 cGy แต่จะ

พบเพิ่มข้ึนเม่ือไดป้ริมาณรังสีท่ีมากข้ึนโดยเฉพาะการฉายรังสีเพื่อรักษาเน้ืองอกของต่อมใตส้มอง 

[22]  อาการมีตั้งแต่ไม่แสดงอาการซ่ึงตรวจพบความผิดปกติไดจ้ากการการท า GnRH testing จนถึง



 
 

 
 

 

การขาดฮอร์โมนอยา่งรุนแรงจนท าใหร้ะดบัฮอร์โมนเพศในกระแสเลือดลดลง หากท าการตรวจพิเศษ 

(dynamic testing)  จะพบว่ามีความผดิปกติของการหลัง่ฮอร์โมน LH หรือ FSH  พบมีอุบติัการณ์ 20–

50% เม่ือติดตามระยะยาว 
 การวินิจฉยั gonadotropin deficiency ยนืยนัโดยพบมีค่า basal LH หรือ FSH ท่ีปกติหรือ low-

normal ร่วมกบัการลดลงของฮอร์โมนเพศหรือมีอาการของการขาดฮอร์โมนเพศโดยเฉพาะภาวะเป็น

หมนั (infertility) ภาวะ gonadotropin deficiency ท าให้พฒันาการทางเพศเม่ือเขา้วยัรุ่นชา้ (delay 

pubertal development) และ linear growthในเด็กลดลงไดโ้ดยเฉพาะหากเกิดร่วมกบัภาวะ GH 

deficiency ซ่ึงมกัเกิดร่วมกนัไดบ่้อยหลงัไดรั้บรังสีรักษา ภาวะ gonadotropin deficiency พบบ่อยใน

ผูใ้หญ่มากกว่าเด็กซ่ึงผลท่ีตามมาคือสมรรถภาพทางเพศและคุณภาพชีวิตท่ีแยล่ง การท า GnRH test 

สามารถช่วยแยกสาเหตุของ gonadotropin deficiency ว่าเป็นจาก ไฮโปธาลามสัหรือต่อมใตส้มอง ถา้

มีการตอบสนองท่ีชา้ของ FSH, LH (delayed peak gonadotropin response) บ่งช้ีว่าสาเหตุมาจากความ

ผดิปกติในส่วนของไฮโปธาลามสั ถา้หากมีการตอบสนองท่ีนอ้ยลง (blunted gonadotropin response) 

บ่งช้ีบอกว่าสาเหตุมากจากความผิดปกติของต่อมใตส้มอง ส่วนการตอบสนองแบบผสมทั้งสองแบบ 

(mixed response) บ่งช้ีว่าความผิดปกติเกิดข้ึนทั้งท่ีไฮโปธาลามสัและต่อมใตส้มอง การทดสอบโดย

การให ้repeated-intermittent infusions of GnRH อาจท าให้ต่อมพิทูอิทาร่ีมีการตอบสนองดีข้ึนและ

ช่วยแยกระหว่าง primary และ secondary pituitary atrophy [38] การรักษาดว้ยฮอร์โมนเพศสามารถ

ท าให้การท างานของฮอร์โมนเพศ อาการและอาการแสดงต่างๆของภาวะ gonadotropin deficiency 

รวมถึงคุณภาพชีวิตท่ีดีข้ึน 

ตารางท่ี 6 Signs and symptoms of hypogonadism [1] 

Female Male 
1. Reduced libido 
2. Breast atrophy 
3. Loss of body hair 
4. Amenorrhea 
5. Infertility 
6. Low bone mineral density 
7. Increased visceral body fat 
8. Hot flushes 
9. Depress mood 

1. Reduced libido 
2. Erectile dysfunction 
3. Breast tenderness 
4. Loss of body hair 
5. Shrinking testes 
6. Infertility/ low or zero sperm counts 
7. Low bone mineral density 
8. Increased visceral body fat 
9. Hot flushes 



 
 

 
 

 

10. Decrease ability for working 
 

10. Depress mood 
11. Decrease ability for working  
12. Decrease muscle strenge 

 

ACTH deficiency 
Hypothalamic-pituitary-adrenal axis มีหนา้ท่ีส าคญัในการควบคุมการท างานของร่างกายใน

เร่ืองของ homeostasis และการตอบสนองต่อความเครียดต่างๆท่ีเกิดข้ึนกบัร่างกาย และยงัเป็นระบบท่ี

มีความทนทานต่อการถูกท าลายจากรังสี (radioresistant) หากผูป่้วยไม่ไดมี้ความผิดปกติของต่อมใต้

สมองโดยพบว่าผูป่้วยท่ีไดรั้บการฉายรังสีบริเวณศีรษะมีเพียง 3% จะมีอาการและอาการแสดงของ

ภาวะ ACTH  deficiency (หรือ secondary adrenal insufficiency หรือ secondary hypocortisolism) 

เม่ือไดรั้บรังสีปริมาณ 4000–5000 cGy [39] มีรายงานอตัราการเกิด ACTH deficiency มากข้ึนใน

ผูใ้หญ่ท่ีไดรั้บการฉายรังสีประมาณ 21% แต่ส่วนใหญ่ของผูป่้วยกลุ่มน้ีเม่ือทดสอบ ITT พบมีการ

ตอบสนองของ cortisol ท่ีนอ้ยกว่าปกติ (borderline subnormal stimulated cortisol responses) [40] 

ภาวะACTH deficiency จะเพิ่มข้ึนเม่ือผูป่้วยไดรั้บปริมาณรังสีมากกว่า 5000 cGy ซ่ึงมีการรายงานถึง 

27–35% เม่ือติดตามจนถึง 15 ปีหลงัจากไดรั้บการฉายรังสี อาการท่ีพบมีได ้ ส่วนใหญ่มกัมีปัญหาการ

ขาดฮอร์โมนเพียงเล็กน้อยหรือบางส่วน (partial ACTH deficiency) มีเพียงส่วนน้อยเท่านั้นท่ี

จ าเป็นตอ้งไดรั้บสเตอรอยด์ฮอร์โมนทดแทน (hydrocortisone replacement) เพื่อรักษาอาการของ 

hypocortisolism ส่วนผูป่้วยเน้ืองอกของต่อมใตส้มองท่ีไดรั้บ conventional irradiation เป็นกลุ่มท่ีมี

อุบติัการณ์ของ ACTH deficiency สูงท่ีสุดถึง 31–60%  [21, 25, 39]  อาการและอาการแสดงข้ึนอยูก่บั

ความรุนแรงของการขาดฮอร์โมนและระยะเวลาท่ีขาดโดยในผูใ้หญ่มีอาการน ้ าหนกัลด เบ่ืออาหาร 

คล่ืนไส ้อ่อนเพลีย และมีลกัษณะค่อยเป็นค่อยไป 

ผูป่้วย ACTH deficiency ส่วนใหญ่มกัมีระดบั cortisol ท่ีต  ่าหรือปกติและระดบั ACTH ท่ีต  ่า

หรือปกติเหมือนกนั การวินิจฉยัโดยการวดัระดบั morning cortisol โดยหาก < 3 µg/dl จึงวินิจฉยั

ภาวะ ACTH deficiency ในขณะท่ีค่าท่ีมากกว่า 18 µg/dl (500 nmol/l) บอกไดว้่าไม่มีภาวะ 

significant ACTH deficiency แต่หากนอ้ยกว่า 10 µg/dl (300 nmol/l) หรือมีอาการควรพิจารณาท า 

ACTH stimulation test     



 
 

 
 

 

ผูป่้วยท่ีมีการตอบสนองท่ีปกติ (normal peak cortisol responses) ต่อการทดสอบดว้ย ITT 

พบในผูป่้วยท่ีได้รังสีปริมาณตั้งแต่ 1800–5000 cGy สันนิษฐานว่ามีการกระตุน้ corticotropin-

releasing hormone และกระตุน้ ACTH–adrenal axis ตามมาซ่ึงการกระตุน้น้ีท าใหมี้การเพิ่มข้ึนของ

ระดบั cortisol ตลอด 24 ชัว่โมง  จึงสันนิษฐานว่าภาวะเจบ็ป่วยเร้ือรังหรือความเครียดเร้ือรัง (chronic 

stress) จากโรคมะเร็งน่าจะมีส่วนเก่ียวขอ้งการตอบสนองแบบน้ี ส่วนการทดสอบโดย metyrapone 

stimulation test ถือเป็นการทดสอบท่ีมีความไวมากเม่ือมีการเปล่ียนแปลงเพียงเลก็นอ้ยของ ACTH 

levels ดงันั้นจึงมีประโยชน์ในการมาใชท้ดสอบเพื่อวินิจฉัยภาวะ partial ACTH deficiency ดว้ย

เหมือนกนักบั ITT  

TSH deficiency (secondary/central hypothyroidism) 

Hypothalamic-pituitary–thyroid axis เป็นต าแหน่งท่ีทนทานต่อการถูกท าลายดว้ยรังสี โดย

ไม่พบรายงานภาวะ secondary hypothyroidism ในผูป่้วยท่ีไดก้ารฉายรังสีแบบ prophylactic cranial 

irradiation ซ่ึงไดป้ริมาณรังสีในช่วง 1800–2400 cGy หรือไดรั้บการฉายรังสีแบบ total-body 

irradiayion พบภาวะ secondary hypothyroidism ประมาณ 3–6% ในผูป่้วยเด็กท่ีวินิจฉยั non-pituitary 

brain tumors ส่วนในผูใ้หญ่พบไดถึ้ง 9 % นอกจากน้ีผูป่้วย pituitary tumors จะพบลกัษณะของ 

secondary hypothyroidism ไดม้ากกว่ากลุ่มผูป่้วย  non-pituitary brain tumors [22] ซ่ึงการเกิดภาวะ 

secondary hypothyroidism นั้นจะพบมากข้ึนในผูป่้วยท่ีไดป้ริมาณรังสีท่ีมากกว่า 5000 cGy [21, 25, 

39] 

การวินิจฉยัภาวะ secondary hypothyroidism โดยการพบ subnormal FT4 levels ร่วมกบั 

normal basal TSH  แต่อยา่งไรก็ตามเน่ืองจากค่าปกติของ FT4 levels ค่อนขา้งกวา้ง ดงันั้นหากตรวจ 

thyroid-function tests แลว้พบว่ามีการลดลงของระดบั free T4 levels ชดัเจนร่วมกบั normal หรือ 

low-normal TSH ใหส้งสัยว่ามีภาวะ secondary hypothyroidism หรือพบร่วมกนัระหว่าง primary 

และ secondary hypothyroidism โดยการวินิจฉัยจะง่ายข้ึนหากผูป่้วยมีภาวะ gonadotropin หรือ 

ACTH deficiency ร่วมดว้ยหรือมีประวติัไดรั้บ spinal (thyroidal) irradiation การวินิจฉัยภาวะ 

secondary hypothyroidism ค่อนขา้งยากหากไชก้ารทดสอบเดียว ดงันั้นหากสามารถตรวจพบว่ามี 

TSH response ต่อ TRH test หรือมีการลดลงของ nocturnal TSH surge ในขณะท่ีระดบั FT4 ปกติ ก็

จะช่วยในการวินิจฉยัไดซ่ึ้งเรียกวา่มี  ‘hidden’ secondary hypothyroidism [27] 



 
 

 
 

 

ในทางตรงขา้มมีการศึกษาท่ีพบว่าการ loss of nocturnal TSH surge พบไดป้ระมาณ 20% ใน

ผูใ้หญ่ท่ี euthyroid cancer survivors ซ่ึงอาจเป็นเพียง physiological shift  ดงันั้นจึงควรท่ีจะท าการ

ตรวจ การท างานของต่อมไธรอยดเ์พื่อดูการลดลงของระดบั T4 ซ่ึงเป็นส่ิงส าคญัในการวินิจฉยัภาวะ

น้ี  ในผูป่้วยท่ีได ้GH therapy อาจท าใหมี้การลดลงของระดบั FT4 และท าให้วินิจฉยัว่ามีภาวะ central 

hypothyroidism ในผูป่้วยท่ีมีภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมพิทูอิทาร่ี  ดงันั้นควรใชร้ะดบั FT4 ก่อน

การไดรั้บ GH therapy มาช่วยในการวินิจฉยั ถา้หากมีระดบั low-normal FT4 ก่อนได ้ GH 

replacement therapy ให้วินิจฉัยว่ามี secondary hypothyroidism แนะน าให้ levothyroxine 

replacement [41]  

Hyperprolactinemia 
Radiation-induced hyperprolactinemia พบบ่อยหลงัไดรั้บรังสีปริมาณสูงท าใหมี้การท าลาย

ในต าแหน่งของไฮโปธาลามสั จึงมีการลดลงของสารส่ือประสาทท่ีท าหนา้ท่ียบัย ั้งการสร้างและหลัง่

ฮอร์โมน prolactin (inhibitory neurotransmitter) เช่น dopamine โดยพบไดใ้นทั้งเพศชายและหญิง

และทุกกลุ่มอาย ุแต่พบบ่อยท่ีสุดในผูห้ญิงท่ีไดรั้บปริมาณรังสีท่ีมากกว่า 4000 cGy พบมีการเพิ่มข้ึน

ของระดบั prolactin ไดป้ระมาณ 20–50 % ในผูป่้วยและพบนอ้ยกว่า 5% ในเด็กและผูใ้หญ่ท่ีไดรั้บ 

low radiation doses  

ผูป่้วยส่วนใหญ่ท่ีมี radiation-induced hyperprolactinemia อาจมีอาการไม่ชดัเจน แต่บางคร้ัง

ท าให้การหลัง่ฮอร์โมนเพศผดิปกติได ้(impair gonadotropin secretion) และเกิดการพฒันาสู่วยัรุ่นชา้ 

(pubertal delay) หรือไม่มีการเขา้สู่วยัรุ่นไดใ้นเด็ก นอกจากน้ีท าให้ความตอ้งการทางเพศลดลง 

(decreased libido) และเส่ือมสมรรถภาพทางเพศ (impotence) ไดใ้นผูช้าย ส่วนในผูห้ญิงเกิดภาวะ

น ้านมไหล (galactorrhea) หรือประจ าเดือนผดิปกติ (ovarian dysfunction)ได ้ [10, 16, 39] 

 

ตารางท่ี 7 Endocrine testing for pituitary function [10] 

Pituitary hormonal axis Criteria for hormone deficiency 
Corticotropic function 
Morning cortisol  
 
Morning ACTH  

< 3 µg/dl (100 nmol/L): hypocortisolism 
>18 µg/dl (500 nmol/L): hypocortisolism excluded 
Below upper reference range: secondary adrenal 



 
 

 
 

 

 
Insulin tolerance test  
250 µg ACTH test 

insufficiency 
Cortisol < 18 µg/dl (500 nmol/L) 
Cortisol < 18 µg/dl (500 nmol/L) after 30 min 

Thyrotropic function 
Free thyroxine  
TSH  

Low  
Low or normal (occasionally slightly raised) 

Gonadotropic function 
Women 
     Premenopausal  
 
     Postmenopausal 
Men 
 

 
Oligoamenorrhoea, estradiol < 100 pmol/L,  
LH and FSH inappropriately low 
LH and FSH inappropriately low 
Testosterone low (<10 nmol/L),  
LH and FSH inappropriately low 

Somatotropic function 
IGF-I  
Insulin tolerance test  
 
 
GHRH+arginine test  
 
 
GHRH+GHRP-6 test 

Below or in the normal reference range 
Children: growth hormone  < 10 µg/L 
Transition phase: growth hormone  < 5 µg/L 
Adults: growth hormone  < 3 µg/L 
Underweight or normal weight (BMI < 25), < 11.5 µg/L 
Overweight (BMI > 25 to < 30), < 8.0 µg/L 
Obese (BMI > 30), < 4.2 µg/L 
Growth hormone < 10 µg/L 

 

 Nasopharyngeal carcinoma and hypopituitarism 

(มะเร็งหลงัโพรงจมูกและภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง) 

 
Nasopharyngeal carcinoma เป็นโรคท่ีพบบ่อยในคนจีนและเอเชียตะวนัออก ผูป่้วยส่วนใหญ่

มีอายมุากกว่า 40  ปี พบในผูช้ายมากกว่าผูห้ญิง โดยมีลกัษณะเป็นมะเร็งท่ีมีการแบ่งตวัของเซลลท่ี์

รวดเร็วและมีการกระจายไดดี้ (highly malignant and extensive infiltration) โดยถา้มี superior local 

invasion จะอยูใ่นต าแหน่งของฐานกะโหลกและโพรงเส้นเลือดคาโรติด (cavernous sinus) ซ่ึงเป็น

ต าแหน่งท่ีใกลก้บัต่อมใตส้มองและมีการแพร่กระจายทางน ้ าเหลืองอย่างรวดเร็ว ผูป่้วยส่วนใหญ่



 
 

 
 

 

มกัจะมีลกัษณะโรคท่ีรุนแรง (advanced disease) ขณะท่ีไดรั้บการวินิจฉยัคร้ังแรก โดยธรรมชาติของ

โรคจะตอบสนองดีต่อการรักษาดว้ยการฉายรังสีปริมาณสูง (high radiation dose) และครอบคลุมใน

ต าแหน่งท่ีมีความเส่ียงสูง (adequate coverage of high-risk sites) [42] ดงันั้นการฉายรังสี 

(radiotherapy, RT) จึงเป็นการรักษาหลกัในเกือบทุกระยะของโรคน้ีในคนท่ีไม่มีการกระจายของโรค 

(distant metastasis) ส่วนในกรณีมีการกระจายของโรค การฉายรังสีใชเ้พื่อควบคุมโรคเท่านั้น 

(controlling local disease) ซ่ึงจะไดป้ระโยชน์ในแง่ของคุณภาพชีวิต การรักษาดว้ยเทคนิคทางรังสี

รักษาในอดีตมีรูปแบบ 2 มิติ และ 3 มิติ (conventional radiotherapy) ต่อมาพฒันาไปเป็นเทคนิคปรับ

ความเขม้ (intension modulated radiotherapy, IMRT) และล่าสุดคือเทคนิคปรับความเขม้รอบตวั 

(volumetric modulated arc therapy, VMAT)  

เทคนิคการรักษาแบบปรับความเขม้ (intension modulated radiotherapy, IMRT) เป็นเทคนิค

การรักษาแบบพิเศษท่ีมีการใชล้  ารังสีหลายล าท่ีไม่มีล ารังสีแบบขนานและตรงขา้มกนั  ปรับความเขม้

โดยการปรับความเร็วของวสัดุก าบงัรังสีรูปซ่ี บริเวณท่ีตอ้งการให้กอ้นมะเร็งไดรั้บปริมาณรังสีเยอะ 

วสัดุก าบงัรังสีรูปซ่ีจะเคล่ือนชา้ๆ แต่ถา้ผา่นอวยัวะปกติท่ีไม่ตอ้งการใหไ้ดรั้บรังสี วสัดุก าบงัรังสีรูปซ่ี

จะเคล่ือนเร็ว แต่ละล าปริมาณรังสีจะไม่สม ่าเสมอเน่ืองจากถูกปรับความเขม้ แต่เม่ือรวมผลของทุกล า

รังสีเขา้ดว้ยกนั ปริมาณรังสีจะสูง สม ่าเสมอและเป็นไปตามรูปร่างของกอ้นมะเร็งในขณะเดียวกนัยงั

สามารถลดปริมาณรังสีท่ีอวยัวะปกติท่ีอยูใ่กลเ้คียงได ้โดยการปรับความเขม้น้ีจะใชก้ารวางแผนการ

รักษาแบบยอ้นกลบั คือก าหนดปริมาณรังสีท่ีกอ้นมะเร็งและปริมาณรังสีสูงสุดท่ีอวยัวะปกติสามารถ

ทนได้ เทคนิคการรักษาแบบน้ีท าให้ก้อนมะเร็งได้รับปริมาณรังสีท่ีมากข้ึน ขณะเดียวกันอาการ

ขา้งเคียงจากการท่ีอวยัวะปกติไดรั้บรังสีก็น้อยลงเม่ือเทียบกบัการรักษาแบบ 3 มิติ อย่างไรก็ตาม

เทคนิคการรักษาแบบปรับความเขม้น้ีใช้เวลาในการฉายรังสีค่อนขา้งเยอะ ท าให้จ  านวนผูป่้วยท่ี

สามารถรักษาไดถู้กจ ากดั [43] 

เทคนิคการรักษาแบบปรับความเขม้รอบตวั (volumetric modulated arc therapy, VMAT) จึง

ถูกพฒันาข้ึนเพื่อลดเวลาในการฉายรังสีแต่ละวนั เทคนิคน้ีเป็นการฉายรังสีพร้อมกบัหัวเคร่ืองฉาย

รังสีหมุนรอบตวัผูป่้วย การวางแผนการรักษาในเทคนิคน้ีใชก้ารวางแผนการรักษาแบบยอ้นกลบั โดย

การก าหนดปริมาณรังสีท่ีตอ้งการให้กอ้นมะเร็งไดรั้บและขีดจ ากดัยอมให้เน้ือเยื่อปกติรับไดก่้อน 

เช่นเดียวกบัเทคนิคการรักษาแบบปรับความเขม้ แต่พารามิเตอร์ท่ีใชใ้นการปรับความเขม้มีมากกว่า 

คือไม่เพียงแต่ปรับความเขม้จากการเคล่ือนท่ีของวัสดุก าบงัรังสีแบบซ่ีเท่านั้น แต่ยงัสามารถปรับ



 
 

 
 

 

ความเขม้จากการปรับค่าอตัราปริมาณรังสีและความเร็วในการเคล่ือนของหัวเคร่ืองฉายรังสีอีกดว้ย 

การค านวณปริมาณรังสีจึงมีความซับซ้อนและใช้เวลามากกว่า เทคนิคการรักษาแบบน้ีไดรั้บการ

ยอมรับว่าเป็นเทคนิคท่ีดี ทนัสมยัท่ีสุดในปัจจุบนั สามารถให้ปริมาณรังสีท่ีสูงและปรับรังสีเขา้กบั

รูปร่างของกอ้นมะเร็ง แมก้อ้นมะเร็งจะมีรูปร่างท่ีซบัซอ้นและยงัสามารถลดปริมาณรังสีท่ีอวยัวะปกติ

ท่ีอยูร่อบขา้งไดม้ากไม่ดอ้ยกวา่เทคนิคการรักษาแบบปรับความเขม้ และขอ้เด่นท่ีสุดของเทคนิคน้ีเม่ือ

เทียบกบัเทคนิคการรักษาแบบปรับความเขม้คือ สามารถลดเวลาในการฉายรังสีลงได้ 3-5 เท่า ท าให้

สามารถรับการรักษาผูป่้วยไดม้ากข้ึน เม่ือเปรียบเทียบปริมาณรังสีท่ีกอ้นมะเร็งและอวยัวะต่างๆไดรั้บ 

รวมถึงการกระจายของปริมาณรังสี ระหวา่งเทคนิคการรักษาแบบปรับความเขม้และเทคนิคการรักษา

แบบปรับความเขม้รอบตวั พบว่ารังสีของทั้ง 2 เทคนิคแสดงค่าปริมาณรังสีท่ีกอ้นมะเร็งและอวยัวะ

ปกติไม่แตกต่างกนัมากนกั แต่เทคนิคการรักษาแบบปรับความเขม้รอบตวัจะแสดงความต่อเน่ืองของ

การกระจายปริมาณรังสีไดดี้กว่า [44, 45] ในปัจจุบนัโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย ไดน้ า

ทั้งสองเทคนิคมาใชรั้กษาผูป่้วยมะเร็งหลงัโพรงจมูกโดยการเลือกใชข้ึ้นอยูก่บัแพทยผ์ูรั้กษาเป็นหลกั

ในการเลือกแต่ละวิธี [46] 

การศึกษาท่ีผ่านมารายงานอุบติัการณ์ของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองในผูป่้วย

มะเร็งหลงัโพรงจมูก (nasopharyngeal carcinoma) แตกต่างกนัในแต่ละการศึกษาเน่ืองจากมีความ

หลากหลายในปัจจยัต่างๆท่ีมีผลต่อการเกิดภาวะน้ี โดยมีการศึกษาท่ีส าคญัดงัน้ี 

Samaan และคณะ [25] 

 ศึกษาแบบ prospective study ปี 1982 โดยกลุ่มประชากรในการศึกษาจ านวน 110 คน 

วินิจฉยั nasopharyngeal carcinoma และ paranasal sinus tumor เป็นผูช้าย 70 คน ผูห้ญิง 40 คน  อายุ

ตั้งแต่  4-75 ปี ทุกคนไดรั้บการฉายรังสีครบเป็นเวลาอยา่งนอ้ย 1 ปี (1-26ปี) ค่ามธัยฐานของปริมาณ

รังสีท่ีไฮโปธาลามสั (median hypothalamic dose) 5000 cGy, ค่ามธัยฐานของปริมาณรังสีท่ีต่อมพิทูอิ

ทาร่ี (median pituitary doses) 5618 cGy,  ค่ามธัยฐานของปริมาณรังสีท่ีต่อมไธรอยด ์(median thyroid 

doses) 5000 cGy ขณะท าการศึกษาอยูใ่นช่วงท่ีโรคมะเร็งสงบ (free of primary disease) ผูป่้วยทุกคน

ไดรั้บการตรวจ basal hormone และท าการทดสอบ stimulation test ผลการศึกษาพบวา่  91ใน 110 คน 

(82.7%) มีความผดิปกติอยา่งนอ้ย 1ฮอร์โมนและมีจ านวน  76 คนท่ีมีความผดิปกติท่ีต าแหน่งไฮโปธา

ลามสั ส่วนอีก 43 คนมีความผดิปกติท่ีต่อมพิทูอิทาร่ี (primary pituitary deficiency)  ส่วนคนท่ีไดรั้งสี

รักษาบริเวณคอจ านวน 40 คน จาก 66 คนพบว่ามีไธรอยด์ฮอร์โมนต ่าชนิดความผิดปกติท่ีต่อมไธ



 
 

 
 

 

รอยด์ (primary hypothyroidism)   นอกจากน้ีพบว่าความผิดปกติของฮอร์โมนต่างๆ  (endocrine 

dysfunction) เป็นมากข้ึนตามระยะเวลาท่ีนานข้ึน  การศึกษาน้ีเป็นการศึกษาแรกๆท่ียืนยนัว่าการ

ไดรั้บรังสีรักษาท าใหเ้กิดความผดิปกติของต่อมใตส้มอง โดยสันนิษฐานว่าเป็นจาก ผลทางออ้มต่อไฮ

โปธาลามสั (indirect effect hypothalamus) หรือเป็นความผดิปกติของระบบไหลเวียนเลือดพอร์ทอล 

(hypothalamic portal circulation) หรือทั้ง 2 อยา่ง 

Lam และคณะ [47] 

 ศึกษาแบบ prospective studyปี1986 ในผูป่้วย nasopharyngeal carcinoma จ  านวน 8 คน 

ผูช้าย 1คน ผูห้ญิง7 คน โดยไม่มีใครท่ีมีปัญหา hypothalamic-pituitary disease มาก่อน ทุกคนไดรั้บ

การฉายรังสีครบแลว้มี remission 5-9 ปีซ่ึงผูป่้วยทุกคนมีอาการของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใต้

สมอง ใน 2-4 ปีหลงัจากฉายรังสี จากนั้นน ามาดูการตอบสนองเม่ือการกระตุน้ดว้ย hypothalamic 

releasing factor ผลการศึกษาพบว่าทุกคนมี GHD โดยท่ี 4 คนไม่มีการเปล่ียนแปลงของ GH ขณะท า 

insulin tolerance tests (ITT) แต่มีการตอบสนองโดยการเพิ่มข้ึนของ GH เม่ือได ้ synthetic human 

growth hormone releasing factor (GRF-44)  มี 4 คนท่ีมี impaired cortisol responses ต่อการท า ITT 

และลดลงเม่ือกระตุน้ดว้ย ovine corticotrophin releasing factor (CRF-41) ส่วน TSH responses ต่อ 

TRH  มีลกัษณะ delayed response ใน 5 คนและอีก 2  คนไม่มีการตอบสนอง  มี 4 คนใน 7 คนน้ีท่ีมี

ระดบั low free T4 index  และระดบั prolactin สูงข้ึนในผูห้ญิงทุกคนและเพิ่มข้ึนเม่ือกระตุน้ดว้ย 

TRH  มี 2 รายท่ี impaired gonadotrophin responses ต่อ LHRH ไม่มีหลกัฐานของ diabetes insipidus 

ทั้ง clinical และ biochemical จากขอ้มูลน้ี สันนิษฐานว่าภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองใน

ผูป่้วยกลุ่มน้ีเป็นผลมาจากการท าลายของรังสี (radiation damage) ท่ีเกิดท่ีไฮโปธาลามสัและท าให้มี

การขาดฮอร์โมนจากไฮโปธาลามสั ( hypothalamic releasing หรือ inhibitory factors) 

Lam และคณะ [48]  

 ศึกษาแบบ prospective study ปี1987ในผูป่้วย nasopharyngeal carcinoma จ านวน 31 คน 

เพศชาย 22 คน อายรุะหว่าง 43.7 + 8.4  ปี และเพศหญิง 9 คน อายรุะหว่าง 36.8 + 9 ปี ปริมาณรังสีท่ี

ไดรั้บบริเวณไฮโปธาลามสั 3979 + 78 cGy และท่ีต่อมใตส้มอง 6167 + 122 cGy (24 คร้ังใน 6 

สัปดาห์) ผูป่้วยไดรั้บการตรวจฮอร์โมนก่อนท าการรักษา หลงัครบการรักษาท่ี 1 และ 2 ปี ผล

การศึกษาพบดงัน้ี  



 
 

 
 

 

GH: ท่ี 1 และ 2  ปีหลงัการรักษา มีการตอบสนองของ  GH  เม่ือกระตุน้ดว้ย  ITT ลดลงอยา่งมี

นยัส าคญั (p < 0.0005)  

 Cortisol: basal และstimulated cortisol ท่ี 1 ปีไม่พบการเปล่ียนแปลงแต่ท่ี 2 ปีมีการลดลงอยา่งมี

นยัส าคญั (p < 0.05) ของ basal cortisol ส่วน stimulated cortisolไม่มีการเปล่ียนแปลง 

 PRL: ไม่พบการเปล่ียนแปลงท่ี 1 ปี แต่ท่ี 2 ปี มีระดบัสูงข้ึนอยา่งมีนยัส าคญัเฉพาะผูห้ญิง (p < 0.01) 

Testosterone และ estrogen:ไม่มีการเปล่ียนแปลงทั้งท่ี 1 ปีและ 2 ปี 

Gonadotropin: LH ท่ี 1และ 2 ปีให้ผลเหมือนกนัคือ basal LH ไม่มีการเปล่ียนแปลงแต่มีการ

ตอบสนองของ LH ลดลงต่อการกระตุน้ดว้ย LHRH อยา่งมีนยัส าคญัทั้งท่ี 1 ปี และ 2 ปี (< 0.0005, < 

0.001 ตามล าดบั) , ส่วน  FSH  มีการเพิ่มข้ึนอยา่งมีนยัส าคญัทั้ง basal FSH และ stimulated FSH ท่ี 1 

ปีและ 2 ปี (p < 0.0001) 

TSH: พบการเปล่ียนแปลงท่ี 2 ปี ในผูป่้วยท่ีไดรั้บ cervical radiation มีระดบั basal TSH สูงข้ึนและ

ระดบั T4 ลดลงร่วมกบั delayed TSH responsed  อยา่งมีนยัส าคญั (p < 0.01) ส่วนผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บ 

cervical radiation  มีระดบั T4 ลดลงอยา่งมีนยัส าคญั (p < 0.05) แต่ระดบั basal TSH และ TSH 

response ต่อ TRH ไม่เปล่ียนแปลง 

หลงัไดรั้บรังสีรักษาพบมี progressive impairment ของ GH response ต่อ ITT ดงันั้นจึง

สมมติฐานว่าจะมี hypothalamic disturbance ของGHRH ในช่วง early of postirradiation และการ

พบว่ามี alteration in gonadotropin secretion ท่ี 1 ปีและท่ี 2 ปีหลงัรังสีรักษา บ่งช้ีว่าน่าจะเกิดจากการ

ลดลงของ pulsatile LHRH  release  ผูป่้วยจ านวน 28 รายจาก 31 ราย มี delayed TSH response ต่อ

TRH ท่ี 1 ปีบ่งช้ีว่า early effects of cranial irradiation ท าให้มี disturbance ของTRH release  ส่วน

ผูป่้วยท่ีได้รับการฉายรังสีส าหรับ cervical lymphadenopathy นั้นมีภาวะ mild primary 

hypothyroidism ร่วมดว้ยโดยอธิบายจากเป็นผลโดยตรงในการท าลายเน้ือเยือ่ของต่อมไทรอยด ์ส่วน

ภาวะ hyperprolactinemia นั้นพบเฉพาะในผูห้ญิงซ่ึงคลา้ยกบัการศึกษาท่ีกล่าวถึงก่อนน้ี  การศึกษาน้ี

พบมีภาวะต่อมใตส้มองท างานนอ้ย จ านวน 4 (19%) รายจาก 21 ราย 

Chen และคณะ [26]  

ศึกษาแบบ prospective study ในปี1989 จุดประสงคเ์พื่อดูผลของการไดรั้บรังสีรักษาขนาด

สูง ปริมาณ 6500 cGy จ านวนอยา่งนอ้ย 36 คร้ัง ในผูป่้วย nasopharyngeal carcinoma (early stage) 

จ านวน 24 คน เพศชาย 16 คน เพศหญิง 8 คน อายรุะหว่าง 16-67 ปี โดยไม่รวมผูป่้วยท่ีมี การกระจาย



 
 

 
 

 

ของมะเร็ง (distant metastasis) จากนั้นท าการวดัฮอร์โมนจากต่อมใตส้มองจ านวน 3 คร้ังในผูป่้วยแต่

ละราย คือ ก่อนการไดรั้บการฉายรังสี  หลงัการฉายรังสี 1 เดือน และหลงัการฉายรังสีท่ี 15-18 เดือน 

พบว่าการตอบสนองของฮอร์โมน LH และ GH ต่อการกระตุน้ลดลงอยา่งมีนยัส าคญั (p < 0.05) โดย

ท่ี GH เร่ิมผิดปกติตั้งแต่ท่ี 1 เดือน ขณะท่ี LH เร่ิมผดิปกติท่ี 15-18 เดือนหลงัไดรั้บรังสีรักษา  ส่วน 

FSH มีระดบัท่ีลดลงหลงัการรักษาแต่ไม่มีนยัส าคญั ในขณะท่ีฮอร์โมนอ่ืนไม่มีการเปล่ียนแปลง  

Bhandare  และคณะ [49] 

 ศึกษาแบบ retrospectiveในปี 2008 ในผูป่้วย  head and neck cancer ท่ีไดรั้บรังสีรักษา

จ านวน 312 คน เพศชาย 200 คน ตั้งแต่ปี ค.ศ. 1965 ถึงปี 2000 เพื่อศีกษาอุบติัการณ์ของภาวะ 

hypopituitarism และศึกษาความสัมพนัธ์กบัตวัแปรต่างๆ ไดแ้ก่ ปริมาณรังสีท่ีไดรั้บ (total dose) 

จ านวนคร้ังท่ีไดรั้บรังสี การไดรั้บยาเคมีบ าบดั โดยติดตามผูป่้วยเป็นเวลาเฉล่ีย 5.3 ปี ในกลุ่มผูป่้วย

เป็น nasopharynx carcinoma 119 คน (38.14%) รองลงมาคือ maxillary sinus tumors 59 คน (18.9%) 

และ nasal cavity tumors  55 คน (17.6%) ผูป่้วยจ านวน 190 คนไดรั้บการฉายแสงแบบวนัละคร้ัง 

(once-daily RT) คิดเป็น fraction sizes ปริมาณ 1360-2000 cGy และอีก 122 คนไดรั้บการฉายแสง

แบบวนัละ 2 คร้ัง (twice-daily RT)  คิดเป็น fraction sizes ขนาด 1100 cGy จ านวน 5 วนัต่อสัปดาห์

ทั้งสองกลุ่ม ผูป่้วยไดรั้บเคมีบ าบดัร่วมดว้ยจ านวน 40 คน ผลการศึกษาพบว่ามีอุบติัการณ์เก่ียวกบั

อาการของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง (clinical hypopituitarism) จ านวน 44 คน (14.1%) 

ส่วนใหญ่ขาดฮอร์โมนมากกว่า 2 ชนิด ความผดิปกติท่ีพบส่วนใหญ่อยูท่ี่ต่อมใตส้มองจ านวน  30 คน

ส่วนท่ีเหลือ 14 คนเกิดทั้งท่ีไฮโปธาลามสัและต่อมใตส้มอง ปัจจยัเส่ียงท่ีพบคือ ปริมาณรังสี ซ่ึงมี

ค่ามธัยฐาน  6260 cGy (3900-7300 cGy) ในการเกิดความผิดปกติท่ีต่อมพิทูอิทาร่ี ขณะท่ีกลุ่มท่ีมี

ความผดิปกติท่ีไฮโปธาลามสั มีค่ามธัยฐานของปริมาณรังสีท่ีไดรั้บ 3950 cGy (1850-5550 cGy)  

ระยะเวลาท่ีเกิดหลงัจากไดรั้บรังสีรักษา 5.6  ปี (4.5-8.1 ปี) ส่วนปัจจยัอ่ืนไดแ้ก่ อาย ุเช้ือชาติ เพศ การ

ไดรั้บรังสีรักษาแบบ fractional RT และ การไดรั้บเคมีบ าบดั ไม่มีผลต่อการเกิดภาวะพร่องฮอร์โมน

ของต่อมใตส้มอง 

การมีความเขา้ใจในระบาดวิทยาและพยาธิสรีรวิทยาของการเกิดภาวะพร่องฮอร์โมนของ

ต่อมใตส้มองท่ีเกิดจากการฉายรังสี จ าเป็นในการท่ีจะคน้หาผูป่้วยท่ีมีความเส่ียงต่อการเกิดภาวะน้ี

และเพื่อประโยชน์ในการไดรั้บการตรวจวินิจฉัยดว้ยวิธีท่ีถูกตอ้งและในเวลาท่ีเหมาะสม อย่างไรก็

ตามจากขอ้มูลท่ีมีอยูใ่นปัจจุบนั ซ่ึงมกัเป็นการศึกษายอ้นหลงั (retrospective) ส่วนใหญ่จะเป็นขอ้มูล



 
 

 
 

 

ในผูป่้วยเด็กท่ีเป็นมะเร็ง ส่วนในผูใ้หญ่ขอ้มูลยงัมีน้อยและพบว่าความชุกของภาวะพร่องฮอร์โมน

ของต่อมใตส้มองท่ีเกิดจากการฉายรังสี นั้นมีความแตกต่างกนัมากตั้งแต่ประมาณ 10-90% ซ่ึงอาจ

เน่ืองจากความแตกต่างในดา้นเช้ือชาติหรือการด าเนินชีวิตหรือแมแ้ต่รังสีรักษาท่ีมีเคร่ืองมือท่ีแตกต่าง

กนัออกไป อยา่งไรกต็ามในประเทศไทยยงัไม่มีการศึกษาในเร่ืองของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใต้

สมองท่ีเกิดจากการฉายรังสี ในผูป่้วย nasopharyngeal carcinoma ซ่ึงถือวา่เป็นผูป่้วยกลุ่มใหญ่ท่ีมาเขา้

รับการรักษาด้วยวิธีรังสีรักษามากกว่าผูป่้วยโรคอ่ืน การศึกษาวิจัยเร่ืองน้ีจึงเป็นการศึกษาแรกท่ี

ตอ้งการศึกษาในเร่ืองความชุกในผูป่้วยคนไทยท่ีเป็น nasopharyngeal carcinoma และความสัมพนัธ์

ของปัจจยัท่ีอาจมีผลเก่ียวขอ้งกนักบัการเกิดภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองท่ีเกิดจากการฉาย

รังสี  อันจะท าให้ทราบถึงความเหมือนและความต่างกับผูป่้วยในการศึกษาท่ีผ่านมา ซ่ึงจะเป็น

ประโยชน์ในการดูแลรักษาผูป่้วยกลุ่มน้ีต่อไป  



 
 

 
 

 

บทที ่3 

 

วธีิด าเนินการวจิัย 
 

3.1 รูปแบบการวจิยั (Research design) 

Cross-sectional study 

3.2 ระเบียบวธีิวจิยั (Research Methodology)  

3.2.1 ประชากรเป้าหมาย (Target population) 

  ผูป่้วย  nasopharyngeal carcinoma 

3.2.2 ประชากรท่ีใชใ้นการศึกษา (Study population) 

ผูป่้วย  nasopharyngeal carcinoma ท่ีไดรั้บรังสีรักษาบริเวณศีรษะ ของร.พ.

จุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย 

3.2.3 หลกัเกณฑใ์นการคดัเลือกตวัอยา่ง (Study population) เพื่อเขา้มาศึกษา 

เกณฑก์ารคดัเขา้ (Inclusion criteria) 

1.วินิจฉยั  nasopharyngeal carcinoma โดยแพทยแ์ละมีผลช้ินเน้ือยนืยนัการวนิิจฉยั 

2.อาย ุ>18 ปี 

3.ไดรั้บการฉายรังสีบริเวณศีรษะครบเป็นเวลาอยา่งนอ้ย 1ปี 

เกณฑก์ารคดัออกจากการวิจยั (Exclusion criteria ) 

1.ไดรั้บยาคุมก าเนิดหรือ hormone replacement therapy  หรือยาท่ีมีส่วนผสมของสเตอรอยด์

ทั้งยาฉีด ยารับประทานและยาทา ภายใน 4 สปัดาห์ก่อนเขา้การศึกษา 

2.อยูใ่นระหวา่งการไดรั้บยาเคมีบ าบดัหรือหลงัจากไดเ้คมีบ าบดันอ้ยกวา่ 6 เดือน 

3.อยูใ่นภาวะตั้งครรภ ์

4.มีภาวะโรคตบัหรือโรคไตเร้ือรัง 

3.2.4 การค านวณขนาดตวัอยา่ง 



 
 

 
 

 

ค านวณหาขนาดตวัอยา่งตามสูตร ดงัน้ี  

N = Z2αP(1-P)/d2 

ก าหนดให ้

α= 0.05 

N = จ านวนประชากรท่ีใชใ้นการศึกษา 

Zα = Z 0.05= 1.96 (two tail) ท่ีความเช่ือมัน่ 95% 

d = acceptable error ของความชุกจากประสบการณ์ของผูเ้ช่ียวชาญ เท่ากบั 7% 

P = ความชุกของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองท่ีเกิดจากการฉายรังสีในผูป่้วยท่ี

ไดรั้บการฉายรังสีบริเวณศีรษะจากการศึกษาท่ีผา่นมาอยา่งนอ้ย 19% จากการศึกษาของ Lam และ

คณะในปี 1987 [48] 

N = 1.962(0.19)(1-0.19)/(0.07)2   = 121 

ศึกษาน้ีใชป้ระชากรในการศึกษาจ านวน 121 ราย  

3.3 เทคนิคในการสุ่มตวัอย่าง (Sampling technique) 

สุ่มตวัอยา่งโดย consecutive technique ซ่ึงคดัเลือกผูป่้วยทุกรายท่ีเขา้เกณฑใ์นการศึกษาวิจยั

น้ี 

3.4 วธีิด าเนินการวจิยั 

ผูว้ิจยัท าการรวบรวมขอ้มูลผูป่้วยจากเวชระเบียนแผนกรังสีรักษาและมะเร็งวิทยาภาควิชา

รังสีวิทยาร.พ.จุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทยของผูป่้วยท่ีไดรั้งสีรักษาตั้งแต่ 1 มกราคม 2551 - 31 

ธนัวาคม 2553 โดยมีผูป่้วยจ านวน 219 คนหลงัจากด าเนินการแลว้เหลือเขา้ร่วมการศึกษาจ านวน 121 

คน มีขั้นตอนต่อไปน้ี 

 



 
 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

รูปท่ี 1 แสดงการขั้นตอนการรวบรวมประชากรเพื่อเขา้ร่วมการศึกษา 

3.4.1 ติดต่อขอความยินยอมจากผูป่้วยโดยอธิบายให้ทราบถึงจุดประสงคข์องการศึกษาและ

ประโยชน์ท่ีประชากรจะไดรั้บคือการรักษาท่ีรวดเร็วถา้หากพบความผิดปกติ รวมถึงประโยชน์ต่อ

ส่วนรวมคือทราบแนวโน้มของการเกิดความผิดปกติเพื่อจะพฒันาการดูแลผูป่้วยกลุ่มน้ีให้ดียิ่งข้ึน 

นอกจากน้ียงัอธิบายถึงวิธีการด าเนินงานโดยขออนุญาตเก็บขอ้มูลการรักษาพยาบาลในอดีตจากแฟ้ม

ประวติั จากนั้นสมัภาษณ์โดยใชแ้บบสอบถามจ านวน  4 ขอ้และตรวจร่างกายอยา่งละเอียด 1 คร้ังโดย

แพทย์ผูท้  าการวิจัย ซ่ึงจะใช้เวลาประมาณ 20 นาทีและท าการตรวจเลือดระดับฮอร์โมน 1 คร้ัง  

ปริมาณ 4 ชอ้นชา โดยถา้หากพบความผิดปกติจะแจง้อาสาสมคัรท่ีเขา้ร่วมการศึกษาทนัทีและส่ง

รักษาต่อกบัแพทยเ์จา้ของไขต่้อไป และให้เวลาแก่ผูป่้วยในการซักถามขอ้สงสัย ก่อนจะลงนามให้

ความยนิยอม 

3.4.2 ผูว้ิจยัท าการเกบ็ขอ้มูลจากผูป่้วยดว้ยการสมัภาษณ์โดยใชแ้บบสอบถาม 4 ขอ้ซ่ึงใชเ้วลา

ประมาณ 20 นาทีและจากเวชระเบียนแผนกรังสีรักษาและมะเร็งวิทยาหลงัจากผูป่้วยยินยอมเขา้ร่วม

วิจยั   

แบบสอบถามท่ีสร้างข้ึนโดย ผูว้ิจยั มีขอ้มูลดงัน้ี  

     1. ขอ้มูลทัว่ไปไดแ้ก่ อาย ุเพศ ภูมิล าเนาเดิม  

Nasopharyngeal carcinoma 219 คน  

132 คน 
ไดรั้บ thyroid hormone replacement 4 คน  

อยูร่ะหวา่งไดย้าเคมีบ าบดั  5 คน 

ปฏิเสธ 2 คน 

ไม่สามารถติดต่อได ้59 คน 

เสียชีวิต 28 คน 

ผูป่้วย 121 คน ยนิยอม 

เขา้ร่วมการศึกษา 



 
 

 
 

 

     2. ขอ้มูลเก่ียวกบัอาการของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง 

     3. ขอ้มูลส่วนตวัเช่น โรคประจ าตวั ประวติัการเจ็บป่วยในอดีต การแพย้า ประวติั

ครอบครัว 

     4.  ขอ้มูลเก่ียวกบัการวินิจฉัย nasopharyngeal carcinoma ขอ้มูลของการรักษาดว้ย

วิธีการฉายรังสี  

     5. ผลการตรวจระดบัฮอร์โมนของต่อมพิทูอิทาร่ี 

3.4.3 ตรวจร่างกาย 1 ค ร้ัง  โดยผู ้วิจัยโดยตรวจอาการแสดงท่ีสัมพันธ์กับภาวะ  

hypopituitarism ไดแ้ก่  

- ขนาดของต่อมไธรอยด ์ ผวิแหง้ ชีพจรเตน้ชา้ บวม slow reflex relaxation 

- น ้าหนกั ส่วนสูง อว้นลงพงุ ความแขง็แรงของกลา้มเน้ือ 

- เตา้นม ขนตามร่างกาย อวยัวะเพศ (กรณีท่ีผูเ้ขา้ร่วมวิจยัยนิยอม) 

- ความดนัโลหิตท่านอน ท่ายนื  

3.4.4 การตรวจระดบัฮอร์โมนในเลือด 1 คร้ัง ปริมาณ 4 ชอ้นชาโดยพยาบาลท่ีช านาญ เพื่อ

ส่งตรวจระดบัฮอร์โมนท่ีตอ้งการศึกษา ดงัน้ี 

- IGF-I (วิธี CLIA) 

- 8 AM cortisol (วิธี CLIA) 

- ACTH (วิธี CLIA) 

- TSH  (วิธี 4th generation ECMA) 

- FT4 (วิธี ECLIA)  

- LH (วิธี ECLIA) 

- FSH (วิธี ECLIA) 

- Estradiol (วิธี ECLIA) 

- Testosterone (วิธี ECLIA)  

- Prolactin วดัดว้ยวิธี 2-site fluoroimmunometric assay เคร่ือง Delfia บริษทั Perkin 

Elmer Life and Analytical Sciences ประเทศฟินแลนด ์

ฮอร์โมนท่ีตรวจดว้ยวิธี ECLIA (Electrochemiluminescence immunoassay)ใชเ้คร่ือง 

Elecsys and Cobase immunoassay analyzers บริษทั Roche Diagnostics ประเทศสหรัฐอเมริกา 



 
 

 
 

 

ฮอร์โมนท่ีตรวจดว้ยวิธี CLIA (Chemiluminescent immunometric assay)ใชเ้คร่ือง

IMMULITE/IMMULITE 1000 บริษทัซีเมน (Siemens) ประเทศสหราชอาณาจกัร 

เลือดท่ีเก็บจะน ามาป่ันแยกซีร่ัมแลว้เก็บในตูแ้ช่แข็งท่ี -80◦C เม่ือเก็บไดค้รบตามจ านวน

ประชากรท่ีตอ้งการแลว้ จึงน ามาวดัระดบัฮอร์โมนต่างๆ ตามวิธีท่ีไดแ้จกแจงไวข้า้งตน้ 

3.4.5   แจง้ให้อาสาสมคัรทราบผลตรวจเลือด หากพบความผดิปกติจะท าการนดัอาสาสมคัร

เพื่อแจง้ผลอยา่งละเอียด จากนั้นส่งรักษาต่อกบัแพทยเ์จา้ของไขต่้อไป  

3.4.6   การสังเกตและการวดั (observation and measurement) 

ตวัแปรอิสระ ไดแ้ก่อาย ุเพศ ปริมาณรังสี ความถ่ี เทคนิคการฉายรังสีท่ีไดรั้บและระยะเวลา

ระหวา่งการไดรั้งสีรักษากบัการเกิดภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง (time interval after 

radiation to hypopituitarism) 

ตวัแปรตาม คือ ภาวะต่อมใตส้มองท างานนอ้ย 

ตวัแปรท่ีควบคุม คือ ยาท่ีมีผลต่อการวดัระดบัฮอร์โมน ไดแ้ก่ ยาท่ีมีส่วนผสมของสเตอรอยด ์

ยาคุมก าเนิด การไดฮ้อร์โมนทดแทน (เช่น thyroid hormone, estrogen, testosterone) และการตั้งครรภ ์

3.4.7 เคร่ืองมือท่ีใชว้ดัตวัแปร คือแบบบนัทึกขอ้มูลพื้นฐานและประวติัการรักษา, วดัระดบั

รังสีท่ีไดรั้บในต าแหน่งของต่อมใตส้มองดว้ยโปรแกรมคอมพิวเตอร์โดยผูว้ิจยัร่วมกบันักฟิสิกส์

ประจ าหน่วยรังสีรักษาและมะเร็งวิทยา 

3.5 การรวบรวมข้อมูล (Collection data) 

ขอ้มูลทั้งหมดของผูเ้ขา้ร่วมวิจยัจะถูกบนัทึกลงแบบบนัทึกขอ้มูล และจดัเก็บเขา้สู่ระบบ

คอมพิวเตอร์ เพื่อจะน าไปวิเคราะห์ขอ้มูลต่อไป 

3.6 การวธีิการวเิคราะห์ข้อมูล (Data analysis) 

ขอ้มูล ชนิด วิธีการทางสถิติท่ีใช ้
1.ระดบัของฮอร์โมน 
2.ลกัษณะปัจจยัดา้นพื้นฐาน 
ไดแ้ก่ อาย ุเพศ ปริมาณรังสี 
รักษากบัการเกิดภาวะพร่อง
ฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง 
3.ความชุกของภาวะ 

เชิงปริมาณ 
เชิงคุณภาพและปริมาณ 
 
 
 
เชิงคุณภาพ 

ค่าสงัเกต 
จ านวน, ร้อยละ, ค่าเฉล่ียและ
ส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน 
 
 
Proportion one sample 



 
 

 
 

 

hypopituitarism 
4.ความสมัพนัธ์ระหวา่งปัจจยั
เส่ียงกบัภาวะ hypopituitarism 

 
เชิงคุณภาพและคุณภาพ 
เชิงคุณภาพและปริมาณ 

 
Chi-square test 
t-test 

 

 

 

  



 
 

 
 

 

บทที ่4 

 

รายงานผลการวจิัย 

 

1. ข้อมูลพืน้ฐานของประชากรทีน่ ามาศึกษา 

มีประชากรเขา้ร่วมการศึกษาทั้งหมด 121 ราย ลกัษณะของประชากรท่ีน ามาศึกษามีดงัน้ี  

1.1 ขอ้มูลพื้นฐานทัว่ไป (ตารางท่ี 8) 

ประชากรท่ีศึกษามีอายตุั้งแต่  27-80 ปี เพศชาย 82 คน เพศหญิง 39 คน โดยผูห้ญิงจ านวน 21 

คน (คิดเป็นร้อยละ 54 ของผูห้ญิงทั้งหมด) อยู่ในวยัหมดประจ าเดือน โรคประจ าตวัท่ีพบเรียง

ตามล าดบัจากมากไปนอ้ยคือ ความดนัโลหิตสูง ไขมนัสูง เบาหวาน โรคหลอดเลือดหัวใจและโรค

หลอดเลือดสมอง  ประชากรในการศึกษามีค่ามธัยฐาน body mass index 21.6 kg/m2 (14.8-36.7) และ

ร้อยละ 67.8 ของประชากรไม่มีประวติัสูบบุหร่ี 

1.2 ขอ้มูลเก่ียวกบั clinical features (ตารางท่ี 9) 

ประชากรจ านวน 70 คนท่ีมี clinical features อย่างนอ้ย 1 กลุ่ม คิดเป็นร้อยละ 60 ของ

ประชากรในการศึกษาทั้งหมด และจ านวน 27 คน (ร้อยละ 22) มีมากกว่า 2 กลุ่มอาการ ดงัแสดง

รายละเอียดในตาราง และมีผูห้ญิง 1 คนอาย ุ40 ปีท่ีมีประจ าเดือนผดิปกติ (ไม่มีประจ าเดือนตั้งแต่เร่ิม

มีอาการป่วยเป็น nasopharyngeal carcinoma) 

1.3 ขอ้มูลเก่ียวกบั nasopharyngeal carcinoma และการรักษา (ตารางท่ี 10) 

อายขุณะไดรั้บการวินิจฉยั nasopharyngeal carcinoma ตั้งแต่ 25-77 ปี  ประชากรส่วนใหญ่

คือจ านวน 89 คน (ร้อยละ 73.6) ท่ีอยูใ่น stage II ของ nasopharyngeal carcinoma พบว่าประชากร 90 

คน (ร้อยละ74 ) ไดรั้บการรักษาโดยรังสีรักษาร่วมกบัไดเ้คมีบ าบดั ส่วนอีก 31 คน (ร้อยละ 26) ไดรั้บ

รังสีรักษาอยา่งเดียว  มีประชากรจ านวน 108 คน (ร้อยละ 89.2 )ท่ีไดรั้บปริมาณรังสีท่ีใชใ้นการรักษา 

(planning target volume, PTV) ตั้งแต่ 7000 cGy ข้ึนไป, มีประชากรจ านวน 109 คน (ร้อยละ 90.1) ท่ี

จ  านวนคร้ังของการฉายรังสี (number of fractions) มากกว่า 30 คร้ัง โดย 60 คนฉายรังสี 33 คร้ังและ



 
 

 
 

 

อีก 49 คนฉายรังสี 35 คร้ัง,  ปริมาณรังสีแต่ละคร้ัง (fraction dose)  ท่ีประชากรไดรั้บส่วนใหญ่คือ 

200 และ 212 cGy  ซ่ึงมีจ านวนประชากร 51 และ 56 คนตามล าดบั   

มีประชากรจ านวน 40 คนท่ีมีขอ้มูลในส่วนของปริมาณรังสีท่ีต่อมพิทูอิทาร่ีไดรั้บโดยมี

ค่ามธัยฐานคือ  4462 cGy (210-7595)  และมีจ านวน 32 คนท่ีมีขอ้มูลปริมาณรังสีท่ีต่อมไธรอยด์

ไดรั้บโดยมีค่ามธัยฐานคือ 5341 cGy (21-5946)  ประชากรจ านวน 84 คน (ร้อยละ 69)ไดรั้บการฉาย

รังสีดว้ยเทคนิค IMRT (Intensity modulated radiotherapy), จ านวน 37 คน (ร้อยละ 31) ไดรั้บการฉาย

รังสีดว้ยเทคนิค VMAT (volumetric modulated arc therapy) นอกจากน้ีระยะเวลาหลงัจากฉายรังสี

ครบจนถึงเขา้ร่วมการวิจยัเฉล่ีย 1.94 + 0.8  ปี  

ตารางท่ี 8 แสดงลกัษณะขอ้มูลพื้นฐานทัว่ไป 

Baseline characteristic Numbers  
n=121,(%) 

Median 
(range)  

Age (y)  50 (27-80) 

Gender  
 Male  
 Female  

 
82 (68) 
39 (32) 

 

Menopause  
Premenopause 

21 (54) 
18 (46) 

 

BMI (kg/m2)  21.6 (14.8-36.7) 
Smoking  
Used to smoke 
Non smoking 

2  (1.6) 
3 7 (30.6) 
82 (67.8) 

 

Underlying disease  
Hypertension 
Dyslipidemia 
Diabetes mellitus  
Coronary heart disease 
Cerebrovascular disease 

 
23 (19) 
12 (10) 
10 (8.3) 
7 (5.8) 
5 (4) 

 

   

 



 
 

 
 

 

ตารางท่ี 9 แสดงขอ้มูลเก่ียวกบั clinical features 

Signs and symptoms  
(at time of hormone evaluation) 

Numbers (%) 
n=121 

Fatique, weight loss, anorexia, dizziness 39 (32) 
Cold intolerance, constipation, hair loss, dry skin 35 (29) 
Loss of libido, impaired sexual function 24 (20) 
Abnormal menstruation (female, n=39) 1 (2.6) 

 

ตารางท่ี 10 แสดงขอ้มูลเก่ียวกบั nasopharyngeal carcinoma และการรักษา 

Characteristic and treatment Numbers 
(%) 

Median 
(range) 

Age at diagnosis  49 (25-77) 
Nasopharyngeal staging  
          Stage  I 
          Stage  II 
          Stage  III 
          Stage  IV 

 
9 (7.4) 

89 (73.6) 
19 (15.7) 
4 (3.3) 

 

Radiation technique 
         Volumetric modulated arc therapy (VMAT) 
          Intensity modulated radiotherapy (IMRT) 

 
37 (31) 
84 (69) 

 

Radiation dose at thyroid gland (cGy), n = 32 
Radiation dose at pituitary gland (cGy), n = 40 

 
 

5341 (21-5946) 
4462 (210-7595) 

Time interval after radiation to evaluate hormone, 
mean (y) 

 < 2 
 > 2 

 
 

83 (68.6) 
  38 (31.4) 

1.94 + 0.8 

Planning target volume (cGy) 
               < 7000 
               > 7000 
Number of fractions 

 
13 (10.7) 
108 (89.2) 
 

 



 
 

 
 

 

              28 
              33 
              35 
Fraction size (cGy) 
             200 
             212 
             250 

12 (9.9) 
60 (49.6) 
49 (40.5) 

 
51(42.1) 
56 (46.3) 
14 (11.6) 

Treatment 
       Radiotherapy with chemotherapy (cisplatin+5FU) 
       Radiotherapy alone 

 
90 (74) 
31 (26) 

 

 

2. ภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใต้สมอง  (hypopituitarism) 

ผลการวิจยัพบว่ามีประชากรจ านวน 24 คนจากประชากรทั้งหมด 121 คน คิดเป็นร้อยละ 

19.8 มีภาวะต่อมใตส้มองท างานนอ้ย โดยประชากรจ านวน 34 คนจากประชากรทั้งหมด 121 คน 

(ร้อยละ 28.1) มีฮอร์โมนทุกชนิดอยูใ่นเกณฑป์กติ  

ตารางท่ี 11 แสดง hormonal status ของประชากรทั้งหมด 

Hormonal status Patients  (%) 
n = 121 

ภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง (hypopituitarism) 
Non-hypopituitarism 
           Normal pituitarism 
           Primary hypothyroidism alone 
           Undetermine hormonal function* 

24 (19.8) 
97 (80.2) 

34 
1 
62 

* Undetermine hormonal function หมายถึง ประชากรท่ีอยูก่ลุ่มของ abnormal TSH 42 คน 

และ borderline adrenal function 9 คน และอีก11 คนมีเป็นทั้ง abnormal TSH และ borderline adrenal 

function ซ่ึงยงัไม่สามารถระบุไดว้า่การท างานของฮอร์โมนเป็นอยา่งไร 

กลุ่มประชากรท่ีมีภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง 24 คน มีอายตุั้งแต่ 32-77 ปี เป็นเพศ

ชาย 8 คน และเพศหญิง 16 คน  พบว่าส่วนใหญ่ของประชากรมีอายตุั้งแต่  50 ปีข้ึนไปโดยมีจ านวน 



 
 

 
 

 

15 คนซ่ึงคิดเป็นร้อยละ 62.5, ประชากรจ านวน 18 คน (ร้อยละ 75) วินิจฉัย nasopharyngeal 

carcinoma stage II  และมีประชากรเพียง 2 คนท่ีรักษาดว้ยการฉายรังสีอยา่งเดียวเน่ืองจากวินิจฉยั 

stage I ส่วนอีก 22 คนไดรั้งสีรักษาร่วมกบัเคมีบ าบดั (cisplatin, 5-FU) ซ่ึงเทคนิคของการฉายแสงท่ี

ไดรั้บพบวา่มีประชากรจ านวน  18 คนท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยเทคนิค intensity modulated radiotherapy 

(IMRT) และ 6 คนไดรั้บการรักษาดว้ยเทคนิค volumetric modulated arc therapy (VMAT) และ

ประชากรจ านวน 18 คน (ร้อยละ 75) มีระยะเวลาหลงัจากไดรั้บรังสีรักษาจนถึงการขาดฮอร์โมน

ตั้งแต่  2  ปีข้ึนไป, ประชากรจ านวน 20  คน (ร้อยละ 83) ไดรั้บการรักษาดว้ยปริมาณรังสี (planning 

target volume, PTV) ตั้งแต่ 7000 cGy ข้ึนไป,  และประชากรท่ีฉายรังสีจ านวน (number of fractions) 

28 คร้ังมี 2 คน, ฉายรังสี 33 คร้ังมี 9 คนและฉายรังสี 35 คร้ังมี  13 คน  ส่วนประชากรท่ีฉายรังสีแต่ละ

คร้ัง (fraction dose) ดว้ยปริมาณ 200 cGy มีจ  านวน 14 คน,  212 cGy มี 9 คน และ 250 cGy มี 1 คน  

นอกจากน้ีทุกคนไม่มีขอ้มูลของปริมาณรังสีท่ีต่อมไธรอยด,์ มีเพียง 6 คนท่ีมีขอ้มูลของปริมาณรังสีท่ี

ต่อมพิทูอิทาร่ีดงัแสดงไวใ้นตารางท่ี 12 ซ่ึงค่าเฉล่ียคือ  5237 cGy ประชากรจ านวน 9 คนท่ีมี 

abnormal TSH  และจ านวน 15 คนท่ี borderline adrenal function 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 
 

 
 

 

ตารางท่ี 12 แสดงลกัษณะขอ้มูลของประชากรท่ีมีภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง, n=24 

 Sex   Age 
(y) 

Staging  Time 
interval 

after 
radiation to 

evaluate 
hormone 

(y) 

Dose at 
pituitary 

n=6 
(cGy) 

Radiation  
technique 

Type of pituitary hormone deficiency 

IMRT VMAT GH Gonado
tropin 

Cortisol TSH PRL 

1 M 56 2 2 6434 - * - def - abnT - 
2 F 77 2 1 4397 - * - def B abnT def 
3 F 55 2 1 NA - * - def B - def 
4 M 69 2 2 NA * - - def B - - 
5 F 40 2 3 NA * - - - B - def 
6 M 51 2 1 6664 - * - def - abnT - 
7 F 44 3 3 NA * - - def def def - 
8 M 50 2 3 NA * - - def B - - 
9 M 71 3 3 7225 * - - def - - - 
10 F 38 4 3 5212 * - - def B abnT - 
11 M 64 3 2 NA - * - def B - def 
12 M 43 2 1 NA * - - def B def - 
13 F 32 2 3 NA * - - def - abnT - 
14 F 46 2 1 1491 - * - def - abnT - 
15 M 46 1 3 NA * - - def B - - 
16 F 43 2 3 NA * - - def B - - 
17 F 69 2 3 NA * - - - B def - 
18 F 56 1 2 NA * - def def B abnT - 
19 F 46 2 3 NA * - - - B def def 
20 F 55 2 2 NA * - - def - abnT - 
21 F 55 2 2 NA * - - def - - - 
22 F 61 2 1 NA * - - def - - - 
23 F 51 2 3 NA * - - def B abnT - 
24 F 56 2 3 NA * - - def - - - 
หมายเหตุ  def  คือ ระดบัฮอร์โมนชนิดนั้นมีระดบัผดิปกติตามนิยามท่ีก าหนด 

  abnT คือมีระดบัฮอร์โมนอยูใ่นกลุ่ม abnormal TSH 



 
 

 
 

 

  B คือ borderline adrenal function  

  *คือไดรั้บการรักษาดว้ยเทคนิคดงักล่าว 

  M คือเพศชาย, F คือเพศหญิง 

  NA คือไม่มีขอ้มูล 

2.1 ชนิดและจ านวนของฮอร์โมนของต่อมใต้สมองทีผ่ดิปกต ิ

วิเคราะห์แยกตามชนิดของฮอร์โมนท่ีผิดปกติจากจ านวนประชากรท่ีมีภาวะพร่องฮอร์โมน

ของต่อมใตส้มอง 24 คน พบว่าฮอร์โมนท่ีมีจ านวนประชากรผดิปกติเรียงล าดบัจากมากไปนอ้ยคือ 

secondary hypogonadism 21 คนโดยเป็นเพศชาย 8 คนและเพศหญิง 13 คน, secondary  

hypothyroidism 5 คน เป็นเพศชาย 2 คนและเพศหญิง 3 คน, hyperprolactinemia 5 คนเป็นเพศชาย 1 

คนและเพศหญิง 4 คน, GH deficiency 1 คน (เพศหญิง) และ secondary adrenal insufficiency 1 คน 

(เพศหญิง)  พบว่าประชากรจ านวน  14 คน จาก 24 คนมีการขาดฮอร์โมนของต่อมพิทูอิทาร่ี 1 ชนิด 

ส่วน 9 คนขาดฮอร์โมน 2 ชนิด และมี 1 คนท่ีขาดฮอร์โมน 3 ชนิดซ่ึงเป็นเพศหญิงอายุ 44 ปี วินิจฉยั 

nasopharyngeal stage III และระยะเวลาหลงัจากฉายรังสีจนถึงการตรวจระดบัฮอร์โมน 3 ปีมี

ฮอร์โมนท่ีปกติดงัน้ี secondary adrenal insufficiency, secondary hypothyroidism และ secondary 

hypogonadism 

ตารางท่ี  13 แสดงความชุกของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองโดยแยกตามชนิดฮอร์โมน 

Pituitary hormone Patients (%) 
n=121 

Hypopituitarism  
            Secondary hypogonadism   
            Secondary hypothyroidism 
            Hyperprolactinemia  
            Growth hormone deficiency 
            Secondary adrenal insufficiency 

24 (19.8) 
21 (17.4) 
5 (4.1) 
5 (4.1) 
1 (0.8) 
1 (0.8) 

 

 



 
 

 
 

 

 

ตารางท่ี 14  แสดงรายละเอียดฮอร์โมนของต่อมใตส้มองแต่ละชนิดในประชากรทั้งหมด 

Pituitary hormone 
status 

Thyroid axis 
 

Adrenal  
axis  

 

Gonadal 
axis 

GH 
axis 

Prolactin 
axis 

Deficiency  5 1 21 1 5 
Normal  51 94 100 120 116 

Undetermined  62 
(abnormal TSH) 

26 
(borderline adrenal 

function) 

- - -  

Total  118* 121 121 121 121 
 *ไม่รวมผูป่้วย primary hypothyroidism จ  านวน 3 คน 

 

 
GnT = secondary hypogonadism 

Thy = secondary hypothyroidism 

PRL = hyperprolactinemia 

ACTH = secondary adrenal insufficiency 

GH = growth hormone deficiency 

แผนภูมิท่ี 1 แสดงจ านวนประชากรจ าแนกตามรูปแบบของ hormone dysfunction 



 
 

 
 

 

 

2.2 ความผดิปกติฮอร์โมนแต่ละชนิด 

2.2.1 Thyroid function 

ประชากรทั้งหมด 121 คนมีค่ามธัยฐานของ TSH 4.5 mIU/ml (range 0.005-100) และค่า มธัย

ฐานของ FT4 1.17 ng/dl (range 0.327-2.00)  

ประชากรจ านวน 8 คน (ร้อยละ 6.6)  มีภาวะ hypothyroidism โดยแบ่งเป็น secondary 

hypothyroidism จ  านวน 5 คนและ primary hypothyroidism จ านวน 3 คน ส่วนอีกจ านวน 51 คน 

(ร้อยละ 42.1) มีระดบัไธรอยดฮ์อร์โมนปกติ (euthyroidism) และประชากรจ านวน 62 คน (ร้อยละ 

51.2) มี abnormal TSH ซ่ึงมีค่ามธัยฐานของ TSH 6.64 mIU/ml (range 0.005-33.46) และค่ามธัยฐาน

ของ FT4 1.12 ng/dl (range 0.8-1.73)  ซ่ึงมีประชากรจ านวน 43 คนมีค่า TSH < 10 mIU/ml และ 19 

คนมีค่า TSH > 10 mIU/ml 

วิเคราะห์ในส่วนของระดบั FT4 และ TSH ในประชากร 8 คนท่ีอยูใ่นภาวะ hypothyroidism 

พบวา่ระดบั TSH ไม่มีใครท่ีมีค่าต ่ากวา่ค่าปกติ (normal reference range) นอกจากน้ีประชากรล าดบัท่ี  

6-8 ดงัท่ีแสดงไวใ้นตารางท่ี 16  เขา้ไดก้บัภาวะ primary hypothyroidismโดยเป็นเพศหญิงทุกคน  

ตารางท่ี 15 แสดงจ านวนของประชากรแยกตาม thyroid function 

Thyroid function Numbers (%) 
 n=121 

Euthyroidism 51 (42.1) 
Hypothyroidism 
     Primary hypothyroidism* 
     Secondary hypothyroididm 

8 (6.6) 
3 
5 

Abnormal TSH** 
     Abnormal TSH alone 
     Abnormal TSH with other hormone abnormal*** 

62 (51.2) 
42 
20 

Total  121 (100) 
* 2 คนมีภาวะ secondary hypogonadism 

** 3 คนมีค่า TSH ต ่ากวา่ reference range  



 
 

 
 

 

*** 9 คนอยูใ่นกลุ่ม hormone deficiency, 11 คนอยูใ่นกลุ่ม borderline adrenal function 

ตารางท่ี 16 แสดงค่าของ FT4, TSH ในประชากร hypothyroidism 

Hypothyroidism 
(n = 8)  

FT4 
(0.8-1.8 ng/dl) 

TSH 
(0.3-4.1 mIU/ml) 

1 0.622 3.650 
2 0.646 7.140 
3 0.737 6.680 
4 0.772 8.230 
5 0.462 3.960 
6 0.692 43.66* 
7 0.327 100* 
8 0.402 100* 

มีประชากรท่ีสามารถวดัระดบัปริมาณรังสีท่ีต่อมไธรอยด์ไดรั้บจ านวน 32 คน พบว่ามี

จ านวน 15 คน ท่ีผลเป็น euthyroidism และจ านวน 17 คนเป็น abnormal TSH โดยไม่พบ

ความสมัพนัธ์ระหวา่งค่าเฉล่ียปริมาณรังสีของทั้ง 2 กลุ่ม p-value มีค่า 0.40 

ตารางท่ี 17 แสดงค่าเฉล่ียปริมาณรังสีท่ีต่อมไธรอยดจ์ าแนกตาม thyroid function, n=32 

Thyroid function Number  (%) 
n=32  

Mean radiation dose  
at thyroid gland (cGy) 

Euthyroidism 15 (47) 5120 + 511 
Abnormal TSH 17 (53) 4790 + 1431 

2.2.2 Gonadal function 
ประชากรทั้งหมด 121 คน เพศชาย 82 คนมีค่ามธัยฐานของ LH  6.04 IU/L (range 1.67-

20.68), FSH  5.41 IU/L (range 0.1-24.3) และค่ามธัยฐานของ testosterone  17.89 nmol/L (range 

1.35-35.1) ส่วนเพศหญิง 39 คนมีค่ามธัยฐานของ LH 23.53 IU/L (range 0.1-106.9), FSH  21.38 

IU/L (range 0.13-87.58) และค่ามธัยฐานของ estradiol 18.5 pmol/L (range 18.35-533)  

พบมีภาวะ secondary hypogonadism หรือ hypogonadotropic hypogonadism จ านวน 21คน 

คิดเป็นร้อยละ 17.4  ของจ านวนประชากรท่ีเขา้การศึกษาทั้งหมด โดยเป็นเพศชาย 8 คนและเพศหญิง 

13 คน ในกลุ่มน้ีมี postmenopausal 8 คน premenopause 5 คนซ่ึงไม่มีใครมีประจ าเดือนผดิปกติ 



 
 

 
 

 

ประชากรเพศหญิง 1 คนอาย ุ40 ปีมี abnormal menstruation แต่ไม่มีภาวะ hypopituitarism มี

ระดบั FSH  37.8 IU/L, LH 65.7 IU/L และ estradiol 157.90 pmol/L   

ตารางท่ี 18 แสดงจ านวนประชากรแยกตาม gonadal function 

Gonadal function Number  (%) 
n=121 

Normal function 100 (82.6) 
Secondary hypogonadism  21 (17.4) 

2.2.3 Corticotropin axis 

ประชากรทั้งหมด 121 คนมีค่ามธัยฐานของ cortisol 13.1 µg/dl (range 1-28.1) และ      

ค่ามธัยฐานของ ACTH  25.6 pg/ml (range 10-422) 

พบวา่มีประชากร 1 คนมีภาวะ secondary adrenal insufficiency เป็นผูห้ญิงอาย ุ44 ปีซ่ึงผูป่้วย

มีภาวะ secondary hypothyroidism และ seconadary gonadonadism ร่วมดว้ย  ผูป่้วยรายน้ีไดรั้บการ

วินิจฉยั nasopharyngeal stage III ไดรั้บรังสีรักษาดว้ยเทคนิค IMRT ระยะเวลาหลงัจากรักษาครบ

จนถึงการขาดฮอร์โมน 3 ปีมีระดบั cortisol 1.0 µg/dl, ACTH 15.1 pg/ml, มีประชากรจ านวน 94 คน

ท่ีมี corticotropin function ปกติ และมีประชากรจ านวน 26 คนท่ีอยูใ่นกลุ่ม borderline adrenal 

function โดยมีค่ามธัยฐาน cortisol 8.55 µg/dl ( range 5.7-9.8), และค่ามธัยฐาน ACTH 20.85 pg/ml 

(range 10-51.8) 

ตารางท่ี 19 แสดงจ านวนประชากรท่ีมี secondary adrenal insufficiency 

Corticotropin function Number  (%) 
n=121 

Normal function 94 (77.7) 
Secondary adrenal insufficiency  1 (0.8) 
Borderline adrenal function 
        Alone  
       With other hormone abnormal 

26 (21.5) 
9 

17* 
* 6 คนอยูใ่นกลุ่ม hypopituitarism , 11 คนอยูใ่นกลุ่ม abnormal TSH  

 



 
 

 
 

 

2.2.4 Growth hormone axis  
ประชากรทั้งหมด 121 คนมีค่ามธัยฐานของ IGF-I 150 ng/ml (range 25-356) ประชากร

จ านวน 120 คนมีระดบั IGF-I อยูใ่นช่วงปกติของคนไทยท่ีมีอายแุละเพศเดียวกนั มีประชากร 1 คนท่ี

มีภาวะ growth hormone deficiency ร่วมกบั gonadotropin deficiency  ซ่ึงเป็นผูห้ญิงอายุ 56 ปีวินิจฉยั 

nasopharyngeal stage I ไดรั้บรังสีรักษาดว้ยเทคนิค IMRT ระยะเวลาหลงัจากรักษาครบจนถึงการขาด

ฮอร์โมน 2 ปี มีระดบั IGF1 25 ng/ml (ค่าปกติของคนไทยในอายแุละเพศเดียวกนั 28-191) 

ตารางท่ี 20 แสดงจ านวนประชากรท่ีมี growth hormone deficiency 

Growth hormone Number  (%) 
n=121 

Normal function 120 (99.2) 
Growth hormone deficiency 1 (0.8) 

3.5 Prolactin 
ประชากรทั้งหมด 121 คนมีค่ามธัยฐานของ prolactin 7.24 ng/ml (range 1.68-67.6) พบ

ประชากร 5 คนมีภาวะ hyperprolactinemia เป็นเพศชาย 1 คน เพศหญิง 4 คน โดยไม่มีใครท่ีมี

galactorrhea ทั้งจากประวติัและตรวจร่างกาย  

ตารางท่ี 21 แสดงจ านวนประชากรท่ีมีภาวะ hyperprolactinemia 

Prolactin Number  (%) 
n=121 

Normal function 116 (96) 
Hyperprolactinemia  5 (4) 

 

3. ความสัมพนัธ์ของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใต้สมองกบัปัจจยัต่างๆ  

ปัจจยัท่ีน ามาศึกษาไดแ้ก่ อาย,ุ เพศ, clinical features, ปริมาณรังสีท่ีต่อมใตส้มอง (radiation 

dose at pituitary), ระยะเวลาหลงัไดรั้งสีรักษาจนเกิดภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง, stage of 

nasopharyngeal carcinoma, การไดรั้บยาเคมีบ าบดัร่วมกบัการฉายรังสีและเทคนิคการฉายรังสี 

(technique of radiotherapy) 



 
 

 
 

 

พบความสัมพนัธ์ระหว่างการเกิดภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง กบัเพศอย่างมี

นยัส าคญัโดย p-value < 0.001  

ตารางท่ี 22 แสดงความสมัพนัธ์ระหวา่งคุณลกัษณะของประชากรกบัภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใต้

สมอง 

 
Characteristic  

Hormonal status  
p-value 

 Non Hypopituitarism 
 (n= 97) 

ภาวะพร่อง
ฮอร์โมนของ
ต่อมใตส้มอง 

(n=24) 

 

Age (y)    
          < 50  48 (49.48)   9 (37.50) 0.292 
          > 50  49 (50.52) 15 (62.50)  
Gender     
         Female 23 (23.71) 16 (66.67) < 0.001* 
         Male 74 (76.29) 8 (33.33)  
BMI (mean, SD) 
Clinical features 
         yes 

21.78 + 3.36 
 

56 (57.73) 

22.69 + 5.34  
 

 14 (58.33) 

0.310 
 

0.833 
         no 41 (42.27) 10 (41.67)  
Nasopharyngeal staging    

          Stage  I 8 (8.25) 1 (4.17) 0.875 

          Stage  II 70 (72.16) 19 (79.17)  

          Stage  III 16 (16.49) 3 (12.50)  

          Stage  IV 3 (3.09) 1 (4.17)  

Radiation technique 
         VMAT 

 
32 (32.99) 

 
5 (20.83) 

 
0.247 

         IMRT 65 (67.01) 19 (79.17)  
Number of fractions    



 
 

 
 

 

         28 
         33 
         35 

10 (10.31) 
51 (52.58) 
36 (37.11) 

2 (8.33 
9 (37.50) 
13 (54.17) 

0.312 

Fraction size (cGy)    
         200 37 (38.14) 14 (58.33) 0.191 
         212 
         250  

47 (48.45) 
     13 (13.40)  

9 (37.50) 
1 (4.17) 

 

Time interval after radiation to evaluate hormone (y) 
         < 2 39 (40.21) 6 (25.00) 0.168 
         > 2 58 (59.79) 18 (75.00)  
Radiation  with chemotherapy    
         yes 69 (71.13) 21 (87.50) 0.100 

         No 
Planning target volume (cGy) 
        < 7000  
        > 7000   

28 (28.87) 
 

       8 (8.25)  
89 (91.75) 

3 (12.50) 
 

5 (20.83) 
19 (79.17) 

 
 

0.132 

Radiation dose at pituitary gland 
(cGy) 

   

         < 5000 20 (55.56) 2 (33.33) 0.400 
         > 5000 16 (44.44) 4 (66.67)  

   *p < 0.05 

ตารางท่ี 23 วิเคราะห์ logistic regression ของปัจจยัท่ีมีความสมัพนัธ์กบัภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อม

ใตส้มอง 

Factor Odds  ratio 95% CI p-value 
Gender     
     Female 6.43 2.44, 16.95 < 0.001* 
     Male 1   

*p < 0.05 



 
 

 
 

 

ตารางท่ี 24 วิเคราะห์ multiple logistic regression ของปัจจยัท่ีสมัพนัธ์กบัภาวะพร่องฮอร์โมนของ

ต่อมใตส้มอง 

Factor Odds  Ratio 95% CI p-value 
Gender     
     Female 7.00 2.53, 19.42 <0.001* 
     Male 1   

*p < 0.05 

จากผลการวิเคราะห์พบวา่ระยะเวลาในการเกิด hypopituitarism ( median survival time) คือ 

48 : 95% CI (47 , 52) เดือน และเพศหญิงมีโอกาสท่ีจะเกิดภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง สูง

กวา่เพศชาย 7 (2.53, 19.42) เท่า 

 
แผนภูมิท่ี 2 แสดงการวิเคราะห์ median survival time 

เม่ือวิเคราะห์แยกเพศพบวา่ระยะเวลาในการเกิดภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง 

( median survival time) ในเพศชายคือ 4 ปี 95% CI (3.9 , -) และในกลุ่มเพศหญิง คือ 3.9 ปี 95% CI 

(3.4, -) 



 
 

 
 

 

 
แผนภูมิท่ี 3 แสดงการวิเคราะห์ median survival time แยกเพศ 

ตารางท่ี 25 เปรียบเทียบค่ามธัยฐานของระดบัฮอร์โมน 

Hormone  Hormonal status p-value 
Non Hypopituitarism 

 (n= 97 ) 
ภาวะพร่อง

ฮอร์โมนของต่อม
ใตส้มอง 
(n=24) 

FT4 (ng/dl) 1.19 (0.40, 2) 1.06 (0.32, 1.73) 0.006 
TSH (mIU/ml) 4.48 (0.009, 100) 4.645 (0.005, 100) 0.876 
ACTH ( ng/ml) 26.4 (10, 422) 23.9 (10, 101) 0.073 
Cortisol (mcg/dl) 13.2 (5.7, 27.4) 12.5 (1, 28.1) 0.666 
LH (IU/L) 6.85 (1.47, 106.9) 5.70 (0.1, 43.46) 0.253 
FSH (IU/L) 6.34 (0.1, 87.58) 5.80 (0.13, 63.56) 0.961 
IGF-I (ng/ml) 161 (37.8, 356) 111.5 (25, 272) <0.001* 
PRL (ng/ml) 6.56 (1.68, 22.5) 11 (3.21, 67.6) 0.001* 

*p < 0.05 

 



 
 

 
 

 

ตารางท่ี 26 แสดงความสมัพนัธ์ระหวา่งคุณลกัษณะของประชากรกบัภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใต้

สมอง 

Characteristic Hormonal status p-value 
 Normal 

(n= 34 ) 
ภาวะพร่อง

ฮอร์โมนของต่อม
ใตส้มอง 
(n=24) 

Undetermined 
(n=63) 

 

Age (y)     
     < 50  13 (38.24) 9 (37.50) 35 (55.56) 0.152 
     > 50  21 (61.76) 15 (62.50) 28 (44.44)  
Gender      
     Female 8 (23.53) 16 (66.67) 15 (23.81) <0.001* 
     Male 26 (76.47)   8 (33.33) 48 (76.19)  
Abnormal Clinical features     
     yes 11 (34.38) 6 (31.58) 16 (30.77) 0.942 
     no 21 (65.63) 13 (68.42) 36 (69.23)  

IGF-I in upper half of age and sex-matched reference range 
     yes 29 (85.29) 12 (50.00) 46 (73.02) 0.013* 
     no 5 (14.71) 12 (50.00) 17 (26.98)  
Radiation technique     

    VMAT 12 (35.29) 5 (20.83) 20 (31.75) 0.479 

     IMRT 22 (64.71) 19 (79.17) 43 (68.25)  
Time interval after radiation to evaluate hormone (y) 
     < 2 14 (41.18) 6 (25.00) 25 (39.68) 0.382 
     > 2 20 (58.82) 18 (75.00) 38 (60.32)  
Radiation  with chemotherapy     
    yes 24 (70.59) 21 (87.50) 45 (71.43) 0.258 

     no 10 (29.41) 3 (12.50) 18 (28.57)  
Radiation dose at pituitary gland(Gy)     



 
 

 
 

 

     < 5000 6 (46.15) 2 (33.33) 14 (60.87) 0.419 
     > 5000 7 (53.85) 4 (66.67) 9 (39.13)  

 

 



 
 

 
 

 

บทที ่5 

 

อภปิรายผลและข้อเสนอแนะ 
 

ภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองในผูป่้วย มะเร็งท่ีไดรั้งสีรักษา ถือเป็นภาวะแทรกซอ้น

ท่ีพบบ่อยท่ีสุดทั้งในเด็กและผูใ้หญ่ท่ีหายจากการรักษามะเร็ง ผลท่ีตามมาคือความบกพร่องของการ

ท างานของฮอร์โมนหลายชนิดในร่างกายท่ีท าหนา้ท่ีส าคญัเก่ียวกบัการเจริญเติบโต การท างานของ

ต่อมไธรอยด์ การควบคุมสมดุลของร่างกาย การท างานของระบบสืบพนัธ์ุหรือแมแ้ต่ความแขง็แรง

ของกลา้มเน้ือและกระดูก อนัน ามาสู่การเกิดโรคส าคญัไดแ้ก่ โรคระบบทางเดินหายใจ โรคหวัใจและ

โรคหลอดเลือดสมองซ่ึงเป็นสาเหตุของการเพิ่มอตัราการเสียชีวิตในท่ีสุด นอกจากน้ียงัมีผลต่อ

คุณภาพชีวิตด้วย โดยพบว่าปริมาณรังสีท่ีได้รับมีความสัมพนัธ์โดยตรงกับการเกิดภาวะพร่อง

ฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง ท าใหผู้ป่้วย nasopharyngeal carcinoma ซ่ึงถือเป็นโรคท่ีตอ้งไดรั้บปริมาณ

รังสีขนาดสูงในการรักษาดงันั้นโอกาสเกิดภาวะน้ีมากกว่ามะเร็งชนิดอ่ืน อีกทั้งยงัเป็นโรคท่ีพบบ่อย

ในเอเชียรวมทั้งคนไทยดว้ย 

การศึกษาน้ีพบความชุกของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง ในผูป่้วย nasopharyngeal 

carcinoma ท่ีเกิดหลงัจากการไดรั้งสีรักษา 24 รายจากผูป่้วย 121 ราย คิดเป็นร้อยละ 20 ซ่ึงนอ้ยกว่า

เม่ือเทียบกบัการศึกษาก่อนน้ีท่ีพบความชุกตั้งแต่  25 – 100% [50] ปัจจยัหลายประการท่ีอาจมีผลให้

พบความชุกนอ้ยกว่า หน่ึงคือการไม่ไดท้  าการตรวจ stimulation test ซ่ึงการศึกษาในอดีตมีการตรวจ

ดว้ย stimulation test ในหลายการศึกษาท าใหพ้บความผดิปกติของฮอร์โมนไดม้ากข้ึน สองคือเทคนิค

ในการฉายรังสีท่ีใชใ้นการศึกษาน้ีเป็นเทคนิครุ่นใหม่ซ่ึงบริเวณเน้ือเยือ่ขา้งเคียงกอ้นเน้ืองอกจะไดรั้บ

ปริมาณรังสีนอ้ยกวา่เทคนิคในอดีตจึงท าใหป้ริมาณรังสีท่ีต่อมพิทูอิทาร่ีไดรั้บนอ้ยกวา่ในการศึกษาใน

อดีตซ่ึงยืนยนัจากปริมาณรังสีท่ี ต่อมพิทูอิทาร่ีได้รับมีปริมาณท่ีน้อยกว่าโดยในการศึกษาน้ีมี

ค่าประมาณ 4500 cGy แต่การศึกษาท่ีผา่นมามีค่าประมาณ 6000-7000 cGy [50] สามคือการศึกษาน้ีมี

ระยะเวลาหลงัการฉายรังสีจนถึงการตรวจฮอร์โมนสั้นกว่าการศึกษาท่ีผา่นมา โดยผูป่้วยส่วนใหญ่ใน

การศึกษาน้ีมีระยะเวลาตั้งแต่ฉายรังสีจนถึงเขา้การศึกษานอ้ยกวา่ 2 ปี แต่การศึกษาในอดีตมีระยะเวลา



 
 

 
 

 

หลงัการฉายรังสีจนถึงการตรวจฮอร์โมนตั้งแต่มากกว่า 1 ปีและมากกว่า 5 ปีข้ึนไป [50] ส่ีคืออายขุอง

ผูป่้วยในการศึกษาน้ีสูงกว่าการศึกษาในอดีตคือ 50 ปี และนอกจากน้ียงัมีความแตกต่างในดา้นเช้ือ

ชาติ ส่ิงแวดลอ้มท่ีแตกต่างกนั อยา่งไรกต็ามพบวา่มีจ านวน 6 รายจากผูป่้วยทั้งหมด 121 รายท่ีมีความ

ผิดปกติของฮอร์โมนเกิดข้ึนหลงัจากฉายรังสีไปแลว้เพียง 1 ปี การศึกษาน้ีพบว่ามีผูป่้วยจ านวน 14 

รายท่ีมีฮอร์โมนผิดปกติอย่างน้อย 1 ชนิด ฮอร์โมนท่ีมีความผิดปกติมากท่ีสุดคือ gonadotropin 

hormone โดยพบจ านวน 21 รายจากผูป่้วย 121 ราย คิดเป็นร้อยละ17.4 รองลงมาคือ thyrotropin 

hormone 8 คน, prolactin 5 คน, corticotropic hormone 1 คนและ growth hormone 1 คน ซ่ึงแตกต่าง

จากการศึกษาในอดีตท่ีพบว่า growth hormoneและ gonadotropin hormone มีความชุกมากเป็นอนัดบั

ตน้ๆส่วน thyrotropin hormone และ corticotropic hormone มีความชุกค่อนขา้งนอ้ย ผูป่้วยจ านวน 62 

คนท่ีมีความผดิปกติของระดบั TSH โดยมีค่าสูงหรือต ่ากว่าค่าปกติใน ขณะท่ีระดบั FT4อยูใ่นเกณฑ์

ปกติและ 26 คนมีระดบั morning cortisol มีลกัษณะเป็น indetermine คือไม่สามารถบอกไดว้่ามีการ

ขาดของฮอร์โมนหรือไม่จ าเป็นตอ้งท า stimulation test จึงจะใหก้ารวินิจฉยัได ้ 

จากการศึกษาพบวา่เพศและระยะเวลาท่ีผา่นไปหลงัการไดรั้งสีรักษามีความสัมพนัธ์กบัภาวะ

พร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองอยา่งมีนยัส าคญั  

ตารางท่ี 27  เปรียบเทียบความชุกของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง ในผูป่้วย 

nasopharyngeal carcinoma ของแต่ละการศึกษาในอดีต, ดดัแปลงจากเอกสารหมายเลข [50] 

First author, 
year  

Prevalence pituitary insufficiency per axis (%) 
Any GH HPA TSH LH/FSH PRL 

Bhandare, 2008 60 36 32 38 27 15 
Lam, 1991 75 55 25 15 35 30 
Woo, 1988  82 90 18 45 55 27 

Samaan, 1987 75 75 18 20 35/20 36 
Lam, 1987 25 19 6 13 16 19 
Lam, 1986 100 50 50 50 25 88 

Huang, 1979 82 NR NR NR 82/64 100 
Rosenthal, 1976 67 100 50 67 NR NR 
Samaan, 1975 100 60 50 40 30 50 



 
 

 
 

 

ภาวะ gonadotropin deficiency เป็นภาวะท่ีพบว่ามีความผดิปกติมากท่ีสุดในการศึกษาน้ีคือมี

ผูป่้วยจ านวน 21 คนจาก 121 คนคิดเป็นร้อยละ 17.4 ซ่ึงใกลเ้คียงกบัการศึกษาก่อนหนา้น้ีท่ีรายงานว่า

ผูป่้วยมะเร็งท่ีเคยฉายรังสีบริเวณศีรษะและคอมีความชุกประมาณร้อยละ 20-30 [21, 40] เหตุผลท่ี

สนบัสนุนคือ gonadotrope เป็นเซลท่ีถูกท าลายไดง่้ายจากการฉายรังสี [16]โดยพบว่าเพศชายมีความ

ชุกของภาวะ gonadotropin deficiency นอ้ยกว่าเพศหญิง จากขอ้มูลท่ีมีอยูย่งัไม่สามารถสรุปไดว้่า

ท าไมผูห้ญิงจึงมีความผิดปกติมากกว่าซ่ึงขอ้สังเกตจากการศึกษาน้ีพบว่าผูห้ญิงท่ีมี gonadotropin 

deficiency อยูใ่นวยัหมดประจ าเดือนมากกวา่ร้อยละ 50 และส่วนใหญ่เพิ่งหมดประจ าเดือนมาไม่นาน

โดยมีอายฉุล่ียประมาณ 55 ปี  

ภาวะ hypothyroidism มีความชุกร้อยละ 6.6 ซ่ึงพบในผูป่้วย 8 คนโดยเกิดในผูห้ญิงมากกว่า

ผูช้าย ซ่ึงพบว่าใกลเ้คียงกบัการศึกษาก่อนหนา้น้ีท่ีมีความชุกร้อยละ 9 ซ่ึงระยะเวลาเฉล่ียหลงัฉายรังสี

จนถึงการตรวจฮอร์โมนประมาณ 3 ปี [40] ซ่ึงการศึกษาน้ีมีระยะเวลาเฉล่ียนอ้ยกว่าคือประมาณ 1.94  

ปี จึงท าให้พบความชุกนอ้ยกว่า นอกจากน้ีพบว่าผูห้ญิง 3 คนมีระดบัไธรอยด์ฮอร์โมนท่ีผิดปกติเขา้

ไดก้บัภาวะ primary hypothyroidism อธิบายจากขอบเขตของรังสีขณะท่ีฉายแสงครอบคลุมถึงต่อม

ไธรอยด์ซ่ึงยืนยนัไดจ้ากขอ้มูลปริมาณรังสีท่ีต่อมไธรอยด์ท่ีไดรั้บปริมาณค่อนขา้งสูงคือประมาณ 

5000 cGy ซ่ึงมีผลในการท าลายต่อมไธรอยดโ์ดยตรงแต่อยา่งไรก็ตามเน่ืองจากภาวะ autoimmune 

thyroid disease เป็นอีกภาวะท่ีเป็นสาเหตุของ primary hypothyroidism ไดบ่้อยดงันั้นมีความจ าเป็นท่ี

ตอ้งท าการตรวจเพื่อยืนยนัการวินิจฉัย ผูท้  าการวิจยัมีความเห็นว่าเน่ืองจากงานวิจยัน้ีมีระยะเวลา

หลงัจากฉายรังสีจนถึงการตรวจฮอร์โมนยงัค่อนขา้งสั้นคือเฉล่ีย 1.94 ปี และthyrotroph เป็นเซลลท่ี์มี

ความทนทานต่อการถูกท าลายดว้ยรังสีจึงใชเ้วลานานจึงจะเกิดความผดิปกติ  ดงันั้นผูเ้ขียนแนะน าว่า

ควรมีการประเมินและติดตามการท างานของไธรอยด์ฮอร์โมนเป็นระยะตั้งแต่ระยะแรกหรือหาก

เป็นไปไดค้วรมีการตรวจก่อนท่ีจะท าการรักษา ความผดิปกติเกิดข้ึนเร็วอาจเป็นผลจากการถูกท าลาย

ของต่อมไธรอยด์เองมากกว่าท่ีจะเป็นผลจากความผิดปกติของต่อมพิทูอิทาร่ีและควรมีการตรวจหา

สาเหตุอ่ืนของ primary hypothyroidism ร่วมดว้ยเพื่อการวินิจฉยัและระบุสาเหตุท่ีแน่นอน อยา่งไรก็

ตามมีข้อจ ากัดในเร่ืองข้อมูลของปริมาณรังสีท่ีต่อมไธรอยด์ได้รับไม่เพียงพอท่ีจะสรุปถึง

ความสัมพนัธ์ของปริมาณรังสีท่ีไดรั้บกบัการเกิดความผิดปกติของต่อมไธรอยด์ซ่ึงหากการศึกษา

ต่อไปมีขอ้มูลในส่วนน้ีครบถว้นจะเป็นประโยชน์ในการดูแลผูป่้วยกลุ่มน้ี 



 
 

 
 

 

พบความชุกของภาวะ hyperprolactinemia ร้อยละ4 การเกิดภาวะ hyperprolactinemia 

เน่ืองมาจากไฮโปธาลามสั ซ่ึงถูกท าลายไดง่้ายจากรังสีปริมาณน้อยๆ ดงันั้นผลท่ีเกิดข้ึนท าให้มีการ

สูญเสียหนา้ท่ีในการยบัย ั้งการหลัง่และการท างานของฮอร์โมน prolactin ท าใหร้ะดบัprolactin สูงข้ึน

โดยจากการศึกษาท่ีผ่านมาพบความชุกของภาวะน้ีมากถึงร้อยละ 15-100 (โดยการศึกษาเหล่านั้นมี

การตรวจดว้ยการท า stimulation test ร่วมดว้ย) เม่ือติดตามไปนานมากกว่า 3 ปีหลงัการไดรั้บรังสี

รักษา [50] อธิบายจากระยะเวลาในการติดตามผูป่้วยซ่ึงในการศึกษาน้ีสั้นกว่าและเทคนิคการฉายรังสี

ท่ีใชรั้กษาผูป่้วยในการศึกษาน้ีคือเทคนิคการรักษาแบบปรับความเขม้ (IMRT) และเทคนิคการรักษา

แบบปรับความเขม้รอบตวั (VMAT) ซ่ึงเทคนิคเหล่าน้ีมีขอ้ดีคือกอ้นมะเร็งจะไดรั้บปริมาณรังสีท่ีสูง

ส่วนเน้ือเยื่อปกติรอบขา้งจะไดรั้บปริมาณรังสีท่ีน้อยลงท าให้ความชุกลดลง รวมถึงการตรวจดว้ย

stimulation test ท าใหว้ินิจฉยัภาวะน้ีไดเ้ร็วข้ึน 

การศึกษาน้ีพบว่ามีภาวะ GH deficiency พบร้อยละ 0.8 แตกต่างจากการศึกษาท่ีผา่นมาท่ี

พบว่าภาวะ GH deficiency จะเกิดไดเ้ร็วและบ่อยกว่าความผดิปกติของฮอร์โมนชนิดอ่ืนแมจ้ะไดรั้บ

ปริมาณรังสีท่ีนอ้ย  เน่ืองจากการศึกษาน้ีไม่ไดท้  าการตรวจ insulin tolerance test (ITT) ซ่ึงเป็นการ

ตรวจมาตรฐานซ่ึงตอ้งระมดัระวงัอยา่งมากในผูป่้วยกลุ่มน้ีเน่ืองจากอายมุากร่วมกบัมีโรคประจ าตวัท่ี

เก่ียวกบัหลอดเลือด การศึกษาน้ีจึงใชเ้พียงการตรวจ IGF-I ในการ screening ภาวะ GH deficiency 

โดยอา้งอิงจากการศึกษาของ Aimaretti พบว่าระดบั IGF-I ท่ีต  ่ามากสามารถช่วยในการวินิจฉยัภาวะ 

GH deficiencyได ้[51] การศึกษาน้ีใชค่้าปกติของคนไทยท่ีอายแุละเพศเดียวกนัจากการศึกษาของ ธิติ

และคณะ [52]  การศึกษาท่ีผา่นมาของ Bulow และคณะ [37] พบว่าผูห้ญิงท่ีมีภาวะ hypopituitarism 

และมีภาวะ GH deficiency ร่วมดว้ยแมจ้ะไดรั้บฮอร์โมนไธรอยดแ์ละสเตอรอยดท์ดแทนแลว้ก็พบว่า

มีอุบัติการณ์ของโรคหลอดเลือดหัวใจมากกว่าผูห้ญิงท่ีปกติและยงัพบว่าระดับ IGF-I ยงัมี

ความสัมพนัธ์กบั LV mass index ดว้ยอยา่งมีนยัส าคญั จะเห็นว่าภาวะ GH deficiency มีความส าคญั

ในการเกิดโรคหัวใจ  Lam และคณะ [48] ไดท้  าการศึกษาพบว่าในระยะเวลา 1 ปีหลงัฉายรังสีพบ

ภาวะ GH deficiency ไดถึ้ง 19% ดงันั้นผูว้ิจยัแนะน าให้ตรวจหาภาวะ GH deficiency ดว้ยการท า 

provocative test โดยพิจารณาในรายท่ีจะไดป้ระโยชน์จากการรักษา  อย่างไรก็ตามการศึกษาน้ีพบ

ความสัมพนัธ์ระหว่างระดบั IGF-I ท่ีมีค่าอยูใ่นช่วง upper half  ของ reference range กบัการเกิดภาวะ

พร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง ดงันั้นอาจเป็นไปไดว้่าระดบัท่ีอยูใ่นช่วง upper half ของ reference 



 
 

 
 

 

range มีแนวโนม้จะมีการท างานของ GH ท่ีปกติซ่ึงสอดคลอ้งกบัการศึกษาของ Biller  [53] ท่ีพบว่า

ไม่มีผูป่้วย GH deficiency ท่ีมีระดบั IGF-I อยูใ่นช่วง upper half ของ reference range  

ภาวะ ACTH deficiency หรือ secondary adrenal insufficiency พบ 1คนคิดเป็นร้อยละ 0.8 

การศึกษาน้ีไดใ้ชก้ารตรวจ morning cortisol เพื่อ screening ภาวะ ACTH deficiency เน่ืองจากมีขอ้มูล

ของ Lee และคณะ [3] ท่ีพบว่าระดบั morning cortisol ท่ีมากกว่าหรือเท่ากบั 300 nmol/L (10 µg/dl) 

จะมีการตอบสนองท่ีปกติเม่ือท าการตรวจดว้ย ACTH stimulation test โดยมี sensitivity 80.6 % 

specificity 91.4 % โดยถือว่าการตรวจ morning cortisol เป็นการตรวจท่ีมีค่าใชจ่้ายนอ้ยและคุม้ค่า  

การพบภาวะ ACTH deficiency นอ้ยเน่ืองจากเซลล ์corticotroph ซ่ึงสร้างฮอร์โมน ACTH  เป็นเซลท่ี

มีความทนทานต่อการถูกท าลายจากรังสีดงันั้นอาจใชเ้วลานานจึงจะเกิดภาวะ ACTH deficiency 

การศึกษาในอดีตพบความชุกแตกต่างกนัตั้งแต่ร้อยละ 6-50 [50] ซ่ึงแต่ละการศึกษาแตกต่างกนัใน

เร่ืองของระยะเวลาระหว่างการฉายแสงจนเกิดภาวะ ACTH deficiency โดยการศึกษาท่ีมีระยะเวลา

ระหว่างการฉายแสงจนเกิดภาวะ ACTH deficiency นานจะพบความชุกท่ีมากกว่า  อยา่งไรก็ตามใน

การศึกษาน้ีหลงัจากตรวจดว้ย morning cortisol แลว้มีผูป่้วยจ านวน 26 คนจาก 121 คน คิดเป็นร้อยละ

21.5 ท่ีระดบั cortisol อยูใ่นเกณฑ ์borderline adrenal function ซ่ึงจ าเป็นตอ้งท าการตรวจดว้ย ACTH 

stimulation test  ต่อไป ซ่ึงผูว้ิจยัแนะน าใหต้รวจในคนท่ีมีระดบั morning cortisol 3-10 µg/dl เพื่อ

ความคุม้ค่าและประหยดั 

พบความสัมพนัธ์ระหว่างภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง กบัเพศ โดยเพศหญิงจะมี

ความเส่ียงมากกว่าเพศชายถึง 7 เท่า จากการศึกษาน้ีพบว่าผูห้ญิงจะเกิดความผดิปกติของฮอร์โมนทุก

ชนิดมากกวา่ผูช้าย ซ่ึงยงัไม่สามารถสรุปสาเหตุได ้ยงัตอ้งการการศึกษาต่อไป 

ขอ้ดีของการศึกษาน้ี ประการแรกคือเป็นการศึกษาแรกในผูป่้วยคนไทยซ่ึงจะมีประโยชน์ใน

การน าขอ้มูลไปใชใ้นการวางแผนการติดตามผูป่้วย nasopharyngeal carcinoma หรือใชเ้ป็นขอ้มูล

พื้นฐานในการศึกษาวิจยัในอนาคต ประการท่ีสองเป็นการศึกษาท่ีมีจ านวนประชากรมากเม่ือเทียบกบั

หลายการศึกษาก่อนหนา้น้ี ประการท่ีสามเป็นการศึกษาท่ีศึกษาในผูป่้วยท่ีไดรั้บรังสีรักษาดว้ยเทคนิค

รุ่นใหม่ซ่ึงสามารถวดัปริมาณรังสีท่ีต่อมพิทูอิทาร่ีและต่อมไธรอยดไ์ดรั้บท าใหมี้ความแม่นย  ามากข้ึน

ซ่ึงจากขอ้มูลในปัจจุบนัยงัไม่มีการศึกษาเก่ียวการเกิดภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง มาก่อน

ในผูป่้วย nasopharyngeal carcinoma ท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยเทคนิค IMRT หรือ VMAT  



 
 

 
 

 

อย่างไรก็ตามการศึกษาน้ีมีข้อจ ากัดหลายประการคือ ประการแรกไม่มีการตรวจด้วย

stimulation test ซ่ึงการวินิจฉยั  GH deficiency นั้นจ าเป็นตอ้งท าการทดสอบพิเศษโดยเฉพาะกรณีท่ี

ระดบั IGF-I  มีค่าปกติซ่ึงพบในผูป่้วย GH deficiency ไดม้ากว่า 50% [51] ซ่ึงถือว่าเป็นวิธีท่ีมีความ

แม่นย  าและไดม้าตรฐาน (gold standard) ส่วนการวินิจฉยัภาวะ secondary adrenal insufficiency นั้น

ในผูป่้วยท่ี morning cortisol มีค่า 3-10 µg/dl จ าเป็นตอ้งท าการทดสอบพิเศษจึงจะใหก้ารวินิจฉยัได้

แม่นย  า ประการท่ีสองคือ ขอ้มูลในส่วนของปริมาณรังสีท่ีต าแหน่งของต่อมพิทูอิทาร่ีและต่อมไธ

รอยดท่ี์ไม่ครบถว้น ซ่ึงถา้หากไดข้อ้มูลครบถว้นอาจพบความสมัพนัธ์ระหวา่งปริมาณรังสีท่ีต่อมพิทูอิ

ทาร่ีไดรั้บกบัภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง ประการท่ีสามคือ เน่ืองจากเป็นการศึกษาท่ีใช้

ขอ้มูลยอ้นหลงัจึงไม่มีขอ้มูลพื้นฐานของผูป่้วยในส่วนของฮอร์โมนของต่อมพิทูอิทาร่ี อนัจะท าให้

ทราบถึงการเปล่ียนแปลงท่ีเกิดข้ึนไดใ้นช่วงเวลาท่ีผา่นมา ประการสุดทา้ยคือการติดตามท่ีระยะเวลา

ท่ีค่อนขา้งสั้นอาจท าใหอ้าการและอาการแสดงของฮอร์โมนท่ีผดิปกตินอ้ยกวา่ความจริง 

ปัจจุบนัความกา้วหนา้ในการรักษามะเร็งมีการพฒันามากข้ึนตามล าดบั จึงพบว่าผูป่้วยมะเร็ง

ส่วนหน่ึงท่ีหายจากโรคมะเร็งมีอายุท่ียืนยาวมากข้ึน ดงันั้นนอกจากจะมีความเส่ียงในการเกิดโรคท่ี

สัมพนัธ์กบัอายุท่ีนานข้ึนแลว้เช่น โรคหัวใจ เบาหวาน ยงัตอ้งเส่ียงกบัผลขา้งเคียงระยะยาวของการ

รักษามะเร็งดว้ย ผูป่้วย nasopharyngeal carcinoma ซ่ึงเป็นมะเร็งท่ีพบบ่อยและเป็นมะเร็งท่ีมีการ

ตอบสนองดีต่อการรักษาดว้ยการฉายรังสีปริมาณสูง  ดงันั้นผูป่้วยกลุ่มน้ีมกัจะหายจากโรคมะเร็ง จึง

เส่ียงท่ีจะเกิดภาวะแทรกซอ้นระยะยาวของการฉายรังสีได ้ ซ่ึงภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมพิทูอิทาร่ี

เป็นภาวะแทรกซอ้นหน่ึงท่ีแพทยผ์ูดู้แลมกัไม่ไดนึ้กถึงเน่ืองมาจากอาการของภาวะน้ีไม่จ าเพาะเจาะจง

และบางคนมีอาการไม่ชดัเจนหรือไม่รุนแรง ร่วมกบัความผิดปกติท่ีเกิดข้ึนจะเกิดท่ีระยะเวลาหลายปี

หลงัไดรั้บรังสีรักษา อย่างไรก็ดีจากขอ้มูลท่ีมีอยู่ยงัไม่มีการศึกษาท่ีระบุไดช้ดัเจนถึงจุดเร่ิมตน้ของ

ความผดิปกติของฮอร์โมน 

การศึกษาน้ีเป็นการศึกษาแรกท่ีศึกษาในผูป่้วยไทยท่ีเป็น nasopharyngeal carcinoma โดยใช้

วิธีการตรวจฮอร์โมนท่ีไม่ซับซ้อนสามารถตรวจไดใ้นโรงพยาบาลหลายแห่ง พบว่ามีความชุกของ

ภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง เกือบร้อยละ 20โดยเกิดไดภ้ายในไม่นานหลงัไดรั้บรังสีรักษา  

พบว่าเพศมีความสัมพนัธ์กบัภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง นอกจากน้ียงัพบว่าความผิดปกติ

ของต่อมไธรอยดม์ากข้ึนกว่าในอดีต  เน่ืองจากภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง เป็นภาวะท่ีไม่



 
 

 
 

 

หายขาดและเป็นมากข้ึนเร่ือยๆ  ผูว้ิจยัแนะน าว่าควรนึกถึงภาวะน้ีเสมอในผูป่้วยท่ีมีประวติัไดรั้บรังสี

รักษาบริเวณศีรษะและแนะน าใหก้ารประเมินการท างานของต่อมพิทูอิทาร่ีและการท างานของต่อมไธ

รอยดต์ั้งแต่ระยะเร่ิมแรกหลงัไดรั้บรังสีรักษาและแพทยท่ี์ดูแลสามารถตรวจดว้ย basal hormone ซ่ึงมี

ความสะดวกและสามารถท าไดใ้นหลายๆโรงพยาบาล  ภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองถือว่ามี

ความส าคญัในผูป่้วยกลุ่มน้ีเพื่อท่ีจะให้การวินิจฉยัและให้การรักษาอยา่งเหมาะสม อนัจะช่วยให้การ

ท างานของระบบต่างๆ ท่ีเก่ียวขอ้งเป็นไปตามปกติรวมไปถึงคุณภาพชีวิตของผูป่้วยมะเร็งดีข้ึน  
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เอกสารขอ้มูลค าอธิบายส าหรับผูเ้ขา้ร่วมในโครงการวิจยั 

(Information sheet for research participant) 

ช่ือโครงการวิจยั  ความชุกของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง ในผูป่้วยมะเร็งหลงัโพรงจมูกท่ีไดรั้บรังสี

รักษา 

แพทยผ์ูท้  าวจิยั 

ช่ือ  แพทยห์ญิง ปรีญาภรณ์  วิถีส าราญธรรม 
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เบอร์โทรศพัท ์02-2564101, 081-7835877 

แพทยผ์ูร่้วมในโครงการวจิยั 
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อาสาสมคัรทุกท่านท่ีมีคุณสมบติัตามเกณฑท่ี์ก าหนดไว ้จ านวน 121 คน 

เรียน ผูเ้ขา้ร่วมโครงการวจิยัทุกท่าน 

ท่านไดรั้บเชิญให้เขา้ร่วมในโครงการวิจยัน้ีเน่ืองจากท่านไดก้ารวินิจฉัยเป็นมะเร็งหลงัโพรงจมูกและ

ไดรั้บรังสีรักษาบริเวณศีรษะในช่วงเวลา 1 ม.ค.2551-31 พ.ค. 2554 ก่อนท่ีท่านจะตดัสินใจเขา้ร่วมในการศึกษา

วิจยัดงักล่าว ขอให้ท่านอ่านเอกสารฉบบัน้ีอย่างถ่ีถว้น เพื่อให้ท่านไดท้ราบถึงเหตุผลและรายละเอียดของการ

ศึกษาวิจยัในคร้ังน้ี หากท่านมีขอ้สงสัยใดๆ เพิ่มเติม กรุณาสอบถามจากทีมงานของแพทยผ์ูท้  าวิจยั หรือแพทยผ์ู ้

ร่วมท าวิจยัซ่ึงจะเป็นผูส้ามารถตอบค าถามและใหค้วามกระจ่างแก่ท่านไดโ้ดยท่านจะไดรั้บค าอธิบายใหท้ราบถึง

รายละเอียดของโครงการวิจยั สิทธิของผูป่้วย ส่ิงท่ีตอ้งท าเม่ือเขา้ร่วมโครงการวิจยั และมีโอกาสสอบถามได้

ตลอดเวลาท่ีเขา้ร่วมการวจิยั 

ท่านสามารถขอค าแนะน าในการเขา้ร่วมโครงการวิจยัน้ีจากครอบครัว เพื่อน หรือแพทยป์ระจ าตวัของ

ท่านได ้ท่านมีเวลาอยา่งเพียงพอในการตดัสินใจโดยอิสระ ถา้ท่านตดัสินใจแลว้ว่าจะเขา้ร่วมในโครงการวิจยัน้ี 

ขอใหท่้านลงนามในเอกสารแสดงความยนิยอมของโครงการวจิยัน้ี 

วตัถุประสงคข์องการศึกษา 



 
 

 
 

 

เน่ืองจากภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองเป็นภาวะท่ีพบบ่อยหลงัจากไดรั้บรังสีรักษาบริเวณศีรษะ 

และผลกระทบท่ีเกิดข้ึนคือคุณภาพชีวิตท่ีแย่ลงเน่ืองจากฮอร์โมนของต่อมใตส้มองมีหลายชนิดและท าหน้าท่ี

ควบคุมการท างานหลากหลายในร่างกายเพื่อให้ร่างกายท างานสัมพนัธ์กันเป็นปกติ  ซ่ึงมีผูป่้วยหลายโรคท่ี

จ าเป็นตอ้งไดรั้บการรักษาดว้ยวิธีน้ี โดยเฉพาะผูป่้วยมะเร็งหลงัโพรงจมูก ซ่ึงวิธีรังสีรักษาเป็นการรักษาหลกัใน

ปัจจุบัน แต่ยงัไม่มีการศึกษาในผูป่้วยของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย ในเร่ืองของภาวะพร่อง

ฮอร์โมนของต่อมใตส้มองซ่ึงสามารถเกิดข้ึนไดห้ลงัจากไดรั้บรังสีรักษา และยงัไม่มีแนวทางปฏิบติัท่ีใชใ้นการ

ติดตามผูป่้วย 

ดงันั้นการศึกษาน้ีจึงมีวตัถุประสงคเ์พื่อศึกษาอุบติัการณ์ของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองใน

ผูป่้วย มะเร็งหลงัโพรงจมูก ท่ีไดรั้บรังสีรักษา ของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทยในช่วงเวลา 1 ม.ค.

2551-31 พ.ค.2554 จ านวน121 คน และศึกษาถึงปัจจยัเส่ียงในการเกิดภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองใน

ผูป่้วยมะเร็งหลงัโพรงจมูก  

วธีิการท่ีเก่ียวขอ้งกบัการวจิยั 

 หลงัจากท่านยินดีเขา้ร่วมในการวิจยั ผูว้ิจยัจะเชิญท่านมาพบท่ีหน่วยต่อมไร้ท่อและเมตาบอลิ

สม ตึกวชิรญาณสามคัคีพยาบาล(ชั้น 2 ) ร.พ.จุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย เพียงคร้ังเดียวเพื่อขอให้อ่านเอกสาร

ขอ้มูลโครงการวจิยัและลงนามในใบยนิยอมเขา้ร่วมโครงการวจิยัก่อนจะปฏิบติัต่อท่านตามขั้นตอนดงัน้ี 

1.ท่านจะไดรั้บการสัมภาษณ์ดว้ยค าถาม 4 ขอ้ ใชเ้วลาประมาณ 20 นาที และตรวจร่างกาย

อยา่งละเอียด 

2.ท่านจะไดรั้บการเจาะเลือดปริมาณ 20 ซีซี (4 ชอ้นชา) เพื่อประเมินการท างานของต่อมใตส้มองโดย

ตรวจเลือด 1 คร้ังส่งตรวจดงัน้ี ระดบัฮอร์โมนการเจริญเติบโต ฮอร์โมนไทรอยด ์ ฮอร์โมนเพศ  ฮอร์โมนคอติซอล

(cortisol)  ฮอร์โมนเก่ียวกบัการสร้างน ้านม และระดบัเกลือแร่ในเลือด  เลือดท่ีเหลือหลงัจากตรวจจะถูกท าลายท้ิง

เม่ือส้ินสุดโครงกายวจิยั 

3.การเจาะเลือดจะใชว้ิธีปลอดเช้ือ โดยพยาบาลหรือเจา้หน้าท่ีเทคนิคการแพทยซ่ึ์งช านาญ  โดยจะท า

ความสะอาดบริเวณท่ีเจาะเลือดก่อนเจาะเลือดดว้ยเขม็ปลอดเช้ือ ท่านอาจรู้สึกเจ็บเลก็นอ้ยและอาจพบรอยเขียวช ้า

บริเวณท่ีถกูเจาะเลือด ซ่ึงมกัจะหายไปไดเ้องใน 2-3 วนั หลงัเจาะเลือด  

4.หากพบความผิดปกติจากผลตรวจเลือด ผูว้ิจยัจะแจง้ให้ท่านทราบโดยเร็วท่ีสุด โดยจะโทรศพัท์นัด

หมายใหม้าพบผูว้จิยัท่ีตึกสามคัคีพยาบาลชั้น 2 หน่วยต่อมไร้ท่อและเมตาบอลิสม และส่งท่านพบแพทยเ์จา้ของไข้

เพื่อจะไดรั้บการรักษาตามความเหมาะสม ซ่ึงอาจแตกต่างกนัในแต่ละคนข้ึนอยูก่บัความผิดปกติท่ีพบ โดยผูว้ิจยั

จะเป็นผูแ้จง้ผลใหก้บัแพทยเ์จา้ของไขด้ว้ยตนเอง 

5.กรณีท่ีผลเลือดปกติ ท่านจะไดรั้บแจง้ผล ทางโทรศพัท ์จากผูว้ิจยั 

ความรับผดิชอบของท่าน 



 
 

 
 

 

 เพื่อให้งานวิจยัน้ีประสบความส าเร็จ จึงมีความจ าเป็นอย่างยิ่งท่ีตอ้งไดรั้บความร่วมมือจาก

ท่าน โดยจะขอให้ท่านปฏิบติัตามค าแนะน าของผูท้  าวิจยัอย่างเคร่งครัด รวมทั้งแจง้อาการผิดปกติต่างๆ ท่ีเกิด

ข้ึนกบัท่านระหวา่งท่ีท่านเขา้ร่วมในโครงการวจิยัใหผู้ท้  าวจิยัไดรั้บทราบ 

ความเส่ียงท่ีอาจไดรั้บ 

การเจาะเลือดจากแขนอาจท าใหท่้านรู้สึกเจ็บ ปวด หรือมีจ ้าเลือดเกิดข้ึนในบริเวณท่ีเจาะสามารถหายได้

ในเวลาประมาณ 2-3 วนั ดว้ยการดูแลรักษาตามปกติ และท่านยงัสามารถประกอบกิจวตัรประจ าวนัไดต้ามปกติ 

แต่หากพบมีความผิดปกติท่ีเกิดข้ึนไม่ว่ากรณีใดก็ตามท่านสามารถติดต่อกบั พ.ญ. ปรีญาภรณ์  วิถีส าราญธรรม 

หมายเลขโทรศพัท ์02-2564101 , 081-7835877 ไดต้ลอด 24 ชัว่โมง 

ความเส่ียงท่ีไม่ทราบแน่นอน 

ท่านอาจเกิดอาการขา้งเคียง หรือความไม่สบาย นอกเหนือจากท่ีไดแ้สดงในเอกสารฉบบัน้ี ซ่ึงอาการ

ขา้งเคียงเหล่าน้ีเป็นอาการท่ีไม่เคยพบมาก่อน เพื่อความปลอดภยัของท่าน ควรแจง้ผูท้  าวิจยัให้ทราบทนัทีเม่ือเกิด

ความผิดปกติใดๆ เกิดข้ึน 

หากท่านมีขอ้สงสัยใดๆ เก่ียวกบัความเส่ียงท่ีอาจไดรั้บจากการเขา้ร่วมในโครงการวจิยั ท่านสามารถ

สอบถามจากผูท้  าวจิยัไดต้ลอดเวลา   

การพบแพทยน์อกตารางนดัหมายในกรณีท่ีเกิดอาการขา้งเคียง 

หากมีอาการขา้งเคียงใด ๆ เกิดข้ึนกบัท่าน ขอให้ท่านรีบมาพบแพทยท่ี์สถานพยาบาลทนัที ถึงแมว้่าจะ

อยูน่อกตารางการนดัหมาย เพื่อแพทยจ์ะไดป้ระเมินอาการขา้งเคียงของท่าน และให้การรักษาท่ีเหมาะสมทนัที 

หากอาการดงักล่าวเป็นผลจากการเขา้ร่วมในโครงการวจิยั ท่านจะไม่เสียค่าใชจ่้าย  

ประโยชน์ท่ีไดรั้บจากการวจิยั 

การเขา้ร่วมในโครงการวิจยัน้ีอาจท าให้ท่านไดรั้บการวินิจฉัยภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง

ตั้งแต่ระยะเร่ิมแรกท่ีเป็นเพื่อให้ค  าแนะน าและส่งต่อแพทยใ์ห้การรักษา  และได้รับการรักษาและดูแลอย่าง

ต่อเน่ืองซ่ึงมีผลท าใหคุ้ณภาพชีวติดีข้ึน 

ขอ้ปฏิบติัของท่านขณะท่ีร่วมในโครงการวจิยั 

ขอใหท่้านปฏิบติัดงัน้ี 

- ขอใหท่้านใหข้อ้มูลทางการแพทยข์องท่านทั้งในอดีต และปัจจุบนั แก่ผูท้  าวจิยัดว้ยความสัตย์

จริง 

- ขอใหท่้านแจง้ใหผู้ท้  าวจิยัทราบความผดิปกติท่ีเกิดข้ึนระหวา่งท่ีท่านร่วมในโครงการวจิยั 

- ขอใหท่้านแจง้ให้ผูท้  าวิจยัทราบหากท่านมีความจ าเป็นตอ้งใชย้าเพื่อบรรเทาหรือรักษาอาการ

ใดๆกต็ามก่อนท่ีจะไดรั้บการตรวจเลือด เน่ืองจากยาบางชนิดอาจมีผลท าใหร้ะดบัฮอร์โมนท่ีตรวจเปล่ียนแปลงได ้ 

โดยหากยานั้นมีผลดงักล่าวผูท้  าวจิยัอาจจ าเป็นตอ้งเล่ือนนดัการตรวจเลือด   



 
 

 
 

 

ค่าใชจ่้ายส าหรับท่านท่ีจะเขา้ร่วมในการวจิยั 

ค่าใช้จ่ายต่างๆในโครงการวิจัย เช่น ค่าวิเคราะห์ทางห้องปฏิบัติการ ผูส้นับสนุนการวิจัยจะเป็น

ผูรั้บผดิชอบทั้งหมด ท่านจะไม่เสียค่าใชจ่้ายในส่วนของการตรวจเลือดแต่อยา่งใด  และท่านจะได้รับเงิน

ชดเชยค่าเดินทางและค่าเสียเวลา  200 บาทในวนัท่ีมาตรวจเลือด 

การเขา้ร่วมและการส้ินสุดการเขา้ร่วมโครงการวิจยั 

การเขา้ร่วมในโครงการวิจยัคร้ังน้ีเป็นไปโดยความสมคัรใจ ท่านมีอิสระท่ีจะปฏิเสธ หรือถอนตวัจาก

โครงการวิจัยเม่ือใดก็ได้  โดยไม่มีผลใดๆ ต่อการรักษาพยาบาลท่ีควรจะได้รับตามมาตรฐาน  หรือสูญเสีย

ผลประโยชน์ใด ๆ 

การปกป้องรักษาขอ้มูลของผูเ้ขา้ร่วมโครงการวจิยั 

ขอ้มูลท่ีอาจน าไปสู่การเปิดเผยตวัของท่าน จะไดรั้บการปกปิดและจะไม่เปิดเผยแก่สาธารณชน ในกรณี

ท่ีผลการวิจยัไดรั้บการตีพิมพ์ ช่ือและท่ีอยูข่องท่านจะตอ้งไดรั้บการปกปิดอยูเ่สมอ โดยจะใชเ้ฉพาะรหัสประจ า

โครงการวจิยัของท่าน 

จากการลงนามยินยอมของท่านแพทยผ์ูท้  าวิจยั และท่านมีสิทธ์ิสามารถเขา้ไปตรวจสอบบนัทึกขอ้มูล

ทางการแพทยข์องท่านไดต้ลอดเวลา แมจ้ะส้ินสุดโครงการวิจยัแลว้ก็ตาม หากท่านตอ้งการยกเลิกการให้สิทธ์ิ

ดงักล่าว  ท่านสามารถเขียนบนัทึกขอยกเลิกการให้ค  ายินยอม โดยส่งไปท่ี พ.ญ.ปรีญาภรณ์  วิถีส าราญธรรม 

หน่วยต่อมไร้ท่อและเมตาบอลิสม ภาควชิาอายรุศาสตร์ คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลยั  

หากท่านขอยกเลิกการให้ค  ายินยอมหลงัจากท่ีท่านไดเ้ขา้ร่วมโครงการวิจยัแลว้ ขอ้มูลส่วนตวัของท่าน

จะไม่ถูกบนัทึกเพิ่มเติม อยา่งไรก็ตามขอ้มูลอ่ืนๆ ของท่านอาจถูกน ามาใชเ้พื่อประเมินผลการวิจยั และท่านจะไม่

สามารถกลบัมาเขา้ร่วมในโครงการน้ีไดอี้ก ทั้งน้ีเน่ืองจากขอ้มูลของท่านท่ีจ าเป็นส าหรับใชเ้พื่อการวิจยัไม่ไดถู้ก

บนัทึก จากการลงนามยนิยอมของท่าน แพทยผ์ูท้  าการวิจยัสามารถบอกรายละเอียดของท่านท่ีเก่ียวกบัการเขา้ร่วม

โครงการวจิยัน้ีใหแ้ก่แพทยผ์ูรั้กษาท่านได ้

สิทธ์ิของผูเ้ขา้ร่วมในโครงการวจิยั 

 ในฐานะท่ีท่านเป็นอาสาสมคัรเขา้ร่วมในโครงการวิจยั ท่านมีสิทธ์ิดงัต่อไปน้ี 

1. ท่านจะไดรั้บทราบถึงลกัษณะและวตัถุประสงคข์องการวจิยัในคร้ังน้ี 

2. ท่านจะไดรั้บการอธิบายเก่ียวกบัระเบียบวธีิการของการวจิยัทางการแพทย ์ 

3. ท่านจะไดรั้บการอธิบายถึงความเส่ียงและความไม่สบายท่ีจะไดรั้บจากการวจิยั 

4. ท่านจะไดรั้บการอธิบายถึงประโยชน์ท่ีท่านอาจจะไดรั้บจากการวจิยั 

5. ท่านจะไดรั้บทราบแนวทางในการรักษา ในกรณีท่ีพบโรคแทรกซอ้นภายหลงัการเขา้ร่วมใน

โครงการวจิยั 

6. ท่านจะมีโอกาสไดซ้กัถามเก่ียวกบังานวจิยัหรือขั้นตอนท่ีเก่ียวขอ้งกบังานวจิยั 



 
 

 
 

 

7. ท่านจะไดรั้บทราบวา่การยนิยอมเขา้ร่วมในโครงการวจิยัน้ี ท่านสามารถขอถอนตวัจาก

โครงการเม่ือไรกไ็ด ้โดยไม่ไดรั้บผลกระทบใด ๆ ทั้งส้ิน 

8. ท่านจะไดรั้บส าเนาเอกสารใบยนิยอมท่ีมีทั้งลายเซ็นและวนัท่ี 

9. ท่านมีสิทธ์ิในการตดัสินใจวา่จะเขา้ร่วมในโครงการวจิยัหรือไม่กไ็ด ้โดยปราศจากการใช้

อิทธิพลบงัคบัข่มขู่ หรือการหลอกลวง 

หากท่านไม่ไดรั้บการชดเชยอนัควรต่อการบาดเจ็บหรือเจ็บป่วยท่ีเกิดข้ึนโดยตรงจากการวิจยั  หรือท่าน

ไม่ไดรั้บการปฏิบติัตามท่ีปรากฏในเอกสารขอ้มูลค าอธิบายส าหรับผูเ้ขา้ร่วมในการวิจัย ให้ติดต่อส านักงาน 

คณะกรรมการจริยธรรมการวิจัย  คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย   ตึกอานันทมหิดลชั้ น 3  

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ถนนพระราม 4 ปทุมวนั กรุงเทพฯ 10330  โทร 0-2256-4455 ต่อ 14, 15 ในเวลาราชการ  

ขอขอบคุณในการร่วมมือของท่านมา ณ ท่ีน้ี  

 



 
 

 
 

 

เอกสารแสดงความยนิยอมเขา้ร่วมในโครงการวิจยั 

การวจิยัเร่ือง ความชุกของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มองในผูป่้วยมะเร็งหลงัโพรงจมูกท่ีไดรั้บรังสีรักษา 

วนัใหค้  ายนิยอม  วนัท่ี..............เดือน........................................พ.ศ.................................................. 

ขา้พเจา้ นาย/นาง/นางสาว........................................................................................................................ท่ีอยู่

.....................................................................................................................................................ไดอ้่านรายละเอียด

จากเอกสารขอ้มูลส าหรับผูเ้ขา้ร่วมโครงการวจิยัวิจยัท่ีแนบมาฉบบัวนัท่ี.................................. และขา้พเจา้ยนิยอม

เขา้ร่วมโครงการวจิยัโดยสมคัรใจ 

ขา้พเจา้ไดรั้บส าเนาเอกสารแสดงความยนิยอมเขา้ร่วมในโครงการวจิยัท่ีขา้พเจา้ไดล้งนาม และ วนัท่ี 

พร้อมดว้ยเอกสารขอ้มูลส าหรับผูเ้ขา้ขา้พเจา้ ทั้งน้ีก่อนท่ีจะลงนามในใบยนิยอมใหท้ าการวจิยัน้ี ขา้พเจา้ไดรั้บการ

อธิบายจากผูว้ิจยัถึงวตัถุประสงคข์องการวิจยั ระยะเวลาของการท าวจิยั วิธีการวิจยั อนัตราย หรืออาการท่ีอาจ

เกิดข้ึนจากการวิจยั รวมทั้งประโยชน์ท่ีจะเกิดข้ึนจากการวจิยั และแนวทางรักษาโดยวธีิอ่ืนอยา่งละเอียด ขา้พเจา้มี

เวลาและโอกาสเพียงพอในการซกัถามขอ้สงสัยจนมีความเขา้ใจอยา่งดีแลว้ โดยผูว้จิยัไดต้อบค าถามต่าง ๆ ดว้ย

ความเตม็ใจไม่ปิดบงัซ่อนเร้นจนขา้พเจา้พอใจ 

ข้าพเจ้ารับทราบจากผู ้วิจัยว่าหากเกิดอันตรายใด ๆ จากการวิจัยดังกล่าว ข้าพเจ้าจะได้รับการ

รักษาพยาบาลโดยไม่เสียค่าใชจ่้าย และจะไดรั้บค่าชดเชยในเร่ืองค่าเดินทางและค่าเสียเวลาจ านวน 200บาท  

ขา้พเจา้มีสิทธิท่ีจะบอกเลิกเขา้ร่วมในโครงการวิจยัเม่ือใดกไ็ด ้โดยไม่จ าเป็นตอ้งแจง้เหตุผล และการ

บอกเลิกการเขา้ร่วมการวจิยัน้ี จะไม่มีผลต่อการรักษาโรคหรือสิทธิอ่ืน ๆ ท่ีขา้พเจา้จะพึงไดรั้บต่อไป 

ผูว้ิจยัรับรองว่าจะเก็บขอ้มูลส่วนตวัของขา้พเจา้เป็นความลบั และจะเปิดเผยไดเ้ฉพาะเม่ือไดรั้บการ

ยนิยอมจากขา้พเจา้เท่านั้น บุคคลอ่ืนในนามของบริษทัผูส้นบัสนุนการวิจยั คณะกรรมการพิจารณาจริยธรรมการ

วิจัยในคน อาจได้รับอนุญาตให้เข้ามาตรวจและประมวลข้อมูลของข้าพเจ้า  ทั้ งน้ีจะต้องกระท าไปเพื่อ

วตัถุประสงคเ์พื่อตรวจสอบความถูกตอ้งของขอ้มูลเท่านั้น โดยการตกลงท่ีจะเขา้ร่วมการศึกษาน้ีขา้พเจา้ไดใ้ห้ค  า

ยนิยอมท่ีจะใหมี้การตรวจสอบขอ้มูลประวติัทางการแพทยข์องขา้พเจา้ได ้

ผูว้ิจยัรับรองว่าจะไม่มีการเก็บขอ้มูลใด ๆ ของขา้พเจา้เพิ่มเติม หลงัจากท่ีขา้พเจา้ขอยกเลิกการเขา้ร่วม

โครงการวิจัยและตอ้งการให้ท าลายเอกสารและ/หรือ ตวัอย่างท่ีใช้ตรวจสอบทั้ งหมดท่ีสามารถสืบคน้ถึงตวั

ขา้พเจา้ได ้

ขา้พเจา้เขา้ใจวา่  ขา้พเจา้มีสิทธ์ิท่ีจะตรวจสอบหรือแกไ้ขขอ้มูลส่วนตวัของขา้พเจา้และ

สามารถยกเลิกการใหสิ้ทธิในการใชข้อ้มูลส่วนตวัของขา้พเจา้ได ้โดยตอ้งแจง้ใหผู้ว้ิจยัรับทราบ 



 
 

 
 

 

ขา้พเจา้ไดต้ระหนกัวา่ขอ้มูลในการวิจยัรวมถึงขอ้มูลทางการแพทยข์องขา้พเจา้ท่ีไม่มีการเปิดเผยช่ือ จะ

ผ่านกระบวนการต่าง ๆ เช่น การเก็บขอ้มูล การบนัทึกขอ้มูลในแบบบนัทึกและในคอมพิวเตอร์ การตรวจสอบ 

การวิเคราะห์ และการรายงานขอ้มูลเพื่อวตัถุประสงคท์างวิชาการ รวมทั้งการใชข้อ้มูลทางการแพทยใ์นอนาคต

หรือการวิจยัทางดา้นเภสัชภณัฑ ์เท่านั้น  

ขา้พเจา้ไดอ้่านขอ้ความขา้งตน้และมีความเขา้ใจดีทุกประการแลว้ ยนิดีเขา้ร่วมในการวจิยั

ดว้ยความเตม็ใจ จึงไดล้งนามในเอกสารแสดงความยนิยอมน้ี  

................................................................................ลงนามผูใ้หค้วามยนิยอม 

(..............................................................................) ช่ือผูย้นิยอมตวับรรจง 

วนัท่ี ................เดือน....................................พ.ศ............................. 

ขา้พเจา้ไดอ้ธิบายถึงวตัถุประสงคข์องการวิจยั วิธีการวิจยั อนัตราย หรืออาการไม่พึงประสงคห์รือความ

เส่ียงท่ีอาจเกิดข้ึนจากการวิจยั รวมทั้งประโยชน์ท่ีจะเกิดข้ึนจากการวิจยัอยา่งละเอียด ใหผู้เ้ขา้ร่วมในโครงการวิจยั

ตามนามขา้งตน้ไดท้ราบและมีความเขา้ใจดีแลว้ พร้อมลงนามลงในเอกสารแสดงความยนิยอมดว้ยความเตม็ใจ 

 

..............................................................................ลงนามผูท้  าวจิยั 

(.............................................................................) ช่ือผูท้  าวจิยั ตวับรรจง 

วนัท่ี ................เดือน....................................พ.ศ........................... 

 

...............................................................................ลงนามพยาน 

(..............................................................................) ช่ือพยาน ตวับรรจง 

วนัท่ี ................เดือน....................................พ.ศ..................



 
 

 
 

 

Code no…… 

แบบบนัทึกขอ้มูลงานวิจยั 

เร่ืองความชุกของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใตส้มอง ในผูป่้วยมะเร็งหลงัโพรงจมูกท่ีไดรั้บรังสีรักษา 

 

 

          3.7 โรคตบั                                  1.ไม่มี 2.มี     

   



 
 

 
 

 

 

 

 



 
 

 
 

 

 

 

 

 



 
 

 
 

 

 

 

 

 
   2.2 TSH…………….(0.3-4.1 mIU/ml) 

 



 
 

 
 

 

 



 
 

 
 

 

ประวตัผู้ิเขียนวทิยานิพนธ์ 

ขอ้มูลส่วนตวั 

ช่ือ     นางปรีญาภรณ์  วิถีส าราญธรรม 

วนั เดือน ปี เกิด    29  มกราคม พ.ศ. 2518   จงัหวดัอุดรธานี 

สถานภาพ  สมรส 

ประวติัการศึกษาและการท างาน 

ระดบัมธัยมศึกษา โรงเรียนเฉลิมขวญัสตรี พิษณุโลก   2531 - 2536 

ระดบัอุดมศึกษา คณะแพทยศาสตร์มหาวิทยาลยัเชียงใหม่   2536 - 2542 

แพทยเ์พิ่มพนูทกัษะ โรงพยาบาลศรีสังวาลย ์จ.แม่ฮ่องสอน   2542 - 2543 

แพทยใ์ชทุ้นปีท่ี 2โรงพยาบาลศรีสังวาลย ์จ.แม่ฮ่องสอน   2543 - 2544 

แพทยใ์ชทุ้นปีท่ี 3โรงพยาบาลปาย จ.แม่ฮ่องสอน    2544 - 2545 

แพทยป์ระจ าบา้นอายรุศาสตร์ โรงพยาบาลมหาราชนครเชียงใหม่  2545 - 2547 

อายรุแพทย ์โรงพยาบาลศรีสังวาลย ์จ.แม่ฮ่องสอน    2547 - 2553 

แพทยป์ระจ าบา้นต่อยอดสาขาวิชาต่อมไร้ท่อและเมตาบอลิสม                                                                     

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์  สภากาชาดไทย             2554 - ปัจจุบนั 

ปริญญาและประกาศนียบตัร 

แพทยศาสตร์บณัฑิต มหาวทิยาลยัเชียงใหม่    2542 

วฒิุบตัรแพทยผ์ูเ้ช่ียวชาญสาขาอายรุศาสตร์     2547 

สมาชิกสมาคมวิชาชีพ 

สมาชิกแพทยสภา 

สมาชิกราชวิทยาลยัอายรุแพทยแ์ห่งประเทศไทย 

สมาชิกสมาคมต่อมไร้ท่อแห่งประเทศไทย 

  

 

 



 
 

 
 

 

 


	ปกภาษาไทย
	ปกภาษาอังกฤษ
	หน้าอนุมัติ
	บทคัดย่อภาษาไทย
	บทคัดย่อภาษาอังกฤษ
	กิตติกรรมประกาศ
	สารบัญ
	บทที่ 1 บทนำ
	1.1 ความสำคัญและที่มาของปัญหาการวิจัย (Background and Rationale)
	1.2 คำถามการวิจัย (Research questions)
	1.3 วัตถุประสงค์ของการวิจัย (Objectives)
	1.4 ผลหรือประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับ (Expected Benefits and Applications)

	บทที่ 2 ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวข้อง
	สาเหตุ (Etiology)
	สรีรวิทยาของการปฏิบัติหน้าที่ที่บกพร่อง (Pathophysiology)
	อาการและอาการแสดง (signs and symptoms)

	บทที่ 3 วิธีดำเนินการวิจัย
	3.1 รูปแบบการวิจัย (Research design)
	3.2 ระเบียบวิธีวิจัย (Research Methodology)
	3.3 วิธีดำเนินการวิจัย

	บทที่ 4 รายงานผลการวิจัย
	1. ข้อมูลพื้นฐานของประชากรที่นำมาศึกษา
	2. ภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใต้สมอง (hypopituitarism)
	3. ความสัมพันธ์ของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใต้สมองกับปัจจัยต่างๆ

	บทที่ 5 อภิปรายผลและข้อเสนอแนะ
	การศึกษานี้พบความชุกของภาวะพร่องฮอร์โมนของต่อมใต้สมอง
	ภาวะ gonadotropin deficiency
	การศึกษานี้เป็นการศึกษาแรกที่ศึกษาในผู้ป่วยไทยที่เป็น nasopharyngeal carcinoma

	รายการอ้างอิง
	ภาคผนวก
	ประวัติผู้เขียน



