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บทคัดย่อ

	 อุบัติการณ์ของภาวะโลหิตจางจากการได้รับยาเคมีบ�าบัดสูงถึงร้อยละ	60–90	ภาวะโลหิตจางส่งผลให้คุณภาพ

ชีวิตของผู้ป่วยลดลงและการพยากรณ์โรคในผู้ป่วยไม่ดี	 การทบทวนวรรณกรรมคร้ังนี้มีวัตถุประสงค์เพ่ือสังเคราะห์ 

องค์ความรู้เกี่ยวกับปัจจัยท�านายการเกิดภาวะโลหิตจางในผู้ป่วยมะเร็งขณะได้รับยาเคมีบ�าบัด	เพื่อให้ได้ข้อสรุปที่เป็น

หลกัฐานเชงิประจกัษ์และน�าสูก่ารพฒันาแนวทางการพยาบาลในการดแูลผูป่้วยกลุม่ดงักล่าว	โดยการทบทวนวรรณกรรม

อย่างเป็นระบบ	 สืบค้นงานวิจัยจากฐานข้อมูลการวิจัยท้ังในและต่างประเทศท่ีตีพิมพ์ผลการศึกษาฉบับเต็ม	 ใช้สถิติ

วิเคราะห์ถดถอยโลจิสติกส์	และตีพิมพ์ผลการศึกษาตั้งแต่ปี	พ.ศ.	2553	ถึง	พ.ศ.	2564

	 ผลการทบทวนพบงานวิจัยทั้งหมด	11	 เรื่อง	ปัจจัยท�านายการเกิดภาวะโลหิตจางในผู้ป่วยมะเร็งขณะได้รับยา

เคมีบ�าบัดสามารถจ�าแนกเป็น	3	กลุ่ม	คือ	1)	ปัจจัยส่วนบุคคล	ได้แก่	อายุ	และเพศ	2)	ปัจจัยด้านภาวะสุขภาพและ

พยาธิสภาพ	ได้แก่	ระยะของโรค	ค่าฮีโมโกลบินพื้นฐานของผู้ป่วย	ค่าความผิดปกติของเม็ดเลือดขาวและเกล็ดเลือด	

โรคร่วม	ภาวะอักเสบเรื้อรัง	และดัชนีมวลกาย	และ	3)	ปัจจัยด้านการรักษา	ได้แก่	สูตรยาเคมีบ�าบัดหรือประเภทของ

ยาเคมีบ�าบัดที่ได้รับ	การได้รับรังสีรักษา	ชนิดการผ่าตัด	และการใช้สเตียรอยด์	ทั้งนี้	พบว่าผลการศึกษาในบางปัจจัย

ไม่สอดคลอดกันและยังไม่สามารถสรุปได้อย่างชัดเจน	

	 ค�ำส�ำคัญ:	ปัจจัยท�านายการเกิดภาวะโลหิตจาง	ผู้ป่วยมะเร็งขณะได้รับยาเคมีบ�าบัด
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Factors Predicting Anemia in the Cancer Patients Receiving Chemotherapy: 
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Abstract

	 The	incidence	of	chemotherapy–induced	anemia	(CIA)	is	up	to	60–90	percent.	Anemia	resulted	

in	a	decrease	in	patient’s	quality	of	life	and	poor	prognosis.	This	review	aimed	to	synthesize	the	

knowledge	 about	 predictive	 factors	 of	 anemia	 in	 cancer	 patients	 receiving	 chemotherapy.	 The	

empirical	evidence–based	conclusion	could	lead	to	the	development	of	nursing	guidelines	in	cancer	

patient	care.	This	systematic	review	searched	for	both	local	and	international	research	databases	

published	in	full	text	papers,	used	logistic	regression	analysis	and	published	from	year	2010	to	

2021.

	 A	total	of	11	studies	were	recruited.	The	predictive	factors	for	anemia	in	cancer	patients	

receiving	chemotherapy	could	be	classified	into	three	groups:	1)	personal	factors	including	age	and	

gender,	2)	health	condition	and	pathological	factors	including	stage	of	disease,	baseline	hemoglobin,	

abnormalities	of	white	blood	cell	and	platelet,	chronic	inflammation	and	body	mass	index	and	3)	

treatment	factors	including	chemotherapy	regimen	or	type	of	chemotherapy,	radiotherapy	receiving,	

type	of	surgery	and	steroids	use.	It	should	be	noted	that	some	factors	predicting	anemia	in	cancer	

patients	receiving	chemotherapy	were	inconsistent	and	not	yet	conclusive.

	 Keywords:	Factors	predicting	anemia,	Cancer	patients receiving	chemotherapy
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บทน�ำ

	 ยาเคมบี�าบดัเป็นวธิกีารรกัษาโรคมะเรง็ทีม่บีทบาท

ส�าคัญในปัจจุบัน	 ซ่ึงการรักษาด้วยวิธีดังกล่าวส่งผลให้

ผูป่้วยมะเรง็ได้รบัผลข้างเคยีงจากการรกัษาหลายประการ	

โดยเฉพาะภาวะกดการท�างานของไขกระดูกจากยาเคมี

บ�าบดั	(myelosuppressive	chemotherapy)	เป็นภาวะ

ที่พบได้บ่อยที่สุดในผู้ป่วยที่ได้รับยาเคมีบ�าบัด	ซึ่งภาวะนี้

ส่งผลให้ผู้ป่วยมะเร็งเกิดภาวะโลหิตจาง	 ภาวะเม็ดเลือด

ขาวต�่า	และภาวะเกล็ดเลือดต�่าได้1	ทั้งนี้	อุบัติการณ์ภาวะ

โลหิตจางจากการได้รับยาเคมีบ�าบัด	 (chemotherapy–

induced	 anemia;	 CIA)	 ในผู้ป่วยมะเร็งพบได้ร้อยละ	

60–902	โดยภาวะโลหิตจาง	(anemia)	หมายถึง	ภาวะที่

เมด็เลอืดแดงลดลงมากกว่าปกต	ิโดยมรีะดบัความเข้มข้น

ของฮีโมโกลบิน	(hemoglobin;	Hb)	น้อยกว่า	12	กรัม/

เดซิลิตร	(g/dL)3	ภาวะโลหิตจางส่งผลให้ผู้ป่วยโรคมะเร็ง

ท�ากิจกรรมต่างๆ	 ในชีวิตประจ�าวันได้ลดลง	 เน่ืองจาก

ผู ้ป่วยมีอาการอ่อนเพลีย	 เหนื่อยง่าย	 วิงเวียนศีรษะ	

ปวดศีรษะ	 มีอาการไม่สุขสบาย	 ท�าให้คุณภาพชีวิตของ

ผู้ป่วยลดลง4	 นอกจากนี้	 ภาวะโลหิตจางท�าให้มีภาวะ

ออกซิเจนต�่าในก้อนมะเร็ง	(tumor	hypoxia)	ท�าให้เกิด

การดื้อต่อการรักษาและการด�าเนินโรครุนแรงขึ้น5 

	 ปัจจัยท�านายการเกิดภาวะโลหิตจางจากการได้รับ

ยาเคมีบ�าบัดมีหลายปัจจัย	 ส�าหรับประเทศไทยพบเพียง

การศึกษาของจุฬาภรณ์	จตุปาริสุทธิ์	และวารุณี	รัตโนทัย6 

เกีย่วกบัการเกดิภาวะโลหติจางจากการได้รบัยาเคมบี�าบดั

ในผู้ป่วยกลุ่ม	non–hematologic	malignancy	ซึ่งพบ

ภาวะโลหิตจางร้อยละ	26	และศึกษาปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับ

การเกดิภาวะโลหติจาง	แต่การศกึษาน้ีมข้ีอจ�ากัดคอื	ปัจจยั

ดังกล่าวเป็นเพียงปัจจัยที่สัมพันธ์กับการเกิดภาวะโลหิต

จางจากการได้ยาเคมีบ�าบัด	 ไม่ใช่ปัจจัยท�านาย	นอกจาก

นี้	 กลุ่มตัวอย่างที่ใช้ในการวิเคราะห์ค่อนข้างน้อยคือ	 38	

ราย	ผู้ศึกษาจึงได้ทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบเพื่อ

ศกึษาปัจจยัท�านายการเกิดภาวะโลหติจางจากการได้รบัยา

เคมีบ�าบัดในผู้ป่วยมะเร็ง	ข้อค้นพบจากการศึกษานี้จะน�า

ไปสู่การวางแผนประเมินปัจจัยที่มีผลต่อการเกิดภาวะ

โลหิตจางจากการได้รับยาเคมีบ�าบัดและการดูแลและ

ป้องกันการเกิดภาวะแทรกซ้อนรุนแรงท่ีอาจเกิดตามมา	

รวมถึงการพัฒนาแนวทางในการดูแลผู้ป่วยต่อไป

ขั้นตอนกำรทบทวนวรรณกรรมอย่ำงเป็นระบบ

	 การทบทวนวรรณกรรมด�าเนินการตามแนวทาง

ของ	 preferred	 reporting	 items	 for	 systematic	

reviews	and	meta–analyses	(PRISMA)7	ดังนี้	

	 1.	วิธีกำรสืบค้นข้อมูล	โดยสืบค้นจากฐานข้อมูล

อิเล็กทรอนิกส์	 ได้แก่	 Pubmed,	 EBSCO,	 CINAHL,	

ScienceDirect,	 ProQuset,	 Cochrane	 และ	 Thai	

Digital	Collection	(TDC)	และก�าหนดค�าส�าคัญในการ

สบืค้น	(Key	words)	คอื	ผูป่้วยมะเรง็ทีไ่ด้รบัยาเคมบี�าบดั,	

cancer	 patients	 receiving	 chemotherapy,	 ปัจจัย

ท�านาย,	predictive	factor,	predictors,	ภาวะโลหติจาง

จากยาเคมีบ�าบัด,	 chemotherapy–induced	 anemia	

โดยใช้ค�าเชื่อม	และ/and	ในการสืบค้น	

	 2.	เกณฑ์กำรคดัเลอืกงำนวจิยัเข้ำกำรศกึษำ	คอื	

กลุ่มผู้ป่วยอายุมากกว่า	 18	 ปี	 เป็นมะเร็งชนิดเป็นก้อน	

(solid	cancer)	หรือมะเร็งระบบโลหิต	(hematological	

malignancies)	เลือกงานวิจัยเต็มรูปแบบ	(full	text)	มี

การวิเคราะห์ข้อมูลด้วยสถิติ	 logistic	 regression	ช่วง

เวลาของงานวิจัยและหลักฐานเชิงประจักษ์ที่สืบค้นตั้งแต่

ปี	ค.ศ.	2010–2021	หรือ	พ.ศ.	2553–2564	และเป็น

เอกสารภาษาไทยหรอืภาษาองักฤษ	เกณฑ์การคดัออก	คอื	

งานวิจัยที่มีชื่อเรื่องซ�้ากันและไม่ใช ่นิพนธ์ต ้นฉบับ	

(original	article)

	 3.	กำรสกดัข้อมลูและประเมนิคณุภำพงำนวจิยั	

สกัดข้อมูลที่ส�าคัญ	 คือ	 ชื่อผู้วิจัย	 ปีที่ศึกษา	 ขนาดกลุ่ม

ตัวอย่าง	การวิเคราะห์ข้อมูลทางสถิติ	ปัจจัยท�านายภาวะ

โลหิตจางจากยาเคมีบ�าบัดที่มีนัยส�าคัญทางสถิติ	 และ

ประเมนิคณุภาพงานวจิยัโดยแบบประเมนิของ	STROBE8

ผลกำรทบทวนวรรณกรรมอย่ำงเป็นระบบ

	 จากการสืบค้นหลักฐานเชิงประจักษ์และการ

ประเมนิคณุภาพของหลกัฐานเชิงประจกัษ์	ได้ผลการศกึษา

ทั้งหมด	11	เรื่อง	ดังแผนภาพที่	1	
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แผนภำพที่	1	PRISMA	flow	diagram	แสดงผลการสืบค้นและคัดเลือกงานวิจัย
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ิจัย สืบค้นจากฐานข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์	ได้แก่	Pubmed,	EBSCO,	CINAHL,	ScienceDirect,	ProQuset,	

Cochrane	และ	Thai	Digital	Collection	(TDC)	ได้งานวิจัย	917	ฉบับ
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87	ฉบับที่น�ามาคัดเลือกตามชื่อเรื่องและบทคัดย่อ คัดเนื้อหาที่ไม่เกี่ยวข้องออก	235	ฉบับ
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27	ฉบับถูกน�ามาประเมินรายงานฉบับเต็ม 16	ฉบับถูกคัดออก	เนื่องจาก

–	11	 ฉบับ	 ไม่มีการใช้สถิติ	 logistic	

regression	analysis

–	2	ฉบับ	ไม่ใช่นิพนธ์ต้นฉบับ	(original	

article)

–	3	ฉบบั	ไม่ใช่เอกสารภาษาไทยหรอืภาษา

อังกฤษ
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11	ฉบับถูกน�ามาวิเคราะห์และสังเคราะห์

	 จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบพบการ

ศึกษาปัจจัยท�านายการเกิดภาวะโลหิตจางในผู้ป่วยมะเร็ง

ขณะได้รบัยาเคมบี�าบัด	ดงัแสดงในตารางที	่1	และสามารถ

จ�าแนกปัจจัยได้เป็น	3	กลุ่ม	ดังต่อไปนี้		

	 1.	ปัจจัยส่วนบุคคล	

  1.1	อำยุ	 เป็นปัจจัยท�านายการเกิดภาวะโลหิต

จางจากยาเคมีบ�าบัดในผู้ป่วยมะเร็ง9,10,11,12,13	 อายุที่มาก

ขึ้นจะเกิดภาวะโลหิตจางได้มากกว่าอายุน้อย	 เนื่องจาก

ไขกระดูกผู้สูงอายุผลิตเม็ดเลือดแดงได้ลดลง	 ส่งผลให้

เกิดภาวะโลหิตจาง14 

  1.2	เพศ	มีเพยีงการศกึษาเดยีวทีพ่บว่าเพศชาย

ท�านายการเกิดภาวะโลหิตจางจากยาเคมีบ�าบัดในผู้ป่วย

มะเร็งชนิดก้อน	 ในการศึกษาดังกล่าวกลุ่มตัวอย่างเพศ

ชายส่วนใหญ่เป็นมะเร็งปอดและมะเร็งหลอดอาหาร	 และ

ได้รับยา	Cisplatin	ที่ท�าให้มีโอกาสเกิดภาวะโลหิตจางได้

สูง12	 อย่างไรก็ตาม	 มีจ�านวน	 5	 งานวิจัยที่กลุ่มตัวอย่าง

เป็นผู้ป่วยมะเร็งเต้านมและส่วนใหญ่เป็นเพศหญิง	 และ 

ผลการวิจัยไม่พบว่า	 เพศเป็นปัจจัยท�านายการเกิดภาวะ

โลหติจางจากยาเคมบี�าบดั	จึงยงัไม่สามารถสรปุได้ชดัเจน

ว่า	 เพศเป็นปัจจัยท�านายการเกิดการเกิดภาวะโลหิตจาง

จากยาเคมีบ�าบัด

	 2.	ปัจจัยด้ำนภำวะสุขภำพและพยำธิสภำพ

	 	 2.1	ระยะของโรคมะเรง็	เป็นปัจจยัท�านายการ

เกิดภาวะโลหิตจางจากยาเคมีบ�าบัด9,10	ระยะของมะเร็งที่

ลุกลามมากขึ้นมีโอกาสเกิดภาวะโลหิตจางเพ่ิมขึ้น	

เนื่องจากขนาดก้อนมะเร็งท่ีมีขนาดใหญ่ขึ้นจะมีโอกาส

สูญเสียเลือดได้มากขึ้นจากการถูกท�าลายเนื้อเยื่อรวมท้ัง

หลอดเลือดรอบก ้อนมะเร็ง	 และมะเร็งท�าให ้ เกิด

กระบวนการอักเสบเร้ือรังในร่างกายจึงเกิดการหลั่ง	

cytokines	ซึ่งมีผลยับยั้งการสร้างเม็ดเลือดแดง15

  2.2	ระดับของเนื้องอก	(grade	of	tumor)	

มีหนึ่งการศึกษาพบว่า	ระดับของเนื้องอกท�านายการเกิด

ภาวะโลหติจางจากยาเคมบี�าบดัในมะเรง็เต้านม16	โดยพบ

ว่า	low–grade	tumor	ระดบั	1	หรอื	2	มโีอกาสเกดิภาวะ

โลหิตจางจากยาเคมีบ�าบัดได้มากกว่า	 high–grade	

tumor	เนื่องจาก	low–grade	tumor	เป็นมะเร็งที่เจริญ

ช้า	ร่างกายจงึเกดิกระบวนการอกัเสบเรือ้รงัและมกีารหลัง่	

cytokines	เป็นสาเหตุให้การสังเคราะห์	hepcidin	ได้รับ
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การกระตุ้นอย่างต่อเนื่อง	ระดับ	hepcidin	ที่สูงกว่าปกติ

จะมีผลยับยั้งการดูดซึมเหล็กที่ล�าไส้และการปลดปล่อย

เหลก็จากม้าม	ท�าให้ปรมิาณเหลก็ในพลาสมาลดต�า่ลง	แต่

มีเหลก็สะสมทีม้่ามและเซลล์	macrophage	ดงันัน้ปรมิาณ

เหล็กในพลาสมาที่ลดลง	 จึงส่งผลต่อการผลิตเม็ดเลือด

แดงลดลงและน�าไปสู่การเกิดโลหิตจาง17

  2.3	ค่ำฮีโมโกลบินพื้นฐำนของผู้ป่วย	พบว่า	

ค่าที่สามารถท�านายการเกิดภาวะโลหิตจางจากยาเคมี

บ�าบัดได้	คือค่าฮีโมโกลบินพื้นฐานของผู้ป่วย	(baseline	

hemoglobin;	 baseline	 Hb)	 น้อยกว่า	 12	 g/

dL10,11,13,18,19,20	ค่าปรมิาตรเมด็เลอืดแดงอดัแน่น	(hema-

tocrit;	Hct)	น้อยกว่า	34%	ในผูห้ญงิ	หรอืน้อยกว่า	36%	

ในผู้ชาย19,20	และค่าขนาดหรือปริมาตรของเม็ดเลือดแดง	

(mean	corpuscular	volume;	MCV)	น้อยกว่า	80	เฟม

โตลิตร	(fL)	หรือ	มากกว่า	99	fL10	อธิบายได้ว่า	ค่า	Hb,	

Hct	ที่ต�่า	และค่า	MCV	ที่ผิดปกติพบได้บ่อยในผู้ป่วยที่

เป็นโรคมะเรง็2	หากได้รบัยาเคมบี�าบัดร่วมด้วยซึง่มผีลกด

การท�างานของไขกระดกู	ท�าให้มโีอกาสเกิดภาวะโลหติจาง

รุนแรงมากขึ้น3

  2.4	ค่ำควำมผิดปกติของเม็ดเลือดขำวและ

เกล็ดเลือด	พบว่า	ค่าเม็ดเลือดขาว และเกล็ดเลือดที่ลด

ลง12,16	 ท�านายการเกิดภาวะโลหิตจางจากยาเคมีบ�าบัด	

อธิบายได้ว ่า	 ยาเคมีบ�าบัดมีผลกดการท�างานของ

ไขกระดกู	ท�าให้ร่างกายสร้างเมด็เลอืดต่างๆลดลง	รวมถงึ

เม็ดเลือดขาวและเกล็ดเลือด	 เกล็ดเลือดที่ลดต�่าลงท�าให้

ก้อนมะเร็งมีเลือดออกง่ายขึ้นและปริมาณเลือดออกมาก

ขึ้น	 นอกจากนี้เม็ดเลือดขาวที่ลดต�่าลงจะเพิ่มโอกาสการ

ติดเช้ือและเพิ่มการหลั่ง	 cytokines	 ซึ่งมีผลยับยั้ง

กระบวนการสร้างเม็ดเลือดแดง12

  2.5	โรคร่วม	มีหนึ่งการศึกษาที่พบว่าภาวะไต

เสื่อมที่มีอัตราการกรองของหน่วยไต	 (glomerular	 fil-

tration	rate;	GFR)	(ml/min/	1.73	m2)	น้อยกว่า	60	

เป็นปัจจัยท�านายการเกิดภาวะโลหิตจางจากยาเคมีบ�าบัด

ในผู้ป่วยมะเร็งเต้านม10	อธิบายได้ว่า	ภาวะไตเสื่อมท�าให้

การสร้างฮอร์โมน	 erythropoietin	 ลดลง	 จึงไม่มีตัว

กระตุน้การสร้างเมด็เลอืดแดง	ท�าให้ผลติเมด็เลอืดแดงได้

ลดลงจนเกิดภาวะโลหิตจาง21

  2.6	ภำวะอักเสบเรื้อรัง	 (chronic	 inflam-

mation)	มีการศึกษาในผู้ป่วยมะเร็งชนิดก้อนและมะเร็ง

ต่อมน�า้เหลอืงพบว่าผลการตรวจทางห้องปฏบิตักิาร	ได้แก่	

ค่า	 ferritin	 และค่า	 haptoglobin	 สูง19,20	 เป็นปัจจัย

ท�านายการเกิดภาวะโลหิตจางจากยาเคมีบ�าบัด	 ค่า	

haptoglobin	 และ	 ferritin	 เป็น	pro–inflammatory	

markers	หากมีค่าสูงจะบ่งบอกถึงการอักเสบในร่างกาย	

ทั้งนี้	โรคมะเร็งเป็นภาวะอักเสบเรื้อรัง	ดังนั้น	เมื่อเกิดการ

อักเสบในร่างกายจะมีการสร้างและหลั่ง	 cytokines	 ที่

ส�าคัญคือ	IL–6	,IL–1β	และ	TNF–α	ซึ่งมีผลกดการสร้าง

เม็ดเลือดแดง15	นอกจากนี้	กระบวนการอักเสบยังเพิ่มเม

ตาบอลิซึมในร่างกายท�าให้เกิดอนุมูลอิสระ	 การเพ่ิมขึ้น

ของอนุมูลอิสระส่งผลยับยั้งการสร้างเม็ดเลือดแดง22

  2.7	ดัชนีมวลกำย	 (body	 mass	 index:	

BMI)	พบว่ามีค่า	 BMI	 ที่มากหรือน้อยกว่าปกติท�านาย

การเกิดภาวะโลหิตจางจากยาเคมีบ�าบัด	โดยพบว่า	BMI	

มากกว่า	 25  kg/m2	 ท�านายภาวะโลหิตจางจากยาเคมี

บ�าบัดในผู้ป่วยมะเร็งเต้านม ภาวะอ้วนสัมพันธ์กับภาวะ

อกัเสบเลก็น้อยแบบเรือ้รงั	(chronic	low–grade	inflam-

mation	state)	ส่งผลต่อการกักเก็บธาตุเหล็กผ่านกลไก

การอกัเสบ	จงึอาจเป็นสาเหตขุองการขาดธาตเุหลก็ในคน

อ้วน9	นอกจากนี	้มบีางการศกึษาพบว่า	ในผูป่้วยท่ีม	ีBMI	

น้อยกว่าหรือเท่ากับ	25	kg/m2 11	หรือมี	BMI	น้อยกว่า	

2319,20	มโีอกาสเกดิภาวะโลหติจางจากยาเคมบี�าบดั	ทัง้นี้	

ยังไม่สามารถอธิบายกลไกการเกิดภาวะโลหิตจางจากยา

เคมบี�าบดัทีม่สีาเหตจุาก	ค่า	BMI	น้อยกว่าปกตไิด้ชดัเจน	

อาจเป็นไปได้ว่ามปัีจจยัอืน่	เช่น	ภาวะผอมหนงัหุม้กระดกู	

(cachexia)	ซึง่เป็นสาเหตขุองภาวะโลหติจาง23	ภาวะผอม

หนังหุ้มกระดูกพบได้บ่อยในผู้ป่วยมะเร็ง	ดังนั้น	จึงยังไม่

สามารถสรุปได้ชัดเจนว่า	 BMI	 สามารถท�านายการเกิด

ภาวะโลหิตจางจากยาเคมีบ�าบัด	

	 3.	ปัจจัยด้ำนกำรรักษำ

	 	 3.1	สตูรยำเคมบี�ำบดัหรอืประเภทของยำเคมี

บ�ำบัดที่ได้รับ	 เป็นปัจจัยท�านายการเกิดภาวะโลหิตจาง

จากยาเคมีบ�าบัด12,24	 ได้แก่	 ยาเคมีบ�าบัดกลุ่มแพลตินัม	

(platinum)	เนื่องจากยากลุ่มนี้มีพิษต่อไตมาก	ท�าให้การ

สร้าง	erythropoietin	ลดลง	ส่งผลให้เกิดภาวะโลหิตจาง	
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นอกจากน้ี	 รูปแบบการให้ยาเคมีบ�าบัดหลายชนิดพร้อม

กัน	 (concomitant)	 จะมีโอกาสเกิดภาวะโลหิตจางได้

มากกว่าการให้ยาครั้งละตัว	 (sequential)11	 เนื่องจาก 

การให้ยาเคมีบ�าบัดพร้อมกันหลายชนิดสามารถเพิ่ม

ประสทิธภิาพในการท�าลายเซลล์มะเรง็ด้วยกลไกทีแ่ตกต่าง

กัน	แต่ท�าให้เกิดผลข้างเคียงได้มากกว่า	เนื่องจากยาเคมี

บ�าบดัต่างเสรมิฤทธิกั์นในการกดการท�างานของไขกระดกู	

อีกทั้งยาเคมีบ�าบัดที่มีขนาดสูงจะส่งผลกดไขกระดูกเพิ่ม

ขึ้น	ท�าให้เกิดภาวะโลหิตจางมากขึ้น

	 	 3.2	กำรได้รับรังสีรักษำ	 มีหนึ่งการศึกษาใน

ผู ้ป่วยโรคมะเร็งหลังโพรงจมูก	 (nasopharyngeal	

carcinoma)	ทีพ่บว่า	วิธกีารรกัษาด้วยยาเคมบี�าบัดพร้อม

กับการฉายรังสี	 (concurrent	 chemoradiotherapy;	

CCRT)	มีโอกาสเกิดภาวะโลหิตจางมากกว่าวิธีการได้รับ

ยาเคมบี�าบดัเพยีงอย่างเดยีว25	โดยทัว่ไปการรกัษาด้วยยา

เคมบี�าบดัหรอืการฉายรงัสล้ีวนมผีลข้างเคยีงในการกดการ

ท�างานของไขกระดูก	 ดังนั้น	 หากได้รับยาเคมีบ�าบัดและ

ได้รับการฉายรังสีพร้อมกัน	 จะเสริมฤทธิ์ท�าให้การกด

ไขกระดูกมีความรุนแรงเพิ่มขึ้น	 ท�าให้มีโอกาสเกิดภาวะ

โลหิตจางได้มากขึ้นกว่าการได้รับยาเคมีบ�าบัดหรือรังสี

รักษาเพียงอย่างเดียว26

	 	 3.3	ชนิดกำรผ่ำตัด	มีหนึ่งการศึกษาในผู้ป่วย

มะเรง็เต้านมพบว่าผูป่้วยทีไ่ด้รบัยาเคมบี�าบดัและมปีระวตัิ

ได้รับการผ่าตัดด้วยวิธีตัดเต้านมออก	(mastectomy)	มี

โอกาสเกิดภาวะโลหิตจางได้มากกว่าผู้ป่วยที่ได้รับยาเคมี

บ�าบัดและมีประวัติได้รับการผ่าตัดด้วยวิธีสงวนเต้านม	

(breast	conserving	surgery)10	อธบิายได้ว่า	การผ่าตดั

เต้านมออกมีโอกาสสูญเสียเลือดขณะผ่าตัดมากกว่าการ

ผ่าตัดแบบสงวนเต้านม	 เนื่องจากมีการฉีกขาดของ

เนื้อเยื่อและหลอดเลือดมากกว่า	 อาจส่งผลให้ผู้ท่ีผ่าตัด

เต้านมออกมีระดับฮีโมโกลบินก่อนได้รับยาเคมีบ�าบัดต�่า

กว่าผู้ที่ผ่าตัดแบบสงวนเต้านม	 ดังนั้นเมื่อได้รับยาเคมี

บ�าบดัท่ีมผีลข้างเคยีงในการกดไขกระดกู	จงึเพ่ิมโอกาสใน

การเกิดภาวะโลหิตจางในผู้ที่ผ่าตัดเต้านมออกมากกว่า

	 	 3.4	กำรใช้สเตียรอยด์	มีการศึกษาพบว่าการ

ใช้สเตียรอยด์ท�านายการเกิดภาวะโลหิตจางจากยาเคมี

บ�าบัดในผู้ป่วยมะเร็งเต้านม8	ทั้งนี้	ความสัมพันธ์ระหว่าง

การใช้สเตียรอยด์และการเกิดภาวะโลหิตจางยังมีข้อมูล

สนับสนุนไม่มาก	 คาดว่าอาจมีสาเหตุจากสเตียรอยด์

กระตุน้การสลายตวัของเมด็เลอืดแดง	เกดิภาวะเมด็เลอืด

แดงแตกจากยา	(drug–induced	immune	hemolytic	

anemia:	DIIHA)	ซึง่พบได้น้อยมาก	มรีายงานว่าพบเพยีง	

1	รายใน	1	ล้านราย27

ตำรำงที่	1	สรุปการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบเกี่ยวกับปัจจัยท�านายการเกิดภาวะโลหิตจางจากยาเคมีบ�าบัด

	 	 	 ในผู้ป่วยมะเร็ง

ผู้วิจัย/ปีที่พิมพ์ กลุ่มประชำกรที่ศึกษำ ปัจจัยท�ำนำย ค่ำสถิติ

Muthanna	FMS,	et	

al.	(2020)9
120	breast	cancer	

patients

1)	age	>	60	years	

2)	BMI	>	25	kg/m2	

3)	cancer	stage	IV

OR	=	3.56,	95%CI	=	0.18–0.64,	

p	=	0.008

OR	=	4.52,	95%CI	=	5.13–19.31,	

p	=	0.016		

OR	=	15.60,	95%CI	=	0.12–0.33,	

p	=	0.001

Ekorinawati	W,	et	

al.	(2019)18
115	breast	cancer	

patients

baseline	Hb	<	12	g/dL OR	=	2.00,	95%CI	=	1.54–2.60,	

p	=	0.001
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ตำรำงที่	1	สรุปการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบเกี่ยวกับปัจจัยท�านายการเกิดภาวะโลหิตจางจากยาเคมีบ�าบัด

	 	 	 ในผู้ป่วยมะเร็ง	(ต่อ)			

ผู้วิจัย/ปีที่พิมพ์ กลุ่มประชำกรที่ศึกษำ ปัจจัยท�ำนำย ค่ำสถิติ

Chao	C,	et	al.	

(2016)10
11,291	breast	cancer	

patients

1)	age	>	65	years	

2)	cancer	stage	4

3)	steroid	use	

4)	baseline	Hb	

5)	baseline	MCV	<	81	fl

6)	baseline	MCV	>	99	fl

7)	baseline	GFR<60	ml/

min/1.73	m2	

OR	=	1.87,	95%CI	=	1.29–2.70,	

p	<	0.05

OR	=	1.75,	95%CI	=	0.97–3.16,	

p	<	0.05

OR	=	1.30,	95%CI	=	0.60–2.84,	

p	<	0.05

OR	=	3.43,	95%CI	=	2.43–4.83,	

p	<	0.05

OR	=	0.79,	95%CI	=	0.41–1.53,	

p	<	0.05

OR	=	3.73,	95%CI	=	2.03–6.83,	

p	<	0.05

OR	=	1.94,	95%CI	=	1.32–2.86,	

p	<	0.05

Chaumard	N,	et	al.	

(2012)11
378	breast	cancer	

patients

1)	BMI		≤		25	kg/m2

2)	age	>60	years

3)	Epirubicin	100	vs	75	

mg/m2

4)	Taxanes	sequential

5)	Taxanes	concomitant

 

6)	mastectomy	

7)	baseline	Hb	<	13.5	g/

dL

OR	=	1.70,	95%CI	=	1.00–2.80,	

p	<	0.04

OR	=	2.50,	95%CI	=	1.40–5.00,	

p	<	0.01

OR	=	4.30,	95%CI	=	2.40–8.00,	

p	<	0.0001

OR	=	0.80,	95%CI	=	0.30–1.90,	

p	<	0.01

OR	=	11.50,	95%CI	=	2.50–52.60,	

p	<	0.01

OR	=	2.50,	95%CI	=	1.40–3.30,	

p	<	0.001

OR	=	4.30,	95%CI	=	2.60–7.10,	

p	<	0.0001

Razzaghdoust	A,	et	

al.	(2020)19
305	cancer	patients	 1)	BMI	<	23	kg/m2	

2)	low	hemoglobin

3)	low	hematocrit

4)	high	ferritin

5)	high	haptoglobin

OR	=	3.35,	p	=	0.004

OR	=	4.06,	p	=	0.001

OR	=	3.58,	p	=	0.003

OR	=	3.15,	p	=	0.005	

OR	=	2.85,	p	=	0.015
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ตำรำงที่	1	สรุปการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบเกี่ยวกับปัจจัยท�านายการเกิดภาวะโลหิตจางจากยาเคมีบ�าบัด

	 	 	 ในผู้ป่วยมะเร็ง	(ต่อ)

ผู้วิจัย/ปีที่พิมพ์ กลุ่มประชำกรที่ศึกษำ ปัจจัยท�ำนำย ค่ำสถิติ

Cheng	K,	et	al.	

(2012)12
220	cancer	patients 1)	male	

2)	age	≥	60	years	

3)	Cisplatin–containing	

regimen	

4)	decreased	WBC	

5)	G3/4	leucopenia	

6)	decreased	platelet	

7)	G3/4	thrombocytope-

nia	

OR	=	2.03,	95%CI	=	1.16–3.54,	

p	=	0.012

OR	=	2.47,	95%CI	=	1.28–4.78,	

p	=	0.006

OR	=	2.70,	95%CI	=	1.52–4.82,	

p	=	0.001

OR	=	2.34,	95%CI	=	1.71–6.50,	

p	=	0.000

OR	=	17.02,95%CI	=	5.12–56.65,	

p	=	0.000

OR	=	5.46,	95%CI	=	2.77–10.78,	

p	=	0.000	

OR	=	1.66,	95%CI	=	1.49–1.86,	

p	=	0.001

Hassan	BAR,	et	al.	

(2011)24
534	cancer	patients 1)	FEC	

2)	5–FU	plus	5–FU	or	

5–FU

3)	Docetaxel	

4)	Cisplatin	plus	5–FU	

5)	other	final	chemo-

therapies

OR	=	2.31,	p	=	0.011

OR	=	2.11,	p	=	0.03		

OR	=	1.98,	p	=	0.024		

OR	=	1.84,	p	=	0.041

OR	=	1.24,	p	=	0.049

Liang XX,	et	al.	

(2015)25
815	nasopharyngeal	

carcinoma	patients

CCRT	vs	NACT+RT	 OR	=	3.708,	95%CI	=	2.75–

5.01,	p	<	0.001

Mofid	B,	et	al	

(2018)20
305	cancer	patients 1)	low	hemoglobin

2) low	hematocrit

3) BMI	<	23	kg/m2

4)	high	haptoglobin	

5)	high	ferritin

OR	=	4.06,	p	=	0.001

OR	=	3.58,	p	=	0.002

OR	=	3.35,	p	=	0.002

OR	=	3.15,	p	=	0.006

OR	=	2.84,	p	=	0.019

Sah	SK,	et	al.	

(2018)13 

170	solid	cancer	or	

hematological	

malignancies	patients		

1)	age	<	60	years	

2)	baseline	Hb

OR	=	0.49,	95%CI	=	0.24–0.99,	

p	=	0.047

OR	=	1.29,	95%CI	=	1.04–1.61,	

p	=	0.01
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ตำรำงที่	1	สรุปการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบเกี่ยวกับปัจจัยท�านายการเกิดภาวะโลหิตจางจากยาเคมีบ�าบัด

	 	 	 ในผู้ป่วยมะเร็ง	(ต่อ)

ผู้วิจัย/ปีที่พิมพ์ กลุ่มประชำกรที่ศึกษำ ปัจจัยท�ำนำย ค่ำสถิติ

Sharma	P,	et	al.	

(2022)16
116	non–metastatic	

triple–negative	breast	

cancer	(TNBC)	

patients	

1)	low–grade	tumor	

(G1/2)

2) high	grade	 thrombo-

cytopenia	(G3	and	above)

OR	=	2.48,	95%	CI	=	1.08–5.68,	

p	=	0.014

OR	=	4.35,	95%CI	=	1.06–17.83,	

p	=	0.022

หมำยเหต:ุ	OR	=	odds	ratio,	CI	=	confidence	interval,	p	=	p–value,	Hb	=	hemoglobin,	MCV	=	mean	corpuscular	volume,	WBC	

=	white	blood	cell,	G3/4	leucopenia	=	grade	3–4	leucopenia	(total	WBC	<	2,000/mm3),	G3/4	thrombocytopenia	=	grade	3–4	

thrombopenia	 (platelet	<	50,000/mm3),	GFR	=	glomerular	filtration	 rate,	5–FU	=	5–Fluorouracil,	FEC	=	5–fluorouracil,	

epirubicin&	cyclophosphamide,	CCRT	=	concurrent	chemoradiotherapy,	NACT+RT	=	neoadjuvant	chemotherapy	followed	

by	radiotherapy,	BMI	=	body	mass	index,	baseline	Hb	=	Hb	<	12	g/dL	in	female	and	<	14	g/dl	in	male,	low	hemoglobin	=	

Hb	<	11	g/dL	in	female	and	<	12	g/dl	in	male,	low	hematocrit	=	Hct	<	34%	in	female	and	<36%	in	male,	high	ferritin	=	

serum	ferritin	>	200	ng/ml	in	female	and	300	ng/ml	in	male	and	high	haptoglobin	=	haptoglobin	>	200	mg/dl

วิจำรณ์และสรุป

	 จากผลการทบทวนงานวิจัยอย่างเป็นระบบเก่ียวกบั

ปัจจยัท�านายการเกดิภาวะโลหติจางในผูป่้วยมะเรง็ขณะได้

รับยาเคมีบ�าบัด	 ผลการทบทวนพบงานวิจัยทั้งหมด	 11	

เรื่อง	สามารถจัดกลุ่มปัจจัยเป็น	3	กลุ่ม	คือ	1)	ปัจจัยส่วน

บคุคล	ได้แก่	อายุ	และเพศ	2)	ปัจจัยด้านภาวะสขุภาพและ

พยาธิสภาพ	 ได้แก่	 ระยะของโรค	 ค่าฮีโมโกลบินพื้นฐาน

ของผู้ป่วย	 ค่าความผิดปกติของเม็ดเลือดขาวและเกล็ด

เลือด	โรคร่วม	ภาวะอักเสบเรื้อรัง	และดัชนีมวลกาย	และ	

3)	 ปัจจัยด้านการรักษา	 ได้แก่	 สูตรยาเคมีบ�าบัดหรือ

ประเภทของยาเคมีบ�าบัดทีไ่ด้รบั	การได้รบัรงัสรีกัษา	ชนดิ

การผ่าตดั	และการใช้สเตยีรอยด์	ซ่ึงปัจจัยดงักล่าวสามารถ

อธิบายการเกิดภาวะโลหิตจางจากยาเคมีบ�าบัดในผู้ป่วย

มะเร็ง	 อย่างไรก็ตาม	 พบว่าผลการศึกษาในบางปัจจัยยัง

ไม่สามารถสรุปได้อย่างชัดเจน	 โดยเฉพาะปัจจัยในเร่ือง

อายุ	เพศ	ดัชนีมวลกาย	ชนิดการผ่าตัด	และการใช้สเตีย

รอยด์	โดยการศกึษาส่วนใหญ่พบว่าอายเุป็นปัจจัยท�านาย

การเกิดภาวะโลหิตจางจากยาเคมีบ�าบัด9,10,11,12,13	แต่การ

ศึกษา	 Ekorinawati	 และคณะ18	 ไม่พบความสัมพันธ์

ระหว่างอายุและภาวะโลหิตจาง	 การศึกษาของ	 Cheng	

และคณะ12	พบว่า	เพศชายท�านายการเกิดภาวะโลหิตจาง

จากยาเคมีบ�าบัดในผู้ป่วยมะเร็งชนิดก้อนได้	 แต่การ

ทบทวนวรรณกรรมครั้งนี้กลุ ่มตัวอย่างส่วนใหญ่เป็น

เพศหญงิ	และไม่พบว่าเพศเป็นปัจจยัท�านายการเกดิภาวะ

โลหติจางจากยาเคมบี�าบดั	จงึยงัไม่สามารถสรปุได้ชดัเจน

ว่าเพศเป็นปัจจยัท�านายการเกดิภาวะโลหติจางจากยาเคมี

บ�าบัด	 การศึกษาของ	 Chaumard	 และคณะ11	 และ	

Razzaghdoust	และคณะ19	พบว่า	ดัชนีมวลกายต�่าเป็น

ปัจจัยท�านายภาวะโลหิตจาง	 แต่	Muthanna	และคณะ9 

พบว่าดัชนีมวลกายสูงเป็นปัจจัยท�านายภาวะโลหิตจาง	

การศึกษาของ	Chaumard	และคณะ11	พบว่า	การผ่าตัด

แบบตดัเต้านมออกมโีอกาสเกดิภาวะโลหติจางได้มากกว่า

การผ่าตัดแบบถนอมเต้านม	แต่	Chao	และคณะ10	พบว่า	

ชนดิของการผ่าตดัไม่เกีย่วข้องกบักบัการเกดิภาวะโลหติ

จาง	และการศึกษาของ	Chao	และคณะ10	พบว่า	การใช้ 

สเตยีรอยด์ท�านายการเกดิภาวะโลหติจางจากยาเคมบี�าบดั

ในผู้ป่วยมะเร็งเต้านม	 แต่ความสัมพันธ์ระหว่างการใช ้

สเตยีรอยด์และการเกดิภาวะโลหติจางยงัมข้ีอมลูสนบัสนนุ

ไม่มาก	จึงยังไม่มีข้อสรุปชัดเจนในปัจจัยดังกล่าว	

ข้อเสนอแนะ

	 1.	พยาบาลและสหสาขาวชิาชพีควรให้ความส�าคญั

กับปัจจัยท�านายภาวะโลหิตจางในผู้ป่วยมะเร็ง	 ควรมี 

การประเมินปัจจัยและมีการพัฒนาแนวปฏิบัติการดูแล 

ผู้ป่วยมะเร็งโดยค�านึงถึงปัจจัยท�านายที่ได้จากการศึกษา

คร้ังนี้เพ่ือป้องกันภาวะแทรกซ้อนรุนแรงจากภาวะโลหิต

จาง
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	 2.	ควรมกีารวจัิยเพิม่เตมิและหาข้อสรปุยนืยนับาง

ปัจจัยที่ผลการศึกษายังมีความไม่สอดคล้องกันและไม่

สามารถสรุปได้	

กิตติกรรมประกำศ

	 ขอขอบพระคณุอาจารย์ทีป่รกึษาและผูใ้ห้ค�าปรกึษา

ทุกท่านจากคณะพยาบาลศาสตร์	 มหาวิทยาลัยขอนแก่น	

ที่มีส่วนร่วมในความส�าเร็จของการศึกษานี้
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