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Abstract
Objective: To evaluate the effectiveness of antiemetic 

regimens not aligned with the guidelines of the National 

Comprehensive Cancer Network (NCCN) compared to 

guideline-recommended regimens in breast cancer 

patients receiving chemotherapy.

Methods: This prospective cohort study was conducted 

on breast cancer patients undergoing chemotherapy 

with a regimen containing cyclophosphamide and 

doxorubicin. The study assessed the occurrence of acute 

(0–24 hours) and delayed (24–120 hours) nausea and 

vomiting post-chemotherapy. The severity of nausea 

and vomiting was evaluated according to the Common 

Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE) Version 

4.0. Patients were divided into two groups: the study 

group, receiving non-guideline antiemetic regimens, 

and the control group, receiving NCCN Guideline version 

1.2024 recommended regimens. Data were collected 

from patient records from September 2023 to February 

2024. Descriptive statistics, including mean, standard 

deviations, and percentage were used alongside 

inferential statistics such as Independent t-test, 
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Chi-square test and Fisher’s exact test to compare 

outcomes between groups. Statistical significance was 

set at a p-value of less than 0.05. 

Results: The study group demonstrated significantly 

higher rates of acute nausea (100%), acute vomiting 

(92%), delayed nausea (92%), and delayed vomiting 

(88%) compared to the control group, which showed 

rates of 76%, 48%, 8%, and 4%, respectively (p-values: 

0.02, <0.01, <0.01, <0.01). The cumulative incidence of 

nausea over the 0–120-hour period was 100% in the 

study group and 76% in the control group (p-value 

<0.01). Similarly, the cumulative incidence of vomiting 

was 92% in the study group compared to 52% in the 

control group (p-value <0.01). Among the study group, 

17 patients experienced grade 2 acute nausea, while 

12 and 5 patients experienced grade 2 and grade 3 

acute vomiting, respectively. No grade 2 or grade 3 

symptoms were observed in the control group.

Conclusion: Antiemetic regimens recommended by 

NCCN guidelines were more effective in preventing both 

acute and delayed nausea and vomiting compared 

to non-guideline-based regimens.

Keywords: Chemotherapy-induced nausea and 

vomiting, Adverse event severity assessment criteria, 

Antiemetic drugs
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บทคัดย่อ
วััตถุุประสงค์์: เพ่ื่�อประเมิินประสิิทธิิผลของการให้้ยาต้้าน

อาเจียีนสููตรที่่�ไม่่เป็็นไปตามคำแนะนำในแนวทางการรักษาของ 

The National Comprehensive Cancer Network (NCCN) 

เปรียบเทีียบกัับสููตรที่่�เป็็นคำแนะนำตามแนวทางการรัักษา 

ในผู้้�ป่่วยมะเร็็งเต้้านมที่่�ได้้รัับยาเคมีีบำบััด 
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วิิธีีการศึึกษา: ทำการศึึกษาจากเหตุุไปหาผลแบบไปข้้างหน้้า 

(Prospective Cohort Study) ในผู้้�ป่่วยมะเร็็งเต้้านมที่่�ได้้รัับ

ยาเคมีีบำบััดสููตรที่่�มีีไซโคลฟอสฟาไมด์ร่่วมกัับด็็อกโซรููบิิซิิน 

ศึึกษาการเกิิดอาการคล่ื่�นไส้้และอาเจีียนหลัังได้้รัับยาเคมีี

บำบััดชนิิดเฉีียบพลััน (0-24 ชั่่�วโมง) และชนิิดล่่าช้้า (24-120 

ชั่่�วโมง) และประเมิินระดัับความรุุนแรงของอาการที่่�เกิิดขึ้้�น

ตามเกณฑ์์ Common Terminology Criteria for Adverse 

Events (CTCAE) Version 4.0 เปรีียบเทีียบระหว่่างกลุ่่�มที่่�ได้้

รับัยาต้้านอาเจียีนไม่่ตรงตามคำแนะนำในแนวทางการรักัษาของ 

The National Comprehensive Cancer Network (NCCN) 

ฉบัับ 1.2024 (กลุ่่�มศึึกษา) และกลุ่่�มที่่�ได้้รัับยาต้้านอาเจีียน

ตามคำแนะนำในแนวทางดังักล่่าว (กลุ่่�มควบคุมุ) รวบรวมข้อมููล

จากแบบบัันทึึกข้้อมููลผู้้�ป่่วยระหว่่างเดืือนกัันยายน 2566 ถึึง

กุมุภาพันัธ์์ 2567 ทดสอบความแตกต่่างของผลการศึึกษาระหว่่าง

กลุ่่�มโดยใช้้ Independent t-test , Chi-square test และ 

Fisher’s exact test กำหนดระดับันัยัสำคัญัทางสถิติิทิี่่� p-value 

น้้อยกว่่า 0.05

ผลการศึกึษา: พบการเกิดิอาการคลื่่�นไส้้ชนิดิเฉียีบพลันั อาเจียีน

ชนิิดเฉีียบพลััน คล่ื่�นไส้้ชนิิดล่่าช้้า อาเจีียนชนิิดล่่าช้้า ในกลุ่่�ม

ศึกึษาร้้อยละ 100, 92, 92, 88 และในกลุ่่�มควบคุุม ร้้อยละ 76, 

48, 8, 4 ตามลำดัับ (p-value 0.02, <0.01, <0.01, <0.01)  

การเกิดิอาการคลื่่�นไส้้โดยรวม (0-120 ชั่่�วโมง) พบในกลุ่่�มศึึกษา 

ร้้อยละ 100 และกลุ่่�มควบคุมุร้อยละ 76 (p-value < 0.01) และ

การเกิดิอาการอาเจียีนโดยรวม (0-120 ชั่่�วโมง) พบในกลุ่่�มศึึกษา

ร้้อยละ 92 และกลุ่่�มควบคุุมร้้อยละ 52 (p-value < 0.01) ใน

กลุ่่�มศึึกษาพบผู้้�ป่วยเกิิดอาการคล่ื่�นไส้้ชนิิดเฉีียบพลันความ

รุุนแรงระดับั 2 จำนวน 17 คน และพบผู้้�ป่วยเกิิดอาการอาเจียีน

ชนิิดเฉีียบพลัันความรุุนแรงระดัับ 2 จำนวน 12 คน และความ

รุุนแรงระดัับ 3 จำนวน 5 คน ขณะที่่�ในกลุ่่�มควบคุุม ไม่่พบการ

เกิิดอาการคลื่่�นไส้้และอาเจีียนความรุุนแรงระดัับ 2 และ 3  

สรุุป: สููตรยาต้้านอาเจีียนตามคำแนะนำในแนวทางการรัักษา

ของ NCCN มีปีระสิิทธิิภาพในการป้องกัันการเกิดิอาการคลื่่�นไส้้

และอาเจีียนทั้้�งชนิิดเฉีียบพลันและชนิิดล่่าช้้าได้้ดีีกว่่าสููตรยา

ต้้านอาเจีียนอื่่�นนอกเหนืือจากคำแนะนำดัังกล่่าว

คำสำคััญ: ภาวะคล่ื่�นไส้้และอาเจีียนจากยาเคมีีบำบััด, เกณฑ์์

ประเมิินระดัับความรุุนแรงของอาการไม่่พึึงประสงค์์, ยาต้้าน

อาเจีียน

บทนำ�ำ
	 โรคมะเร็็งถืือเป็็นปััญหาที่่�สำคััญทางสาธารณสุุขจากสถิิติิ

โรคมะเร็็งในประเทศไทยปีี 2565 โรคมะเร็็งเต้้านม เป็็นมะเร็็ง

ที่่�พบเป็็นอัันดัับ 1 ในผู้้�ป่ ่วยมะเร็็งเพศหญิิง (ร้้อยละ 41.7)1 

มัักเกิิดในผู้้�หญิิงอายุุมากกว่่า 50 ปีี แต่่ปััจจุุบัันพบในผู้้�หญิิงที่่�

อายุุน้้อยมากขึ้้�น การตรวจพบโรคระยะแรก (Early state) มีี

โอกาสให้้ผลการรักษาหายขาดมากขึ้้�น การรักษาด้้วยยาเคมีี

บำบััด (Chemotherapy) ยัังคงเป็็นองค์์ประกอบหลัักในการ

รัักษาโรคมะเร็็ง สููตรยาที่่�นำมาใช้ ้ส่่ วนใหญ่่ คืือ สููตรที่่�มีี

ยาด็็อกโซรููบิิซิินร่่วมกัับยาไซโคลฟอสฟาไมด์์ (Doxorubicin 

ร่่วมกัับ Cyclophosphamide; AC) 

	 เนื่่�องจากยาเคมีบีำบััดเป็็นยาที่่�มีพีิษิต่่อเซลล์์ปกติใินร่่างกาย 

ทำให้้เกิดิอาการไม่่พึงึประสงค์์ที่่�หลากหลาย เช่่น อาการคลื่่�นไส้้

และอาเจีียนจากยาเคมีีบำบััด (Chemotherapy induced 

nausea and vomiting, CINV) ซึ่่�งเป็็นอาการที่่�พบได้้บ่่อย

ประมาณร้้อยละ 60-802 ของผู้้�ป่่วยมะเร็็ง ซึ่่�งภาวะคลื่่�นไส้้และ

อาเจีียนจากยาเคมีีบำบััด ส่่งผลให้้เกิิดการเสีียสมดุุลน้้ำและ

เกลืือแร่่ (Electrolyte imbalances) เบื่่�ออาหาร (Anorexia) 

ภาวะทุุพโภชนาการ (Malnutrition) และอาจเกิิดภาวะ

หลอดอาหารฉีีกขาด (Esophageal perforation) ได้้ อาการ

เหล่่านี้้�อาจส่่งผลให้้นำไปสู่่�ปััญหาการไม่่ให้้ความร่่วมมืือในการ

รัักษาในอนาคต3 ผู้้�ป่วยบางรายจำเป็็น ต้้องลดขนาดยาหรืือต้้อง

หยุุดการรัักษาด้้วยยาเคมีีบำบััด ส่่งผลให้้โอกาสรัักษาหายขาด

ลดลง ยาต้้านอาเจีียนที่่�เหมาะสมจึึงมีีความสำคััญอย่่างยิ่่�ง 

ในการป้้องกัันอาการไม่่พึึงประสงค์์รุุนแรงที่่�อาจเกิิดขึ้้�นได้้

	 จากข้อมูลูระดับัความเสี่่�ยงในการเกิดิภาวะคล่ื่�นไส้้อาเจียีน

จากยาเคมีีบำบััดที่่�บริิหารทางหลอดเลืือดดำตามแนวทางการ

รัักษา NCCN guideline version 1.20244 พบว่่ายาเคมีีบำบััด

สููตร AC จััดอยู่่ �ในกลุ่่�มความเสี่่�ยงสููงที่่�ทำให้้เกิิดภาวะคลื่่�นไส้้

อาเจีียน หากไม่่ได้้รัับยาต้้านอาเจีียนสามารถทำให้้เกิิดภาวะ

คลื่่�นไส้้อาเจีียนได้้มากกว่่าร้้อยละ 90 

	 อาการคลื่่�นไส้้อาเจียีนจากยาเคมีีบำบัดั จากการศึกึษากลไก

การเกิดิพบว่่าเกี่่�ยวข้้องกับัสารสื่่�อประสาทหลายชนิดิ โดยเฉพาะ

อย่่างยิ่่�ง Serotonin Substance P และ Dopamine แนวทาง

ปฏิิบััติิทางคลิินิิกในการพิิจารณาเลืือกใช้้ยาสำหรัับป้้องกััน

ภาวะคลื่่�นไส้้อาเจีียนจากยาเคมีีบำบััดตาม NCCN Guideline 

Version 1.2024 แนะนำสููตรยาต้้านอาเจีียนแบ่่งตามระดัับ

ความเสี่่�ยงในการเกิิดภาวะคล่ื่�นไส้้อาเจีียนจากยาเคมีีบำบััด 

ได้้แก่่ ยากลุ่่�ม Corticosteroids, 5-HT3 receptor antagonists 

(5-HT3RAs), NK-1 receptor antagonists (NK-1RAs) และ

ยา Olanzapine

	 อาการคล่ื่�นไส้้และอาเจีียนจากยาเคมีีบำบััด แบ่่งเป็็น 

5 ชนิิด4 ได้้แก่่ 1.Acute CINV ชนิิดเฉีียบพลััน อาการมัักเกิิด

ขึ้้�นภายในไม่่กี่่�นาทีีถึึงหลายชั่่�วโมงหลัังจากได้้รัับยา พบได้้บ่่อย

ในช่่วง 5 ถึึง 6 ชั่่�วโมงแรก อาการมัักดีีขึ้้�นภายใน 24 ชั่่�วโมง  

2.Delayed CINV ชนิิดล่่าช้้า อาการมัักเกิิดขึ้้�นหลัังจากได้้รัับ



Antiemetic Evaluation                                                                                           Piyachat Waitayakun, et al.

18 Region 3 Medical and Public Health Journal 2025;22(1):16-25

ยาเคมีีบำบััดไปแล้้ว 24 ชั่่�วโมง อาการต่่างๆ มัักดีีขึ้้�น ภายใน 

120 ชั่่�วโมง มักัพบในผู้้�ป่วยที่่�เคยมีปีระวััติ ิAcute CINV มาก่่อน 

3.Anticipatory CINV ชนิิดผ่่านการเรีียนรู้้� อาการจะเกิิดขึ้้�น

ล่่วงหน้้าก่่อนได้้รัับยาเคมีีบำบััด มัักพบอาการคลื่่�นไส้้มากกว่่า

การอาเจีียน พบได้้บ่่อยในกลุ่่�มผู้้�ป่่วยที่่�มีีประสบการณ์์ไม่่ดี

เกี่่�ยวกัับการรัักษาด้้วยยาเคมีีบำบััด 4.Breakthrough CINV 

ชนิิดกะทัันหัันระหว่่างการรัักษา อาการเกิิดขึ้้�นในระหว่่างที่่�ได้้

รัับยาต้้านอาเจีียนอย่่างเหมาะสมแล้้ว ผู้้�ป่่วยจำเป็็นต้้องได้้รัับ

การรัักษาเพิ่่�มเติิม (Rescue therapy) โดยการให้้ยาต้้าน

อาเจีียนกลุ่่ �มอื่่�น ที่่�มีีกลไกการออกฤทธิ์์�ต่่ างจากเดิิม และ 

5.Refractory CINV ชนิิดที่่�ดื้้�อต่่อการรัักษาด้้วยการใช้้ยาต้้าน

อาเจีียนในกลุ่่�มต่่างๆ ยาต้้านอาเจีียนที่่�มีีข้้อมููลการใช้้รัักษาใน

กลุ่่�มนี้้� เช่่น Olanzapine

	ปั ัจจััยเสี่่�ยงต่่อการเกิิดภาวะคล่ื่�นไส้้อาเจีียนจากยา

เคมีีบำบััด แบ่่งได้้เป็็น 2 ปััจจััยหลััก คืือ 1. ปััจจััยที่่�เกี่่�ยวข้้อง

กัับยาเคมีีบำบััด4 ได้ ้แก่่  ระดัับความเสี่่�ยงในการเกิิดภาวะ

คลื่่�นไส้ ้อาเจีียนจากยาเคมีีบำบััด (Emetogenicity of 

chemotherapeutic agents) แบบแผนการให้้ยาเคมีีบำบััด 

(Chemotherapy dosage regimen) และ วิิธีีการบริิหารยา

เคมีีบำบััด (Chemotherapy route of administration) ซึ่่�ง

ระดัับความเสี่่�ยงในการเกิิดภาวะคลื่่�นไส้้อาเจีียนจากยาเคมีี

บำบัดั เป็็นปััจจััยที่่�มีีผลมากที่่�สุดุต่่อการเกิดิภาวะคลื่่�นไส้้อาเจียีน 

ระดัับความเสี่่�ยงในการเกิิดภาวะคล่ื่�นไส้้อาเจีียนเม่ื่�อไม่่ได้้รัับ

ยาป้้องกัันการอาเจีียน แบ่่งเป็็น 4 ระดัับ ได้้แก่่ ระดัับสููง 

ปานกลาง ต่่ำ และเล็็กน้้อย 2. ปััจจััยที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับสภาวะของ

ผู้้�ป่่วย5 ได้้แก่่ อายุุน้้อยกว่่า 55 ปีี เพศหญิิง เคยมีีประวััติิเมารถ

หรืือเมาเรืือ เคยมีีประวััติิคลื่่�นไส้้อาเจีียนในระหว่่างตั้้�งครรภ์์ 

ไม่่เคยดื่่�มหรืือดื่่�มแอลกอฮอล์์เล็็กน้้อย 

	 เนื่่�องจากการสั่่�งให้้ยาต้้านอาเจีียนในผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยาเคมีี

บำบััดในโรงพยาบาลสวรรค์์ประชารัักษ์์มีีความหลากหลายทั้้�ง

สููตรยาที่่�สอดคล้้องตามคำแนะนำในแนวทางการรักษาโรค

และสููตรอื่่�นนอกเหนืือจากคำแนะนำ ในปีี พ.ศ.2551 ทัักษิิณ 

จัันทร์์สิิงห์์ และคณะ6 ได้้เคยดำเนิินการศึึกษาเปรีียบเทีียบ

ประสิิทธิิผลจากการใช้้ยาป้้องกัันอาการคล่ื่�นไส้้อาเจีียนแบบ

เฉีียบพลััน ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยาเคมีีบำบัดัของโรงพยาบาลสวรรค์

ประชารัักษ์์ระหว่่างกลุ่่�มผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับสููตรยาต้้านอาเจีียนที่่�

สอดคล้้องกัับคำแนะนำในแนวทางการรัักษาของ NCCN ฉบัับ

ปีี 2008 และยาต้้านอาเจีียนสููตรอื่่�นนอกเหนืือจากคำแนะนำ

ดัังกล่่าว ซึ่่�งผู้้�ป่่วยในการศึึกษาส่่วนใหญ่่ได้้รัับยาเคมีีบำบััดที่่�มีี

ความเสี่่�ยงต่่อการเกิิดภาวะคลื่่�นไส้้อาเจีียนระดัับปานกลาง 

พบว่่าผลการควบคุุมอาการคล่ื่�นไส้และอาเจีียนแบบสมบูรณ์ 

(Complete response) ในกลุ่่�มผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยาต้้านอาเจีียน

สอดคล้องตามแนวทางการรัักษามีีแนวโน้้มสููงกว่่ากลุ่่�มผู้้�ป่่วยที่่�

ได้้รัับยาสููตรอื่่�น โดยพบการควบคุุมได้้ของอาการคลื่่�นไส้แบบ

เฉีียบพลัันร้้อยละ 66.8 เทีียบกัับรอยละ 57.1 (p-value 1.00) 

และการควบคุุมได้้ของอาการอาเจีียนแบบเฉีียบพลััน รอยละ 

83.3 เทีียบกัับรอยละ 64.3 (p-value 0.67) ตามลำดับั อย่่างไร

ก็็ตามในปััจจุุบัันโรงพยาบาลสวรรค์ประชารัักษ์์ยัังคงมีีการใช้้

สููตรยาต้้านอาเจีียนที่่�ไม่่เป็็นไปตามคำแนะนำในแนวทางการ

รัักษาโดยเฉพาะผู้้�ป่่วยมะเร็็งเต้้านมที่่�ได้้รัับยาเคมีีบำบััดที่่�มีี

ความเสี่่�ยงสููง ซึ่่�งพบผู้้�ป่่วยมีีอาการคลื่่�นไส้้และอาเจีียนรุุนแรง

ที่่�ต้้องได้้รับัการรักัษาตัวัในโรงพยาบาล โดยเฉพาะช่่วง 24 ชั่่�วโมง 

หลัังได้้รัับยาเคมีีบำบััดไปแล้้ว ส่่งผลต่่อคุุณภาพชีีวิิตของผู้้�ป่่วย 

และส่่งผลต่่อการเข้้ารับัการรักษาด้้วยยาเคมีบีำบััดอย่่างต่่อเน่ื่�อง 

การศึึกษานี้้�จึึงได้้ดำเนิินขึ้้�นเพ่ื่�อประเมิินประสิิทธิิผลของการ

ให้้ยาต้้านอาเจีียนในผู้้�ป่่วยมะเร็็งเต้้านมที่่�ได้้รัับยาเคมีีบำบััด

สููตรอื่่�นๆ ที่่�ไม่่เป็็นไปตามคำแนะนำในแนวทางการรัักษาของ 

The National Comprehensive Cancer Network (NCCN) 

ฉบัับ 1.2024 เปรีียบเทีียบกัับการให้้ยาต้้านอาเจีียนตาม

คำแนะนำในแนวทางดัังกล่่าว เพื่่�อให้้ได้้ข้้อสรุปุที่่�เป็็นข้้อมููล

เชิิงประจัักษ์์และนำเสนอต่่อคณะกรรมการเภสััชกรรมและ

การบำบััดเพื่่�อกำหนดนโยบายการสั่่�งใช้้ยาอย่่างเหมาะสมใน

บริิบทที่่�เกี่่�ยวข้้องในลำดัับถััดไป 

วิิธีีการศึึกษา
	ก ารศึึกษานี้้�ได้้รัับการรัับรองจริิยธรรมการวิิจััยในมนุุษย์์

จากคณะกรรมการจริิยธรรมวิิจััยในมนุุษย์์ โรงพยาบาลสวรรค์์

ประชารัักษ์์ จัังหวััดนครสวรรค์์ ตามหนัังสืืออนุุมััติิเลขที่่� 

COA.41/2566 เป็็นการศึกึษาเชิงิวิเิคราะห์์จากเหตุไุปหาผลแบบ

ไปข้้างหน้้า (Prospective Cohort study) เก็็บข้้อมููลระหว่่าง

วัันที่่� 8 กัันยายน พ.ศ.2566 ถึึง 29 กุุมภาพัันธ์์ พ.ศ.2567 

ในผู้้�ป่่วยมะเร็็งเต้้านมเพศหญิิงที่่�ได้้รัับยาเคมีีบำบััดสููตร AC 

ครั้้�งแรก ณ หน่่วยมะเร็็งวิิทยาคลิินิิก โรงพยาบาลสวรรค์์

ประชารัักษ์์ ศึึกษาการเกิิดอาการคล่ื่�นไส้้และอาเจีียนหลััง

ได้้รัับยาเคมีีบำบััดชนิิดเฉีียบพลััน (0-24 ชั่่�วโมง หลัังจากได้้รัับ

ยาเคมีบีำบัดั) และชนิิดล่่าช้้า (24-120 ชั่่�วโมง หลัังจากได้้รับัยา

เคมีีบำบััด) รวมถึึงติิดตามระดัับความรุุนแรงของอาการคลื่่�นไส้้

และอาเจีียนที่่�เกิิดขึ้้�นตามเกณฑ์์ Common Terminology 

Criteria for Adverse Events (CTCAE) Version 4.07 

เปรียีบเทียีบระหว่่างกลุ่่�มศึึกษาคืือ ผู้้�ป่วยที่่�ได้้รับัยาต้้านอาเจียีน

ไม่่ตรงตามคำแนะนำในแนวทางการรัักษาของ The National 

Comprehensive Cancer Network (NCCN) version 1.2024  

และกลุ่่�มควบคุมุคืือ ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รับัยาต้้านอาเจียีนตามคำแนะนำ

ในแนวทางการรัักษาดัังกล่่าว (รููปที่่� 1)
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	 เกณฑ์์การคััดเลืือกผู้้�เข้้าร่่วมการศึกึษา คืือ 1.ผู้้�ป่วยเพศหญิิง 

อายุ ุ18-65 ปีี 2.ได้้รัับการวินิจิฉัยัเป็็นโรคมะเร็ง็เต้้านมระยะ 1-4 

ที่่�มีข้ี้อบ่่งชี้้�การรัักษาด้้วยยาเคมีีบำบััดสููตร AC 3.ยังัไม่่เคยได้้รับั

การรัักษาด้้วยยาเคมีีบำบััดมาก่่อน 4.มีีสภาพร่่างกายตาม 

Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) อยู่่�ระดัับ 

0-2 5.ผลตรวจทางห้้องปฏิิบััติิการก่่อนเข้้าร่่วมการศึึกษา Hb 

>10 mg/dl, platelet > 100,000 cell/mm3 ANC > 1500 

cell/mm3 6.แสดงความยิินยอมในการเข้้าร่่วมงานวิิจััย

	 เกณฑ์์การคััดออกจากการศึึกษา คืือ 1.มีปีระวัตัิเิกิดิอาการ

ไม่่พึงประสงค์์ที่่�เกิดิจากปฏิกิิิริยิาทางภููมิคิุ้้�มกันของร่่างกายหรืือ

ไม่่ทราบสาเหตุุที่่�แน่่ชััด (Adverse drug reaction : ADR 

type B) จากการใช้้ยา Metoclopramide, Domperidone, 

Ondansetron Dexamethasone, Olanzapine, Lorazepam 

2.มีีประวััติิเป็็นมะเร็็งชนิิดอื่่�นมาก่่อน 3.ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับวิินิิจฉััย

เป็็นมะเร็็งเต้้านมระยะแพร่่กระจายที่่�มีีระยะเวลามีีชีีวิิตรอดอยู่่�

ไม่่ถึงึ 6 เดืือน 4.มีปีระวัตัิกิารชักัหรืือการเคลื่่�อนไหวแบบบิดิไปมา

หรืือเคลื่่�อนไหวซ้้ำๆ ในรููปแบบเดิมิของกล้ามเนื้้�อบริเิวณใบหน้้า

ส่่วนบน ปาก แขน ขา หรืือลำตััว (Tardive dyskinesia)

	 คำนวณขนาดของกลุ่่�มตััวอย่่างโดยใช้้โปรแกรม G*Power 

3.1.9.79 อ้้างอิงิผลการศึกึษาของ Sukudom A.8 ที่่�ทำการศึกึษา

ประสิิทธิิผลการให้้ยาต้้านอาเจีียนในผู้้�ป่่วยมะเร็็งเต้้านมที่่�ได้้รัับ

ยาเคมีีบำบััดสููตร FAC ซึ่่�งพบอััตราการเกิิดภาวะอาเจีียนชนิิด

เฉียีบพลันัในกลุ่่�มผู้้�ป่วยที่่�ได้้รับัยา Metoclopramide 10 mg IV 

ร้้อยละ 90 และกลุ่่�มที่่�ได้้รัับ Dexamethasone 12 mg IV ร่่วม

กัับ Ondansetron 16 mg IV ร้้อยละ 40 โดยกำหนดค่่า  error 

เท่่ากับั 0.05 และ Power เท่่ากับั 0.8 ได้้ขนาดของกลุ่่�มตัวอย่่าง

กลุ่่ �มละ 13 คน ซึ่่�งผู้้�วิจััยคำนึึงถึึงการสูญเสีียข้้อมููลจึึงได้้เพิ่่�ม

จำนวนประชากรเป็็นกลุ่่�มละ 25 คน รวมเป็็น 50 คน 

	 เคร่ื่�องมืือที่่�ใช้้ในการเก็็บข้้อมููลเป็็นแบบสอบถามประกอบ

ด้้วยส่่วนที่่� 1 ข้้อมููลทั่่�วไป ได้้แก่่ อายุุ การศึึกษา อาชีีพ ประวััติิ  

การตั้้�งครรภ์์ ประวััติิคลื่่�นไส้้อาเจีียนช่่วงตั้้�งครรภ์์ และประวััติิ

เมารถเมาเรืือ ส่่วนที่่� 2 ข้้อมูลูทางคลิินิกิ ได้้แก่่ การเกิดิภาวะคล่ื่�นไส้้

และอาเจีียน จำนวนครั้้�งของการเกิดิอาการคล่ื่�นไส้้และอาเจียีน 

ระยะเวลาที่่�เกิดิอาการคล่ื่�นไส้้และอาเจียีน โดยแบ่่งการเก็็บออก

เป็็น 2 ระยะ ได้้แก่่ อาการชนิดิเฉียีบพลันั (0-24 ชั่่�วโมงแรกหลังั

ได้้รับัยาเคมีบีำบััด) และอาการชนิดิล่่าช้้า (หลังัได้้รับัยาเคมีบีำบัดั 

24-120 ชั่่�วโมง) และการเข้้ารับัการรักัษาตัวัในโรงพยาบาลจาก

ภาวะคลื่่�นไส้้อาเจียีนหลังัได้้รับัยาเคมีีบำบััด โดยประเมิินระดัับ

ความรุุนแรงตามเกณฑ์์ประเมิินอาการไม่่พึงประสงค์์ CTCAE 

Version 4.0 อาการคลื่่�นไส้้แบ่่งเป็็น 3 ระดับัคืือ ระดับั 1 มีอีาการ

เบ่ื่�ออาหารแต่่ยังัไม่่มีผีลกระทบต่่อการรับัประทานอาหาร ระดัับ 2 

รับัประทานอาหารลดลง โดยไม่่ส่่งผลต่่อน้้ำหนัักตัวั ภาวะขาดน้้ำ

หรืือภาวะทุพุโภชนาการอย่่างมีนีัยัสำคัญั ระดับั 3 ได้้รับัพลังังาน

จากสารอาหารและน้้ำโดยการรัับประทานไม่่เพีียงพอต่่อความ

ต้้องการของร่่างกายควรได้้รับัอาหารทางสายยางหรืือสารอาหาร

ทางหลอดเลืือดดำหรืือต้้องเข้้ารัับการรัักษาตััวในโรงพยาบาล 

ส่่วนอาการอาเจีียนแบ่่งออกเป็็น 5 ระดัับคืือ ระดัับ 1 อาเจีียน 

1-2 ครั้้�งใน 24 ชั่่�วโมง ระดับั 2 อาเจียีน 3-5 ครั้้�งใน 24 ชั่่�วโมง 

ระดับั 3 อาเจียีนตั้้�งแต่่ 6 ครั้้�งขึ้้�นไปใน 24 ชั่่�วโมง จะต้้องให้้อาหาร

ทางสายยางหรืือสารอาหารทางหลอดเลืือดดำหรืือต้้องเข้้ารัับ

	ผู้้�ป่่วยมะเร็็งเต้้านม ที่่�ผ่่านเกณฑ์์คััดเข้้า 

จำนวน 50 คน

กลุ่่�มศึึกษา

(จำนวน 25 คน)

ได้้รัับ Pre-Med 1 ชนิิด 

   Metoclopramide 5-10 mg IV

ได้้รัับ Home Med 1-3 ชนิิด D1-7

   Metoclopramide 10 mg PO AC TID

   Domperidone 10 mg PO AC TID

   Ondansetron 8 mg PO AC TID

กลุ่่�มควมคุุม (จำนวน 25 คน)

ได้้รัับ Pre-Med 3 ชนิิด
   Ondansetron 8-16 mg IV

   Dexamethasone 10-20 mg IV

   Olanzapine 5-10 mg PO

ได้้รัับ Home Med 4-5 ชนิิด

   Ondansetron 8 mg PO OD D2-4

   Dexamethasone 4 mg PO OD D2-4

   Olanzapine 5-10 mg PO HS pm

   Lorazepam 0.5 mg PO HS prn

   Metoclopramide 10 mg PO AC pm

จำนวนที่่�หายไปหรืือเสีียชีีวิิตไประหว่่างการศึึกษา

(จำนวน 0 คน)

วิิเคราะห์์ผลการศึึกษา (จำนวน 25 คน)

   1. อาการคล่ื่�นไส้้ชนิิดเฉีียบพลัันและล่่าช้้า*

   2. อาการอาเจีียนชนิิดเฉีียบพลัันและล่่าช้้า*

   3. ผลรวมทั้้�งหมดที่่�เกิิด*

   4. ความรุุงแรงของอาการคลื่่�นไส้้และอาเจีียน

วิิเคราะห์์ผลการศึึกษา (จำนวน 25 คน)

   1. อาการคลื่่�นไส้้ชนิิดเฉีียบพลัันและล่่าช้้า*

   2. อาการอาเจีียนชนิิดเฉีียบพลัันและล่่าช้้า*

   3. ผลรวมทั้้�งหมดที่่�เกิิด*

   4. ความรุุงแรงของอาการคลื่่�นไส้้และอาเจีียน

จำนวนที่่�หายไปหรืือเสีียชีีวิิตไประหว่่างการศึึกษา

(จำนวน 0 คน)

การติิดตาม

การวิิเคราะห์์

ผู้้�ป่่วยกลุ่่�มศึึกษา

จะเริ่่่��มรัับประทานยาต้้านอาเจีียน

ก่่อนอาหารเย็็นของ Day 1

ติิดตามผู้้�ป่่วย

ที่่�ได้้รัับยาเคมีีบำบััด สููตร AC cycie 1

ผลลััพธ์์ที่่�ติิดตาม

อาการชนิิดเฉีียบพลััน (Acute; 0-24 ชั่่�วโมง)

อาการชนิิดล่่าช้้า (Delay; >24-120 ชั่่�วโมง)

ผลรวมทั้้�งหมดที่่�เกิิด (Overall; 0-120 ชั่่�วโมง)

รููปที่่� 1 แสดงรายการยาต้้านอาเจีียนที่่�ผู้้�ป่่วยกลุ่่�มทดลองและกลุ่่�มควบคุุมได้้รัับก่่อนและหลัังได้้รัับยาเคมีีบำบััดสููตร AC 
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การรักษาตัวัในโรงพยาบาลทั้้�งนี้้�ในระดับั 1-3 การนับัจำนวนครั้้�ง

ของอาการอาเจียีนประเมินิจากระยะเวลาระหว่่างการเกิดิอาการ

แต่่ละครั้้�งต้้องห่่างอย่่างน้้อย 5 นาทีี ระดัับ 4 อัันตรายถึงึชีวีิติ

ต้้องได้้รัับการรักัษาอย่่างเร่่งด่่วนในโรงพยาบาล ระดับั 5 เสียีชีวีิติ 

โดยผู้้�ป่่วยที่่�เข้้าร่่วมการศึึกษาจะได้้รับัคำชี้้�แจงจากเภสััชกรเพ่ื่�อ

ทำความเข้้าใจเกี่่�ยวกัับการบัันทึึกอาการคลื่่�นไส้้และอาเจีียน 

ระดัับความรุุนแรงของอาการที่่�จำเป็็นต้้องกลัับมารัับการรัักษา

ตััวที่่�โรงพยาบาล รวมถึึงอาการ อื่่�นๆ ที่่�อาจเกิดิขึ้้�นภายหลัังการ

ได้้รัับยาเคมีีบำบััดสููตร AC โดยให้้ผู้้�ป่วยบัันทึึกอาการหลังัได้้รับั

ยาเคมีบีำบััด 0-120 ชั่่�วโมง และส่่งแบบสอบถามที่่�บันัทึกึข้อมูลู

คืืนที่่�ห้้องจ่่ายยาเภสัชัมะเร็ง็วิทิยาคลิินิิกในรอบการให้้ยาถััดไป 

ผลลััพธ์์หลัักของการศึึกษา คืือ ร้้อยละการเกิิดภาวะคลื่่�นไส้้

และอาเจีียนชนิิดเฉีียบพลัันและชนิิดล่่าช้้า และผลลััพธ์์รอง 

คืือ ร้้อยละการเกิิดอาการคลื่่�นไส้้และอาเจีียนในแต่่ละระดัับ

ความรุุนแรง การวิิเคราะห์์ข้้อมููลใช้้สถิิติิพรรณนาเพื่่�ออธิิบาย

คุุณลัักษณะของกลุ่่�มตััวอย่่าง ประกอบด้้วย จำนวน ร้้อยละ 

ค่่าเฉลี่่�ย และส่่วนเบี่่�ยงเบนมาตรฐาน (ข้้อมูลูมีกีารแจกแจงปกติ)ิ 

และทดสอบความแตกต่่างระหว่่างกลุ่่�มด้้วยสถิิติิอนุุมาน คืือ 

Independent t-test, Chi-square test และ Fisher’s exact 

test โดยใช้้โปรแกรม IBM SPSS Statistics version 26 

ผลการศึกษา
	ผู้้�ป่ ่วยในการศึึกษานี้้�ทั้้�งหมดเป็็นเพศหญิิง โดยทั้้�งสองกลุ่่�ม

มีีข้้อมููลพื้้�นฐานคล้้ายคลึึงกััน อายุุเฉลี่่�ยของผู้้�ป่่วยในกลุ่่�มศึึกษา 

50.8±7.8 ปีี และในกลุ่่ �มควบคุุม 49.6±9.1 ปีี (p-value = 

0.62) ทั้้�งสองกลุ่่�มได้้รัับยาเคมีีบำบััดสููตรที่่�มีี AC และมีีปััจจััย

เสี่่�ยงต่่อการเกิดิภาวะคลื่่�นไส้้อาเจียีนหลังัการได้้รับัยาเคมีบีำบัดั

ไม่่ต่่างกััน (ตารางที่่� 1)

	ผู้้�ป่ วยที่่�เข้้าร่่วมการศึึกษาทั้้�งสองกลุ่่�มมีีความเข้้าใจถึึง

ความสำคััญและให้้ความร่่วมมืือในการรับประทานยาต้้าน

อาเจีียนมากกว่่าร้้อยละ 95 รวมถึึงมีีการปรัับเปลี่่�ยนเรื่่�องการ

รัับประทานอาหารให้้สอดคล้้องกัับคำแนะนำ (ตารางที่่� 2) 

ตารางที่่� 1 ข้้อมููลทั่่�วไปของผู้้�ป่่วย

ข้้อมููลผู้้�ป่่วย กลุ่่�มได้้ยาต้้าน อาเจีียนไม่่ตรง 

แนวทางการักัษา NCCNa (N=25)

กลุ่่�มได้้ยาต้้าน อาเจีียนตาม

แนวทางการรัักษา NCCNa (N=25)

p-value

อายุุ (ค่่าเฉลี่่�ย±ส่่วนเบี่่�ยงเบนมาตรฐาน, ปีี)

ช่่วงอายุุ

ECOG† performance status (จำนวน, ร้้อยละ) 

0 

1 

≥2

มีปีระวัตัิคิลื่่�นไส้้อาเจียีนระหว่่างตั้้�งครรภ์ (จำนวน, ร้้อยละ)

มีีประวััติิเกิิดอาการเมารถ เมาเรืือ (จำนวน, ร้้อยละ)

ไม่่มีีประวััติิการดื่่�มแอลกอฮอล์์ (จำนวน, ร้้อยละ)

การรัักษาที่่�ได้้รัับมาก่่อน (จำนวน, ร้้อยละ) 

การฉายรัังสีี 

การผ่่าตััด 

ไม่่เคยได้้รัับการรัักษามาก่่อน

50.8±7.8

37-65

7 (28)

12 (48)

5 (20)

11 (44)

9 (36)

22 (88)

0 (0)

13 (52)

12 (48)

49.6±9.1

33-64

6 (24)

13 (52)

6 (24)

13 (52)

8 (32)

21 (84)

2 (8)

11 (44)

12 (48)

0.62*

0.94**

0.78***

1.00***

1.00***

0.34**

a The National Comprehensive Cancer Network (NCCN) version 1.2024
† ECOG – Eastern Cooperative Oncology Group

* Independent t-test, ** Chi-Square test, *** Fisher’s exact test

ตารางที่่� 2 ความร่่วมมืือในการรัับประทานยาต้้านอาเจีียน

ร้้อยละความร่่วมมืือ

ในการรัับประทานยาต้้านอาเจีียนของผู้้�ป่่วย

กลุ่่�มได้้ยาต้้าน อาเจีียนไม่่ตรง 

แนวทางการัักษา NCCNa (N=25)

กลุ่่�มได้้ยาต้้าน อาเจีียนตามแนวทาง

การรักัษา NCCNa (N=25)

p-value*

100

≥95 <100

20 (80)

5 (20)

25 (100)

0 (0)

0.05

a The National Comprehensive Cancer Network (NCCN) version 1.2024

* Fisher’s exact test
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ตารางที่่� 4 ระดัับความรุุนแรงของอาการคลื่่�นไส้้และอาเจีียนที่่�พบหลัังการให้้ยาเคมีีบำบััดb

การเกิิดภาวะคลื่่�นไส้้และอาเจีียน กลุ่่�มได้้ยาต้้านอาเจีียนไม่่ตรง 

แนวทางการัักษา NCCNa (N=25)

กลุ่่�มได้้ยาต้้านอาเจีียน

ตามแนวทางการรัักษา NCCNa (N=25)

p-value

จำนวน (ร้้อยละ) จำนวน (ร้้อยละ)

คลื่่�นไส้้ชนิิดเฉีียบพลััน 

•	ร ะดัับ 1

•	ร ะดัับ 2

•	ร ะดัับ 3

อาเจีียนชนิิดเฉีียบพลััน

•	ร ะดัับ 1

•	ร ะดัับ 2

•	ร ะดัับ 3

คลื่่�นไส้้ชนิิดล่่าข้้า

•	ร ะดัับ 1

•	ร ะดัับ 2

8 (32)

17 (68)

0

6 (24)

12 (48)

5 (20)

20 (80)

3 (12)

19 (76)

0

0

12 (48)

0

0

2 (8)

0

<0.01**

<0.01**

<0.01**

	พ บการเกิิดภาวะคลื่่�นไส้้และอาเจีียนทั้้�งชนิิดเฉีียบพลััน 

ชนิดิล่่าช้้า และในภาพรวมในกลุ่่�มศึึกษาสููงกว่่ากลุ่่�มควบคุุม

อย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ โดยพบอััตราการเกิิดอาการคลื่่�นไส้้

ชนิดิเฉียีบพลันั อาการอาเจียีนชนิดิเฉียีบพลันั อาการคลื่่�นไส้้ชนิดิ

ล่่าช้้า อาการอาเจีียนชนิิดล่่าช้้าในกลุ่่�มศึึกษา ร้้อยละ 100, 92, 

92 และ 88 ตามลำดัับ ขณะที่่�พบภาวะดัังกล่่าวในกลุ่่�มควบคุุม 

ร้้อยละ 76, 48, 8 และ 4 ตามลำดับั (p-value 0.02, <0.01, <0.01 

และ <0.01) โดยในภาพรวม (Overall 0-120 ชั่่�วโมง) พบการเกิดิ

อาการคลื่่�นไส้้ในกลุ่่�มศึึกษาร้้อยละ 100 และในกลุ่่�มควบคุุม

ร้้อยละ 76 (p-value < 0.01) และพบการเกิดิอาการอาเจียีนใน

กลุ่่�มศึึกษาร้้อยละ 92 และในกลุ่่�มควบคุุม ร้้อยละ 52 (p-value 

< 0.01) (ตารางที่่� 3)	  

	 ผลประเมิินความรุุนแรงของการเกิิดอาการคลื่่�นไส้้และ

อาเจีียนตามเกณฑ์์ CTCAE Version 4.0 พบว่่าผู้้�ป่่วยในกลุ่่�ม

ศึึกษามีีอััตราการเกิิดอาการคล่ื่�นไส้้ชนิิดเฉีียบพลันและชนิิด

ล่่าช้้าที่่�มีีความรุุนแรงระดัับ 2 ร้้อยละ 68 และร้้อยละ 12 

ตามลำดัับ โดยไม่่พบการเกิิดอาการดังกล่่าวที่่�มีีความรุุนแรง

ในระดัับ 3 พบการเกิิดภาวะอาเจีียนชนิิดเฉีียบพลันที่่�มีีความ

รุนุแรงระดัับ 2 ร้้อยละ 48 และระดัับ 3 ร้้อยละ 20 และ

พบการเกิิดอาการอาเจีียนชนิิดล่่าช้้าที่่�มีีความรุุนแรงระดัับ 

2 และระดับั 3 ร้้อยละ 12 โดยไม่่พบการเกิดิอาการอาเจียีนทั้้�ง

ชนิิดเฉีียบพลันและชนิิดล่่าช้้าที่่�มีีความรุุนแรงระดัับ 4 และ 5 

ในขณะที่่�ในกลุ่่�มควบคุมุไม่่พบผู้้�ป่วยที่่�เกิดิอาการคลื่่�นไส้้ทั้้�งชนิดิ

เฉีียบพลัันและชนิิดล่่าช้้าที่่�มีีความรุุนแรงระดัับ 2-3 และไม่่พบ

ผู้้�ป่วยเกิิดอาการอาเจีียนทั้้�งชนิิดเฉีียบพลันและชนิิดล่่าช้้าที่่�มีี

ความรุนุแรงระดัับ 2-5 (ตารางที่่� 4)

ตารางที่่� 3 การเกิิดภาวะคลื่่�นไส้้และอาเจีียนหลัังได้้รัับยาเคมีีบำบััด

การเกิิดภาวะคลื่่�นไส้้และอาเจีียน กลุ่่�มได้้ยาต้้านอาเจีียนไม่่ตรง

แนวทางการัักษา NCCNa (N=25)

กลุ่่�มได้้ยาต้้านอาเจีียน

ตามแนวทางการรักัษา NCCNa (N=25)

p-value

จำนวน (ร้้อยละ) จำนวน (ร้้อยละ)

คล่ื่�นไส้้ชนิิดเฉีียบพลััน

คล่ื่�นไส้้ชนิิดล่่าช้้า

Overall 

(0-120 ชั่่�วโมง)

อาเจีียนชนิิดเฉีียบพลััน

อาเจีียนชนิิดล่่าช้้า

Overall 

(0-120 ชั่่�วโมง)

25 (100)

23 (92)

25 (100)

23 (92)

22 (88)

23 (92)

19 (76)

2 (8)

19 (76)

12 (48)

1 (4)

13 (52)

0.02**

<0.01**

0.02**

<0.01**

<0.01**

<0.01**

a The National Comprehensive Cancer Network (NCCN) version 1.2024

* Fisher’s exact test , ** Statistically significant (p-value < 0.05)
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a The National Comprehensive Cancer Network (NCCN) version 1.2024
b ใช้้เกณฑ์์ประเมิิน Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE) Version 4.0

* Chi-square test , ** Statistically significant (p-value < 0.05)

การเกิิดภาวะคลื่่�นไส้้และอาเจีียน กลุ่่�มได้้ยาต้้านอาเจีียนไม่่ตรง 

แนวทางการัักษา NCCNa (N=25)

กลุ่่�มได้้ยาต้้านอาเจีียน

ตามแนวทางการรัักษา NCCNa (N=25)

p-value

จำนวน (ร้้อยละ) จำนวน (ร้้อยละ)

•	ร ะดัับ 3 

อาเจีียนชนิิดล่่าช้้า

•	ร ะดัับ 1

•	ร ะดัับ 2

•	ร ะดัับ 3

0

16 (64)

3 (12)

3 (12)

0

1 (4)

0

0

<0.01**

ตารางที่่� 4 ระดัับความรุุนแรงของอาการคลื่่�นไส้้และอาเจีียนที่่�พบหลัังการให้้ยาเคมีีบำบััดb

วิจารณ์
	 โดยทั่่�วไปคำแนะนำตามแนวทางการรัักษาจะแนะนำ

ให้้ยาต้้านอาเจีียนในผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยาเคมีีบำบััดโดยใช้้ยาที่่�มีี

กลไกการออกฤทธิ์์�หลายกลุ่่�มร่่วมกัน ในการศึกึษานี้้�พบว่่าผู้้�ป่วย

ในกลุ่่�มศึึกษาซึ่่�งจะได้้รัับ Metoclopramide 5-10 mg IV 

ก่่อนให้้ยาเคมีีบำบััดเพีียงชนิิดเดีียวเกิิดอาการคลื่่�นไส้้ชนิิด

เฉียีบพลันัทุกุคน (ร้้อยละ 100) การศึกึษาของ Tienchaianada P 

และคณะ10 ที่่�ทำประเมิินผลการเพิ่่�มยา Olanzapine 10 mg 

ชนิดิรัับประทาน (D1-4) เข้้าไปในสููตรยาต้้านอาเจียีนซึ่่�งประกอบ

ด้้วย Ondansetron 8 mg ร่่วมกับั Dexamethasone 20 mg IV 

ก่่อนให้้ยาเคมีีบำบัดั (D1) และ Dexamethasone 10 mg ชนิิด

รัับประทาน (D2-4) ร่่วมกัับ Metoclopramide 10 mg ชนิิด

รัับประทานหากผู้้�ป่่วยมีีอาการคลื่่�นไส้้หรืืออาเจีียน โดยผลการ

ศึึกษาพบว่่ากลุ่่�มผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับ Olanzapine เพิ่่�มเข้้าไปในสููตร

เกิิดอาการคลื่่�นไส้้ชนิิดเฉีียบพลััน (0-24 ชั่่�วโมง) ร้้อยละ 50 

อาการคลื่่�นไส้้ชนิิดล่่าช้้า (24-120 ชั่่�วโมง) ร้้อยละ 65 และ

ภาพรวม (0-120 ชั่่�วโมง) ร้้อยละ 70 และเกิิดอาการอาเจีียน

ชนิิดเฉีียบพลััน (0-24 ชั่่�วโมง) ร้้อยละ 25 อาเจีียนชนิิดล่่าช้้า 

(24-120 ชั่่�วโมง) ร้้อยละ 50 และภาพรวม (0-120 ชั่่�วโมง) 

ร้้อยละ 50 จากข้้อมููลนี้้�จะพบว่่าการเกิิดอาการคลื่่�นไส้้และ

อาเจียีนในระยะ 0-24 ชั่่�วโมงแรกหลัังได้้รัับยาเคมีบีำบัดัต่่ำกว่่า

ผลที่่�ได้้จากการศึึกษาครั้้�งนี้้�ที่่�พบอาการคลื่่�นไส้้ชนิิดเฉีียบพลััน 

ร้้อยละ 76 และอาการอาเจีียนชนิิดเฉีียบพลันั ร้้อยละ 48 อาจ

อธิบิายได้้จากขนาดของยา Dexamethasone และ Olanzapine 

ที่่�ให้้กัับผู้้�ป่่วยก่่อนได้้รัับยาเคมีีบำบััด โดยในการศึึกษาครั้้�งนี้้�

ผู้้�ป่่วยจะได้้รัับ Dexamethasone ในขนาด 10-20 mg และ 

Olanzapine 5-10 mg ในขณะที่่�การศึกึษาข้้างต้้นผู้้�ป่วยทุกุราย

จะได้้รัับยาทั้้�งสองชนิิดในขนาดคงที่่� คืือ Dexamethasone 

20 mg และ Olanzapine 10 mg ซึ่่�งการที่่�ผู้้�ป่วยบางรายได้้รับั

ยาทั้้�งสองชนิิดในขนาดที่่�ต่่ำกว่่าอาจส่่งผลต่่อการเกิิดอาการ

คลื่่�นไส้้และอาเจีียนชนิิดเฉีียบพลันที่่�สููงกว่่าได้้ นอกจากนี้้�

เครื่่�องมืือที่่�ใช้้ประเมิินการเกิิดอาการคล่ื่�นไส้้ก็็อาจส่่งผลต่่อ

ผลลัพัธ์์ที่่�วัดัได้้ โดยในการศึกึษานี้้�ให้้ผู้้�ป่วยประเมินิการเกิดิภาวะ

คลื่่�นไส้้โดยใช้้ความรู้้�สึกึประเมินิว่่ามีหีรืือไม่่มี ีในขณะที่่�การศึกึษา

ข้้างต้้นใช้้ Visual Analogue Scale : VAS ในการประเมิิน โดย 

0 หมายถึึง ไม่่มีีอาการ และ 100 มีอีาการที่่�รุนุแรงที่่�สุดุเท่่าที่่�จะ

ประเมิินได้้ อย่่างไรก็็ตามการเก็็บข้้อมููลทั้้�งสองวิิธีีข้้างต้้นก็็เป็็น 

การประเมิินโดยใช้้ความรู้้�สึกึของผู้้�ป่วยเหมืือนกััน ในส่่วนอาการ

คลื่่�นไส้้และอาเจียีนที่่�พบในระยะ 24-120 ชั่่�วโมงหลัังการได้้รับั

ยาเคมีีบำบััด ในการศึึกษาครั้้�งนี้้�กลัับพบผลลััพธ์์ที่่�ดีีกว่่าโดยพบ

การเกิดิอาการคลื่่�นไส้้ชนิดิล่่าช้้า ร้้อยละ 8 และพบอาการอาเจียีน

ชนิิดล่่าช้้า ร้้อยละ 4 ซึ่่�งประเด็็นนี้้�อาจอธิิบายได้้จากการศึึกษา

ครั้้�งนี้้�มีียา Ondansetron อยู่่�ในสููตรยาต้้านคล่ื่�นไส้้อาเจีียน

ระยะล่่าช้้าในขณะที่่�การศึึกษาข้้างต้้นไม่่มีียาดัังกล่่าว

	 เนื่่�องจากในประเทศไทยยากลุ่่�ม NK-1 receptor antagonists 

: NK1-RAs ซึ่่�งเป็็นยาที่่�ถููกแนะนำให้้ใช้้ในสููตรยาต้้านอาเจีียน

ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยาเคมีีบำบััดตามคำแนะนำในแนวทางของ 

NCCN เป็็นยานอกบัญชีียาหลัักแห่่งชาติิที่่�ต้้องร่่วมจ่่ายค่่ายา 

ทาง Itimakin S และคณะ11 จึงึทำการศึกึษาเปรียบเทียีบการให้้ยา 

Aprepitant ซึ่่�งเป็็นยาในกลุ่่�ม NK1-RAs เปรีียบเทีียบกัับการ

ให้้ยา Olanzapine ที่่�เป็็นยาในบััญชีียาหลัักแห่่งชาติิ บััญชีี ง 

ในการป้องกัันอาการคล่ื่�นไส้้อาเจีียนจากยาเคมีีบำบััดที่่�มีีความ

เสี่่�ยงสูงู (สูตูร AC หรืือ Cisplatin) โดยประเมินิผลในผู้้�ป่วย 3 กลุ่่�ม 

คืือ ได้้แก่่กลุ่่�มที่่�ได้้รัับ Aprepitant (D1 : 125 mg , D2-3 : 80 mg) 

กลุ่่�มที่่�ได้้รัับ Olanzapine ขนาด 5 mg (D1-4) และกลุ่่�มที่่�ได้้รับั 

Olanzapine 10 mg (D1-4) โดยผู้้�ป่่วยทั้้�ง 3 กลุ่่�มจะได้้รัับยา 

Ondansetron และ Dexamethasone IV ก่่อนได้้รัับยาเคมีี

บำบััด (D1) และ Dexamethasone ชนิิดรัับประทาน (D2-4)  

พบว่่าผลลััพธ์์หลััก คืือ ร้้อยละผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่เกิิดภาวะคล่ื่�นไส้้ใน 

120 ชั่่�วโมง ในกลุ่่�มผู้้�ป่วยที่่�ได้้รับั Aprepitant ไม่่ต่่างจากผู้้�ป่วยที่่�
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ได้้รัับ Olanzapine โดยในกลุ่่�มที่่�ได้้รัับ Aprepitant พบร้้อยละ 

33 ในกลุ่่�มที่่�ได้้รัับ Olanzapine 10 mg พบร้้อยละ 43.2 และ

กลุ่่�มที่่�ได้้รัับ Olanzapine 5 mg พบร้้อยละ 37 ตามลำดัับ 

(p-value 0.24 เม่ื่�อเปรียีบเทียีบระหว่่างกลุ่่�มที่่�ได้้รับั Aprepitant 

และกลุ่่ �มที่่�ได้้รัับ Olanzapine 10 mg และ p-value 0.87 

เมื่่�อเปรีียบเทีียบระหว่่างกลุ่่�มที่่�ได้้รัับ Aprepitant และกลุ่่�มที่่�

ได้้รัับ Olanzapine 5 mg) และในผลลััพธ์์รองของการศึึกษายังั

พบว่่าความรุนุแรงของภาวะคลื่่�นไส้้ในกลุ่่�มที่่�ได้้รับั Olanzapine 

10 mg ต่่ำกว่่ากลุ่่�มที่่�ได้้รัับ Aprepitant โดยการเกิิดภาวะ

คลื่่�นไส้้ที่่�ความรุนุแรงระดับั 2 ในระยะ 24-120 ชั่่�วโมง ในกลุ่่�มที่่�

ได้้รัับ Olanzapine 10 mg พบร้้อยละ 8.7 และในกลุ่่�มที่่�ได้้รัับ 

Aprepitant พบร้้อยละ 27.7 (p-value 0.02) ส่่วนในภาพรวม 

(0-120 ชั่่�วโมง) ในกลุ่่�มที่่�ได้้รับั Olanzapine 10 mg พบร้้อยละ 

19.6 และในกลุ่่�มที่่�ได้้รัับ Aprepitant พบร้้อยละ 40.4 (p-value 

0.03) นอกจากนี้้�ยังัพบว่่าผลการป้องกัันการอาเจียีนโดยสมบูรูณ์ 

(Complete response : CR) ของยาทั้้�ง 3 กลุ่่�ม ไม่่แตกต่่างกััน 

เท่่ากับัร้้อยละ 66, 68 และ 65.2 ตามลำดับั (p-value 0.83 และ 

0.94 ตามลำดับั) ดังันั้้�นการพิจิารณาการให้้ Olanzapine ร่่วมกับั

ยา Ondansetron และ Dexamethasone ป้้องกัันอาการ

คลื่่�นไส้้อาเจียีนจากยาเคมีบีำบััดความเสี่่�ยงสููงน่่าจะถืือว่่ามีคีวาม

เหมาะสมและสามารถใช้้ทดแทนสููตรยาที่่�มีี Aprepitant ได้้

	 อย่่างไรก็็ตาม Clemons M และคณะ12 ได้้ทำการศึึกษา

เปรีียบเทีียบผลของการเพิ่่�มยา Olanzapine ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับ

ยากลุ่่�ม NK1RAs ร่่วมกับ 5-serotonin receptor antagonists 

(5HT3-RAs) และ Dexamethasone ในการป้้องกัันอาการ

คลื่่�นไส้้อาเจียีนจากยาเคมีบีำบััดที่่�มีคีวามเสี่่�ยงสููงในผู้้�ป่วยมะเร็ง็ 

เต้้านมเทียีบกัับยาหลอก ติิดตามผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รับัยาเคมีบีำบัดัสูตูร 

AC จำนวน 4 cycle การศึกึษาพบการคลื่่�นไส้้ที่่�มีนัีัยความสำคััญ

หรืือคลื่่�นไส้้ระดัับปานกลางขึ้้�นไปช่่วงวัันที่่� 0-5 แตกต่่างกััน

อย่่างมีนีัยัสำคัญัทางสถิิติิ โดยในกลุ่่�มที่่�ได้้รับัยาหลอกพบร้้อยละ 

41.3 และในกลุ่่ �มที่่�ได้้รัับ Olanzapine พบร้้อยละ 27.7 

(p-value= 0.001) และพบว่่าผลการเกิิดอาการคลื่่�นไส้้ใน Cycle 

แรกสูงูกว่่า Cycle อื่่�น ส่่วนผลการควบคุุมอาการคลื่่�นไส้้อาเจีียน

โดยสมบููรณ์์ (Complete cycle response : CR) คืือ ไม่่พบ

อาการคล่ื่�นไส้้-อาเจีียน ไม่่ต้้องใช้้ยาเพื่่�อรัักษาอาการเพิ่่�มเติิม 

ช่่วงวัันที่่� 0-5 ในกลุ่่�มที่่�ได้้รัับ Olanzapine มีี CR สููงกว่่ากลุ่่�มที่่�

ได้้รัับยาหลอกอย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ (ร้้อยละ 41.8 และ 

ร้้อยละ 32.4 ตามลำดัับ p-value= 0.03) และระยะเวลาของ

การเกิิดอาการคลื่่�นไส้้ในกลุ่่�มที่่�ได้้รัับ Olanzapine สั้้�นกว่่า

กลุ่่�มที่่�ได้้รับัยาหลอกอย่่างมีนีัยัสำคัญัทางสถิติิ ิ โดยในกลุ่่�มที่่�ได้้รับั 

Olanzapine เกิิดอาการ 10 ชั่่�วโมง และกลุ่่�มที่่�ได้้รัับยาหลอก

เกิิดอาการ 23.5 ชั่่�วโมง (p-value< 0.001) และอีีกการศึกึษาของ 

Navari RM. และคณะ13 ศึกึษาประสิทิธิผิลของยา Olanzapine 

ในการป้องกันัภาวะคลื่่�นไส้้และอาเจียีนในผู้้�ป่วยที่่�ได้้ยาเคมีบีำบัดั

ที่่�ทำให้้คลื่่�นไส้้อาเจีียนสููง 2 สููตรคืือ Cisplatin หรืือ AC เทีียบ

กลุ่่�มที่่�ได้้ Olanzapine ขนาด 10 mg กับัยาหลอก โดยผู้้�ป่่วยทั้้�ง 

2 กลุ่่�ม จะได้้รัับยา 3 ชนิิดเหมืือนกััน คืือ กลุ่่�ม 5-HT3 RAs, 

Dexamethasone และกลุ่่�ม NK-1RAs กลุ่่�มผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยา 

Olanzapine มีีประสิิทธิิผลในการป้้องกัันการเกิิดภาวะคลื่่�นไส้้

มากกว่่ากลุ่่�มที่่�ได้้ยาหลอกอย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ ทั้้�งในช่่วง 

0-24 ชั่่�วโมง (ร้้อยละ 73.8 และ 45.3; p-value<0.001) และ 

25-120 ชั่่�วโมง (ร้้อยละ 42.4 และ 25.4; p-value=0.001) และ

พบ CR ในกลุ่่�มที่่�ได้้รัับยา Olanzapine สููงกว่่ากลุ่่�มที่่�ได้้รัับยา

หลอกอย่่างมีีนัยัสำคัญัทางสถิติิ ิทั้้�งช่่วง 0-24 ชั่่�วโมง (CR ร้้อยละ 

85.7 และ 64.6; p-value<0.001) ช่่วง 25-120 ชั่่�วโมง (CR ร้้อยละ 

66.9% และ 52.4; p-value=0.007) และภาพรวม 0-120 ชั่่�วโมง 

(CR ร้้อยละ 63.6 และ 40.6; p-value<0.001) ซึ่่�งแสดงให้้เห็็นว่่า  

การให้้ยาต้้านอาเจียีน 4 กลไกการออกฤทธิ์์�ช่่วยเพิ่่�มประสิทิธิผิล

ในการป้องกันัภาวะคล่ื่�นไส้้อาเจียีนจากยาเคมีบีำบััดความเสี่่�ยงสูงู

	 ถึึงแม้้ว่่าในปััจจุุบัันจะมีีแนวทางการรัักษาภาวะคล่ื่�นไส้้

อาเจีียนจากยาเคมีีบำบััดในระดัับนานาชาติิเผยแพร่่เป็็นวง

กว้้าง แต่่ยัังคงพบการใช้้ยาต้้านอาเจีียนที่่�ไม่่ตรงตามคำแนะนำ

ในแนวทางการรัักษา Aapro M และคณะ15 ได้้ศึึกษาผลของ

การให้้ยาต้้านอาเจีียนตามแนวทางการรัักษา Multinational 

Association of Supportive Care in Cancer (MASCC) ใน

ผู้้�ป่่วยมะเร็็งที่่�ได้้รัับยาเคมีีบำบััดความเสี่่�ยงสููงและปานกลาง 

โดยศึึกษาเปรีียบเทีียบการให้้ยาต้้านอาเจีียนตามแนวทางการ

รัักษา (Guideline-consistent CINV prophylaxis; GCCP) 

และที่่�ไม่่ตรงแนวทางการรัักษา (Guideline-inconsistent CINV 

prophylaxis; GICP) ในช่่วงปีีค.ศ. 2009-2010 ทำการศึึกษา

ใน 8 ประเทศในสหภาพยุุโรป ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยาเคมีีบำบััด

ครั้้�งแรก โดยติดิตามผู้้�ป่่วยเป็็นระยะเวลา 6 วันัหลังัได้้รับัยาเคมีี

บำบััด เก็็บข้้อมููล CR คืือไม่่มีีอาการอาเจีียนและไม่่มีีการใช้้ยา

ต้้านอาเจียีนเพิ่่�มในการรักัษาอาการ ในช่่วง 0-120 ชั่่�วโมง ผู้้�ป่่วย

กลุ่่�ม GCCP มีี CR สููงกว่่ากลุ่่�ม GICP ร้้อยละ 9.2 (ร้้อยละ 59.9 

ในกลุ่่�ม GCCP และร้้อยละ 50.7 ในกลุ่่�ม GICP , p-value 0.008) 

	 จากการศึึกษาที่่�ได้้อ้้างอิิงเหล่่านี้้�แสดงให้้เห็็นว่่าผลการ

ป้้องกัันภาวะคล่ื่�นไส้้อาเจียีนจากยาเคมีบีำบััดกลุ่่�มความเสี่่�ยงสููง

ด้้วยยาต้้านอาเจีียนตามคำแนะนำในแนวทางการรัักษามีี

ประสิิทธิิผลดีกีว่่าการให้้ยาสูตูรอื่่�นที่่�ไม่่ได้้เป็็นไปตามคำแนะนำ

ในแนวทางฯ และสรุุปได้้ว่่าในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยาเคมีีบำบััดกลุ่่�ม

เสี่่�ยงสููง จำเป็็นต้้องได้้รัับการยาต้้านอาเจีียนอย่่างน้้อย 3 กลไก

การออกฤทธิ์์�ร่่วมกันั ได้้แก่่ กลุ่่�ม 5-HT3 RAs Dexamethasone 

และ Olanzapine เนื่่�องจากมีปีระสิทิธิภิาพในการป้องกัันอาการ

คลื่่�นไส้้อาเจีียนได้้ดีีกว่่า ทั้้�งในช่่วง 0-24, 24-120 และ 0-120 

ชั่่�วโมง หลัังได้้รัับยาเคมีีบำบััด 
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	 แม้้ว่่าจะมีกีารปรับปรุงุเกณฑ์์การประเมินิอาการไม่่พึงึประสงค์์

จากยาเคมีบีำบััด CTCAE เป็็น Version 5.0 แล้้ว แต่่งานวิจิัยันี้้�

ทางผู้้�วิจััยยัังคงเลืือกใช้้เกณฑ์์การประเมิินผลลััพธ์์ด้้วยเกณฑ์์ 

CTCAE Version 4.0 ซึ่่�งไม่่เป็็นปััจจุุบััน เนื่่�องด้้วยข้้อจำกััดใน

การประเมินิอาการด้วยตัวัเองของผู้้�ป่วย เน่ื่�องจากเกณฑ์์ CTCAE 

Version 5.0 ในส่่วนหััวข้้อการประเมิินความรุุนแรงของการ

อาเจียีนความรุุนแรงระดับั 2 นั้้�น นิยิามกำหนดว่่ามีข้ี้อบ่่งชี้้�ที่่�ผู้้�ป่วย

ต้้องได้้รับัการรักษาหรืือการได้้รับัสารน้้ำทางหลอดเลืือดดำโดย

เป็็นการรักัษาแบบผู้้�ป่วยนอก ซึ่่�งเป็็นการยากที่่�ผู้้�ป่วยจะสามารถ

ประเมิินตนเองตามคำนิิยามนี้้�ได้้ หััวข้้อการประเมิินอาการ

อาเจีียนจึงึใช้้ CTCAE Version 4.0 ซึ่่�งมีข้ี้อดีคีืือ สามารถทำการ

ประเมินิความรุนุแรงได้้จากจำนวนครั้้�งที่่�ผู้้�ป่วยมีอีาการอาเจียีน 

ทำให้้ผู้้�ป่วยสามารถเข้้าใจถึึงระดัับความรุนุแรงของอาการที่่�เกิิด

ขึ้้�นได้้ง่่าย และสามารถเตรียมความพร้อมหากต้องเดิินทางไปรัับ

การรักษาตัวัที่่�โรงพยาบาลจากความรุนุแรงของอาการที่่�เกิดิขึ้้�น 

	ข้ ้อเสนอแนะในการทำวิิจััยครั้้�งต่่อไป

	 ในการวิจััยครั้้�งนี้้�ดำเนิินการเก็็บข้้อมููลในผู้้�ป่วยที่่�ได้้รัับยา

เคมีีบำบััดครั้้�งแรก ซึ่่�งควรมีีการศึึกษาวิิจััยติิดตามผู้้�ป่่วยในการ

ให้้ยาเคมีีบำบััดรอบยาต่่อไป เพื่่�อติิดตามผลการป้้องกัันภาวะ

คลื่่�นไส้้อาเจียีน รวมถึึงการเกิดิภาวะ Anticipatory Nausea and 

Vomiting ในผู้้�ป่่วยบางรายที่่�มีีภาวะคลื่่�นไส้้อาเจีียนระดัับ 2 

ขึ้้�นไป อาจเกิิดภาวะดัังกล่่าวได้้จากความรู้้�สึึกวิิตกกัังวลต่่อการ

รัับยาเคมีีบำบััด
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