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บทคัดย่อ
วัตถุประสงค์: เพื่อศึกษาประสิทธิผลของยา Deferiprone (GPO-L-ONE®) ชนิดรับประทานในผู้ป่วยเด็กโรคธาลัสซีเมียที่มี 
ภาวะธาตุเหล็กเกิน
วิธีการศึกษา: เก็บข้อมูลย้อนหลังของผู้ป่วยเด็กที่ได้รับการวินิจฉัยเป็นโรคธาลัสซีเมียและมีภาวะธาตุเหล็กเกิน (ระดับ Serum 
ferritin มากกว่า 1,000 ไมโครกรัมต่อลิตร) ระหว่าง ปี พ.ศ. 2561 ถึง 2564 ที่ได้รับการรักษาด้วยยา GPO-L-ONE® และ 
ตรวจวดัระดบั Serum ferritin ทกุ 6 เดอืน เป็นเวลา 30 เดอืน ใช้การวเิคราะห์แบบ Paired t–test และ repeated measurement 
ANOVA  
ผลการศึกษา: ผลการศึกษาพบผู้ป่วยเด็กโรคธาลัสซีเมียที่เข้าร่วมการศึกษาจ�ำนวน 180 ราย อายุเฉลี่ย 7.53 ± 3.73 ปี  
เป็น β-thalassemia / Hb E disease ร้อยละ 50.00 Homozygous β-thalassemia ร้อยละ 46.11 และ Hb H Constant 
Spring ร้อยละ 3.89 หลังรับประทานยาขับเหล็ก GPO-L-ONE® เป็นเวลา 12, 18, 24 และ 30 เดือน ค่าเฉลี่ยระดับ Serum  
ferritin ลดลงอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบก่อนรับประทานยา (p=0.004, 0.014, 0.02 และ 0.02, Mean difference 
= -118, -137, -170 และ -207 ไมโครกรัมต่อลิตร ตามล�ำดับ) ผู้ป่วยเด็กโรคธาลัสซีเมีย จ�ำนวน 56 ราย ที่ได้รับการติดตาม  
ระดับ Serum ferritin ทุก 6 เดือน จนครบ 30 เดือน พบค่าเฉลี่ยระดับ Serum ferritin ก่อนและหลังรับประทานยาลดลงเล็กน้อย 
จาก 1282 ± 216 เหลือ 1075 ± 619 ไมโครกรมัต่อลติร อาการไม่พึงประสงค์ท่ีพบบ่อย คือ ระดบัเอนไซม์ตบัเพิม่ขึน้และเมด็เลอืดขาว
ชนิดนิวโทรฟิลต�่ำ 
สรุป: ยา GPO-L-ONE® มีประสิทธิผลในการรักษาภาวะธาตุเหล็กเกินแต่ต้องเฝ้าติดตามระดับเอนไซม์ตับเพิ่มขึ้นและเม็ดเลือดขาว
ชนิดนิวโทรฟิลต�่ำอย่างใกล้ชิด

ค�ำส�ำคัญ: ยาดีเฟอริโพรน, ประสิทธิผล, โรคธาลัสซีเมีย, ภาวะธาตุเหล็กเกิน
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Abstract
Objective: To study the effectiveness of oral deferiprone (GPO-L-ONE) in pediatric thalassemia patients with 
iron overload.
Methods: A retrospective descriptive study was conducted in pediatric thalassemia patients who had serum 
ferritin levels above 1,000 µg/L treated with GPO-L-ONE® chelation since 2018 to 2021. Serum ferritin levels 
were measured every six months and patients were followed up for 30 months. In addition, laboratories and 
clinical safety monitoring were performed. Paired t–test and repeated measurement ANOVA were used to  
analyze data.
Results: One hundred and eighty pediatric thalassemia patients were included in this study and they had 7.53 
± 3.73 years of average age with either β-thalassemia/Hb E disease (50%) or Homozygous β-thalassemia (46.11%) 
or Hb H Constant Spring (3.89%). After treatment for 12, 18, 24 and 30 months, serum ferritin levels were  
decreased significantly (p=0.004, 0.014, 0.02 and 0.02, Mean difference = -118, -137, -170 and -207 µg/L  
respectively). Only 56 patients were completely followed up every 6 months for 30 months and the serum 
ferritin levels at before and after treatment of this group were compared and the levels were nosignificantly 
decreased from 1282±216 to 1075±619 µg/L. The most common adverse drug reactions observed in patients 
were increased transaminase followed by neutropenia. 
Conclusion: GPO-L-ONE® is an effective oral iron-chelating agent for treatment in pediatric thalassemia with 
iron overload. However, safety monitoring especially increased transaminase and neutropenia should be  
closely observed.
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บทน�ำ
	 โรคโลหิตจางธาลัสซีเมีย (thalassemia) เป็นโรคที ่
เกิดจากความผิดปกติทางพันธุกรรม ท�ำให้เม็ดเลือดแดง
สงัเคราะห์ฮโีมโกลบนิได้น้อยลงหรอืสร้างฮีโมโกลบนิได้ผดิปกติ  
ส่งผลท�ำให้เมด็เลอืดแดงมภีาวะผดิปกตแิละแตกง่าย 1 ในผู้ป่วย
ทีม่อีาการรุนแรง ได้แก่ β thalassemia major, β thalassemia/ 
HbE และ β thalassemia intermedia จ�ำเป็นต้องได้รับ 
การรักษาด้วยการให้เลือดอย่างสม�่ำเสมอ เพื่อให้ผู้ป่วยหายซีด
และสุขภาพโดยรวมจะดีขึ้น ผู้ป่วยจะแข็งแรง ไม่เหนื่อยง่าย 
การเจริญเติบโตใกล้เคียงปกติ ขนาดของม้ามไม่โตหรือยุบลง  
มีการเปลี่ยนแปลงกระดูกใบหน้าน้อยมีคุณภาพชีวิตที่ดีและ 
อายุยืนยาวขึ้น2 อย่างไรก็ดีการให้เลือดบ่อยคร้ังท�ำให้ผู้ป่วย 
เกิดภาวะเหล็กเกิน
	 ในคนปกติจะมีระดับธาตุเหล็กที่สะสมในเลือด (serum 
ferritin) น้อยกว่า 250 ไมโครกรัมต่อลิตร หากมีระดับ serum 
ferritin มากกว่า 300 ไมโครกรัมต่อลิตร และ transferrin 
saturation มากกว่าร้อยละ 50 ในเพศชาย และ serum  
ferritin สูงกว่า 250 ไมโครกรัมต่อลิตร และ transferrin  
saturation มากกว่าร้อยละ 45 ในเพศหญิง หรือตรวจพบธาตุ
เหลก็สะสมในตบัสงูกว่าปกต ิและจะเริม่ใช้ยาขบัเหลก็ในผู้ป่วย
เมื่อพบ serum ferritin สูงกว่า 1,000 ไมโครกรัมต่อลิตร  
หรือมีปริมาณธาตุเหล็กในตับมากกว่า 7 มิลลิกรัมต่อน�้ำหนัก
ตับแห้ง 1 กรัม เพราะอาจจะก่อให้เกิดผลร้ายต่ออวัยวะต่างๆ 
ได้ เช่น ท�ำให้ตับแข็ง เป็นเบาหวานและมีภาวะหัวใจวาย3   
เกิดการท�ำลายเซลล์ตับ เซลล์หัวใจ เกิดพังผืดในเน้ือเยื่อ 
ท�ำให้มภีาวะตับแข็ง ตบัวาย หวัใจล้มเหลวตามมา4, 5 ซ่ึง serum 
ferritin สูงกว่า 1,000 ไมโครกรัมต่อลิตร พบได้ในผู้ป่วยเด็ก 
ที่ได้รับเลือดสม�่ำเสมอมาแล้วประมาณ 1 ปีหรือได้เลือด
สม�่ำเสมอมาแล้วประมาณ 15 ครั้ง4, 5 อดีตนั้นยาขับเหล็ก 
มีเฉพาะยาฉีดเดสเฟอรอล (Desferal) หรือ Deferoxamine 
ซึ่งอยู่ในบัญชียาหลักแห่งชาติ ผู้ป่วยทุกสิทธิการรักษาสามารถ
เข้าถึงยาได้แต่ที่ไม่เป็นที่นิยมใช้ เพราะมีความยุ่งยากในการ
บริหารยาเนื่องจากเป็นยาฉีดเข้าใต้ผิวหนัง ยามีครึ่งชีวิตสั้น 
จ�ำเป็นต้องให้ยานาน 8-12 ช่ัวโมง ให้ 5-7 วันต่อสัปดาห์   
ในปัจจบุนัองค์การเภสชักรรมแห่งประเทศไทยได้ท�ำการผลิตยา
ขับเหล็กชนิดรับประทานช่ือว่าดีเฟอริโพรน (Deferiprone)  
ชื่อการค้า คือ จีพีโอ-แอล-วัน (GPO–L–ONE®) โดยผ่านการ
รับรองจากคณะกรรมการอาหารและยา ในปี พ.ศ. 2552  
ซึง่เดมิยาชนดินีไ้ด้รบัการขึน้ทะเบยีนครัง้แรกทีป่ระเทศอนิเดยี
ในปี พ.ศ. 2537 มีข้อบ่งใช้ในผู้ป่วยท่ีมีภาวะธาตุเหล็กเกิน 
ที่ไม่สามารถใช้ยา Deferoxamine ที่เป็นยาฉีดได้ ข้อดีคือ 
เป็นยาขบัเหลก็ชนดิรบัประทานท�ำให้ผูป่้วยร่วมมอืต่อการรกัษา
อย่างสม�ำ่เสมอและเป็นยาทีม่โีมเลกลุขนาดเลก็สามารถซมึผ่าน
เข้าไปในเซลล์ได้ง่าย ผลข้างเคยีงจากยา GPO–L–ONE® ได้แก่ 
คลื่นไส้อาเจียน ปวดข้อ ข้ออักเสบ ค่าเอนไซม์ตับท่ีเพ่ิมขึ้น   
เม็ดเลือดขาวนิวโทรฟิลต�่ำ (neutropenia) ท�ำให้เส่ียง 
ต่อการติดเชื้อแบคทีเรียแบบรุนแรง 1 

	 โรงพยาบาลกระบี่ มีการใช้ยา deferiprone หรือ 
GPO–L–ONE® ทีผ่ลติในประเทศไทยกับผูป่้วยเดก็โรคธาลัสซเีมยี
ที่มีภาวะธาตุเหล็กเกิน มาตั้งแต่ปี พ.ศ. 2561 แต่ไม่เคยมีการ

ทบทวนประสทิธผิลของยาในด้านการลดระดบั serum ferritin  
และปัญหาภาวะแทรกซ้อน หรือผลข้างเคียงอันไม่พึงประสงค์
ที่เกิดขึ้น ซึ่งเป็นปัจจัยที่ส�ำคัญที่จะน�ำไปใช้ในการก�ำหนด
แนวทางในการใช้ยา ดังนั้นการศึกษานี้จึงมีวัตถุประสงค ์
เพื่อศึกษาประสิทธิผลของยา GPO-L-ONE® ชนิดรับประทาน
ในผู้ป่วยเดก็โรคธาลัสซีเมยีทีม่ภีาวะธาตเุหล็กเกนิในโรงพยาบาล
กระบี่ ในด้านการลดระดับธาตุเหล็กที่สะสมในเลือดและ 
การเกิดอาการไม่พึงประสงค์ของยา

วิธีการศึกษา
รูปแบบการศึกษา  
	 การศึกษาย้อนหลัง (retrospective descriptive 
study) โดยผู้วิจัยได้ขออนุมัติไปยังคณะกรรมการจริยธรรม 
การวิจัยในมนุษย์จังหวัดกระบี่ เอกสารรับรองเลขที่ KB-IRB 
2021/008.2203 R1

กลุ่มตัวอย่าง 
	 กลุ่มตัวอย่าง คือ ผู้ป่วยเด็กอายุ 2 ถึง 14 ปี ที่ได้รับการ
วินิจฉัยเป็นโรคธาลัสซีเมียและมีภาวะธาตุเหล็กเกิน (ระดับ 
serum ferritin มากกว่า 1,000 ไมโครกรัมต่อลิตร) ที่รับการ
รกัษาระหว่างวนัที ่1 มกราคม 2561 ถงึ 31 ธนัวาคม 2564 และ 
ได้รับการรักษาด้วยยา GPO-L-ONE® คํานวณขนาดกลุ่ม
ตวัอย่างตามสตูร Yamane6  ซึง่ใช้ความคลาดเคลือ่นในการสุม่
ที่ร้อยละ 0.5 ได้ขนาดตัวอย่าง 180 ราย เลือกกลุ่มตัวอย่าง 
ตามเกณฑ์คดัเข้า (inclusion criteria) ผูป่้วยเดก็โรคธาลสัซีเมยี
ได้รับการรักษาด้วยยา GPO-L-ONE®  ขนาดยาเริ่มต้นไม่เกิน 
30 มลิลกิรมัต่อกโิลกรมัต่อวนั ค่อยๆ เพิม่เป็น 50 - 75 มลิลิกรัม
ต่อกโิลกรมัต่อวนั สงูสดุไม่เกนิ 100 มลิลกิรมัต่อกโิลกรมัต่อวนั 
ต่อเนื่องที่โรงพยาบาลอย่างน้อย 6 เดือน เกณฑ์คัดออก  
(exclusion criteria) ผู้ป่วยมีภาวะโรคประจ�ำตัวอย่างอื่น 
ร่วมด้วย เช่น ภูมิคุ้มกันบกพร่อง  มีปัญหาเรื่องการได้ยินหรือ
การมองเห็น โรคเรื้อรังทางระบบอื่นๆ เช่น โรคตับ โรคไต  
โรคทางจิตเวช มีระดับเอนไชม์ตับ alanine transaminase 
(ALT) ก่อนเริม่ยามากกว่า 250 IU/L มรีะดบัเมด็เลอืดขาวสทุธิ 
(absolute neutrophil count) ก่อนเริม่ยาต�ำ่กว่า 1,500  เซลล์
ต่อลูกบาศก์มิลลิลิตร

เครื่องมือที่ใช้ในการศึกษา
	 ฐานข้อมลูเวชระเบยีนโรงพยาบาลกระบ่ีและแบบบนัทกึ
ข้อมูล ประกอบด้วย ส่วนท่ี 1 ข้อมูลทั่วไป ได้แก่ เพศ อายุ  
น�้ำหนัก ส่วนสูง ชนิดของโรคธาลัสซีเมีย ขนาดของยา  
GPO – L – ONE® ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการก่อนการได้รับ
ยา GPO–L–ONE® ส่วนที่ 2 ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการก่อน
และหลังได้รับยา GPO–L–ONE® ได้แก่ ระดับฮีโมโกลบิน 
(hemoglobin) ระดบัเกลด็เลอืด (platelets) จ�ำนวนเมด็เลอืดขาว 
(WBC) ระดับเม็ดเลือดขาวนิวโตรฟิลสุทธิ (ANC) ระดับ ALT  
และระดับ serum ferritin ส่วนที ่3 รายงานอาการไม่พงึประสงค์
ของยา GPO-L-ONE®
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การวิเคราะห์ข้อมูล
	 วิเคราะห์ข้อมูลทั่วไปด้วย ความถี่ ร้อยละ ค่าเฉลี่ย  
ค่าต�่ำสุด ค่าสูงสุด และใช้สถิติ paired t – test เปรียบเทียบ
ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการ และระดับ serum ferritin  
ก่อนและหลงัรบัประทานยา GPO-L-ONE® 6, 12, 18, 24 และ 
30 เดอืน และวเิคราะห์การวดัซ�ำ้เพือ่ประเมนิการเปลีย่นแปลง
ตามเวลาของผลตรวจทางห้องปฏิบัติการและระดับ serum 
ferritin ด้วย repeated measurement ANOVA ใช้ระดับ
ความเชื่อมั่นในการทดสอบทางสถิติที่ระดับ p<0.05

ผลการศึกษา
	 ผู้ป่วยเด็กโรคธาลัสซีเมียท่ีมีภาวะธาตุเหล็กเกิน และ 
ได้รับการรักษาด้วยยาขับเหล็ก GPO-L-ONE® ต่อเน่ือง 
อย่างน้อย 6 เดอืน จ�ำนวน 180 ราย เป็นเพศชายร้อยละ 51.11 
อายเุฉลีย่ 7.53 ± 3.73 ปี ได้รบัการวนิจิฉยัเป็น β-thalassemia / 
Hb E disease ร้อยละ 50.00  Homozygous β-thalassemia 

ร้อยละ 46.11 และ Hb H constant spring ร้อยละ 3.89 ส่วน
ใหญ่ได้รับยาเฉลีย่ขนาด 71.18 ± 7.47 มลิลกิรมัต่อกิโลกรมัต่อ
วัน และ ระยะเวลารักษาเฉลี่ย  20.86 ± 7.90 เดือน  หลังรับ
ประทานยา GPO-L-ONE® ครบ 6, 12, 18, 24 และ  
30 เดอืน  พบว่าระดบั ALT เพิม่ขึน้แตกต่างกนัอย่างมนียัส�ำคญั
ทางสถิติ (p < 0.001, mean difference=+6.63, +11.56, 
+12.78, +13.47, และ +16.73 IU/L ตามล�ำดบั)  ระดบัเกลด็เลอืด 
(platelets) หลังรับประทานยา 12 เดือนเพิ่มขึ้นแตกต่างกัน
อย่างมีนยัส�ำคญัทางสถติ ิ(p=0.02, mean difference=+16.60 
x103/uL) ค่าเฉลี่ยระดับ serum ferritin ก่อนและและหลัง 
รับประทานยา GPO-L-ONE®  ครบ 12, 18, 24 และ 30 เดือน 
ลดลงอย่างมนียัส�ำคญัทางสถติเิมือ่เปรยีบเทยีบก่อนรบัประทาน
ยา (p=0.004, p=0.014, p=0.02 และ p=0.02 ตามล�ำดับ 
mean difference = -118, -137, -170, และ -207 µg/L  
ตามล�ำดับ) (ตารางที่ 1 และ รูปที่ 1)

รูปที่ 1 การเปลี่ยนแปลงของ Mean difference ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการก่อนและหลังได้รับยา GPO-L-ONE® 
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GPOLONE® ครบ 6, 12, 18, 24 และ 30 เดือน   พบวาระดับ ALT เพิ่มข้ึนแตกตางกันอยางมีนัยสําคัญ
ทางสถิติ (p < 0.001, Mean difference=+6.63, +11.56, +12.78, +13.47, และ +16.73 IU/L 
ตามลําดับ)  ระดับเกล็ดเลือด (Platelets)  หลังรับประทานยา 12 เดือนเพิ่มข้ึนแตกตางกันอยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p=0.02, Mean difference=+16.60 x103/uL)  คาเฉลี่ยระดับ Serum ferritin กอน
และและหลังรับประทานยา GPOLONE®  ครบ 12, 18, 24 และ 30 เดือนลดลงอยางมีนัยสําคัญทาง
สถิติเมื่อเปรียบเทียบกอนรับประทานยา (p=0.004, p=0.014, p=0.02 และ p=0.02  ตามลําดับ Mean 
difference = 118, 137, 170, และ 207 g/L ตามลําดับ)(ตารางที่ 1 และ รูปที่ 1) 
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รูปท่ี 1 การเปลี่ยนแปลงของ Mean difference ผลตรวจทางหองปฏิบัติการกอนและหลังไดรับยา  GPO
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ตารางที่ 1 การเปลี่ยนแปลงของค่าเฉลี่ยผลตรวจทางห้องปฏิบัติการก่อนและหลังได้รับยา GPO-L-ONE®  

Test
6 months

(n=180)

12 months

(n=162)

18 months

(n=139)

24 months

(n=89)

30 months

(n=56)

WBC x 103/uL

Baseline 9.96±3.38 9.93±3.45 9.76±3.34 9.77±3.60 9.50±3.90

Mean 9.59±3.22 9.94±3.44 9.52±4.06 9.76±3.63 9.41±3.27

Mean Diff (p-value) -0.36 (p=0.10) -0.49 (p=0.08) -0.24 (p=0.59) -0.01 (p=0.98) -0.09 (p=0.89)

Platelets x103/uL

Baseline 313±116 312±120 316±124 312±115 332±126

Mean 324±123 329±129 321±140 313±130 300±128

Mean Diff (p-value) +10.90 (p=0.10) +16.60 (p=0.02*) +4.15 (p=0.78) +0.37 (p=0.98) -31.8 (p=0.23)

ALT (IU/L)

Baseline 24.30±10.43 23.93±10.12 24.20±10.31 23.66±10.75 22.62±8.29

Mean 30.94±16.88 35.49±24.92 36.98±27.07 37.13±25.91 39.35±27.26

Mean Diff (p-value) +6.63 (p<0.001*) +11.56(p<0.001*) +12.78(p<0.001*) +13.47(p<0.001*) +16.73(p<0.001*)

Serum ferritin (µg/L)

Baseline 1307±288 1316±300 1299±311 1269±204 1282±216

Mean 1229±620 1198±596 1162±593 1099±665 1075±619

Mean Diff (p-value) -78 (p=0.05) -118 (p=0.004*) -137 (p=0.014*) -170 (p=0.02*) -207 (p=0.02*)

Hemoglobin (g/dL)

Baseline 6.96±0.67 6.96±0.68 6.96±0.71 6.93±0.53 6.91±0.64

Mean 6.91±0.73 6.90±0.58 6.88±0.69 6.95±0.54 6.91±0.65

Mean Diff (p-value) -0.04 (p=0.36) -0.64 (p=0.23) -0.07 (p=0.35) +0.02 (p=0.07) 0.00 (p=0.98)

ANC x 103/mL

Baseline 5.06±2.11 5.07±2.18 5.04±2.05 5.06±2.17 4.90±2.17

Mean 4.66±2.03 4.44±2.13 4.42±2.18 4.60±2.07 4.71±1.96

Mean Diff (p-value) -0.39 (p=0.01*) -0.62 (p<0.001*) -0.61 (p=0.01*) -0.45 (p=0.17) -0.18 (p=0.60)

* = significant at p < 0.05, Paired t test, ANC = absolute neutrophil count; WBC = white blood cell; ALT = alanine transaminase

	 ผู้ป่วยเด็กโรคธาลัสซีเมีย จ�ำนวน 56 ราย ได้รับการ
ติดตามระดับ Serum ferritin ทุก 6 เดือน จนครบ 30 เดือน 
พบค่าเฉลีย่ระดบั Serum ferritin ก่อนและหลงัรบัประทานยา
ลดลงเลก็น้อยจาก 1,282 ± 216 เหลอื 1,075 ± 619 ไมโครกรมั 

ต่อลิตร แต่ไม่แตกต่างกันทางสถิติ (p=0.30) (ตารางที่ 2)   
ซึง่ผูป่้วยกลุม่ทีม่ค่ีา Serum ferritin มากกว่า 1,500 ไมโครกรมั
ต่อลิตร จะเหน็การเปลีย่นแปลงได้ชดัเจนมากกว่ากลุ่มทีเ่ริม่ต้น
มีระดับ Serum ferritin ต�่ำกว่า (รูปที่ 2) 

ตารางที่ 2 วิเคราะห์ด้วยการวัดซ�้ำผลทางห้องปฏิบัติการก่อนและหลังการได้รับ GPO-L-ONE® (n=56) 

Laboratories Baseline 6 months 12 months 18 months 24 months 30 months p-value

Ferritin (µg/L ) 1282±216 1281±789 1254±825 1184±456 1194±799 1075±619 0.30

Hemoglobin(g/dL) 6.91±0.64 6.89±0.70 6.90±0.47 6.88±0.89 6.99±0.58 6.91±0.65 0.90

ANC x 103/mL 4.90±2.17 4.19±2.06 4.11±2.27 4.67±2.35 4.64±1.81 4.71±1.96 0.22

WBC x 103/uL 9.50±3.90 8.86±3.35 8.80±3.52 10.42±5.15 9.41±2.68 9.41±3.27 0.19

Platelets x 103/uL 332±126 341±145 357±145 323±124 3039±111 300±128 0.12

ALT (IU/L) 22.62±8.29 30.01±15.89 41.32±30.66 43.32±31.24 33.32±21.99 39.35±27.26 <0.001*

* = significant at p < 0.05, repeated measurement ANOVA, ANC = absolute neutrophil count; WBC = white blood cell;  

ALT = alanine transaminase
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รปูท่ี 2 การเปลีย่นแปลงของค่าเฉล่ียของระดบั Serum ferritin 
ณ เวลาเริ่มต้นจนถึง 30 เดือน

	 อาการไม่พงึประสงค์ของยา GPO-L-ONE® พบว่าผูป่้วย
ร้อยละ 2.23 (2 ราย) มีอาการปวดข้อโดยไม่มีอาการอักเสบ  
ผู้ป่วยร้อยละ 8.33 (15 ราย) พบเม็ดเลือดขาวนิวโทรฟิลต�่ำ 
(ANC 500-1500 เซลล์ต่อลูกบาศก์มิลลิลิตร) ผู้ป่วยร้อยละ 
8.89 (16 ราย) พบระดับเอนไชม์ตับเพิ่มขึ้น (ANC น้อยกว่า 
250 IU/L แต่มากกว่า 3 เท่าของค่าเริ่มต้น) (ตารางที่ 3)

ตารางที่ 3 อาการไม่พึงประสงค์ของยา GPO-L-ONE®

อาการ
จ�ำนวน 

(ร้อยละ)

ปวดข้อ (Arthralgia /Arthropathy)                                      4 (2.23)

ปวดท้อง (Abdominal pain) 8 (4.47)

เบ่ืออาหาร (Anorexia)                                      9 (5.03)

เมด็เลือดขาวนิวโทรฟิลต�ำ่ (Neutropenia)* 15 (8.33)

ระดับเอนไชม์ตับเพิ่มขึ้น (Transaminases 

increased)**

16 (8.89)

*Neutropenia (ANC 500-1500 เซลล์ต่อลูกบาศก์มิลลิลิตร) ระดับ 

Grade 1 Mild AE

**Transaminases increased (ALT <250 IU/L แต่ มากกว่า 3 เท่า 

ของค่าเริ่มต้น) ระดับ Grade 1 Mild AE

วิจารณ์ 
	 การศึกษานี้พบว่าผู้ป่วยเด็กโรคธาลัสซีเมีย 180 ราย 
แบ่งเป็นรับประทานยา GPO-L-ONE® ครบ 12, 18, 24 และ 
30 เดือน มีค่าเฉลี่ยระดับ serum ferritin ลดลงอย่างมี 
นัยส�ำคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบก่อนรับประทานยา แต่เมื่อ
ติดตามผู้ป่วย 56 ราย ต่อเนื่องเป็นเวลา 30 เดือน พบว่า 
ระดับ Serum ferritin ก่อนและหลงัรบัประทานยาลดลงเลก็น้อย 
(จาก 1282±216 เหลือ 1075±619 ไมโครกรัมต่อลิตร, 
p=0.30) คือลดประมาณร้อยละ 16 ใน 30 เดือน แตกต่างจาก 
การศึกษาของ Jamuar และ Lai7 พบว่า GPO–L–ONE® ชนิด

รับประทานสามารถลด serum ferritin ประมาณร้อยละ 14 
ใน 6 เดอืน (จาก 2,532 ± 1,463 เหลอื 2,176 ± 1,144 ไมโครกรมั
ต่อลิตร, p < 0.05) และการศึกษาของ Chueamuangphan8   
ที่โรงพยาบาลเชียงรายประชานุเคราะห์ พบว่า GPO-L-ONE® 
สามารถลดระดับ serum ferritin  ประมาณร้อยละ 53 ใน 12 
เดือน อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (จาก 3,357 ± 2,586 เหลือ 
1,551 ± 1,179 ไมโครกรัมต่อลิตร, p < 0.001) รวมถึง 
การศึกษาของ Pienwittayapun9 ที่สถาบันสุขภาพเด็กแห่ง
ชาตมิหาราชนิ ีพบว่า GPO-L-ONE® สามารถลดระดบั Serum 
ferritin ประมาณร้อยละ 33 ใน 18 เดอืน  (จาก 2,362 ± 1,407 
เหลอื 1,564 ± 830 ไมโครกรัมต่อลติร, p < 0.05) และสามารถ
ลดระดับ serum ferritin ประมาณร้อยละ 23 ใน 36 เดือน  
(จาก 2,526 ± 1,578 เหลอื 1,923 ± 1,059 ไมโครกรัมต่อลติร, 
p < 0.05) จะเห็นได้ว่าระดับ serum ferritin เริ่มต้นในการ
ศึกษานีต้�ำ่กว่าการศึกษาอืน่ท�ำให้การลดลงของ serum ferritin 
ไม่มนียัส�ำคญัทางสถติแิละน้อยกว่าหลายการศึกษา นอกจากนี้ 
การตอบสนองต่อยาของผู้ป่วยแต่ละรายไม่เท่ากัน แม้จะใช้ยา
ขนาดเดียวกันและผู ้ป่วยบางรายอาจไม่ตอบสนองต่อยา  
ในขณะที่บางรายจะลดลงได ้หลังการใช ้ยา10 โดยยา  
GPO-L-ONE® มีประสิทธิภาพในการลดระดับ serum ferritin 
ได้ดีในผู ้ป่วยที่มีระดับ serum ferritin เริ่มต้นสูง และมี 
แนวโน้มลดลงเม่ือระยะเวลาการรับประทานยาเพิ่มขึ้น  
(รปูที ่1)  จากการทบทวนวรรณกรรมพบว่าในระยะเวลาตดิตาม 
1-60 เดือน ยา GPO–L–ONE® สามารถลดระดับ serum 
ferritin ได้ตั้งแต่ ร้อยละ 2 ถึง 48 เมื่อเทียบกับก่อนเริ่มยา11   

ผูป่้วยรายใดทีมี่การลดลงของ serum ferritin น้อยกว่าร้อยละ 
30 ใน 6 เดือน แสดงว่าผู้ป่วยตอบสนองต่อการรักษาไม่ดีนัก 
อาจมีความจ�ำเป็นที่จะต้องได้รับยาฉีด Desferioxamine ร่วม
ด้วย12, 13 หรือหากพบว่า ระดับ serum ferritin ลดลง 
น้อยกว่าร้อยละ 15 ของระดับเริ่มต้น ถือว่าไม่มีการตอบสนอง 
ต่อยา แพทย์ผูด้แูลสามารถปรบัขนาดยาเพิม่ได้ 5 - 10 มลิลิกรมั
ต่อกิโลกรัมต่อวัน และประเมินผลในทุก ๆ  3 - 4 เดือน มีขนาด
ยาสูงสุดที่ 100 มิลลิกรัมต่อกิโลกรัมต่อวัน เนื่องด้วยคุณสมบัติ
ของยา GPO–L–ONE® ท่ีมรีะยะครึง่ชวีติสัน้ แพทย์ผูด้แูลผูป่้วย
จะต้องพยายามค�ำนวณและแบ่งขนาดยาที่ ผู ้ป ่วยได้รับ 
ในแต่ละวันให้ได้ไม่ต�่ำกว่า 3 ครั้งต่อวัน14

	 ด ้านอาการไม่พึงประสงค์ของยา GPO-L-ONE®  
การศึกษานีพ้บว่าหลงัรบัประทานยา GPO-L-ONE® ระดบั ALT 
เพิ่มขึ้นอย ่างมี นัยส�ำคัญทางสถิติ เ ม่ือเทียบกับก ่อนเริ่ม 
รบัประทานยา (จาก 22.62 ± 8.29 เป็น 39.35 ± 27.26 IU/L,  
p<0.001) แตกต่างจากการศึกษาของ Chueamuangphan8   
พบว่าหลังรับประทานยาระดับเอนไชม์ตับ (ALT) ลดลงอย่างมี
นยัส�ำคญัทางสถติ ิ(จาก 46.93 ± 28.81 เหลอื 30.16 ± 23.17 
IU/L, p < 0.001)  ซึง่การศึกษานีม้ผีูป่้วยร้อยละ 8.89 (16 ราย) 
ที่พบระดับเอนไชม์ตับเพิ่มข้ึน (ALT น้อยกว่า 250 IU/L  
แต่มากกว่า 3 เท่าของค่าเร่ิมต้น) จึงได้หยุดการรักษาและ 
ตรวจติดตามภายใน 4 สัปดาห์ พบระดับ ALT กลับเป็นปกติ  
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ตารางท่ี 2 วิเคราะหดวยการวัดซ้ําผลทางหองปฏิบัติการกอนและหลังการไดรับ GPOLONE® (n=56)  

Laboratories Baseline 6 months 12 months 18 months 24 months 30 months pvalue 
Ferritin (g/L ) 1282±216 1281±789 1254±825 1184±456 1194±799 1075±619 0.30 
Hemoglobin(g/dL) 6.91±0.64 6.89±0.70 6.90±0.47 6.88±0.89 6.99±0.58 6.91±0.65 0.90 
ANC x 103/mL 4.90±2.17 4.19±2.06 4.11±2.27 4.67±2.35 4.64±1.81 4.71±1.96 0.22 
WBC x 103/uL 9.50±3.90 8.86±3.35 8.80±3.52 10.42±5.15 9.41±2.68 9.41±3.27 0.19 
Platelets x 103/uL 332±126 341±145 357±145 323±124 3039±111 300±128 0.12 
ALT (IU/L) 22.62±8.29 30.01±15.89 41.32±30.66 43.32±31.24 33.32±21.99 39.35±27.26 <0.001* 

* = significant at p < 0.05, repeated measurement ANOVA , ANC = absolute neutrophil count; WBC = white blood cell; 
ALT = alanine transaminase 

 
 

รูปท่ี 2 การเปลี่ยนแปลงของคาเฉลี่ยของระดับ Serum ferritin ณ เวลาเริ่มตนจนถึง 30 เดือน 
 

อาการไมพึงประสงคของยา GPOLONE® พบวาผูปวยรอยละ 2.23 (2 ราย) มีอาการปวดขอ
โดยไมมีอาการอักเสบ ผูปวยรอยละ 8.33 (15 ราย) พบเม็ดเลือดขาวนิวโทรฟลตํ่า (ANC 5001500 เซลล
ตอลูกบาศกมิลลิลิตร) ผูปวยรอยละ 8.89 (16 ราย) พบระดับเอนไชมตับเพิ่มข้ึน (ANC นอยกวา 250 IU/L 
แตมากกวา 3 เทาของคาเริ่มตน) (ตารางที่ 3) 
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จึงเริ่มการรักษาใหม่ด้วยยาขนาดร้อยละ 25 ของขนาดเดิม 
ติดตาม ALT ค่อยๆ ปรับยาขึ้นภายใน 4-8 สัปดาห์12 มีผู้ป่วย  
5 ราย พบว่า ระดับ ALT เพิ่มขึ้นจนหยุดการรักษาด้วยยา 
GPO–L–ONE®   
	 การศึกษานี้พบผู ้ป ่วยร้อยละ 8.33 (15 ราย) มี 
เม็ดเลอืดขาวนวิโทรฟิลต�ำ่ (ANC 500-1,500  เซลล์ต่อลกูบาศก์
มิลลิลิตร) 2 รายมีอาการมาก่อนเริ่มยา แต่ไม่พบการเกิด 
Agranulocytosis (ANC น้อยกว่า 500 เซลล์ต่อลูกบาศก์
มิลลิลิตร) ไม่พบผู้ป่วยที่มีรายงานไข้ (BT>37.8oc) หรือสงสัย
ว่าผู้ป่วยมีการติดเช้ือในกระแสเลือดเกิดข้ึน ซ่ึงแพทย์ได้ลด
ขนาดลงจากเดมิร้อยละ 25 ของขนาดยาทีใ่ช้ก่อนหน้านัน้ และ
ตรวจติดตามระดับเม็ดเลือดขาวทุกสัปดาห์ จนกว่าระดับเม็ด
เลอืดขาวมากกว่าหรอืเท่ากบั 1,500 เซลล์ต่อลกูบาศก์มลิลลิติร 
จงึพจิารณาปรบัเพิม่ยาขนาดปกต ิ จากการทบทวนวรรณกรรม
พบว่าภาวะเม็ดเลือดขาวต�่ำ (ANC น้อยกว่า 1,500 เซลล์ 
ต่อลกูบาศก์มลิลลิติร) พบได้สงูถงึร้อยละ 2.1 - 5.4 ต่อปี ท�ำให้
การใช้ยาดังกล่าวไม่เป็นที่แพร่หลาย ซึ่งท�ำให้เป็นข้อจ�ำกัด
ส�ำคัญของการใช้ยาในต่างประเทศ15 ส�ำหรับประเทศไทย 
จากการศึกษา Chueamuangphan8 พบเม็ดเลือดขาว 
นิวโทรฟิลต�่ำ ร้อยละ 1.15 (1 ราย) และ Pienwittayapun9 

พบผู้ป่วย 1 ราย มีภาวะเม็ดเลือดขาวนิวโทรฟิลต�่ำ แพทย์ได้
หยุดยา 2 สัปดาห์ ระดับเม็ดเลือดขาวเป็นปกติไม่พบภาวะ 
agranulocytosis 
	 การศกึษานีพ้บผูป่้วยร้อยละ 2.23 (2 ราย) มอีาการปวด
ข้อโดยไม่มีอาการอักเสบ ซึ่งน้อยกว่าหลายการศึกษา ดังเช่น 
การศึกษาของ Chueamuangphan8 พบอาการปวดข้อโดย 
ไม่มีอาการอักเสบ ร้อยละ 8.05 (7 ราย)8 การศึกษาของ  
Pienwittayapun9 พบผู้ป่วยร้อยละ 11.11 (5 ราย) มีอาการ
ปวดข้อโดยไม่มีอาการอักเสบ และการศึกษาของ Naithani  
และคณะ16 ที่โรงพยาบาลเด็กกาลาวาตีสราญ เมืองนิวเดลี 
ประเทศอินเดีย พบโรคข้อโดยไม่มีอาการอักเสบ ร้อยละ 9.1 
ส่วนมากเป็นข้อเข่า มีรายงานข้อเท้า 1 ราย ทุกรายมีอาการ
สัมพันธ์กับการรับประทานยา เริ่มมีอาการ 21 วัน ถึง 1 ปี  
หลังรับประทานยา ระยะเวลาการมีอาการอยู่ที่ 13-14 วัน   
มีผู้ป่วย 2 รายมีอาการกลับเป็นซ�้ำหลังเริ่มรับประทานยาใหม่
ได้ 3 เดือน ถึง 1 ปี และการศึกษาของ Cohen และคณะ15  
ในศูนย์ธาลัสซีเมียสามแห่งในอิตาลี (กาลยารี, เฟอร์รารา,  
โตรโิน) พบรายงานโรคข้อ (arthropathy) 20 ราย มีข้ออกัเสบ 
2 ราย เกิดอาการได้ใน 7-361 วันหลังรับประทานยา มี 5 ราย
มีอาการมากกว่า 3 สัปดาห์ ผู้ป่วย 4 ราย อาการดีขึ้นภายใน 
13 วันหลังหยุดยา ตามแนวทางเวชปฏิบัติในการดูแลปัญหา 
โรคข้อ12  หากพบผู้ป่วยมีอาการปวดข้อ (arthralgia)  แต่ตรวจ
ไม่พบข้ออักเสบให้พิจารณาการรักษาต่อเนื่องตามดุลยพินิจ 
ของแพทย์ผูร้กัษาร่วมกบัการรกัษาด้วยยากลุม่ต้านอกัเสบชนดิ
ทีไ่ม่ใช่สเตยีรอยด์ (NSAIDs) หากพบอาการกลบัซ�ำ้ใน 4 สปัดาห์
ให้ยุติการรับประทานยา GPO–L–ONE® แต่กรณีตรวจพบข้อ
อักเสบ (Arthritis) ให้หยุดการรักษาด้วยยา GPO–L–ONE®  

และให้ยา NSAIDs ประเมินซ�้ำ 2-4 สัปดาห์ อาการดีขึ้น
พจิารณาให้การรกัษาต่อเนือ่งโดยเริม่ให้ยาใหม่ขนาดร้อยละ 50 
ของขนาดทีใ่ช้อยูเ่ดิม และพจิารณาปรบัขนาดยาเพิม่จนกลบัมา
เป็นระดับเดิมภายใน 4 สัปดาห์ แต่หากพบอาการไม่ดีขึ้น 
ให้ยุติการรักษาด้วยยา GPO–L–ONE®

สรุป
	 ยา GPO–L–ONE® สามารถลดระดับ serum ferritin 
ได้ดใีนผู้ป่วยทีม่รีะดบั serum ferritin เริม่ต้นสงู และมแีนวโน้ม
ลดลงเม่ือระยะเวลาการรับประทานยานานข้ึน แต่ต้องเฝ้า
ติดตามอาการไม่พึงประสงค์และความปลอดภัยในการใช้ยา
อย่างใกล้ชิด ซึ่งการใช้ยาขับเหล็กชนิดรับประทานดังกล่าว 
จะต้องอยู ่ในความดูแลของแพทย์ผู ้เชี่ยวชาญอย่างใกล้ชิด  
ตลอดจนมีระบบในการตรวจติดตามระดับเม็ดเลือดขาวใน
กระแสเลือด อาการปวดข้อ และระดับเอนไชม์ตับและบริหาร
จัดการปัญหาดังกล่าวเพื่อลดความเสี่ยงที่จะเกิดในระยะยาว
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