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ปัจจัยที่ส่งผลต่อการกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านม : 
การทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ

บทคัดย่อ
 มะเร็งเต้านมที่เกิดขึ้นมาใหม่หลังจากโรคสงบไประยะหนึ่ง หมายถึง มีการกลับซ�้าของมะเร็งเต้านม เกิดขึ้น
หลังจากจบการรักษาไปแล้ว การทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบครั้งนี้ มีวัตถุประสงค์เพื่อรวบรวมงานวิจัย 
และสรุปองค์ความรู ้เกี่ยวกับปัจจัยที่ส่งผลต่อการกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านม จากเอกสารงานวิจัยที่สืบค้น 
อย่างเป็นระบบจากฐานข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์ที่มีการเผยแพร่ระหว่างปี พ.ศ. 2555-2564 ซึ่งมีงานวิจัยที่ตรง 
ตามเกณฑ์คัดเข้าและการประเมินคุณภาพงานวิจัยจ�านวน 14 เรื่อง วิเคราะห์ข้อมูลโดยใช้การสังเคราะห์แก่นเรื่อง 
เพื่อให้ได้ข้อมูลเชิงคุณภาพ ผลการศึกษา พบว่า มีห้ากลุ่มปัจจัยที่ส่งผลต่อการกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านม ได้แก่ 
ลักษณะบุคคล ลักษณะทางคลินิกและทางพยาธิวิทยา การรักษาที่ได้รับ ภาวะสุขภาพ และพฤติกรรมสุขภาพ  
โดยพบว่า ปัจจัยหลักที่มีการศึกษาอย่างแพร่หลายและส่งผลต่อการกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านมคือ ลักษณะ 
ทางคลินิกและพยาธิวิทยา รองลงมาคือ ภาวะน�้าหนักตัวเกินกว่ามาตรฐานซึ่งจัดอยู่ในกลุ่มปัจจัยของภาวะสุขภาพ 
จากผลการศึกษาแสดงให้เห็นว่า ปัจจัยที่ส่งผลต่อการกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านม มีทั้งปัจจัยที่บุคคลสามารถ
ควบคุมได้และนอกเหนือการควบคุม ดังนั้นการปรับเปลี่ยนวิถีชีวิตในการดูแลสุขภาพเพื่อควบคุมน�้าหนักตัวให้อยู่
ในเกณฑ์ปกติจึงเป็นสิ่งจ�าเป็นส�าหรับสตรีผู้ที่ได้รับการวินิจฉัยเป็นมะเร็งเต้านม โดยเฉพาะอย่างยิ่งในช่วงหลัง 
จบการรักษา เพื่อลดความเสี่ยงจากการกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านม
ค�าส�าคัญ : มะเร็งเต้านม การกลับซ�้า ปัจจัยเสี่ยง การทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ
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Abstract
 The relapse of breast cancer after a period of remission, referred to as a recurrence, occurs 
when cancer returns after treatment. This systematic review aimed to provide a knowledge summary 
regarding factors affecting recurrences of breast cancer. A systematic literature survey was conducted 
using the electronic database from 2012 to 2021, identifying fourteen studies that also met the inclusion 
criteria and quality appraisal. Data analysis by thematic synthesis. The findings showed that five 
factors affecting recurrences of breast cancer were demographic, clinicopathology, treatment modality, 
health status, and health behavior. The main factor that is widely studied and affects the recurrence 
of breast cancer is the clinicopathology factor. The second most widely studied factor that also affects 
breast cancer recurrence is being overweight, which is a category of health status. The review study 
suggests that the factors affecting recurrences of breast cancer are both controllable  
and uncontrollable. Maintaining a healthy weight is the most important lifestyle choice of a woman 
diagnosed with breast cancer can manage her self-risk to reduce recurrence.
Keywords : breast cancer, recurrences, risk factors, systematic review
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 บทน�ำ
 โรคมะเร็งเป ็นสาเหตุการเสียชีวิตที่
ส�าคัญของประชากรทั่วโลกรวมทั้งประเทศไทย 
อุบัติการณ์โรคมะเร็งรวมเพศชายและเพศหญิง
ในระดับโลกและเอเชียพบมะเร็งเต้านมสูงเป็น
อันดับหนึ่งของมะเร็งทั้งหมด แต่พบในเพศชาย
เพียงร้อยละ 0.5-1.0 ต่อจ�านวนมะเร็งเต้านม 
ในเพศหญิง 100 คน มะเร็งเต้านมจึงเป็นมะเร็ง 
ที่พบเป็นอันดับหนึ่งในเพศหญิงของโลกและ

เอเชีย(1) สอดคล้องกับอุบัติการณ์มะเร็งของไทย
ที่พบว่ามะเร็งเต้านมเป็นอันดับหนึ่งของมะเร็ง 
ในสตรี(2) ดงันัน้มะเรง็เต้านมจงึเป็นปัญหาสขุภาพ 
ที่ส�าคัญของสตรีทั่วโลกรวมถึงประเทศไทย 
 มะเร็งเต้านมที่มีแนวโน้มที่สูงขึ้น ท�าให้
การแพทย์ทั่วโลกตื่นตัวในการตรวจค ้นหา  
เพื่อให้ได้การวินิจฉัยมะเร็งเต้านมตั้งแต่ระยะ 
เริ่มแรก และรีบรักษาก่อนที่จะมีการแพร่กระจาย
ของโรคออกไป แนวทางการดูแลรักษามะเร็ง 

ปัจจัยที่ส่งผลต่อการกลับเป็นซ้ำาของมะเร็งเต้านม : การทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ
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เต้านมในปัจจุบันมีทิศทางที่ดีขึ้น(3) ส่งผลให้อตัรา
รอดชีวิตจากมะเร็งเต้านมสูงขึ้น จากรายงาน 
ระดับโลกพบมะเร็งเต ้านมมีอัตราตายเพียง 
1 ใน 3 ของอุบัติการณ์ รวมถึงประเทศไทย 
ทีเ่ป็นทศิทางเดยีวกนั อย่างไรกต็ามมะเรง็เต้านม 
ภายหลังครบการรักษาตามมาตรฐานแล้วยังคง 
มโีอกาสกลบัเป็นซ�า้ได้ การกลบัเป็นซ�า้ของมะเรง็
เต้านม (breast cancer recurrence) หมายถึง 
การที่ เซลมะเร็ง เต ้านมเดิมเกิดขึ้นมาใหม ่ 
ภายหลังจากที่ครบการรักษาไปแล้ว และโรคสงบ 
แสดงถึงการพยากรณ์โรคที่แย่ลงและส่งผลต่อ
คณุภาพชวีติหลงัการรกัษาของผูป่้วยมะเรง็เต้านม 
การศึกษาจากยุโรปและอเมริกา พบว่าในช่วง 
5 ปีหลงัการรกัษา พบอตัราการกลบัเป็นซ�า้ทีร้่อย
ละ 10.0-16.0(4) การศึกษาในประเทศจีนพบอัตรา
การกลบัเป็นซ�า้ร้อยละ 28.4(6) ส�าหรบัประเทศไทย
มีการศึกษาจากสถานพยาบาลแถบภาคเหนือที่
ติดตามในช่วง 3 ปีหลังการรักษา พบอัตราการ 
กลับเป็นซ�้าร้อยละ 19.4(7) และจากโรงพยาบาล
มหาวทิยาลยัแห่งหนึง่ของภาคเหนอื ทีต่ดิตามใน
ช่วง 10 ปีหลังการรักษา พบอัตราการกลับเป็นซ�้า
ที่ 10.27 ปี(8) อตัราการกลบัเป็นซ�า้จากแหล่งข้อมลู
ต่างๆ พอจะสรุปได้ว่ามะเร็งเต้านมมีโอกาสกลับ
เป็นซ�า้มากกว่าร้อยละ 10.0 โดยเฉพาะในช่วง 5 
ปีแรกหลังครบการรักษา
 การกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านมขึ้นกับ
ป ัจจัยต ่างๆ โดยมีการศึกษาถึงป ัจจัยด ้าน
ลักษณะทางคลินิกและทางพยาธิวิทยา (clini-
copathologic factors) กันอย่างแพร่หลาย โดย
มีจุดประสงค์เพื่อค้นหาข้อมูลและวิธีการในการ
พัฒนาการรักษาและผลลัพธ ์ทางคลินิกให ้ด ี
ยิ่งขึ้น อย่างไรกต็ามมข้ีอมลูทางวชิาการทีก่ล่าวถงึ
แนวทางการดูแลผู ้รอดชีวิตจากมะเร็งเต้านม 
หลังการรักษาด้วยการปรับเปลี่ยนวิถีชีวิตโดย
การปรับพฤติกรรมสุขภาพให้เหมาะสมเพื่อลด
การกลับเป็นซ�้าของโรค(9) การศึกษาที่ผ่านมา 

ยังขาดการรวบรวมข้อมูลและการสังเคราะห์
ข้อมูลในด้านปัจจัยที่เกี่ยวข้องกับภาวะสุขภาพ
และพฤติกรรมสุขภาพที่ส ่งผลต่อการกลับซ�้า 
ของมะเร็งเต้านม ดังนั้นการทบทวนวรรณกรรม 
อย่างเป็นระบบครั้งนี้ จะท�าให้ทราบถึงปัจจัย 
บางประการที่น�าไปสู ่แนวทางการสร้างเสริม 
สุขภาพของผู ้ป ่วยมะเร็งเต้านมในระยะหลัง 
การรักษา เพื่อลดความเสี่ยงต่อการกลับเป็นซ�้า
ของมะเร็งเต้านม 

 วัตถุประสงค์กำรศึกษำ
 เพือ่สงัเคราะห์องค์ความรูเ้กีย่วกบัปัจจยั 
ที่มีผลต่อการกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านม

 วิธีกำรศึกษำ
 • การสืบค้นงานวิจัย ผู้วิจัยได้สืบค้น
งานวิจัยที่เกี่ยวข้องกับปัจจัยที่มีความสัมพันธ ์
กบัการกลบัเป็นซ�า้ของมะเรง็เต้านม มรีายละเอยีด
ดังต่อไปนี้ 
 1. ก�าหนดค�าส�าคัญ (Keywords) เป็น
ภาษาไทยและอังกฤษ ดังนี้ “การกลับเป็นซ�้า 
ของมะเรง็เต้านม” “ปัจจยัเสีย่ง” “ความสมัพนัธ์” 
“recurrence breast cancer” “risk factor” 
“association/relation”             
 2. ก�าหนดแหล่งสืบค้นข้อมูลงานวิจัย
จากฐานข้อมูลอิเล็กทรอนิกส ์ (Electronic  
Database) ทั้งงานวิจัยในประเทศไทย ได้แก่ 
Thai-Journal Citation Index (TCI) และงาน
วิจัยต่างประเทศ ได้แก่ PubMed และ Science 
direct รวมทั้งสืบค้นจากฐานข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์
ของ Grey Literature เช่น ปริญญานิพนธ์ 
ได้แก่ TDC-ThaiLis และ Google Scholar
 3. เมื่อท�าการสืบค้นข้อมูลงานวิจัยจาก
ฐานข้อมูลต่างๆ จึงจัดการเอกสารอ้างอิงของ 
งานวิจัยทั้งหมดที่สามารถสืบค้นได้ เพื่อคัดกรอง
งานวิจัยที่มีความซ�้าซ้อนออกไป
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 • เกณฑ์คัดเข้า/คัดออก ประเภท
ของการวิจัย เป็นงานวิจัยเชิงปริมาณที่เกี่ยวกับ
ปัจจัยที่มีความสัมพันธ์กับการกลับเป็นซ�้าของ
มะเร็งเต้านมที่มีการเผยแพร่ในช่วง 10 ปี คือ
ระหว่าง พ.ศ.2555-2564 การคัดเลือกงานวิจัย
ตามเกณฑ์คัดเข้า (Inclusion Criteria) ด้วย
เครื่องมือ PICO ดังนี้
 P (Population or problem) คือ 
ผู้ป่วยมะเร็งเต้านม
 I (Intervention or exposure) คือ  
ปัจจัย
 C (Comparison or control) คือ กลุ่ม
ที่ไม่มีการกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านม
 O (Outcome) คือ การกลับเป็นซ�้าของ
มะเร็งเต้านม
 การคัดเลือกงานวิจัยตามเกณฑ์คัดออก 
(Exclusion Criteria) มีดังนี้
 - ไม่แสดงรายงานการวิจัยฉบับเต็ม 
 - ไม่แสดงค่าสถิติที่แสดงถึงปัจจัยที่มี
ความสัมพันธ์
 - ไม่ใช่ภาษาไทยและภาษาอังกฤษ
 • การสกดัข้อมลู ต้นฉบบัฉบบัสมบรูณ์
ได้รับการระบุและตรวจสอบอย่างอิสระโดย 
ผู ้ตรวจสอบ 2 คน ข้อขัดแย้งทั้งหมดได้รับ 
การแก้ไขผ่านการสนทนา โดยใช้แบบฟอร์มการ
เก็บรวบรวมข้อมูลที่เป็นมาตรฐาน ข้อมูลต่อไปนี้
ถูกดึงจากแต่ละบทความโดยผู้วิจัยคนแรกและ
ตรวจสอบโดยผู ้ตรวจสอบคนที่ 2 : ชื่อหรือ
นามสกุลผู้เขียนคนแรก ปีที่พิมพ์ วิธีด�าเนินงาน
วิจัย ปัจจัยเสี่ยงต ่อการกลับเป ็นซ�้าและค ่า 
ความเสี่ยง โดยคัดเลือกงานวิจัยที่เป็นการศึกษา
ในอนาคตด้วยการออกแบบกลุ ่มประชากร 
ตามรุ่น (prospective cohort study) งานวิจัย
แบบมีกลุ่มควบคุม (case control studies) และ
การวิเคราะห์อภิมาน (meta-analysis) ที่ม ี
การรายงานอัตราส ่วนความเสี่ยงอันตราย 

(Hazard ratio; HR หรือ HRs) อัตราเสี่ยง 
(Odds ratio; OR) อัตราเสี่ยงสัมพัทธ์ (Risk 
rat io; RR) ที่มีช ่วงความเชื่อมั่นที่  95% 
(95% confidenceinterval; CIs) การควบคุม
ส�าหรับปัจจัยรบกวน (confounding factor) 
การปรับค่าตัวแปรร่วม (covariates) และอคติ 
ที่อาจเกิดขึ้นทั้งหมดได้รับการตรวจสอบอย่าง
อิสระโดยผู้วิจัยสองคน  
 • การประเมินคุณภาพงานวิจัย เมื่อ
การคัดเลือกงานวิจัยเสร็จสิ้น ผู ้วิจัยใช้แบบ
ประเมินคุณภาพงานวิจัยของสถาบันโจแอนนา
บรกิส์ 2017 (The Joanna Briggs Institute of 
Critical Appraisal, 2017)(10) หลังแปลเครื่องมือ
การประเมินเป็นภาษาไทย ได้ให้ผู้เชี่ยวชาญด้าน
ภาษาอังกฤษ 3 ท่าน ตรวจสอบความถูกต้อง 
ของการแปลเนื้อความ รวมทั้งความสมบูรณ ์
ครบถ้วนของแบบประเมนิคณุภาพงานวจิยั จากนัน้ 
ให้ผูว้จิยั 2 คนทีเ่ป็นอสิระต่อกนั ประเมนิคณุภาพ
งานวจิยัทีผ่่านการคดัเลอืกงานวจิยัมาแล้ว ถ้าเห็น
ไม่ตรงกัน จะแก้ปัญหาได้ด้วยการสอบถาม 
ความคดิเหน็ของบคุคลที ่3 แบบประเมนิคณุภาพ
งานวิจัย ประกอบด้วย แบบประเมินงานวิจัยที่
เป็นการศึกษาในอนาคตด้วยการออกแบบกลุ่ม
ประชากรตามรุ่น (Checklist for Cohort Stud-
ies) จ�านวน 11 ข้อ แบบประเมินงานวิจัยแบบมี
กลุ ่มควบคุม (Checklist for case control 
studies) จ�านวน 10 ข้อ และแบบประเมนิคณุภาพ
งานวิจัยการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ
และการสังเคราะห์งานวิจัย (Checklist for 
systematic reviews and research syntheses) 
จ�านวน 11 ข้อ ในแต่ละข้อจะประเมินคุณภาพ 
งานวิจัย โดยการให้คะแนน “ใช่” (1 คะแนน) 
“ไม่แน่ใจ” (0.5 คะแนน) “ไม่ใช่” และ “ไม่
สามารถใช้ได้” (0 คะแนน) โดยงานวิจัยที่มี
คุณภาพสูงจะต้องมีคะแนนผ่านเกณฑ์ร้อยละ 
80.00 ถ้าต�่ากว่าร้อยละ 80.00 บทความวิจัยนั้น

ปัจจัยที่ส่งผลต่อการกลับเป็นซ้ำาของมะเร็งเต้านม : การทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ
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จะถูกคัดออก
 • การสงัเคราะห์ข้อมลู การสงัเคราะห์
ข้อมูลมุ่งเน้นในเรื่องการจัดกลุ่มของปัจจัยเสี่ยง 
ที่มีผลต ่อการกลับเป ็นซ�้าของมะเร็งเต ้านม 
พร้อมกับระบุค่าของความเสี่ยงในแต่ละปัจจัย
 • การพทิกัษ์สทิธิก์ลุม่ตวัอย่าง ได้รบั
การรับรองจากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัย
ในมนุษย์ สถาบันมะเร็งแห่งชาติ เลขที่ 001/2565 
วันที่ 24 มกราคม 2565

 ผลกำรศึกษำ 
 การศึกษาครั้งนี้ได ้สืบค ้นงานวิจัยที่
เกี่ยวข้องทั้งหมดในช่วง 10 ปี (พ.ศ.2555-2564; 
2012-2021) พบว่า มงีานวจิยัจ�านวน 2,338 เรือ่ง 
เมื่อผ่านขั้นตอนในการทบทวนวรรณกรรมอย่าง
เป็นระบบ ท�าให้ได้งานวิจัย จ�านวน 14 เรื่อง 
ดังภาพที่ 1
 จากตารางที่ 1 สามารถสรุปผลได ้
ดังนี้                                                                            
 งานวิจัยจ�านวน 14 เรื่อง ประกอบด้วย 
งานวิจัยที่ เป ็นการศึกษาในอนาคตด้วยการ

ภาพที่ 1 PRISMA flow diagram

ออกแบบกลุ่มประชากรตามรุ่น 8 เรื่อง งานวิจัย
ที่เป ็นการศึกษาย้อนหลังแบบมีกลุ ่มควบคุม 
4 เรื่อง และการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็น
ระบบและการวิเคราะห์อภิมาน 2 เรื่อง สามารถ
สังเคราะห์ปัจจัยที่ส่งผลต่อการกลับเป็นซ�้าของ
มะเร็งเต้านมเป็น 5 กลุ่มปัจจัย ดังนี้
 1. ปัจจัยด้านบุคคล (Demographic 
factor)  
 ลักษณะของบุคคลที่ส่งผลต่อการกลับ
เป็นซ�้าของมะเร็งเต้านมที่ค้นพบจากการศึกษา
ครั้งนี้พบการศึกษา 2 เรื่องที่สอดคล้องกัน 
แสดงถึงอายุเป็นปัจจัยเสี่ยงของมะเร็งเต้านม 
ผู้ป่วยที่อายุ 36–65 ปี ลดการกลับเป็นซ�้าได ้
ร้อยละ 43.0 เมือ่เทยีบกบักลุม่ทีม่อีายนุ้อยกว่า(20)  
ผู ้ป ่วยมะเร็งเต้านมที่มีอายุน้อยมีความเสี่ยง 
ต่อการกลับเป็นซ�้ามากกว่าผู้สูงอายุ 1.77 เท่า(22) 

ผู ้ป ่วยมะเร็งเต ้านมที่หมดประจ�าเดือนแล้ว 
มีความเสี่ยงต่อการกลับเป็นซ�้า 1.36 เท่า(22) 

และผู้ป่วยที่มีประวัติคนในครอบครัวเป็นมะเร็ง
เต้านมจะมีความเสี่ยงเพิ่มขึ้น 2.8 เท่า(24) 

 2.  ปัจจัยด้านลักษณะทางคลินิกและ

2,338 เรื่อง จากการสืบค้นงานวิจัยทั้งหมด
PubMed 2,190 เรื่อง
Science direct 141 เรื่อง
(The Journal Citation Index; TCI) 7 เรื่อง

2,307 เรื่อง ที่น�ามาพิจารณาตามเกณฑ์คัดเข้า

254 เรื่อง ที่น�ามาพิจารณาตามเกณฑ์คัดออก

14 เรื่อง ที่น�ามาใช้ศึกษา

31 เรื่อง มีความซ�้าซ้อน

2,053 เรื่อง ไม่ตรงตามเกณฑ์คัดเข้า

140 เรื่อง ตัดออกตามเกณฑ์คัดออก

ผลการสืบค้นและคัดเลือกงานวิจัย

บ ท ว ิท ย า ก า ร



THAILAND JOURNAL OF HEALTH PROMOTION AND ENVIRONMENTAL HEALTH 31Vol.45 No.3 July - September 2022

ตารางที่ 1 ข้อมูลการศึกษาที่คัดเข้าสู่การวิเคราะห์ โดยแสดงค่าความเสี่ยงของปัจจัยที่ส่งผล 
  ต่อการกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านม

ชื่อผู้แต่ง วิธีด�าเนินการวิจัย กลุ่มตัวอย่าง      ปัจจัยเสี่ยง ค่าความเสี่ยง
(ปี) (ช่วงความเชื่อมั่น 95%)

1. Kamineni, et al. retrospective ระยะโรค 1-2 ค่าดัชนีมวลกาย (BMI) HR = 2.43 (1.34-4.41) 
(2013)(11) cohort study อายุ 40 ปีขึ้นไป BMI ≥ 30 kg/m2

จ�านวน 485 ราย
2. Contiero, et al. cohort study ระยะโรค 1-3 ค่าน�้าตาลในเลือด (Fasting HR = 1.59 (1.01-2.52)  

(2013)(12) จ�านวน 1,261 ราย Blood Sugar; FBS)
1. FBS ≥ 87 < 93 
2. FBS ≥ 93 < 99 HR = 1.53 (0.97-2.41)          
3. FBS ≥ 99 < 108 HR = 1.54 (0.98-2.42)       
4. FBS ≥ 108 HR = 1.66 (1.03-2.68)
5. BMI ≥ 30 kg/m2 HR = 1.38 (1.03-1.84) 

3. Pajares, et al. retrospective ได้รับเคมีบ�าบัด BMI ≥ 35 kg/m2 HR = 1.25 (0.99-1.57) 
(2013)(13) analysis เสริมหลังผ่าตัด 

จ�านวน 5,683 ราย
4.Vrieling, et al. prospective ระยะโรค 1-3 “อาหารเพื่อสุขภาพ” HR = 0.71 (0.48–1.06)   

(2013)(14) follow-up หมดประจ�าเดือน (เน้นการกินผัก ผลไม้ น�้ามันพืช 
จ�านวน 2,522 ราย ซอส/เครื่องปรุงรส น�้าซุป)

5. Pierce, et al. cohort study จ�านวน 9,975 ราย 1. เคยสูบบุหรี่ HR = 1.22 (1.01-1.48) 
(2014)(15) ≥ 20 < 34.9 ซอง-ปี                 

2. เคยสูบบุหรี่ > 35 ซอง-ปี HR = 1.37 (1.13-1.66)
3. ปัจจุบันสูบบุหรี่ HR = 1.41 (1.16-1.71) 

6. Bergom, et al. cohort study จ�านวน 193 ราย BMI ≥ 35 kg/m2 HR = 1.09 (1.00-1.19) 
(2016)(16) 

7. Biganzoli, retrospective จ�านวน 734 ราย BMI = 25-30 kg/m2 HR = 1.50 (1.10-2.00)         
et al. (2017)(17) study
8. ปองทิพย์ retrospective กลุ่ม Triple การแพร่กระจายของโรค OR = 4.17 (1.51-1.43)
อุ่นประเสริฐ study negative: TN ผ่านทางเดินน�้าเหลือง 

และคณะ (2561)(18) จ�านวน 80 ราย (lymphovascular invasion)
9. Lafourcade, cohort study จ�านวน 4,926 ราย 1. การสูบบุหรี่ HR = 1.55 (1.16-2.07)    
et al. (2018)(19)  2. ตัวรับฮอร์โมนเอสโตรเจน หรือ HR = 2.14 (1.70-2.70) 

โปรเจสเตอโรน (ER/PR) เป็นลบ              
3. มะเร็งกระจายไปต่อมน�้าเหลือง HR = 1.54 (1.26-1.86) 
(lymph node metastasis)
4. ระดับจุลกายวิภาคของเนื้องอก HR = 1.90 (1.36-2.66)
(histological grade)                      
5.ขนาดก้อนมะเร็ง (tumor size)  HR = 1.64 (1.33-2.01)                                                                                                                                  

10. Sun, et al. retrospective จ�านวน 1,017 ราย 1. BMI = 25-30 kg/m2 HR = 1.63  (1.15-2.31)  
(2018)(20) cohort study 2. BMI ≥ 30 kg/m2 HR = 1.88 (1.28-2.78)                                                

3. อายุ 36–65 ปี: HR = 0.57 (0.38–0.84)                                                  
4. มะเร็งกระจายไป HR = 1.54 (1.08-2.18)                  
ต่อมน�้าเหลือง 1-3 ต่อม
5. มะเร็งกระจายไป HR = 2.49 (1.55-4.00)                   
ต่อมน�้าเหลือง > 4 ต่อม 

11. Gillon, et al. cohort study ได้รับเคมีบ�าบัด เทียบกับกลุ่มย่อยทางโมเลกุล 
(2017)(21) ชนิดเสริมก่อนการรักษา Luminal A: = HER2-, ER+ 

จ�านวน 1,553 ราย PR+, tumor grade 1-2                                                                      
1. ชนิด triple negative HR = 6.44 (2.83-4.69)                                    
2. ชนิด HER2+ ไม่ได้ยา HR = 6.26 (2.81-13.93)  
trastuzumab:         
3. ชนิด HER2+และได้ยา HR = 3.37 (1.10-10.34)  
Trastuzumab:                      

ปัจจัยที่ส่งผลต่อการกลับเป็นซ้ำาของมะเร็งเต้านม : การทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ
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ชื่อผู้แต่ง วิธีด�าเนินการวิจัย กลุ่มตัวอย่าง ปัจจัยเสี่ยง ค่าความเสี่ยง
(ปี) (ช่วงความเชื่อมั่น 95%)

12. Peng, et al. Meta-analysis: ขนาดก้อน 1. อายุน้อยกว่า 60 ปี HR = 1.77 (1.28-2.44)  
(2019)(22) 20 retrospective <5 ซม.และโรค 2. การแพร่กระจายของโรค HR = 2.23 (1.87-2.65)

ไม่กระจายไป ผ่านทางเดินน�้าเหลือง    
ต่อมน�้าเหลือง 3. ระดับจุลกายวิภาคของเนื้องอก HR = 1.66 (1.26-2.19) 
ได้รับการผ่าตัด 4. ตัวรับ HER 2 : Human HR = 1.65 (1.05-2.57)

จ�านวน 11,244 ราย epidermal growth factor  
receptor 2 เป็นบวก
5. ภาวะหมดประจ�าเดือน                                               HR = 1.36 (1.06–1.74)
(Menopause status)                                          

13. Harahap & Meta-analysis มะเร็งเต้านม 1. มะเร็งกระจายไปต่อมน�้าเหลือง RR = 6.35 (3.78-10.67) 
Nindrea, (2018)(23) (11 : 7cohort 4 ที่ได้รับการผ่าตัด 2. ตัวรับ HER 2 เป็นบวก RR = 2.14 (1.16-3.97)  

case-control) จ�านวน 5,213 ราย 3. ระยะของโรค RR = 1.82 (1.44-2.31) 
4. ขนาดก้อนมะเร็ง RR = 1.55 (1.04-2.31)       
5. ระดับของเนื้องอก RR = 1.43 (1.23-1.65)                                            
6. ตัวรับโปรเจสเตอโรนเป็นบวก RR = 0.65 (0.48-0.88)
7. ตัวรับเอสโตรเจนเป็นบวก   RR = 0.60 (0.39-0.91)                                  

14. Mori, et al. retrospective อายุ ≤ 40 ปี หรือ 1. ขนาดก้อน > 2 เซนติเมตร HR = 2.9 (1.1 - 10.3) 
(2020)(24) study design เป็นกลุ่ม TN 2. มะเร็งกระจายไปต่อมน�้าเหลือง HR = 1.8 (0.7 – 4.6)

จ�านวน 124 ราย 3. กลุ่ม TN HR = 2.8 (0.9 - 12.4)
4. การกลายพันธ์ของยีน BRCA HR = 4.0 (1.4 - 14.6)                      
5. ประวัติการเป็นมะเร็งเต้านม HR = 2.8 (1.1 - 7.1)
ของครอบครัว 

 

ตารางที่ 1 ข้อมูลการศึกษาที่คัดเข้าสู่การวิเคราะห์ โดยแสดงค่าความเสี่ยงของปัจจัยที่ส่งผล 
  ต่อการกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านม (ต่อ)

ทางพยาธิวิทยา (Clinicopathology factor)
 ลักษณะทางคลินิกและพยาธิวิทยา 
ประกอบด้วย 1) ขนาดของก้อน (tumor size) 
2) ระดับความแตกต ่างทางจุลกายวิภาค 
(histological grade) 3) การแพร่กระจาย 
ของมะเร็งไปยังต่อมน�้าเหลือง (lymph node 
metastasis) 4) พบรอยโรคจุลพยาธิวิทยา 
โดยพบมะเร็งอยู ่ในหลอดน�้าเหลืองหรือหลอด
เลอืดแดงขนาดเลก็ (lymphovascular invasion)  
5) ระยะของโรคมะเร็งเต้านม (breast cancer 
staging) 6) เซลล์มะเร็งเต้านมที่ไม่มีตัวรับ
ฮอร์โมน (hormone receptor) 7) การมีตัวรับ 
(Human epidermal growth factor receptor 
2; HER2) 8) เซลล์มะเร็งเต้านมที่ไม่มีตัวรับ
ฮอร ์โมนและ HER2 ที่ เรียกกันว ่า triple 
negative และ 9) การมีพันธุกรรมของมะเร็ง 
เต้านม (germline mutations in BRCA1/

BRCA2) ซึ่ งทั้ ง  9 ลักษณะส ่งผลต่อการ 
กลบัเป็นซ�า้ของมะเรง็เต้านมแตกต่างกนั 
 จากการสังเคราะห์พบว่า มีการศึกษา 
3 เรื่อง พบว่า ขนาดของก้อนที่มีขนาดใหญ่กว่า
จะเพิ่มความเสี่ยงต่อการกลับเป็นซ�้าของมะเร็ง
เต้านม 1.55-2.9 เท่า(19,23-24) และการศึกษา 
3 เรือ่ง พบว่า ระดบัความแตกต่างทางจลุกายวภิาค
ที่สูงกว่า (ระดับความแตกต่างทางจุลกายวิภาค
ที่สูงกว่า หมายถึง เซลล์มะเร็งมีรูปร่างไม่เป็น
ระเบียบและมีการเจริญเติบโตเร็วมาก) จะเพิ่ม
ความเสี่ยงต่อการกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านม
เป็น 1.43-1.90 เท่า(19,22-23) และการศึกษา 4 เรื่อง
ที่พบว่า การแพร่กระจายของมะเร็งไปยังต่อม 
น�้าเหลืองร ่วมกับจ�านวนต่อมที่พบการแพร่
กระจาย จะเพิ่มความเสี่ยงต่อการกลับเป็นซ�้า
ของมะเร็งเต้านมเป็น 1.54-6.35 เท่า(19-20,23-24) 
การศึกษา 2 เรื่อง พบว่า หากพบรอยโรคทาง 
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จุลพยาธิวิทยาว่ามีมะเร็งอยู่ในหลอดน�้าเหลือง
หรือหลอดเลือดแดงขนาดเล็กจะมีความเสี่ยง 
ต่อการกลับเป็นซ�้า 2.23-4.17 เท่า(18,22) และยัง 
พบว่าระยะของโรคมะเร็งเต้านมที่สูงขึ้นจะเพิ่ม
ความเสีย่งต่อการกลบัเป็นซ�า้ของโรค 1.82 เท่า(23)  

โดยมีการศึกษา 2 เรื่อง พบว่าเซลล์มะเร็งเต้านม
ทีไ่ม่มตีวัรบัฮอร์โมนเอสโตรเจนและโปรเจสเตอโลน
จะเสี่ยงต่อการกลับเป็นซ�้า 2.14 เท่า(19) และ 
พบว่าการมีตัวรับฮอร์โมนเอสโตรเจนสามารถ 
ลดการกลับเป็นซ�้าได้ร้อยละ 40.0(23) การศึกษา 
2 เรื่องที่สอดคล้องกัน พบว่า การมีตัวรับ HER2 
จะเพิ่มความเสี่ยงต่อการกลับเป็นซ�้าของโรค 
1.65-2.14 เท่า(19,23) ซึ่งการศึกษาอีก 2 เรื่อง 
พบว่า  ในผู้ป่วยกลุ่ม triple negative จะมีความ
เสี่ยงต่อการกลับเป็นซ�า้ 2.8-6.44 เท่าเมื่อเทียบ
กับกลุ ่มย่อยโมเลกุล (molecular subtype) 
luminal A (Luminal A: = HER2-, ER+ 
PR+, tumor grade 1-2)(21,24) และการมพีนัธกุรรม
ของมะเร็งเต้านม จะเพิ่มความเสี่ยงต่อการ 
กลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านมเป็น 4.0 เท่า(24)  
 3. ปัจจัยด้านการรักษาที่ได้รับ (Treat-
ment factor)
 การรักษาแบบมุ ่งเป้า คือ การรักษา
เฉพาะเจาะจงตามการแสดงออกของยีนและ
โปรตีนของเซลล์มะเร็งแต่ละบุคคล ยาที่นิยมใช้ 
คือ Trastuzumab จากการทบทวนวรรณกรรม 
พบว่า การไม่ได้รับยา trastuzumab ในกลุ่ม
เซลล์มะเร็งเต้านมมีตัวรับ HER2 จะเพิ่มความ
เสี่ยงต่อการกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านมเป็น 
6.26 เท่า(21)

 4. ปัจจัยด้านภาวะสุขภาพ (Health 
status factor)
 ภาวะสุขภาพที่ส่งผลต่อการกลับเป็นซ�้า
ของมะเร็งเต้านมจากการศึกษาครั้งนี้ มีการ
ศึกษา 6 เรื่องที่สอดคล้องกันพบว่า ค่าดัชนี 
มวลกาย (Body Mass Index; BMI) ที่มากกว่า

หรือเท่ากับ 25 kg/m2 จะเสี่ยงต่อการกลับเป็นซ�้า 
ของมะเร็งเต้านมเป็น 1.09-2.43 เท่า(11-13,16-17,20) 
และมีการศึกษาที่พบว่าค่าระดับน�้าตาลในเลือด
หลังงดรับประทานอาหาร 8 ชั่วโมง (Fasting 
Blood Sugar; FBS) ที่มากกว่าหรือเท่ากับ 
87 mg/dl มคีวามเสีย่งต่อการกลบัเป็นซ�า้ 1.53- 
1.66 เท่า(12) 
 5. ปัจจยัด้านพฤตกิรรมสขุภาพ (Health 
behavior factor)
 จากการทบทวนวรรณกรรม พบว่า 
พฤติกรรมสุขภาพส่งผลต่อการกลับเป็นซ�้าของ
มะเร็งเต้านม การศึกษา 2 เรื่องที่สอดคล้องกัน
พบว่า พฤติกรรมการสูบบุหรี่ในปัจจุบันของ 
ผูป่้วยมะเรง็เต้านมหลงัการรกัษาจะเพิม่ความเสีย่ง
ต่อการกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านม เป็น 1.41-
1.55 เท่า(15,19) การมีประวัติเคยสูบบุหรี่จ�านวน
ตั้งแต่ 20 และมากกว่า 35 ซอง-ปี เสี่ยงต่อ 
การกลับเป็นซ�้าของโรค 1.22 และ 1.37 เท่า 
ตามล�าดับ(15) และมีการศึกษาพบว่ารูปแบบ 
การรับประทานอาหารก่อนการวินิจฉัยเป็นมะเร็ง
ชนิดรักษาสุขภาพ ‘healthy’ (เน้นการกินผัก 
ผลไม้ น�า้มันพืช ซอส/เครื่องปรุงรส และน�า้ซุป) 
ช่วยป้องกันการกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านม
ระยะ 1-3 ได้ร้อยละ 29.0(14)

 อภิปรำยผล
 การทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ 
เรื่องปัจจัยที่ส่งผลต่อการกลับเป็นซ�้าของมะเร็ง
เต้านม ในการศึกษานี้ พบ 5 กลุ่มปัจจัยที่ส่งผล
ต ่อการกลับเป ็นซ�้าของโรคคือ ด ้านบุคคล 
ลกัษณะทางคลนิกิและทางพยาธวิทิยา การรกัษา
ที่ได้รับ ภาวะสุขภาพและพฤติกรรมสุขภาพ  
เมื่อจัดล�าดับความส�าคัญของปัจจัยด้วยจ�านวน
การศึกษาและค่าความเสี่ยงสัมพันธ์ของปัจจัย
เหล่านั้น จะพบว่าปัจจัยของลักษณะทางคลินิก
และพยาธิวิทยาจะเป็นปัจจัยหลักที่ส ่งผลต่อ
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การกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านมที่มีหลักฐาน
ชัดเจน ซึ่งเป็นปัจจัยที่เหนือการควบคุมของ
บุคคล ส่วนปัจจัยระดับรองลงมาที่พบว่าส่งผลต่อ
การกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านมชัดเจนเช่น
เดียวกัน คือ ด้านภาวะสุขภาพ โดยเฉพาะระดับ
ของดัชนีมวลกายที่มากกว่า 25 กิโลกรัมต่อตา
รางเมตร  ซึ่งมีความเกี่ยวข้องกับพฤติกรรม
สุขภาพที่สามารถควบคุมได ้ด ้วยตัวบุคคล 
สอดคล้องกับแนวทางการให้ค�าแนะน�าเรื่องการ
ปรับเปลี่ยนวิถีชีวิตเพื่อควบคุมน�้าหนักตัวของ 
ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมหลังการรักษาในกลุ่มประเทศ
ทางยุโรปและอเมริกา ที่มีการศึกษาและให้ความ
สนใจกับปัญหาการมีน�้าหนักเกินของผู ้ป ่วย 
เหล่านี้อย่างกว้างขวาง ส�าหรับประเทศไทย
ประเด็นการศึกษาในกลุ่มมะเร็งเต้านมหลังการ
รักษาในเรื่องของภาวะสุขภาพและพฤติกรรม
สุขภาพยังมีอย่างจ�ากัด ท�าให้ขาดข้อมูลพื้นฐาน
ด้านภาวะสุขภาพของกลุ่มเป้าหมายที่มีแนวโน้ม 
ของการมีน�้าหนักตัวที่เกินมาตรฐานจากวิถีชีวิต

แบบสังคมเมืองท�าให้ขาดการมีกิจกรรมทางกาย
ที่เหมาะสมหรือการรับประทานในรูปแบบของ
ตะวันตกมากขึ้น ดังนั้นจึงควรมีการศึกษาถึง
ภาวะสุขภาพและพฤติกรรมสุขภาพในระยะยาว
ของผู้ป่วยมะเร็งเต้านมหลังการรักษา เพื่อเป็น
ข้อมลูพืน้ฐานและน�าไปสูแ่นวทางการดแูลสขุภาพ
ภายหลงัการรกัษาของผูป่้วยมะเรง็เต้านมในบรบิท
ของสตรีไทย

 ข้อเสนอแนะ
 บุคลากรทางสุขภาพของไทยควรให้
ความส�าคญักบัการดแูลสขุภาพผูป่้วยมะเรง็เต้านม
หลังการรักษาให้มากขึ้น โดยจัดท�าแนวทางการ
สร้างเสริมพฤติกรรมสุขภาพรวมถึงการควบคุม
น�้าหนักตัวให้อยู ่ในเกณฑ์มาตรฐาน เพื่อลด
โอกาสเสี่ยงในการกลับเป็นซ�้าของมะเร็งเต้านม
และมคีณุภาพชวีติทางกายทีด่ภีายหลงัการรกัษา
มะเร็งเต้านม
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