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บทคัดย่อ  

บทน า มะเร็งกลัยโอบลาสโตมา (glioblastoma multiforme หรือ GBM) และมะเร็งอนาพลาสติกแอสโตไซโตมา 

(anaplastic astrocytoma) เป็นมะเร็งที่มีความรุนแรง โดยพบอุบัติการณ์ของโรคอยู่ที่ 3.56 ต่อ 100,000 

ประชากร การรักษามาตรฐานส าหรับมะเร็งดังกล่าวคือการผ่าตัดและการฉายรังสี ในปัจจุบันพบว่ามีการน ายาเคมี

บ าบัด temozolomide เข้ามาร่วมกับการรักษาดังกล่าวท าให้ผลการรักษามีประสิทธิภาพที่ดียิ่งขึ้น 

วัตถุประสงค์ การศึกษานี้มีวัตถุประสงค์เพ่ือประเมินความคุ้มค่าของยาเคมีบ าบัด temozolomide ส าหรับใช้

รักษาผู้ป่วยมะเร็ง GBM และ AA รวมถึงการวิเคราะห์ภาระงบประมาณในการใช้ยาดังกล่าว 

วิธีการศึกษา รูปแบบการศึกษานี้เป็นการประเมินความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์ด้วยวิธีต้นทุนอรรถประโยชน์โดยใช้

แบบจ าลองมาร์คอฟ โดยทางเลือกที่สนใจศึกษาประกอบด้วยการให้ยาเคมีบ าบัด temozolomide ร่วมกับการ

ฉายรังสี  (concomitant therapy)  และหลังการฉายรั งสี  (adjuvant therapy)  ในกลุ่มผู้ป่วย GBM ที่มี  

methylated MGMT (MGMT GBM) และกลุ่มผู้ป่วย GBM ทั้งหมด เทียบกับการฉายรังสีเพียงอย่างเดียว ส าหรับ

ผู้ป่วย AA เป็นการเปรียบเทียบการให้ยาเคมีบ าบัดหลังการฉายรังสี (adjuvant therapy) เทียบกับการไม่ให้ยา

ดังกล่าวในผู้ป่วย โดยการศึกษาใช้มุมมองทางสังคมและรายงานผลการศึกษาเป็นปี พ.ศ. 2560 

ผลการศึกษา การให้ยา temozolomide ในกลุ่มผู้ป่วย MGMT GBM ผู้ป่วย AA และผู้ป่วย GBM ทั้งหมด มีค่า

อัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมเท่ากับ 682,155 บาท 811,031 บาท และ 911,753 บาทต่อ QALYs หากมี

การใช้ยาดังกล่าวในผู้ป่วยที่มีสถานะสุขภาพที่ดี (performance status >= 70) จะก่อให้เกิดภาระงบประมาณ 5 

ปี เท่ากับ 57-199 ล้านบาทในกลุ่มผู้ป่วย MGMT GBM และเท่ากับ 34-56 ล้านบาทในกลุ่มผู้ป่วย AA  

สรุปผลการศึกษา จากค่าอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมของยา temozolomide ที่สูงกว่าเกณฑ์ความ

คุ้มค่าของประเทศไทย หากต้องการให้ยามีความคุ้มค่าต้องลดราคาลงร้อยละ 80-90 ของราคาเดิม  

ค าส าคัญ กลัยโอบลาสโตมา, glioblastoma multiforme, GBM, อนาพลาสติกแอสโตไซโตมา, anaplastic 

astrocytoma, temozolomide, cost-effectiveness analysis, economic evaluation 



Abstract 

 
Introduction:  Glioblastoma multiforme ( GBM)  and anaplastic astrocytoma ( AA)  are 

aggressive types of cancer with the incidence rate of 3.56 per 100,000 population. The standard 

treatments for these cancers include surgery and radiotherapy.  Currently, temozolomide, a 

chemotherapy, is also given to patients in addition to the standard treatments, which appears to 

improve the efficacy of the treatments.  

 

Objective:  This study aims to evaluate the cost-effectiveness of the use of temozolomide for 

GBM and AA treatment, as well as to analyse its budget impact. 

 

Methods:  This research is an economic evaluation in the form of a cost-utility analysis from 

the societal perspective using Markov model.  For GBM patients, it compares the use of 

temozolomide together with radiotherapy (concomitant therapy) and the use of temozolomide 

after radiotherapy ( adjuvant therapy)  in GBM patients with methylated MGMT ( MGMT 

GBM) and in all GBM patients. For AA patients, it compares the use of the chemotherapy after 

radiotherapy ( adjuvant therapy)  and the use of radiotherapy only.  The results are reported in 

2017 value.  

 

Results: The use of temozolomide to treat the MGMT GBM, the AA and all GBM patients has 

an incremental cost- effectiveness ratio ( ICER)  of 682,155, 811,031, and 911,753 baht per 

QALYs gained, respectively. If the drug is used in patients with Karnofsky Performance Status 

of >=70, the budget impact will in 5 years will be about 57-199 million baht for MGMT GBM 

patients and 34-56 million baht for AA patients. 

 

Conclusion: Since the ICER of the use of temozolomide is higher than the threshold value for 

Thailand, for temozolomide to be cost- effective, the price of temozolomide must be reduced 

to 80-90% from its current price. 

 

Keywords: Glioblastoma multiforme, GBM, anaplastic astrocytoma, AA, temozolomide, cost-

effectiveness analysis, economic evaluation 
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1. หลักการและเหตุผล 

1.1 ปัญหาสุขภาพ 

มะเร็งกลัยโอบลาสโตมา (glioblastoma หรือ GBM) และ มะเร็งอนาพลาสติก แอสโตไซโตมา (Anaplastic 

astrocytoma หรือ AA) จัดอยู่ในกลุ่มของมะเร็งแอสโตไซโตมาเกรดสูง (high grade astrocytoma) ซึ่งเป็น

ชนิดของมะเร็งที่มีความรุนแรงและพบได้บ่อยที่สุดในกลุ่มเนื้องอกกลิโอมา (glioma tumours) องค์การอนามัย

โลก (WHO) ได้แบง่เนื้องอกกลิโอมาออกเป็นสี่ระดับ ตามลักษณะของอัตราการเติบโตของเนื้อเยื่อ (1) คือ ระดับ I 

(การเจริญเติบโตที่ช้าที่สุด) ถึง ระดับ IV (ที่เติบโตเร็วที่สุด) โดยระดับ III ถึง IV จัดว่าเป็นกลิโอมาที่มีความรุนแรง 

(high grade gliomas หรือ HGG) โดยชนิดต่างๆ ของเนื้องอกกลิโอมาแสดงในตารางที่ 1 เนื้องอกสมองมีสถิติการ

เกิดที่น้อยกว่าร้อยละ 2 ของการเกิดโรคมะเร็งทั้งหมด (2) โดยพบอุบัติการณ์เนื้องอกสมอง high grade 

astrocytoma ที ่3.56 ต่อ 100,000 ประชากร โดยร้อยละ 90 ของอุบัติการณ์ดังกล่าวเป็นมะเร็ง GBM (3)  

อาการของมะเร็ง high grade astrocytoma นั้นขึ้นอยู่กับขนาด ที่ตั้ง และระดับของการแพร่กระจายของเนื้อ

งอก โดยอาการเฉียบพลันหลักที่พบคือ ปวดหัว คลื่นไส้ อาเจียน มีภาพพร่ามัว มีปัญหาในการพูด และ

ความสามารถทางความคิดที่ลดลง (4) การวินิจฉัยมะเร็ง high grade astrocytoma ท าได้โดยการตรวจเอกซเรย์

คอมพิวเตอร์ magnetic resonance imaging (MRI) หรือ computed tomography (CT) ภายหลังจากนั้น

สามารถยืนยันการวินิจฉัยได้จากการตรวจชิ้นเนื้อในช่วงของการผ่าตัดหรือจากการตัดชิ้นเนื้อส่งตรวจโดยไม่ต้อง

ผ่าตัด (biopsy)  

ตารางท่ี 1 การแบ่งระดับ high-grade gliomas ตามองค์การอนามัยโลก (WHO) (5) 

Glioma Grade III Grade IV 
Astrocytoma Giant cell  
 

Anaplastic 
Astrocytoma (AA) 

Glioblastoma multiforme (GBM) 
Glioblastoma (rare) 
Gliosarcoma (rare) 

Oligodendroglioma  
 

Anaplastic Oligodendroglioma (AO)  

Mixed  
 

Anaplastic Oligoastrocytoma (AOA)  

Ependymoma  
 

Anaplastic Ependymoma  
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หากผู้ป่วยมะเร็ง GBM ไม่ได้รับการรักษาใดๆ ผู้ป่วยจะสามารถมีชีวิตอยู่รอดได้ไม่เกิน 1 ปี (6-8) หากผู้ป่วย

ได้รับการรักษาที่มีในปัจจุบันอย่างเต็มรูปแบบพบว่าร้อยละ 25 ของผู้ป่วยจะมีมัธยฐานระยะเวลาการอยู่รอด 

(median survival) เป็นเวลา 2 ปี และร้อยละ 10 ของผู้ป่วยจะอยู่รอดเป็นเวลา 5 ปี (9) การพยากรณ์โรคขึ้นอยู่

กับ อายุและสภาวะสุขภาพ (performance status) โดยการวัด performance status สามารถท าได้โดยการใช้

แนวทางที่แนะน าคือ แนวทางของ WHO หรือแนวทางตาม Karnofsky Performance Status (KPS) (10) ซึ่งมี

ระดับคะแนนตั้งแต่ 0 (แย่สุด) ถึง 100 (ดีที่สุด) (5) โดยจะพบการพยากรณ์โรคที่ดีในผู้ป่วยที่อายุน้อย รวมถึงมี

คะแนน performance status ที่น่าพึงพอใจ (มากกว่า 70 คะแนน) จากการศึกษาของไทยในโรงพยาบาลสอง

แห่งพบว่าผู้ป่วยมะเร็ง GBM ไทยมมีัธยฐานระยะเวลาการอยู่รอดเท่ากับ 9-13 เดือน ซึ่งใกล้เคียงกับการศึกษาของ

ต่างประเทศท่ีเท่ากับ 12 เดือน (ตารางที่ 2) ส าหรับผู้ป่วย AA จะมีความรุนแรงของโรคท่ีน้อยกว่ามะเร็ง GBM โดย

พบว่ามีมัธยฐานระยะเวลาการอยู่รอดของผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยรังสีเท่ากับ 24-31 เดือน (11-13) นอกจากนี้

จากการศึกษาล่าสุดยังพบว่าปัจจัยพยากรณ์โรคที่ดีคือการที่ผู้ป่วยมะเร็ง GBM มีการ methylated ของยีน 

methylated ของยีน protein O (6)-methylguanine DNA methyltransferase (MGMT) ซึ่งพบว่าผู้ป่วยใน

กลุ่มนี้จะมีอายุที่ยืนยาวกว่าและสามารถตอบสนองต่อการรักษาได้มากกว่าผู้ที่ไม่มียีนดังกล่าว 

ตารางท่ี 2 การศึกษาผู้ป่วย GBM ของไทยที่ผ่านมา 

หัวข้อ โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ (14) สถาบันประสาทวิทยา (15) 

มัธยฐานระยะเวลาการอยู่รอด (เดือน) 9.0 13.0 

จ านวนผู้ป่วย (ราย) 65 44 

อายุ (มัธยฐาน) 49.4 48.0 

KPS < 70% 57% 45% 

ต าแหน่ง (I:II:III)% 57:31:12 23:45:32 

การผ่าตัด (ทัง้หมด:บางส่วน:Biopsy)% 28:65:8 42:53:05 

ระยะเวลาของข้อมูล ม.ค. 2544 – มิ.ย. 2548 ม.ค. 2550 – ธ.ค. 2552 
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1.2 เทคโนโลยีทางการแพทย์ 

การรักษาที่เป็นมาตรฐานของมะเร็ง GBM และ AA ประกอบด้วยการรักษาแบบผสมผสานระหว่างการผ่าตัด

ศัลยกรรมตามด้วยการรักษาด้วยรังสีและการใช้ยาเคมีบ าบัด การผ่าตัดมีวัตถุประสงค์เพ่ือผ่าตัดเนื้องอกให้ออก

ได้มากที่สุด อย่างไรก็ตามในบางกรณีสามารถผ่าเนื้องอกออกได้เฉพาะบางส่วน การฉายรังสีรักษาสามารถยืดอายุ

ของผู้ป่วยและถูกแนะน าให้ด าเนินการหลังการผ่าตัด ปัจจุบันมาตรฐานการรักษาด้วยการฉายรังสีคือการฉายรังสี

เฉพาะส่วน (involved-field radiotherapy: IFRT) โดยเป็นการฉายรังสี 60 gray (Gy) ใน 30 ครั้ง (16) 

ในป ีพ.ศ. 2548 องค์การอาหารและยาของสหรัฐอเมริกาได้รับรองยาเคมีบ าบัด temozolomide (TMZ) (17) 

โดยยา temozolomide  เป็นการท าปฏิกิริยากับร่างกายเพ่ือให้ เกิด monomethyl triazenomidazole 

triazenoimidazole carboxamide (MTIC) ซึ่งท าให้สามารถยับยั้งการแบ่งเซลล์มะเร็งได้ ยา temozolomide 

ขึ้นทะเบียนในประเทศไทยเมื่อปี พ.ศ. 2550 ส าหรับข้อบ่งใช้ใน 1) ผู้ป่วยมะเร็ง GBM รายใหม่ โดยเป็นการใช้

ร่วมกัน (concomitant therapy) กับการรักษาด้วยรังสี และการรักษาเสริม (adjuvant therapy) และ 2) 

ผู้ป่วยกลิโอมารุนแรง อาทิ GBM และ AA ที่มีโอกาสกลับมาเป็นซ้ า (18)  โดยปริมาณการให้ยาที่แนะน าคือ 75 

มก./วัน/ตร.ม. เป็นระยะเวลา 42 วันร่วมกันกับการรักษาด้วยรังสีจ านวน 60 Gy (ครั้งละ 2 Gy เป็นจ านวน 30 

ครั้ง) หลังจากนั้นให้มีการรักษาเสริมโดยให้ยาที่ 150 มก./ตร.ม. เป็นประจ าทุกวันเป็นเวลา 5 วันในหนึ่งรอบการ

รักษา (28 วัน) โดยการรักษาจะต้องไม่เกิน 6 รอบ ปริมาณอาจจะเพ่ิมขึ้นถึง 200 มก./ตร.ม. หลังจากการรักษา

เสริมรอบที่หนึ่ง โดยยา temozolomide มีผลข้างเคียง ได้แก่ อาการเบื่ออาหาร ท้องผูก เมื่อยล้า ปวดศีรษะ มี

ภาวะเซลล์เม็ดเลือดขาวและเกล็ดเลือดต่ า และคลื่นไส้อาเจียน 

1.3 หลักฐานทางวิชาการที่เกี่ยวข้อง  

1.3.1 ประสิทธิผลของเทคโนโลยีทางการแพทย์ 

Stupp และคณะ ได้ตีพิมพ์ผลการศึกษาทางคลินิก (randomised control trial) ของยา temozolomide 

ในปี พ.ศ. 2552  โดยเป็นการศึกษาผู้ป่วยมะเร็ง GBM ที่มีอายุ 18-70 ปี ที่มีสถานะสุขภาพ (performance 

status) ตามเกณฑ์ของ WHO ในระดับ 2 หรือดีกว่า (ต่ ากว่า) โดยการศึกษาเป็นการเปรียบเทียบระหว่างการ

รักษาด้วยรังสีร่วมกับ temozolomide และการรักษาด้วยรังสีเพียงอย่างเดียว จากการศึกษาพบว่ามัธยฐานการ
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อยู่รอดเท่ากับ 14.6 เดือน (95% CI 13.2-16.8 เดือน) ในกลุ่มรักษาด้วยรังสีร่วมกับ temozolomide และ 12.1 

เดือน (95% CI 11.2-13 เดือน) ในกลุ่มรักษาด้วยรังสีเพียงอย่างเดียว โดยอัตราส่วนความเสี่ยงอันตราย (Hazard 

ratio (HR)) ของการอยู่รอด (overall survival-OS) เท่ากับ 0.6 (95% CI 0.5-0.7) อัตราการรอดชีวิตที่ 12 เดือน

เท่ากับร้อยละ 61.1 ในกลุ่มรักษาด้วยรังสีร่วมกับ temozolomide และร้อยละ 50.6 ในกลุ่มรักษาด้วยรังสีเพียง

อย่างเดียว อัตราการรอดชีวิตที่ 24 เดือนที่เท่ากับร้อยละ 26.5 และร้อยละ 10.4 ตามล าดับ การศึกษาพบว่ามัธย

ฐานระยะเวลาปราศจากการลุกลามเท่ากับ 6.9 เดือน (95% CI 5.8-8.2 เดือน) ในการรักษาด้วยรังสีร่วมกับ 

temozolomide และ 5 เดือน (95% CI 4.2-5.5 เดือน) ในกลุ่มรักษาด้วยรังสีเพียงอย่างเดียว การศึกษาได้

รายงานผลการวิเคราะห์กลุ่มย่อยในหลายกลุ่มย่อย อาทิ พบว่า HR OS ของผู้ป่วยที่มีอายุน้อยกว่า 50 ปี และมี

สถานะสุขภาพเท่ากับ 0 ที่ได้รับการรักษาด้วยรังสีร่วมกับ temozolomide เท่ากับ 0.5 (95% CI 0.3-0.9) เทียบ

กับผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยรังสีเพียงอย่างเดียว นอกจากนี้ยังพบว่าผู้ป่วยที่มี MGMT จะมีการตอบสนองต่อการ

รักษาได้มากกว่าผู้ที่ไม่มี เป็นต้น ส าหรับผลข้างเคียงท่ีพบคือ ผู้ป่วยบางรายมีภาวะที่ไขกระดูกผลิตเม็ดเลือดได้น้อย 

(myelosuppression) ที่รุนแรง โดยมีรายงานในร้อยละ 16 ของผู้ป่วยที่รักษาด้วยรังสีร่วมกับ temozolomide 

โดยไม่พบภาวะดังกล่าวในกลุ่มที่รักษาด้วยรังสีเพียงอย่างเดียว นอกจากนี้เหตุการณ์ไม่พึงประสงค์คือ อ่อนเพลีย 

อาการ constitutional symptoms เช่น ไข้ หนาวสั่น และการติดเชื้อ ยังพบได้บ่อยอย่างมีนัยส าคัญทางสถิติใน

กลุ่มรักษาด้วยรังสีร่วมกับ temozolomide เทียบกับกลุ่มรักษาด้วยรังสีเพียงอย่างเดียว โดยร้อยละ 11 ของผู้ป่วย

หยุดการรักษาด้วยยาเคมีหลังจากมีอาการข้างเคียงดังกล่าว 

ผลการศึกษาการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและการวิเคราะห์อภิมานของ cochrane พบว่ามี

การศึกษาที่เข้าเกณฑ์และถูกคัดเลือก 2 การศึกษา โดยพบว่า HR OS ของการให้รักษาด้วยรังสีร่วมกับ 

temozolomide (concomitant/adjuvant therapy) เทียบกับการรักษาด้วยรังสีเพียงอย่างเดียวเท่ากับ 0.56 

(95% CI 0.42-0.74) และ HR ส าหรับการปราศจากการลุกลาม (Progression-free survival) (HR PFS) ของการ

ให้รักษาด้วยรังสีร่วมกับ temozolomide (concomitant/adjuvant therapy) เทียบกับการรักษาด้วยรังสีเพียง

อย่างเดียวเท่ากับ 0.54 (95% CI 0.54-0.64) ทั้งนี้พบว่ามีการเกิดขึ้นของผลข้างเคียงจากการรักษาด้วยยาเคมีคือ 

ภาวะเกล็ดเลือดต่ า (hematologic toxic) การติดเชื้อ (infection) และอาการอ่อนเพลีย (fatigue) (19) 
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1.3.2 การศึกษาความคุ้มค่าเชิงเศรษฐศาสตร์ของเทคโนโลยีที่ผ่านมา 

จากการทบทวนวรรณกรรมการศึกษาความคุ้มค่าเชิงเศรษฐศาสตร์ของยา temozolomide ที่ผ่านมา พบ

การศึกษาจากต่างประเทศทั้งหมด 9 การศึกษา โดยส่วนใหญ่เป็นการศึกษาจากประเทศในทวีปยุโรปและอเมริกา 

พบการศึกษาในประเทศรายได้ปานกลางและต่ า (LMICs) 1 การศึกษา คือ จากประเทศจีน ดังสรุปไว้ในตารางที ่3 

โดยการศกึษาส่วนใหญ่ในระยะหลังเปรียบเทียบการให้ยา temozolomide ร่วมกับการฉายรังสีและให้ยาภายหลัง

การฉายรังสี เทียบกับการฉายรังสีเพียงอย่างเดียว โดยก่อนหน้ามีการศึกษาเปรียบเทียบยา temozolomide กับ

ยาอ่ืนอาทิ lomustine จากการศึกษาของประเทศแคนาดา เป็นต้น ส าหรับผลการศึกษาโดยภาพรวมพบว่ายา 

temozolomide มีต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมที่สูง อย่างไรก็ตามค่าต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมนั้นอยู่ในระดับต่ า

กว่าเกณฑ์การตัดสินใจความคุ้มค่า ยกเว้นการศึกษาจากประเทศจีนที่ต้นทุนประสิทธิผลของยานั้นสูงกว่าเกณฑ์

ความคุ้มค่า การศึกษาของจีนได้แสดงการวิเคราะห์กลุ่มย่อยและพบว่ายาดังกล่าวสามารถมีความคุ้มค่าได้หากใช้

กับกลุ่มผู้ป่วยบางกลุ่ม อาทิ กลุ่มผู้ป่วยอายุน้อยกว่า 50 ปี และกลุ่มที่มี methylated ของยีน protein O (6)-

methylguanine DNA methyltransferase (MGMT) เป็นต้น 

ตารางท่ี 3 การศึกษาความคุ้มค่าเชิงเศรษฐศาสตร์ของยา temozolomide  

การศึกษา 
ปีที่

ตีพิมพ์ 
ประชากร ประเทศ ทางเลือก วิธีการ 

ผลการศึกษา 

(TMZ ICER) 
อ้างอิง 

Diebold G. 2014 GBM ราย

ใหม่ 

ฝรั่งเศส เปรียบเทียบประชากร 2 

กลุ่มจากเวลาที่ต่างกัน 

Medical record 

review  

€54,355/LY (20) 

Messali A. 2013 GBM ราย

ใหม่ 

สหรัฐอเมริกา TMZ+RT 

(Concomitant, 

Adjuvant) vs RT alone 

Markov $102,364/QALY 

(Temodar) 

$8,875/QALY (Generic) 

(21) 

Wu B. 2012 GBM ราย

ใหม่ 

จีน TMZ+RT vs 

Nitrosourea+RT 

(Concomitant + 

Adjuvant), และ RT 

alone 

Markov RT+TMZ vs RT = 

$87,940/QALY 

RT+TMZ vs RT = 

$6,125/QALY (อายุ < 

50) 

(22) 
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Lamers L.M. 2008 GBM ราย

ใหม่ 

สวิสเซอร์แลนด์ 

แคนาดา 

เนเธอร์แลนด์ 

TMZ+RT 

(Concomitant, 

Adjuvant) vs 

RT alone 

Economic 

evaluation 

alongside 

clinical trial 

 €37,361/LY (23) 

Garside R. 2007 high grade 

glioma 

รายใหม ่

อังกฤษ TMZ+RT 

(Concomitant, 

Adjuvant) vs RT alone 

Markov £35,861/QALY 

 

(5) 

Mabasa V.H. 2006 malignant 

glioma ที่

เป็นซ้ า 

แคนาดา TMZ vs Lomustine Medical record 

review  

Dominated (24) 

Martikainen 

JA 

2005 ผู้ป่วย GBM 

ที่เป็นซ้ า 

ฟินแลนด์ TMZ vs Procarbazine, 

lomustine plus 

vincristine 

(PCV) 

Markov €32,471/QALYs (25) 

Dinnes J,  2001 AA และ 

GBM ราย

ใหม่ 

อังกฤษ TMZ vs Best 

alternative 

Medical record 

review 

£42,920/QALY (26) 

 

1.4 แนวทางการรักษา 

มะเร็ง GBM และมะเร็ง AA เป็นโรคที่มีความรุนแรง แนวทางการรักษาปัจจุบันในผู้ป่วยใหม่ คือ การรักษา

แบบผสมผสานระหว่างการผ่าตัด การฉายรังสี และการให้ยาเคมีบ าบัด การฉายรังสีร่วมกับการให้ยาเคมีบ าบัดคือ 

temozolomide เป็นแนวทางมาตรฐานที่แนะน าจากหน่วยงานอาทิ National Institute for Health and Care 

Excellence (NICE) ของประเทศอังกฤษ และ National Comprehensive Cancer Network (NCCN) ของ

สหรัฐอเมริกา และสมาคม the European Association for Neuro-Oncology เป็นต้น 
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1.4.1. National Institute for Clinical Excellence (NICE) 

ตามค าแนะน าของ NICE ของประเทศอังกฤษจากเอกสาร Brain cancer overview ฉบับแก้ไขเมื่อเดือน 

มีนาคม พ.ศ. 2559 (27) ได้ให้ค าแนะน าในการรักษาผู้ป่วยกลิโอมาเกรดสูงรายใหมแ่ละมะเร็ง GBM ดังนี้  

• แนะน าให้ใช้ Temozolomide ในผู้ป่วยรายใหม่เมื่อถูกวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็ง GBM โดยมีเงื่อนไขคือมี 

WHO performance status เท่ากับ 0 หรือ 1  

• NICE แนะน า ให้ใช้ Carmustine implants ในผู้ป่วยมะเร็ง High-grade gliomas รายใหม่เมื่อเนื้องอก

ถูกตัดออกมากกว่าหรือเท่ากับร้อยละ 90 โดยต้องรักษาในศูนย์ที่มีแพทย์ผู้เชี่ยวชาญเท่านั้นและอยู่ภายใต้

การดูแลของแพทย์ผู้เชี่ยวชาญการผ่าตัดสมอง (specialist neurosurgeons)  

 อย่างไรก็ตาม NICE ไม่ได้มีค าแนะน าถึงล าดับการให้ดังกล่าวว่าควรให้อะไรก่อนหรือหลัง ทั้งนี้ 

เนื่องจากการประเมินเทคโนโลยีทางการแพทย์ temozolomide และ carmustine implants เป็นการ

ประเมินที่แยกส่วนกัน (ไม่ได้มีการเปรียบเทียบระหว่าง 2 ทางเลือก ดังกล่าว) 

1.4.2. NCCN  

การรักษามาตรฐานส าหรับผู้ป่วยมะเร็ง astrocytoma รายใหม่ ตามองค์กร National Comprehensive 

Cancer Network (NCCN) ได้มีค าแนะน าตามเอกสารชื่อ NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology 

(NCCN Guideline) Central Nervous System Cancers Version 1.2016 ไว้ดังนี้ (รายละเอียดตามภาคผนวก 

2) 

• การวินิจฉัยสามารถท าได้โดยการตรวจ MRI หลังจากนั้นให้ท าการผ่าตัดเอาเนื้องอกออกให้หมดหาก

สามารถท าได ้นอกจากนี้อาจมีการรักษาด้วย carmustine wafer ภายหลังจากการผ่าตัด 

• ใช้อายุ คะแนน KPS และ ยีน MGMT ในการแบ่งการรักษาภายหลังผู้ป่วยผ่าตัดแล้ว โดยจะมีทางเลือกที่

หลากหลายในการรักษา อย่างไรตาม การให้ยา temozolomide ยังมีอยู่ในทุกทางเลือกของการรักษาที่

เป็นไปได้ แต่จะมีความแตกต่างกันคือถ้าผู้ป่วยมีคะแนน KPS น้อยกว่า 60 จะไม่แนะน าให้ผู้ป่วยรับการ
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ฉายรังสีร่วมกับการได้รับยา temozolomide ในขณะที่กลุ่มอ่ืนๆ การฉายรังสีร่วมกับการได้รับ 

temozolomide เป็นแนวทางปฏิบัติมาตรฐาน 

1.4.3. European Association for Neuro-Oncology (EANO) 

สมาคม the European Association for Neuro-Oncology หรือ EANO ได้ให้แนวทางในการรักษามะเร็ง 

GBM และ AA ไว้คือ (28) มาตรฐานการรักษาผู้ป่วยมะเร็งประกอบด้วยการผ่าตัดเอาเนื้องอกออกให้ได้มากที่สุด

รวมถึงการตรวจชิ้นเนื้อ (biopsy) ตามด้วยการฉายรังสีพร้อมกับการให้ยาเคมีบ าบัด (temozolomide) และการ

ให้ยาเคมีบ าบัดเสริม (Adjuvant therapy) หลังจากรับการฉายรังสีอีก 6 รอบ ในผู้ป่วย AA (ที่เป็น IDH-mutant 

glioma) มาตรฐานการรักษามีลักษณะคล้ายคลึงกับผู้ป่วย GBM โดยมีความแตกต่างกันคือการให้ยาเคมีบ าบัด 

temozolomide จะให้เฉพาะแบบการรักษาเสริมภายหลังการฉายรังสีเท่านั้น)  

1.4.4. ประเทศไทย 

ยังไม่พบแนวทางเวชปฏิบัติของไทยโดยเฉพาะ ชุดสิทธิประโยชน์ในการรักษาพยาบาลอ้างอิงตามส านักงาน

หลักประกันสุขภาพแห่งชาติ การรักษาผู้ป่วยมะเร็ง GBM และ AA สามารถครอบคลุมถึงการผ่าตัดและฉายรังสี 

2. จุดประสงค์ 

2.1. เพ่ือศึกษาความคุ้มค่าของการให้ยาเคมีบ าบัด temozolomide ร่วมกับการฉายรังสี (Concomitant) 

และหลังการฉายรังสี (adjuvant) เทียบกับการรักษามาตรฐานปัจจุบันในผู้ป่วยมะเร็ง GBM รายใหม่ที่มี 

methylated MGMT และผู้ป่วย GBM ทั้งหมด 

2.2. เพ่ือศึกษาความคุ้มค่าของการให้ยาเคมีบ าบัด temozolomide ภายหลังการฉายรังสี (adjuvant) เทียบ

กับการรักษามาตรฐานปัจจุบันในผู้ป่วยมะเร็ง AA รายใหม่ 

2.3. เพ่ือศึกษาภาระงบประมาณของการใช้ยา temozolomide ในกลุ่มผู้ป่วย GBM และ AA 
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3. วิธีการศึกษา 

3.1. รูปแบบการศึกษา 

การศึกษาเป็นการประเมินความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์โดยใช้วิธีการวิเคราะห์ต้นทุน-อรรถประโยชน์ (cost-

utility analysis) และการวิเคราะห์ผลกระทบทางด้านภาระทางการเงินการคลัง (budget impact analysis) โดย

ใช้แบบจ าลอง โดยระเบียบวิธีของการศึกษาอ้างอิงตามคู่มือการประเมินเทคโนโลยีทางการแพทย์ของประเทศไทย 

(29, 30) การศึกษาได้มีการจัดประชุมผู้เชี่ยวชาญสองครั้ง ณ โครงการประเมินเทคโนโลยีและนโยบายด้านสุขภาพ 

โดยครั้งแรกเป็นการให้ข้อคิดเห็นต่อโครงร่างงานวิจัย โดยจัดขึ้นเมื่อวันที่ 20 มกราคม พ.ศ. 2560 และครั้งที่สอง

จัดขึ้นเพื่อให้ข้อคิดเห็นต่อผลการศึกษา โดยจัดขึ้นเมื่อวันที่ 14 กรกฎาคม พ.ศ. 2560  

3.2. ประชากรเป้าหมาย 

ผู้ป่วยมะเร็ง high grade astrocytoma โดยกลุ่มประชากรส าหรับการศึกษาคือ ผู้ที่มีอายุระหว่าง 18-70 ปี ที่

เป็นผู้ป่วยรายใหม่ ผู้ป่วยไม่เคยได้รับการรักษาด้วยยาเคมีบ าบัดอ่ืนมาก่อน ผู้ป่วยไม่มีการแพร่กระจายของโรค อย่างไรก็

ตามไม่จ าเป็นที่ผู้ป่วยจะต้องถูกผ่าตัดเนื้องอกออกไปทั้งหมด  

3.3. ตัวเปรียบเทียบ 

เทคโนโลยีทางการแพทย์ที่สนใจในการศึกษานี้คือยา temozolomide ซึ่งให้ร่วมกับฉายรังสีและภายหลังการ

ฉายรังสีเพียงอย่างเดียว ในกลุ่มผู้ป่วย GBM และเปรียบเทียบกับการไม่ให้ยาส าหรับผู้ป่วย AA โดยขนาดยา 

temozolomide ที่ใหค้ือ  

ผู้ป่วย GBM 

ช่วงที่ 1 ให้ยาร่วมกับการฉายรังสี (concomitant therapy) ให้เท่ากับ 75 มก./ตรม./วัน เป็นเวลา 42 วัน 

ช่วงที่ 2 ให้ยาภายหลังการฉายรังสี (adjuvant therapy) ให้เท่ากับ 150-200 มก./ตรม./วัน เป็นเวลา 6 รอบ 

(1 รอบ = 28 วัน) และให้ยา 5 วันต่อ 1 รอบ โดยรอบที่ 1 ให้ยาขนาด 150 มก./ตรม./วัน รอบที่ 2 ให้ยาขนาด 

200 มก./ตรม./วัน  
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ผู้ป่วย AA 

ได้รับยาหลังฉายรังสี (adjuvant therapy) เป็นจ านวน 12 รอบ  โดยรอบที่ 1 ได้เท่ากับ 150 มก./ตรม./วัน

และรอบที่ 2-12 ได้เท่ากับ 200 มก./ตรม./วัน (31)  

3.4. ผลลัพธ์ทางสุขภาพ 

วัดในรูปของอรรถประโยชน์ แล้วค านวณหาผลลัพธ์สุดท้ายทางสุขภาพ ในรูปของปีสุขภาวะ (quality 

adjusted life year/QALY)  

3.5. มุมมอง กรอบเวลา และอัตราปรับลด 

การศึกษานี้ใช้สองมุมมอง คือ มุมมองรัฐบาล (government perspective) และมุมมองทางสังคม (societal 

perspective) โดยต้นทุนที่น ามาวิเคราะห์จะครอบคลุมต้นทุนที่เก่ียวข้องทั้งหมด ได้แก่ 

• ต้นทุนทางตรงที่เกี่ยวกับการแพทย์ ได้แก่ ค่ายา ต้นทุนการรักษาพยาบาลทั้งแนวทางการรักษาแรก 

(first line treatment) คือการรักษาด้วยการฉายรังสีและการให้ยาเคมีบ าบัด temozolomide และ

แนวทางการรักษาเมื่อผู้ป่วยไม่ตอบสนองต่อการรักษาแบบแรก (second line treatment) คือการให้

ผ่าตัดซ้ า การให้ยาเคมีบ าบัดที่สูงขึ้น การรักษาแบบประคับประคอง ต้นทุนการรักษาอาการข้างเคียง

จากยา ซึ่งจะถูกน ามาใช้ในการวิเคราะห์ทั้งในส่วนของมุมมองรัฐบาลและมุมมองสังคม   

• ต้นทุนทางตรงท่ีไม่เก่ียวกับการแพทย์ ได้แก่ ค่าเดินทางมารับการรักษาและค่าที่พัก ต้นทุนการดูแลอย่าง

ไม่เป็นทางการ ซึ่งเป็นต้นทุนที่ผู้ป่วยต้องจ่ายเอง ดังนั้นจะถูกน ามาวิเคราะห์เฉพาะส่วนของมุมมองทาง

สังคม 

การประเมินความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์ของการรักษาผู้ป่วยมะเร็ง high-grade astrocytoma ก าหนด

กรอบเวลาตลอดช่วงชีวิตของผู้ป่วย (Life time) โดยมีระยะเวลาต่อรอบ (Cycle length) 1 เดือน โดยต้นทุนและ

ผลลัพธ์ที่สามารถเกิดได้ในอนาคตจะถูกปรับค่าให้เป็นมูลค่าปัจจุบัน โดยใช้อัตราลด (discounting rate) ร้อยละ 

3 
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3.6. การพัฒนาแบบจ าลอง  

การศึกษานี้ใช้แบบจ าลองมาร์คอฟ (Markov model) เพ่ือจ าลองสถานะสุขภาพที่ด าเนินไปของผู้ป่วย GBM 

และ AA รายใหม่ โดยโครงสร้างของแบบจ าลองได้จากการทบทวนวรรณกรรมลักษณะทางคลินิกของโรค 

การศึกษาความคุ้มค่าท่ีผ่านมา แนวทางเวชปฏิบัติ และจากค าแนะน าของผู้เชี่ยวชาญ  

 

 

 

 

 

 

  

รปูที ่1 แบบจ าลองสถานะทางสุขภาพของผู้ป่วย high-grade astrocytoma1 

โดยจากรูปที่ 1 แบบจ าลองประกอบด้วยสถานะทางสุขภาพ (health states) 3 สถานะ คือ 1) สถานะ

ปราศจากโรค (disease free) 2) สถานะมีการลุกลามของโรค (disease progression) และ 3) การเสียชีวิต 

(death) โดยผู้ป่วยเข้าสู่แบบจ าลองด้วยสถานะทางสุขภาพ ภาวะปราศจากโรค หลังจากนั้นผู้ป่วยมีโอกาสที่จะอยู่

ในสถานะสุขภาพแบบเดิมซึ่งแสดงด้วยลูกศรวนเข้า หรือผู้ป่วยมีโอกาสย้ายไปสู่สถานะมีการลุกลามของโรค หรือ

เสียชีวิต ผู้ป่วยที่มีการลุกลามของโรคมีโอกาสที่จะอยู่ในสถานะเดิมหรือเสียชีวิตแต่ไม่มีโอกาสกลับไปสู่สถานะ

ปราศจากโรค 

เมื่อมีผู้ป่วย GBM หรือ AA รายใหม่เข้ามาจะเริ่มต้นอยู่ในสถานะปราศจากการลุกลามของโรค โดยทางเลือก

คือการให้ผู้ป่วยรับยา temozolomide ซึ่งเป็นทางเลือกที่สนใจ หรือการให้ผู้ป่วยได้รับเพียงการฉายรังสีเพียง

อย่างเดียว หลังจากนั้นเมื่อผู้ป่วยย้ายสถานะมาเป็นมีการลุกลามของโรคผู้ป่วยจะได้รับการรักษาแบบ second 

line treatment ซึ่งมีทางเลือกที่เป็นไปได้คือ 1) การผ่าตัดซ้ า 2) การให้ยาเคมีบ าบัดที่ขนาดสูงขึ้น (salvage 

Disease free Progression Death 

First line treatment 
RT  
RT + TMZ (GBM)  
RT → TMZ (AA)  

Second line treatment 
ผ่าตดัซ ้า หรอื 
Salvage chemotherapy (TMZ) หรอื 
การรกัษาแบบประคบัประคอง 



12 
 

chemotherapy) และ 3) การรักษาแบบประคับประคอง (palliative care) โดยแบบจ าลองจะวิเคราะห์ต้นทุนการ

ตรวจภาวะ methylated ยีน MGMT ต่อผลการศึกษา ในกรณีที่ 1) ไม่มีการตรวจยีน methylated และท าการรักษา

ผู้ป่วยทุกราย 2) มีการตรวจยีนและท าการรักษาเฉพาะผู้ที่มียีน methylated  

3.7. ข้อมูลความน่าจะเป็นของการเปลี่ยนแปลงสถานะทางสุขภาพ 

 ข้อมูลทางคลินิก (baseline clinical data) หรือข้อมูลความน่าจะเป็นของการเปลี่ยนแปลงสถานะ

สุขภาพของการเสียชีวิต (transitional probability) เมื่อเวลาผ่านไปตามรอบของการศึกษา (Cycle) นั้น ได้มา

จากการวิเคราะห์การอยู่รอดของผู้ป่วย (overall survival: OS) โดยใช้ข้อมูลของการศึกษาของ Siangprasertkij 

และ Navalitloha (14) ซึ่งได้ศึกษาการอยู่รอดของผู้ป่วยมะเร็ง GBM จ านวน 65 ราย ระหว่างปี พ.ศ. 2544-2548 

ที่ ได้รับการรักษาโดยการฉายรังสี  ณ โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ (ก่อนหน้าที่จะมีการ ใช้ยาเคมีบ าบัด 

temozolomide ในประเทศไทย) และ Noiphithak และ Veerasarn (15) ที่ได้ศึกษาการอยู่รอดของผู้ป่วยมะเร็ง 

GBM จ านวน 44 ราย และ AA จ านวน 42 ราย ที่ได้รับการรักษา ณ สถาบันประสาทวิทยาระหว่างปี พ.ศ. 2550-

2552 โดยข้อมูลจากการศึกษาของไทยดังกล่าวได้รวมการเสียชีวิตจากทุกสาเหตุไว้แล้ว การประมาณการค่าความ

น่าจะเป็นของการเสียชีวิตของผู้ป่วยได้จากการวิเคราะห์กราฟ kaplan-meier ของการศึกษาดังกล่าว (32) ซึ่งเป็น

วิธีการที่เป็นที่แนะน าในกรณีที่ไม่มีข้อมูลผู้ป่วยรายบุคคล (หรือการใช้ข้อมูลสรุปรวมบทความตีพิมพ์ทางวิชาการ) 

ข้อมูลจากกราฟ kaplan meier ได้น าไปวิเคราะห์ความน่าเป็นของการอยู่รอดด้วยวิธีแบบพาราเมตริกซ์ 

(Parametric survival analysis) ซึ่งเป็นวิธีที่ใช้ท านายโอกาสการเสียชีวิต (extrapolation) ของผู้ป่วยหลังจาก

ภายหลังจากการได้รับการรักษา ซึ่งการวิเคราะห์ได้เปรียบเทียบพาราเมตริกซ์โมเดล 5 รูปแบบคือ exponential, 

weibull, logistic, lognormal และ loglogistic โดยใช้ค่า akaike information criterion (AIC) เป็นเกณฑ์การ

ตัดสินใจ (เลือกโมเดลที่ค่า AIC ต่ าสุด) ส าหรับข้อมูลความน่าจะเป็นของการลุกลามของโรคได้มาจากการวิเคราะห์

กราฟ kaplan-meier  ของ Stupp (33) และ Hegi (34) โดยใช้วิธีการเช่นเดียวกับการวิเคราะห์ความน่าจะเป็น

ของการเสียชีวิต 

จากผลการวิเคราะห์ความน่าจะเป็นของการเสียชีวิตกรณีผู้ป่วย GBM ทั้งหมด ที่ได้รับการรักษาด้วยการฉาย

รังสี จากค่าท่ีได้จากการวิเคราะห์แสดงไว้ดังตารางที ่4 พบว่ารูปแบบการกระจายที่เหมาะสมส าหรับข้อมูลการรอด
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ชีพ คือ weibull อย่างไรก็ตาม จากการทบทวนวรรณกรรมไม่พบว่ามีการศึกษาความอยู่รอดของผู้ป่วย GBM ที่มี

ยีน MGMT ในประเทศไทย โอกาสการเสียชีวิตของผู้ป่วยกลุ่ม MGMT ในการศึกษานี้ได้จากการปรับความน่าจะ

เป็นของการเสียชีวิตของผู้ป่วยทั้งหมด ด้วยค่า hazard ratio (HR) ซึ่งค านวณมาจากการศึกษาของ Stupp 2009 

(9) โดยพบว่า HR ของการเสียชีวิตผู้ที่มี MGMT เท่ากับ 0.77 (95% CI 0.54-0.99)  เมื่อเทียบกับผู้ป่วยทั้งหมด 

ส าหรับข้อมูลการลุกลามของโรคกรณีผู้ป่วย GBM ทั้งหมดท่ีได้รับการรักษาด้วยการฉายรังสีได้ใช้ข้อมูลจาก Stupp 

2005  (33) โดยพบว่ารูปแบบโมเดลที่เหมาะสมคือ Lognormal ดังได้ค่าดังตารางที ่4 ส าหรับการลุกลามของโรค

ในผู้ป่วย GBM ที่มียีน MGMT ได้จากข้อมูลของ Hegi 2005 ซึ่งพบว่ารูปแบบโมเดลที่เหมาะสมคือ Lognormal  

ส าหรับผู้ป่วย AA ได้ใช้ข้อมูลจากโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์และสถาบันประสาทวิทยาจากบทความเดียวกันกับ

ข้อมูลของผู้ป่วย GBM ส าหรับข้อมูลการเกิดการลุกลามของโรคได้ปรับใช้ข้อมูลจากการศึกษาของ CATNON (31) 

โดยปรับให้อัตราการเกิดการลุกลามเพ่ิมขึ้นเป็น 2 เท่า เนื่องจากการศึกษาดังกล่าวพบว่าอัตราการอยู่รอดของ

ผู้ป่วย AA มีมากกว่าผู้ป่วยไทยประมาณ 2 เท่า 

 

ตารางท่ี 4 ตัวแปรเกี่ยวกับความน่าจะเป็นและค่าพารามิเตอร์ 

ตัวแปร 
รูปแบบการ

กระจาย 
ค่าเฉลี่ย 

ความคลาด
เคลื่อน

มาตรฐาน 
แหล่งข้อมลู 

Parametric form of survival data of GBM 
patients treat with RT alone, fitting the model 
using weibull distribution (failure=death), 
t=month 

    

Constant in survival analysis for baseline hazard Lognormal 2.83   
Lambda parameter survival analysis   0.05  (14, 15) 
Ancilliary parameter in Weibull distribution Lognormal 1.06   
Parametric form of survival data of GBM 
patients treat with RT alone, fitting the model 
using lognormal distribution 
(failure=progression), t=month 

    

Constant in survival analysis for baseline hazard LogNormal 1.49 n/a  
Lambda parameter survival analysis   0.23 n/a (33) 
Ancilliary parameter in lognormal distribution LogNormal 1.30 n/a  
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Parametric form of survival data of MGMT GBM 
patients treat with RT alone, fitting the model 
using lognormal distribution 
(failure=progression), t=month 

    

Constant in survival analysis for baseline hazard LogNormal 1.73   
Lambda parameter survival analysis  0.18  (34) 
Ancilliary parameter in lognormal distribution LogNormal 1.59   
Parametric form of survival data of AA patients 
treat with RT alone, fitting the model using 
weibull distribution (failure=death), t=month 

    

Constant in survival analysis for baseline hazard LogNormal 3.31   
Lambda parameter survival analysis   0.03  (14, 15) 
Ancilliary parameter in Weibull distribution LogNormal 1.09   
Parametric form of survival data of AA patients 
treat with RT alone, fitting the model using 
weibull distribution (failure=progression), 
t=month 

    

Constant in survival analysis for baseline hazard LogNormal 3.54   
Lambda parameter survival analysis   0.06  (31) 
Ancilliary parameter in lognormal distribution LogNormal 0.80   

3.8. การทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและการวิเคราะห์อภิมานประสิทธิภาพของเทคโนโลยี 

การศึกษานี้ท าการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ (systematic review) ส าหรับประสิทธิภาพของยา 

temozolomide โดยท าการสืบค้นวรรณกรรมเพิ่มเติมจากการศึกษาของ cochrane (19) ที่สืบค้นไว้สิ้นสุด ณ 

วันที่ 6 มีนาคม พ.ศ. 2556 โดยได้ท าการสืบค้นเมื่อวันที่ 18 พฤษภาคม พ.ศ. 2560 จากฐานข้อมูลของ ovid 

medline และ EMBASE โดยใช้ค าสืบค้นของ cochrane  

ตารางท่ี 5 แนวทางการศึกษาการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบตามกรอบของ PICO  

หัวข้อ รายละเอียด 

P ผู้ป่วยมะเร็ง high grade glioma รายใหม่ 

I ยา temozolomide  

C การรักษาด้วยการฉายรังสี (GBM) และการไม่ให้ temozolomide (AA) 

O การอยู่รอดของผู้ป่วย (Overall survival: OS) 
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อัตราปลอดโรค (Progression free survival: OS) 

Hazard ratio ของ OS และ PFS 

ผลข้างเคียงจากการใช้ยา (Adverse side effect) 

 

เมื่อได้ชื่อเรื่องและบทคัดย่อมาแล้วผู้ทบทวนท าการคัดกรองบทความโดยมีเกณฑ์คัดเข้าและคัดออกดังนี้ 

เกณฑ์คัดเข้า  

1. เป็นการศึกษาในผู้ป่วยมะเร็ง GBM และ AA รายใหม่ 

เกณฑ์คัดออกดังนี้  

1. ไม่ได้ศึกษาในมนุษย์ (การศึกษาในสัตว์) 

2. การศึกษาไม่ได้ตีพิมพ์เป็นภาษาอังกฤษ 

3. การศึกษาเป็นแบบพรรณนา (narrative review) หรือ cross-sectional study หรือ cohort study 

หรือ case control study  

4. systematic review, meta-analysis 

5. ประชากรในการศึกษาเป็นผู้สูงอายุหรือเด็ก  

6. ไม่ได้เทียบยา temozolomide กับการฉายรังสี อาทิ ศึกษาในยาเคมีชนิดอ่ืน (bevacizumab) เป็น

ต้น 
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รูปที่ 2: ผลการค้นหาจากการทบทวนวรรณกรรมอยา่งเป็นระบบ 
 

ผลการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบของยา temozolomide ในการรักษาผู้ป่วยมะเร็ง GBM และ AA 

แสดงไว้ดังรูปที่ 2 โดยได้พบ 1 บทความของส าหรับโรค AA อย่างไรก็ตามเมื่อท าการคัดกรองและคัดเลือกบทความ

แล้ว ไม่พบการศึกษาที่เข้าเกณฑ์ที่ก าหนดไว้ในโรค GBM การศึกษานี้จึงได้ใช้ผลการศึกษาจาก Cochrane 2013 

เป็นข้อมูลประสิทธิภาพ (HR) ของยา temozolomide ในผู้ป่วยมะเร็ง GBM ทั้งหมด ซึ่งพบว่า HR ของ OS ใน

กลุ่มที่ได้รับยาเท่ากับ 0.56 (95%CI 0.46-0.79) และ HR ของ PFS ในกลุ่มที่ได้รับยาเท่ากับ 0.63 (95%CI 0.43-

0.92) ส าหรับประสิทธิภาพของยาในการใช้ในกลุ่มผู้ป่วย GBM ที่มี MGMT นั้นได้จาก Hegi 2005 ซึ่งพบว่า HR 

Records identified through 

database searching (n=710) 

Medline = 172 

Embase = 346 

Hand searching = 1 

 

Records duplicated remove 

(n=277) 

 

Records excluded 

(n=237) 

 

 

 

Records screened 

(n=242) 

Full text articles assessed for 

eligibility and references 

screened 

(n=5)  

Excluded 5 studies: 
Not eligible patients = 1 

Not relevant intervention/comparator = 4 

 

 

 

Studies included 

(n=1) 
Additional identification 

(n=1) 
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ของ OS ในกลุ่มที่ได้รับยาเท่ากับ 0.51 (95%CI 0.31-0.84) และ HR ของ PFS ในกลุ่มที่ได้รับยาเท่ากับ 0.48 

(95%CI 0.31-0.75) ในกลุ่มผู้ป่วย AA นั้นแม้ว่าจากการสืบค้นจะไม่พบบทความแต่ได้รับค าแนะน าจากผู้เชี่ยวชาญ

จึงได้ใช้บทความซึ่งเป็นการทดลองทางคลินิก RCT โดยพบว่า HR ของ OS ในกลุ่มท่ีได้รับยาเท่ากับ 0.67 (95%CI 

0.51-0.88) และ HR ของ PFS ในกลุ่มท่ีได้รับยาเท่ากับ 0.62 (95%CI 0.60-0.76) ตารางที่ 6 

ตารางท่ี 6 ตัวแปรด้านประสิทธิภาพของยา temozolomide 

ตัวแปร 
รูปแบบการ

กระจาย 
ค่าเฉลี่ย 

ค่าความ
เชื่อมั่น 
95% 

แหล่งข้อมลู 

HR OS:  TMZ vs RT ของกลุ่มผูป้่วย MGMT GBM lognormal 0.51 0.31-0.84 (34) 
HR PFS:  TMZ vs RT ของกลุ่มผู้ป่วย MGMT GBM lognormal 0.48 0.31-0.75 (34) 
HR OS:  TMZ vs RT ของกลุ่มผูป้่วย GBM lognormal 0.56 0.46-0.79 (19) 
HR PFS:  TMZ vs RT ของกลุ่มผู้ป่วย GBM lognormal 0.63 0.43-0.92 (19) 
HR OS:  TMZ vs no TMZ ของกลุ่มผู้ป่วย AA lognormal 0.67 0.51-0.88 (31) 
HR PFS:  TMZ vs no TMZ ของกลุ่มผู้ป่วย AA lognormal 0.62 0.50-0.76 (31) 
การเพิ่มขึ้นของผลข้างเคียงจากการรับยา temozolomide: 
Haematological 

- 16.83% - (19) 

การเพิ่มขึ้นของผลข้างเคียงจากการรับยา temozolomide: 
Fatigue 

- 6.25% - (19) 

การเพิ่มขึ้นของผลข้างเคียงจากการรับยา temozolomide: 
Infections 

- 4.17% - (19) 

3.9. ต้นทุน 

ข้อมูลต้นทุนเป็นการวิเคราะห์ข้อมูลผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยการฉายรังสี (และ/หรือได้ยาเคมีบ าบัดร่วม) ที่

โรงพยาบาลรามาธิบดีระหว่างปี พ.ศ. 2555-2559 ที่มีอายุระหว่าง 18-75 ปี โดยพบผู้ป่วยทั้งหมด 70 ราย โดย

ต้นทุนประกอบด้วยต้นทุนการฉายรังสี ต้นทุนการผ่าตัดซ้ า ต้นทุนการดูแลแบบประคับประคองและการดูแลระยะ

สุดท้าย โดยพิจารณาจากผู้ป่วยทีไ่ม่มีโรคอ่ืนร่วมหรือมีแต่ไม่ใช่โรคที่รุนแรง (พิจารณาจาก ICD10) และท าการปรับ

มูลค่าที่ได้ด้วยค่า ratio of cost to charge (RCC) ที่พบว่ามีค่าเท่ากับ 1.12 (35) ส าหรับข้อมูลต้นทุนทางตรงที่

ไม่ใช่ทางการแพทย์ได้จากการเก็บข้อมูลผู้ป่วยปัจจุบันที่ได้รับการรักษาอยู่ที่โรงพยาบาลรามาธิบดี  ส าหรับต้นทุน

ยา temozolomide ไดใ้ช้ราคาอ้างอิงจากศูนย์ข้อมูลข่าวสารด้านเวชภัณฑ์ กระทรวงสาธารณสุขและค านวณพ้ืนที่

ร่างกายผู้ป่วยเฉลี่ยที่ เท่ากับ 1.70 ตร.ม.  
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ส าหรับนโยบายรักษาเฉพาะผู้ที่มียีน MGMT จะมีการเพ่ิมต้นทุนการค้นหาผู้ป่วยที่มียีน MGMT ต่อหนึ่งราย

คือเท่ากับสัดส่วนของผู้ที่มียีน MGMT คือ 0.44 หารด้วยต้นทุนการตรวจยีนที่ 8,500 บาทต่อราย ดังนั้นการ

ตรวจหาผู้ป่วยที่มียีน MGMT จะมีต้นทุนเท่ากับ 19,318 บาทต่อราย ซึ่งจะสะท้อนต้นทุนส่วนนี้ในทางเลือกของ

การศึกษาที่ให้ยา temozolomide กรณีผู้ป่วยมียีน MGMT 

ผลการวิเคราะห์ต้นทุนการดูแลรักษาผู้ป่วยพบว่าผู้ป่วยมีต้นทุนทางตรงทางการแพทย์ คือ ต้นทุนของยา

temozolomide โดยจากข้อมูลราคายาที่ 20,330 บาทต่อขนาดยา 100 มก. บรรจุ 5 แคปซูล และ  4,280 บาท

ต่อขนาดยา 20 มก. บรรจุ 5 แคปซูล ค านวณต้นทุนการรักษาเท่ากับ 603,394 บาทต่อหนึ่งคอร์ส ส าหรับผู้ป่วย 

GBM และเท่ากับ 813,200 บาท ส าหรับผู้ป่วย AA  

การรักษาผู้ป่วยโดยการฉายรังสีมีต้นทุน (เฉพาะผู้ป่วย GBM) เท่ากับ 95,742 บาทต่อหนึ่งคอร์ส โดยเป็นการ

ฉายรังสีด้วยเครื่องเร่งอนุภาค MLC ซึ่งเป็นรูปแบบที่ผู้เชี่ยวชาญแนะน าว่าสามารถท าได้ในโรงพยาบาลทั่วไปซึ่งจะ

เหมาะสมกว่าการเลือกเทคนิคขั้นสูงที่มีต้นทุนสูงอย่างเช่น การฉายรังสีปรับความเข้มข้น (Intensity modulated 

radiation therapy, IMRT) ที่สามารถท าได้เฉพาะโรงเรียนแพทย์เท่านั้น ส าหรับการรักษาแบบทางเลือกรอง 

(second line treatment) เมื่อผู้ป่วยเริ่มมีการลุกลามของโรคมีต้นทุนคือ การผ่าตัดซ้ าเท่ากับ 105,457 บาทต่อ

หนึ่งคอร์ส การให้ยาเคมีบ าบัดเพ่ิม (salvage chemotherapy) เท่ากับ 191,102 บาทต่อคอร์ส (150 มก./ตร.ม. 

= 1 cycle, และ 200 มก./ตร.ม. = 2 cycle) และการรักษาแบบประคับประคองที่โรงพยาบาลเท่ากับ 20,892 ต่อ

เดือน อย่างไรก็ตามจะมีสัดส่วนของผู้ที่ได้รับการรักษาแบบรองที่แตกต่างกันระหว่างทางเลือกของการรักษาดัง

รายละเอียดในตารางที่ 7 

ต้นทุนการดูแลผู้ป่วยระยะสุดท้ายในโรงพยาบาลพบว่าเท่ากับ 249,808 บาท ต่อคอร์สการรักษาในระยะเวลา

สองเดือนสุดท้ายก่อนเสียชีวิต ทั้งนี้จากข้อมูลพบว่ามีผู้ป่วยร้อยละ 15.8 ได้รับการรักษาระยะสุดท้ายทีโ่รงพยาบาล 

การศึกษานี้ได้รวมต้นทุนที่เกิดจากการรักษาผลข้างเคียงจากการใช้ยา temozolomide ไว้ด้วย โดยต้นทุนสูงสุด

คือการรักษาอาการผิดปกติเกี่ยวกับเม็ดเลือด (hematological toxicity) เท่ากับ 75,900 บาทต่อคอร์ส รองลงมา

คือการรักษาอาการติดเชื้อ (infection) เท่ากับ 35,595 บาทต่อคอร์ส การศึกษานี้ได้เก็บข้อมูลต้นทุนทางตรงที่

ไม่ใช่ทางการแพทย์ในการดูแลผู้ป่วยดังแสดงไว้ในตารางที่ 7 
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ตารางท่ี 7 ตัวแปรด้านต้นทุน (บาท ปี พ.ศ. 2560) 

ตัวแปร 
รูปแบบการ

กระจาย 
ค่าเฉลี่ย 

ความ 
คลาด 
เคลื่อน

มาตรฐาน 

แหล่ง 
ข้อมูล 

ราคายา temozolomile cap 100 mg บรรจุ 5   20,330  ศูนย์ข้อมูลข่าวสาร
ด้านเวชภัณฑ์  

Price of temozolomile cap 20 mg บรรจุ 5    4,280 
 

ศูนย์ข้อมูลข่าวสาร
ด้านเวชภัณฑ์  

ต้นทุนการรักษาด้วยยา temozolomide ต่อหนึ่งคอร์ส: GBM  603,394  ค านวณ 
ต้นทุนการรักษาด้วยยา temozolomide ต่อหนึ่งคอร์ส: AA  813,200  ค านวณ 
ต้นทุนการตรวจยีน MGMT  8,500 490 รพ.จุฬาฯ 
ความชุกของยีน MGMT ในผู้ป่วย GBM  0.44 0.01 (36) 
ต้นทุนการรักษาด้วยรังสรีักษา Gamma 95,742 1,730 รพ.รามาฯ 
ต้นทุนการรักษาผลข้างเคยีงต่อหนึ่งคอร์ส: Haematological Gamma 75,990 4,820 รพ.รามาฯ 
ต้นทุนการรักษาผลข้างเคยีงต่อหนึ่งคอร์ส: Fatigue Gamma 11,024 636 รพ.รามาฯ 
ต้นทุนการรักษาผลข้างเคยีงต่อหนึ่งคอร์ส: Infection Gamma 35,595 2,055 รพ.รามาฯ 
ต้นทุนการผ่าตัดซ้ าต่อหนึ่งคอรส์ Gamma 105,457 6,737 รพ.รามาฯ 
การรักษาแบบประคับประคองที่โรงพยาบาล ต่อเดือน Gamma 20,892 6,113 รพ.รามาฯ 
Salvage temozolomide cost  Gamma 191,102 n/a ค านวณ 
ต้นทุนการดูแลระยะสุดท้ายที่โรงพยาบาล ต่อคอรส์ Gamma 249,807 57,478 รพ.รามาฯ 
สัดส่วนผู้ป่วยท่ีได้รับการดูแลระยะสุดท้ายทีโ่รงพยาบาล Beta 0.16 0.05 รพ.รามาฯ 
สัดส่วนผู้ป่วยท่ีได้รับรังสรีักษาไดร้บัการรักษาแบบประคับประคอง Beta 0.58 

 
รพ.รามาฯ 

สัดส่วนผู้ป่วยท่ีได้รับรังสรีักษาไดร้บัการผ่าตัดซ้ า Beta 0.43 
 

รพ.รามาฯ 
สัดส่วนผู้ป่วยท่ีได้รับรังสรีักษาและยา temozolomide ไดร้ับการ
รักษาแบบประคับประคอง 

Beta 0.27 
 

รพ.รามาฯ 

สัดส่วนผู้ป่วยท่ีได้รับรังสรีักษาและยา temozolomide ไดร้ับ 
salvage chemotherapy  

Beta 0.30 
 

ผู้เชี่ยวชาญ 

ต้นทุนทางตรงที่ไม่ใช่ทางการแพทย์ระหว่างการรับรังสีรักษาและ
หรือยา temozolomide แบบ concomitant 

Gamma 13,457 1,319 เก็บข้อมูล 

ต้นทุนทางตรงที่ไม่ใช่ทางการแพทย์ระหว่างการรับการรักษาล าดับ
ถัดไปต่อคอร์ส 

Gamma 1,653 181 เก็บข้อมูล 

ต้นทุนทางตรงที่ไม่ใช่ทางการแพทย์ช่วงติดตามผลการรักษาต่อครั้ง Gamma 869 50 เก็บข้อมูล 
ต้นทุนการดูแลแบบไม่เป็นทางการต่อเดือนส าหรบัผู้ป่วย MGMT 
GBM ที่มีการลุกลามของโรค 

Gamma 7,637 431 เก็บข้อมูล 
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ต้นทุนการดูแลแบบไม่เป็นทางการต่อเดือนส าหรบัผู้ป่วย GBM AA 
ที่มีการลุกลามของโรค 

Gamma 8,075 462 เก็บข้อมูล 

3.10. คุณภาพชีวิต 

ข้อมูลคุณภาพชีวิตได้จากการเก็บข้อมูลผู้ป่วยปัจจุบันที่ได้รับการรักษาอยู่ที่โรงพยาบาลรามาธิบดี และ

โรงพยาบาลศิริราชด้วยเครื่องมือ EQ-5D โดยมีผู้ป่วยที่เข้าเกณฑ์ที่ก าหนดไว้ทั้งหมด 12 ราย แบ่งเป็นผู้ป่วยที่ไม่มี

การลุกลามของมะเร็ง 9 ราย และมีการลุกลามของมะเร็ง 3 ราย โดยผู้ป่วยที่ไม่มีการลุกลามของมะเร็งมีค่า

คุณภาพชีวิตเท่ากับ 0.89 และผู้ป่วยที่มีการลุกลามของมะเร็งมีค่าคุณภาพชีวิตที่เท่ากับ 0.63  

ตารางท่ี 8 ค่าคุณภาพชีวิตผู้ป่วย 

ตัวแปร 
รูปแบบการ

กระจาย 
ค่าเฉลี่ย 

ความคลาด

เคลื่อนมาตรฐาน 

แหล่ง 

ข้อมูล 

ผู้ป่วย GBM ที่ไมม่ีการลุกลามของโรค  Beta 0.89 0.03 เก็บข้อมูล 
ผู้ป่วย GBM ที่มีการลุกลามของโรค Beta 0.63 0.07 เก็บข้อมูล 
ผู้ป่วย AA ที่ไม่มีการลุกลามของโรค Beta 0.89 0.03 เก็บข้อมูล 
ผู้ป่วย AA ที่มีการลุกลามของโรค Beta 0.63 0.07 เก็บข้อมูล 

 

3.11. วิธีการวิเคราะห์ข้อมูล 

1. การวิเคราะห์ต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่ม (incremental cost effective ratio (ICER)) ดังสูตร 

 

 

 

2. การวิเคราะห์ความไว (sensitivity analysis) พิจารณาการเปลี่ยนแปลงของผลลัพธ์หรือ ICER 

เมื่อเปลี่ยนแปลงค่าของตัวแปรที่ใช้ในการศึกษา โดยประกอบด้วย 

• การวิเคราะห์ความไวแบบทางเดียว (one-way sensitivity analysis) โดยเป็นการ

วิเคราะห์การเปลี่ยนแปลงของผลลัพธ์เมื่อเปลี่ยนแปลงค่าตัวแปรที่สนใจครั้งละหนึ่ง

Cost ของการรักษาดว้ยทางเลือกที่สนใจ – Cost ของการรักษาด้วยทางเลือกเปรียบเทียบ 

QALY ของการรักษาทางเลือกที่สนใจ – QALY ของการรักษาด้วยทางเลือกเปรยีบเทียบ 
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ตัวแปร โดยใช้ค่าขอบบนและขอบล่างจาก 95% CI ของตัวแปร กรณีค่าใดไม่มีค่า 

95% CI หรือ SE จะก าหนดให้ค่าลดลงและเพ่ิมข้ึนร้อยละ 10 จากค่าเฉลี่ย 

3. การวิเคราะห์ความไม่แน่นอนแบบอาศัยความน่าจะเป็น (probabilistic sensitivity analysis: 

PSA) โดยเป็นการสุ่มค่าตัวแปรทั้งหมดไปพร้อมๆ กันตามลักษณะธรรมชาติการกระจายตัวของข้อมูล 

(distribution) โดยท าการสุ่มค านวณแบบ Monte Carlo Simulation จ านวน 1,000 ครั้ง และน าเสนอผลการ

วิเคราะห์ความไวในรูปของกราฟที่แสดงความสัมพันธ์ระหว่างค่าความเต็มใจจ่ายต่อ 1 ปีสุขภาวะที่เพ่ิมข้ึนกับความ

น่าจะเป็นที่เทคโนโลยีนั้นๆ จะมีความคุ้มค่า (cost-effectiveness acceptability curves)  

4. การวิเคราะห์หาขีดจ ากัด (threshold analysis) กรณียาไม่คุ้มค่าจะท าการวิเคราะห์หาขีดจ ากัด

ของราคายาที่คุ้มค่าภายใต้ความเต็มใจจ่ายปัจจุบันของประเทศไทย  

5. การวิเคราะห์ภาระงบประมาณ ค านวณจากความชุกของผู้ป่วยในมุมมองรัฐบาล ซึ่งจะประมาณ

ค่าภาระงบประมาณในอีก 5 ปีข้างหน้า  

3.12. ข้อพิจารณาด้านจริยธรรมการวิจัย 

โครงการศึกษานี้ได้รับการอนุมัติเพ่ือด าเนินโครงการโดยคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในคน คณะ

แพทยศาสตร์โรงพยาบาลรามาธิบดี มหาวิทยาลัยมหิดล เลขที่ 2560/282 วันที่รับรอง 4 พฤษภาคม พ.ศ. 2560 

และคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในคน คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล เลขที่ 285/2017 วันที่รับรอง 

พฤษภาคม พ.ศ. 2560 ในการเก็บข้อมูลสัมภาษณ์ผู้ป่วย โดยผู้วิจัยได้อธิบายข้อมูลเกี่ยวกับโครงการศึกษา และให้

โอกาสอาสาสมัครในการเข้าร่วมโครงการศึกษาในการไม่ตอบค าถาม โอกาสในการถอนตัวออกจากโครงการวิจัย 

หลังจากผู้ให้สัมภาษณ์ได้แสดงความยินยอมในการให้ข้อมูล โดยลงลายมือชื่อในเอกสารยินยอมเข้าร่วมโครงการ

ศึกษา 
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4. ผลการศึกษา 

4.1. ต้นทุนอรรถประโยชน์ส่วนเพิ่ม 

ในมุมมองทางสังคมเมื่อเปรียบเทียบกับการฉายรังสีเพียงอย่างเดียว การรักษาด้วยยา temozolomide ใน

ผู้ป่วย GBM ที่มียีน MGMT จะมีต้นทุนตลอดชีวิตส่วนเพ่ิมเท่ากับ 690,574 บาท และได้ปีสุขภาวะส่วนเพิ่มเท่ากับ 

1.01 ปีสุขภาวะ คิดเป็นค่าอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมเท่ากับ 682,155 บาทต่อปีสุขภาวะ ในการใช้ยา

ดังกล่าวในผู้ป่วย GBM ทั้งหมด (รักษาโดยไม่ตรวจยีน MGMT) จะมีต้นทุนตลอดชีวิตส่วนเพ่ิมเท่ากับ 606,303 

บาท และได้ปีสุขภาวะส่วนเพ่ิมเท่ากับ 0.67 ปีสุขภาวะ คิดเป็นอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมเท่ากับ  

910,753 บาทต่อปีสุขภาวะ ส าหรับการใช้ยาในกลุ่มผู้ป่วย AA จะมีต้นทุนส่วนเพิ่มเท่ากับ 636,502 บาท และได้ปี

สุขภาวะส่วนเพ่ิมเท่ากับ 0.78 ปีสุขภาวะ คิดเป็นอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมเท่ากับ 811,031 บาทต่อปี

สุขภาวะ 

ตารางท่ี 9 ต้นทุน ผลลัพธ์ และอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่ม 

  มุมมองรัฐบาล มุมมองทางสังคม 
   Cost   QALYs   LYs   LYs*   ICER   Cost   ICER  

 MGMT GBM                

 RT  294,193 1.25 1.73 1.81 
 

170,313 
 

 RT + TMZ  984,768 2.26 3.12 3.41 
 

749,865 
 

ส่วนเพ่ิม  690,574 1.01 1.39 1.60 682,155 579,551 572,486 

 All GBM  
 

   
   

 RT  268,679 1.00 1.36 1.42 
 

168,051 
 

 RT + TMZ  874,983 1.67 2.29 2.44 
 

706,498 
 

ส่วนเพ่ิม  606,303 0.67 0.92 1.03 910,753 538,446 808,822 

 AA  
 

   
   

 RT  152,985 1.68 2.12 2.25 
 

59,500 
 

 RT -> TMZ  789,488 2.47 2.98 3.25 
 

691,367 
 

ส่วนเพ่ิม  636,502 0.78 0.86 1.00 811,031 631,866 805,124 

*ไม่ใช้อัตราปรับลดผลลัพธ์ 
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4.2. การวิเคราะห์หาราคายาที่มีความคุ้มค่า (Threshold analysis) 

ตารางที่ 10 แสดงผลการวิเคราะห์ราคายาที่มีความคุ้มค่าในบริบทของประเทศไทย ซึ่งก็คือราคาที่ท าให้ค่า

อัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมเท่ากับ 160,000 บาทต่อปีสุขภาวะ โดยท าการศึกษาในกลุ่มประชากร 

MGMT GBM และ AA ที่มีอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมประมาณ 7-8 แสนบาทต่อปีสุขภาวะ โดยพบว่า

การลดราคายา temozolomide ลงมาร้อยละ 80 และร้อยละ 90 จากราคาอ้างอิงของการศึกษาจะท าให้

อัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมเท่ากับ 1.6-1.7 แสนบาทต่อปีสุขภาวะ ซึ่งเท่ากับเกณฑ์ความคุ้มค่าของ

ประเทศไทยที่ก าหนดไว้ ส าหรับการให้ยาผู้ป่วย GBM ทุกรายนั้นมีความจ าเป็นต้องลดราคายาลงมากกว่าร้อยละ 

90  

ตารางท่ี 10 ผลการวิเคราะห์หาราคายาที่คุ้มค่า 

ราคา 
ICER 

MGMT GBM AA 

ลดลงร้อยละ 60 339,409 331,619 

ลดลงร้อยละ 70 282,285 251,717 

ลดลงร้อยละ 80 225,160 171,815 

ลดลงร้อยละ 90 168,036 91,913 

 

4.3. การวิเคราะห์หาความไม่แน่นอนของผลการศึกษา 

รูปที่ 3 แสดงผลการวิเคราะห์ความไม่แน่นอนแบบทางเดียวจากการวิเคราะห์การเปลี่ยนค่าตัวแปรทีละตัว 

เพ่ือดูผลกระทบการเปลี่ยนแปลงนั้นต่อค่าอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิม โดยพบว่าในทั้ง 3 กลุ่มผู้ป่วยที่

ศึกษา ตัวแปรที่ส่งผลต่อผลการศึกษามากที่สุดคือค่า HR ของยาต่ออัตราการอยู่รอด ตามด้วยค่าคุณภาพชีวิตของ

ผู้ป่วยที่มีการลุกลามของโรค ส าหรับค่า HR ของยาต่อการลุกลามของโรค อัตราปรับลดผลลัพธ์ และต้นทุนยา 

temozolomide อยู่ในกลุ่มของตัวแปรที่ส่งผลต่อผลการศึกษาในระดับที่ 2-5 ส าหรับตัวแปรที่ส่งผลต่อการศึกษา
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ไม่มาก อาทิ ต้นทุนการรักษาด้วยการฉายรังสี ต้นทุนการรักษาผลข้างเคียงจากการใช้ยา temozolomide ต่างๆ 

ต้นทุนการผ่าตัดซ้ า เป็นต้น 
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รูปที่ 3 แสดงผลการเปลี่ยนแปลงของค่าต้นทุนอรรถประโยชน์ส่วนเพิ่มจากการวิเคราะห์ความไม่แน่นอนทางเดียว 
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รูปที่ 4 แสดงผลการวิเคราะห์ความไม่แน่นอนแบบอาศัยความน่าจะเป็น 

ส าหรับผลการวิเคราะห์ความไวแบบความน่าจะเป็นแสดงไว้ดังรูปที่ 4 โดยจุดแต่ละจุดแสดงถึงต้นทุนทั้ง

ชีวิตและปีสุขภาวะส่วนเพ่ิมที่ได้จากการจ าลองสถานการณ์ 1,000 ครั้งด้วยการสุ่ม  ส าหรับเส้นตรงสีน้ าเงินแสดง

เกณฑ์ความคุ้มค่าที่ 160,000 ต่อ QALYs โดยพ้ืนที่ใต้เส้นดังกล่าวแสดงถึงความคุ้มค่าของยา อย่างไรก็ตามการ

จ าลองสถานการณ์ 1,000 ครั้ง ไม่มีครั้งใดที่ท าให้เกิดสถานการณ์ที่ยามีความคุ้มค่าเกิดขึ้น โดยค่าเฉลี่ยของ ICER 

จากการค านวณด้วยวิธีแบบอาศัยความน่าจะเป็นเท่ากับ 865,253 บาทต่อปีสุขภาวะในผู้ป่วย GBM ทั้งหมด 

574,901 ต่อปีสุขภาวะในผู้ป่วย GBM ที่มียีน MGMT และ 817,041 ต่อปีสุขภาวะในผู้ป่วยมะเร็ง AA 

เกณฑ์ความคุ้มค่าที่ 160,000 ต่อ QALYs 
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4.4. การวิเคราะห์ภาระงบประมาณ 

การวิเคราะห์ภาระงบประมาณของค่าใช้จ่ายทางตรงทางการแพทย์ได้วิเคราะห์กลุ่มผู้ป่วย MGMT GBM และ 

AA ในสถานการณ์ที่ราคายาคุ้มค่าและราคายาลดลงร้อยละ 70 จากราคาเดิม จากข้อมูลอุบัติการณ์โรค GBM 

โดยประมาณที่ 3 ต่อ 100,000 ประมาณการการได้ผู้ป่วยรายใหม่เท่ากับ 2,100 รายต่อปี โดยมีสมมติฐานว่าร้อย

ละ 70 เป็นผู้ป่วยที่มีอายุ 18-70 ซึ่งเท่ากับ 1,470 ราย ในจ านวนดังกล่าวประมาณการผู้มี MGMT เท่ากับร้อยละ 

44 หรือ 650 ราย โดยก าหนดให้มีสัดส่วนการเข้ารับบริการในปีที่ 1 , 2 และ 3 ที่ร้อยละ 30, 50 และ 70 

ตามล าดับ โดยในปีที่ 4 จะมีสัดส่วนการเข้ารับบริการของผู้ป่วยเป็นร้อยละ 100 นอกจากนี้ จากการประชุม

ผู้เชี่ยวชาญต่อผลการศึกษาในวันที่ 14 กรกฎาคม พ.ศ. 2560 แพทย์ผู้เชี่ยวชาญได้ให้ข้อมูลว่าในทางปฏิบัติแพทย์

จะประเมินผู้ป่วยจากคะแนน performance ก่อนที่จะวางแผนการรักษา โดยผู้ที่มีคะแนน performance ที่ดีคือ 

มากกว่าหรือเท่ากับ 70 ขึ้นไป แพทย์ผู้ เชี่ยวชาญให้ความเห็นว่าจะได้รับประโยชน์จากการได้รับยา 

temozolomide มากกว่าผู้ที่ได้คะแนนต่ ากว่านั้น แพทย์ผู้เชี่ยวชาญจึงแนะน าว่าการให้ยา temozolomide ควร

พิจารณาจากคะแนน performance ด้วย โดยประมาณการว่าสัดส่วนของผู้ป่วยที่มีคะแนน performance 

มากกว่าหรือเท่ากับ 70 ขึ้นไปเท่ากับร้อยละ 50 ของผู้ป่วยทั้งหมด การวิเคราะห์ภาระงบประมาณจึงเพ่ิมเติมการ

วิเคราะห์ในส่วนนี้  

จากผลการวิเคราะห์ภาระงบประมาณพบว่าหากมีนโยบายการให้ยา temozolomide ในผู้ป่วย GBM ที่มี 

MGMT ทุกรายจะเกิดภาระงบประมาณต้นทุนการตรวจยีน MGMT เท่ากับ 3.7 ล้านบาทในปีแรกและเพ่ิมขึ้นเป็น 

12 ล้านบาทในปีที่ 4 เป็นต้นไป ในส่วนของภาระงบประมาณค่ายา temozolomide 5 ปีเท่ากับ 114 ล้านบาท 

และ 397 ล้านบาท ณ ราคายาที่คุ้มค่าและราคาลดร้อยละ 70 ตามล าดับ (ตารางที่ 11) โดยจะมีผู้ป่วยได้รับยา

ประมาณ 200-600 รายต่อปี ส าหรับการให้ยากับผู้ป่วยกลุ่มนี้เฉพาะผู้ที่มีคะแนน performance ที่ดี (>=70) จะ

ลดภาระงบประมาณได้ครึ่งหนึ่งเทียบจากการให้ยา temozolomide ในผู้ป่วยทุกราย โดยจะมีผู้ที่ได้รับยาลดลง

ครึ่งหนึ่งจากเดิม เช่นเดียวกับค่าตรวจยีน MGMT ที่จะลดลงครึ่งหนึ่งจากจ านวนผู้ป่วยที่ลดลง (ตารางที่12) 
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ตารางท่ี 11  ภาระงบประมาณหากมีนโยบายการให้ยา temozolomide ในกลุ่มผู้ป่วย MGMT GBM 

ปี 
สัดส่วนผู้ป่วยเข้า

รับบริการ 
จ านวนผู้ป่วย

รายใหม่ 
ต้นทุนการตรวจ 

MGMT 

ต้นทุนยา temozolomide  ต้นทุน
รักษาพยาบาล
ส่วนเพ่ิมอื่นๆ 

ณ ราคาท่ีมีความ
คุ้มค่า 

ณ ราคายา
ลดลง 70% 

1 ร้อยละ 30 195 3,748,500 9,774,993 34,067,249 10,212,380 
2 ร้อยละ 50 325 6,247,500 16,291,656 56,778,748 17,121,135 
3 ร้อยละ 70 456 8,746,500 22,808,318 79,490,247 14,864,636 
4 ร้อยละ 100 651 12,495,000 32,583,312 113,557,495 15,669,390 
5 ร้อยละ 100 651 12,495,000 32,583,312 113,557,495 16,158,096   

รวม 43,732,500 114,041,590 397,451,234 74,025,637 
 

ตารางท่ี 12 ภาระงบประมาณหากมีนโยบายการให้ยา temozolomide กรณีคัดเลือกเฉพาะผู้ป่วย MGMT GBM 

ที่มคีะแนน performance มากกว่าหรือเท่ากับ 70  

ปี 
สัดส่วนผู้ป่วยเข้า

รับบริการ 
จ านวนผู้ป่วย

รายใหม่ 
ต้นทุนการตรวจ 

MGMT 

ต้นทุนยา temozolomide  ต้นทุน
รักษาพยาบาล
ส่วนเพ่ิมอื่นๆ 

ณ ราคาท่ีมีความ
คุ้มค่า 

ณ ราคายา
ลดลง 70% 

1 ร้อยละ 30 98 1,874,250 4,912,561 17,120,976 5,101,101 
2 ร้อยละ 50 163 3,123,750 8,187,601 28,534,960 8,552,344 
3 ร้อยละ 70 228 4,373,250 11,462,642 39,948,945 7,426,648 
4 ร้อยละ 100 325 6,247,500 16,375,203 57,069,921 7,830,195 
5 ร้อยละ 100 325 6,247,500 16,375,203 57,069,921 8,075,802   

 รวม  21,866,250 57,313,210 199,744,723 36,986,090 
 

จากผลการวิเคราะห์ภาระงบประมาณพบว่า หากมีนโยบายการให้ยา temozolomide ในผู้ป่วยที่มี AA ทุก

รายจะเกิดภาระงบประมาณ 5 ปีเท่ากับ 69 ล้านบาท และ 112 ล้านบาท ณ ราคายาที่คุ้มค่าและราคาลดร้อยละ 

70 ตามล าดับ (ตารางที่ 13) โดยจะมีผู้ป่วยได้รับยาประมาณ 78 ราย ในปีแรกและเพ่ิมขึ้นเป็น 259 ราย ในปีที่ 4 

เป็นต้นไป ส าหรับการให้ยากับผู้ป่วยกลุ่มนี้เฉพาะผู้ที่มีคะแนน performance ที่ดี (>=70) จะลดภาระงบประมาณ

ได้ครึ่งหนึ่งเมื่อเทียบจากการให้ยา temozolomide ในผู้ป่วยทุกราย โดยจะมีผู้ที่ได้รับยาลดลงครึ่งหนึ่งจากเดิม 

(ตารางที ่14) 
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ตารางท่ี 13 ภาระงบประมาณหากมีนโยบายการให้ยา temozolomide ในกลุ่มผู้ป่วย AA 

ปี 
สัดส่วนผู้ป่วยเข้า

รับบริการ 
จ านวนผู้ป่วย

รายใหม่ 

ต้นทุนยา temozolomide  ต้นทุน
รักษาพยาบาล
ส่วนเพ่ิมอื่นๆ 

ณ ราคาท่ีมีความ
คุ้มค่า 

ณ ราคายาลดลง
ร้อยละ 70 

1 ร้อยละ 30 78 5,895,423 9,588,316 304,531 
2 ร้อยละ 50 130 9,825,705 15,980,527 211,245 
3 ร้อยละ 70 181 13,755,987 22,372,737 166,032 
4 ร้อยละ 100 259 19,651,410 31,961,053 246,609 
5 ร้อยละ 100 259 19,651,410 31,961,053 13,910   

 รวม  68,779,935 111,863,686 960,326 
 

ตารางท่ี 14  ภาระงบประมาณหากมีนโยบายการให้ยา temozolomide กรณีคัดเลือกเฉพาะผู้ป่วย AA ที่มี

คะแนน performance มากกว่าหรือเท่ากับ 70  

ปี 
สัดส่วนผู้ป่วยเข้า

รับบริการ 
จ านวนผู้ป่วย

รายใหม่ 

ต้นทุนยา temozolomide  ต้นทุน
รักษาพยาบาล
ส่วนเพ่ิมอื่นๆ 

ณ ราคาท่ีมีความ
คุ้มค่า 

ณ ราคายาลดลง
ร้อยละ 70 

1 ร้อยละ 30 39 2,947,711 4,794,158 152,265 
2 ร้อยละ 50 65 4,912,852 7,990,263 105,622 
3 ร้อยละ 70 91 6,877,993 11,186,369 83,016 
4 ร้อยละ 100 130 9,825,705 15,980,527 132,305 
5 ร้อยละ 100 130 9,825,705 15,980,527 6,955   

 รวม  34,389,967 55,931,843 149,605 
 

5. อภิปรายผลการศึกษา 

การศึกษานี้เปรียบเทียบการให้ยา temozolomide ในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็ง high-grade astrocytoma ในสาม

กลุ่มประชากรคือ 1) ผู้ป่วย GBM ที่มียีน MGMT 2) ผู้ป่วย GBM ทั้งหมด และ 3) ผู้ป่วยมะเร็ง AA โดยการศึกษา

พบว่าการใช้ยา temozolomide เพ่ิมเข้าไปกับรังสีรักษานั้นจะมีค่าอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมที่ 6.8-

9.1 แสนบาทต่อปีสุขภาวะ ซึ่งสูงกว่าเกณฑ์ความคุ้มค่าของเทคโนโลยีทางสุขภาพของประเทศไทยที่ก าหนดไว้ที่ ไม่

เกิน 1.6 แสนบาทต่อปีสุขภาวะ ทั้งนี้เมื่อพิจารณาแต่ละกลุ่มประชากรแล้ว  การให้ยา temozolomide ในกลุ่ม
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ผู้ป่วยมะเร็ง GBM ที่มียีน MGMT จะมีความคุ้มค่ามากที่สุดคือมีค่าอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมที่ 6.8 

แสนบาทต่อปีสุขภาวะ ตามมาด้วยการให้ยาในกลุ่มผู้ป่วย AA ที่ 8.1 แสนบาทต่อปีสุขภาวะ และคุ้มค่าน้อยที่สุด

หากมีการให้ยาในกลุ่มผู้ป่วยมะเร็ง GBM ทัง้หมด  

แม้ว่าการศึกษาทางคลินิกจะบ่งชี้ว่ายา temozolomide สามารถลดการเสียชีวิตและการลุกลามของโรคได้

อย่างมีนัยส าคัญ อย่างไรก็ตามปัจจัยดังกล่าวเพียงอย่างเดียวไม่สามารถท าให้ยามีความคุ้มค่าได้ โดยหากพิจารณา

ปัจจัยที่ท าให้ยา temozolomide มีค่าอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมนั้นเกินเกณฑ์ความคุ้มค่า พบว่า

นอกเหนือจากราคาที่สูงแล้ว ยังพิจารณาได้จากธรรมชาติของโรคท่ีต้องการผู้ดูแลเกือบตลอดเวลา ซึ่งนั่นก่อให้เกิด

ต้นทุนการดูแลอย่างไม่เป็นทางการเพ่ิมขึ้นมาก โดยเฉพาะอย่างยิ่งโรค GBM ที่มีอัตราการลุกลามของโรคที่เร็วท า

ให้ผู้ป่วยต้องไปอยู่ในสถานะที่มีการลุกลามของโรคและต้องการการดูแลอย่างไม่เป็นทางการจากญาติและ

ครอบครัว ซึ่งการเก็บต้นทุนดังกล่าวจัดอยู่ในกลุ่มของต้นทุนค่าเสียโอกาสที่เป็นส่วนหนึ่งของต้นทุนในมุมมองทาง

สังคมซึ่งเป็นมุมมองที่ประเทศไทยเลือกใช้ในการประเมินเทคโนโลยีทางด้านสุขภาพ อย่างไรก็ตามหากใช้มุมมอง

ทางรัฐบาลหรือระบบสุขภาพนั้นจะไม่รวมต้นทุนค่าเสียโอกาสที่เกี่ยวข้องกับการดูแลอย่างไม่เป็นทางการซึ่งจะท า

ให้ค่าอัตราส่วนประสิทธิผลส่วนเพิ่มดีขึ้นกว่าเดิม 

ส าหรับตัวแปรที่มีอิทธิพลต่อการศึกษาสูง คือ ตัวแปรเกี่ยวกับประสิทธิภาพของยา (HR) และค่าคุณภาพชีวิต

ของผู้ป่วยที่มีการลุกลามของโรค อย่างไรก็ตามทั้งจากการวิเคราะห์ความไวแบบทางเดียวไม่พบว่าค่าต้นทุนอรรถ

โยชน์ต่อปีสุขภาวะจะลดลงต่ ากว่าเกณฑ์ความคุ้มค่าแม้จะเปลี่ยนแปลงค่าตัวแปรดังกล่าวให้ส่งผลดีที่สุดต่อยา 

temozolomide แล้วก็ตาม เช่นเดียวกันกับการวิเคราะห์ความไวแบบความน่าจะเป็นที่พบว่าไม่มีโอกาสใดที่ยาจะ

มีความคุ้มค่าจากโอกาสความน่าจะเป็นจากการสุ่ม 1,000 ครั้ง 

ในกลุ่มย่อยในกลุ่มประชากรผู้ป่วย GBM ที่มียีน MGMT และมี performance status >= 70 นั้นมีโอกาสที่

จะได้รับประโยชน์จากยามากขึ้น อย่างไรก็ตามไม่พบการศึกษาที่ศึกษาอิทธิพลของตัวแปรร่วมระหว่างยีน MGMT 

และ performance status จึงท าให้ไม่สามารถวิเคราะห์กลุ่มย่อยประชากรกลุ่มนี้ได้ หากจะพิจารณาการศึกษา

ของ stupp 2009 จะพบว่าผู้ป่วยที่มี performance status ดีที่สุด (RPA III) จะมี HR OS อยู่ที่ 0.50 (95% CI 

0.30-0.90) โดยค่าที่ดีท่ีสุดของ HR OS ตามช่วงความเชื่อมั่นร้อยละ 95 คือ 0.30 ซึ่งใกล้เคียงกับค่าที่ดีสุดของ HR 

OS ของผู้ป่วย GBM ที่มียีน MGMT ที่ 0.31 ซึ่งได้มีการวิเคราะห์ความไวไปแล้วว่าไม่สามารถท าให้เปลี่ยนแปลงผล
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การศึกษาได ้อย่างไรก็ตามการที่ผู้ป่วย GBM มีทั้งสถานะท่ีมียีน MGMT และมี performace status ที่ดีย่อมส่งผล

ดีต่อการศึกษาและท าให้ยา temozolomide มีความคุ้มค่ามากขึ้นในกลุ่มผู้ป่วยดังกล่าว 

จากการวิเคราะห์ภาระงบประมาณพบว่าหากมีการพิจารณาให้ยา temozolomide ในผู้ป่วย GBM ที่มียีน 

MGMT และมี performance status ตั้งแต่ 70 ขึ้นไปจะมีภาระงบประมาณ 5 ปีเท่ากับ 57 ล้านบาทในกรณีที่

สามารถซื้อยาได้ในราคาที่มีความคุ้มค่า และเท่ากับ 199 ล้านบาท กรณีสามารถซื้อยาได้ในราคาลดร้อยละ 70 

โดยจะมีผู้ได้รับยาประมาณ 1,000 รายในระยะเวลา 5 ปี  ส าหรับผู้ป่วย AA แม้ว่าจะมีต้นทุนการรักษาด้วยยา 

temozolomide ที่มากกว่าผู้ป่วย GBM แต่ด้วยจ านวนผู้ป่วยที่น้อยกว่าจึงท าให้ภาระงบประมาณน้อยลงไปด้วย 

คืออยู่ที่ประมาณ 34 ล้านบาทในราคายาท่ีคุ้มค่า และ 56 ล้านบาทในราคายาที่ลดลงร้อยละ 70 ภายในระยะเวลา 

5 ปี 

การศึกษาในต่างประเทศของ Messali A. 2013 ที่ศึกษาในสหรัฐอเมริกา (21) พบว่า ยา temozolomide มี

อัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมเท่ากับ 8,875 ดอลลาร์ต่อปีสุขภาวะ ซึ่งต่ ากว่าระดับเพดานความคุ้มค่าหาก

ก าหนดตาม 1 เท่ากับผลิตภัณฑ์มวลรวมในประเทศต่อหัวของสหรัฐอเมริกา การศึกษาของ Wu B. 2012 ในจีน

พบว่ายา temozolomide มีอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิมเท่ากับ 87,940 และ 7,014 ดอลลาร์ต่อปีสุข

ภาวะ ส าหรับรักษาผู้ป่วยทุกรายและเฉพาะผู้ที่มียีน MGMT ตามล าดับ โดยระดับค่าต้นทุนอรรถประโยชน์ส่วน

เพ่ิมที่พบดังกล่าวนั้นมีแนวโน้มที่จะท าให้ยาดังกล่าวมีความคุ้มค่าในประเทศดังกล่าว (เฉพาะ 7,014 ดอลลาร์ต่อปี

สุขภาวะ ในประเทศจีน) อย่างไรก็ตามการศึกษาดังกล่าวอาจจะไม่สามารถเปรียบเทียบได้กับการศึกษานี้เนื่องจาก

มีความแตกต่างกันหลายประการ อาทิ การใช้มุมมองของการศึกษา อย่างเช่น Wu B. 2012 ใช้มุมมองของระบบ

สุขภาพซึ่งไม่รวมต้นทุนการรักษาแบบไม่เป็นทางการ เป็นต้น อย่างไรก็ตามมีบางการศึกษาเช่น Garside R. 2007 

จากประเทศอังกฤษ (5) ที่พบว่ายา temozolomide มีค่าต้นทุนอรรถประโยชน์ส่วนเพ่ิมที่มากกว่าเกณฑ์ความ

คุ้มค่าของประเทศอังกฤษที่เท่ากับ 20,000 ปอนด์ต่อปีสุขภาวะ อย่างไรก็ตามมีปัจจัยหลายประการที่ท าให้ไม่

สามารถเปรียบเทียบผลการศึกษาระหว่างประเทศไทยอันเนื่องจากความแตกต่างของระบบสุขภาพ ต้นทุนการ

รักษา รวมถึงวิธีการศึกษาท่ีแตกต่างกัน เป็นต้น (37) 
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ความเป็นไปได้ในการตรวจยีน Methylated MGMT นั้น จากการประชุมผู้เชี่ยวชาญทราบว่ามีสถานที่ที่

สามารถตรวจยีนดังกล่าวได้เพียงที่เดียวคือโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ โดยมีค่าตรวจประมาณ 8,000 บาท ทั้งนี้หาก

มีการตัดสินใจให้ยาดังกล่าวเป็นสิทธิประโยชน์สามารถเบิกจ่ายได้ ควรมีการพิจารณาถึงสิทธิประโยชน์ของผู้ป่วยใน

การตรวจยีนดังกล่าวด้วย ทั้งนี้ แม้ว่าจะสถานที่ตรวจยีนได้เพียงแห่งเดียวแต่หากบริหารจัดการผู้ป่วยให้ดีแล้ว

อาจจะมีความสามารถในการท าให้ผู้ป่วยได้เข้าถึงยาได้อย่างมีประสิทธิภาพและประหยัดค่าใช้จ่าย อาทิ แพทย์ควร

พิจารณาผู้ป่วยที่มีโอกาสที่จะได้รับผลจากการรักษามากที่สุดให้ได้รับการตรวจยีนดังกล่าว อาทิ มีค่าคะแนน 

performance มากกว่าหรือเท่ากับ 70 ซึ่งจะท าให้จ านวนผู้ป่วยที่จะต้องตรวจยีนมีจ านวนน้อยลง 

การศึกษานี้มีข้อจ ากัดหลายประการ โดยการศึกษานี้มีการก าหนดให้ผู้ป่วยได้รับการรักษาล าดับถัดไป 

(second line treatment) ที่แตกต่างจากการศึกษาที่น าผลประสิทธิภาพของยามาใช้ ดังนั้นอาจจะท าให้ค่า

ประสิทธิภาพของยานั้นดีเกินจริง เนื่องจากการศึกษาทดลองยาของต่างประเทศ ผู้ป่วยจะได้รับการรักษาล าดับ

ถัดไปที่ดีกว่าการศึกษานี้  นอกจากนี้การศึกษานี้ยังต้องพ่ึงพิงการใช้ข้อมูลโอกาสการลุกลามของโรคจาก

ต่างประเทศ ซึ่งอาจจะไม่มีความคล้ายคลึงกับผู้ป่วยไทย อย่างไรก็ตามพบว่าจากข้อมูลอัตราการอยู่รอดของผู้ป่วย

ไทยนั้นใกล้เคียงกับต่างประเทศคือที่ประมาณ 12 เดือน ดังนั้นอาจจะสมมติฐานได้ว่าโอกาสการลุกลามของไทยนั้น

ใกล้เคียงกับต่างประเทศ หรืออีกนัยคือโรค GBM มีค่าเฉลี่ยของการอยู่รอดและการลุกลามของโรคที่ไม่แตกต่างกัน

ระหว่างประชากรแต่ละชนชาติ อย่างไรก็ตามมีการปรับโอกาสการลุกลามของโรคมะเร็ง AA ให้ไวขึ้นเป็น 2 เท่า

จากการศึกษาเดิมของต่างประเทศ ทั้งนี้เนื่องจากข้อมูลอัตราการอยู่รอดพบว่าผู้ป่วยมะเร็ง AA ไทยจะมีโอกาส

เสียชีวิตไวกว่าผู้ป่วยต่างประเทศ (CATNON) ถึง 2 เท่า ซึ่งก็น่าจะมีความเป็นไปได้ที่โอกาสการลุกลามของโรคจะ

ไวกว่าของต่างประเทศเป็น 2 เท่า นอกจากนี้ เนื่องจากการเก็บข้อมูลคุณภาพชีวิตผู้ป่วยส่วนใหญ่ได้มาจากผู้ป่วยที่

ก าลังอยู่ในช่วงการฉายรังสีเพียงอย่างเดียว (ยังไม่ได้รับยาเคมีบ าบัด) จึงเป็นไปได้ที่ผู้ป่วยกลุ่มดังกล่าวจะมีสุขภาวะ

ที่ดีกว่า ผู้ที่ได้รับการฉายรังสีและรับยาเคมีไปพร้อมๆ กัน ซึ่งอาจจะมีอาการแทรกซ้อนต่างๆ เกิดขึ้น ดังนั้นค่า

คุณภาพชีวิตที่เก็บได้อาจจะสูงเกินจริง 
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6. ข้อเสนอแนะเชิงนโยบาย 

ในภาพรวมของการศึกษาพบว่าต้นทุนของการใช้ยา temozolomide เมื่อเทียบกับผลลัพธ์ที่ได้แล้วยังสูงเกิน

กว่าเกณฑค์วามคุ้มค่าตามบริบทของประเทศไทย อย่างไรก็ตามเนื่องจากยาดังกล่าวมีประสิทธิภาพในการลดอัตรา

การลุกลามและเสียชีวิตซึ่งยืดชีวิตและเพ่ิมคุณภาพชีวิตให้กับผู้ป่วยโดยเฉพาะอย่างยิ่ง ผู้ป่วย GBM ที่มียีน 

methylated MGMT และผู้ป่วย AA อย่างมีนัยส าคัญ อีกทั้งจ านวนผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มนั้นมีจ านวนไม่มากนัก ทั้งนี้

หากพิจารณาถึงผู้ป่วยที่จะได้รับผลประโยชน์สูงสุดจากยา เสนอให้พิจารณาใช้เกณฑ์ performance status ตั้งแต่ 

70 ขึ้นไปกับกลุ่มผู้ป่วยดังกล่าวเพ่ือเป็นการคัดเลือกผู้ที่จะได้รับยาเพ่ิมเติม ซึ่งจะสามารถจ ากัดจ านวนผู้ป่วย

ดังกล่าวให้น้อยลง ทั้งนี้จึงเสนอให้ต่อรองราคายาในระดับที่มีความคุ้มค่าหรือในระดับที่ไม่ท าให้เป็นภาระ

งบประมาณของประเทศมากเกินไป 

7. ผลประโยชน์ทับซ้อน 

คณะผู้วิจัยไม่มีผลประโยชน์ทับซ้อนจากภายนอกหรือผลประโยชน์ส่วนตน ที่ส่งอิทธิพลต่องานวิจัยที่ได้รับ

มอบหมาย ทั้งในผลประโยชน์ทางด้านการเงิน หน้าที่ และประโยชน์ทางวิชาชีพ 
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9. ภาคผนวก 
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9.1. ภาคผนวก 1 เวชปฏิบัติของ NCCN 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

MRI วางแผนการรักษา

สามารถผ่าเนื้องอกได้หมด
- ผ่าตัด ± carmustine wafer

- ตามด้วย MRI

Glioblastoma

ไม่สามารถ

- ใช้เข็มเจาะเอาชิ้นเนื้อ

- ผ่าเปิดตรวจชิ้นเนือ้

- ผ่าเนื้องอกออกบางส่วน

(ท า MRI หลังผ่าด้วย)
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- เริ่มต้นจากการท า MRI หากผล MRI พบว่าเป็น high-grade glioma ก็จะต้องเริ่มวางแผนการรักษาโดยทีมสหวิชาชีพ (multidisciplinary) 

- หากเนื้องอกท่ีพบสามารถผ่าตัดออกไปได้หมด ก็ให้ผ่าตัด (อาจให้ carmustine wafer ร่วมด้วย) และท า MRI หลังผ่าตัด 24-72 ชั่วโมง 

- หากไม่สามารถผ่าตัดเนื้องอกออกไปได้หมด อาจใช้เข็มเจาะเอาชิ้นเนื้อ (stereotactic biopsy) หรือผ่าเปิดตรวจชิ้นเนื้อ (open biopsy) หรือผ่าเนื้องอก

ออกบางส่วน 

- น าชิ้นเนื้อมาตรวจ หากพบว่าเป็น glioblastoma ก็จะท าการรักษาต่อไป โดยจะแบ่งผู้ป่วยเป็น 2 กลุ่ม คือ อายุน้อยกว่าหรือเท่ากับ 70 ปี และอายุมากกว่า 

70 ปี 
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Glioblastoma (อายนุ้อยกว่าหรือเท่ากับ 70 ปี) 

 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

อายุ ≤ 70 y

KPS ≥ 60

Methylated
- Standart RT + temozolomide + alternating electric 
field therapy หรือ

- Standard RT + temozolomide

- MRI 2-6 สัปดาห์หลัง RT

- จากนั้นทุก 2-4 เดือน เป็นเวลา 2-3 ปี

- ลดความถี่ลงเรื่อยๆ

Unmethylated

หรือไม่ชัดเจน

- Standart RT + temozolomide + alternating electric 
field therapy หรือ

- Standard RT + temozolomide หรือ

- Standart RT alone

KPS < 60

- Standard or hypofractionated brain RT หรือ

- Temozolomide หรือ

- Palliative care
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- ในผู้ป่วยอายุน้อยกว่าหรือเท่ากับ 70 ปี จะพิจารณาค่า KPS (Karnofsky Performance Status) 

- ในผู้ป่วย KPS < 60 (ไม่สามารถท างานได้ ต้องอยู่ที่บ้าน สามารถช่วยเหลือตัวเองได้ แต่ต้องการความช่วยเหลือบ้าง) สามารถให้การรักษาด้วย standard or 

hypofractionated brain RT หรือ temozolomide หรือการดูแลแบบประคับประคอง 

- ในผู้ป่วย KPS ≥ 60 หากตรวจสอบพบว่าเอนไซม์ MGMT เป็นแบบ methylated สามารถให้การรักษาด้วย standart RT + temozolomide + 

alternating electric field therapy หรือ standart RT + temozolomide แต่หากไม่เป็นแบบ methylated หรือผลการตรวจสอบไม่ชัดเจน ก็สามารถให้

การรักษาได้เหมือนแบบ methylated แต่จะมีทางเลือกเพ่ิมข้ีนอีก 1 ทาง คือ standart RT เดี่ยว ๆ 

- ท า MRI เพ่ือติดตามผลการรักษา 2-6 สัปดาห์หลังท า RT จากนั้นให้ท าทุก 2-4 เดือนเป็นเวลา 2-3 ปี แล้วลดความถ่ีลงเรื่อยๆ 
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Glioblastoma (อายุมากกว่า 70 ปี) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

อายุ > 70 ปี

KPS ≥ 60

Methylated

- Temozolomide หรือ

- Hypofractionated RT หรือ

- Hypofractionated RT + temozolomide หรือ

- Standard RT + temozolomide + alternating electric field 
therapy หรือ

- Standard RT + temozolomide

- MRI 2-6 สัปดาห์หลัง RT

- จากนั้นทุก 2-4 เดือน เป็นเวลา 2-3 ปี

- ลดความถี่ลงเรื่อยๆ

Unmethylated

หรือ

ไม่ชัดเจน

- Hypofractionated RT หรือ

- Standard RT + temozolomide + alternating electric field 
therapy หรือ

- Standard RT + temozolomide

KPS < 60

- Hypofractionated RT หรือ

- Temozolomide หรือ

- Palliative care
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- ในผู้ป่วยที่ KPS < 60 สามารถให้การรักษาด้วย hyprofractionated RT หรือ temozolomide หรือการรักษาแบบประคับประคอง 

- ในผู้ป่วยที่ KPS ≥ 60 หากตรวจสอบพบว่าเอนไซม์ MGMT ไม่เปน็แบบ methylated สามารถให้การรักษาด้วย hypofractionated RT หรือ standart RT 

+ temozolomide + alternating electric field therapy หรือ standart RT + temozolomide แต่หากเป็นแบบ methylated ก็สามารถให้การรักษาได้

เหมือนกับแบบไม่ methylated แต่จะมีทางเลือกเพ่ิมข้ึนมาอีก 2 ทางเลือก ได้แก่ temozolomide หรือ hypofractionated + temozolomide 

- ติดตามการรักษาเหมือนกบัผู้ป่วยอายุ ≤ 70 ปี 

Reference: National Comprehensive Cancer Network. NCCN Clinical Practice Guidelines in Oncology, Central Nervous System Cancers. 

2016. Available from: https://www.nccn.org/professionals/physician_gls/pdf/cns.pdf. 

**(ต้องสมัครสมาชิกก่อนจึงจะโหลดได้) 

 

 

 

 

 

 


