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ช่ือโครงการ ภาษาไทย การประเมินตนทุนอรรถประโยชนและผลกระทบดานงบประมาณของการรักษาผูปวย

โรคขออักเสบไมทราบสาเหตุในเด็กชนิดไมม ีอาการทางซิสเต็มมิกดวยการรักษามาตรฐานรวมกับ 

ยาชีววัตถุ 

ชื่อโครงการ ภาษาอังกฤษ Cost–utility and budget impact analysis of using biologic agent as an 

add-on therapy to standard treatment for refractory non-systemic juvenile idiopathic arthritis 

in Thailand 

1. หลักการและเหตุผล 

โรคขออักเสบในเด็ก (juvenile arthritis) เปนหนึ่งในโรคเรื้อรังท่ีพบบอยท่ีสุดในวัยเด็ก โดยมีความชุก

โดยประมาณเทากับ 1 คน ตอเด็ก 1,000 คน สำหรับโรคขออักเสบไมทราบสาเหตุในเด็ก หรือ juvenile 

idiopathic arthritis (JIA) เปนการรวมกันของขออักเสบที่มีลักษณะแตกตางกันซึ่งเกิดขึ้นโดยไมทราบสาเหตุ

กอนที่ผูปวยจะอายุครบ 16 ป เปนระยะเวลาอยางนอย 6 สัปดาห (1) จากการทบทวนวรรณกรรมอยางเปน

ระบบ (systematic review) ของ Thierry S. และคณะ ซึ่งทำการศึกษาในโรค JIA วิเคราะหขอมูลความชุก 

(prevalence) จาก 29 บทความใน 16 ประเทศ และอุบัติการณ (incidence) จาก 33 บทความใน 14 

ประเทศ พบความชุกและอุบัติการณของ JIA มีคาเทากับ 20.5 ตอ 100,000 ประชากรของเด็กอายุต่ำกวา 16 

ป (95%CI: 19.8, 21.3) และ 7.8 ตอ 100,000 ประชากรของเด็กอายุต่ำกวา 16 ป (95%CI: 7.6, 8.1) 

ตามลำดับ (2) โรค JIA สามารถแบงออกเปน 2 กลุ มหลัก คือ กลุ มที ่ไมมีอาการทาง systemic (non-

systemic juvenile idiopathic arthritis; Non-sJIA) และกลุมท่ีมีอาการทาง systemic (systemic juvenile 

idiopathic arthritis; sJIA) ในประเทศไทยคาดวามีผู ปวยทั ้งสองกลุ มในสัดสวนรอยละ 66.2 และ 33.8 

ตามลำดับ (3) 

สำหรับแนวทางการรักษาโรค JIA ในประเทศไทย ยาตานอักเสบที่ไมใชสเตียรอยด (nonsteroidal 

anti-inflammatory drugs; NSAIDs) ยาสเตียรอยดท้ังชนิดฉีดและรับประทาน (systemic corticosteroids) 

และยาปร ับเปล ี ่ยนการดำเนินโรคร ูมาตอยดท ี ่ไม ใช สารชีวภาพ (non-biologic disease-modifying 

antirheumatic drugs; DMARDs) เปนยาหลักที่ใชในการรักษาโรคดังกลาวและครอบคลุมโดยหลักประกัน

สุขภาพแหงชาติ รวมถึงบรรจุอยูในบัญชียาหลักแหงชาติ (4) อยางไรก็ตาม ยาเหลานี้มีขอจำกัดในดาน

ประสิทธิผล กลาวคือ ยากลุม NSAIDs มีผลเพียงบรรเทาอาการชั่วคราว จึงตองใชยาอยางตอเนื่อง และผูปวย 

JIA เพียง 25%-33% เทานั้นที่ตอบสนองตอยากลุม NSAIDs และโดยมากเปนผูปวย JIA ชนิด oligoarthritis 

สำหรับยาในกลุม corticosteroids มีขอจำกัดในเรื่องของผลขางเคียงที่รุนแรงเมื่อใชติดตอกันเปนเวลานาน 

เชน การกดภูมิคุมกัน (immunosuppression) การเจริญเติบโตชา (growth retardation) ภาวะกระดูกพรุน 

(osteoporosis) ความดันโลหิตสูง ตอกระจก (cataracts) และผลทางเมตาบอลิก (metabolic effects) 

ขณะที่ยากลุม non-biologic DMARDs มีประสิทธิผลคอนขางจำกัด อีกทั้ง ยาบางชนิดยังขาดหลักฐานทาง

วิชาการคุณภาพดีท่ีจะชวยยืนยันประสิทธิผลในการรักษา (5)  

ปจจุบันกรอบแนวคิดเก่ียวกับการรักษาโรค JIA มีความเก่ียวของกับยาชีววัตถุ (biologics) ซ่ึงมีหลายกลุม เชน 

interleukin-1 (IL-1) receptor antagonists, interleukin-6 (IL-6) receptor antagonists, TNF-α 
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inhibitors และ T-cell co-stimulation modulator  เปนตน อยางไรก็ตามขอมูลเกี่ยวกับประสิทธิผลและ

ความปลอดภัยของยาชีววัตถุหลายชนิดยังคอนขางจำกัด ขณะที่ราคายาคอนขางสูง อีกทั้ง ในบริบทของ

ประเทศไทยจำเปนตองมีการประเมินความคุมคาทางเศรษฐศาสตรของการใชยาชีววัตถุรักษาโรค JIA เพ่ือ

ประกอบการตัดสินใจพิจารณายาเขาสูบัญชียาหลักแหงชาติ จึงเปนท่ีมาของหัวขอการวิจัยดังกลาว 

2. วัตถุประสงค 

2.1 คำถามงานวิจัย 

1) การใชยาชีววัตถุรักษาผูปวย non-sJIA ที่ไมตอบสนองตอการรักษามาตรฐานมีความ

คุมคาทางเศรษฐศาสตรสาธารณสุขในบริบทของประเทศไทยหรือไม 

2) การใชยาชีวว ัตถุร ักษาผู ป วย non-sJIA ที ่ไม ตอบสนองตอการรักษามาตรฐานมี

ผลกระทบดานงบประมาณเทาใด 

2.2 วัตถุประสงคงานวิจัย 

1) เพื่อวิเคราะหตนทุนอรรถประโยชนของการใชยาชีววัตถุรักษาผูปวย non-sJIA ที่ไม

ตอบสนองตอการรักษามาตรฐาน 

2) เพ่ือวิเคราะหผลกระทบดานงบประมาณของการใชยาชีววัตถุรักษาผูปวย non-sJIA ท่ีไม

ตอบสนองตอการรักษามาตรฐาน 

3. การทบทวนวรรณกรรม 

3.1 โรคหรือปญหาสุขภาพ 

สาเหตุของการเกิดโรค 

พยาธิกำเนิดของโรคยังไมชัดเจน ทฤษฎีที ่ไดรับการยอมรับมากที ่สุด คือ เกิดจาก

กระบวนการทางภูมิคุ มกันซึ่งเปนผลมาจากปจจัยทางสิ่งแวดลอม และความแตกตางทางพันธุกรรม เชน 

human leukocyte antigen (HLA) B27 และ HLA tissue อ่ืน ๆ รวมถึงการติดเชื้อ เชน การติดเชื้อทางเดิน

อาหาร (enteric infection) parvovirus B19 หัดเยอรมัน (rubella) คางทูม (mumps) ไวรัสตับอักเสบบี 

(hepatitis B)  Epstein-Barr virus mycoplasma และ chlamydia (6) 

กระบวนการทางภูมิคุมกันเกิดขึ้น คือ มีตัวกระตุน T-lymphocytes และทำใหเกิดการ

หลั่ง cytokines นำไปสูการทำลายขอ (joint destruction) และการหลั่งสารชักนำ (mediator) เปนการ

กระตุนให macrophage สรางตั้งตนของการอักเสบ (pro-inflammatory cytokines) เชน interleukin (IL) 

1 , IL-6 , tumour necrosis factor (TNF)-α นำไปส ู  การ เพ ิ ่ มข ึ ้ นของ  C-reactive protein (CRP) และ 

erythrocyte sedimentation rate (ESR) ซึ่งเปนการตอบสนองของรางกายตอการอักเสบ และทำใหเกิดขอ

อักเสบรวมกับมีน้ำไขขอ (synovial fluid) เพ่ิมข้ึน โดยลักษณะของภาวะไขขออักเสบ (synovitis) คือเกิดการ

หนาตัวและการคั่งของเลือกบริเวณเนื้อเยื่อไขขอ (subsynovial tissue) ซึ่งลักษณะดังกลาวจะทำใหเกิดการ

อักเสบเรื้อรังตามมา นอกจากนี้ สัดสวนของ T-lymphocytes ในน้ำไขขอนั้น แตกตางกันในโรค JIA แตละ

ชนิด ซ่ึงอาจเปนหนึ่งในเหตุผลท่ีทำใหการตอบสนองตอการรักษาของผูปวยโรค JIA แตละชนิดแตกตางกัน (6) 
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อาการและอาการแสดง 

International League of Association for Rheumatology (ILAR) ไดใหน ิยามวา JIA 

คือ โรคขออักเสบท่ีเกิดข้ึนโดยไมทราบสาเหต ุในชวงกอนท่ีผูปวยจะอายุครบ 16 ป และคงอยูเปนเวลาอยางนอย 

6 สัปดาห ปจจุบันสามารถจำแนก JIA ได 7 กลุมยอย และแตละกลุมแยกออกจากกันอยางเด็ดขาด (mutually 

exclusive) ดวยเกณฑตาง ๆ คือ จำนวนขอที่ไดรับผลกระทบ อาการแสดงที่เกิดขึ้นนอกขอ และผลตรวจทาง

หองปฏิบัติการตาง ๆ เชน rheumatoid factor (RF) และ HLA–B27 ดังรายละเอียดในตารางท่ี 1 (7) 

(1) Systemic Arthritis (sJIA) โรค JIA ชนิดนี้เกิดขึ้นในเพศหญิงและเพศชายเทา ๆ 

กัน และเกิดขึ้นไดทุกชวงเวลาในวัยเด็ก โดยปจจัยทางภูมิศาสตรมีผลตอสัดสวนของ sJIA ตอ JIA ลักษณะ

สำคัญของโรค คือ อาการทาง systemic (systemic features) ผูปวยจะมีอาการขออักเสบรวมกับมีไขเปน

ชวง ๆ รวมกับมีอาการอื ่น ๆ อยางนอยหนึ ่งอยาง ไดแก ผื ่น (typical rash) ตอมน้ำเหลืองโต (generalized 

lymphadenopathy) ตับมามโต (hepatosplenomegaly) หรือเยื่อหุมอวัยวะอักเสบ (serositis) 

(2) Oligoarthritis โรค JIA ชนิดนี ้เปนชนิดที ่พบมากที ่ส ุดในประเทศพัฒนาแลว 

โดยทั่วไปพบในเด็กผูหญิงอายุนอยกวา 6 ป สามารถแบงเปน 2 กลุมยอย ไดแก persistent (มีจำนวนขอท่ี

ไดรับผลกระทบนอยกวา 4 ขอ ตลอดระยะเวลาที่เปนโรคนี้) และ extended (หลังจากเปนโรค 6 เดือน 

จำนวนขอที่ไดรับผลกระทบมากกวา 4 ขอ หากตรวจ RF ในผูปวย oligoarthritis จะพบผลลบ ขณะที่การ

ตรวจ ANA พบผลบวกรอยละ 70-80 

(3) Polyarthritis (RF-negative) (PJIA) นิยามของ polyarthritis JIA คือ ขออักเสบ

ตั้งแต 5 ขอข้ึนไปในชวง 6 เดือนแรก ความถ่ีในการเกิดโรคข้ึนกับปจจัยทางภูมิศาสตร และ JIA ชนิดนี้พบมาก

ในเด็กผูหญิง อาการที่พบคือ ไขต่ำ ๆ น้ำหนักลด และมีภาวะเลือดจาง นอกจากนี้อาจพบอาการตับมามโต

ระดับรุนแรงนอยถึงปานกลาง และผูปวยอาจมีอาการเติบโตผิดปกติ (growth retardation) polyarthritis 

JIA สามารถแบงไดเปน 2 กลุม ตามผลตรวจ RF กลุม RF-negative พบมากใน 2 ชวงอายุ คือ 2-4 ป และ 6-

12 ป 

(4) Polyarthritis (RF-positive) (PJIA) นิยามและลักษณะตาง ๆ ของ polyarthritis 

JIA แสดงดังหัวขอ (3) ในสวนของกลุ ม RF-positive ชวงอายุที ่เกิดโรคแตกตางจากกลุ ม RF-negative 

กลาวคือ พบในชวงทายของวัยเด็กและวัยรุนมากกวา 

(5) Psoriatic Arthritis (JPsA) ตามเกณฑของ ILAR นิยามของ JIA ชนิดนี้ คือ ขอ

อักเสบรวมกับผื่นสะเก็ดเงิน หรือมีภาวะตอไปนี้อยางนอย 2 ชนิดรวมกัน ไดแก 1) dactylitis 2) nail pitting 

หรือ onycholysis และ 3) ญาติสายตรงเปนโรคสะเก็ดเงิน ผลกระทบท่ีเกิดกับขอตาง ๆ คอนขางหลากหลาย 

ตั้งแตเกิดแบบสมมาตรกับขอขนาดเล็ก ไปจนถึงการเกิดแบบไมสมมาตรกับขอขนาดใหญของรยางคสวนลาง 

และในท่ีสุดอาจเกิดเปน seropositive rheumatoid arthritis 

(6) Enthesitis Related Arthritis (ERA) โรค JIA ชนิดนี้เปนหนึ่งในประเด็นที่กุมาร

แพทยสาขาโรคขอฯ ถกเถียงกันมากท่ีสุด เนื่องจากมีท้ังลักษณะ JIA และ juvenile spondyloarthropathies 

โดยโรคนี้มีชื่อเรียกคอนขางหลากหลาย คำวา ERA มาจาก Durban classification โรคนี้พบในเด็กผูชายท่ี
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อายุมากกวา 6 ป ลักษณะสำคัญ คือ ผลตรวจ RF และ ANA เปนลบ รวมกับมีอาการปวดที่จุดยึดเสนเอ็น 

(enthesopathy) และขออักเสบแบบไมสมมาตร (asymmetric) ที ่รยางคสวนลาง (lower extremities) 

โดยเฉพาะอยางยิ่งท่ีเขาและขอเทา ท้ังนี้ สามารถพบผลตรวจ HLA B27 เปนบวกไดรอยละ 65-80 

(7) Undifferentiated Arthritis คือ โรคขออักเสบที ่ ไม  เป นไปตามเกณฑการ

พิจารณาของ JIA ท้ัง 6 ชนิดขางตน หรือมีลักษณะท่ีเขากันไดกับ JIA ตั้งแต 2 ชนิดข้ึนไป 

สำหรับแนวทางการวินิจฉัยโรค JIA ทั ้ง 7 ชนิด อาจเริ ่มพิจารณาจากอาการทาง 

systemic เพื่อวินิจฉัยแยกsJIA ออกจาก JIA ชนิดอื่นๆ จากนั้นวินิจฉัยดวยลักษณะอาการและผลตรวจทาง

หองปฎิบัติการตาง ๆ จนถึง rheumatoid factor ดังรูปที่ 1 นอกจากนี้ ในป ค.ศ. 2019 ทาง American 

College of Rheumatology (1) ไดจัดกลุ มผู ปวยโรค Non-sJIA ใหมเปน 3 กลุม ไดแก 1) polyarthritis 

population 2) sacroiliitis population และ 3) enthesitis population ซ่ึงมีการรวม JIA ท่ีไมมีอาการทาง 

systemic เขาดวยกันตามนิยามในตารางท่ี 1 
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รูปท่ี 1 แนวทางการวินิจฉัยโรค JIA แตละชนิด (8) 

(ท่ีมา: https://www.springer.com/gp/book/9783319130989) 

https://www.springer.com/gp/book/9783319130989
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ตารางท่ี 1 นิยามและแนวทางการวินิจฉัยโรค Non-sJIA แตละชนิด (7) 

Subtype of JIA Definition Exclusion Criteria 
a b c d e 

Oligoarthritis Arthritis affecting one to 4 joints during the first 6 months of disease. Two subcategories are recognized: 
1. Persistent oligoarthritis: Affecting not more than 4 joints throughout the disease course 
2. Extended oligoarthritis: Affecting a total of more than 4 joints after the first 6 months of disease 

     

Polyarthritis (RF -ve)** Arthritis affecting 5 or more joints during the first 6 months of disease; a test for RF is negative.      
Polyarthritis (RF +ve)** Arthritis affecting 5 or more joints during the first 6 months of disease; 2 or more tests for RF at least 3 months apart 

during the first 6 months of disease are positive.      

Psoriatic Arthritis Arthritis and psoriasis, or arthritis and at least 2 of the following: 
1. Dactylitis 
2. Nail pitting or onycholysis 
3. Psoriasis in a first-degree relative 

 

    

Enthesitis Related  
Arthritis 

Arthritis and enthesitis, or arthritis or enthesitis with at least 2 of the following: 
1. The presence of or a history of sacroiliac joint tenderness and/or inflammatory lumbosacral pain 
2. The presence of HLA-B27 antigen 
3. Onset of arthritis in a male over 6 years of age 
4. Acute (symptomatic) anterior uveitis 
5. History of ankylosing spondylitis, enthesitis related arthritis, sacroiliitis with inflammatory bowel disease, Reiter’s 
syndrome, or acute anterior uveitis in a first-degree relative 

 

  

  

Undifferentiated Arthritis  Arthritis that fulfills criteria in no category or in 2 or more of the above categories. NS NS NS NS NS 
 

หมายเหตุ *a. Psoriasis or a history of psoriasis in the patient or first degree relative.; b. Arthritis in an HLA-B27 positive male beginning after the 6th birthday.; c. Ankylosing spondylitis, enthesitis related 
 arthritis, sacroiliitis with inflammatory bowel disease, Reiter’s syndrome, or acute anterior uveitis, or a history of one of these disorders in a first-degree relative.; d. The presence of IgM rheumatoid 
 factor on at least 2 occasions at least 3 months apart.; e. The presence of systemic JIA in the patient. 
 **RF: rheumatoid factor 

 ดัดแปลงจาก: Petty RE, et al. The Journal of rheumatology 2004;31(2):390-2. (7)
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ตารางท่ี 2 นิยามของโรค Non-sJIA ตามแนวทางของ ACR guideline 2019 

Term Definition 
Polyarthritis 
population 

Children with JIA and non-systemic polyarthritis (≥5 joints ever involved); may 
include children from ILAR JIA categories of polyarticular (rheumatoid factor 
positive or negative), extended oligoarticular, enthesitis-related arthritis, 
psoriatic arthritis, and undifferentiated arthritis. 

Sacroiliitis population Patients with active sacroiliitis who will most likely be classified within the 
ILAR categories of enthesitis-related arthritis, psoriatic arthritis, and 
undifferentiated arthritis, but may include patients in any of the ILAR JIA 
categories. 

Enthesitis population Patients with enthesitis (inflammation at tendon-to-bone insertion sites) who 
will most likely be from the ILAR categories of enthesitis-related 
arthritis, psoriatic arthritis, and undifferentiated arthritis, but may include 
patients from any of the ILAR JIA categories. 

 

ผลลัพธในระยะยาว (long-term outcomes) 

โรค JIA ทุกกลุมสามารถทำใหคุณภาพชีวิตของผูปวยลดลงและเสี่ยงตอภาวะขอถูกทำลายถาวร รวมถึงโรคอาจ

คงอยูจนกระท่ังผูปวยเขาสูวัยผูใหญ สงผลใหเกิดภาวะทุพลภาพและคุณภาพชีวิตบกพรองอยางตอเนื่อง (1) 

3.2 แนวทางการรักษา 

1) Nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs) 

ยากลุ ม NSAIDs จัดเปน adjunct therapy ตามแนวทางของ ACR guideline 2019 

เนื่องจากคุณภาพของหลักฐานทางวิชาการคอนขางต่ำ รวมถึงมีขอกังวลของผูปวยและผูดูแลเกี่ยวกับอาการ

ขางเคียงที่เกิดจากการใชยากลุมนี้ โดยทั่วไป ยากลุมนี้ใชรักษาตามอาการ โดยเฉพาะอยางยิ่งในชวงเริ่มหรือ

ปรับการรักษาดวย DMARDs หรือยาชีววัตถุ ทั้งนี้ ไมสามารถใช NSAIDs เปนยาเดี่ยวเพื่อรักษาภาวะไขขอ

อักเสบเร ื ้อร ังหร ือคงอยู นาน (1) ยากลุ มน ี ้ท ี ่ ใช บ อยในโรค JIA ได แก  naproxen, ibuprofen และ 

indomethacin (6) 

2) Corticosteroids  

ยากลุมนี้มีผลตานการอักเสบสูงที่สุด แตมีขอจำกัดในการใชเนื ่องจากมีผลขางเคียง

จำนวนมากและประส ิทธ ิผลในการป องก ันการทำลายข อต ่ ำ  การฉ ีดยาเข  าข อ (intraarticular 

glucocorticoids) จัดเปน adjunct therapy ตามแนวทางของ ACR guideline 2019 เชนกัน เนื ่องจาก

คุณภาพของหลักฐานทางวิชาการคอนขางต่ำและทำใหเกิดความเจ็บปวด รวมถึงอาจจะตองใชยาสลบรวมดวย 

ACR guideline 2019 แนะนำใหฉีดยาเขาขอในกรณีที่โรคสงผลตอการใชชีวิตประจำวันหรือตองการควบคุม

โรคทันที และแนะนำใหใช triamcinolone hexacetonide มากกวา triamcinolone acetonide สวนการ

ใชยา corticosteroid แบบฉีดหรือรับประทานควรใหแบบ bridging therapy และจำกัดระยะเวลา คือ นอย

กวา 3 เดือน โดยแนะนำสำหรับการรักษาผูปวยที่มีสภาวะโรครุนแรงปานกลางหรือมาก (1) ยาที่มีในประเทศ

ไทย ไดแก methylprednisolone และ prednisolone 
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3) Non-biologic disease-modifying antirheumatic drugs (DMARDs) 

ยากลุม non-biologic DMARDs หรือ conventional DMARDs ที่แนะนำใหใชในโรค 

JIA ไดแก methotrexate, sulfasalazine และ leflunomide โดยมีรายละเอียดดังนี้ 

Methrotrexate (MTX) ยังคงเปนยาตัวเลือกแรกสำหรับผูปวยโรค JIA ยา MTX เปน 

folic acid analogue ออกฤทธิ ์โดยแยงจับกับ dihydrofolate reductase อยางสมบูรณ ทำใหเกิดการ

รบกวนกระบวนการสราง purine และ DNA อีกทั้ง MTX ยังสงผลเพิ่มระดับ adenosine ซึ่งเชื่อวาเปนหนึ่ง

ในกลไกตานการอักเสบ MTX มีขอบงใชเปนการรักษาเริ่มตนของ oligoarticular และ polyarticular JIA ใน

กรณีท่ีภาวะโรคกำเริบหรือการพยากรณโรคไมดี อยางไรก็ตาม MTX มักจะใชเปนทางเลือกลำดับที ่ 2 

(second-line therapy) หลังจากการรักษาดวย NSAID เพียงอยางเดียว และ/หรือ หลังจากรักษาดวยยาฉีด

เขาขอ (9)ตาม ACR guideline 2019 แนะนำใหใช methotrexate แบบ subcutaneous มากกวาแบบ

รับประทาน (1) ดานประสิทธิผล (efficacy) MTX มีประสิทธิผลในการรักษาผูปวยโรค JIA ท่ีมีการอักเสบของ

ขออยางนอย 3 ขอ การศึกษาทางคลินิกแบบ RCT ในป ค.ศ. 1992 พบวา รอยละ 63 ของผูเขารวมการศึกษา

ที่ไดรับยา MTX มีอาการที่ดีขึ้นอยางมีนัยสำคัญทางสถิติเมื่อเทียบกับกลุมที่ไมไดรับยา นอกจากนี้ การศึกษา

แบบ RCT อีกการศึกษาหนึ่งก็พบวา MTX มีประสิทธิผลสำหรับ extended oligoarticular และ systematic 

JIA เชนกัน ดานความปลอดภัย (safety) โดยทั่วไปผูปวยมักทนตออาการขางเคียงของ MTX ได โดยอาการ

ดังกลาวอาจเกี่ยวของกับคุณสมบัติตาน folate ของ MTX หนึ่งในอาการขางเคียงที่พบบอย คือ อาการของ

ทางเดินอาหาร ไดแก ไมสบายทองและคลื่นไส สวนอาการไมพึงประสงคอ่ืน ๆ ที่อาจพบได เชน แผลในชอง

ปาก ความเสี่ยงติดเชื้อสูงข้ึนเนื่องจากยามีคุณสมบัติกดภูมิคุมกัน (immunosuppressive effects) นอกจากนี้ 

MTX มีคุณสมบัติเปนพิษตอตับและอาจทำใหเกิดอาการไมพึงประสงคทางระบบเลือดได (liver and 

hematologic toxicity) American College of Rheumatology จึงแนะนำใหตรวจติดตามความสมบูรณ

ของเม็ดเลือด (complete blood count; CBC) เอนไซมตับ (liver transaminase) และระดับครีเอตินีน 

(creatinine) กอนใชยาและทุก ๆ 12 สัปดาหระหวางท่ีใชยา (9) 

Leflunomide (LEF) ยับยั้งการสราง pyrimidine สงผลใหการเพ่ิมจำนวนของเม็ดเลือด

ขาวชนิดลิมโฟไซตท่ีถูกกระตุน (proliferation of activated lymphocytes) ลดลง นอกจากนี้ LEF ยังออก

ฤทธิ์ลดการสรางไซโตไคน (cytokine) ยับยั้งเอนไซมไทโรซีนไคเนส (tyrosine kinase) และยับยั้งกระบวนการ 

leukocyte-endothelial adhesion จึงมีคุณสมบัติเปน immunomodulator จากการศึกษาแบบ RCT หนึ่ง

ซ่ึงเปรียบเทียบประสิทธิผลของ LEF กับ MTX ในผูปวย JIA พบวา ผูปวยท่ีไดรับ MTX รอยละ 89 ตอบสนอง

ตอการรักษาตามเกณฑ ACR Pedi 30 ซึ่งสูงกวากลุมที่ไดรับ LEF (รอยละ 68) อยางมีนัยสำคัญทางสถิติ อีก

การศึกษาหนึ่งซ่ึงเปนแบบ open-label study ชี้ใหเห็นวา LEF อาจมีประสิทธิผลในผูปวย polyarticular JIA 

ที่ใช MTX ไมไดผลหรือทนตอยาไมได โดยพบวา รอยละ 50 ของผูปวยผานเกณฑ ACR Pedi 30 ที่ 26 

สัปดาห (9) ตาม ACR guideline 2019 แนะนำใหใช LEF เปนยาทางเลือกรองจาก MTX ในผู ปวย JIA 

รวมกับ polyarthritis (1) ขณะใช LEF ผูปวยควรไดรับการตรวจติดตามความสมบูรณของเม็ดเลือด เอนไซม

ตับ (liver transaminase) และระดับครีเอตินีน (9) 
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Sulfasalazine (SSZ) เปนอนุพันธ (analogue) ของ 5-amino acid ที ่เกี ่ยวของกับ 

sulfonamide ฤทธิ์ตานการอักเสบของ SSZ อาจเกี่ยวของกับกลไกการยับยั้งการเจริญเติบโตของแบคทีเรีย 

การรบกวนการสราง prostaglandins และ leukotrienes และการสะสมของ adenosine ยา SSZ ถูก

แนะนำใหใชรักษาโรค JIA ชนิด enthesitis-related arthritis หลังจาก NSAID และ/หรือ glucocorticoid 

ชนิดฉีดเขาขอ จากการศึกษาแบบ RCT หนึ่ง แสดงใหเห็นถึงความปลอดภัยและประสิทธิผลของ SSZ ในการ

รักษาผูปวย JIA ชนิด oligoarticular และ polyarticular arthritis โดยพบนัยสำคัญของ overall articular 

severity score, global assessment และผลตรวจทางหองปฏิบัติการในกลุ มที ่ไดรับยา SSZ ดานความ

ปลอดภัย มีการศึกษาหนึ่งพบวา ผูปวยรอยละ 29 อาการขางเคียงจนเปนสาเหตุใหตองหยุดยา SSZ สำหรับ

อาการไมพึงประสงค ไดแก ผลตอทางทางเดินอาหาร ผื่น เม็ดเลือดต่ำ (cytopenia) และแผลในชองปาก ขณะ

ใชยา SSZ ผูปวยควรไดรับการตรวจติดตามความสมบูรณของเม็ดเลือด เอนไซมตับ (liver transaminase) 

และระดับครีเอตินีน 

ยาในกลุ ม non-biologic DMARDs ตัวอื ่น ๆ ไดแก azathioprine, cyclosporine, 

hydroxychloroquine, penicillamine, tacrolimus, thalidomide ยาเหลานี ้มักใชเฉพาะใน refractory 

disease หรือขอบงใชพิเศษ เชน ผูปวยเกิด macrophage activation syndrome ซึ่งเปนอาการแทรกซอน

ของ JIA ชนิด systemic (sJIA) อยางไรก็ตาม ปจจุบันยังคงไมมีการแนะนำหรือรับรองอยางชัดเจนในการใชยา

กลุมนี้เปนยาเริ่มตนการรักษาโรค JIA 

4) Biologic agents 

ในชวงระยะเวลากวา 15 ป การใชยาชีววัตถุทำใหผลการรักษาโรค JIA ดีขึ้นอยางมาก 

ในยุคท่ีมีการใชยาชีววัตถุ อัตราการทำลายขอของผูปวยลดลงและการหายจากโรคเพ่ิมข้ึน รวมถึงจำนวนผูปวย

ที่อยูในภาวะโรคสงบเพิ่มมากขึ้น แนวเวชปฏิบัติสำหรับการรักษาโรค JIA ของ ACR guideline 2019 (1) ได

แบงการรักษาผูปวย Non-sJIA ออกเปน 3 กลุมหลัก คือ (1) JIA and polyarthritis (2) JIA and sacroiliitis 

และ (3) JIA and enthesitis (รายละเอียดนิยามโรคตามตารางที่ 2) โดยขอแนะนำสวนใหญระบุใหใชยาชีว

วัตถุรวมกับยามาตรฐานและไมใชเปนการรักษาลำดับแรก ยกเวนบางกรณี เชน ผูปวยมีความเสี่ยงสูงตอการถูก

ทำลายของขอจนไมสามารถใชการได (disabling joint damage) นอกจากนี้ ยาชีววัตถุที่คอนขางครอบคลุม

การรักษาโรค Non-sJIA แตละชนิดคือ ยากลุม TNF-alpha inhibitors ดังรายละเอียดในตารางท่ี 3 อยางไรก็

ตาม ACR guideline 2019 ได กล าวถ ึงยาช ีวว ัตถ ุท ั ้งหมด 4 กล ุ ม ค ือ (1) TNF-α inhibitors ได แก 

adalimumab etanercept golimumab และ infliximab  (2) IL-6R antagonist คือ tocilizumab (3) T-

cell co-stimulation modulator คือ abatacept (4) B-cell depletion คือ rituximab  
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ตารางที่ 3 แนวทางการรักษาโรค Non-sJIA ที่เกี่ยวของกับการใชยาชีววัตถุ กรณีเริ่มตนและกรณีท่ีไม

ตอบสนองตอการรักษาแรก (initial and subsequent treatment) ตามแนวเวชปฏิบัตขิอง American 

College of Rheumatology/Arthritis Foundation ป ค.ศ. 2019 

JIA groups Initial therapy Subsequent therapy 
JIA and 
polyarthritis 

Initial biologic therapy may 
be considered for patients 
with risk factors and 
involvement of high-risk 
joints (e.g., cervical spine, 
wrist, or hip), high disease 
activity, and/or those 
judged by their physician to 
be at high risk of disabling 
joint damage. 
 
 

Low disease activity (cJADAS-10 ≤2.5 and ≥1 
active joint) 
Escalating therapy is conditionally recommended 
over no escalation of therapy.  
 Escalation of therapy may include: 

Intraarticular glucocorticoid injection(s), 
optimization of DMARD dose, trial of 
methotrexate if not done, and adding or 
changing biologic. 

Moderate/high disease activity (cJADAS-10 >2.5) 
If patient is receiving DMARD monotherapy: 
 Adding a biologic to original DMARD is 

conditionally recommended over changing to a 
second DMARD. 

 Adding a biologic is conditionally 
recommended over changing to triple DMARD 
therapy. 

 
JIA and 
sacroiliitis 

In children and adolescents with active sacroiliitis despite treatment with NSAIDs: 
Adding TNFi is strongly recommended over continued NSAID monotherapy. 

JIA and 
enthesitis 

In children and adolescents with active enthesitis despite treatment with NSAIDs: 
Using a TNFi is conditionally recommended over methotrexate or sulfasalazine. 

 

3.3 แนวทางการรักษาโรค Non-SJIA ดวยยาชีววัตถุของประเทศไทย 

ตามแนวทางการใชสารชีวภาพในผูปวยโรคขออักเสบไมทราบสาเหตุในเด็ก โดยสมาคมรูมา

ติสซั่มแหงประเทศไทย การรักษาผูปวย JIA ที่ไมมีอาการทาง systemic เริ ่มจากการใชยากลุม NSAIDs, 

steroids และ DMARDs หากไมตอบสนองตอการรักษาเหลานี้ หรือไดรับผลขางเคียงจากยา แนะนำใหเริ่มใช

ยาชีววัตถุ (รูปท่ี 2) ซึ่งยากลุมยาชีววัตถุสามารถใชไดในผูปวยอายุ 2 ปขึ้นไป โดยผูปวยจะตองไดรับการ

วินิจฉัยโรค JIA ตามเกณฑของ ILAR และมีเง่ือนไขอ่ืน ๆ รวมดวยอยางนอย 1 ขอ ไดแก 1) มี active disease 

หรือ 2) ไมตอบสนองตอการรักษามาตรฐาน (NSAIDs และ DMARDs) หรือ 3) ไมสามารถลดขนาดยา 

เพรดนิโซโลน (prednisolone) ไดตามเปาหมาย หรือ 4) มีหลักฐานการทำลายของขอจากภาพรังสีขณะท่ี

ไดรับการรักษา 
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รูปท่ี 2 แนวทางการใชสารชีวภาพในผูปวยโรค JIA กรณีไมมีอาการทาง systemic 

เมื่อสืบคนขอมูลเพิ่มเติมเกี่ยวกับขอบงใชของยาชีววัตถุ ทั้ง 4 กลุม รวมทั้งหมด 7 ชื่อสามัญ

ทางยา พบวา ยาที่มีขอบงใชในโรค JIA โดยไดรับการอนุมัติจาก U.S. FDA มีจำนวน 4 ใน 7 ชนิด (ยกเวน 

golimumab infliximab และ rituximab) โดยสวนใหญระบุใหใชในผูปวยอายุ 2 ป ขึ้นไป ดังรายละเอียดใน

ตารางที่ 4 สำหรับประเทศไทยมียาชีววัตถุจำนวน 5 ใน 7 ชนิดที่ขึ ้นทะเบียนในขอบงใชสำหรับโรค JIA 

(ยกเวน infliximab และ rituximab) ท้ังนี้ กระบวนการผลิตยาชีววัตถุคอนขางซับซอน การผลิตโดยเลียนแบบ

โครงสรางของยาชีววัตถุตนแบบนั้น ผลิตภัณฑท่ีไดถูกจัดเปน “ยาชีววัตถุคลายคลึง” (biosimilar) เนื่องจากไม

สามารถเลียนแบบใหเหมือนกันได จากการสืบคนขอมูลยาชีววัตถุที่มีขอบงใชในโรค Non-sJIA ทั้งยาชีววัตถุ

ตนแบบและยาชีววัตถุคลายคลึง โดยพิจารณาจากชื่อสามัญทางยาเดียวกันพบรายละเอียดทะเบียนยาที่ข้ึน

ทะเบียนในประเทศไทย พรอมท้ังขอมูลตาง ๆ ท่ีเก่ียวของดังรายละเอียดในตารางท่ี 5 ซ่ึงปจจุบัน (พ.ศ.2563) 

ทะเบียนยา abatacept ไดถูกยกเลิกแลว จึงไมพิจารณายากลุ ม T-cell co-stimulation modulator ใน

งานวิจัยนี้ นอกจากนี้ เนื่องจากจำนวนผูปวย Non-sJIA ที่ไมตอบสนองตอการรักษาดวยยามาตรฐานคอนขาง

นอย ที่ประชุมผูมีสวนไดสวนเสียเพื่อใหขอคิดเห็นตอโครงรางการวิจัยเมื่อวันที่ 6 มีนาคม พ.ศ. 2563 และท่ี

ประชุมคณะทำงานประสานผลการพิจารณายาในบัญชียาหลักแหงชาติในการประชุมประจำเดือนเม่ือวันท่ี 14 

ธันวาคม พ.ศ. 2563 จึงมีขออภิปรายและมติใหประเมินความคุมคาทางเศรษฐศาสตรสาธารณสุขโดยรวม 

Non-sJIA ทั้ง 6 subtypes เขาดวยกัน ดังนั้น การประเมินฯ ในครั้งนี้ จึงพิจารณาเฉพาะยากลุม TNF-alpha 

inhibitors เนื่องจากประสิทธิผลของยากลุม IL-6R antagonist และ B-cell depletion ไมสามารถครอบคลุม

การรักษาโรค Non-sJIA ท้ัง 6 subtypes ได จึงไมพิจารณายา tocilizumab และ rituximab ในงานวิจัยนี้ 
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ตารางท่ี 4 กลุมยา รายการยา ขอบงใชท่ีไดรับการอนุมัติจาก U.S. FDA และ สํานักงานคณะกรรมการอาหารและยา (10) 

Category Medications 
U.S. FDA approval 

FDA Thailand approval* 
Approved indications Pediatric use 

1. TNF-α 
inhibitors 

 

Adalimumab Ankylosing spondylitis  n/a • โรคขออักเสบรูมาตอยดในผูใหญ 

• โรคขออักเสบไมทราบสาเหตุชนิดที่มีการอักเสบหลายขอ และโรคขออักเสบในตำแหนงที่มีเสนเอ็นไปเกาะกับ
กระดูก 

• โรคขอกระดูกสันหลังอักเสบชนิดติดยึด และโรคกระดูกสันหลังอักเสบที่ไมพบหลักฐานจากการฉายแสงในผูใหญ 

• โรคขออักเสบที่เกิดจากสะเก็ดเงินในผูใหญ 

• โรคสะเก็ดเงินชนิดผื่นหนาในผูใหญและเด็ก 

• โรคผิวหนังอักเสบที่เกิดซ้ำและเร้ือรังในผูใหญ และมีอาการปวดจากกอนนูนและฝหัวหนอง 

• โรคโครหน (โรคที่มีการอักเสบของระบบทางเดินอาหาร) ในผูใหญและเด็กที่มีอายุ 6 ถึง 17 ป 

• โรคลำไสอักเสบเปนแผลเร้ือรังในผูใหญ 

• มานตาอักเสบที่ไมไดเกิดจากการติดเชื้อ เกิดบริเวณมานตาสวนหลัง 
 

Crohn's disease (M to S)# 6 y/o or older 
Hidradenitis suppurativa (M to S)  n/a 
Juvenile idiopathic arthritis 2 y/o or older 
Plaque psoriasis (M to S), Chronic n/a 
Psoriatic arthritis n/a 
Rheumatoid arthritis (M to S) n/a 
Ulcerative colitis (M to S), Active, refractory n/a 
Uveitis n/a 

Golimumab Ankylosing spondylitis, Active n/a • โรคขออักเสบรูมาตอยด 

• โรคขออักเสบสะเก็ดเงิน 

• โรคขอกระดูกสันหลังแกนกลางอักเสบ รวมทั้งโรคขอกระดูกสันหลังอักเสบชนิดยึดติด และโรคขอกระดูกสันหลัง
แกนกลางอักเสบชนิดที่ภาพถายรังสีไมพบการอักเสบของขอตอกระดูกเชิงกราน 

• โรคลำไสใหญอักสบเร้ือรังเปนแผลเปอย 

• โรคขออักเสบหลายขอที่ไมทราบสาเหตุในเด็ก (Polyarticular juvenile idiopathic arthritis) สำหรับเด็กที่มี
น้ำหนักอยางนอย 40 กิโลกรัม 
 

Psoriatic arthritis, Active n/a 
Rheumatoid arthritis (M to S)$, Active,  n/a 
Ulcerative colitis (M to S), Active n/a 

Etanercept Ankylosing spondylitis n/a • ลดอาการและอาการแสดง และยับยั้งการทำลายโครงสรางที่เพ่ิมข้ึนในผูปวยโรคขออักเสบรูมาตอยดที่มีอาการข้ัน
ปานกลางถึงรุนแรงสามารถเร่ิมตน, โดยใชรวมกับ methotrexate (MTX) หรือใชเพียงอยางเดียว 

• ลดอาการและอาการแสดงของโรคขออักเสบในเด็กที ่ไม ทราบสาเหตุซึ ่งเกี ่ยวของกับขอตอหลายขอ 
(polyarticular-course juvenile idiopathic arthritis) ที่มีอาการขั้นปานกลางถึงรุนแรงในผูปวยที่ใชยาตานรูมา
ติสซั่มที่ปรับเปลี่ยนการดำเนินโรค (DMARDs) หนึ่งชนิดหรือมากกวาแลวใหผลไมดีพอ 

• ลดอาการและอาการแสดงของโรคขออักเสบจากโรคสะเก็ดเงินในผูปวยโรคขออักเสบรูมาตอยดจากโรคสะเก็ดเงิน 
สามารถใชรวมกับ methotrexate ไดในผูปวยที่ตอบสนองตอการใช methotrexate เพียงอยางเดียวไมดีพอ 

• ลดอาการและอาการแสดงของโรคขอสันหลังอักเสบติดยึด 

• รักษาผูปวยผูใหญ (อายุ18ป หรือมากกวา) ที่เปนโรคสะเก็ดเงินผื่นหนาที่มีอาการขั้นปานกลางและเรื้อรังถึง
รุนแรง ซึ่งเปนผูปวยที่เลือกการรักษาดวยยาผานเขาสูกระแสเลือด (systemic therapy) หรือการบำบัดดวยแสง 
 

Juvenile idiopathic arthritis (M to S) 2 y/o and older 
Plaque psoriasis, chronic (M to S)+ 4 y/o or older 
Psoriatic arthritis  n/a 
Rheumatoid arthritis (M to S) n/a 
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Category Medications 
U.S. FDA approval 

FDA Thailand approval* 
Approved indications Pediatric use 

Infliximab Ankylosing spondylitis n/a 1. โรคขออักเสบรูมาตอยด (Rheumatoid arthritis) ควบคุมโรคขออักเสบรูมาตอยด โดย 
o ลดอาการและอาการแสดง 
o ปองกันการเสียหายของขอตอ(การสึกกรอนและชองวางของขอตอแคบลง) 
o ปรับปรุงการทำหนาที่ทางกายภาพในผปวยที่มีการแสดงออกของโรค แมวาจะไดรับการรักษาดวยเมโทเท

รกแซท และผูปวยที่มีการแสดงออกของโรคที่ไมเคยไดรับการรักษาดวยเมโทเทรกเซท 
2. โรคขอกระดูกสันหลังอักเสบติดยึด (Ankylosing spondylitis) 

Crohn's disease, Fistulizing n/a 
Crohn's disease (M to S)# 6 y/o and older 
Plaque psoriasis, chronic (Severe) n/a 
Psoriatic arthritis n/a 
Rheumatoid arthritis (M to S)$ n/a 
Ulcerative colitis (M to S)# 6 y/o or older 

2. IL-6 
receptor 
antagonist 

Tocilizumab Cytokine release syndrome 2 y/o or older • โรคขออักเสบรูมาตอยด (Rheumatoid Arthritis) 

• โรคขออักเสบเร้ือรังในเด็ก (Polyarticular Juvenile Idiopathic Arthritis และ Systemic Juvenile 
Idiopathic Arthritis) 

Giant cell arteritis n/a 
Polyarticular juvenile rheumatoid arthritis 2 y/o or older 
Rheumatoid arthritis (M to S)* n/a 
Systemic onset juvenile chronic arthritis 2 years or older 

3. T-cell 
co-
stimulation 
modulator 

Abatacept Juvenile idiopathic arthritis (M to S), 
active, polyarticular  

6 y/o or older, IV;  
2 y/o s or older, subQ 

1. โรคขออักเสบรูมาตอยดในผูใหญ (Adult Rheumatoid Arthritis : RA) 
o บรรเทาอาการของโรค RA โดยชวยชะลอการทําลายโครงสรางของขอและชวยใหขอทํางานไดดีข้ึนในผูใหญ

ที่ปวยเปนโรค RA ขั้น M to S อาจจะใชเปนยาเดี่ยวหรือใชรวมกับยากลุม DMARDs ยกเวนยากลุม TNF 
antagonist 

2. โรคขออักเสบเร้ือรังในเด็ก (Juvenile Idiopathic Arthritis : JIA) 
o บรรเทาอาการของโรคในผูปวยเด็กอายุตั้งแต 6 ขวบข้ึนไป สําหรับรักษาโรค JIA ซึ่งมีขออักเสบหลายขอข้ัน 

M to S อาจใชเปนยาเดี่ยวหรือใชรวมกับ MTX 
 

Psoriatic arthritis n/a 
Rheumatoid arthritis (M to S) n/a 

4. B-cell 
depletion 

Rituximab B-cell lymphoma Yes (no minimum age) 1. Non-Hodgkin's Lymphoma 
o ผูปวย low-grade หรือ follicular, CD20 positive, B cell non-Hodgkin's F14 lymphoma ที่กลับเปนใหม 

หรือที่ดื้อตอการรักษาดวยเคมีบำบัด 
o ผูปวย follicular lymphoma ระยะที่ 3-4 และยังไมเคยไดรับการรักษาใด  ๆมากอน โดยใชรวมกับเคมีบำบัด 
o ผูปวย follicular lymphoma สำหรับการรักษาแบบคงระดับ ภายหลังตอการตอบสนองตอการรักษาชักนำ 
o ผูปวยที่มี CD20 positive diffuse large B cell non-Hodgkin's lymphoma โดยใชรวมกับเคมีบำบัดชนิด 

CHOP 
2. มะเร็งเม็ดเลือดขาวชนิด Lymphoid เร้ือรัง (Chronic Lymphocytic Leukaemia)  

o แมบธีรามีขอบงใชเปนกลุ มยาแรกสำหรับรักษาผู ปวยมะเร็งเม็ดเลือดขาวชนิด Lymphoid เรื ้อรัง  
(Chronic Lymphocytic Leukaemia : CLL) โดยใชรวมกับยาเคมีบำบัด 
 

Chronic lymphoid leukemia  n/a 
Granulomatosis with poly angiitis (GPA)  2 y/o s or older 
Lupus nephritis, refractory  n/a 
Lymphoproliferative disorder following 
transplantation 

n/a 

Microscopic polyarteritis nodosa 2 y/o s or older 
Non-Hodgkin's lymphoma n/a 

Pemphigus vulgaris (M to S) n/a 
Rheumatoid arthritis (M to S) n/a 

Note: M to S = Moderate to Severe; y/o = years old; * In patients who had an inadequate response to disease modifying antirheumatic therapy; # In patients with an inadequate response to conventional 
therapy; + In patients who are candidates for systemic therapy or phototherapy; $ In combination with MTX 
*กรณีมีผลิตภัณฑมากกวา 1 ชื่อการคาเลือกใชขอมูลจากผลิตภัณฑตนแบบ ผลิตภัณฑที่ไดรับการขึ้นทะเบียนเปนอันดับแรก หรือผลิตภัณฑที่มีขอมูลแสดงในเว็บไซตของสำนักงานคณะกรรมการอาหารและยา
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ตารางท่ี 5 ขอมูลทะเบียนยาชีววัตถุและชีววัตถุคลายคลึงท่ีไดรับการอนุมัติจากสํานักงานคณะกรรมการอาหารและยาของประเทศไทย (11) 

กลุมยา ชื่อยา ชื่อการคา รูปแบบ 
เลขทะเบียน 

ตำรับยา 
ผูรับอนุญาต 

ขอบงใชในประเทศไทย* 

RA JIA AS PsA Ps PP UC CD HS Uv PA PV NHL
/CLL 

1. TNF-α 
inhibitors 

1. Adalimumab • HUMIRA SFI 1C 31/61 (NBC) • Zuelig 
Pharma 

 - - - - - - - - - - - - 

• AMGEVITA  SFI 1C 15049/62 (NBS) • AMGEN   
(JIA, pJIA, ERA) 

  -      - - - 

• Exemptia SS 1C 6/61 (NBS) • Mega ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? 

• HYRIMOZ SFI 1C 2/63 (NBS) • SANDOZ     -      - - - 

2. Etanercept • Enbrel SP 1C 16/53 (NB) • PFIZER   (pJIA)   -  - - - - - - - 

• ENBREL (PFS) SS 1C 15/53 (NB) • PFIZER   (pJIA)   -  - - - - - - - 

• ERELZI SFI 1C 1/63 (NBS) • Novartis     -  - - - - - - - 

3. Infliximab • REMICADE LP 1C 27/56 (NB) • JANSSEN  -  - - - - - - - - - - 

• IXIFI PC 1C 15048/62 (NBS) • PFIZER  -       - - - - - 

• Remsima PC 1C 18/63 (NBC) • CELLTRION  -    -   - - - - - 

4. Golimumab • SIMPONI SFI 1C 15009/62 (NB) • JANSSEN   (pJIA)   - -  - - - - - - 

• SIMPONI (SFI) SS 1C 1/57 (NB) • JANSSEN  -   - - - - - - - - - 

2. IL-6R 
antagonists 

5. Tocilizumab • ACTEMRA(R) CSI 1C 15/52 (NB) • ROCHE   
(pJIA & sJIA) 

- - - - - - - - - - - 

• ACTEMRA (PFS) SFI 1C 18/60 (NBC) • ROCHE ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? 

3. T-cell co-
stimulation 
modulator 

6. Abatacept • ORENCIA SP 1C 11/54 (NBC)-
ยกเลิก 

• BRISTOL-
MYERS 

? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? 

4. B-cell 
depletion 

7. Rituximab • MabThera (SC) SFI 1C 4/60 (NB) 
1C 4/60 (NBC) 

• ROCHE - - - - - - - - - - - -  
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กลุมยา ชื่อยา ชื่อการคา รูปแบบ 
เลขทะเบียน 

ตำรับยา 
ผูรับอนุญาต 

ขอบงใชในประเทศไทย* 

RA JIA AS PsA Ps PP UC CD HS Uv PA PV NHL
/CLL 

• MabThera SS 1C 34/55 (NB • ROCHE  - - - - - - - - - - -  

• RISTOVA CSI 1C 38/61 (NB) • ROCHE  - - - - - - - - - - -  

• Redditux CSI 1C 2/62 (NBS) • DR.REDDY'S  - - - - - - - - - 
  

- 

• RILIXIMA CSI 1C 15107/62 (NBS) • EXELTIS  - - - - - - - - -    

• Rixathon unk 1C 1/62 (NBS) • Novartis ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? ? 

• TRUXIMA SFI 1C 1/61 (NBS) • CELLTRION  - - - - - - - - - - -  

Note: 
1. DISEASES 

AS : Ankylosing spondylitis, CD : Crohn’s disease, CLL : Chronic lymphocytic leukaemia, HS : Hidradenitis suppurativa, JIA : Juvenile idiopathic arthritis, NHL: non-Hodgkin lymphoma; PA : Polyangiitis, pJIA 
: polyarticular Juvenile idiopathic arthritis, PP : Plaque Psoriasis, Ps: Psoriasis, PsA : Psoriatic Arthritis, PV : Pemphigus vulgaris, RA : Rheumatoid Arthritis, sJIA : systemic Juvenile idiopathic arthritis, UC : 
Ulcerative Colitis, Uv : Uveitis 

2. PHARMACEUTICAL FORMULATIONS  
CSI : concentrate for solution for infusion, LP : lyophilized powder, PC : powder for concentrate for solution for infusion, PFS : pre-filled syringe, SFI : solution for injection/infusion, SP : sterile powder, SS 
: sterile solution 

3. OTHER abbreviations => ? : unknown/ no data
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3.4 การวัดผลลัพธ (outcomes measurement) 

การประเมินสภาวะโรคและวัดผลลัพธในผูปวย JIA สามารถทำไดหลายวิธี จากการสืบคน

ขอมูลพบวา การศึกษาทางคลินิก (clinical trials) นิยมวัด primary outcome ดวย ACR paediatric (ACR 

pedi) response criteria ประกอบดวย 6 ตัวแปรหลัก (core outcome variables) ไดแก 1) Physician 

global assessment of disease activity (PhGA) 2) Patient/parent global assessment of well-being (PtGA) 

3) Active joint count (AJC) 4) Limited joint count (LJC) 5) Acute phase reactant (Erythrocyte 

Sedimentation Rate; ESR) และ 6) Function (Childhood Arthritis Assessment Questionnaire; CHAQ) โดย

การว ัดผลลัพธด วย ACR pedi response เป นการประเม ินประส ิทธ ิภาพโดยเปรียบเทียบ (relative 

efficiency) คือ พิจารณาสัดสวนการเปลี่ยนแปลงที่ดีขึ้น เชน 30% 50% และ 70% ซึ่งวิธีการนี้ไมไดสะทอน

สภาวะโรคที่ผูปวยเปนอยู อยางไรก็ตาม มีวิธีการวัดผลลัพธที่สามารถบงบอกสภาวะโรคของผูปวยได คือ 

Juvenile Arthritis Disease Activity Score (JADAS) ประกอบดวย 4 สวน คือ PhGA, PtGA, AJC และ ESR 

รายละเอียดของวิธีการวัดผลลัพธ รวมถึงจุดแข็งและจุดออน แสดงดังตารางที่ 7 (12) นอกจากนี้ การวัด

ผลลัพธที่เปนเปาหมายที่สำคัญคือ ภาวะโรคสงบ (inactive disease) และการหายจากโรค (remission) ซึ่งมี

องคประกอบการประเมินบางขอคลายคลึงกับ ACR pedi response และ JADAS และมีการพิจารณาถึงการ

ไดรับยาและการหยุดยารวมดวยดังตารางที่ 6 (6) สำหรับผลกระทบในระยะยาว เครื่องมือหนึ่งที่สามารถ

นำมาวัดผลลัพธไดคือ Juvenile Arthritis Damage Index (JADI) เครื่องมือนี้มีวัตถุประสงคเพื่อประเมิน

ขอบเขตของการถูกทำลายที่เกิดขึ้น (damage) ในแงของการเปลี่ยนแปลงที่คงอยูเปนเวลานานทางกายวิภาค 

ภาวะทางสรีรวิทยา กระบวนการทางพยาธิวิทยา หรือการทำงานของรางกาย โดยสิ่งเหลานี้เปนผลจากภาวะ

โรคที่เกิดขึ้นกอนหนา ภาวะแทรกซอนจากการรักษา หรือภาวะ/โรครวมตาง ๆ และคงอยูอยางนอย 6 เดือน

แมวาจะไดรับการรักษารวมถึงกายภาพและการฟ นฟู ทั้งนี้ ความเสียหายดังกลาวมักเกิดขึ ้นแบบถาวร 

(irreversible) และสะสม (cumulative) ดังนั้น คะแนน JADI จึงมีแนวโนมที่จะสูงขึ้นหรือคงที่เปนระยะ

เวลานาน แตอาจลดลงไดในบางกรณีหากสามารถ การประเมินดวย JADI แบงออกเปน 2 สวน คือ articular 

damage (JADI-A) และแบบ extra-articular damage (JADI-E) (13) 

ตารางที่ 6 รายละเอียดวิธีการประเมินผลลัพธทางคลินิกของผูปวย JIA ดวยภาวะโรคสงบ (inactive 

disease) และการหายจากโรค (remission) 

Paediatric response criteria Definitions of disease efficiency 

Clinically inactive disease All 6 sets should be met: 
1. No active joint will be present 
2. Fever, erythema, serositis, splenomegaly, diffuse lymphadenopathy will 
not be present 
3. No uveitis will be present 
4. ESR and CRP will be normal 
5. Morning stiffness will last less than 15 minutes 
6. Physician VAS will be the lowest value in the scale used 

Clinical remission with medication Inactive disease for longer than 6 months under treatment 
Clinical remission without medication Inactive disease for longer than 12 months after the end of treatment 

ดัดแปลงจาก: Balkan Med J. 2017 Apr 5;34(2):90-101. (6) 
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ตารางท่ี 7 รายละเอียด จุดแข็งและจุดออนของวิธีการประเมินผลลัพธทางคลินิกของผูปวย JIA ดวย ACR pedi response และ JADAS 

Disease activity or 
outcome measure 

Definition Strengths Weaknesses 

The ACR paediatric 
response criteria (JIA 
definition of 
Improvement) 

1. ACR Pedi30: three of any six of the core set criteria* improved by at least 30% 

with no more than one worsening by >30% 

2. ACR Pedi50: three of any six of the core set criteria* improved by at least 50% 

with no more than one worsening by >30% 

3. ACR Pedi70: three of any six of the core set criteria* improved by at least 70% 

with no more than one worsening by >30% 

*JIA core set criteria (variables) 
1. Physician global assessment of disease activity (PhGA) 

2. Patient/parent global assessment of well-being (PtGA) 

3. Active joint count (AJC) 

4. Limited joint count (LJC) 

5. Acute phase reactant (Erythrocyte Sedimentation Rate; ESR) 

6. Function (Childhood Arthritis Assessment Questionnaire; CHAQ) 

• High sensitivity, specificity and 

face validity. 

• Allows the standardized 

assessment of changes in disease 

activity over time, an important 

outcome in interventional trials. 

• Allows comparison of study 

results. 

• Cannot be used to define an 

individual patient’s disease status 

at a single point in time. 

• Cannot be used to compare one 

patient with another. 

• Not easy for patients and families 

to understand. 

• A definition including levels of 

improvement (e.g. low, 

moderate, high) may be more 

meaningful in the clinical setting. 

The Juvenile Arthritis 
Disease Activity Score 
(JADAS) 

Linear sum of four components:  
(i) PhGA: 0-10 cm VAS 

(ii) PtGA: 0-10 cm VAS  

(iii) Active joint count assessed in one of three ways: 

• JADAS-10: any involved joint up to a maximum of 10 

• JADAS-27: 27 joints including cervical spine, elbows, wrists, first to third 

metacarpophalangeals, proximal interphalangeals, hips, knees and 

ankles 

• JADAS-71: all 71 joints 

(iv) (iv) ESR: Normalized on a 0-10 scale using the formula below to avoid 

excessive weight in the overall index: [ESR (mm/h)-20]/10 

• Good construct and discriminant 

validity with good responsiveness 

to change. 

• Allows comparison of current 

disease activity or responsiveness 

between two patients or two 

groups of patients. 

• Has the potential to standardize 

care across different clinical 

settings. 

• Further validation studies are 

indicated to ascertain the validity 

of JADAS in the clinical setting. 

• Extra-articular features such as 

systemic features and uveitis are 

not captured by this index. 

**ด ัดแปลงจาก McErlane F BM, Baildam EM, Thomson W, Hyrich KL. Recent developments in disease activity indices and outcome measures for juvenile idiopathic arthritis. Rheumatology (Oxford). 2013 Nov;52(11):1941-5 

(12) 
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3.5 การประเมินความคุมคาทางเศรษฐศาสตรสาธารณสุขในตางประเทศ 

จากการทบทวนวรรณกรรมไมพบการประเมินความคุมคาฯ ของการใชยาชีววัตถุรักษาผูปวย Non-

sJIA ของประเทศไทย แตพบขอมูลดังกลาวในตางประเทศ จำนวน 4 การศึกษา ดังตารางที่ 8 ซึ่งทำการประเมิน

ในชวงป ค.ศ. 2002-2016 ในสหราชอาณาจักร แคนาดา และรัสเซีย การศึกษาสวนใหญ 3 ใน 4 ใชวิธีวิเคราะห

ตนทุนอรรถประโยชน อีกหนึ่งการศึกษาใชวิธีประเมินตนทุนประสิทธิผล ประชากรกลุมเปาหมายของแตละการศึกษา

สวนใหญเปนผูปวย JIA กลุม polyarticular arthritis แตมีลักษณะแตกตางกัน เชน เคยไดรับหรือไมเคยไดรับการ

รักษาดวยยามาตรฐานมากอน สำหรับเทคโนโลยีท่ีศึกษาและเปรียบเทียบก็เชนกัน บางการศึกษาเปนการเปรียบเทียบ

ระหวางยาชีววัตถุดวยกัน บางการศึกษาเปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐานหรือยาหลอก ท้ังนี้ ข้ึนอยูกับวัตถุประสงค

ของแตละการศึกษา มุมมองที่ใช คือ มุมมองของระบบสุขภาพ และ/หรือ มุมมองทางสังคม ขณะที่แบบจำลองทาง

เศรษฐศาสตร กรอบเวลา และระยะเวลาตอรอบคอนขางหลากหลายและแตกตางกัน นอกจากนี้ การศึกษาสวนใหญ

ไมไดนำเสนอขอมูลอัตราปรับลด สำหรับผลลัพธดานสุขภาพ สวนใหญครอบคลุมปสุขภาวะ (QALY) เนื่องจากใชวิธี

ประเมินตนทุนอรรถประโยชน สวนการศึกษาท่ีใชวิธีประเมินตนทุนประสิทธิผลนั้น ใชผลลัพธดานสุขภาพ คือ จำนวน

ผู ปวยที ่ตอบสนองตอยาตามเกณฑ ACR Pedi30 ที ่เพิ ่มขึ ้นตอป ในสวนของขอมูลประสิทธิผล (efficacy) ทุก

การศึกษาใชขอมูลจากการศึกษาทางคลินิกแบบ RCT และมีบางการศึกษาที่ใชขอมูลจากการศึกษาแบบ non-RCT 

รวมดวย สำหรับผลการประเมินความคุมคาฯ นั้น การศึกษาสวนใหญไมไดมีขอสรุปอยางชัดเจน มีเพียงการศึกษาของ 

Shepherd และคณะท่ีสรุปวา การให adalimumab มีความคุมคาเม่ือเปรียบเทียบกับการรักษามาตรฐาน 
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ตารางท่ี 8 ผลการทบทวนวรรณกรรมเพ่ือสืบคนขอมูลเกี่ยวกับการประเมินความคุมคาทางเศรษฐศาสตรสาธารณสุขของยาชีววัตถุสำหรับโรค Non-sJIA 

No. 1 2 3 4 

Type of article  Full text Full text Abstract Full text  

Journal name  Health Technology Assessment American College of 
Rheumatology 

Pediatric pharmacology American College of 
Rheumatology  

Year of publication  2002 2011 2012 2016 

Authors  Cummins C et al. 2002.(14) 
[Industry submission found in 
review]  

Ungar, Costa et al. 2001 (15) Shepherd, Cooper et al. 2016 (16) 
[Russian study in a review]  

Luca, Burnett et al. 2016 (17) 

Setting and location  UK Canada Russia Canada 

Study design  Cost-utility analysis Cost-effectiveness analysis Cost-utility analysis Cost-utility analysis 

Target population  Children with polyarticular 
juvenile rheumatoid arthritis 

Polyarticular-course JIA patients 
with a prior inadequate response 
or intolerance to DMARDs 

Patients aged 4-17 years with JIA Newly diagnosed Polyarticular-
course JIA patients, who were 
naïve to nonbiologic and biologic 
DMARDs. 

Intervention(s) Etanercept Etanercept, adalimumab, 
abatacept, infliximab 

Adalimumab Etanercept as first-line treatment 

Comparator(s) Placebo Methotrexate or other DMARDs Methotrexate Etanercept as second-line 
treatment 

Study perspective  Health-care system Societal Health-care system (base model) 
and societal (secondary model) 

Healthcare system 

Choice of model  Not clear Separate decision analysis model Markov model Markov model 

Time horizon  Lifetime 1 year 7 years/lifetime 5 years 

Cycle length  3 months, 6 months and 1 year, 
then yearly intervals over the 
life-course 

6 months 4 months 1 month 

Currency  UK pounds (GBP, £) Canadian Dollars (CAD, $) Russian roubles (RUB) Canadian Dollars (CAD, $) 

Discount rate  6% for costs and 1% for benefits N/A N/A 3% 
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No. 1 2 3 4 

Choice of health 
outcomes  

CHAQ and mortality, cost per 
HAQ point; QALY 

Additional ACR Pedi 30 
responders at 1 year 

CHAQ scores, HUI2 utility values; 
QALY 

QALY 

Measurement of 
effectiveness  

Clinical trial (18) RCTs (18-22) and observational 
studies 

RCT(19) Systematic review of RCT and 
non-RCTs(23) 

Cost-effectiveness 
threshold  

N/A $23,000  380,000 roubles $50,000  

Incremental costs 
and outcomes  

ICER - £16,082 per QALY gained etanercept - 26,061 CAD 
adalimumab - 46711 CAD 
abatacept - 16,204 CAD 
infliximab - 31,209 CAD  

ICER - 1,571,500 RUB/QALY ICER - $88,815 per QALY gained.  

Conclusion Unclear 
(A cost–utility model of the use 
of etanercept in JIA uses a model 
designed to model outcomes for 
adults with RA. There is 
insufficient data to construct a 
model for JIA, and little is known 
about health-related quality of 
life in JIA.) 

Biologics are more effective than 
MTX in achieving a short-term 
response in JIA patients with prior 
inadequate responses to 
DMARDs, however, this comes at 
a high annual cost.  

Relative to conventional non-
biologic therapy, adalimumab 
was assessed to be cost-effective 
when used to treat JIA patients 
whose disease severity was 
comparable to that of 
participants in the adalimumab 
RCT. 

First-line therapy of ETN and MTX 
is relatively expensive compared 
to MTX alone but may be 
economically attractive for more 
severely affected patients. More 
research is needed regarding the 
efficacy of first-line anti-TNF 
agents. 
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4. กรอบแนวคิดการวิจัย (Conceptual framework) (24) 

เนื่องจากทรัพยากรและงบประมาณดานสาธารณสุขมีอยูอยางจำกัด การจัดสรรใหเกิดประสิทธิภาพ

สูงสุดจึงจำเปนตองอาศัยการประเมินความคุ มคาทางเศรษฐศาสตรสาธารณสุข (health economic 

evaluation) เปนเครื่องมือในการเปรียบเทียบทางเลือกตาง ๆ โดยการประเมินดังกลาวมีการพิจารณาปจจัย

หลักท้ัง 2 ดาน คือ ตนทุนและผลลัพธนั้น จึงจัดเปน full economic evaluation ซ่ึงแบงเปน 4 ประเภทยอย 

ไดแก การวิเคราะหตนทุนต่ำที่สุด (cost-minimization analysis: CMA) การวิเคราะหตนทุนผลได (cost-

benefit analysis: CBA) การวิเคราะหตนทุนประสิทธิผล (cost-effectiveness analysis: CEA) และการ

วิเคราะหตนทุนอรรถประโยชน (cost-utility analysis: CUA) 

 

รูปท่ี 3 การแบงประเภทการประเมินทางสุขภาพ (24) 

การวิเคราะหตนทุนอรรถประโยชน (cost-utility analysis, CUA) เปนการประเมินความคุมคาทาง

เศรษฐศาสตรสาธารณสุขดวยการเปรียบเทียบเทคโนโลยีทีที่สนใจกับเทคโนโลยีเดิมซึ่งอาจเปนการรักษาตาม

มาตรฐานหรือไมใหการรักษาเลย โดยพิจารณาสวนตางตนทุน (incremental cost) เทียบกับสวนตางของ

ประสิทธิผล (incremental outcomes) ซ่ึงอยูในรูปของคุณภาพชีวิตท่ีเก่ียวของกับสุขภาพ (health-related 

quality of life) ทั้งนี้ หนวยการวัดคุณภาพชีวิตที่เกี ่ยวของกับสุขภาพที่นิยมใชคือ ปสุขภาวะ (Quality-

adjusted life years, QALYs) ซึ่งสามารถวัดผลลัพธไดอยางครอบคลุมทั ้งดานปริมาณและคุณภาพ การ

นำเสนอผลการประเมินความคุมคาทางเศรษฐศาสตรสาธารณสุขแสดงเปนอัตราสวนตนทุนประสิทธิผลสวน

เพ่ิม (incremental cost-effectiveness ratio, ICER) ซ่ึงการวิเคราะหตนทุนอรรถประโยชนยังมีประโยชนใน

การเปรียบเทียบผลการประเมินความคุมคาฯ ระหวางโรคหรือภาวะทางสุขภาพที่แตกตางกันได เนื่องจาก

ผลลัพธดานสุขภาพถูกปรับใหอยูในรูปของปสุขภาวะเหมือนกัน โดยคา ICER แสดงถึงตนทุนที่ตองใชตอการมี

ปสุขภาวะเพ่ิมข้ึน 1 หนวย 
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นอกจากนี ้ ผลการประเมินความคุ มคาฯ สามารถแสดงในระนาบตนทุนประสิทธิผล (cost-

effectiveness plane) ไดเชนกัน โดยเปนระนาบท่ีแสดงความสัมพันธของสวนตางตนทุน (incremental 

cost) และสวนตางของประสิทธิผล (incremental outcomes)  โดยมีแกนตั้งแสดงสวนตางของตนทุนและ

แกนนอนแสดงสวนตางของประสิทธิผล และแบงระนาบออกเปน 4 พื ้นที ่ คือ (1) ตนทุนสูงขึ ้นและให

ประสิทธิผลท่ีดีข้ึน (2) ตนทุนท่ีถูกลงแตใหประสิทธิผลท่ีดีข้ึน (3) ตนทุนท่ีถูกลงและใหประสิทธิผลท่ีแยลง และ 

(4) ตนทุนท่ีสูงคนแตใหประสิทธิผลท่ีแยลง หากเทคโนโลยีใหมใหประสิทธิผลดีกวาในตนทุนท่ีถูกกวา แสดงวา

เทคโนโลยีใหมนั้นดีกวาเทคโนโลยีเดิมอยางชัดเจน จึงอาจพิจารณานำเทคโนโลยีนั้น ๆ ไปใช แตเทคโนโลยีท่ี

ประสิทธิผลสูงขึ้น สวนใหญมักมีตนทุนที่สูงขึ้นเชนกัน จึงควรพิจารณรวมกับปจจัยอื่น ๆ เพื่อประกอบการ

ตัดสินใจตอไป 

 

รูปท่ี 4 ระนาบตนทุนประสิทธิผล (cost-effectiveness plane) 

 

5. ระเบียบวิธีวิจัยและการดำเนินงาน 

การศึกษานี ้เปนการประเมินความคุมคาทางเศรษฐศาสตรสาธารณสุขดวยการวิเคราะหตนทุน

อรรถประโยชน และผลกระทบดานงบประมาณของการใชยาชีววัตถุรักษาโรค Non-sJIA ในผู ปวยที ่ไม

ตอบสนองตอการรักษามาตรฐานบนพื้นฐานการใชแบบจำลองทางเศรษฐศาสตร (model-base economic 

evaluation) และดำเนินการวิจัยตามแนวทางของคูมือการประเมินเทคโนโลยีดานสุขภาพสำหรับประเทศไทย

ฉบับท่ี 1 และฉบับท่ี 2 (25) 
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5.1 ประชากรกลุมเปาหมาย 

1) ลักษณะประชากรกลุมเปาหมาย 

(1) อายุตั้งแต 2 ป ข้ึนไป 

(2) ไดรับการวินิจฉัยเปนโรคขออักเสบไมทราบสาเหตุในเด็กชนิดไมมีอาการทางซิส

เต็มมิก หรือ juvenile idiopathic arthritis (JIA) without systemic features ตาม

เ ก ณ ฑ   International League of Associations for Rheumatology (ILAR) 

classification of JIA (7) ได  แก   polyarthritis RF-negative, polyarthritis RF- 

positive, oligoarthritis, enthesitis-related arthritis (ERA), psoriatic arthritis และ 

undifferentiated1 หรือตามเกณฑ Classification criteria for JIA ซึ ่งพัฒนาโดย 

Pediatric Rheumatology International Trials Organization International 

(PRINTO) Consensus ไดแก RF-positive JIA, enthesitis/spondylitis-related JIA, 

early-onset ANA-positive JIA, other JIA และ unclassified JIA (26) 

(3) มีอาการอยางนอย 1 ขอ ดังตอไปนี้ 

ก. ขออักเสบอยางนอย 1 ขอ  

ข. Enthesitis อยางนอย 1 ตำแหนง 

ค. มี uveitis 

(4) ไมตอบสนองตอการรักษามาตรฐาน ไดแก  

ก. การร ักษาด วยยาต  านอ ักเสบท ี ่ ไม  ใช สเต ียรอยด   (nonsteroidal anti-

inflammatory drugs; NSAIDs) ขนาดเต็มที่และยาตานรูมาติกที่ปรับเปลี่ยนการ

ดำเนินโรคมาตรฐาน (conventional disease modifying anti-rheumatic drugs 

หรือ csDMARDs) ในขนาดรักษา ≥ 2 ชนิดในกรณีขออักเสบเปนระยะเวลานาน

อยางนอย 6 เดือน หรือ ≥ 1 ชนิดในกรณี enthesitis/sacroiliitis/uveitis เปน

ระยะเวลานานอยางนอย 3 เดือน หรือไมสามารถทนตออาการขางเคียงจากยาได 

ข. ไมสามารถหยุดยา prednisolone หรือลดยาได ≤ 0.5 มก./กก./วัน ภายใน

ระยะเวลา 6 เดือน และ/หรือ มีผลขางเคียงจากยาในกลุมสเตียรอยด 

2) ขอมูลทางระบาดวิทยา 

ขอมูลความชุกและอุบัติการณของผู ปวย Non-sJIA ที ่ไมตอบสนองตอการรักษา

มาตรฐานจำเปนตอการวิเคราะหผลกระทบดานงบประมาณภายใตกรอบระยะเวลา 5 ป ขอมูลดังกลาวไดมา

จากการทบทวนวรรณกรรมดังตารางท่ี 9 ซ่ึงมีความชุกเทากับ 345 ราย และอุบัติการณเทากับ 35 รายตอป  
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ตารางท่ี 9 จำนวนผูปวย SJIA ท่ีไมตอบสนองตอการรักษามาตรฐานในประเทศไทย  

หัวขอ รอยละ 
จำนวน (คน) 

เอกสารอางอิง 
ความชุก อุบัติการณ 

จำนวนประชากรเด็กไทยท่ีมีอายุตั้งแต 2-17ป 100 12,597,816 12,597,816 (27) 

ความชุกของโรคขออักเสบไมทราบสาเหตุในเด็ก (JIA) 0.02 2,520 - (28) 

อุบัติการณของโรคขออักเสบไมทราบสาเหตุในเดก็ (JIA) 0.002 - 252 (28) 

สัดสวนผูปวยโรคขออักเสบเรื้อรังไมทราบสาเหตุในเด็ก
ชนิดท่ีไมมีอาการทาง systemic (SJIA) 

66.2 1,668 167 (3) 

สัดสวนผูปวยไมตอบสนองตอการรักษาดวย NSAIDs, 
steroids และ DMARDs 

37 345 35 (3) 

 

5.2 การเก็บขอมูล (data collection) และจริยธรรมการวิจัยในคน 

คณะผูวิจัยดำเนินการเก็บขอมูลผูปวยตามแผนการดำเนินงานในรูปท่ี 5 ประกอบดวย 2 สวน

หลัก คือ 1) การทบทวนวรรณกรรม เพ่ือสืบคนขอมูลความนาจะของการเปลี่ยนสถานะสุขภาพในกรณีท่ีขอมูล

จากเวชระเบียนไมเพียงพอ รวมถึงสืบคนขอมูลทางระบาดวิทยาของโรค Non-sJIA และ 2) การเก็บขอมูลจาก

โรงพยาบาล ไดแก ขอมูลตรงทางการแพทยจากฐานขอมูลโรงพยาบาล ขอมูลการเจ็บปวยและประวัติการ

รักษาจากเวชระเบียน และขอมูลตนทุนตรงที่ไมใชการแพทยและตนทุนทางออมจากการสอบถามผูปวยและ/

หรือผูดูแล โดยการศึกษานี้เปนการศึกษาเชิงสังเกต ไมมีการจัดกระทำ (intervention) ตอผูปวยเพื่อศึกษา

ทดลอง และการศึกษานี้จะดำเนินการขอพิจารณาจริยธรรมการวิจัยในคนและจะพิทักษสิทธิของกลุมตัวอยาง 

โดยชี้แจงใหทราบถึงวัตถุประสงคและข้ันตอนการดำเนินงานของโครงการวิจัย รวมถึงชี้แจงสิทธิท่ีกลุมตัวอยาง

สามารถยินยอมหรือปฏิเสธการเขารวมโครงการไดโดยไมสงผลตอการรักษาที่ผูปวยไดรับ กรณีที่กลุมตัวอยาง

ยินยอมเขารวมการศึกษาจะตองลงนามไวเปนหลักฐาน ทั้งนี้ การรายงานขอมูลที่ไดจากกลุมตัวอยางจะอยูใน

รูปแบบภาพรวม ซ่ึงไมสามารถระบุตัวตนหรือกอใหเกิดความเสียหายแกกลุมตัวอยางได 

 

รูปท่ี 5 แผนการดำเนินงานสำหรับการเก็บขอมูล 
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1) กลุมตัวอยางท่ีทำการศึกษา 

เกณฑการคัดเขา 

(1) ผูปวยท่ีมีลักษณะอ่ืน ๆ ดังนี้ 

ก. การเก็บขอมูลในเวชระเบียน: ผูปวยมีลักษณะตามประชากรกลุมเปาหมาย

ครบทุกขอ 

ข. การเก็บคุณภาพชีวิต: ผูปวยมีลักษณะตามประชากรกลุมเปาหมายในขอ (1) 

และ (2) เปนอยางนอย 

(2) ผูปวยอยูในสถานะสุขภาพตอไปนี้ 

ก. มีภาวะ active disease  

ข. ตอบสนองตอการรักษาตามเกณฑ ACR30 response 

ค. ตอบสนองตอการรักษาตามเกณฑ ACR70 response 

ง. มีภาวะ inactive disease 

จ. มีภาวะ remission 

ฉ. เสียชีว ิต (death) โดยมีเวชระเบียนสำหรับการทบทวนขอมูลการรักษา

ยอนหลัง 

(3) ผูปวยมีประวัติการมาติดตามการรักษา (follow up) อยางนอย 2 ครั้ง ยกเวนกรณี

เสียชีวิต 

(4) ผูใหขอมูล เชน พอแม ญาติ หรือผูดูแลผูปวย และผูปวย ยินยอมใหขอมูล 

เกณฑการคัดออก 

(1) ผูปวยไดรับยาชีววัตถุตั้งแตไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรค Non-sJIA (เฉพาะการเก็บ

ขอมูลในเวชระเบียน) กลาวคือ ไดรับการรักษายาชีววัตถุกอนเกิดภาวะ refractory 

ซ่ึงไมตรงตามลักษณะของประชากรกลุมเปาหมาย 

(2) ผูใหขอมูล เชน พอแม ญาติ หรือผูดูแลผูปวย และผูปวย เปนชาวตางชาติ ไม

สามารถสื่อสารภาษาไทยได หรือไมสมัครใจเขารวมโครงการวิจัย 

2) จำนวนผูเขารวมการศึกษา (subjects) 

จากการประชุมผูมีสวนไดสวนเสียเพื่อใหขอคิดเห็นตอโครงรางกายวิจัย ที่ประชุมมีมติ

ใหดำเนินการศึกษาในโรงพยาบาลจำนวน 3 แหง ไดแก โรงพยาบาลรามาธิบดี โรงพยาบาลศิริราช และ

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ เนื่องจากเปนโรงพยาบาลที่เก็บขอมูลผูปวยเพื่อประเมินตามเกณฑ ACR response 

และ JADAS ผลการสำรวจขอมูลเบื้องตน พบจำนวนผูปวยโรค Non-sJIA ดังรายละเอียดในตารางท่ี 10  
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ตารางที ่ 10 จำนวนผูปวยโรค Non-sJIA ในโรงพยาบาลทั้ง 3 แหง จำแนกตาม subtype และการ

ตอบสนองตอการรักษาดวยยามาตรฐาน 

Subtypes 
จำนวนผูปวย JIA (จำนวนผูปวย refractory JIA) 

รพ.รามาธิบดี รพ.ศิริราช รพ.จุฬาลงกรณ 
Systemic arthritis (sJIA) 81 (17) 43 (12) 23 (14) 
Enthesitis-related arthritis (ERA) 70 (18) 49 (7) 11 (4) 
Polyarthritis rheumatoid factor positive (RF+) 19 (7) 10 (3) 8 (5) 
Polyarthritis rheumatoid factor negative (RF-) 18 (4) 15 (5) 5 (3) 
Oligoarthritis 31 (7) 23 (0) 6 (0) 
Psoriatic arthritis (PsA)  1 (0) 0 (0) 0 (0) 
Undifferentiated arthritis 1 (0) 6 (2) 0 (0) 

จำนวนผูปวย JIA ท้ังหมดในแตละ รพ. 221 (53) 146 (29) 53 (26) 
จำนวนผูปวย Non-sJIA ท้ังหมดในแตละ รพ. 140 (36) 103 (17) 30 (12) 

จำนวนผูปวย Non-sJIA รวมท้ัง 3 รพ. 273 (65) 

สำหรับการคำนวณจำนวนกลุมตัวอยางใชสูตรของ Lemeshow และคณะ (29) ดังนี้ 

𝑛𝑛 =
𝑧𝑧1−𝛼𝛼/2
2 𝜎𝜎2

𝑑𝑑2
 

 
โดย n = sample size 𝑧𝑧1−𝛼𝛼/2

2  = level of statistical significance 

 𝜎𝜎2 = standard deviation d = effect size 
 

โดยคามาตรฐาน Z1-α/2 = 1.96 และกำหนดความคลาดเคลื่อนที่ยอมรับได (d) เทากับ 

0.07 สำหรับคาสวนเบี่ยงเบนมาตรฐานที่คาดวาจะพบในประชากร (σ) แบงตามสถานะสุขภาพของผูปวยใน

แบบจำลองฯ โดยประยุกตใชคา σ จากการเก็บขอมูลอรรถประโยชนของผูปวย systemic juvenile idiopathic 

arthritis (sJIA) ซึ่งทำการศึกษาในประเทศไทย (30) เนื่องจากไมพบขอมูลคา σ จากการประเมินความคุมคาทาง

เศรษฐศาสตรสาธารณสุขของการรักษาโรค Non-sJIA เพราะสวนใหญรายงานดวยคาความคลาดเคลื่อนมาตรฐาน 

(standard error; SE) คา σ สำหรับสถานะสุขภาพ active disease = 0.28 สถานะสุขภาพ ACR30 response 

และ ACR70 response = 0.15 โดยประยุกตใชคาจากสถานะสุขภาพ inactive disease ของโครงการ sJIA 

เนื่องจากขาดขอมูล สถานะสุขภาพ inactive disease = 0.15 และสถานะสุขภาพ remission = 0.12 ทั้งนี้ 

สามารถสรุปจำนวนกลุมตัวอยางท่ีตองการสำหรับโครงการนี้ไดดังตารางท่ี 11  
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ตารางท่ี 11 สรุปจำนวนกลุมตัวอยางตามวิธีการเก็บขอมูล 

วิธีการเก็บขอมูล จำนวนกลุมตัวอยาง 
1. การทบทวนเวชระเบียน 65* 
2. การสัมภาษณ (จำแนกตามสถานะสุขภาพ)  

(1) Active disease 63 
(2) ACR30 response 19 
(3) ACR70 response 19 
(4) Inactive disease 19 
(5) Remission 11 
(6) รวมท้ังหมด 131 

*จำนวนกลุมตัวอยางดังกลาวอาจมีการปรับเพิ่มเนื่องจากขอมูลที่ไดจากการสำรวจยังไมครอบคลุมผูปวยอายุมากกวา 18 ป 
เน่ืองจากสำรวจเฉพาะแผนกกุมารเวชกรรม 

5.3 เทคโนโลยีท่ีศึกษาและเปรียบเทียบ 

เทคโนโลยีที่ศึกษา คือ การรักษาผูปวยดวยยามาตรฐาน (ดังรายการยาในตารางที่ 12) รวมกับยาชีววัตถุ 

(add-on therapy) ดังรายการยาในตารางที่ 13 สำหรับเทคโนโลยีที่นำมาเปรียบเทียบ คือ การรักษาผูปวย

ดวยยามาตรฐานเพียงอยางเดียว 

ตารางท่ี 12 รายการยามาตรฐานตามบัญชียาหลักแหงชาติ พ.ศ. 2562 (4) 

กลุมยา ชื่อยา บัญชียา 

กลุมยาตานอักเสบท่ีไมใชสเตียรอยด (NSAIDS) Naproxen บัญชี ก 

Ibuprofen บัญชี ก 
Indomethacin บัญชี ก 

กลุมยาสเตียรอยด  

(steroids) 

Methylprednisolone บัญชี ค 

Prednisolone บัญชี ก 

กลุมยาปรับเปลี่ยนการดำเนินโรค  

(DMARDs) 

Sulfasalazine บัญชี ค 

Methotrexate บัญชี ค 
Hydroxychloroquine sulfate บัญชี ข 
Cyclosporin บัญชี ง 
Leflunomide บัญชี ง 
Azathioprine บัญชี ค 

ตารางท่ี 13 รายการยาชีววัตถุ 

กลุมยา ชื่อยา 

กลุมยา TNF-α inhibitors Adalimumab 

Etanercept 

Infliximab 

Golimumab 
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5.4 ผลลัพธทางสุขภาพ 

1) ประสิทธิผลในรูปแบบจำนวนปชีวิต (life-years) เชน จำนวนปชีวิตท่ีรักษาไวได (life-

year saved; LYS) หรือจำนวนปชีวิตท่ีเพ่ิมข้ึน (life-year gained; LYG) 

2) ประสิทธิผลในรูปแบบจำนวนปสุขภาวะ (quality adjusted life years; QALYs) 

คือ จำนวนปชีวิตที่ผู ปวยจะมีสุขภาพสมบูรณแข็งแรง ซึ่งคำนวณไดจากการนำเอา

จำนวนปที่จะมีชีวิตอยูคูณกับคาอรรถประโยชน (utility) ซึ่งเปนคาที่แสดงถึงความพึง

พอใจ (preference) ของบุคคลตอสภาวะสุขภาพอันมีคาตั้งแต 0 (สภาวะท่ีแยท่ีสุดหรือ

เสียชีวิต) ถึง 1 (สภาวะท่ีแข็งแรงสมบูรณท่ีสุด) 

5.5 มุมมองของการศึกษา 

 การวิเคราะหตนทุนอรรถประโยชนภายใตมุมมองของสังคม (societal perspective) ซ่ึง

พิจารณาครอบคลุมท้ังตนทุนทางตรงท่ีเกิดข้ึนกับผูใหบริการ และตนทุนทางตรงและทางออมท่ีเกิดข้ึนกับผูปวย 

และวิเคราะหผลกระทบดานงบประมาณภายใตมุมมองของผูรับผิดชอบดานงบประมาณ (budget holder 

perspective) ซ่ึงเปนตนทุนทางตรงท่ีเกิดข้ึนกับผูใหบริการ 

5.6 กรอบเวลา 

  การกำหนดกรอบเวลาในการวิเคราะหตนทุนอรรถประโยชนครอบคลุมชวงเวลาตลอดชีวิต

ของผูปวย (lifetime) และสำหรับผลกระทบดานงบประมาณกำหนดกรอบเวลาในการวิเคราะหเทากับ 5 ป 

5.7 อัตราปรับลด 

  การศึกษานี้มีกรอบเวลาในการวิเคราะหตนทุนอรรถประโยชนมากกวา 1 ป จึงทำการปรับคา

ของตนทุนและผลลัพธที่เกิดขึ้นในชวงเวลาที่แตกตางกันใหเปนมูลคาปจจุบัน โดยใชอัตราลดเทากับ 3% 

อยางไรก็ตาม ไมมีการปรับลดในการวิเคราะหผลกระทบดานงบประมาณเพ่ือสะทอนผลกระทบท่ีแทจริง 

5.8 แบบจำลองทางเศรษฐศาสตร 

1) ขอมูลท่ัวไปของแบบจำลองทางเศรษฐศาสตร 

วิเคราะหขอมูลบนพื้นฐานของแบบจำลองทางเศรษฐศาสตรดวยโปรแกรม Microsoft 

Excel 2016 โดยใชแบบจำลองมารคอฟ (Markov model) จำลองสถานะสุขภาพของผูปวยดังรูปที่ 6 ซ่ึง

แบงเปน 6 สถานะ ไดแก สถานะสุขภาพที่ 1 Active Disease (โดยในสถานะสุขภาพนี้จะมีการประเมินการ

ตอบสนองตอการรักษาดวยยามาตรฐานรวมกับยาชีววัตถุโดยใชเกณฑการประเมินตาม ACR30 response) 

สถานะสุขภาพท่ี 2 ACR70 response สถานะสุขภาพท่ี 3 Inactive disease สถานะสุขภาพท่ี 4 Remission 

และสถานะสุขภาพที่ 5 Death โดยนิยามของแตละสถานะสุขภาพ แสดงดังตารางที่ 14 ทั้งนี้ มีการพิจารณา

ภาวะแทรกซอนที่เกิดจากโรคและอาการไมพึงประสงคจากยาที่ใชในการรักษารวมดวย สำหรับระยะเวลาตอ

รอบ (cycle length) เทากับ 12 สัปดาห (หรือ 3 เดือน) 
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รูปท่ี 6 แบบจำลองทางเศรษฐศาสตร 

ตารางท่ี 14 สถานะสุขภาพในแบบจำลองและนิยามของแตละสถานะสุขภาพ 

สถานะสุขภาพ นิยาม 
Active Disease ผูปวยมีอาการทางคลินิก และหรือมีคา ESR/CRP ผิดปกติ* 
ACR30 Response ผูปวยตอบสนองตอการรักษาตามเกณฑของ ACR30 response 
ACR70 Response ผูปวยตอบสนองตอการรักษาตามเกณฑของ ACR70 response 
Inactive Disease ผูปวยไมมีอาการทางคลินิก คา ESR/CRP อยูในระดับปกติ* และอยูภายใตการรักษา

ดวยยาหรือหยุดยาแลว แตยังหยุดยาไมครบ 12 เดือน 
Remission ผูปวยมภีาวะ inactive disease มากกวาหรือเทากับ 12 เดือน หลงัจากหยุดยา 
Death ผูปวยเสียชีวิต 

*Normal values: ESR < 20 mm/h; CRP < 0.8 mg/dL 

2) สมมติฐานของแบบจำลอง (model assumption) 

(1) ความนาจะเปนของการเสียชีวิตจากโรค JIA: ยังไมมีรายงานที่ชัดเจนเกี่ยวกับ

ประเด็นดังกลาว แตจากการทบทวนวรรณกรรมพบวาผูปวย JIA มีโอกาสเสียชีวิต

เทากับคนปกติ จึงมีสมมติฐานวาผูปวยในสถานะสุขภาพ inactive disease และ 

remission มีความนาจะเปนในการเสียชีวิตเทากับคนปกต ิ(16) 
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(2) คะแนนคุณภาพชีวิตของผูปวย JIA ที่มี refractory disease: เนื่องจากจำนวน

ผูปวย Non-sJIA มีจำนวนนอย การศึกษานี้มีสมมติฐานวาผูปวยที่มี refractory 

disease มีคะแนนคุณภาพชีวิตและตนทุนตรงท่ีไมใชทางการแพทย (direct non-

medical cost) ไมแตกตางจากผูปวย JIA ทั่วไปที่อยูในสถานะสุขภาพเดียวกัน 

แตจำนวนครั้งของการเขารับการรักษาท่ีโรงพยาบาลแตกตางกัน 

5.9 ตัวแปรท่ีใชในแบบจำลอง 

1) ความนาจะเปนของการเปล่ียนแปลงสถานะสุขภาพ (transitional probability) 

 วิเคราะหอัตราการรอดชีพ (survival analysis) แบบพาราเมตริกซ (Parametric) ดวย

ขอมูลทางคลินิกที่เก็บจากเวชระเบียนและเลือกรูปแบบการกระจาย (distribution) ของขอมูล โดยพิจารณา

ตามคา Akaike information criterion (AIC) และ Bayesian information criterion (BIC) รวมถึงพิจารณา

จากลักษณะกราฟ (graph visualization) หลังจากวิเคราะหดวยสมการดังตารางท่ี 15 

ตารางที่ 15 สมการสำหรับวิเคราะหการรอดชีพตามการกระจายของขอมูลเพื่อใชในการเปลี่ยนแปลง

สถานะสุขภาพในแบบจำลอง 

 

2) ประสิทธิผลของยา 

 ทบทวนวรรณกรรมอยางเปนระบบเพื่อศึกษาประสิทธิผลของยาชีววัตถุแตละชนิดใน

การรักษาโรค Non-sJIA โดยใชวิธีการสืบคนขอมูลตามข้ันตอนตอไปนี้ 

(1) ข้ันตอนในการสืบคนขอมูล (search strategy)  

สืบคนขอมูลที่เกี่ยวของที่มีอยูในฐานขอมูลตั้งแตเริ่มมีการศึกษาของยาชีววัตถุแตละชนิดในฐานขอมูล และ

กำหนดคำถามวิจัยตามหลัก PICO ดังนี้ 

ก. ประชากร (population): ผูปวยท่ีไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรคขออักเสบโดย

ไมทราบสาเหตุในเด็กชนิดไม systemic (Non-sJIA) ที่ไมตอบสนองตอการ

รักษามาตรฐาน 

ข. การรักษา (interventions): การรักษามาตรฐาน (standard treatment) 

ไดแก ยากลุม NSAIDs, systemic corticosteroids และ DMARDs 
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ค. การรักษาเปรียบเทียบ (comparators): การรักษามาตรฐาน (standard 

treatment) รวมกับยาชีววัตถุ 

ง. ผลลัพธ (outcomes): การตอบสนองตอการรักษาจากคา ACR response/ 

ACR Pedi และผลลัพธที่วัดในรูปแบบอื่น ๆ เชน ภาวะโรคสงบ (inactive) 

การหายจากโรค (remission) คุณภาพชีวิตท่ีเพ่ิมข้ึน การลดอัตราการเกิดโรค

แทรกซอน หรือการเสียชีวิต เปนตน 

(2) ฐานขอมูล (database)  

ผูวิจัยจะทำการสืบคนขอมูลจากฐานขอมูลทางการแพทย จำนวน 2 ฐานขอมูล ไดแก Medline และ Embase 

จากนั้นคัดบทความท่ีซ้ำกันออก (deduplication) 

(3) การกำหนดคำคนหา (search terms)  

เพื ่อใหการคนหาบทความมีประสิทธิผลและครอบคลุมที ่สุด ผู ว ิจัยจะพิจารณาใชหลักการใช subject 

headings ในการค นหาโดยใช  เคร ื ่องม ือ อาท ิ  “Map Term to Subject Heading” และ “Explode 

function” โดยคำคนหา (key terms) จากงานทบทวนวรรณกรรมที่ผานมา ซึ่งคำคนหาตาม PICO search 

strategy ไดดังตารางที่ 16และไดกำหนดคำคนในรูปแบบ mesh term เพิ่มเติม เพื่อใหครอบคลุมการศึกษา

ท่ีเก่ียวของไดมากท่ีสุดดังตารางท่ี 17 

ตารางท่ี 16 PICO search strategy 

ประเภท คำท่ีเกี่ยวของ 
Population (P) Juvenile idiopathic arthritis, JIA, juvenile rheumatoid arthritis, JRA 
Intervention (I) TNF-α inhibitors, Adalimumab, Etanercept, Infliximab, Golimumab, 
Comparator (C) Placebo, nonsteroidal anti-inflammatory drugs, NSAIDs, systemic 

corticosteroids, corticosteroids และ disease-modifying antirheumatic drugs, 
DMARDs 

Outcome (O) ACR response, Juvenile Arthritis Disease Activity Score, JADAS, quality-adjusted 
life year or quality-adjusted life-year, QALY, life-year, Lys, inactive disease, 
remission 

Study design (S) Clinical trial, randomized controlled trial, RCT 

ตารางท่ี 17 search strategy 

ฐานขอมูล ตัวอยางคำคน 
Medline juvenile idiopathic arthritis.mp. OR juvenile rheumatoid arthritis.mp. AND TNF-alpha inhibitors.mp. OR 

adalimumab.mp. OR etanercept.mp. OR infliximab.mp. OR golimumab.mp. OR anti-interleukin-6.mp. 
OR tocilizumab.mp. OR b-cell depletion.mp. OR rituximab.mp. AND ACR response.mp. OR juvenile 
arthritis disease activity score.mp. OR JADAS.mp. OR quality-adjusted life year.mp. OR quality-adjusted 
life-year.mp. OR QALY.mp. OR life-year.mp. OR Lys.mp. OR inactive disease.mp. OR remission.mp. 
AND clinical trial.mp. OR, randomized controlled trial.mp. OR, RCT.mp. 

Embase 
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(4) การคัดกรองบทความ เกณฑคัดเขาและคัดออก  

หลังจากการคนหาและไดบทความแลว ขั ้นตอนตอไปทำการคัดกรองบทความจากชื ่อและบทคัดยอของ

บทความ (title and abstract screening) โดยผูวิจัยอยางนอย 2 คนเปนผูคัดกรอง ตามเกณฑดังตอไปนี้ 

ก. การศึกษาแบบ randomized controlled trial (RCT) และ non- randomized 

controlled trial (non-RCT)  ที่ตีพิมพเปนภาษาอังกฤษ ทั้งนี้ไมไดกำหนดปท่ี

ตีพิมพของบทความ 

ข. การศึกษาในผูปวยท่ีไดรับการวินิจฉัยวาเปนโรคขออักเสบโดยไมทราบสาเหตุ

ในเด็ก (JIA) 

ค. การศึกษาในผูปวย JIA ท่ีไดรับการรักษาดวยยาชีววัตถุ 

(5) การบันทึกขอมูล (data extraction)  

ขั้นตอนตอไปหลังจากคัดกรองบทความ คือการพิจารณาอานความบททั้งหมดอยางละเอียด (full text) เพ่ือ

พิจารณาบทความที่มีความเกี่ยวของและเปนไปไดที่จะรวมไวในการทบทวนวรรณกรรม โดยในขั้นตอนนี้จะมี

การสรางแบบการบันทึกขอมูลสำหรับการเก็บขอมูลจากบทความท่ีรวบรวมได 

(6) การวิเคราะหขอมูลและประเมินคุณภาพงานวิจัย  

การวิเคราะหขอมูลประสิทธิภาพของยาชีววัตถุแตละชนิดเลือกใชการศึกษาแบบ RCT ขณะที่การวิเคราะห

ขอมูลความปลอดภัยใชขอมูลจากการศึกษาทั้งแบบ RCT และ non-RCT (ตามมติที ่ประชุมคณะทำงาน

ประสานผลการพิจารณายาในบัญชียาหลักแหงชาติในการประชุมเมื่อวันที่ 14 ธันวาคม พ.ศ. 2563) สวนการ

ประเมินคุณภาพงานวิจัยที่รวบรวมไดจะใชแนวทางของ Cochrane collaboration ซึ่งเปนวิธีการประเมิน

คุณภาพท่ีไดรับการยอมรับคอนขางสูง มีความครอบคลุม และมีการประเมินท่ีชัดเจน 

3) ตนทุน (cost) 

 การศึกษานี้ใชมุมมองทางสังคม ดังนั้นตนทุนที่จะนำมาวิเคราะหในแบบจำลองทาง

เศรษฐศาสตร ไดแก ตนทุนตรงท่ีเก่ียวกับการแพทย และตนทุนตรงท่ีไมเก่ียวกับการแพทย ซ่ึงวิเคราะหรวมกับ

ความถ่ีในการมาโรงพยาบาล (จำนวน visit) โดยมีรายละเอียดดังนี้ 

(1) ตนทุนทางตรงท่ีเกี่ยวกับการแพทย (direct medical costs)  

เริ่มตั้งแตการตรวจวินิจฉัย การรักษาเบื้องตน การรักษาตอเนื่อง การฟนฟูสมรรถภาพ และการรักษาระยะ

สุดทาย (terminal care) ที่เกิดขึ้นทั้งในสถานพยาบาล (institutional care) การดูแลที่บาน (home care) 

การซ้ือยากินเอง และการรักษาแบบทางเลือก 

(2) ตนทุนทางตรงท่ีไมเกี่ยวกับการแพทย (direct non-medical costs)  

ตนทุนดังกลาวเกิดขึ้นจากการเจ็บปวยและการรักษา แตไมไดเปนสวนหนึ่งของการรักษา เชน คาเดินทาง 

คาอาหาร และคาที่พักของผูปวยและญาติ ในการไปรับการรักษา คาจางผูดูแล อุปกรณการอำนวยความ

สะดวก เชน การปรับปรุงบานพักใหผูปวยใชรถเข็นได รวมท้ังคาเสียเวลาของการดูแลอยางไมเปนทางการโดย
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ญาติหรือเพื่อน (informal care) ซึ่งมาจากการสอบถามรายไดที่สูญเสียจากการขาดงานเพื่อพาผูปวยมาพบ

แพทยตามนัดหมาย และ/หรือ เพ่ือดูแลผูปวยท่ีบาน 

(3) ความถี่ในการมาโรงพยาบาล (number of visits)  

การวิเคราะหขอมูลความถี่ของการมารับการรักษาพยาบาลโดยจำแนกตามแผนกที่ผูปวยมารับการรักษา 

(ผูปวยใน/ผูปวยนอก) และการรักษาท่ีผูปวยไดรับ 

 ในการวิเคราะหขอมูลตนทุนจะพิจารณาตนทุนตาง ๆ ที่เกิดจากโรค Non-sJIA และ

ภาวะแทรกซอนสำคัญตาง ๆ โดยรวบรวมขอมูลจากการทบทวนเวชระเบียน (medical record review) และ

ฐานขอมูลของโรงพยาบาล (hospital database) (รายละเอียดดังแบบขอมูลคาบริการทางการแพทย) รวมท้ัง

นำขอมูลจากการศึกษาในอดีตในสวนของการสัมภาษณผูดูแลผูปวยเก่ียวกับคาใชจายตาง ๆ มาใชในการศึกษา

นี้ โดยแบงตนทุนตาง ๆ ตามสถานะสุขภาพท่ีผูปวยเปนอยูในขณะนั้น อยางไรก็ตาม การวิเคราะหขอมูลตนทุน

ดังกลาวขางตนใชขอมูลจากแหลงขอมูลท่ีแตกตางกันจึงจำเปนตองเชื่อมตอขอมูลของผูปวยแตละรายในแตละ

ครั้งการรักษาเพื่อใหสอดคลองกับสถานะสุขภาพของผูปวยและสามารถนำขอมูลตนทุนที่ไดจากการวิเคราะห

เขาสูการวิเคราะหในแบบจำลองทางเศรษฐศาสตรได จึงตองจัดการขอมูลตาง ๆ โดยเฉพาะอยางยิ่งขอมูลทาง

คลินิกจากเวชระเบียนและขอมูลคาใชจายจากฐานขอมูลของโรงพยาบาล โดยมีแนวทางการจัดการดังรูปที่ 7

กลาวคือ นักวิจัยที่เปนบุคลากรในโรงพยาบาลซึ่งเปนบุคลากรทางการแพทยเปนผูคัดเลือกผูปวยเขาสู

การศึกษาตามเกณฑการคัดเขาและคัดออกและเปนผูเขาถึงขอมูลรหัสผูปวย (HN) และรหัสผูเขารวมโครงการ 

(study ID) (ขอมูลชุดที่ 2: มีรหัสสำหรับการเขาถึงไฟล excel) รวมถึงเปนผูประสานงานกับผูดูแลฐานขอมูล

เพ่ือจัดการเปลี่ยนขอมูล HN เปน study ID กอนสงขอมูลท่ีดึงจากฐานขอมูลใหแกคณะผูวิจัยตามนโยบายการ

รักษาความลับของขอมูลสวนบุคคล จากนั้นคณะผูวิจัยจึงจะจัดการขอมูลเพ่ือเตรียมการวิเคราะห (ขอมูลชุดท่ี 4) 

 

รูปท่ี 7 แนวทางการจัดการขอมูลอิเล็กทรอนิกส 
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 ในกรณีท่ีพบความผิดปกติของขอมูลจากฐานขอมูลของโรงพยาบาลจะมีการประสานงานกับผู

ดึงขอมูลเพื่อตรวจสอบความถูกตองและปรับแกใหเหมาะสม หากขอมูลไมครบถวน (missing data) เชน ไมระบุ

คาใชจายในการรักษาครั้งนั้น จะไมมีการนำขอมูลดังกลาวมาวิเคราะห อยางไรก็ตามหากขอมูลไมครบถวนและมีขอมูล

ไมเพียงพอ หรือไมสามารถนำขอมูลคาใชจายจากฐานขอมูลของโรงพยาบาลมาวิเคราะหไดตามกำหนดระยะเวลา

ดำเนินโครงการ คณะผูวิจัยจะวิเคราะหขอมูลโดยใชขอมูลจากรายการตนทุนมาตรฐานเพ่ือการประเมินเทคโนโลยีดาน

สุขภาพ (31) ทดแทนขอมูลดังกลาว 

 ทั้งนี้ ขอมูลคาใชจายทั้งหมดถูกปรับคาใหเปนตนทุนในป พ.ศ. 2563 โดยใชดัชนีราคา

ผูบริโภค (consumer price index; CPI) (32) ในหมวดคาตรวจรักษาและคายา และปรับใหคาใชจายเปน

ตนทุนดวยคาอัตราสวนคาใชจายตอตนทุนเทากับ 1.63 (25) สำหรับราคายาอางอิงจากราคายาที่บริษัทเสนอ

สำหรับขึ้นทะเบียนในประเทศไทยหรือเขาสูบัญชียาหลักแหงชาติ รวมถึงราคายาตามประกาศคณะกรรมการพัฒนา

ระบบยาแหงชาติ เรื่อง กำหนดราคากลางยา พ.ศ. 2563 (33) 

4) คาอรรถประโยชน (utility score) 

 ขอมูลคาอรรถประโยชนของผู ปวยในสถานะสุขภาพตาง ๆ เก็บรวบรวมจากการ

สัมภาษณพอแม ผูปกครอง หรือผูดูแลผูปวย และผูปวย โดยสอบถามตามสถานะสุขภาพที่ผูปวยเปนอยูใน

ขณะนั้น และพิจารณาถึงภาวะแทรกซอนตาง ๆ ซ่ึงภาวะแทรกซอนท่ีพิจารณาในการศึกษานี้ ไดแก 1) วัณโรค 

(tuberculosis) 2) การต ิดเช ื ้อทางเด ินหายใจส วนบนท ี ่ต องร ักษาต ัวในโรงพยาบาล (URI with 

hospitalization) 3) การติดเชื้อรุนแรง (serious infections) 4) ภาวะตับอักเสบ (hepatitis) ทั้งนี้ เครื่องมือ

ท่ีใชคือแบบประเมิน EQ-5D-3L หรือ EQ-5D-Y ท่ีถูกพัฒนาข้ึนโดย EuroQol Group ในฉบับภาษาไทย รวมกับ

การประเมินดวย Visual Analogue Scale (VAS) ซ่ึงพิจารณาตามอายุของผูปวย ดังนี้ 

ตารางท่ี 18 แนวทางในการเก็บขอมูลคาอรรถประโยชนของผูปวยตามอายุ 
อายุของผูปวย ชนิดของแบบประเมนิ ผูใหขอมูล 
นอยกวา 18 ป EQ-5D-Y และ VAS ตัวแทนผูปวย 
18 ป ข้ึนไป EQ-5D-3L ผูปวย 

6. การวิเคราะหขอมูล 

6.1 การวิเคราะหตนทุนอรรถประโยชน 

การวิเคราะหตนทุนอรรถประโยชนเพ่ือเปรียบเทียบตนทุนและผลลัพธทางสุขภาพของการรักษาผูปวย Non-

sJIA ท่ีไมตอบสนองตอการรักษามาตรฐานดวยทางเลือกตาง ๆ และนำมาคำนวณหาอัตราสวนตนทุน

ประสิทธิผลสวนเพ่ิม (incremental cost-effectiveness ratio, ICER) เพ่ือประเมินความคุมคาในบริบทของ

ประเทศไทย โดยใชเกณฑความคุมคาท่ี 160,000 บาทตอปสุขภาวะ 

6.2 การวิเคราะหความไวสำหรับความไมแนนอนของตัวแปรท่ีใชในแบบจำลอง 

การวิเคราะหความไวสำหรับความไมแนนอนของตัวแปรท่ีใชในแบบจำลอง ไดแก 
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(1) การวิเคราะหความไมแน นอนแบบไมอาศ ัยความนาจะเปน (one-way 

sensitivity analysis) 

การวิเคราะหความไมแนนอนแบบไมอาศัยความนาจะเปนคือการผันคาตัวแปรที่สนใจทีละตัว แตกำหนดให

คาตัวแปรอ่ืน ๆ ในแบบจำลองมีคาคงท่ี ชวงการผันแปรคาตัวแปรท่ีใชในการศึกษานี้คือ การคำนวณชวงความ

เชื่อม่ันโดยวิธีการประมาณดวยชวงแบบ Bayesian interval method กำหนดระดับความเชื่อม่ันท่ีรอยละ 95 

(95% confidence interval; 95%CI) ของตัวแปร ซึ่งจะทำใหทราบวาตัวแปรแตละตัวมีอิทธิพลมากนอย

เพียงใดตอคา ICER และในกรณีที่ไมมีคา 95%CI ใชสัดสวนรอยละ 30 แทน 95%CI การนำเสนอผลอยูในรูป

ของกราฟ tornado diagram รวมทั้งอาจมีการวิเคราะห two-way sensitivity analysis หรือ multi-way 

sensitivity analysis สำหรับตัวแปรบางตัว และมีการวิเคราะหความไวโดยการเปรียบเทียบระหวางกรณีท่ี

พิจารณาและไมพิจารณาตนทุนทางออมรวมดวย (25) 

(2) การวิเคราะหความไวแบบอาศัยความนาจะเปน (probabilistic sensitivity 

analysis, PSA)  

การวิเคราะหความไวแบบอาศัยความนาจะเปนคือการทำ Monte Carlo simulation จำนวนอยางนอย 

1,000 ครั้ง ซ่ึงเปนการสุมคาตัวแปรท้ังหมดในแบบจำลองไปพรอม ๆ กันตามลักษณะธรรมชาติการกระจายตัว

ของขอมูล และนำเสนอผลการวิเคราะหในรูปของกราฟ cost-effectiveness acceptability curves แสดง

ความสัมพันธระหวางระดับความคุมคาและเกณฑความคุมคาท่ีความเต็มใจจายตอ 1 ปสุขภาวะ ท่ีเพ่ิมข้ึน (25)  

6.3 การวิเคราะหหาขีดจำกัด (threshold analysis)  

กรณีที่ผลการวิเคราะหตนทุนอรรถประโยชนพบวายาไมมีความคุมคาในบริบทของประเทศไทย จะทำการ

วิเคราะหหาราคายาท่ีมีความคุมคา ณ เกณฑความคุมคาของประเทศไทยท่ี 160,000 บาท ตอปสุขภาวะ (25)  

6.4 การวิเคราะหผลกระทบดานงบประมาณ 

การวิเคราะหผลกระทบดานงบประมาณเพ่ือคาดประมาณการณภาระดานการเงินของ ผูกำหนดนโยบาย และ/

หรือ รัฐบาล หากมีการสนับสนุนยาชีววัตถุเพ่ือใชเปนทางเลือกในการรักษาผูปวย Non-sJIA ท่ีไมตอบสนองตอ

การรักษามาตรฐาน โดยประมาณการในชวงระยะเวลา 5 ป (25) 

7. ขอบเขตของการวิจัย 

การศึกษานี ้ครอบคลุมเฉพาะการรักษาผู ปวย JIA กลุ ม non-systemic (Non-sJIA) ซึ ่งมีทั ้งหมด 6 ชนิด 

สำหรับกลุมท่ีมีอาการทาง systemic (sJIA) สามารถศึกษาผลการประเมินความคุมคาไดทาง www.hitap.net 

(http://www.hitap.net/en/research/174535) (30) 

8. ระยะเวลาการดำเนินงาน 

โครงการนี้มีระยะเวลาการดำเนินงานท้ังหมด 8 เดือน 

http://www.hitap.net/
http://www.hitap.net/en/research/174535
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9. แผนการดำเนนิงาน (Action Plan) 

ตามแนวทางการดำเนินงานวิจัยภายใตโครงการพัฒนาบัญชียาหลักแหงชาติในการกำกับดูแลของ

คณะทำงานดานเศรษฐศาสตรสาธารณสุขมีขอกำหนดใหดำเนินงานวิจัยในระยะเวลา 6 เดือน คณะผูวิจัยจึง

ประมาณการงบประมาณของโครงการวิจัยที่ระยะเวลา 6 เดือน อยางไรก็ตาม เนื่องจากการดำเนินงานวิจัย

อาจมีปจจัยท่ีควบคุมไมได เชน ระยะเวลาในการพิจารณาจริยธรรมการวิจัยในคนและจำนวนผูปวยท่ีมารับการ

รักษาท่ีโรงพยาบาล คณะผูวิจัยจึงประมาณการระยะเวลาดำเนินงานท้ังหมด 8 เดือนดังตารางท่ี 19 ท้ังนี้ อาจ

มีการขยายระยะเวลาเปน 12 เดือน กรณีที่จำเปนตองขยายระยะเวลาดำเนินงาน คณะผูวิจัยจะรายงาน

ความกาวหนาและขอการอนุมัติจากคณะทำงานดานเศรษฐศาสตรสาธารณสุขและแหลงทุนกอนดำเนินการ
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ตารางท่ี 19 แผนการดำเนินงานและระยะเวลาดำเนินโครงการ 

กิจกรรม/ขั้นตอนการดำเนินงาน เปาหมาย/ตัวชี้วัด 

ปที่ 1 

เดือน 

1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 

1) ทบทวนวรรณกรรมและเอกสารที่เกี่ยวของ ดำเนินการแลว                         

2) พัฒนาโครงรางการวิจยั ดำเนินการแลว                         

3) จัดประชุมผูมีสวนไดสวนเสียเพื่อใหขอคิดเห็นตอโครงรางการวิจัย ดำเนินการแลว                         

4) แกไขโครงรางการวิจยัตามขอคิดเห็นจากการประชุมผูมีสวนไดสวนเสีย ดำเนินการแลว                         

5) นำเสนอโครงรางการวิจัยตอคณะทำงานดานเศรษฐศาสตรฯ ดำเนินการแลว                         

6) แกไขโครงรางการวิจยัตามขอคิดเห็นของคณะทำงานดานเศรษฐศาสตรฯ ดำเนินการแลว                         

7) จัดเตรียมและยื่นเอกสารเพื่อขอพิจารณาจริยธรรมการวิจยัในมนุษย* ไดรับอนุมัติใหดำเนินการศึกษาจากคณะกรรมการจริยธรรมการ

วิจัยในมนุษย 
                        

8) จัดเตรียมเอกสารและประสานงานเพื่อขอเก็บขอมูล  ไดรับอนุญาตใหเก็บขอมูล                         

9) ดำเนินการเก็บขอมูล* สามารถเก็บขอมูลไดอยางนอยรอยละ 50                         

10) จัดการขอมูลและวิเคราะหขอมูล ไดขอมูลตอไปนี้อยางนอยรอยละ 80 

1. ตัวแปรในแบบจำลอง (parameters) 

ก. ขอมูลประสิทธิผล (efficacy) 

ข. ขอมูล survival analysis 

ค. ตัวแปรอื่น ๆ  

2. แบบจำลองทางเศรษฐศาสตร 

                        

11) จัดประชุมผูมีสวนไดสวนเสียเพื่อใหขอคิดเห็นตอตัวแปรในแบบจำลองฯ* ไดขอคิดเห็นและขอเสนอแนะจากที่ประชุมฯ             

12) เขียนรายงานผลการศึกษาเบื้องตน ไดรายงานผลการศึกษาฉบับราง             

13) จัดประชุมผูมีสวนไดสวนเสียเพื่อใหขอคิดเห็นตอผลการศึกษาเบื้องตน* ไดขอคิดเห็นและขอเสนอแนะจากที่ประชุมฯ             

14) แกไขรายงานผลการศึกษาเบื้องตนตามขอคิดเห็นจากการประชุมผูมีสวนไดสวนเสีย ไดรายงานผลการศึกษาฉบับสมบูรณ                         

15) จัดทำรายงานฉบับสมบูรณและสงมอบใหแกแหลงทุน สงรายงานผลการศึกษาฉบับสมบูรณและเอกสารที่เกี่ยวของ

ใหกับแหลงทุน 
                        

*หากไมเปนไปตามแผนการดำเนินงานจำเปนตองขยายระยะเวลาตามจริง 
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10. สถานท่ีทำการวิจัย ทดลอง หรือการเก็บขอมูล 

สถานท่ีทำการวิจัยประกอบดวย 4 หนวยงานหลัก ดังนี้ 

3.10.1 โครงการประเมินเทคโนโลยีและนโยบายดานสุขภาพ (HITAP) ซึ ่งเปนหนวยงานของ

คณะผูวิจัย จึงเปนสถานท่ีหลักในการดำเนินงาน 

3.10.2 โรงพยาบาลซึ่งเปนสถานที่ทำการศึกษา (study setting) โดยคณะผูวิจัยจะเก็บขอมูลจาก

การทบทวนเวชระเบียนของผูปวย การขอขอมูลจากฐานขอมูลของโรงพยาบาล และการ

สัมภาษณผูปวยและผูดูแล โรงพยาบาลท้ัง 3 แหง ไดแก 

1) โรงพยาบาลรามาธิบดี 

2) โรงพยาบาลศิริราช และ 

3) โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ 

11. อุปกรณท่ีใชในการวิจัย 

อุปกรณท่ีใชในโครงการวิจัยนี้ แบงเปน 3 ประเภทหลัก ดังนี้ 

ประเภท ช่ืออุปกรณ 
1) ซอฟตแวรระบบปฏิบัติการ (operating system) Windows 10 
2) ซอฟตแวรประยุกต (application) Stata/MP 

Microsoft Excel 365 
EpiData 3.1.1 
EndNote X8 

3) เครื่องคอมพิวเตอรและอุปกรณตอพวง คอมพิวเตอรตั้งโตะ (desktop computer) 
คอมพิวเตอรโนตบุค (notebook  computer) 
เครื่องพิมพพกพา (mobile printer) 
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12. ประโยชนท่ีคาดวาจะไดรับ 

 ดานนโยบาย การนำความรูจากงานวิจัยไปใชในกระบวนการพัฒนาบัญชียาหลัก
แหงชาติ โดยเปนสวนหนึ่งของขอมูลประกอบการตัดสินใจนำยาเขา
สูบัญชียาหลักแหงชาติ ตามเปาประสงคเพื่อสรางเสริมระบบการใช
ยาอยางสมเหตุผลและสอดคลองกับหลักเศรษฐกิจพอเพียง 

 ดานสาธารณะ การดำเนินงานเพื่อนำผลงานวิจัยไปใชในกระบวนการพัฒนาบัญชี
ยาหลักแหงชาติซึ่งกระบวนการดังกลาวเกิดขึ้นเพื่อประโยชนของ
สังคมและประชาชนท่ัวไป โดยบัญชียาแหงชาติเปนกลไกหนึ่งในการ
สงเสริมระบบการใชยาของประเทศ เพื่อใหใหมีรายการยาที่มีความ
จำเปนในการปองกันและแกไขปญหาสุขภาพของคนไทย 

 ดานพาณิชย - 

 ดานชุมชนและพ้ืนท่ี - 

 ดานวิชาการ การนำองคความรูจากผลงานวิจัยไปตีพิมพในวารสารวิชาการเพ่ือ
เผยแพรระเบียบวิธีวิจัยและผลการศึกษาสูสาธารณะ ทำใหเกิดการ
พัฒนาความรูดานวิชาการ โดยเฉพาะอยางยิ่งการประเมินความ
คุมคาทางเศรษฐศาสตรสาธารณสุขที่มีความเกี่ยวของกับยาชีววัตถุ
และโรคหายากซ่ึงเปนประเด็นท่ีทาทายในสถานการณปจจบุัน 

 

13. หนวยงานผูใชประโยชนจากงานวิจัย 

คณะอนุกรรมการพัฒนาบัญชียาหลักแหงชาติซ่ึงมีคณะทำงานท่ีเก่ียวของ ดังนี้ 

(1) คณะทำงานดานเศรษฐศาสตรสาธารณสุข 

(2) คณะทำงานประสานผลการพิจารณายาในบัญชียาหลักแหงชาติ 

(3) คณะทำงานตอรองราคายาเพ่ือบรรจุในบัญชียาหลักแหงชาติ 

14. ผลลัพธ (outcome) / ผลผลิต (output) ท่ีไดจากงานวิจัย 

ผลผลิต/ผลลัพธ 
ตัวชี้วัด 

เชิงปริมาณ เชิงคุณภาพ 
รายงานฉบับสมบูรณ 1 ฉบับ สามารถสื่อสารรายละเอียดของโครงการใหแกบุคคลท่ีสนใจได 

เอกสารเชิงนโยบาย (policy brief) 200 ฉบับ สามารถสื่อสารและสรางความเขาใจใหแกผูกำหนดนโยบายได 

การนำเสนอผลการศึกษาตอผูกำหนดนโยบาย อยางนอย 1 ครั้ง ผูกำหนดนโยบายสามารถนำผลการศึกษาและขอเสนอแนะเชิง

นโยบายไปใชประกอบการพิจารณาตัดสินใจระดับนโยบายได 

เชน การพิจารณายาเขาสูบัญชียาหลักแหงชาติ การตอรอง

ราคายา เปนตน 
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15.  ผลกระทบจากงานวิจัย (Research Impact)  

o งานวิจัยนี้มีผลกระทบในดานตาง ๆ ตอไปนี้ไดอยางไร ทางใด  
 ผลกระทบดานวิทยาศาสตร ไดแก ระบุ 
           
            

 ผลกระทบทางดานเทคโนโลยี ไดแก ระบุ 
           
            

 ผลกระทบทางเศรษฐศาสตร ไดแก ระบุ 
ผูกำหนดนโยบายสามารถนำผลการวิเคราะหความคุมคาทางเศรษฐศาสตรสาธารณสุขและ
ผลกระทบดานงบประมาณจากการศึกษานี้ไปใชเปนสวนหนึ่งของการพิจารณานำยาชีววัตถุเขาสู
บัญชียาหลักแหงชาติในขอบงใชสำหรับผูปวย JIA ที่ไมตอบสนองตอการรักษาเดิม โดยสามารถ
พิจารณาความคุมคาฯ นำไปใชตอรองราคายา และใชประมาณการงบเพื่อจัดสรรงบประมาณให
เหมาะสมหากมีการบรรจุยาชีววัตถุดังกลาวในบัญชียาหลักแหงชาติ      

 ผลกระทบทางดานสังคม ไดแก ระบุ 
ผลการศึกษาและขอเสนอแนะเชิงนโยบายจากการศึกษานี้ สามารถชวยใหผูปวยมีโอกาสเขาถึงยา
ที่เปนเทคโนโลยีใหมซึ่งเปนการเพิ่มทางเลือกในการรักษาและคุณภาพชีวิตของผูปวย เนื่องจาก
ปจจุบันผูปวย JIA สวนหนึ่งไมตอบสนองตอการรักษาและยังไมมีทางเลือกการรักษาลำดับท่ี 2 ใน
บัญชียาหลักแหงชาติ อยางไรก็ตาม เทคโนโลยีดานสุขภาพมีอยูมากมายและหลากหลาย ใน
บริบทของประเทศไทยจำเปนตองจัดสรรทรัพยากรตาง ๆ เหลานี้ใหเหมาะสมและเทาเทียมกัน 
การประเมินความคุมคาดวยการวิเคราะหตนทุนอรรถประโยชนทำใหผู กำหนดนโยบายและ
ผูเก่ียวของสามารถเปรียบเทียบเทคโนโลยีดานสุขภาพตาง ๆ ในขอบงใชท่ีแตกตาง กันได  

 ผลกระทบตอส่ิงแวดลอม ไดแก ระบุ 
           
            

 ผลกระทบทางการเรียนการสอน ไดแก ระบุ 
หลังจากสิ้นสุดการศึกษา ผลงานวิจัยสามารถนำไปจัดทำเปนสื่อการเรียนการสอนสำหรับการ
พัฒนาแบบจำลองทางเศรษฐศาสตรและการประเมินความคุมคาทางเศรษฐศาสตรสาธารณสุขได  

o มีการกำหนดผูใช (User) ไวแลวหรือไม ผูใชคือ คณะอนุกรรมการพัฒนาบัญชียาหลักแหงชาติ 
และคณะทำงานท่ีเก่ียวของภายใตคณะอนุกรรมการฯ      
 

o กรณีเปนการสรางผลิตภัณฑและวัสดุ อุปกรณ เครื่องมือ โปรแกรม จะสามารถนำผลงานไปเปน
ผลิตภัณฑหรือไม  
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o งานวิจัยนี้มีแผนนำผลการวิจัยไปใชประโยชนในเชิงพาณิชย หรือถายทอดสูอุตสาหกรรม
หรือไม อยางไร 
           
            

o หากเปนงานวิจัยพ้ืนฐาน (Basic research) โปรดระบุวาไดทำการศึกษาเพ่ือเพ่ิมพูนองค
ความรูในสาขาวิชานั้นเพ่ือเปนพ้ืนฐานในการศึกษาตอไปอยางไร 
           
            

  



 42 Version 2 Date 20-05-2564 

เอกสารอางอิง 

1. Ringold S, Angeles‐Han ST, Beukelman T, Lovell D, Cuello CA, Becker ML, et al. 2019 
American College of Rheumatology/Arthritis Foundation guideline for the treatment of 

juvenile idiopathic arthritis: therapeutic approaches for non‐systemic polyarthritis, sacroiliitis, 
and enthesitis. Arthritis care & research. 2019;71(6):717-34. 
2. Thierry S, Fautrel B, Lemelle I, Guillemin F. Prevalence and incidence of juvenile 
idiopathic arthritis: a systematic review. Joint Bone Spine. 2014;81(2):112-7. 
3. Vilaiyuk S, Soponkanaporn S, Jaovisidha S, Benjaponpitak S, Manuyakorn W. A 
retrospective study on 158 Thai patients with juvenile idiopathic arthritis followed in a single 

center over a 15‐year period. International journal of rheumatic diseases. 2016;19(12):1342-
50. 
4. บัญชียาหลักแหงชาติ พ.ศ. 2562, ประกาศคณะกรรมการพัฒนาระบบยาแหงชาติ, ราชกิจจานุเบกษา
เลมท่ี 136, ตอนพิเศษ 95 ง. (ลงวันท่ี 17 เมษายน 2562). 
5. Hashkes PJ, Laxer RM. Medical treatment of juvenile idiopathic arthritis. Jama. 
2005;294(13):1671-84. 
6. Barut K, Adrovic A, Şahin S, Kasapçopur Ö. Juvenile idiopathic arthritis. Balkan medical 
journal. 2017;34(2):90-101. 
7. Petty RE, Southwood TR, Manners P, Baum J, Glass DN, Goldenberg J, et al. 
International League of Associations for Rheumatology classification of juvenile idiopathic 
arthritis: second revision, Edmonton, 2001. The Journal of rheumatology. 2004;31(2):390. 
8. Ronald M. Laxer, David D. Sherry, Hashkes PJ. Pediatric rheumatology in clinical 
practice. 2 ed. London: Springer International Publishing; 2016 Sep 26. 294 p. 
9. Harris JG, Kessler EA, Verbsky JW. Update on the treatment of juvenile idiopathic 
arthritis. Curr Allergy Asthma Rep. 2013;13(4):337-46. 
10. Drugdex [Internet]. 2020 [cited 2020 Dec 12]. Available from: 
http://www.micromedexsolutions.com/micromedex2/librarian/PFDefaultActionId/evidencexp
ert.DoIntegratedSearch#quickanspanelprint. 
11. สำนักงานคณะกรรมการอาหารและยา กระทรวงสาธารณสุข. ระบบคนหาขอมูลผลิตภัณฑยา  [cited 
2020 Dec 20]. Available from: 
http://pertento.fda.moph.go.th/FDA_SEARCH_DRUG/SEARCH_DRUG/FRM_SEARCH_DRUG.aspx. 
12. McErlane F, Beresford MW, Baildam EM, Thomson W, Hyrich KL. Recent 
developments in disease activity indices and outcome measures for juvenile idiopathic 
arthritis. Rheumatology. 2013;52(11):1941-51. 
13. Viola S, Felici E, Magni-Manzoni S, Pistorio A, Buoncompagni A, Ruperto N, et al. 
Development and validation of a clinical index for assessment of long-term damage in 
juvenile idiopathic arthritis. Arthritis and rheumatism. 2005;52(7):2092-102. 

http://www.micromedexsolutions.com/micromedex2/librarian/PFDefaultActionId/evidencexpert.DoIntegratedSearch#quickanspanelprint
http://www.micromedexsolutions.com/micromedex2/librarian/PFDefaultActionId/evidencexpert.DoIntegratedSearch#quickanspanelprint
http://pertento.fda.moph.go.th/FDA_SEARCH_DRUG/SEARCH_DRUG/FRM_SEARCH_DRUG.aspx


 43 Version 2 Date 20-05-2564 

14. Cummins C, Connock M, Fry-Smith A, Burls A. A systematic review of effectiveness 
and economic evaluation of new drug treatments for juvenile idiopathic arthritis: etanercept. 
Health Technol Assess. 2002;6(17):1-43. 
15. Ungar WJ, Costa V, Hancock-Howard R, Feldman BM, Laxer RM. Cost-effectiveness of 
biologics in polyarticular-course juvenile idiopathic arthritis patients unresponsive to disease-
modifying antirheumatic drugs. Arthritis Care and Research. 2011;63(1):111-9. 
16. Shepherd J, Cooper K, Harris P, Picot J, Rose M. The clinical effectiveness and cost-
effectiveness of abatacept, adalimumab, etanercept and tocilizumab for treating juvenile 
idiopathic arthritis: a systematic review and economic evaluation. 2016;20(34):1-222. 
17. Luca NJ, Burnett HF, Ungar WJ, Moretti ME, Beukelman T, Feldman BM, et al. Cost-
Effectiveness Analysis of First-Line Treatment With Biologic Agents in Polyarticular Juvenile 
Idiopathic Arthritis. Arthritis Care Res (Hoboken). 2016;68(12):1803-11. 
18. Lovell DJ, Giannini EH, Reiff A, Cawkwell GD, Silverman ED, Nocton JJ, et al. 
Etanercept in children with polyarticular juvenile rheumatoid arthritis. Pediatric 
Rheumatology Collaborative Study Group. New England Journal of Medicine. 
2000;342(11):763-9. 
19. Lovell DJ, Ruperto N, Goodman S, Reiff A, Jung L, Jarosova K, et al. Adalimumab with 
or without methotrexate in juvenile rheumatoid arthritis. New England Journal of Medicine. 
2008;359(8):810-20. 
20. Ruperto N, Lovell DJ, Cuttica R, Wilkinson N, Woo P, Espada G, et al. A randomized, 
placebo-controlled trial of infliximab plus methotrexate for the treatment of polyarticular-
course juvenile rheumatoid arthritis. Arthritis and rheumatism. 2007;56(9):3096-106. 
21. Gerloni V, Pontikaki I, Gattinara M, Desiati F, Lupi E, Lurati A, et al. Efficacy of repeated 
intravenous infusions of an anti-tumor necrosis factor alpha monoclonal antibody, infliximab, 
in persistently active, refractory juvenile idiopathic arthritis: Results of an open-label 
prospective study. Arthritis and rheumatism. 2005;52(2):548-53. 
22. Lovell DJ, Reiff A, Jones OY, Schneider R, Nocton J, Stein LD, et al. Long-term safety 
and efficacy of etanercept in children with polyarticular-course juvenile rheumatoid arthritis. 
Arthritis & Rheumatism. 2006;54(6):1987-94. 
23. Ungar WJ, Costa V, Burnett HF, Feldman BM, Laxer RM. The use of biologic response 
modifiers in polyarticular-course juvenile idiopathic arthritis: A systematic review. Seminars in 
Arthritis and Rheumatism. 2013;42(6):597-618. 
24. Davies C, Lorgelly P, Shemilt I, Mugford M, Tucker K, MacGregor A. Can choices 
between alternative hip prostheses be evidence based? a review of the economic 
evaluation literature. Cost Effectiveness and Resource Allocation. 2010;8(1):20. 
25. Chaikledkaew U, Kittrongsiri K. Guidelines for health technology assessment in 
Thailand --the development process. Journal of the Medical Association of Thailand= 
Chotmaihet thangphaet. 2014;97:S4-9. 



 44 Version 2 Date 20-05-2564 

26. Martini A, Ravelli A, Avcin T, Beresford MW, Burgos-Vargas R, Cuttica R, et al. Toward 
New Classification Criteria for Juvenile Idiopathic Arthritis: First Steps, Pediatric Rheumatology 
International Trials Organization International Consensus. J Rheumatol. 2019;46(2):190-7. 
27. สำนักงานสถิติแหงชาติ. จำนวนประชากรจากการลงทะเบียน จำแนกตามอายุ เพศ และจังหวัด พ.ศ. 
2560 2560 [cited 2562 20 พฤษภาคม]. Available from: 
http://statbbi.nso.go.th/staticreport/page/sector/th/01.aspx. 
28. Abdwani R, Abdalla E, Al Abrawi S, Al-Zakwani I. Epidemiology of juvenile idiopathic 
arthritis in Oman. Pediatric Rheumatology. 2015;13(1):33. 
29. Lemeshow S, Hosmer DW, Klar J, Lwanga SK, Organization WH. Adequacy of sample 
size in health studies: Chichester: Wiley; 1990. 
30. Kittiratchakool N, Kulpokin D, Chanjam C, Vilaiyuk S, Charuvanij S, Phongsamart G, et 
al. Cost–utility and budget impact analysis of tocilizumab for the treatment of refractory 
systemic juvenile idiopathic arthritis in Thailand. BMJ Open. 2020;10(9):e037588. 
31. รายการตนทุนมาตรฐานเพ่ือการประเมินเทคโนโลยีดานสุขภาพ. [Internet]. โครงการประเมิน
เทคโนโลยีและนโยบายดานสุขภาพ (HITAP). 2554. Available from: https://costingmenu.hitap.net/. 
32. ดัชนีราคาผูบริโภคท่ัวไปของประเทศ เดือนธันวาคม 2563 [Internet]. 2563 [cited 1 กุมภาพันธ 
2563]. Available from: http://www.price.moc.go.th/price/cpi/index_new.asp. 
33. กลุมนโยบายแหงชาติดานยา. ประกาศคณะกรรมการพัฒนาระบบยาแหงชาติ เรื่อง กำหนดราคา
กลางยา พ.ศ. 2562  [cited 2563 1 กุมภาพันธ]. Available from: 
http://ndi.fda.moph.go.th/drug_value. 

 

http://statbbi.nso.go.th/staticreport/page/sector/th/01.aspx
https://costingmenu.hitap.net/
http://www.price.moc.go.th/price/cpi/index_new.asp
http://ndi.fda.moph.go.th/drug_value

	สารบัญ
	สารบัญตาราง
	สารบัญรูป
	1. หลักการและเหตุผล
	2. วัตถุประสงค์
	2.1 คำถามงานวิจัย
	2.2 วัตถุประสงค์งานวิจัย

	3. การทบทวนวรรณกรรม
	3.1 โรคหรือปัญหาสุขภาพ
	สาเหตุของการเกิดโรค
	อาการและอาการแสดง
	ผลลัพธ์ในระยะยาว (long-term outcomes)

	3.2 แนวทางการรักษา
	1) Nonsteroidal anti-inflammatory drugs (NSAIDs)
	2) Corticosteroids
	3) Non-biologic disease-modifying antirheumatic drugs (DMARDs)
	4) Biologic agents

	3.3 แนวทางการรักษาโรค Non-SJIA ด้วยยาชีววัตถุของประเทศไทย
	3.4 การวัดผลลัพธ์ (outcomes measurement)
	3.5 การประเมินความคุ้มค่าทางเศรษฐศาสตร์สาธารณสุขในต่างประเทศ

	4. กรอบแนวคิดการวิจัย (Conceptual framework) (24)
	5. ระเบียบวิธีวิจัยและการดำเนินงาน
	5.1 ประชากรกลุ่มเป้าหมาย
	1) ลักษณะประชากรกลุ่มเป้าหมาย
	2) ข้อมูลทางระบาดวิทยา

	5.2 การเก็บข้อมูล (data collection) และจริยธรรมการวิจัยในคน
	1) กลุ่มตัวอย่างที่ทำการศึกษา
	2) จำนวนผู้เข้าร่วมการศึกษา (subjects)

	5.3 เทคโนโลยีที่ศึกษาและเปรียบเทียบ
	5.4 ผลลัพธ์ทางสุขภาพ
	5.5 มุมมองของการศึกษา
	5.6 กรอบเวลา
	5.7 อัตราปรับลด
	5.8 แบบจำลองทางเศรษฐศาสตร์
	1) ข้อมูลทั่วไปของแบบจำลองทางเศรษฐศาสตร์
	2) สมมติฐานของแบบจำลอง (model assumption)

	5.9 ตัวแปรที่ใช้ในแบบจำลอง
	1) ความน่าจะเป็นของการเปลี่ยนแปลงสถานะสุขภาพ (transitional probability)
	2) ประสิทธิผลของยา
	3) ต้นทุน (cost)
	4) ค่าอรรถประโยชน์ (utility score)


	6. การวิเคราะห์ข้อมูล
	6.1 การวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์
	6.2 การวิเคราะห์ความไวสำหรับความไม่แน่นอนของตัวแปรที่ใช้ในแบบจำลอง
	6.3 การวิเคราะห์หาขีดจำกัด (threshold analysis)
	6.4 การวิเคราะห์ผลกระทบด้านงบประมาณ

	7. ขอบเขตของการวิจัย
	8. ระยะเวลาการดำเนินงาน
	9. แผนการดำเนินงาน (Action Plan)
	10. สถานที่ทำการวิจัย ทดลอง หรือการเก็บข้อมูล
	11. อุปกรณ์ที่ใช้ในการวิจัย
	12. ประโยชน์ที่คาดว่าจะได้รับ
	13. หน่วยงานผู้ใช้ประโยชน์จากงานวิจัย
	14. ผลลัพธ์ (outcome) / ผลผลิต (output) ที่ได้จากงานวิจัย
	15.  ผลกระทบจากงานวิจัย (Research Impact)
	เอกสารอ้างอิง

