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ตน้ทนุ-ประสทิธผิลของการใช้ Tamoxifen 10 ปี เปรียบเทยีบกบั 5 ปี ในผู้ป่วยมะเร็งเตา้นม
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Background: Breast cancer is the most common female cancer among Thais and the incidence has been continuously 
increasing during past 2 decades. Approximate 70% of breast cancer has estrogen receptor (ER) positive and recent randomized 
controlled studies demonstrated the benefits of 10-years over 5-years adjuvant tamoxifen therapy in term of overall survival and 
disease-free survival with slightly increase of treatment associated complications. There was no study about the cost-effectiveness 
comparison for 2 regimens in Thailand. Methods: This descriptive study aimed to compare the cost and effectiveness with  
societal viewpoint by using decision tree and Markov model to simulate the life-time natural history of early stage breast cancer 
patients including survival probability, recurrence patterns, complication outcomes and quality of life for 10-years versus 5-years 
adjuvant tamoxifen therapy. Transition probabilities in the models used data from literature reviews. Primary data of all possible 
cost and quality of life in different stage ER positive breast cancer patients were gathered at National Cancer Institute,  
Thailand between 2014 and 2015. We simulated 1,000 cohort of early stage breast cancer patients in our models with 3%  
discount rate. Results: The incremental cost of 10-years tamoxifen was 51,220,443.61 THB (233,016,541.00 vs. 181,796,097.39) 
with 3,742.70 life-year gained (16,698.50 vs 12,955.80) and 3,019.20 quality adjusted life year gained (QALY gained)  
(9,915.57 to 6,896.37). The incremental cost-effectiveness ratio (ICER) per QALY gained was 16,964.92 THB. Sensitivity analysis,  
we found that direct non-medical cost was the highest variable that affected the ICER in our models. Conclusion: 10-years  
of adjuvant tamoxifen therapy for early stage ER-positive breast cancer is very cost-effective compared to 5-year regimen as  
the ICER is significant less than Gross Domestic Product (GDP) per capita under the study condition and current available data.
Keywords: Breast cancer, Tamoxifen, QALY

บทคัดย่อ	
บทน�ำ: มะเรง็เต้านมเป็นมะเรง็ท่ีพบบ่อยทีส่ดุในสตรไีทยและมอีตัรา

เพิ่มขึ้นอย่างต่อเนื่อง ร้อยละ 70 จะมี estrogen receptor (ER) เป็นบวก 
รายงานการศึกษาในปัจจุบัน พบว่า การให้ยาทาม็อกซิเฟน (Tamoxifen) 
เสริมในผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะแรก (ระยะ I-III) เป็นเวลา 10 ปี จะช่วย 
ลดความเสี่ยงต่อการเป็นซ�้ำและอัตราการเสียชีวิตลงได้มากกว่าการให้ 
Tamoxifen เป็นระยะเวลา 5 ปี หากแต่มโีอกาสเกิดภาวะแทรกซ้อนเพิม่ขึน้ 
ทัง้น้ีการรกัษามะเรง็เต้านมด้วยยา Tamoxifen 5 ปีเท่านัน้ ทีไ่ด้รบัการบรรจุ
ภายใต้ชุดสิทธิประโยชน์ของกองทุนหลักประกันสุขภาพแห่งชาติ วิธีการ: 
การศึกษานี้จึงมีวัตถุประสงค์ในการประเมินต้นทุนและประสิทธิผลของ
ระยะเวลาการให้ยา Tamoxifen 10 ปี เปรยีบเทยีบกบั 5 ปี เป็นการศกึษา
เชิงพรรณนาในลักษณะการประเมินต้นทุน-ประสิทธิผลของการให้ยา 
Tamoxifen 10 ปี ในการรักษามะเร็งเต้านมระยะแรกที่มี ER เป็นบวก
เปรียบเทียบกับการรักษา 5 ปี ในมุมมองทางสังคม โดยใช้แบบจ�ำลอง 
การตัดสินใจ (decision tree) และแบบจ�ำลอง Markov จ�ำลองธรรมชาติ
การเกิดมะเร็งเต้านม ได้แก่ สถานะมะเร็งเต้านมระยะแรก สถานะ 

มะเร็งเต้านมที่กลับเป็นซ�้ำและสถานะเสียชีวิต ตัวแปรต้นทุนและคุณภาพ
ชีวิต ได ้จากการเ ก็บข ้อ มูลจากสถาบันมะเร็ งแห ่ งชาติระหว ่ าง 
ปี พ.ศ. 2557-2558 ความน่าจะเป็นในการเปล่ียนสถานะโรคทกุปีพิจารณา
จากการทบทวนวรรณกรรมและสถิติสาธารณสุข โดยจ�ำลองผู ้ป่วย 
มะเร็งเต้านมระยะแรก อายุ 55 ปี จ�ำนวน 1,000 ราย ใช้อัตราลด 
ร้อยละ 3 ต่อปี ผล: การให้ยา Tamoxifen เป็นเวลา 10 ปี มีต้นทุน 
ตลอดชีพสูงกว่ากลุ่มที่ได้รับยา Tamoxifen 5 ปี เป็นจ�ำนวนเงิน 
51,220,443.61 บาท (233,016,541.00 บาท ต่อ 181,796,097.39 บาท) 
แต่มีอายุยืนยาวมากกว่า 3,742.70 ปี (16,698.50 ปีต่อ 12,955.80 ปี) 
และมีคุณภาพชีวิตเพิ่มขึ้น 3,019.20 ปีสุขภาวะ (9,915.57 ปีสุขภาวะ  
ต่อ 6,896.37 ปีสุขภาวะ) ดังนั้น ต้นทุนที่ต้องจ่ายเพิ่มข้ึนจากการใช้ยา 
Tamoxifen 10 ปี ต่อ 1 ปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้น (ICER per QALY gained) 
เป็นจ�ำนวนเงินประมาณ 16,964.92 บาท การวิเคราะห์ความอ่อนไหว 
ของตัวแปรพบว่าต้นทุนทางตรงที่ไม่ใช่ด้านการแพทย์ส่งผลต่อต้นทุนที ่
เพิม่ขึน้ต่อประสทิธผิลทีเ่พิม่ขึน้มากกว่าตวัแปรอืน่ๆ สรปุ: การรกัษาผู้ป่วย
มะเร็งเต้านมระยะแรกที่มีผล ER เป็นบวกด้วยยา Tamoxifen เป็นระยะ
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ในผู้ป่วยอายุมากกว่า 50 ปี14 และจากการวิเคราะห์ข้อมูลเพิ่มเติม 
ในปีเดียวกันที่เพิ่มจ�ำนวนข้อมูล และระยะเวลาการติดตามผลการรักษา
ภายหลงัอกี 37,000 ราย พบว่า Tamoxifen ส่งผลดีต่อผูป่้วยมะเรง็เต้านม
ชนิด Estrogen receptor (ER) เป็นบวกไม่ว่าจะอยู่ในกลุ่มอายุใด 
และระยะโรคเท่าไหร่ก็ตาม15

การให้ยา Tamoxifen มากกว่า 5 ปีนั้น อาศัยหลักการคือผู้ป่วย
มะเร็งเต้านมชนิด ER เป็นบวกน่าจะได้ประโยชน์มากขึ้นจากการยับยั้ง 
การท�ำงานของ Estrogen อย่างต่อเนื่อง ซ่ึงมีผลรายงานว่าการให้  
letrazole ต่ออีก 5 ปี ภายหลังได้รับ Tamoxifen ครบ 5 ปีแล้ว ช่วยเพิ่ม
อัตราการอยู่รอดของผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะต้น ชนิด ER เป็นบวก 
ที่มีการกระจายไปยังต่อมน�้ำเหลืองรักแร้ และจากผลการวิจัยขนาดใหญ่
เมื่อเร็วๆ นี้ ชนิด prospective RCT 2 การศึกษา aTTom (Adjuvant 
Tamoxifen Treatment Offer More?) และ ATLAS (Adjuvant  
Tamoxifen: Longer Against Shorter) พบว่า การให้ Tamoxifen เสริม
เป็นเวลา 10 ปี สามารถช่วยเพิ่มอัตราการอยู่รอดประมาณ ร้อยละ 15  
เมือ่เทยีบกบัการให้ Tamoxifen เสรมิ 5 ปี ซึง่คดิเป็นการเพิม่ขึน้ของอตัรา
การอยู่รอดโดยรวม (absolute benefit) อีกร้อยละ 3 จากเดิมร้อยละ 9 
เมื่อผู้ป่วยได้รับ Tamoxifen เสริม 5 ปี อย่างไรก็ตามผู้ป่วยจะเสียชีวิต 
จากมะเร็ง endometrium และ pulmonary embolism ร้อยละ 0.4  
(ในขณะที่กลุ ่มที่ ได ้ รับ Tamoxifen 5 ป ี จะเกิดภาวะดังกล ่าว 
ร้อยละ 0.2)16-18 นอกจากนีผ้ลจากการศกึษาขนาดใหญ่ของท้ังสองการวจิยั
ยังชี้ให้เห็นถึงความส�ำคัญของขนาดกลุ่มตัวอย่าง รวมทั้งระยะเวลาที่ใช้
ติดตามผู้ป่วยว่ามีความส�ำคัญมากในการแปลและสรุปผลลัพธ์ท่ีถูกต้อง  
โดยก่อนหน้านีม้งีานวจัิยขนาดเลก็และมกีารตดิตามผูป่้วยเพยีงระยะส้ันได้
รายงานว่า การให้ยา Tamoxifen เกินกว่า 5 ปี ไม่เกิดผลดีต่อผู้ป่วย19-20 
จนท�ำให้องค์การอาหารและยาของสหรัฐเคยออกประกาศเตือนให้
ระมัดระวังการใช้ยา Tamoxifen เกินกว่า 5 ปี จากการใช้ข้อมูลดังกล่าว
ในการพิจารณา21

ส�ำหรับประเทศไทย การให้ยารักษาเสริมด้วย Tamoxifen 5 ปี
เท่านัน้ทีอ่ยูใ่นชดุสิทธิประโยชน์ส�ำหรบักองทนุประกันสุขภาพ คณะผูศ้กึษา
จงึสนใจศกึษาความคุม้ค่าระหว่างการให้ยา Tamoxifen เสรมิเป็นเวลา 10 ปี 
เปรียบเทียบกับการให้ยา Tamoxifen เสริมเป็นเวลา 5 ปี ในผู้ป่วย 
มะเร็งเต้านมระยะ 1-3 เพื่อเป็นข้อมูลและข้อเสนอแนะเชิงนโยบาย 
ต่อผู ้บริหารที่เก่ียวข้อง ใช้ประกอบการพิจารณาชุดสิทธิประโยชน์  
เพื่อพัฒนาการดูแลผู้ป่วยมะเร็งเต้านมต่อไป

วัตถุและวิธีการ
การศึกษานี้เป็นการวิจัยเชิงพรรณนา (descriptive study)  

ในลักษณะการวิเคราะห์ต้นทุน-ประสิทธิผล (cost-effectiveness  
analysis) ในมุมมองทางสังคม โดยใช้แบบจ�ำลองการตัดสินใจ (decision 
tree) และแบบจ�ำลองธรรมชาติการเปล่ียนแปลงของโรคมะเร็งเต้านม 
(Markov model) (ภาพที่ 1 และ 2)

เวลา 10 ปี มคีวามคุม้ค่ามากเมือ่เปรยีบเทยีบกับการรกัษาด้วยยา Tamoxifen 
เป็นเวลา 5 ปี เนื่องจากต้นทุนที่ต้องจ่ายเพิ่มขึ้นต่อปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้น 
น้อยกว่า 1 เท่า ของผลิตภัณฑ์มวลรวมในประเทศ (Gross Domestic 
Product, GDP) ต่อประชากร ภายใต้เงื่อนไขของการศึกษาและข้อมูล 
ที่มีอยู่ ณ ปัจจุบัน
ค�ำส�ำคัญ: มะเร็งเต้านม ทาม็อกซิเฟน  ปีสุขภาวะ

บทน�ำ
อุบัติการณ์ของมะเร็งเต้านมในผู้ป่วยทั่วโลก เพิ่มขึ้นจากจ�ำนวน 

600,000 รายต่อปี เป็นประมาณ 1.6 ล้านรายต่อปี หรือเพิ่มเกือบ 3 เท่า 
ในช่วงปี 1980 ถึง ปี 20101 สอดคล้องกับสถานการณ์มะเร็งเต้านม 
ในประเทศไทยซ่ึงเป็นมะเร็งสตรีที่พบบ่อยมากที่สุดและมีแนวโน้มเพิ่มขึ้น
อย่างต่อเนื่องมาตลอด 20 ปีที่ผ่านมา2-8 สิ่งเหล่านี้สะท้อนให้เห็นถึง 
ผลกระทบทางลบต่อทั้งตัวผู้ป่วย ครอบครัว และระบบสุขภาพ ตลอดจน
ทรัพยากรต่างๆ ที่จ�ำเป็นต้องใช้เพื่อดูแลรักษาผู้ป่วยเมื่อได้รับการวินิจฉัย
ในครั้งแรก ประมาณร้อยละ 20-30 ของผู้ป่วยมะเร็งเต้านมเหล่านี้จะเกิด
การกลับเป็นซ�้ำ อย่างไรก็ดี การพัฒนาวิธีการคัดกรองโรค การวินิจฉัย 
ทีแ่ม่นย�ำขึน้ การพยากรณ์โรค เครือ่งมอืในการช่วยพจิารณาเลอืกการรักษา
แบบต่างๆ ตลอดจนการให้การรักษาเสริม ทั้งจากยาต้านฮอร์โมน 
และยาเคมีบ�ำบัดภายหลังการผ่าตัด การใช้รังสีรักษา รวมไปถึงการใช้ 
ทีมสหสาขาในการดูแลผู ้ป ่วย ช ่วยลดความเสี่ยงการเสียชีวิตจาก 
โรคมะเร็งเต้านมลง ส่งผลให้ช่วงหลายทศวรรษที่ผ่านมาอัตราการอยู่รอด
ของผู้ป่วยมะเร็งเต้านมในหลายประเทศมีแนวโน้มที่ดีขึ้นอย่างมาก 

การรักษาเสริมหลังการผ่าตัดมะเร็งเต้านม (adjuvant therapy)  
จะช่วยก�ำจัดเซลล์มะเร็งท่ีมีจ�ำนวนไม่มากในระดับ micrometastasis  
และมคีวามหลากหลายโดยรวมมากกว่าเมือ่เกดิเป็นกลุม่เซลล์มะเร็งระดบั
จ�ำนวนมาก หรือ macrometastasis ซึ่งเห็นได้จากผลการตอบสนอง 
ทางคลินิกของยาเคมี หรือยาต้านฮอร์โมนต่างๆ รวมทั้งรังสีรักษาทั้งชนิด
และขนาดท่ีให้ผู้ป่วยจะได้ผลดี หรือกระทั่งท�ำให้ผู้ป่วยหายได้เมื่อมะเร็ง 
ยังอยู ่ในระยะต้น แต่จะไม่ได้ผลเมื่อมีการกระจายของโรคแล้ว9-10  

ซึ่งสอดคล้องกับผลการวิจัยด้านโรคมะเร็งที่พบการเปลี่ยนแปลงใน 
สายพันธุกรรม หรือการกลายพันธุ์ การเปลี่ยนแปลงสภาพแวดล้อมระดับ
จุลภาคของเซลล์มะเรง็ และภาวะการขาดออกซเิจนในก้อนมะเร็ง (hypoxia) 
ส่งผลให้เกิดการเปลี่ยนแปลงของเซลล์มะเร็งที่แตกต่างไปจากเซลล์มะเร็ง
เมื่อเริ่มวินิจฉัย พร้อมกับในมะเร็งจะมีการขยายจ�ำนวนและระยะโรค 
มากขึ้น11-13

รายงานชนิด meta-analysis ฉบับแรกเกี่ยวกับประโยชน์ของ 
การให้การรักษาเสริม หลังการผ่าตัดด้วย Tamoxifen ตีพิมพ์ในปี  
ค.ศ. 1988 โดย Early Breast Cancer Trial lists’ Collaborative Group 
ซึ่งใช้กลุ่มตัวอย่างสตรี 16,513 ราย ใน 28 Randomized Controlled 
Trials (RCTs) และอีก 13,442 ราย จาก 40 RCTs ที่เกี่ยวข้องกับการใช้ 
Tamoxifen ร่วมกับยาเคมีบ�ำบัด สรุปว่าการให้ Tamoxifen เสริมหลัง 
การผ่าตัด จะช่วยลดอัตราการเสียชีวิตของผู้ป่วยลงประมาณร้อยละ 20  
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ข้อตกลงเบื้องต้น (assumption)
1.	 ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมที่มี estrogen receptor positive (ER+) 

หากได้รบัยา Tamoxifen แล้วเกิดภาวะแทรกซ้อน ก�ำหนดให้เกิดภายหลัง
ได้รับยา 18 เดือน (จากการทบทวนวรรณกรรม)

2.	 ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมที่ไม่สามารถรักษาด้วยยา Tamoxifen ได้
เนื่องจากเกิด complications และ/ หรือรักษาไม่ได้ผล ผู้ป่วยจะได้รับยา
รักษาในล�ำดับถัดไปตามแนวทางการรักษา

3.	 การรักษาก�ำหนดระยะเวลาเปรียบเทียบที่ 5 ปี และ 10 ปี  
กรณีที่มีการเปลี่ยนยาที่ใช้รักษา จะนับเวลาการได้รับยาใหม่จนสิ้นสุดที่
ระยะเวลาที่ 5 ปี หรือ 10 ปี ตามกลุ่มที่ศึกษาเปรียบเทียบ

4.	 Complications จากยา Tamoxifen จะพิจารณาในประเด็น 
ที่ส�ำคัญ

4 
 
วัตถุและวิธีการ 
 การศึกษานี้เป็นการวิจัยเชิงพรรณนา (descriptive study) ในลักษณะการวิเคราะห์ต้นทุน -ประสิทธิผล (cost-
effectiveness analysis) ในมุมมองทางสังคม โดยใช้แบบจ้าลองการตัดสินใจ (decision tree) และแบบจ้าลองธรรมชาติการ
เปลี่ยนแปลงของโรคมะเร็งเต้านม (Markov model) (ภาพที่ 1 และ 2) 
 

CA Breast 
ER+

TAM 5 Y

Complication

No complication

Recurrence

TAM 10 Y  

Dead

Survive M IV

1000

c Rx + Switch Rx

Local / Contralateral recurrence

Systemic recurrence

Sx/ CMT/ RT

Survive

Dead

M

Complication

No complication

c Rx + Switch Rx

I-III

Sx/ CMT/ RT

Recurrence

Dead

Survive M IV
Local / Contralateral recurrence

Systemic recurrence

Sx/ CMT/ RT

Survive

Dead

M I-III

Sx/ CMT/ RT

Recurrence

Dead

Survive M IV
Local / Contralateral recurrence

Systemic recurrence

Sx/ CMT/ RT

Survive

Dead

M I-III

Sx/ CMT/ RT

Recurrence

Dead

Survive M IV
Local / Contralateral recurrence

Systemic recurrence

Sx/ CMT/ RT

Survive

Dead

M I-III

Sx/ CMT/ RT

 
 ER+ = Estrogen receptor positive, M = Markov Model, CA = Carcinoma, TAM = Tamoxifen,  
Rx = Treatment, Sx = Surgery, CMT = Chemotherapy, RT = Radiotherapy 
 

ภาพที่ 1 แผนภูมิการตัดสินใจเลือกใช้ยา Tamoxifen 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 

 
ภาพที่ 2 แบบจ้าลองธรรมชาติการเปลีย่นแปลงของโรคมะเร็งเต้านม 

ข้อตกลงเบื้องต้น (assumption) 
1. ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมที่มี  estrogen receptor positive (ER+) หากได้รับยา Tamoxifen แล้วเกิดภาวะแทรกซ้อน 

ก้าหนดให้เกิดภายหลังได้รับยา 18 เดือน (จากการทบทวนวรรณกรรม) 

Breast 
Cancer 

stage I-III 

Breast 
Cancer 
stage IV 

Dead 

ER+ = Estrogen receptor positive, M = Markov Model, CA = Carcinoma, TAM = Tamoxifen, 
Rx = Treatment, Sx = Surgery, CMT = Chemotherapy, RT = Radiotherapy

ภาพที่ 1 แผนภูมิการตัดสินใจเลือกใช้ยา Tamoxifen

ภาพที่ 2 แบบจ�ำลองธรรมชาติการเปลี่ยนแปลงของโรคมะเร็งเต้านม

ระยะเวลาในแบบจ�ำลอง (Time horizon)
ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมที่ได้ Tamoxifen 10 ปี และ 5 ปี จะเข้าสู่ 

แบบจ�ำลอง Markov และเปล่ียนสถานะไปตามความน่าจะเป็นจนเข้าสู่
สถานะเสียชีวิต (absorbing state)  
อัตราลด (Discount rate)22

ร้อยละ 3 ต่อปี
ตัวแปรในแบบจ�ำลอง

1.	 ต้นทุน 
	 1.1	 ต้นทุนทางตรงทางการแพทย์ (direct medical cost)  

ในการรักษาผู้ป่วยมะเร็งเต้านมที่มี estrogen receptor เป็นบวก
	 1.2	 ต้นทุนทางตรงทางการแพทย์ (direct medical cost)  

ในการรักษา complications ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมที่ได้รับ Tamoxifen
	 1.3	 ต้นทุนทางตรงทางการแพทย์ (direct medical cost)  

ในการรักษามะเร็งเต้านม ในกรณีที่ไม่สามารถใช้ยา Tamoxifen ได้

CA Breast 
ER+

TAM 5 Y

Complication

No complication

Recurrence

TAM 10 Y  

Dead

Survive M IV

1000

c Rx + Switch Rx

Local / Contralateral recurrence

Systemic recurrence

Sx/ CMT/ RT

Survive
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M
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c Rx + Switch Rx

I-III

Sx/ CMT/ RT

Recurrence

Dead

Survive M IV
Local / Contralateral recurrence

Systemic recurrence

Sx/ CMT/ RT

Survive

Dead

M I-III

Sx/ CMT/ RT

Recurrence

Dead

Survive M IV
Local / Contralateral recurrence

Systemic recurrence

Sx/ CMT/ RT

Survive

Dead

M I-III

Sx/ CMT/ RT

Recurrence

Dead

Survive M IV
Local / Contralateral recurrence

Systemic recurrence

Sx/ CMT/ RT

Survive

Dead

M I-III

Sx/ CMT/ RT

Sx / CMT / RT

Sx / CMT / RT

Sx / CMT / RT

Sx / CMT / RT

Sx / CMT / RT

Sx / CMT / RT

Sx / CMT / RT

Sx / CMT / RT

TAM5Y

CA Breast
ER+
1000
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	 1.4	 ต้นทนุทางตรงทีไ่ม่ใช่ด้านการแพทย์ (direct non-medical 
cost) ของผู้ป่วยมะเร็งเต้านม

	 1.5	 ต้นทุนทางอ้อม (indirect cost) ของผู้ป่วยมะเร็งเต้านม
2.	 คุณภาพชีวิตของของผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะ I-III และผู้ป่วย

มะเร็งเต้านมระยะ IV เก็บข้อมูลด้วยเครื่องมือ EQ-5D ฉบับภาษาไทย 
ที่ผ่านการทดสอบความตรง และความเที่ยง รวมถึงได้รับอนุญาตจาก
เจ้าของลิขสิทธิ์แล้ว

3.	 ข้อมูลความน่าจะเป็นของการเปลี่ยนสถานะ (ระยะ) ของ 
มะเร็งเต้านมใช้ข้อมูลจากการทบทวนวรรณกรรมทั้งที่มีในประเทศ 
และต่างประเทศ 

4.	 ความน่าจะเป็นของการเสยีชวีติของคนไทยจากสถติสิาธารณสขุ 
การวัดผลลัพธ์

1.	 ต้นทุนการรักษาผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะ I-III และระยะ IV 
2.	 คุณภาพชีวิตของผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะ I-III และระยะ IV

การวิเคราะห์ข้อมูล
ข้อมูลเชิงพรรณนา (Descriptive data) น�ำเสนอด้วยร้อยละ 

ค่าเฉลี่ย (mean) และส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน (Standard deviation) 
การวัดความคุ้มค่า

อตัราส่วนของต้นทนุทีเ่พิม่ขึน้ต่อประสิทธผิลทีเ่พิม่ขึน้ (Incremental 
cost-effectiveness ratio, ICER)

ICER   =   
              
C1  =	 ต้นทุนการรักษาผู้ป่วยมะเร็งเต้านมด้วย Tamoxifen 5 ปี
C2  = 	ต้นทุนการรักษาผู้ป่วยมะเร็งเต้านมด้วย Tamoxifen 10 ปี
E1  = 	ปีสุขภาวะที่ได้จากการรักษามะเร็งเต้านมด้วย Tamoxifen 

 	 5 ปี

C2– C1

E2 – E1

E1  =	 ปีสุขภาวะที่ได้จากการรักษามะเร็งเต้านมด้วย Tamoxifen 
 	 10 ปี
การประเมินความคุ้มค่า

พิจารณาความคุ้มค่าจากต้นทุนที่ต้องจ่ายเพิ่มขึ้นต่อ 1 ปีสุขภาวะ 
ที่เพิ่มขึ้น (cost per QALY gained) ที่ไม่เกิน 1 เท่าของผลิตภัณฑ์มวลรวม
ในประเทศ (GDP per capita) ขององค์การอนามัยโลก23 หรือไม่เกิน 
160,000 บาท
การวิเคราะห์ความอ่อนไหวของตัวแปร (Sensitivity analyses) 

1.	 ต้นทุนทางตรงทางการแพทย์ของการรักษาด้วย Tamoxifen
2.	 ต้นทุนทางตรงที่ไม่ใช่ด้านการแพทย์
3.	 ต้นทุนการรักษา complications จากการใช้ Tamoxifen  

และเปลี่ยนวิธีรักษา
4.	 ต้นทนุการรกัษากรณทีีไ่ม่สามารถใช้ Tamoxifen ได้ และเปลีย่น

วิธีรักษา
5.	 อัตราลด (discount rate) 

ผล
ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะที่ I-III มีอายุเฉล่ีย 54.4 ปี ส่วนใหญ่มี

สถานภาพสมรส ร้อยละ 80.0 รองลงมาสถานภาพโสด สทิธิการรกัษาส่วนใหญ่
ใช้สิทธิข้าราชการหรือรัฐวิสาหกิจ ร้อยละ 23.8 รองลงมาใช้สิทธิประกัน
สังคม ร้อยละ 12.5 และช�ำระค่าใช้จ่ายเอง ร้อยละ 10.0 ในส่วนของ 
ระดบัการศกึษาสงูสดุได้แก่ประถมศกึษา ผูป่้วยส่วนมากว่างงาน ร้อยละ 35.0 
ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะที่ IV มีอายุเฉลี่ย 55.7 ปี ส่วนใหญ่มีสถานภาพ
สมรส ร้อยละ 87.5 สทิธกิารรกัษาส่วนใหญ่ใช้สทิธปิระกนัสขุภาพถ้วนหน้า 
ระดับการศึกษาสูงสุดได้แก่ประถมศึกษา ร้อยละ 50.0 ผู้ป่วยส่วนมาก 
ว่างงาน ร้อยละ 70.0 (ตารางที่ 1)

ตารางที่ 1 ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะ I-III และ IV 

มะเร็งเต้านมระยะ I-III 
(n = 80)

54.4 (8.7)

11 (13.8)
64 (80.0)
5 (6.2)

8 (10.0)
19 (23.8)
10 (12.5)
4 (5.0)
5 (6.2)

5 (6.2)
36 (45.0)
12 (15.0)
6 (7.5)

21 (26.3)

มะเร็งเต้านมระยะ IV 
(n = 40)

55.7 (11.2)

4 (10.0)
35 (87.5)
1 (2.5)

1 (2.5)
10 (25.0)
8 (20.0)
16 (40.0)
2 (5.0)

3 (7.5)
20 (50.0)
3 (7.5)
9 (22.5)
5 (12.5)

ลักษณะ

อายุ (ปี) mean (SD)

สถานภาพสมรส n (%)
	 โสด
	 สมรส
	 หม้าย/หย่า/แยก
สิทธิการรักษา n (%)
	 ช�ำระค่าใช้จ่ายเอง
	 ข้าราชการ/รัฐวิสาหกิจ
	 ประกันสังคม
	 ประกันสุขภาพถ้วนหน้า
	 ประกันสุขภาพบริษัทเอกชน
ระดับการศึกษา n (%)
	 ไม่ได้เรียนหนังสือ
	 ประถมศึกษา
	 มัธยมศึกษาหรือเทียบเท่า
	 อนุปริญญา/ประกาศนียบัตร
	 ปริญญาตรีขึ้นไป
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ตารางที่ 1 ข้อมูลทั่วไปของผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะ I-III และ IV (ต่อ) 

มะเร็งเต้านมระยะ I-III 
(n = 80)

28 (35.0)
4 (5.0)
6 (7.5)
9 (11.3)
14 (17.5)
19 (23.7)

มะเร็งเต้านมระยะ IV 
(n = 40)

28 (70.0)
1 (2.5)
2 (5.0)
1 (2.5)
3 (7.5)
5 (12.5)

ลักษณะ

สถานภาพสมรส n (%)
	 ว่างงาน
	 ใช้แรงงาน
	 แม่บ้าน (ท�ำงานบ้าน)
	 ใช้ฝีมือ
	 วิชาชีพ
	 อื่นๆ

ต้นทุนต่อคนต่อคร้ังในการรกัษาผูป่้วยมะเรง็เต้านมด้วยยา Tamoxifen 
ทีม่าโรงพยาบาลเป็นข้อมลูจากการบรหิารจดัการของสถาบนัมะเรง็แห่งชาติ 
แผนกศัลยกรรมและเต้านมในปี พ.ศ. 2559 เมื่อค�ำนวณตามรายกิจกรรม 
พบว่ามีต้นทุนต่อหน่วย (unit cost) ในการรักษาด้วยยา Tamoxifen 
เท่ากับ 301.16 บาทต่อคนต่อครั้งที่มาโรงพยาบาล เมื่อคิดเป็นต้นทุน 
ต่อคนต่อปีเท่ากับ 1,204.60 บาท 

ต้นทนุค่ายาใช้ข้อมลูของยา Tamoxifen citrate จากสถาบนัมะเร็ง
แห่งชาติปี พ.ศ. 2558 ซึ่งผู้ป่วยมะเร็งเต้านมที่มี Estrogen receptor เป็น
บวก (ER+) จะได้รับยา Tamoxifen ขนาดยา 20 มิลลิกรัมต่อวัน ซึ่งเป็น
ยาในบัญชียาหลักแห่งชาติ โดยต้นทุนของยา Tamoxifen ขนาด 
20 มิลลิกรัม จากโรงพยาบาลภาครัฐมีต้นทุนใกล้เคียงกัน ประมาณ  
3.80 บาทต่อเม็ด จ�ำนวนหนึ่งเม็ดต่อวัน ต้นทุนยาต่อวันเท่ากับ 3.80 บาท 

ดังนั้นต้นทุนของยา Tamoxifen ที่ใช้ต่อปีจะเป็นจ�ำนวนเงินทั้งสิ้น 
1,387.00 บาท ท�ำให้ต้นทุนต่อคนต่อปีในการรักษามะเร็งเต้านมระยะ I-III 
ด้วยยา Tamoxifen เป็น 2,591.60 บาท ต้นทุนทางตรงที่ไม่ใช่การแพทย์
เป็นจ�ำนวนเงิน 10,403.10 บาท และต้นทุนทางอ้อมเป็นจ�ำนวนเงิน 
3,420.88 บาทต่อคนต่อปี ในผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะ IV มีต้นทุน 
ทางตรงที่ไม่ใช่ด้านการแพทย์เป็นเงิน 9,736.55 บาท และต้นทุนทางอ้อม  
8,522.93 บาทต่อคนต่อปี 

ภายหลังได้ยา Tamoxifen ครบแล้ว ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะ I-III 
มีค่าตรวจติดตามโดยการตรวจร่างกายและตรวจพิเศษเป็นจ�ำนวน 
7,550.00 บาท และผู ้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะที่ IV เป็นจ�ำนวนเงิน 
36,360.00 บาทต่อคนต่อปี (ตารางที่ 2) 

ตารางที่ 2  ต้นทุนการรักษาผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะ I-III และ ระยะ IV (บาทต่อคนต่อปี)

มะเร็งเต้านมระยะ I-III
(n=80)

 2,591.60

  1,387.00 

  1,204.60

10,403.10

  1,317.76

  7,697.37

  1,387.97

  3,420.88

  7,550.00

มะเร็งเต้านมระยะ IV 
(n=40)

-

-

-

 9,736.65

  1,042.67

  4,859.00

  3,834.98

  8,522.93

36,360.00

รายการ

ต้นทุนทางตรงทางการแพทย์*

	 •	 ค่ายา Tamoxifen (20 มก.)

	 •	 ค่ารักษาพยาบาลเมื่อมารับยา Tamoxifen 

ต้นทุนทางตรงไม่ใช่ด้านการแพทย์

	 •	 ค่าที่พัก

	 •	 ค่าเดินทาง

	 •	 ค่าอาหาร

ต้นทุนทางอ้อม

ต้นทุนค่าตรวจติดตามอาการเมื่อได้ยาครบแล้ว

คุณภาพชีวิตผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะ I-III สูงกว่าผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะ IV เมื่อวัดด้วย EQ-5D (ตารางที่ 3)

ตารางที่ 3  คุณภาพชีวิตที่เกี่ยวข้องกับสุขภาพของผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะ I-III และระยะ IV

ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะ I-III 
(n=80)

0.75 (0.17)

84.06 (14.01)

ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะ IV (n=40)

0.58 (0.35)

72.50 (21.96)

คุณภาพชีวิต

EQ-5D

Visual Analog Scale

mean (SD)
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ค่าตัวแปรที่ใช้ในแบบจ�ำลองการตัดสินใจ (decision tree) และ 
แบบจ�ำลอง Markov เพื่อการวิเคราะห์ต้นทุน-ประสิทธิผลการรักษา 

มะเร็งเต้านมระยะที่ I-III ด้วยยา Tamoxifen 5 ปี เปรียบเทียบกับ 
การให้ยา Tamoxifen ติดต่อกันเป็นระยะเวลา 10 ปี (ตารางที่ 4) 

ตารางที่ 4  ค่าตัวแปรที่ใช้ในแบบจ�ำลอง

ต้นทุนรวม (บาท)
	 •	 การรักษาด้วย Tamoxifen 5 ปี ต่อคน (อัตราลด 3%)
	 •	 การรักษาด้วย Tamoxifen 10 ปี ต่อคน (อัตราลด 3%)
	 •	 การรักษาภาวะแทรกซ้อนจากยา Tamoxifen และเปลี่ยนวิธีรักษา (ต่อคน)
	 •	 การรักษาการกลับเป็นซ�้ำ (recurrence) (ต่อคน)
	 •	 การติดตามการรักษามะเร็งเต้านมภายหลังได้ยาครบแล้วระยะ I-III (ต่อคนต่อปี)
	 •	 การติดตามการรักษามะเร็งเต้านมภายหลังได้ยาครบแล้วระยะ IV (ต่อคนต่อปี)

ความน่าจะเป็นของการเปลี่ยนสถานะมะเร็งเต้านม 
	 •	 เมื่อได้รับ Tamoxifen 5 ปี
		  o	 มะเร็งเต้านมระยะ I-III เป็น ระยะ IV
		  o	 มะเร็งเต้านมระยะ IV แล้วเสียชีวิต
	 •	 เมื่อได้รับ Tamoxifen 10 ปี
		  o	 มะเร็งเต้านมระยะ I-III เป็น ระยะ IV
		  o	 มะเร็งเต้านมระยะ IV แล้วเสียชีวิต

อัตราลด (discount rate) (%)

อรรถประโยชน์ (utility)
	 •	 ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะ I-III
	 •	 ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะ IV

  77,433.91
144,229.07
434,120.00
409,800.00
    7,750.00
  36,360.00

0.0231
Age-specific mortality

0.0196
Age-specific mortality

3

0.75
0.58

	 ตัวแปร	 ข้อมูล

	 ต้นทุน-ประสิทธิผล	 Tamoxifen 10 ปี	 Tamoxifen 5 ปี	

หากจ�ำลองให้ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะที่ I-III จ�ำนวน 1,000 ราย  
ได้รบัยา Tamoxifen เป็นระยะเวลา 5 ปี แล้วตดิตามการรกัษา เปรยีบเทยีบ
กับการให้ยา Tamoxifen เป็นระยะเวลา 10 ปีต่อเนื่องกันแล้วติดตาม 
การรักษาต่อไป โดยใช้แบบจ�ำลอง Markov ท�ำนายสภาวะของผูป่้วยทกุคน 
จนถึงสถานะที่เสียชีวิตทั้งหมดในแบบจ�ำลอง (absorbing state) 
ผลการศึกษาพบว่า แบบจ�ำลองกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับยา Tamoxifen 10 ปี  
มีต้นทุนรวมในมุมมองทางสังคมสูงกว่าการได้รับยา 5 ปี เป็นจ�ำนวนเงิน 

51,220,443.61 บาท และมีจ�ำนวนปีที่มีอายุยืนยาวขึ้น 3,742.70 ปี  
และปีสุขภาวะเพิ่มขึ้น 3,019.20  QALY เมื่อเปรียบเทียบกับการได้รับยา 
Tamoxifen 5 ปี ดังนั้นต้นทุนรวมของการได้รับยา Tamoxifen ต่อเนื่อง
เป็นเวลา 10 ปี มีต้นทุนที่ต้องจ่ายเพิ่มขึ้นต่อ 1 ปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้นเป็น
จ�ำนวนเงิน 16,964.92 บาท หากเปลี่ยนจากการใช้ยา Tamoxifen 5 ปี
เป็น 10 ปี (ตารางที่ 5)

ตารางที ่5  ต้นทนุ-ประสทิธผิลของการรกัษามะเรง็เต้านมระยะ I-III ด้วย Tamoxifen 5 ปี เทยีบกบั Tamoxifen 10 ปี (จ�ำลองผูป่้วยจ�ำนวน 1,000 ราย)

  Life-long cost (Baht)

  Life years

  QALYs

  Incremental cost (Baht)

  Incremental life years

  Incremental QALYs

  ICER (cost per Life year gained)

  ICER (cost per QALY gained)

233,016,541.00

16,698.50

9,915.57

51,220,443.61

3,742.70

3,019.20

13,685.42

16,964.92

181,796,097.39

12,955.80

6,896.37

-

-

-

-

-

ICER = incremental cost-effectiveness ratio, QALY = quality adjusted life year
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การรักษาผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะ I-III ที่มี estrogen receptor 
เป็นบวก (ER+) ด้วยยา Tamoxifen เป็นระยะเวลา 10 ปี มีความคุ้มค่า
เมื่อเปรียบเทียบกับการรักษาด้วยยา Tamoxifen เป็นระยะเวลา 5 ปี 
เนื่องจากต้นทุนที่ต้องจ่ายเพิ่มข้ึนจากเดิมเพ่ือกระบวนการรักษาเป็นเวลา 
10 ปีต่อ 1 ปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้น (ICER per QALY gained) เป็นจ�ำนวนเงิน 
16,964.92 บาท ซึ่งน้อยกว่า 1 เท่าของผลิตภัณฑ์มวลรวมในประเทศ 
(Gross National Product, GDP) 

การวิเคราะห์ความอ่อนไหวของตัวแปรต่างๆ ได้แก่ ต้นทุนทางตรง
ทางการแพทย์ ต้นทนุทางตรงทีไ่ม่ใช่ด้านการแพทย์ ต้นทนุการรกัษาภาวะ
แทรกซ้อนจากยา Tamoxifen ร่วมกับการรักษาด้วยวิธีอื่นๆ (การผ่าตัด 
เคมีบ�ำบัด และรังสีรักษา) ต้นทุนการรักษาการกลับเป็นซ�้ำ และอัตราลด 
ต้นทุนที่ต้องจ่ายเพ่ิมข้ึนต่อ 1 ปีสุขภาวะที่เพิ่มข้ึนไม่เกิน 1 เท่าของ
ผลิตภัณฑ์มวลรวมในประเทศต่อหัวประชากร

การให้ยา Tamoxifen เสริมในผู้ป่วยมะเร็งระยะต้น ที่มีตัวรับ
สัญญาณฮอร์โมน estrogen เป็นบวก เป็นเวลา 10 ปี มีความคุ้มค่ากว่า
การให้ยา Tamoxifen เสริมเป็นเวลา 5 ปี ทั้งในด้านอัตราการอยู่รอด 
คณุภาพชวีติ และค่าใช้จ่ายรวมต่างๆ ของผูป่้วย ท�ำให้ประหยดังบประมาณ
ได้ท้ังในระยะสั้นและระยะยาว ซ่ึงจะส่งผลให้ระบบสุขภาพของประเทศ 
มีความมั่นคงและยั่งยืนมากขึ้น

กิตติกรรมประกาศ
ขอขอบคณุกรมการแพทย์ทีส่นบัสนนุงบประมาณในการศึกษาวจิยั 

รวมถงึผูม้ส่ีวนเกีย่วข้องทกุท่านทีส่นับสนุนให้การศึกษาวจิยัส�ำเร็จลลุ่วงด้วยด ี
โดยเฉพาะผู ้ป่วยมะเร็งเต้านมทุกท่านที่ได้สละเวลาให้ข้อมูลอันเป็น
ประโยชน์อย่างดียิ่ง 

การวิเคราะห์ความอ่อนไหวของตัวแปร
การเปลี่ยนค่าตัวแปรต่างๆ ที่อาจส่งผลต่อต้นทุนที่ต้องจ่ายเพิ่มขึ้น

จากการรักษามะเร็งเต้านมด้วยยา Tamoxifen จาก 5 ปี เป็นเวลา 10 ปี
ต่อปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้น 1 QALY พบว่า ICER per QALY gained ที่ได้ 

มค่ีาสงูสดุจากต้นทนุทางตรงทีไ่ม่ใช่ด้านการแพทย์ (direct non-medical 
cost) ที่ใช้ในการรักษามะเร็งเต้านม โดยการเพิ่มต้นทุนเป็น 2 เท่า  
ค่า ICER per QALY gained เพิ่มขึ้นเป็นจ�ำนวนเงิน 29,326.13 บาท 
(ภาพที่ 3) 

DNMC = Direct non-medical cost, DMC = Direct medical cost

ภาพที่ 3 การวิเคราะห์ความอ่อนไหวของตัวแปร
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