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วารสารวชิาการราชวทิยาลยัจุฬาภรณ์
ราชวทิยาลัยจุฬาภรณ์ มีปณิธานและความมุ่งม่ันทีจ่ะเป็นศูนยก์ลางการศึกษาและวจิยัสู่ความเปน็เลิศ

ด้านวชิาการและวชิาชพี เพ่ือส่งเสรมิและพัฒนาศักยภาพทางการวจิยั อาจารย์ นักวจิยั นักศึกษา บุคลากร
ของราชวทิยาลัยจุฬาภรณ์และของประเทศ วารสารวชิาการจึงเป็นส่ือกลางในการเผยแพรอ่งค์ความรูจ้าก 
การศึกษาค้นคว้าและการวจิยัตลอดจนความเคล่ือนไหวในแง่มุมต่าง ๆ ทางวชิาการ และเป็นเวทีสำ�หรบัการ
แนะนำ�และนำ�เสนอผลงานค้นคว้าวจิัยใหม่หรอืความเห็นทางวชิาการใหม่ ๆ ฝ่ายสารนิเทศและวชิาการ
ราชวทิยาลัยจุฬาภรณ์ จงึได้มีการรเิร ิม่โครงการจดัทำ�วารสาร โดยมีเป้าหมายสู่การเป็นวารสารที่มีคุณภาพ
ระดับชาติและนานาชาติต่อไปในอนาคต

วตัถุประสงค์ (Focus)
	 1.	 เพ่ือเป็นแหล่งเผยแพรผ่ลงานวจิยัและผลงานทางวชิาการด้านวทิยาศาสตร ์วทิยาศาสตรสุ์ขภาพ
		  วทิยาศาสตรเ์ทคโนโลยีการแพทย์ การพยาบาล การสาธารณสุข ส่ิงแวดล้อม และนวัตกรรมให้
		  กับนักศึกษา อาจารย์ นักวชิาการ นักวจิยั ทัง้ในประเทศและต่างประเทศ
	 2.	 เพ่ือเป็นแหล่งข้อมูลความรูท้างวชิาการ และนวัตกรรมด้านสุขภาพ วทิยาศาสตรแ์ละเทคโนโลยี
		  การแพทย์ การสาธารณสุข การพยาบาล และส่ิงแวดล้อมที่สามารถนำ�ไปปฏิบัติได้จรงิ สามารถ
		  ชีน้ำ�และขับเคล่ือนการพัฒนาประเทศและสังคมนวัตกรรม 
	 3.	 เพ่ือเปน็การสรา้งเสรมิเครอืขา่ยความรว่มมือทางวชิาการระหวา่งนักศึกษา อาจารย์ นักวจิยั นักวชิาการ
		  นักนวัตกรรม ทัง้ในประเทศและต่างประเทศ 
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 ขอบเขตสาขาวชิา (Scope)

สาขาวชิาทีร่บัตีพิมพ์ ได้แก่  Health Science (วทิยาศาสตรสุ์ขภาพ) Science and Technology 
(วทิยาศาสตรแ์ละเทคโนโลยี) Health Professional Education (การศึกษาด้านวชิาชพีทางสุขภาพ) และ 
Health Technology (เทคโนโลยีด้านสุขภาพ)

ประเภทบทความท่ีรบัตีพิมพ์ (Type of Article)

วารสารของราชวทิยาลัย รบัตีพิมพ์บทความ 2 ประเภท ดังน้ี 	
	 1.	 บทความวจิัย (Research article) หมายถึง บทความที่เขียนจากรายงานวจิัย รายงานผล
การศึกษา ค้นคว้า วจิยั  หรอืวทิยานิพนธ ์จากข้อมูลเชงิปฐมภูมิของผู้วจิยั โดยสรุปย่อกระบวนการวจิยัของ
งานวจิยัน้ัน ๆ ให้มีความกระชบัและส้ัน อยูใ่นรูปแบบของบทความตามโครงสรา้ง องค์ประกอบของบทความวจิยั
โดยมีความยาวบทความ 10-15 หน้ากระดาษ A4

	 2.	บทความวชิาการ (Academic article) หมายถึง บทความที่เขียนจากการรวบรวมความรู ้
ทบทวนวรรณกรรมในเร ือ่งใดเร ือ่งหน่ึงหรอืหลายเร ือ่ง ในสาขาทีร่บัตีพิมพ์ เรยีบเรยีงเน้ือหาขึน้ใหม่ เพ่ืออธบิาย
วเิคราะห์ ข้อมูลจากเน้ือหา หรอืเสนอแนะองค์ความรูท้างวชิาการ นวัตกรรม ผลงานทีเ่ป็นประโยชน์ต่อสังคม
โดยมีความยาวบทความ 10-15 หน้ากระดาษ A4

	 กำ�หนดการตีพิมพ์เผยแพรว่ารสารฯ (Publication Frequency)

วารสารมีกำ�หนดออก ตามเวลาทีก่ำ�หนด ปีละ 4 ฉบับ (ราย 3 เดือน) 

ฉบับที ่1 เดือน มกราคม – มีนาคม  

ฉบับที ่2 เดือน เมษายน – มิถุนายน 

ฉบับที ่3 เดือน กรกฎาคม – กันยายน 

ฉบับที ่4 เดือน ตุลาคม - ธนัวาคม 

วารสารฯ รบัตีพิมพ์ บทความภาษาไทย และ บทความภาษาอังกฤษ 
จำ�นวนบทความทีตี่พิมพ์ ใน จำ�นวน ไม่เกิน 10 เร ือ่ง ต่อ ฉบับ 
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บรรณาธกิาร รองบรรณาธกิาร กองบรรณาธกิาร และคณะทำ�งานฝ่ายจัดการวารสารวชิาการ ราชวทิยาลัย
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บรรณาธกิาร 

ศาสตราจารย์เกียรติคุณ นายแพทย์รชัตะ  รชัตะนาวนิ

รองบรรณาธกิาร 

รองศาสตราจารย์ ดร.นวลทพิย์  กมลวารนิทร์

กองบรรณาธกิาร 

๑. ศาสตราจารย์ ดร.ชดิชนก  เหลือสินทรพัย์
๒. ศาสตราจารย์ ดร.วภิาดา  คุณาวกิติกุล
๓. ศาสตราจารย์ ดร.วรีะพงศ์  ปรชัชญาสิทธกุิล
๔. ศาสตราจารย์ นาวาอากาศตร ีแพทย์หญิงสุภนีวรรณ  เชาวว์ศิิษฐ
๕. ศาสตราจารย์ ดร.ประสาท  กิตตะคุปต์
๖. รองศาสตราจารย์ ดร.ธงชยั  ศรวีริยิรตัน์
๗. ผู้ชว่ยศาสตราจารย์ ดร.อรวรยี์  อิงคเตชะ

ฝ่ายจดัการวารสารวชิาการ

	 ๑. นางชนัญชดิา  ขวัญถาวร
	 ๒. นางสาวศรญัญา  จนัทรคง
	 ๓. นางสาววรวรรณ  โรจน์อัมพร
	 ๔. นางสาวหทยัชนก  แสงนวน
	 ๕. นางสาวปารชิาต  ปาวชิยั
	 ๖. นายศิวัช ณ นคร



J Chulabhorn Royal Acad. 2023; 5(2): April - June                      

บทบรรณาธกิาร

	 วารสารวชิาการราชวทิยาลัยจุฬาภรณ์ ขอเชญิชวนทกุทา่นได้อ่านวารสารวชิาการราชวทิยาลัยจุฬาภรณ์ 
ปีที ่๖ ฉบับที ่๓ (เดือนกรกฎาคม - กันยายน) ประจำ�ปี พ.ศ. ๒๕๖๗ 

	 วารสารฯ ฉบับน้ี ยังคงมุ่งเน้นทีก่ารเปน็เวทสีำ�คัญของวงการวชิาการ ทีส่นับสนุนผู้นิพนธ ์ในการเผยแพร่
บทความวจิัยและบทความทางวชิาการ รวมถึงการเป็นแหล่งรวบรวมองค์ความรูท้างวจิัยและทางวชิาการ
ในด้านวทิยาศาสตรสุ์ขภาพ (Health Science) วทิยาศาสตรแ์ละเทคโนโลย ี(Science and Technology)
การศึกษาด้านวชิาชีพทางสุขภาพ (Health Professional Education) และเทคโนโลยีด้านสุขภาพ 
(Health Technology)

	 กองบรรณาธิการฯ ขอขอบคุณผู้นิพนธ์ทุกท่าน ที่ให้ความไว้วางใจในการเผยแพรบ่ทความวจิัยและ
บทความทางวชิาการกับวารสารราชวทิยาจุฬาภรณ์ รวมถึงผู้ทรงคุณวุฒิทุกท่าน ที่ได้ให้การสนับสนุนใน
การกล่ันกรอง ตรวจสอบ ให้ข้อเสนอแนะ ในบทความของวารสารฯ ให้อุดมไว้ซึ่งคุณภาพทางวชิาการ ทั้งน้ี 
กองบรรณาธกิารฯ หวังว่าบทความวจิยัและบทความทางวชิาการในวารสารฯ ฉบับน้ีจะก่อเกิดประโยชน์ให้กับ
ผู้อ่านทุกท่าน ทั้งด้านการถ่ายทอดองค์ความรู ้การแลกเปล่ียนแบ่งปันความคิดเห็นด้านวชิาการในมุมมอง
ทีจ่ะสนับสนุน และยกระดับให้วงการวชิาการ เปี่ ยมไปด้วยคุณภาพและเกิดประสิทธผิลยิง่ขึน้ต่อไป
	

							       ศาสตราจารย์เกียรติคุณ นายแพทย์รชัตะ รชัตะนาวนิ
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Development of Chitosan Patch Containing Herbal Extract

from Traditional Thai Medicine Scripture

เกศชฎา โชติพูล*, รชันี หม่ืนรกั, ชยานนท์ เชาวน์วุฒิกุล
Ketchada Chotpool*, Ratchanee Muenrak, Chayanon Chaowuttikul

 หลักสูตรการแพทย์แผนไทย วทิยาลัยการแพทย์บูรณาการ มหาวทิยาลัยธรุกิจบัณฑติย์
Thai Traditional Medicine Program, College of Integrative Medicine, 

Dhurakij Pundit University

*Corresponding author, e-mail: ketchada.cho@dpu.ac.th

Received: 28 April 2023; Revised: 22 April 2024; Accepted: 3 May 2024

บทคัดย่อ
บทนำ�: ตำ�รบัสมุนไพรทีมี่สรรพคุณพอกแก้พิษฝี มีความน่าสนใจในการทดสอบฤทธิต้์านเชือ้แบคทเีรยี และพัฒนาในรูปแบบทีง่า่ย
ต่อการใชง้าน วตัถุประสงค์: เพ่ือตรวจเอกลักษณ์ทางเคมีของสารสกัดสมุนไพรด้วยวธิโีครมาโทกราฟีแบบผิวบาง (TLC) ทดสอบ
ฤทธิ์การต้านเชื้อแบคทีเรยี Staphylococcus aureus ATCC25923 และพัฒนาแผ่นแปะไคโตซานที่มีส่วนผสมของสารสกัด
สมุนไพร วธิกีารศึกษา: สารสกัดตำ�รบัเตรยีมจากสมุนไพร 4 ชนิด คือ ผลสมอพิเภก เน้ือไม้กระพังอาด ผลมะคำ�ดีควาย และเหงา้
ดองดึง แชส่กัดด้วย 95% เอทานอล แล้วนำ�ไปตรวจเอกลักษณ์ทางเคมีด้วย TLC โดยใชว้ฏัภาคเคล่ือนที ่Toluene : Ethyl acetate :
Methanol : Formic acid : Acetic acid (15 : 15 : 1 : 4 : 1) และทดสอบฤทธิก์ารต้านเชือ้แบคทีเรยีด้วยวธิ ีInhibition zone,
MIC และ MBC ผลการศึกษา: การตรวจเอกลักษณ์ทางเคมีด้วย TLC พบว่าสารสกัดมีแถบที่ hRf เท่ากับ 55 ตรงกับ hRf ของ 
Gallic acid ซึง่เป็นสารมาตรฐานเปรยีบเทยีบ การทดสอบฤทธิต้์านเชือ้แบคทเีรยี S. aureus พบวา่ มีความกวา้งของ Inhibition
zone เท่ากับ 7.74±0.20 มิลลิเมตร โดยมีค่า MIC และ MBC เท่ากับ 12.5 และ 25 มิลลิกรมัต่อมิลลิลิตรตามลำ�ดับ การศึกษา
พัฒนาสูตรแผ่นแปะทีดี่ทีสุ่ดจากการประเมินคุณสมบัติทางพบวา่ สูตรทีดี่ทีสุ่ดประกอบด้วยไคโตซาน 1.25 กรมั ซอรบิ์ทอล 10 กรมั
และผสมสารสกัดเปน็ 2 เทา่ของค่า MBC ได้แผ่นแปะทีมี่คุณสมบัติทีย่อมรบัได้ บทสรุป: สารสกัดตำ�รบัมี Gallic acid เปน็สารสำ�คัญ
นอกจากน้ียังมีฤทธิต้์านเชือ้แบคทเีรยี S. aureus ซึง่สามารถนำ�สารสกัดไปพัฒนาแผ่นแปะเพ่ือนำ�ไปใชใ้นทางการแพทย์ต่อไป

คำ�สำ�คัญ: สารสกัดสมุนไพร, ไคโตซาน, คัมภีรก์ารแพทย์แผนไทย, โครมาโทกราฟีแบบผิวบาง, ฤทธิก์ารต้านเชือ้แบคทเีรยี

Abstract
Background: Herbal remedies with abscess-poultice properties are interesting to test for antibacterial 
activity and development in an easy-to-use form. Objectives: This study aimed to determine the chemical
identity of the herbal remedy extract using Thin layer chromatography (TLC), tested for antibacterial 
activity against Staphylococcus aureus ATCC25923 and developed a chitosan patch containing an herbal 
extract. Methods: The remedy extract was prepared from 4 species, namely, Terminalia bellirica (Gaertn.)
Roxb., Strychnos lucida R. Br., Sapindus rarak DC and Gloriosa superba Linn. All crude drugs were extracted
with 95% ethanol by maceration method and then examined the TLC chemical identity with the mobile 
phase system; Toluene : Ethyl acetate : Methanol : Formic acid : Acetic acid (15 : 15 : 1 : 4 : 1) and evaluated
for antibacterial activity with inhibition zone, MIC, and MBC methods. Results: TLC chemical identity
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testing revealed that the extract had a band with
an hRf at 55, matching the hRf of Gallic acid standard.
The S. aureus antibacterial activity testing showed 
an inhibition zone of 7.74±0.20 millimeters, MIC
and MBC of 12.5 and 25 milligrams per milliliter,
respectively. The study developed the best patch
formula based on the evaluation of its properties.
The best formula consists of 1.25 grams of chitosan,
10 grams of sorbitol, and the extract is mixed twice
the MBC value, resulting in a patch with acceptable
properties. Conclusions: Gallic acid is the principal
compound in the remedy extract, which has antibacterial
properties against S. aureus. The extract can be
utilized to develop patches for further medical use.

Keywords: Herbal extract, Chitosan, Traditional
Thai scriptures, Thin-layer chromatography, 
Antibacterial activity

บทนำ� (Introduction)
	 ฝี เกิดจากเชื้อแบคทีเรยี Staphylococcus aureus
เป็นเชื้อที่ทำ�ให้เกิดการอักเสบบรเิวณผิวหนังที่ ไม่รุนแรง
ซึง่เป็นเชือ้แบคทเีรยีประจำ�ถ่ินทีส่ามารถพบได้ในทางเดินอาหาร
โพรงจมูก และผิวหนังแต่เม่ือใดก็ตามทีร่า่งกายอ่อนแอ ภูมิคุ้มกัน
บกพรอ่ง หรอืเกิดบาดแผลบรเิวณผิวหนัง เชือ้ชนิดน้ีก็สามารถ
ก่อโรคได้ โดยก่อโรคต้ังแต่ระดับไม่รุนแรงจนกระทั่งก่อโรค
ระดับรุนแรง เช่น ปอดอักเสบ ข้ออักเสบ และติดเชื้อใน
กระแสเลือด1 นอกจากน้ียังมีการรายงานการด้ือยาปฏิชวีนะ
หลายชนิดทำ�ให้การรกัษายากขึน้รวมถึงมีโอกาสเสียชวีติได้สูง
เน่ืองจากเชือ้เหล่าน้ีมักไม่มียาปฏิชวีนะทีมี่ประสิทธภิาพเพียงพอ
ในการต้านเชื้อหรอืเป็นยาที่มีผลข้างเคียงสูง2 ซึ่งในปัจจุบัน
สมุนไพรถูกนำ�มาใช้ประโยชน์อย่างกว้างขวาง สารสกัดจาก
สมุนไพรบางชนิดสามารถใชใ้นการรกัษาโรคได้โดยไม่ก่อให้เกิด
สารพิษตกค้างในร่างกาย3 หลายประเทศทั่ วโลกจึงเร ิ่มให้
ความสำ�คัญกับสมุนไพรอยา่งมากโดยเฉพาะอุตสาหกรรมยาต้าน
จุลชีพที่ตระหนักถึงปัญหาเชื้อด้ือยาที่ เพ่ิมขึ้น จึงมีการนำ�
สมุนไพรมาประยุกต์ใชใ้นทางการแพทย์มากขึ้นเพ่ือทดแทน
ยาแผนปัจจุบันที่ มีราคาแพง อีกทั้งยาที่ได้จากสมุนไพรยัง
ชว่ยแก้ปัญหาเร ือ่งการด้ือยาของเชือ้ก่อโรคบางชนิดได้4

	 คัมภีรไ์พจติรม์หาวงศ์เป็นคัมภีรท์างการแพทย์แผนไทย
ซึ่งอธิบายเก่ียวกับลักษณะของฝีประเภทต่าง ๆ ว่าเป็นเม็ด
ยอดเดียวเกิดภายนอกรา่งกายอยู่ในตำ�แหน่งต่างกันบรเิวณ
ด้านหน้าและด้านหลังของรา่งกาย ยังกล่าวถึงการเกิดฝีในเดือน
ต่าง ๆ ทั้ง 12 เดือน และตำ�รบัยาที่ใชร้กัษาโรคฝีหลายตำ�รบั
ตำ�รบัยาพอกแก้พิษฝีในคัมภีรไ์พจติรมหาวงศ์มีอยู่ 5 ตำ�รบั
ซึ่งตำ�รบัที่ 5 ประกอบด้วยสมุนไพรที่ยังคงหาได้ในปัจจุบัน
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คือ รากสมอพิเภก (Terminalia bellirica (Gaertn.) Roxb.)
รากกระพังอาดหรอืพญามือเหล็ก (Strychnos lucida R. Br.)
รากมะคำ�ดีควาย (Sapindus rarak DC) และหัวดองดึง
(Gloriosa superba Linn.)5 จากการศึกษาข้อมูลสารพฤกษ
เคมีที่พบในสมุนไพรทั้ง 4 ชนิด พบว่าสมอพิเภกมีสารกลุ่ม
แทนนิน (Tannins) ได้แก่ Chebulagic acid, Ellagic acid
และ Gallic acid เป็นต้น กระพังอาดมีสาร Brucine, 
Polyneuridine และ Mucusine B เป้นต้น ดองดึงมีสาร 
Colchicine, Gloriosine, Superbine,Benzoic acid, 
Salicylic acid และ Sterols เป็นต้น มะคำ�ดีควายมีสาร 
Hederagenin, Sapindoside B และ Emarginatoside B
เป็นต้น6 จากรายงานการวจิัยในระดับหลอดทดลอง พบว่า
สารกลุ่มแทนนินมีฤทธิต้์านอนุมูลอิสระสามารถยับยั้งเอมไซม์
หลายชนิด เชน่ เอนไซม์ไทโรซเินส (Tyrosinases) ต้านการ
อักเสบ ช่วยลดน้ำ�ตาลในเลือด รวมถึงยับย้ังเชื้อแบคทีเรยี
ก่อโรคและเชือ้ด้ือยาในโรงพยาบาลได้ ตลอดจนชว่ยปกป้อง
กระบวนการทำ�ลายตับในระดับสัตว์ทดลอง มีฤทธิยั์บยั้งการ
แบ่งตัวของเซลล์มะเรง็ในหลอดทดลอง เชน่ เซลล์มะเรง็ตับ 
เซลล์มะเรง็ต่อมลูกหมาก เซลล์มะเรง็เต้านม7 หากพิจารณา
ตามหลักโครงสรา้งยาไทยในยาหน่ึงตำ�รบัประกอบด้วย ตัวยาตรง
คือ ตัวยาที่เข้าไปกระทำ�กับโรคโดยตรง ตัวยาชว่ย คือ ตัวยา
ที่ใชร้กัษาโรคแทรกหรอืหลายโรครวมกัน ตัวยาประกอบ คือ 
ตัวยาทีช่ว่ยป้องกันโรคตามหรอืคุมฤทธิตั์วยาอ่ืน ตัวยาชูกล่ิน
ชูรสและแต่งสี คือ ตัวยาที่ทำ�ให้ยารบัประทานง่ายขึ้น8 เม่ือ
วเิคราะห์ตำ�รบัยาพอกแก้พิษฝีขนานที่  5 พบว่า ตัวยาตรง
เป็นสมุนไพรที่มีรสฝาด สรรพคุณสมานแผล ตัวยาช่วยเป็น
สมุนไพรที่มีรสเมาเบ่ือ สรรพคุณ แก้พิษ และตัวยาประกอบ
เป็นสมุนไพรทีมี่รสรอ้น สรรพคุณ ขับลม จากข้อมูลสนับสนุน
ดังกล่าวตำ�รบัยาขนานที่ 5 จงึเหมาะสมที่จะนำ�มาพัฒนาเป็น
แผ่นแปะไคโตซาน
	 ไคโตซานจดัเปน็พอลิแซคคาไรด์และเปน็อนุพันธข์องไคติน
ทัง้ไคตินและไคโตซานสามารถย่อยสลายทางชวีภาพได้ ไม่เปน็
พิษต่อรา่งกาย ยับยั้งแบคทีเรยีและมีสารต้านอนุมูลอิสระ
ไคตินสามารถพบได้ในธรรมชาติทัว่ไปโดยมากจะพบในสัตวน์้ำ�
ที่ไม่มีกระดูกสันหลัง จดัอยู่ในไฟลัมอารโ์ทโพดา เชน่ กุ้ง ก้ัง
ปู เป็นต้น ไคโตซานจะละลายได้ดีในกรดอินทรย์ี เชน่ กรดอะซติีก
กรดโพรพานิก และกรดแลกติก สารละลายไคโตซานจะมี
ความเหนียวใสสามารถขึ้นรูปเป็นแผ่นฟิล์มได้ จากคุณสมบัติ
ทีก่ล่าวมาขา้งต้นจงึมีการนำ�ไคโตซานมาประยุกต์ใชท้ำ�วัสดุปิด
แผลทางการแพทย์ ในปัจจุบันมีการพัฒนารูปแบบผลิตภัณฑ์
ลดการอักเสบสำ�หรบัใชภ้ายนอกโดยอาศัยการนำ�ส่งยาผ่าน
ผิวหนัง เชน่ ข้ีผ้ึง ครมี เจล แผ่นแปะ เปน็ต้น แต่มักมีขอ้จำ�กัด
ในเร ือ่งการควบคุมปรมิาณยาของผลิตภัณฑข์ี้ผ้ึง ครมี เจล ใน
ขณะทีแ่ผ่นแปะผิวหนังเป็นรูปแบบทีส่ามารถควบคุมปรมิาณยา
ทีน่ำ�ส่งได้แน่นอนกวา่9-10
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	 ดังน้ันผู้วจิยัจงึสนใจสมุนไพรในตำ�รบัที ่5 ในคัมภีรไ์พจติร
มหาวงศ์ แต่ใชส่้วนของสมุนไพรแต่ละชนิดทีส่ามารถหาซือ้ได้
ตามรา้นขายสมุนไพรไทยและนำ�สารสกัดมาพัฒนาแผ่นแปะ
ไคโตซานซึง่เป็นสารที่ได้จากธรรมชาติ ให้อยู่ในรูปแบบแผ่น
แปะที่สะดวกต่อการใชง้าน เป็นทางเลือกในการรกัษาโดยไม่
ก่อให้เกิดสารพิษตกค้างในรา่งกาย

วธิกีารศึกษา (Method) 
	 1. วธิกีารเตรยีมสารสกัดสมุนไพร
	 ตำ�รบัสมุนไพรประกอบด้วยผลสมอพิเภก เน้ือไม้กระพังอาด
ผลมะคำ�ดีควาย และเหง้าดองดึง (รูปที่  1) ซื้อจากรา้นขาย
สมุนไพรไทย นำ�มาทำ�ความสะอาด อบให้แห้ง แล้วบดหยาบ 
นำ�ผงสมุนไพรแต่ละชนิดอยา่งละ 200 กรมัมาผสมกัน แล้วนำ�
ไปสกัดสารด้วย 95% เอทานอล ปรมิาตร 1,500 มิลลิลิตร 
แชส่กัดไว้ 7 วัน โดยทำ�การคนทุกวัน จากน้ันนำ�มากรองด้วย
กระดาษ WhatmanTM No.1 และนำ�ไประเหยเอทานอลออกด้วย
เคร ือ่ง Rotary evaporator แล้วระเหยต่อด้วยชามระเหยบน
Water bath จนแห้ง คำ�นวณหารอ้ยละของสารสกัด (% yield)
ทีไ่ด้ (รอ้ยละของสารสกัด = (น้ำ�หนักของสารสกัด/น้ำ�หนักแห้ง
ของตัวอย่าง) × 100) นำ�สารสกัดตำ�รบัที่ได้เก็บไว้ที่อุณหภูมิ
2-8 องศาเซลเซยีส
	 2. การตรวจเอกลกัษณ์ทางเคมีของสารสกัดด้วยวธิโีคร
มาโทกราฟแีบบผิวบาง (Thin layer chromatography)
เตรยีมสารสกัดตำ�รบั 0.2 กรมั ละลายด้วย 95% เอทานอล 
ปรมิาตร 1 มิลลิลิตร เตรยีมสารละลายมาตรฐาน โดยชัง่ Gallic
acid 1 มิลลิกรมั ละลายใน 95% เอทานอล ปรมิาตร 1 มิลลิลิตร
จากน้ันใช้ micropipette หยด (Spot) สารสกัดและสาร
มาตรฐานลงบนแผ่น TLC ขนาด 3×10 เซนติเมตร โดยกำ�หนด
ให้ห่างจากปลายล่างขอบแผ่น TLC ขึ้นมา 1 เซนติเมตร ใน
แต่ละจุดห่างกัน 0.5 เซนติเมตร ด้านบนของแผ่น TLC plate
ขีดระดับตัวทำ�ละลายไว้  (Solvent front) ห่างจากขอบ
1 เซนติเมตร เตรยีมวัฏภาคเคล่ือนที่ คือ Toluene : Ethyl
acetate : Methanol : Formic acid : Acetic acid 
อัตราส่วน 15 : 15 : 1 : 4 : 1 จากน้ันเทลงใน TLC chamber
นำ�กระดาษกรองใส่และปดิฝาทิง้ไวอ้ยา่งน้อย 30 นาท ีเพ่ือให้
ภายใน TLC chamber อ่ิมตัวไปด้วยวฏัภาคเคล่ือนที ่นำ�แผ่น
TLC ที่เตรยีมไว้ไปต้ังใน TLC chamber ที่อ่ิมตัวด้วยไอของ
ตัวทำ�ละลายพรอ้มกับปดิฝาต้ังไวท้ีอุ่ณหภูมิห้อง ปล่อยให้ตัวทำ�
ละลายเคล่ือนทีจ่นถึงระดับ Solvent front ทีก่ำ�หนดไว ้จากน้ัน
นำ�แผ่น TLC ออกจาก TLC chamber ปล่อยไวใ้ห้ตัวทำ�ละลาย
ระเหยจนแห้ง ตรวจสอบแถบสารสำ�คัญทีเ่กิดขึน้บนแผ่น TLC
โดยมองด้วยตาเปล่าและภายใต้แสง UV ทีค่วามยาวคล่ืน 254
และ 365 นาโนเมตร ด้วยเคร ือ่ง UV chamber บันทึกภาพ 
แล้วคำ�นวณหาค่า hRf ของสารสกัดและสารมาตรฐาน โดย
ใชสู้ตรดังน้ี

	 3. การทดสอบฤทธิก์ารต้านเชือ้แบคทีเรยี
Staphylococcus aureus ATCC25923 ของสารสกัด
สมุนไพรและ Ampicillin ด้วยวธิ ีAgar well diffusion 
	 ดัดแปลงตามวธิกีารของ CLSI M2-A9 (2006)11 โดยเตรยีม
เชือ้แบคทเีรยีทดสอบโดยบม่เพาะเชือ้แบคทเีรยีทดสอบในอาหาร
TSB ภายใต้สภาวะแบบใชอ้ากาศ ทีอุ่ณหภูมิ 35±2 องศาเซลเซยีส
เป็นเวลา 18-24 ชั่วโมง เม่ือครบเวลาบ่มเพาะนำ�เชื้อมาปรบั
ปรมิาณให้ได้เท่ากับ 0.5 McFarland standard (1-2 ×108 
CFU ต่อมิลลิลิตร) ด้วยอาหาร TSB
	 เตรยีม Stock solution ของสารสกัดตำ�รบั โดยละลาย
สารสกัดใน 95% เอทานอล ให้มีความเข้มข้น 100 มิลลิกรมั
ต่อมิลลิลิตร เตรยีม Stock solution ของ Positive control
โดยเจือจางยา Ampicillin ใน DI water ให้มีความเข้มข้น
5 มิลลิกรมัต่อมิลลิลิตร และเตรยีม Stock solution ของ 
Negative control โดยใช ้95% เอทานอล และ DI water 
ปรมิาตร 1 มิลลิลิตร
	 เตรยีมจานอาหารทดสอบปรมิาตร 20 มิลลิลิตร วางไว้
ให้แข็งตัวที่อุณหภูมิห้องป้ายหัวเชื้อทดสอบลงในแต่ละจาน
อาหารทดสอบ เจาะเน้ือวุ้นอาหารให้เกิดเป็นรูตรงกลางและ
เติมสารสกัดความเข้มข้น 100 มิลลิกรัมต่อมิลลิลิตร และ 
Ampicillin ความเข้มข้น 5 มิลลิกรมัต่อมิลลิลิตร ปรมิาตร
20 ไมโครลิตรต่อหลุม บ่มเพาะจานอาหารทดสอบ ทำ�การ
ทดสอบเชน่เดียวกันน้ีกับกลุ่มควบคุม ได้แก่ 95% เอทานอล
(กลุ่มควบคุมของสารสกัด), DI water (กลุ่มควบคุมของ
Ampicillin) และอาหารทดสอบ TSB ตรวจสอบและบันทึก
ผลทดสอบฤทธิต้์านเชือ้แบคทีเรยี อ่านผลความแรงต้านเชือ้
ทดสอบของสารสกัด โดยวดัขนาดเส้นผ่าศูนยบ์รเิวณการยับยัง้
(Inhibition zone) ด้วยเวอรเ์นียคาลิปเปอร์
	 4. การทดสอบหาค่าความเข้มขน้ต่ำ�สุดของสารสกัดท่ี
สามารถยบัยัง้เชือ้ (Minimal Inhibitory Concentration;
MIC) โดยวธิ ีAgar dilution method 
	 ดัดแปลงตามวธิขีอง CLSI M7-A9 (2006)12 โดยเตรยีม
เชื้อแบคทีเรยีทดสอบโดยบ่มเพาะเชื้อแบคทีเรยีทดสอบใน
อาหาร TSB ภายใต้สภาวะแบบใช้อากาศ ที่อุณหภูมิ 35±2 
องศาเซลเซยีส เป็นเวลา 18-24 ชัว่โมง เม่ือครบเวลาบ่มเพาะ
นำ�เชือ้มาปรบัปรมิาณให้ได้เทา่กับ 0.5 McFarland standard
(1-2 ×108 CFU ต่อมิลลิลิตร) ด้วยอาหาร TSB
	 เตรยีมอาหารเล้ียงเชื้อทดสอบปรมิาตรรวม 10 มิลลิตร
ซึ่งประกอบด้วยอาหารทดสอบ TSA และสารสกัดตำ�รบัให้มี
ความเข้มข้นต้ังต้น 800 มิลลิกรมัต่อมิลลิลิตร ปรมิาตร 20
มิลลิลิตร ผสมให้เขา้กันและมีความเขม้ข้นสุดทา้ยของสารสกัด
ในจานอาหารเล้ียงเชือ้ทดสอบจำ�นวน 3 ความเข้มข้น เท่ากับ
25, 12.5 และ 6.25 มิลลิกรมัต่อมิลลิลิตร วางไว้ให้อาหาร
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ทดสอบในจานอาหารแขง็ตัวทีอุ่ณหภูมิห้อง และเตรยีมอาหาร
เล้ียงเชื้อกลุ่มควบคุม 2 กลุ่ม ปรมิาตรกลุ่มละ 10 มิลลิลิตร 
ประกอบด้วยอาหารทดสอบ TSA และ 95% เอทานอล (กลุ่ม
ควบคุมของสารสกัด) และอาหารทดสอบ TSA การทดสอบ
ทำ�ซ้ำ� 3 ซ้ำ�ต่อตัวอย่างทดสอบ
	 ทำ� Spot inoculation บนจานอาหารทดสอบโดยปิเปตต์
หัวเชื้อแบคทีเรยีทดสอบ ปรมิาตร 0.01 มิลลิลิตร แตะบน
ผิวหน้าของอาหารทดสอบ (ปรมิาณเชือ้สุดท้ายในการอาหาร
ทดสอบ เทา่กับ 1×105 CFU ต่อมิลลิลิตร) ปล่อยให้สารละลาย
เชื้อที่ผิวหน้าอาหารวุ้นแข็งซมึลงไปหมดในแต่ละจานอาหาร
ทดสอบ บ่มเพาะจานอาหารทดสอบ ทำ� 3 ซ้ำ� เม่ือครบระยะ
เวลากำ�หนด ตรวจสอบและบันทึกผลทดสอบ หากไม่พบ
การเจรญิของเชือ้บนจานอาหารเล้ียงเชือ้ทีค่วามเข้มข้นต่าง ๆ
เปน็ค่าความเขม้ขน้ต่ำ�สุดทีส่ามารถต้านเชือ้แบคทเีรยีทดสอบ
	 5. การทดสอบหาค่าความเขม้ขน้ต่ำ�สุดของสารสกัดท่ี
สามารถฆ่าเชือ้ได้ (Minimal Bactericidal Concentration;
MBC) โดยวธิ ีAgar dilution method
	 ดัดแปลงตามวธิขีอง CLSI M7-A9 (2006)12 โดยคัดเลือก
จานอาหารทดสอบที่ตรวจไม่พบการเจรญิของเชื้อทดสอบ 
เจาะวุ้นอาหารทดสอบบรเิวณที่ตรวจไม่พบการเจรญิของจาน
อาหารดังกล่าวด้วย Cork borer ที่ผ่านการฆ่าเชือ้แล้ว และ
วางวุน้อาหารดังกล่าวบนเมมเบรนชนิดไนลอนขนาดรูพรุน 0.45
ไมครอน ทีผ่่านการฆ่าเชือ้ซึง่อยูบ่นจานอาหารทดสอบทีมี่อาหาร
TSA ผ่านการฆ่าเชือ้ ปรมิาตร 20 มิลลิลิตร บม่เพาะจานอาหาร
ทดสอบทีอุ่ณหภูมิ 35±2 องศาเซลเซยีส เปน็เวลา 18-24 ชัว่โมง
เม่ือครบระยะเวลากำ�หนด ตรวจผลการไม่พบการเจรญิของ
เชือ้ดังกล่าวบนจานอาหารเล้ียงเชือ้ทดสอบเปน็ค่าความเข้มขน้
ต่ำ�ทีสุ่ดทีส่ามารถฆ่าเชือ้แบคทเีรยีทดสอบ
	 6. การเตรยีมแผ่นแปะไคโตซานสูตรต้นแบบ
	 นำ�ผงไคโตซานขนาด 30 mesh มาทำ�การทดลองโดยใช้
น้ำ�หนักของผงไคโตซาน 1, 1.25, 1.50, 1.75 และ 2 กรมั ละลาย
ใน 1% กรดอะซิติก (Acetic acid) และ 1% กรดแลคติก
(Lactic acid) นำ�ไปป่ันโดยใชเ้คร ือ่งกวนสารละลาย (Magnetic
stirrer) จนไคโตซานทีไ่ด้เปน็สารละลายใส ทดสอบค่า pH ด้วย
pH-indicator strips และปรบัค่า pH ด้วย Triethanolamine
นำ�ไปทำ�การทดลองผสมกับซอรบ์ิทอล (Sorbitol) จากน้ัน
เทสารละลายที่ได้ลงใน petri dish นำ�เข้าตู้อบที่อุณภูมิ 50
องศาเซลเซียส เป็นเวลา 48 ชั่ วโมง จากน้ันนำ�ไปเก็บใน
desiccator เป็นเวลา 24 ชัว่โมงจนไคโตซานแห้งและศึกษา
ลักษณะภายนอกของฟิล์มที่ได้ สี กล่ิน ความเหนียว ความ
สม่ำ�เสมอของเน้ือแผ่นแปะ เลือกสูตรทีดี่ทีสุ่ดเป็นสูตรต้นแบบ
และทดสอบคุณสมบัติต่อไป
	 7. การพัฒนาแผ่นแปะไคโตซานท่ีมีส่วนผสมของ
สารสกัดสมุนไพร 
	 นำ�สารละลายไคโตซานสูตรทีด่ี่ทีสุ่ดผสมกับสารสกัดตำ�รบั
ทีมี่ความเขม้ขน้เปน็ 2 เทา่ของความเขม้ขน้ต่ำ�สุดของสารสกัด

ทีส่ามารถฆ่าเชือ้ได้ปรมิาตร 1 มิลลิลิตร เทสารละลายทีไ่ด้ลงใน
petri dish ทดสอบค่า pH ด้วย pH-indicator strips นำ�เขา้
ตู้ อบที่ อุณหภูมิ 50 องศาเซลเซียส จากน้ั นนำ�ไปเก็บใน
desiccator เป็นเวลา 24 ชั่วโมงจนไคโตซานแห้ง ทดสอบ
ลักษณะทางกายภาพ โดยศึกษาลักษณะภายนอกของแผ่นแปะ
ที่ได้ สี กล่ิน ความเหนียว ความสม่ำ�เสมอของเน้ือแผ่นแปะ 
และศึกษาการยึดติดของแผ่นแปะไคโตซานโดยใชจ้ำ�นวน 5 
แผ่น แปะไว้ด้านในของบีกเกอรท์ี่บรรจุน้ำ�ไว้ แล้วนำ�บีกเกอร์
ไปปั่ นโดยใชเ้คร ือ่ง (Magnetic stirrer) จบัเวลาที่แผ่นแปะ
เกาะอยู่จนหลุดออกจากบีกเกอร ์

ผลการศึกษา (Results)
	 สารสกัดตำ�รบัทีไ่ด้มีลักษณะข้นหนืดสีน้ำ�ตาลเข้ม (รูปที ่2)
ปรมิาณของสารสกัด คิดเป็นรอ้ยละ 7.74 (% yield) การตรวจ
เอกลักษณ์ทางเคมีของสารสกัดด้วยวธิโีครมาโทกราฟีแบบผิวบาง
(Thin layer chromatography) โดยใช้ วัฏภาคเคล่ือนที่
ซึ่งประกอบด้วย Toluene : Ethyl acetate : Methanol : 
Formic acid : Acetic acid อัตราส่วน 15 : 15 : 1 : 4 : 1 
แล้วมองด้วยตาเปล่าและภายใต้แสง UV ทีค่วามยาวคล่ืน 254
และ 365 นาโนเมตรเปรยีบเทียบกับสารมาตรฐาน (รูปที่ 3)
พบว่าสารสกัดมีแถบที่ hRf เท่ากับ 55 ซึ่งตรงกับ hRf ของ 
Gallic acid
	 ผลการทดสอบฤทธิ์การต้านเชื้อแบคทีเรยี S. aureus 
ATCC25923 เปรยีบเทียบกับยา Ampicillin ด้วยวธิ ีAgar
well diffusion พบการสรา้งโซนใสต้านเชื้อแบคทีเรยี ของ
สารสกัดทีมี่ความเข้มข้น 100 มิลลิกรมัต่อมิลลิลิตร (ปรมิาตร 
20 มิลลิกรมัต่อหลุม) โดยมีความกว้างของเส้นผ่าศูนย์กลาง
ของโซนใสเทา่กับ 7.74±0.20 มิลลิเมตร (ตารางที ่1 และรูปที ่4A)
พบการสรา้งโซนใสต้านเชือ้แบคทเีรยีของ Ampicillin ทีค่วาม
เขม้ข้น 5 มิลลิกรมัต่อมิลลิลิตร (ปรมิาตร 100 ไมโครกรมัต่อหลุม)
โดยมีความกวา้งของเส้นผ่าศูนยก์ลางของโซนใสเทา่กับ 42.29
มิลลิเมตร และไม่พบการสรา้งโซนใสในกลุ่มควบคุมทั้งสอง
(ตารางที ่1 และรูปที ่4C, 4B และ 4D ตามลำ�ดับ) 
	 ผลการทดสอบหาค่าความเข้มข้นต่ำ�สุดที่สามารถยับย้ัง
เชือ้ (MIC) และการทดสอบหาค่าความเขม้ข้นต่ำ�สุดทีส่ามารถ
ฆ่าเชือ้ (MBC) โดยวธิ ีAgar dilution method พบวา่มีการ
เจรญิของเชื้อแบคทีเรยี S. aureus บนอาหารทดสอบ TSA 
ทีมี่ความเขม้ขน้ของตัวอยา่งสารสกัด 6.25 มิลลิกรมัต่อมิลลิลิตร
(ตารางที ่2) แต่ไม่พบการเจรญิของเชือ้แบคทเีรยี S. aureus
บนอาหารทดสอบ TSA ที่มีความเข้มข้นของตัวอย่างสารสกัด
12.5 มิลลิกรมัต่อมิลลิลิตร (ตารางที่ 2 และภาพที่ 5A) และ
พบการเจรญิของเชือ้แบคทเีรยี S. aureus บนอาหารทดสอบ
TSA ทีมี่เอทานอลซึง่เป็นกลุ่มควบคุม (ตารางที ่2 และภาพที ่5B)
ผลการทดสอบหาค่าความเข้มข้นต่ำ�สุดทีส่ามารถฆ่าเชือ้ (MBC)
พบวา่มีการเจรญิของแบคทเีรยี S. aureus บนวุน้อาหารทดสอบ
TSA ที่ มีตัวอย่างสารสกัดความเข้มข้น 12.5 มิลลิกรัมต่อ
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มิลลิลิตรบนเมมเบรนชนิดไนลอนที่ผ่านการฆ่าเชื้อซึ่งอยู่บน
จานอาหาร TSA (ตารางที่  2 และภาพที่  6A) แต่ไม่พบการ
เจรญิของเชือ้แบคทเีรยี S. aureus บนวุน้อาหารทดสอบ TSA
ที่มีตัวอย่างสารสกัดความเข้มข้น 25 มิลลิกรมัต่อมิลลิลิตร
(ตารางที่ 2 และ ภาพที่ 6B) ดังน้ันสารสกัดตำ�รบัมีค่า MIC 
และ MBC เทา่กับ 12.5 และ 25 มิลลิกรมัต่อมิลลิลิตรตามลำ�ดับ
	 ผลการพัฒนาแผ่นแปะจากไคโตซานสูตรต้นแบบทัง้หมด
20 สูตร (ตารางที ่3) โดยนำ�ผงไคโตซานละลายในกรดอะซติิก
และกรดแลคติก ผสมกับซอรบิ์ทอล (Sorbitol) ในสัดส่วน
ต่างกัน นำ�ไปอบและเก็บไว้ในโถดูดความชื้น (Desiccator)
พบว่าการพัฒนาแผ่นแปะจากไคโตซานสูตรต้นแบบทุกสูตร
ที่ ยังไม่ผสมสารสกัดให้แผ่นแปะสีใส เน้ือแผ่นแปะมีความ
สม่ำ�เสมอ ไม่มีกล่ินกรด สูตรที่ดีที่สุดคือสูตรที่ 5 ซึ่งเตรยีม
จากไคโตซาน 1.25 กรมั ที่ละลายอยู่ใน 1% กรดอะซติิกและ
1% กรดแลคติก นำ�มาปรมิาณ 5 กรมั ผสมกับซอรบ์ิทอล 10
กรมั ได้เน้ือแผ่นแปะมีความสม่ำ�เสมอและมีความยืดหยุ่นดี
ไม่แข็งเกินไป (รูปที่ 7) เม่ือผสมสารสกัดตำ�รบัที่ความเข้มข้น
50 มิลลิกรมัต่อมิลลิลิตรในสูตรต้นแบบสูตรที ่5 ให้แผ่นแปะ
สีน้ำ�ตาลอ่อนใส เน้ือแผ่นแปะมีความสม่ำ�เสมอ และมีความ
ยืดหยุ่นดี ไม่มีกล่ินกรด (รูปที่ 8) ผลการศึกษาลักษณะทาง
กายภาพของแผ่นแปะไคโตซานสูตรต้นแบบและแผ่นแปะทีมี่
ส่วนผสมของสารสกัดตำ�รบั พบว่าค่าเฉล่ีย      ของน้ำ�หนัก
แปะไคโตซานสูตรต้นแบบมีค่าเท่ากับ 0.092±0.020 กรมั
ซึง่น้อยกวา่แผ่นแปะไคโตซานทีมี่ส่วนผสมของสารสกัดตำ�รบั 
มีค่าเท่ากับ 0.122±0.020 กรมั การทดสอบเวลาการยึดติด
ของทัง้สองสูตร พบวา่แผ่นแปะไคโตซานทีมี่ส่วนผสมของสาร
สกัด มีเวลาในการยึดติดน้อยกว่าแผ่นแปะไคโตซานสูตร
ต้นตำ�รบั ซึ่งมีค่าเท่ากับ 16 นาที และ 2 ชั่วโมง ตามลำ�ดับ
(ตารางที ่5)

อภิปรายผล (Discussion) 
	 ในการศึกษาการตรวจเอกลักษณ์ทางเคมีของสารสกัด
ด้วยวธิโีครมาโทกราฟีแบบผิวบาง (TLC) ผู้วจิยัได้ดัดแปลง
วฏัภาคเคล่ือนทีจ่ากงานวจิยัก่อนหน้า13 ทีไ่ด้ศึกษาการวเิคราะห์
เชิงคุณภาพของเคร ือ่งยาด้วยวธิโีครมาโทกราฟีแบบผิวบาง
ของเคร ือ่งยาไทยจำ�นวน 30 ชนิด โดยเลือกใชว้ฏัภาคเคล่ือนที่
ของสมอไทย คือ Toluene : Ethyl acetate : Methanol :
Formic acid แต่เน่ืองจากสารละลายน้ีแยกแถบของสารสกัด
ได้ไม่ชดัเจน ผู้วจิยัจงึเติม Acetic acid เพ่ือให้การแยกสารสกัด
ได้ชัดเจนขึ้น ได้วัฏภาคเคล่ือนที่ที่เหมาะสม คือ Toluene :
Ethyl acetate : Methanol : Formic acid : Acetic acid 
อัตราส่วน 15 : 15 : 1 : 4 : 1 ปรากฏแถบและมีค่า hRf ตรงกับ
สารมาตรฐาน Gallic acid นอกจากน้ีในตำ�รามาตรฐานยา
สมุนไพรไทย14 มีการจัดทำ�โครมาโทกราฟีแบบผิวบางของ
ผลสมอพิเภก โดยใชวั้ฏภาคเคล่ือนที่ คือ Toluene : Ethyl 
acetate : Anhydrous formic acid อัตราส่วน 10 : 9 : 2

เปรยีบเทียบกับสารมาตรฐาน Gallic acid ปรากฏแถบและ
มีค่า hRf ที่  47-50 ดังน้ันในสารสกัดตำ�รบัน้ีมีสาร Gallic 
acid เป็นองค์ประกอบ ซึง่จดัอยู่ในกลุ่มฟีนอลิก (Phenolic 
compound) ที่มีฤทธิยั์บยั้งการเจรญิเติบโตของแบคทีเรยี 
S. aureus15 จากงานวจิัยก่อนหน้าได้ทำ�การศึกษาฤทธิ์การ
ยับยั้งเชือ้ S. aureus ATCC 9144 ด้วยวธิ ีDisc diffusion 
พบว่าสารสกัดน้ำ�และสารสกัดเมทานอลของผลสมอพิเภกที่
ความเข้มข้น 4 มิลลิกรมั มีความกว้างของบรเิวณการยับย้ัง 
(Inhibition zone) เทา่กับ 28 และ 30 มิลลิเมตร ตามลำ�ดับ
และการศึกษาค่าความเข้มข้นต่ำ�สุดที่สามารถยับย้ังเชื้อได้
ด้วยวธิ ีBroth dilution พบวา่สารสกัดน้ำ�และสารสกัดเมทานอล
ของผลสมอพิเภกสามารถยับย้ังเชื้อได้ที่ความเข้มข้น 300 
และ 250 ไมโครกรมัต่อมิลลิกรมั ตามลำ�ดับ16 ซึง่ในงานวจิยัน้ี
สารสกัดตำ�รับมีค่า MIC และ MBC เท่ากับ 12.5 และ 25 
มิลลิกรมัต่อมิลลิลิตร ตามลำ�ดับ แสดงให้เห็นวา่สามารถยับยัง
เชือ้ S. aureus ได้เชน่กัน
	 การพัฒนาตำ�รบัแผ่นแปะไคโตซานสูตรต้นแบบทุกสูตร
ทียั่งไม่ใส่สารสกัดตำ�รบัจำ�นวน 20 สูตร ประกอบด้วยไคโตซาน
และซอรบิ์ทอล ละลายใน 1% กรดอะซติิกและ 1% กรดแลคติก
เม่ือศึกษาลักษณะภายนอกของฟิล์มทีไ่ด้ สี กล่ิน ความเหนียว
ความสม่ำ�เสมอของเน้ือแผ่นแปะ พบวา่สูตรแผ่นแปะทีดี่ทีสุ่ด
คือ สูตรที่เตรยีมจากไคโตซาน 1.25 กรมั ที่ละลายอยู่ใน 1% 
กรดอะซติิกและ 1% กรดแลคติก นำ�มาปรมิาณ 5 กรมั ผสมกับ
ซอรบ์ทิอล 10 กรมั ลักษณะของแผ่นแปะมีสีใส บาง ยืดหยุน่ดี
เน้ือแผ่นแปะมีความสม่ำ�เสมอ ไม่มีกล่ินกรด จงึเลือกสูตรน้ี
มาพัฒนาแผ่นแปะไคโตซานที่ผสมสารสกัดตำ�รบัที่ มีความ
เข้มข้น 50 มิลลิกรมัต่อมิลลิลิตร ซึ่งเป็น 2 เท่าของค่าความ
เขม้ข้นต่ำ�ทีสุ่ดทีส่ามารถฆ่าเชือ้ S. aureus ได้ (MBC) สอดคล้อง
กับงานวจิยัก่อนหน้า17 ได้ศึกษาผลการยับยัง้เชือ้แบคทเีรยีด้วย
แผ่นแปะจากตำ�รบัยาทาแก้พิษฝี ซึง่ความเขม้ขน้ของสารสกัด
ทีใ่ชมี้ค่าเป็น 2 เทา่ของค่า MBC การทดสอบทางกายภาพของ
แผ่นแปะไคโตซานสูตรต้นแบบและแผ่นแปะไคโตทีมี่ส่วนผสม
ของสารสกัดตำ�รบัโดยการเปรยีบเทียบค่าเฉล่ีย      และส่วน
เบ่ียงเบนมาตรฐาน (S.D.) ของน้ำ�หนักแผ่นแปะทัง้ 2 สูตร มีค่า
ต่างกันเล็กน้อย แต่เม่ือนำ�ไปทดสอบการยึดติดของแผ่นแปะ 
พบว่าแผ่นแปะไคโตซานที่ผสมสารสกัดตำ�รบั มีค่าเฉล่ียการ
ยึดติดน้อยลง คือ 16 นาท ีต่างจากสูตรต้นแบบของแผ่นแปะ
ไคโตซานที่ให้ค่าเฉล่ียการยึดติดอยู่ที่ 2 ชั่วโมง จะเห็นได้ว่า
เม่ือผสมสารสกัดในสูตรต้นแบบส่งผลให้ความยืดหยุ่นของ
แผ่นแปะลดลง มีความแข็งมากขึน้
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บทสรุป (Conclusion)
	 งานวจิยัน้ีทำ�การศึกษาการพัฒนาแผ่นแปะไคโตซานที่มี
ส่วนผสมของสารสกัดสมุนไพร ประกอบด้วย ผลสมอพิเภก
เน้ือไม้กระพังอาด ผลมะคำ�ดีควาย และเหงา้ดองดึง สกัดด้วย
95% เอทานอล ด้วยวธิกีารแชส่กัด (Maceration) นำ�สารสกัด
ทีไ่ด้ไปตรวจเอกลักษณ์ทางเคมีด้วยวธิโีครมาโทกราฟีแบบผิวบาง
โดยเปรยีบเทียบกับสารมาตรฐาน Gallic acid พบว่า มีค่า
hRf เท่ากันที่  55 และทดสอบฤทธิ์การต้านเชื้อแบคทีเรยี 
Staphylococcus aureus ATCC25923 ด้วยวธิ ีAgar well
 diffusion และ Agar dilution method พบวา่มีความกวา้ง
ของเส้นผ่าศูนยก์ลางของโซนใสเทา่กับ 7.74±0.20 มิลลิเมตร
และมีค่า MIC และ MBC เท่ากับ 12.5 และ 25 มิลลิกรัม
ต่อมิลลิลิตร ตามลำ�ดับ การเตรยีมแผ่นแปะไคโตซานสูตร
ต้นแบบโดยการผสมไคโตซานกับซอรบ์ิทอลที่มีความเข้มข้น
ต่างกัน เพ่ือศึกษาสูตรต้นแบบดีทีสุ่ดจากการประเมินคุณสมบัติ
ทางกายภาพ ได้แก่ สี กล่ิน ความสม่ำ�เสมอของเน้ือแผ่นแปะ 
ค่าเฉล่ียและส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐานของน้ำ�หนัก และการยึด
เกาะของแผ่นแปะไคโตซาน พบว่าสูตรที่ดีที่สุดซึ่งประกอบ
ด้วยไคโตซาน 1.25 กรมั ซอรบิ์ทอล 10 กรมั ผสมสารสกัด
ตำ�รบัที่มีความเข้มข้นเป็น 2 เท่าของค่า MBC จะได้แผ่นแปะ
ที่ มีสีน้ำ�ตาลอ่อน ใส เน้ือแผ่นแปะมีความสม่ำ�เสมอ และมี
ความยืดหยุ่นดี ไม่มีกล่ินกรด ซึง่เหมาะนำ�สารสกัดไปพัฒนา
แผ่นแปะเพ่ือนำ�ไปใชใ้นทางการแพทย์ต่อไป
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รูปท่ี 3 โครมาโทแกรมของสารสกัดตำ�รบัเทยีบกับสารมาตรฐาน Gallic acid

รูปท่ี 4 บรเิวณการยับย้ัง (Inhibition zone) ของเชือ้ S. aureus
(A) สารสกัดตำ�รบั, (B) 95% เอทานอล, (C) Ampicillin และ (D) DI water
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รูปท่ี 5 ความเข้มข้นต่ำ�สุดทีส่ามารถยับย้ังเชือ้ (MIC)
(A) สารสกัดตำ�รบั และ (B) 95% เอทานอล

รูปท่ี 6 ความเข้มข้นต่ำ�สุดทีส่ามารถฆ่าเชือ้ (MBC) บนเมมเบรนชนิดไนลอน
(A) สารสกัดตำ�รบัทีค่วามเข้มข้น 12.5 มิลลิกรมั/มิลลิลิตร
(B) สารสกัดตำ�รบัทีค่วามเข้มข้น 25 มิลลิกรมั/มิลลิลิตร

รูปท่ี 7 ลักษณะของแผ่นแปะไคโตซานสูตรที ่5

รูปท่ี 8 ลักษณะของแผ่นแปะทีผ่สมสารสกัดสมุนไพร
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ตารางท่ี 1 ผลการยับยั้งเชือ้แบคทเีรยี S. aureus ATCC25923 ของสารสกัด ด้วยวธิ ีAgar well diffusion

ตัวอย่างทดสอบ ค่าเฉล่ียบรเิวณท่ีเชือ้ถูกยับยั้ง ± SD (mm)

สารสกัดสมุนไพร 7.74 ± 0.20 mm

Ampicillin (Positive control) 42.29 mm

95% เอทานอล (Negative control) ไม่เกิด Clear zone

DI water (Negative control) ไม่เกิด Clear zone

หมายเหตุ: ความกวา้งของบรเิวณการยับยั้งแสดงเป็นค่าเฉล่ีย ± ค่าคลาดเคล่ือน

ตารางท่ี 2 การเจรญิของเชือ้แบคทเีรยี S. aureus ATCC25923 ในอาหารทดสอบ TSA ทีมี่ตัวอย่างสารสกัด

ค่าความเข้มข้นของสารสกัดสมุนไพร
(มิลลิกรมั/มิลลิลิตร)

การพบการเจรญิของเชือ้จุลินทรยี์ทดสอบ

บนอาหาร TSA บนวุน้อาหาร TSA ท่ีมีค่าความเข้มข้นท่ี
คัดเลือกจากผลทดสอบหาค่า MIC

6.25 G NT

12.5 NG G

25 NG NG

กลุ่มควบคุม A G NT

กลุ่มควบคุม B G NT

หมายเหตุ: G หมายถึง พบการเจรญิของเชือ้ทดสอบในอาหารทดสอบ
               NG หมายถึง ไม่พบการเจรญิของเชือ้ทดสอบในอาหารทดสอบ
               NT หมายถึง ไม่ทำ�การทดสอบ
               กลุ่มควบคุม A หมายถึง จานอาหารเล้ียงเชือ้ TSA ทีมี่ 95% เอทานอล
               กลุ่มควบคุม B หมายถึง จานอาหารเล้ียงเชือ้ TSA ปรมิาตร 20 มิลลิลิตร

ตารางท่ี 3 สูตรแผ่นแปะไคโตซานต้นแบบ

สูตรท่ี ปรมิาณของไคโตซานท่ีลายอยู่ใน 1% กรดอะซิ
ติกและ 1% กรดแลคติก (กรมั)

ปรมิาณสารละลาย
ไคโตซานท่ีใชต้ั้งตำ�รบั (กรมั)

ปรมิาณ
ซอรบ์ิทอล (กรมั)

1 1.00 5.00 10.00

2 1.00 5.00 20.00

3 1.00 10.00 10.00

4 1.00 10.00 20.00

5 1.25 5.00 10.00

6 1.25 5.00 20.00

7 1.25 10.00 10.00

8 1.25 10.00 20.00

9 1.50 5.00 10.00

10 1.50 5.00 20.00

11 1.50 10.00 10.00

12 1.50 10.00 20.00
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สูตรท่ี ปรมิาณของไคโตซานท่ีลายอยู่ใน 1% กรดอะซิ
ติกและ 1% กรดแลคติก (กรมั)

ปรมิาณสารละลาย
ไคโตซานท่ีใชต้ั้งตำ�รบั (กรมั)

ปรมิาณ
ซอรบ์ิทอล (กรมั)

13 1.75 5.00 10.00

14 1.75 5.00 20.00

15 1.75 10.00 10.00

16 1.75 10.00 20.00

17 2.00 5.00 10.00

18 2.00 5.00 20.00

19 2.00 10.00 10.00

20 2.00 10.00 20.00

ตารางท่ี 4 ลักษณะทางกายภาพของแผ่นแปะไคโตซานสูตรต้นแบบ
สูตรท่ี สี กล่ิน ความเหนียว

และการยืดหยุ่น
ความสม่ำ�เสมอ

ของเน้ือแผ่นแปะ

1-4 ใส ไม่มีกล่ินกรด บาง, เปราะงา่ย มีความสม่ำ�เสมอ

5-8 ใส ไม่มีกล่ินกรด บาง, ยืดหยุ่นดี มีความสม่ำ�เสมอ

9-12 ใส ไม่มีกล่ินกรด หนา, ยืดหยุ่น มีความสม่ำ�เสมอ

13-16 ใส ไม่มีกล่ินกรด แข็ง, เปราะ มีความสม่ำ�เสมอ

17-20 ใส ไม่มีกล่ินกรด แข็ง, เปราะ มีความสม่ำ�เสมอ

ตารางท่ี 5 เปรยีบเทยีบคุณสมบัติระยะเวลาในการยึดติดระหวา่งแผ่นแปะไคโตซานสูตรต้นแบบและสูตร
ผสมสารสกัด

สูตร ค่าเฉล่ีย
(     ของน้ำ�หนัก)

S.D. เวลาในการยึดติด

สูตรต้นแบบ 0.092 กรมั 0.02 2 ชัว่โมง

สูตรผสมสารสกัด 0.122 กรมั 0.02 16 นาที
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บทคัดย่อ
	 การกลายพันธุข์องโปรตีนตัวรบับนผิวเซลล์ epidermal growth factor receptor (EGFR) มีบทบาทสำ�คัญในการเจรญิเติบโต
เพ่ิมจำ�นวน และการอยูร่อดของเซลล์มะเรง็หลายชนิด พบมากถึงประมาณคร ึง่หน่ึงของมะเรง็ปอดชนิดทีไ่ม่ใชเ่ซลล์เล็ก (non-small
cell lung cancer; NSCLC) โดยเฉพาะในผู้ปว่ยเชือ้ชาติเอเชยี ให้การรกัษาด้วยยามุ่งเปา้ทีอ่อกฤทธิยั์บยัง้แบบจำ�เพาะเจาะจงต่อ
EGFR พบว่า มีประสิทธภิาพเหนือกว่าการให้ยาเคมีบำ�บัดแบบด้ังเดิม ยากลุ่ม epidermal growth factor receptor tyrosine 
kinase inhibitors (EGFR-TKIs) จงึกลายเป็นการรกัษาทางเลือกแรกสำ�หรบัผู้ป่วย NSCLC ทีต่รวจพบการกลายพันธุข์องตัวรบั
EGFR อย่างไรก็ตาม ความแปรผันทางพันธกุรรม และความแตกต่างของชนิดการกลายพันธุข์องเซลล์มะเรง็ส่งผลให้เกิดการตอบ
สนองต่อยากลุ่ม EGFR-TKIs ที่แตกต่างกัน อีกทั้งความแปรผันทางพันธกุรรมของเซลล์รา่งกายปกติยังส่งผลให้เกิดความแปรผัน
ทัง้ในด้านเภสัชพลศาสตร ์และเภสัชจลนศาสตรข์องยา ซึง่ล้วนแล้วแต่ส่งผลต่อระดับยา ณ เซลล์เป้าหมาย และการตอบสนองทีดี่
ทางคลินิก บทความน้ีได้กล่าวถึงความสำ�คัญของเภสัชพันธุศาสตรกั์บการรกัษาด้วยยากลุ่ม EGFR-TKIs ในผู้ป่วยที่ตรวจพบการ
กลายพันธุข์องยนี EGFR ซึง่มีขอบเขตครอบคลุมถึงการศึกษาเก่ียวกับความสัมพันธข์องการแปรผันทางพันธกุรรมกับการตอบสนอง
ต่อยา คุณสมบัติทางเภสัชพลศาสตร ์เภสัชจลนศาสตร ์ปจัจยัทีมี่ผลต่อการตอบสนองต่อยา และการเกิดอาการไม่พึงประสงค์จากยา 

คาํสาํคัญ: เภสัชพันธศุาสตร,์ ยากลุ่ม EGFR-TKI, การตอบสนอง, อาการไม่พึงประสงค์

Abstract
	 The mutation of the epidermal growth factor receptor (EGFR) on the surface of cells plays a crucial role
in the growth, proliferation, and survival of various cancer cells. About half of non-small cell lung cancer 
(NSCLC) cases, particularly among Asian patients, have this mutation. Studies have demonstrated that 
treatment with targeted drugs that specifically inhibit EGFR is more effective than traditional chemotherapy.
Therefore, EGFR tyrosine kinase inhibitors (EGFR-TKIs) have become the first-line treatment for NSCLC patients
with EGFR mutations. However, genetic variability and different types of cancer cell mutations result in 
varying responses to EGFR-TKIs. Furthermore, genetic variations in normal body cells affect both pharmacodynamics
and pharmacokinetics, influencing drug levels in the target cells and clinical response. This article discusses
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the importance of pharmacogenomics in treating 
patients with EGFR mutations using EGFR-TKIs. 
It covers the study of the relationship between 
genetic variations and drug response, pharmacodynamic
and pharmacokinetic properties, factors affecting 
drug response, and the occurrence of adverse drug
reactions.
Keywords: Pharmacogenomics, EGFR-TKI, Drug
response, Adverse Drug Reactions

บทนำ�
	 Epidermal growth factor receptor (EGFR) เป็น
โปรตีนบนเยื่อหุ้มเซลล์ที่มีคุณสมบัติกระตุ้นการทำ�งานของ
เอนไซม์ cytoplasmic kinase ซึง่มีบทบาทในการส่งสัญญาณ
จากลิแกนด์ (เชน่ growth factor) จากภายนอกเซลล์เข้าสู่
ภายในเซลล์ โปรตีนตัวรบั EGFR มีน้ำ�หนัก 170 กิโลดาลตัน 
ควบคุมการสรา้งโดยยีน EGFR บนโครโมโซมคู่ที่ 7 (7p11.2) 
สามารถพบได้ทัว่ไปในเซลล์รา่งกายปกติ จดัเป็นโปรตีนตัวรบั
ในกลุ่ม HER/ErbB family ของโปรตีนตัวรบัในกลุ่ม tyrosine
kinase (RTKs) อันประกอบด้วยโปรตีนตัวรบั 4 กลุ่ม ได้แก่
HER1 (EGFR/erbB1), HER2 (neu/erbB2), HER3 (erbB3)
and HER4 (erbB4) โดย EGFR มีโครงสรา้งเปน็ไกลโคโปรตีน
แทรกตัวอยู่บนเยื่อหุ้มเซลล์ (type I transmembrane 
growth factors receptor) เม่ือถูกจบัโดยลิแกนด์จะทำ�งาน
ผ่านการกระตุ้นเอนไซม์ tyrosine kinase ให้มีการเติมหมู่
ฟอสเฟต (phosphorylation) ในบรเิวณส่วนทีอ่ยู่ในไซโทพลาซมึ
(cytoplasmic domain) กระบวนการน้ีส่งผลให้เกิดการส่ง
สัญญาณลงสู่ภายในเซลล์ ผ่านทาง RAS-RAF-MEK-MAPK, 
ทาง PI3K-PTEN-AKT, ทาง JNK, และ STAT ซึง่มีผลให้เกิด
การสังเคราะห์สารพันธุกรรมภายในนิวเคลียส เกิดการเจรญิ
เติบโตของเซลล์ และการแบ่งตัวเพ่ิมจำ�นวนเซลล์มากขึน้ 1

	 การค้นพบการกลายพันธุ์ของยีน EGFR ในโรคมะเร็ง
หลายชนิด อาทิ มะเรง็ศีรษะและลำ�คอ มะเรง็ลำ�ไส้ใหญ่ และ
มะเรง็ปอด มีความสัมพันธอ์ย่างย่ิงกับการตอบสนองต่อการ
รกัษาด้วยยาที่ออกฤทธิ์ยับยั้ง tyrosine kinase ของตัวรบั 
EGFR ซึง่เป็นการรกัษาแบบมุ่งเป้าในโรคมะเรง็ พบการกลาย
พันธุ์ที่ มีผลให้เกิดการเปล่ียนแปลงโครงสร้างที่ ตำ �แหน่ง 
kinase domain บนโปรตีนตัวรบั EGFR ประมาณรอ้ยละ
10-15 ในผู้ป่วยมะเรง็ปอดชาวคอเคเชยีน และสูงถึงรอ้ยละ 50
ในชาวเอเชีย พบว่า มีการกลายพันธุ์ของยีน EGFR มากขึ้น
ในผู้ป่วยทีมี่เชือ้ชาติเอเชยี เพศหญิง โดยชนิดของชิน้เน้ือมะเรง็
เป็น adenocarcinoma ทั้งที่มีประวัติสูบบุหร ีแ่ละในผู้ที่ไม่
สูบบุหร ี ่2,3 ลักษณะของการกลายพันธุข์องยีน EGFR ที่พบได้
บ่อยที่สุด ได้แก่ การกลายพันธุบ์รเิวณ exon 19 (exon 19
deletion) และ exon 21 (L858R) พบได้รอ้ยละ 85-90
ของลักษณะการกลายพันธุท์ัง้หมด การแปรผันทางพันธกุรรมน้ี
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มีผลเปล่ียนแปลงการกระตุ้นการทำ�งานของโปรตีนตัวรบั และ
การส่งสัญญาณลงสู่ภายในเซลล์ ซึง่เก่ียวข้องกับการอยู่รอด
การเติบโต และการแบง่ตัวเพ่ิมจำ�นวนเซลล์ โปรตีนตัวรบั EGFR
ที่เกิดการกลายพันธุ์มีความสามารถในการกระตุ้นกระบวน
การเติมฟอสเฟตได้ด้วยตัวเอง (autophosphorylation) 
โดยไม่ต้องอาศัยการจับกับลิแกนด์ จึงมีการส่งสัญญาณลง
สู่ภายในเซลล์อย่างต่อเน่ือง มีการกระตุ้นการเติบโตและการ
แบง่ตัวเพ่ิมจำ�นวนเซลล์ทีม่ากขึน้ผิดปกติ จงึสนับสนนุให้เซลล์
มะเรง็เติบโตและเพ่ิมจำ�นวนได้อย่างรวดเรว็ 2

	 โปรตีนตัวรบั EGFR จงึได้กลายเปน็เปา้หมายทีส่ำ�คัญของ
การรกัษามะเรง็ปอด นำ�ไปสู่การพัฒนายาที่ออกฤทธิ์ยับยั้ง 
EGFR ขึ้น นอกจากน้ี ยาที่ออกฤทธิยั์บยั้งเอนไซม์ tyrosine 
kinase (EGFR-TKIs) บนยนี EGFR มีประสิทธภิาพการรกัษา
ทีดี่ โดยเฉพาะในผู้ทีมี่การกลายพันธุข์องยีน EGFR จากขอ้มูล
การศึกษาในปัจจุบัน การรกัษาด้วยยากลุ่ม EGFR-TKIs มี
ประสิทธภิาพดีเหนือกว่าการให้ยาเคมีบำ�บัดในผู้ป่วยที่มีการ
กลายพันธุ์ของยีน EGFR 4 ยากลุ่ม EGFR-TKIs จึงการเป็น
การรกัษาทางเลือกแรกสำ�หรบัผู้ปว่ย NSCLC ทีมี่การกลายพันธุ์
ของยีน EGFR การตรวจการกลายพันธุ์ของยีนก่อนเร ิม่การ
รกัษาจงึเป็นส่ิงจำ�เป็นในการจำ�แนกผู้ป่วย เพ่ือการวางแผน
การรกัษาที่มีประสิทธภิาพสูงสุด ให้สอดคล้องกับทั้งลักษณะ
ทางพยาธวิทิยา การแสดงออกทางคลินิกทีพ่บ ตลอดจนลักษณะ
การกลายพันธุท์ีด้ื่อต่อยา กลุ่ม EGFR-TKIs 5

	 การพัฒนายาโมเลกุลขนาดเล็กที่ออกฤทธิ์ต้าน EGFR 
ได้กลายเป็นทางเลือกใหม่ในการรกัษา NSCLC ผู้ป่วยทีต่รวจ
พบการกลายพันธุ์ของยีน EGFR  มีความไวต่อยาและได้รบั
ประโยชน์จากการรกัษาด้วยยากลุ่ม EGFR-TKIs ยารุน่แรกใน
กลุ่มน้ี ได้แก่ gefitinib และ erlotinib ออกฤทธิต้์าน EGFR 
โดยการแย่งจบัแบบย้อนกลับได้ ที่ตำ�แหน่ง ATP-binding 
site บน tyrosine kinase domain ยารุ ่นที่ สอง ได้แก่ 
afatinib และ dacomitinib ได้ถูกพัฒนาให้มีประสิทธภิาพ
สูงขึ้น โดยการแย่งจับแบบไม่ย้อนกลับที่ตำ�แหน่งเดียวกัน
ของ EGFR และยังสามารถจับกับโปรตีนตัวรบัอ่ืนใน ErbB 
family เช่น EGFR, HER2 และ HER4 ถึงแม้ว่ายากลุ่ม 
EGFR-TKIs จะมีประสิทธภิาพการรกัษาที่ดีในการใชเ้ป็นสูตร
การรักษาเร ิ่มต้น อย่างไรก็ตาม พบว่าเกิดการด้ือต่อยาได้
ภายในระยะเวลา 1 ปแีรก ถึงรอ้ยละ 50-60 ผ่านกลไกการกลาย
พันธุแ์บบ T790M ของยนี EGFR นำ�ไปสู่การพัฒนายารุน่ทีส่าม
ที่ยังสามารถออกฤทธิ์ยับยั้ง EGFR ได้ แม้มีการกลายพันธุ์
ของยีน EGFR ได้แก่ osimertinib ซึ่งมีข้อบ่งใชใ้นผู้ป่วยที่
พบการกลายพันธุ์แบบ T790M นอกจากคุณสมบัติทาง
เภสัชจลนศาสตรข์องยาที่แตกต่างกัน ทั้งด้านขอบเขตการ
ยับยั้งเอนไซม์ kinase ชนิดต่างๆ การจบักับตัวรบัแบบย้อน
กลับได้หรอืย้อนกลับไม่ได้ ยังมีความแตกต่างด้านเภสัช
พลศาสตรร์ะหว่างยาแต่ละชนิดในกลุ่ม EGFR-TKIs รวมถึง
แนวโน้มการเกิดอันตรกิรยิากับยาอ่ืนทีใ่ชร้ว่มกัน 2
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	 ปัจจัยใดๆที่ ส่งผลต่อการเปล่ียนแปลง ทั้งต่อระดับยา
ในเลือด ปรมิาณยาที่เข้าสู่เซลล์เป้าหมาย การเปล่ียนแปลง
โปรตีนตัวรบั โปรตีนนำ�ส่งยา หรอืโปรตีนเป้าหมายของยา
ล้วนแล้วแต่ส่งผลต่อการออกฤทธิข์องยา การตอบสนองทาง
คลินิก และประสิทธภิาพการรกัษาได้ทัง้ส้ิน ความแปรผันทาง
เภสัชพันธุศาสตรเ์ป็นอีกหน่ึงปัจจยัสำ�คัญ ที่ก่อให้เกิดความ
แปรผันทางชวีภาพ ของทั้งโปรตีน ฮอรโ์มน โกรทแฟคเตอร ์
และกระบวนการเมแทบอลิซมึระดับเซลล์ ซึง่มีบทบาทในการ
ทำ�งานเชือ่มโยงกัน ต้ังแต่การนำ�ยาเข้าสู่เซลล์เป้าหมาย การออก
ฤทธิท์างเภสัชวทิยา ตลอดจนการเกิดพิษจากยาหลากหลายชนิด
รวมถึง ยากลุ่ม EGFR-TKIs ด้วยเช่นกัน ความแปรผันทาง
พันธุกรรมของโปรตีนตัวรบั โปรตีนนำ�ส่งสารเข้า-ออกเซลล์
เอนไซม์ต่างๆ มีผลต่อการเปล่ียนแปลงทั้งระดับยาในเลือด
และการตอบสนองต่อยา ต้ังแต่การดูดซมึ การกระจายยา ทัง้น้ี
การแปรผันทางพันธกุรรมทีเ่กิดขึน้จะส่งผลต่อการตอบสนอง
ต่อยากลุ่ม EGFR-TKIs ได้มากหรอืน้อย ขึ้นกับทั้งลักษณะ
ความแปรผันทีเ่กิดขึน้ และคุณลักษณะทีแ่ตกต่างของยาแต่ละตัว
ทั้งด้านเภสัชพลศาสตร ์และเภสัชจลนศาสตรข์องยา ซึง่ต้อง
นำ�มาพิจารณาประกอบกัน 

เภสัชพลศาสตร์
	 เซลล์มะเรง็ทีมี่การกลายพันธุข์องยนี EGFR มีคุณลักษณะ
เฉพาะในการกระตุ้ นตัวเองให้ เกิดการเติมหมู่ ฟอสเฟต 
(autophosphorylation) โดยเอนไซม์ tyrosine kinase 
ทีต่ำ�แหน่ง tyrosine residue บน kinase domain ในส่วน
ที่เป็น cytoplasmic domain จึงเกิดการส่งสัญญาณลงสู่
ภายในเซลล์ (downstream signal) ผ่านทางช่องทางการ
ส่งสัญญาณภายในเซลล์ (intracellular signaling pathway)
หลากหลายชอ่งทาง อาท ิRAS-RAF-MEK-MAPK pathway,
PI3K-PTEN+AKT pathway, และ STAT pathway การส่ง
สัญญาณผ่านชอ่งทางดังกล่าวลงสู่ภายในเซลล์ ส่งผลให้เกิด
การเพ่ิมการแบ่งตัวของเซลล์ (proliferation) การสรา้งหลอด
เลือดใหม่ (angiogenesis) การแพรก่ระจายของเซลล์มะเรง็
ไปสู่เน้ือเยื่อบรเิวณอ่ืน (metastasis) และลดการตายของ
เซลล์ตามปกติ (apoptosis)
	 ยาที่ออกฤทธิ์ยับยั้งการทำ�งานของเอนไซม์ tyrosine 
kinase ของโปรตีนตัวรบั EGFR แบ่งออกเป็น 2 กลุ่มใหญ่ 
ได้แก่ กลุ่มทีมี่โครงสรา้งเปน็ monoclonal antibody ได้แก่
ยา cetuximab และ panitumumab ซึง่ออกฤทธิโ์ดยแย่งจบั
กับโปรตีนตัวรบั EGFR ส่วนทีอ่ยู่ภายนอกเซลล์ (extracellular
domain) ทำ�ให้ลิแกนด์ไม่สามารถเข้าจบักับตัวรบั EGFR ได้
และอีกกลุ่มหน่ึงมีโครงสรา้งเป็น small molecule ที่จบักับ
ส่วน cytoplasmic domain ภายในเซลล์ ตรงตำ�แหน่ง 
ATP-binding site และยับย้ังการเติมหมู่ฟอสเฟตโดยเอนไซม์
tyrosine kinase ซึง่ก็คือยากลุ่ม EGFR-TKIs ในการพัฒนา
ยารุน่แรก ได้แก่ ยา erlotinib และ gefitinib โมเลกุลของยา

ได้ถูกออกแบบให้สามารถจบัอยา่งเฉพาะเจาะจงกับตัวรบั EGFR
และยับยัง้การส่งสัญญาณลงสู่ภายในเซลล์ นอกจากน้ียังพบวา่
ยาสามารถจบักับตัวรบั EGFR ทีมี่การกลายพันธุไ์ด้ดีกวา่ตัวรบั
EGFR ปกติ (wild-type) โดยเฉพาะเซลล์ที่มีการกลายพันธุ์
แบบ G719A/C บน exon 18 แบบ L858R และ L861Q บน
exon 21 และการกลายพันธุแ์บบ in-frame deletion บน 
exon 19 ด้วยเหตุน้ีจงึส่งผลให้ผู้ป่วยทีมี่การกลายพันธุข์องยีน
EGFR มีความไวต่อยากลุ่ม EGFR-TKIs ต่อมายาในรุน่ทีส่องได้แก่
ยา dacomitinib และ afatinib ได้ถูกพัฒนาประสิทธภิาพ
ทางคลินิกโดยการเพ่ิมความสามารถในการจบักับโปรตีนตัวรบั
ชนิดอ่ืนในกลุ่ม EGFR/HER2 family แบบไม่ผันกลับ (irreversible)
และมีประสิทธภิาพดีในผู้ปว่ยทีมี่การด้ือยาโดยกลไกการกลาย
พันธุบ์างชนิดได้ และยาในรุน่ที่สาม ได้แก่ ยา osimertinib 
ที่ถูกพัฒนาขึ้นให้มีประสิทธภิาพในการยับย้ังการทำ�งานของ
เอนไซม์ tyrosine kinase ในผู้ทีมี่การกลายพันธุแ์บบ T790M
ซึง่ด้ือต่อยากลุ่ม TKIs  ณ ตำ�แหน่ง ATP-binding site ซึง่
เป็นตำ�แหน่งเป้าหมายของยา EGFR-TKIs ทั้งในรุน่แรกและ
ในรุน่ทีส่อง 3

เภสัชจลนศาสตร์
	 ยากลุ่ม EGFR-TKIs มีลักษณะเป็นโมเลกุลขนาดเล็กจบั
กับโปรตีนได้ดี ถูกเปล่ียนแปลง (metabolized) ผ่านกลุ่ม
เอนไซม์ cytochrome-P450 (CYP450) และยังเป็น substrate
ของโปรตีนนำ�ส่ง P-glycoprotein (P-gp) และ breast 
cancer resistance protein (BCRP) 6 ยารุน่แรกในกลุ่มน้ี
คือยา gefitinib ซึ่งถูกเปล่ียนแปลงทางหลักผ่านเอนไซม์ 
CYP3A4 และ CYP2D6 และมีส่วนน้อยที่จะถูกเปล่ียนผ่าน
เอนไซม์ CYP3A5 7 โดยพบวา่เอนไซม์ CYP1A1 ก็เปน็อีกตัวที่
ทำ�หน้าทีเ่ปล่ียนแปลงยา  gefitinib แต่การแปลผลการทำ�งาน
ของเอนไซม์น้ียังมีข้อจำ�กัดอีกมากเพราะสามารถพบ CYP1A1 
ได้ข้างนอกตับด้วย เช่น ในปอด 8 ยา gefitinib ยังเป็น
substrate ของ P-gp และ BCRP อีกด้วย 9 ส่วนยา erlotinib
นอกจากจะถูกเปล่ียนแปลงผ่านเอนไซม์ CYP1A2 และ CYP3A4
แล้วยังสามารถเหน่ียวนำ�การแสดงออกของยีน CYP3A4 
ทำ�ให้เอนไซม์น้ีมีการทำ�งานทีเ่พ่ิมขึ้นมาอีกเล็กน้อยได้ 10 ส่วน
P-gp และ BCRP น้ัน พบว่ามีความสำ�คัญในการขจัดยา 
erlotitnib 11 ยา afatinib เป็นยากลุ่ม EGFR-TKIs ตัวเดียว
ทีไ่ม่ถูกเปล่ียนแปลงผ่านเอนไซม์ CYP450 โดยจะถูกขับออก
รูปแบบเดิมในอุจจาระ แต่ก็ยังเป็น substrate ทัง้ ของ P-gp
และ BCRP 12 สำ�หรบัยา  dacomitinib ถูกเปล่ียนแปลง
ทางหลักโดยเอนไซม์ CYP2D6 ให้อยูใ่นรูปทีอ่อกฤทธิ ์แต่ไม่ได้
ผ่านทั้ง P-gp และ BCRP 13 ส่วนยา osimertinib น้ันถูก
เปล่ียนแปลงโดยเอนไซม์ CYP3A4 ในปรมิาณรอ้ยละ 44.40
CYP2A6 รอ้ยละ 15.50 CYP2C9 รอ้ยละ 12.00 CYP3A5 
รอ้ยละ 9.60 และ CYP2E1 รอ้ยละ 3.00 แต่ถูกขับทาง P-gp
และ BCRP เพียงเล็กน้อย 14,15 อีกด้วย ยา mobocertinib
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เป็นยาตัวใหม่ในกลุ่ม EGFR-TKIs น้ี โดยถูกเปล่ียนแปลง
ผ่านเอนไซม์ CYP3A4 และ CYP3A5 ได้เป็นรูปที่ออกฤทธิ ์
2 ตัว 16 โดยยังไม่ทราบว่ายา mobocertinib น้ี จะเป็น 
substrate ของ P-gp และ BCRP หรอืไม่

การด้ือยา
	 การด้ือต่อยากลุ่ม EGFR-TKIs สามารถแบ่งออกเปน็ 2 ชนิด
หลักๆ ได้แก่ การด้ือต่อยาโดยไม่อาศัยการกลายพันธุข์องยีน
(non-genetic mechanism) เชน่ การเปล่ียนชนิดทางพยาธิ
วทิยาของเซลล์ (histological transformation) การเปล่ียน
แปลงชนิดและโครงสรา้งของเซลล์จากเอพิทิเลียลไปเป็นมี
เซนไคมอล (epithelial to mesenchymal transition) 
และการเปล่ียนแปลงในระดับเหนือยนี (epigenetic alteration)
จากกลไกเหล่าน้ี ล้วนส่งผลให้เกิดการเปล่ียนแปลงการตอบ
สนองต่อยากลุ่ม EGFR-TKIs อีกกลไกหน่ึงคือ การด้ือต่อยา
โดยอาศัยกลไกการกลายพันธุข์องยนี (genetic-dependent
mechanism) เช่น การเพ่ิมจำ�นวนโปรตีนตัวรบั EGFR ให้
มากขึ้น (amplification) การเพ่ิมปรมิาณของโปรตีนตัวรบั
EGFR (upregulation) การหลอมรวมกันของโปรตีนตัวรบั
EGFR (fusion) และการกลายพันธุข์องยนี EGFR (mutation) 2,17

	 การด้ือต่อยาโดยอาศัยกลไกการกลายพันธุข์องยนี EGFR
สามารถแบ่งออกได้เป็น 2 ชนิด ได้แก่ การกลายพันธุ์แบบ
ปฐมภูมิ (primary mutation) ซึง่ใชเ้ปน็ทัง้ปจัจยั การพยากรณ์
โรค การตอบสนองต่อยา หรอืการด้ือต่อยากลุ่ม EGFR-TKIs 
เชน่ การกลายพันธุแ์บบ V689M, N700D, L718P, V765A, 
V783A, A839T, และ K846R มีการตอบสนองต่อยา gefitinib
ได้ดี ในขณะที ่การกลายพันธุแ์บบ E709Q/L, A763V, N826S,
และ V752I จะด้ือต่อยา ส่วนการกลายพันธุ์แบบทุติยภูมิ 
(secondary mutation) พบในผู้ป่วยที่ได้รบัการรกัษาด้วย
ยากลุ่ม EGFR-TKIs และมีการตอบสนองต่อยามาก่อน จากน้ัน
จงึเร ิม่มีการกลายพันธุใ์นลักษณะทีด้ื่อต่อยาขึน้ การกลายพันธุ์
แบบทติุยภูมิทีพ่บได้บอ่ยทีสุ่ด คือ การกลายพันธุแ์บบ T790M
บน exon 20 โดยมีการเปล่ียนแปลงชนิดของกรดอะมิโน 
ณ ตำ�แหน่งโคดอนที ่790 จาก threonine ไปเปน็ methionine
การกลายพันธุท์ี่ตำ�แหน่งดังกล่าวก่อให้เกิดการเปล่ียนแปลง
โครงสรา้งของโปรตีนในส่วน tyrosine kinase domain 
โครงสรา้งโปรตีนที่ถูกแทนที่ด้วยกรดอะมิโน methionine 
ซึ่งมีหมู่ฟังก์ชันขนาดใหญ่กว่า ก่อให้เกิดความเกะกะขึ้นใน
โครงสรา้ง ณ ตำ�แหน่ง ATP-binding site ซึง่เป็นตำ�แหน่ง
เป้าหมายของยา EGFR-TKIs จงึขัดขวางการจบัเกาะของยา
ยาจึงไม่สามารถยับยั้ งการกระตุ้นการทำ�งานของเอนไซม์ 
tyrosine kinase ได้ 2,3,18

เภสัชพันธุศาสตร์
	 ในปัจจุบันมีศาสตรใ์หม่ที่มีการศึกษากันอย่างกว้างขวาง
และนำ�มาใชใ้นการดูแลรกัษาคนไข้ ได้แก่ เภสัชพันธุศาสตร์

ซึง่มาจากคำ�วา่ pharmacogenetics และ pharmacogenomics
ซึง่ 2 คำ�น้ียังไม่ได้มีนิยามแยกความหมายที่ชดัเจน โดยเภสัช
พันธุศาสตร ์เป็นศาสตรท์ี่ศึกษาถึงความหลากหลายของยีน
มนษุยท์ีมี่ความสัมพันธกั์บกระบวนการต่าง ๆ ในรา่งกายทีเ่ก่ียว
กับการออกฤทธิข์องยาทั้งเภสัชจลนศาสตร ์เภสัชพลศาสตร ์
และเภสัชพลศาสตร์ ทำ�ให้ส่งผลต่อทั้ งระดับยาในร่างกาย 
และการตอบสนองต่อยา เชน่ ผู้ปว่ยบางรายอาจใชย้าไม่ได้ผล
หรอืผู้ป่วยบางรายเกิดอาการแพ้ยาอย่างรุนแรง เป็นต้น 19 
	 การศึกษาเภสัชพันธศุาสตรใ์นมะเรง็ปัจจุบันได้มีการค้นควา้
ทัง้พันธกุรรมของคนไข ้(germline) และของมะเรง็ (somatic)
โดย DNA ของ germline จะสกัดมาจากเลือดของคนไข ้หรอื
เยื่อบุกระพุ้งแก้ม ส่วน DNA ของ somatic น้ันจะได้มาจาก
การเก็บชิ้นเน้ือของมะเรง็เป็นหลักซึ่งจะมีกระบวนการเก็บที่
ยากกวา่การเก็บจากเลือด ในการประยุกต์ใชข้้อมูลการแปรผัน
ของยีนใน germline จงึมีบทบาทสำ�คัญในกระบวนการเภสัช
จลนศาสตรข์องยา ซึ่งอาจส่งผลต่อทั้งประสิทธิภาพของยา
และการเกิดอาการไม่พึงประสงค์จากยา ในขณะทีก่ารแปรผัน
ของยนี somatic ในเซลล์มะเรง็จะมีประโยชน์ในกระบวนการ
เภสัชพลศาสตรข์องยา ซึง่ส่งผลต่อการตอบสนองต่อการรกัษา
เป็นหลัก 20 
	 ยากลุ่ ม EGFR-TKIs มีประสิทธิภาพดี ในการรักษา 
non-small cell lung cancer (NSCLC) ที่ตรวจพบยีน
EGFR mutation อย่างไรก็ตาม ประโยชน์ของการใชย้ากลุ่ม
EGFR-TKIs ยังไม่ชดัเจนในกลุ่มผู้ป่วยกลุ่มทีมี่ยนี EGFR แบบ
wild type อีกทั้งยังมีปัจจัยทั่วไปอ่ืนๆที่ ส่งผลต่อการตอบ
สนองต่อยา เชน่ อายุ เพศ ภาวะโภชนาการ โรครว่ม และสภาวะ
ของคนไข้ แต่ยังมีปจัจยัทีท่ำ�ให้เกิดความแตกต่างต่อการตอบ
สนองต่อยาในผู้ป่วยเฉพาะรายคือปัจจยัด้านการแปรผันทาง
พันธุกรรมทั้งในตัวผู้ป่วย และในเซลล์มะเรง็ โดยการแปรผัน
ของยีน EGFR ในเซลล์มะเรง็น้ันส่งผลต่อการตอบสนองต่อ
การรกัษาอย่างชดัเจน ส่วนการแปรผันทางพันธุกรรมของยีน
ผู้ป่วยน้ันก็มีการศึกษาที่แสดงถึงการตอบสนองต่อการรกัษา
เชน่กัน 21 

การแปรผันของยีน
1. ยีน EGFR 
	 การแปรผันทางพันธุกรรมของยีน EGFR ใน somatic 
ที่สำ�คัญ และพบความสัมพันธกั์บการตอบสนองต่อยา ได้แก่ 
rs712829 (G→T substitution at -216 upstream from 
the initiator codon), rs712830 (C→A substitution 
at -191 upstream from the initiator codon) และ 
rs11568315 (CA simple sequence repeat in intron 1)
	 1.1	EGFR-216 (rs712829)
	 การแปรผันของ EGFR-216 พบอยู่บน SP1-binding site
ซึง่เป็นส่วน transcription factor ของยีน EGFR ซึง่ส่งผล
ต่อการแสดงออกของยีน พบว่าการที่เบส G ถูกแทนที่โดย
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เบส T น้ันจะส่งผลให้การแสดงออกของ EGFR mRNA เพ่ิมขึน้
ถึงรอ้ยละ 40 22 และยังมีการศึกษาทีพ่บว่า อัลลีล T สัมพันธ์
กับอัตราการคงที่ของโรคที่ เพ่ิมขึ้น หรอืการตอบสนองที่ ดี
(P=0.01)  การเกิดผ่ืนแพ้ผิวหนัง และอาการทอ้งเสีย (P=0.004,
multivariate model) อย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ และเม่ือ
วเิคราะห์ อัลลีล T รว่มกับยีน EGFR intron 1 ที่มีการซ้ำ�กัน
ของ CA ส้ันๆ (≤ 16 CA) พบว่ามีการเพ่ิมขึ้นของระยะเวลา
การชะลอการดำ�เนินไปของโรค (progression free survival;
PFS) (LRT P=0.0006; adjusted hazard ratio (AHR),
0.60 (95% confidence interval, 0.36–0.98)) และ
ยดืระยะเวลาการรอดชพี (overall survival; OS) (LRT P=0.02;
AHR, 0.60 (0.36–1.00)) เม่ือเทียบกับการแปรผันของยีน
แบบอ่ืน 23  
	 1.2	EGFR-191 (rs712830)
	 การศึกษาในผู้ปว่ย NSCLC ระยะ IB-IV เชือ้ชาติ Caucasian
175 ราย เปน็การศึกษา haplotype ของ EGFR−216G/-191C
โดยหากมี haplotype G-C จะจำ�แนกเป็น EGFR*1 พบว่า
EGFR*1 สัมพันธกั์บการตอบสนองที่ดีของ OS (HR=0.54; 
95%CI=0.32, 0.91; non-EGFR*1 vs EGFR*1) และ PFS
(HR=0.65; 95%CI=0.42, 0.99; non-EGFR*1 vs EGFR*1)
อย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ 24 ในด้านการเกิดอาการไม่พึง
ประสงค์น้ัน มีงานวจิัยที่พบความสัมพันธ์ของ haplotype
EGFR−216G/-191C กับการเกิดผ่ืนผิวหนังที่ต่ำ�กว่าอย่างมี
นัยสำ�คัญทางสถิติ (P=0.029) 25

	 1.3 EGFR intron 1 CA repeats (rs11568315)
	 พบการซ้ำ�กันของเบส CA บน intron 1 ของยีน EGFR 
ซึง่พบการซ้ำ�กันได้ต้ังแต่ 9 ถึง 21 ตัว โดยการซ้ำ�กันเป็นสาย
ยาวจะสัมพันธกั์บการทีมี่ระดับ mRNA และระดับโปรตีนทีต่่ำ� 26

มีงานวจิยัในผู้ปว่ย advanced NSCLC ทีพ่บวา่การซ้ำ�กันของ
CA ส้ันๆ (< 16 CA) ส่งผลให้มีการตอบสนองทีดี่ของ OS และ
PFS 27 และงานวจิยัในผู้ป่วย ระยะ IIIB-IV ชาวเอเชยี 52 คน
ที่มีการซ้ำ�กันของ CA สายยาว (> 16 CA) พบว่าผู้ป่วยกลุ่มน้ี
จะลดความเส่ียงต่อการเกิดผ่ืนแพ้ผิวหนังได้ 26 
	 1.4	EGFR 497G>A (rs11543848)
	 การแปรผันน้ีเปน็ลักษณะ nonsynonymous โดยมีการ
แทนทีเ่บส G ด้วยเบส A ทีต่ำ�แหน่ง codon ที ่497 บน exon 13
ทำ�ให้กรดอะมิโนเปล่ียนจาก arginine ไปเป็น lysine ส่งผล
ให้การทำ�งานของ EGFR ลดลง 28 โดยการศึกษาทางคลินิก
พบว่าอัลลีล A มีความสัมพันธกั์บระยะเวลา OS ที่ยาวขึ้นจาก
การศึกษาในผู้ป่วย NSCLC ระยะ I-IV ชาวเอเชยีจำ�นวน 225 ราย
(Log-rank test, p=0.0072 and p=0.0038, respectively)
แต่ไม่พบความสัมพันธใ์นผู้ป่วยที่ใชย้า gefitinib 29 อย่างไร
ก็ตามมีการศึกษาทีพ่บความสัมพันธข์องอัลลีล A กับการเกิดผ่ืน
แพ้ผิวหนังทีต่่ำ�ในผู้ป่วย NSCLC ระยะ IIIB-IV ชาว Caucasian
ทีใ่ชย้ากลุ่ม EGFR-TKIs 25 

2. Metabolizing enzymes
	 ยากลุ่ม EGFR-TKIs จะถูกเปล่ียนแปลงผ่านทางเอนไซม์ 
CYP450 เป็นหลัก 7,8,13,14,16 ซึง่ยีนที่แปลรหัสเอนไซม์น้ีมักจะ
มีการแปรผันทางพันธุกรรมโดยที่พบคือเป็นลักษณะ single 
nucleotide polymorphisms (SNPs) เกิดจากเบสตัวเดียว
เปล่ียนแปลงไป และมักถูกจำ�แนกลักษณะรหัสพันธุกรรม 
(genotype) โดยใช้การจัดกลุ่ ม haplotype เป็น star 
genotype (* genotype) ส่วนการทำ�งานของเอนไซม์จะถูก
จำ�แนกเปน็ลักษณะ predicted phenotype โดยการทำ�งาน
ของเอนไซม์ทีป่กติจะเรยีกวา่ extensive metabolizers (EM)
ซึง่จะเป็นคนส่วนใหญ่ หากมีการทำ�งานของเอนไซม์ที่เพ่ิมขึ้น
จะเรยีกว่า ultrarapid metabolizers (UM) แต่ถ้ามีการ
ทำ�งานลดลงจะเรยีกว่า poor-metabolizers (PM) ส่วน 
phenotype อีกแบบที่มีการทำ�งานอยู่ระหว่าง PM กับ EM 
จะถูกเรยีกวา่ Intermediate metabolizers (IM) 30 
	 2.1	เอนไซม์ CYP1A1/CYP1A2
	 เอนไซม์ CYP1A1 เป็นเอนไซม์หลักทีท่ำ�หน้าทีเ่ปล่ียนแปลง
ยากลุ่ม EGFR-TKIs 7,8  จากการศึกษาพบว่ายีน CYP1A1*2A 
และ CYP1A1*2C สัมพันธกั์บการทำ�งานของเอนไซม์ทีล่ดลง 31

โดยการศึกษาในผู้ปว่ย advanced NSCLC ชาวเอเชยีจำ�นวน
115 คน พบว่าผู้ป่วยที่ มียีน CYP1A1*2A-TT จะมีการตอบ
สนองต่อการรกัษาที่ดี (TT vs CT/CC, p=0.011) และ OS
(0.73 for TT vs CT/CC, HR=0.48; CI95%=0.31) ทีดี่กวา่
CT/CC ในการใช้ยา EGFR-TKI อย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ 
โดยเฉพาะเม่ือวเิคราะห์รว่มกับ EGFR intron 1 CA repeats
โดยพบวา่ CYP1A1 TT และ การซ้ำ�กันของ CA ส้ันๆ ใน EGFR
intron 1 (≤ 16 CA) จะมีการตอบสนองทีดี่กวา่ (p = 0.002) 
เม่ือเทียบกับ CYP1A1 T/C หรอื C/C allele และการซ้ำ�กัน
ของ CA ที่ยาวมากกว่า 16 ตัว ส่วน CYP1A1*2C น้ันไม่พบ
ความสัมพันธกั์บการตอบสนองต่อการรกัษาด้วยยา EGFR-TKI 32

ส่วนความสัมพันธข์องการแปรผันของยีน CYP1A1 กับอาการ
ไม่พึงประสงค์น้ันยังไม่มีการศึกษา 
	 สำ�หรบัเอนไซม์ CYP1A2 น้ันมีการศึกษาทีพ่บวา่ CYP1A2*1F
ทีมี่ผลเพ่ิมการทำ�งานของเอนไซม์ ส่งผลต่อการขจดัยา erlotinib
ทำ�ให้ระดับยาต่ำ�ลง 33 มีการศึกษาในผู้ป่วย NSCLC คนไทย
ทีแ่สดงให้เห็นถึงการแปรผันทางพันธกุรรมการของยนี CYP1A2
ต่อการตอบสนองต่อยาอย่างชัดเจน ผู้ป่วยได้รบัการรกัษา
ด้วยยา osimertinib 80 mg เพียงอย่างเดียว วันละครั้ง 
พบวา่ มีการเพ่ิมอัตราการเกิด bullous dermatitis ในผู้ปว่ย
ที่มียีน CYP1A2 rs762551 (C/C) อย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ 
(p = 0.006) และพบว่าผู้ป่วยที่มียีน CYP1A2 rs2069514 
(A/A) จะมี time to treatment failure (TTF) เพียง 3 เดือน
ซึ่งลดลงอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติเม่ือเทียบกับ wild type 
และ heterozygous mutant (p < 0.001) 34 แต่เอนไซม์ 
CYP1A2 ยังถูกเหน่ียวนำ�ให้เพ่ิมจำ�นวนขึ้นในคนที่สูบบุหร ี ่35 
ทำ�ให้ปัจจัยการสูบบุหร ี่มีผลรบกวนการทำ�งานของเอนไซม์
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และการออกฤทธิข์องยา ดังน้ันการศึกษาการแปรผันของเอนไซม์
น้ีจงึยังมีความซบัซอ้น 
	 2.2	เอนไซม์ CYP2A6
	 เอนไซม์  CYP2A6 ทำ�หน้าที่ ในการเปล่ี ยนแปลงยา
osimertinib ประมาณรอ้ยละ 15.50 14 ยีน CYP2A6 มีการ
แปรผันทีห่ลากหลายพบทัง้ การเปล่ียนแปลงนิวคลีโอไทด์เด่ียว
(SNPs) เชน่ *2, *9, การลบยีนทั้งหมดและบางส่วน เชน่ *4, 
ยีนไฮบรดิกับ CYP2A7 เชน่ *12 และการแปลงยีน เชน่ *46 
การแปรผันที่พบว่ามีความสำ�คัญต่อการทำ�งานของเอนไซม์
ได้แก่ CYP2A6*4 36 จากการศึกษาการใชย้า osimertinib 
ในผู้ป่วย NSCLC คนไทย พบวา่ผู้ปว่ยทีมี่ยนี CYP2A6*4 มีการ
เพ่ิมอัตราการเกิดอาการทอ้งเสียอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิตซึง่
ส่งผลให้ต้องลดขนาดการใชย้าลงในผู้ป่วยกลุ่มน้ี และยังพบ
อีกวา่ผู้ป่วยกลุ่ม CYP2A6 rs28399433 mutant-type (C/C)
มี PFS 6 เดือน ซึง่ลดลงอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติเม่ือเทียบ
กับกลุ่ม A/A และ A/C (33.30 และ 42.00 ตามลำ�ดับ) 34

	 2.3	 เอนไซม์ CYP2C9
	 เอนไซม์  CYP2C9 ทำ�หน้าที่ ในการเปล่ี ยนแปลงยา 
osimertinib ประมาณร้อยละ 12.00 14 ยีน CYP2C9 มี
ความแปรผันทีห่ลากหลาย โดย star genotype ทีส่ำ�คัญคือ
CYP2C9*2 (rs1799853) และ CYP2C9*3 (rs1057910) 
ซึง่จะมีผลทำ�ให้เอนไซม์ทำ�งานลดลง สำ�หรบั *2 จะพบในคน
เชือ้ชาติ คอเคเซยีน รอ้ยละ 10-20 แต่พบได้น้อยในคนเอเชยี
(รอ้ยละ 1-3) และแอฟรกัิน (รอ้ยละ 0-6) 37 ส่วน *3 สามารถ
พบได้ในคนเอเชียถึงรอ้ยละ 10 38 จากการศึกษาการใช้ยา 
osimertinib ในผู้ป่วย NSCLC คนไทย พบว่าผู้ป่วยที่มียีน
CYP2C9 rs1057910 (C/C) สัมพันธกั์บอัตราการเกิดอาการ
ไม่พึงประสงค์ acneiform rash อย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ 
นอกจากน้ี rs1057910 (A/C) ยังสัมพันธกั์บผลการรกัษาโดย
พบ TTF และ PFS ลดลงอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติเม่ือเทียบ
กับ wild type (C/C) (14 เดือนกับ 23 เดือน และ 24 เดือน
กับ 42 เดือน ตามลำ�ดับ) 34 
	 2.4	เอนไซม์ CYP2D6
	 เอนไซม์ CYP2D6 ถูกแปลรหัสมาจากยีน CYP2D6 ซึง่
มีขนาดค่อนข้างใหญ่โดยจะอยู่บน chromosome คู่ที่  22 
รว่มกับ pseudo genes CYP2D8 และยีน CYP2D7 โดย
พบว่ายีน CYP2D6 มีความแปรผันที่หลากหลายแบ่งเป็น 
star genotype มีลักษณะ star genotype ที่พิเศษเชน่ *5 
ทีพ่บการขาดหายไปของยีน CYP2D6 ทัง้ยีนส่งผลให้ไม่มีการ
ทำ�งานของเอนไซม์น้ีเลย และยังพบการผันแปรแบบเพ่ิมจำ�นวน
ยีน (duplication) สำ�หรบัการแปลผลลักษณะปรากฏ หรอื
การทำ�งาน (Predicted phenotype) ของเอนไซม์ CYP2D6
ได้มีแนวทางการแปลผลโดยคิดตามผลรวมคะแนน โดยจะเปน็
การนำ�คะแนนของ 2 อัลลีลมารวมกันหากได้เทา่กับ 0 จะแปล
เป็น PM หากมีค่าอยู่ระหว่าง 0 – 1.25 จะแปลเป็น IM หาก
อยู่ระหว่าง  1.25-2.25 จะแปลเป็น EM หากมากกว่า 2.25

จะแปลเป็น UM 39,40 มีหลายงานวจิยัที่ประเมินความสัมพันธ์
ของการเกิดอาการไม่พึงประสงค์จากยา gefitinib เช่น ผ่ืน 
หรอืพิษต่อตับในคนที่มี CYP2D6 predicted phenotype
เป็นแบบที่มีการทำ�งานที่ลดลง มีงานวจิยัในคนญี่ปุ่นที่พบว่า
คนที่มีการทำ�งานของเอนไซม์ CYP2D6 แบบ EM และ IM 
จะมีระดับยาที่ออกฤทธิ์ในเลือดสูง แต่ไม่พบความสัมพันธ์
กับการเกิดอาการไม่พึงประสงค์ 41 แต่มีอีกงานวจิยัในคนญีปุ่น่
ที่พบว่าคนที่ มียีน  CYP2D6 *10/*10 จะมีความเส่ียงต่อ
การเกิดผ่ืนมากในการใชย้า gefitinib 42 ซึ่งคล้ายกับอีกการ
ศึกษาในผู้ปว่ย NSCLC ชาวญีปุ่น่จำ�นวน 60 รายทีพ่บการเกิด
พิษต่อตับอย่างรุนแรงในผู้ป่วยที่มีการทำ�งานของ CYP2D6 
เป็นแบบ PM มากกว่ากลุ่มที่ไม่ใช ่PM อย่างมีนัยสำ�คัญทาง
สถิติ CYP2D6 PM vs. non-PM: 80.0% vs. 27.3%, P = 
0.0364) 43 มีอีกงานวจิัยที่แสดงถึงระดับยา gefitinib ใน
เลือดทีสู่งในคนทีมี่ CYP2D6 predicted phenotype เป็น
แบบ EM เม่ือเทียบกับในคนที่เป็นแบบ PM 44  พบงานวจิยั
ในผู้ป่วย NSCLC ชาวเอเชยี 2 งานวจิยัที่ประเมินผลของยีน 
CYP2D6 *5 และ *10 กับการเกิดพิษจากยา gefitinib แต่
ปรากฏว่าไม่พบความต่างอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติในการ
เกิดอาการท้องเสีย ผ่ืนผิวหนัง หรอืการเกิดพิษต่อตับ 45,46 
ซึ่งในปัจจุบันยังไม่มีงานวจิัยที่ประเมินถึงการตอบสนองที่ดี
ทางคลินิกของยากลุ่มน้ีกับการแปรผันของยีน CYP2D6 
	 2.5	เอนไซม์ CYP3A4/CYP3A5
	 เอนไซม์ CYP3A4 เป็นอีกตัวที่ทำ�หน้าที่เปล่ียนแปลงยา
กลุ่ม EGFR-TKIs ซึง่การแปรผันของยีน CYP3A4 น้ันแสดง
ถึงการทำ�งานของเอนไซม์ที่แตกต่างกัน การศึกษาทางเภสัช
พันธุศาสตรข์อง CYP3A4 กับการตอบสนองต่อการรักษา
ด้วยยากลุ่ม EGFR-TKIs ยังให้ผลไม่ชดัเจน มีเพียงการศึกษา
ด้านเภสัชจลนศาสตรข์องยา erlotinib ในคนเกาหลีกับการ
แปรผันของยีน CYP3A4 แต่ก็ไม่พบความแตกต่างของค่า 
ปรมิาณยาทั้งหมดที่ถูกดูดซมึเข้ากระแสเลือด (Area under 
the time-concentration curve; AUC) และความเข้มข้น
ของยาสูงสุดในเลือด (Cmax) จากการแปรผันของยนี CYP3A4
แต่ละแบบ 47 ส่วนการศึกษาทางเภสัชพันธุศาสตร์ของยา
gefitinib, osimertinib และ mobocertinib ในยนี CYP3A4
น้ันยังมีจำ�กัดอยู่ มีเพียง 1 การศึกษาของยา osimertinib 
ในผู้ ป่วย NSCLC คนไทย พบว่าผู้ ป่วยที่ มี ยีน CYP3A4 
rs28371759 (A/G) สัมพันธกั์บการเกิด QTc prolongation
อย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ 34 
	 สำ�หรบัเอนไซม์ CYP3A5 น้ันมีเพียง CYP3A5*3 เทา่น้ัน
ที่มีการศึกษาทางด้านเภสัชพันธุศาสตรกั์บยา gefitinib การ
ศึกษาในผู้ป่วย NSCLC ระยะ IIIB-IV ชาวเอเชยีจำ�นวน 31 ราย
ไม่พบความสัมพันธกั์บการตอบสนองต่อยาน้ีทัง้การเกิดอาการ
ไม่พึงประสงค์ และการตอบสนองทีดี่ทางคลินิก 45 แต่การศึกษา
ในผู้ป่วย NSCLC ชาวญี่ปุ่นจำ�นวน 60 ราย น้ันพบการเกิด
พิษต่อตับอย่างรุนแรงในผู้ป่วยที่มีการทำ�งานของ CYP3A5
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เปน็แบบ PM มากกวา่กลุ่มทีไ่ม่ใช ่PM อยา่งมีนัยสำ�คัญทางสถิติ (CYP3A5 PM vs. non-PM: 48.4% vs. 13.8%, P = 0.0069) 43

3. Drug transporters
	 โปรตีนนำ�ส่ง P-gp และ BCRP อยู่ในกลุ่มของ ATP-binding cassette (ABC) transporters และถูกแปลรหัสมาจากยีน 
ABCB1 และ ABCG2 ตามลำ�ดับ 48 P-gp และ BCRP พบมากทีผ่นังลำ�ไส้และผนังก้ันระหวา่งเลือดกับสมอง (blood brain barrier)
เพ่ือป้องกันการแพรผ่่านของสารแปลกปลอมผ่านเน้ือเยือ่เขา้ไปในกระแสเลือด และระบบประสาทส่วนกลาง ตามลำ�ดับ 49 การแปรผัน
ของ ABCB1 และ ABCG2 พบว่ามีความสัมพันธกั์บการแสดงออกของ P-gp และ BCRP ตามลำ�ดับหากการแปลผันของ ABCB1 
และ ABCG2 ทำ�ให้การแสดงออกของ P-gp และ BCRP เพ่ิมมากขึน้ อาจทำ�ให้ส่งผลต่อชวีประสิทธผิลของยาทีส่ามารถจบักับ P-gp
และ BCRP ได้ มีค่าลดลง เชน่ gefitinib, erlotinib, afatinib และ osimertinib เน่ืองจากระดับยาในกระแสเลือดลดลง 50 ในทาง
กลับกันหากการแสดงออกของ P-gp และ BCRP ลดลงจะทำ�ให้ค่าชวีประสิทธผิลของยาเพ่ิมขึน้ และทำ�ให้ความเปน็พิษของยาเพ่ิม
ขึน้ด้วยเชน่กัน 51

	 3.1	โปรตีน P-gp/ABCB1
	 Endo-Tsukude และคณะได้นำ�เสนอประเด็นการเกิดผ่ืนทีม่ากขึน้ในคนญีปุ่่นทีมี่ยนี ABCB1 1236C > T แต่ไม่พบความแตกต่าง
อยา่งมีนัยสำ�คัญทางสถิติ 52 มี 1 การศึกษาในผู้ปว่ย stage III-IV NSCLC ชาวเอเชยีจำ�นวน 50 รายทีร่กัษาด้วยยา erlotinib พบ
ความสัมพันธข์อง haplotype ABCB1 rs1045642-TT; rs2032582-TT; rs1128503-TT ที่สัมพันธกั์บระดับยา EGFR-TKI ใน
เลือดทีเ่พ่ิมสูงขึน้ ซึง่สัมพันธกั์บการเพ่ิมความเส่ียงในการเกิดพิษจากยา แต่ไม่ได้มีการประเมินด้านการตอบสนองทีดี่ทางคลินิกกับ
การแปรผันใน haplotype น้ี 51 
	 3.2 โปรตีน BCRP/ABCG2
	 การศึกษาของ Fukudo และคณะพบวา่คนญีปุ่น่ทีมี่ยีน ABCG2 421C > A มีระดับยา erlotinib ในเลือดทีเ่พ่ิมขึน้สัมพันธกั์บ
การเพ่ิมขึ้นของอาการท้องเสีย 53 สอดคล้องกับการศึกษาของยา osimertinib ในผู้ป่วย NSCLC คนไทยที่พบว่า A/A สัมพันธกั์บ
อัตราการเกิดอาการปวดกล้ามเน้ือ (myalgia) อยา่งมีนัยสำ�คัญทางสถิติ 34 อย่างไรก็ตามการศึกษาของ Akasaka และคณะทีศึ่กษา
ในคนญีปุ่่นกลับไม่พบความเส่ียงในการเกิดทอ้งเสียทีเ่พ่ิมขึน้ในผู้ปว่ยทีมี่ยนี ABCG2 421C > A 54 แต่มีการศึกษาในผู้ปว่ย NSCLC
ระยะ IIV  ชาวเอเชยี จำ�นวน 83 รายที่รกัษาด้วยยา gefitinib แล้วพบว่ายีน ABCG2 G→A, rs2231137 อัลลีล A ที่มีควาสัมพันธ์
กับการเกิดอาการไม่พึงประสงค์ผ่ืนผิวหนัง 55 ส่วนการศึกษาในคนไทยน้ันพบวา่อาการทอ้งเสียสัมพันธกั์บยนี ABCG2 rs2622604 (T/T) 34 
	 มีการศึกษาทีแ่สดงให้เห็นถึงความสำ�คัญของยนี ABCB1 และ ABCG2 กับการแพรก่ระจายของมะเรง็ไปยังสมอง ซึง่การศึกษา
ในผู้ปว่ย NSCLC ทีใ่ชย้า osimertinib เม่ือวเิคราะห์รว่มกันของจโีนไทป ์ABCB1 3435 CC และ/หรอื ABCG2 34 GA/AA พบวา่
มีการเกิดการแพรก่ระจายของมะเรง็ไปยังสมองโดยวัดจาก CNS disease-free survival (CNS-DFS) ซึง่น้อยกว่าเม่ือเทียบกับ
จโีนไทป ์ABCB1 3435 CT/TT และ ABCG2 34 GG อย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ (hazard ratio 0.28; 95% CI 0.11–0.73; p = 0.009)
นอกจากน้ียังพบว่าอัตราการเกิดพิษแบบรุนแรงของยา osimertinib เม่ือจำ�แนกตาม Common Terminology Criteria for 
Adverse Events (CTCAE) มีอัตราทีสู่งกวา่ในผู้ปว่ยทีมี่จโีนไทป ์ABCG2 421CA/AA เทยีบกับกลุ่มทีไ่ม่เกิดการแปรผันทางพันธกุรรม
ของยีนน้ี (27.0% versus 16.5%; p = 0.010) ซึง่การเกิดพิษที่รุนแรงน้ีส่งผลต่อการลดขนาดยา หยุดยา และการเข้ารกัษาตัวใน
โรงพยาบาลเน่ืองจากอาการไม่พึงประสงค์ 56

	 โปรตีน P-gp และ BCRP ที่ มีการทำ�งาน และการแสดงออกเพ่ิมขึ้นที่ผนังก้ันระหว่างเลือดกับสมอง อาจทำ�ให้การนำ�ส่ง
EGFR-TKIs เข้าระบบประสาทส่วนกลางลดลง การศึกษาในหลอดทดลองและ การศึกษาเบื้องต้นทางคลินิกของยา gefitinib,
erlotinib, และ osimertinib 9,15,57 แสดงให้เห็นวา่ผู้ปว่ยทีมี่การเพ่ิมขึน้ของ P-gp และ BCRP จะมีปรมิาณยาผ่านเข้าระบบประสาท
ส่วนกลางลดลง ซึ่งจะส่งผลต่อผู้ป่วยที่มีการแพรก่ระจายของมะเรง็ไปยังสมองมีการตอบสนองต่อยาที่แย่ลง ในทางกลับกันการ
ลดลงของ P-gp และ BCRP ในทางทฤษฎีแล้วน่าจะเพ่ิมความเป็นพิษต่อระบบประสาทส่วนกลาง
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ตารางท่ี 1 งานวจิยัแสดงความสัมพันธข์องเภสัชพันธศุาสตรกั์บผลการศึกษาด้านประสิทธภิาพ และความปลอดภัยของ
ยากลุ่ม EGFR-TKIs

ยีน และการแปรผัน ประเทศท่ี

ศึกษา

ขนาด

กลุ่ม

ตัวอย่าง

ยาท่ีศึกษา ผลการศึกษาด้าน

ประสิทธภิาพ

ผลการศึกษาด้าน

ความปลอดภัย

ผู้วจิยั

EGFR -216 

rs712829

สหรฐัอเมรกิา 92 คน Gefitinib อัลลีล T สัมพันธกั์บอัตรา

การคงทีข่องโรคทีเ่พ่ิมขึน้ 

หรอืการตอบสนองทีดี่

อัลลีล T รว่มกับ การซ้ำ�กัน

ของ CA ส้ันๆ (< 16 CA) พบ

วา่มีการเพ่ิมขึน้ของ PFS ยืด

ระยะเวลา OS

การเกิดผ่ืนแพ้

ผิวหนัง และอาการ

ทอ้งเสีย

Liu G et 

al, 2008

*1 

(-216G/-191C)

อิตาลี 175 คน Gefitinib *1 สัมพันธกั์บการตอบสนอง

ทีดี่ของ OS และ PFS

Gregorc 

V et al, 

2008

เยอรมันนี 109 คน Erlotinib

Gefitinib

Cetuximab

Panitumumab

GC สัมพันธกั์บการ

เกิดผ่ืนแพ้ผิวหนัง

ทีต่่ำ�

Parmar 

S et al, 

2013

497G>A 

(rs11543848)

เยอรมันนี 109 คน Erlotinib

Gefitinib

Cetuximab

Panitumumab

อัลลีล A สัมพันธ์

กับการเกิดผ่ืนแพ้

ผิวหนังทีต่่ำ�

Parmar 

S et al, 

2013

intron 1 
CA repeats 
(rs11568315)

ไต้หวัน 52 คน Gefitinib การซ้ำ�กันของ CA 
สายยาว (> 16 
CA) ลดความเส่ียง
ต่อการเกิดผ่ืนแพ้
ผิวหนัง

Huang 
C-L et 
al, 2009

จนี 84 คน Gefitinib การซ้ำ�กันของ CA ส้ันๆ 

(< 16 CA) ส่งผลให้มีการ

ตอบสนองทีดี่ของ OS และ 

PFS

Ma F et 
al, 2009

CY-
P1A1

*2A จนี 115 คน Gefitinib 

Erlotinib

ผู้ป่วยทีมี่ CYP1A1*2A-TT 

จะมีการตอบสนองต่อการ

รกัษาทีดี่ และ OS ทีดี่กวา่ 

CT/CC

Nie Q et 

al, 2011

และเม่ือวเิคราะห์รว่มกับการ

ซ้ำ�กันของ CA ส้ันๆ 

(< 16 CA) จะมีการตอบ

สนองทีดี่กวา่เม่ือเทยีบกับ 

CYP1A1 T/C หรอื C/C 

allele และ intron 1 CA 

repeats > 16 CA
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ยีน และการแปรผัน ประเทศท่ี

ศึกษา

ขนาด

กลุ่ม

ตัวอย่าง

ยาท่ีศึกษา ผลการศึกษาด้าน

ประสิทธภิาพ

ผลการศึกษาด้าน

ความปลอดภัย

ผู้วจิยั

CY-
P1A2

rs762551 ไทย 63 คน Osimertinib เพ่ิมอัตราการเกิด bul-
lous dermatitis ในผู้
ป่วยกลุ่ม C/C จากการ
ใชย้า osimertinib

Majam 
T et
 al, 2023

rs2069514 ไทย 63 คน Osimertinib TTF ลดลงในผู้ป่วยทีมี่
ยีน CYP1A2 rs2069514 
(A/A)

CY-
P2A6

*4 ไทย 63 คน Osimertinib เพ่ิมอัตราการเกิด
อาการทอ้งเสียในผู้ป่วย
ทีใ่ชย้า osimertinib

Majam T 
et al, 2023

rs28399433 ไทย 63 คน Osimertinib มี PFS ลดลงในผู้ป่วยกลุ่ม 
C/C เม่ือเทยีบกับกลุ่ม A/A 
และ A/C

CY-
P2C9

*3 
(rs1057910)

ไทย 63 คน Osimertinib A/C สัมพันธกั์บ TTF และ 
PFS ทีล่ดลงเทยีบกับ C/C

ผู้ป่วยกลุ่ม C/C 
สัมพันธกั์บอัตรา
การเกิดอาการไม่
พึงประสงค์ acnei-
form-like rash 

Majam T 
et al, 2023

CY-
P2D6

ญี่ปุ่น 60 คน Gefitinib พบการเกิดพิษต่อตับ
อย่างรุนแรงในผู้ป่วย
ทีมี่การทำ�งานของ 
CYP2D6 เป็นแบบ 
PM มากกวา่กลุ่มที่
ไม่ใช ่PM

Sugiyama E 
et al, 2015

*10 ญี่ปุ่น 289 คน Gefitinib
Erlotinib

ผู้ป่วยกลุ่ม *10/*10 มี
ความเส่ียงมากต่อการ
เกิดผ่ืนจากการใชย้า 
gefitinib 

Suzumura 
T et al, 
2012

CY-
P3A4

rs28371759 ไทย 63 คน Osimertinib ผู้ป่วยกลุ่ม A/G 
สัมพันธกั์บการเกิด 
QTc prolongation 

Majam 
T et
 al, 2023

CY-
P3A5

ญี่ปุ่น 60 คน Gefitinib พบการเกิดพิษต่อตับ
อย่างรุนแรงในผู้ป่วย
กลุ่ม PM มากกวา่กลุ่ม
ทีไ่ม่ใช ่PM

Sugiyama E 
et al, 2015

ABCB1 1236C>T ญี่ปุ่น 50 คน Erlotinib การเกิดผ่ืนทีม่ากขึน้ Endo-
Tsukude C 
et al, 2018

ญี่ปุ่น 50 คน Erlotinib haplotype ABCB1 
rs1045642-TT; 
rs2032582-TT; 
rs1128503-TT 
สัมพันธกั์บระดับยา 
erlotinib ในเลือดที่
เพ่ิมสูงขึน้ และการเพ่ิม
ความเส่ียงในการเกิด
พิษจากยา

Hamada A 
et al, 2012

3435C>T เนเธอรแ์ลนด์ 572 คน Osimertinib ABCB1 3435CC และ/
หรอื ABCG2 34GA/
AA มี CNS-DFS น้อย
กวา่เม่ือเทยีบกับจโีนไทป ์
ABCB1 3435CT/TT และ 
ABCG2 34GG

Veerman 
GDM et al, 
2023
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ยีน และการแปรผัน ประเทศท่ี

ศึกษา

ขนาด

กลุ่ม

ตัวอย่าง

ยาท่ีศึกษา ผลการศึกษาด้าน

ประสิทธภิาพ

ผลการศึกษาด้าน

ความปลอดภัย

ผู้วจิยั

ABCG2 421C>A ญี่ปุ่น 88 คน Erlotinib มีระดับยา erlotinib 
ในเลือดทีเ่พ่ิมขึน้ 
สัมพันธกั์บการเพ่ิมขึน้
ของอาการทอ้งเสีย

Fukudo M 
et al, 2013

ไทย 63 คน Osimertinib จโีนไทป ์A/A สัมพันธ์

กับอัตราการเกิดอาการ

ปวดกล้ามเน้ือ

Majam T 
et al, 2023

เนเธอรแ์ลนด์ 572 คน Osimertinib มีอัตราการเกิดพิษแบบ
รุนแรงสูงกวา่ในผู้ป่วย
ทีมี่จโีนไทป ์ABCG2 
421CA/AA เทยีบ
กับกลุ่มทีไ่ม่เกิดการ
แปรผันทางพันธกุรรม

Veerman 
GDM et al, 
2023

rs2231137 ญี่ปุ่น 83 คน Gefitinib อัลลีล A สัมพันธกั์บ
การเกิดอาการไม่พึง
ประสงค์ผ่ืนผิวหนัง

Tamura M 
et al, 2012

rs2622604 ไทย 63 คน Osimertinib จโีนไทป ์T/T สัมพันธ์

กับอาการทอ้งเสีย

Majam T 
et al, 2023

อภิปราย และสรุป
	 ยากลุ่ม EGFR-TKIs เป็นยารกัษาทางเลือกแรกสำ�หรบัผู้ป่วย NSCLC ทีต่รวจพบการกลายพันธุข์องตัวรบั EGFR ซึง่ออกฤทธิ์
โดยยับยั้งการทำ�งานของเอนไซม์ tyrosine kinase ของโปรตีนตัวรบั EGFR ยีน EGFR มีบทบาทสำ�คัญในการพัฒนาการรกัษา
มะเรง็ปอดชนิดเซลล์เล็ก (Non-Small Cell Lung Cancer, NSCLC) โดยเฉพาะอย่างยิ่งการตรวจหาการกลายพันธุ์หรอืการ
แสดงออกมากเกิน (overexpression) ของ EGFR ซึ่งเป็น driver mutation ในผู้ป่วยมะเรง็ปอดชนิดน้ีต้ังแต่เร ิม่การวนิิจฉัย 
การตรวจหา EGFR mutation เป็นขัน้ตอนสำ�คัญทีช่ว่ยในการวางแผนการรกัษาและการใชย้าเฉพาะบุคคลให้เหมาะสม 5 จากหลายๆ
การศึกษาพบว่าการแปรผันของยีน EGFR ที่แปลรหัสโปรตีน EGFR ซึ่งเป็นเป้าหมายของยารกัษาในกลุ่มน้ีน้ัน มีความสัมพันธท์ี่
ชดัเจนในด้านเภสัชพลศาสตร ์ซึ่งแสดงให้เห็นถึงบทบาทการเป็นปัจจยัพยากรณ์ (prognostic factor) ทั้งด้านการตอบสนอง
ที่ดีทางคลินิก ทั้งประสิทธภิาพในการยืดระยะเวลาการรอดชพี (overall survival; OS) ระยะเวลาการชะลอการดำ�เนินไปของโรค
(progression free survival; PFS) และด้านการด้ือต่อยากลุ่ม EGFR-TKIs รวมถึง ความสัมพันธต่์อการเกิดอาการไม่พึงประสงค์
จากยา เชน่ การเกิดผ่ืนผิวหนัง อย่างไรก็ตามยังไม่มีการใชข้้อมูลจากการศึกษาเหล่าน้ีในทางปฏิบัติเชน่ การกำ�หนดขนาดยาเร ิม่ต้น
ของการรกัษา การปรบัขนาดยาเพ่ือติดตามการรกัษาทั้งทางด้านประสิทธภิาพ และความปลอดภัย เน่ืองด้วยการประยุกต์ใช้ใน
เวชปฏิบัติยังมีขอ้จำ�กัด เชน่ การเก็บชิน้เน้ือเพ่ือตรวจยีนยังมีความซบัซอ้น และมีวธิกีารทียุ่ง่ยากทำ�ให้ยังมีข้อจำ�กัดในการนำ�ไปใชจ้รงิ
	 ส่วนการแปรผันของยีนใน germline ที่สำ�คัญคือยีนที่แปลรหัส CYP450 ซึ่งยาในกลุ่มน้ีแต่ละตัวสามารถถูกเปล่ียนแปลง
ผ่านเอนไซม์ได้หลายตัวทำ�ให้ความแตกต่างในการทำ�งานของเอนไซม์ยังไม่แสดงผลต่อการออกฤทธิข์องยาที่ชดัเจน รวมไปถึงการ
แปลผลการทำ�งานของเอนไซม์จากยนีอาจมีความผิดพลาดได้จากการแบ่งกลุ่ม predicted phenotype ทีไ่ม่เหมาะสม ดังน้ันปจัจุบัน
จงึยังไม่มีแนวทางการใชข้นาดยาที่สามารถปรบัตาม predicted phenotype ได้ ในด้านการแปรผันของยีนที่แปลรหัสโปรตีน
นำ�ส่งยาน้ันพบเพียงยีน ABCB1 และ ABCG2 ที่แปลรหัสโปรตีน P-gp และ BCRP ซึ่งมีการศึกษาที่แสดงถึงความสัมพันธกั์บ
การเกิดอาการไม่พึงประสงค์ แต่เน่ืองจาก P-gp และ BCRP ยังสามารถพบได้ในเซลล์มะเรง็ หาก P-gp และ BCRP ทำ�งาน หรอื
มีจำ�นวนเพ่ิมขึน้จะส่งผลให้เกิดการด้ือยา และทำ�ให้การรกัษาไม่ประสบผลสำ�เรจ็ ดังน้ันขอ้มูลการศึกษาในตอนน้ีจงึยังไม่ได้สนับสนนุ
บทบาทของเภสัชพันธศุาสตรใ์นการกำ�หนดขนาดยา หรอืปรบัปรมิาณยาของยากลุ่ม EGFR-TKIs 
	 บทความน้ีได้รวบรวมงานวจิยัทางเภสัชพันธุศาสตรท์ี่แสดงถึงความสัมพันธข์องการแปรผันของยีนทั้งในส่วนของ germline 
และ somatic ต่อการออกฤทธิ์ของยากลุ่ม EGFR-TKIs ในทุกรุน่ ทั้งด้านการตอบสนองที่ดี และการเกิดอาการไม่พึงประสงค์ 
และมีการรวบรวมข้อมูลการวจิัยจากหลายเชื้อชาติรวมถึงการศึกษาปัจจุบันในคนไทย ซึ่งในปัจจุบันบทความหรอืการศึกษาทาง
เภสัชพันธศุาสตรข์องยากลุ่มน้ียังมีน้อยโดยเฉพาะในคนไทย ซึง่จากข้อมูลทัง้หมดจะเห็นได้ว่ายังไม่ได้มีการกำ�หนดแนวทางปฏิบัติ
ในการใช้ข้อมูลทางเภสัชพันธุศาสตรข์องยากลุ่ม EGFR-TKIs ทั้งในแนวทางการรกัษาเฉพาะโรคหรอืแนวทางของ Clinical
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Pharmacogenetics Implementation Consortium 
(CPIC®) 58 อย่างไรก็ตามการแปรผันของยีนที่แปลรหัส 
CYP450 ได้แก่ CYP1A1, CYP1A2, CYP2A6, CYP2C9, 
CYP2D6, CYP3A4 และ CYP3A5 ที่ทำ�ให้การทำ�งานของ
เอนไซม์ลดลงส่งผลต่อระดับยาในเลือดทีสู่งขึน้ และการแปรผัน
ของยีน ABCG2 ที่แปลรหัสโปรตีนนำ�ส่ง BCRP ที่ส่งผลต่อ
ระดับยาในเลือดทีสู่งขึน้ พบวา่ทัง้หมดแสดงให้เห็นผลทีช่ดัเจน
ในการเกิดอาการไม่พึงประสงค์ ซึง่ได้รวบรวมไว้ในบทความน้ี 
แต่ในทางกลับกันหากการแปรผันเหล่าน้ีทำ�ให้การทำ�งานของ
โปรตีนเพ่ิมขึน้ก็ส่งผลให้การรกัษาทีดี่ลดลงเชน่กัน ดังน้ันหาก
จะนำ�ข้อมูลเหล่าน้ีไปปรบัใช้ในเวชปฏิบัติควรทำ�การศึกษา
เพ่ิมเติมในการหาขนาดยาที่เหมาะสมตามการทำ�งานของยีน
เพ่ือลดการเกิดอาการไม่พึงประสงค์ และให้ผลการรกัษาที่ดี 
แต่ทัง้น้ีควรมีการเก็บข้อมูลในกลุ่มคนทีม่ากขึน้ และทำ�การศึกษา
เป็นกลุ่มในเชือ้ชาติที่มีการแปรผันของยีนที่ใกล้เคียงกัน หรอื
ศึกษาเฉพาะในเชื้อชาติที่ มีการแปรผันของยีนแตกต่างกัน
เพ่ือหาแนวทางการปรบัใชข้นาดยาในแต่ละเชื้อชาติตามการ
แปรผันทางพันธุกรรมเพ่ือนำ�ไปสู่การกำ�หนดเป็นแนวทาง
การรกัษาตามเภสัชพันธศุาสตรต่์อไป
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บทคัดย่อ
	 มะเรง็ระยะลุกลามเป็นโรครา้ยแรง ที่ผู้ป่วยต้องเผชิญกับภาวะแทรกซ้อนในหลายระบบทั่วรา่งกาย ผู้ป่วยจำ�เป็นต้องได้รบั
การรกัษาดูแลอย่างใกล้ชดิ ตลอดจนการประคับประคองเพ่ือชะลอความรุนแรงของโรค และบรรเทาให้พ้นจากอาการทุกข์ทรมาน 
แม้ความก้าวหน้าทางด้านการแพทย์ จะรุดหน้าไปอย่างรวดเรว็ แต่พบว่าอัตราการเสียชวีติของผู้ป่วยโรคมะเรง็ยังคงลดลงไม่มาก 
ปัจจุบันการแพทย์ทางไกล ได้เร ิม่เข้ามามีบทบาท เอ้ือให้การส่ือสาร สารสนเทศทางการแพทย์ สามารถเข้าถึงทุกขั้นตอนการรกัษา
อย่างต่อเน่ือง ด้วยเทคโนโลยีดิจทิัล ผู้ป่วยสามารถขอคำ�แนะนำ�ได้โดยตรงจากแพทย์ผู้เชี่ยวชาญ การดูแลจากทีมพยาบาลและ
สหสาขาวชิาชพีทีค่รอบคลุมในทกุมิติ ตามสภาพเวลาจรงิทีเ่ป็นปัจจุบัน ทกุเวลา ทกุสถานที ่ทีมี่เครอืข่าย
	 อินเทอรเ์น็ต ทั้งยังชว่ยลดอัตราการกลับเข้ามารบัการรกัษา และการนอนโรงพยาบาลโดยไม่ได้คาดการณ์ล่วงหน้า จงึชว่ยลด
ความแออัด การรกัษาระยะห่าง การประหยัดเวลา และค่าใชจ้า่ยในการเดินทาง ส่งผลให้เกิดความพึงพอใจกับทุกฝ่าย โดยเฉพาะ
ผู้ป่วยและญาติผู้ดูแล ซึง่นำ�ไปสู่การให้บรกิารทางการแพทย์ทีม่ั่นคงและยั่งยืน อย่างไรก็ตาม การขยายตัวของระบบการแพทย์ทาง
ไกลในเวชปฏิบัติ มีความจำ�เป็นที่บุคลากรทางด้านสาธารณสุขทุกระดับ ต้องพึงระวังในเร ือ่งจรยิธรรม คุณธรรมอันดีงามของสังคม 
และจรรยาบรรณในวชิาชพีอย่างเครง่ครดั 
 
คาํสาํคัญ: การแพทย์ทางไกล, โรคมะเรง็ระยะลุกลาม  
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Abstract
	 Advanced cancer is a devastating disease that can
cause various complications in different body systems.
Patients with advanced cancer require sustained 
care to slow down the aggressive disease and 
relieve their symptoms. While high-tech medical 
interventions can provide support, they are often not
sufficient to improve outcomes, as the death rate
remains high. However, telemedicine has emerged
as a promising solution to provide comprehensive
and continuous care to these patients. By leveraging
internet networks via digital technology, telemedicine
enables patients to consult with specialists and 
multidisciplinary teams directly, covering all aspects
of their care at the real-time fashion. Moreover, 
telemedicine can reduce unplanned hospital visits
and readmission rates, alleviate overcrowding in
hospitals, and save time and money while improving
patient and caregiver satisfaction. Nonetheless, 
amidst the widespread adoption of telemedicine 
in clinical practice, all healthcare personnel must
be aware of and adhere strictly to societal values, 
ethics, and professional etiquette.

Keywords:  Telemedicine, Advanced cancer 

	 มะเรง็เป็นโรครา้ยแรง ที่ครา่ชวีติมนุษย์เป็นอันดับต้นๆ 
องค์การอนามัยโลกระบุว่าในปีพ.ศ.2563 จากผู้ป่วยมะเรง็
รายใหม่จำ�นวน 19.3 ล้านคน1 มีผู้เสียชวีติประมาณ 10 ล้านคน
สำ�หรบัประเทศไทย โรคมะเรง็เป็นสาเหตุการตายอันดับ 1 
มาต้ังแต่ปีพ.ศ.25422 ถึงแม้การรักษาจะมีความก้าวหน้า
เป็นอย่างมาก แต่อัตราการเสียชวีติของผู้ป่วยก็ยังคงเพ่ิมขึ้น
อย่างต่อเน่ือง ทั้งน้ี อาจเป็นเพราะผู้ป่วยส่วนใหญ่ได้รบัการ
ตรวจพบเน้ือรา้ย เม่ือโรคเข้าสู่ระยะลุกลามแล้ว3 
	 ผู้ป่วยโรคมะเรง็ทุกรายจำ�ต้องเผชญิกับปัญหาทางด้าน
รา่งกาย จิตใจ อารมณ์ สังคม และจิตวญิญาณ รวมทั้งเกิด
ความวติกกังวลกับระยะของโรค ภาวะแทรกซ้อน การรกัษา
ที่ไม่หายขาด ค่าใช้จ่ายที่ เกิดขึ้น ภาระที่ตกอยู่ กับบุคคลใน
ครอบครวั และสภาพของตนเองทีเ่ปล่ียนแปลงไป4 นอกจากน้ี
ยังพบว่า ผู้ป่วยส่วนใหญ่มักมีโรคแทรกซอ้นเร ือ้รงัรว่มด้วย5 
ทำ�ให้เม่ือต้องเขา้รบัการรกัษาแบบประคับประคองตามอาการ
หรอืการรกัษาผลข้างเคียงจากยาเคมีบำ�บัดและการฉายแสง 
เชน่ มีน้ำ�ในชอ่งเยื่อหุ้มปอด (Pleural effusion) หรอื ภาวะ
เม็ดเลือดขาวต่ำ�และอาการไข้ภายหลังได้รับยาเคมีบำ�บัด 
(febrile neutropenia) ผู้ป่วยมักมีภาวะติดเชือ้ อาการปวด 
หายใจหอบเหน่ือย ความผิดปกติของเกลือแรใ่นรา่งกาย การ
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ทำ�งานของไตบกพรอ่ง และภาวะน้ำ�ตาลในเลือดสูงหรอืต่ำ�
เกินไป6,7 ด้วยเหตุน้ี ผู้ป่วยจงึจำ�เป็นต้องได้รบัการดูแลอย่าง
ใกล้ชิด เพ่ือชะลอความรุนแรงของโรค บรรเทาอาการทุกข์
ทรมานต่างๆ ให้สามารถใช้ชีวติประจำ�วันด้วยความม่ันใจ
อย่างมีคุณภาพมีความสุข จนกระทัง่วาระสุดทา้ยของชวีติ8

	 ในข้ันตอนของการดูแลผู้ป่วยน้ันพบว่า ผู้ป่วยและญาติ
ยังขาดแหล่งความรู ้การให้คำ�ปรกึษาเฉพาะกาล ด้วยสาเหตุ
ข้อจำ�กัดหลายประการ อาทิ ที่ ต้ังของหน่วยบรกิารใกล้บ้าน 
ศักยภาพในการดูแลตนเองของผู้ป่วย ข้อจำ�กัดของญาติและ
สมาชกิในครอบครวัทีต้่องทำ�งานหาเล้ียงชพี ตลอดจนข้อจำ�กัด
ด้านทรพัยากร การสาธารณสุข บุคลากร และอุปกรณ์ทางการ
แพทย์ ไม่พอเพียงในการรองรบัจำ�นวนผู้ป่วยทีเ่พ่ิมขึน้ทกุป9ี

	 ปัจจุบัน เทคโนโลยีดิจิทัล (Digital technology) การ
เชือ่มสรรพส่ิงด้วยเครอืขา่ยอินเทอรเ์น็ต (Internet of Things,
IoT) ได้เอ้ืออำ�นวยให้เกิดการส่ือสารสารสนเทศทางการแพทย์
อยา่งไรพ้รมแดน ผ่านวดิีทศัน์ (Video call) เรยีกวา่ การแพทย์
ทางไกล (Telemedicine)  มาใชใ้นงานบรกิารสุขภาพอย่าง
แพรห่ลายทั้งในประเทศและต่างประเทศ10 ซึง่เป็นชอ่งทางที่
ผู้ปว่ยสามารถเขา้ถึงการรกัษา (accessibility) ได้อยา่งทัว่ถึง
ผู้ป่วยและญาติได้รบัคำ�แนะนำ� การเสรมิแรงทีถู่กต้อง แม่นยำ�
สะดวก ประหยัด รวดเรว็ และเทีย่งตรงในการระบุบุคคล ตาม
เวลาที่เป็นจรงิในปัจจุบัน (real-time fashion) นอกจากน้ี
ยังก่อให้เกิดความพึงพอใจทั้งผู้ป่วยและทีมแพทย์ ซึ่งต่างมี
ส่วนรว่มในการรกัษา การดูแลสุขภาพ การแก้ปัญหา การปรบั
เปล่ียนพฤติกรรม บนรากฐานของความสัมพันธ์ฉันท์มิตร 
เอ้ืออาทร ซึง่ชว่ยลดอัตราการกลับมารบัการรกัษาซ้ำ�ในแผนก
ผู้ป่วยนอก และการเข้านอนโรงพยาบาลโดยไม่ได้คาดการณ์
ไวล่้วงหน้า (unplanned re-admission)11

การแพทย์ทางไกลคืออะไร
	 ตามประกาศแพทยสภาที ่54/2563 ลงวนัที ่9 กรกฎาคม
พ.ศ.2565 ได้ให้นิยามของโทรเวช หรอืการแพทย์ทางไกลไวว้า่
เป็นการส่งผ่านหรอืการส่ือสารเน้ือหาทางการแพทย์แผน
ปัจจุบัน โดยผู้ประกอบวชิาชพีเวชกรรมทั้งจากสถานพยาบาล
ภาครฐัและ/หรอืเอกชน จากสถานทีห่น่ึงไปยังอีกสถานทีห่น่ึง 
โดยอาศัยวธิกีารทางอิเล็กทรอนิกส์ เพ่ือให้การปรกึษา คำ�แนะนำ�
แก่ผู้ประกอบวชิาชพีเวชกรรม หรอืบุคคลอ่ืนใด เพ่ือการดำ�เนิน
การทางการแพทย์ในกรอบแห่งความรู ้ตามภาวะ วสัิย และ
พฤติการณ์ที่เป็นอยู่ ทั้งน้ี โดยความรบัผิดชอบของผู้ส่งผ่าน
หรอืการส่ือสารเน้ือหาทางการแพทย์น้ันๆ12

	 ส่วนองค์การอนามัยโลกได้อธบิายไวว้า่ การแพทยท์างไกล
คือ การให้บรกิารดูแลสุขภาพทางไกลโดยผู้เชี่ยวชาญ ด้วย
การใชเ้ทคโนโลยีสารสนเทศและการส่ือสาร เพ่ือแลกเปล่ียน
ข้อมูลในการวนิิจฉัย การรักษา การป้องกันโรค และการ
ประเมินผลอยา่งมีประสิทธภิาพ โดยมีองค์ประกอบทีส่ำ�คัญ 4 
ประการได้แก่
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	 1) เป็นระบบที่ มีวัตถุประสงค์เพ่ือให้การสนับสนุนทาง
          การแพทย์
	 2) เป็นระบบที่มีความมุ่งหมายเพ่ือเอาชนะอุปสรรคทาง
	     ภูมิประเทศ หรอืการเข้าถึงบรกิารทางการ แพทย์ใน 
           สถานทีห่่างไกล
	 3) เปน็การนำ�เทคโนโลยสีารสนเทศและการส่ือสารหลาย
	     ชนิดมาใชร้ว่มกัน
	 4) มีเปา้หมายเพ่ือปรบัปรุงผลลัพธด้์านการรกัษาโรคของ
	     ผู้ป่วยให้ดีขึน้13

ประเภท 
ก) แบ่งตามลักษณะงานทางเวชปฏิบัติ เพ่ือบันทกึรายงาน การ
แปลผล การขอคำ�ปรกึษา หรอืให้การวนิิจฉัย
	 1) Teleradiology เปน็การส่งภาพถ่ายรงัสีหรอืภาพดิจทิลั
	 2) Telepathology เปน็การส่งภาพชิน้เน้ือทางพยาธวิทิยา
          จากกล้องจุลทรรศน์ 
	 3) Teledermatology เป็นการส่งรายละเอียดความผิด
          ปกติของผิวหนัง 
	 4) Telepsychiatry เป็นการส่งผลการประเมินความผิด
          ปกติทางจติเวช 

ข) แบ่งตามลักษณะข้อมูล เพ่ือการวางแผน การติดตาม การ
ดูแลรกัษาผู้ป่วยอย่างเหมาะสม
	 1) การเก็บข้อมูลแล้วส่งต่อ (store-and-forward 
telemedicine) เปน็การส่งขอ้มูลทางการแพทย ์ภาพเอ็กซเรย์
(medicine imaging) และสัญญาณทางชวีภาพ (bio-signals)
ผ่านทางระบบอิเล็กทรอนิกส์ไปยังแพทยท์ัว่ไปหรอืผู้เชีย่วชาญ
ซึง่ต้องใชเ้วลาเป็นชัว่โมงหรอืหลายวัน เม่ือได้รบัขอ้มูลดังกล่าว
แล้ว แพทย์ก็จะสามารถวนิิจฉัยโรค หรอืวางแผนการรกัษา
ในวนัเวลาทีส่ะดวก โดยไม่จำ�เปน็ต้องอยูห่น้าจอในเวลาเดียวกัน
	 2) การปฏิสัมพันธ ์(interactive telemedicine) เปน็การ
ให้บรกิารสุขภาพ การตอบข้อซกัถามความรูเ้ร ือ่งโรค โดยการ
สืบค้นข้อมูลผ่านเครอืข่ายคอมพิวเตอร ์หรอืปรกึษาโดยตรง
กับแพทย์ผู้เชีย่วชาญ ซึง่ ผู้ป่วยสามารถเห็นหน้าและตอบโต้
กันได้ตามเวลาทีเ่ป็นจรงิในปัจจุบัน 
	 3) การเฝ้าติดตามการรกัษาผู้ปว่ย (remote monitoring
telemedicine หรอื self-monitoring/ testing) นิยมใช้
ติดตามการรกัษาผู้ป่วยโรคเร ื้อรงัที่อยู่ห่างไกลโรงพยาบาล 
โดยผู้ป่วยสามารถเฝ้าระวังดูแลตนเอง ด้วยการบันทึกข้อมูล
สัญญาณชีพ ค่าน้ำ�ตาลในเลือด น้ำ�หนักตัว ปรมิาณน้ำ�เข้า
และออกจากรา่งกาย แล้วส่งผ่านระบบเพ่ือขอคำ�ปรกึษาจาก
แพทย์ผู้เชีย่วชาญ เพ่ือการปรบัยา หรอืเพ่ือการวนิิจฉัยพรอ้ม
ให้คำ�แนะนำ� โดยผู้ป่วยสามารถกลับเข้ารบัการรกัษาที่โรง
พยาบาลได้ตามความเหมาะสม14

การปรบัใชใ้นเวชปฏิบัติ
	 ปัจจุบันโรงพยาบาลหลายแห่ง ได้มีการนำ�การแพทย์
ทางไกลมาใช้กันอย่างกว้างขวาง เน่ืองจากมีประสิทธิภาพ
คุ้มค่าแก่การลงทุน ช่วยประหยัดเวลาและค่าใช้จ่ายอย่างมี
นัยสำ�คัญ อาทิ โรงพยาบาลบำ�รุงราษฎร์กับแอปพลิเคชั่น 
“Raksa-ป่วยทัก รกัษา” โรงพยาบาลอ่าวลึก จังหวัดกระบ่ี 
และโรงพยาบาลแม่สะเรยีง จงัหวัดแม่ฮอ่งสอน ฯลฯ เป็นต้น
 
ก) ในด้านผู้รบับรกิารคือ ผู้ป่วยและญาติ ตลอดจนประชาชน
ทัว่ไป
	 1) ความสะดวกในการตรวจสอบสิทธกิารรกัษาพยาบาล 
โดยผ่านทาง www.eservice.nhso.go.th ของสำ�นักงานหลัก
ประกันสุขภาพแห่งชาติ กระทรวงสาธารณสุข  ซึ่งมีส่วนชว่ย
ในการบรหิารจัดการ การเข้าถึงการบรกิารทางการแพทย์
อย่างเป็นรูปธรรม 
	 2) การลงทะเบียน เพ่ือทำ�เวชระเบียนผู้ป่วยใหม่ หรอื
การนัดหมายพบแพทย์เพ่ือขอคำ�ปรกึษา การติดต่อผู้ป่วยให้
เข้าพักในโรงพยาบาลเพ่ือการรกัษาด้วยเคมีบำ�บัด หรอืเพ่ือ
ตรวจด้วยเคร ือ่งมือพิเศษ เชน่ เคร ือ่งเอกซเรย์คอมพิวเตอร ์
(CT Scan) เคร ือ่งตรวจคล่ืนแม่เหล็กไฟฟ้า (MRI) หรอืการ
ตรวจทางเวชศาสตร์นิวเคลียร์ที่ ใช้เทคโนโลยีร ่วมระหว่าง
เคร ื่อง Positron emission tomography และเคร ื่อง
เอกซเรย์คอมพิวเตอร ์(PET-SCAN) เป็นต้น โดยผ่านทาง
เว็บไซต์ของโรงพยาบาล เช่น รพ.รามาธิบดี(https://www.
rama.mahidol.ac.th/medicalrecord/)รพ.ธรรมศาสตร ์
(www.hospital.tu.ac.th)  รพ.ศิรริาช (www.si.mahidol.
ac.th/mronline) เป็นต้น
	 3) การรายงานผลตรวจทางห้องปฏิบัติการผ่านระบบ
สารสนเทศโรงพยาบาล (Hospital Information System, 
HIS) โดยมีระดับชั้นการเข้าถึงข้อมูลด้วยรหัสที่ปกปิดมิดชดิ 
สำ�หรบัแพทย์ผู้มีหน้าที่ความรบัผิดชอบโดยตรง เพ่ือรกัษา
ความลับของผู้ป่วยอย่างเครง่ครดั เช่น การเข้าถึงผลตรวจ
เชื้อโรคเอดส์ เป็นต้น ยกเว้นผลตรวจรา่งกายประจำ�ปีของ
ผู้ป่วย ที่ทางโรงพยาบาลอนุญาตให้เจ้าหน้าที่ส่งให้เป็นราย
บุคคล
	 4) การตรวจรา่งกาย ความผิดปกติของผ่ืนผิวหนัง อาการ
ชกัเกรง็ ตลอดจนรายละเอียดการตรวจวัดสัญญาณชพี ฯลฯ 
โดยเฉพาะเม่ือผู้ป่วยมีปัญหาในการเคล่ือนย้าย ญาติสามารถ
นำ�บันทกึภาพวดีีทศัน์ หรอืรายงานแฟ้มขอ้มูล ส่งต่อให้แพทย์
ผู้เชี่ยวชาญเพ่ือการวนิิจฉัยและวางแผนการรกัษาที่ถูกต้อง
เหมาะสมต่อไป 
	 5) การจ่ายยา เม่ือเสรจ็ส้ินกระบวนการการซักประวัติ
ตรวจร่างกาย ทราบผลตรวจทางห้องปฏิบั ติการ บันทึก
สัญญาณชพี และให้การวนิิจฉัยแล้ว แพทย์สามารถส่ังยาให้
ผู้ป่วย พรอ้มส่งเวชภัณฑผ่์านทางไปรษณีย์ คนนำ�สาร หรอืรถ
จดัส่งสินค้าในแต่ละชว่งเวลาได้ทนัที
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	 6) การติดตามดูอาการและอาการแสดงของผู้ปว่ย ผลขา้ง
เคียงจากการใชย้า การปรบัขนาดยา การประเมินผลการรกัษา
อย่างใกล้ชดิ ชว่ยลดเวลาการนัดหมาย การรอคอยเตียง การ
เข้านอนโรงพยาบาลโดยขาดการวางแผนหรอืการคาดการณ์
ล่วงหน้า แพทย์เจา้ของไข้จะนำ�ขอ้มูลจากผู้ปว่ย หรอืบันทกึจาก
ญาติผู้ใกล้ชดิ นำ�ลงในระบบฐานขอ้มูลสารสนเทศโรงพยาบาล
พรอ้มแจ้งให้กับทีมสหสาขาวชิาชีพ เพ่ือมีส่วนรว่มวางแผน
การดูแลผู้ป่วยต่อไป 
	 7) การฟ้ืนฟูสภาพรา่งกายและจติใจของผู้ป่วยและญาติ
ในการสรา้งขวญัและกำ�ลังใจ ในการต่อสู้ชวีติ ไม่รูสึ้กโดดเด่ียว
กับการที่ ต้องนอนให้ยา หรอืสารอาหารทางหลอดเลือดดำ�
อยู่บนเตียง คอยกระตุ้นให้มีกำ�ลังใจในการต่อสู้กับโรครา้ย
สามารถใชช้วีติฟันผ่าอุปสรรคได้อย่างมีความสุขตามอัตภาพ                 
การยอมรบัในความสูญเสีย ด้วยความเอาใจใส่จากญาติ จติแพทย์
และทมีแพทย์พยาบาลทีค่อยดูแลอย่างใกล้ชดิตลอดเวลา 

ข) ในด้านทมีแพทย์พยาบาลและสหสาขาวชิาชพี
	 1) การเชื่อมต่อบันทึกข้อมูลของผู้ป่วยตามเวลาจรงิใน
ปัจจุบัน เข้ากับระบบสารสนเทศโรงพยาบาล ภายใต้ความ
ถูกต้องในการยนืยันตัวบุคคล และการรกัษาชัน้ความลับอยา่ง
เครง่ครดัด้วยรหัสปกปิด ช่วยเอ้ือประโยชน์ในการวางแผน
การรกัษา สำ�หรบับุคลากรทางการแพทย์ พยาบาล เภสัชกร 
และเจา้หน้าทีส่าธารณสุขทกุระดับ เพ่ิมความสะดวก ประหยัด
เวลา ค่าใชจ้า่ย หลีกเล่ียงความแออัด การรกัษาระยะห่าง การ
สัมผัสใกล้ชดิ ในสถานพยาบาล ตลอดจนข้ันตอนการทำ�งาน
ทีซ่บัซอ้นได้อย่างมีนัยสำ�คัญ
	 2) บันทึกสารสนเทศที่เก่ียวข้องกับผู้ป่วย ซึง่ได้รบัความ
ยินยอมจากผู้ป่วยและญาติแล้ว มีส่วนช่วยพัฒนางานทาง
ด้านแพทยศาสตรศึกษา โดยการนำ�ความรู ้เร ื่องโรคมะเรง็
กับความแปรเปล่ียนของวถีิชวีติในยุคเทคโนโลยีดิจทิัล (life 
disruption) ไปประยุกต์ใช้ในการเรยีนการสอนนักศึกษา 
การเปิดอภิปรายหมู่ในกลุ่มแพทยผู้์เชีย่วชาญ หรอืการประชุม
สัมนาระหวา่งสหสาขาวชิาชพี เป็นการพัฒนาต่อยอดองค์ความ
รูใ้นเชงิลึกได้อย่างย่ังยืน
	 3) ศูนย์กลางการสร้างสายสัมพันธ์ ระหว่างแพทย์ ผู้
เชีย่วชาญ และทมีสหสาขาวชิาชพี กับทมีพยาบาลฉกุเฉิน ผู้ทำ�
หน้าที่เป็นด่านแรกในการแก้ไขปัญหาความทุกข์ทรมานของ
ผู้ป่วย หรอืกับศูนย์บรกิารสาธารณสุขใกล้บ้าน ให้เกิดความ
รว่มมือด้วยวัตถุประสงค์เดียวกัน เพ่ือการดูแลรกัษาผู้ป่วย
อย่างต่อเน่ือง 

โรคมะเรง็ระยะลุกลาม
	 โรคมะเรง็ระยะลุกลาม (advanced cancer) หมายถึง 
โรคมะเรง็ที่ไม่สามารถรกัษาให้หายขาดได้ ซึ่งอาจมีหรอืไม่มี
การแพรก่ระจายไปยังอวยัวะอ่ืนๆ อาท ิโรคมะเรง็สมองบางชนิด
โรคมะเรง็ตับอ่อน เป็นต้น15

การดูแลผู้ป่วย
	 การแพทย์ทางไกล ชว่ยอำ�นวยความสะดวกให้ผู้ป่วยโรค
มะเรง็ระยะลุกลาม สามารถเข้าถึงบรกิารได้ในหลายลักษณะ
ทกุเวลาทกุสถานที ่ทีมี่เครอืข่ายอินเทอรเ์น็ต 

ก) เม่ือผู้ป่วยอยู่ในโรงพยาบาล
	 1) แผนกผู้ป่วยนอก (outpatient department) จะ
เป็นด่านแรกในการคัดกรองผู้ป่วยโรคมะเรง็ระยะลุกลาม ที่มี
ระดับความรุนแรงของพยาธสิภาพต่างๆ กัน ทีส่ามารถติดตาม
ให้การพยาบาลผู้ป่วยอยา่งเหมาะสม เชน่ในกรณีทีต้่องรายงาน
ผลตรวจทางห้องปฏิบัติการภายใน 1 สัปดาห์ เพ่ือประโยชน์
ในการลดหรอืปรบัยาให้เหมาะสม ทีมแพทย์อาจให้คำ�แนะนำ�
ผู้ป่วยไปเจาะเลือดที่สถานพยาบาลใกล้บ้าน หรอืนัดหมาย
กับหน่วยเคล่ือนที่ของโรงพยาบาล สำ�หรบัผู้ป่วยที่มีอาการไม่
คงที่ หรอืมีความผิดปกติในหลายระบบ หรอืในกรณีที่ทราบ
แน่ชัดแล้วว่า ยามีความจำ�เพาะกับลักษณะทางพันธุกรรม
ของผู้ป่วยอย่างไร ที่ เรยีกว่าการบรหิารด้วยยามุ่งเป้า/การ
แพทย์ เฉพาะ เจาะจง (targeted therapy/precision 
medicine) ผู้ป่วยยังคงได้รบัความสะดวกในการพบแพทย์ที่
โรงพยาบาลตามปกติ ตัวอย่างโครงการให้ยาเคมีบำ�บัดทีบ่้าน
ของรพ.จุฬาภรณ์ (expanded Chulabhorn Hospital 
home chemotherapy) ชว่ยลดความแออัดที่โรงพยาบาล 
โดยแพทย์ยังสามารถเฝ้าดูแลกิจกรรมความเป็นไปของผู้ป่วย
ได้อย่างใกล้ชดิ พรอ้มบันทึกรายงาน ภาวะแทรกซอ้นหรอืผล
ข้างเคียงทีเ่กิดขึน้ได้ตลอดเวลา
	 2) แผนกผู้ป่วยใน (inpatient department) ปัญหา
เตียงไม่พอกับจำ�นวนผู้ป่วยที่เพ่ิมมากขึ้นในแต่ละวัน ในขณะ
ที่ ผู้ป่วยโรคมะเรง็ระยะลุกลามต้องการเข้ารบัยาเคมีบำ�บัด 
การตรวจพิเศษ ฯลฯ อาจมีสาเหตุจากการที่ ผู้ป่วยขาดที่พ่ึง
ขาดความช่วยเหลือ ไม่มีญาติคอยดูแล ไม่มีแหล่งความรู ้ที่
เพียงพอที่จะดูแลตนเองที่บ้านได้ ด้วยเหตุน้ี การที่จะบรหิาร
เตียงเพ่ือให้เกิดประสิทธภิาพสูงสุด ลดอัตราการกลับมานอน
โรงพยาบาลซ้ำ� การแพทย์ทางไกลจะช่วยในการเฝ้าติดตาม
ดูแลอาการผู้ป่วยอย่างเอ้ืออาทร การให้ความรู ้คำ�แนะนำ� 
ขั้นตอนในการปฏิบัติตัว เพ่ือลดความเครยีด ความรูสึ้กที่ถูก
ทอดทิง้ จนผู้ป่วยสามารถดูแลตนเองได้ และพรอ้มทีจ่ะดำ�เนิน
ชวีติอยา่งมีคุณภาพต่อไป ตัวอยา่งรพ.จุฬาภรณ์ใชแ้บบประเมิน
สภาพจิตใจของผู้ป่วยมะเรง็ระยะลุกลาม ด้วยเคร ื่องมือวัด
ระดับความทกุข์ (Distress thermometer) ถ้าผู้ป่วยมีคะแนน
ต้ังแต่ 4 คะแนนขึ้นไปจะได้รบัการดูแลแบบประคับประคอง
ต้ังแต่เร ิ่มเข้ารกัษาในโรงพยาบาลจนออกจากโรงพยาบาล 
พรอ้มติดตามโทรเย่ียมผู้ป่วยที่บ้านเป็นระยะๆ เพ่ือชว่ยดูแล
แบบประคับประคองทัง้รา่งกาย จติใจ สังคม และจติวญิญาณ
แม้ผู้ป่วยเสียชวีติแล้ว ยังคงโทรเยีย่มญาติ เพ่ือประคับประคอง
จติใจ (Bereavement Care) ให้สามารถยอมรบักับการสูญ
เสียทีเ่กิดขึน้ หรอืพิจารณาปรกึษาจติแพทย์ ในกรณีทีมี่อาการ
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ซมึเศรา้จนมีความคิดอยากฆ่าตัวตาย
	 3) หน่วยวางแผนการรกัษาโรคมะเรง็ (Tumor board) 
ซึ่งประกอบด้วย ทีมสหสาขาวชิาชีพที่ ร ่วมกันเพ่ือกำ�หนด
แนวทางการรกัษาผู้ป่วยมะเรง็ ซึ่งปัจจุบันรพ.จุฬาภรณ์และ
โรงพยาบาลหลายๆแห่งในประเทศ ได้มีนโยบายเพ่ือให้คำ�แนะนำ�
ความรูเ้ชงิลึกในการวนิิจฉัยและรกัษาโรคมะเรง็ เพ่ือเอ้ือต่อ
แพทย์ทีอ่ยูห่่างไกลหรอืขาดความชำ�นาญ ในโรงพยาบาลสังกัด
กระทรวงสาธารณสุขทั่วประเทศ ให้มีโอกาสเข้าถึงเทคโนโลยี
ทางการแพทย์ เพ่ือเป็นการวางแนวทางพัฒนาการวนิิจฉัย
และรกัษาโรคมะเรง็ได้ตามมาตรฐานสากล กับผู้ป่วยทุกคน
โดยเฉพาะผู้ยากไร ้(แผนภาพที ่1)

ข) เม่ือผู้ป่วยอยู่นอกโรงพยาบาล
	 1. ผู้ป่วยพักรกัษาตัวทีบ่า้น ก่อนผู้ปว่ยออกจากโรงพยาบาล
พยาบาลประจำ�หอผู้ป่วยใน จะทำ�หน้าทีเ่ป็นผู้ประสานงาน ให้
คำ�แนะนำ�ในการปฏิบัติตัว การแก้ไขปัญหาเฉพาะหน้า ตลอด
จนการติดตามประเมินผลทั้งกับผู้ป่วยและญาติ เชน่ กรณีที่
ผู้ป่วยมีปัสสาวะกะปรบิกะปรอยภายหลังการผ่าตัดโรคมะเรง็
ต่อมลูกหมาก หรอืผู้ป่วยเคมีบำ�บัดทีมั่กมีความรูสึ้กทอ้แทกั้บ
อาการแพ้ในสัปดาห์แรกๆ ส่วนที่แผนกผู้ป่วยนอก พยาบาล
จะโทรศัพทค์อยเตือนให้ผู้ปว่ยมาตามนัด หรอืเล่ือนการนัดหมาย
หรอืในกรณีที่ ผู้ ป่วยไม่สะดวกมาพบแพทย์ด้วยสาเหตุใดๆ 
เช่น มีอาการอ่อนเพลีย เหน่ือยง่าย ซึ่งญาติสามารถทำ�การ
บันทึกภาพวดิีทัศน์กิจวัตรประจำ�วันของผู้ป่วย พรอ้มส่งให้
แพทย์ดูเพ่ือประเมินอาการได้ 
	 2. ผู้ป่วยพักรกัษาต่างสถานพยาบาล เน่ืองจากกระทรวง
สาธารณสุขได้จดัวางเครอืขา่ยความรว่มมือทางวชิาการระหวา่ง
โรงพยาบาลกับสถานพยาบาลไวแ้ล้ว การปรกึษาหารอื การสืบ
ค้นแลกเปล่ียนข้อมูล การรบัและส่งต่อผู้ป่วยจึงไรข้้อจำ�กัด
ในเร ือ่งการให้บรกิาร ทั้งน้ีเป็นการสนับสนุนผู้ป่วยทุกระดับ
โดยเฉพาะผู้ยากไรห้รอือยู่ห่างไกลความเจรญิ ให้สามารถเข้า
ถึงอุปกรณ์การแพทย์ที่ได้มาตรฐาน มีความทันสมัยและการ
ได้รบัการดูแลจากแพทยผู้์เชีย่วชาญและสหสาขาวชิาชพีอยา่ง
ใกล้ชดิ อาท ิโรงพยาบาลจุฬาภรณ์ได้ประสานความรว่มมือกับ
โรงพยาบาลหลายๆแห่ง ในสังกัดกระทรวงฯ เชน่ โรงพยาบาล
น่าน โรงพยาบาลรอ้ยเอ็ด โรงพยาบาลเพชรบูรณ์ โรงพยาบาล
หาดใหญ่ จดัให้มีการประชุมทางไกล เพ่ือเพ่ิมประสิทธภิาพใน
การวนิิจฉัย และการรกัษาผู้ป่วยโรคมะเรง็เป็นระยะๆ
	 3. ผู้ป่วยอยู่ระหว่างการเดินทาง ในกรณีฉุกเฉิน ผู้ป่วย
และญาติสามารถติดต่อกับโรงพยาบาลเพ่ือขอความชว่ยเหลือ
ได้ตลอดเวลา ซึ่ งจะมีการประสานผ่านหน่วยงาน EMS
(emergency medical services) นำ�รถพยาบาลรุดเข้า
ถึงจุดให้บรกิารได้อย่างเรง่ด่วน ทัง้สามารถส่ือสารสายตรงเพ่ือ
รายงานอาการผู้ป่วย การเปล่ียนแปลงของสัญญาณชพี ความ
ดันโลหิต คล่ืนไฟฟ้าหัวใจ พรอ้มขอคำ�ปรกึษา คำ�ส่ังการรกัษา
จากแพทย์ฉกุเฉิน (emergency physician, EP) ทีป่ระจำ�การ

อยู่ ณ ที่ ต้ังได้อย่างทันท่วงที ตลอดจนการเตรยีมบุคลากร
และอุปกรณ์ให้พรอ้มรองรบัผู้ป่วยเม่ือมาถึงโรงพยาบาล
 
ปัญหาในเวชปฏิบัติ
ก) ด้านกฎหมาย  
	 เน่ืองจากลักษณะของปฏิสัมพันธร์ะหว่างผู้ให้บรกิารทาง
การแพทย์ กับผู้ป่วยมีลักษณะที่แตกต่างไปจากการรกัษาใน
สถานพยาบาล เป็นประเด็นทางจรยิธรรม ดังน้ีคือ 
	 1) ความสัมพันธท์ี่เปล่ียนไปจากเดิม ซึ่งปกติเม่ือแพทย์
และผู้ป่วยพบหน้ากันในสถานพยาบาล จะสามารถรับรู ้ถึง
อารมณ์ ความนึกคิด ความรูสึ้ก การแสดงออกทางสีหน้า กรยิา
ท่าทางของแต่ละฝ่ายได้ เป็นการสรา้งส่ือสัมพันธท์ี่มีคุณภาพ
แน่นแฟ้นกวา่การส่ือสารผ่านเทคโนโลยีดิจทิลั อาจเกิดปัญหา
ความเข้าใจผิด นำ�ไปสู่ความขัดแย้ง ข้อกังขาเก่ียวกับการรกัษา
ความไม่พึงประสงค์จากการใชย้า หรอืการฟ้องรอ้งทางกฎหมาย
ได้ 
	 2) ภาระที่ ผู้ป่วยต้องแบกรบั ในการจัดหาอุปกรณ์การ
ส่ือสารที่ทันสมัย ด้วยข้อจำ�กัดทางด้านทุนทรพัย์ ผนวกกับ
ความรูค้วามสามารถเฉพาะบุคคลในการใชเ้ทคโนโลย ีอุปสรรค
จากภาวะสูงวยั หรอืสภาพรา่งกายทีท่รุดโทรมจากโรคภัยไข้เจบ็
เป็นอุปสรรคในการเข้าถึงอุปกรณ์เหล่าน้ัน
	 3) ประสิทธผิลในด้านการรกัษา ยังเป็นข้อโต้แย้งถึงผล
ของการรกัษาผู้ป่วยในสถานพยาบาล กับการรกัษาโดยอาศัย
การแพทย์ทางไกล ซึ่งมีข้อเสียเปรยีบที่ไม่มีโอกาสได้สัมผัส
กับผู้ป่วยโดยตรง การตรวจรา่งกาย โดยการดู คลำ� เคาะ ฟัง 
การรบัรูด้้วยโสตประสาททัง้ห้า เชน่ การได้กล่ินจากแผลติดเชือ้
เป็นต้น  
	 4) ความปลอดภัยของข้อมูล ในเร ื่องความเป็นส่วนตัว 
และการรกัษาชัน้ความลับของผู้ป่วย เน่ืองจากการรัว่ไหลของ
ข้อมูลมักเกิดขึ้นตามจำ�นวนครัง้ในการส่งต่อ ความหละหลวม
ในการเก็บรหัสไว้ในที่มิดชดิ การปล่อยปละละเลยในการคัด
กรองเจ้าหน้าที่ ผู้ เข้าถึงระบบสารสนเทศโรงพยาบาล การ
โจรกรรมข้อมูลผู้ป่วยตลอดจนอาชญากรรมซึ่งเกิดขึ้น จาก
บุคลากรผู้ให้บรกิารเทคโนโลยีเอง 
	 5) การส่ือสารขอ้มูลทางเดียว (one-way communication)
แม้จะสามารถส่ือสารโต้ตอบได้อย่างซึง่หน้า แต่ด้วยมารยาท
ของคนไทยซึ่งให้เกียรติแพทย์เป็นทุนเดิม มักสงวนท่าทีไม่
ซกัถามข้อสงสัย อาจทำ�ให้เกิดความเข้าใจผิดได้งา่ย โดยเฉพาะ
ในการตัดสินใจของแพทย์ เพ่ือบอกความจรงิกับผู้ป่วยหรอื
ญาติในเร ื่องที่สำ�คัญ แพทย์ควรใช้เวลาเพ่ือให้แน่ใจว่าจะ
สามารถทำ�ให้ผู้ป่วยมีโอกาสเข้าถึงเข้าใจข้อมูลที่ได้รบั และมี
เวลาตอบคำ�ถามทุกประเด็นอย่างส้ินข้อสงสัย อีกทั้งแพทย์
ยังต้องทราบข้อมูลพ้ืนฐาน บุคลิก ความสัมพันธ์ และความ
สามารถในการใช้วจิารณญาณของบุคคลในครอบครวั เพ่ือ
ลำ�ดับชัน้ความสำ�คัญ  ผู้ทีส่ามารถตัดสินใจแทนผู้ป่วยได้อยา่ง
เป็นทางการ
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ข) ด้านจรยิธรรมการให้บรกิาร
	 1) วจิารณญาณในการตัดสินใจ (competence) หมาย
ถึงความสามารถที่ ผู้ป่วยจะเข้าใจถึงข้อมูลและผลลัพธ์ของ
การรกัษา เพราะการตัดสินใจของผู้ป่วย เป็นจรยิธรรมที่อยู่
บนพ้ืนฐานของความเคารพตัวเอง (autonomy) ต่อเม่ือผู้ป่วย
ไม่สามารถตัดสินใจเองได้ เชน่ มีภาวะแทรกซอ้นจากแคลเซยีม
ในเลือดสูง (Hypercalcemia) มะเร็งกระจายไปที่สมอง 
(Brain metastasis) หรอืติดเชือ้ในกระแสเลือด (Septicemia)
ซึง่อาจเกิดขึน้ชัว่คราวหรอืถาวรก็ได้ ในกรณีน้ี การตัดสินใจแทน
จะขึ้นกับความปราถนาของผู้ป่วยครัง้ก่อนๆ จากคำ�พูดหรอื
ความเชือ่ของผู้ป่วยเอง หรอืจากแพทย์เจา้ของไข้และสมาชกิ
ในครอบครวัที่รูจ้กัผู้ป่วยดี ทั้งน้ีเพียงเพ่ือรกัษาสิทธปิระโยชน์ 
และการป้องกันอันตรายทีอ่าจเกิดขึน้กับผู้ปว่ย (beneficence)
	 2) การเปิดเผยข้อมูล (disclosure of information) 
แพทยพึ์งตระหนักในการอธบิายถึงความเส่ียง ของโรค ประโยชน์
ของการเข้ารบัการตรวจรกัษา ผลแทรกซ้อนที่เป็นอันตราย 
ผลข้างเคียงที่พบบ่อย และถึงแม้ว่าอาจจะพบไม่บ่อยก็ควร
แจ้งให้ผู้ป่วยทราบ เช่น อาการคล่ืนไส้อาเจียน ภาวะปลาย
ประสาทเส่ือม (peripheral neuropathy) จากยาเคมีบำ�บัด
เป็นต้น ตลอดจนทางเลือกอ่ืนๆ ในการบำ�บัดความเจ็บป่วย
ครั้งน้ี  เพ่ือใช้เป็นข้อมูลประกอบในการตัดสินใจของผู้ป่วย 
ทัง้น้ี การเปิดเผยความจรงิ จำ�เปน็ต้องปราศจากอคติ บนพ้ืนฐาน
วชิาการ ภูมิหลังการศึกษา การแสวงหาความรูจ้ากส่ือ ทศันคติ
ในการมองโลกของฝ่ายแพทย์และผู้ป่วยเป็นสำ�คัญ
	 3) การเข้ าใจข้อมูลที่ ได้ร ับ (comprehension of
information disclosed) เปน็ส่วนทีส่ำ�คัญทีสุ่ดของกระบวนการ
แจง้ความจำ�นงในการตรวจรกัษาของผู้ป่วย ทีต้่องเป็นไปด้วย
ความสมัครใจ (voluntariness) โดยไม่ได้ตกอยูภ่ายใต้อิทธพิล
ใดๆ ก่อนที่ผู้ป่วยจะมอบฉันทานุมัติ (authorization) ให้กับ
แพทย์เจา้ของไข้ โดยการลงลายมือชือ่ผู้ป่วย หรอืผู้แทนโดย
ชอบธรรมไวเ้ป็นหลักฐานทางกฎหมาย
	 4) การปฏิเสธการรกัษา (refusal of treatment) มีหลักการ
คล้ายกับการยนิยอมเขา้รบัการตรวจ โดยผู้ปว่ยสามารถปฏิเสธ
การรกัษาของแพทย์ได้ทกุขณะ ด้วยเหตุผลส่วนตัวประการใด
ประการหน่ึง ซึ่งผู้ป่วยมีสิทธอัินชอบธรรมที่จะไม่แจง้เหตุผล
แก่แพทย์ได้16,17

งานวจิยัท่ีเก่ียวข้อง
	 Hintistan และคณะ (2017) ได้ทำ�การวจิยัแบบทดลอง 
เร ือ่งผลของการรกัษาผู้ป่วยมะเรง็ปอด ในประเทศตุรกี ด้วย
การโทรศัพทติ์ดตามโดยพยาบาล เพ่ือศึกษาผลของการรกัษา
ผู้ป่วยมะเรง็ปอดจำ�นวน 60 ราย ด้วยการโทรติดตาม พบว่า
ผู้ป่วยกลุ่มทดลองจำ�นวน 30 ราย สามารถปรบัตัวกับอาการ
และผลข้างเคียงจากการรกัษา รวมทั้งทำ�ให้คุณภาพชวีติของ
ผู้ปวยดีขึน้อย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ18

	 Sato (2020) ได้ทำ�การวจิยัศึกษา เร ือ่งประสิทธภิาพใน

การลดภาวะแทรกซ้อนภายหลังผ่าตัดในผู้ป่วยมะเร็งต่อม
ลูกหมากจำ�นวน 30 ราย โดยที่ ผู้ วจิัยได้โทรให้คำ�แนะนำ�
ผู้ป่วยด้วยตนเอง ผลการวจิยัพบวา่ผู้ป่วย สามารถกล้ันปสัสาวะ
ภายหลังผ่าตัดได้ดีขึน้อย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ ส่งผลให้ผู้ปว่ย
มะเรง็ต่อมลูกหมากภายหลังผ่าตัด มีคุณภาพชวีติ และสุขภาพ
ทางกายดีขึน้ 19

	 Qiao และคณะ (2019) ได้ทำ�การวจิยั เร ือ่งการเปรยีบเทยีบ
ประสิทธิภาพของพยาบาลที่ ใช้โทรศัพท์ ร ่วมกับโปรแกรม 
We-chat ในการบรหิารจัดการความปวด ภาวะแทรกซ้อน 
การใชย้าอย่างถูกต้อง ความพึงพอใจในการบรหิารความปวด
ให้กับผู้ป่วยมะเรง็ในแผนกผู้ป่วยนอกจำ�นวน 231 ราย พบว่า
ผู้ ป่วย กลุ่มทดลองที่ ได้ร ับการโทรศัพท์ ร ่วมกับโปรแกรม 
We-chat สามารถบรหิารจดัการความปวดและภาวะแทรกซอ้น
ได้เป็นอย่างดี 20

สรุป 
	 การรกัษาโรคมะเรง็ระยะลุกลามด้วยการผ่าตัด การฉายแสง
การให้ยาเคมีบำ�บัด หรอืยามุ่งเป้า เป็นส่ิงที่ ต้องการ การ
ประสานงานและความรว่มมือจากผู้ป่วยและญาติอย่างเต็มที่
เพ่ือให้ผู้ ป่วยได้รับการบรกิารที่ เหมาะสม ขจัดอุปสรรคใน
เร ือ่งการเดินทางและความแออัดเพ่ือเขา้ถึงบรกิาร ผลขา้งเคียง
จากการใชย้า ภาวะแทรกซอ้นจากการตรวจรกัษา ภาวะจติใจ
ที่แปรปรวนต่อการดำ�เนินโรค อารมณ์ที่เศรา้หมองต่อสภาพ 
แวดล้อมในสังคม ด้วยเหตุน้ี  การวางแผนอย่างรอบคอบ 
การให้การดูแลแบบประคับประคอง การเอาใจใส่ต่อความรูสึ้ก
การปฏิบัติที่สอดคล้องกับจรยิธรรมจรรยาบรรณวชิาชพีตาม
บรบิทของกฎหมาย ในเกียรติและศักด์ิศรขีองมนุษย์ จงึเป็น
หัวใจของการรักษาเพ่ือให้ผู้ป่วยสามารถใช้ชีวติได้อย่างมี
ความสุข ซึง่การแพทย์ทางไกลจะสามารถอำ�นวยความสะดวก
สบาย ในการเขา้ถึงกลุ่มประชากรเหล่าน้ีได้อยา่งมีประสิทธภิาพ
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แผนภาพที่ 1  ตัวอย่างการใชป้ระโยชน์จากการแพทย์ทางไกล ในการประสานงานเพ่ือการดูแลผู้ป่วยมะเรง็ ระหว่างโรงพยาบาลใน
เครอืข่ายฯ และโรงพยาบาลจุฬาภรณ์

หมายเหตุ : หลังดำ�เนินการได้มีการติดตามปัญหา และอุปสรรครว่มกับโรงพยาบาลเครอืข่าย ฯ ทกุ 4-6 เดือน
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บทคัดย่อ
	 การปฏิบัติงานในสายวชิาชพีพยาบาลเปน็การประกอบโรคศิลปท์ีมี่ความใกล้ชดิผู้ป่วยกวา่สายงานแขนงอ่ืนๆ และเพ่ือให้บรกิาร
แก่ผู้ป่วยจากทุกมุมโลกที่เข้ามาในประเทศไทย ในฐานะเป็นศูนย์กลางทางการแพทย์ของภูมิภาคเอเชยี พยาบาลจงึต้องมีทักษะ
ความรูค้วามเข้าใจในการใชภ้าษาอังกฤษในระดับสากลเพ่ือให้การรกัษาเกิดประโยชน์สูงสุด 
	 แต่ด้วยเหตุทีป่ระเทศไทยไม่เคยอยูภ่ายใต้อาณัติของชาติตะวนัตก ทำ�ให้ความสนใจในภาษาอ่ืนๆ ถูกมองข้ามไป ถึงแม้ปจัจุบัน
จะมีการเรยีนการสอนกับเจา้ของภาษาโดยตรง แต่ด้วยค่าใชจ้า่ยที่สูง ส่งผลให้ผลสัมฤทธิท์างการเรยีนอยู่ในวงจำ�กัด โดยเฉพาะ
พยาบาลวชิาชพีผู้ปฏิบัติงานในชนบททีห่่างไกล มักขาดโอกาสและความเชือ่ม่ันในการฝึกฝนทบทวนการติดต่อส่ือสารด้วยภาษาอังกฤษ
	 การที่ภาษาอังกฤษยังคงเป็นเร ือ่งที่ท้าทาย บทความน้ี จงึมีวัตถุประสงค์นำ�เสนอความก้าวหน้าทางการเรยีนการสอน ผ่านทาง
นวตักรรมเทคโนโลยดิีจทิลั อาท ิคอมพิวเตอรช์ว่ยสอน แหล่งหรอืเวบ็ไซต์เพ่ือการศึกษา ตลอดจนการค้นควา้เพ่ือเขา้ถึงองค์ความรู ้
ผ่านออนไลน์ เป็นต้น ซึง่นอกจากจะชว่ยประหยัดเวลาค่าใชจ้า่ยในการเดินทาง และการรกัษาระยะห่างเพ่ือหลีกเล่ียงการสัมผัสแล้ว
ยังเปน็เคร ือ่งมือทีช่ว่ยสนับสนนุให้พยาบาลเกิดการเรยีนรูด้้วยตนเองอย่างต่อเน่ือง สามารถทบทวนบทเรยีนซ้ำ�ได้บ่อยครัง้ ส่งผลให้
เกิดความทรงจำ�ทีค่งทน สรา้งความม่ันใจ เพ่ิมพูนทกัษะ และศักยภาพในการใชภ้าษาอ้งกฤษได้อย่างมีประสิทธภิาพ 
 
คาํสาํคัญ: พยาบาลวชิาชพี, ความสามารถทางภาษาอังกฤษ, เทคโนโลยีดิจทิลั

Abstract
	 Nursing practice is a medical profession that maintains a close relationship with patients, often more 
so than other healthcare professions. In Thailand, which is emerging as a medical hub in Asia, nurses must
possess skills, knowledge, and an understanding of English at an international level to optimize patient care
for a diverse, global patient population. 
	 However, due to Thailand’s historical independence from Western colonization, the emphasis on foreign
language acquisition has been limited. Although English language courses with native speakers are available,
their high cost restricts access and learning achievement, particularly for nurses in remote rural areas who
often lack the opportunity and confidence to practice and improve their English communication skills.   
	 Recognizing the ongoing challenges in English proficiency, this article explores advancements in teaching
methodologies through digital technology innovations, such as computer-assisted instruction, online
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educational resources, and research databases.
These tools not only reduce time and travel expenses
while supporting social distancing measures but 
also empower nurses to engage in self-directed
learning, consistently review lessons, retain knowledge,
and build confidence. Ultimately, this approach 
enhances their ability to use English effectively in 
a professional healthcare setting, thereby improving
the overall quality of patient care.

Keywords: Registered nurses, English potential, 
Digital technology

	 ความก้าวหน้าทางเทคโนโลยดิีจทิลัทำ�ให้สังคมโลกแคบลง
สามารถติดต่อกันได้อย่างอิสระเพียงปลายน้ิวสัมผัส ภาษาซึง่
เคยเป็นอุปสรรคในการติดต่อส่ือสารค่อยๆจางหายไป ด้วย
ซอฟแวร์คอมพิวเตอร์ที่สามารถแปลภาษาได้ครบทุกองค์
ประกอบ ทัง้การเขียนและการออกเสียง ส่งเสรมิศักยภาพด้าน
ธรุกิจ การศึกษา การบรกิาร สันทนาการ การรกัษาพยาบาล ฯลฯ 
	 อย่างไรก็ตาม มนษุยยั์งคงมีพ้ืนฐานความมุ่งม่ันทีจ่ะพัฒนา
ตัวเองอยู่ตลอดเวลาดังที ่อับราฮมั มาสโลว ์(Abraham Maslow)1

ศาสตราจารย์ทางด้านจติวทิยาทีม่หาวทิยาลัยแบรนดิส ประเทศ
สหรฐัอเมรกิา ได้เคยกล่าวไวถึ้งการบรรลุความสำ�เรจ็ การเปน็
ทีย่อมรบั ความเคารพนับถือ และความมีศักด์ิศรแีห่งตน ด้วย
เหตุน้ี การส่ือสารระหว่างบุคคลจงึนับเป็นตัวกลางสำ�คัญที่ใช้
ถ่ายทอดความนึกคิด อารมณ์ ความรูสึ้กทีล่ะเอียดอ่อน เพ่ือส่ง
ข้อมูลของตนเองสู่ผู้อ่ืน ซึง่แม้ปจัจุบันมีระบบปฏิบัติการปญัญา
ประดิษฐ ์(Artificial Intelligence, AI) ก็ยังคงต้องใชเ้วลาอีก
ไม่น้อยกว่า 10 ปี ที่จะสามารถทำ�งานอย่างดีเพ่ือประมวลผล
ทางความคิดและส่งสารได้เชน่เดียวกับเซลล์ในระบบประสาท
ของมนษุย์ 2 
	 การปฏิบัติงานในสายวชิาชีพพยาบาลเป็นคนสำ�คัญที่มี
ความใกล้ชดิผู้ป่วยกว่าสายงานแขนงอ่ืนๆ จำ�เป็นต้องใชก้าร
ส่ือสารในทกุมิติ ไม่วา่จะเปน็ภาษากาย ภาษาใจ เพ่ือให้การรกัษา
เกิดประโยชน์สูงสุด ทักษะในการใชภ้าษาจงึมีความสำ�คัญใน
การสอดแทรกความรกัความห่วงใย และเพ่ือให้สอดรบักับการ
ก้าวเข้าสู่ความเป็นสากลในการให้บรกิารทางการแพทย ์พยาบาล
จึงต้องมีความรู ้ความเข้าใจในภาษาที่สอง โดยเฉพาะภาษา
อังกฤษอย่างหลีกเล่ียงไม่ได้ 3, 4

ภาษาอังกฤษกับการเปลีย่นแปลงของสังคมโลก
	 การขยายอาณานิคมของประเทศสหราชอาณาจักรและ
กลุ่มชาติตะวันตกในอดีต ซึง่ยังคงเป็นผู้ควบคุมระเบียบโลก
มาจนปัจจุบัน ผนวกกับความเป็นประเทศมหาอำ�นาจที่ มี
ความก้าวหน้าเพียบพรอ้มด้านเศรษฐกิจ การแลกเปล่ียนเงนิ
ตราต่างประเทศ การบูรณาการองค์ความรู ้ในศาสตรต่์างๆ 
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บนพ้ืนฐานสังคมประชาธปิไตยที่ครอบคลุมผลประโยชน์และ
กิจการงานเมืองทุกรูปแบบ ตลอดจนความเจรญิรุดหน้าทาง
เทคโนโลยีและนวตักรรม ทำ�ให้ภาษาอังกฤษถูกใชเ้ป็นเคร ือ่งมือ
การติดต่อ ส่ือสารในทุกสาขาวชิาชพี ส่งผลให้ประเทศที่เคย
ตกอยู่ภายใต้อาณัติ มีความได้เปรยีบ นำ�ภาษาอังกฤษมาใช้
เป็นเคร ือ่งมือในการแข่งขัน ซึง่เท่ากับได้ปิดล้อมบีบบังคับให้
ประเทศไทยต้องต่ืนตัวคล้อยตามสังคมโลกในการใช้ภาษา
อังกฤษโดยเทา่เทยีมทนั เพ่ือรกัษาไวซ้ึง่ความเสมอภาค ภราดรภาพ
มิตรภาพและเสถียรภาพในอธิปไตยของตนท่ามกลางเวที
นานาชาติ 5

ปัญหาและอุปสรรคในการพัฒนา
	 จากการสำ�รวจของสำ�นักงานจดัอันดับทักษะการใชภ้าษา
อังกฤษ หรอื Education First (EF) ซึ่งมีสำ�นักงานใหญ่ใน
ประเทศสวติเซอรแ์ลนด์พบวา่ ในปี พ.ศ. 2565 คนไทยมีความรู ้
ความเข้าใจในภาษาอังกฤษอยู่ในลำ�ดับ 22 จาก 24 อันดับ
ของทวปีเอเชยี และลำ�ดับ 97 จาก 111 อันดับของประเทศในโลก
นับวา่อยูใ่นเกณฑค่์อนขา้งต่ำ�6 แสดงให้เห็นวา่ ระบบการศึกษา
ไทยอาจกำ�ลังเผชญิกับปัญหาในการพัฒนาความสามารถทาง
ภาษาอังกฤษกับประชากรทกุระดับซึง่สะสมเร ือ้รงัเร ือ่ยมาเปน็
เวลาชา้นาน 

วฒันธรรม ขนบธรรมเนียมประเพณี 
	 แม้ประเทศไทยจะรายล้อมด้วยเพ่ือนบ้านที่อยู่ภายใต้
อาณานิคม แต่ก็ยังสามารถดำ�รงความเป็นไทอยู่ได้ ด้วยมี
แผ่นดินทีอุ่ดมสมบูรณ์ มีวัฒนธรรมและความม่ันคงในศาสนา
ประจำ�ชาติมาช้านาน ตลอดเวลาที่ ผ่านมา จึงมีแรงต่อต้าน
พฤติกรรมของชาวต่างชาติพรอ้มปฏิเสธการชกัชวนให้เข้ารตี 
จากอดีตจนถึงปัจจุบันจงึมีผู้นับถือศาสนาครสิต์เพียงรอ้ยละ 1.37

ของประชากรในประเทศ อาจเป็นสาเหตุให้คนไทยเร ิม่ศึกษา
ภาษาต่างประเทศล่าช้า ขาดความลึกซึ้งในการใช้ภาษา หรอื
เป็นไปอย่างล่าชา้ไม่ทนัเหตุการณ์ 

ความเป็นภาษาราชการ 
	 ประเทศไทยมีภาษาของตนเอง ทัง้ภาษาพูดและภาษาเขยีน
มีอักขรวธิทีี่มีความเป็นเอกลักษณ์ และใช้เป็นภาษาราชการ
มาชา้นาน ความสนใจในภาษาอ่ืนๆ จงึถูกมองข้ามไป สำ�หรบั
ภาษาอังกฤษเร ิม่ต้นขึน้ในสมัยทีมิ่ชชนันารเีข้ามาเผยแผ่ศาสนา
ในปีพ.ศ. 20548 ซึ่งคงจำ�กัดอยู่ในวงแคบๆ จนกระทั่ งใน
ปีพ.ศ. 25449 รฐับาลจึงเร ิ่มส่งเสรมิให้มีการเรยีนการสอน
ภาษาอังกฤษในโรงเรยีนสายสามัญและสนับสนุนให้เปดิสถาน
ศึกษาภาษาต่างประเทศ แต่ด้วยค่าใชจ้า่ยทีค่่อนข้างสูงจงึกลาย
เป็นปัญหาความเหล่ือมล้ำ�ในสังคมตามมา 
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การฝึกฝนและทักษะ
	 แม้เด็กไทยบางกลุ่มจะได้มีโอกาสเข้าศึกษาเล่าเรยีน
ภาษาอังกฤษจากโรงเรยีนนานาชาติ แต่เม่ือเรยีนจบขาดโอกาส
ในการนำ�ไปใชใ้นชวีติประจำ�วนั ทำ�ให้ภาษาทีเ่ล่าเรยีนมาค่อยๆ
หายไปในทีสุ่ด10 สำ�หรบับุคลากรทางการแพทยท์ีต้่องเดินทาง
กลับภูมิลำ�เนาไปใช้ทุนต้นสังกัด ยิ่งมีโอกาสในการพูดภาษา
อังกฤษน้อยลงอย่างยิง่ โดยเฉพาะในทอ้งถ่ินทีผู้่เข้ารบับรกิาร
มีความหลากหลายทางเชือ้ชาติ ด้วยภาระงานที่หนักประกอบ
กับเครอืข่ายอินเทอรเ์น็ตทียั่งครอบคลุมไม่ทัว่ถึงและมีค่าใชจ้า่ย
ยิง่เป็นการตัดโอกาสในการใฝ่หาความรูเ้พ่ิมเติม11 

ความม่ันใจในการส่ือสาร 
	 เน่ืองจากสังคมคนรอบขา้งแทบไม่มีการส่ือสารด้วยภาษา
อังกฤษ ในขณะทีก่ารฝึกพูดภาษาต้องการความม่ันใจและความ
กล้าในการแสดงออกทา่มกลางสายตาทีจ่อ้งมองในความแตกต่าง
จงึเป็นอุปสรรคสำ�คัญก่อให้เกิดความประหม่า ความกลัวที่จะ
ออกเสียงผิด ทำ�ให้ขาดความเชือ่ม่ันและล้มเหลวในการพัฒนา
ภาษาเพ่ือการส่ือสาร แม้ในสถาบันอุดมศึกษามีการบรรยาย
หรอืการนำ�เสนอด้วยภาษาอังกฤษ แต่ก็ไม่ประสบความสำ�เรจ็
เท่าที่ควร เพราะเป็นการส่ือสารทางเดียวที่มักขาดการตอบ
สนองจากผู้เรยีนหรอืผู้เข้ารว่มประชุม12 

หลกัสูตรการเรยีนการสอนภาษาอังกฤษ 
	 แม้โรงเรยีนทัว่ไปมีการสอนภาษาอังกฤษสำ�หรบัเด็กต้ังแต่
วัยประถม แต่เพราะชัว่โมงเรยีนที่จำ�กัดตามกำ�ลังทุนทรพัย์ที่
ผู้ปกครองและราชการส่วนกลางจะบูรณาการรว่มกันได้ เป็นการ
ตัดโอกาสที่ได้เรยีนจากเจ้าของภาษาโดยตรง การเรยีนการ
สอนจึงเป็นแบบรวบรดั เน้นการเขียนและการอ่านมากกว่า
การฟังสำ�เนียงที่ ถูกต้อง ซึ่งแตกต่างกับเด็กทารกที่เรยีนรู ้
การฟังคำ�พูดของพ่อแม่จนเกิดความลึกซึง้ แล้วถ่ายทอดออกมา
เป็นคำ�พูดของตนเองได้อย่างเป็นธรรมชาติด้วยความม่ันใจ13 
ด้วยเหตุน้ีโรงเรยีนจงึควรจดัหลักสูตรการเรยีนการสอนภาษา
อังกฤษ ทีเ่น้นการฟังการพูดในวยัอนุบาล-ประถม ส่วนการอ่าน
และการเขียนควรเหมาะสำ�หรบัเด็กในชัน้เรยีนทีสู่งขึน้14

ภาษาอังกฤษกับพยาบาลวชิาชพี
	 ภาษาอังกฤษเปน็เคร ือ่งมือสำ�คัญในการติดต่อส่ือสารกับ
ทุกสาขาวชิาชพี ซึ่งสอดคล้องกับโมเดลการพัฒนาเศรษฐกิจ
ของประเทศในปจัจุบัน (Thailand 4.0) ทีร่ฐัได้กำ�หนดวสัิยทศัน์
วา่ “ม่ันคง ม่ังค่ัง และยัง่ยนื” ประกอบกับนโยบายความรว่มมือ
ทางเศรษฐกิจในเอเชยี-แปซฟิิก (Asia-Pacific Economic
Cooperation, APEC) ประเทศไทยได้ประกาศตัวเป็นศูนย์
กลางทางการแพทย์ครบวงจร (medical hub) ในด้านการ
บรกิาร การส่งเสรมิสุขภาพ ยาและเวชภัณฑ ์เพ่ือความเปน็เลิศ
ทางด้านการรกัษาพยาบาลในภูมิภาคแถบน้ี ล้วนสอดรบัให้มี
ความจำ�เป็นที่ต้องมีความสามารถทางภาษาอังกฤษให้ส่ือสาร

อย่างดี เพ่ือพรอ้มต่อความหลากหลายทางการปฏิสัมพันธท์ี่
มาพรอ้มกันจากทัว่มุมโลก
	 พยาบาลในฐานะเป็นวชิาชีพด้านแรกที่ ต้องสัมผัสกับ
ผู้ปว่ยมากหน้าหลายตาทีม่าจากประเทศต่างๆ จงึมีความจำ�เปน็
ต้องมีความสามารถในการใชภ้าษาอังกฤษค่อนขา้งดี เพ่ือส่ือสาร
กับผู้ปว่ยเหล่าน้ันได้อย่างราบร ืน่ ทัง้ในแผนกผู้ปว่ยนอก หน่วย
อุบัติเหตุ หอผู้ป่วย หรอืในห้องผ่าตัด ฯลฯ อีกทัง้เพ่ือประสาน
การทำ�งานที่ ลงตัวกับแพทย์ ผู้ ให้การรักษาในทุกมิติ อาทิ
วสัิญญีพยาบาล ซึ่งจบหลักสูตรพยาบาลศาสตรบัณฑิต และ
มีประสบการณ์การปฏิบัติงานพยาบาลวชิาชพีมาแล้ว เข้ารบั
การฝึกอบรมหลักสูตรวสัิญญีวทิยาเพ่ิมเติมอีก 1 ปี จะปฏิบัติ
งานภายใต้การควบคุมของวสัิญญีแพทย์ นอกจากสนับสนุน
แบ่งเบาภาระในห้องผ่าตัดแล้ว  ยังทำ�หน้าทีต่รวจเย่ียมผู้ป่วย 
สรา้งปฏิสัมพันธค์วามไว้เน้ือเชื่อใจซึ่งเป็นเร ือ่งละเอียดอ่อน 
การส่ือสารอธบิายให้ผู้ป่วยเข้าใจถึงข้อมูลสำ�คัญๆ ก่อนเข้ารบั
การระงบัความรูสึ้กเพ่ือการผ่าตัด ตลอดจนการตอบข้อซกัถาม
รายละเอียด ความม่ันใจทีจ่ะได้รบัการดูแลอย่างใกล้ชดิตลอด
เวลาที่ได้รบัการบรกิาร และการเย่ียมไข้ที่หอผู้ป่วย พรอ้มรบั
คำ�แนะนำ�ในการปฏิบัติตัวก่อนกลับบ้าน15 เป็นต้น
	 อย่างไรก็ตาม นักศึกษาผู้เข้าเรยีนในหลักสูตรพยาบาล
ศาสตรม์าจากส่วนต่างๆ ทุกภูมิภาคทั่วประเทศที่มีการเปิด
การเรยีนการสอนสาขาพยาบาลศาสตร ์อันเน่ืองมาจากการ
ขาดแคลนวชิาชพีพยาบาลของประเทศไทย ทำ�ให้มีความหลาก
หลายในพ้ืนฐานความรู ้ภาษาอังกฤษจากทั้งด้วยปัญหาและ
อุปสรรคต่างๆดังกล่าวข้างต้น การเรยีนการสอนถูกตีกรอบ
ด้วยเวลา และเน้ื อหาวชิาที่ ขยายออกไปอย่างไร้ขอบเขต 
(content diversification) ตลอดจนความรบัผิดชอบใน
สถานการณ์สภาพแวดล้อมวกิฤต การเก็บเก่ียวประสบการณ์
การทำ�งาน เพ่ือปรบัวฒิุภาวะให้พรอ้มกับภาระงานทีต้่องเผชญิ
เม่ือจบการศึกษา ส่งผลให้การเพ่ิมพูนความรูท้างด้านภาษา
อังกฤษเป็นเพียงวชิาในหลักสูตรแฝง (hidden curriculum)
ซึง่นักศึกษาจำ�เป็นต้องขวนขวายหาความรูเ้พ่ิมเติมนอกเวลา
เรยีน กลายมาเป็นข้อด้อยในการก้าวสู่ความหลากหลายใน
การเลือกองค์กรเม่ือต้องเข้าทำ�งาน

แนวทางในการพัฒนา
	 เทคโนโลยีการสอนหลากหลายวธิถูีกนำ�มาใช้แก้ปัญหา
ในการเรยีนการสอน เพ่ือทำ�ให้ผู้เรยีนมีโอกาสใชค้วามสามารถ
ของตนเองในการเรยีนรูอ้ย่างเต็มทีแ่ละยังเอ้ือให้ผู้เรยีนมีโอกาส
ตัดสินใจในการเลือกเรยีนตามชอ่งทางทีเ่หมาะกับความสามารถ
ของตนเอง ทัง้ยังลดชอ่งวา่งทางการพัฒนาความสามารถด้าน
ภาษาอังกฤษให้น้อยลง ถือเป็นปัจจยัสำ�คัญที่มีอิทธพิลอย่าง
มากต่อผู้สนใจและพยาบาลที่ ต้องการเข้าถึงการเพ่ิมข้อได้
เปรยีบให้ตนเอง 
	 เทคโนโลยีดิจิทัลและการเชื่อมสรรพส่ิงด้วยเครอืข่าย
อินเทอรเ์น็ต (Internet of Things, IoT) น่าจะเป็นทางออก
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ในการแสวงหาเทคนิคการเรยีนการสอนใหม่ๆ เชน่ คอมพิวเตอร์
ชว่ยสอน (computer-assisted instruction, CAI)16 แหล่ง
หรอืเวบ็ไซต์เพ่ือการศึกษา (education platform or website)
อีเลิรน์น่ิงหรอืการเรยีนผ่านออนไลน์ (online or e-learning)17

และการเพ่ิมพูนศักยภาพทางภาษา (computer-aided 
language processing, CALP)18 เป็นต้น นับเป็นนวัตกรรม
ทีท่นัยุคทนัเหตุการณ์ในปัจจุบันทีไ่ด้รบัความนิยมเพ่ิมมากขึน้
โดยลำ�ดับ เพราะผู้เรยีนสามารถเพ่ิมพูนทักษะการเรยีนรูด้้วย
ตนเอง (self-directed learning)14 ส่งเสรมิทักษะโดย
ผู้เชี่ยวชาญหรอืเจ้าของภาษา ทุกเวลา ทุกสถานที่  มีความ
คล่องตัว ประหยัดเวลา ค่าใชจ้า่ยในการเดินทาง โดยเฉพาะ
ความจำ�เป็นที่ ต้องรกัษาระยะห่างเพ่ือหลีกเล่ียงการสัมผัส
ผู้เรยีนสามารถทบทวนบทเรยีนได้ซ้ำ�แล้วซ้ำ�อีก ทำ�ให้เกิด
ความรูค้วามจำ�ที่คงทน (retention of knowledge)19 จน
เกิดความม่ันใจในการนำ�ไปใชแ้ละพรอ้มทีจ่ะพัฒนาตนเองต่อ
ไปได้ 
	 อยา่งไรก็ตาม การเรยีนผ่านอินเทอรเ์น็ตมีขอ้เสีย เน่ืองจาก
เป็นการส่ือสารทางเดียว ทำ�ให้ผู้เรยีนขาดปฏิสัมพันธต่์อครู
ผู้สอนและเพ่ือนๆ ใช้เวลาส่วนใหญ่กับหน้าจอคอมพิวเตอร์
หรอืเคร ื่องโทรศัพท์ หมกหมุ่นกับเน้ือหาวชิา ส่งผลให้เกิด
ความเครยีดทางรา่งกายและจติใจ ความเหน่ือยล้าของสายตา
มีอาการปวดเม่ือยกล้ามเน้ือหลังและบรเิวณต้นคอ จนสูญเสีย
สมาธใินการทำ�กิจกรรมอ่ืนๆ ได้ (office syndrome)20

	 พัชชา ห่อตระกูลและคณะ21 ได้ทำ�การศึกษาเร ือ่ง เร ือ่ง 
A Crossover Study of English Proficiency Test For 
Communication in Nurse Anesthetist Students ใน
กลุ่มนักศึกษาวสัิญญพียาบาล จำ�นวน 36 คน โดยเปรยีบเทยีบ
การใชภ้าษาอังกฤษเพ่ือการส่ือสารในห้องเรยีนและออนไลน์ 
ในช่วงเวลาที่ห่างกัน 2 สัปดาห์ เพ่ือลดความทรงจำ�ที่เหลือ 
(carry over effect)  ด้วยแบบทดสอบที่ผ่านการตรวจสอบ
คุณภาพ (validation of the tests) ตามตารางวเิคราะห์
หลักสูตร (table of specification) พบว่า การเรยีนผ่าน
ออนไลน์ มีคะแนนพัฒนาการสัมพัทธ์ (relative growth 
scores) สูงกว่าอย่างมีนัยสำ�คัญ เชื่อมโยงถึงประโยชน์ของ
การเรยีนการสอนด้วยตนเองผ่านการเรยีนแบบออนไลน์น้ัน
ชว่ยให้เกิดการจดจำ�ได้ดีและสะดวกในการเขา้ถึงแหล่งความรู ้
เอ้ือต่อสาขาอาชพีที่มีภาระงานมากและยากต่อการเรยีนแบบ
ห้องเรยีน
	 ปารชิาติ อภิเดชากุล และคณะ22  ได้ทำ�การศึกษาเร ื่อง 
Crossover Study in Simulation-based and Problem-
based Learning in Difficult Airway Management 
ในกลุ่มนักศึกษาวสัิญญพียาบาล จำ�นวน 37 คน โดยเปรยีบเทยีบ
คะแนนสัมฤทธิ์และคะแนนพัฒนาการสัมพัทธ์ของบทเรยีน
เร ือ่งการใส่ทอ่ชว่ยหายใจยาก ในชว่งเวลาทีห่่างกัน 2 สัปดาห์ 
เพ่ือลดความทรงจำ�ทีเ่หลือด้วยแบบทดสอบทีผ่่านการตรวจสอบ
คุณภาพแล้ว พบว่า การเรยีนด้วย Simulation-based

Learning ได้คะแนนสัมฤทธิแ์ละคะแนนพัฒนาการสัมพัทธ์
มากกว่า Problem-based Learning อย่างมีนัยสำ�คัญ 
เห็นได้วา่แม้การเรยีนรูปแบบทีแ่ตกต่างกันน้ัน การใชค้ะแนน
สัมฤทธิแ์ละคะแนนพัฒนาการสัมพัทธม์าเพ่ือชว่ยประเมินผล
เป็นการวัดประเมินที่ เอ้ือต่อรูปแบบการเรยีนหลากหลาย
รูปแบบได้เท่าเทียม ไม่จำ�เป็นต้องวัดผลแบบด้ังเดิม ซึ่งการ
เรยีนออนไลน์หลากหลายรูปแบบน้ันชว่ยทัง้ผู้เรยีนและผู้สอน
เลือกวธิีการพัฒนาตนเองได้เหมาะกับเวลา ความถนัดหรอื
ความสนใจของตนได้
	 พงศ์ธารา วจิติเวชไพศาลและคณะ23 ได้ทำ�การศึกษาเร ือ่ง
A comparison of knowledge retention between 
online and in-class problem-based learning ในกลุ่ม
นักศึกษา จำ�นวน 36 คน เก่ียวกับการคงอยู่ของความรู ้จาก
การเรยีน 2 วธิ ีคือ การเรยีนแบบในห้องเรยีนและออนไลน์ 
ทดสอบทัง้หมด 3 ครัง้ ในชว่งเวลาทีห่่างกัน 2 และ 3 สัปดาห์
โดยไม่ได้มีการแจง้ให้เตรยีมตัวล่วงหน้า เพ่ือลดความทรงจำ�
ที่เหลือ และตัดปัจจยัที่อาจส่งผลต่อความรูด้้วยแบบทดสอบ
ทีผ่่านการตรวจสอบคุณภาพ พบวา่ การเรยีนด้วยวธิอีอนไลน์
มีการคงอยู่ของความรู ้นานกว่าอย่างมีนัยสำ�คัญ ซึ่งปัจจัย
สนับสนุนคือแรงจูงใจในการบรรลุผลสัมฤทธิใ์นการเรยีนและ
ความรูสึ้กสำ�นึกในตนเองของผู้เรยีน กล่าวได้วา่ปัจจยัเก้ือหนนุ
ในการเพ่ิมการคงอยู่ของความรูข้องการเรยีนด้วยวธิอีอนไลน์ 
ไม่วา่ในด้านความคล่องตัว ประหยัดเวลา ค่าใชจ้า่ยในการเดิน
ทางและการทบทวนบทเรยีนซ้ำ�ได้ไม่จำ�กัดน้ัน ล้วนส่งเสรมิให้
ผู้เรยีนมีแรงจูงใจต่อการการพัฒนาความสามารถทางภาษา
อังกฤษได้
	 สุทธานันท์ กัลปก์ะและคณะ24 ได้ทำ�การศึกษาเร ือ่ง การ
พัฒนาสมรรถนะภาษาอังกฤษในนักศึกษาพยาบาล ซึ่งเก่ียว
กับวธิีจัดการสอนภาษาอังกฤษเพ่ือพัฒนาสมรรถนะภาษา
อังกฤษของนักศึกษาพยาบาลปี 4 จำ�นวน 96 คน ครอบคลุม
ทกัษะทัง้ 4 ด้าน ได้แก่ การฟัง การพูด การอ่าน และการเขยีน
โดยใช้รูปแบบโครงงานมาจัดกิจกรรม ผู้รบัผิดชอบรายวชิา 
ใช้การประเมินผลร่วมกันระหว่างผู้ร ับผิดชอบรายวชิาและ
ผู้สอน พบว่า นักศึกษามีการฝึกและบูรณาการทักษะภาษา
อังกฤษทัง้ 4 ด้านในข้ันตอนต่างๆ ของโครงงาน นับเป็นวธิกีาร
หน่ึงในการชว่ยพัฒนาสมรรถนะด้านภาษาอังกฤษให้นักศึกษา
พยาบาล แสดงให้เห็นถึงการให้ความสำ�คัญในการใชรู้ปแบบ
การสอนใหม่ๆ เพ่ือพัฒนาภาษาอังกฤษแก่ผู้เรยีนต้ังแต่ก่อน
ไปประกอบอาชพี เปน็การเพ่ิมทางเลือกในอนาคต สอดรบักับ
แนวทางการปรบัตัวเข้ากับความก้าวหน้าทางเทคโนโลยีเพ่ือ
การศึกษาของประเทศไทยในช่วงหลายปีน้ีและวถีิรูปแบบ
พฤติกรรมการใชช้วีติของผู้คนในปัจจุบันอย่างชดัเจนวา่เข้าใจ
หลักการเรยีนภาษาเพ่ือการส่ือสารอย่างมีประสิทธภิาพได้ดี
ต้องเรยีนรูท้กุทกัษะอย่างเหมาะสมกับวัยและบรบิท
	 อิทธวิดี อ้ึงรศัมี และ นิรมล สิรภัิคนันท2์5 ได้รว่มวเิคราะห์
เร ือ่ง แนวทางการบูรณาการการเรยีนรูภ้าษาอังกฤษโดยใช้
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แนวคิดการเรยีนรูต้ลอดชีวติเพ่ือใช้ในหน่วยงานและชุมชน 
ศึกษานำ�เสนอแนวทาง การบูรณาการการเรยีนรูภ้าษาอังกฤษ
โดยใชแ้นวคิดการเรยีนรูต้ลอดชวีติ เพ่ือทำ�ให้ผู้เรยีนรูวั้ยผู้ใหญ่
สามารถชี้นำ�ตนเองสู่การเรยีนรูแ้ละให้การเรยีนรูน้ั้นเป็นไป
อยา่งต่อเน่ืองและมีประสิทธภิาพ ชีใ้ห้เห็นวา่รูปแบบการเรยีน
ที่มีการสนับสนุนการเรยีนรูด้้วยตนเองของผู้ใหญ่ ล้วนเป็น
แนวการส่งเสรมิให้การเรยีนรูน้ั้นประสบความสำ�เรจ็ได้อย่าง
เหมาะสมกับบรบิทผู้ทำ�งานในวัยผู้ใหญ่ และกระตุ้นให้เกิด
การเรยีนรูอ้ย่างยั่งยืน
	 นิพร ขัดตาและคณะ26 ได้ทำ�การศึกษาเร ือ่ง ปจัจยัทีส่่งผล
ต่อความวติกกังวลและสมรรถนะด้านภาษาอังกฤษของนักศึกษา
พยาบาลวทิยาลัยพยาบาลบรมราชชนนี นครลำ�ปาง, ประเทศไทย
ซึ่งเก่ียวกับปัจจัยที่ ส่งผลต่อความวติกกังวลและสมรรถนะ
ด้านภาษาอังกฤษของนักศึกษาพยาบาลหลักสูตรพยาบาล
ศาสตรบัณฑิต 4 ชัน้ปี จำ�นวน 280 คน ด้วยแบบสอบถามที่
ตรวจสอบคุณภาพด้วยความเที่ยงตรงเชงิเน้ือหา (content 
validity)และทดสอบค่าความเชือ่ม่ัน (reliability) พบปัจจยั
ที่ ส่งผลต่อความวติกกังวลในการเรยีนภาษาอังกฤษ ได้แก่  
ปจัจยัด้านการรบัรูต่้อตนเองในการใชภ้าษาอังกฤษเชงิวชิาการ
และส่ิงสนับสนนุการเรยีนรูใ้นด้านภาษาอังกฤษด้านส่ิงแวดล้อม
สอดคล้องกับการศึกษาอ่ืนๆที่กล่าวถึงแหล่งการเรยีนรู ้ที่
เหมาะสมและเข้าถึงได้งา่ย เชน่ การเรยีนออนไลน์ ส่งเสรมิให้
ผู้เรยีนสามารถพัฒนาทั้งความสามารถด้านภาษาอังกฤษและ
ความม่ันใจทางภาษาได้อย่างมีนัยสำ�คัญ

สรุป
	 ความก้าวหน้าทางเทคโนโลยดิีจทิลั ด้วยเทคนิคการเรยีน
การสอนใหม่ๆ เชน่ การเรยีนแบบออนไลน์เชน่ คอมพิวเตอร์
ช่วยสอน แหล่งหรอืเว็บไซต์เพ่ือการศึกษา อีเลิร ์นน่ิงหรอื
การเรยีนผ่านออนไลน์ เป็นต้น เพ่ิมความสะดวกในการเข้าถึง
แหล่งความรู ้ ส่งเสรมิการเรยีนแบบผู้ใหญ่ การเรยีนรู ้ด้วย
ตนเองอยา่งต่อเน่ือง เหมาะสมต่อสาขาวชิาชพีทีมี่ภาระงานมาก
	 น่าจะเปน็แนวทางทีมี่ประสิทธภิาพในการเพ่ิมพูนศักยภาพ
ภาษาอังกฤษของบุคลากรในสายงานวชิาชพีพยาบาลได้มาก
ซึง่มีหน้าที่ต้องปฏิบัติงานใกล้ชดิกับผู้ป่วย ด้วยการส่ือสารใน
ทุกมิติทั้งภาษากายและภาษาใจ และด้วยหลักการน้ี ยังช่วย
ส่งเสรมิให้เกิดการเรยีนรู ้ด้วยตนเอง ความทรงจำ�ที่คงทน 
การพัฒนาที่ย่ังยืน เม่ือบุคคลพัฒนาศักยภาพของตนเองเต็ม
ขีดความสามารถแล้ว ก็จะเป็นกลไกสำ�คัญที่ช่วยขับเคล่ือน 
และพัฒนาเศรษฐกิจของประเทศให้ก้าวหน้าและก้าวทนัสังคม
โลกต่อไป
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Abstract
	 Background and Purpose: Diagnosing brain metastasis is important in managing lung cancer. 
We compared 18F-FDG PET/CT combined with dedicated brain PET/MRI and 18F-FDG PET/CT alone in 
diagnosing brain metastasis from lung cancer and investigated the quantitative parameters affecting 
the positivity of PET scans. Methods: This study included 89 patients (age: 43–88 years; 58% men) with 
pathologically confirmed lung cancer who underwent whole-body 18F-FDG PET/CT and dedicated brain 
PET/MRI with gadolinium contrast enhancement. Imaging data acquired between October 2020 and February
2021 were retrospectively collected, and MRI findings were used as the reference standard for diagnosing
brain metastasis. The detection of brain metastasis was compared between 18F-FDG PET/CT alone and 
18F-FDG PET/CT combined with dedicated brain PET/MRI. Quantitative parameters were analyzed to determine
factors affecting the positivity of the PET scan results. Correlations between these quantitative parameters
were also examined. Results: Per-patient and per-lesion detection of brain metastasis on PET/CT alone 
versus that combined with dedicated brain PET/MRI with gadolinium contrast enhancement showed ratios
of 0.64 and 0.17, respectively. Quantitative parameters with the highest areas under the curve from receiver
operating characteristics analysis were the maximum tumor-to-background ratio and the size of the metastasis.
The optimum maximum tumor-to-background ratio cut-off, with the highest area under the curve, for PET
positivity was 1.83. The minimum and mean lesion sizes for detection on PET were 0.3 cm and 1.45 cm, 
respectively. Conclusions: PET/MRI can augment the detection of brain metastasis from lung cancer
compared with PET/CT alone. High FDG background activity in the brain parenchyma may hinder the
positivity of PET results. Therefore, MRI is important for detecting brain metastasis.

Keywords: Brain metastasis, 18F-FDG, lung cancer, PET/CT, PET/MRI
	
Introduction
	 Lung cancer is a substantial cause of morbidity and mortality. In 2020, the World Health Organization
ranked lung cancer as the second most common malignancy type causing mortality worldwide1. One of
important sites of lung cancer metastasis is the brain. A study reported that 10.4% of patients with lung
cancer had brain metastasis at the time of their diagnosis2. Despite asymptomatic cases and the advancement
of targeted therapies, such as tyrosine kinase inhibitors, radiotherapy treatment is still suggested in some
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patients. There has been a decreasing role for 
whole-brain radiotherapy because of its potential 
long-term neurocognitive effects3. Stereotactic
radiosurgery is an option for those with oligometastasis
in the brain3,4,5. Therefore, the efficacy of imaging 
is crucial for optimal surgical planning. Additionally,
thorough screening for metastasis from lung cancer
can reduce the number of unnecessary invasive 
procedures without a cure, such as thoracotomy, 
and their associated costs2,6-8.
	 Computed tomography (CT) of the chest and other 
parts of the body is the imaging technique of choice
for diagnosing metastases. 18F-fluorodeoxyglucose 
(FDG) positron emission tomography (PET) combined
with CT provides better information on lesion
metabolism and anatomy than a PET scan or CT 
alone, especially in the detection of extrathoracic 
metastasis9-17. PET imaging also provides details 
about tumor physiology, which is a unique aspect 
of its nature as functional imaging. Nevertheless, 
the efficacy of 18F-FDG PET/CT for detecting brain 
metastasis, which is hindered by high FDG background
activity, may be lower than that of brain MRI9-11,16,18-19.
MRI is the current gold standard, but it might not 
be widely available and has limitations in the
cases of patients with implanted devices and in 
claustrophobic patients. Gadolinium contrast 
agent used in MRI might also be contraindicated 
in some patients with poor renal function owing to
nephrogenic systemic fibrosis.
	 In this study, we compared 18F-FDG PET/CT
combined with dedicated brain PET/MRI and 
18F-FDG PET/CT alone in the diagnosis of brain 
metastasis. Additionally, we evaluated the quantitative
PET parameters that affect positivity in the visual 
imaging analysis.

Methods
	 This retrospective study was approved by the
Human Research Ethics Committee of Chulabhorn
Research Institute (IRB no. 127/2564). We included 
data from patients with pathologically confirmed 
lung cancer who underwent 18F-FDG PET/CT with 
dedicated brain PET/MRI at our center between 
October 2020 and February 2021. The exclusion 
criteria were as follows: (1) neurological symptoms
J Chulabhorn Royal Acad. 2024; 6(3): 169-178

suggestive of brain metastasis, (2) a history of any 
type of cranial surgery, (3) a history of other primary
malignancies, and (4) a lack of pathological results
for primary lung cancer.
	 18F-FDG PET/CT and dedicated brain PET/MRI 
were performed on the same day. All patients fasted
for at least 8 hours before scanning and had a serum
glucose concentration no higher than 180 mg/dL.
All 18F-FDG PET/CT whole-body procedures were 
performed using a 64-slice Siemens Biograph scanner
(Siemens Healthineers GmbH, Erlangen, Germany)
60 minutes after the 18F-FDG was injected intravenously.
The dose of radiopharmaceuticals was calculated
according to the following equation: 2.59 MBq×body
weight (kg). A three-dimensional emission scan was
performed from the vertex to the proximal thighs
with continuous bed motion over 10 minutes. 
Noncontrast CT imaging was also performed from
the vertex to the proximal thighs for the correction of
attenuation and structural images. The reconstruction
parameters for attenuation correction images were
ultra-high-definition PET (point spread function and
time of flight) with two iterations and five subsets,
an image size of 440×440, all pass filters, and a 
zoom factor of 1. The PET data were reconstructed
into whole-body static images.
	 18F-FDG PET/MRI of the brain was performed 
after whole-body acquisition on a simultaneous 
PET-MRI 3 Tesla scanner (Siemens Healthcare GmbH,
Erlangen, Germany) approximately 70 minutes 
after an intravenous injection of 2.59 MBq/kg of
18F-FDG. Single-bed PET dynamic list-mode acquisition
was carried out simultaneously with MRI acquisition.
The DIXON high-resolution brain sequence was 
used, with a voxel size of 1.3×1.3×2.0 mm, an echo 
time of 1.28/2.51 ms, and a repetition time of 4.14 ms.
A five-compartment segmentation (air, water, lung,
adipose tissue, and bone) was used. Various MRI 
sequences were applied, including sagittal T1 
three-dimensional, axial diffusion-weighted imaging
with b0 and b1000, axial T2-weighted fluid-attenuated
inversion recovery with fat suppression, axial 
susceptibility-weighted imaging, and coronal 
T2-weighted images. An axial T1-weighted volumetric
interpolated breath-hold examination was performed
before gadolinium enhancement. Contrast-enhanced
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MRI was performed with 10–15 mL (0.2 mL/kg) of 
gadolinium at an injection rate of 2 mL/s. Clinicians
did not use gadolinium contrast in patients with 
a history of gadolinium hypersensitivity or impaired
renal function (glomerular filtration rate <45 mL/
minute). This procedure was followed by an axial 
T-1 weighted volumetric interpolated breath-hold 
examination and sagittal T1 three-dimensional imaging
with fat suppression. PET data were reconstructed
using the following parameters: point spread function
of high-definition PET with 6 iterations and 21 subsets,
matrix size=512×512, zoom=2, and an all-pass filter.
The data were interpreted using the MM oncology 
workflow of the Syngovia workstation (Siemens 
Healthineers). 
	 PET imaging was interpreted by at least two 
nuclear medicine physicians. CT and MRI imaging 
were interpreted by diagnostic radiologists. The 
experience of the interpreters ranged from 3 to 
more than 10 years. Pathological confirmation of 
the brain lesions was not performed for ethical 
reasons. 
	 The detection rates of PET/CT compared with
PET/MRI were calculated in per-patient and per-lesion
analyses. PET and MRI parameters, such as lesion 
size, specific uptake value (SUV), metabolic tumor 
volume (MTV), total lesion glycolysis (TLG), and 
apparent diffusion coefficient (ADC), were calculated
automatically from the same volume of interest 
(VOI) using Syngovia software. The VOI was selected
according to the anatomical images from the MRI.
	 The maximum tumor-to-background ratio 
(TBRmax) was calculated as the maximum SUV of 
the tumor VOI divided by the mean background 
activity in the normal contralateral hemisphere. 
The mean TBR (TBRmean) was calculated as the
mean SUV of the tumor VOI divided by the mean 
background activity in the normal contralateral 
hemisphere. The standardized uptake value ratio 
(SUVR) was calculated as the maximum SUV of the
tumor VOI divided by the mean background activity
in the normal contralateral cerebellum. Quantitative
PET and MRI parameters calculated from the same
VOI were compared between patients who were 
positive and negative for brain metastasis on PET
imaging. 

	 A logistic regression analysis was performed to
determine the associations between the parameters
and the positivity of the PET imaging. Receiver 
operating characteristics (ROC) analysis was also 
carried out. The degree of correlation between 
these quantitative parameters was assessed using
Spearman’s rank correlation. P values <0.05 indicated
statistical significance.

Results
	 Eighty-nine patients were included in the study.
The patients’ ages ranged from 43 to 88 years, with
a median age of 66 years. Fifty-two (58%) patients 
were men.
	 The indication for scanning was initial staging
in 76 (85%) patients. Some patients underwent 
scans for restaging and workup because of disease
recurrence. In the group of patients sent for initial
staging, 47% had no extrathoracic metastasis. 
However, 53% of the patients had extrathoracic
metastasis. Lymph nodes were the most common 
site, followed by bones and the brain. Isolated 
brain metastasis accounted for 6.6% of patients 
sent for initial staging. Brain MRI was used as the 
reference standard for the diagnosis of brain
metastasis. The detection rate was calculated 
only for PET/CT because there were no false-negative
results for brain MRI.
	 In the per-patient analysis, there were 14 patients
with brain metastases, all of whom showed positive
lesions on the brain MRI. However, PET/CT enabled
the detection of brain metastases in only nine (64%)
of these patients. The other five (36%) patients 
showed negative results. An example of a positive 
case is shown in Figure 1. 
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Figure 1 Images of a 63-year-old woman with lung cancer who was sent for restaging after lobectomy and 
chemotherapy in 2019. (A) Axial T1-weighted image with gadolinium enhancement shows multiple enhancing
nodules scattered over the bilateral cerebral hemispheres. (B) and (C) Attenuation-corrected axial 18F-FDG 
PET and fused axial 18F-FDG PET images of the same plane show no abnormal hypermetabolic uptake beyond
that of the normal brain parenchyma.
	 In the per-lesion analysis, 81 brain metastatic lesions were detected on brain MRI, of which only 14 (17.3%)
were detected on PET. The remaining 67 lesions were undetected. The quantitative PET parameters calculated
from PET/MRI images in patients who showed positive and negative results for brain metastasis on PET 
imaging are shown in Table 1. 

Table 1 Comparison of quantitative parameters of metastatic lesions detected on PET and those not 
detected on PET.

Parameter Lesions that were positive on PET
(n=14)

Lesions that were negative on PET
(n=67)

Lesion size (cm) Mean 1.45 0.45

Max/Min 3.6/03 1.4/0.16

Median 1.3 0.4

IQR 0.93–1.42 0.3–0.5

SUVmax Mean 15.04 11.11

Max/Min 30.12/8.43 17.08/6.66

Median 14.35 10.88

IQR 10.92–16.79 8.97–12.84

SUVmean Mean 9.49 8.1

Max/Min 20.21/4.5 12.37/4.66

Median 9.32 8.21

IQR 6.6–10.74 6.81–8.78
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SUVpeak Mean 8.14 7.84

Max/Min 16.2/3.31 11.51/5.2

Median 8.16 7.84

IQR 6.97–8.69 6.59–8.78

TLG Mean 20.66 2.25

Max/Min 171.55/1.39 14.9/0.18

Median 8.16 1.36

IQR 4.28–13.33 0.98–2.53

MTV Mean 2.1 0.28

Max/Min 12.18/0.08 2.23/0.02

Median 0.87 0.17

IQR 0.5–1.63 0.12–0.29

TBRmax Mean 2.67 1.5

Max/Min 5/1.63 3.4/1.08

Median 2.35 1.4

IQR 1.98–3.0 1.3–1.6

TBRmean Mean 2.67 1.5

Max/Min 5/1.63 3.4/1.08

Median 2.35 1.4

IQR 1.98–3.0 1.3–1.6

TBRmean Mean 1.66 1.1

Max/Min 3.36/1.06 2.8/0.84

Median 1.4 1.1

IQR 1.23–1.9 0.96–1.15

SUVR Mean 2.73 1.62

Max/Min 5.45/1.09 2.3/0.98

Median 2.37 1.64

IQR 1.97–3.38 1.37–1.87

Mean ADC Mean 998.35 839.48

Max/Min 1285.04/698 1088/589.5

Median 909.5 817.8

IQR 831.73–1224.5 759.5–931.1

	 The detection rate of the per-lesion analysis was 0.17. IQR, interquartile range; SUV, standardized uptake
value; TLG, total lesion glycolysis; MTV, metabolic tumor volume; TBR, tumor-to-background ratio; SUVR, 
standardized uptake value ratio; ADC, apparent diffusion coefficient.
	 The logistic regression and ROC analyses of quantitative parameters from the 81 detected brain metastatic
lesions that could affect the positivity of the PET component of PET/MRI are shown in Table 2. A multivariate
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logistic regression analysis could not be performed because of the inadequate number of positive lesions 
(only 14 lesions). Therefore, only crude odds ratio values from the univariate analysis were reported. 
Multicollinearity between the parameters was also found, which resulted in a wide range of 95% confidence
intervals.
	 In the ROC analysis, TBRmax and lesion size were the parameters with the highest area under the curve
(AUC) for differentiating negative and positive lesions on PET imaging. The optimum TBRmax cutoff with 
the highest AUC for PET positivity was 1.83. 

Table 2 Univariate logistic regression analysis and area under the ROC curve for each quantitative PET 
parameter.

Parameter Univariate analysis Area under the ROC 
curve (95% CI)Crude OR (95% CI) P value

TBRmax 69.3 (6.8–708.4) <0.001 0.96 (0.92–1.00)

Lesion size 100.7 (11.9–848.2) <0.001 0.92 (0.83–1.00)

TLG 1.4 (1.2–1.7) <0.001 0.89 (0.80–0.98)

TBRmean 29.9 (2.9–309.8) 0.004 0.87 (0.76–0.97)

MTV 10.7 (2.5–45.9) 0.001 0.83 (0.69–0.98)

SUVR 18.1 (2.9–110.2) 0.002 0.81 (0.63–0.99)

SUVmax 1.34 (1.09–1.65) 0.006 0.73 (0.56–0.89)

Mean ADC 1.01 (1.00–1.01) 0.002 0.72 (0.55–0.88)

SUVmean 1.25 (0.98–1.59) 0.068 –

SUVpeak 1.09 (0.81–1.47) 0.579 –
	
	 TBRmax and the size of the lesion had the highest crude ORs and AUCs. P<0.05 indicates statistical 
significance.
	 Only significant parameters from the logistic regression analysis underwent Spearman’s correlation 
analysis. Lesion size showed a strong significant correlation with TLG and MTV and a weak-to-moderate 
correlation with SUVmax, SUVR, TBRmax, and the mean ADC value. There was a strong correlation between
TBRmax and TBRmean (Table 3).

Spearman’s 
rho

(P value)

Size SUV
max

TLG MTV TBR
max

TBR
mean

SUVR Mean 
ADC 
value

Lesion size 1.0

SUVmax 0.28

(0.01)

1.0

TLG 0.75

(<0.001)

0.51

(<0.001)

1.0
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MTV 0.75

(<0.001)

0.23

(0.04)

0.93

(<0.001)

1.0

TBRmax 0.4

(<0.001)

0.33

(0.003)

0.44

(<0.001)

0.4

(<0.001)

1.0

TBRmean 0.1

(0.4)

0.17

(0.13)

0.18

(0.13)

0.15

(0.2)

0.83

(<0.001)

1.0

SUVR 0.35

(0.001)

0.85

(<0.001)

0.56

(<0.001)

0.32

(0.003)

0.44

(<0.001)

0.26

(0.02)

1.0

Mean ADC 
value

0.36

(0.001)

0.34

(0.002)

0.33

(0.003)

0.26

(0.2)

0.11

(0.34)

−0.07

(0.5)

0.32

(0.004)

1.0

P <0.05 indicates statistical significance.

Discussion
Additional detection of brain metastasis by dedicated brain PET/MRI

	 In the patient-based analysis, the detection of brain metastasis by PET/CT alone had a ratio of 0.64 
per patient compared with MRI as the reference standard, which is higher than that reported in previous 
studies19-21. A comparison of the sensitivity of PET/CT for detecting brain metastasis in our study and in 
previous studies is shown in Table 4. 

Table 4 Sensitivity for the diagnosis of brain metastasis on PET/CT compared with dedicated brain MRI or
PET/MRI in previous studies.

Study Origin Study type No. of 
patients

No. of 
patients 
positive 
for brain 
metastasis

Contrast
-enhanced 
CT

MRI PET/CT 
sensitivity 
(%)

Brain MRI 
sensitivity 
(%)a

Kruger et al. Germany Prospective 104 22 Yes 1.5 T 27.3% 
(6/22)

-

Lee et al. Korea Prospective 442 50 No 3 T 24% 
(12/50)

88

Ho et al. Taiwan Retrospective 805 79 No 3 T 27% 
(21/79)

-

This study Thailand Retrospective 89 14 No 3 T 64% (9/14) -
aBrain MRI sensitivity was not available for some studies because MRI was used as the reference standard.
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	 In the per-lesion analysis, the detection rate of PET/CT was relatively low (0.17). The reason for this 
finding may be that some patients had both positive and negative PET brain metastasis. Small lesions may
not have been detected, although these patients were still considered positive cases in the per-patient 
analysis. This fact, along with other potential differences, such as fewer patients with brain metastases and
different scanners, might have resulted in more positive cases in our per-patient analysis than in other 
previous studies. The improved brain metastasis detection rate achieved with dedicated brain PET/MRI 
appears to be necessary to supplement standard PET/CT for detecting brain metastasis.

Quantitative parameters associated with positivity of PET and correlations between parameters.
	 Following univariate logistic regression and ROC analysis, quantitative PET parameters which affected 
the positivity of lesions on the PET imaging with an AUC of >0.8 were TBRmax, size, TLG, TBRmean, MTV, 
and SUVR. The high AUCs reflected their potential to differentiate between negative and positive lesions 
on PET imaging When a lesion was large and the uptake of FDG was high compared with relatively high 
background activity in the brain, the lesion was more visible. However, the TBRmean might not be an ideal 
parameter for differentiating between the positivity and negativity of lesions. The reason for this could be
because some lesions had low central FDG uptake and TBRmean values, even though the lesions were 
clearly visible (Figure 2).

Figure 2 Images of a 62-year-old man with lung cancer who was sent for initial staging: (A) Axial T1-weighted
image with gadolinium enhancement shows a 3-cm ring-enhancing lesion in the left frontoparietal region. 
(B) and (C) Attenuation-corrected axial 18F-FDG PET image and fused axial 18F-FDG PET image of the same 
plane with increased 18F-FDG uptake at the periphery of the lesion and low central 18F-FDG uptake, resulting
in a low TBRmean value. 
	 The most important findings related to the quantitative parameters involved TBRmax and lesion size. 
The lesion size was related to the positivity of the PET images, which is similar to the results of a study 
conducted by Deuschl et al. in 201711. In 2019, Ho et al.21 reported that the minimum and mean sizes of 
positive PET lesions were 0.6 cm and 1.8±1.2 cm, respectively. These sizes are slightly different from our 
results of 0.3 cm and 1.45 cm, respectively. Regarding TBRmax, Ho et al. reported that the mean and minimum
TBRmax values of lesions positive on PET were 2.6±0.8 and 1.6, respectively. In our study, no lesions with a 
TBRmax <1.6 were positive on PET. Additionally, we found that the TBRmax cut-off point at which all PET 
scans should be positive was 1.83, which had optimum sensitivity and specificity, as shown by the ROC 
analysis.
	 However, 4 of the 17 lesions with a TBRmax >1.83 were negative on PET. This finding may be explained 
by the small size of some lesions, causing difficulty in selecting the region of interest. Additionally, the lesion
sites were near the cortex of the brain, where the TBRmax values may have been exaggerated. 
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	 The correlation analysis between the quantitative
parameters showed a strong correlation between 
lesion size and TLG and MTV, which is consistent 
with the fact that lesion size can directly affect 
TLG and MTV values in the formulas. However, 
there was a poor correlation between the ADC 
values and the FDG PET parameters. This finding 
suggests that the cellularity of brain metastasis 
from lung cancer has no association with tumor 
glucose metabolism.
	 In summary, PET/MRI provided improved detection
of brain metastasis compared to PET/CT alone, and
the MRI was the main component of this result.
Besides controllable factors, such as blood glucose,
the detection of brain metastasis in PET imaging 
is hindered by high physiological background activity.
Currently, this problem has no definite solution. 
An adequate tumor-to-background ratio and size 
were required to visually detect the lesions. If a 
lesion is detected, positive FDG uptake of the 
lesion could reflect useful information on tumor 
biology. PET/CT showed false-negative results for 
brain metastasis of up to 33% in the per-patient 
analysis and up to 83% in the per-lesion analysis. 
Therefore, dedicated brain MRI or PET/MRI should 
still be considered in high-risk patients, depending
on local availability. The limitations of this study 
include the small sample size and the lack of a 
long-term follow-up. A longer follow-up may yield 
information on the effects of these investigations 
on patient outcomes, such as the survival benefit.

Conclusion
	 PET/CT alone showed relatively high false-negative
results for brain metastasis compared with PET/MRI.
Therefore, dedicated brain MRI or PET/MRI in addition
to the standard PET/CT protocol should be considered
in high-risk patients with negative PET/CT findings.
The most important parameters in differentiating 
between negative and positive lesions on PET imaging
are TBRmax and lesion size.
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จะไม่เปิดเผยชือ่ผู้ส่งบทความให้ผู้ทรงคุณวุฒิทราบ และจะไม่เปิดเผยชือ่ผู้ทรงคุณวุฒิให้ผู้เขียนทราบ และกองบรรณาธกิารจะไม่
เปิดเผยทัง้ชือ่ผู้เขียนและชือ่ผู้ทรงคุณวฒิุให้บุคคลอ่ืน ทราบด้วยเชน่กัน
	 5. เม่ือบทความได้รบัการทบทวน ประเมิน วจิารณ์ จากผู้ทรงคุณวฒิุ และมีความเห็นอยา่งไร กองบรรณาธกิารจะดำ�เนินการ
ดังต่อไปน้ี
		  - กรณีมีความเห็นให้ ผู้เขียนแก้ไขบทความ (Revision Require) กองบรรณาธกิารจะจดัส่งผลการประเมิน รวมถึง
คำ�แนะนำ�จากบรรณาธกิารให้ผู้เขยีน แก้ไขบทความ และเม่ือแก้ไขเสรจ็แล้วให้ส่งกลับคืนมายังบรรณาธกิาร และพิจารณาใหม่อีกครัง้
โดยอาจส่งให้ผู้ทรงคุณวุฒิตรวจสอบผลการแก้ไข หรอืบรรณาธกิารตรวจสอบด้วยตนเอง ซึ่งหากต้องมีการแก้ไขในรอบที่สอง
(round 2) ก็จะดำ�เนินการส่งกลับไปยังผู้เขียนให้แก้ไข และตรวจสอบผลการแก้ไข จนกวา่จะมีเน้ือหาบทความสมบูรณ์
		  - กรณีมีความเห็นให้ ปฏิเสธการรบัตีพิมพ์ (Decline Submission) กองบรรณาธกิารจะส่งจดหมายแจง้ผลดังกล่าว
ให้ผู้เขียนรบัทราบ พรอ้มทัง้เหตุผลของการปฏิเสธการรบั
		  - กรณีมีความเห็นให้ ตอบรบัการตีพิมพ์ (Accept Submission) กองบรรณาธิการจะแจ้งผู้เขียนให้ทราบ และ
ดำ�เนินการส่งไฟล์บทความเข้าสู่ข้ันตอนการปรบัแก้ไขต้นฉบับ การพิสูจน์อักษร และการจดัรูปแบบเอกสารตามเทมเพลตบทความ
ของวารสารก่อนนำ�ไปเผยแพร ่โดยทมีผู้ชว่ยบรรณาธกิารวารสาร

	 หลังจากบรรณาธกิารได้ส่งข้อมูลการแก้ไขจากผลการประเมินของผู้ทรงคุณวุฒิให้กับผู้เขียนให้ผู้เขียนแก้ไข
เอกสารและจดัทำ�ตารางสรปุผลการแก้ไขส่งกลับบรรณาธกิารดังน้ี

ตารางท่ี 1 การแก้ไขบทความตามคำ�แนะนำ�ของผู้ทรงคุณวุฒิ

คำ�แนะนำ�ของผู้ทรงฯ รายละเอียดการแก้ไข หลักฐานการแก้ไข ไม่แก้ไข

คนที ่1
ระบุขอ้เสนอแนะของผู้ประเมิน
คนที ่1 ทกุข้อ

แก้ไขจากเดิม …….. เป็น …………. ปรากฏในหน้าที ่……….. ระบุเหตุผลและหลักฐานทาง
วชิาการ

คนที ่2
ระบุขอ้เสนอแนะของผู้ประเมินคน
ที ่2 ทกุข้อ

แก้ไขจากเดิม …….. เป็น …………. ปรากฏในหน้าที ่……….. ระบุเหตุผลและหลักฐานทาง
วชิาการ

คนที ่3
ระบุขอ้เสนอแนะของผู้ประเมินคน
ที ่3 ทกุข้อ

แก้ไขจากเดิม …….. เป็น …………. ปรากฏในหน้าที ่……….. ระบุเหตุผลและหลักฐานทาง
วชิาการ
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	 ทัง้น้ี กิจกรรมการพิจารณาบทความทัง้หมด ต้องดำ�เนินการผ่านทางระบบวารสารอิเล็กทรอนิกส์ของวารสารภายในเวบ็ไซต์
Thai Journal Online (ThaiJO) URL : https://www.tci-thaijo.org  ซึง่รบัผิดชอบดูแลระบบโดยศูนย์ TCI และศูนย์เทคโนโลยี
อิเล็กทรอนิกส์และคอมพิวเตอรแ์ห่งชาติ (National Electronics and Computer Technology Center ; NECTEC) เพ่ือให้
การทำ�งานเป็นระบบวารสารของราชวทิยาลัยฯ เป็นไปตามมาตรฐานสากล

ลขิสิทธิแ์ละสิทธิใ์ห้ใชบ้ทความ (Copyright and Right)
	 วารสารวชิาการราชวทิยาลัยจุฬาภรณ์ เป็นวารสารในรูปแบบเปิด (Open Access) ผู้ใชท้ั่วไปหรอืระบบสารสนเทศของ
หน่วยงาน ฐานข้อมูลอัตโนมัติ ระบบห้องสมุดอัตโนมัติ สามารถเข้าถึงดาวน์โหลดเอกสารไฟล์บทความบนเวบ็ไซต์วารสาร โดยไม่มี
ค่าใชจ้า่ยแต่อย่างใด
	 ขอ้ความภายในบทความทีตี่พิมพ์ในวารสารวชิาการราชวทิยาลัยจุฬาภรณ์ทัง้หมด รวมถึงรูปภาพประกอบตารางเป็นลิขสิทธิ์
ของราชวทิยาลัยจุฬาภรณ์ การนำ�เน้ือหา ข้อความหรอืข้อคิดเห็น รูปภาพ ตาราง ของบทความไปจดัพิมพ์เผยแพรใ่นรูปแบบต่าง ๆ 
เพ่ือใชป้ระโยชน์ในเชงิพาณิชย์ ต้องได้รบัอนุญาตจากกองบรรณาธกิารวารสารอย่างเป็นลายลักษณ์อักษร
	 ราชวทิยาลัยฯ อนุญาตให้สามารถนำ�ไฟล์บทความไปใชป้ระโยชน์และเผยแพรต่่อได้ โดยอยู่ภายใต้เง ือ่นไขสัญญาอนุญาต
ครเีอทฟีคอมมอน (Creative Commons License : CC) โดย ต้องแสดงทีม่าจากวารสาร – ไม่ใชเ้พ่ือการค้า – ห้ามแก้ไขดัดแปลง,
Attribution-NonCommercial-NoDerivatives 4.0 International (CC BY-NC-ND 4.0) ข้อความที่ปรากฏในบทความใน
วารสารเป็นความคิดเห็นส่วนตัวของผู้เขียนแต่ละท่านไม่เก่ียวข้องกับราชวทิยาลัยจุฬาภรณ์ และบุคลากร คณาจารย์ท่านอ่ืน ๆ ใน
ราชวทิยาลัยฯ แต่อย่างใด ความรบัผิดชอบ องค์ประกอบทั้งหมดของบทความแต่ละเร ือ่งเป็นของผู้เขียนแต่ละท่าน หากมีความ
ผิดพลาดใด ๆ ผู้เขยีนแต่ละทา่นจะรบัผิดชอบบทความของตนเอง ตลอดจนความรบัผิดชอบด้านเน้ือหา และการตรวจรา่งบทความ
เป็นของผู้เขียน ไม่เก่ียวข้องกับกองบรรณาธกิาร

	 นโยบายการจดัเก็บข้อมูลระยะยาว (Archiving) 
	 วารสารมีการจดัเก็บข้อมูลในระยะยาวโดยเข้าสู่ระบบฐานข้อมูล Thai Journal Online ซึง่เป็นฐานข้อมูลวารสารวชิาการ
อิเล็กทรอนิกส์ของประเทศไทย

	 นโยบายจรยิธรรมการทดลอง (Research Integrity Policy)
	 บทความจากงานวจิยัทีส่่งเขา้มารบัการตีพิมพ์และเก่ียวข้องกับการทำ�วจิยัในมนุษย์ ต้องได้รบัการอนุมัติจากคณะกรรมการ
พิจารณาจรยิธรรมการวจิยัในคนจากสถาบันที่ผ่านการรบัรองจากสำ�นักงานมาตรฐานการวจิยัในคน สำ�นักงานการวจิยัแห่งชาติ
และเป็นไปตามมาตรฐานจรยิธรรมและกฎหมายสากล  สำ�หรบัการทดลองในสัตว์ทดลองต้องผ่านการรบัรองจากคณะกรรมการ
พิจารณาจรรยาบรรณการใชสั้ตวเ์พ่ืองานทางวทิยาศาสตร ์เชน่กัน และอยู่ภายใต้หลักพระราชบัญญัติสัตวเ์พ่ืองานทางวทิยาศาสตร์
พ.ศ. 2558 
	 นอกจากน้ีวารสารคาดหวงัให้ผู้เขยีนเคารพสิทธิค์วามเป็นส่วนตัว (privacy) ของผู้เข้ารว่มการวจิยั และได้รบัความยนิยอม
ทีจ่ะนำ�ขอ้มูลมาเผยแพรก่่อนทีจ่ะส่งบทความมายังวารสาร สำ�หรบัข้อมูลและเอกสารต่าง ๆ ผู้เขียนจะต้องส่งหลักฐาน แนบมาพรอ้ม
กับบทความ หรอืส่งมาภายหลังเม่ือบทความได้รบัการรบัพิจารณาตีพิมพ์และกองบรรณาธกิารรอ้งขอไป โดยจดัส่งเป็นไฟล์หลักฐาน
ผ่านระบบวารสารออนไลน์

	 นโยบายการจดัการผลประโยชน์ทับซอ้น (Conflict of Interest/Competing Interest Policy)
	 วารสารมีนโยบายที่จะหลีกเล่ียงต่อการขัดกันของผลประโยชน์ ในกลุ่มกองบรรณาธกิาร ผู้ทรงคุณวุฒิพิจารณาบทความ
ผู้เขียนทุกท่าน เพ่ือให้การตีพิมพ์บทความมีความโปรง่ใสทางวชิาการ ดังน้ันในกรณีที่ฝ่ายใดฝ่ายหน่ึงมีความเก่ียวข้องทั้งทางตรง
และทางอ้อมต่อบทความ ผู้เขียนหลัก (Corresponding Author) ต้องแจง้ให้กับบรรณาธกิารทราบถึงเหตุความสัมพันธดั์งกล่าว 
อย่างเป็นลายลักษณ์อักษร หรอืผ่านทางการส่งข้อความผ่านระบบเวบ็ไซต์วารสาร
	 สำ�หรบัผู้เขียน ต้องมีการใชข้้อมูลในการเขียนงานวจิยัโดยไม่มีส่วนเก่ียวข้องที่อาจทำ�ให้เกิดความโน้มเอียงในงานวจิยั
ในผลการศึกษา สรุปผล หรอื การอภิปรายผล  โดยเฉพาะผลประโยชน์ทางตรงหรอืทางอ้อมต่อการทำ�งานวจิยั อาทิเชน่ การรบั
การสนับสนนุงบประมาณ ค่าเดินทาง ค่าใชจ้า่ย ค่าตอบแทน ค่าทำ�วจิยัจากบรษัิทเอกชน รวมถึงการได้ผลประโยชน์อย่างใดอย่างหน่ึง
ต่อการทำ�งานวจิยัจากบรษัิทเอกชนหรอืหน่วยงาน หรอืผู้เขียนเป็นสมาชกิขององค์กรเอกชนหรอืหน่วยงานทีเ่ก่ียวข้องกับงานวจิยัน้ี 
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	 สำ�หรบัผู้ทรงคุณวุฒิประเมินบทความ ควรให้ข้อมูลต่อบรรณาธกิารผู้รบัผิดชอบบทความ หากคาดว่ามีผลประโยชน์
เก่ียวข้องกับงานวจิยั ให้แจง้ต่อบรรณาธกิาร เพ่ือยืนยันความโปรง่ใสต่อการประเมินบทความ ทั้งน้ี การเก่ียวข้องย่อมมีโอกาสเกิด
ขึน้ได้เสมอ บรรณาธกิารจะเป็นผู้พิจารณาให้ความเห็นในการยอมรบัต่อการประเมินบทความอีกครัง้

	 การจดัเตรยีมต้นฉบับ
	 ต้นฉบับที่ส่งมาเพ่ือลงตีพิมพ์ในวารสารวชิาการราชวทิยาลัยจุฬาภรณ์ ผู้เขียนสามารถจดัเตรยีมต้นฉบับได้ทั้งในรูปแบบ
ภาษาไทยและภาษาอังกฤษ ได้ตามข้อกำ�หนดของวารสารฯ ดังต่อไปน้ี
	 1.  บทความจดัพิมพ์ลงบนขนาดกระดาษ A4  (21×29.7 ซม.) และมีความยาวอยูร่ะหวา่ง 10 - 15 หน้าให้ต้ังค่าหน้ากระดาษ
	     โดยเวน้ระยะขอบบน 3.81 ซม. ขอบล่าง 2.54 ซม. ขอบซา้ย 3.81 ซม. และขอบขวา 2.54 ซม.
	 2. การพิมพ์ด้วยโปรแกรมไมโครซอฟท์เวริด์ (Microsoft Word) พิมพ์หน้าเดียว 1 คอลัมน์ ระยะห่างบรรทัด 1 เท่า
	     (single space) ด้วยรูปแบบอักษร (font) TH Sarabun New ขนาด 16 ตัวอักษรต่อน้ิว ทั้งอักษรภาษาไทยและ
	     ภาษาอังกฤษ
	 3. การใช้ภาษาไทยให้ยึดคำ�สะกดและคำ�แปลความหมายตามหลักราชบัณฑิตยสถาน โดยใช้ภาษาไทยเป็นหลักและใช้
	     ภาษาอังกฤษในกรณีที่ไม่มีคำ�สะกดในภาษาไทยหรอืมีความจำ�เป็นการใช ้อักษรย่อต้องเขียนคำ�เต็มไว้ในการเขียนใน
	     ครัง้แรกก่อน และไม่ใชค้ำ�ย่อที่ไม่เป็นมาตรฐานยกเว้นการย่อเพ่ือเขียนเน้ือหาให้กระชบัขึ้น การแปลศัพท์อังกฤษเป็น
	     ไทย หรอืการเขียนทบัศัพทใ์ห้ยึดตามหลักราชบัณฑติยสถาน
	 4. รูปแบบการเขียนแต่ละเน้ือหามีรายละเอียดแนวทางการปฏิบัติดังน้ี
	     หน้าแรก (สำ�หรบั บทความวจิยั และ บทความวชิาการ)
		  -	 ชือ่เร ือ่ง (Title) ชือ่เร ือ่งควรส้ันกะทดัรดัและส่ือถึงเปา้หมายหลักของบทความ ความยาวไม่ควรเกิน 120 ตัวอักษร
	    		  ชือ่เร ือ่งสำ�หรบับทความภาษาไทย ต้องมีทัง้ภาษาไทยและภาษาอังกฤษ
		  -	 ชือ่ผู้เขยีน (Author name) เขียนต่อจากชือ่เร ือ่งต้องมีทัง้ภาษาไทยและภาษาอังกฤษพรอ้มไม่ใส่ยศหรอืตำ�แหน่ง
			   วชิาการ ในกรณีทีมี่ผู้เขยีนมากกวา่ 1 คน ให้เรยีงชือ่ตามลำ�ดับตามการมีส่วนรว่มเชงิปัญญา เร ิม่จากชือ่แรกมากสุด
			   ถึงชือ่สุดท้ายน้อยที่สุด พรอ้มทั้งแสดงสังกัดหน่วยงานของผู้เขียนทุกคนขณะทำ�การวจิยั และ e-mail เฉพาะ
			   ของผู้รบัผิดชอบหลักบทความ (Corresponding author) แทรกเป็นตัวเลขเชงิอรรถตามลำ�ดับด้านทา้ยหน้าแรก
		  -	 บทคัดย่อ (Abstract) เขียนเน้ือความย่อตามลำ�ดับโครงสรา้งของบทความ ได้แก่ ความสำ�คัญวัตถุประสงค์ 
			   (Background and Purpose) วธิกีารศึกษา (Methods) ผลการศึกษา (Results) และบทสรุป (Conclusions)
	  		  โดยใชภ้าษาเหมาะสมไม่ฟุ่มเฟือยคำ� เปน็ประโยคสมบูรณ์และส่ือความหมายได้ชดัเจนอยา่งกระชบั อ่านเข้าใจงา่ย
			   ไม่ซบัซอ้น เขยีนแยกสองภาษาในภาษาไทยและภาษาอังกฤษ เร ิม่บทคัดยอ่ภาษาไทยก่อนบทคัดยอ่ภาษาอังกฤษ
			   โดยบทคัดย่อภาษาไทยไม่ควรเกิน 300 คำ� และบทคัดย่อภาษาอังกฤษไม่ควรเกิน 250 คำ�
		  -	 คำ�สำ�คัญ (Keywords) ระบุคำ�สำ�คัญในแต่ละภาษา เขยีนด้านทา้ยบทคัดยอ่ ให้ใชค้ำ�ทีส่ื่อความหมายกับเน้ือหา
			   ของงานวจิยั จำ�นวน 3-5 คำ� เรยีงลำ�ดับตามตัวอักษร 

		  ส่วนเน้ือหาของบทความ (สำ�หรบั บทความวจิยั)
		  -	 บทนำ� (Introduction) เขยีนแสดงทีม่าและความสำ�คัญของปัญหา แนวคิดและทฤษฎี วตัถุประสงค์ เหตุผล
			   ความจำ�เปน็ของการศึกษา มีการทบทวนวรรณกรรมทีเ่ก่ียวขอ้งกับบทความและตรงกับวตัถุประสงค์โดยให้ขอ้มูล
			   และอ้างอิงงานทางวชิาการที่เก่ียวข้อง ควรอ้างเอกสารจากบทความทางวชิาการเป็นหลัก ไม่ควรอ้างข้อมูลบน
			   หน้าเวบ็ไซต์ทัว่ไป (ทีไ่ม่ใช ่eJournal) ไม่ควรคัดลอกข้อความเน้ือหาของเอกสารอ่ืนมาอ้างทัง้ข้อความ และไม่ควร
			   ใชเ้อกสารทีเ่ก่าเกินกวา่ 10 ปี นำ�มาอ้าง (ยกเวน้เป็นทฤษฎี ระเบียบ ข้อกฎหมาย หรอืเน้ือหาสำ�คัญ)
		  -	 วธิกีารศึกษา (Methods)  ให้ระบุระเบียบวธิกีารวจิยัหรอืการศึกษา เคร ือ่งมือวจิยั (ถ้ามี) ประชากรและกลุ่ม
			   ตัวอย่าง (ถ้ามี) วธิเีก็บรวบรวมข้อมูล วธิกีารวเิคราะห์ข้อมูล เคร ือ่งมือทางสถิติที่ใช ้การจดัทำ�เน้ือหาอาจแยก
			   หัวข้อย่อยหรอืแบ่งย่อหน้าตามหัวข้อย่อยได้ กรณีการวจิยัที่เก่ียวข้องกับมนุษย์หรอืสัตว์ทดลอง ผู้เขียนต้องมี
			   เอกสารระบุว่าโครงการวจิยัผ่านความเห็นชอบจากคณะกรรมการจรยิธรรมการวจิยัในมนุษย์หรอืสัตว์ทดลอง
			   พรอ้มทัง้ระบุเลขอนุมัติโครงการ และส่งหลักฐานมาเพ่ือประกอบการพิจารณา และต้องระมัดระวังต่อการแสดง
			   เน้ือหาทีขั่ดต่อจรยิธรรมการวจิยัและจรยิธรรมการตีพิมพ์บทความ (ตามนโยบายของ CI Policy)
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		  -     ผลการศึกษา (Results) ให้เขียนรายงานผลการศึกษาหรอืผลการทดลอง โดยเป็นการบรรยายเน้ือหาจากขอ้มูล
			   ทางสถิติทีค้่นพบจากงานวจิยั และ/หรอื ผ่านทางตาราง หรอื รูปภาพ หรอืแผนภูมิ 
		  - 	 อภิปรายผล (Discussion) ส่วนน้ีควรวเิคราะห์ สังเคราะห์ อภิปรายข้อมูลที่ได้มาจากผลการวจิยัข้างต้นรว่ม
			   กับมีการอ้างอิงงานทางวชิาการทีเ่ก่ียวข้องอ่ืน ไม่ใชก้ารอธบิายโดยไม่มีหลักการงานวจิยัอ้างใด ๆ
		  - 	 บทสรุป (Conclusions) เขียนสรุปส่ิงทีไ่ด้ดำ�เนินการและแสดงให้เห็นความสอดคล้องกับวัตถุประสงค์การวจิยั
			   จากข้อมูลของผลการศึกษาและการอภิปราย ผู้เขยีนสามารถแสดงทศันะทางวชิาการของตนได้ มีลำ�ดับของเน้ือหา
			   ทั้งส่วนนำ�เน้ือหาและบทสรุปที่เหมาะสมและอ่านเข้าใจได้ง่าย พรอ้มท้ังประโยชน์ท่ีได้จากงานวจิยั และให้
			   ข้อเสนอแนะสำ�หรบัการวจิยัต่อไปในอนาคต

		  ส่วนเน้ือหาของบทความ (สำ�หรบั บทความวชิาการ)
		  -	 บทนำำ� (Introduction) เขียีนแสดงที่่�มา ที่่�ไป ภููมิิหลััง ความสำำ�คัญ ขอบเขตของเรื่่� องที่่�ต้องการอธิบิาย แสดง
			วั   ตถุุประสงค์์ และอาจให้้ข้้อมููลถึึงประโยชน์์ที่่�จะได้้รับัจากบทความ  โดยสามารถอ้้างอิิงเอกสารร่ว่มด้้วยเพื่่�อ
			   เน้้นย้ำำ�ในประเด็็นของหััวข้้อดัังกล่่าว ความยาวของบทนำำ�ควรอยู่่�ระหว่า่ง 5-10% ของส่่วนเนื้้�อหา
		  -	 เนื้้�อหา ผู้้�เขียีนสามารถเขียีนอธิบิาย วิธิีกีาร หลัักการทฤษฎีี วิธิีกีารรวบรวมข้อ้มููล และให้้เหตุุผลของประเด็็นที่่�เขียีน
			   โดยอาศััยตาราง รููปภาพ แผนภููมิิ เพื่่�อประกอบคำำ�อธิบิายและอ้้างอิิงเอกสารร่ว่มด้้วยโครงสร้า้งการเขียีนสามารถ
			   เรียีงลำำ�ดับหััวข้้อตามความเหมาะสมของผู้้�เขีียนอย่่างเป็็นลำำ�ดับ แต่่ละหััวข้้อมีีความสมบููรณ์์ในตนเอง ไม่่ยาวไป
			   หรือืมากจนเกิินไปจากสััดส่่วนของบทความทั้้�งหมด  
		  -	 บทสรุุป (Conclusions) เขีียนสรุุปสิ่่�งที่่�ได้้อธิบิายความ ข้้อดีีข้้อเสีีย หรือืเสริมิส่่วนที่่�ไม่่ปรากฏในเนื้้�อหาหรือื
			ย้ำ   ำ�ในสิ่่�งสำำ�คัญของเรื่่� อง และ แนวทางการนำำ�ไปใช้ป้ระโยชน์์ต่่อ หรือืตััดสิินความในประเด็็นที่่�ปรากฏในงานเขียีน
			   อย่่างไรก็็ดีีไม่่ควรเขีียนนอกเรื่่� องที่่�ไม่่ปรากฏในบทความ
		
		  การอ้้างในเนื้้�อหาและเอกสารอ้้างอิิง (Cite and References)
		  -	 วารสารวิชิาการราชวิทิยาลััยจุุฬาภรณ์์ใช้้การอ้้างอิิงและเอกสารอ้้างอิิงแบบ AMA (American Medical
			   Association) โดยมีีรายละเอีียดดัังนี้้�
		  -	 เอกสารอ้้างอิิงไม่่ควรเกิิน 30 รายการ
		  -	 ควรให้้ความสำำ�คัญกัับอ้้างอิิง บทความที่่�ได้้รับัการตีีพิิมพ์์ (Peer Review Article) แล้้วในวารสารวิชิาการ
			   (Scholarly Journal) หรือื บทในหนัังสืือที่่�ผ่านการประเมิิน (Peer-reviewed books) และไม่่ควรย้้อนหลััง
			   เกิิน 10 ปีจีากวันัที่่�เขียีน กรณีีอ้้างอิิงเอกสารจากการประชุุมวิชิาการไม่่ควรเกิิน 2 ปีี หลัังการประชุุม และควรระบ
			   แหล่่งข้้อมููลถาวรที่่�เข้้าถึึงได้้จาก DOI (ถ้้ามีี)
		  -	 การอ้้างอิิงวิทิยานิิพนธ์ ์ควรค้้นหาเอกสารเพิ่่�มเติิมว่า่ วิทิยานิิพนธ์ดั์ังกล่่าวได้้รับัการตีีพิิมพ์์เป็น็บทความ ในวารสาร
			วิ   ชิาการ/การประชุุมวิชิาการ หรือืไม่่ และให้้อ้้างอิิงจากแหล่่งข้้อมููลนั้้�นยกเว้น้ค้้นหาไม่่พบ
		  -	 ไม่่ควรอ้้างอิิงบทความหรือืเนื้้�อหาเว็็บไซต์์ส่่วนบุุคคลบนอิินเตอร์เ์น็็ต รวมถึึงเว็็บ Wikipedia และหากเป็็นการ
			อ้   างอิิงเว็บ็ไซต์์หน่่วยงาน ให้้ระบุุ URL และวัันที่่�เข้้าถึึง
		  -	 การอ้้างอิิงในเนื้้�อหา เป็็นระบบตััวเลข (numbering system) 
			   •	 การอ้้างอิิงระบุุตามลำำ�ดับที่่�อ้างอิิงในเนื้้�อหาบทความ ไม่่ใช้ก้ารเรียีงตามตััวอัักษรของชื่่�อผู้้�เขีียนโดยใส่่ตััวเลข
				    ไว้ย้กขึ้้�นท้า้ยข้้อความที่่�ต้องการอ้้างอิิง เช่น่ ข้้อความอ้้างอิิง3 
			   • 	 การอ้้างอิิงในเนื้้�อหา หลายรายการที่่�ตำำ�แหน่่งเดีียวกัันให้้ใช้เ้ครื่่� องหมาย comma คั่่�นระหว่่างตััวเลข เช่น่  
				ข้    ้อความอ้้างอิิง1,5,6,9

		  -	 การเขีียนเลขหน้้าในเอกสารอ้้างอิิง
			   • 	 ใช้ตั้ัวเลขฮินิดููอารบิกิ เท่า่นั้้�น ยกเว้น้เลขหน้้ากรณีีวารสารมีีเลขหน้้าเป็น็ภาษาโรมัันให้้ใส่่ตามที่่�ปรากฏ เช่น่ viii-x.
			   •	 การเขีียนเลขหน้้าให้้ใช้ตั้ัวเลขเต็็มช่ว่ง ยกเว้น้เลขหน้้าที่่�มีตััวอัักษรท้า้ยต้้องใส่่ทั้้�งหมด 124A-126A หรือืกรณีี
				ที่่�    เลขหน้้าเป็็นรหััสเอกสารดิิจิทิัลั ให้้ใช้ร้หััสเอกสารแทนเลขหน้้าเช่น่ e100285 หรือื PMID :
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	 -	 การเขีียนชื่่�อย่่อวารสาร (abbreviation name) ในเอกสารอ้้างอิิง 
			   • 	 กรณีีวารสารต่่างประเทศใช้ต้าม National Library of Medicine (MEDLINE/PubMed) 
				    ค้้นหาได้้จาก https://www.ncbi.nlm.nih.gov/nlmcatalog/journals
				    https://www.ncbi.nlm.nih.gov/nlmcatalog?term=currentlyindexed
				    หรือื Web of Science 
				    https://images.webofknowledge.com/images/help/WOS/A_abrvjt.html
				    หรือื Elsevier

				    https://www.elsevier.com/solutions/sciencedirect/content/journal-    
title-lists

			   • 	 กรณีีวารสารในประเทศและเป็็นภาษาไทย ใช้ช้ื่่�อเต็็มในภาษาไทยของวารสารได้้ 

	 ข้อกำ�หนดและตัวอย่างการเขียนเอกสารอ้างอิง
	 ผู้เขียนสามารถศึกษารายละเอียดตัวอย่างการเขียนเอกสารอ้างอิงตามแต่ละประเภทเอกสาร ได้ที่หน้าเว็บไซต์การส่ง
	 บทความของวารสาร https://www.tci-thaijo.org/index.php/jcra/about/submissions ผู้เขียนที่ประสงค์จะขอ
	 ข้อมูลหรอืรายละเอียดเพ่ิมเติมโปรดติดต่อกองบรรณาธกิาร ได้ที่
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