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บทคดัย่อภาษาไทย 

 อโณทยั จินตบญัญติั : ผลกระทบของยาเคมีบ าบดัต่อการท างานของรังไข่ในสตรีวยัเจริญพนัธุ์ท่ีไดรั้บการรักษา
มะเร็งระบบโลหิตในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์. ( Effect of Chemotherapy on Ovarian Function Following 
Hematologic Malignancy Treatment in Women of Reproductive Age at King Chulalongkorn Memorial Hospital) 
อ.ท่ีปรึกษาหลกั : รศ. นพ.นภชาญ เอ้ือประเสริฐ 

  
วตัถุประสงค ์เพ่ือประเมินผลกระทบของยาเคมีบ าบดัต่อภาวะท่ีรังไข่ไม่สามารถท าหนา้ท่ีไดอ้ย่างสมบูรณ์

ในผูป่้วยมะเร็งทางโลหิตวทิยาหลงัการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดั 

วิธีการวิจัย ท าการศึกษาโดยการเก็บตัวอย่างเลือดของผูป่้วยเพศหญิงท่ีเข้ารับการรักษาท่ีโรงพยาบาล
จุฬาลงกรณ์ดว้ยโรคมะเร็งระบบโลหิตประกอบดว้ยมะเร็งเมด็เลือดขาวชนิดมยัอิลอยด์, มะเร็งต่อมน ้ าเหลืองชนิดฮอดจ์
กิน และมะเร็งต่อมน ้ าเหลืองชนิดนอนฮอดจ์กิน  อายุ 18-40 ปี  จ านวน  29 ราย เพ่ือส่งตรวจระดับฮอร์โมน  anti-
Müllerian hormone(AMH), follicle-stimulating hormone(FSH), luteinizing hormone(LH) และ estradiol หลงัหยุดการ
รักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัหรือปลูกถ่ายไขกระดูกท่ีระยะเวลา 3, 6 และ 12 เดือนเทียบกบัอาสาสมคัรสุขภาพดีท่ีอายเุท่ากนั 
และผูป่้วยตอบแบบสอบถามเก่ียวกับรูปแบบของประจ าเดือนและอาการของภาวะหมดระจ าเดือนก่อน ระหว่าง และ
หลงัการไดรั้บยาเคมีบ าบดั 

ผลการศึกษา ในผูป่้วย 29 รายพบว่า ผูป่้วยท่ีหยุดยาเคมีบ าบดัตั้งแต่ 12 เดือนข้ึนไปมีจ านวน 21ราย พบว่า
ระดบั AMH ในกลุ่มผูป่้วยมีค่าเฉล่ีย 0.96 ± 0.98 นาโนกรัม/มิลลิลิตร เทียบกับกลุ่มอาสาสมคัรมีค่าเฉล่ีย 3.78 ± 2.68 
ng/mL นาโนกรัม/มิลลิลิตร ซ่ึงแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p<0.01) เช่นเดียวกบัระดบั FSH โดยในกลุ่มผูป่้วย
มีค่าเฉล่ีย 23.91 ± 37.96 ยนิูต/ลิตรและในกลุ่มผูป่้วยมีค่าเฉล่ีย 4.90 ± 3.96 ยูนิตต่อลิตร (p=0.03) ในขณะท่ีฮอร์โมนอ่ืน
ไม่พบความแตกต่างอย่างมีนัยส าคญัทางสถิติ ในกลุ่มผูป่้วยหลังหยุดยาเคมีบ าบัดท่ี 3 และ 6 เดือนพบว่าได้จ  านวน
ประชากรน้อยเกินไปซ่ึงจะไม่แสดงผลการศึกษา ในกลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บการปลูกถ่ายไขกระดูกจะมีระดบั AMH ต ่าว่า
ผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บการปลูกถ่ายไขกระดูกอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (P<0.001) ผูป่้วย 17 ใน 21 รายมีการเปล่ียนแปลงของ
ประจ าเดือน โดย 6 รายท่ีไม่มีประจ าเดือนเลย หลงัหยดุยาเคมีบ าบดั ผูป่้วย 4 รายไม่มีประจ าเดือนอีกเลย ซ่ึง 4 รายน้ีเป็น
ผูป่้วยหลงัปลูกถ่ายไขกระดูก 

สรุป ระดบัฮอร์โมน AMH และ FSH มีความไวในการประเมินการท างานของรังไข่ในผูป่้วยมะเร็งระบบ
โลหิตหลังได้รับการรักษาด้วยยาเคมีบ าบัดและการปลูกถ่ายไขกระดูก ในขณะท่ีระดับของ estradiol และ LH  จะ
เปล่ียนแปลงเฉพาะในผูป่้วยท่ีไดรั้บการปลูกถ่ายไขกระดูกเท่านั้น 

 สาขาวิชา อายรุศาสตร์ ลายมือช่ือนิสิต ................................................ 
ปีการศึกษา 2561 ลายมือช่ือ อ.ท่ีปรึกษาหลกั .............................. 
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บทคดัย่อภาษาองักฤษ 

# # 6074046830 : MAJOR MEDICINE 
KEYWORD: Primary ovarian failure, Hematologic malignancy, anti-Müllerian hormone 
 Anothai Chintabanyat : Effect of Chemotherapy on Ovarian Function Following Hematologic 

Malignancy Treatment in Women of Reproductive Age at King Chulalongkorn Memorial Hospital. 
Advisor: Assoc. Prof. NOPPACHARN UAPRASERT, M.D. 

  
Objective to evaluate female reproductive functions after chemotherapy. The impacts of treatment on 

menstruation and perimenopausal symptoms were also assessed. 

              Method We measured the serum AMH, estradiol, follicle-stimulating hormone (FSH) and 
luteinizing hormone (LH) levels in 29 reproductive-aged women with hematologic malignancies, including Hodgkin 
lymphoma, non-Hodgkin lymphoma and acute myeloid leukemia, after the last course of chemotherapy or 
hematopoietic stem cell transplantation (HSCT) compared with those of 29 age-matched healthy females. The 
hormone assays were performed at 3, 6 and more than 12 months after the end of treatment. The AMH levels at over 
12 months were the primary outcome. Questionnaires about changes of menstruation and postmenopausal symptoms 
were completed by patients at the 12th months of study. 

              Results Twenty-nine patients diagnosed hematologic malignancies were included. The hormone 
levels at over 12 months after treatment were performed in 21 patients. The AMH levels at over 12 months in the 
patient group were significantly lower than those of the control group (0.96 ± 0.98 vs. 3.78 ± 2.68 ng/mL, P < 0.01). 
Other hormone levels were not significantly different between the patient group and the control group. There was too 
small sample size to analyzed in patient group at 3 and 6 months after the end of treatment. Among 21 patients with 
available hormonal data, 17 patients had decreased (6) or absent (11) menstruation during treatment. Normal 
menstrual cycles returned in 13 patients, while 4 patients underwent HSCT remained permanent amenorrhea.  

              Conclusion AMH and FSH levels were sensitive marker to determine an ovarian reserve in 
hematologic malignancy patients after chemotherapy and HSCT. Estradiol, FSH and LH levels were substantially 
changed only in patients undergoing HSCT. 

 Field of Study: Medicine Student's Signature ............................... 
Academic Year: 2018 Advisor's Signature .............................. 
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บทที ่1 บทน า 
 

1.1 ความส าคัญและทีม่าของการวจัิย 
โรคมะเร็งทางโลหิตวทิยาซ่ึงหมายความรวมถึงโรคมะเร็งต่อมน ้าเหลืองทั้งชนิดฮอดจกิ์น 

(Hodgkin lymphoma) และนอนฮอดจกิ์น (non-Hodgkin lymphoma) และโรคมะเร็งเมด็เลือดขาว

แบบเฉียบพลนัชนิดมยัอิลอยด ์(acute myeloid leukemia) มีอุบติัการณ์การเกิดโรคในคนไทยสูงมาก

ข้ึนทุกปี ถึงแมว้า่จะมีอุบติัการณ์สูงแต่เน่ืองจากการรักษาหลกัโดยการใหย้าเคมีบ าบดัท่ีมี

ประสิทธิภาพและการปลูกถ่ายไขกระดูกในปัจจุบนัท าให้โรคเหล่าน้ีเป็นโรคมะเร็งท่ีพบการ

หายขาดจากโรคหลงัการรักษาไดถึ้งร้อยละ60-80(1-3) ท าใหผู้ป่้วยโรคน้ีมีชีวิตท่ียนืยาวมากข้ึน และ

หลงัจากท่ีตวัโรคหายขาดนั้น คุณภาพชีวติของผูป่้วยจึงเป็นส่ิงส าคญั เน่ืองจากผูป่้วยโรคน้ีบางส่วน

เป็นเพศหญิงท่ีอยูใ่นวยัเจริญพนัธ์ุ ซ่ึงการมีชีวติครอบครัวและการมีบุตรนั้นเป็นคุณภาพชีวติท่ี

ส าคญัประการหน่ึงท่ีแพทยต์อ้งค านึงถึงหลงัจากผูป่้วยหายขาดจากโรคแลว้ 

การรักษาโดยการใหย้าเคมีบ าบดัหรือการปลูกถ่ายไขกระดูกท่ีตอ้งใหย้าเคมีบ าบดัขนาดสูง

นั้นมีผลต่อการเจริญพนัธ์ุและการมีบุตรยากซ่ึงเป็นภาวะท่ีรังไข่ไม่สามารถท าหนา้ท่ีไดอ้ยา่ง

สมบูรณ์ (primary ovarian failure) เกิดจากยาเคมีบ าบดัไปท าลายเซลลไ์ข่ (oocyte) ภายในรังไข่ซ่ึง

เป็นเซลลสื์บพนัธ์ุของเพศหญิง(4) นอกจากน้ีการรักษาโดยการฉายแสงท่ีหนา้ทอ้งบริเวณต าแหน่งรัง

ไข่ก็มีผลในการท าลายเซลลไ์ข่เช่นเดียวกนั(5) 

ภาวะท่ีรังไข่ไม่สามารถท าหนา้ท่ีไดอ้ยา่งสมบูรณ์ หรือ primary ovarian failure หมายถึง

ภาวะท่ีรังไข่ไม่สามารถท าหนา้ท่ีไดก่้อนวยัอนัควร หรือภาวะหมดประจ าเดือนก่อนวยัอนัควรใน

เพศหญิงท่ีอายตุ  ่ากวา่ 40 ปี(6) โดยมีการศึกษาท่ีผา่นมาพบวา่มีการใชร้ะดบัฮอร์โมน anti-Müllerian 

hormone (AMH) ซ่ึงเป็นฮอร์โมนท่ีสร้างจากเซลลข์องรังไข่โดยตรง (follicle) พบวา่มี

ความสัมพนัธ์กบัการท างานของรังไข่ท่ีเหลืออยู ่ (ovarian reserve) ในผูป่้วยโรคมะเร็งท่ีไดรั้บยาเคมี

บ าบดั(7, 8) 

อยา่งไรก็ตาม ยงัไม่มีการศึกษาในกลุ่มประชากรของประเทศไทยเก่ียวกบัผลกระทบของยา

เคมีบ าบดักบัการเจริญพนัธ์ุและมีบุตรยากของผูป่้วย การศึกษาน้ีจึงเป็นการศึกษาเพื่อดูระดบั AMH 

ของผูป่้วยโรคมะเร็งต่อมน ้าเหลืองทั้งชนิดฮอดจกิ์นและนอนฮอดจกิ์นหลงัจากการรักษาดว้ยยาเคมี
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บ าบดัทั้งสูตรท่ีประกอบดว้ย alkylating agent และสูตรท่ีไม่ประกอบดว้ย alkylating agent และ

โรคมะเร็งเม็ดเลือดขาวแบบเฉียบพลนัชนิดมยัอิลอยดห์ลงัจากหยดุการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดั เทียบ

กบัระดบั AMH ของคนปกติ เพื่อน าขอ้มูลไปใชป้ระโยชน์ในการรักษาในอนาคตเก่ียวกบัการ

แนะน าผูป่้วยเพื่อเก็บเซลลสื์บพนัธ์ุ (cryopreservation) ก่อนการรักษาดว้ยการใหย้าเคมีบ าบดัต่อไป 

 

1.2 ค าถามของการวจัิย 
 ค าถามหลกั (primary research question) 

 ระดบั anti-Müllerian hormone ท่ีระยะเวลา 12 เดือนข้ึนไปหลงัจากหยดุการรักษาดว้ยยา

เคมีบ าบดั ในผูป่้วยโรคมะเร็งทางโลหิตวทิยาท่ีเขา้รับการรักษาท่ีโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ต ่ากวา่

ประชากรทัว่ไปหรือไม่ 

 Are AMH levels in hematologic malignancy patients after the complete treatment with 

chemotherapy over 12 months lower than those of healthy population? 

 ค าถามรอง (secondary research question) 

1. ระดบัค่าฮอร์โมน anti-Müllerian hormone ท่ีระยะเวลาท่ีระยะเวลา 3 และ 6 
เดือนหลงัจากหยดุการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัต ่ากวา่ประชากรทัว่ไปหรือไม่ 

2. ระดบัค่าฮอร์โมน follicle-stimulating hormone, luteinizing hormone และ 
estradiol ท่ีระยะเวลาท่ีระยะเวลา 3, 6 และ 12 เดือนหลงัจากหยดุการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัแตกต่าง
จากระดบัในประชากรทัว่ไปหรือไม่  

3. ประวติัแบบแผนของประจ าเดือนและอาการวยัทองท่ีเปล่ียนแปลงไปขณะไดรั้บ
และหลงัไดรั้บยาเคมีบ าบดั 

1. Are AMH levels in hematologic malignancy patients after the complete treatment with 

chemotherapy at 3 and 6 months lower than those of healthy population? 

2. Are follicle-stimulating hormone, luteinizing hormone and estradiol levels in 

hematologic malignancy patients after the complete treatment with chemotherapy at 3, 6 and 12 

months different from those of healthy population? 
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3. Do menstrual cycles of patients change and postmenopausal symptoms develop during 

and after received chemotherapy? 

 

1.3 วตัถุประสงค์ของการวจัิย 
1. เพื่อประเมินผลกระทบของยาเคมีบ าบดัต่อภาวะท่ีรังไข่ไม่สามารถท าหนา้ท่ีได ้

อยา่งสมบูรณ์ในผูป่้วยมะเร็งทางโลหิตวทิยาหลงัการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดั 

2. เพื่อประเมินแบบแผนของประจ าเดือนและอาการวยัทองท่ีอาจเกิดข้ึนหลงัการ 
รักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัในผูป่้วยมะเร็งทางโลหิตวทิยา 

3. เพื่อใชเ้ป็นแนวทางในการเก็บรักษาเซลลสื์บพนัธ์ุก่อนใหก้ารรักษาดว้ยยาเคมี 
บ าบดัในผูป่้วยมะเร็งทางโลหิตวทิยาในอนาคต 

 
1.4 สมมติฐาน 

ระดบั AMH ท่ีระยะเวลา 12 เดือนหลงัจากหยดุการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดั ในผูป่้วยโรคมะเร็ง

ทางโลหิตวทิยาท่ีเขา้รับการรักษาท่ีโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ต ่ากวา่ประชากรทัว่ไป 

 

 

 

 

 

 

 

 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 7 

1.5 กรอบแนวความคิดในการวจัิย 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 
 
1.6 ข้อตกลงเบื้องต้น 

หญิงอายุ 18-40 ปี ผา่นการรักษาโรคมะเร็งต่อมน ้าเหลือง หรือมะเร็งเมด็เลือดขาวเฉียบพลนัชนิด

มยัอิลอยดด์ว้ยยาเคมีบ าบดัหรือการปลูกถ่ายไขกระดูก และอยูใ่นภาวะโรคสงบ และอาสาสมคัรท่ีอาย ุ18-

40 ปีท่ีมีสุขภาพดี 

 

 

ภาวะทีรั่งไข่ไม่สามารถท าหน้าที่

ได้อย่างสมบูรณ์ 

ปัจจยัจากการรักษามะเร็งระบบโลหิต 

- จ ำนวนรอบของกำรได้รับยำเคมี
บ ำบดั 

- กำรได้รับกำรฉำยแสงบริเวณรังไข่ 
- สตูรยำเคมีบ ำบดั 
- ระยะเวลำของกำรได้รับยำเคมีบ ำบดั 
- กำรมีมะเร็งรุกรำนรังไข ่
- กำรปลกูถำ่ยไขกระดกู 
- โรคมะเร็งที่ไมอ่ยูใ่นภำวะสงบ 

 

ค่าทีว่ดัได้ 

เคร่ืองมือท่ีวดัระดบัฮอร์โมนในเลือด 

การตอบแบบสอบถามของผูเ้ขา้ร่วมวจิยั 

ปัจจยัทัว่ไป 

- อำย ุ
- ควำมผิดปกตขิองรังไขแ่ต่

ก ำเนดิ 
- ระดบัฮอร์โมนเพศ 
- ควำมผิดปกตขิองระบบ

สบืพนัธุ์ 
- ควำมเจ็บป่วยรุนแรงอื่น 
- ภำวะถงุน ำ้ในรังไข ่

ค่าทีว่ดัได้ 

- ช่วงของรอบประจ าเดือน 
- ยาคุมก าเนิด 
- การตั้งครรภ ์

รูปภาพที ่1 แสดงกรอบแนวความคิดในการวิจยั 
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1.7 ค านิยามเชิงปฏิบัติการทีใ่ช้ในการวจัิย 
- Acute myeloid leukemia (AML) คือโรคมะเร็งเมด็เลือดขาวชนิดเฉียบพลนั เกิดจากเซลล์

เมด็เลือดขาวตวัอ่อนมีการกลายพนัธ์ุเกิดเป็นเซลลม์ะเร็งท่ีมีการเพิ่มจ านวนเซลลป์ริมาณมาก
ในไขกระดูกภายในระยะเวลาอนัสั้น ท าใหเ้กิดภาวะซีด ติดเช้ือ และเกล็ดเลือดต ่า 

- Non-Hodgkin lymphoma (NHL) คือโรคมะเร็งต่อมน ้าเหลือง เกิดจากเซลลเ์มด็เลือดขาว
ชนิดลิมโฟไซตเ์กิดเป็นเซลลม์ะเร็งบริเวณต่อมน ้าเหลือง ไขกระดูก หรือบริเวณนอกต่อม
น ้าเหลือง และอาจท าใหมี้ไข ้ ทานอาหารไดน้อ้ยและน ้ าหนกัลด วนิิจฉยัโดยพบลกัษณะ
พยาธิวทิยาจากเน้ือเยือ่เป็นเซลลแ์บบนอนฮอดจกิ์น 

- Hodgkin lymphoma คือโรคมะเร็งต่อน ้าเหลือง เกิดจากเซลลม์ะเร็งเมด็เลือดขาวชนิดลิมโฟ
ไซตเ์ช่นเดียวกบั non-Hodgkin lymphoma แต่พยาธิวิทยาจากเน้ือเยือ่พบเซลลช์นิดReed–
Sternberg cell 

- Complete remission คือภาวะท่ีโรคมะเร็งอยูใ่นระยะสงบ ซ่ึงในกลุ่ม acute myeloid 
leukemia หมายความวา่มีเซลลเ์มด็เลือดขาวตวัอ่อนในไขกระดูกนอ้ยกวา่ร้อยละ 5 ของเซลล์
ในไขกระดูกทั้งหมด และในกลุ่ม non-Hodgkin และ Hodgkin lymphoma หมายความวา่
ภายหลงัการรักษาแลว้ภาพรังสีโดยเอกซเรยค์อมพิวเตอร์ (computed tomography) พบต่อม
น ้าเหลืองเล็กลงขนาดนอ้ยกวา่ 1 เซนติเมตรหรือไม่พบรอยโรคจากการท าเพทซีที (PET/CT 
or positron emission tomography/computed tomography) 

- Anti-Müllerian hormone (AMH) คือฮอร์โมนท่ีสร้างจากเซลลใ์นรังไข่ (follicle) จะมี
ปริมาณลดลงถา้หากเซลลใ์นรังไข่ลดลง 

- Follicle-stimulating hormone (FSH) คือฮอร์โมนท่ีสร้างจากต่อมใตส้มองส่วนหนา้เพื่อ
กระตุน้การสร้างฮอร์โมนเพศท่ีรังไข่  

- Luteinizing hormone (LH) คือฮอร์โมนท่ีสร้างจากต่อมใตส้มองส่วนหนา้เพื่อกระตุน้การ
สร้างฮอร์โมนเพศท่ีรังไข่ 

- Estradiol คือฮอร์โมนเพศหญิงท่ีผลิตจากรังไข่ โดยเป็นฮอร์โมนหลกัท่ีท าใหเ้กิดลกัษณะ
ของเพศหญิง เช่น หนา้อก ท าใหส้ะโพกผายออก เป็นตน้ นอกจากน้ียงัผลิตจากต่อมหมวก
ไตไดอี้กดว้ย 

- Hematopoietic stem cell transplantation (HSCT) คือการปลูกถ่ายไขกระดูก เป็นการรักษา
โดยใชเ้ซลลต์น้ก าเนิด โดยผูป่้วยจะไดรั้บยาเคมีบ าบดัขนาดสูงก่อนการใส่เซลลต์น้ก าเนิด
ใหม่ 
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- Ann Arbor staging คือระยะของมะเร็งต่อมน ้าเหลืองทั้งชนิดฮอดจกิ์นและนอนฮอดจกิ์น มี
จ านวน 4 ระยะ ไดแ้ก่ ระยะท่ี 1 คือมีมะเร็งท่ีต่อมน ้าเหลืองอยูใ่น 1 บริเวณของร่างกาย, 
ระยะท่ี 2 คือมะเร็งอยูท่ี่ต่อมน ้าเหลือง 2 กลุ่มข้ึนไปซ่ึงอยูเ่พียงดา้นเดียวของฝ่ังกระบงัลม
เท่านั้น, ระยะท่ี 3 คือมะเร็งท่ีต่อมน ้าเหลือ 2 กลุ่มข้ึนไปแต่อยูข่า้มฝ่ังกระบงัลม และระยะท่ี 4 
คือมีมะเร็งกระจายไปบริเวณอ่ืนออกไปหรือนอกตวัต่อมน ้าเหลือง 

- Risk stratification of acute myeloid leukemia (AML) คือการบอกพยากรณ์โรคของกลุ่ม
โรคมะเร็งเม็ดเลือดขาวชนิดมยัอิลอยด ์ ก าหนดโดยองคก์ร the European LeukemiaNet 
(ELN) ซ่ึงอา้งอิงจากผลตรวจโครโมโซมและการตรวจในระดบัโมเลกุล (chromosome and 
molecular study) โดยแบ่งออกเป็น 3 กลุ่มคือ กลุ่มพยากรณ์โรคดี (favorable risk) กลุ่ม
พยากรณ์โรคปานกลาง (intermediate risk) และกลุ่มพยากรณ์โรคไม่ดี (unfavorable risk) 
 

1.8 รูปแบบการวจัิย 
การวจิยัเชิงวิเคราะห์ (analytic study) แบบการศึกษาจากเหตุไปหาผล (cohort study) 

 

1.9 วธีิด าเนินการวจัิยโดยย่อ 
หากผูป่้วยและอาสาสมคัรมีคุณสมบติัตามเกณฑค์ดัเขา้จะไดรั้บเชิญใหเ้ขา้ร่วม

โครงการวจิยัโดยมาพบแพทยต์ามวนัเวลาท่ีผูด้  าเนินการวิจยันดัหมาย ผูท้  าวจิยัจะอธิบายขอ้มูล แจก

เอกสารขอ้มูลและแบบขอความยนิยอมเขา้ร่วมโครงการวิจยัใหอ้าสาสมคัรน ากลบัไปพิจารณาก่อน

ตดัสินใจ เม่ือตดัสินใจเขา้ร่วมโครงการผูว้จิยัจะซกัประวติั ตรวจร่างกายภายนอก เพื่อบนัทึกขอ้มูล

พื้นฐานในแบบสอบถาม และเก็บตวัอยา่งเลือดของผูป่้วยหลงัจากหยดุการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดั

หรือปลูกถ่ายไขกระดูกท่ี 3, 6 เดือนและ 12 เดือนข้ึนไป และตวัอยา่งเลือดของอาสาสมคัรสุขภาพดี

จ านวน 1 คร้ังเพื่อตรวจวเิคราะห์ผลเลือด AMH, FSH, LH  และ estradiol นอกจากน้ีเม่ือผูป่้วยมา

ตรวจเลือดท่ีระยะเวลา 12 เดือนข้ึนไป ใหผู้ป่้วยท าแบบสอบถามส่วนตวัเร่ืองแบบแผนของการมี

ประจ าเดือนก่อน ระหวา่ง และหลงัการรักษาร่วมกบัอาการของภาวะหมดประจ าเดือน 
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1.10 ปัญหาทางจริยธรรม 
งานวจิยัน้ีใชห้ลกัความเคารพในบุคคล (respect for person) โดยการใหข้อ้มูลอยา่งครบถว้นจน

อาสาสมคัรเขา้ใจเป็นอยา่งดีและตดัสินใจอยา่งอิสระในการใหค้วามยนิยอมเขา้ร่วมในการวจิยั หลกัการ

ใหป้ระโยชน์ ไม่ก่อให้เกิดอนัตราย (beneficence/non-maleficence) ผูป่้วยจะไดรั้บความเส่ียงจากการเจาะ

เลือดเพียงเล็กนอ้ย  มีการรักษาความลบัของผูป่้วยโดยในแบบบนัทึกขอ้มูลจะไม่มี identifier ท่ีจะระบุถึง

ตวัผูป่้วย และหลกัความยติุธรรม (justice) คือมีเกณฑก์ารคดัเขา้และออกชดัเจน ซ่ึงคาดวา่ไม่น่าจะมี

ปัญหาทางจริยธรรม 

 

1.11 ข้อจ ากดัในการวจัิย 
การวจิยัน้ีวางแผนเก็บขอ้มูลตวัอยา่งเลือดของผูป่้วยท่ี 3, 6 และ 12 เดือนหลงัจากหยดุยาเคมี

บ าบดั ตอ้งอาศยัการนดัตรวจติดตาม และใหผู้ป่้วยมาเก็บตวัอยา่งเลือดให้ตรงนดั ซ่ึงอาจมีขอ้จ ากดัในการ

ใหผู้ป่้วยมาตรวจตวัอยา่งเลือดในระยะเวลาดงักล่าว ซ่ึงไดแ้นะน าและพูดคุยท าความเขา้ใจกบัผูป่้วยโดย

ละเอียดอาจช่วยแกปั้ญหาในจุดน้ีได ้

 

1.12 ประโยชน์ทีค่าดว่าจะได้รับจากการวจัิย 
ไดท้ราบขอ้มูลเก่ียวกบัระดบัฮอร์โมนทั้ง AMH, FSH, LH และ estradiol ในกลุ่มผูป่้วยมะเร็ง

หลงัไดรั้บการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัในประเทศไทย และเน่ืองจากปัจจุบนัมีเทคโนโลยดีา้นการเก็บเซลล์

สืบพนัธ์ุไวก่้อนการใหย้าเคมีบ าบดั เพื่อท่ีจะสามารถมีบุตรไดต่้อไปในอนาคตหลงัการรักษาโรคมะเร็ง

ดว้ยยาเคมีบดับดั แต่เน่ืองจากยงัมีราคาสูง ไม่สามารถเขา้ถึงเทคโนโลยไีดใ้นผูป่้วยทุกราย งานวจิยัน้ีอาจ

ใชเ้ป็นขอ้มูลท่ีส าคญัในการตดัสินใจแนะน าวา่ผูป่้วยท่ีตอ้งไดรั้บการรักษาดว้ยเคมีบ าบดัสูตรใด ควรท่ีจะ

มีการวางแผนในการเก็บเซลลสื์บพนัธ์ุไวก่้อนท่ีจะท าการรักษาโรคมะเร็งทางโลหิตวทิยา 

 

1.13 อุปสรรคทีอ่าจเกดิขึน้และมาตรการแก้ไข 
เน่ืองจากงานวจิยัน้ีใชผู้ป่้วยและกลุ่มควบคุมค่อนขา้งมาก และติดตามผลการตรวจทาง

หอ้งปฏิบติัการจากตวัอยา่งเลือดของผูป่้วยถึง 3 คร้ัง อาจท าใหไ้ม่สามารถหาผูป่้วยหรือกลุ่มควบคุมได้

ตามจ านวนท่ีตอ้งการ อาจมีผูป่้วยสูญหายระหวา่งการศึกษา หรือไม่สามารถเก็บตวัอยา่งเลือดไดค้รบตาม
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จ านวนคร้ังท่ีก าหนด การแกไ้ขคือตอ้งมีการประชาสัมพนัธ์ท่ีดี สร้างความสัมพนัธ์และแรงจูงใจท่ีดีกบั

ผูป่้วย ตรวจติดตามและโทรศพัทส์อบถามต่อเน่ืองเป็นระยะ 
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บทที ่2 ทบทวนวรรณกรรมทีเ่กีย่วข้อง 
 

ระบาดวทิยา 
 ปัจจุบนัโรคมะเร็งระบบโลหิตเป็นมะเร็งท่ีมีอุบติัการณ์มากข้ึน แมจ้ะเป็นส่วนนอ้ยของ

โรคมะเร็งทั้งหมดจากรายงานความชุก 5 ปีของโรคมะเร็งในประเทศไทยในปีพุทธศกัราช 2555 

พบวา่มะเร็งเม็ดเลือดขาวคิดเป็นร้อยละ 4 และมะเร็งต่อมน ้าเหลืองคิดเป็นร้อยละ 3 ของโรคมะเร็ง

ทั้งหมด(9) แต่พบวา่ผูป่้วยโรคน้ีอยูใ่นวยัรุ่นจนถึงวยักลางคนจ านวนมาก  

โดยพบวา่มะเร็งต่อมน ้าเหลืองชนิดฮอดจกิ์นพบในเพศหญิงคิดเป็นร้อยละ 44 ของผูป่้วย

ทั้งหมด และกลุ่มอายท่ีุพบมากท่ีสุดคือตั้งแต่อาย ุ20-40 ปี(10) มะเร็งต่อมน ้าเหลือชนิดนอนฮอดจกิ์น

พบในช่วงกลุ่มอาย ุ 15-30 ปีคิดเป็นร้อยละ 17 ของผูป่้วยทั้งหมด และคร่ึงหน่ึงของผูป่้วยเป็นเพศ

หญิง และมะเร็งเม็ดเลือดขาวชนิดมยัอิลอยด์แมจ้ะพบในผูสู้งอายเุป็นส่วนใหญ่ แต่กลุ่มอายนุอ้ย

พบวา่ค่าเฉล่ียอายขุองผูป่้วยอยูท่ี่ 20 ปี และเป็นเพศหญิงร้อยละ 25 ของผูป่้วยทั้งหมด(11) 

ปัจจุบนัการรักษาโรคมะเร็งระบบโลหิตดว้ยยาเคมีบ าบดัและการปลูกถ่ายไขกระดูกท าให้

เพิ่มจ านวนของการท่ีโรคหายขาดไดถึ้งร้อยละ 60 ของมะเร็งเม็ดเลือดขาดชนิดมยัอิลอยดแ์ละมะเร็ง

ต่อมน ้าเหลืองชนิดนอนฮอดจกิ์น ส่วนมะเร็งต่อมน ้าเหลืองชนิดฮอดจกิ์นมีอตัราหายขาดถึงร้อยละ 

80(4) 

 

พยาธิวทิยาของรังไข่และฮอร์โมนเพศหญงิ 
 โดยปกติเพศหญิงจะสร้างเซลลต์น้ก าเนิดของเซลลไ์ข่ (primordial follicle) ตั้งแต่เป็นทารก

ในครรภอ์าย ุ15 สัปดาห์(12) จนกระทัง่อายคุรรภ ์20 สัปดาห์จะมีเซลลไ์ข่ (oocyte) จ  านวน 6-7 ลา้น

เซลล ์ หลงัจากนั้นเซลลไ์ข่บางส่วนจะค่อยๆเกิดการตายของเซลลท่ี์มีการวางรูปแบบไวแ้ลว้ 

(apoptosis) และบางส่วนจะเจริญต่อเป็นเซลลไ์ข่ท่ีเตม็วยั (รูปภาพที ่2) จนกระทัง่เม่ือเกิดเป็นทารก

จะเหลือเซลลไ์ข่เพียง 1-2 ลา้นเซลล ์และมีจ านวนลดลงเม่ืออายมุากข้ึน โดยเม่ืออาย ุ37 ปีเซลลไ์ข่จะ

เหลือจ านวนประมาณ 25,000 เซลล ์ และเหลือ 1,000 เซลลเ์ม่ืออาย ุ 51 ปีซ่ึงเป็นวยัท่ีเร่ิมเขา้สู่ภาวะ

หมดประจ าเดือน(4) 
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รูปภาพที ่2 แสดงลกัษณะการเจริญของเซลลไ์ข่ ตั้งแต่เป็นเซลลต์น้ก าเนิดของเซลลไ์ข่ 
(primordial follicle) จนกลายเป็นเซลลไ์ข่เตม็วยั (oocytes)  

(ดดัแปลงจากรายการอา้งอิงท่ี 4)(4)  

 เม่ือเขา้สู่วยัเจริญพนัธ์ุ ระบบสืบพนัธ์ุจะถูกควบคุมดว้ยล าดบัขั้นแกนของต่อมในสมองไฮ

โปทาลามสั พิทูอิทารีมาถึงรังไข่ (hypothalamo-pituitary-gonadal axis) ดงัแสดงในรูปภาพที ่3 โดย

ต่อมไฮโปทาลามสัจะสร้างฮอร์โมน gonadotrophin releasing hormone (GnRH) ซ่ึงจะไปกระตุน้

ใหต่้อมพิทูอิทารีสร้างฮอร์โมน FSH และ LH ซ่ึงจะไปกระตุน้รังไข่ต่อไปใหส้ร้างฮอร์โมน 

estradiol และ progesterone และเม่ือ estradiol ออกมามากข้ึนจะไปกดการท างาน (negative 

feedback) ของ GnRH และ FSH และเม่ือปริมาณ estradiol ในเลือดเขม้ขน้ท่ีสุดจะเกิดการกระตุน้

ไปท่ี GnRH อีกคร้ังซ่ึงท าให ้ LH ถูกหลัง่ออกมาปริมาณมาก (LH surge) ซ่ึงท าใหเ้กิดการตกไข ่

(ovulation) ในเวลาต่อมา(13) นอกจากน้ี estradiol ยงัท าใหเ้กิดการเปล่ียนแปลงลกัษณะทางเพศแบบ

ทุติยภูมิ (secondary sex characteristic) เช่น  มีเตา้นม สะโพกท่ีผายออก และขนบริเวณอวยัวะเพศ 

เป็นตน้(14) 

 Anti-Müllerian hormone (AMH) เป็นฮอร์โมนท่ีสร้างจากรังไข่โดยตรง โดยหลัง่จากเซลล์

ไข่ท่ียงัไม่เตม็วยั (preantral follicle) ดงัรูปภาพที ่ 4 ซ่ึงปริมาณของเซลลช์นิดน้ีจะคงท่ีแมใ้นช่วงมี
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ประจ าเดือนเพราะเป็นเซลลไ์ข่ท่ีไม่ไดเ้กิดการตกไข่ ท าใหส้ามารถวดัค่า AMH ไดค้งท่ีตลอด และ

เม่ือจ านวนเซลลไ์ข่ลดลงตามอาย ุระดบั AMH จะลดลงดว้ยเช่นกนั(15) 

 

 

รูปภาพที ่3 แสดงถึง hypothalamo-pituitary-gonadal axis ท่ีควบคุมการหลัง่ของฮอร์โมน 
(ดดัแปลงจากรายการอา้งอิงท่ี 16)(16) 
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รูปภาพที ่4 แสดงลกัษณะเซลลไ์ข่ในรังไข่ท่ีสร้างฮอร์โมนแต่ละชนิด 
(ดดัแปลงจากรายการอา้งอิงท่ี 17) (17) 

 
ผลต่อยาเคมีบ าบัดและการปลูกถ่ายไขกระดูกต่อรังไข่ 
 การรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัเป็นการรักษาหลกั (standard treatment) ของโรคมะเร็งระบบ

โลหิต ในเซลลป์กติและเซลลม์ะเร็งนั้นจะมีวฏัจกัรของเซลล ์ (cell cycle) ดงัแสดงในรูปภาพที ่ 5  

โดยเซลลจ์ะเขา้สู่วงจร S-phase เพื่อเพิ่มจ านวน DNA (DNA replication) หลงัจากนั้นเซลลจ์ะอยูใ่น 

G2 เป็นช่วงระหวา่งรอการเพิ่ม DNA จนเสร็จส้ินแลว้เขา้สู่ M-phase ซ่ึงเป็นระยะแบ่งตวัของเซลล ์

(mitosis) และไปสู่ G1 ซ่ึงเป็นช่วงระหวา่งรอแบ่งตวัเรียบร้อยแลว้เขา้สู่ S-phase อีกคร้ัง เซลลบ์าง

เซลลห์ากไม่ตอ้งการแบ่งตวัเพิ่มเติมหลงัจาก M-phase จะไปเขา้สู่ G0 เพื่อหยดุการแบ่งตวั ก่อนจะ

เขา้ G1 อีกคร้ังหากพร้อมท่ีจะเพิ่มจ านวนอีกคร้ัง(18) 
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รูปภาพที ่5 แสดงวฏัจกัรของเซลล ์(cell cycle) 
(ดดัแปลงจากรายการอา้งอิงท่ี 18)(18)  

 

เม่ือเซลลป์กติของร่างกายมนุษยเ์กิดความเสียหายข้ึนภายในเซลลก์็จ  าเป็นตอ้งไดรั้บการ

ซ่อมแซมเช่นเดียวกบัเซลลม์ะเร็ง ซ่ึงยาเคมีบ าบดัน้ีจะออกฤทธ์ิไปท าลายระบบภายในเซลลม์ะเร็งท่ี

ใชซ่้อมแซมตนเอง จนท าใหเ้กิดการการตายของเซลลท่ี์มีการวางรูปแบบไวแ้ลว้ (apoptosis) ซ่ึงการ 

apoptosis นั้นเป็นการท าให้เซลลต์ายโดยธรรมชาติ ผา่นกลไกภายในตวัเซลลเ์องท่ีปกติร่างกายใช้

ในการก าจดัเซลลท่ี์ไม่ตอ้งการ โดยยาเคมีบ าบดัจะออกฤทธ์ิผา่นกลไกสร้าง DNA ท าใหเ้ซลลไ์ม่

สามารถสร้าง DNA และโปรตีนต่อไปได ้ 

ชนิดของยาเคมีบ าบดัจะแบ่งตามกลุ่มของกลไกการออกฤทธ์ิ เช่น กลุ่ม alkylating agent 

เป็นยาเคมีบ าบดัท่ีออกฤทธ์ิต่อ DNA โดยตรงโดยการเติมหมู่อะมิโนลงบน DNA ท าให ้DNA ของ

เซลลไ์ม่สามารถแบ่งตวัได ้ซ่ึงเป็นการออกฤทธ์ิไม่จ  าเพาะต่อการวงจรแบ่งตวัของเซลล ์ยาในกลุ่มน้ี

ไดแ้ก่ cyclophosphamide ซ่ึงเป็นส่วนประกอบส าคญัในสูตรยาเคมีบ าบดัท่ีใชรั้กษามะเร็งต่อม

น ้าเหลืองชนิดนอนฮอดจกิ์น กลุ่ม antimetabolite ซ่ึงออกฤทธ์ิต่อวงจรการแบ่งตวัของเซลลท่ี์ระยะ 
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S-phase ท าใหย้บัย ั้งการสร้าง DNA ของเซลลม์ะเร็ง ยาในกลุ่มน้ีไดแ้ก่ cytarabine ซ่ึงเป็นส่วน

ส าคญัในการรักษามะเร็งเมด็เลือดขาวชนิดมยัอิลอยด ์ เป็นตน้(19) ส่วนการปลูกถ่ายไขกระดูกนั้นคือ

การใหย้าเคมีบ าบดัขนาดสูงก่อนจะใหเ้ซลลต์น้ก าเนิดใหม่ใหเ้ขา้สู่ไขกระดูกและสร้างเซลลเ์มด็

เลือดต่อไป 

 นอกจากยาเคมีบ าบดัจะออกฤทธ์ิต่อเซลลม์ะเร็งแลว้ยงัมีผลต่อเซลลป์กติของร่างกายอีก

ดว้ย ซ่ึงท าใหเ้กิดภาวะแทรกซอ้นตามมา(20) ไม่วา่จะเป็นภาวะแทรกซอ้นท่ีมีผลในระยะสั้น เช่น 

คล่ืนไส้อาเจียน ทอ้งผกู การติดเช้ือ เป็นตน้ หรือภาวะแทรกซอ้นท่ีมีผลระยะยาว ไดแ้ก่ อาการชา

บริเวณปลายประสาท ความผิดปกติของกลา้มเน้ือหวัใจ รวมไปถึงการสืบพนัธ์ุและมีบุตร 

 โดยยาเคมีบ าบดันั้นจะออกฤทธ์ิต่อเซลลไ์ข่ท่ีก าลงัแบ่งตวั และเซลลไ์ข่ท่ีเตม็วยัแลว้ใหเ้กิด

การตายของเซลลท่ี์มีการวางรูปแบบไวแ้ลว้ (apoptosis) นอกจากน้ียาเคมีบ าบดัอาจท าใหเ้กิดพงัผดื

ภายในรังไข่ท าใหเ้ลือดไปเล้ียงเซลลต่์างๆในรังไข่ลดลงและเกิดการตายของเซลลไ์ด้(4) เกิดเป็น

ภาวะรังไข่ท างานไม่สมบูรณ์ ซ่ึงความเส่ียงจะเกิดภาวะดงักล่าวข้ึนกบัชนิดของโรคมะเร็งและยาเคมี

บ าบดัท่ีไดรั้บ (ตารางที ่1 และ 2) 

 นอกจากยาเคมีบ าบดัแลว้การฉายแสงยงัเพิ่มความเส่ียงท่ีจะเกิดภาวะรังไข่ท างานไม่

สมบูรณ์ โดยข้ึนกบัต าแหน่งของการฉายแสงและปริมาณรังสีท่ีใช ้ โดยพบวา่ต าแหน่งท่ีท าใหเ้กิด

การภาวะการมีบุตรยากไดแ้ก่ บริเวณสมองเน่ืองจากอนัตรายต่อต่อมไฮโปทาลามสั และบริเวณอุง้

เชิงกรานและช่องทอ้ง เป็นตน้ และปริมาณรังสีท่ีใชท่ี้มากเกิน 18-24 Gy (หน่วยของปริมาณรังสี) 

ข้ึนไปบริเวณสมอง หรือมากเกิน 14-20 Gy ข้ึนไปบริเวณอุง้เชิงกราน จะท าใหค้วามเส่ียงของการ

เกิดภาวะมีบุตรยากมีมากข้ึน(21) 
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ตารางที ่1 

High risk Alkylating agents (cyclophosphamide, busulphan, chlorambucil, 
procarbazine, melphalan, ifosfamide, chlormethamine) 

Medium risk Platinum agents (cisplatin, carboplatin); anthracycline antibiotics 
(adriamycin[doxorubicin]); taxoids (docetaxel and paclitaxel) 

Low risk Vinca plant alkaloids (vincristine and vinblastine); anthracycline 
antibiotics (bleomycin), antimetabolites (methotrexate, 5-flurouracil, 
6-MP [mercaptopurine]) 

ตารางที ่1 ตารางแสดงชนิดของยาเคมีบ าบดัและความรุนแรงต่อการท าลายเซลลสื์บพนัธ์ุ 
(ดดัแปลงจากรายการอา้งอิงท่ี 21)(21)  

 

ตารางที ่2 

Low risk (<20%) Medium risk High risk (>80%) 
- Acute lymphoblastic 
leukemia 
- Wilms' tumour 
- Soft tissue sarcoma: stage 1 
- Germ-cell tumours (with 
gonadal preservation and no 
radiation) 
- Retinoblastoma 
- Brain tumour: surgery only, 
cranial irradiation <24 Gy 

- Acute myeloid leukemia 
- Hepatoblastoma 
- Osteosarcoma 
- Ewing's sarcoma: non-
metastatic 
- Soft tissue sarcoma:stage 2 
or 3 
- Neuroblastoma 
- Non-Hodgkin lymphoma 
- Hodgkin's lymphoma: 
alternating treatment 
- Brain tumour: craniospinal 
radiotherapy, cranial 
irradiation > 24 Gy 

- Whole-body irradiation 
- Localized pelvic 
radiotherapy 
- Chemotherapy conditioning 
regimen for bone marrow 
transplantation 
- Hodgkin's disease: 
treatment with alkylating-
drugs 
- Soft-tissue sarcoma: stage 4 
- Ewing's sarcoma: metastatic 
 

ตารางที ่2 ตารางแสดงชนิดของโรคมะเร็งและความเส่ียงท าใหเ้กิดการมีบุตรยาก 
 (ดดัแปลงจากรายการอา้งอิงท่ี 21) (21) 
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 โดย Green DM และคณะ ท าการศึกษาเร่ืองการตั้งครรภใ์นผูป่้วยหญิงท่ีรอดชีวติจากการ

รักษาโรคมะเร็งในช่วงวยัเด็กจ านวน 5,149 คน พบวา่ผูป่้วยมีความเส่ียงสัมพทัธ์ (relative risk)ใน

การท่ีจะเกิดการตั้งครรภ ์ 0.81 โดยเทียบกบัพี่นอ้งเพศหญิงดว้ยกนั ซ่ึงมีนยัส าคญัทางสถิติ ซ่ึงมี

นยัส าคญัทางสถิติ (P < 0.001) และโอกาสท่ีเกิดการตั้งครรภย์ิง่นอ้ยลงในกลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บการฉาย

แสงท่ีต่อมใตส้มอง และฉายแสงท่ีบริเวณรังไข่และมดลูก โดยมีความเส่ียงสัมพทัธ์เท่ากบั 0.61 และ 

0.56 ตามล าดบั(22) 

 

ภาวะรังไข่ท างานได้ไม่สมบูรณ์ 
 ภาวะรังไข่ท างานไดไ้ม่สมบูรณ์(primary ovarian failure or primary ovarian insufficiency) 

เป็นภาวะขาดประจ าเดือนมากกวา่ 4 เดือนในผูห้ญิงอายนุอ้ยกวา่ 40 ปี  โดยสาเหตุเกิดจาก 2 กลไก

หลกัคือ จ านวนเซลลไ์ข่ลดลง หรือเซลลไ์ข่ไม่สามารถท าหนา้ท่ีได ้โดยแบบท่ีไม่สามารถท าหนา้ได้

นั้นคือปริมาณเซลลไ์ข่อยูใ่นเกณฑป์กติแต่เกิดพยาธิสภาพท่ีการท างานของฮอร์โมน ภาวะน้ีไม่มี

เกณฑก์ารวนิิจฉยัท่ีชดัเจน ปัจจุบนัจึงวนิิจฉยัจากอาการขาดประจ าเดือนร่วมกบัตรวจเลือดพบระดบั 

FSH สูงมากกวา่ 25 ยนิูตต่อลิตรจ านวน 2 คร้ังห่างกนัมากกวา่ 4 สัปดาห์(23) ในบางรายอาจมีอาการ

ของการขาดฮอร์โมน estrogen เช่น ร้อนวบูวาบ มีปัญหาดา้นการนอนหลบั เป็นตน้ ภาวะน้ีอาจ

เป็นอยูช่ัว่คราวหรือคงอยูถ่าวร อาจท าให้โอกาสในการตั้งครรภล์ดลง อยา่งไรก็ตามมีผูป่้วยร้อยละ 

5-10 ของภาวะน้ีแต่เกิดการตั้งครรภภ์ายหลงัการวนิิจฉยั(6) 

 

Anti-Müllerian hormone และความส าคัญ 
  Anti-Müllerian hormone (AMH) เป็นฮอร์โมนชนิด glycoprotein ท่ีอยูใ่นกลุ่ม 

transforming growth factor beta (TGF-B superfamily) เร่ิมสร้างจากเซลลต์น้ก าเนิดของเซลลไ์ข่ 

และเซลลไ์ข่ขนาดเล็กท่ียงัไมเ่ตม็วยั (primary and preantral follicle) ตั้งแต่เป็นทารกในครรภอ์ายุ 

36 สัปดาห์ และหลงัคลอดยงัมีการสร้างฮอร์โมนอยา่งต่อเน่ืองจนถึงระดบัสูงสุดในเลือดท่ีอาย ุ25 ปี 

หลงัจากนั้น AMH จะมีระดบัลดลงตามวยัท่ีมากข้ึนจนกระทัง่หมดประจ าเดือน(24) โดยหนา้ท่ีของ 

AMH พบวา่แมใ้นหนูท่ีขาด AMH จะสามารถมีการตกไข่ไดป้กติ แต่พบวา่จ านวนเซลลไ์ข่ลดลง

มากข้ึน ซ่ึงเช่ือวา่ AMH จะเป็นปัจจยัส าคญัในการคงอยูข่องเซลลไ์ข่(25) 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 20 

 การประเมินการท างานของรังไข่ (ovarian reserve) เป็นส่ิงท่ีท าไดย้าก จึงมีขอ้มูลในการใช้

ระดบั AMH เพื่อประเมิน ovarian reserve มากข้ึน โดยมีการศึกษาของ Fanchin และคณะ ในการดู

ความสัมพนัธ์ของระดบั AMH, estradiol, inhibin B, FSH และ LH กบัการตรวจคล่ืนเสียงความถ่ีสูง

เพื่อดูจ  านวนของเซลลไ์ข่ (antral follicle) พบวา่ ระดบั AMH มีความสัมพนัธ์กบัจ านวนของเซลล์

ไข่มากท่ีสุด โดยมากกวา่ระดบัฮอร์โมนตวัอ่ืนอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ(26) นอกจากน้ี AMH ยงัมีขอ้

ไดเ้ปรียบกวา่ฮอร์โมนตวัอ่ืนตรงจุดท่ีระดบัจะไม่มีการเปล่ียนแปลงระหวา่งช่วงมีประจ าเดือน และ

ไม่ถูกเปล่ียนแปลงแมจ้ะไดรั้บยากระตุน้ฮอร์โมนในกลุ่ม gonadotrophin-releasing hormone 

(GnRH) analogue และระดบัท่ีลดลงตามอายมุกัเกิดก่อนฮอร์โมนตวัอ่ืนๆ ขอ้ไดเ้ปรียบเหล่าน้ีจึงท า

ใหปั้จจุบนัมีการส่งตรวจระดบั AMH มากข้ึน 

 ระดบั AMH ยงัถูกใชใ้นเทคโนโลยช่ีวยการเจริญพนัธ์ (assisted-reproductive technology) 

เช่น การท าเด็กหลอดแกว้ (In-vitro fertilization) อีกดว้ย โดยระดบั AMH จะบ่งช้ีความส าเร็จใน

การเก็บเซลลไ์ข่ของผูป่้วย(27) 

 ความสัมพนัธ์ระหวา่งระดบั AMH และโอกาสในการตั้งครรภ ์ จากการศึกษาของ Steiner 

และคณะ พบวา่ระดบั AMH ท่ีต  ่ากวา่ 0.7 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตรในผูห้ญิงอาย ุ 30-42 ปีท่ีไม่เคยมี

ปัญหาดา้นการมีบุตรมาก่อนและตอ้งการจะมีบุตร มีโอกาสท่ีจะตั้งครรภต์ ่ากวา่ผูห้ญิงท่ีระดบั 

AMH สูงกวา่อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ(28) ในขณะท่ี Hagen และคณะศึกษาในผูห้ญิงสุขภาพดีอาย ุ

19-35 ปีโดยประชาการส่วนใหญ่ร้อยละ 90 อายตุ  ่ากวา่ 30 ปี พบวา่ระดบั AMH ท่ีต  ่ากวา่ 14 พิ

โคโมลต่อลิตร (เทียบเป็น 1.09 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร) ไม่มีผลต่อโอกาสในการตั้งครรภเ์ม่ือเทียบ

กบัผูมี้ระดบั AMH ท่ีสูงกวา่(29) แมท้ั้งสองการศึกษาจะไดผ้ลท่ีขดัแยง้กนั แต่เน่ืองจากอายขุอง

ประชากรในการศึกษา และค่าจุดตดัของระดบั AMH ท่ีต่างกนัจึงอาจท าให้ผลของการศึกษาออกมา

ต่างกนัได ้ ปัจจุบนัยงัไม่มีการศึกษาท่ีเป็นบทสรุปของความสัมพนัธ์ของระดบั AMH และโอกาส

ของการตั้งครรภท่ี์ชดัเจน และไม่มีค่าจุดตดัท่ีแน่นอนของระดบั AMH การใชร้ะดบั AMH เป็นการ

คาดการณ์การมีบุตรจึงตอ้งใชอ้ยา่งระมดัระวงั 
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ระดับ anti-Müllerian hormone และโรคมะเร็ง 
 ภายหลงัการพบวา่ระดบั AMH มีความสัมพนัธ์กบั ovarian reserve จึงเร่ิมมีการศึกษาใน

ผูป่้วยมะเร็งท่ีตอ้งไดรั้บยาเคมีบ าบดั โดย Bath และคณะท าการศึกษาในผูป่้วยเด็กท่ีรอดชีวติจาก

โรคมะเร็งพบวา่ AMH มีระดบัต ่ากวา่กลุ่มควบคุมซ่ึงเป็นผูห้ญิงสุขภาพดีท่ีมีประจ าเดือนปกติ และ 

FSH มีระดบัสูงกวา่ในกลุ่มควบคุมอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ เม่ือเปรียบเทียบระหวา่งขนาดของรัง

ไข่และจ านวนไข่ พบวา่ในกลุ่มผูป่้วยมีขนาดรังไข่ท่ีเล็กกวา่กลุ่มควบคุม แต่จ านวนเซลลไ์ข่ไม่พบ

ความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ(30)  

ในขณะท่ี van Beek และคณะท าการศึกษาในเด็กหญิงท่ีไดรั้บยาเคมีบ าบดัในการรักษา

มะเร็งต่อมน ้าเหลืองชนิดฮอดจกิ์นจ านวน 32 ราย พบวา่ในกลุ่มผูป่้วยมีระดบั FSH สูงกวา่กลุ่ม

เด็กหญิงสุขภาพดี และระดบั inhibin B และ AMH ต ่ากวา่กลุ่มควบคุมอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ(31) 

เม่ือเทียบกบัระดบัฮอร์โมนของกลุ่มควบคุมเพศหญิงท่ีอายเุท่ากนักบัผูป่้วย Krawczuk-Rybak และ

คณะพบวา่ระดบั AMH ของผูป่้วยมะเร็งต่อมน ้าเหลืองชนิดฮอดจกิ์นและผูป่้วยภายหลงัปลูกถ่ายไข

กระดูกมีระดบัต ่ากวา่กลุ่มควบคุมท่ีอายเุท่ากนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ ในขณะท่ีร้อยละ 51.8 ของ

ผูป่้วยท่ีระดบั AMH ต ่ามีระดบั FSH และ LH อยูใ่นเกณฑ์ปกติ(32) 

เม่ือพิจารณาชนิดและความแรงของสูตรยาเคมีบ าบดัท่ีไดรั้บ Rosendahl และคณะศึกษาใน

ผูป่้วย 92 รายหลงัเก็บรังไข่ 1 ขา้งเพื่อรักษาเซลลสื์บพนัธ์ุ (cryopreservation) เพื่อตรวจระดบั

ฮอร์โมนหลงัจากไดรั้บการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัดว้ยสูตรยาต่างๆของมะเร็งเตา้นม มะเร็งต่อม

น ้าเหลืองชนิดฮอดจกิ์น และการปลูกถ่ายไขกระดูกพบวา่ ผูป่้วยมะเร็งต่อมน ้าเหลืองชนิดฮอดจกิ์น

ท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยสูตรยา ABVD regimen (ไม่ประกอบดว้ยตวัยา alkylating agent) มีระดบั 

AMH สูงกวา่และจ านวนเซลลไ์ข่ (antral follicle count) ผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยสูตรยาท่ีแรง

กวา่อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ และในผูป่้วยปลูกถ่ายไขกระดูกพบวา่ระดบั AMH ต ่าในระดบัท่ีวดั

ไม่ได ้(undetectable) ถึงร้อยละ 94(33) 

 Behringer และคณะท าการศึกษาในผูป่้วยมะเร็งต่อมน ้าเหลืองชนิดฮอดจกิ์นจ านวน 562 

คนในประเทศเยอรมนีพบวา่ในกลุ่มผูป่้วยท่ีเป็นมะเร็งระยะเร่ิมตน้และไดรั้บการรักษาดว้ยยาเคมี

บ าบดัขนาดความรุนแรงนอ้ยจ านวน 2-4 คร้ังมีระดบั AMH และ FSH แตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญั

ทางสถิติเทียบกบัผูป่้วยท่ีตอ้งไดรั้บยาเคมีบ าบดัขนาดรุนแรงสูงและตอ้งไดจ้  านวน 6-8 คร้ัง และ
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ค่าเฉล่ียของระดบั AMH ท่ีมากกวา่ 2 ไมโครกรัมต่อลิตรพบในกลุ่มท่ีไดรั้บยาสูตร ABVD regimen 

เท่านั้น มีเพียงร้อยละ 29 ของผูป่้วยทั้งหมดท่ีมีการตั้งครรภท่ี์ 4 ปีหลงัรักษา(34) 

 ยาเคมีบ าบดัมีผลต่อระดบั AMH อยา่งชดัเจนจากผลการศึกษาของ Decanter และคณะ 

ท าการศึกษาในกลุ่มผูป่้วยมะเร็งต่อมน ้าเหลืองชนิดฮอดจกิ์นหญิง 30 ราย โดยเก็บตวัอยา่งเลือดเพื่อ

ส่งระดบั AMH ก่อนไดรั้บยาเคมีบ าบดั 15 วนัหลงัเร่ิมยาเคมีบ าบดัคร้ังแรก 15 วนัหลงัจากยาเคมี

บ าบดั และหลงัจากนั้นติดตามหลงัยาเคมีบ าบดัครบท่ี 3, 6, 9 และ 12 เดือน พบวา่ระดบั AMH 

ต ่าลงอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติตั้งแต่ 15 วนัแรกหลงัจากท่ีไดรั้บยาเคมีบ าบดั ภายหลงัจากนั้นระดบั 

AMH จะค่อยๆ สูงกลบัข้ึนมา และระดบั AMH ในผูป่้วยท่ีไดรั้บยาเคมีบ าบดัสูตรท่ีไม่มี alkylating 

agent มีค่าสูงกวา่กลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บยากลุ่มน้ีทุกระยะเวลาของการเก็บตวัอยา่งเลือดอยา่งมีนยัส าคญั

ทางสถิติ นอกจากน้ีท่ีระยะเวลาหลงัยาเคมีบ าบดัครบ 12 เดือนพบวา่กลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บยาสูตรท่ีไม่

ประกอบดว้ย alkylating agent ค่า AMH กลบัมาสู่ระดบัก่อนไดรั้บยาเคมีบ าบดั(35) 
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บทที ่3 วธิีด าเนินการวจิัย 
 

3.1 รูปแบบการวจัิย 
การวจิยัเชิงวิเคราะห์ (analytic study) แบบการศึกษาจากเหตุไปหาผล (cohort study) 

 

3.2 ระเบียบวธีิการวจัิย 
 ประชากรท่ีศึกษา (study population) 

 ผูป่้วยโรคมะเร็งระบบโลหิตท่ีเขา้รับการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัหรือการปลูกถ่ายไขกระดูก

ท่ีโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ จ านวนทั้งหมด 29 ราย 

 เกณฑก์ารคดัผูป่้วยโรคมะเร็งระบบโลหิตเขา้ร่วมการศึกษาวจิยั (inclusion criteria) 

1. ผูห้ญิงอาย ุ16-40 ปี 
2. ไดรั้บการวินิจฉยัวา่เป็นมะเร็งต่อมน ้าเหลืองชนิดฮอดจกิ์น (Hodgkin lymphoma), ชนิดนอน

ฮอดจกิ์น (non-Hodgkin lymphoma) หรือมะเร็งเมด็เลือดขาวเฉียบพลนัชนิดมยัอิลอยด ์
(acute myeloid leukemia) 

3. เคยไดรั้บการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัหรือการปลูกถ่ายไขกระดูกและอยูใ่นระยะโรคสงบ 
(complete remission) 

4. หยดุการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัหรือหลงัการปลูกถ่ายไขกระดูก 3-12 เดือน 
5. สามารถปฏิบติัตามระเบียบวิธีวจิยัได ้
6. ผูเ้ขา้ร่วมการศึกษาตอ้งลงช่ือในใบยนิยอมเขา้ร่วมการวจิยั 
เกณฑก์ารคดัผูป่้วยโรคมะเร็งระบบโลหิตออกจากการศึกษาวจิยั (exclusion criteria) 

1. ผูป่้วยมะเร็งเม็ดเลือดขาวเฉียบพลนัชนิด promyelocytic leukemia 
2. ผูป่้วยมะเร็งต่อมน ้าเหลืองท่ีรังไข่ขา้งใดขา้งหน่ึงหรือสองขา้ง 
3. ผูป่้วยท่ีมีประวติัเคยไดรั้บการผา่ตดัรังไข่ขา้งใดขา้งหน่ึงหรือสองขา้ง 
4. ผูป่้วยท่ีเคยไดรั้บยาเคมีบ าบดัจากมะเร็งอ่ืนๆมาก่อน 
5. ผูป่้วยท่ีตั้งครรภห์ลงัจากการรักษา 
6. ผูป่้วยท่ีพบวา่มีการกลบัมาของตวัโรคมะเร็ง (relapsed disease) 
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กลุ่มควบคุม (Control group) 

อาสาสมคัรประชากรเพศหญิงอาย ุ18-40 ปี ไม่มีโรคประจ าตวัจากการซกัประวติั ประจ าเดือนมา

ปกติสม ่าเสมอ และไม่อยูใ่นภาวะตั้งครรภ ์โดยใชก้ารประชาสัมพนัธ์แผน่ติดประกาศรับอาสาสมคัร โดย

ผลการตรวจทางห้องปฏิบติัการของอาสาสมคัรจะเป็นกลุ่มควบคุมใหก้บักลุ่มผูป่้วยท่ีอายเุท่ากนั 

 

3.3 ขนาดตัวอย่าง 
ใชว้ธีิค  านวณขนาดตวัอยา่งโดยสูตร หาความแตกต่างของค่าเฉล่ียตวัแปร 2 ตวัท่ีเป็นอิสระต่อกนั 

(Testing two independent means formula)  

 

 

 

 

จากการทบทวนวรรณกรรมพบวา่ในการศึกษาโดย Krawczuk-Rybak และคณะ6 

มีค่าเฉล่ียของระดบัฮอร์โมนในกลุ่มท่ีไดย้าเคมีบ าบดั (μ₁) = 11.58  

ส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐานในกลุ่มตวัอยา่ง(σ₁)=14.13 

มีค่าเฉล่ียของระดบัฮอร์โมนในกลุ่มควบคุม (μ₂) = 25.26  

ส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐานในกลุ่มควบคุม (σ₂)= 12.31 

เม่ือก าหนดค่า Alpha (α) = 0.05, Z(0.975) = 1.959964 และ Beta (β) = 0.100, Z(0.900) = 

1.281552 จะไดค้่า n ในกลุ่มตวัอยา่ง = 20 คน และ n ในกลุ่มควบคุม = 20 คน 

แต่การศึกษานานถึง 6 เดือนอาจท าใหผู้ป่้วยไม่มาติดตามตามนดัหมาย โรคมะเร็งกลบัเป็นซ ้ า

หรือเสียชีวติได ้จึงก าหนด drop out rate 10% ดงันั้นจึงเพิ่มตวัอยา่งเป็นกลุ่มละ 23 คน 
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การสังเกตและการวัด (observation and measurement) 

ตวัแปรอิสระคือ ชนิดของโรคมะเร็งทางโลหิตวทิยา และสูตรยาเคมีบ าบดัท่ีไดรั้บ 

ตวัแปรตามคือ ระดบั AMH 

เก็บขอ้มูลและวดัผลโดยใชเ้คร่ืองตรวจวดัระดบั AMH, FSH, LH และ estradiol ของ

หอ้งปฏิบติัการโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ และแบบสอบถามแบบแผนของการมีประจ าเดือน 

 

3.4 ขั้นตอนการท าวจัิย 
 1. ขอใบรับรองจริยธรรม จากคณะกรรมการจริยธรรมการวจิยั คณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์

มหาวทิยาลยั 

 2. ขออนุญาตท าวจิยัในโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ สภากาชาดไทย จากผูอ้  านวยการโรงพยาบาล

 3. ผูป่้วยโรคมะเร็งระบบโลหิต หลงัจากไดรั้บการประเมินตาม inclusion และ exclusion criteria 

แลว้ ผูป่้วยท่ีเขา้เกณฑใ์นการศึกษาจะไดรั้บการชกัชวนให้เขา้ร่วมการศึกษา 

 4. ขอความร่วมมือในการประชาสัมพนัธ์ประกาศหาอาสาสมคัรสุขภาพดีเขา้ร่วมโครงการวจิยั

เพื่อเป็นกลุ่มควบคุม โดยวธีิติดประกาศ และเบอร์โทรศพัทติ์ดต่อส าหรับผูท่ี้สนใจเขา้ร่วมโครงการวจิยั 

 5. ผูว้จิยัจะตอ้งอธิบายรายละเอียดของงานวจิยั ไดแ้ก่ท่ีมาของการวิจยั วตัถุประสงค ์ขั้นตอนการ

ด าเนินการวจิยั ความเส่ียงและประโยชน์ท่ีไดรั้บ เปิดโอกาสใหซ้กัถามตอบขอ้สงสัยจนผูป่้วยและ

อาสาสมคัรเขา้ใจ และใหเ้วลาตดัสินใจโดยอิสระ ก่อนลงนามใหค้วามยนิยอมเขา้ร่วมในการวจิยั ซกั

ประวติั ตรวจร่างกายตามแบบบนัทึกขอ้มูล โดยการเก็บรวบรวมขอ้มูลต่างๆจะเป็นความลบัและน า

เผยแพร่เฉพาะในส่วนท่ีเป็นผลสรุปของการวิจยั 

 6. ขอความยนิยอมการเขา้ร่วมท าการวจิยัจากผูเ้ขา้ร่วมการวจิยั โดยใหมี้การเซ็นยนิยอมเป็นลาย

ลกัษณ์อกัษรในหนงัสือแสดงความยนิยอมเขา้ร่วมในโครงการวจิยั (consent form เอกสารแนบทา้ย) 

 7. เก็บตวัอยา่งเลือดจากการเจาะหลอดเลือดด าบริเวณขอ้พบัแขนขา้งใดขา้งหน่ึง หรือบริเวณหลงั

มือ ขนาดปริมาณ 30 มิลลิลิตรส่งตรวจหอ้งปฏิบติัการกลางของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์เพื่อวดัระดบั 
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AMH, FSH, LH และ estradiol ท่ีระยะเวลาหลงัหยดุการรักษาดว้ยเคมีบ าบดัหรือปลูกถ่ายไขกระดูก 3, 6 

และ 12 เดือนข้ึนไปในกลุ่มผูป่้วย และเก็บเพียงคร้ังเดียวในกลุ่มอาสาสมคัรสุขภาพดี 

 8. ผูป่้วยท่ีมาเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะเวลา 12 เดือนข้ึนไป จะมีการตอบแบบสอบถามขอ้มูล

ส่วนตวัเร่ืองแบบแผนของประจ าเดือนในช่วงก่อน ระหวา่ง และหลงัจากไดรั้บการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดั 

และอาการของภาวะหมดประจ าเดือน 

 

3.5 การรวบรวมข้อมูล 
 วธีิการเก็บขอ้มูล 

- ผูเ้ขา้ร่วมวจิยัไดรั้บการบนัทึกขอ้มูลพื้นฐาน ไดแ้ก่ อายุ น ้าหนกั ส่วนสูง โรคประจ าตวั 
ประวติัการเจบ็ป่วยดว้ยมะเร็งระบบโลหิต ระยะของมะเร็งระบบโลหิต การรักษาโรคมะเร็ง
ดงักล่าว จ านวนรอบของการไดรั้บยาเคมีบ าบดั ระยะเวลาของการไดรั้บยาเคมีบ าบดัคร้ัง
สุดทา้ยหรือไดรั้บการปลูกถ่ายไขกระดูก และการตอบสนองต่อการไดรั้บยาเคมีบ าบดั 

- ผลการตรวจระดบัฮอร์โมน AMH, FSH, LH และ estradiol ของผูเ้ขา้ร่วมโครงการวจิยัและ
อาสาสมคัรท่ีไดรั้บจากการตรวจทางห้องปฏิบติัการกลางของโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ จะถูก
บนัทึกไวเ้ป็นขอ้มูลตามระยะเวลา 3, 6 และ 12 เดือนข้ึนไปหลงัหยดุการรักษา 

- ขอ้มูลจากแบบสอบถามเร่ืองแบบแผนของประจ าเดือนจะถูกบนัทึกเป็นขอ้มูล 
สถานท่ีเก็บขอ้มูล: หน่วยโลหิตวทิยา ภาควชิาอายรุศาสตร์ ตึกภูมิสิริมงัคลานุสรณ์ โรงพยาบาล

จุฬาลงกรณ์ 

ผูเ้ก็บขอ้มูล: ผูด้  าเนินการวิจยั 

ผูบ้นัทึกขอ้มูล: ผูด้  าเนินการวิจยับนัทึกขอ้มูลในแบบสอบถามขอ้มูลส่วนตวั (ภาคผนวก ก) 

ผูเ้ขา้ร่วมโครงการวิจยัเป็นผูบ้นัทึกแบบสอบถามเร่ืองแบบแผนของประจ าเดือน (ภาคผนวก ข) การ

รวบรวมขอ้มูลท าโดยผูด้  าเนินการวจิยั กรอกขอ้มูลลงในคอมพิวเตอร์ และใชโ้ปรแกรม SPSS version 22 

ในการวเิคราะห์ 
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3.6 ข้อจ ากดัในการวจัิย 
 - ผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมการวจิยั เป็นผูป่้วยท่ีเขา้มารับการรักษาท่ีโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์อาจจะไม่ได้

เป็นตวัแทนของประชากรส่วนมากท่ีเป็นโรคมะเร็งระบบโลหิต 

 - ตามขั้นตอนการวจิยัท่ีมีการตรวจเลือดเพื่อดูระดบัฮอร์โมนท่ี 3, 6 และ 12 เดือนพบวา่ผูป่้วยมี

จ านวนไม่มากพอในการเร่ิมเก็บขอ้มูลตั้งแต่ 3 เดือน ท าใหผู้เ้ขา้ร่วมโครงการวจิยัเก็บครบทั้ง 3 ตวัอยา่งมี

จ านวนนอ้ย และส่วนมากเก็บไดเ้พียง 1-2 ตวัอยา่ง 

 - ขอ้มูลเร่ืองแบบแผนการประจ าเดือนก่อน ระหวา่ง และหลงัไดรั้บการรักษาเป็นการนึกยอ้น

ความจ าท าใหข้อ้มูลอาจมีการคลาดเคล่ือนไดใ้นผูป่้วยบางราย 

 - ระดบัฮอร์โมน AMH ท่ีจะระบุวา่เป็นภาวะรังไข่ไม่สามารถท าหนา้ท่ีไดอ้ยา่งสมบูรณ์ (primary 

ovarian failure) นั้นยงัไม่มีค่าจุดตดัท่ีแน่นอนในคนไทย ซ่ึงอาจตอ้งระมดัระวงัในการประเมินขอ้มูล 

 

3.7 การเปิดเผยข้อมูลแสดงตัวตนของผู้ป่วย 
 ขอ้มูลท่ีแสดงตวัตนของผูป่้วยจะถูกเก็บไวเ้ป็นความลบั จะไม่มีการน าขอ้มูลท่ีแสดงตวัตนของ

ผูป่้วยไปเปิดเผยโดยเด็ดขาด ส าหรับการน าขอ้มูลไปวิเคราะห์ จะใชร้หสัแทนตวัผูป่้วยแต่ละราย ในการ

ตีพิมพผ์ลงานการวจิยัหรือน าเสนอผลงานวชิาการจะเสนอในภาพรวมของผลการวจิยั จะไม่มีการน า

ขอ้มูลท่ีแสดงตวัตนของผูป่้วยไปเปิดเผยโดยเด็ดขาด หากมีความจ าเป็นตอ้งแสดงขอ้มูลท่ีเป็นตวัตนของ

ผูป่้วย จะตอ้งไดรั้บการยนิยอมจากผูป่้วยเป็นลายลกัษณ์อกัษรเท่านั้น 

 

3.8 การวเิคราะห์ข้อมูล 
 ขอ้มูลทัว่ไปของผูป่้วย ไดแ้ก่ขอ้มูลอาย ุน ้าหนกั โรคมะเร็งโลหิตวทิยาท่ีเป็น สูตรยาเคมีบ าบดัท่ี

ไดรั้บ จ านวนผูป่้วยท่ีมีการเปล่ียนแปลงของแบบแผนการมีประจ าเดือนระหวา่งและหลงัไดรั้บยาเคมี

บ าบดัจะแสดงเป็นจ านวนและร้อยละ ส าหรับขอ้มูลเชิงกลุ่มจะทดสอบความแตกต่างระหวา่งกลุ่มดว้ย 

Chi-square test ส าหรับขอ้มูลเชิงปริมาณท่ีมีความแจกแจงแบบปกติโดยตรวจสอบโดยใช ้ Shapiro-Wilk 

test จะแสดงเป็นค่าเฉล่ียและส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐาน และทดสอบความแตกต่างระหวา่งกลุ่มดว้ย 

unpaired student t-test ส่วนขอ้มูลเชิงปริมาณท่ีไม่ไดมี้การแจกแจงแบบปกติจะแสดงเป็นค่ามธัยฐานและ

พิสัยระหวา่งควอไทล ์(IQR) และทดสอบความแตกต่างระหวา่งกลุ่มดว้ย Mann-Whitney U test  
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 การวเิคราะห์ความแตกต่างระหวา่งระดบัฮอร์โมนในกลุ่มผูป่้วยเทียบกบัอาสาสมคัรดว้ย 

unpaired Mann-Whitney U test  

 วเิคราะห์ความแตกต่างระหวา่งระดบัฮอร์โมนระหวา่งกลุ่มผูป่้วยตามการเปล่ียนแปลงแบบแผน

ของการมีประจ าเดือนดว้ย one-way ANOVA และ post hoc analysis 

 ผูว้จิยัท  าการวเิคราะห์ขอ้มูลโดยใชโ้ปรแกรม SPSS version 22 และก าหนดค่านยัส าคญัทางสถิติ

เม่ือ p-value < 0.05 
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บทที ่4 ผลการวเิคราะห์ข้อมูล 
 

ผลการวเิคราะห์ข้อมูล 
1. ประชากรที่น ามาศึกษา 
อยูใ่นช่วงระหวา่งเดือนมกราคม 2561 ถึง เมษายน 2562 มีผูป่้วยมะเร็งระบบโลหิตท่ีเขา้รับ

การรักษาท่ีหน่วยโลหิตวทิยา โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ท่ีอยูใ่นเกณฑก์ารเขา้ร่วมการศึกษาจ านวน  

39 ราย มีผูป่้วยจ านวน 3 รายไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นมะเร็งเมด็เลือดขาวชนิด acute promyelocytic 

leukemia ผูป่้วยจ านวน 6 รายพบวา่โรคไม่อยูใ่นภาวะสงบ และผูป่้วยจ านวน 1 รายปฏิเสธการเขา้

ร่วมโครงการวจิยั จึงไดผู้ป่้วยท่ีอยูใ่นเกณฑเ์ขา้ร่วมโครงการวจิยัและยนิยอมเขา้ร่วมการรักษา 

จ านวนทั้งหมด 29 ราย ดงัแสดงในรูปภาพที ่6 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

ผูป่้วยท่ีเขา้ร่วมโครงการวจิยัจ านวน 29 ราย 

วนิิจฉยั Acute promyelocytic leukemia จ านวน 3 ราย 

โรคไม่อยูใ่นภาวะสงบจ านวน 6 ราย 

ปฏิเสธการเขา้ร่วมโครงการวจิยัจ านวน 1 ราย 

เก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 3 เดือน 

จ านวน 5 ราย 
เก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 6 เดือน 

จ านวน 4 ราย 

ผูป่้วยมะเร็งระบบโลหิตท่ีอยูใ่นเกณฑค์ดัเขา้จ านวน 39 ราย 

เก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 12 

เดือน จ านวน 21 ราย 

รูปภาพที ่6 แสดงจ านวนผูป่้วยในโครงการวจิยั 
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2. ข้อมูลพืน้ฐานของผู้ป่วย 
ผูป่้วยมะเร็งระบบโลหิต จ านวนทั้งส้ิน 29 รายแบ่งเป็นโรคมะเร็งเมด็เลือดขาวชนิดมยัอิ

ลอยด ์9 ราย (คิดเป็นร้อยละ 31.1) มะเร็งต่อมน ้าเหลืองชนิดฮอดจกิ์น 11 ราย (คิดเป็นร้อยละ 37.9) 

และมะเร็งต่อมน ้าเหลืองชนิดนอนฮอดจกิ์น 9 ราย (คิดเป็นร้อยละ 31.1) โดยมะเร็งต่อมน ้าเหลือง

ชนิดนอนฮอดจกิ์น แบ่งโรคตามพยาธิสภาพออกเป็น diffuse large B cell lymphoma 3 ราย (คิดเป็น

ร้อยละ 10.4) primary mediastinal B cell lymphoma 5 ราย (คิดเป็นร้อยละ 17.2) และ follicular 

lymphoma  1 ราย (คิดเป็นร้อยละ 3.4) ดงัแผนภูมิที ่1 

 

 

แผนภูมิที ่6 แสดงจ านวนผูป่้วยมะเร็งระบบโลหิตตามชนิดของมะเร็งตามพยาธิวทิยา 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

31.1%

37.9%

10.4%

17.2%

3.4%
แผนภูมิแสดงชนิดของมะเร็งระบบโลหิตแบ่งตามพยาธิวทิยาของโรค

Acute myeloid leukemia

Hodgkin lymphoma

Diffuse large B cell lymphoma

Primary mediastinal B cell
lymphoma
Follcular lymphoma
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ขอ้มูลทัว่ไปของผูป่้วยมะเร็งระบบโลหิต พบวา่ค่ามธัยฐานของอายุเท่ากบั 32 ปี (18-40) มี

ดชันีมวลกายอยูท่ี่ 21.41 กิโลกรัมต่อเมตรยกก าลงัสอง(16.3-31.7) ดงัตารางที ่3 

ตารางที ่3 แสดงขอ้มูลพื้นฐานของผูป่้วยทั้งหมด 
ข้อมูลทัว่ไป (N=29)  จ านวน (ร้อยละ) 

อายุ (ปี) 32 (18-40) 
ดัชนีมวลกาย (kg/m2) 21.41 (16.3-31.7) 

ชนิดของมะเร็งระบบโลหิต 
- Acute myeloid leukemia 
- Hodgkin lymphoma 
- Diffuse large B cell lymphoma 
- Primary mediastinal B cell lymphoma 
- Follicular lymphoma 

 
9 (31.1) 

11 (37.9) 
3 (10.4) 
5 (17.2) 
1 (3.4) 

สูตรยาเคมีบ าบัดและการรักษา 
- Induction of chemotherapy for AML then 

consolidation 
- Stem cell transplantation 
- R-CHOP/R-DA-EPOCH 
- ABVD only 
- ABVD + อ่ืนๆ 
- อ่ืนๆ 

 
4 (13.8) 

 
5 (17.2) 
8 (27.6) 
8 (27.6) 
3 (10.4) 
1 (3.4) 

ระยะของมะเร็งต่อมน า้เหลือง (Ann Arbor staging) 
- ระยะท่ี 1 
- ระยะท่ี 2 
- ระยะท่ี 3-4 

 
10 (50.0) 
8 (40.0) 
2 (10.0) 

พยากรณ์โรคของมะเร็งเม็ดเลือดขาวชนิดมัยอลิอยด์ 
- Intermediate risk 
- Unfavorable risk 

 
5 (55.5) 
4 (44.5) 

หมายเหตุ ส าหรับขอ้มูลเชิงปริมาณประกอบดว้ย อายแุละดชันีมวลกาย ค่าในตารางคือค่ามธัยฐาน 

(พิสัย) 
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ระยะของโรคมะเร็งต่อมน ้าเหลืองโดยใชเ้กณฑข์อง Ann Arbor staging แบ่งไดเ้ป็น stage I 

จ านวน 10 ราย (คิดเป็นร้อยละ 50) stage II จ านวน 8 ราย (คิดเป็นร้อยละ 40) และ stage III-IV 

จ านวน 2 ราย (คิดเป็นร้อยละ 10) ส าหรับมะเร็งเม็ดเลือดขาวชนิดมยัอิลอยด์จะก าหนดระยะโดยใช้

พยากรณ์โรคไดแ้ก่ พยากรณ์โรคระดบัปานกลาง (intermediate risk) จ  านวน 5 ราย (คิดเป็นร้อยละ 

55.5) พยากรณ์โรคท่ีไม่ดี (unfavorable risk) จ  านวน 4 ราย (คิดเป็นร้อยละ 44.5) และไม่พบผูป่้วย

ในกลุ่มพยากรณ์โรคดี (favorable risk) ในการศึกษาน้ี 

การรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัประกอบไปดว้ย การใหย้าเคมีบ าบดัส าหรับการักษามะเร็งเมด็

เลือดขาวชนิดมยัอิลอยด ์ (induction of chemotherapy for AML) จ  านวน 4 ราย (คิดเป็นร้อยละ 

13.8) การปลูกถ่ายไขกระดูกจ านวน (stem cell transplantation) จ  านวน 5 ราย (คิดเป็นร้อยละ 17.2) 

การรับยาเคมีบ าบดัส าหรับการรักษามะเร็งต่อมน ้าเหลืองจ านวน 20 รายโดยแบ่งตามสูตรยาเคมี

บ าบดัดงัน้ี สูตรยา R-CHOP และ R-DA-EPOCH (ซ่ึงประกอบไปดว้ยยา rituximab-

cyclophosphamide-doxorubicin-vincristine-prednisolone และ rituximab-etoposide- 

cyclophosphamide-doxorubicin-vincristine-prednisolone ตามล าดบั มีจ านวน 8 ราย (คิดเป็นร้อย

ละ 27.6) สูตรยา ABVD (ประกอบดว้ย doxorubicin-bleomycin-vinblastine-dacarbazine ซ่ึงเป็น

สูตรท่ีไม่มี alkylating agent เป็นส่วนประกอบ) จ านวน 8 ราย (คิดเป็นร้อยละ 27.6) สูตรยา ABVD 

ร่วมกบัยาอ่ืนจ านวน 3 ราย (คิดเป็นร้อยละ 10.4) และสูตรยาเคมีบ าบดัอ่ืนๆจ านวน 1 ราย (คิดเป็น

ร้อยละ 3.4)  ดงัแผนภูมิที ่2 

 

แผนภูมิที ่7 แสดงจ านวนร้อยละของผูป่้วยตามชนิดของยาเคมีบ าบดัท่ีไดรั้บ 
(จ านวนประชากร 29 ราย) 

3.4

10.4

27.6

27.6

17.2

13.8

0 5 10 15 20 25 30

Others

ABVD + others
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R-CHOP/R-DA-EPOCH

Stem cell transplantation

Induction of chemotherapy for AML
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ส าหรับกลุ่มควบคุม มีอาสาสมคัรจ านวน 1 คนในแต่ละอายจุ  านวน 19 ราย โดยซกัประวติั

อาสาสมคัรพบวา่ไม่มีโรคประจ าตวั สุขภาพดี และไม่อยูใ่นภาวะตั้งครรภ ์ ค่ามธัยฐานของอายใุน

กลุ่มอาสาสมคัรอยูท่ี่ 31.5 ปี (พิสัย 18-40)  

ในผูป่้วยท่ีเขา้เกณฑค์ดัเขา้ทั้งหมด 29 คน มีผูป่้วยจ านวน 21 รายไดรั้บการเก็บตวัอยา่ง

เลือดท่ีระยะ 12 เดือนข้ึนไป ผูป่้วย 3 รายไดรั้บการเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 6 เดือน และผูป่้วยอีก 4 

รายเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 3 เดือน มีผูป่้วย 1 รายไดรั้บการเก็บตวัอยา่งเลือดทั้งท่ีระยะ 3 และ 6 

เดือน โดยขอ้มูลทัว่ไปของผูป่้วยท่ีไดรั้บการเก็บตวัอยา่งท่ีระยะ 12 เดือนข้ึนไป (ตารางที ่4) พบวา่

ค่ามธัยฐานของอายเุท่ากบั 32 ปี(18-40) มีดชันีมวลกายอยูท่ี่ 21.40 กิโลกรัมต่อเมตรยกก าลงัสอง 

(พิสัย 17.79-31.34) และค่ามธัยฐานระยะเวลาตั้งแต่หยดุการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัหรือปลูกถ่ายไข

กระดูกถึงเวลาท่ีเก็บตวัอยา่งเท่ากบั 26 เดือน (12-70)  

กลุ่มควบคุมหรืออาสาสมคัรส าหรับผูป่้วยท่ีไดรั้บการเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 12 เดือนข้ึน

ไปมีจ านวน 18 ราย โดยค่ามธัยฐานของอายใุนอาสาสมคัรกลุ่มน้ีอยูท่ี่ 32 ปี (พิสัย 18-40) 
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ตารางที ่4 แสดงขอ้มูลพื้นฐานของผูป่้วยท่ีไดรั้บการเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 12 เดือนข้ึนไป 
(จ านวนประชากร 21 ราย) 

ข้อมูลทัว่ไป (N=21) จ านวน (ร้อยละ) 

อายุ (ปี) 32 (18-40) 
ดัชนีมวลกาย (kg/m2) 21.40 (17.79-31.34) 
ระยะเวลาตั้งแต่หยุดยาเคมีบ าบัดถึงการเกบ็
ตัวอย่าง (เดือน) 

26 (12-70) 

ชนิดของมะเร็งระบบโลหิต 
- Acute myeloid leukemia 
- Hodgkin lymphoma 
- Diffuse large B cell lymphoma 
- Primary mediastinal B cell lymphoma 

 
6 (28.6) 

10 (47.6) 
2 (9.5) 

3 (14.3) 
สูตรยาเคมีบ าบัดและการรักษา 

- Stem cell transplantation 
- ABVD only 

 
4 (19) 

7 (33.3) 
หมายเหตุ ส าหรับขอ้มูลเชิงปริมาณประกอบดว้ย อาย ุดชันีมวลกาย และระยะเวลาตั้งแต่หยดุยาเคมี

บ าบดัถึงการเก็บตวัอยา่ง ค่าในตารางคือค่ามธัยฐาน (พิสัย) 

 

 

 ชนิดของมะเร็งระบบโลหิตในกลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บการเก็บตวัอยา่งเลือดท่ี 12 เดือนข้ึนไป 

(แผนภูมิที ่ 3) ประกอบดว้ยมะเร็งเมด็เลือดขาวชนิดมยัอิลอยดจ์  านวน 6 ราย (คิดเป็นร้อยละ 28.6) 

มะเร็งต่อมน ้าเหลืองชนิดฮอดจกิ์นจ านวน 10 ราย (คิดเป็นร้อยละ 47.6) มะเร็งต่อมน ้าเหลืองชนิด

นอนฮอดจกิ์นแบบ diffuse large B cell lymphoma จ านวน 2 ราย (คิดเป็นร้อยละ 9.5) และแบบ 

primary mediastinal B cell lymphoma จ านวน 3 ราย (คิดเป็นร้อยละ 14.3) ในผูป่้วยกลุ่มน้ีไดรั้บ

การรักษาดว้ยการปลูกถ่ายไขกระดูก 4 ราย (คิดเป็นร้อยละ 19) และการรับยาเคมีบ าบดัสูตร ABVD 

จ านวน 7 ราย (คิดเป็นร้อยละ 33.3) 
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แผนภูมิที ่8 แสดงจ านวนร้อยละของผูป่้วยตามชนิดของยาเคมีบ าบดัท่ีไดรั้บในกลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บ
การเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 12 เดือนข้ึนไป 

(จ านวนประชากร 21 ราย) 

 

3. ผลการศึกษา  
จากการเก็บตวัอยา่งของผูป่้วยในโครงการวจิยัทั้งหมดพบวา่มีขอ้จ ากดัของขนาดประชากร

ในกลุ่มผูป่้วยท่ีติดตามและเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 3 เดือนและ 6 เดือนหลงัจากหยดุการรักษาดว้ย

ยาเคมีบ าบดัหรือปลูกถ่ายไขกระดูกจ านวนเพียง 5 รายและ 4 รายตามล าดบัจึงท าให้ผลการศึกษา

ของในผูป่้วยกลุ่มน้ีไม่เพียงพอท่ีจะวเิคราะห์และตอบค าถามวจิยัรองใหไ้ดผ้ลท่ีน่าเช่ือถือ นอกจากน้ี

ยงัท าใหก้ารศึกษาแบบเหตุไปหาผล (cohort study) ท่ีเคยวางแผนไว ้จ าเป็นตอ้งเปล่ียนการวเิคราะห์

ขอ้มูลเป็นแบบการศึกษา ณ จุดเวลาใดเวลาหน่ึง (cross-sectional study) โดยจะแสดงขอ้มูลของ

ค าถามวจิยัหลกัและค าถามวจิยัรองของระดบัฮอร์โมนเฉพาะกลุ่มผูป่้วยท่ีเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 

12 เดือนข้ึนไปหลงัจากหยดุการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัหรือปลูกถ่ายไขกระดูก  

28.6%

47.6%

9.5%

14.3%

ชนิดของมะเร็งระบบโลหิตในกลุ่มผู้ป่วย
ที่ได้รับการเกบ็ตวัอย่างที่ 12 เดือนขึน้ไป

Acute myeloid leukemia

Hodgkin lymphoma

Non-Hodgkin lymphoma

Primary mediastinal B-cell
lymphoma
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ผลการศึกษาในกลุ่มกลุ่มผูป่้วยท่ีเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 12 เดือนข้ึนไปจ านวนกลุ่มละ 21 

รายพบวา่ ระดบั AMH ท่ีระยะน้ีในกลุ่มผูป่้วยมีค่าเฉล่ียเท่ากบั 0.96 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร โดยมี

ระดบัต ่ากวา่กลุ่มอาสาสมคัรท่ีอายเุท่ากนัซ่ึงมีค่าเฉล่ียเท่ากบั 3.78 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตรอยา่งมี

นยัส าคญัทางสถิติ (p < 0.01) ดงัแสดงในแผนภูมิที ่ 4 และค่าเฉล่ียของระดบั FSH ในกลุ่มผูป่้วย

เท่ากบั 23.91 ยนิูตต่อลิตรซ่ึงสูงกวา่กลุ่มอาสามคัรซ่ึงมีค่าเฉล่ีย 4.90 ยนิูต ต่อลิตรแบบมีนยัส าคญั

ทางสถิติ (p = 0.03) ในขณะท่ีระดบั estradiol และ LH ไม่มีความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทาง

สถิติระหวา่งกลุ่มผูป่้วยและอาสาสมคัร โดยค่าเฉล่ียของระดบัฮอร์โมนระหวา่งกลุ่มผูป่้วยและ

อาสาสมคัรของ estradiol เท่ากบั 88.55 และ 10.4.41 พิโคกรัมต่อมิลลิลิตรตามล าดบั (p = 0.33) และ

ของ LH เท่ากบั 20.18 และ 9.99 ยนิูตต่อลิตรตามล าดบั (p = 0.09) ดงัแสดงในแผนภูมิที ่ 5 และ

ตารางที ่5 

 

 

แผนภูมิที ่9 แสดงค่าเฉล่ียและส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐานของระดบั AMH ท่ีระยะมากกวา่ 12 เดือนใน
กลุ่มผูป่้วย (patients) เทียบกบัอาสาสมคัร (control group) 

(จ านวนประชากร 21 รายต่อกลุ่ม) 
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A 

 

 

B  C 

 

แผนภูมิที ่10 แสดงค่าเฉล่ียและส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐานของระดบั FSH (รูป A), LH (รูป B) และ 
estradiol (รูป C) ท่ีระยะมากกวา่ 12 เดือนในกลุ่มผูป่้วย (patients)  

เทียบกบัอาสาสมคัร (control group) 
 (จ  านวนประชากร 21 รายต่อกลุ่ม) 
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ตารางที ่5 ตารางแสดงระดบัฮอร์โมน AMH, estradiol, FSH และ LH ท่ีเก็บตวัอยา่งท่ีระยะเวลา 12 

เดือนข้ึนไปของกลุ่มผูป่้วยเทียบกบักลุ่มอาสาสมคัร  

(จ  านวนประชากรทั้งหมด 21 รายต่อกลุ่ม) 

ระดับฮอร์โมน กลุ่มผู้ป่วย กลุ่มอาสาสมัคร P value 

AMH level (ng/mL) 0.96 (0.98) 3.78 (2.68) <0.01 
Estradiol level (pg/mL) 88.55 (78.33) 104.41 (72.51) 0.33 
FSH level (IU/L) 23.91 (37.96) 4.90 (3.96) 0.03 
LH level (IU/L) 20.18 (27.14) 9.99 (15.48) 0.09 
หมายเหตุ ค่าในตารางคือ ค่าเฉล่ีย (ค่าเบ่ียงเบนมาตรฐาน) 

  

 

 

แบบแผนของการมีประจ าเดือนของผูป่้วยท่ีไดรั้บการเก็บตวัอยา่งเลือดท่ี 12 เดือนจ านวน 

21 รายพบวา่มีผูป่้วยจ านวน 17 ราย คิดเป็นร้อยละ 81 ของผูป่้วยทั้งหมดท่ีมีการเปล่ียนแปลงของ

แบบแผนการมีประจ าเดือนในระหวา่งท่ีไดรั้บยาเคมีบ าบดัหรือปลูกถ่ายไขกระดูก ซ่ึง 11 รายใน

กลุ่มน้ีมีการขาดหายไปของประจ าเดือน (amenorrhea) และ 6 รายมีปริมาณประจ าเดือนท่ีลดลง 

ภายหลงัจากหยดุการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัหรือปลูกถ่ายไขกระดูก ผูป่้วย 13 รายกลบัมามีแบบแผน

ของประจ าเดือนตามปกติ โดยค่ามธัยฐานของเวลาตั้งแต่หยดุยาจนกลบัมามีประจ าเดือนปกติอยูท่ี่ 

1.5 เดือน (ค่าต ่าสุด 1 เดือน, ค่าสูงสุด 8 เดือน) และผูป่้วยอีก 4 รายไม่กลบัมามีประจ าเดือนอีกเลย 

ซ่ึงในผูป่้วย 4 รายน้ี ทั้งหมดเป็นผูป่้วยหลงัจากปลูกถ่ายไขกระดูก ดงัแสดงในแผนภูมิที่ 6 
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มีผูป่้วยจ านวน 5 รายมีอาการของการขาดประจ าเดือน (postmenopausal symptoms) คิด

เป็นร้อยละ 29 ของผูป่้วยท่ีเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะมากกวา่ 12 เดือนทั้งหมด (จ านวนผูป่้วยทั้งหมด 

21 ราย) โดยเป็นผูป่้วยท่ีประจ าเดือนมาลดลง 1 ราย และอีก 4 รายเป็นรายท่ีขาดประจ าเดือน อาการ

ไดแ้ก่ ร้อนวบูวาบ หงุดหงิดง่าย นอนไม่หลบั เหง่ือออกตอนกลางคืน ปวดเม่ือยตามตวั เป็นตน้ 

เม่ือดูท่ีระดบัฮอร์โมน AMH ในกลุ่มผูป่้วยท่ีมีและไม่มีการเปล่ียนแปลงแบบแผนของการ

มีประจ าเดือนระหวา่งไดรั้บยาเคมีบ าบดัพบวา่ กลุ่มผูป่้วยท่ีไม่มีการเปล่ียนแปลงแบบแผนของการ

มีประจ าเดือนมีค่าเฉล่ียของระดบัฮอร์โมน AMH เท่ากบั 1.78 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร, กลุ่มผูป่้วยท่ีมี

การเปล่ียนแปลงในลกัษณะท่ีประจ าเดือนมาลดลงแบบชัว่คราวมีค่าเฉล่ียของระดบั AMH อยูท่ี่ 

1.35 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร ในขณะท่ีกลุ่มของผูป่้วยท่ีขาดประจ าเดือนระหวา่งไดรั้บยาเคมีบ าบดั

พบวา่ในกลุ่มท่ีกลบัมามีประจ าเดือนหลงัหยดุยาเคมีบ าบดันั้น (แบบชัว่คราว) มีค่าเฉล่ียของระดบั

ฮอร์โมน AMH เท่ากบั 0.69 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร และกลุ่มผูป่้วยท่ีขาดประจ าเดือนแบบถาวรมี

ค่าเฉล่ียของระดบั AMH เท่ากบั 0.01 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตรดงัแสดงในแผนภูมิที่ 7 เม่ือดูความ

แตกต่างทางสถิติดว้ยวธีิ one-way ANOVA พบวา่มีความแตกต่างกนัระหวา่งกลุ่มแบบมีนยัส าคญั

ประจ าเดือนมาปกติ
76%

ขาดประจ าเดือนถาวร
24%

การกลบัมามีประจ าเดือนหลงัจากหยุดยาเคมีบ าบัด

ประจ าเดือนมาปกติ ขาดประจ าเดือนถาวร

ทั้งหมดในกลุ่มน้ีเป็นผูป่้วย

หลงัปลูกถ่ายไขกระดูก 

แผนภูมิที ่11 แสดงลกัษณะแบบแผนของการมีประจ าเดือนภายหลงัจากหยดุยาเคมีบ าบดัหรือปลูกถ่าย
ไขกระดูกในผูป่้วยท่ีมีการเปล่ียนแปลงของแบบแผนการมีประจ าเดือนระหวา่งการรักษาจ านวน 17 ราย 
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ทางสถิติ (p = 0.03) และเม่ือวเิคราะห์แบบ post hoc analysis พบวา่ไม่มีความแตกต่างกนัอยา่งมี

นยัส าคญัทางสถิติระหวา่งกลุ่มท่ีมีประจ าเดือนมาในปริมาณท่ีลดลงแบบชัว่คราวและกลุ่มท่ีไม่มี

การเปล่ียนแปลงแบบแผนการมีประจ าเดือน (p = 0.43) ในขณะท่ีกลุ่มท่ีขาดประจ าเดือนแบบ

ชัว่คราวและถาวรนั้นพบวา่ค่าเฉล่ียของระดบั AMH ต ่ากวา่ในกลุ่มท่ีไม่มีการเปล่ียนแปลงแบบ

แผนการมีประจ าเดือนอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p = 0.05 และ 0.008 ตามล าดบั) ดงัแสดงในตาราง

ที ่6   

 
ตารางที ่6 ตารางแสดงค่าเฉล่ียของระดบัฮอร์โมนโดยแบ่งตามลกัษณะประจ าเดือนระหวา่งไดรั้บยา
เคมีบ าบดัและค่า P value เม่ือเปรียบเทียบกบักลุ่มท่ีไม่มีการเปล่ียนแปลงแบบแผนการมี
ประจ าเดือน 
ระดับฮอร์โมน AMH (ng/mL) P value 

กลุ่มทีไ่ม่มีการเปลีย่นแปลงแบบแผนการมีประจ าเดือน 1.78 (1.07)  

กลุ่มทีม่ีประจ าเดือนมาในปริมาณทีล่ดลงแบบช่ัวคราว 1.35 (0.77) 0.43 

กลุ่มทีข่าดประจ าเดือนแบบช่ัวคราว 0.69 (0.93) 0.05 

กลุ่มทีข่าดประจ าเดือนแบบถาวร 0.01 (0.00) 0.008 

หมายเหตุ ค่าในตารางคือ ค่าเฉล่ีย (ค่าเบ่ียงเบนมาตรฐาน) 
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แผนภูมิที ่12 แสดงค่าเฉล่ียและส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐานของระดบั AMH ท่ีระยะมากกวา่ 12 เดือน
โดยแบ่งตามกลุ่มผูป่้วยท่ีไม่มีการเปล่ียนแปลงของรูปแบบการมีประจ าเดือน (regular cycle), 
ประจ าเดือนปริมาณลดลงชัว่คราว (transient-decreased in amount), ขาดประจ าเดือนชัว่คราว 

(transient amenorrhea) และขาดประจ าเดือนถาวร (permanent amenorrhea) 
 

 

 ในผูป่้วยท่ีมีการปลูกถ่ายไขกระดูกพบวา่ระดบัฮอร์โมนทั้ง AMH , estradiol, FSH และ LH  

มีค่าเฉล่ียในกลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บการปลูกถ่ายไขกระดูกจ านวน 4 รายแตกต่างกบักลุ่มผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บ

การปลูกถ่ายไขกระดูกจ านวน 17 รายอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ โดยค่าเฉล่ียของฮอร์โมนของกลุ่ม

ผูป่้วยท่ีไดรั้บการปลูกถ่ายไขกระดูกและกลุ่มท่ีไม่ไดรั้บการปลูกถ่ายไขกระดูกเป็นดงัน้ี ระดบั 

AMH เท่ากบั 0.01 และ 1.18 นาโกรัมต่อมิลลิลิตร (p = 0.001) ดงัแผนภูมิที ่ 8 ระดบั estradiol 

เท่ากบั 5.10 และ 104.77 พิโคกรัมต่อมิลลิลิตร (p = 0.002) ระดบั FSH เท่ากบั 97.96 และ 6.49 ยนิู

ตต่อลิตร (p = 0.002) และระดบั LH เท่ากบั 72.95 และ 7.77 ยนิูตต่อลิตร (p = 0.002) ดังตารางที ่7 
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ตารางที ่7 ตารางแสดงระดบัฮอร์โมน AMH, estradiol, FSH และ LH ในกลุ่มผูป่้วยหลงัปลูกถ่ายไข
กระดูกเทียบกบักลุ่มผุป่้วยท่ีไม่ไดรั้บการปลูกถ่ายไขกระดูกโดยเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 12 เดือน
ข้ึนไป (จ านวนประชากรต่อกลุ่มจ านวน 4 รายและ 17 ราย ตามล าดบั) 
หมายเหตุ ค่าในตารางคือ ค่าเฉล่ีย (ค่าเบ่ียงเบนมาตรฐาน) 

ระดับฮอร์โมน กลุ่มผู้ป่วยปลูกถ่ายไข
กระดูก 
(N=4) 

กลุ่มทีไ่ม่ได้รับการปลูก
ถ่ายไขกระดูก 

(N=17) 

P value 

AMH level (ng/mL) 0.01 (0.0) 1.18 (0.97) 0.001 

Estradiol level (pg/mL) 5.10 (0.19) 104.77 (77.68) 0.002 

FSH level (IU/L) 97.96 (23.13) 6.49 (2.80) 0.002 

LH level (IU/L) 72.95 (14.39) 7.77 (4.65) 0.002 
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แผนภูมิที ่13 แสดงค่าเฉล่ียและส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐานของระดบั AMH ท่ีระยะ 12 เดือนข้ึนไป ใน
กลุ่มผูป่้วยหลงัปลูกถ่ายไขกระดูก (HSCT patients) เทียบกบักลุ่มผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บการปลูกถ่ายไข

กระดูก (Non-HSCT patients) 
(จ  านวนประชากรต่อกลุ่มจ านวน 4 รายและ 17 ราย ตามล าดบั) 

 

 นอกจากน้ีเม่ือดูในกลุ่มของผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บยาเคมีบ าบดัท่ีประกอบดว้ย alkylating agents 

จ านวน 7 รายเทียบกบัผูป่้วยท่ีไดรั้บยาเคมีบ าบดักลุ่ม alkylating agents จ านวน 14 ราย พบวา่

ค่าเฉล่ียของระดบั AMH ท่ีเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะมากกวา่ 12 เดือนในกลุ่มท่ีไม่ไดรั้บ alkylating 

agents เท่ากบั 1.89 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตรโดยมีค่าสูงกวา่กลุ่มท่ีไดรั้บ alkylating agents ซ่ึงมีค่า 

0.49 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตรอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p = 0.02) ดงัแสดงในแผนภูมิที่ 9 ในขณะท่ี

ฮอร์โมน estradiol, FSH และ LH  ไม่พบความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ โดยค่าเฉล่ีย

ของระดบัฮอร์โมนในกลุ่มผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บยากลุ่ม alkylating agent และกลุ่มท่ีไดรั้บยา alkylating 

agent มีระดบัดงัน้ี ฮอร์โมน estradiol 112.37 และ 76.63 พิโคกรัมต่อมิลลิลิตรตามล าดบั (p = 0.20), 
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FSH 5.68 และ 33.03 ยนิูตต่อลิตรตามล าดบั (p = 0.06) และ LH 8.01 และ 26.34 ยนิูตต่อลิตร

ตามล าดบั (p = 0.33) ดงัแสดงในตารางที ่8 

 

 

  
ตารางที ่8 ตารางแสดงระดบัฮอร์โมน AMH, estradiol, FSH และ LH ในกลุ่มผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บการ
รักษาดว้ยยากลุ่ม alkylating agent เทียบกบักลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บยา alkylating agent โดยเก็บตวัอยา่ง
เลือดท่ีระยะ 12 เดือนข้ึนไป 
(จ  านวนประชากรต่อกลุ่มจ านวน 7 รายและ 14 ราย ตามล าดบั) 

ระดับฮอร์โมน กลุ่มผู้ป่วยทีไ่ม่ได้รับ
ยา alkylating agent 

(N=7) 

กลุ่มผู้ป่วยทีไ่ด้รับยา 
alkylating agents 

(N=14) 

P value 

AMH level (ng/mL) 1.89 (0.71) 0.49 (0.75) 0.02 

Estradiol level (pg/mL) 112.37 (75.33) 76.63 (79.77) 0.20 

FSH level (IU/L) 5.68 (2.29) 33.03 (44.11) 0.06 

LH level (IU/L) 8.01 (4.99) 26.34 (31.72) 0.33 

หมายเหตุ ค่าในตารางคือ ค่าเฉล่ีย (ค่าเบ่ียงเบนมาตรฐาน) 
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แผนภูมิที ่14 แสดงค่าเฉล่ียและส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐานของระดบั AMH ท่ีระยะ 12 เดือนข้ึนไป ใน
กลุ่มผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บการรักษาดว้ยยากลุ่ม alkylating agent (non-alkylating agent) เทียบกบักลุ่มท่ี

ไดรั้บยา alkylating agent 
 (จ  านวนประชากรต่อกลุ่มจ านวน 7 รายและ 14 ราย ตามล าดบั)  

 

 เม่ือเทียบระดบัฮอร์โมนในกลุ่มผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บยา alkylating agent กบัอาสาสมคัรพบวา่

ค่าเฉล่ียของระดบั AMH ของกลุ่มผูป่้วยเท่ากบั 1.89 นาโนกรัมต่อมิลลิลิตร โดยมีระดบัต ่ากวา่กลุ่ม

อาสาสมคัรซ่ึงมีค่าเฉล่ีย 4.93 นาโนกรัมต่อมิลลิตรอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ (p = 0.01) ดงัแสดงใน

แผนภูมิที่ 10 ในขณะท่ีฮอร์โมนอ่ืนไม่มีความแตกต่างกนัระหวา่ง 2 กลุ่มอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ 

โดยค่าเฉล่ียของระดบั estradiol ในกลุ่มผูป่้วยและอาสาสมคัรเท่ากบั 112.37 และ 63.36 พิโคกรัม

ต่อมิลลิลิตรตามล าดบั (p = 0.09) ระดบั FSH ในกลุ่มผูป่้วยมีค่าเฉล่ียเท่ากบั 5.68 และกลุ่ม

อาสาสมคัรเท่ากบั 3.51 ยนิูตต่อลิตร (p = 0.06) และระดบั LH ในผูป่้วยมีค่าเฉล่ีย 8.01 และ 5.59 ยนิู

ตต่อลิตรในกลุ่มอาสาสมคัร (p = 0.28) ดังตารางที ่9 
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แผนภูมิที ่15 แสดงค่าเฉล่ียและส่วนเบ่ียงเบนมาตรฐานของระดบั AMH ท่ีระยะ 12 เดือนข้ึนไป ใน
กลุ่มผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บการรักษาดว้ยยากลุ่ม alkylating agent (non-alkylating agent) เทียบกบักลุ่ม

อาสาสมคัร (control group) 
 (จ  านวนประชากรจ านวน 7 รายต่อกลุ่ม) 

  
ตารางที ่9 ตารางแสดงระดบัฮอร์โมน AMH, estradiol, FSH และ LH ในกลุ่มผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บการ
รักษาดว้ยยากลุ่ม alkylating agent เทียบกบักลุ่มอาสาสมคัร ท่ีระยะ 12 เดือนข้ึนไป 
(จ านวนประชากรจ านวน 7 รายต่อกลุ่ม) 

ระดับฮอร์โมน กลุ่มผู้ป่วยทีไ่ม่ได้รับ
ยา alkylating agent 

กลุ่มอาสาสมัคร P value 

AMH level (ng/mL) 1.89 (0.71) 4.93 (3.79) 0.01 

Estradiol level (pg/mL) 112.37 (75.33) 63.36 (77.70) 0.09 

FSH level (IU/L) 5.68 (2.29) 3.51 (1.75) 0.06 

LH level (IU/L) 8.01 (4.99) 5.59 (3.74) 0.28 

หมายเหตุ ค่าในตารางคือ ค่าเฉล่ีย (ค่าเบ่ียงเบนมาตรฐาน) 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 47 

บทที ่5 อภิปรายผล สรุปผลการวจิัย และข้อเสนอแนะ 
 

5.1 อภิปรายผล 
 จากการศึกษาโดยมีกลุ่มตวัอยา่งเป็นผูป่้วยมะเร็งระบบโลหิตทั้งส้ิน 29 รายและกลุ่ม

อาสาสมคัรท่ีอายเุท่ากนักบักลุ่มตวัอยา่ง โดยเป็นเพศหญิงอาย ุ 18-40 ปี เก็บรวบรวมขอ้มูลตั้งแต่

เดือนธนัวาคม 2561 ถึงเดือนเมษายน 2562 โดยเก็บรวบรวมตวัอยา่งท่ี 3 ระยะเวลาหลงัจากผูป่้วย

หยดุการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัหรือการปลูกถ่ายไขกระดูก 3, 6 และ 12 เดือนข้ึนไป ส่งตวัอยา่ง

เลือดเพื่อตรวจระดบั AMH, estradiol, FSH และ LH ของผูป่้วยเทียบกบัอาสาสมคัรสุขภาพดีท่ีเก็บ

ตวัอยา่งเลือดเพียงคร้ังเดียวพบวา่ ขอ้มูลพื้นฐานในกลุ่มผูป่้วยประกอบไปดว้ย ผูป่้วยท่ีไดรั้บยาเคมี

บ าบดัซ่ึงมียาเคมีบ าบดัทั้งท่ีประกอบดว้ย alkylating agent และไม่ประกอบดว้ย alkylating agent 

และมีผูป่้วยท่ีไดรั้บการปลูกถ่ายไขกระดูกอยูภ่ายในงานวจิยัน้ี 5 ราย 

 ผลการศึกษาพบวา่ท่ีระยะหลงัจากหยดุยาเคมีบ าบดัหรือปลูกถ่ายไขกระดูก 12 เดือนข้ึนไป

จ านวน 21 ราย กลุ่มผูป่้วยมีค่าเฉล่ียระดบั AMH ต  ่ากวา่กลุ่มอาสาสมคัร ซ่ึงเป็นไปตามการศึกษา

หลายๆการศึกษาก่อนหนา้ แมใ้นการศึกษาน้ีจะมีขอ้จ ากดัเร่ืองการไม่มีระดบัฮอร์โมน  AMH ก่อน

การรักษาในกลุ่มผูป่้วย แต่หากอา้งอิงจากการศึกษาของ Decanter และคณะพบวา่ระดบัฮอร์โมน 

AMH ในผูป่้วยมะเร็งต่อมน ้าเหลืองทั้งชนิดฮอดจกิ์นและนอนฮอดจกิ์นก่อนไดรั้บยาเคมีบ าบดัมี

ระดบัไม่แตกต่างกบัระดบั AMH ของผูห้ญิงท่ีมีการตกไข่ปกติท่ีอาย ุ 18-35 ปีในการศึกษาของ 

Pigny และคณะ(36) ซ่ึงเม่ือเปรียบเทียบกบัระดบั AMH ของกลุ่มควบคุมในการศึกษาน้ีพบวา่อยูใ่น

ระดบัใกลเ้คียงการศึกษาท่ีอา้งอิงมาทั้ง 2 การศึกษา เช่นเดียวกบัระดบั FSH ท่ีมีค่าเฉล่ียสูงกวา่ใน

กลุ่มของผูป่้วย ในขณะท่ีระดบั estradiol และ LH ไม่พบความแตกต่างของค่าเฉล่ียระหวา่งกลุ่ม ซ่ึง

แสดงใหเ้ห็นวา่การรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัมีผลกระทบต่อฮอร์โมนของรังไข่จริง โดยทั้งระดบั AMH 

และ FSH มีความไวในการตรวจพบความผิดปกติน้ี ในขณะท่ี estradiol และ LH มีปัจจยัหลายอยา่ง

ท่ีมีผลต่อระดบัฮอร์โมนอาจท าใหไ้ม่พบความเปล่ียนแปลงท่ีชดัเจน 

 ในกลุ่มผูป่้วยท่ีเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 3 เดือนและ 6 เดือนพบวา่เกิดปัญหาในการเก็บ

กลุ่มตวัอยา่ง ท าใหไ้ดป้ระชากรนอ้ยเกินไป โดยในกลุ่มท่ีเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 3 เดือนเพียง 5 

ราย และกลุ่มท่ีเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 6 เดือนจ านวน 4 รายท าใหไ้ม่มีก าลงัมากพอในแสดงผล
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ของการวิเคราะห์ขอ้มูลออกมาแบบน่าเช่ือถือ ทางผูว้ิจยัจึงไม่ขอกล่าวถึงผลการศึกษาในผูป่้วยกลุ่ม

น้ี 

เร่ืองแบบแผนของการมีประจ าเดือน จากการศึกษาน้ีพบวา่โดยส่วนใหญ่ของผูป่้วยขณะท่ี

ไดรั้บการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัจะมีการเปล่ียนแปลงของแบบแผนการมีประจ าเดือนทั้งปริมาณ

ประจ าเดือนท่ีลดลงและการขาดหายไปของการมีประจ าเดือน ซ่ึงมกัเป็นเพียงชัว่คราว โดยหลงัจาก

หยดุการรักษาพบวา่แบบแผนประจ าเดือนจะกลบัมาเป็นดงัเดิมเหมือนก่อนไดรั้บยาเคมีบ าบดั แต่

เวน้เฉพาะในกลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บการปลูกถ่ายไขกระดูกซ่ึงตอ้งไดรั้บยาเคมีบ าบดัขนาดสูง (high 

intensity) ซ่ึงอาจเป็นเหตุท่ีท าใหผู้ป่้วยในกลุ่มน้ีทั้งหมดมีการเปล่ียนแปลงแบบแผนประจ าเดือนใน

ลกัษณะท่ีเป็นการขาดหายไปของการมีประจ าเดือน และเป็นแบบถาวรโดยผูป่้วยท่ีประจ าเดือนขาด

หายไปนานท่ีสุดของการวจิยัน้ีเป็นการเก็บขอ้มูลท่ีระยะเวลา 38 เดือนหลงัจากปลูกถ่ายไขกระดูก 

โดยเม่ือพิจารณาระดบัฮอร์โมน AMH กบัการเปล่ียนแปลงแบบแผนของประจ าเดือนในขณะไดรั้บ

ยาเคมีบ าบดัพบวา่ ในกลุ่มผูป่้วยท่ีไม่มีการเปล่ียนแปลงแบบแผนการมีประเดือน ระดบั AMH ไม่มี

ความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติเม่ือเทียบกบักลุ่มผูป่้วยท่ีมีการเปล่ียนแปลงของ

ประจ าเดือนในลกัษณะท่ีปริมาณลดลง แต่เม่ือเปรียบเทียบกลุ่มผูป่้วยท่ีมีการขาดประจ าเดือน

ชัว่คราวและถาวรพบวา่มีระดบั AMH ต ่ากวา่กลุ่มผูป่้วยท่ีไม่มีการเปล่ียนแปลงแบบแผน

ประจ าเดือนอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ ในขณะเดียวกนัพบวา่ค่าเฉล่ียของระดบั AMH ในกลุ่มผูป่้วย

ท่ีขาดประจ าเดือนชัว่คราวพบวา่มีระดบัไม่แตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติกบักลุ่มผูป่้วยท่ีขาด

ประจ าเดือนถาวร  

ส่วนของอาการของการขาดประจ าเดือน (menopausal symptom) พบวา่มีผูป่้วยเพียงร้อยละ 

29 ของผูป่้วยท่ีมีการเปล่ียนแปลงแบบแผนของการมีประจ าเดือนเท่านั้นท่ีมีอาการ โดยอาการหลกั

ไดแ้ก่ ร้อนวบูวาบ มีปัญหาดา้นการนอนหลบั หงุดหงิดง่าย เหง่ือออกกลางคืน และปวดเม่ือยตาม

ตวั เป็นตน้ 

 ในกลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาโดยการปลูกถ่ายไขกระดูกนั้นพบวา่ค่าเฉล่ียของระดบั

ฮอร์โมนทั้ง 4 ตวัท่ีเก็บตวัอยา่งท่ีระยะมากกวา่ 12 เดือนมีความแตกต่างกบักลุ่มผูป่้วยท่ีไม่ไดรั้บการ

ปลูกถ่ายไขกระดูกอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิต โดยค่าเฉล่ียของระดบั AMH และ FSH ในกลุ่มผูป่้วยมี

ระดบัต ่าชดัเจนและสูงชดัเจนตามล าดบั ซ่ึงแสดงใหเ้ห็นถึงผลของยาเคมีบ าบดัท่ีมีผลต่อรังไข่จริง 

ซ่ึงในกรณีท่ีไดรั้บยาเคมีบ าบดัขนาดสูง (high intensity) ดงัเช่นในผูป่้วยปลูกไขกระดูกจะเกิดความ
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เปล่ียนแปลงของระดบัฮอร์โมนทั้ง 4 ตวั ในขณะท่ียาเคมีบ าบดัท่ีความรุนแรงไม่มากนกัจะท าให้

เกิดความเปล่ียนแปลงเพียงระดบั AMH และ/หรือ FSH ร่วมดว้ย ซ่ึงโดยปกติการรักษาดว้ยการปลูก

ถ่ายไขกระดูกจะมีบทบาทในกลุ่มโรคมะเร็งเมด็เลือดขาวชนิดมยัอิลอยดม์าก เน่ืองจากผูป่้วยส่วน

ใหญ่จะเป็น intermediate risk หรือ unfavorable risk ซ่ึงถา้หากมีผูบ้ริจาคเซลลต์น้ก าเนิดท่ีเขา้กนัได ้

ผูป่้วยในกลุ่มน้ีจะไดรั้บการปลูกถ่ายไขกระดูก ส าหรับในโรคมะเร็งต่อมน ้าเหลืองนั้น การปลูกถ่าย

ไขกระดูกจะมีบทบาทในกลุ่มผูป่้วยท่ีด้ือต่อการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัสูตรแรก หรือมีการกลบัมา

ของตวัโรคมะเร็งต่อมน ้าเหลืองหลงัจากหายขาดไปแลว้ ซ่ึงทางผูว้จิยัเห็นวา่ผูป่้วยกลุ่มเหล่าน้ีมี

โอกาสท่ีจะตอ้งไดรั้บยาเคมีบ าบดัขนาดสูงซ่ึงมีแนวโนม้จะมีผลต่อการท างานของรังไข่อยา่งถาวร 

จึงอาจมีประโยชน์ในการแนะน าการเก็บเซลลสื์บพนัธ์ุ (cryopreservation) ในผูป่้วยกลุ่มน้ี 

 เม่ือเปรียบเทียบระหวา่งยาเคมีบ าบดัสูตรท่ีไม่ไดป้ระกอบดว้ย alkylating agent ซ่ึงเป็นตวั

ส าคญัในการท าลายเซลลไ์ข่ภายในรังไข่ชดัเจนตามการศึกษาก่อนหนา้ โดยมีผูป่้วยจ านวน 7 รายใน

กลุ่มผูป่้วยท่ีเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 12 เดือนข้ึนไปพบวา่ ค่าเฉล่ียของระดบั AMH มีระดบัสูงกวา่

เม่ือเปรียบเทียบกบักลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัสูตรท่ีประกอบดว้ย alkylating 

agent อยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติของ ซ่ึงเป็นในทิศทางเดียวกนักบัการศึกษาก่อนหนา้ ในขณะท่ี

ระดบัฮอร์โมน FSH, estradiol และ LH  ไมพ่บความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติระหวา่ง

สองกลุ่ม อยา่งไรก็ตาม P-value ของค่าเฉล่ียระดบั FSH นั้นมีแนวโนม้ท่ีจะแตกต่างกนัในระหวา่ง

สองกลุ่ม (p = 0.06) และเม่ือเปรียบเทียบระหวา่งกลุ่มผูป่้วยท่ีไดรั้บยาเคมีบ าบดัสูตรท่ีไม่ได้

ประกอบดว้ย alkylating agent และกลุ่มอาสาสมคัรพบวา่ระดบัค่าเฉล่ียของ AMH ในกลุ่มผูป่้วยต ่า

กวา่กลุ่มอาสาสมคัรอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติ และเช่นเดียวกนักบัผลท่ีไดรั้บในกลุ่มก่อนหนา้ คือ

ไม่พบความแตกต่างกนัอยา่งมีนยัส าคญัทางสถิติของฮอร์โมนอีก 3 ตวัและค่า P-value ของค่าเฉล่ีย

ระดบั FSH เท่ากบั 0.06 เช่นกนั 

 แมจ้ากการศึกษาก่อนหนา้ของ Decanter และคณะท่ีพบวา่ค่าเฉล่ียของระดบั AMH ในกลุ่ม

ผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัสูตรท่ีไม่ไดป้ระกอบดว้ย alkylating agent หรือ ABVD ใน

การศึกษา หลงัจากหยดุยาเคมีบ าบดัท่ี 12 เดือนจะมีค่าสูงข้ึนกลบัมาเทียบเท่ากบัระดบั AMH ก่อน

เร่ิมท าการรักษา(35) แต่จากในการวจิยัน้ีเป็นการเปรียบเทียบกบักลุ่มอาสาสมคัรสุขภาพดีจึงอาจท า

ใหผ้ลการศึกษาท่ีไดอ้อกมาแตกต่างกนั 
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5.2 สรุปผล 
 การศึกษาน้ีแสดงใหเ้ห็นวา่การรักษามะเร็งระบบโลหิตดว้ยการใชย้าเคมีบ าบดัในผูป่้วยนั้น

ท าใหก้ารท างานของรังไข่ลดลง โดย AMH และ FSH เป็นฮอร์โมนท่ีมีความไวต่อการเปล่ียนแปลง

ในผูป่้วยกลุ่มน้ี โดยเฉพาะผูป่้วยท่ีไดรั้บการปลูกถ่ายไขกระดูกมีแนวโนม้ท่ีการท างานของรังไข่ท่ี

ลดลงจะเกิดข้ึนอยา่งถาวร ดงันั้นผูป่้วยมะเร็งระบบโลหิตเพศหญิงวยัเจริญพนัธ์ุท่ีมีโอกาสตอ้ง

ไดรั้บการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดัขนาดสูงอยา่งการปลูกถ่ายไขกระดูก การพิจารณาการเก็บเซลล์

สืบพนัธ์ุก่อนการรักษาจึงอาจมีประโยชน์ในผูป่้วยกลุ่มน้ี 

 

5.3 ข้อดีของการศึกษานี้ 
 การศึกษาน้ีเป็นการศึกษาแรกของประเทศไทยท่ีการเก็บขอ้มูลของฮอร์โมนเพศในผูป่้วย

มะเร็งระบบโลหิต และในปัจจุบนัการเก็บเซลลสื์บพนัธ์ุในเพศหญิงนอกจากมีราคาสูงแลว้ยงัมี

กระบวนการเก็บเซลลท่ี์ตอ้งใชท้รัพยากรและเวลาเป็นอยา่งมาก ซ่ึงขอ้มูลท่ีไดอ้าจมีส่วนช่วยในการ

ตดัสินใจของผูป่้วยในการเก็บเซลลสื์บพนัธ์ุก่อนการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดั 

 

5.4 ข้อด้อยของการศึกษานี้ 
 - การศึกษาน้ีถูกวางแผนใหเ้ก็บตวัอยา่งเลือดของผูป่้วยคนเดียวกนัท่ีระยะ 3, 6 และ 12 

เดือน แต่เน่ืองจากประชากรนอ้ย และผูป่้วยบางรายโรคไม่อยูใ่นภาวะสงบซ่ึงท าใหไ้ม่อยูใ่นเกณฑ์

คดัเขา้ ท าใหมี้ประชากรศึกษาไม่เพียงพอ ผูป่้วยในการศึกษาน้ีท่ีระยะเวลาต่างๆ มีจ านวนไม่เท่ากนั 

- การศึกษาน้ีมีจ านวนประชากรนอ้ยในกลุ่มท่ีเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 3 และ 6 เดือนหลงั

หยดุการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดั ท าใหไ้ม่มีก าลงัมากพอในการวเิคราะห์ผลใหอ้อกมาน่าเช่ือถือ และ

ท าใหต้อ้งเปล่ียนแบบการศึกษาจากแบบเหตุไปหาผล (cohort study) เป็นการศึกษาแบบ ณ จุดเวลา

ใดเวลาหน่ึง (cross-sectional study) 

 - การศึกษาน้ีประชากรประกอบดว้ยโรคมะเร็งระบบโลหิตท่ีหลากหลาย ท าใหข้อ้มูลมี

ความหลากหลาย (heterogenicity) 
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- การศึกษาน้ีใชร้ะดบัฮอร์โมนควบคุมเป็นของอาสาสมคัร ซ่ึงฮอร์โมนก่อนไดรั้บการรักษา

ดว้ยยาเคมีบ าบดัของผูป่้วยในงานวจิยัน้ีถูกสันนิษฐานวา่อยูใ่นระดบัปกติเน่ืองจากไม่มีผูป่้วยท่ีมี

ความผดิปกติของแบบแผนการมีประจ าเดือนก่อนการรักษา  

 - การตอบแบบสอบถามเร่ืองแบบแผนการมีประจ าเดือน เน่ืองจากเป็นการตอบ

แบบสอบถามท่ีระยะ 12 เดือนข้ึนไปท าใหต้อ้งใชค้วามจ าของผูป่้วย ซ่ึงค าตอบอาจคลาดเคล่ือนได ้

 

5.5 ข้อเสนอแนะ 
 - หากมีการเก็บตวัอยา่งเลือดก่อนไดรั้บยาเคมีบ าบดัของผูป่้วยน่าจะมีประโยชน์ต่อการ

ประเมินผลกระทบของยาเคมีบ าบดัจริงๆต่อรังไข่ 

 - ถา้หากเก็บตวัอยา่งเลือดท่ีระยะ 3, 6 และ 12 เดือนในผูป่้วยทุกคนน่าจะแสดงใหเ้ห็นถึง

ผลของยาเคมีบ าบดัท่ีเป็นแบบชัว่คราวหรือถาวร 

 - การติดตามผูป่้วยต่อไปเร่ืองการตั้งครรภแ์ละการมีบุตร น่าจะมีประโยชน์ในการใชเ้ป็น

ขอ้มูลในชีวติจริงในอนาคต 

  - รวบรวมขอ้มูลและเก็บตวัอยา่งในผูป่้วยมะเร็งระบบโลหิตจากสถาบนัอ่ืนเพิ่มเติม เพื่อให้

ประชากรในการศึกษามีมากข้ึน และลดความหลากหลายของประชากร รวมถึงท าใหผ้ลการศึกษา

ในยาเคมีบ าบดัชนิดต่างๆชดัเจนมากยิง่ข้ึน 
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ภาคผนวก ก แบบสอบถามข้อมูลส่วนตัว 
 

แบบสอบถามข้อมูลส่วนตัว 

1. Patient or general population    Patient  General 
population 

2. Code         __ __ __ __ 
3. Age                   __ __ 
4. Underlying disease (โรคประจ าตวั)  

ถา้มีใหบ้รรยาย __________________________________________________________ 
5. Type of hematologic malignancy 
 Hodgkin lymphoma     non-Hodgkin lymphoma 
 Acute myeloid leukemia 

6. Staging if lymphoma  I   II   III   IV 
7. Risk stratification if acute myeloid leukemia 
 Favorable risk  Intermediate risk   Adverse risk 

8. First line treatment received (Chemotherapy regimen and cycle) 
Chemotherapy regimen (ระบุสูตรยา) ________________________________________ 
Number of cycle ______________ cycles 

9. Duration of treatment __________ months 
10. Response to first line treatment 
 CR   CRu  PR   SD   PD 

11. Next line treatment (ถา้มี ระบุสูตรยา) _______________________________________ 
12. Bone marrow transplantation    Yes   No 

ถา้ตอบ yes โปรดระบุสูตรยา conditioning regimen ____________________________ 
13. Last date that received chemotherapy/bone marrow transplantation 
 Chemotherapy  ___________________ (DD/MM/YYYY) 
 Bone marrow transplantation (last day of conditioning regimen) ______________ 
(DD/MM/YYYY) 

14. Radiation      Yes   No 
ถา้ตอบ yes โปรดระบุต าแหน่ง ___________________________________________ 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 54 

ภาคผนวก ข แบบสอบถามเร่ืองแบบแผนของประจ าเดือน 

 

แบบสอบถามข้อมูลส่วนตัวเร่ืองแบบแผนของการมปีระจ าเดือนและอาการวยัทอง  

(แบบสอบถามน้ีเป็นส่วนหน่ึงของโครงการวิจยัเร่ือง ผลกระทบต่อยาเคมีบ าบดัต่อการ

ท างานของรังไข่ในสตรีวยัเจริญพนัธุ์ท่ีไดรั้บการรักษามะเร็งระบบโลหิตในโรงพยาบาล
จุฬาลงกรณ์ ซ่ึงด าเนินการวจิยัโดยแพทยห์ญิงอโณทยั จินตบญัญติั) 

 

1. แบบแผนของการมีประจ าเดือนของท่าน ก่อนไดรั้บยาเคมีบ าบดัคร้ังแรก 
 มาตรงรอบประจ าเดือนทุกเดือนสม ่าเสมอ 
      โปรดระบุ จ านวนวนัของประจ าเดือน_______วนั ระยะห่างระหวา่งรอบ ______วนั 
 ประจ าเดือนมาไม่ตรงรอบเดือน 
      โปรดระบุลกัษณะ (เช่น 1รอบ/2เดือน)___________________________________ 
      จ  านวนวนัของประจ าเดือน _____________วนั 
 

2. แบบแผนของการมีประจ าเดือนของท่าน ระหว่างท่ีไดรั้บยาเคมีบ าบดั 
 ไม่มีประจ าเดือน 
 เปล่ียนแปลงจากเดิม 
      โปรดระบุความเปล่ียนแปลง  ไม่สม ่าเสมอ  ปริมาณลดลง  ปริมาณมากข้ึน 
 ไม่เปล่ียนแปลงจากเดิม 
* ถา้ตอบไม่มีประจ าเดือนหรือเปล่ียนแปลงจากเดิม โปรดระบุเดือนท่ีมีความเปล่ียนแปลง
โดยนบัตั้งแต่หลงัไดรั้บยาเคมีบ าบดัคร้ังแรก:  เดือนท่ี ___________________________ 
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3. แบบแผนของการมีประจ าเดือนของท่าน หลังจากหยุดยาเคมีบ าบดั 
 ไม่มีประจ าเดือน  ประจ าเดือนมาปกติสม ่าเสมอ       ประจ าเดือนมาไม่
สม ่าเสมอ 
* ถา้กลบัมามีประจ าเดือนหลงัจากประจ าเดือนหายไป โปรดระบุระยะเวลาหลงัจากหยดุยา
เคมีบ าบดั ______________ เดือน 

 

4. อาการระหวา่งท่ีประจ าเดือนหายไป หรือประจ าเดือนมาไม่สม ่าเสมอ 
 ไม่มีอาการผดิปกติ  
 มีอาการผดิปกติ (ตอบไดม้ากกวา่ 1 ขอ้) 
      โปรดระบุ   ร้อนวบูวาบ   ปวดเม่ือยตวั   หงุดหงิดง่าย    
   นอนไม่หลบั   เหง่ือออกกลางคืน 
   อ่ืนๆ _______________________________________________ 
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