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มะเร็งตับในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีเร้ือรังที่ไม่มีภาวะตับแข็งและได้รับยาต้านไวรัส. ( Cost-effectiveness 
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ความส าคัญและท่ีมาของปัญหางานวิจัย: อุบัติการณ์ของการเกิดมะเร็งตับชนิด hepatocellular carcinoma 

ในผู้ป่วยท่ีติดเชื้อไวรัสตับอักเสบบีเร้ือรังแตกต่างกันตามปัจจัยเสี่ยงของผู้ป่วย ในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีเร้ือรังที่ไม่มีภาวะ
ตับแข็งและตรวจไม่พบระดับไวรัสในเลือดนั้นมีอุบัติการณ์ของการเกิดมะเร็งตับ HCC ต่ าท่ีสุด 

วัตถุประสงค์ของงานวิจัย: การศึกษานี้จึงมีวัตถุประสงค์เพ่ือศึกษาความคุ้มค่าทางต้นทุน-ประสิทธิผลของการ
ตรวจคัดกรองมะเร็งตับ HCC ในผู้ป่วยกลุ่มนี้ท่ีระยะเวลาแตกต่างกัน ได้แก่การตรวจคัดกรองปีละสองคร้ัง, ปีละหนึ่งคร้ัง 
และไม่ตรวจคัดกรองเลย 

ระเบียบวิธีวิจัย: ออกแบบแบบจ าลองการวิเคราะห์การตัดสินใจ แบ่งการศึกษาเปรียบเทียบเป็น 3 วิธี คือการ
ตรวจคัดกรองปีละสองคร้ัง, การตรวจคัดกรองปีละคร้ัง และไม่ตรวจคัดกรองเลย โดยจ าลองระยะของมะเร็งตับท่ีตรวจพบ
และการรักษามะเร็งตับในแต่ละวิธีการ ศึกษาต้นทุนทางตรงทางการแพทย์ ผลลัพธ์ทางสุขภาพคือปีชีวิตท่ีเพิ่มข้ึน, ปีสุข
ภาวะ, และอัตราส่วนต้นทุนท่ีเพิ่มข้ึนต่อปีสุขภาวะ 

ผลการศึกษา: ต้นทุนรวมตรงทางการแพทย์ท่ีใช้ในการตรวจคัดกรองเพื่อเฝ้าระวังโรคมะเร็งตับได้แก่ 0 บาท
ในกลุ่มท่ีไม่ได้ตรวจคัดกรอง, 20,709,000 บาทในกลุ่มท่ีได้รับการตรวจคัดกรองปีละคร้ัง และ 41,418,000 บาทในกลุ่มท่ี
ได้รับการตรวจคัดกรองปีละสองคร้ัง เมื่อใช้กลุ่มท่ีไม่ได้ตรวจคัดกรองเป็นตัวเปรียบเทียบ ค่าอัตราส่วนต้นทุนท่ีเพิ่มข้ึนต่อปี
สุขภาวะของกลุ่มท่ีได้รับการตรวจคัดกรองปีละคร้ังเท่ากับ 3,912,304 บาทต่อหนึ่งปีสุขภาวะ และค่าอัตราส่วนต้นทุนท่ี
เพิ่มข้ึนต่อปีสุขภาวะของกลุ่มท่ีได้รับการตรวจคัดกรองปีละสองคร้ังเท่ากับ 6,826,371 บาทต่อหนึ่งปีสุขภาวะ การตรวจ
คัดกรองท้ังสองวิธีการไม่มีความคุ้มค่าเมื่อเทียบกับเพดานท่ีเต็มใจจะจ่ายของไทยเท่ากับ 160,000 บาท 
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บทค ัดย ่อ ภาษาอ ังกฤ ษ 
# # 6470076130 : MAJOR MEDICINE 
KEYWORD: cost effectiveness analysis, chronic HBV infection, anti-viral therapy, non-cirrhosis, 

hepatocellular carcinoma surveillance 
 Sangdao Boonkaya : Cost-effectiveness of hepatocellular carcinoma surveillance in non-

cirrhotic chronic HBV patients under anti-viral therapy. Advisor: Assoc. Prof. Dr. Roongruedee 
Chaiteerakij, Ph.D. 

  
Background: The incidence rate of hepatocellular carcinoma in patients with chronic hepatitis 

B virus infection is varied depending on multiple factors. Non-cirrhotic treated CHB patients with 
undetected viral load had the lowest HCC incidence rate. This study aimed to evaluate the cost-
effectiveness of different HCC surveillance strategies, i.e., semi-annual surveillance, annual surveillance, 
and non-surveillance, in these patients. 

Method: Decision tree of 3 different strategies included, semi-annual surveillance, annual 
surveillance, and non-surveillance, were established to simulate development and management of 
HCC. Direct medical cost included costs of surveillance and costs of treatment. Health outcomes were 
determined as life years and quality adjusted life years. Costs and health outcomes were compared as 
incremental cost-effectiveness ratio. 

Result: The total lifetime costs of surveillance per person for HCC diagnosed were 0 THB, 
20,709,000 THB, and 41,418,000 THB in the non-surveillance, annual surveillance, and semi-annual 
surveillance groups, respectively. Using the non-surveillance strategy as a reference, the semi-annual 
strategy provided an ICERs of 3,912,304 THB/QALY and the annual strategy provided an ICERs of 
6,826,371 THB/QALY. Both strategies resulted not cost-effective when compared to using the traditional 
160,000 THB per QALYs cost-effectiveness threshold. These findings indicated that HCC surveillance in 
the very low incidence group is not cost-effective. 

Conclusion: The standard recommendation of HCC surveillance including abdominal 
ultrasound and serum alpha-fetoprotein is not cost-effective in non-cirrhotic treated CHB patients. 
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บทที่ 1 บทน า 

1.1 ความส าคัญ และท่ีมาของปัญหาการวิจัย  

โรคมะเร็งตับชนิด Hepatocellular carcinoma (HCC) เป็นปัญหาสาธารณสุขที่พบมากข้ึน

ทั่วโลก ในประเทศไทย พบบ่อยเป็นอันดับ 1 ในเพศชาย อันดับ 3 ในเพศหญิง และเป็นสาเหตุของ

การเสียชีวิตจากมะเร็งอันดับหนึ่ง ปัจจัยเสี่ยงส าคัญที่ท าให้เกิดมะเร็งตับชนิด HCC ได้แก่การติดเช้ือ

ไวรัสตับอักเสบบีและซีเรื้อรัง ตับแข็งจากทุกๆสาเหตุ การดื่มสุราหรือการมีภาวะไขมันเกาะตับ โดย

สาเหตุของมะเร็งตับในประเทศไทยมากกว่าครึ่งหนึ่งของผู้ป่วยเกิดจากการติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบี  

(1) 

การติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบีจะเพิ่มความเสี่ยงในการเกิดมะเร็งตับชนิด HCC ให้สูงข้ึนกว่าคน

ทั่วไป 5-100 เท่า (2) ปัจจุบันในประเทศไทยคาดว่ามีประชากรที่ติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังอยู่ที่ 

2.2-3 ล้านคน (3) ซึ่งการติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังนั้นมีการด าเนินโรคหลากหลายระยะ ข้ึนกับ 

ปริมาณไวรัส, Hepatitis e antigen (HBeAg), Hepatitis B surface antigen (HBsAg) และระดับ 

Alanine aminotransferase (ALT)  ความเสี่ยงที่จะท าให้เกิดมะเร็งตับชนิด HCC ในแต่ละคนมี

ความแตกต่างกัน ยกตัวอย่างเช่น ปัจจัยเสี่ยงที่เกิดจากตัวผู้ป่วย (host factor) ได้แก่ เป็นเพศชาย, 

สูงอายุ, มีภาวะตับแข็งหรือภาวะตับอักเสบเรื้อรังร่วมด้วย, การดื่มสุรา, มีโรคร่วม ได้แก่ โรคอ้วน, 

โรคเบาหวาน (4) ส่วนปัจจัยเสี่ยงที่เกิดจากตัวไวรัส (viral factor) ได้แก่ การมี HBeAg เป็นบวก, 

virus genotype C/D/F, มี ระดับ  HBV DNA สู ง ,  มีการติดเ ช้ือ Hepatitis C virus (HCV) หรือ 

Hepatitis D virus (HDV) ห รื อ  Human immunodeficiency virus (HIV) ร่ ว มด้ ว ย ,  มี  Core 

promotor mutation (5) ซึ่งผู้ป่วยกลุ่มที่มีปัจจัยเสี่ยงดังที่กล่าวมานี้จะมีความเสี่ยงที่จะเกิดมะเร็ง

ตับชนิด HCC มากกว่าผู้ป่วยที่ไม่มีปัจจัยเสี่ยง  
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ในส่วนของปัจจัยป้องกันการเกิดมะเร็งตับชนิด HCC ในผู้ป่วยที่ติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบี

เรื้อรังนั้น จากการศึกษา Meta-analysis แสดงให้เห็นว่าการใช้ยาต้านไวรัสชนิด nucleoside/ 

nucleotide analogue จนระดับไวรัสปริมาณน้อยกว่าที่จะตรวจพบในเลือด (undetectable HBV 

viral load) ช่วยป้องกันการเกิดมะเร็งตับชนิด HCC ได้ (6) 

 แม้ว่าในปัจจุบันวิธีการรักษามะเร็งตับจะมีความก้าวหน้าอย่างมาก แต่อัตราการเสียชีวิตของ

ผู้ป่วยยังคงสูง เนื่องจากผู้ป่วยส่วนมากมักจะได้รับการวินิจฉัยมะเร็งตับในระยะท้ายของโรค ดังนั้น

กระบวนการตรวจคัดกรองเพื่อเฝ้าระวังโรคมะเร็งตับจึงมีประโยชน์อย่างมาก เพราะหากตรวจพบ

มะเร็งตับในระยะต้น (early-stage HCC) จะท าให้ผู้ป่วยสามารถได้รับการรักษาแบบหายขาดได้ 

(curative treatment) สามารถลดอัตราการเสียชีวิตของผู้ป่วยมะเร็งตับได้ (7) 

แนวทางสากลในการตรวจคัดกรองเพื่อหามะเร็งตับของผูป้่วยที่ติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบีเรือ้รงั

ในปัจจุบัน แนะน าให้ตรวจอัลตราซาวด์ช่องท้องและระดับซีรั่ม alpha-fetoprotein (serum AFP) 

ทุก 6 เดือน (9,10,11) ยกเว้นของประเทศญี่ปุ่นที่แนะน าให้ตรวจติดตามทุก 3-4 เดือนในรายที่มี

ภาวะตับแข็ง (12) แนวทางของประเทศไทยอิงตามแนวทางการดูแลรักษาผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบี

เรื้อรังในประเทศไทย ปี พ.ศ.2558 แนะน าให้ตรวจคัดกรองทุก 6 ถึง 12 เดือนในผู้ป่วยทุกรายที่มีข้อ

บ่งช้ีคือ มีภาวะตับแข็ง, เพศชายที่มีอายุมากกว่า 40 ป,ี เพศหญิงที่มีอายุมากกว่า 50 ปี, และผู้ป่วยที่

มีประวัติมะเร็งในครอบครัว (13)  

 จากการศึกษาอุบัติการณ์ของการเกิดมะเร็งตับชนิด HCC ในกลุ่มประชากรที่ติดเช้ือไวรัสตับ

อักเสบบีเรื้อรัง พบว่าผู้ป่วยเพศชายที่มีภาวะตับแข็งและไม่ได้รับยาต้านไวรัส โอกาสของการเกิด

มะเร็งตับอยู่ที่ 4.89 % ต่อปี ส่วนผู้ป่วยเพศชายที่มีภาวะตับแข็งแต่ได้รับยาต้านไวรัส โอกาสของการ

เกิดมะเร็งตับลดลงมาเล็กน้อยอยู่ที่ 4.31 % ต่อปี แต่พบว่าในผู้ป่วยเพศชายที่ไม่มีภาวะตับแข็งและ
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ได้รับการรักษาด้วยยาต้านไวรัส อุบัติการณ์ในการเกิดมะเร็งตับลดลงมาอย่างมากเหลือเพียง 0.21 % 

ต่อปี (8) ผลการศึกษาในผู้ป่วยเพศหญิงให้ข้อมูลไปในทางเดียวกันแต่อุบัติการณ์ลดลงกว่าเพศชายใน

ทุกกลุ่มการศึกษา ได้แก่ ผู้ป่วยเพศหญิงที่มีภาวะตับแข็งและไม่ได้รับยาต้านไวรัส มีโอกาสของการเกดิ

มะเร็งตับอยู่ที่ 4.49 % ต่อปี ผู้ป่วยเพศหญิงที่มีภาวะตับแข็งแต่ได้รับยาต้านไวรัส มีโอกาสเกิดมะเร็ง

ตับ 3.21 % ต่อปี และผู้ป่วยเพศหญิงที่ไม่มีภาวะตับแข็งและได้รบัการรักษาด้วยยาต้านไวรัส มโีอกาส

เกิดมะเร็งตับ 0.20 % ต่อปี (8) จากข้อมูลดังกล่าวพบว่าในผู้ป่วยที่มีปัจจัยเสี่ยงในการเกิดมะเร็งตับ

สูง และผู้ป่วยที่มีปัจจัยเสี่ยงในการเกิดมะเร็งตับต่ านั้นมีอุบัติการณ์การเกิดมะเร็งตับแตกต่างกันอย่าง

ชัดเจน ดังนั้นการตรวจเฝ้าระวังเพื่อหามะเร็งตับในผู้ป่วยที่ติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังในแต่ละราย

ควรมีช่วงเวลาที่แตกต่างกันตามระดับความเสี่ยงของผู้ป่วย โดยอัตราการเกิดมะเร็งตับที่ 0.2% ต่อปี 

นั้นเป็นอุบัติการณ์ที่ต่ ามาก ดังนั้นอาจจะต้องใช้ค่าใช้จ่ายในการตรวจคัดกรองจ านวนมากเพื่อตรวจ

พบเคสที่เป็นมะเร็งตับ 1 เคส การตรวจคัดกรองในผู้ป่วยกลุ่มนี้มีความคุ้มค่าหรือไม่ ทั้งนี้ยังไม่มี

การศึกษาต้นทุน-ประสิทธิผล (14) 

 จากการประมาณจ านวนผู้ติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังที่มีอายุมากกว่า 50 ปีในประเทศ

ไทย ในปี พ .ศ . 2559 มีจ านวนทั้งสิ้น 988,459 คน (15) หากคิดตามข้อบ่งช้ีทางอายุที่มากกว่า 50 ปี

ในการคัดกรองผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรัง จะพบว่าการที่จะมีการตรวจเฝ้าระวังมะเร็งตับได้ตรง

ตามแนวทางมาตรฐาน (16) นั้นจะต้องท าอัลตราซาวด์ช่องท้องทั้งสิ้นจ านวน 1,976,919 ครั้ง/ปี  ซึ่ง

ในปัจจุบันประเทศไทยมีรังสีแพทย์ทั่วไปโดยประมาณ 2,100 คนที่ท าหน้าที่อัลตราซาวด์ช่องท้องเพื่อ

คัดกรองมะเร็งตับ (17) เมื่อเทียบกับปริมาณรังสีแพทย์ในประเทศแล้ว พบว่าปริมาณไม่เพียงพอกับ

ภาระงานการคัดกรองมะเร็งตับชัดเจน หากสามารถลดจ านวนครั้งของการตรวจคัดกรองในผู้ปว่ยกลุม่

นี้ได้ ก็อาจจะท าให้ทรัพยากรทางด้านรังสีแพทย์ไปท างานในส่วนอื่นที่มีความจ าเป็นหรือเพิ่มการคัด
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กรองในผู้ป่วยกลุ่มที่มีความเสี่ยงสูงมากกว่าการมาคัดกรองในกลุ่มที่มีความเสี่ยงในการเกิดมะเร็งตับ

ต่ า 

ในส่วนของค่าใช้จ่ายทางตรง (direct medical cost) อ้างอิงจากราคาจากโรงพยาบาล

จุฬาลงกรณ์ ในการคัดกรองตามมาตรฐาน หากท าการตรวจอัลตราซาวด์ช่องท้อง (ราคา 800 บาท) 

และ serum AFP (ราคา 270 บาท) ทุก 6 เดือน ราคาค่าตรวจจะอยู่ที่ 2,140 บาท/คน/ปี หากคิดตาม

จ านวนผู้ป่วยที่มีอายุมากกว่า 50 ปีราคาทั้งหมดคือ 2,115,302,260 บาท/ปี แต่หากตรวจอัลตรา

ซาวด์ช่องท้องและ serum AFP ห่างข้ึนเป็นทุก 12 เดือน ราคาค่าตรวจจะอยู่ที่ 1,070 บาท/คน/ปี 

คิดเป็นราคาทั้งหมดคือ 1,057,651,130 บาท/ปี ดังนั้นหากเราสามารถเลือกกลุ่มในการคัดกรองให้

เหมาะสมตามความเสี่ยงในการเกิดมะเร็งตับ ก็อาจจะสามารถลดค่า direct medical cost จากค่า

การตรวจคัดกรองลงได้ 

 

1.2 ค าถามของการวิจัย  

ค าถามหลัก (primary research question) 

 ช่วงระยะเวลาของการตรวจคัดกรองมะเร็งตบัในผูป้่วยที่ติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบเีรือ้รังที่ไม่มี

ภาวะตับแข็งและได้รับยาต้านจนระดบัไวรัสต่ ากว่าระดับตรวจพบในเลือด ที่ระยะเวลา 6 เดือน, 12 

เดือน หรอืการไม่ตรวจคัดกรองเลย มีความคุ้มค่าจากการวิเคราะห์ทางต้นทุน-ประสทิธิผลหรือไม ่  

ค าถามรอง (secondary research question) 

 ช่วงเวลาในการคัดกรองมะเร็งตบัในผูป้่วยที่ติดเช้ือไวรัสตบัอกัเสบบเีรื้อรังที่ไม่มีภาวะตับแข็ง

และได้รับยาต้านจนระดบัไวรัสต่ ากว่าระดับตรวจพบในเลือด 3 แบบคือ ทุก 6 เดือน, ทุก 12 เดือน 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

5 

และการไม่ตรวจคัดกรองเลย การคัดกรองแบบใดมีความคุ้มค่าจากการวิเคราะหท์างต้นทุน-

ประสิทธิผลมากทีสุ่ด 

1.3 วัตถุประสงค์ของการวิจัย 

1.3.1. เพื่อประเมินหาความคุ้มค่าจากการวิเคราะห์ทางต้นทุน-ประสิทธิผลของการตรวจคัด

กรองมะเร็งตับในแต่ละวิธีที่มีช่วงเวลาของการคัดกรองแตกต่างกัน ในผู้ป่วยที่ติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบี

เรื้อรังที่ไม่มีภาวะตับแข็งและได้รับยาต้านจนระดับไวรัสต่ ากว่าระดับตรวจพบในเลือด 

1.3.2. เพื่อหาช่วงเวลาที่คุ้มค่ามากที่สุดในการคัดกรองหามะเร็งตับในผู้ป่วยที่ติดเช้ือไวรัสตับ

อักเสบบีเรื้อรังที่ไม่มีภาวะตับแข็งและได้รับยาต้านจนระดับไวรัสต่ ากว่าระดับตรวจพบในเลือด 

 

1.4 สมมุติฐาน 

การยืดช่วงเวลาการคัดกรองมะเร็งตับให้นานข้ึนจาก 6 เดือนเป็น 12 เดือนหรือไม่ตรวจคัด

กรองเลยในผู้ป่วยที่ติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังที่ไม่มีภาวะตับแข็งและได้รับยาต้านจนระดับไวรัสต่ า

กว่าระดับตรวจพบในเลือด มีความคุ้มค่าจากการวิเคราะห์ทางต้นทุน-ประสิทธิผล 
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1.5. กรอบแนวความคิดในการวิจัย 

 
 

รูปท่ี 1 แสดงกรอบแนวคิดในการวิจัย 
 

 
 
 
 
 
 
 
 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

(ค าย่อ CHB; chronic hepatitis B, HCC; hepatocellular carcinoma, AFP; Alpha-

fetoprotein, BCLC; Barcelona clinic liver cancer)  

 

• Non-cirrhotic CHB 

• Under anti-viral 
treatment 

• Undetected viral 
load 

Interval of HCC Surveillance 

•  Strategies 1:  
   No surveillance  

•  Strategies 2:  
   Annual ultrasound + 
Annual serum AFP  

•  Strategies 3  
   Biannual ultrasound + 
Biannual serum AFP 

 

Stage of HCC 
1. Very Early-stage HCC 
2. Early stage (Barcelona clinic 
liver cancer stage A; BCLC A) 
3. Intermediate stage (BCLC B) 
4. Advanced stage (BCLC C) 
5. Terminal stage (BCLC D) 

Cost 
• Cost of treatment 

Clinical Outcome 

• Life year gain 
• Quality adjusted life 

year 

Cost 
• Cost of surveillance 

Cost and 

effectiveness 
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1.6 ข้อตกลงเบื้องต้น 

-  เก็บข้อมูลค่าใช้จ่ายในการคัดกรองมะเร็งตับและการเกิดมะเร็งตับเมื่อระดับไวรัสต่ ากว่าระดับ

ตรวจพบในเลือดหลังจากที่ได้รับยาต้านไวรัส โดยสันนิษฐานว่าผู้ป่วยไม่ได้มีภาวะดื้อยา  (drug 

resistance) และเกิดภาวะล้มเหลวทางไวรัส (virological failure)  

- สันนิษฐานว่าความเสี่ยงในการเกิดมะเร็งตับ ซึ่งเป็นตัวแปรกวน (confounding factor) มีค่าไม่

แตกต่างกันในผู้ป่วยที่ต้องการศึกษา 

 

1.7 ค าส าคัญ 

- cost effectiveness, hepatocellular carcinoma surveillance, non-cirrhosis, chronic 

HBV infection, anti-viral therapy 

 

1.8 การให้ค านยิามเชิงปฏิบัติท่ีใช้ในการวิจัย 

- ผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีเรือ้รังทีไ่ม่มีภาวะตับแข็ง ที่ได้รับยาต้านไวรัส โดยยาต้านไวรัสเป็นยาชนิดใด

ก็ได้ ที่ท าให้ระดับไวรัสหลังการรักษาต่ ากว่าระดับตรวจพบในเลือด 

- ภาวะตับแข็ง ระบุจาก รหัส ICD Code ของ cirrhosis ได้แก่ K74.0, K74.6, ผลตรวจจากอัลตรา

ซาวด์ช่องท้องจากผลอ่านของรังสีแพทย์, ผลตรวจจากเครื่องตรวจพังผืดในตับ (fibroscan) คือค่า 

transient elastography (TE) ที่มากกว่า 12 kilopascals (KPa) (18)  

- มะเร็งตับในระยะต้น (early-stage HCC) หมายถึง ผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็งตับที่มี

ก้อนเดียว ขนาดน้อยกว่าเท่ากับ 5 เซนติเมตร หรือมีมะเร็งตับไม่เกินสามก้อน โดยที่แต่ละก้อนมี
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ขนาดไม่เกิน 3 เซนติเมตร และมะเร็งตับที่มีขนาดเกินระยะต้น คือมะเร็งตับระยะท้าย (late-stage 

HCC) 

- ส าหรับกลุ่มที่ไม่ได้รับการคัดกรองมะเร็งตับ ผู้ป่วยจะได้รับการวินิจฉัยมะเร็งตับเมื่อผู้ป่วยมีอาการ

ที่เกิดจากมะเร็ง หรือตรวจพบโดยบังเอิญจากการท าการตรวจภาพถ่ายทางรังสีด้วยวัตถุประสงค์อื่น

ที่ไม่ใช่การคัดกรองมะเร็งตับ 

 

1.9 ข้อพิจารณาดา้นจริยธรรมทางจริยธรรม  

ผู้วิจัยจะปฏิบัติตามหลักจริยธรรมการวิจัยในคนทั้ง 3 ข้อ ได้แก่ “หลักความเคารพในบุคคล 

(respect for person) โดยการขอความยินยอม แต่การวิจัยนี้เป็นการศึกษาเก็บข้อมูลจากการ

ทบทวนวรรณกรรม ไม่มีการติดต่อเพื่อเก็บข้อมูลโดยตรงจากผู้ป่วยที่เป็น target population ที่เข้า

ร่วมการวิจัย จึงขอยกเว้นการขอความยินยอมโดยตรงจากผู้ป่วย โดยจะขออนุญาตผู้อ านวยการ

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ผู้วิจัยจะเคารพความเป็นส่วนตัวและการเก็บรักษาความลับ ในแบบบันทึก

ข้อมูลของผู้ป่วยจะไม่มีตัวบ่งช้ีถึงผู้ป่วย ไม่มีการเปิดเผยช่ือหรือข้อมูลของผู้เข้าร่วมการวิจัยเป็น

รายบุคคลโดยเสนอผลวิจัยเป็นภาพรวมของการศึกษาทั้งหมด หลักการให้ประโยชน์ ไม่ก่อให้เกิด

อันตราย (beneficence/non-maleficence) ผู้เข้าร่วมการวิจัยจะไม่ได้รับประโยชน์ใดๆ อาจเกิด

ความเสี่ยงต่อตัวผู้เข้าร่วมวิจัย คือ ข้อมูลความลับของผู้เข้าร่วมการวิจัยอาจรั่วไหล แต่ผู้วิจัยจะเก็บ

ข้อมูลในแบบบันทึกที่ไม่มี identifiers และหลักความยุติธรรม (justice) คือมีเกณฑ์การคัดเข้าและ

ออกชัดเจน มีการกระจายประโยชน์และความเสี่ยงอย่างเท่าเทียมกัน” 
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1.10 ข้อจ ากัดทางการวิจัย 

จากการศึกษาแบบ retrospective study มีข้อจ ากัดในจ านวนประชากรในแต่ละกลุ่ม 

Strategies และประชากรบางกลุ่มการศึกษาอาจไม่เพียงพอในการวิเคราะห์ข้อมูลได้ 

 

1.11 ผลหรือประโยชน์ท่ีคาดว่าจะไดร้ับจากงานวิจัย 

หากผลของการศึกษานี้ พบว่ามีความคุ้มทุนในการคัดกรองมะเร็งตับในผู้ป่วยไวรัสตับ

อักเสบบีเรื้อรังที่ไม่มีภาวะตับแข็งและได้รับยาต้านไวรัส อาจท าให้ให้สามารถลดจ านวนครั้งของการ

คัดกรองมะเร็งตับในผู้ป่วยกลุ่มนี้ลงได้ ซึ่งจะช่วยลดค่าใช้จ่ายที่เกิดข้ึนในการ surveillance ในส่วน 

direct medical cost และสามารถน าก าลังทรัพยากรที่จ ากัด เช่น การท าอัลตราซาวด์ช่องท้องโดย

รังสีแพทย์ ไปใช้ในการเฝ้าระวังและคัดกรองกลุ่มผู้ป่วยที่มีความเสี่ยงสูงกว่าในการเกิดมะเร็งตับ 
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บทที่ 2 ทบทวนวรรณกรรมที่เก่ียวข้อง 

Monica C. Robotin และคณะ ท าการศึกษาในประชากรเอเชียที่มีอายุมากกว่า 35 ปี ที่มีการติด

เช้ือไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรัง โดยวัตถุประสงค์ของการศึกษาเพื่อศึกษาความคุ้มค่าของการวิเคราะห์ต้นทุน-

ประสิทธิผล ระหว่างการตรวจคัดกรองมะเร็งตับเพียงอย่างเดียวกับการตรวจคัดกรองมะเร็งตับควบคู่ไปกับ

การป้องกันมะเรง็ตับ (HCC prevention) ด้วยการให้ยารักษาไวรัสตับอักเสบบี โดยผลลัพธ์ของการศึกษาคือ 

ต้นทุนที่ใช้ ปีสุขภาวะที่เพิ่มข้ึน (quality adjusted life years, QALYs) และค่าอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผล

ส่วนเพิ่ม (incremental cost effectiveness ratio, ICER) โดยการศึกษานี้แบ่งผู้ป่วยออกเปน็สองกลุม่ ได้แก่

ผู้ป่วยที่มีข้อบ่งช้ีในการรักษาโรคไวรัสตับอักเสบบี คือผู้ป่วยที่มีอายุน้อยกว่า 50 ปีและระดับ HBV DNA  

20,000 IU/ml หรือ ในผู้ป่วยที่อายุมากกว่า 50 ปี ที่มีระดับ HBV DNA  2,000 IU/ml ร่วมกับมีระดับ 

ALT สูงกว่า 1.5 เท่าของ upper normal limit  ในผู้ป่วยกลุ่มนี้จะได้รับยาต้านไวรัสตับอักเสบบี เพื่อเป็น

การป้องกันการเกิดมะเร็งตับร่วมกับการตรวจคัดกรองหามะเร็งตับ เทียบกับกลุ่มที่ไม่มีข้อบ่งช้ีในการรักษา

คือมีระดับ ALT ที่ปกติ จะได้รับการคัดกรองหามะเร็งตับเพียงอย่างเดียว ตรวจคัดกรองมะเร็งตับโดยการ

ท าอัลตราซาวด์ช่องท้องและตรวจระดับ serum AFP ปีละสองครั้ง พบว่ากลุ่มที่มีความคุ้มค่าทางการ

วิเคราะห์ต้นทุน-ประสิทธิผล คือกลุ่มที่ได้รับการรักษาด้วยยาต้านไวรัสเพื่อป้องกันการเกิดมะเร็งตับร่วมกบั

การตรวจคัดกรองหามะเร็งตับ (18) 

Yaojen Chang และคณะ ท าการศึกษาโดยมีจุดประสงค์เพื่อหาค าตอบว่าการตรวจคัด

กรองมะเร็งตับในผู้ป่วยที่เป็นตับแข็งระยะต้น (early-stage cirrhosis) นั้นมีความคุ้มค่ามากกว่าการ

ตรวจคัดกรองมะเร็งตับในผู้ป่วยที่ติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังที่ไม่ได้มีภาวะตับแข็ง โดยออกแบบ 

Markov-based decision model และใช้ 2 การศึกษาที่เกี่ยวข้อง คือกลุ่มผู้ป่วยที่มีภาวะตับแข็ง

ระยะต้น และอีกการศึกษาคือกลุ่มผู้ป่วยที่ติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังแต่ไม่มีภาวะตับแข็ง หาค่า 
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ICERs ระยะเวลาของการศึกษาคือ 25 ปี ผู้ป่วยในการศึกษามีอายุมากกว่า 50 ป ีในกลุ่มที่มีภาวะตับ

แข็งให้ท าอัลตราซาวด์ทุก 3 เดือน กับกลุ่มผู้ป่วยที่ไม่มีภาวะตับแข็งแต่มีการติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบี

เรื้อรังให้ท าอัลตราซาวด์ทุก 12 เดือน เทียบทั้งสองกลุ่มนี้กับการไม่ตรวจคัดกรองเลย ค่า ICERs ของ

การตรวจคัดกรองในผู้ป่วยติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังที่ไม่มีภาวะตับแข็งเท่ากับ $25,578 และค่า 

ICERs ของการตรวจคัดกรองในผู้ป่วยที่มีภาวะตับแข็งเท่ากับ $15,191 พบว่าการตรวจคัดกรองที่

ความคุ้มค่าทางต้นทุนประสิทธิผลมากกว่าคือกลุ่มผู้ป่วยที่มีภาวะตับแข็ง ส าหรับในผู้ป่วยที่มีการติด

เช้ือไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังโดยไม่มีตับแข็งแนะน าให้ยาต้านไวรัสในเคสที่มีระดับไวรัสสูงเพื่อป้องกัน

การเกิดภาวะตับแข็ง โดยระยะเวลาที่เหมาะสมในการตรวจคัดกรองในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรัง

ยังไม่ชัดเจน ต้องมีการศึกษาเพิ่มเติมเพื่อหาช่วงระยะเวลาที่เหมาะสมในแต่ละกลุ่มความเสี่ยงที่จะ

เกิดมะเร็งตับ (19) 

Prabhu P. Gounder และคณะ ท าการศึกษาในผู้ป่วยที่ตดิเช้ือไวรัสตับอกัเสบบีเรื้อรงั โดย

มีวัตถุประสงค์เพือ่วิเคราะห์ความคุ้มค่าทางต้นทุนประสทิธิผลของการตรวจคัดกรองมะเรง็ตับ HCC 

ระหว่างสองวิธีคือการตรวจอลัตราซาวด์ช่องท้องเพียงอย่างเดียว กับการตรวจคัดกรองเบือ้งต้นด้วย

ระดับ serum AFP แล้วจึงท าตรวจอลัตราซาวด์ช่องท้องเมือ่ผล serum AFP มากกว่า 10 ng/ml โดย

ประชากรในการศึกษาเป็นชาวอะลาสก้าจ านวน 839 คน ที่เป็นไวรสัตับอกัเสบบีเรื้อรงั เป็นเพศชาย

ที่อายุมากกว่า 40 ป,ี เพศหญงิที่มอีายุมากกว่า 50 ป ีระหว่างปี ค.ศ. 1983-2021 โดยผลการศึกษา

พบว่าค่าใช้จ่ายที่ใช้ในการตรวจคัดกรองสูงกว่าในกลุ่มที่ท าอลัตราซาวด์ช่องท้องเพียงอย่างเดียว 

ราคาการตรวจคัดกรองคือ $814,000 มีจ านวนปีที่ชีวิตเพิม่ขึ้น (Life year gained, LYG) เท่ากับ 

38.9 ป ีค่าใช้จ่ายที่ใช้ในกลุ่มตรวจคัดกรองโดยการตรวจ serum AFP ก่อนอยู่ที่ $357,000 มี LYG 

เท่ากับ 27.8 ปี ผลการศึกษาสรุปว่า แม้ว่าการใช้การตรวจตรวจอลัตราซาวด์ช่องท้องเพียงอย่างเดียว
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จะได้จ านวนปีชีวิตที่เพิม่ขึ้นมากกว่าการตรวจคัดกรองเบือ้งต้นด้วย serum AFP แต่การใช้ AFP เป็น

ตัวคัดกรองเบื้องต้นนั้นสามารถลดค่าใช้จ่ายในการตรวจคัดกรอง และเพิ่มความเข้าถึงในการตรวจคัด

กรองได้มากขึ้น โดยเฉพาะในกรณีที่ทรัพยากรมีจ ากัด (20) 

จากการศึกษาของ Farhang Zangneh และคณะ ได้ท าการศึกษาถึงความคุ้มค่าในการตรวจ

คัดกรองมะเร็งตบั HCC ในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบซเีรื้อรังทีม่ีภาวะตับเป็นผังพืดระยะที่ 3 (F3 liver 

fibrosis) หลังจากที่ได้รบัการรักษาด้วยยา โดยเปรียบเทยีบระหว่างการตรวจคัดกรองปีละสองครัง้ 

(semi-annual surveillance) และตรวจคัดกรองปีละครั้ง annual surveillance ค่า parameter 

ของการศึกษาได้จากวรรณกรรมที่เกี่ยวข้องและจากการประมาณของผูเ้ช่ียวชาญ ผลลัพธ์ที่ต้องการ

ศึกษาคือปีสุขภาวะ (QALY) ราคาต้นทุนและค่า ICERs ผลการศึกษาพบว่า ส าหรับอบุัติการณ์ของ

การเกิดมะเร็งตบั HCC ที่ 0.5% ต่อปีการตรวจคัดกรองแบบ semi-annual และ annual มีค่า ICERs 

เท่ากับ $106,792 และ $72,105 ต่อ QALY ตามล าดับ หากการตรวจคัดกรองท าในผู้ป่วยที่มีภาวะ

ตับแข็งค่า ICER ของการคัดกรองแบบ semi-annual เท่ากับ $48,729 ต่อ QALY ซึ่งมีความคุ้มค่า

ในการตรวจคัดกรอง ส าหรบัผูป้่วยที่มี F3 fibrosis มีอุบัตกิารณ์ของการเกิดมะเร็งตบั HCC ที่ 0.3-

0.4% ต่อปี การตรวจคัดกรองแบบ semi-annual ได้ค่า ICERs เท่ากบั $188,157 ต่อ QALY ซึ่ง

แม้ว่าอุบัติการณ์ของการเกิดมะเรง็ตับ HCC จะเพิ่มข้ึนตามอายุ การตรวจคัดกรองมะเรง็ตับจะมี

แนวโน้มคุ้มค่ามากข้ึนเมื่อายุเพิ่มมากขึ้น อย่างไรก็ตามพบว่าค่า ICERs จะอยู่ต่ ากว่าเพดานความเต็ม

ใจที่จะจ่าย (willingness-to-pay threshold) เมือ่ผูป้่วยมีภาวะตับแข็งหรอื มีอัตราส่วนของค่า

เอนไซม์ aspartate aminotransferase (AST) ต่อเกร็ดเลอืดมากกว่า 2 หรือมีค่า Fibrosis-4 (FIB-

4) index มากกว่า 3.25 การศึกษาน้ีให้ข้อสรุปว่าการตรวจคัดกรองมะเร็งตบัในผู้ป่วยไวรสัตับอกัเสบ
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ซีเรือ้รงัที่ได้รบัยาต้านไวรัสจนตรวจไม่พบเช้ือไวรสัหลังรักษา (sustained virologic response, 

SVR) จะมีความคุ้มค่าในผูป้่วยที่มีภาวะตับแข็ง แต่ไม่มีความคุ้มค่าในผู้ป่วยที่ตับเป็น F3 fibrosis (22) 

จากข้อมูลข้างต้นให้ข้อสรุปว่าการคัดกรองในผู้ป่วยติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังด้วยการ

ตรวจ serum-AFP และอัลตราซาวด์ช่องท้องจะมีความคุ้มค่าเมื่อท าในผู้ป่วยมีภาวะตับแข็ง และการ

ให้รักษาด้วยยาต้านไวรัสในผู้ป่วยที่มีข้อบ่งช้ี จะช่วยเพิ่มความความคุ้มค่าในการตรวจคัดกรอง

มากกว่าผู้ป่วยที่ไม่ได้รับการรักษา ในส่วนของระยะเวลาของการคัดกรองที่เหมาะสมในผู้ป่วยไวรัส

ตับอักเสบบีเรื้อรังนั้นยังไม่มีข้อมูลไม่ชัดเจน  

มีข้อมูลการตรวจคัดกรองมะเร็งตับในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบซีที่มีตับเป็นพังผืดระยะ F3 

หลังจากที่ได้รับยาต้านไวรัสจนตรวจไม่พบระดับไวรัสในเลือด อุบัติการณ์ของการเกิดมะเร็งตับอยู่ที่ 

0.3-0.4% ต่อปี ซึ่งมีอุบัติการณ์ใกล้เคียงกับประชากรของการศึกษาน้ี พบว่าการตรวจคัดกรองมะเรง็

ตับนั้นไม่มีความคุ้มค่าทางการวิเคราะห์ต้นทุน-ประสิทธิผล  

ทางผู้วิจัยจึงมีความสนใจที่จะศึกษาในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังที่ไม่มีภาวะตับแข็งและ

ตรวจไม่พบระดับไวรัสในเลือด ว่า หากยืดช่วงระยะเวลาของการคัดกรองให้นานมากข้ึนกว่าแนวทาง

มาตรฐาน หรือการไม่ตรวจคัดกรองเลย จะมีความคุ้มค่าทางการวิเคราะห์ต้นทุน-ประสิทธิผลหรือไม่ 

จึงเป็นที่มาของการศึกษาน้ี 
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บทที่ 3 วิธีด าเนินการวิจัย 
3.1 รูปแบบการวิจัย 

- สถิติเชิงพรรณนา (descriptive study) ในการรายงานลักษณะผู้ป่วย 

- ต้นทุนทางการแพทย์ (direct medical costs) 

- การศึกษาวิเคราะห์ต้นทุน-ประสิทธิผล (cost effectiveness analysis) 

 

3.2 ระเบียบวิธีการวิจัย 

3.2.1 ประชากร (population) ใช้ข้อมูลจากการศึกษาก่อนหน้านี้หัวข้อ “Machine learning 

models for predicting HCC development in patients with chronic viral hepatitis B 

infection” เป็นการศึกษาความเสี่ยงที่จะท าให้เกิดะเร็งตับ (HCC) ในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรัง 

ซึ่งมีประชากรผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังจ านวน 3,187 คน ในช่วงระยะเวลาต้ังแต่ มกราคม พ.ศ.

2551 ถึงธันวาคม พ.ศ. 2560 

ก. ประชากรเป้าหมาย (target population)  

คือผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังที่ไม่มีภาวะตับแข็งและตรวจไม่พบระดับไวรัสในเลือด 

ข. เกณฑ์การคัดเข้า (inclusion criteria) 

ติดเช้ือไวรัสตับอกัเสบบีเรื้อรงั 

เพศชายที่มีอายุมากกว่า 40 ป ี

เพศหญงิทีม่ีอายุมากกว่า 50 ป ี
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ได้รับยาต้านจนระดับไวรสัต่ ากว่าระดบัตรวจพบในเลือด 

ค. เกณฑ์การคัดออก (exclusion criteria) 

มีภาวะตับแข็ง 

3.2.2 การสังเกตและการวัด  

หาค่า parameter ที่สนใจจากประชากร ที่ตรงตามเกณฑ์ inclusion และ exclusion 

criteria จากการศึกษา “Machine learning models for predicting HCC development in 

patients with chronic viral hepatitis B infection” แทนค่าที่ได้ลงในโมเดลของการศึกษา 

หาต้นทุนทางตรงทางการแพทย์ ( direct medical cost) ทั้งหมดที่ใช้ในการตรวจคัดกรอง

ของแต่ละวิธี และต้นทุนที่ใช้ในการรักษามะเร็งตับที่วินิจฉัยของแต่ละวิธีการ (strategies) ที่ โดย

ต้นทุนอ้างอิงจากอัตราค่าบริการของหน่วยบริการของกรมบญัชีกลางและสาธารณสุข ในปี พ .ศ .

2564 โดยใช้หน่วยราคาเป็นบาท (THB) 

ก าหนดผลลัพธ์ที่ต้องการศึกษา คืออุบัติการณ์ของการเกิดมะเร็งตับชนิด HCC ระยะต้น 

(early-stage HCC) และ มะเร็งตับระยะท้าย (late-stage HCC)  จากแต่ละช่วงเวลาของการคัดกรอง  

 

3.3 ขั้นตอนในการด าเนินการวิจัย 

ออกแบบ decision analysis model ดังรูปท่ี 2 โดยใช้โปรแกรม Microsoft Excel จาก

โมเดลแบ่งวิธีการตรวจตามช่วงเวลาที่ใช้ในการตรวจคัดกรอง แบ่งการคัดกรองออกเป็นสามวิธี ได้แก่ 

ตรวจคัดกรองมะเร็งตับปีละสองครั้ง (semi-annual surveillance) คือผู้ป่วยจะได้รับการท าอัลตรา

ซาวด์ช่องท้องและตรวจระดับ serum AFP ปีละสองครั้ง, ตรวจคัดกรองมะเร็งตับปีละครั้ง (annual 
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surveillance) คือผู้ป่วยจะได้รับการตรวจคัดกรองมะเร็งตับโดยการท าอัลตราซาวด์และตรวจระดับ 

serum AFP ปีละครั้ง และไม่ตรวจคัดกรองเลย (non-surveillance) คือผู้ป่วยไม่ได้รับการตรวจอัล

ตราซาวด์ช่องท้องหรือตรวจระดับ serum AFP เลย 

 

รูปที่ 2. Decision tree analysis ประกอบด้วยวิธีการตรวจคัดกรองมะเร็งตบั development ของ

มะเร็งตับ และการรักษา 

(ค าย่อ CHB; chronic hepatitis B, VL; viral load, HCC; hepatocellular carcinoma, BSC; 

best supportive care)  
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decision analysis model จ าลองโอกาสการเกิดมะเร็งตับในแต่ละวิธี สามทางเลือกคือไม่

เกิดมะเร็งตับ เกิด early-stage HCC และ late-stage HCC และโอกาสของการดูแลรักษาผู้ป่วย

หลังจากที่ได้รับการวินิจฉัยมะเร็งตับ ประกอบด้วยการได้รับการรกัษากับการดูแลแบบประคับประคอง 

(Best supportive care) 

หาค่าต้นทุนทางตรงทางการแพทย์ที่สนใจประกอบด้วยต้นทุนที่ใช้ในการตรวจคัดกรองมะเร็ง

ตับ และต้นทุนที่ใช้ในการรักษาหลังจากที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็งตับ โดยอ้างอิงราคาจาก อัตรา

ค่าบริการของหน่วยบริการของกรมบัญชีกลางและสาธารณสุข ในปี พ.ศ.2564 

ก าหนดตัวแปร (parameter) ที่เกี่ยวข้องกับผลลัพธ์โดยปัจจัยอื่นที่สามารถส่งผลกับผลลัพธ์ 

นอกเหนือจากตัวแปรที่ก าหนด ในการศึกษาน้ีจะใช้ model assumption ในการตัดปัจจัยรบกวนออก 

จากนั้นหาค่าปีสุขภาวะ (QALYs) ของแต่ละวิธีการตรวจคัดกรองที่ซึ่งได้จากค่าจ านวนปีชีวิตที่

เพิ่มข้ึน (LYG) คูณด้วยค่าอรรถประโยชน์ (Utility, U) และน ามาค านวณหาค่าอัตราส่วนต้นทุน -

ประสิทธิผลของแต่ละ Strategies จากนั้นน าค่าอัตราส่วนต้นทุน-ประสิทธิผลของแต่ละวิธีการตรวจคัด

กรองมาเปรียบเทียบกันเพื่อหาค่าอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่ม (ICERs) หากจ านวนประชากร

ในกลุ่มที่ต้องการศึกษาไม่เพียงพอ หรือไม่มีข้อมูลของตัวแปรที่ก าหนด ผู้เขียนจะใช้การประยุกต์ข้อมลู 

parameter ที่ต้องการศึกษาจากวรรณกรรมที่เกี่ยวข้อง 

ด าเนินการขออนุญาตผู้อ านวยการโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ เพื่อเ ข้าถึงข้อมูลผ่าน

ระบบปฏิบัติการ hospital information system (HIS) และ radiology information system (RIS) 

ก่อนเริ่มเก็บข้อมูล 
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3.4 การรวบรวมข้อมลู  

เก็บ ข้อมูลผ่านระบบปฏิบัติการ hospital information system (HIS) and radiology 

Information system (RIS) ในส่วนของ ICD code, ข้อมูลลักษณะผู้ป่วย ได้แก่ เพศ, อายุ, Serum 

AFP, ผลอัลตราซาวด์ช่องท้อง, ผลซีทีสแกนและผลเอม็อาร์ไอทั้งหมดทีไ่ด้ท าเพื่อการคัดกรองมะเรง็ตบั 

HCC 

ข้ั นแร กน า ผู้ ป่ ว ย จ ากก า ร ศึ กษา  “Machine learning models for predicting HCC 

development in patients with chronic viral hepatitis B infection” มาคัดเลือกผู้ป่วยที่มีอายุ

เข้าเกณฑ์ inclusion criteria และผู้ป่วยที่ได้รับยาต้านไวรัสจนระดับไวรัสต่ ากว่าระดับตรวจพบใน

เลือด จากนั้น คัดผู้ป่วยที่มีภาวะตับแข็งออกจากฐานข้อมูลโดยใช้ ICD code ที่บ่งช้ีภาวะตับแข็งได้แก่ 

K74.0 และ K74.6 และดูจากผลอัตราซาวด์, ผลเอ็มอาร์ไอ, ผลซีทีสแกนช่องท้อง, หรือผลการตรวจค่า

พังผืดของตับจากเครื่อง Fibroscan โดยเลือกจากผลครั้งสุดท้ายที่อยู่ในขอบเขตระยะเวลาของ

การศึกษา 

ข้อมูลของการศึกษาเริ่มเก็บตั้งแต่วันที่ระดับไวรัสต่ ากว่าระดับตรวจพบในเลือดหลังจากที่

ผู้ป่วยได้รับยาต้านไวรัส จนถึงวันที่ผู้ป่วยได้รับการวินิจฉัยมะเร็งตับ หรือจนกว่าจะสิ้นสุดการศึกษาคือ

วันที่ 31 ธันวาคม พ .ศ. 2560 

หากข้อมูลจาก retrospective cohort  ที่ศึกษาไม่ครบถ้วน ผู้เขียนจะทบทวนวรรณกรรมที่

เกี่ยวข้อง โดยเลือกวรรณกรรมจากประเทศไทยเป็นหลัก เพื่อใช้ส าหรับหาค่า parameter ที่เกี่ยวข้อง

มาใส่ในโมเดลการศึกษา 
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3.5 การวิเคราะห์ข้อมูล 

- หาค่า parameters ที่สนใจเพื่อน าไปแทนค่าในแบบจ าลองที่สร้างไว้จาก cohort และจากการ

ทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวข้อง ได้แก่ อุบัติการณ์ของการเกิดมะเร็งตับในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีที่ไม่มี

ภาวะตับแข็งและตรวจไม่พบไวรัสในเลือด, อุบัติการณ์ของการตรวจพบมะเร็งตับระยะต้นและระยะ

ท้ายในการตรวจคัดกรองมะเร็งวิธีต่างๆ  

- หาต้นทุนทางตรงทางการแพทย์ ได้แก่ค่าตรวจทางห้องปฏิบัติการ, ค่าตรวจทางรังสีที่ใช้ในการตรวจ

คัดกรองมะเร็งตับ และค่าใช้จ่ายในการรักษาผู้ป่วยมะเร็งตับแต่ละวิธีการตรวจคัดกรอง 

- การวิเคราะห์ทางต้นทุน-ประสิทธิผล ใช้โปรแกรม Microsoft-excel ค านวณหาค่า ICERs น าค่า 

ICERs ที่ได้เทียบกับค่าความเต็มใจที่จะจ่ายของประเทศไทยคือ 160,000 บาท 

 

3.6 การบริหารงานวิจัยและตารางการปฏิบัติงาน  
 

กิจกรรม พ.ศ.2565 พ .ศ . 2566 

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

1.ศึกษาเตรียมงาน  / / / / / / / / / / /       

2.รวบรวมข้อมูล             / / /    

3.วิเคราะห์ข้อมูล                /   

4.รายงานผลวิจัย                / / / 

 

3.7 สถานท่ีท าวิจัย (venue of the study) 

 โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 
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3.8 งบประมาณ (budget) 

ค่าวิเคราะห์ข้อมลู 30,000 บาท 

รวมงบประมาณ 30,000 บาท 
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บทที่ 4 ผลการวิจัย 
 

การศึกษาน้ีท าการศึกษาโดยใช้ข้อมูลจากการศึกษาก่อนหน้านี้ หัวข้อ “Machine learning 

models for predicting HCC development in patients with chronic viral hepatitis B 

infection” เป็นการศึกษาความเสี่ยงที่จะท าให้เกิดะเร็งตับ HCC ในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรัง ซึ่ง

มีประชากรผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังจ านวน 3,187 คน ในช่วงระยะเวลาตั้งแต่ มกราคม พ .ศ .

2551 ถึงธันวาคม พ .ศ. 2560  

จากเกณฑ์คัดเข้ามีจ านวนผู้ป่วยทั้งสิ้นจ านวน  729 คน  และผู้ป่วยจ านวน  459 คนถูกคัด

ออกจากเกณฑ์คัดออกคือภาวะตับแข็ง จึงเหลือผู้ป่วยตามเกณฑ์รวมทั้งสิ้นจ านวน 270 ราย มีอายุ

เฉลี่ยที่ 57.6 ปี (standard deviation; SD 10.06) ผู้ป่วยจ านวน 161 คน (59.6%) เป็นเพศชาย มัธย

ฐานของระยะเวลาการตรวจคัดกรองมะเร็งตับ  (median follow up time) คือ 74.3 เดือน 

(interquartile range; IQR 48-108 เดือน)  

เนื่องจากในความเป็นจริงช่วงระยะเวลาในการตรวจคัดกรองมะเร็งตับ ทั้งการท าอัลตราซาวด์

และการตรวจระดับ serum AFP ในผู้ป่วยแต่ละรายนั้นมีความไม่แน่นอน ดังนั้นเพื่อสะดวกในการ

แบ่งกลุ่มจึงใช้เพียงการตรวจอัลตราซาวด์เป็นเครื่องมือคัดกรองมะเร็งตับ ซึ่งอัลตราซาวด์มีความไว

และความจ าเพาะในการตรวจหามะเร็งตับสูงกว่าการตรวจระดับ serum AFP จึงแบ่งการคัดกรอง

ออกเป็นสาม Strategies ได้แก่ ตรวจคัดกรองมะเร็งตับปีละสองครั้ง (semi-annual surveillance) 

คือผู้ป่วยจะได้รับการท าอัลตราซาวด์ช่องท้องปีละสองครั้ง, ตรวจคัดกรองมะเร็งตับปีละครั้ง (annual 

surveillance) คือผู้ป่วยจะได้รับการตรวจคัดกรองมะเร็งตับโดยการท าอัลตราซาวด์ปีละครั้ง และไม่

ตรวจคัดกรองเลย (non-surveillance) คือผู้ป่วยไม่ได้รับการตรวจอัลตราซาวด์ช่องท้องเลย ผู้ป่วย

สามกลุ่ม ได้แก่ กลุ่มที่ได้รับการตรวจคัดกรองมะเรง็ตับด้วยอัลตราซาวด์ปีละสองครั้ง มีจ านวน 51 คน 
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(18.9%), กลุ่มที่ได้รับการตรวจคัดกรองมะเร็งตับด้วยอัลตราซาวด์ปีละหนึ่งครั้ง มีจ านวน 194 คน 

(71.9%) , และกลุ่มที่ไม่ได้รับการตรวจคัดกรองมะเรง็ตับด้วยอัลตราซาวด์เลยมจี านวน 25 คน (9.2%)   

ในช่วงระยะเวลาของการศึกษาตั้งแต่ มกราคม พ.ศ. 2551 ถึงธันวาคม พ .ศ.  2560 ตรวจไม่

พบมะเร็งตับ HCC จากการตรวจคัดกรองในกลุ่มผู้ป่วยที่ต้องการศึกษา ดังนั้นผู้วิจัยจึงมีความ

จ าเป็นต้องใช้ค่า parameter ที่สนใจ จากการทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวข้องในการหาผลลัพธ์ ของ

การศึกษาน้ี 

 

4.1 ข้อมูลทางคลินิก (clinical data) 

 ค่า parameter ได้จากการทบทวนวรรณกรรม และข้อมูลที่หาไม่ได้จากการทบทวน

วรรณกรรมได้จากความคิดเห็นของผู้เช่ียวชาญโรคมะเร็งตับ (expert opinion) ดังแสดงในตารางที่ 1 

เริ่มต้นใส่อุบัติการณ์ของการเกิดมะเร็งตับ HCC ต่อปีในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังที่ไม่มี

ภาวะตับแข็งและตรวจไม่พบระดับไวรัสในเลือด ในโมเดลของทุก strategies ซึ่งค่าอุบัติการณ์ได้จาก

การศึกษา retrospective cohort ที่ใช้ข้อมูลจาก real world evidence from Asia-Pacific rim 

liver consortium for HBV registry database โดยมีอุบัติการณ์เท่ากับ 0.2% ต่อปี (9) จากนั้นใส่

ค่าอุบัติการณ์ของการตรวจพบ early-stage HCC ของแต่ละ strategies ลงในโมเดล โดยสัดส่วนการ

วินิจฉัย early-stage HCC ของวิธีการคัดกรอง semi-annual surveillance เท่ากับ 70% และ

สัดส่วนการวินิจฉัย early-stage HCC ของวิธีการคัดกรองแบบ annual surveillance เท่ากับ 

57.7% (23) ส าหรับกลุ่ม non-surveillance จะได้รับการวินิจฉัยมะเร็งตับเมื่อผู้ป่วยมีอาการที่เกิด

จากมะเร็ง หรือตรวจพบโดยบังเอิญจากการท าการตรวจภาพถ่ายทางรังสีด้วยวัตถุประสงค์อื่นที่ไม่ใช่
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การคัดกรองมะเร็งตับ ซึ่งจาก expert opinion ประมาณสัดส่วนของการพบ early-stage HCC ใน

กลุ่ม non-surveillance คือ 25%  

สัดส่วนจ านวนผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาในผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็น early-stage HCC 

คือ 95% และอีก 5% ได้รับการดูแลแบบ best supportive care, ใน late-stage HCC สัดส่วน

จ านวนผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาคือ 70% และอีก 30% ได้รับการดูแลแบบ best supportive care 

สัดส่วนของจ านวนผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาได้จากการประมาณของ expert opinion และสัดส่วนของ

แบบแผนการรักษามะเร็งตับ (treatment modality) ในแต่ละ stage ได้จาก expert opinion และ

ข้อมูลผู้ป่วยมะเร็งตับที่เคยมีการเก็บข้อมูลไว้ก่อนหน้านี้ 

จากข้อมูล Unites Nation-world population prospect อายุขัยเฉลี่ยของประชากรไทย

ในช่วงปี พ.ศ. 2493-2564 คือ 77 ปี และอายุขัยเฉลี่ยที่ผู้ป่วยได้รับการวินิจฉัยมะเร็งตับคือ 57 ปี 

(24) ในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับการตรวจคัดกรองมะเร็งตับ เพศชายจะเริ่มการตรวจคัดกรองที่อายุ 40 ปี 

และเพศหญิงเริ่มที่อายุ 50 ปี หากตรวจคัดกรองไม่พบมะเร็งตับผู้ป่วยจะได้รับการตรวจคัดกรอง

ต่อเนื่องไปจนถึงอายุขัย 77 ปี ในกลุ่มที่ได้รับการวินิจฉัยมะเร็งตับ ผู้ป่วยเริ่มต้นการคัดกรองที่อายุ

เท่ากัน แต่จะหยุดการคัดกรองเมือ่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นมะเรง็ตับ ในการศึกษาน้ีใช้อายุเฉลี่ยที่ได้รับ

การวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็งตับที่ 57 ป ี

ระยะเวลาการรอดชีวิตของผู้ป่วย อ้างอิงจากการศึกษาก่อนหน้าและ expert opinion 

ระยะเวลาการรอดชีวิตของผู้ป่วยกลุ่ม early-stage HCC ที่ได้รับการรักษามีจ านวนปีที่รอดชีวิต

ประมาณ 20 ปี และในกลุ่มผู้ที่ ได้รับการดูแลแบบประคับประคองมีจ านวนปีที่รอดชีวิต 5 ปี 

ระยะเวลาการรอดชีวิตของผู้ป่วยกลุ่ม late-stage HCC ที่ได้รับการรักษามีจ านวนปีที่รอดชีวิต

ประมาณ 2 ปี และในกลุ่มผู้ที่ได้รับการดูแลแบบประคับประคองมีจ านวนปีที่รอดชีวิตที่ 3 เดือน 
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(25,26,27,28) ใส่ข้อมูลระยะเวลาการรอดชีวิตของแต่ละ stage ลงในโมเดลเป็น LYG ค านวณหาค่า 

QALYs ของการตรวจคัดกรองแต่ละ strategies จากการคูณกันระหว่าง LYG กับค่าอรรถประโยชน์ 

(U) ดังแสดงในตารางที่ 1 

 

4.2 ข้อมูลต้นทุน (cost data) 

 ในการศึกษานี้สนใจเฉพาะต้นทุนทางตรงการแพทย์ซึ่งรวมต้นทุนที่ใช้ในการตรวจคัดกรอง 

และต้นทุนที่ใช้ในการรักษาหลังจากที่ผู้ป่วยได้รับการวินิจฉัยมะเร็งตับ ราคาของการตรวจคัดกรอง

และการรักษาอ้างอิงจากอัตราค่าบริการของหน่วยบริการกรมบัญชีกลางและสาธารณสุข ในปี  พ.ศ.

2564 หากไม่มีก าหนดอัตราราคาของหน่วยบริการของกรมบัญชีกลางและสาธารณสุข ผู้เขียนประยุก

อัตราค่าบริการและค่ารักษาจากวรรณกรรมการวิเคราะห์ต้นทุน-ประสิทธิผล (cost-effectiveness 

study) ที่เกี่ยวข้องของประเทศไทย และราคาจากโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ราคาของการตรวจคัด

กรองประกอบด้วยการตรวจอัลตราซาวด์ช่องท้อง และระดับ serum AFP จากอัตราค่าบริการของ

หน่วยบริการกรมบัญชีกลางและสาธารณสุข ในปี พ.ศ.2564 ค่าการตรวจอัลตราซาวด์ช่องท้องคือ 

1,000 บาท และค่า serum AFP 300 บาท ดังนั้นในผู้ป่วยที่ได้รับการตรวจคัดกรองแบบ semi-

annual จะเสียค่าใช้จ่ายในการคัดกรองปีละ 2,600 บาท/คน ผู้ป่วยที่ได้รับการตรวจคัดกรองแบบ 

annual จะเสียค่าใช้จ่ายในการคัดกรองปีละ 1,300 บาท/คน และในกลุ่ม non-surveillance ผู้ป่วย

จะไม่เสียค่าใช้จ่ายที่ใช้ในการตรวจคัดกรอง 

 อัตราราคาค่าใช้จ่ายที่ใช้ในการรักษาอ้างอิงจากวรรณกรรม cost-effectiveness study ที่

เกี่ยวข้องของประเทศไทยดังแสดงในตารางที่ 1 ส าหรับค่าการรักษาเฉลี่ยของ early-stage HCC และ 

late-stage HCC คิดจากค่าเฉลี่ยของผลรวมของ ความน่าจะเป็นของการรักษาแต่ละ treatment 
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modality ได้ข้อมูลจาก expert opinion และ unpublished data ของป่วยมะเร็งตับระยะลุกลาม

ก่อนหน้านี้ (29) น าความน่าจะเป็นของการรักษาแต่ละ treatment modality คูณด้วยราคาของแต่

ละ treatment modality ซึ่งการรักษาใน early-stage HCC เป็นการรักษาแบบหวังให้หายขาด 

(curative treatment) จะเสียค่าใช้จ่ายในการรักษา 1 ครั้งในผู้ป่วยที่ได้รับการรักษา แต่ในผู้ป่วย 

late-stage HCC เป็นการรักษาแบบหวังประคับประคอง (palliative treatment) ผู้ป่วยจะได้รับการ

รักษาต่อเนื่องตลอดช่วงระยะเวลาที่รอดชีวิต ซึ่งค่าใช้จ่ายที่ใช้ในการรักษาคิดตลอดช่วงระยะเวลา 2 

ปีตามค่า late-stage life expectancy ยกตัวอย่างเช่น ผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยวิธีการให้ยาเคมี

บ าบัดเฉพาะที่ผ่านสายสวนทางหลอดเลือดแดง (Transarterial chemoembolization, TACE) ใน

ระยะเวลา 2 ปี โดยเฉลี่ยผู้ป่วยจะได้รับการท า TACE ทั้งหมด 6 ครั้ง ดังนั้นค่ารักษาเฉลี่ยด้วยวิธี 

TACE จะใช้ค่าท า TACE จ านวน 6 ครั้งคูณด้วยค่าความน่าจะเป็นของการท า TACE ใน late-stage 

HCC และค่าใช้จ่ายที่ใช้ในการดูแล best supportive care อ้างอิงจากราคาการดูแลผู้ป่วยตลอด

ระยะเวลารอดชีวิต ของการศึกษาก่อนหน้านี้ (30) 

 

4.3 ผลลัพธ์ทางสุขภาพ (health outcome) 

QALYs เป็นผลลัพธ์หรือประสิทธิภาพที่ต้องการศึกษา ได้จากการคูณกันระหว่างค่า LYG 

ของแต่ละ stage HCC กับค่าอรรถประโยชน์ ดังแสดงในตารางที่ 1 น าต้นทุนที่ใช้ในการคัดกรองและ 

QALYs มาค านวณหาค่าต้นทุนที่ต้องจ่ายส าหรับ 1 QALY และเปรียบเทียบกันระหว่าง 3 strategies 

โดยใช้ non-surveillance เป็นตัวเปรียบเทียบ เพื่อหาค่า ICERs จากนั้นน าค่า ICERs ที่ได้มา

เปรียบเทียบกับค่าเพดานความเต็มใจที่จะจ่ายของประเทศไทยคือ 160,000 บาท 

 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

26 

ตารางที่ 1 ค่า parameter ต้นทุนทางตรงทางการแพทย์ และค่าอรรถประโยชน์ 
Definition Parameter value References 
Probabilities (incidence)   
Annual new HCC incidence 0.002 8 
Diagnosed of early HCC in semiannual 
surveillance 

0.70 23 

Diagnosed of early HCC in annual 
surveillance 

0.57 23 

Diagnosed of early HCC in non-
surveillance 

0.25 Expert opinion 

Diagnosed of late HCC in semiannual 
surveillance 

0.30 23 

Diagnosed of late HCC in annual 
surveillance 

0.42 23 

Diagnosed of late HCC in non-
surveillance 

0.75 Expert opinion 

The probability of each treatment 
modality 

  

Liver transplantation in early HCC 0.02 Expert opinion 
Surgical resection in early HCC 0.38 Expert opinion 
Ablation in early HCC 0.50 Expert opinion 
TACE in early HCC 0.10 Expert opinion 
TACE in late HCC 0.70 29 
Systemic therapy in late HCC 0.20 29 
External radiation in late HCC 0.10 29 
The probability of management   
Treatment in early HCC 0.95 Expert opinion 
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ตารางที่ 1 ค่า parameter ต้นทนุทางตรงทางการแพทย์ และค่าอรรถประโยชน์ (ต่อ) 
Definition Parameter value References 
Best supportive care in early HCC 0.05 Expert opinion 
Treatment in late HCC 0.70 Expert opinion 
Best supportive care in late HCC 0.30 29 
Cost THB   
Diagnostic test   
AFP 300 THB MOPH 2019* 
Abdominal ultrasound 1,000 THB MOPH 2019* 
Treatments   
Liver transplantation 494,026 THB 31 
Post transplantation  82,105 THB 31 
Surgical resection 61,286 THB 31 
Radiofrequency ablation (RFA) 61,286 THB 31 
TACE 22,326 THB 31 
Systemic treatment 
   Sorafenib 
   Atezolizumab/bevacizumab 

 
2,243,529 THB 
3,200,000 THB 

 
MOPH 2019* 
KCMH 2023** 

External radiation 130,000 THB KCMH 2023** 
Palliative treatment 32,060 THB 30 
Survival (Years)   
Early-stage with treatment 20 25 
Early-stage with BSC 5 25 
Late-stage with treatment 2 25,26,27,28 
Late-stage with BSC 0.25 25 
Utility   
Early-stage HCC 0.72 32 
Late-stage HCC 0.40 32 
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4.4 การวิเคราะห์ต้นทุน-ประสิทธิผล (cost-effectiveness analysis) 

ตารางท่ี 2 แสดงต้นทุนทั้งหมดที่ใช้ในการตรวจคัดกรองและการรักษา โดยแทนประชากรในโมเดล

จ านวน 500 คนจะตรวจพบผู้ป่วยมะเร็งตับจ านวน 1 คน, ต้นทุนที่ต้องจ่ายเพิ่มข้ึน (Incremental 

cost), QALYs, incremental QALYs และค่า ICERs ซึ่งได้จากการน าค่าต้นทุนต่อ QALYs ของของ

การตรวจคัดกรองแบบ semi-annual และ annual เปรียบเทียบกับ non-surveillance strategy 

จะได้เป็นค่า ICERs ซึ่ง strategy ที่มีประสิทธิผลน้อยที่สุดคือ non-surveillance strategy มีปีสุข

ภาวะเท่ากับ 5.23 ปี และเสียค่าใช้จ่ายเป็นจ านวน 447,624 บาท/การตรวจพบมะเร็งตับ 1 คน การ

ตรวจคัดกรองวิธี annual จะเสียค่าใช้จ่าในการตรวจคัดกรองจ านวน 20,709,000 บาท/การตรวจพบ

มะเร็งตับ 1 คน และค่าใช้จ่ายในการรักษามะเร็งตับเฉลี่ย 281,155 บาท/คน ค่าใช้จ่ายรวมค่าคัด

กรองและค่ารักษาคือ 20,990,155 บาท/การตรวจพบมะเร็งตับ 1 คนและค่า QALY คือ 8.24 ปี เมื่อ

เปรี ยบเที ยบกับ non-surveillance strategy มี ค่ า  incremental cost คือ  20,542,531 บาท 

,incremental QALYs เท่ากับ 3.01 ปี และค านวนได้ค่า ICERs คือ 6,826,371 บาทต่อ QALYs  วิธี

ที่ ได้ประสิทธิผลดีที่สุดคือ semi-annual surveillance มี ค่า QALYs สูงที่สุดคือ 15.77 ปี  เมื่อ

เปรียบเทียบกับ non-surveillance strategy จะได้ค่า incremental cost คือ 41,207,131 บาท/

การตรวจพบมะเร็งตับ 1 คน ,incremental QALYs เท่ากับ 10.53 ปี และค านวนได้ค่า ICERs คือ 

3,912,304 บ าทต่ อ  QALYs ค่ า  incremental costs แล ะ  incremental QALY ขอ งทั้ ง ส อง 

strategies พล็อตอยู่ในควอดรันต์ขวาบนของ cost-effective plane ดังรูปท่ี 3 ซึ่งแสดงถึงค่าใช้จ่าย

ที่มากข้ึนจะได้ QALYs เพิ่มข้ึน และเมื่อน าค่า ICERs ของ semi-annual และ annual strategies 

น าค่าที่ได้เปรียบเทียบกับค่าเพดานความเต็มใจที่จะจ่ายของประเทศไทยคือ 160,000 บาทต่อ 

QALYs พบว่าการตรวจคัดกรองมะเร็งตับทั้งสองวิธีนั้นไม่มีความคุ้มค่า 
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ตารางที่ 2 แสดงต้นทุน-ประสิทธิผลของการตรวจคัดกรองแต่ละวิธี 

Surveillance No surveillance Semi-annual Annual 

Costs of screening 0 41,418,000 20,709,000 

Costs of treatment 447,624 236,755 281,155 

Total costs 447,624 41,654,755 20,990,155 

Incremental cost - 41,207,131 20,542,531 

Effect, QALY 5.23 15.77 8.24 

Incremental QALY - 10.54 3.01 

ICER (THB/QALY) - 3,912,304 6,826,371 

    

 
 

รูปที่ 3 แสดงการพล็อตกราฟระหว่างปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้นและต้นทุนที่เพิ่มขึ้น 
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บทที่ 5 อภิปราย สรุปผลการวิจัย และข้อเสนอแนะ 

5.1 อภิปรายผล 

 อุบัติการณ์ของการเกิดมะเร็งตับในผู้ป่วยที่ติดเช้ือไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังแตกต่างกันตาม

ปัจจัยเสี่ยงของผู้ป่วย จากการศึกษาอุบัติการณ์ของการเกิดมะเร็งตับชนิด HCC ในกลุ่มประชากรที่ติด

เช้ือไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังไม่มีภาวะตับแข็งและได้รับการรักษาด้วยยาต้านไวรั ส อุบัติการณ์ในการ

เกิดมะเร็งตับอยู่ที่ 0.21%/ปี ซึ่งข้อมูลอุบัติการณ์จากการศึกษานี้เป็น retrospective cohort ที่

ประกอบด้วยประชากรจาก 8 ประเทศ ได้แก่ อเมริกา (จ านวน 3,106 คน)  จีน (จ านวน 274 คน)  

ฮ่องกง (จ านวน 1,471คน)  ญี่ปุ่น (จ านวน 627 คน)  เกาหลีใต้ (จ านวน 2,065 คน)  ไต้หวัน (จ านวน 

10,155 คน)  นิวซีแลนด์ (จ านวน 124 คน)  และประเทศไทย (จ านวน 234 คน) (8) ซึ่งเมื่อ

เ ป รี ย บ เ ที ย บ กั บ ข้ อ มู ล จ า ก  cohort “Machine learning models for predicting HCC 

development in patients with chronic viral hepatitis B infection” ที่มีผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบ

บีเรื้อรังไม่มีภาวะตับแข็งและได้รับการรักษาด้วยยาต้านไวรัสทั้งหมดจ านวน 270 คน โดยติดตามที่

ระยะเวลา 74.3 เดือน ไม่พบผู้ป่วยที่ได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็งตับ จากอุบัติการณ์ของการเกิด

มะเร็งตับที่แตกต่างกันทั้งนี้อาจเนื่องมาจ านวนผู้ป่วยตามเกณฑ์คัดเข้ามีน้อยเกินไป 

  จากการศึกษาการวิเคราะห์ต้นทุน-ประสิทธิผลก่อนหน้านี้พบว่าการตรวจคัดกรองเพื่อเฝ้า

ระวังโรคมะเร็งตับในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบทีี่มีภาวะตับแข็งแล้วนั้นมีความคุ้มค่า แต่ในผู้ป่วยไวรัสตับ

อักเสบบีเรื้อรังที่ไม่มีภาวะตับแข็งและตรวจไม่พบระดับไวรัสในเลือดนั้นยังไม่มีการศึกษาถึงความ

คุ้มค่าในการคัดกรองมะเร็งตับในผู้ป่วยกลุ่มนี้ และเนื่องจากอุบัติการณ์ของการเกิดมะเร็งตับ HCC ที่

ต่ ามากกว่าในผู้ป่วยกลุ่มอื่น อาจมีความเป็นไปได้ว่าการตรวจคัดกรองมะเร็งตับตามมาตราฐานโดย

การท าอัลตราซาวด์และตรวจระดับ serum AFP ปีละ 1-2 ครั้งอาจไม่มีความคุ้มค่า 



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

31 

 ในการศึกษาน้ีใช้โมเดลแบบจ าลองการตัดสินใจ (decision tree analytic model) ที่จ าลอง

โอกาสการเกิดมะเร็งตับระยะที่แตกต่างกันในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังที่ไม่มีภาวะตับแข็งและ

ตรวจไม่พบระดับไวรัสในเลือดของการคัดกรองแต่ละวิธี และการรักษาหลังจากที่ผู้ป่วยได้รับการ

วินิจฉัยมะเร็งตับ โดยใช้ parameter จากการทบทวนวรรณกรรมที่เกี่ยวข้องใส่ในแบบจ าลอง จาก

การวิเคราะห์ข้อมูลจากแบบจ าลองผลคือการตรวจคัดกรองทั้งวิธี semi-annual และ annual 

surveillance นั้นไม่มีความคุ้มค่าเมื่อเทียบกับวิธีที่ไม่ได้รับการคัดกรอง ผลการศึกษาสรุปได้ว่าการ

ตรวจคัดกรองมะเร็งตับโดยการท าอัลตราซาวด์ช่องท้องและตรวจระดับ serum AFP ตามค าแนะน า

ตามมาตราฐานในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังที่ไม่มีภาวะตับแข็งและตรวจไม่พบระดับไวรัสในเลือด

นั้นไม่มีความคุ้มค่าเนื่องจากต้องใช้ค่าใช้จ่ายในการตรวจคัดกรองจ านวนมากเพื่อตรวจพบมะเร็งตับ

แค่จ านวน 1 เคส ซึ่งผลลัพธ์ของการศึกษานั้นไม่พ้องกับค าแนะน าการตรวจคัดกรองมะเร็งตับใน

ปัจจุบันของประเทศไทยตามแนวทางการดูแลรักษาผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรัง ปี พ.ศ. 2558 ที่

แนะน าให้ตรวจคัดกรองมะเร็งตับทุก 6-12 เดือนในผู้ป่วยไวรัสตับอักเสบบีแม้ว่าผู้ป่วยน้ันจะมีความ

เสี่ยงในการเกิดมะเร็งตับต่ า 

 จากหลายการศึกษาวิเคราะห์ต้นทุน-ประสิทธิผลของการคัดกรองมะเร็งตับ HCC ที่มีความ

คุ้มค่าแตกต่างกันตามแต่ละแนวทางของการตรวจคัดกรอง (33,34) ในปี พ.ศ.2562 Farhang 

Zangneh และคณะศึกษาวิเคราะห์ต้นทุน-ประสิทธิผลของการคัดกรองมะเร็งตับในผู้ป่วยไวรัสตับ

อักเสบซีเรื้อรังที่ตับเป็น F3 fibrosis หลังจากหายขาดจากการติดเช้ือไวรัสตับอักเสบซี (sustained 

virological response, SVR) ซึ่ งมีอุบัติการณ์ของการเกิดมะเร็งตับ HCC ที่  0.5% ต่อปี เมื่อ

เปรียบเทียบการตรวจคัดกรองวิธี biannual และ annual surveillance กับวิธีไม่ตรวจคัดกรองได้ค่า 

ICERs เท่ากับ $106,792 และ $72,105 ต่อ QALY ตามล าดับ และเมื่อวิเคราะห์การตรวจคัดกรอง
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มะเร็งตับในผู้ป่วยกลุ่มเดียวกัน advance fibrosis หลังจากได้รับการรักษาด้วยยาอินเตอเฟอรอน ซึ่ง

พบว่าอุบัติการณ์ของการเกิดมะเร็งตับ HCC คือ 0.23% ต่อปี ซึ่งมีอุบัติการณ์ในการเกิดมะเร็งตับ 

HCC ใกล้เคียงกับผู้ป่วยในการศึกษาของเรา พบว่าค่า ICER ของ biannual surveillance คือ 

$484,160 ต่อ QALY และค่า ICER ของ annual surveillance คือ $204,708 ต่อ QALY การศึกษา

นี้สรุปผลว่า จากทุกระดับความเต็มใจที่จะจ่ายตามมาตรฐาน (standard willingness-to-pay 

threshold) การคัดกรองมะเร็งตับในผู้ป่วยกลุ่มนี้ไม่มีความคุ้มค่า (22) ซึ่งผลการศึกษาได้ข้อสรุป

งานวิจัยเหมือนกับการศึกษาของเรา คือไม่มีความคุ้มค่าในการคัดกรองมะเร็งตับทั้ง semiannual  

และ annual surveillance  ในผู้ป่วยที่มีอุบัติการณ์การเกิดมะเร็งตับ 0.2-0.23% ต่อปี 

 แม้ว่าผลของการศึกษาจะพบว่าไม่มีความคุ้มค่าในการตรวจคัดกรองมะเร็งตับในผู้ปว่ยเหลา่นี้ 

และถึงแม้ว่าผู้ป่วยเหล่านี้จะมีความเสี่ยงในการเกิดมะเร็งตับต่ ามาก อย่างไรก็ตามความเสี่ยงในการ

เกิดมะเร็งนั้นยังคงอยู่และไม่เท่ากับศูนย์ ดังนั้นยังมีความจ าเป็นที่จะท าการศึกษาเพิ่มเติมเพื่อหา

วิธีการตรวจคัดกรองที่มีความคุ้มค่าจากการวิ เคราะห์ทางต้นทุน-ประสิทธิผลในผู้ป่วยเหล่านี้ 

ยกตัวอย่างเช่น การใช้คะแนนในการคาดคะเนของการเกิดมะเร็งตับ HCC, การยืดระยะเวลาของการ

ตรวจคัดกรองมะเร็งตับให้ยาวนานมากข้ึนกว่าค าแนะน าในปัจจุบันเป็นทุก 2 หรือ 3 ป ี 

 ในการศึกษานี้มี ข้อจ ากัดที่ เกิดจากการวิเคราะห์ต้นทุ น-ประสิทธิผลเอง (intrinsic 

limitation) ได้แก่ การใช้ข้อมูลบางส่วนจากการประมาณของ expert opinion ในกรณีที่ไม่สามารถ

หาค่าอ้างอิงจากฐานข้อมูลจริงหรือการทบทวนวรรณกรรม และความไม่แน่นอนของค่า parameter 

(uncertainty of parameter) ยกตัวอย่างเช่น อัตราส่วนความน่าจะเป็นในการใช้รูปแบบการรักษา 

(treatment modality) มะเร็งตับของการศึกษาน้ี น ามาจากผู้เช่ียวชาญด้านการรักษามะเร็งตับแห่ง

โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ ซึ่งอัตราส่วนของการเลือกรูปแบบการรักษามะเร็งตับในแต่ละระยะของแต่



 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

33 

ละโรงพยาบาลอาจแตกต่างกัน ทั้งนี้ข้ึนกับความพร้อมของทรัพยากร บริบทของโรงพยาบาลและการ

ตัดสินใจของแพทย์เจ้าของไข้ที่เป็นผู้รักษา ข้อจ ากัดล าดับถัดไปคือการขาดข้อมูลค่าใช้จ่ายที่ใช้ในการ

รักษามะเร็งตับ HCC ในผู้ป่วยที่เป็นไวรัสตับอักเสบบีเรื้อรังที่ไม่ได้มีภาวะตับแข็งร่วมด้วย การศึกษาน้ี

ใช้การประมาณจากวรรณกรรมที่เกี่ยวข้อง ซึ่งเป็นราคาค่าใช้จ่ายของการรักษามะเร็งตับที่ผู้ป่วย

ส่วนมากจากวรรณกรรมเป็นผู้ป่วยที่มีภาวะตับแข็ง (30,31) ดังนั้นค่าใช้จ่ายในการรักษาที่น ามา

วิเคราะห์ในการศึกษานี้อาจมีความคลาดเคลื่อนได้ แต่อย่างไรก็ตามเมื่อเปรียบเทียบค่าใช้จ่ายที่ใช้ใน

การรักษากับค่าใช้จ่ายที่ใช้ในการตรวจคัดกรองนั้น จะพบว่าค่าใช้จ่ายที่ใช้ในการรักษานั้นน้อยกว่า

ค่าใช้จ่ายที่ใช้ในการตรวจคัดกรองมากๆ ข้อจ ากัดล าดับถัดไปคือการศึกษานี้วิเคราะห์เฉพาะต้นทุน

ทางตรงทางการแพทย์เท่านั้น ซึ่งเป็นการวิเคราะห์ค่าใช้จ่ายที่เกิดข้ึนในมุมมองของผู้ให้บริกา ร 

(provider perspective) และมุมมองของผู้จ่าย (payer provider) ไม่ได้น าต้นทุนด้านอื่นๆมาคิด

ด้วย ได้แก่ ต้นทุนทางอ้อม (indirect cost),  ต้นทุนที่ไม่สามารถจับต้องได้ (intangible cost) ท าให้

ขาดการประเมินจากมุมมองของผู้ป่วย (patient perspective) ซึ่งมุมมองที่แตกต่างกันนี้อาจท าให้

ความคุ้มค่าในการวิเคราะห์ทางเศรษฐศาสตร์แตกต่างกันได้ และการศึกษานี้ไม่ได้วิเคราะห์ การ

วิเคราะห์ความไว (sensitivity analysis) เพื่อตรวจสอบความไม่แน่นอนของค่า parameter  

 

5.2 สรุปผลการวิจัย 

 การตรวจคัดกรองเพื่อเฝ้าระวังโรคมะเรง็ตับ HCC ในผูป้่วยไวรัสตับอกัเสบบีเรื้อรงัที่

ไม่มีภาวะตับแข็งและตรวจไม่พบไวรสัในเลือด ซึง่ประกอบดว้ยการท าอลัตราซาวด์ช่องทอ้งและการ

ตรวจระดบั serum AFP ทั้ง semiannual และ annual นั้นไม่มีความคุ่มค่าจากการวิเคราะห์ทาง

ต้นทุน-ประสิทธิผล 
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