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บทคดัย่อ
วตัถุประสงค ์เพ่ือศึกษาปัจจยัท่ีมีผลต่อการพยากรณ์โรคและระยะเวลาการอยูร่อดของผูป่้วย

มะเร็งท่ีมีภาวะแคลเซียมในเลือดสูงขอ้มูลและวิธีการ เป็นการศึกษาแบบเก็บขอ้มูลยอ้นหลงั 

ในผูป่้วย 60 รายเป็นระยะเวลา 5 ปี ระหวา่งปี 2559 – 2563 จากฐานขอ้มูลผูป่้วยในของโรงพยาบาล

พหลพลพยหุเสนา โดยคำานวณปัจจยัท่ีมีผลต่อพยากรณ์โรคแบบ univariate และ multivariate 

analysis วเิคราะห์ระยะเวลาการรอดชีวติดว้ย Kaplan-Meier method

ผลการศึกษา ผูป่้วยมีอายุเฉล่ีย63 ปี ชนิดของเซลลม์ะเร็งสวนใหญ่เป็น squamous cell  

(ร้อยละ 64) มะเร็งท่ีพบภาวะแคลเซียมในเลือดสูง 3 อนัดบัแรก คือ มะเร็งปอด ศีรษะและลำาคอ 

และเตา้นม ตามลำาดบัมีผูป่้วยเพียงร้อยละ 42 ท่ีไดรั้บการรักษาจำาเพาะสำาหรับโรคมะเร็ง โดย 

ไดรั้บการผา่ตดัร้อยละ 13 ไดย้าเคมีบำาบดัร้อยละ 12 ไดฉ้ายรังสีร้อยละ 5 และไดรั้บการรักษา

หลายวธีิร่วมกนัร้อยละ 12 ค่าแคลเซียมในเลือดโดยเฉล่ียเท่ากบั 15.1 โดยร้อยละ 25 พบภาวะ

แคลเซียมในเลือดสูงพร้อมกบัไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็นมะเร็ง และ ร้อยละ 33พบอาการทางระบบ

ประสาทจากภาวะแคลเซียมในเลือดสูง ระยะเวลาการอยูร่อดโดยเฉล่ียเท่ากบั 1.98 เดือน (95%CI 

0.99-2.97) โดยจากการวเิคราะห์ดว้ย univariteพบ 5 ปัจจยัท่ีมีการพยากรณ์โรคท่ีดี ผูป่้วยกลุ่มน้ี

จะมีระยะเวลาการอยูร่อดยาวนานข้ึน ไดแ้ก่ เซลลม์ะเร็งชนิดnon squamous (P=0.029) การไดรั้บ

การรักษาโรคมะเร็งดว้ยยาเคมีบำาบดั (P= 0.008) หรือการไดรั้บการรักษาหลายวิธีร่วมกนั 

(P=0.018) การท่ีโรคไม่อยู่ในระยะแพร่กระจาย (P=0.016) และสุดทา้ยการไดรั้บการรักษา

แคลเซียมในเลือดสูงด้วย bisphosphanate (P=0.005) เม่ือนำาปัจจยัต่างเหล่าน้ีมีวิเคราะห์  

multivariate พบว่ามี2 ปัจจยัท่ีมีผลต่อระยะเวลาการอยู่รอดอย่างมีนัยสำาคญั คือ การไดรั้บ 

การรักษาดว้ยยาเคมีบำาบดั (P=0.003) และ การได ้ bisphosphanateในการรักษาภาวะแคลเซียม 

ในเลือดสูง (P=0.033)
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สรุป ผูป่้วยมะเร็งท่ีมีภาวะแคลเซียมในเลือดสูงจะมีพยากรณ์โรคท่ีไม่ดี ทั้งน้ีการไดรั้บ 

การรักษาดว้ยยาเคมีบำาบดัและการใช ้Bisphosphanateจะช่วยใหผู้ป่้วยมีอายยุนืยาวข้ึนได้

Abstract
Objective: This study investigated survival outcome and prognosis factors in a contemporary 

series of patient with malignancy-related hypocalcaemia.Patients and method: retrospective 

analysis of 60 in-patients with solid cancer hospitalized at Paholponphrayuhasena during  

2016-2020. The univariate and multivariate analysis were performed to evaluate prognostic 

factor and Kaplan-Meier method present survival outcome.

Results:The patients had mean age 63 years and the majority had squamous cell carcinoma 

(64%). Lung cancer was the most frequency disease subsequence head & neckand breast cancer. 

Only 42% received specific treatment, surgery 13%, chemotherapy 12%, radiation 5% and 

multi-modalities 12%. Mean calcium level was 15.1 mg/dL which 25% found hypocalcaemia 

concurrent with diagnosis of cancer and 33% had central neurological symptom. Median overall 

survival was 1.98 months(95%CI 0.99-2.97). Univariate analysis showed that non-squamous 

cell (P=0.029), chemotherapy (P=0.008) or multi-modalities treatment (P=0.018), non metastatic 

cancer (P=0.016) and bisphosphanate (P=0.005) use were predictors of good prognosis. In the 

multivariate analysis, the chemotherapy (P=0.003) and bisphosphanate use (P=0.033) led to a 

median overall survival improvement.

Conclusion:Malignancy-related hypocalcaemia remain a marker of poor prognosis. Patients 

treated with chemotherapy and bisphosphanate had better survival.

หลกัการและเหตุผล

โรคมะเร็งเป็นโรคท่ีมีความสำาคัญ 

เน่ืองจากอุบัติการณ์และอตัราการตายสูง 

(เป็นสาเหตุการเสียชีวิตอนัดบั 6 )[1]สถิติ 

ของโรคมะเร็งทัว่โลก ในปี 2020 มีผูป่้วย 

รายใหม่ประมาณ 19.3 ลา้นคน และเสียชีวติ

ประมาณ 10 ลา้นคน โดยมะเร็งท่ีพบมากสุด 

5 อนัดบัแรก ไดแ้ก่ มะเร็งเตา้นม ปอด ลำาไส ้

กระเพาะอาหาร และสุดทา้ยคือ ต่อมลูกหมาก 

ส่วนขอ้มูลของประเทศไทย มะเร็งท่ีเป็น

สาเหตุการเสียชีวติมากสุด 5 อนัดบัแรก คือ 

มะเร็งปอด เตา้นม ตบั กระเพาะอาหาร และ 

ลำาไส ้ตามลำาดบั[2]

ภาวะแคลเซียมในเลือดสูงในผู ้ป่วย 

โรคมะเร็งเป็นภาวะแทรกซอ้นทางเมตาบอลิก

ท่ีพบไดบ่้อยท่ีสุด โดยพบไดสู้งถึงร้อยละ 30 

ในผูป่้วยโรคมะเร็ง ทั้งน้ีมีโอกาสพบภาวะน้ี
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ประมาณร้อยละ 2-3ต่อปี และมีอุบติัการณ์สูง

เพิ่มข้ึนอีก 4 เท่าในผูป่้วยมะเร็งระยะลุกลาม 

ซ่ึงผูป่้วยท่ีมีภาวะแคลเซียมในเลือดสูงถือเป็น

ภาวะคุกคามท่ีรุนแรงโดยเกือบร้อยละ 50  

จะเสียชีวติภายใน 30 วนั ชนิดของมะเร็งท่ีพบ

ภาวะน้ีได้บ่อย ได้แก่ มะเร็งปอด เตา้นม 

ศีรษะและลำาคอ ชนิด squamous cell ไต และ 

รังไข่อาการของภาวะแคลเซียมในเลือดสูงข้ึน

อยูก่บัระดบัและอตัราการเพิม่ข้ึนของแคลเซียม 

โดยแบ่งระดบัความรุนแรงเป็น 3 ระดบัไดแ้ก่ 

เล็กน้อย (แคลเซียม 10.5 – 11.9 mg/dL),  

ปานกลาง (12 – 13.9 mg/dL), และ รุนแรง 

(≥ 14 mg/dL) ซ่ึงผูป่้วยอาจไม่มีอาการหรือ

มีเพียงเล็กน้อยท่ีไม่เฉพาะเจาะจง เช่น 

อ่อนเพลีย ปวดเม่ือยกลา้มเน้ือ ในกรณีระดบั

แคลเซียมไม่สูงมาก แต่ถา้ระดบัแคลเซียมสูง

มากจะมีอาการท่ีรุนแรง เขน่ อาการทางระบบ

ประสาท ซึม จนถึงขั้นโคม่า มีภาวะไตวาย

เฉียบพลนั ภาวะขาดนำ้ารุนแรงได[้3]

สำาหรับการรักษาภาวะแคลเซียมใน 

เลือดสูง ควรพยายามลดระดบัของแคลเซียม

และรักษาสาเหตุไปพร้อมๆ กนั ซ่ึงการลด

ระดบัแคลเซียมสามารถทำาไดห้ลายวธีิ ไดแ้ก่ 

การเพิม่การขบัแคลเซียมทางปัสสาวะ ดว้ยการ

ให้สารนำ้ าให้เพียงพอร่วมกับการใช้ยาขบั

ปัสสาวะ การยบัย ั้งการทำาลายกระดูก ดว้ยยา 

calcitonin และbisphosphanate การลดการ 

ดูดซึมของแคลเซียมในทางเดินอาหารดว้ยยา 

corticosteroid และสุดทา้ยการทำา dialysis  

ซ่ึงใชใ้นกรณีท่ีการรักษาดว้ยวิธีอ่ืนไม่ไดผ้ล 

โดยเฉพาะในผูป่้วยมีภาวะไตวายหรือหวัใจ

วายทำาใหไ้ม่สามารถใหส้ารนำ้าทางเสน้เลือด

ได[้4]

จากการศึกษาก่อนหนา้ในผูป่้วยมะเร็ง 

ท่ีมีภาวะแคลเซียมในเลือดสูง พบวา่ มีหลาย

ปัจจัย ท่ี บ่ ง ช้ีว่ า เ ป็นตัวพยากรณ์ ท่ีไ ม่ ดี 

(poor prognosis factor)จะมีระยะเวลา 

การอยูร่อดท่ีสั้น ไดแ้ก่ เพศชาย การมีอาการ

ทางระบบประสาทระดบัalbumin < 2.5 g/dL 

ค่า C-reactiveprotein> 30 ml/L ดชันีมวลกาย 

< 18 kg/m2และผูป่้วยทีมีสภาพร่างกายท่ี 

ไม่ดี(performance status > 2)ในขณะท่ีปัจจยั

ท่ีบ่งช้ีว่าเป็นตัวพยากรณ์โรคท่ีดี (good  

prognosis factor) ไดแ้ก่ ผูท่ี้ไดเ้คมีบำาบดั  

ผู ้ท่ีได้รับยา bisphosphaate รักษาภาวะ 

แคลเซียมในเลือดสูง และผู ้ป่วยมะเร็ง 

เตา้นม[5]นอกจากน้ียงัมีการศึกษาถึงภาวะ

แคลเซียมสูงจำาเพาะในมะเร็งแต่ละชนิด ดงัน้ี

การศึกษาในผูป่้วยมะเร็งปอดท่ีมีภาวะ

แคลเซียมในเลือดสูง จ ำานวน 64 ราย พบวา่ 

ปัจจยัท่ีบอกถึงพยากรณ์โรคท่ีไม่ดี ได้แก่  

อาย ุ > 60 ปีผูท่ี้มี albumin ตำ่าผูท่ี้มีalkaline 

phosphatesสูง, การมีการแพร่กระจายท่ีสมอง 

และการท่ีโรคมะเร็งแพร่กระจายไปอวยัวะ

อ่ืนหลายตำาแหน่ง[6]และในอีกการศึกษา

หน่ึงท่ีรวบรวมขอ้มูล 5 ปี (2011-2016) ใน 

ผูป่้วยมะเร็งปอดท่ีมีภาวะแคลเซียมในเลือดสูง

และโซเดียมในเลือดตำ่า จำานวน 624 ราบ  

พบภาวะแคลเซียมในเลือดสูงร้อยละ 7 

โดยส่วนใหญ่เป็นมะเร็งปอดชนิด non small 

cell ชนิดย่อย squamous cell โดยระดับ

แคลเซียมสูงในขั้นปานกลางถึงรุนแรง และ

มกัเป็นโรคมะเร็งในระยะท่ี 3 -4 โดย ปัจจยั

ท่ีเป็นตวัพยากรณ์โรคท่ีไม่ดีคือ ผูป่้วยท่ีมี
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สภาพร่างกายท่ีไม่ดี[7]

การศึกษาในผู ้ป่วยโรคมะเร็ง aero  

digestivetract ซ่ึงประกอบดว้ย มะเร็งศีรษะ

และลำาคอ หลอดอาหารและปอด จำานวน  

136 ราย พบวา่ ผูป่้วยมีระยะเวลาการอยูร่อด

เฉล่ีย 35 วนั โดยปัจจยัท่ีเป็นตวัพยากรณ์ 

โรคท่ีไม่ดี คือ เพศชายอาย ุ < 50 ปีการท่ีมี 

โรคอยูใ่นระยะแพร่กระจาย การมี alkaline  

phosphatesท่ีสูง[8]

ในมะเร็งเตา้นม มีการศึกษาในผูป่้วย 72 

คน พบระยะเวลาการอยูร่อดเฉล่ีย l 4.5 เดือน

พบปัจจยั 3 ชนิดท่ีมีผลต่อการพยากรณ์โรค 

ไดแ้ก่ ตำาแหน่งหลกัท่ีมีการกระจายของโรค 

โดยถา้เป็นการกระจายท่ีกระดูกจะมีพยากรณ์

โรคดีกว่ากรณีท่ีมีการกระจายไปท่ีอวยัวะ

สำาคญัภายใน การตอบสนองต่อการรักษา 

โรคมะเร็ง และระยะห่างระหวา่งการกลบัมา

เป็นซำ้ าของโรคมะเร็งและการเกิดแคลเซียม

ในเลือดสูง[9]

ในมะเร็งต่อมลูกหมากทีมีการกระจาย

ไปท่ีกระดูก มีการศึกษาความสัมพนัธ์ของ

ระดับแคลเซียมในเลือดกับการพยากรณ์ 

โรคในผูป่้วยจำานวน 210 คน พบว่าเกือบ 

ร้อยละ 70 มีการแพร่กระจายท่ีกระดูกแบบ 

blasticโดยแคลเซียมในเลือดสูงจะมีอตัราการ 

เกิดภาวะแทรกซ้อนทางกระดูก (skeletal  

related events; SRE) และมีอตัราการเสียชีวติ

ท่ีสูงกว่ากลุ่มทีมีภาวะแคลเซียมในเลือดตำ่า 

ดงันั้นจึงแนะนำาใหมี้การติดตามระดแัคลเซียม

เพื่อเป็นขอ้มูลประกอบในการักษาดว้ย[10]

Hassan และคณะ ได้ศึกษาผลของ 

ยาเคมีบำาบดัในการรักษาผูป่้วยมะเร็งปอด

และเตา้นมจำานวน 1,023 ราย พบวา่มีภาวะ

แคลเซียมในเลือดสูงร้อยละ 28.5 โดย 

ในจำานวนน้ี ส่วนใหญ่ร้อยละ 65 พบภาวะน้ี

ในขณะท่ีวนิิจฉยัแรกรับวา่เป็นมะเร็ง ระดบั

แคลเซียมท่ีพบ ร้อยละ 55มีระดบัสูงปาน

กลาง และร้อยละ18 มีระดบัสูงมาก การรักษา

ภาวะแคลเซียมสูง ส่วนใหญ่คือการให ้ 

bisphosphanateร่วมกบั normal saline โดย

ร้อยละ45เป็น palmidronateและ ร้อยละ 20 

เป็น zoledronate ขณะท่ีประมาณร้อยละ15 

ไดรั้บการรักษาดว้ย normal saline อยา่งเดียว 

สำาหรับการให้เคมีบำาบัดพบว่าการให้ยา

สามารถลดระดบัแคลเซียมไนเลือดได ้ โดย

สัมพนัธ์กบัปริมาณยาและจำานวนรอบของ

การให้ยาเคมีบำาบัด ทั้ งน้ีระดับแคลเซียม 

ส่วนใหญ่จะลดลงอย่างมีนัยสำาคญัเม่ือให ้

ยาเคมีบำาบดัไปประมาณ 3 รอบข้ึนไป[11]

สำาหรับทศันคติของแพทยใ์นต่อผูป่้วย

โรคมะเร็งระยะแพร่กระจายท่ีมีแคลเซียม 

ในเลือดสูงกลบัมาเป็นซำ้ า จากการเกบ็ขอ้มูล

ในประเทศญ่ีปุ่นโดยใชแ้บบสอบถามแพทย์

จำานวน 380 คน พบวา่ร้อยละ43 เห็นวา่ควร

รักษาภาวะแคลเซียมสูงอยา่งเตม็ท่ีจนกระทัง่

ผูป่้วยเสียชีวติดว้ยเหตุผลในแง่ท่ีวา่จะช่วยลด

อาการปวด อาการคล่ืนไส้ และช่วยเพ่ิม

คุณภาพชีวติ รวมถึงเพิ่มระยะเวลาการมีชีวติ

ของผูป่้วยได ้ในขณะท่ีร้อยละ57 ไม่เห็นดว้ย

กบัการกระทำาดงักล่าวเน่ืองจากเห็นว่าการ

เสียชีวิตในขณะทีมีแคลเซียมในเลือดสูงนั้น

ผูป่้วยจะไม่ทุกขท์รมาน[11]

 จากข้อมูลข้างต้นแสดงให้เห็นว่า  

ผูป่้วยมะเร็งท่ีมีภาวะแคลเซียมในเลือดสูง 
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มักมีระยะเวลาการรอดชีวิตไม่นาน และ 

มีหลากหลายปัจจยัท่ีจะเป็นตวัช่วยพยากรณ์

โรค รวมถึงแนวคิดและวิ ธีการรักษาท่ี 

แตกต่างกนั ทั้งน้ียงัไม่เคยมีการศึกษาลกัษณะ

น้ีในประเทศไทยมาก่อน ดงันั้นการศึกษาน้ี

จึงมีเป้าหมายเพ่ือหาปัจจัยท่ีบอกถึงการ

พยากรณ์โรค รวมถึงระยะเวลาการรอดชีวิต 

เพ่ือให้มีข้อมูลสำาคัญนำามาประกอบการ

ตดัสินใจในการรักษา ทั้งในแง่ของการเลือก

วิธีการรักษาโรคมะเร็ง ความรวดเร็วในการ

ตดัสินใจรักษา หรือ กระทัง่การเลือกแนวทาง

การรักษาแบบประคบัประคองแทน 

วธีิการศึกษา

เก็บขอ้มูลยอ้นหลงัเป็นเวลา 5 ปี จาก 

เวชระเบียน โรงพยาบาลพหลพลพยหุเสนา 

ท่ีได้รับการรักษาแบบผู ้ป่วยใน ตั้ งแต่ปี  

2559 – 2563 โดยใช้ keyword เ ป็น  

hypercalcaemiaและ malignancy (ICD10  

เป็นรหสัE785 และ C00-C96)ใชโ้ปรแกรม 

STATAversion 14 (Stata Corp. College 

Station, Texas, USA) วิเคราะห์หาปัจจยั 

ท่ีมีผลต่อพยากรณ์โรคเป็นลำาดบั ขั้นแรก

คำานวณ univariate analysis หลงัจากนั้น

คำานวณ multivariate analysis ต่อโดยกำาหนด

ค่านยัยะสำาคญัท่ี P <0.05 และคำานวณระยะ

เวลาการรอดชีวติดว้ยlog-rank test เพื่อสร้าง

กราฟ Kaplan-Meier survival 

ผลการวจิยั

ผูป่้วยจำานวน 60 คนเป็นเพศชาย 35 คน 

(ร้อยละ 58.3) และเพศหญิง 25 คน (ร้อยละ 

41.7) มีอายุเฉล่ีย 63 ปี (อายุน้อยสุด 42,  

มากสุด 96 ปี) ประมาณ ร้อยละ 50 มี 

โรคประจำาตวัอ่ืนร่วมดว้ย ชนิดของโรคมะเร็ง

ท่ีพบมากสุดท่ีเกิดภาวะแคลเซียมในเลือดสูง 

3 อนัดบัแรก ไดแ้ก่ มะเร็งปอด (ร้อยละ 28) 

ศีรษะและลำาคอ (ร้อยละ 16.7) และ เตา้นม 

(ร้อยละ 15) ระยะชองมะเร็ง ส่วนใหญ่ 

เป็นระยะท่ี 4 (ร้อยละ 78.3) โดยตำาแหน่งท่ีมี

การกระจายของโรคท่ีพบไดบ่้อย 3 อนัดบั

แรก คือ ปอดและเยือ่หุม้ปอด (ร้อยละ 31.7) 

กระดูกและตบั (เท่าๆ กนั คิดเป็นร้อยละ 26.7) 

ซ่ึงเป็นตำาแหน่งท่ีมกัพบการกระจายของโรค

ไดบ่้อยอยู่แลว้ ชนิดเซลลม์ะเร็ง สวนใหญ่

เป็น squamous cell (ร้อยละ 64.1) รองมาคือ 

adenocarcinoma (ร้อยละ 20.5) ซ่ึงสอดคลอ้ง

กบัขอ้มูลท่ีวา่ ภาวะแคลเซียมในเลือดสูงใน 

ผูป่้วยโรคมะเร็งมกัพบในชนิ ดsquamous  

cellโดยผา่นกลไกท่ีเน้ืองอกหลัง่สาร PTHrP

สำาหรับการรักษาจำาเพาะต่อโรคมะเร็ง ส่วน

ใหญ่ พบวา่ไม่ไดรั้บการรักษาจำาเพาะหรือใช้

วิธีการรักษาตามอาการ (ร้อยละ 58.3) ทั้งน้ี

อาจเน่ืองจาก ผูป่้วยกลุ่มน้ีมกัเป็นสูงอายแุละ

มีโรคมะเร็งอยูใ่นระยะท่ี 4 แลว้ซ่ึงอาจมีการ

ลุกลามของโรคมะเร็งปริมาณมากและผูป่้วย

ไม่แข็งแรงมากเพียงพอสำาหรับการรักษา

จำาเพาะต่อโรคมะเร็ง ส่วนวิธีการรักษา

จำาเพาะต่อมะเร็งท่ีผูป่้วยไดรั้บมากสุด คือ การ

ผา่ตดั (ร้อยละ 13.3) รองมาคือ การใชย้าเคมี

บำาบดั ร้อยละ 11.7)การฉายรังสีร้อยละ ถและ 

ผูท่ี้ไดรั้บการรักษาหลายวิธีร่วมกนัร้อยละ 

11.7 ขอ้มูลดงัตารางท่ี 1
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ตารางที ่1 ขอ้มูลทัว่ไปของผูป่้วย จำานวน 60 คน

ข้อมูล จ�านวน (ร้อยละ)

เพศ

        ชาย

        หญิง

35  (58.3)

25  (41.7)

อายเุฉล่ีย (ปี) 63 (ช่วง  42 – 96)

การมีโรคร่วม 30 (50.0)

ชนิดของโรคมะเร็ง

        ปอด

        ศีรษะและลำาคอ

        เตา้นม

        ระบบไตและทางเดินปัสสาวะ

        หลอดอาหาร

        ระบบสูตินรีเวช

        ตบัอ่อน

        อวยัวะเพศชาย

        ไม่ทราบชนิด

17  (28.3)

10  (16.7)

9  (15.0)

6  (10.0)

4  (6.7)

4  (6.7)

2  (3.3)

2  (3.3))

6  (10.0)

ชนิดเซลล์มะเร็ง

        Squamous

        Adenocarcinoma

        Invasive ductal

        อ่ืนๆ (TCC, UCC)

        ไม่ทราบชนิด

26 (43.4)

8  (13.3)

3  (5.0)

2 (3.3)

21  (35.0)

ระยะของโรค

        1

        2

        3

        4

0

3  (5.0)

10  (16.7)

47  (78.3)
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ข้อมูล จ�านวน (ร้อยละ)

การแพร่กระจายของมะเร็ง

    ไม่มี

    มี

           มี 1 ตำาแหน่ง

           มีมากกวา่ 1 ตำาแหน่ง

19 (31.7)

41 (68.3)

24  (58.5)

17  (41.5)

ต�าแหน่งทมีกีารแพร่กระจาย

           ปอดและเยือ่หุม้ปอด

           กระดูก

           ตบั

           ต่อมนำ้าเหลืองระยะไกล

           สมอง

           อ่ืนๆ (มา้ม เยือ่บุช่องทอ้ง ต่อมหมวกไป ผวิหนงั  รังไข่)

19  (31.7)

16  (26.7)

16  (26.7)

6  (10.0)

3  (5.0)

7  (11.7)

ชนิดการรักษาจ�าเพาะต่อมะเร็ง

           ผา่ตดั

           เคมีบำาบดั

           ฉายรังสี

           หลายวธีิร่วมกนั

          ไม่มี (รักษาตามอาการ)

8  (13.3)

7  (12.7)

3  (5.0)

7  (12.7)

35  (58.3)

ค่าแคลเซียมโดยเฉล่ียเท่ากับ 15.1  

(ค่าระหวา่ง 11 – 19.6)ซ่ึงจดัวา่เป็นระดบัท่ีสูง

รุนแรงโดยร้อยละ 25 พบภาวะแคลเซียม 

ในเลือดสูงพร้อมกบัไดรั้บการวนิิจฉยัวา่เป็น

มะเร็ง และ ร้อยละ 33.3 พบอาการทางระบบ

ประสาทจากภาวะแคลเซียมในเลือดสูง 

สำาหรับการรักษาส่วนใหญ่ไดรั้บการรักษา

ดว้ยยาหลายชนิดร่วมกนั(ร้อยละ68.3) ไดแ้ก่ 

การให้สารนำ้ าให้เพียงพอ การให้ยาต่างๆ 

ไดแ้ก่calcitonin, dexamethasone, diuretic, 

b isphosphanate  โดยถ้าแยกชนิดของ 

การรักษา พบว่า การใช ้ IV fluid ร่วมกบั  

diuret ic  เ ป็นวิ ธี ท่ี มีการใช้มากสุด คือ  

ร้อยละ 55 รองมาคือ การใช้ calcitonin  

ร้อยละ 48.3การใช ้ dexamethasone ร้อยละ 

36.7 ส่วนการใช ้ bisphosphanate พบเพียง 

ร้อยละ 28.3 แม้ว่าวิธี น้ีมีประสิทธิภาพ 

ลดระดบัแคลเซียมไดดี้สุดเมือเทียบกบัยาอ่ืน 

ซ่ึงทั้ งน้ีอาจเน่ืองจากขอ้จำากัดและขอ้บ่งช้ี 

ของการใชย้าขอ้มูลดงัตารางท่ี 2
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ตารางที ่2 ขอ้มูลแคลเซียมและการรักษาภาวะแคลเซียมในเลือดสูง  

ข้อมูล จ�านวน (ร้อยละ)

ระดบัแคลเซียมเฉล่ีย  (mg/dL) การรักษาแคลเซียมในเลือดสูง

IV fluid + diuretic

Calcitonin

Dexamethasone

Bisphosphanate

หลายวธีิร่วมกนั

มีอาการทางสมองร่วมเม่ือพบภาวะแคลเซียมในเลือดสูง

พบภาวะแคลเซียมในเลือดสูงพร้อมกบัการวนิิจฉยัวา่เป็นมะเร็ง

15.1  (11.0 – 19.6)

33  (55.0)

29  (48.3)

22  (36.7)

17  (28.3)

41  (68.3)

20  (33.3)

15  (25.0)

ค่ากลางของระยะเวลาการอยู่รอด คือ 

1.98 เดือน (95%CI 0.99-2.97)โดยจากผูป่้วย

ทั้งหมด 60 คน ยงัมีผูท่ี้ยงัมีชีวติอยูเ่พียง 1 คน

เท่านั้น ซ่ึงเป็นมะเร็งเตา้นมระยะแพร่กระจาย 

ท่ีมีการกระจายไปท่ีทั้ งกระดูก ตับ และ 

ปอดแลว้ จากการศึกษาพบวา่ผูป่้วยมะเร็งท่ีมี 

ภาวะแคลเซียมในเลือดสูงสวนใหญ่เสียชีวติ

ภายใน 2 เดือน ดงัรูปท่ี 1  

รูปที ่1  อตัราการอยู่รอดของผู้ป่วย
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เม่ือศึกษาความแตกต่างของระยะเวลา

การอยู่รอดในแต่ละกลุ่มย่อยและวิเคราะห์ 

หาปัจจยัท่ีมีผลต่อระยะเวลาการอยูร่อดดว้ย 

univariate พบว่ามี 5 ปัจจยัท่ีมีผลต่อการ 

ระยะเวลาการอยูร่อดอยา่งมีนยัสำาคญั ไดแ้ก่ 

ชนิดของเซลลม์ะเร็ง (P=0.029) การไดรั้บการ

รักษาโรคมะเร็งดว้ยยาเคมีบำาบดั (P= 0.008) 

หรือไดรั้บหลายวธีิร่วมกนั (P=0.018) การท่ี

โรคไม่อยูใ่นระยะแพร่กระจาย (P=0.016)และ 

ปัจจยัสุดทา้ยคือ การไดรั้บการรักษาภาวะ

แคลเซียมในเลือดสูงดว้ย bisphosphanate 

(P=0.005) โดยพบวา่มะเร็งชนิ ดnon squamous 

cell มีการพยากรณ์โรคท่ีดีกวา่ squamous cell 

ระยะเวลาการอยู่รอดเฉล่ียนานกว่าคือ  

3.96 เดือน (95% CI 1.98 – 24.13) เทียบกบั 

1.32 เดือน(95% CI 0.66-3.30) ตามลำาดบั 

เม่ือพิจารณาในแง่ของการไดรั้บการรักษา

จำาเพาะต่อโรคมะเร็ง พบว่า ไม่ว่าจะไดรั้บ

การผ่าตัด เคมีบำาบัด หรือฉายรังสี จะมี 

ระยะเวลาการอยู่รอดนานกว่ากลุ่มท่ีไดรั้บ

เพียงการรักษาตามอาการ ซ่ึงในกลุ่มน้ี 

ส่วนใหญ่ผูป่้วยมกัเสียชีวิตภายในระยะเวลา 

1-2 เดือน ในขณะท่ีเม่ือได้รับการรักษา

จำาเพาะไม่ว่าวิธีการใดก็ตามจะมีระยะเวลา

เฉล่ียของการอยู่รอดประมาณ 2-6 เดือน  

โดยผู ้ท่ีได้รับการรักษาด้วยยาเคมีบำาบัด 

อยา่งเดียวจะมีระยะเวลาการอยูร่อดประมาณ 

6 เดือน ซ่ึงดีกว่าการวิธีการผ่าตดัหรือรังสี

รักษาอย่างใดอย่างหน่ึง ทั้งน้ีอาจเน่ืองจาก 

ผูป่้วยส่วนใหญ่มะเร็งอยูใ่นระยะลุกลามแลว้ 

การรักษาเฉพาะท่ีอาจไมเ่หมาะสมเท่าการให้

ยาเคมีบำาบดัท่ีสามารถออกฤทธ์ิไดท้ัว่ร่างกาย 

อยา่งไรก็ตามถา้ผูป่้วยไดรั้บการรักษาหลาย

วธีิร่วมกนัจะมีระยะเวลาการอยูร่อดดีสุด คือ 

ประมาณ 10 เดือนการท่ีโรคไม่อยูใ่นระยะ

แพร่กระจายจะมีการพยากรณ์โรคดีกวา่กลุ่ม

ท่ีโรคอยูใ่นระยะแพร่กระจายแลว้ โดยระยะ

เวลาการรอดชีวติในมะเร็งระยะท่ี 2, 3 และ  

4 เป็น 3.96, 2.97 และ 1.32 เดือน ตามลำาดบั

และยิ่งมีตำาแหน่งหรืออวยัวะท่ีแพร่กระจาย

มากข้ึนยิ่งมีงพยากรณ์โรคท่ีไม่ดี สำาหรับ

ระยะเวลาการอยูร่อดในมะเร็งแต่ละชนิดนั้น 

พบว่าผูป่้วยมะเร็งมะเร็งเตา้นมมีระยะเวลา

การอยูร่อดยาวนานสุดถึง 10.90 เดือน รองมา

คือ มะเร็งอวัยวะเพศชาย (2.97 เดือน)  

ในขณะท่ีโรคมะเร็งชนิดอ่ืน พบระยะเวลา

การอยูร่อดเพียงไม่เกิน 2 เดือนโดยประมาณ

ในแง่ผลของการรักษาแคลเซียมในเลือดสูงนั้น 

พบว่า  ผู ้ป่วยท่ีได้รับ bisphosphanate 

จะมีระยะเวลาการอยูร่อดดีกว่ากลุ่มท่ีไม่ได้

รับคือ 4.95 เทียบกบั 1.32 เดือนตามลำาดบั 

ส่วนปัจจัยอ่ืนๆ ท่ีไม่มีผลต่อระยะเวลา 

การอยูร่อดอยา่งมีนยัสำาคญั ไดแ้ก่ เพศแมว้า่

แนวโนม้วา่เพศหญิงจะมีระยะเวลาการอยูร่อด

นานกว่าเพศชาย ซ่ึงข้อมูลน้ีมีแนวโน้ม

สอดคลอ้งกบัการศึกษาก่อนหน้าน้ีท่ีพบว่า 

เพศชายมกัจะมีการพยากรณ์โรคท่ีแย่กว่า 

เพศหญิง ในดา้นของการมีหรือไม่มีโรคร่วม 

การมีการแพร่กระจายไปท่ีกระดูกหรือไม่การ

พบภาวะแคลเซียมในเลือดสูงพร้อมกบัการ

วนิิจฉยัวา่เป็นโรคมะเร็งและการมีอาการทาง

ระบบประสาทจากภาวะแคลเซียมในเลือดสูง

ปัจจยัต่างๆ เหล่าน้ีไม่มีผลต่อพยากรณ์โรคแต่

อยา่งใด ดงัแสดงในตารางท่ี 3
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ตารางที ่3  ระยะเวลาการอยูร่อดของผูป่้วยในกลุ่มต่างๆ และการวเิคราะห์ univariate 

                  เพื่อหาปัจจยัท่ีมีผลต่อระยะเวลาการรอดชีวติ

ปัจจยั ค่ากลางระยะเวลาการอยู่รอด, 

เดือน (95% CI)

HR (95% CI) P-value

เพศ

     ชาย

     หญิง

1.32  (0.89, 1.98)

2.97  (0.99, 5.95)

1.67(0.97, 2.87)

1

0.063

ชนิดของโรคมะเร็ง

     ปอด

     ศีรษะและลำาคอ

     เตา้นม

     ระบบไตและทางเดินปัสสาวะ

     หลอดอาหาร

     ระบบสูตินรีเวช

     ตบัอ่อน

     อวยัวะเพศชาย

     ไม่ทราบชนิด

1.65  (0.79,  2.97)

1.32  (0.16,  3.96)

10.90  (0.16,  24.13)

0.99  (0.06,  NA)

0.66 (0.46,  NA)

0.13  (0.01,  NA)

0.23  (0.23,  NA)

2.97  (2.97,  NA)

0.66  (0.23,  NA)

ชนิดเซลล์มะเร็ง

     Squamous

     Non-squamous

ระยะของโรค

     2

     3

     4

1.32  (0.66,  3.30)

3.96  (1.98,  24.13)

3.96  (3.96,  NA)

2.97  (0.06,  7.93)

1.32  (0.89,  2.97)

2.18(1.08, 4.42)

1

0.029

การแพร่กระจายของมะเร็ง

      ไม่มี

       มี

การแพร่กระจายของมะเร็ง

      ไม่มี

       มี

3.96  (0.99,  12.06)

1.32  (0.79,  1.98)

1.98  (0.99,  3.30)

1.09  (0.46,  5.95)

1

2.14(1.15, 3.99)

0.016
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ปัจจยั ค่ากลางระยะเวลาการอยู่รอด, 

เดือน (95% CI)

HR (95% CI) P-value

ชนิดการรักษาจ�าเพาะต่อมะเร็ง

      ไม่มี (รักษาตามอาการ)

      ผา่ตดั

      เคมีบำาบดั

      ฉายรังสี

      หลายวธีิร่วมกนั

การรักษาด้วยการผ่าตดั

      ไม่ทำา

      ทำา

การรักษาด้วยยา/เคมบี�าบัด

      ไม่ได้

      ได้

การรักษาด้วยการฉายรังสี

      ไม่ฉาย

      ฉาย              

การรักษาแคลเซียมในเลือดสูง

ด้วย bisphosphanate

      ไม่ได้

      ได้

การพบภาวะแคลเซียมในเลือด

สูงพร้อมกบัการวนิิจฉัยว่าเป็น

โรคมะเร็ง

      ไม่พบ

      พบ

การมอีาการทางระบบประสาท

จากภาวะแคลเซียมในเลือดสูง

      ไม่มี

      มี          

1.09  (0.66,  1.98)

2.97  (0.99,  1.98)

5.95  (0.16,  24.13)

2.96  (0.26,  NA)

10.90  (0.13,  NA)

1.32  (0.66,  1.98)

3.30  (0.99,  10.90)

1.32  (0.89,  1.98)

5.95  (0.39,  24.13)

1.98  (0.99,  2.97)

3.96  (0.13,  NA)

1.32 (0.79, 1.98)

4.95 (0.89, 24.13)

2.31 (0.99, 3.30)

0.89 (0.23, 1.98)

1.98 (1.32, 3.30)

0.89 (0.26, 2.97)

1

0.57(0.26, 1.25)

0.29(0.12, 0.72)

0.64(0.19, 2.18)

0.33(0.13, 0.82)

1           

0.33(0.16, 0.89)

1

0.37(0.19, 0.72)

1

0.31(0.13, 0.86)

1

0.44(0.23, 0.81)

1

0.33(0.16, 0.89)

1

0.27(0.12, 0.62)

0.163

0.008

0.476

0.018

0.116

0.004

0.342

0.009

0.116

0.106
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เม่ือนำาปัจจยัจากการวเิคราะห์ univariate 

ท่ีมีผลต่อพยากรณ์โรคอย่างมีนัยสำาคัญ  

5 ปัจจยั มาวเิคราะห์multivariate ต่อ พบวา่  

มีเพียง2 ปัจจยัท่ีมีผลต่อระยะเวลาการอยูร่อด

อย่างมีนัยสำาคญั คือ การได้รับการรักษา 

ด้วยยาเคมีบำาบดั (P=0.003) และ การได ้ 

bisphosphanateในการรักษาภาวะแคลเซียม 

ในเลือดสูง (P=0.033) (ตารางท่ี 4)

ตารางที ่4  การวเิคราะห์ multivariate เพื่อหาปัจจยัท่ีมีผลต่อระยะเวลาการรอดชีวติ

Multivariate  analysis HR (95% CI) P-value

การได้รับยาเคมบี�าบัด

     ไม่ได้

     ได ้

การรักษาแคลเซียมในเลือดสูงด้วย bisphosphanate

     ไม่ได้

      ได ้ 

     

1

0/22  (0.08, 0.59)

1

0.39 (0.16, 0.92)

0.003

0.033

อภปิรายและสรุปผลวจิยั

ชนิดของมะเร็ง ท่ี มีภาวะแคลเซียม 

ในเลือดสูง 3 อนัดบัแรก คือ มะเร็งปอด 

ศีรษะ/คอ และเต้านมโดยมักเป็นชนิด  

squamous cell ประมาณร้อยละ 65 ซ่ึงมะเร็ง

ปอดจะพบเซลลช์นิดน้ีประมาณร้อยละ 25-30 

ในขณะท่ีมะเร็งศีรษะและคอสวนใหญ่จะ

เป็นเซลลช์นิดน้ีอยูแ่ลว้ทั้งน้ีพบวา่ระยะเวลา

การอยู่รอดมกัไม่เกิน 2เดือนซ่ึงสอดคลอ้ง 

กบัขอ้มูลจากการศึกษาก่อนหน้าน้ีท่ีพบว่า  

ผูป่้วยมะเร็งท่ีมีแคลเซียมในเลือดสูงมกัมี

พยากรณ์โรคท่ีไม่ดี โดยเฉพาะอยา่งยิ่งถา้มี

ตำาแหน่งท่ีรอยโรคลุกลามหลายอวยัวะ จาก 

กการศึกษาพบว่า1 ใน 4 ของผูป่้วยไดรั้บ 

การวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็งพร้อมกบัพบภาวะ

แคลเซียมในเลือดสูง ซ่ึงแสดงใหเ้ห็นวา่โรค

มีการดำาเนินมาเป็นระยะเวลาหน่ึงแลว้กว่า 

ผูป่้วยจะเขา้สู่ระบบการรักษา สำาหรับชนิด

ของมะเร็งท่ีมีระยะเวลาการรอดชีวติยาวนาน

กว่ามะเร็งอ่ืน คือ มะเร็งเตา้นม ทั้ งน้ีอาจ

เน่ืองจากมาจากธรรมชาติของโรคมะเร็งเตา้นม

มีความหลายหลายข้ึนอยูก่บัชนิดยอ่ยๆ เช่น 

ถา้เป็นชนิดฮอร์โมนเป็นบวกจะมีการพยากรณ์

โรคท่ีดีกว่าชนิดฮอร์โมนเป็นลบ รวมถึง

มะเร็งเตา้นมในระยะลุกลามเองมียาหลายชนิด 

ไม่ว่าจะเป็นยาเคมีบำาบดั ยาตา้นฮอร์โมน  

ยาพุ่ง เป้า ซ่ึงโดยส่วนใหญ่ท่ียาท่ีผู ้ป่วย

สามารถเขา้ถึงการรักษาได ้ ในขณะท่ีโรค

มะเร็งชนิดอ่ืนๆ การรักษาหลกัๆ สำาหรับ

ระยะลุกลาม คือ ยาเคมีบำาบดัเพียงอยา่งเดียว 

รวมทั้งในช่วงระยะเวลาท่ีเกบ็ขอ้มูลนั้น การ

รักษาดว้ยยาชนิดใหม่ๆ ท่ีมีประสิทธิภาพดี 

เช่น ยากลุ่ม immunotherapy ยงัไม่ไดใ้ชแ้พร่

หลายในประเทศไทย รวมถึงมีราคาค่อนขา้งสูง

มากทำาใหผู้ป่้วยไม่สามารถเขา้ถึงยาเหล่านั้น
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ไดอ้ยา่งไรกต็ามจากการวิเคราะห์ขอ้มูลดว้ย 

univariate พบว่ามี5ปัจจัยท่ีมีผลต่อการ 

ระยะเวลาการอยูร่อดอยา่งมีนยัสำาคญั ไดแ้ก่ 

ชนิดของเซลลม์ะเร็ง โดย non squamous cell 

มีการพยากรณ์โรคดีกว่า squamous cell  

การได้รับการรักษาโรคมะเร็งด้วยยาเคมี

บำาบัดหรือการได้รับการรักษาแบบผสม

ผสานหลายวิธีร่วมกนัดีกว่าการรักษาดว้ย 

การผา่ตดัหรือฉายรังสีอยา่งเดียวหรือการรักษา

ตามอาการโดยไม่ไดรั้บการรักษาจำาเพาะต่อ

โรคมะเร็ง การท่ีโรคไม่อยู่ในระยะแพร่

กระจายดีกว่ากลุ่มท่ีมีการแพร่กระจาย และ 

ยิ่งมีตำาแหน่งหรืออวยัยะท่ีแพร่กระจายมาก

ข้ึนบ่งบอกถึงพยากรณ์โรคท่ีไม่ดี และสุดทา้ย

กลุ่มท่ีไดรั้บ bisphosphanateในการรักษา 

ภาวะแคลเซียมในเลือดสูงจะมีพยากรณ์โรค

ท่ี ดีกว่าก ลุ่ม ท่ีไม่ได้รับ ทั้ ง น้ี เ น่ืองจาก

ประสิทธิภาพในการลดระดับแคลเซียม 

ดว้ยยากลุ่มน้ีดีกวา่ยากลุ่มอ่ืนๆ และเม่ือระดบั

แคลเซียมกลบัสู่ปกติไดเ้ร็ว ผูป่้วยยอ่มจะมี

อาการท่ีดีข้ึนอาจส่งผลให้สามารถได้รับ 

การรักษาท่ีจำาเพาะต่อโรคมะเร็งต่อไปได ้

ทั้งน้ีสอดคลอ้งกบัผลการศึกษาก่อนหน้าน้ี

เม่ือวิเคราะห์ถึงดว้ย multivariate พบว่า มี  

2 ปัจจยัท่ีมีผลต่อระยะเวลาการอยู่รอด คือ 

การไดรั้บยาเคมีบำาบดัเป็นการรักษาจำาเพาะ

ต่อโรคมะเร็งและการไดรั้บ bisphosphanate

ในการรักษาภาวะแคลเซียมในเลือดสูง โดย

กลุ่มผูป่้วยไดรั้บการรักษาท่ีจำาเพาะสำาหรับ

มะเร็งไม่วา่จะวิธีการใดก็ตจะวิธีใดก็ตามจะ

มีอายุยืนยาวกว่ากลุ่มท่ีไดรั้บการรักษาตาม

อาการเท่านั้ น  โดยเฉพาะในผู ้ท่ีได้รับ 

การรักษาหลายวิธีร่วมกันจะมีระยะเวลา 

การอยู่รอดท่ียาวข้ึน ซ่ึงข้อมูลน้ีอาจเป็น

ประโยชน์ในแง่การตดัสินใจเลือกวิธีการ 

และรูปแบบการรักษากบัผูป่้วย เน่ืองจากใน

ผูป่้วยมะเร็งระยะลุกลามส่วนใหญ่แพทยอ์าจ

เลือกการรักษาแบบประคบัประคองมากกวา่ 

ดงันั้นคงตอ้งพิจารณาถึงความเหมาะสมกบั 

ผูป่้วยแต่ละราย รวมถึงคุณภาพชีวิตของ 

ผูป่้วยดว้ย เน่ืองจากถึงแมก้ารรักษาจำาเพาะ 

ต่อมะเร็งจะทำาใหผู้ป่้วยมีอายยุนืยาวข้ึน แต่

ถา้ทำาใหคุ้ณภาพชีวติแยล่งกอ็าจเป็นแนวทาง

การรักษาท่ีไม่เหมาะสมอยา่งแทจ้ริงขอ้จำากดั

ของการศึกษาน้ี คือ เป็นการศึกษาเกบ็ขอ้มูล

ยอ้นหลงัทำาให้ขอ้มูลบางอย่างไม่ครบถว้น

และมากพอเพ่ือนำามาวิเคราะห์ปัจจยัต่างๆ  

ท่ีจากการศึกษาก่อนหน้าน้ีพบว่ามีผลต่อ

พยากรณ์โรค เช่น ระดบั albumin, alkaline 

phosphatesเป็นตน้รวมถึงไม่สามารถประเมิน

คุณภาพชีวิตผูป่้วยได ้ เน่ืองจากแทบจะไม่มี

การเก็บหรือบนัทึกขอ้มูลส่วนน้ีเลย ดงันั้น

การศึกษาในอนาคตอาจพิจารณาศึกษาถึง

คุณภาพชีวติของผูป่้วยดว้ย ทั้งในผูป่้วยท่ีได้

รับการรักษาจำาเพาะต่อโรคมะเร็งอาจมี

คุณภาพชีวิตท่ีแย่กว่าผุ ้ท่ีได้รับการรักษา 

ตามอาการก็เป็นได ้ เน่ืองจากอาจมีผลขา้ง

เคียงจากการรักษาต่างๆ ตามมา แมว้า่จะทำาให้

ผูป่้วยมีระยะเวลาการอยู่รอดยาวนานข้ึน 

กต็ามเพ่ือหาแนวทางการรักษาท่ีเหมาะสมต่อ

ไป นอกจากน้ีอาจทำาการศึกษาแยกในแต่ละ

ชนิดของโรคมะเร็งท่ีพบบ่อยในประเทศไทย

เพ่ือให้ได้ข้อมูลท่ีมีความแม่นย ำาและเป็น

ประโยชนม์ากข้ึนต่อไป
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