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บทคัดย่อ 
 

มะเร็งรังไข่เป็นมะเร็งท่ีมีความรุนแรงท่ีสุดในกลุ่มมะเร็งนรีเวช นอ้ยกวา่คร่ึงหน่ึงของ
ผูป่้วยทั้งหมดสามารถมีชีวิตอยูร่อดไดเ้กิน 5 ปี มะเร็งชนิดน้ีสามารถเกิดไดทุ้กช่วงอายุแต่ช่วงอายุท่ี
พบบ่อยคือวยัหลงัหมดประจ าเดือน โดยมากกว่า 75% ตรวจพบโรคเป็นระยะท่ี 4 ตั้งแต่แรก ใน
ปัจจุบนัยาเคมีบ าบดัยงัคงเป็นการรักษาหลกั ผูป่้วยส่วนใหญ่ให้ผลการตอบสนองท่ีดีต่อยา แต่หลงั
เสร็จส้ินการรักษาโรคมกักลบัเป็นซ ้ า (Recurrent of disease) การพยากรณ์ของโรคเม่ือเป็นซ ้ าถือว่า
ไม่ดี (Poor prognosis) และหากผูป่้วยเกิดการด้ือยาเคมีกลุ่มแพลทินมั (Platinum-based agents) ซ่ึง
เป็นยาท่ีให้ผลดีท่ีสุดแล้ว พบว่าโอกาสตอบสนองต่อยาเคมีสูตรอ่ืนท่ีจะได้รับต่อไปจะให้
ผลตอบสนองนอ้ยกวา่ 15%  พบอตัราการรอดชีวิตในผูป่้วยกลุ่มน้ีคือ 6-12 เดือน จากประสิทธิผล
ของการรักษาดงักล่าว จึงมีผูป่้วยจ านวนไม่น้อยหันมาสนใจการแพทยท์างเลือก ซ่ึงในปัจจุบนั
การแพทย์ทางเลือกได้เ ร่ิมใช้แนวทางการรักษาด้วยการน ายาเก่ากลับมาใช้รักษาโรคใหม่ 
(Repurposing Drug) หมายถึงการน าตัวยาท่ีปกติไม่ได้ใช้รักษาโรคมะเร็งมาใช้เพื่อควบคุม
โรคมะเร็ง 

การศึกษาน้ีผูว้ิจยัมีจุดมุ่งหมายท่ีจะศึกษาผลทางคลินิกของการน ายาเก่ากลบัมารักษา
โรคใหม่ในผูป่้วยหญิงอายุ 41 ปี ถูกวินิจฉยัวา่เป็นโรคมะเร็งรังไข่ระยะกระจายท่ีมีการกลบัเป็นซ ้ า
ของโรคและเกิดการด้ือต่อยาเคมีบ าบดักลุ่มแพลทินมั (Platinum-resistant recurrent ovarian cancer)
โดยผู ้วิจ ัยได้เลือกตัวยามาจากฐานข้อมูลงานวิจัยในโรคมะเร็งรังไข่ ประกอบไปด้วยตัวยา 
Metformin 500 มก./วนั, Simvastatin 20 มก./วนั, Niclosamide 2 ก./วนั, Loratadine 10 มก./วนั , 
Mebendazole 500 มก./สัปดาห์, Itraconazole 100 มก./วนั รับประทานทุกวนัและ Choloroquine 250 
มก./วนั รับประทานวนัเวน้วนั โดยพิจารณาจากผลขา้งเคียงและอนัตรกิริยาระหว่างยาหรือการ
เกิดปฏิกิริยาระหวา่งกนัของยาแต่ละตวั โดยเฉพาะยาท่ีผูป่้วยใชอ้ยูเ่ดิม เช่นยา Rivaroxaban จากนั้น
ประเมินผลการรักษาในดา้นต่างๆในช่วงระยะเวลา 4 เดือน ไดแ้ก่ ค่ามะเร็งในเลือดทั้งค่า CA 125



 
 

ง 

และค่า CA 19-9, ประเมินคุณภาพชีวิตของผูป่้วย โดยใช้แบบสอบถามคุณภาพชีวิต EQ-5D-5L, 
ประเมินลกัษณะกอ้นในช่องทอ้งโดยใชภ้าพรังสีซีทีสแกน (CT scan) 

ผลการศึกษาพบว่าหลงัให้การรักษาด้วยการน ายาเก่ากลบัมาใช้ใหม่ร่วมกบัการดูแล
แบบการแพทยท์างเลือกเพื่อการประคบัประคอง ผูป่้วยมีคุณภาพชีวิตท่ีดีข้ึนประเมินได้จากค่า
คะแนนอรรถประโยชน์ของสถานะสุขภาพในแบบสอบถาม EQ-5D-5L มีค่าท่ีมากข้ึนจาก 0.631 
เพิ่มข้ึนเป็น 0.829 ส่วนการตรวจติดตามค่ามะเร็งในเลือดพบวา่ตลอดระยะเวลา 4 เดือนพบค่ามะเร็ง
ทั้งสองตวัมีตวัเลขท่ีลดลง CA125 เร่ิมต้น 303.6 ลดลงเหลือ 54  ยูนิต/มล.และ CA 19-9 เร่ิมต้น 
1210.3 ลดลงเหลือ 386.10 ยูนิต/มล. ส่วนการติดตามภาพรังสีซีทีสแกนพบวา่ต่อมน ้ าเหลืองในช่อง
ทอ้งบางส่วนมีขนาดและปริมาณท่ีเพิ่มข้ึน 

สรุปผลการศึกษาการรักษาดว้ยการแพทยท์างเลือกโดยการน ายาเก่ากลบัมาใช้ใหม่ใน
ผูป่้วยมะเร็งรังไข่ระยะกระจายท่ีมีการกลบัเป็นซ ้ าของโรคและด้ือต่อยาเคมีกลุ่มแพลทินมัจ านวน 1 
ราย พบวา่การรักษาใหผ้ลในการควบคุมอาการ และสามารถลดระดบัค่ามะเร็ง CA 125 และ CA 19-
9 รวมไปถึงช่วยเพิ่มคุณภาพชีวิตให้กบัผูป่้วยมะเร็งระยะสุดทา้ยไดต้ลอดระยะเวลา 4 เดือน และยงั
เป็นขอ้มูลใหม่ท่ีน่าสนใจส าหรับการท าวจิยัเพิ่มเติมระดบัคลินิกต่อไป 
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ABSTRACT 

           
Ovarian cancer is the most aggressive cancer of the female reproductive system and is 

the leading cause of death from gynecologic malignancies. Less than half of women with ovarian 
cancer can live longer than 5  years after their diagnosis. Ovarian cancer affects women of all ages 
but is most commonly diagnosed after menopause. More than 7 5 %  of affected women are 
diagnosed at an advanced stage because the early-stage disease is often asymptomatic and the 
symptoms of late-stage disease are nonspecific. Chemotherapy is currently the main treatment for 
ovarian cancer. Patients usually response well to chemo drugs at the beginning but they are likely 
to develop recurrent disease and have poor prognosis. If patient has condition of platinum-resistant 
recurrent ovarian cancer, their overall survival rate is 6-12 months. Although most patients receive 
standardized surgery and chemotherapy treatments, the number of fully-cured patients are relatively 
low. Recently, it has been shown that the combination of repurposed conventional drugs could be 
used as an alternative, presenting good patient outcomes with few side effects and low cost for 
healthcare institutions. Drug repurposing can target cancer-associated proteins and block cancer 
molecular pathway such as pathway in proliferation, angiogenesis and metastasis.  

In this case report, we present the case of a 41-year-old Thai female patient diagnosed 
with platinum-resistant ovarian cancer in the year 2020 .  After undergoing chemotherapy for 2  
regimens, she started having alternative medicine with repurposing drugs in November 2020.  She 
was given metformin 5 0 0mg/day, simvastatin 2 0mg/day, niclosamide 2  g/day, mebendazole 
5 0 0mg/week, itraconazole 1 0 0  g/day  and chloroquine 2 5 0mg/every other day.  The drug 
interaction checker was used with patient’s medication such as rivaroxaban. The efficacy of
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repurposing drugs was evaluated after 4  months of treatment with tumor markers (CA125  and 
CA19-9) and CT scan.  The quality of life in advanced cancer patient was evaluated using EQ-5D-
5L questionnaire. 

The result shows that CA 125 decreased from 303.6 to 54 U/ml, CA 19-9 decreased 
from 1210.3 to 386.10 U/ml and EQ-5D-5L score increased from 0.631 to 0.839. The CT scan 
shows the evidence of some intra-abdominal lymph nodes, which increased in size and number.  

In this case report, the response to repurposing drugs is documented with decreased 
level of tumor markers and improvement in symptoms such as abdominal pain, which was ongoing 
for 4  months. Repurposing drugs appear to be a novel therapy warranting further investigation of 
the treatment of ovarian cancer. 
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กติติกรรมประกาศ 

 
งานวิจยัฉบบัน้ีส าเร็จลงไดด้ว้ยดี เน่ืองจากไดรั้บความกรุณาอย่างสูงจาก อาจารย ์ดร.

นายแพทย ์ภาวติ หน่อไชย อาจารยท่ี์ปรึกษางานวิจยั ท่ีกรุณาใหค้  าแนะน าปรึกษาตลอดจนปรับปรุง
แกไ้ขขอ้บกพร่องต่างๆ ดว้ยความเอาใจใส่อย่างดียิ่ง ผูว้ิจยัตระหนกัถึง ความตั้งใจจริงและความ
ทุ่มเทของอาจารยแ์ละขอขอบพระคุณเป็นอยา่งสูงไว ้ณ ท่ีน้ี 

ขอขอบพระคุณคณาจารยใ์นหลกัสูตรสาขาวิชาวิทยาการชะลอวยัและฟ้ืนฟูสุขภาพ 
วิทยาลยัการแพทยบู์รณาการ มหาวิทยาลยัธุรกิจบณัฑิตย ์ทุกท่านท่ีไดเ้ล็งเห็นความส าคญัของการ
ดูแลสุขภาพอยา่งทนัสมยั โดยเนน้ใหผู้เ้รียนมีความรู้เร่ืองการป้องกนัโรคอยา่งแทจ้ริง จนปัจจุบนัได้
เกิดเป็นหลกัสูตรการเรียนการสอนท่ีมีแนวทางชดัเจน เพิ่มพูนทกัษะให้แก่แพทยรุ่์นใหม่ ช่วยเปิด
โลกและมุมมองของการรักษาท่ีมากไปกวา่การใชย้าเม่ือโรคเป็นไปมากแลว้ อีกทั้งยงัช่วยพาผูเ้รียน
ใหรู้้จกัการคิดนอกกรอบอยา่งมีเหตุผล จนน าไปสู่การรักษาใหม่ๆ ท่ีช่วยเหลือคนไขไ้ดม้ากข้ึน 

ขอขอบพระคุณอาจารยน์ายแพทย ์ฉัตรชยั ศรีบณัฑิต, นายแพทย ์ศิต เธียรฐิติ, แพทย์
หญิง ฉนัทนา สมผดุง, แพทยห์ญิงราณี สัจจเดว ์และทีมงาน Akesis Life Clinic ทุกท่านท่ีช่วยดูแล
ผูป่้วยร่วมกนัเป็นอยา่งดี 
      ขอขอบพระคุณทุกคนในครอบครัวท่ีสนบัสนุนทุกอยา่งในชีวิตให้เจริญกา้วหน้ามาถึง
ทุกวนัน้ี   
   อน่ึง ผูว้ิจยัหวงัวา่ งานวิจยัฉบบัน้ีจะมีประโยชน์อยูไ่ม่น้อย จึงขอมอบส่วนดีทั้งหมดน้ี
ให้แก่เหล่าคณาจารยท่ี์ไดป้ระสิทธิประสาทวิชาจนท าให้ผลงานวิจยัเป็นประโยชน์ต่อผูท่ี้เก่ียวขอ้ง
และขอมอบความกตญัญูกตเวทิตาคุณ แด่บิดา มารดา และผูมี้พระคุณทุกท่าน ส าหรับขอ้บกพร่อง
ต่าง ๆ ท่ีอาจจะเกิดข้ึนนั้น ผูว้จิยัขอนอ้มรับผิดเพียงผูเ้ดียว และยนิดีท่ีจะรับฟังค าแนะน าจากทุกท่าน
ท่ีไดเ้ขา้มาศึกษา เพื่อเป็นประโยชน์ในการพฒันางานวจิยัต่อไป 
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                       บทที่1 

                                                     บทน า 

 

1.1  ทีม่าและความส าคัญของปัญหา 

โรคมะเร็งยงัเป็นปัญหาสาธารณสุขของทุกประเทศทัว่โลก พบเป็นสาเหตุการตาย
อนัดบัท่ี 2 ของโลก ซ่ึงในปีพ.ศ. 2561 องคก์ารอนามยัโลกรายงานพบผูป่้วยมะเร็งรายใหม่จ  านวน 
18.1 ลา้นคน และมีผูเ้สียชีวิตจากโรคมะเร็ง 9.6 ลา้นคน (1) และจากสถิติในปีพ.ศ.2563 พบผูป่้วย
รายใหม่ 19.3 ล้านคน และมีผูเ้สียชีวิตจากโรคมะเร็งราว 10 ล้านคน (2) ส าหรับประเทศไทย
โรคมะเร็งยงัคงเป็นสาเหตุการตายอนัดบัหน่ึงของประเทศตั้งแต่ปี พ.ศ. 2542 และอตัราตายยงัคง
เพิ่มข้ึนทุกปี ขอ้มูลสถิติโรคมะเร็งท่ีรวบรวมโดยสถาบณัมะเร็งแห่งชาติปีพ.ศ. 2562 รายงานว่ามี
ผู ้ป่วยมะเร็งรายใหม่จ  านวน 3,012 ราย เป็นเพศชายจ านวน 1,160 และเพศหญิง 1,852 ราย  
โรคมะเร็งรายใหม่ท่ีพบมาก 5 อนัดบัแรกโดยไม่แยกตามเพศเรียงล าดับจากมากไปหาน้อยคือ 
มะเร็งเตา้นม มะเร็งปากมดลูก มะเร็งล าไส้ใหญ่ มะเร็งมดลูก มะเร็งปอดหรือหลอดลม 

ในเพศชายมะเร็งท่ีพบมาก 5 อนัดบัแรก คือ มะเร็งตบัและท่อน ้ าดี มะเร็งล าไส้ใหญ่ 
มะเร็งปอดหรือหลอดลม มะเร็งต่อมลูกหมาก มะเร็งช่องปาก 

ในเพศหญิงมะเร็งท่ีพบมาก 5 อนัดบัแรก คือมะเร็งเตา้นม มะเร็งปากมดลูก มะเร็งล าไส้ 
ใหญ่ มะเร็งมดลูก มะเร็งปอดหรือหลอดลม 

สาเหตุส่วนหน่ึงท่ีโรคมะเร็งยงัคงเป็นโรคท่ีมีจ านวนผูป่้วยเพิ่มข้ึนทุกปีอาจเป็นเพราะ
ปัจจยัทางสังคม ปัจจยัทางสภาพแวดล้อมท่ีมีการเปล่ียนแปลงเช่น การเขา้สู่สังคมผูสู้งอายุ การ
ขยายตวัของสังคมเมือง ความกา้วหนา้ทางเทคโนโลยีและการส่ือสาร การเพิ่มข้ึนของมลภาวะและ
เช้ือโรคต่างๆเป็นตน้ 

ในแนวทางการรักษาโรคมะเร็งแพทยอ์าศยัระยะของโรค (Cancer staging) เพื่อท่ีจะบ่ง
บอกการลุกลาม บ่อบอกความรุนแรงของโรค และแนวทางการรักษา โดยแบ่งระยะของโรคตาม
แบบ TNM staging ท่ีเป็นมาตรฐาน  ตวัยอ่ T (Tumor) คือ ขนาดกอ้น ตวัยอ่ N (Lymph nodes) คือ
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ต่อมน ้ าเหลืองท่ีมะเร็งลุกลามไป และ M (Metastasis) คือ การแพร่กระจายของโรคไปท่ีอวยัวะอ่ืน 
การใช้ TNM จะสามารถแบ่งกลุ่มผูป่้วยเป็นระยะท่ี 0 ถึง 4 ได้ ซ่ึงระยะท่ี 4 หมายถึงโรคมีการ
กระจายไปยงัอวยัวะส่วนอ่ืนของร่างกายโดยจากขอ้มูลของสถาบณัมะเร็งแห่งชาติปีพ.ศ. 2562 
พบวา่เกือบคร่ึงหน่ึงของคนไขม้าถึงโรงพยาบาลในระยะท่ีสามและส่ี (ระยะท่ี 4 มากกวา่ระยะท่ี 3) 
 

  
 
ภาพที ่1.     แสดงจ านวนผูป่้วยมะเร็งรายใหม่แยกตามการแพร่กระจาย ปี พ.ศ. 2562 (3) 
 

โรคมะเร็งระยะท่ี 4 คือ ระยะท่ีมีการกระจายออกจากอวยัวะตั้งตน้ไปสู่อวยัวะอ่ืนๆ เช่น 
มะเร็งปอดท่ีมีการกระจายไปท่ีตบั ซ่ึงแพทยป์ระเมินแลว้วา่ไม่สามารถรักษาให้หายขาดได ้ดงันั้น
เป้าหมายการรักษาคือเพื่อประคบัประคอง (Palliative treatment) บรรเทาความทุกข์ทรมานจาก
โรคมะเร็ง และเพิ่มคุณภาพชีวิตให้กบัผูป่้วย โดยไม่ไดห้วงัให้ผูป่้วยหายขาดจากโรค ขอ้มูลการ
รักษามะเร็งระยะท่ี 4 ในปัจจุบนัมีทั้งท่ีพฒันาไปมากข้ึน และมีทั้งท่ีไม่แตกต่างจากเม่ือ 30 ปีก่อน 
ตวัอย่างการรักษาท่ีมีการพฒันามากข้ึนเช่นการรักษามะเร็งปอด ชนิด NSCLC (Non-Small Cell 
Lung Cancer) การค้นควา้วิจัยอย่างต่อเน่ืองถึงระดับยีน โมเลกุล และเส้นทางการเติบโตของ
เซลล์มะเร็ง (Molecular pathway) ช่วยให้เกิดความเขา้ใจเร่ืองกลไกการเกิดมะเร็งปอดมากกว่าใน
อดีต จนน าไปสู่การพฒันายาพุ่งเป้า หรือท่ีเรียกวา่ Targeted therapy ช่วยให้ผูป่้วยมะเร็งปอดมีอายุ
ยืนยาวมากข้ึน จากการศึกษาในประชากรอเมริกนัพบวา่การลดลงของอตัราการตายดว้ยโรคมะเร็ง
ปอดมีมากกวา่อตัราการลดลงของอุบติัการณ์ของโรค โดยพบวา่ปัจจยัท่ีมีความสัมพนัธ์กบัอตัราตาย 
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ท่ีลดลงคือการเร่ิมให้การรักษาแบบยาพุ่งเป้า ท าให้ผูป่้วยท่ีไดรั้บการรักษามีอายุท่ียาวนานมากข้ึน 
ดงัจะเห็นจากขอ้มูลท่ีวา่ผูป่้วยชายมะเร็งระยะท่ี 4 พบอตัราการรอดชีวิตท่ี 2 ปีเพิ่มข้ึนจาก 26 % ใน
ปี 2011 เป็น 35% ในปี 2014 ซ่ึงแนวทางการแนะน าจาก NCCN (National Comprehensive Cancer 
Network) ให้เร่ิมตรวจและรักษาด้วยยาพุ่งเป้ามาตั้งแต่ปี 2013 ส่งผลให้อตัราการตายของผูป่้วย
มะเร็งปอดในอเมริกาลดลงอย่างรวดเร็วตั้งแต่ปี 2013-2016 (4) อย่างไรก็ตามถึงแมว้่าขอ้มูลการ
รักษามะเร็งปอดจะไดผ้ลดีกวา่ในอดีต แต่ปัญหาท่ียงัพบไดคื้อการด้ือยาพุง่เป้า ซ่ึงปัญหาน้ีเกิดกบัยา
ทุกลุ่มท่ีใชรั้กษามะเร็ง ดงันั้นจึงมีผูป่้วยจ านวนไม่นอ้ยเม่ือไดรั้บการวินิจฉยัวา่ป่วยเป็นมะเร็งระยะ
ท่ี 4 แล้ว ได้แสวงหาทางเลือกเสริมอ่ืนๆเพื่อมาช่วยในการรักษาไม่ว่าจะเป็น การรักษาเสริม 
(Complementary medicine) หรือการแพทยท์างเลือก (Alternative medicine)  

จากขอ้มูลการวิเคราะห์อภิมาน (Meta-analysis) พบว่าความชุกของการเลือกใช้การ
รักษากลุ่มน้ีเพิ่มมากข้ึนทุกปี ตั้งแต่ช่วงปี ค.ศ.1970s ถึง ค.ศ.1980s พบอตัราเป็น 25% จากนั้นเร่ิม
เพิ่มข้ึนเป็น 32% ในปี ค.ศ.1990 และเป็น 49% ในช่วงหลงัปี ค.ศ.2000 (5) และยงัคงมีเปอร์เซ็นต์
เพิ่มข้ึน ดงัขอ้มูลท่ีมีการรายงานในประเทศองักฤษช่วงปีค.ศ.2000-2001 พบความชุกในช่วงเวลา 1 
ปีสูงถึง 41.1% (6) หรือในประเทศออสเตรเลียท่ีไดร้ายงานความชุกของการเลือกใชก้ารแพทยเ์สริม
หรือการแพทยท์างเลือกในปีค.ศ.2019 ไวสู้งถึงช่วง 17-87% โดยปัจจยัท่ีมีผลต่อการเลือกหรือไม่
เลือกใช้การรักษากลุ่มน้ีไดแ้ก่ ความคิดเห็นและความเช่ือในขอ้มูลท่ีผูป่้วยไดรั้บ ซ่ึงในกลุ่มผูป่้วย
มะเร็งนั้นนอกจากตอ้งการเสริมการรักษาแบบมาตรฐานให้ได้ผลมากยิ่งข้ึนแล้วยงัมีเหตุผลอ่ืน
ท่ีมากไปกวา่คนไขท้ัว่ๆไปคือหวงัวา่การแพทยเ์สริมหรือการแพทยท์างเลือกจะช่วยยืดอายใุห้ผูป่้วย
ได ้ช่วยลดอาการท่ีอาจเกิดจากโรคและผลขา้งเคียงท่ีอาจเกิดจากการรักษามาตรฐานได ้ปัจจยัดา้น
เพศพบวา่เพศหญิง สถานะทางสังคมท่ีดี วฒันธรรมประเพณีเช่นในกลุ่มคนเอเชียเม่ือเทียบกบัคน
ตะวนัตก มีแนวโนม้ท่ีจะเลือกรักษาแพทยท์างเลือกมากกวา่ (7) 

แนวทางการรักษาแพทยท์างเลือกท่ีเก่ียวกบัโรคมะเร็งมีมากมายหลายขนาน รวมถึงมี
รายงานเร่ืองการน ายาเก่ากลบัมาใชใ้หม่ หรือท่ีเรียกวา่ Repurposing Drugs วา่ไดผ้ลในการควบคุม
โรคมะเร็งและสมมติฐานน้ีก าลงัได้รับความสนใจจากแพทยแ์ผนปัจจุบนัอย่างกวา้งขวางจนมี
งานวิจยัทางคลินิกท่ีก าลงัอยู่ในขั้นทดลองมากมาย ทางผูว้ิจยัได้มีโอกาสดูแลผูป่้วยมะเร็งระยะ
สุดทา้ยหลายรายท่ีไม่ประสบความส าเร็จจากการรักษาแบบแผนปัจจุบนัจึงมีความสนใจท่ีจะศึกษา
การน ายาเก่ากลบัมาใชใ้หม่เพื่อช่วยเหลือผูป่้วยในแนวทางของการแพทยท์างเลือกแบบองคร์วม 
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1.2  วตัถุประสงค์ของการวจัิย 

เพื่อศึกษาผลการรักษาของการน ายาเก่ากลับมาใช้ใหม่ในผูป่้วยมะเร็งรังไข่ระยะ
กระจายท่ีมีการกลบัเป็นซ ้ าและด้ือต่อยาเคมีกลุ่มแพลทินัม (Platinum-resistant recurrent ovarian 
cancer) โดยประเมินผลจากอตัราการรอดชีวิตโดยโรคสงบ (Progression-free survival; PFS) ดว้ย
ภาพรังสีซีทีสแกน, ค่ามะเร็ง CA 125, CA19-9 และประเมินคุณภาพชีวิตโดยใชแ้บบฟอร์ม EQ-5D-
5L ฉบบัภาษาไทย ระยะเวลาการรักษา 4 เดือน: จ านวนผูป่้วย 1 ราย  

 

1.3  สมมติฐานการวจัิย 

การน ายาเก่ากลบัมาใชใ้หม่ในแนวทางการแพทยท์างเลือกสามารถให้ผลการรักษาใน
การควบคุมโรค และเพิ่มคุณภาพชีวิตให้ผูป่้วยมะเร็งรังไข่ระยะกระจายท่ีมีการกลบัเป็นซ ้ าและมี
การด้ือยาเคมีกลุ่มแพลทินมั  
 

1.4  กรอบแนวคิดการวจัิย 

 

 
1.5  นิยามตัวแปร 

       1.  การน ายาเก่ากลบัมาใชรั้กษาโรคใหม่ (Repurposing drugs) หมายถึง กลยทุธ์การศึกษายาท่ีมี
อยูเ่ดิมเพื่อน ามาใชรั้กษาในขอ้บ่งช้ีใหม่ ซ่ึงในทางมะเร็งหมายถึงการศึกษาเพื่อจะน ายาท่ีไม่ใช่ยา
รักษาโรคมะเร็งมาท าการรักษาโรคมะเร็ง (8)
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       2.  มะเร็งรังไข่ระยะกระจาย (Advanced Ovarian Cancer) หมายถึง มะเร็งท่ีเกิดในรังไข่ของเพศ
หญิง มีไดห้ลายระยะ ระยะท่ีมีการกระจายคือมีรอยโรคนอกเหนือไปจากท่ีพบในรังไข่ (9) 
       3.  Platinum resistant ovarian cancer หมายถึง ผูป่้วยมะเร็งรังไข่ท่ีมีการตอบสนองโดยสมบูรณ์ 
(Complete response) หรือมีการตอบสนองบางส่วน (Partial response) ต่อยาเคมีบ าบดัชุดแรกและมี
โรคกลบัเป็นซ ้ าน้อยกวา่ 6 เดือน หลงัส้ินสุดการรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดักลุ่มแพลทินมั ผูป่้วยท่ีโรค
คงท่ี (Stable) หรือโรคลุกลามมากข้ึนขณะรักษาดว้ยยาเคมีบ าบดั (Progression) จดัผูป่้วยกลุ่มน้ีเป็น 
Platinum resistant recurrent ovarian cancer (9)  
       4.  อตัราการรอดชีวติโดยโรคสงบ (progression free survival;PFS) หมายถึง นบัตั้งแต่ผูป่้วยเร่ิม
ไดรั้บการรักษาจนโรคลุกลาม หรือผูป่้วยเสียชีวติ หรือคร้ังสุดทา้ยท่ีมีการบนัทึกวา่โรคยงัสงบอยู ่

 
1.6  ประโยชน์ทีค่าดว่าจะได้รับ 

       1.  เพื่อทราบถึงผลทางคลินิก (PFS) ของการน ายาเก่ากลบัมาใชใ้หม่ในการควบคุมโรคมะเร็งรัง
ไข่ระยะกระจายท่ีมีการกลบัเป็นซ ้ าและด้ือยาเคมีกลุ่มแพลทินมั  

       2.  เพื่อเพิ่มคุณภาพชีวติของผูป่้วยมะเร็งระยะสุดทา้ย 
       3.  เพื่อในอนาคตสามารถใชผ้ลการศึกษาน้ีเพื่อต่อยอดเป็นการวิจยัระดบัคลินิกต่อไปได ้เป็น
การเพิ่มโอกาสการรักษาใหก้บัผูป่้วยมะเร็งรังไข่ ซ่ึงมีทางเลือกในการรักษาจ ากดั 
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 บทที่ 2 
                       แนวคดิ ทฤษฎ ีและผลงานวจิยัที่เกีย่วข้อง 
 
2.1  การแพทย์ทางเลือก (Alternative Medicine)  

ในช่วง 10 ปีท่ีผา่นมาพบวา่มีการใชค้  าศพัทเ์ก่ียวกบัการแพทยท์างเลือก การแพทยเ์สริม
ไปในความหมายท่ีไม่ชดัเจน รวมถึงเร่ิมมีค าศพัท์ใหม่ๆเกิดข้ึนอยา่งเช่นการแพทยบู์รณาการ เป็น
ตน้ ซ่ึงจากขอ้มูลของกรมการแพทยไ์ดใ้หค้วามหมายของการแพทยแ์บบต่างๆไวด้งัน้ี 

การแพทยท์างเลือก (Alternative Medicine) คือ การแพทยท์างเลือกท่ีสามารถน าไปใช้
ทดแทนการแพทยแ์ผนปัจจุบนัได ้โดยไม่ตอ้งอาศยัการแพทยแ์ผนปัจจุบนั การจ าแนกตามกลุ่มของ
การแพทยท์างเลือก หน่วยงานของ National Center of Complementary and Alternative Medicine 
(NCCAM) ของสหรัฐอเมริกา ไดจ้  าแนกออกเป็น 5 กลุ่ม เม่ือปี 2005 ดงัน้ี 
       1.  Alternative Medical Systems คือ การแพทยท์างเลือกท่ีมีวิธีการตรวจรักษาวินิจฉัยและการ
บ าบดัรักษาท่ีมีหลากหลายวิธีการ ทั้งดา้นการให้ยา การใชเ้คร่ืองมือมาช่วยในการบ าบดัรักษาและ
หตัถการต่าง ๆ เช่น การแพทยแ์ผนโบราณของจีน (Traditional Chinese Medicine) การแพทยแ์บบ
อายรุเวชของอินเดีย เป็นตน้ 
       2.  Mind-Body Interventions คือ วิธีการบ าบดัรักษาแบบใชก้ายและใจ เช่น การใชส้มาธิบ าบดั 
โยคะ ช่ีกง เป็นตน้ 
       3.  Biologically Based Therapies คือ วิธีการบ าบดัรักษาโดยการใช้ สารชีวภาพ สารเคมีต่างๆ 
เช่น สมุนไพร วติามิน Chelation Therapy Ozone Therapy หรือแมก้ระทั้งอาหารสุขภาพ  
       4.  Manipulative and Body-Based Methods คือ วิธีการบ าบดัรักษาโดยการใช้ หัตถการต่าง ๆ 
เช่น การนวด การดดั การจดักระดูก Osteopathy Chiropractic เป็นตน้ 
       5.  Energy Therapies คือ วิธีการบ าบดัรักษาท่ีใช้พลงังานในการบ าบดัรักษาท่ีสามารถวดัได้
และไม่สามารถวดัไดใ้นการบ าบดัรักษา เช่น การสวดมนต์บ าบดั พลงักายทิพย ์พลงัจกัรวาล เรกิ 
โยเร เป็นตน้ 
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ภาพที่  2.   แนวทางการบ าบัดในการแพทย์ทางเลือกได้แก่  ไคโรแพรกติก  (Chiropractics), 
ธรรมชาติบ าบดั (Naturopathy), โฮมีโอพาธีย ์(Homeopathy), หินผลึกบ าบดั (Crystal therapy), การ
ให้วิตา มิน  (Megadose vitamins), การให้อาหาร เส ริม  (Dietary supplements), การฝึกสมา ธิ  
(Meditation), สุคนธบ าบัด  (Aromatherapy), การนวดบ าบัด  (Massage therapy), การฝัง เข็ม 
(Acupuncture), สารสกดั (Tinctures), การตอบสนองทางชีวะ (Biofeedback), อายรุเวท (Ayurveda), 
กด จุ ดด้ ว ย น้ิ ว  (Shiatsu), ไม โค ร ไบ โอม  (Probiotics) แล ะ  ก า ร ดู แ ล ด้ า น จิ ต วิ ญญ าณ 
(Spirituality/prayer) 
 
ในการพิจารณาเลือกใชก้ารแพทยท์างเลือก ควรค านึงถึงหลกั 4 ประการ คือ 
       1.  ความน่าเช่ือถือ (Rational) โดยดูจากวิธีการหรือองคค์วามรู้ดา้นการแพทยท์างเลือกชนิดนั้น 
ประเทศตน้ก าเนิดให้การยอมรับหรือไม่ หรือมีการใชแ้พร่หลายหรือไม่ ใชม้าเป็นเวลานานเพียงใด 
มีการบนัทึกไวห้รือไม่ อยา่งไร เป็นตน้ 
       2.  ความปลอดภยั (Safety) เป็นเร่ืองส าคญัมากวา่จะส่งผลกบัสุขภาพของผูใ้ชอ้ยา่งไร การเป็น
พิษเฉียบพลนัมีหรือไม่ พิษเร้ือรังมีเพียงใด อนัตรายท่ีจะเกิดข้ึนในระยะยาวมีหรือไม่ หรือวิธีการ
นั้นท าใหเ้กิดอนัตรายต่อร่างกายหรือไม่ เป็นตน้ 
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       3.  ประสิทธิผล (Efficacy) เป็นเร่ืองท่ีจะตอ้งพิสูจน์หรือมีขอ้พิสูจน์มาแลว้วา่สามารถใชไ้ดจ้ริง 
มีข้อมูลยืนยนัได้ว่าใช้แล้วได้ผล ซ่ึงอาจต้องมีจ านวนมากพอหรือใช้มาเป็นเวลานานจนเป็นท่ี
ยอมรับจากการศึกษาวจิยัหลากหลายวธีิการ เป็นตน้ 
       4.  ความคุม้ค่า (Cost - Benefit - Effectiveness) โดยเปรียบเทียบวา่ค่าใช้จ่ายท่ีเกิดดว้ยวิธีนั้น ๆ 
คุม้ค่ากบัการรักษาโรคท่ีผูป่้วยตอ้งทนทุกขท์รมานหรือไม่ โดยอาจเปรียบเทียบกบัฐานะทางการเงิน
ของผูป่้วยแต่ละคน เป็นตน้ 
 
2.2  การแพทย์เสริม (Complimentary Medicine)  

การแพทยเ์สริม คือ การแพทยท์างเลือกท่ีน าไปใชเ้สริมหรือใช้ร่วมกบัการแพทยแ์ผน
ปัจจุบนั 

 
2.3  การแพทย์บูรณาการ (Integrative Medicine) 

การแพทยบู์รณาการ คือ การน าการแพทยแ์ผนปัจจุบนัและการแพทยท์างเลือกหรือ
การแพทยเ์สริม มาผสมผสานหรือบูรณาการกนั ในการดูแลสุขภาพแบบองคร์วม เพื่อใหผู้ป่้วยกลบั
สู่หรือคงไวซ่ึ้งสุขภาพท่ีดีท่ีสุด โดยอธิบายเพิ่มเติมให้เห็นแนวทางการดูแลไดว้า่ การแพทยบู์รณา
การจะให้การดูแลแบบองค์รวม มีคนไขเ้ป็นศูนยก์ลาง ดูแลทั้งดา้น ร่างกาย อารมณ์ จิตวิญญาณ 
สังคม และส่ิงแวดล้อม ซ่ึงจะแตกต่างจากการรักษาการแพทยแ์ผนปัจจุบนัซ่ึงจะรักษาแบบเป็น
ระบบๆไป (10)  

การแพทยม์ะเร็งแบบบูรณาการ (Integrative Oncology) ซ่ึงเป็นหน่ึงหน่วยยอ่ยของกลุ่ม
การแพทยบู์รณาการ โดยมีความจ าเพาะต่อการรักษากลุ่มโรคมะเร็ง ไดมี้การสรุปค าจ ากดัความแบบ
สากลไวว้า่การรักษามะเร็งแบบบูรณาการคือการใหก้ารดูแลแบบท่ีผูป่้วยเป็นศูนยก์ลาง อาศยัขอ้มูล
ทางการแพทยส์ าหรับการดูแลผูป่้วยมะเร็งท่ีเป็นหลกัฐานเชิงประจกัษ ์ ดูแลทั้งร่างกายและจิตใจ ใช้
สารผลิตภณัฑ์ธรรมชาติและหรือร่วมกบัการปรับวิถีชีวิตตามแต่ละบริบทท่ีท าสืบกนัมาร่วมไปกบั
การรักษาแบบแพทยแ์ผนปัจจุบนั ในรายละเอียดคือการเน้นการส่งเสริมสุขภาพเพื่อการป้องกนั
มะเร็ง ดูแลรักษาอาการและผลขา้งเคียงต่างๆเช่น อาการปวด อาการอ่อนเพลีย อาการเบ่ืออาหาร 
หรือความวิตกกงัวลท่ีเกิดจากการรักษามะเร็งดว้ยวิธีต่างๆ โดยเนน้ให้คนไขแ้ละญาติมีส่วนร่วมใน
การตดัสินใจในการรักษาร่วมกบัแพทยใ์หม้ากท่ีสุด (11)(12)
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ปัจจุบนัหากกล่าวถึงการดูแลผูป่้วยมะเร็งท่ีร่วมไปกบัการแพทยแ์ผนปัจจุบนั ทางสากล
จะไม่นิยมใช้ค  าว่าการแพทยเ์สริม หรือท่ีเรียกว่า Complimentary Medicine แลว้แต่จะให้ใช้ค  าวา่
การรักษามะเร็งแบบบูรณาการ (Integrative Oncology) ท่ีมีความหมายรวมถึงทั้งการรักษาแบบ
การแพทยเ์สริม Complimentary Medicine ร่วมกบั การรักษาการแพทยแ์ผนปัจจุบนั Conventional 
Medicine ตามท่ีไดก้ล่าวมาขา้งตน้ 

 
2.4  บทบาทของการแพทย์ทางเลือกในการดูแลผู้ป่วยมะเร็งระยะกระจาย (Role of Alternative 
medicine in Advanced cancer patients) 

ถึงแมว้า่การรักษามะเร็งระยะท่ี 4 บางชนิด เช่นมะเร็งปอดในปัจจุบนัไดมี้การพฒันายา
รักษาเพิ่มข้ึน และสามารถช่วยยดือายผุูป่้วยไดน้านกวา่ในอดีต แต่ยงัมีมะเร็งระยะท่ี 4 อีกหลายชนิด
ท่ีแนวทางการรักษายงัคงไม่เปล่ียนแปลงจากเดิมและยงัคงอยูใ่นช่วงคน้ควา้ต่อไป ซ่ึงส าหรับผูป่้วย
เหล่าน้ีเม่ือผา่นการรักษาในโรงพยาบาลมาครบแลว้แต่โรคยงัมีการด าเนินมากข้ึน  (Progression of 
disease) และแพทยย์งัไม่พิจารณาใหก้ารรักษาอ่ืนเพิ่มเติม ผูป่้วยจึงหาโอกาสจากการรักษาดา้นอ่ืนท่ี
ไม่ใช่การแพทยแ์ผนปัจจุบนัมาเพื่อควบคุมโรค และหวงัวา่จะช่วยรักษาอาการ หรือตวัโรคต่อไปได ้
แมจ้ะเป็นท่ีทราบกนัดีว่าการรักษาแบบแพทยท์างเลือกมีจุดอ่อนในเร่ืองของผลงานวิจยัท่ีจะมา
ยนืยนัหรือสนบัสนุนผลการรักษา แต่ส าหรับผูป่้วยท่ีส้ินสุดวธีิรักษาจากโรงพยาบาลแลว้  การแพทย์
ทางเลือกถือเป็นโอกาสหน่ึงท่ีมาช่วยดูแลผูป่้วยให้อาการทุเลาลงได ้อาการท่ีพบไดบ้่อยเช่น เบ่ือ
อาหาร กลืนล าบาก ปัญหาเร่ืองการยอ่ย การขบัถ่าย การนอนหลบั อาการปวด น ้ าหนกัลด คล่ืนไส้ 
อาเจียน หายใจล าบาก เหล่าน้ีอาจจะมาจากตวัโรคเองหรือมาจากการรักษาท่ีเพิ่งผา่นมาไม่วา่จะเป็น
การไดย้าเคมีบ าบดัมาหลายสูตร  การฉายรังสี หรือแผลจากการผา่ตดั หากมองในมุมท่ีจะช่วยเหลือ
ดูแลผูป่้วยให้ดีท่ีสุดอยา่งนอ้ยการแพทยท์างเลือกท่ีเหมาะสมถูกตอ้งตามหลกัการร่วมกบัการรักษา
แบบระคบัระคอง(Palliative care)  ย่อมสามารถช่วยให้ผูป่้วยมะเร็งระยะสุดทา้ยมีก าลงัใจและ
คุณภาพชีวติท่ีดีข้ึนไดไ้ม่วา่ระยะเวลาอยูร่อดจะยาวนานแค่ไหนก็ตาม  

ปัจจัยท่ีมักจะส่งผลต่อการตัดสินใจของผูป่้วยมะเร็งในการเลือกการรักษาแพทย์
ทางเลือกมกัจะข้ึนกบัวฒันธรรมความเป็นอยู ่ความเช่ือ วิถีการด าเนินชีวิต ขอ้มูลจากหนงัสือ หรือ
ส่ือช่องทางต่าง ครอบครัวและเพื่อนของผูป่้วยและแนวทางการรักษาแพทยท์างเลือกนั้นมีความ
หลากหลายมากซ่ึงไม่สามารถน ามาอธิบายไดห้มดทุกหวัขอ้ แต่สามารถพิจารณาจดัเป็นกลุ่มตาม 5 
หวัขอ้ตามหลกัการแพทยท์างเลือกตามท่ีไดก้ล่าวมาขา้งตน้แลว้ คือ Alternative Medical Systems , 
Mind-Body Interventions, Biologically Based, Manipulative and Body-Based แ ล ะ  Energy 
Therapies   
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ตวัอยา่งการดูแลแบบแพทยท์างเลือกในผูป่้วยมะเร็งดา้นต่างๆ เช่น 
       1.  ด้านอาหารคือการให้ค  าแนะน าส่งเสริมให้ผูป่้วยมีน ้ าหนักท่ีคงท่ีเพื่อสุขภาพท่ีดี ทานผกั
ผลไมร้วมถึงเมล็ดธญัพืชต่างๆใหม้ากข้ึน และลดการทานไขมนัจากสัตว ์ 
       2.  ดา้นการออกก าลงักายคือสนบัสนุนให้ผูป่้วยมีการขยบัตวัอย่างสม ่าเสมอทั้งส่วนบนและ
ส่วนล่างของร่างกายตามก าลงัของผูป่้วยอยา่งนอ้ยวนัละ 1-2 คร้ัง 
       3. ดา้นการออกก าลงัโดยใชน้ ้าหนกั พบวา่การออกก าลงัท่ีเหมาะสมกบัความแข็งแรงของคนไข้
มีส่วนช่วยส่งเสริมสุขภาพผูป่้วยไดห้ลายอยา่ง ทั้งลดความเครียด ลดความอ่อนลา้ เพิ่มการท างาน
ของระบบทางเดินอาหาร ระบบกระดูกและกลา้มเน้ือ สุดทา้ยคือเพิ่มคุณภาพชีวติของผูป่้วย 
       4.  ดา้นการใช้สมุนไพรและวิตามินชนิดต่างๆ  ส่ิงท่ีควรระวงัและขอ้มูลทางการแพทยย์งัไม่
ชดัเจนคือการให้สมุนไพรหรือวิตามินเสริมบางชนิดท่ีมีฤทธ์ิตา้นอนุมูลอิสระในระหว่างท่ีผูป่้วย
ไดรั้บการรักษาดว้ยเคมีบ าบดั หรือการใชรั้งสีรักษา แต่ส าหรับผูป่้วยมะเร็งระยะท่ี 4 ท่ีไม่ไดอ้ยูใ่น
ระหว่างการรักษาดงักล่าวน้ี การใช้สมุนไพรหรือวิตามินบางชนิดพบว่ามีส่วนช่วยผูป่้วยไดห้ลาย
ทางเช่น การเสริมวติามินดี แนะน าวา่สามารถใหค้นไขท้านวติามินดีเสริมเพื่อช่วยเร่ืองภูมิคุม้กนั ลด
อาการอ่อนเพลีย เสริมความแขง็แรงของกระดูกและกลา้มเน้ือ มีหลายงานวจิยัท่ีศึกษาพบวา่คนไขท่ี้
ผา่นการรักษามะเร็งมาจะมีระดบัของ 25 Hydroxy-Vitamin D ท่ีต  ่า การรับประทานวิตามินดีเสริม
ต่อวนัวนัละ 800 – 2000 ยูนิตต่อวนัสามารถช่วยเพิ่มระดบัของวิตามินดีในร่างกายได ้ส่วนระดบัท่ี
เหมาะสมในร่างกายยงัไม่เป็นท่ีแน่ชดัวา่ควรเป็นเท่าไหร่แต่มีหน่ึงการศึกษาท่ีกล่าววา่ระดบัท่ีใกล้
กบัค่า 81 nmol/Lช่วยลดความเส่ียงการเสียชีวิตจากทุกสาเหตุในคนท่ีมีอายุอยูใ่นช่วง 20-64 ปี (ไม่
นบัรวมผูสู้งอายุ) เช้ือสายท่ีไม่ใช่สเปน นอกจากวิตามินดี 3 แลว้พบว่าการใช้โปรไบโอติกเสริม
สามารถช่วยลดการปัญหาถ่ายเหลวท่ีเป็นผลขา้งเคียงจากการรักษาดว้ยรังสี หรือแมก้ระทัง่การให้
โปรไบโอติกในผูป่้วยก่อนผา่ตดัมะเร็งล าไส้ก็ช่วยลดปัญหาการติดเช้ือหลงัการผา่ตดัได ้การให้แร่
ธาตุซีลีเนียมมีส่วนช่วยคนไขลิ้วคีเมียในเร่ืองของเยื่อบุอกัเสบตามช่องปากท่ีเกิดจากการไดรั้บเคมี
บ าบดัในปริมาณท่ีสูง  และพบวา่สารในขมิ้นชนัท่ีช่ือเคอร์คิวมิน (Curcumin)โดยใหรั้บประทานวนั
ละ 6 กรัมช่วยลดปัญหาเร่ืองผวิหนงัอกัเสบจากการฉายรังสีไดอ้ยา่งมีนยัส าคญั  
       5.  ดา้นการดูแลดา้นจิตใจ อารมณ์ จิตวญิญาณ และสังคม มีส่วนส าคญัมากในการกระตุน้ให้
ผูป่้วยมีก าลงัใจและมีสภาวะจิตใจท่ีพร้อมจะเผชิญและยอมรับกบัส่ิงท่ีเป็นอยูแ่ละส่ิงท่ีตอ้งด าเนิน
ต่อไปขา้งหนา้ การดูแลเหล่าน้ีไดแ้ก่การใชเ้ทคนิคการปรับเปล่ียนความคิดและพฤติกรรม
(Cognitive Behavior Therapy:CBT) การฝึกการผอ่นคลาย การฝึกการหายใจ การท าสมาธิ การสวด
มนต ์รวมไปถึงจดักิจกรรมท่ีเป็นระบบใหแ้ละรับการสนบัสนุนซ่ึงกนัและกนัของผูมี้ประสบการณ์
คลา้ยกนั
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       6.  ดา้นอโรมาเธอราพี (Aromatherapy) หรือ สุคนธบ าบดั คือ ศาสตร์ในการใชน้ ้ ามนัหอม
ระเหยท่ีไดจ้ากการสกดัพืชหอม เพื่อการบ าบดัรักษาหลายอาการ เช่น ความเครียด  
       7.  ดา้นการนวด (Massage) จะช่วยใหค้นไขม้ะเร็งผอ่นคลาย ลดความกงัวล ลดอาการปวด 

อาการอ่อนลา้ 

       8.  ดา้นการฝังเขม็ (Acupuncture) จากขอ้มูลท่ีมีการศึกษาวจิยัในคนไขม้ะเร็งพบวา่ ช่วยลด

อาการปวดจากโรค อาการนอนไม่หลบั หรือปรับการท างานของทางเดินอาหารเป็นตน้ 

       9.  ด้านดนตรีบ าบดั (Music therapy) สามารถช่วยลดความกงัวล อาการปวดต่างๆ และ เพิ่ม

คุณภาพชีวติ (13)  

 

2.5  การน ายาเก่ากลบัมาใช้ใหม่ (Repurposing Drugs)  

Repurposing drugs คือวธีิการน ายาเก่ากลบัมารักษาโรคใหม่ หรือการน ายาท่ีมีอยูแ่ลว้มาใชรั้กษาใน

ข้อบ่งช้ีใหม่ๆ ในภาษาอังกฤษอาจจะมีค าอ่ืนๆท่ีใช้เรียกได้แก่ Drug repurposing หรือ Drug 

recycling ในปัจจุบนัการน ายาเก่ากลับมารักษาใหม่ได้รับความสนใจเพิ่มข้ึนจากทั้งหน่วยงาน

วิชาการและบริษทัยาโดยหวงัวา่แนวทางการรักษาน้ีจะเพิ่มหนทางการรักษาโรคมะเร็ง  ท่ีผา่นมามี

ตวัอยา่งของการน ายาเก่ากลบัมาใชใ้หม่ในโรคต่างๆท่ีไม่ใช่มะเร็ง เช่น ช่วงการระบาดของโรคโค

วิด 19 ไดมี้การเผยแพร่เอกสารทางการแพทยห์ลายฉบบัท่ีตีพิมพบ์ทความเร่ืองการน ายาเก่ากลบัมา

ทดลองใชรั้กษาโรคโควดิ (14)(15) หรือ อีกหน่ึงตวัอยา่งคือยา  Sildenafil ท่ีเดิมนั้นเป็นยาผลิตข้ึนมา

หวงัผลรักษาโรคหลอดเลือดหวัใจ แต่เม่ือการวิจยัทางคลินิกไปถึงระยะท่ี 2 (Clinical trial phase 2) 

กลบัไม่ประสบความส าเร็จ จึงไดน้ าไปรักษาในขอ้บ่งช้ีใหม่คือปัญหาความเส่ือมสมรรถภาพทาง

เพศในผูช้าย (Erectile dysfunction) และไดผ้ลดี  ตวัอยา่งสุดทา้ยคือยา Thalidomide ท่ีเร่ิมแรกผลิต

มาเพื่อช่วยใหน้อนหลบั ลดความกงัวล และต่อมาไดมี้การน ามาใชล้ดอาการคล่ืนไส้อาเจียนในหญิง

ตั้งครรภ์ แต่พบว่าThalidomide ก่อให้เกิดความผิดปกติในทารกแรกเกิดจึงไดเ้ลิกใช้ไป  ซ่ึงต่อมา

พบว่า Thalidomide มีผลในการรักษาโรคมะเร็งเม็ดเลือดชนิดพลาสมาเซลล์ หรือท่ีมีช่ือโรคว่า 

multiple myeloma จึงถือไดว้า่เป็นการน ายา Thalidomide ซ่ึงเป็นยาเก่ากลบัมาใชใ้หม่ 

ข้อดีของการศึกษายาเก่าเพื่อมาท าการรักษาโรคมะเร็งคือการประหยดัเวลาในการ

คน้ควา้เพราะยาเหล่าน้ีมีขอ้มูลเก่ียวกบัเภสัชจลนศาสตร์ เภสัชพลศาสตร์ และความเป็นพิษของยา

ไวเ้รียบร้อยแลว้ ท าให้ยาเหล่าน้ีสามารถถูกน ามาทดสอบในมนุษยท่ี์ระยะ 2 หรือ 3 ไดเ้ลยและขอ้ท่ี

สองคือ การประหยดังบประมาณท่ีใชใ้นการศึกษาเพราะในกระบวนการศึกษายาใหม่แต่ละชนิดนั้น
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จะตอ้งผ่านกระบวนการส าคญัตั้งแต่การทดสอบประสิทธิภาพ ผลขา้งเคียง เภสัชพลศาสตร์ และ
เภสัชจลนศาสตร์ของยาในเซลล์หลอดทดลอง และสุดทา้ยในสัตวท์ดลอง (Preclinical trial) ก่อนท่ี
จะน ามาศึกษาวิจยัในมนุษย ์ซ่ึงการวิจยัทางคลินิกก็ยงัมีขั้นตอนส าคญัทั้งหมดอีก 4 ระยะ(Clinical 
trial) การทดสอบตวัยาในมนุษยเ์ป็นท่ีทราบกนัดีวา่คือการทดสอบความปลอดภยัและประสิทธิภาพ
ของยา 
ในระยะท่ี 1 คือการทดสอบยาตวัใหม่คร้ังแรกในมนุษยท่ี์แขง็แรง จ านวนคนไม่มากประมาณ 20-80 
คนเพื่อเก็บขอ้มูลเร่ืองความปลอดภยั ไม่วา่จะเป็นระดบัยาท่ีใชไ้ดอ้ยา่งปลอดภยั ผลขา้งเคียงท่ีพบ
ได ้
ในระยะท่ี 2 คือการทดสอบยาตวัใหม่ในผุป่้วยจ านวนคนท่ีมากกวา่ระยะท่ีหน่ึง จ านวนหลายร้อย
คน เพื่อเก็บขอ้มูลเร่ืองประสิทธิภาพยาและความปลอดภยั 
ในระยะท่ี 3 คือการทดสอบยาตวัใหม่ในจ านวนท่ีมากกวา่ระยะท่ีสอง จากจ านวนหลายร้อยคนเพิ่ม
เป็นหลายพนัคน และมีการเปรียบเทียบประสิทธิภาพการรักษากบัยาท่ีใช้เป็นมาตรฐานเดิม หรือ
เปรียบเทียบกบัการรักษาอ่ืนๆ ในระยะท่ีสามการศึกษาวิจยัก็ยงัคงตอ้งเก็บขอ้มูลเร่ืองผลขา้งเคียง
และความปลอดภยัจากการใชย้า 
ในระยะท่ี 4 คือการเก็บขอ้มูลเร่ืองประสิทธิภาพของยา ผลขา้งเคียงและความปลอดภยัเพิ่มเติม
หลงัจากยาไดรั้บการรับรองและน าออกสู่ตลาดเพื่อน าไปใชใ้นประชากรทัว่ไป 

ปัญหาจากระยะเวลาท่ียาวนานในการศึกษาและผลิตยาแต่ละตวัตามขั้นตอนอาจไม่ทนั
กบัความตอ้งการท่ีจะน ามาใชรั้กษาโรคมะเร็ง โดยเฉพาะเม่ือโรคเกิดการด้ือยาก็อาจท าผูป่้วยไม่มียา
ใหม่ๆ มารองรับการรักษาอยา่งทนัท่วงที  อีกทั้งยาหลายๆตวัท่ีผา่นการทดลองระยะท่ีสามในมนุษย์
แลว้  หลงัจากไดรั้บการรับรองจากองคก์ารอาหารและยาอาจประสบปัญหาภายหลงัเช่นผลขา้งเคียง
ท่ีรุนแรงท าให้ตอ้งระงบัการใชห้รือถอนการใชย้าออกจากระบบ ดงันั้นจึงมีความพยายามท่ีจะหา
แนวทางการรักษาใหม่เพิ่มเติม ซ่ึงการน า repurposing drugs มาใช้ในขอ้บ่งช้ีใหม่ถือเป็นอีกแนว
ทางการรักษาท่ีก าลงัไดรั้บความสนใจจากนกัวจิยัและแพทยผ์ูเ้ชียวชาญดา้นต่างๆ (16) 
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ภาพที่ 3.   แสดงระยะเวลาและขั้นตอนมาตรฐานในการพฒันายาใหม่ เปรียบเทียบกบัระยะเวลา
และขั้นตอนของการน ายาเก่ามาศึกษาใหม่เพื่อรักษาโรคมะเร็ง จากภาพการพฒันายาใหม่ใช้
เวลานานถึง 10-17 ปี ประกอบไปดว้ยขั้นตอนการทดสอบในหลอดทดลองและในสัตวท์ดลองจน
น าไปสู่การทดลองในมนุษย ์และไดรั้บการอนุมติัและจดทะเบียนยา ในทางตรงกนัขา้มการศึกษายา
เก่าใชเ้วลาโดยประมาณ 3-9 ปี เน่ืองจากยาเหล่าน้ีมีขอ้มูลเร่ืองความปลอดภยัรวมถึงผลขา้งเคียงของ
ยาแลว้ เหลือเพียงการทดสอบประสิทธิภาพของยาในการรักษาโรคมะเร็งในมนุษย ์(17) 
 

ปัจจุบนัการพฒันายารักษามะเร็งอาศยัเทคโนโลยีเร่ืองชีวภาพจีโนมและโปรตีโอมิกส์ 
(Genomic and Proteomic technologies) มาศึกษาการส่งสัญญาณของเซลล์รวมถึงโมเลกุลใน
ขั้นตอนการเจริญของเซลล์มะเร็ง จนน าไปสู่การผลิตยาใหม่ท่ีเป็นกลุ่มยาพุง่เป้า (Targeted therapy) 
ซ่ึงต่อมานักวิทยาศาสตร์พบว่ายาเก่าหลายๆตัวในปัจจุบันท่ีไม่ใช่ยามะเร็ง หรือท่ีเรียกว่า 
repurposing drugs มีศกัยภาพท่ีจะจบัโมเลกุลในเซลลม์ะเร็ง และในเส้นทางของการเกิดมะเร็ง จึงมี
ความเป็นไปได้ว่ายาเหล่าน้ีจะให้ประสิทธิภาพในการควบคุมหรือท าลายเซลล์มะเร็งได้เช่นกนั 
ดงันั้นจึงมีนกัวิจยัหรือผูเ้ช่ียวชาญน า repurposing drugs มาท าการศึกษาวจิยัในมนุษยใ์นระยะ 2และ 
3 สามารถสืบคน้ขอ้มูลไดจ้าก Clinicaltrials.gov ซ่ึงเป็นการศึกษาวิจยัในมะเร็งทั้งมะเร็งเม็ดเลือด
และมะเร็งชนิดเป็นกอ้น (Hematologic malignancy and solid tumor) จากฐานขอ้มูลทางวทิยาศาสตร์
พบวา่มี repurposing drugs ท่ีน่าสนใจในการรักษามะเร็งหลายขนาน กลุ่มแพทยท่ี์ใหค้วามสนใจใน
เร่ืองน้ีบางกลุ่มจึงได้จัดกลุ่ม repurposing drugs เป็นหัวข้อกลุ่มตามกลไกการเกิดมะเร็ง(The 
Hallmarks of Cancer) (17) 
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โดยเร่ิมจากปี ค.ศ. 2000 ท่ี Douglas Hanahan และ  Robert A. Weinberg ไดมี้การกล่าว

คร้ังแรกถึงกลไกการเกิดมะเร็ง (The Hallmarks of Cancer) ว่านอกเหนือจากทฤษฎีเดิมท่ี
นกัวิทยาศาสตร์คน้พบเร่ืองยีนก่อมะเร็ง (Oncogene) และยีนตา้นมะเร็ง (Tumor suppressor gene) 
แลว้  การเกิดกอ้นมะเร็งนั้นเกิดจากความผิดปกติระดบัเน้ือเยื่อ จากงานวิจยัน้ีไดส้รุปออกมาเป็น 6 
หวัขอ้ คือ Self-sufficiency in growth signals, insensitivity to anti-growth signals, evading apoptosis, 
sustained angiogenesis, limitless replicative potential, และ  tissue invasion and metastasis (18) 
ต่อมาในปี2011 ไดเ้กิดความสนใจเร่ืองภูมิคุม้กนักบัเซลล์มะเร็งจึงไดมี้การเพิ่มหัวขอ้ในเร่ืองของ 
avoiding immune destruction, tumor promoting inflammation, genome instability and mutation, 
deregulating cellular energetic กลายเป็นทั้งหมด 10 หัวขอ้จนน าไปสู่แนวทางการหายาใหม่ๆเพื่อ
มาขัดขวางกลไกเหล่าน้ี (19) ซ่ึงหากน าแนวคิดเร่ืองกลไกของการเกิดมะเร็งมาปรับใช้กับ 
repurposing drugs อาจจะท าให้เขา้ใจง่ายข้ึนวา่ควรจะเลือกใชย้าแต่ละตวัออกเพื่อออกฤทธ์ิในการ
ยบัย ั้งการเกิดมะเร็งไดอ้ยา่งไร 
 

 
 

ภาพที ่4 .  ภาพแสดงแนวคิดกลไกการเกิดมะเร็งรวมถึงกลุ่มยาท่ีมีขดัขวางกลไกเหล่าน้ี (Hallmarks 
of Cancer) (19)
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จากรายงานของ Zhe Zhang.et al (17) ได้อธิบายว่าปัจจุบนัการรักษามะเร็งได้เปล่ียน

แนวทางไปมาก จากเดิมท่ีใชย้าเพียง 1 ตวัให้การรักษาเหมือนกนัหมดทุกคน เปล่ียนเขา้สู่การรักษา
ผูป่้วยแบบใหม่ท่ีเรียกว่า Precision medicine ซ่ึงหมายถึง คือ การรักษาแบบแม่นย  าและจ าเพาะ ท่ี
การรักษาจ าเป็นตอ้งอาศยัขอ้มูลทางพนัธุกรรมหรือขอ้มูลในระดบัโมเลกุล มาร่วมในการตรวจและ
ให้ค  าวินิจฉัย ในการเลือกรูปแบบการรักษาและการเลือกใช้ยา รวมถึงการป้องกนัโรคและสร้าง
เสริมสุขภาพ ซ่ึงหากใชแ้นวทางแบบ Hallmarks of cancer มาช่วยในการรักษาเราจะพบวา่การรักษา
ท่ีดี อาจจ าเป็นตอ้งใช้การรักษาแบบผสมผสาน (Combination therapy) เพื่อให้เกิดการขดัขวางทุก
กลไกและทุกช่องทางท่ีจะท าใหม้ะเร็งเติบโตข้ึน (Multi-hallmark-targeting drugs) 

โดยทัว่ไปการไดม้าของขอ้มูลยาเพื่อเลือกยาท่ีเหมาะสมมาใช ้มีทั้งหมด 3 แนวทาง 
Knowledge- Based Drug Repositioning แสดงถึงการไดม้าของขอ้มูลดว้ยความรู้ความ

เขา้ใจและประสบการณ์ของแพทยท่ี์ดูแลผูป่้วยหรือนกัวิจยัท่ีไดจ้ากการสังเกตและความพยายาม
อธิบายส่ิงท่ีเกิดข้ึนออกมาเป็นขอ้มูลทางวทิยาศาสตร์ 

Activity-Based Drug Repositioning แสดงถึงการไดม้าของขอ้มูลของยาดว้ยการทดลอง
ปฏิกิริยาเคมีในหอ้งปฏิบติัการและการวเิคราะห์ทางเคมี 

In Silico Drug Repositioning แสดงถึงการได้มาของข้อมูลยาด้วยการใช้โปรแกรม
คอมพิวเตอร์  ซ่ึงในฐานขอ้มูลจะมีการเก็บขอ้มูลทั้งการจ าลองการจบักนั (Molecular docking) ซ่ึง
คือการจ าลองการจบักนัระหวา่งตวัรับ (Receptor) กบัลิแกนด์ (Ligand) หรือสับสเตรต (Substrate) 
เป้าหมายของการท า Protein-Ligand Molecular docking คือการคาดการณ์การจบักนัในสภาพ 3 มิติ 
ระหวา่งตวัรับซ่ึงเป็นโปรตีนกบัลิแกนดซ่ึ์งเป็นยา การจ าลองการจบักนัจะท าการสุ่มหาโครงสร้างท่ี
เหมาะสมท่ีสุดโดยการค านวณค่าระดบัพลงังานการจบักนั (20) การวิเคราะห์โครงข่าย (Network 
analysis), การเรียนรู้ของเคร่ือง หรือการเรียนรู้ของโปรแกรมคอมพิวเตอร์ (Machine learning), และ 
การถอดรหัสของยีน (Transcriptional signatures) (21) ซ่ึงวิธีการแบบ In Silico ในช่วงไม่ก่ีสิบปีท่ี
ผา่นมาถือเป็นกลยุทธ์ท่ีน ามาใชท้ดสอบยาหรือสมุนไพรหลายชนิด เป็นวิธีท่ีให้ความรวดเร็ว ช่วย
ประหยดังบประมาณในการหาค าตอบเร่ืองประสิทธิภาพของยาไดม้าก 

จากแนวคิดการใช้โปรแกรมคอมพิวเตอร์สามารถศึกษา  Repurposing drugs ท่ีมี
คุณสมบติัในการยบัย ั้งการเจริญเติบโตของเซลล์มะเร็งตามลกัษณะของ Hallmarks ไดด้งัตวัอย่าง
ต่อไปน้ี 

- Sustaining Proliferative Signaling เช่น Rapamycin, Prazosin, Indomethacin 
- Evading Growth Suppressors เช่น Quinacrine, Ritonavir
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- Resisting Cell Death เช่น Artemisinin, Chloroquine 
- Enabling Replicative Immortality เช่น Curcumin, Genistein 
- Genome Instability and Mutation เช่น Spironolactone, Mebendazole 
- Reprogramming Energy Metabolism เช่น Metformin, Disulfiram 
- Inducing Angiogenesis เช่น Thalidomide, Itraconazole 
- Activating Invasion and Metastasis เช่น Berberine, Niclosamide 
- Tumor-Promoting Inflammation เช่น Aspirin, Thiocolchicoside 
- Evading Immune Destruction เช่น Infectious disease vaccines 
 
อธิบายตวัอยา่งเพิ่มเติมโดยละเอียด เช่น Mebendazole ซ่ึงเป็นยาท่ีองคก์ารอาหารและยา

รองรับเพื่อการน ามารักษาพยาธิตวักลม จากขอ้มูลทางเคมีเป็นสารสังเคราะห์ Benzimidazole ท่ีออก
ฤทธ์ิยบัย ั้ ง Tubulin ploymerization ต่อมาในช่วงปี ค.ศ. 2000 ได้มีรายงานว่ายา Mebendazole 
สามารถท าให้เกิด tubulin depolymerization-induced cell cycle arrest (22) และต่อมาก็ไดมี้รายงาน
เพิ่มเติมการทดลองระดบัเซลล์ของเซลล์มะเร็งกระเพาะอาหารวา่ยาไดผ้ลในการยบัย ั้งไมโครทูบูล 
(Microtubule) ส่งผลท่ีส าคญัคือลดการรุกรานและลดการแพร่กระจาย (Metastasis) (23) มีอีกหน่ึง
รายงานการศึกษาระดบัพรีคลินิกคือการทดสอบระดบัเซลลแ์ละในสัตวท์ดลองของยา Mebendazole 
กบัเซลล์มะเร็งสมองชนิดท่ีเรียกวา่ Glioblastoma Multiforme พบวา่ยามีฤทธ์ิท าลายไมโครทูบูล ท า
ให้ภาวะ tubule polymerization ลดลงท าให้หนูท่ีได้รับยามีอายุยืนยาวมากข้ึน 63% (วนั) อย่างมี
นยัส าคญัทางสถิติ (24) นอกจากน้ียงัพบกลไกอ่ืนๆเช่นตวัยาสามารถยบัย ั้งการซ่อมแซม DNA ของ
เซลล์มะเร็งได ้เม่ือไม่สามารถซ่อมแซมก็ส่งผลให้เกิดการตายของเซลล์ ซ่ึงการศึกษาในระดบัพรี
คลินิกได้น าไปสู่การทดลองระดับคลินิกในปัจจุบนั ดังจะเห็นตัวอย่างได้แก่ Phase I Study of 
Mebendazole Therapy for Recurrent/Progressive Pediatric Brain Tumors (NCT02644291) หรือ 
Mebendazole in Newly Diagnosed High-Grade Glioma Patients Receiving Temozolomide 
(Mebendazole) (NCT01729260) แ ล ะ  Mebendazole as Adjuvant Treatment for Colon Cancer 
(NCT03925662) เป็นตน้ อีกหน่ึงตวัอยา่งซ่ึงเป็นยาท่ีไดรั้บการกล่าวถึงมากทั้งในกลุ่มท่ีเก่ียวขอ้งกบั
โรคมะเร็งและในกลุ่มโรคอ่ืนๆ รวมทั้งเวชศาสตร์ชะลอวยั คือยาเมทฟอร์มิน (Metformin) ซ่ึงเป็น
ยาท่ีไดรั้บการรับรองเร่ืองรักษาเบาหวานชนิดท่ี 2 ถูกจดัอยูใ่นกลุ่มการขดัขวางกลไกของมะเร็งดา้น 
Reprogramming Energy Metabolism โดยจากข้อมูลทางการแพทย์ท่ีผ่านมามีหลายการศึกษาท่ี
พบวา่คนไขเ้บาหวานชนิดท่ีสองมีความสัมพนัธ์กบัการเกิดมะเร็งตบัอ่อน มะเร็งกระเพาะปัสสาวะ 
มะเร็งล าไส้ใหญ่ มะเร็งต่อมน ้าเหลืองชนิดฮอดจกิ์น (Hodgkin lymphoma) (25) และ 
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มะเร็งเต้านม(26) โดยกลไกของยาเมทฟอร์มินคือ เมทฟอร์มินกระตุ้นโมเลกุล AMPK (AMP-
activated protein kinase) ได ้ซ่ึง AMPK เป็นโมเลกุลท่ีคอยควบคุมการเผาผลาญพลงังานในเซลล์ 
เม่ือ AMPK ถูกกระตุน้จะส่งผลไปยบัย ั้งเส้นทาง PI3K-mTOR ดว้ยเช่นกนั (17)  

ในปี 2020 Sasi S. Senga and Richard P. Grose ไดพ้ยามเพิ่มแนวคิดเก่ียวกบักลไกการ
เกิดมะเร็งอีก 4 หัวขอ้ คือ Dedifferentiation/transdifferentiation, epigenetic dysregulation, altered 
microbiome, altered neuronal signaling (27) ซ่ึงท าให้คิดไดว้า่นอกจากยาเก่าในกลุ่ม Hallmarks ทั้ง 
10 ท่ีกล่าวมาแลว้ ในอนาคตยงัตอ้งมีการคน้พบยาอีกหลายตวัท่ีน่าจะเป็นโอกาสท่ีทางการแพทยจ์ะ
น ามาศึกษาจนไดเ้ป็นแนวทางในเวชปฏิบติั (Clinical practice guideline) 
 
2.6  มะเร็งรังไข่ระยะกระจาย (Ovarian Cancer stage 4) 

จากรายงานของ  Rebecca L. Siegel et al. คาดการณ์ว่ าส ถิ ติในปีค .ศ .2020 ใน
สหรัฐอเมริกาจะมีผูป่้วยมะเร็งใหม่ราว 1,806,590 คน และมียอดผูป่้วยท่ีเสียชีวิตราว 606,520 คน 
ส าหรับมะเร็งรังไข่ถึงแมจ้ะไม่ไดพ้บเป็น 10 อนัดบัแรกของผูป่้วยมะเร็งในเพศหญิงแต่กลบัพบเป็น
อนัดบัท่ี 5 ท่ีท าให้ผูป่้วยเสียชีวิต แสดงถึงโรคมะเร็งรังไข่มีความรุนแรงมากกวา่มะเร็งชนิดอ่ืน เช่น
มากกวา่มะเร็งมดลูก หรือมะเร็งหรือมะเร็งเม็ดเลือด (28) ซ่ึงนอกไปจากความรุนแรงของโรคตาม
ธรรมชาติแลว้ยงัแสดงถึงการรักษาในปัจจุบนัท่ียงัไม่สามารถลดอตัราการตายของผูป่้วยไดอ้ย่างมี
ประสิทธิภาพ ซ่ึงขอ้มูลในประเทศไทยท่ีมีการรายงานในปีค.ศ. 2020 จ านวนผูป่้วยใหม่ 190,636 
คน จ านวนผูป่้วยท่ีเสียชีวิต 124,866 คน พบผูป่้วยใหม่ท่ีป่วยดว้ยมะเร็งรังไข่จ  านวน 4,475 คน อยู่
ในอนัดบัท่ี13 และเป็นสาเหตุการเสียชีวติอนัดบัท่ี 14 เม่ือเทียบกบัมะเร็งทุกชนิดในทั้งสองเพศ 

มะเร็งรังไข่ถือเป็นมะเร็งท่ีมีความรุนแรงท่ีสุดในกลุ่มมะเร็งนรีเวช น้อยกว่าคร่ึงหน่ึง
ของผูป่้วยทั้งหมดสามารถมีชีวิตอยู่รอดได้เกิน 5 ปี มะเร็งรังไข่สามารถเกิดได้ทุกช่วงอายุแต่
โดยมากแลว้มกัจะเกิดในช่วงหลงัหมดประจ าเดือนโดยมากกวา่ 75% ของผูป่้วยมกัจะถูกวินิจฉยัใน
ระยะท่ีมะเร็งกระจายไปมากแลว้อาจเป็นเพราะมะเร็งรังไข่ในระยะแรกเร่ิมมกัไม่มีอาการจนเม่ือ
โรคเป็นไปมากแลว้อาการแสดงก็มกัจะไม่จ  าเพาะเจาะจง  ลกัษณะความผดิปกติของช้ินเน้ือท่ีพบใน
มะเร็งรังไข่มีไดห้ลายแบบแบ่งตาม WHO classification ไดด้งัตวัอยา่งเช่น Serous type เป็นชนิดท่ี
พบได้บ่ อย ท่ี สุด  ท่ี เห ลือจะ เ ป็นในก ลุ่มของ  mucinoid, endometrioid, clear cell, brenner, 
seromucinous, และundifferentiated, BRCA1/BRCA2 tumor suppressor gene mutations ถ้าพบ 
BRCA1/BRCA2 mutation ควรส่งผูป่้วยเขา้รับการปรึกษากบัแพทยท่ี์ดูแลดา้นพนัธุกรรมเพื่อวาง
แผนการดูแลในการลดความเส่ียงการเกิดเป็นมะเร็ง เช่นการท าการผา่ตดัรังไข่ทั้งสองขา้ง (Bilateral 
salpingo-oophorectomy) 
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ในแง่การรักษาท่ีเป็นมาตรฐานในปัจจุบนัจะข้ึนกบัระยะของโรคโดยมีทั้งการรักษาดว้ย
การผา่ตดั การใหย้าเคมีบ าบดัทั้งแบบท่ีใหท้างเส้นเลือด หรือให้ผา่นทางผนงัหนา้ทอ้ง (29) ส าหรับ
ผูป่้วยท่ีเขา้รับการรักษาในระยะท่ีโรคมีการกระจายหรือระยะท่ี 4 การให้ยาเคมีบ าบดัถือเป็นการ
รักษาหลกัซ่ึงอาจใหผ้า่นทางเส้นเลือดด าหรือผา่นทางหนา้ทอ้ง จากแนวทางการให้ค  าแนะน าท่ีเป็น
มาตรฐานในปัจจุบนั (NCCN guideline ปี 2021) ไดใ้หค้วามเห็นในผูป่้วยมะเร็งรังไข่ระยะท่ี 4 หรือ
ผูป่้วยท่ีเคยรักษาแลว้กลบัมาเป็นซ ้ าแบบมีการกระจายดงัน้ี 
       1.  ผูป่้วยควรไดรั้บค าแนะน าจากผูเ้ช่ียวชาญเก่ียวกบัการรักษาท่ีเป็นมาตรฐานในปัจจุบนั ไม่วา่
จะเป็น ชนิดของยา ผลขา้งเคียงต่างๆ ประสิทธิภาพของยา และผลท่ีคาดหวงัว่าจะได้รับจากการ
รักษา 
       2.  ส่ิงท่ีทาง NCCN เน้นย  ้ าคือหากขณะนั้นมีการทดลองทางคลินิกใดๆท่ีเปิดรับผูป่้วยเข้า
ร่วมงานวิจยัอยู่ ทางผูเ้ช่ียวชาญควรให้ข้อมูลกบัผูป่้วยให้มากท่ีสุดไม่ว่าจะเป็นความเส่ียง หรือ
ประโยชน์ท่ีจะไดรั้บจากงานวิจยั ซ่ึงผลการรักษาอาจจะข้ึนกบัประวติัการรักษาท่ีผา่นมาก่อนหน้า
เช่น เคยได้ยาเคมีบ าบัดมาแล้วก่ีสูตรเป็นต้น หากว่าการประเมินสภาวะร่างกายของผู ้ป่วย 
(Performance status) พบว่าไม่ดี การให้การดูแลแบบประคับประคองถือเป็นอีกหน่ึงตัวเลือก
ส าหรับผูป่้วยท่ีผูใ้หค้  าแนะน าควรค านึงถึงเสมอ 
       3.  การทดสอบทางชีวะโมเลกุลของมะเร็ง (Tumor molecular testing) หรือการตรวจความ
ผดิปกติทางพนัธุกรรมท่ีก่อใหเ้กิดมะเร็งอยา่งนอ้ยควรตรวจ BRCA1/2 และ MSI หรือ dMMR หาก
ไม่เคยมีประวติัตรวจมาก่อน (30)  
เม่ือมีการกลบัเป็นซ ้ าของโรคมะเร็งรังไข่ (Recurrent of disease) การพยากรณ์ของโรคถือว่าไม่ดี 
(Poor prognosis) อตัราการรอดชีวิตโดยประมาณคือ 12-24 เดือน การให้ยาเคมีบ าบดัคือการรักษา
หลกัในปัจจุบนั สูตรยาเคมียงัใช ้Platinum-based agents หากรักษาซ ้ าแลว้โรคยงัคงเป็นมากข้ึนและ
โดยระหวา่งท่ีให้ยาไม่สามารถหยุดย ั้งการเจริญเติบโตของโรคไดเ้ราเรียกวา่ โรคไม่ตอบสนองต่อ
การรักษา (Refractory disease)  แต่หากหลังจากท่ีได้ท่ีเป็นกลุ่ม Platinum-based agents และโรค
กลบัมาเพิ่มข้ึนภายใน 6 เดือนหลงัหยุดยาเราเรียกวา่ ด้ือต่อยา (Platinum resistant) ซ่ึงอตัราการรอด
ชีวิตโดยประมาณมกัจะอยู่ในช่วง 6-12 เดือน โดยแพทย์ผูป้ระเมินจะใช้เกณฑ์ประเมินท่ีเรียกว่า 
RECIST criteria (Response Evaluation Criteria in Solid Tumor) ช่วยบอกวา่โรคไม่ตอบสนอง (31) 
ซ่ึงการพิจารณาตวัเลือกต่อไปในการรักษาผูป่้วยกลุ่มน้ีคือ การให้ยาเคมีบ าบดัสูตร อ่ืนๆ ท่ีผูป่้วยไม่
เคยได ้รวมไปถึงการให้กลุ่มยาพุ่งเป้า กลุ่มฮอร์โมนและยาในกลุ่มภูมิคุม้กนับ าบดัอีกทั้งการเสนอ
แนวทางให้ผูป่้วยเข้ารับการรักษาโดยเข้าร่วมงานวิจัยใหม่ๆ (Participate in clinical trial) และ 
ทางเลือกใหก้ารดูแลแบบประคบัประคอง (Palliative care) (32) 
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2.7  ข้อมูลการน ายาเก่ากลบัมาใช้ใหม่ในโรคมะเร็งรังไข่ (Repurposing drugs in Ovarian Cancer) 
จากท่ีไดก้ล่าวมาขา้งตน้ท าให้พอมองเห็นและสรุปสั้นๆไดว้า่มะเร็งรังไข่เป็นมะเร็งท่ีมี

อตัราตายสูง ด้วยมกัมีอาการหรือได้รับการวินิจฉัยเม่ือระยะของโรคเป็นไปมากแล้ว ถึงแมจ้ะมี
วิธีการรักษาแต่ปัญหาคือการเกิดการด้ือยาหรือไม่ตอบสนองต่อการรักษาในท่ีสุด ท าให้ในปัจจุบนั
ไดมี้ความพยายามคิดคน้หายาวิธีรักษาใหม่ๆเพื่อมาช่วยดูแลผูป่้วย แต่ผลการรักษาก็ยงัไม่เป็นท่ีน่า
พอใจ จึงเป็นเหตุผลท่ีแพทยผ์ูดู้แลสามารถหยิบยื่นหนทางรักษาอ่ืนๆ เช่นการให้ผูป่้วยเขา้รับการ
รักษายาใหม่ในโครงการวจิยั หรือรับการรักษาแบบประคบัประคองท่ีบา้นได ้  
วารสารทางวิชาการเก่ียวกบั repurposing drugs ในผูป่้วยมะเร็งรังไข่นั้นเร่ิมมีการตีพิมพ์ออกมา
หลายฉบบั (33, 34) รวมถึงปัจจุบนัมีงานวจิยัระดบัคลินิกท่ีก าลงัท าศึกษาอยู ่รูปแบบงานวจิยัคือเป็น
การให้ repurposing drugs ร่วมกบัการให้เคมีบ าบดัเช่นการให้ยาลดไขมนั lovastatin ร่วมกบัยาเคมี 
Paclitaxel ในผูป่้วยมะเร็งรังไข่ระยะกระจายท่ีด้ือต่อการรักษา (NCT00585052) และบางงานวิจยัก็
เป็นการให้ repurposing drugs เพียงอย่างเดียวเช่นการให้ยา itraconazole ร่วมกบั Chloroquine ใน
ผู ้ป่วยมะเร็งรังไข่ท่ี ด้ือต่อการให้ยาเคมีกลุ่ม Platinum (NCT03458221) ดังนั้ นจะเห็นได้ว่า 
repurposing drugs จึงไม่ใช่เร่ืองใหม่ในวงการการรักษามะเร็งและไม่ใช่การรักษาท่ีจดัว่าเป็นแบบ
แพทยท์างเลือกโดยทั้งหมด  แต่กลบัเป็นแนวทางใหม่ท่ีก าลงัไดรั้บความสนใจมาอยา่งต่อเน่ืองจาก
แพทยทุ์กสาขา โดยหวงัจะไดผ้ลการรักษาท่ีดีข้ึน (35) ในบทความวิชาการท่ีกล่าวถึงการน ายาเก่า
กลับมาใช้ใหม่ในมะเร็งรังไข่ เช่นกลุ่มยา statin, metformin, ritonavir, ivermectin, itraconazole, 
Hydroxychloroquine เป็นตน้ (33-35)  
       1.  Statin ยาท่ีออกฤทธ์ิโดยการยบัย ั้ง β-hydroxy-β-methylglutaryl-CoA (HMG-CoA) ซ่ึงเป็น 

rate limiting step ในการสังเคราะห์คอเลสเตอรอลท่ีตบั เป็นผลให้ total cholesterol (TC) และ low 

density lipoprotein (LDL) cholesterol ลดลง โดยขอ้มูลจากระบาดวิทยาพบวา่คนไขห้ลงัไดรั้บการ

วินิจฉยัเร่ิมแรกเป็นมะเร็งรังไข่ และหลงัจากไดรั้บประทาน Statin ดว้ยขอ้บ่งช้ีอ่ืน พบวา่อตัราการ

รอดชีวิตโดยรวมสูงข้ึนอย่างมีนัยส าคญัเม่ือเทียบกบัคนท่ีไม่ได้ใช้ยา (Overall survival rate) (36) 

กลไกท่ีเก่ียวข้องกับการยบัย ั้งมะเร็งของยา Statin คือ inhibit mevalonate pathway, induction of 

apoptosis, autophagy, cellular stress and cell cycle G1 arrest via inhibition of AKT/mTOR and 

activation of the MAPK pathways.) (37)
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       2.  Ritonavir คือยาในกลุ่ม HAART therapy หรือยาตา้นไวรัสเอดส์ ยบัย ั้งเช้ือ HIV เป็นยาท่ีออก
ฤทธ์ิโดยยบัย ั้งการสร้างโปรตีนของไวรัส มีขอ้มูลทางมะเร็งว่าสามารถชกัน าให้เกิดการตายของ
เซลล์มะเร็ง (Apoptosis) บางชนิดได้เช่น lymphoblastic tumor cells รวมถึง lymphoma, myeloid 
leukemia, fibrosarcoma, and mastocytoma, และ Kaposi’s sarcoma ยา ritonavir สามารถยบัย ั้งวฏั-
จกัรของเซลล์ท่ีระยะ G1 ดว้ยการลดการเกิด phosphorylation ของโปรตีน Retinoblastoma  ซ่ึงเป็น
โปรตีนท่ีสร้างมาจากยีน retinoblastoma มีหน้าท่ีเป็นยีนตา้นมะเร็ง (Tumor suppressor gene) ลด
การท างานของ G1 Cyclin และ cyclin dependent kinase นอกจากนั้นยงัลดการท างานของเส้นทาง 
PI3K-Akt ท่ีเซลลม์ะเร็งใชเ้พื่อการเติบโต) (33)  
       3.  Ivermectin ได้รับการรับรองให้เป็นยาถ่ายพยาธิชนิดออกฤทธ์ิกว้าง (Broad-spectrum 
antiparasite) สกัดมาจากแบคทีเรีย Streptomyces avermitilis การออกฤทธ์ิในการยบัย ั้งมะเร็งมี
ร า ย ง านว่ า ท า ให้ เ กิ ด  modulation of protein kinase B (Akt)/mTOR และ  Wnt/T-cell factor  
(Wnt/TCF) signaling pathways, เกิดการท าลายของ p21–activated kinase (PAK-1) เป็นต้น มีการ
ทดลองในเซลลม์ะเร็งรังไข่ มะเร็งล าไส้ มะเร็งผวิหนงัชนิด melanoma และ leukemia (34)  
       4.  Itraconazole องค์การอาหารและยาของสหรัฐให้การรับรองว่าเป็นยาตา้นเช้ือราท่ีมีความ
ปลอดภยัในการใชสู้ง กลไกท่ีพบในการตา้นมะเร็งเช่น Multi-target antiangiogenesis effect, ยบัย ั้ง 
resistant P-glycoprotein, ป รับ เ ป ล่ี ย นสภ า ว ะ แ วดล้ อ ม ท่ี อ ยู่ ร อบๆ เ ซ ลล์ ม ะ เ ร็ ง  ( tumor  
microenvironment), ยบัย ั้ง mTOR pathway (17) มีการวจิยัระดบัคลินิกการใช ้itraconazole ในผูป่้วย
มะเร็งรังไข่ (NCT03458221) และผูป่้วยมะเร็งปอด (38) 
       5.  Chloroquine และ Hydroxychloroquine (อนุพนัธ์ของยากลุ่ม Chloroquine) คือ กลุ่มยารักษา
โรคมาลาเรีย โรคขอ้อกัเสบรูมาตอยด์ และโรคเอสแอลอี กลไกหลกัในการตา้นเซลล์มะเร็งไม่ให้
เติบโตคือ ยบัย ั้ง autophagosome-lysosome fusion หรือรบกวนการท างานของ Golgi apparatus และ 
endosome ต่างๆ ในสมยัก่อนเคยมีการใช้ยากลุ่มน้ีในการรักษามะเร็งสมองชนิด glioblastoma 
multiforme แลว้พบว่าสามารถเพิ่มอตัราการรอดชีวิต (39) นอกจากน้ียงัมีงานวิจยัระดบัคลินิกทั้ง 
phase I-II ในมะเร็งตบัอ่อน มะเร็งปอดเป็นตน้ (40, 41) 

ถ้ากล่าวตามทฤษฎีของ Hallmarks of cancer แล้วนอกเหนือไปจากยาท่ีมีรายงาน

การศึกษาในมะเร็งรังไข่ดงัตวัอยา่งขา้งตน้  ยาในกลุ่มอ่ืนๆ ของHallmarks ท่ียงัไม่ไดก้ล่าวถึงก็อาจ

ใหผ้ลยบัย ั้งมะเร็งรังไข่ไดเ้ช่นกนั ซ่ึงมีความจ าเป็นท่ีจะตอ้งมีการศึกษาคน้ควา้เพิ่มเติมกนัต่อไป
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2.8  การดูแลแบบประคับประคองและคุณภาพชีวติ (Palliative care and Quality of life) 
ในความหมายขององคก์ารอนามยัโลก (WHO) การใหก้ารดูแลแบบประคบัประคองคือ

แนวทางการดูแลรักษาท่ีเพิ่มคุณภาพชีวิตของผูป่้วยและครอบครัวเม่ือตอ้งเผชิญช่วงเวลาท่ีเจ็บป่วย
ตั้งแต่เร่ิมตน้ หรือไปจนถึงช่วงเวลาสุดทา้ยของชีวิตโดยเร่ิมจากผูป่้วยมะเร็งควรไดรั้บการประเมิน
จากทีมผูรั้กษาให้เร็วท่ีสุด เพื่อให้ไดรั้บการจดัการด้านอาการจากโรคมะเร็ง ผลขา้งเคียงจากการ
รักษา รวมไปถึงช่วยเหลือทางดา้นอารมณ์ จิตวิญญาณ สังคม ซ่ึงถือเป็นการดูแลแบบองคร์วมมาก
ไปกว่าการรักษาแค่ตวัโรค ประเด็นท่ีให้การดูแลเพื่อเพิ่มคุณภาพชีวิตผูป่้วยโดยละเอียดมีดังน้ี 
(ขอ้มูลจากสถาบณัมะเร็งแห่งชาติสหรัฐอเมริกา) 
       1.  Physical อาการต่างๆท่ีพบไดบ้่อยในผูป่้วย อาการปวด, อ่อนเพลีย, ไม่อยากอาหารนอนไม่
หลบั, คล่ืนไส้อาเจียน และ หายใจล าบาก 
       2.  Emotional and Coping ทีมผูรั้กษาจะใหก้ารดูแลดา้นอารมณ์แก่ผูป่้วยและญาติเม่ือตอ้งเผชิญ
กบัข่าวร้ายหลงัไดรั้บค าวินิจฉัยและความกลวัต่อการรักษาและส่ิงท่ีจะเกิดข้ึนในอนาคต ไม่ว่าจะ
เป็นอาการหวาดกลวั วติกกงัวล และซึมเศร้า สามารถเกิดข้ึนไดท้ั้งหมด 
       3.  Spiritual ด้านจิตใจและจิตวิญญาณ มีความส าคญัเพราะเม่ือได้รับการวินิจฉัยว่าป่วยด้วย
มะเร็งแล้ว ความคิด และความเช่ือมีส่วนชักน าให้เกิดผลต่อการรักษาได้ทั้งด้านดีและร้าย ท่ีพึ่ ง
ทางดา้นจิตใจจึงมีความส าคญั และเพื่อใหมี้ก าลงัใจท่ีจะรักษาต่อไป                     
       4.  Caregiver needs สมาชิกในครอบครัวถือเป็นอีกส่วนหน่ึงท่ีมีความส าคญัในการรักษา เพราะ
ถา้คนท่ีดูแลใกลชิ้ดผูป่้วยมีความเขา้ใจ มีความเขม้แข็ง ย่อมท าให้ผูป่้วยไดรั้บการดูแลท่ีดีตามไป
ดว้ย ดงันั้นจึงจ าเป็นท่ีทีมผูรั้กษาจะตอ้งให้ความสนใจกบัผูท่ี้ดูแลผูป่้วยท่ีบา้นทั้งทางดา้นร่างกาย
และจิตใจ 
       5. Practical needs ทีมผูรั้กษาสามารถให้ค  าแนะน าเก่ียวกบัดา้นค่ารักษา การเงินท่ีตอ้งวางแผน 
ประกนั อาชีพท่ีรอบรับ และขอ้ประเด็นทางกฎหมายท่ีอาจจะเป็นปัญหาข้ึนมาเม่ือเร่ิมป่วยและเร่ิม
รักษา การคุยและปรึกษากนัในครอบครัวกบัทีมผูรั้กษาถึงเป้าหมายในการรักษาจะท าให้มีทิศทางท่ี
ชดัเจนในการดูแล รวมไปถึงหากผูป่้วยมีอาการท่ีค่อนขา้งมากเป็นโรคระยะกระจายแลว้และทาง
แพทยไ์ม่ท าการรักษาเพิ่มเติมการคุยกนัถึงเร่ือง Living will คือใหมี้การแสดงความจ านงไวล่้วงหนา้ 
หรือบางคร้ังเรียกว่า  Advance Directives คือการระบุแนวทางปฏิบติัทางการแพทย์ไวล่้วงหนา้ซ่ึง
ใน หลายประเทศมีกฎหมายรับรองในเร่ืองน้ีส าหรับประเทศไทยไดบ้ญัญติัเร่ืองดงักล่าวใน พ.ร.บ.  

ดว้ยงานวิจยัมากมายท่ีบ่งบอกว่าการให้การดูแลแบบประคบัประคองมีประโยชน์ต่อ
ผู ้ป่วยในหลายๆด้านรวมถึงบางรายงานกล่าวถึงว่าสามารถยืดอายุผู ้ป่วยให้ยาวนานข้ึนได้ 
(42)สถาบณัมะเร็งแห่งชาติของอเมริกา (US National Cancer Institute) จึงสนบัสนุนใหผู้ป่้วยไดรั้บ
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การดูแลดา้นน้ีตั้งแต่เร่ิมแรกท่ีไดรั้บการวินิจฉยัวา่ป่วยเป็นมะเร็ง ดงันั้นไม่วา่จะเป็นแพทยด์้านใด
ทั้งแพทยแ์ผนปัจจุบนั แพทยด์า้นบูรณาการ หรือแพทยท์างเลือก เม่ือตอ้งให้การดูแลผูป่้วยมะเร็งก็
ควรให้ความส าคญักบัการดูแลแบบประคบัประคองเสมอ หรือกล่าวอีกทางหน่ึงไดว้่าไม่วา่ผูป่้วย
มะเร็งจะเลือกการรักษาแบบใดก็ควรได้รับการดูแลแบบประคบัประคองควบคู่ไปด้วยเพื่อให้
คุณภาพชีวติของผูป่้วยและญาติใหดี้ข้ึน  

ในการท าการวิจยัเก่ียวกบัการประเมิณคุณภาพชีวิตในผูป่้วยมะเร็งจะมีเคร่ืองมือท่ีเป็น
แบบฟอร์มหลายแบบเช่นแบบฟอร์มของ European Organization for Research and Treatment of 
Cancer ใช้เป็น Quality of Life Questionnaire Core-30 (EORTC QLQ-C30) ส่วนในเมืองไทยใช้
เอกสาร EQ-5D-5L (43, 44) เป็นแบบสอบถามท่ีใช้ส าหรับประเมินคุณภาพชีวิตดา้นสุขภาพแบบ
ทัว่ไปท่ีใช้กนัอย่างแพร่หลายทัว่โลก เน่ืองจากแบบสอบถามมีลกัษณะท่ีใช้งานง่าย สามารถตอบ
ดว้ยตนเองโดยใช้เวลาเพียงไม่ก่ีนาที สามารถใช้ติดตามคุณภาพชีวิตของประชากรหรือผูป่้วยใน
งานวิจยัทางคลินิก และการประเมินความคุม้ค่าทางการแพทย ์ในเอกสารมีหวัขอ้ในการประเมิน 5 
หัวขอ้ ได้แก่การเคล่ือนไหว การดูแลตนเอง กิจกรรมท่ีท าเป็นประจ า อาการเจ็บปวด/อาการไม่
สบายตวั และ ความวติกกงัวล/ความซึมเศร้า  

การรักษามะเร็งแบบแพทยแ์ผนปัจจุบนัไม่วา่จะเป็นการผา่ตดั การให้ยาเคมีบ าบดั และ
การฉายแสง ลว้นเป็นการรักษาท่ีใหผ้ลขา้งเคียงสูง และมกัจะท าใหผู้ป่้วยกลวัจนบางคร้ังปฏิเสธการ
รักษา ดงันั้นในผูป่้วยท่ีไดผ้่านการรักษาแบบมาตรฐานมาแลว้แต่ผลการรักษาลม้เหลว หรือมีการ
กลบัเป็นซ ้ าของโรคท่ีเป็นระยะกระจายไม่มีทางรักษาให้หายขาดย่อมมีความกงัวลและลงัเลท่ีจะ
กลบัไปรับการรักษาท่ีมีผลขา้งเคียงสูงอีก การแพทยท์างเลือกหรือการแพทยบู์รณาการซ่ึงเป็นการ
รักษาท่ีมีผลขา้งเคียงน้อยกว่าจึงเป็นทางเลือกในผูป่้วยกลุ่มน้ี ตวัอย่างการรักษาท่ีช่วยเพิ่มคุณภาพ
ชีวติใหก้บัผูป่้วยเช่น                    
       1.  ฝังเขม็เพื่อลดอาการปวด (Acupuncture)  
       2.  การใช ้Electro-lymphatic therapy เพิ่มการไหลเวยีนระบบน ้าเหลือง ลดการคัง่ของเลือดหรือ
น ้าเหลือ หลายคร้ังช่วยลดอาการปวด อาการหนกัตวัได ้(45)  
       3.  การใชโ้อโซนบ าบดั (Ozone therapy) (46-48) 
       4.  การให้วิตามิน เกลือแร่ และสารสกดัต่างๆ เพิ่มเติมตามแต่ชนิดของโรคมะเร็ง เพื่อปรับให้
ร่างกายสามารถท างานไดดี้ข้ึน หรือเพื่อเสริมไปกบัอาหารในกรณีท่ีผูป่้วยทานไดน้อ้ยลง 
       5.  การใชแ้สงหรือเลเซอร์ (light and laser therapy) เช่นช่วยเร่ืองปัญการนอนไม่หลบัในผูป่้วย
มะเร็ง (49, 50)  
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       6.  วิตามินซีท่ีให้ทางเส้นเลือด มีหลายๆงานวิจยัท่ีประเมิณประสิทธิภาพของวิตามินซีท่ีใหท้าง
หลอดเลือดด าและไดผ้ลเป็นไปในทางท่ีสนบัสนุนการให้วิตามินซีในผูป่้วยกลุ่มน้ี ดงัรายงานของ 
Takahashi et al. (51) หรือ Stephenson et al. (52) ท่ีพบวา่การใหว้ติามินซีใหผ้ลเพิ่มคุณภาพชีวติของ
ผูป่้วย 

การให้วิตามินซีขนาดสูงทางเส้นเลือดด า (Intravenous high dose vitamin C) ได้รับ
ความนิยมในกลุ่มแพทยท์างเลือกทัว่โลกไม่วา่จะเป็นประเทศในทวีปอเมริกาหรือยุโรปวา่ไดผ้ลใน
การควบคุมโรคมะเร็งทั้งในแง่การช่วยยืดอายผุูป่้วยและเพิ่มคุณภาพชีวิต เน่ืองดว้ยงานวจิยัช่วงแรก
คือการรายงานประโยชน์ของวติามินซีในผูป่้วยมะเร็ง (53) ท าใหห้ลงัจากนั้นเกิดกระแสความสนใจ
ในเร่ืองของการใชว้ิตามินซีมารักษาโรคต่างๆรวมถึงโรคมะเร็ง  นกัวิทยาศาสตร์และกลุ่มแพทยท่ี์
เก่ียวขอ้งพยายามคน้ควา้วิจยัเพิ่มเติมเก่ียวกบัฤทธ์ิทางเภสัชวิทยาและประสิทธิผลของวิตามินซี     
ซ่ึงต่อมาพบว่าขอ้มูลในเร่ืองการรักษามีความขดัแยง้กนัอยู่บา้ง เช่นการศึกาการใช้วิตามินซีแบบ
รับประทานในการรักษาโรคมะเร็งไม่ไดป้ระโยชน์เม่ือเทียบกบัยาหลอก (54, 55) แต่การศึกษาวิจยั
ทางวิทยาศาสตร์ต่อมาพบขอ้มูลเพิ่มเติมท่ีพอจะอธิบายได้ว่าการให้วิตามินซีแบบรับประทานมี
ความแตกต่างในกลไกในร่างกายเม่ือเทียบกบัแบบให้ทางเส้นเลือดด า  โดยการให้วิตามินซีแบบ
รับประทานจะให้ค่าระดบัยาในเลือดต ่ากว่าการให้วิตามินซีแบบทางเส้นเลือดด ามากโดยการให้
วิตามินซีแบบรับประทานจะให้ค่าระดบัยาในเลือดต ่ากวา่การให้วิตามินซีแบบทางเส้นเลือดด ามาก 
เปรียบเทียบแลว้พบวา่การใหผ้า่นทางเส้นเลือดด าสามารถใหค้่าระดบัยาท่ีสูงกวา่การรับประทานถึง 
70 เท่า (56) และการท าให้ระดบัวิตามินซีสูงข้ึนในเลือดแบบการท่ีให้ผ่านทางเส้นเลือดด าก็ไม่
สามารถท าไดเ้ม่ือให้แบบรับประทานดว้ยขอ้จ ากดัในเร่ืองของอตัราการดูดซึมผา่นผนงัล าไส้ การ
สะสมในเน้ือเยือ่ และอตัราการขบัออกทางไต (57) ดงันั้นนกัวจิยัจึงมุ่งเนน้ศึกษากลไกของวิตามินซี
ท่ีเกิดข้ึนในร่างกายและท่ีระดบัเซลล์โดยการให้แบบทางเส้นเลือดด ามากกว่า   โดยมีค าถามว่า
วติามินซีเขา้ไปท าปฏิกิริยาอยา่งไรในร่างกาย หรือไปควบคุมโรคหรือเซลลม์ะเร็งดว้ยกลไกใด และ
ถึงแมว้า่ปัจจุบนัจะยงัไม่ไดข้อ้สรุปท่ีชดัเจน แต่ในทางปฏิบติัแลว้กลบัมีรายงานผูป่้วย (case report) 
ออกมาเป็นระยะว่าวิตามินซีปริมาณสูงท่ีให้ผ่านทางเส้นเลือดด าให้ผลท่ีดีในการรักษาผูป่้วยกลุ่ม
มะเร็งระยะกระจายดงัตวัอย่างเช่นการรักษาในมะเร็งเตา้นม (58) มะเร็งตบัอ่อน (59) มะเร็งต่อม
ลูกหมาก (60)  และมะเร็ง รังไข่  (61)  รวมไปถึงการให้วิตามินซีในการดูแลผู ้ป่วยแบบ
ประคบัประคองเพื่อเพิ่มคุณภาพชีวติ (62)  
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Vitamin C เป็นสารอาหารท่ีมีความจ าเป็นต่อร่างกายอยา่งมากท าหนา้ท่ีหลกัคือเป็นสาร
ตา้นอนุมูลอิสระและเป็นโคแฟกเตอร์ให้กับเอนไซม์ในปฏิกิริยาเคมีต่างๆของร่างกาย หน่ึงใน
เอนไซม์ส าคญัคือกลุ่ม Dioxygenase enzymes ซ่ึงท าหน้าท่ีในกระบวนการปฏิกิริยาเคมีของการ
สั ง เคราะ ห์ห รือการส ร้ า งคอลลา เจน (Collagen), คา ร์ นิ ทีน (Carnitine), นอร์ อิพิ เนฟ ริน
(Norepinephrine), เซโรโทนิน (Serotonin), ควบคุมการท างานของโปรตีน HIF (hypoxic inducible 
factor), และควรคุมกระบวนการ histone demethylation (63) ร่างกายของมนุษย์นั้ นไม่สามารถ
สังเคราะห์วิตามินซีไดเ้องจ าเป็นตอ้งไดรั้บจากภายนอกคือจากผกัและผลไม ้ปริมาณระบุท่ีตอ้งการ
ต่อวนัในผูใ้หญ่คือ 100 มิลลิกรัมต่อวนั เพื่อท่ีจะคงระดบัความเขม้ขน้ในพลาสมาไวท่ี้ 50 ไมโคร
โมล จากการศึกษาของนกัวทิยาศาสตร์เก่ียวกบักลไกการออกฤทธ์ิของวติามินซีในหลอดทดลอง (in 
vitro)พบวา่กลไกหลกัของวิตามินซีคือออกฤทธ์ิท างานเป็นสารตา้นอนุมูลอิสระเป็นหลกั แต่ต่อมา
ได้มีการศึกษาเพิ่มเติมในสัตว์ทดลองพบว่าหากเป็นการใช้วิตามินซีในปริมาณท่ีสูงกว่าปกติ  
วิตามินซีจะสามารถท าหน้าท่ีเป็นสารก่ออนุมูลอิสระได ้โดยการศึกษาพบว่ากลไกผ่านการสร้าง
ไฮโดรเจนเปอร์ออกไซด์เพิ่มมากข้ึนในสารน ้ านอกเซลล์ (extracellular fluid) ซ่ึงค่าของสร้าง
ไฮโดรเจนเปอร์ออกไซด์ท่ีเพิ่มมากข้ึนน้ีส่งผลท าลายเซลล์มะเร็งได ้หรือยบัย ั้งการเจริญเติบโตของ
เซลล์มะเร็งได ้(64)  แต่แมจ้ะมีความพยายามจากนกัวิจยัหลายกลุ่มในการหาค าตอบท่ีจะมาอธิบาย
กลไกของวติามินซีในร่างกายมนุษย ์  

ปัจจุบนัค าอธิบายยงัไม่ชดัเจนและยงัไม่สามารถหาขอ้สรุปไดว้่าในร่างกายมนุษย์จะ
ให้ผลเช่นเดียวกบัในหลอดทดลองหรือในสัตวท์ดลองหรือไม่ เท่าท่ีขอ้มูลมีในตอนน้ีคือการให้
วิตามินซีผา่นทางเส้นเลือดด าในปริมาณท่ีสูงซ่ึงหมายถึงสามารถเพิ่มระดบัวิตามินซีในเลือดไดถึ้ง 
350-400 มก./เดซิลิตรพบวา่มีความปลอดภยั และผลขา้งเคียงนอ้ย (55, 65) จึงเป็นท่ีนิยมน ามารักษา
ผูป่้วยมะเร็งในเชิงแพทยท์างเลือกหรือการแพทยบู์รณาการ โดยก่อนการใหว้ิตามินซีปริมาณสูงทาง
เส้นเลือดจ าเป็นต้องตรวจระดบัของ G-6PD ก่อนหากพบว่าปกติจึงจะสามารถให้การรักษาได้ 
(66)และไม่ควรให้ในผูท่ี้มีน่ิวในไต หรือมีภาวะท่ีเส่ียงต่อการเกิดTumor lysis syndrome ส่วน
ผลขา้งเคียงท่ีพบได้บ่อยคืออาการทางล าไส้ไม่ว่าจะเป็นอาการคล่ืนไส้ รู้สึกอยากอาเจียน และ
อาการปวดจุกท่ีล้ินป่ีเป็นต้น แต่ส่วนมากอาการเหล่าน้ีไม่ได้เกิดกบัทุกเคสและเป็นอาการท่ีจะ
หายไปในไม่ก่ีชัว่โมง
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ตารางที ่1. ตวัอยา่งรายการยาหรือสารท่ีมีการศึกษาถึงกลไกในการยบัย ั้งการเติบโตของเซลล์มะเร็ง 
(17) 
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 บทที่ 3 
                ระเบียบวธีิวจิยั 
 
3.1  รูปแบบงานวจัิย 

การศึกษาน้ีเป็นการรายงานผูป่้วยจ านวน 1 ราย โดยมีวตัถุประสงค์เพื่อศึกษาผลทาง
คลินิกของการน ายาเก่ากลบัมารักษาโรคใหม่ (Repurposing Drugs) ในคนไขโ้รคมะเร็งรังไข่ระยะ
กระจายท่ีมีการกลับเป็นซ ้ าและมีการด้ือยาเคมีในกลุ่มแพลทินัม (Platinum-resistant recurrent 
ovarian cancer)โดยให้การดูแลในแนวทางการแพทยท์างเลือก  รูปแบบและวิธีการด าเนินการวิจยั 
ผูว้ิจยัไดอ้อกแบบอยา่งมีเหตุผลและสอดคลอ้งกบัแนวคิด ทฤษฎี และผลงานวิจยัท่ีไดท้บทวน โดย
มีรายละเอียดดงัน้ี  
       3.1.1  ผูป่้วย 1 ราย  
       3.1.2  เคร่ืองมือท่ีใชใ้นการวจิยั 
       3.1.3  การด าเนินการวจิยั และวธีิการเก็บรวบรวมขอ้มูล 
       3.1.4  วธีิการวเิคราะห์ขอ้มูลและสถิติท่ีใชใ้นการวเิคราะห์ขอ้มูล 
 
3.2  ผู้ป่วยตัวอย่าง  

ศึกษาในผูป่้วยจ านวน 1 ราย ท่ีไดรั้บค าวนิิจฉยัวา่เป็นผูป่้วยมะเร็งรังไข่ระยะกระจายท่ีมี
การกลับเป็นซ ้ า ผ่านการรักษาด้วยเคมีบ าบัดมาแล้ว 2 สูตรเกิดภาวะด้ือต่อยาเคมีบ าบัดกลุ่ม
แพลทินมั 
 
3.3  เคร่ืองมือทีใ่ช้ในการวจัิย 
       3.3.1  กลุ่มยาเก่าท่ีใชใ้นงานวิจยั (Repurposing drugs) รับประทานยาทุกตวัต่อเน่ืองไป จนกวา่
โรคจะมีการเปล่ียนแปลงท่ีแสดงวา่ไม่ตอบสนองต่อการรักษา
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       -  ยา Metformin Hydrochloride ขนาด 500 มิลลิกรัม (เคมีภณัฑ์ เมดิคอล จ ากดั, บริษทัโรงงาน
เภสัชกรรม) รับประทานคร้ังละ 1 เมด็วนัละ 1 คร้ังหลงั อาหารเชา้ทุกวนั 

 
 

ภาพที ่5.    Metformin Hydrochloride ขนาด 500 มิลลิกรัม (เคมีภณัฑ ์เมดิคอล จ ากดั, บริษทัโรงงาน
เภสัชกรรม) 
 
       -  ยา Simvastatin ขนด 20 มิลลิกรัม (มาชา แลบ จ ากดั, บริษทั) รับประทานคร้ังละ 1 เม็ดวนัละ 
1 คร้ังก่อนนอนทุกวนั 

  
 
ภาพที ่6.    ยา Simvastatin ขนาด 20 มิลลิกรัม (มาชา แลบ จ ากดั, บริษทั) 
 
       -  ยา Niclosamide ขนาด 500 มิลลิกรัม (เคมีภณัฑ์ เมดิคอล จ ากดั, บริษทัโรงงานเภสัชกรรม) 
รับประทานคร้ังละ 2 เมด็วนัละ 2 คร้ังหลงัอาหารเชา้และเยน็ทุกวนั 

 
 
ภาพที่ 7.   ยา Niclosamide ขนาด 500 มิลลิกรัม (เคมีภณัฑ์ เมดิคอล จ ากดั, บริษทัโรงงานเภสัช
กรรม) 
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       -  ยา Loratadine ขนาด 10 มิลลิกรัม (องค์การเภสัชกรรม) รับประทานคร้ังละ 1 เม็ดวนัละ 1 
คร้ังก่อนนอนทุกวนั 

 
 
ภาพที ่8.     ยา Loratadine ขนาด 10 มิลลิกรัม (องคก์ารเภสัชกรรม) 
 
       -  ยา Mebendazole ขนาด 500 มิลลิกรัม (ไทยนครพฒันาจ ากดั, บริษทั) รับประทานคร้ังละ 1 
เมด็ ก่อนนอน สัปดาห์ละ 1 วนั 

 
 
ภาพที ่9.     ยา Mebendazole ขนาด 500 มิลลิกรัม (ไทยนครพฒันาจ ากดั, บริษทั) 
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       -  ยา Itraconazole ขนาด 100 มิลลิกรัม (องคก์ารเภสัชกรรม) รับประทานคร้ังละ 1 เม็ดวนัละ 1 
คร้ังหลงัอาหารเยน็ทุกวนั 

 
 
ภาพที ่10.  ยา Itraconazole ขนาด 100 มิลลิกรัม (องคก์ารเภสัชกรรม) 
 
        -  ยา Chloroquine phosphate ขนาด 250 มิลลิกรัม (องคก์ารเภสัชกรรม) รับประทานคร้ังละ 1 
เมด็วนัละ 1 คร้ังหลงัอาหารเท่ียง วนัเวน้วนั  

 
 
ภาพที ่11.  ยา Chloroquine phosphate ขนาด 250 มิลลิกรัม (องคก์ารเภสัชกรรม) 
 

       3.3.2  การใหก้ารดูแลดา้นต่างๆแบบองคร์วมตามแนวทางการแพทยท์างเลือก 

       3.3.3  หนงัสือแสดงเจตนายนิยอมเขา้ร่วมศึกษาวจิยั 

       3.3.4  แบบบนัทึกขอ้มูลของผูป่้วย 

       3.3.5  แบบฟอร์มการประเมินคุณภาพชีวิตผูป่้วย EQ-5D-5L ฉบบัภาษาไทยหลงัการรักษาไป
แลว้ 4  เดือน
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       3.3.6  การเจาะเลือดเพื่อดูค่ามะเร็ง CA 125 และ CA 19-9 ทุก 2-4 สัปดาห์ในช่วงเวลา 4 เดือน 
       3.3.7  การท าภาพรังสีซีทีสแกน (CT- Computerized Tomography Scan) เม่ือท าการรักษาครบ 
2 เดือน 
 
3.4  การด าเนินการวจัิย และวธีิการเกบ็รวบรวมข้อมูล 
       -  ขอรับการพิจารณาจริยธรรมการวิจยัจากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจยัวิทยาลยัการแพทย์
บูรณาการมหาวทิยาลยัธุรกิจบณัฑิตยพ์ิจารณาใหค้วามเห็นชอบในการด าเนินการวจิยั 
       -  ผูว้ิจยัท าหนงัสือจากคณบดีวิทยาลยัการแพทยบู์รณาการ มหาวิทยาลยัธุรกิจบณัฑิตย ์พร้อม
โครงร่างเคร่ืองมือวิจยัและหนงัสืออนุมติัจากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจยัวิทยาลยัการแพทย์
บูรณาการ มหาวทิยาลยัธุรกิจบณัฑิตย ์เพื่อประกาศรับอาสาสมคัรเขา้ร่วมการวจิยั 1 ราย 
       -  พิจารณารับอาสาสมคัรเขา้ร่วมการวจิยั ตามเกณฑ ์จ านวน 1 คน 
       -  แนะน าผูว้ิจยัและขอความร่วมมือในการเขา้ร่วมงานวิจยัโดยช้ีแจงรายละเอียดเก่ียวกบัการ
วิจยั วตัถุประสงค์ของการวิจยั ประโยชน์ท่ีไดรั้บจากการวิจยัและผลขา้งเคียงท่ีอาจเกิดข้ึนไดจ้าก
การวจิยัแก่กลุ่มตวัอยา่งท่ีเขา้ร่วม 
       -  เปิดโอกาสใหผู้เ้ขา้ร่วมงานวจิยัไดส้อบถามเพิ่มเติมเก่ียวกบัรายละเอียดการวจิยัอ่ืน  
       -  เม่ือผูเ้ขา้ร่วมงานวิจยัตดัสินใจเขา้ร่วมโครงการ ใหเ้ซ็นช่ือยนิยอมเป็นลายลกัษณ์อกัษรพร้อม
ลงนามโดยมีพยานลงนามก ากบั 
       -  ผูว้จิยัด าเนินการรวบรวมขอ้มูลพื้นฐาน 
       -  ผูว้จิยัด าเนินการวจิยัตามแผนการวจิยั ไดแ้ก่  
       - วางแผนการดูแลและประเมินผลการรักษาในช่วง 4 เดือน ข้ึนอยูก่บัการตอบสนองและความ
แข็งแรงของคนไข ้(ไม่สามารถระบุเวลาท่ีแน่นอนในการรักษาไดเ้พราะผูป่้วยมะเร็งระยะสุดทา้ย
มกัมีอาการไม่แน่นอน และอาจมีภาวะแทรกซอ้นจากโรคท่ีเกิดข้ึนไดต้ลอดเวลา) 
       - เร่ิมตน้การประเมินต าแหน่งท่ีมีรอยโรคในร่างกายผูป่้วยโดยการตรวจร่างกายและดูจากผลซีที
สแกน จากนั้นประเมินความแขง็แรงของร่างกายคนไขโ้ดยรวม (Performance status)       
       - ประเมินการท างานของอวยัวะต่างๆ ดว้ยการเจาะเลือดดูค่าเลือดพื้นฐานเช่นการท างานของไต 
การท างานของตบั ค่าระดบัเมด็เลือด รวมถึงค่ามะเร็งในเลือด CA 125 และ CA 19-9   
       - การเร่ิมให ้Repurposing drugs โดยพิจารณาวา่ยาแต่ละตวัมีผลยบัย ั้งการเติบโตของเซลลม์ะเร็ง
แตกต่างกันเพื่อให้เกิดการยบัย ั้งหลายเส้นทางของมะเร็ง (Hallmarks of cancer) ใช้ยาในขนาด
เร่ิมตน้ขนาดเร่ิมตน้ตามขอ้บ่งช้ีท่ีใชใ้นโรคอ่ืนๆ ตรวจสอบเร่ืองผลขา้งเคียงยา และการเกิด
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อนัตรกิริยาระหว่างยาหลายตวั ร่วมกบัการดูแลแบบประคบัประคองในแนวทางของการแพทย์
ทางเลือก  
       - จากนั้นมีการเจาะเลือดดูค่ามะเร็งทุก 2 สัปดาห์ นาน 4 เดือน และวางแผนท าภาพรังสีซีที
สแกนหลงัการรักษาไปแลว้ 2 เดือน ทั้งสองอยา่งท าเพื่อประเมินผลการรักษา ร่วมกบัมีการประเมิน
คุณภาพชีวติของผูป่้วยตามแบบฟอร์ม EQ-5D-5L ฉบบัภาษาไทยหลงัการรักษาไปแลว้ 4 เดือน 
 
3.5  วธีิการวเิคราะห์ข้อมูล 
       - ใช้สถิติเชิงพรรณนาในการอภิปรายขอ้มูลของผูเ้ขา้ร่วมวิจยั ได้แก่ อายุ การรักษาท่ีผ่านมา
ก่อนเขา้ร่วมงานวจิยั ความแขง็แรงของร่างกายคนไข ้(Performance status) คุณภาพชีวติก่อนให้การ
รักษา รวมถึงอาการแสดงต่างๆก่อนการรักษา 
      - ประเมินผลการรักษาเปรียบเทียบค่ามะเร็งในเลือด CA 125 และ CA 19-9 ก่อนและหลงัการ
รักษาในช่วง 4 เดือน 
      - เปรียบเทียบภาพรังสีซีทีสแกนท่ี 2 เดือน ตามเกณฑ ์RECIST criteria 
      - เปรียบเทียบคุณภาพชีวติผูป่้วยก่อนและหลงัการรักษา 4 เดือน ดว้ย EQ-5D-5L ฉบบัภาษาไทย
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         บทที่ 4 

          ผลการทดลอง 
 
4.1  รายงานข้อมูลการรักษาผู้ป่วย 

ผูป่้วยหญิงไทยอายุ 41 ปี ไม่มีโรคประจ าตวั โสด มีประวติัใชย้าคุมช่วงสั้นๆเพื่อรักษา
สิว ปฏิเสธประวติัโรคมะเร็งในครอบครัว ในช่วงเดือนเมษายน ปีพ.ศ. 2562  เขา้รับการรักษาท่ี
โรงพยาบาลดว้ยอาการปวดทอ้งนอ้ยผิดปกติเป็นๆหายๆ  และไดรั้บการตรวจ ดว้ย Ultrasound ช่อง
ทอ้ง พบว่ามีความผิดปกติท่ีรังไข่ ร่วมกบัมีความผิดปกติของค่ามะเร็ง CA 125 ท่ีสูงข้ึน แพทยท่ี์
โรงพยาบาลท าการผา่ตดัมดลูกและรังไข่ออก (Cytoreductive surgery and comprehensive staging) 
ผลช้ินเน้ือแสดงวา่ป่วยเป็นมะเร็งรังไข่ ชนิด Clear cell carcinoma ท่ีรังไข่ดา้นขวา หลงัผา่ตดั ผูป่้วย
ไดรั้บเคมีบ าบดักลุ่มแพลทินมั (Platinum-based agents) ทั้งหมด 6 รอบ (Cycle) จนถึงเดือนตุลาคม 
พ.ศ. 2562   หลงัเสร็จส้ินการรักษาทางแพทยเ์จา้ของไขห้ยุดการให้ยาเคมี และท าการตรวจตามนดั
เป็นระยะ ดว้ยการสอบถามอาการและตรวจค่ามะเร็งในเลือด พบว่าในเดือนมิถุนายน พ.ศ. 2563 
เร่ิมพบมีค่า CA 125 ท่ีเพิ่มมากข้ึน ผูป่้วยไดท้  าซีทีสแกนอีกคร้ังพบวา่เกิดการกลบัเป็นซ ้ าของโรคท่ี
ต่อมน ้าเหลืองในบริเวณช่องทอ้งหลายจุด แพทยเ์จา้ของไขต้ดัสินใจใหย้าเคมีบ าบดัอีก โดยยงัคงใช้
สูตรท่ีเป็นแพลทินมั (Carboplatin/Paclitaxel) แต่หลงัจากไดรั้บการรักษาไปแลว้ 3 รอบ (ช่วงเดือน
สิงหาคม-กนัยายนั พ.ศ. 2563) พบว่าค่า CA 125 และ CA 19-9 ไม่ลดลง และมีภาวะแทรกซ้อนท่ี
พบได้บ่อยในมะเร็งรังไข่คือ เกิดภาวะล่ิมเลือดอุดตนัท่ีขาซ้าย (Deep vein thrombosis) แพทยท่ี์
โรงพยาบาลได้ส่งท าซีทีสแกนช่องท้องอีกคร้ัง(27 กนัยายน พ.ศ. 2563) และประเมินว่าโรคไม่
ตอบสนองต่อการรักษาและตอ้งเปล่ียนสูตรยาเคมี แต่ผูป่้วยรู้สึกอ่อนเพลียจากการไดเ้คมีบ าบดั จึง
ขอหยุดการรักษาแบบแพทยแ์ผนปัจจุบนัชั่วคราวและสอบถามมาทางศูนยดู์แลด้านมะเร็งแบบ
บูรณาการและการแพทย์ทางเลือก แรกรับ ECOG performance status 1 (ปวดท้อง, ขาซ้ายบวม, 
อ่อนเพลีย, กงัวล, ซึมเศร้า) ผูป่้วยเร่ิมการรักษาดา้นการแพทยท์างเลือกกบัทีมผูว้ิจยัในช่วงตน้เดือน
พฤศจิกายน 2563 ดว้ย โดยการรักษาแบ่งเป็นการให้สารน ้ าทางเส้นเลือด(Intravenous treatment) 
การรักษาทางกายภาพ (Physical therapy) การน ายาเก่ากลบัมาใชใ้หม่ (Repurposing drugs) การให้
วติามินและอาหารเสริมบางชนิด ร่วมกบัการดูแลแบบประคบัประคอง(Palliative care) โดยผูป่้วย
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รับการรักษาท่ีศูนยน์าน 5 สัปดาห์ หลงัจากนั้นผูป่้วยจะรับยากลบัไปรับประทานต่อท่ีบา้นและเป็น
การติดตามการรักษาทางโทรศพัทต่์อเน่ืองนาน 4 เดือน 
       4.1  การน ายาเก่ากลบัมาใช้ใหม่ (Repurposing drugs) ผูว้ิจยัไดป้ระเมินว่าจะให้ยาดงัต่อไปน้ี
รับประทาน Metformin 500 มก./วนั, Simvastatin 20 มก./วนั, Niclosamide 2 ก./วนั,  
Loratadine 10 มก./วนั, Mebendazole 500 มก./สัปดาห์, Itraconazole 100 มก./วนั รับประทานทุก
วนัและ Choloroquine250 มก./วนั รับประทานวนัเวน้วนั โดยมีการเร่ิมใหย้าเพิ่มเขา้ไปอาทิตยล์ะ 2-
3 ชนิด จนครบทุกตัว วิธีการให้ยาสัปดาห์แรกให้ metformin, mebendazole, niclosamide และ 
loratadine สัปดาห์ท่ีสองให ้simvastatin สัปดาห์ท่ีส่ีให ้Itraconazole และ Chloroquine  การพิจารณา
ให้ยาไม่พร้อมกนัเพื่อสังเกตผลขา้งเคียงต่างๆจากยาท่ีอาจเกิดข้ึน แต่ไดมี้การวางแผนไวแ้ลว้ว่าจะ
ให้ยาทั้งหมดดงักล่าว พิจารณาอนัตรกิริยาระหวา่งยาหรือการเกิดปฏิกิริยาระหวา่งกนัของยาแต่ละ
ตวั เลือกยาทุกตวัท่ีไม่มีอนัตรกิริยากับยาท่ีผูป่้วยใช้อยู่เดิมหรือมีน้อย (Internet drug interaction 
checker) ยาเดิมผูป่้วย Rivaroxaban 15 มก/วนั (กลุ่มยาละลายล่ิมเลือด), Nortriptyline 10 มก/วนั, 
Xarelto 15 มก/วนั  

       4.2  การดูแลดา้นกายภาพ (Physical therapy) ไดแ้ก่ การท า Electro-lymphatic therapy สัปดาห์
ละ 1 คร้ัง คือเทคนิกการกระตุน้การไหลเวยีนของระบบน ้าเหลืองในทิศทางท่ีจ าเพาะ, Light therapy 
สัปดาห์ละ 2-3 คร้ัง, Far Infra-red dome สัปดาห์ละ 1-2 คร้ัง, Systemic hyperthermia สัปดาห์ละ 1 
คร้ัง, Oxygen therapy สัปดาห์ละ 1-2 คร้ัง 

       4.3  การใหก้ารรักษาเสริมอ่ืนๆ ไดแ้ก่ การใหว้ติามินซีทางเส้นเลือดด า 2 คร้ังต่อสัปดาห์ การให้
สารสกดัจากพืชเช่น การรับประทาน Curcumin 6 ก/วนั, Bromelain 6 กรัม/วนั, สารกสัด EGCG 
750 มก/วนั, สารสกดั Quercetin 2000 มก/วนั การให้วิตามินและเกลือแร่ท่ีจ  าเป็น รวมไปถึงการให้
โพรไบโอติกส์ (Probiotics) และการดูแลจากแพทยด์า้นโฮมีโอพาธีย ์(Homeopathy) 

       4.4  การให้ความรู้ด้านการปรับเปล่ียนพฤติกรรมชีวิต (Lifestyle Modification) ทั้งเร่ืองการ
นอน การขบัถ่าย อาหารท่ีดีต่อสุขภาพ การออกก าลงักาย การฝึกการหายใจและการท าสมา      
       4.5  การดูแลแบบประคบัประคอง ทั้งด้านอาการจากโรค ด้านจิตใจ จิตวิญญาณ สังคมและ
ครอบครัว 
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       4.6  ประเมินผลการรักษาในดา้นต่างๆ ดงัต่อไปน้ีในช่วงระยะเวลา 4 เดือน 
            - ค่ามะเร็งในเลือดลดลง ทั้งค่า CA 125 และค่า CA 19-9 ตามตารางท่ีไดแ้สดง 
            - คุณภาพชีวติของผูป่้วยดีข้ึน โดยใชแ้บบสอบถามคุณภาพชีวติ EQ-5D-5L  
            - ภาพรังสีซีทีสแกน (CT scan) 

 
ตารางที ่2. ผลเลือด ค่า CA 125 และค่า CA 19-9 หลงัรักษาไปแลว้ 4 เดือน 

วนัท่ี 1 พ.ย.63 เริม่รกัษา 

7 พ.ย.63 

23 พ.ย. 
63 

7 ธ.ค. 63 23 ธ.ค. 63 28 ม.ค. 
64 

23 ก.พ. 
64 

CA 125 
U/ml 

303.6  230 192 75 81 54 

CA19-9 

U/ml 

1210.3  3470 2702.71 1522.60 1559.40 386.10 

 

ตารางที ่3.  เปรียบเทียบค่า EQ-5D-5L ก่อนและหลงัรักษาไปแลว้ 4 เดือน 

หวัขอ้ ก่อนการรกัษา หลงัการรกัษา 4 เดือน 

การเคลือ่นไหว 2 2 

การดแูลตนเอง 1 1 

กิจกรรมที่ท  าเป็นประจ า 2 2 

อาการเจ็บปวด/อาการไมส่บายตวั 3 2 

ความวติกกงัวล/ความซมึเศรา้ 4 2 

คะแนนอรรถประโยชนข์องสถานะสขุภาพ 0.631 0.829 

 
ค่าอรรถประโยชน์ (Utility) เป็นค่าท่ีแสดงถึงความพึงพอใจของบุคคลต่อสภาวะ

สุขภาพของตนเอง มีค่าตั้งแต่ -1 ถึง 1 โดย 1 หมายถึงสุขภาพแข็งแรงสมบูรณ์ท่ีสุด 0 หมายถึง
สุขภาพท่ีแยท่ี่สุดหรือเสียชีวิต ส่วนค่าอรรถประโยชน์ท่ีติดลบหมายถึงสภาวะท่ีแยก่วา่ตาย (worse 
than dead) คะแนนอรรถประโยชน์ค านวณจากสภาวะสุขภาพแขง็แรงสมบูรณ์หักลบด้วยค่า
สัมประสิทธ์ิของแต่ละมิติทางสุขภาพทั้ง 5 ดา้น
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ผลรังสีซีทสีแกน (CT scan) เปรียบเทยีบ 6 มกราคม 2564  เทยีบกบั 27 กนัยายน 2563 
- Increase size and number of matted lymph nodes predominate at upper abdomen 
- Partial recanalized chronic thrombosis of left iliac vein, left common femoral vein, 

superficial femoral vein  
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         บทที่ 5 

สรุป อภปิรายผล และข้อเสนอแนะ 

 

5.1  การอภิปราย (Discussion) 

มะเร็งรังไข่เป็นมะเร็งท่ีพบบ่อยเป็นอนัดบัท่ี 8 ในกลุ่มมะเร็งในเพศหญิง และเป็นมะเร็ง
ท่ีเป็นสาเหตุการตายอนัดบัท่ี 8 ในกลุ่มมะเร็งของเพศหญิงทัว่โลก (2) เน่ืองดว้ยการตรวจคดักรอง
โรคมะเร็งรังไข่ยงัมีน้อยท าให้ผูป่้วยส่วนใหญ่ตรวจพบโรคเม่ือเขา้สู่ระยะกระจายแลว้ โดยพบวา่  
20 % ของผูป่้วยใหม่ถูกวินิจฉยัวา่เป็นระยะท่ี 4 (67) การส่งช้ินเน้ือช้ินเน้ือมะเร็งรังไข่ตรวจสามารถ
พบเน้ือเยื่อไดห้ลายแบบ หน่ึงในนั้นคือมะเร็งรังไข่ชนิด Clear cell carcinoma ถือเป็นชนิดท่ีพบได้
ไม่บ่อย มีความดุร้าย และพยากรณ์โรคไม่ดี (High grade tumors and poor prognosis) การรักษา
มะเร็งรังไข่ชนิด Clear cell คือใชแ้นวทางเดียวกบัการรักษามะเร็งรังไข่ชนิดท่ีพบมากท่ีสุดคือชนิด 
High grade serous carcinoma (68)   

การรักษาหลกัในปัจจุบนัส าหรับมะเร็งรังไข่ระยะท่ี 3 และ 4 คือการให้การผา่ตดั และ
การให้เคมีบ าบดัในกลุ่มแพลทินมัผา่นทางเส้นเลือดหรือผา่นทางผนงัหนา้ทอ้ง(69) เม่ือผูป่้วยมีการ
กลบัเป็นซ ้ าของโรค (Recurrent disease) ในระยะท่ีไม่สามารถใหก้ารผา่ตดัเพิ่มไดแ้ลว้ แนวทางการ
รักษาต่อไปมีค่อนขา้งจ ากดั  เพราะในปัจจุบนัผลการรักษาในผูป่้วยกลุ่มน้ียงัไม่ดีและยงัไม่ต่างไป
จากเม่ือ 10 ปีก่อน หากผูป่้วยมีการด้ือยากลุ่ม Platinum แล้วการให้เคมีสูตรอ่ืนๆ มีอัตราการ
ตอบสนองต ่า (ไม่เกิน 20%)  หรือหากจะเลือกเป็นยากลุ่มอ่ืนท่ีเป็นทางเลือกต่อไปเช่นยากลุ่มลด
การสร้างเส้นเลือด  (Antiangiogenesis) ยากลุ่ม Hormone ยากลุ่ม PARP inhibitor  ยาพุ่ง เ ป้ า 
(Targeted therapy) และ ยากลุ่มภูมิคุม้กนับ าบดั (Immunotherapy) ก็ยงัไม่สามารถเพิ่มอตัราการรอด
ชีวิตของผูป่้วยไดอ้ยา่งชดัเจน (overall survival)โดยเฉพาะคนไขท่ี้ไดรั้บค าวินิจฉยัวา่เป็นกลุ่มท่ีด้ือ
ต่อให้ยาเคมีกลุ่มแพลทินมั ซ่ึงจะมีการตอบสนองต่อยาเคมีกลุ่มอ่ืนๆน้อยกวา่กลุ่มผูป่้วยท่ีไวต่อยา
(Platinum sensitive ovarian cancer) กลุ่มผูป่้วยท่ีมีการกลบัเป็นซ ้ าของโรคมะเร็งรังไข่นั้นอ้างอิง
ตามแนวทางของ NCCN (National Comprehensive Cancer Network) ไดแ้นะน าใหแ้พทยผ์ูดู้แลให้
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 ขอ้มูลผูป่้วยเร่ืองการเขา้ร่วมรักษาในโครงการวิจยัยาใหม่ต่างๆ เพื่อเป็นทางเลือกนอกเหนือไปจาก
การรักษาท่ีมีในปัจจุบนั หรือถ้าผูป่้วยไม่แข็งแรงพอแนะน าให้ท าการดูแลแบบประคบัประคอง
เท่านั้น (Best supportive care) (32) ดงันั้นการแพทยท์างเลือกรวมไปถึงกลุ่มการแพทยบู์รณาการจึง
เป็นอีกทางเลือกหน่ึง ส าหรับผูป่้วยท่ีไม่สามารถรับการรักษาเพิ่มเติมจากโรงพยาบาลไดแ้ลว้ หรือ
เป็นอีกทางเลือกส าหรับผูป่้วยท่ีสนใจดา้นน้ีโดยตรง  

การน ายาเก่าท่ีไม่ได้ใช้ในการรักษาโรคมะเร็งกลบัมารักษาโรคมะเร็ง (Repurposing 
drugs) เป็นทฤษฎีท่ีก าลงัไดรั้บความสนใจจากแพทยด์า้นมะเร็ง มีรายงานของ Mariana et al. (34)ท่ี
รวบรวมขอ้มูลกลไกของยาในหลอดทดลอง (in vitro study) เช่น ยา metformin, statin, ivermectin, 
itraconazole, bisphosphonate, และยา ritonavir ว่ามีฤทธ์ิในการตา้นเซลล์มะเร็ง ซ่ึง Analisa Difeo. 
(35) รายงานว่า ยากลุ่ม statin, metformin, bisphosphonate, NSAIDs, ivermectin และ itraconazole 
ก าลงัอยูใ่นขั้นทดลองระดบังานวิจยัทางคลินิก ตวัอยา่งเช่นยากลุ่ม statin คือ Lovastatin มาทดลอง
ในงานวิจยัทางคลินิกในระยะท่ีสอง โดยให้ร่วมกบัยาเคมีบ าบดัท่ีช่ือ Paclitaxel ในผูป่้วยท่ีเป็นซ ้ า
และเกิดภาวะด้ือหรือไม่ตอบสนองต่อยาเคมีบ าบดัก่อนหน้า หรือยา metformin น ามาทดลองใน
งานวิจยัทางคลินิกระยะท่ีสอง เช่นกนัเป็นการให้ร่วมกบัยาเคมีบ าบดั กลุ่ม carboplatin/paclitaxel 
ในผูป่้วยท่ีเพิ่งไดรั้บการวินิจฉยัมะเร็งรังไข่ มะเร็งท่อรังไข่ (fallopian tube carcinoma) หรือมะเร็ง
ผนังหน้าทอ้ง (Primary peritoneal carcinoma) ดงันั้นในผูป่้วยหญิงรายน้ีซ่ึงป่วยด้วยมะเร็งรังไข่
ระยะกระจาย ท่ีมีการกลบัเป็นซ ้ า และไม่ตอบสนองต่อการให้เคมีบ าบดัในกลุ่มแพลทินมัแลว้ ตวั
โรคถือว่ามีความดุร้าย (Aggressive cancer) การพยากรณ์โรคไม่ดี ค่ามธัยฐานระยะเวลาความอยู่
รอด (Median survival time) นอ้ยกวา่ 12 เดือน  ผูว้ิจยัจึงเลือกให้การรักษาดว้ยยากลุ่ม Repurposing 
drugs โดยอาศยัขอ้มูลท่ีมีงานวิจยัทางคลินิกมาแลว้ในมะเร็งรังไข่ และเลือกใชย้าท่ีมีผลขา้งเคียงต ่า 
เพราะยงัไม่ทราบถึงประโยชน์ท่ีจะได้จากการรักษาท่ีชัดเจนจึงจ าเป็นตอ้งเลือกตวัยาท่ีท าให้เกิด
โทษกบัผูป่้วยนอ้ยท่ีสุด เลือกใชย้าร่วมกนัหลายตวัเพื่อหวงัผลในการยบัย ั้งทุกกลไกของการโตข้ึน
ของกอ้นมะเร็งตาม Hallmarks of cancer 

โดยพบวา่การักษาให้ผลท่ีสามารถลดค่ามะเร็งทั้ง CA 125 และ CA 19-9 ร่วมไปกบัลด
อาการต่างๆท่ีเกิดจากโรคได ้ไม่วา่จะเป็นอาการปวดทอ้งท่ีลดลงโดยไม่ตอ้งใชย้าแกป้วดอีก ปัญหา
ขาบวมจากล่ิมเลือดท่ีไม่เป็นมากข้ึน จึงส่งผลให้คุณภาพชีวิตของผูป่้วยดีข้ึนโดยดูผลจากคะแนน
อรรถประโยชน์ของสถานะสุขภาพท่ีสูงข้ึน  
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โดยมีรายงานพบวา่ CA 125 มีความสัมพนัธ์กบัการด าเนินไปของโรคและการกระจาย
ของโรค (Extent of disease) (70, 71) จากประวติัผูป่้วยรายน้ีพบว่าการด าเนินไปของโรคในทอ้งมี
ความสัมพนัธ์กบัค่ามะเร็งทั้งสองตวั (CA 125, CA 19-9)เช่นกนั คือ ถ้าโรคตอบสนองต่อยาเคมี
บ าบดัหรือรอยโรคลดลง ค่ามะเร็งของผูป่้วยจะลดลง แต่ถา้ไม่ตอบสนอง ค่ามะเร็งจะเพิ่มข้ึน จึง
อนุมานได้ว่าการลดลงของค่ามะเร็งหลงัให้ repurposing drugs แสดงถึงมีการตอบสนองต่อการ
รักษา ซ่ึงการรักษาไม่ไดใ้ห้ผลแค่เฉพาะช่วง 5 สัปดาห์แรกท่ีรักษาอยูท่ี่คลินิกเท่านั้นแต่ยงัสามารถ
ส่งผลในการควบคุมโรคเม่ือผูป่้วยกลับไปพกัรักษาตัวท่ีบ้านได้ต่อเน่ืองถึง 4 เดือนแสดงถึง
ประสิทธิผลของ repurposing drugs ในการควบคุมโรคนอกเหนือไปจากการให้การรักษาอ่ืนๆเช่น 
การรักษาดา้นกายภาพท่ีไดท้  าท่ีคลินิกในช่วงแรก 

ถึงแมปั้จจุบนัการใช้ค่า CA 125 ท่ีลดลงไม่สามารถน ามาประเมินการตอบสนองของ
โรคอยา่งเป็นมาตรฐานได ้เพราะโดยทัว่ไปตอ้งใชเ้กณฑ์ RECIST ซ่ึงวดัขนาด (Size) เป็นหลกั แต่
ปัจจุบนักลุ่มแพทยน์รีเวช GCIC (Gynecologic cancer intergroup) ไดล้งความเห็นวา่ในงานวิจยักบั
ผูป่้วยท่ีมีการกลบัเป็นซ ้ าหรือด้ือยาแลว้ รวมถึงเคยผา่นการรักษามาหลายรูปแบบแลว้ อาจสามารถ
ใชเ้กณฑ์การวดัค่า CA 125  ท่ีลดลงมาประเมินการตอบสนองได ้ โดยวนัท่ี ค่าCA 125 ลดลงมาได ้
50% จากค่าตั้งตน้ จะนบัเป็นวนัแรกท่ีมีการตอบสนองต่อการรักษา และจะตอ้งคงระดบัการลดลง
ของค่า CA 125 ต่อไปไดน้านอีก 4 สัปดาห์ ซ่ีงผูป่้วยรายน้ีก็เขา้ไดก้บัเกณฑ์ตอบสนองแบบการใช้
ค่า CA 125 มาประเมิน  โดยวนัแรกท่ีใหย้าคือ วนัท่ี 7 พฤศจิกายน 2563 วนัท่ีค่าลดลงมาได ้ถึง 50% 
คือวนัท่ี 23 ธนัวาคม 2563 และลดลงมาไดต่้อเน่ืองอีก 1 เดือน จนถึงวนัท่ี 28 มกราคม 2564  

ในส่วนของภาพซีทีสแกนช่องทอ้งหลงัการรักษาไปแลว้ 2 เดือน ผูว้ิจยัท าเพื่อประเมิณ
ผลการรักษาตามหลกัของ RECIST พบวา่มีปริมาณต่อมน ้ าเหลืองในช่องทอ้งมากข้ึน แต่ไม่พบการ
กระจายของโรคไปยงัอวยัวะอ่ืนเช่นตบัหรือชายปอดทั้งสองขา้ง โดยรังสีแพทยไ์ม่ไดอ่้านผลตาม
เกณฑ์ของ RECIST อยา่งชดัเจน คือไม่ไดส้รุปวา่รอยโรคท่ีเพิ่มข้ึนนั้นมีมากกวา่หรือเท่ากบั 20 % 
หรือไม่ จึงไม่สามารถสรุปไดว้า่พยาธิสภาพของโรคเป็นมากข้ึน(Progression of disease) 

อาจอธิบายความขดัแยง้ของผลภาพรังสี CT ท่ีพบรอยโรคมากข้ึนเปรียบเทียบกบัผลค่า 
CA 125, CA 19-9 ท่ีลดลงวา่ กรณีแรกผูป่้วยอาจมีการตอบสนองต่อ repurposing drugs บางส่วนจึง
ท าให้อาการดีข้ึนและค่ามะเร็งลดลง  แต่บางส่วนอาจยงัคงไม่ตอบสนอง จึงเห็นปริมาณต่อม
น ้ าเหลืองในช่องทอ้งมากข้ึน  กรณีท่ีสองคือดว้ยการรักษาของ repurposing drugs ท่ีออกฤทธ์ิคลา้ย
กลุ่มการรักษาแบบ biological therapy เช่น Bevacizumab ซ่ึงเป็นยายงัย ั้งการสร้างเส้นเลือด จึงอาจ
ไม่เห็นผลการรักษาในลกัษณะพบการลดลงของขนาดกอ้นอยา่งชดัเจนเม่ือเปรียบเทียบกบัวิธีการ
รักษาดว้ยเคมีบ าบดัซ่ึงเป็นวธีิรักษาท่ีเนน้ลดขนาดกอ้นมะเร็งเป็นหลกั ดงันั้นการใชภ้าพรังสี CT จึง
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อาจไม่เหมาะสมท่ีจะน ามาวดัการตอบสนองดว้ยการรักษาแบบ repurposing drugs  อาจตอ้งเลือก

เป็นการประเมินผลการรักษาจากการวดักิจกรรมของโรคมะเร็ง (Disease activity) เช่น การวดัจาก

ค่ามะเร็งในเลือดท่ีลดลง หรือวดัจากอาการของผูป่้วยท่ีดีข้ึน ดงันั้นในเม่ืออาการของผูป่้วยรายน้ี

ยงัคงดีข้ึน ค่ามะเร็งยงัคงมีการตอบสนอง ทางผูว้จิยัจึงไม่ไดห้ยดุยา และเลือกใหก้ารรักษาต่อไป  

หากดูขอ้มูลค่าการรอดชีวิตโดยโรคสงบ (Progression-free survival; PFS) ดว้ยการให้ 

repurposing drugs โดยอาศยัตามเกณฑ์ค่ามะเร็ง CA125 ผูป่้วยรายน้ีมีค่า PFS ประมาณ 4 เดือน

ใกลเ้คียงกบัขอ้มูลผูป่้วยมะเร็งรังไข่ Platinum-resistant recurrent ovarian cancer ท่ีไดรั้บเคมีบ าบดั

สูตรอ่ืน ขอ้ดีของการให้การรักษาดว้ย repurposing drugs เม่ือเปรียบเทียบกบัยาเคมีคือ ผลขา้งเคียง

นอ้ยกวา่มากแมจ้ะใชย้าหลายตวัร่วมกนัอีกทั้งพบค่าการท างานของตบัและไตยงัอยูใ่นเกณฑ์ปกติ 

ผูป่้วยสามารถไปท างานได้ ช่วยเหลือตวัเองได้เหมือนเดิม และรับประทานอาหารได้เป็นปกติ 

สามารถรับประทานยาเองท่ีบา้นไดซ่ึ้งคุณภาพชีวิตท่ีไดย้อ่มต่างจากการไดรั้บเคมีบ าบดั คือไม่ตอ้ง

ไปรับเคมีในโรงพยาบาลนานหลายวนั ไม่มีผลขา้งเคียงจากยาเคมีอนัได้แก่ คล่ืนไส้ เบ่ืออาหาร 

หมดแรง อาเจียน ผมร่วง เม็ดเลือดต ่า ติดเช้ือง่าย ทานอาหารไดน้อ้ย และอ่ืนๆอีกมากมาย ดงันั้นถา้

เปรียบเทียบในแง่คุณภาพชีวิตในผูป่้วยมะเร็งระยะสุดทา้ย การแพทยท์างเลือกท่ีใช้ repurposing 

drugs อาจเป็นทางเลือกใหม่ท่ีน่าสนใจใหท้ าการวจิยัทางคลินิกต่อไป 

ดว้ยงานวจิยัน้ีเป็นงานวิจยัฉบบับแรกในประเทศไทยท่ีท าการศึกษาการใช ้repurposing 
drugs ในผูป่้วยมะเร็งท่ีด้ือต่อยาเคมี  ผลท่ีได้จากการศึกษาจึงมีความน่าสนใจท่ีจะน ามารายงาน
เพื่อให้เกิดประโยชน์ส าหรับผูท่ี้สนใจและตอ้งการขยายผลการศึกษาต่อไปในระดบัคลินิก  อีกทั้ง
โรคมะเร็งยงัคงเป็นสาเหตุการตายอนัดบัหน่ึงของประเทศไทย แนวทางการรักษาหลงัจากเกิดภาวะ
ด้ือยาเคมีมีจ ากดั ผูป่้วยในประเทศไทยไม่สามารถรับการรักษาไดทุ้กแนวทางตามท่ี NCCN แนะน า
ดว้ยติดเร่ืองสิทธ์ิการรักษาและค่าใช้จ่าย  เร่ืองตวัยาท่ีตอ้งน าเขา้ ดงันั้นการรักษาดว้ย repurposing 
drugs  จึงอาจเป็นการเพิ่มโอกาสให้ผูป่้วยเขา้ถึงการรักษา และเพิ่มคุณภาพชีวิตให้กบัผูป่้วย ลด
ความทรมานจากโรค อีกทั้งยงัอาจน าไปสู่การวิจยัการให้ repurposing drugs ร่วมกบัยาเคมีเพื่อลด
ปัญหาการด้ือยาเคมีไดด้ว้ย (overcome drug resistant) 
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5.2  บทสรุป (Conclusion) 
 การรักษาดว้ย Repurposing drugs ในผูป่้วยมะเร็ง Platinum-resistant recurrent ovarian 
cancer สามารถช่วยควบคุมอาการจากโรคท าใหผู้ป่้วยมีคุณภาพชีวิตท่ีดีข้ึน ช่วยให้โรคสงบไดน้าน 
4 เดือน และช่วยลดค่ามะเร็งในเลือด ทั้งน้ีแนวทางการรักษาแบบใหม่ยงัคงตอ้งการงานวิจยัระดบั
คลินิกเพื่อยนืยนัผลการรักษาท่ีชดัเจนต่อไป 
 
5.3  ข้อเสนอแนะ  
       1.  การศึกษาน้ีเพื่อให้เห็นประสิทธิผลของการใช้ repurposing drugs ท่ีชัดเจนแนะน าท า
ภาพรังสีซีทีสแกนก่อนการรักษาจริงไม่เกิน 2 สัปดาห์ 
       2.  การศึกษาน้ีมีขอ้จ ากดัเร่ืองการดูแลผูป่้วยอย่างใกล้ชิด เพราะหลงัให้การรักษาไปแล้ว 5 
สัปดาห์ ผูป่้วยกลบัทานยาเองและท างานท่ีภูมิล าเนาเดิม แพทยท์ าไดเ้พียงพูดคุยติดตามอาการและ
สั่งการรักษาผ่านทางโทรศพัท์ จึงอาจไม่ทราบอาการท่ีแทจ้ริง ซ่ึงในผูป่้วยมะเร็งหากเป็นไปได้
แพทยค์วรไดพ้บผูป่้วยจริงอยา่งนอ้ยทุก 2 สัปดาห์เพื่อเป็นการติดตามดูผลการรักษาอยา่งใกลชิ้ด  
       3.  แนะน าวา่สามารถเร่ิมให้ repurposing drugs ในช่วงเวลาใกลเ้คียงกนัไดเ้ช่น เร่ิมยาให้ยาให้
ครบทุกตวัภายในสองสัปดาห์ได ้เพราะเท่าท่ีติดตามเร่ืองผลขา้งเคียงไม่พบผลขา้งเคียงท่ีรุนแรง 
       4.  การศึกษาต่อไปควรเป็นการศึกษาวิจยัทางคลินิกเพื่อเป็นการพิสูจน์ประสิทธิผลท่ีแท้จริง
ของการรักษา  



 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

บรรณานุกรม 

 

 

 

 

 

 

 

 



41 
 

     บรรณานุกรม 

 

1. Bray F, Ferlay J, Soerjomataram I, Siegel RL, Torre LA, Jemal A. Global cancer statistics 2018: 

GLOBOCAN estimates of incidence and mortality worldwide for 36 cancers in 185 countries. CA 

Cancer J Clin. 2018;68(6):394-424. 

2. Sung H, Ferlay J, Siegel RL, Laversanne M, Soerjomataram I, Jemal A, et al. Global Cancer 

Statistics 2020: GLOBOCAN Estimates of Incidence and Mortality Worldwide for 36 Cancers in 

185 Countries. CA Cancer J Clin. 2021;71(3):209-49. 

3. เอกภพ แสงอริยวนิช, รังสิยา บวัส้ม. รายงานทะเบียนมะเร็งระดับโรงพยาบาล พ.ศ. 2562. 

กรุงเทพฯ: สถาบนัมะเร็งแห่งชาติ; 2563. 

4. Howlader N, Forjaz G, Mooradian MJ, Meza R, Kong CY, Cronin KA, et al. The Effect of 

Advances in Lung-Cancer Treatment on Population Mortality. N Engl J Med. 2020;383(7):640-9. 

5. Horneber M, Bueschel G, Dennert G, Less D, Ritter E, Zwahlen M. How many cancer patients 

use complementary and alternative medicine: a systematic review and metaanalysis. Integr Cancer 

Ther. 2012;11(3):187-203. 

6. Posadzki P, Watson LK, Alotaibi A, Ernst E. Prevalence of use of complementary and alternative 

medicine (CAM) by patients/consumers in the UK: systematic review of surveys. Clin Med (Lond). 

2013;13(2):126-31. 

7. Jones E, Nissen L, McCarthy A, Steadman K, Windsor C. Exploring the Use of Complementary 

and Alternative Medicine in Cancer Patients. Integr Cancer Ther. 2019;18:1534735419854134. 

8. Verbaanderd C, Meheus L, Huys I, Pantziarka P. Repurposing Drugs in Oncology: Next Steps. 

Trends Cancer. 2017;3(8):543-6. 

9. พิสมยั เจริญปัณญวิชย,์ ปฐมพร ศิรประภาศิริ, วีรวุฒิ อ่ิมส าราญ, ปิยะวฒัน์ เลาวหุตานนท์. แนว

ทางการตรวจวนิิจฉยัและรักษาโรคมะเร็งรังไข่. 1 ed. กรุงเทพฯ: สถาบนัมะเร็งแห่งชาติ; 2559.  

10. Rao G. Integrative Medicine: Global Perspective. Int Journal of Homeopathy Ayurveda 

Medicine. 2014. 



42 
 

11. Onopa J. Complementary and alternative medicine (CAM): a review for the primary care 

physician. Hawaii Med J. 1999;58(2):9-19. 

12. Witt CM, Balneaves LG, Cardoso MJ, Cohen L, Greenlee H, Johnstone P, et al. A 

Comprehensive Definition for Integrative Oncology. J Natl Cancer Inst Monogr. 2017;2017(52). 

13. Marchand L. Integrative and complementary therapies for patients with advanced cancer. Ann 

Palliat Med. 2014;3(3):160-71. 

14. Galindez G, Matschinske J, Rose TD, Sadegh S, Salgado-Albarrán M, Späth J, et al. Lessons 

from the COVID-19 pandemic for advancing computational drug repurposing strategies. Nature 

Computational Science. 2021;1(1):33-41. 

15. Sultana J, Crisafulli S, Gabbay F, Lynn E, Shakir S, Trifirò G. Challenges for Drug Repurposing 

in the COVID-19 Pandemic Era. Front Pharmacol. 2020;11:588654. 

16. Pushpakom S, Iorio F, Eyers PA, Escott KJ, Hopper S, Wells A, et al. Drug repurposing: 

progress, challenges and recommendations. Nat Rev Drug Discov. 2019;18(1):41-58. 

17. Zhang Z, Zhou L, Xie N, Nice EC, Zhang T, Cui Y, et al. Overcoming cancer therapeutic 

bottleneck by drug repurposing. Signal Transduct Target Ther. 2020;5(1):113. 

18. Hanahan D, Weinberg RA. The hallmarks of cancer. Cell. 2000;100(1):57-70. 

19. Hanahan D, Weinberg RA. Hallmarks of cancer: the next generation. Cell. 2011;144(5):646-

74. 

20. Morris GM, Lim-Wilby M. Molecular docking. Methods Mol Biol. 2008;443:365-82. 

21. Turanli B, Grøtli M, Boren J, Nielsen J, Uhlen M, Arga KY, et al. Drug Repositioning for 

Effective Prostate Cancer Treatment. Front Physiol. 2018;9:500 

22. Sasaki J, Ramesh R, Chada S, Gomyo Y, Roth JA, Mukhopadhyay T. The anthelmintic drug 

mebendazole induces mitotic arrest and apoptosis by depolymerizing tubulin in non-small cell lung 

cancer cells. Mol Cancer Ther. 2002;1(13):1201-9. 

23. Pinto LC, Soares BM, Pinheiro Jde J, Riggins GJ, Assumpção PP, Burbano RM, et al. The 

anthelmintic drug mebendazole inhibits growth, migration and invasion in gastric cancer cell 

model. Toxicol In Vitro. 2015;29(8):2038-44. 



43 
 

24. Bai RY, Staedtke V, Aprhys CM, Gallia GL, Riggins GJ. Antiparasitic mebendazole shows 

survival benefit in 2 preclinical models of glioblastoma multiforme. Neuro Oncol. 2011;13(9):974-

82. 

25. Gallagher EJ, LeRoith D. Obesity and Diabetes: The Increased Risk of Cancer and Cancer-

Related Mortality. Physiol Rev. 2015;95(3):727-48. 

26. Peairs KS, Barone BB, Snyder CF, Yeh HC, Stein KB, Derr RL, et al. Diabetes mellitus and 

breast cancer outcomes: a systematic review and meta-analysis. J Clin Oncol. 2011;29(1):40-6. 

27. Senga SS, Grose RP. Hallmarks of cancer-the new testament. Open Biol. 2021;11(1):200358. 

28. Siegel RL, Miller KD, Jemal A. Cancer statistics, 2020. CA Cancer J Clin. 2020;70(1):7-30. 

29. Doubeni CA, Doubeni AR, Myers AE. Diagnosis and Management of Ovarian Cancer. Am 

Fam Physician. 2016;93(11):937-44. 

30. Ovarian Cancer/Fallopian Tube Cancer/Primary Peritoneal Cancer [Internet]. 2021. Available 

from: https://www.nccn.org/guidelines/category_1. 

31. Eisenhauer EA, Therasse P, Bogaerts J, Schwartz LH, Sargent D, Ford R, et al. New response 

evaluation criteria in solid tumours: revised RECIST guideline (version 1.1). Eur J Cancer. 

2009;45(2):228-47. 

32. Palliative care [Internet]. 2021. Available from: https://www.nccn.org/guidelines/category_3 

33. Banno K, Iida M, Yanokura M, Irie H, Masuda K, Kobayashi Y, et al. Drug repositioning for 

gynecologic tumors: a new therapeutic strategy for cancer. ScientificWorldJournal. 

2015;2015:341362. 

34. Nunes M, Henriques Abreu M, Bartosch C, Ricardo S. Recycling the Purpose of Old Drugs to 

Treat Ovarian Cancer. Int J Mol Sci. 2020;21(20). 

35. DiFeo A. Repurposed Drugs Trials for Ovarian Cancer. Cancer J. 2019;25(2):149-52. 

36. Li X, Zhou J. Impact of postdiagnostic statin use on ovarian cancer mortality: A systematic 

review and meta-analysis of observational studies. Br J Clin Pharmacol. 2018;84(6):1109-20. 

https://www.nccn.org/guidelines/category_3


44 
 

37. Jones HM, Fang Z, Sun W, Clark LH, Stine JE, Tran AQ, et al. Atorvastatin exhibits anti-

tumorigenic and anti-metastatic effects in ovarian cancer in vitro. Am J Cancer Res. 

2017;7(12):2478-90. 

38. Rudin CM, Brahmer JR, Juergens RA, Hann CL, Ettinger DS, Sebree R, et al. Phase 2 study of 

pemetrexed and itraconazole as second-line therapy for metastatic nonsquamous non-small-cell 

lung cancer. J Thorac Oncol. 2013;8(5):619-23. 

39. Briceño E, Reyes S, Sotelo J. Therapy of glioblastoma multiforme improved by the 

antimutagenic chloroquine. Neurosurg Focus. 2003;14(2):e3. 

40. Goldberg SB, Supko JG, Neal JW, Muzikansky A, Digumarthy S, Fidias P, et al. A phase I 

study of erlotinib and hydroxychloroquine in advanced non-small-cell lung cancer. J Thorac Oncol. 

2012;7(10):1602-8. 

41. Wolpin BM, Rubinson DA, Wang X, Chan JA, Cleary JM, Enzinger PC, et al. Phase II and 

pharmacodynamic study of autophagy inhibition using hydroxychloroquine in patients with 

metastatic pancreatic adenocarcinoma. Oncologist. 2014;19(6):637-8. 

42. Temel JS, Greer JA, Muzikansky A, Gallagher ER, Admane S, Jackson VA, et al. Early 

palliative care for patients with metastatic non-small-cell lung cancer. N Engl J Med. 

2010;363(8):733-42. 

43. แ บ บ ส อ บ ถ า ม  EQ-5D-5L ฉ บั บ ภ า ษ า ไ ท ย  [ Internet]. 2013. Available from: 

http://www.hitap.net/wpcontent/uploads/2014/11/Thai5L_brief_Aug2017.pdf. 

44. ถาวรเจริญทรัพย ์ม. การวดัค่าอรรถประโยชน์ คู่มือการประเมินเทคโนโลยีและนโยบายด้าน

สุขภาพส าหรับประเทศไทย: โรงพิมพว์ชัรินทร์; 2013. 

45. Belmonte R, Tejero M, Ferrer M, Muniesa JM, Duarte E, Cunillera O, et al. Efficacy of low-

frequency low-intensity electrotherapy in the treatment of breast cancer-related lymphoedema: a 

cross-over randomized trial. Clin Rehabil. 2012;26(7):607-18. 

46. Clavo B, Pérez JL, López L, Suárez G, Lloret M, Rodríguez V, et al. Ozone Therapy for Tumor 

Oxygenation: a Pilot Study. Evid Based Complement Alternat Med. 2004;1(1):93-8. 



45 
 

47. Sagai M, Bocci V. Mechanisms of Action Involved in Ozone Therapy: Is healing induced via 

a mild oxidative stress? Med Gas Res. 2011;1:29. 

48. Totolici IP PA, Poroch V, Mosoiu D. The Impact of Ozone Therapy on Antioxidant Status and 

Quality of Life in Palliative Care - Exploratory Study. Rev Chim[internet]. 2017;68(10):2416-21. 

49. Dev R D-GM, De La Cruz M, Rhondali W, Hui D, et al. Feasibility of a Randomized Controlled 

Trial of Light Therapy in Cancer Patients with Insomnia. J Palliat Care Med. 2014;4:183. 

50. Coevorden RSv. The low level laser in palliative care. Advances in Palliative Medicine. 

2009;8(3):83-8. 

51. Takahashi H, Mizuno H, Yanagisawa A. High-dose intravenous vitamin C improves quality of 

life in cancer patients. Personalized Medicine Universe. 2012;1(1):49-53. 

52. Stephenson CM, Levin RD, Spector T, Lis CG. Phase I clinical trial to evaluate the safety, 

tolerability, and pharmacokinetics of high-dose intravenous ascorbic acid in patients with advanced 

cancer. Cancer Chemother Pharmacol. 2013;72(1):139-46. 

53. Cameron E, Pauling L. Supplemental ascorbate in the supportive treatment of cancer: 

reevaluation of prolongation of survival times in terminal human cancer. Proc Natl Acad Sci U S 

A. 1978;75(9):4538-42. 

54. Creagan ET, Moertel CG, O'Fallon JR, Schutt AJ, O'Connell MJ, Rubin J, et al. Failure of high-

dose vitamin C (ascorbic acid) therapy to benefit patients with advanced cancer. A controlled trial. 

N Engl J Med. 1979;301(13):687-90. 

55. Moertel CG, Fleming TR, Creagan ET, Rubin J, O'Connell MJ, Ames MM. High-dose vitamin 

C versus placebo in the treatment of patients with advanced cancer who have had no prior 

chemotherapy. A randomized double-blind comparison. N Engl J Med. 1985;312(3):137-41. 

56. Padayatty SJ, Sun H, Wang Y, Riordan HD, Hewitt SM, Katz A, et al. Vitamin C 

pharmacokinetics: implications for oral and intravenous use. Ann Intern Med. 2004;140(7):533-7. 

57. Levine M, Padayatty SJ, Espey MG. Vitamin C: a concentration-function approach yields 

pharmacology and therapeutic discoveries. Adv Nutr. 2011;2(2):78-88. 



46 
 

58. Gonzalez MJ BM, Cintrón AV. High Dose IV Vitamin C and Metastatic Breast Cancer: A Case 

Report. J Orthomol Med. 2017;32(6). 

59. Drisko JA, Serrano OK, Spruce LR, Chen Q, Levine M. Treatment of pancreatic cancer with 

intravenous vitamin C: a case report. Anticancer Drugs. 2018;29(4):373-9. 

60. Garcia KM JC, Berdiel MJ, Massari JRM, Duconge J, et al. Intravenous Vitamin C and 

Metabolic Correction as Adjuvant Therapy for prostate Cancer: a Case Report. J Cancer Prev Curr 

Res. 2016;5(3):00164. 

61. Yuen R LS, Yuen T High-Dose Vitamin C Helps Prevent Recurrence of Stage IV Ovarian 

Cancer: A Case Report. J Orthomol Med 2018;33. 

62. Yeom CH, Jung GC, Song KJ. Changes of terminal cancer patients' health-related quality of 

life after high dose vitamin C administration. J Korean Med Sci. 2007;22(1):7-11. 

63. Du J, Cullen JJ, Buettner GR. Ascorbic acid: chemistry, biology and the treatment of cancer. 

Biochim Biophys Acta. 2012;1826(2):443-57. 

64. Zasowska-Nowak A, Nowak PJ, Ciałkowska-Rysz A. High-Dose Vitamin C in Advanced-

Stage Cancer Patients. Nutrients. 2021;13(3). 

65. Chen Q, Espey MG, Krishna MC, Mitchell JB, Corpe CP, Buettner GR, et al. Pharmacologic 

ascorbic acid concentrations selectively kill cancer cells: action as a pro-drug to deliver hydrogen 

peroxide to tissues. Proc Natl Acad Sci U S A. 2005;102(38):13604-9. 

66. Rees DC, Kelsey H, Richards JD. Acute haemolysis induced by high dose ascorbic acid in 

glucose-6-phosphate dehydrogenase deficiency. BMJ. 1993;306(6881):841-2. 

67. Heintz AP, Odicino F, Maisonneuve P, Quinn MA, Benedet JL, Creasman WT, et al. Carcinoma 

of the ovary. FIGO 26th Annual Report on the Results of Treatment in Gynecological Cancer. Int 

J Gynaecol Obstet. 2006;95 Suppl 1:S161-92. 

68. Liu H, Xu Y, Ji J, Dong R, Qiu H, Dai X. Prognosis of ovarian clear cell cancer compared with 

other epithelial cancer types: A population-based analysis. Oncol Lett. 2020;19(3):1947-57. 

 



47 
 

69. Hess LM, Rong N, Monahan PO, Gupta P, Thomaskutty C, Matei D. Continued chemotherapy 

after complete response to primary therapy among women with advanced ovarian cancer: a meta-

analysis. Cancer. 2010;116(22):5251-60. 

70. Emile G, Chauvenet L, Tigaud JM, Chidiac J, Pujade Lauraine E, Alexandre J. A clinical 

experience of single agent bevacizumab in relapsing ovarian cancer. Gynecol Oncol. 

2013;129(3):459-62. 

71. Jelovac D, Armstrong DK. Recent progress in the diagnosis and treatment of ovarian cancer. 

CA Cancer J Clin. 2011;61(3):183-203. 



 

 
 

 

 

 

 

 

 
 
 
 

ภาคผนวก 
 
 
 
 



 

 

 
 
 
 
 
 
 

    
 
 
      
 

ภาคผนวก ก 

  
   แบบบันทึกข้อมูลผู้เข้าร่วมโครงงานวจิัย 
 



48 

แบบบันทกึข้อมูลผู้เข้าร่วมโครงงานวจัิย 
 
วนัท่ี  เดือน  พ.ศ.   
 
1. ขอ้มูลพื้นฐาน 
1.1  สัญชาติ   
1.2  เพศ    
1.3  อาย ุ ปี 
1.4  น ้าหนกั  กิโลกรัม ส่วนสูง  เซนติเมตร   
1.5  ดชันีมวลกาย Body Mass Index       
1.5  สถานภาพ O โสด O สมรส O หมา้ย O หยา่ /แยก     
1.6  ศาสนา O พุทธ O คริสต ์O อิสลาม O ฮินดู Oอ่ืนๆ     
1.7  อาชีพ          
1.8  ประวติัโรคมะเร็งในครอบครัว       
1.9  ผูดู้แลหลกั          
 
2. ขอ้มูลดา้นสุขภาพ 
 
2.1  สัญญาณชีพ (Vital sign) 
 
O Blood pressure …………………………..mmHg 
O Temperature……………………………..Celsius 
O Heart rate………………………………..beats/min 
O Respiratory rate………………………….beats/min 
 
2.2  โรคประจ าตวั         
2.3  ประวติัการเจบ็ป่วยก่อนหนา้น้ี       
2.4  ยาท่ีใชเ้ป็นประจ า        
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2.5 ประวติัแพย้า          
2.6 ประวติัการใชส้ารเสพติด บุหร่ี   แอลกอฮอล์ สารเคมีต่างๆ    
2.7 ประวติัการใชฮ้อร์โมนชนิดต่างๆ       
2.8 อาการต่างๆ (Symptoms)        
2.9 ECOG Performance status        
2.10 อารมณ์ (Mood)         
2.11 Social support         
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   เอกสารความยนิยอมเข้าร่วมในโครงการวิจัย 
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