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บทคัดย่อ

บทนำ�: ปัจจุบันมีแนวทางการรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด clear cell renal cell car-
cinoma (ccRCC) ด้วยยาที่สามารถยืดชีวิตและเพิ่มคุณภาพชีวิตของผู้ป่วย อย่างไรก็ตาม
เทคโนโลยีนี้มีราคาแพง ผู้ป่วยส่วนหนึ่งจึงไม่สามารถเข้าถึงยากลุ่มนี้ได้ ดังนั้นการประเมิน
ความคุ้มค่าของยากลุ่มนี้จะเป็นเครื่องมือหนึ่งที่ช่วยให้ผู้บริหารกองทุนประกันสุขภาพ 
รวมทั้งผู้กำาหนดนโยบายที่เกี่ยวข้องกับการพัฒนาบัญชียาหลักแห่งชาติใช้ประกอบการ
ตัดสินใจ อีกทั้งยังสามารถใช้เป็นเครื่องมือในการต่อรองราคายา เพื่อให้เกิดการเข้าถึง
ยาที่จำาเป็นอย่างทั่วถึงโดยไม่เป็นปัญหาต่อความมั่นคงด้านการเงินของกองทุนประกัน
สุขภาพต่างๆ

วัตถุประสงค์: เพื่อประเมินความคุ้มค่าและผลกระทบด้านงบประมาณของการรักษาผู้ป่วย
โรคมะเร็งไตชนิด ccRCC ระยะแพร่กระจาย ในมุมมองผู้ให้บริการและมุมมองทางสังคม

วิธีก�รศึกษ�: การวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์ของการรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด 
ccRCC ด้วยแนวทางการรักษา 6 ทางเลือกสำาหรับ first-line therapy และ second-
line therapy ได้แก่ 1) IFN-alpha ตามด้วยการรักษาประคับประคอง 2) bevacizumab 
ร่วมกับ IFN-alpha ตามด้วยการรักษาประคับประคอง 3) sunitinib ตามด้วยการรักษา
ประคับประคอง 4) IFN-alpha ตามด้วย sorafenib 5) sunitinib ตามด้วย everolimus 
6) bevacizumab ร่วมกับ IFN-alpha ตามด้วย everolimus โดยเปรียบเทียบกับการรักษา
ประคับประคอง การศึกษาใช้แบบจำาลอง  Markov โดยตัวแปรที่ใช้ในแบบจำาลองในส่วน
ผลลัพธ์จากยาได้จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและการวิเคราะห์เชิงอภิมาน 
สำาหรับคุณภาพชีวิตของผู้ป่วยได้จากการสัมภาษณ์ด้วยแบบสอบถาม EQ-5D และข้อมูล
ต้นทุนได้จากการวิเคราะห์ฐานข้อมูลของสำานักงานกลางสารสนเทศบริการสุขภาพ 
(สกส.) และราคายาที่ทางบริษัทยาเอกชนเสนอต่อคณะอนุกรรมการพัฒนาบัญชียาหลัก
แห่งชาติ กรณีไม่ได้เสนอจะใช้ราคาอ้างอิงจัดซื้อปกติจากศูนย์ข้อมูลข่าวสารด้านเวชภัณฑ์ 
กระทรวงสาธารณสุข ส่วนต้นทุนทางตรงที่ไม่ใช่ทางการแพทย์ได้จากการสัมภาษณ์ผู้ป่วย  
ต้นทุนที่เกิดขึ้นในอดีตจะถูกปรับให้เป็นมูลค่าในปี พ.ศ. 2554 ด้วยดัชนีราคาผู้บริโภค 
ทั้งนี้มูลค่าของต้นทุนและผลลัพธ์ในอนาคตถูกปรับให้เป็นค่าปัจจุบันโดยใช้อัตราลดร้อย
ละ 3 และทำาการวิเคราะห์ความไวของผลลัพธ์ด้วยวิธี probabilistic sensitivity analysis      
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ผลก�รศึกษ�: ต้นทุนตลอดชีพของการรักษาด้วยยา IFN-alpha เป็น first-line therapy เพียง
อย่างเดียว มีต้นทุนตำ่าที่สุด อย่างไรก็ตามทางเลือกนี้เป็นทางเลือกที่มีปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้นน้อยที่สุด
เช่นเดียวกัน ซึ่งทางเลือกที่ให้การรักษาด้วยยา everolimus เป็น second-line therapy ภายหลัง
จากการรักษาด้วยยา sunitinib จะเป็นทางเลือกที่เพิ่มปีสุขภาวะที่มากที่สุด หากการตัดสินใจอยู่บน
พื้นฐานความเต็มใจจ่ายต่อปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้นเท่ากับ 120,000 บาท การรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งไต
ชนิด ccRCC ระยะแพร่กระจายด้วยยาไม่มีความคุ้มค่า อย่างไรก็ตามโรคนี้เป็นโรคที่มีผู้ป่วยเป็น
จำานวนน้อย ดังนั้นผลกระทบด้านงบประมาณจึงมีมูลค่าที่ไม่สูงมากนัก ประมาณ 19 ล้านบาทต่อ
ปี 216 ล้านบาทต่อปี และ 132 ล้านบาทต่อปี สำาหรับการรักษาด้วยยา IFN-alpha, bevacizumab 
ร่วมกับ IFN-alpha และ sunitinib เป็น first-line therapy เพียงอย่างเดียวตามลำาดับ หากเพิ่ม
การรักษาด้วย second-line therapy จะเพิ่มภาระงบประมาณจำานวน 44 ล้านบาทต่อปี ในกรณี
รักษาด้วยยา sorafenib และ 30 ล้านบาทต่อปีในกรณีรักษาด้วยยา everolimus อย่างไรก็ตามหาก
มีการลดราคายาทุกตัวลงมาประมาณร้อยละ 87-98 ของราคาเดิมจะเป็นราคายาที่รัฐบาลสามารถ
ตัดสินใจเลือกใช้เทคโนโลยีนี้ได้ที่ระดับความเต็มใจจ่ายต่อปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้นเท่ากับ 120,000 บาท 
โดยการตัดสินใจเลือกทางเลือกที่ให้การรักษาด้วยยา everolimus เป็น second-line therapy ภาย
หลังจากการรักษาด้วยยา sunitinib เป็น first-line therapy จะเป็นการตัดสินใจที่ดีที่สุด

สรุปผลก�รศึกษ�: ณ ราคายาปัจจุบัน การรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC ระยะแพร่กระจาย
ไม่มีความคุ้มค่าเมื่อเปรียบเทียบกับการรักษาประคับประคองหากผู้กำาหนดนโยบายยินดีจ่ายที่ 
120,000 บาทต่อปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้น และถึงแม้ว่าการรักษาด้วยยา IFN-alpha เป็น first-line 
therapy เพียงอย่างเดียว จะเป็นทางเลือกที่มีอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่มที่ตำ่าที่สุด แต่
จากการประชุมผู้เชี่ยวชาญเพื่อพิจารณาข้อมูลที่ใช้ในการศึกษาและข้อเสนอแนะเชิงนโยบาย ไม่แนะ
นำาให้เลือกรักษาด้วยยา IFN-alpha เนื่องจากปัจจุบันไม่มีการใช้ในทางปฏิบัติประกอบกับมีอาการ
ไม่พึงประสงค์หลายประการ อีกทั้งจากการศึกษาได้แสดงให้เห็นว่าหากราคายาลดลงทุกๆ ตัว การ
รักษาด้วยยา everolimus (96 บาทต่อเม็ด) เป็น second-line therapy ภายหลังจากการรักษา
ด้วยยา sunitinib (33 บาทต่อแคปซูล) เป็น first-line therapy จะเป็นทางเลือกที่มีความคุ้มค่าที่
สุดและจะสามารถยืดชีวิตผู้ป่วยได้ประมาณ 1.5 ปีต่อราย ด้วยงบประมาณ 7 ล้านบาทต่อปี ดังนั้น
หากมีการต่อรองราคายา จะสามารถเพิ่มจำานวนผู้ป่วยที่เข้าถึงยาได้มากขึ้น

คำ�สำ�คัญ: ต้นทุนอรรถประโยชน์, มะเร็งไต, แบบจำาลอง markov, IFN-alpha, bevacizumab, 
sunitinib, sorafenib, everolimus 
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Abstract

Introduction: The development of new technology to treat patients with metastatic 
renal cell carcinoma has resulted in promising outcomes in terms of extending 
life and improving quality of life. In Thailand, where health resources are limited, 
an economic evaluation of such technology would provide useful information for 
pricing and reimbursement decision-making in the benefit packages of Thai public 
health insurance schemes. Access to these new and expensive drugs would be 
increased if they were included in the packages.

Objectives: to assess the value for money and budget implication of providing 
treatment for metastatic clear cell renal cell carcinoma (ccRCC) patients, using 
both providers’ and societal perspectives.

Methods: This is a cost-utility analysis using a Markov model to simulate the costs 
and outcomes of treatment for metastatic renal cell carcinoma patients. Choices 
of treatment for first-line therapy and second-line therapy (after the first-line therapy 
has failed) are 1) IFN-alpha followed by palliative care, 2) bevacizumab plus 
IFN-alpha followed by palliative care, 3) sunitinib followed by palliative care, 
4) IFN-alpha followed by sorafenib, 5) sunitinib followed by everolimus, and 
6) bevacizumab plus IFN-alpha followed by everolimus compared to palliative care. 
A systematic review and meta-analysis, where available, was used to determine 
the efficacy of the drugs. The utility of metastatic renal cell carcinoma patients was 
retrieved from a cross-sectional survey using a structured questionnaire that 
employed EQ-5D as a measure of health outcomes. The service costs and 
related household  expenses  were  based on the Thai setting. When the 
quoted price submitted by pharmaceutical companies to the Subcommittee for 
Development of the National List of Essential Medicines was not available, the 
reference price from the database of the Drugs and Medical Supplies Information 
Center was used. The costs of palliative treatment for renal cell carcinoma patients 
were obtained from the Central office for Healthcare Information. For the direct 
non-medical costs, we obtained these from the survey with patients. All costs 
were adjusted to 2011 values by using the general consumer price index. Lifetime 
time horizon was applied, with both costs and outcomes discounted at 3%, as 
recommended by the guidelines of economic evaluation in Thailand. The probabilistic 
sensitivity analysis was conducted to examine the uncertainty of input parameters 
used in this model.
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Results: The study showed that the lifetime cost of treating ccRCC patients with 
IFN-alpha as the first-line therapy provided the lowest cost but also the lowest 
outcome gained. The choice of treatment with sunitinib followed by everolimus yielded 
the highest quality-adjusted life-year (QALY) gained. However, none of the treatments 
are cost-effective compared to palliative care when using a ceiling threshold set 
at 120,000 Thai baht per QALY gained. The budget impact of this technology is 
relatively low as it is considered to be a rare disease in Thailand. The budget 
impacts of treatment with IFN-alpha, bevacizumab plus IFN-alpha, and sunitinib were 
estimated to be 19, 216 and 132 million baht per year, respectively. It was also 
shown that providing second-line therapy yielded a much higher cost per QALY 
gained compared with providing only the first-line therapy, with budget impacts of 
44 and 30 million baht per year when adding sorafenib and everolimus, repectively. 
The drug prices need to be reduced by 87-98% in order for this technology to be 
cost-effective at the current threshold. 
 
Conclusions: Given the current ceiling threshold, providing treatment at the current 
price for metastatic ccRCC patients is not cost-effective compared to palliative care. 
Although the choice of treatment with IFN-alpha as the first-line therapy presented 
the highest value for money, this treatment is not widely used by Thai clinicians 
because of its adverse effects and its more demanding administration requirements. 
The threshold analysis on drug prices showed that sunitinib followed by everolimus 
gave the best value for money when the prices were reduced to 33 baht per capsule 
and 96 baht per tablet, respectively. With a budget impact of 7 million baht per year, 
the average number of life years extended was one and a half years. A successful 
price negotiation with pharmaceutical companies would allow more patients to be 
able to access these expensive drugs.  
  
Keywords: cost-utility analysis, renal cell carcinoma, Markov model, IFN-alpha, 
bevacizumab, sunitinib, sorafenib, everolimus
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1. บทนำ�

 Renal cell carcinoma (RCC) จัดเป็นมะเร็งที่พบมากที่สุดประมาณร้อยละ 
85-90 ของผู้ป่วยมะเร็งไต(1) ซึ่งจำาแนกได้เป็น 3 subtype ตามการวินิจฉัยลักษณะทาง
พยาธิสภาพ (histological diagnosis) คือ 1) clear cell renal cell carcinoma (ccRCC) 
2) papillary renal cell carcinoma (pRCC) และ 3) chromophobe renal cell carcinoma 
(chRCC) แต่ละ subtype จะมีสาเหตุการเกิดที่แตกต่างกันออกไป ดังรายละเอียดใน
ภาคผนวก ก โดย ccRCC เป็น subtype ที่พบมากที่สุดเมื่อเปรียบเทียบกับ subtype 
อื่นๆ อาการของโรคที่สำาคัญได้แก่ ปวดบริเวณบั้นเอว (flank pain) ปัสสาวะเป็นเลือด 
(haematuria) คลำาได้ก้อนที่บริเวณช่องท้อง (palpable abdominal mass) อาการที่เกิด
จากการลุกลามของโรค (paraneoplastic syndrome) เช่น ปวดกระดูกหรือไอเรื้อรัง 
อย่างไรก็ตามผู้ป่วยหลายรายมักไม่แสดงอาการจนกระทั่งภาวะของโรคได้ดำาเนินไป
ถึงระยะหลังแล้ว และผู้ป่วยมากกว่าร้อยละ 50 มีอาการที่ไม่เฉพาะเจาะจง โดยปัจจัย
เสี่ยงของการเกิดโรค เช่น การสูบบุหรี่ การรับประทานยาแก้ปวดติดต่อกันเป็นระยะ
เวลานาน ภาวะอ้วน โรคความดันโลหิตสูง โรคเกี่ยวกับความผิดปกติของยีน เช่น โรค 
von Hippel-Lindau หรือ hereditary papillary renal cell carcinoma(1, 2)

 จากสถิติของประเทศสหรัฐอเมริกา RCC พบมากเป็นอันดับที่ 7 ในเพศชาย 
และอันดับที่ 12 ในเพศหญิง โดยคิดเป็นร้อยละ 2.6 ของมะเร็งทั้งหมด(3) ในสหราช
อาณาจักร อุบัติการณ์ของโรคมะเร็งไตในผู้ชายสูงกว่าผู้หญิงและมีแนวโน้มเพิ่มสูงขึ้น โดย
อุบัติการณ์ของโรคมะเร็งไตในผู้ชายเพิ่มสูงขึ้นจาก 7.1 ต่อแสนประชากรในปีพ.ศ. 2518 
เป็น 12.8 ต่อแสนประชากรในปีพ.ศ. 2547 ส่วนในผู้หญิงเพิ่มจาก 3.2 เป็น 6.5 ต่อแสน
ประชากรในปีเดียวกัน(4) สำาหรับประเทศไทยยังไม่มีการศึกษาอุบัติการณ์ของมะเร็งไต
อย่างชัดเจน แต่จากรายงานทะเบียนมะเร็งระดับโรงพยาบาลของสถาบันมะเร็งแห่งชาติ
ปีพ.ศ. 2544-2546 พบว่า สัดส่วนของผู้ป่วยมะเร็งไตมีรายงานน้อยเมื่อเทียบกับมะเร็ง
ชนิดอื่นๆ (ร้อยละ 0.85) และ RCC เป็นชนิดที่พบมากที่สุดเช่นเดียวกับต่างประเทศ คิด
เป็นร้อยละ 66.67 ของผู้ป่วยมะเร็งไตทั้งหมด ซึ่งผู้ป่วยมะเร็งไตส่วนใหญ่มีอายุประมาณ 
45 ปีขึ้นไป และพบในเพศชายมากกว่าเพศหญิง แม้ว่าอัตราการเกิด RCC จะค่อนข้างตำ่า
เมื่อเปรียบเทียบกับมะเร็งชนิดอื่นๆ (ร้อยละ 0.38 ของมะเร็งทั้งหมด)(5) จากการรายงาน
ผ่านระบบลงทะเบียนของสถาบันมะเร็งแห่งชาติพบว่า โรคมะเร็งไตชนิด RCC มีแนวโน้ม
เพิ่มสูงขึ้น โดยพบผู้ป่วย 2, 3 และ 8 รายในปีพ.ศ. 2550, พ.ศ. 2551 และ พ.ศ. 2552 
ตามลำาดับ(6-8) ซึ่งสังเกตได้ว่ามะเร็งชนิดนี้พบได้น้อย (rare disease) ในประเทศไทยเมื่อ
เปรียบเทียบกับโรคมะเร็งชนิดอื่นๆ 
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“ก�รประเมินต้นทุนอรรถประโยชน์และผลกระทบด้�นงบประม�ณ
ของก�รรักษ�ผู้ป่วยมะเร็งไตชนิด clear cell renal cell carcinoma ระยะแพร่กระจ�ย” 

 ทั้งนี้ไม่พบแนวทางเวชปฏิบัติสำาหรับการวินิจฉัยและดูแลรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็ง
ไตจากแนวทางเวชปฏิบัติการดูแลรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งของสำานักงานหลักประกันสุขภาพ
แห่งชาติ อย่างไรก็ตาม European Association of Urology Guideline Group(1) ได้มี
การจัดทำาแนวเวชปฏิบัติสำาหรับการวินิจฉัยและแนวทางการรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด 
RCC ดังนี้

ก�รวินิจฉัย

 ในปัจจุบันการวินิจฉัยจากอาการแสดงยังค่อนข้างจำากัด เนื่องจากอาการแสดง
ของโรคไม่ชัดเจนและผู้ป่วยหลายรายมักไม่แสดงอาการจนกระทั่งภาวะของโรคดำาเนิน
ไปถึงระยะหลังแล้ว ส่วนมากมักตรวจพบความปกติจากการมารับการรักษาโรคอื่นๆ การ
ตรวจทางห้องปฏิบัติการที่ช่วยวินิจฉัยอาการของผู้ป่วย เช่น serum creatinine, GFR, 
haemoglobin, erythrocyte sedimentation rate, alkaline phosphatase, LDH และ 
serum corrected calcium สำาหรับแนวทางการวินิจฉัยที่ปฏิบัติเป็นสากลคือ

 1. การตรวจทางรังสีวิทยา (radiologic investigations) เช่น ultrasound (US) 
computed tomography (CT) หรือ magnetic resonance image (MRI) โดยการทำา 
CT หรือ MRI มีความเที่ยงตรงมากที่สุดในการวินิจฉัยโรค 
 2. การเจาะตรวจเนื้อไต (renal biopsy) เพื่อระบุระยะและการกระจายของ
มะเร็งก่อนการรักษาด้วยยาที่เป็น systemic therapy
 3. การวินิจฉัยทางพยาธิวิทยา (histologic diagnosis) ส่วนมากจะทำาหลังจาก
การผ่าตัดเอาก้อนมะเร็งออกจากไต หรือหลังจากการทำา biopsy specimen examination 
วิธีนี้จะช่วยให้ทราบ subtype ของ RCC ได้

แนวท�งก�รรักษ�

 แนวทางการรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด RCC แบ่งได้เป็น 2 ประเภทตาม
ระยะของโรคท่ีพิจารณาจาก Tumour Node Metastasis (TNM) classification (ภ�คผนวก ข) 
โดยระยะที่ 1-2 เป็นระยะที่มะเร็งยังไม่มีการแพร่กระจาย ส่วนระยะที่ 3-4 เป็นการบ่งบอก
ถึงการแพร่กระจายของมะเร็งไปยังอวัยวะอื่นๆ

 1) การรักษาในระยะท่ีมะเร็งยังไม่แพร่กระจาย (localised renal cell carcinoma) 
ได้แก่ การผ่าตัด เช่น การผ่าตัดแบบ nephron-sparing surgery1  การผ่าตัดแบบ     
tumour nephrectomy2  การผ่าตัดผ่านกล้อง (laparoscopic surgery) และการรักษา 

1เป็นการผ่าตัดเอาเฉพาะชิ้นเนื้อบางส่วนออก ซึ่งไม่แนะนำาในผู้ป่วยโรคมะเร็งที่อยู่ในระยะลุกลาม
2เป็นการผ่าตัดเอาเนื้องอกที่ไตออก ซึ่งวิธีนี้จะได้ผลเฉพาะในกรณีที่สามารถผ่าตัดก้อนเนื้อออกได้ทั้งหมด
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ด้วยทางเลือกอื่นแทนการผ่าตัด เช่น การจี้ด้วยคลื่นความถี่วิทยุ (percutaneous radio-
therapy ablation) การบำาบัดด้วยความเย็น (cryoablation) และการใช้ความร้อนจาก
คลื่นไมโครเวฟในการรักษา (microwave ablation) เป็นต้น

 2) การรักษาในระยะที่มะเร็งมีการแพร่กระจายไปยังอวัยวะอื่นแล้ว (metastatic 
renal cell carcinoma หรือ mRCC) เนื่องจาก RCC พัฒนามาจาก proximal tubules 
ซึ่งมีระดับ multidrug-resistance protein เช่น P-glucoprotein สูง ทำาให้เกิดการดื้อ
ต่อยาเคมีบำาบัด (chemotherapy) เกือบทั้งหมด การใช้ยาเคมีบำาบัดในการรักษาจึงไม่
ค่อยได้ประโยชน์ชัดเจน ไม่ว่าจะเป็นการให้แบบยาเดี่ยว (monotherapy) หรือให้รวมกัน
หลายชนิด (combination therapy) ดังนั้นการรักษาด้วยเคมีบำาบัดจึงไม่แนะนำาสำาหรับผู้
ป่วย mRCC การผ่าตัดเอาก้อนมะเร็งปฐมภูมิที่ไตออกเป็นอีกทางเลือกหนึ่งในการรักษา
ประคับประคอง (palliative care) และอาจพิจารณาให้การรักษาด้วยยาร่วมด้วย ปัจจุบัน
การศึกษาที่เกี่ยวกับการรักษาด้วยยาในผู้ป่วย mRCC โดยมากเป็นผู้ป่วยโรคมะเร็งไต
ชนิด clear cell RCC ดังนั้น ในการศึกษานี้ mRCC จะหมายถึงผู้ป่วย ccRCC ที่มีการ
แพร่กระจายของมะเร็ง ปัจจุบันแนวทางการรักษาด้วยยาในผู้ป่วย mRCC ที่ได้รับความ
นิยมและได้รับการยอมรับในประเทศไทยคือแนวทางจาก European Association of 
Urology (EAU) recommendation ปีค.ศ. 2010 ซึ่งได้แนะนำาการรักษาผู้ป่วย mRCC 
ดังต�ร�งที่ 1 ซึ่งการรักษาด้วย first-line therapy จะพิจารณาความเสี่ยงจากเกณฑ์ 
Memorial Sloan-Kettering Cancer Center (MSKCC) หรือ Motzer criteria 
(ต�ร�งที่ 2) ส่วนการรักษาด้วย second-line therapy จะพิจารณาจากการรักษาด้วยยา
ก่อนหน้า รายละเอียดของการรักษาผู้ป่วย mRCC ด้วยยามีดังนี้

2.1) การรักษาด้วย immunotherapy

 2.1.1) Interferon-alpha (IFN-alpha) monotherapy หรือให้ร่วมกับ 
bevacizumab
 จากการศึกษาแบบสุ่มหลายการศึกษา พบว่าผู้ป่วย mRCC ที่ได้รับการรักษา
ด้วย IFN-alpha มีอัตราการอยู่รอดมากกว่าผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วย hormonal 
therapy โดย IFN-alpha มี response rate ประมาณร้อยละ 6-15 ลดความเสี่ยงของ 
tumour progression ได้ร้อยละ 25 และสามารถยืดชีวิตได้ประมาณ 3-5 เดือน(9-11) และ
พบว่า IFN-alpha ให้ประสิทธิภาพที่ดีเฉพาะกับผู้ป่วย mRCC ที่มี clear cell histology มี
เกณฑ์ MSKCC criteria อยู่ในเกณฑ์ที่ดีและมี lung metastases เท่านั้น(10) อย่างไรก็ตาม
การรักษาด้วย IFN-alpha ร่วมกับ bevacizumab เป็น first-line therapy พบว่าให้ overall 
response rate ร้อยละ 31 และ median progression-free survival 10.2 เดือน ขณะ
ที่ IFN-alpha monotherapy ให้ overall response rate ร้อยละ 13 และ median
 progression-free survival 5.4 เดือน(12) ดังนั้นจึงมีคำาแนะนำาให้ใช IFN-alpha ร่วมกับ 
bevacizumab 
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แทน IFN-alpha monotherapy โดยขนาดยาสำาหรับการรักษา mRCC โดยให้ร่วมกับ 
bevacizumab คือ IFN-alpha 9 MIU subcutaneously (subQ) 3 ครั้งต่อสัปดาห์ร่วม
กับ bevacizumab ขนาด 10 mg/kg intravenously (IV) ทุก 2 สัปดาห์(13) รูปแบบยา
ที่มีในประเทศไทย คือ 3 Million International Unit (MIU) ต่อ vial และ 5 MIU ต่อ 
vial(14) ราคาของ IFN-alpha ขนาด 3 MIU ต่อ vial ประมาณ 550 บาทต่อ vial ส่วนราคา
ยาขนาด 5 MIU นั้นไม่พบข้อมูลจากฐานข้อมูลของศูนย์ข้อมูลข่าวสารด้านเวชภัณฑ์ 
กระทรวงสาธารณสุข(15)

ต�ร�งท่ี 1 แนวทางการรักษาด้วยยาในผู้ป่วย mRCC จัดทำาโดย European Association 
of Urology recommendation ปีค.ศ. 2010

IFN ย่อมาจาก interferon, mRCC ย่อมาจาก metastatic renal cell carcinoma, mTOR ย่อมาจาก 

mammalian target of rapamycin และ VEGFR ย่อมาจาก vascular endothelial growth factor 

receptor

ต�ร�งที่ 2 Memorial Sloan-Kettering Cancer Center (MSKCC) criteria 

*Favourable (low) risk = 0 risk factor, intermediate risk = 1-2 risk factors, poor (high) risk = > 3 

risk factors.
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 2.1.2) Interleukin-2 (IL-2) 
 จากการศึกษาในต่างประเทศพบว่า IL-2 มี response rate ประมาณร้อยละ 
7-23(16-18) มีผลข้างเคียงมากกว่า IFN-alpha แต่ตอบสนองต่อเฉพาะ mRCC ชนิด clear 
cell เท่านั้น เช่นเดียวกับ IFN-alpha(10) โดย regimen ของ IL-2 ยังไม่ชัดเจนขึ้นกับกลุ่ม
ผู้ป่วย ขนาดยาที่สูงจะให้ response rate มากกว่าขนาดยาที่ตำ่า (ประมาณร้อยละ 21 
สำาหรับขนาดยาสูง และร้อยละ 11 สำาหรับขนาดยาตำ่า(19)) ดังนั้น high-dose bolus IL-2 
สามารถให้เป็น first-line therapy เฉพาะผู้ป่วย mRCC ที่มี clear-cell histology และ 
prognostic factors ที่อยู่ในเกณฑ์ที่ดี โดยขนาดยาคือ 600,000 หรือ 720,000 IU/kg 
ภายใน 15 นาที intravenous (IV) infusion ทุก 8 ชั่วโมง โดยให้ต่อเนื่องกัน 14 doses 
เป็นเวลา 5 วัน และในกรณีที่ผู้ป่วยมีอาการคงที่หรือตอบสนองต่อการรักษาดี สามารถให้
ยาชำ้าได้ทุก 6 ถึง 12 สัปดาห์(13) อย่างไรก็ตามไม่มีผู้นำา IL-2 เข้ามาจำาหน่ายในประเทศไทย
เนื่องจากไม่ได้รับความนิยมและมีผลข้างเคียงสูง ดังนั้นจึงไม่พบข้อมูลราคายา(15) 

2.2) การรักษาด้วย angiogenesis inhibitor drugs หรือ targeting drugs

 ใน sporadic clear cell RCC ถ้ามีการสะสมของ Hypoxia Indudible Factor 
(HIF) เนื่องจาก von Hippel Landau inactivation จะทำาให้เกิด overexpression ของ 
Vascular Endothelial Growth Factor (VEGF) และ Platelet-derived Growth Factor 
(PDGF) ชึ่งทั้ง 2 factor นี้จะสนับสนุนให้เกิด neo-angiogenesis และกระบวนการนี้จะ
เป็นผลให้เกิดการพัฒนากลายเป็น RCC ต่อไปได้ ในปัจจุบันมี targeting drugs มากมาย
ได้รับการรับรองทั้งในสหรัฐอเมริกาและยุโรปสำาหรับการรักษา mRCC ได้แก่ sorafenib 
(Nexavar®) sunitinib (Sutent®) bevacizumab (Avastin®) pazopanib (Votrient®) 
temsirolimus (Torisel®) everolimus (Afinitor®) โดย pazopanib (Votrient®) และ 
temsirolimus (Torisel®) นั้นยังไม่พบข้อมูลการขึ้นทะเบียนในประเทศไทย (สืบค้นข้อมูล 
ณ วันที่ 18 มกราคม พ.ศ. 2555)(20) จากการศึกษาแบบสุ่มเปรียบเทียบทุกการศึกษาที่ผ่าน
มาที่เปรียบเทียบการรักษาด้วยยากลุ่ม angiogenesis inhibitor drugs เป็น first-line 
therapy กับการรักษาด้วย IFN-alpha monotherapy พบว่าการให้ sunitinib, 
bevacizumab ร่วมกับ IFN-alpha หรือ temsirolimus ให้ผลการรักษาที่ดีกว่าการให้ 
IFN-alpha monotherapy(4) 

 

 2.2.1) Sorafenib (Nexavar®) 
 Sorafenib เป็นยาเม็ดเคลือบฟิล์มสำาหรับรับประทาน ความแรงยา 200 mg ต่อ
เม็ดราคาประมาณ 89,260 บาทต่อ 60 เม็ด(15) จากการศึกษาแบบสุ่มระยะที่ 3 ที่ศึกษา
เปรียบเทียบยา sorafenib กับยาหลอก ในการรักษาผู้ป่วยที่เป็น advance ccRCC         
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หลังจากล้มเหลวจากการรักษาด้วยยากลุ่ม immunotherapy หรือผู้ป่วยที่ไม่เหมาะสมที่
จะได้รับการรักษาด้วยยากลุ่ม immunotherapy(21) พบว่าผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับยา sorafenib 
มี progression-free survival ที่ยาวนานกว่าผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับยาหลอก (5.5 และ 2.8 
เดือน ตามลำาดับ) ขนาดยาสำาหรับรักษา mRCC คือรับประทานขนาด 400 mg วันละ 
2 ครั้ง โดยรับประทานอย่างน้อย 1 ชั่วโมง ก่อนอาหาร หรือ 2 ชั่วโมง หลังอาหาร รับ
ประทานอย่างต่อเนื่องจนกระทั่งเห็นว่าผู้ป่วยไม่ได้รับประโยชน์ใดๆ จากการรักษาหรือจน
กระทั่งผู้ป่วยมีอาการไม่พึงประสงค์ที่ไม่สามารถยอมรับได้(13)

  
 2.2.2) Sunitinib (Sutent®)
 รูปแบบยาที่มีในประเทศไทยคือ 12.5 mg ต่อแคปซูล ราคาประมาณ 35,349 
บาทต่อ 28 แคปซูล(15) จากการศึกษาระยะที่ 3 ที่ศึกษาเกี่ยวกับการรักษาผู้ป่วย mRCC 
ด้วย sunitinib monotherapy เทียบกับการรักษาด้วย IFN-alpha monotherapy เป็น 
first-line therapy(22) พบว่าผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยา sunitinib มี progression-
free survival และ overall survival (11 และ 26.4 เดือน) ที่ยาวนานกว่าผู้ป่วยที่ได้รับ 
IFN-alpha  (5 และ 21.8 เดือน)  อย่างไรก็ตามมีการศึกษาระยะที่ 2 ซึ่งศึกษาเกี่ยวกับ
การรักษาผู้ป่วย mRCC ด้วยยา sunitinib เป็น second-line monotherapy(23) พบว่า
ผู้ป่วยประมาณร้อยละ 40 มี partial response rate และผู้ป่วยประมาณร้อยละ 27 มีภาวะ
ของโรคคงที่มากกว่า 3 เดือน สำาหรับขนาดของยา sunitinib ในการรักษา mRCC เป็น 
first-line therapy คือ รับประทาน 50 mg วันละครั้ง เป็นเวลา 4 สัปดาห์ จากนั้นหยุดยา 
2 สัปดาห์ โดยขนาดยาอาจปรับลดลงในกรณีที่อาจส่งผลต่อความปลอดภัยหรือความทนต่อ
ยาของผู้ป่วยบางราย(13)

 2.2.3) Bevacizumab (Avastin®) 
 รูปแบบยาที่มีในประเทศไทยคือ 100 mg ต่อ 4 ml ต่อ vial ราคาประมาณ 19,583 
บาท ต่อ vial(15) ดังที่ได้กล่าวไว้แล้วในหัวข้อที่ 2.1.1 ว่าแนะนำาให้ใช้ bevacizumab ร่วม
กับ IFN-alpha เป็น first-line therapy ในการรักษา mRCC 

 2.2.4) Everolimus (Afinitor®) 
 รูปแบบยาที่มีในประเทศไทยคือ 5 mg ต่อเม็ด และ 10 mg ต่อเม็ด(14) โดยราคายา
ขนาด 10 mg อยู่ที่ประมาณ 150,870 บาทต่อ 30 เม็ด(15) จากการศึกษาแบบสุ่มระยะที่ 3 ที่มี
การเปรียบเทียบยา everolimus ร่วมกับ best supportive care (BSC) เทียบกับ ยาหลอก
ร่วมกับ BSC ในการรักษาผู้ป่วย mRCC ที่ล้มเหลวจากการรักษาด้วยยา sunitinib หรือ 
sorafenib มาก่อน(24) พบว่าผู้ป่วยที่ได้รับ everolimus ร่วมกับ BSC มี progression-free 
survival ยาวนานกว่าผู้ป่วยที่ได้รับยาหลอกร่วมกับ BSC (4 และ 1.9 เดือน ตามลำาดับ) 
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ทั้งนี้การรักษา mRCC หลังจากล้มเหลวจากการรักษาด้วย sunitinib หรือ sorafenib 
ผู้ป่วยจะได้รับประทานยาขนาด 10 mg วันละครั้ง(13)

 ยาที่กล่าวมาทั้งหมดยังไม่ได้ถูกบรรจุให้อยู่ในบัญชียาหลักแห่งชาติ ดังนั้นผู้ป่วย
เกือบทั้งหมดจึงไม่สามารถเข้าถึงยา เนื่องจากไม่สามารถแบกรับภาระค่าใช้จ่ายของยา
ราคาแพงเหล่านี้ได้ การศึกษาความคุ้มค่า (economic evaluation) ของเทคโนโลยี
ทางการแพทย์มักได้รับความนิยมในการประเมินความคุ้มค่าของยาใหม่เพื่อใช้เป็นข้อมูล
ประกอบการตัดสินใจของผู้กำาหนดนโยบายสาธารณสุข จากการทบทวนวรรณกรรมพบ
ว่ายา sunitinib มีอัตราส่วนต้นทุนอรรถประโยชน์เมื่อเปรียบเทียบกับยา IFN-alpha สูง
กว่าความเต็มใจจ่าย (threshold) ต่อหนึ่งหน่วยปีสุขภาวะที่ National Health Service 
(NHS) ของประเทศอังกฤษกำาหนดถึง 2.5 เท่า (NHS กำาหนดความเต็มใจจ่ายต่อหนึ่ง
หน่วยปีสุขภาวะอยู่ที่ 20,000-30,000 ปอนด์ คิดเป็นเงินไทยประมาณ 1,000,000 ถึง 
1,500,000 บาท) (4) อย่างไรก็ตามยาตัวนี้ได้ถูกบรรจุอยู่ในชุดสิทธิประโยชน์ของประเทศ
อังกฤษ ซึ่งผู้ป่วยสามารถเข้าถึงยา sunitinib ได้ฟรีสำาหรับการรักษา cycle แรก ผ่าน
โครงการ Patient Access Schemes (PAS) นอกจากนี้ประเทศอังกฤษยังมีมาตรการ
ควบคุมราคายาที่เรียกว่า Pharmaceutical Price Regulation Scheme (PPRS) ซึ่ง
เป็นส่วนหนึ่งของการปฏิรูประบบสุขภาพของประเทศอังกฤษ โดยกำาหนดราคายาที่มีสิทธิ
บัตรคุ้มครอง (branded drugs) ที่จัดจำาหน่ายภายในประเทศด้วยระบบ value-based 
pricing ดังนั้นการศึกษาถึงความคุ้มค่าของยาในกลุ่มนี้ภายใต้บริบทของประเทศไทย จะ
เป็นเครื่องมือหนึ่งที่ช่วยให้ผู้บริหารตัดสินใจคัดเลือกหรือไม่คัดเลือกยาเข้าบัญชียาหลัก
แห่งชาติ อีกทั้งสามารถใช้เป็นเครื่องมือในการต่อรองราคายา เพื่อให้เกิดการเข้าถึงยาที่
จำาเป็นอย่างทั่วถึงโดยไม่เป็นปัญหาต่อความมั่นคงด้านการเงินของกองทุนประกันสุขภาพ
ต่างๆ

2. วัตถุประสงค์ก�รศึกษ�

 2.1 ประเมินความคุ้มค่าของการรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด clear cell renal 
cell carcinoma (ccRCC) ระยะแพร่กระจาย ในมุมมองผู้ให้บริการและมุมมองทางสังคม 
เพื่อนำามาเป็นข้อมูลประกอบการตัดสินใจบรรจุหรือไม่บรรจุยาเข้าสู่ในบัญชียาหลักแห่ง
ชาติ
 2.2 ประเมินผลกระทบด้านงบประมาณของการรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด 
ccRCC ระยะแพร่กระจาย
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3. วิธีก�รศึกษ�

3.1 รูปแบบการศึกษา 

 การวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์ (cost-utility analysis) และการวิเคราะห์
ผลกระทบด้านงบประมาณ (budget impact analysis) ในผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC 
ระยะแพร่กระจายเพื่อเปรียบเทียบแนวทางการรักษา 7 ทางเลือก ซึ่งพิจารณาจาก EAU 
guideline ประกอบกับการประชุมผู้เชี่ยวชาญเพื่อกำาหนดกรอบการวิจัย และเป็นยาที่
ได้รับการอนุมัติทะเบียนให้จำาหน่ายในประเทศไทย โดยทางเลือกในการรักษาผู้ป่วยโรค
มะเร็งไตชนิด ccRCC ระยะแพร่กระจาย ที่นำามาประเมินมีดังนี้

3.2 มุมมอง 

 การศึกษานี้ใช้มุมมองผู้ให้บริการและมุมมองทางสังคม(25) ดังนั้นต้นทุนที่นำามา
วิเคราะห์จะรวมต้นทุนทางตรงที่เกี่ยวกับการแพทย์ ได้แก่ ค่ารักษาพยาบาล ค่ายา ใน
กรณีที่ใช้มุมมองผู้ให้บริการ และรวมต้นทุนทางตรงที่ไม่เกี่ยวกับการแพทย์ ได้แก่ ค่าเดิน
ทางมารับการรักษา ค่าอาหาร ค่าที่พัก ค่าใช้จ่ายอื่นๆ ที่เกี่ยวข้องกับโรค เป็นต้น ในกรณี
ที่พิจารณามุมมองทางสังคม

3.3 กรอบเวลาที่ใช้ในแบบจำาลอง

 การวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์ จะพิจารณาโดยใช้กรอบเวลาตลอดชีวิต (life 
time) คือกำาหนดให้เหตุการณ์ต่างๆ ในแบบจำาลองวนเวียนไปจนกระทั่งผู้ป่วยทั้งหมดใน
แบบจำาลองเสียชีวิตลง ส่วนการวิเคราะห์ผลกระทบด้านงบประมาณคำานวณด้วยกรอบเวลา
5 ปี
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3.4 อัตราการปรับลด

 การศึกษานี้มีกรอบเวลาในการประเมินมากกว่า 1 ปี ต้นทุนและผลลัพธ์ที่เกิดขึ้น
ในอนาคตที่ช่วงเวลาแตกต่างกันได้ถูกปรับค่าให้เป็นมูลค่าปัจจุบัน (ปี พ.ศ. 2554) โดยใช้
อัตราลด (discounting rate) ร้อยละ 3(25) สำาหรับการวิเคราะห์ต้นทุนอรรถประโยชน์ แต่
กรณีการวิเคราะห์ผลกระทบด้านงบประมาณจะไม่มีการปรับลดมูลค่า สูตรคำานวณอัตรา
การปรับลดมีดังนี้

3.5 การพัฒนาแบบจำาลอง
 
 การศึกษาน้ีใช้แบบจำาลอง Markov โดยโครงสร้างแบบจำาลองประกอบด้วยสถานะ
ทางสุขภาพ (health state) 3 สถานะคือ ผู้ป่วยไม่มีการดำาเนินไปของโรคหรืออยู่รอด
โดยโรคสงบ (progression-free) ผู้ป่วยมีการดำาเนินไปของโรค (progressive) และเสีย
ชีวิต (death) โดยจำาลองเหตุการณ์เริ่มต้นจากผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC มีการแพร่
กระจายของมะเร็ง และกำาหนดให้แบบจำาลองมีระยะเวลาต่อรอบ (cycle) ของการเปลี่ยน
สถานะทางสุขภาพเป็นระยะเวลา 6 สัปดาห์ ดังรูปที่ 1

 

รูปท่ี 1 แบบจำาลองการดำาเนินไปของผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด clear cell renal cell carcinoma 
ระยะแพร่กระจาย
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3.6 ตัวแปรที่ใช้ในแบบจำ�ลอง 

 ผลลัพธ์ท�งสุขภ�พ

 การศึกษานี้วัดผลลัพธ์ทางสุขภาพในรูปของ 1) ประสิทธิผลของยาโดยคำานวณ
จากการอยู่รอดโดยโรคสงบ (progression-free survival หรือ PFS) และ การอยู่รอด
ชีวิตโดยรวม (overall survival หรือ OS) และ 2) คุณภาพชีวิต ซึ่งได้จากการทบทวน
วรรณกรรมอย่างเป็นระบบ (systematic review) และวิเคราะห์อภิมาน (meta-analysis) 

 จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบโดยใช้ฐานข้อมูลอิเล็กทรอนิกส์ 
Pubmed ในวันที่ 27 มีนาคม พ.ศ. 2555 ด้วยคำาสำาคัญในการสืบค้นดังต�ร�งที่ 3 พบ
บทคัดย่องานวิจัยที่เกี่ยวข้องจนถึงวันที่ทำาการสืบค้น ทั้งหมดจำานวน 151 เรื่อง และ
ทำาการคัดเลือกโดยประเมินจากชื่อเรื่องและบทคัดย่อที่มีความเกี่ยวข้องตามเกณฑ์คัดเข้า 
(inclusion criteria) และเกณฑ์คัดออก (exclusion criteria) สามารถคัดเลือกบทคัดย่อที่
ไม่เกี่ยวข้องได้ 132 เรื่อง เหลืองานวิจัย 19 เรื่องที่เกี่ยวข้องตามเกณฑ์คัดเข้าและเกณฑ์
คัดออกดังนี้

 เกณฑ์คัดเข้�
 1) ประเภทของการศึกษา: Randomized controlled trials (RCTs)
 2) ประเภทของกลุ่มประชากร: คนที่เป็นโรคมะเร็งไตชนิด renal cell 
    carcinoma ระยะแพร่กระจาย

 เกณฑ์คัดออก 
 1) งานวิจัยไม่มีรายงานการวิจัยฉบับสมบูรณ์
 2) งานวิจัยไม่มีรายงานฉบับสมบูรณ์เป็นภาษาอังกฤษ
 3) งานวิจัยที่ศึกษาเกี่ยวกับโรคมะเร็งไตระยะที่ยังไม่แพร่กระจาย 
 4) งานวิจัยไม่มีการศึกษาของยาที่กำาหนดโดยนักวิจัย
 5) ผลลัพธ์ของการศึกษาไม่มีการนำาเสนอ progression-free survival 
    (PFS) overall survival (OS) หรือ ค่าอรรถประโยชน์ (utility)
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ต�ร�งที่ 3 คำาสำาคัญที่ใช้ในการสืบค้นจากฐานข้อมูล

 

 

1.

  

Carcinoma renal OR

"Carcinoma, Renal cell" [Mesh] OR

2.

 

 clear cell renal cell carcinoma

"Palliative Care" [Mesh]

 

OR

"Palliative treatment" [All Fields]

 

OR

"everolimus" [Supplementary Concept] OR

"everolimus" [All Fields]

 

OR

"sunitinib" [Supplementary Concept] OR

"sunitinib" [All Fields]

 

OR

"sorafenib" [Supplementary Concept] OR

"sorafenib" [All Fields] OR

"bevacizumab" [Supplementary Concept] OR

"bevacizumab" [All Fields] OR

"interferon-alpha" [Supplementary Concept] OR

"Interferon-alpha" [All Fields] OR

Limits: Randomized Controlled Trial, English language 1 AND 2
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รูปที่ 2 การคัดกรองวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ

 นักวิจัยได้ทำาการคำานวณเพื่อหาฟังก์ชันการอยู่รอด (survival function) ของ
ยาแต่ละชนิด แบ่งเป็นฟังก์ชันการอยู่รอดโดยโรคสงบ (progression-free survival) และ
ฟังก์ชันการอยู่รอดชีวิตโดยรวม (overall survival) โดยใช้สูตรการคำานวณฟังก์ชันการอยู่
รอดคือ S(t)  = exp(-lt^g) โดยที่ t คือ เวลา, l คือ ค่า lambda, และ g คือ ค่า gamma 
และค่า lambda และ gamma คำานวณจากสูตร

   lambda (l) = 1/ (exp(intercept))^ (1/exp(log_scale))

    gamma (g) = 1/exp(log_scale)

   

 เมื่อพิจารณานิพนธ์ต้นฉบับของงานวิจัยจำานวน 19 ฉบับดังกล่าว คัดเลือกงาน
วิจัยตามเกณฑ์คัดเข้าและเกณฑ์คัดออกอีกครั้ง พบงานวิจัยที่ไม่เกี่ยวข้องอีก 6 เรื่อง เหลือ
นิพนธ์ต้นฉบับทั้งสิ้น 13 เรื่องแบ่งเป็นการศึกษาที่เป็นการรักษาด้วย first-line therapy 
จำานวน 6 เรื่อง การศึกษาที่เป็นการรักษาด้วย second-line therapy จำานวน 4 เรื่อง
และการศึกษาด้านคุณภาพชีวิตจำานวน 3 เรื่อง จากนั้นจะทำาการวิเคราะห์อภิมานในกรณี
ที่มีการศึกษามากกว่า 1 เรื่อง ขั้นตอนการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบแสดงดังรูป
ที่ 2 และผลการทบทวนวรรณกรรมดังกล่าวแสดงดังภ�คผนวก ค 



โครงก�รประเมินเทคโนโลยีและนโยบ�ยด้�นสุขภ�พ 

13

 โดยพารามิเตอร์ที่ใช้ในสมการการอยู่รอดของยาแต่ละชนิด (ค่า intercept และ
ค่า log_scale) แสดงดังต�ร�งที่ 4 ได้จากการคำานวณย้อนกลับด้วยข้อมูลความน่าจะเป็น
ในการอยู่รอด (probability of survival) ในแต่ละช่วงเวลาจาก Kaplan-Meier graph 
และจำานวนผู้ป่วยที่มีความเสี่ยง (number of patients at risk) ณ เวลานั้นๆ จากการ
ศึกษาได้จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบ โดยใช้โปรแกรม R (รายละเอียดการ
คำานวณเพิ่มเติมที่ Hoyle, M. และ Henley, W.)(26) สำาหรับความน่าจะเป็นของการตาย
ราย 6 สัปดาห์ของผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาประคับประคอง เป็นการคำานวณจากสมการดังนี้
 
   r = -[ln(1-p)]/t

   p = 1-exp(-rt)

โดยที่ r คือ อัตรา (rate); p คือ ความน่าจะเป็น (probability); และ t คือเวลา

 ค่�อรรถประโยชน์

 ค่าอรรถประโยชน์ที่ใช้ในการศึกษานี้ได้จากการสัมภาษณ์ผู้ป่วยโรคมะเร็งไต
ระยะแพร่กระจายแบบภาคตัดขวาง โดยใช้เครื่องมือมาตรฐานในการประเมินคุณภาพชีวิต
คือ EQ-5D ฉบับภาษาไทย ซึ่งได้รับอนุญาตจากผู้พัฒนาแบบสอบถามคือ The EuroQoL 
Group ผ่านการลงทะเบียนที่ www.euroqol.org โดยกลุ่มประชากรที่ศึกษาคือ ผู้ป่วย
มะเร็งไตระยะแพร่กระจายทั้งที่ได้รับยาหรือไม่ได้รับยา ซึ่งเกณฑ์การคัดเลือกอาสาสมัคร
คือ เป็นผู้ป่วยมะเร็งไตระยะแพร่กระจายที่มีอายุตั้งแต่ 18 ถึง 80 ปี สำาหรับเกณฑ์การ
คัดอาสาสมัครออกคือ หญิงตั้งครรภ์ หรือผู้ที่ไม่สามารถตอบแบบสอบถาม EQ-5D ด้วย
ตนเองได้ สำาหรับการคำานวณขนาดตัวอย่างนี้มีที่มาจากสูตร(27) 

 

 โดยกำาหนดค่าระดับนัยสำาคัญ (level of significant หรือ   ) เท่ากับ 0.05 แบบ 
two-tailed test ดังนั้น         มีค่าเท่ากับ 1.96 และค่าขนาดของอิทธิพล (effect size 
หรือ  ) เท่ากับ 0.10 และจากการทบทวนวรรณกรรมพบการศึกษา 1 เรื่อง(28) ที่ศึกษา
ถึงคุณภาพชีวิตของผู้ป่วย ccRCC ระยะแพร่กระจายที่ได้รับยาด้วยแบบสอบถาม EQ-5D 
และระบุส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน (standard deviation หรือ   ) เท่ากับ 0.24 ถึง 0.25 
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 ต้นทุนและก�รใช้ทรัพย�กร
 
 ข้อมูลต้นทุนทางตรงทางการแพทย์ที่ไม่ใช่ค่ายา เช่น ค่าหัตถการ ค่าบริการทาง
การแพทย์      ได้จากการวิเคราะห์ฐานข้อมูลของสำานักงานกลางสารสนเทศบริการสุขภาพ 
โดยวิเคราะห์ค่าใช้จ่ายของผู้ป่วยมะเร็งไตที่มารับบริการในปี พ.ศ. 2551-2553 ปรับให้เป็น
ค่าต้นทุนด้วยค่าเฉลี่ยของอัตราส่วนต้นทุน-มูลค่าเรียกเก็บ (ratio of cost to charge) 
ในกลุ่มโรงเรียนแพทย์เท่ากับ 1.12(30) และปรับให้เป็นมูลค่าในปี พ.ศ. 2554 ด้วยดัชนี
ราคาผู้บริโภค (consumer price index)(31) ส่วนราคายาที่ใช้ในการศึกษานี้ ได้จากการ
เสนอราคายาโดยบริษัทยาต่อคณะอนุกรรมการพัฒนาบัญชียาหลักแห่ งชาติ
กรณีไม่ได้เสนอได้ใช้ราคาอ้างอิงจัดซื้อปกติจากศูนย์ข้อมูลข่าวสารด้านเวชภัณฑ์
กระทรวงสาธารณสุข(15) สำาหรับต้นทุนทางตรงที่ไม่ใช่ทางการแพทย์ จำานวนและระยะเวลา
ในการมารับบริการของทั้งผู้ป่วยและญาติได้จากการสัมภาษณ์ผู้ป่วยเช่นเดียวกันกับข้อ
มูลอรรถประโยชน์ รายละเอียดของแบบสอบถามดังภ�คผนวก จ โดยรายได้เฉลี่ยต่อ
เดือนของญาติใช้การคำานวณจากการสำารวจภาวะการทำางานของประชากร3  มีค่าเท่ากับ 
9,934.95 บาท สำาหรับราคายาต่อคอร์ส (หรือต่อ 6 สัปดาห์) คำานวณจากยา IFN-alpha 
ขนาด 9 MIU จำานวน 3 ครั้งต่อสัปดาห์ ยา bevacizumab ขนาด 10 mg/kg4  ทุกๆ 2 
สัปดาห์ ยา sunitinib ขนาดยาวันละ 50 mg เป็นเวลา 4 สัปดาห์และหยุดยา 2 สัปดาห์ 
ยา sorafenib ขนาดยาวันละ 800 mg และยา everolimus ขนาดยาวันละ 10 mg ราย
ละเอียดต้นทุนและการใช้ทรัพยากรแสดงดังต�ร�งที่ 4

  จากการคำานวณโดยใช้สูตรดังกล่าว พบว่าจะต้องใช้กลุ่มตัวอย่างอย่างน้อย 22 
ถึง 24 คนต่อกลุ่ม แต่เนื่องจากผู้ป่วยโรคมะเร็งไตระยะแพร่กระจายมีจำานวนค่อนข้าง
น้อย ดังนั้นจึงทำาการเก็บข้อมูลจากโรงพยาบาลมหาวิทยาลัย 3 แห่ง คือ โรงพยาบาล
ศิริราช โรงพยาบาลรามาธิบดี และโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ เพื่อให้สามารถเก็บข้อมูลได้
ในระยะเวลาที่กำาหนด (โดยประมาณ 1 เดือน) ซึ่งนักวิจัยได้รับอนุญาตจากคณะกรรมการ
จริยธรรมการวิจัยในคน จากคณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล คณะแพทยศาสตร์โรง
พยาบาลรามาธิบดี และคณะแพทยศาสตร์ จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย รายละเอียดแสดง
ดังภ�คผนวก ง นักวิจัยได้ดำาเนินการสัมภาษณ์ผู้ป่วยจำานวนทั้งสิ้น 24 ราย ภายในระยะ
เวลาที่กำาหนด ประกอบด้วยผู้ป่วยจากโรงพยาบาลศิริราชจำานวน 8 ราย จากโรงพยาบาล
รามาธิบดีจำานวน 7 ราย และจากโรงพยาบาลจุฬาลงกรณ์ 9 ราย จากนั้นนำา EQ-5D 
profile ที่ได้จากการสัมภาษณ์ผู้ป่วยมาคำานวณหาค่าอรรถประโยชน์โดยใช้ EQ-5D index 
ที่ได้จากการวัดจากประชากรไทยจำานวน 1,409 ราย(29) และคำานวณค่าอรรถประโยชน์
จำาแนกตามสภาวะของการรักษาและการดำาเนินไปของโรคดังต�ร�งที่ 4

  3 สำานักงานสถิติแห่งชาติ กระทรวงเทคโนโลยีสารสนเทศและการสื่อสาร
  4 การคำานวณขนาดยา bevacizumab ในการศึกษานี้กำาหนดให้ผู้ป่วยมีน้ำาหนัก 50 กิโลกรัม
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ต�ร�งที่ 4 ตัวแปรที่ใช้ในการศึกษา

 
( ) 

1.

  
 (median survival time)

 

 

6.3 (0.64)  ( 32) 

1.1 

 

(progression free survival) 

 

 First-line therapy

 

 intercept

 

 IFN-alpha 2.11 

(12,33) 

 log scale  IFN-alpha - 0.01

(12, 33)

 intercept

 

 bevacizumab  IFN-alpha 2. 54 

(12, 33)

 log scale  bevacizumab  - IFN-alpha 0.14

(12, 33)  

 intercept

 

 sunitinib 2.73  ( 34) 

 log scale  sunitinib - 0.11  ( 34) 

 second-line therapy

 

 intercept  sorafenib 1.96  (21) 

 log scale  sorafenib - 0.42  (21) 

 intercept  everolimus 1.93  (35) 

 log scale  everolimus - 0.42  (35) 

1.2  (overall survival) 

 First-line therapy

 intercept  IFN-alpha 3.27 

(36, 37)

 log scale -

-

 IFN-alpha  0.06

(36, 37)

 intercept  bevacizumab  IFN-alp 3.41 

(36, 37)

(36, 37)
 log scale  bevacizumab  IFN-alpha  0.11

 intercept  sunitinib  3 .61   

 log scale  sunitinib - 0.21    

(22)

(22)
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( ) 

 intercept

 

 sorafenib  2.98 (38)

 log scale  sorafenib - 0.39  ( 38) 

 intercept

 

 everolimus 2.97  ( 35) 

 log scale  everolimus - 0.39  ( 35) 

2.

  

2.1 

   IFN-alpha 3 MIU  550  vial  (15) 

 bevacizumab 100 mg/4 ml 18,694 vial  *

 sunitinib 12.5 mg 1,377  *

 sorafenib 200 mg 1,488  *

 everolimus 10 mg 4,700  (15) 

 4 7,612 (10,260)  * * 

2.2 

  

946 (306)

 1,247.38 (483.51)

6 

937.50 (937.50)

 (
) 

1,304.17 (630.88)

43,699 (249)  (39) 

2.3 

6 

3.14 (1.86) 

 6

6.9 (1.74)  

3.40 (1.17)

                )89.1( 61.11                            

 second-line therapy
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*ราคาที่เสนอเข้าบัญชียาหลักแห่งชาติ

**วิเคราะห์ฐานข้อมูลของสำานักงานกลางสารสนเทศบริการสุขภาพ

 

3.7  วิธีวิเคร�ะห์ข้อมูล

 3.7.1 การวิเคราะห์ต้นทุนประสิทธิผล

 การวิเคราะห์ต้นทุนประสิทธิผลเพื่อเปรียบเทียบทางเลือกในการรักษากับการ
รักษาประคับประคอง ใช้สูตรคำานวณดังน้ี อัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพ่ิม (Incremental 
Cost-Effectiveness Ratio หรือ ICER) เท่ากับ

  ต้นทุนของการรักษาด้วยทางเลือกในการรักษา - ต้นทุนของการรักษาประคับประคอง
  ปีสุขภาวะเมื่อรักษาด้วยทางเลือกในการรักษา - ปีสุขภาวะเมื่อรักษาประคับประคอง
  
 3.7. 2 การวิเคราะห์ความไม่แน่นอน

 การศึกษานี้ ใช้การวิ เคราะห์ความไม่แน่นอนแบบอาศัยความน่าจะเป็น 
(Probabilistic Sensitivity Analysis: PSA) ด้วยการทำา Monte Carlo simulation เป็น
จำานวน 1,000 รอบ เพื่อหาโอกาสที่ทางเลือกในการรักษานั้นเป็นทางเลือกที่มีความคุ้มค่า 
ณ ระดับความเต็มใจจ่ายต่อหนึ่งหน่วยปีสุขภาวะ (willingness to pay threshold) ต่างๆ 
และแสดงผลอยู่ในรูปของ cost-effectiveness acceptability curve เพื่อใช้เป็นข้อมูล
พื้นฐานสำาหรับการตัดสินใจ 

 

 
 

( ) 

3.

  0.5509

 

(40) 

 First-line therapy

therapy
 

0.6421 (0.0515)

 second-line 
0.7660 (0.0798)

0.6330 (0.0600)
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 3.7.3. การวิเคราะห์ผลกระทบด้านงบประมาณ

 คำานวณจากความชุกและอุบัติการณ์ของโรคมะเร็งไตชนิด RCC ระยะแพร่กระจาย
กับต้นทุนของการรักษาโรคในแต่ละทางเลือกโดยพิจารณาจากมุมมองผู้ให้บริการ แล้ว
ประมาณภาระงบประมาณ 5 ปีข้างหน้า แต่เนื่องจากไม่มีการรายงานความชุกและอุบัติ
การณ์ของโรคมะเร็งไตชนิด RCC ระยะแพร่กระจาย นักวิจัยจึงพิจารณาข้อมูลจากฐาน
ข้อมูลของสำานักงานกลางสารสนเทศบริการสุขภาพ พบว่าในปี พ.ศ. 2552 มีผู้ป่วยมะเร็ง
ไตชนิด RCC เป็นจำานวน 270 ราย เข้ามารับบริการที่สถานพยาบาล และประมาณครึ่ง
หนึ่งของผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด RCC มีโอกาสพัฒนาไปเป็นระยะแพร่กระจาย(41) ดังนั้น 
ในการคำานวณผลกระทบด้านงบประมาณนี้ ประมาณผู้ป่วยใหม่ที่เป็นโรคมะเร็งไตระยะแพร่
กระจายจำานวน 135 รายต่อปีที่จะสามารถเข้าถึงการรักษาด้วยยา
 

3.8 สมมติฐ�นสำ�คัญ

 - ค่ามัธยฐานของระยะเวลาการอยู่รอดของผู้ป่วยที่ได้รับเฉพาะการรักษาประ 
   คับประคอง (ให้ถือว่าเทียบเท่ากับผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วยยาเคมีบำาบัด) 
   และจะมีอัตราการเสียชีวิตที่เท่าๆ กันทุก 6 สัปดาห์

 - คุณภาพชีวิตของผู้ป่วยขึ้นกับการดำาเนินไปของโรคแต่ไม่ขึ้นกับการบริหารยา
     และไม่ขึ้นกับชนิดของยา
 
 - ประมาณร้อยละ 50 ของผู้ป่วย RCC จะมีการพัฒนาไปเป็นระยะแพร่กระจาย

4. ผลก�รศึกษ� 
  
 4.1. ผลการวิเคราะห์ต้นทุนประสิทธิผลและต้นทุนอรรถประโยชน์

 ต้นทุนตลอดชีพ

 ต้นทุนตลอดชีพของการรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC ระยะแพร่กระจาย
ด้วยยา ตั้งแต่การรักษาจนกระทั่งผู้ป่วยเสียชีวิต หากพิจารณาในมุมมองผู้ให้บริการ พบ
ว่ามีต้นทุนตลอดชีพที่เพิ่มขึ้นจากการรักษาประคับประคอง เป็นจำานวน 154,000 บาท 
1,995,000 บาท และ 1,240,000 บาทต่อราย ในกรณีท่ีให้การรักษาเพียง first-line therapy 
ด้วยยา IFN-alpha, bevacizumab ร่วมกับ IFN-alpha และ sunitinib ตามลำาดับ ใน
ขณะที่ต้นทุนตลอดชีพที่เพิ่มขึ้นจากการรักษาประคับประคองเป็นจำานวน 691,000 บาท 
1,586,000 บาท และ 2,349,000 บาทต่อราย หากพิจารณาให้การรักษา second-line 
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* ได้ปรับตัวเลขให้ใกล้เคียงหลักพัน (1,000)

ต�ร�งที่ 6 ผลการวิเคราะห์ต้นทุนตลอดชีพ ปีชีวิตรวม ปีสุขภาวะรวม ของทางเลือกใน
การรักษา และ อัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่มในมุมมองทางสังคม

* ได้ปรับตัวเลขให้ใกล้เคียงหลักพัน (1,000)

therapy ด้วยยา sorafenib ภายหลังจากการรักษาด้วย IFN-alpha การรักษาด้วยยา 
everolimus ภายหลังจากรักษาด้วย sunitinib และ bevacizumab ร่วมกับ IFN-alpha 
ตามลำาดับ ผลการคำานวณต้นทุนตลอดชีพของแต่ละทางเลือกในการรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็ง
ไตชนิด ccRCC ระยะแพร่กระจายด้วยยาแสดงดังต�ร�งที่ 5 แต่หากพิจารณาในมุมมอง
ทางสังคมจะพบว่าต้นทุนตลอดชีพมีค่าเพิ่มขึ้นเนื่องจากเป็นต้นทุนที่รวมต้นทุนทางตรงที่
ไม่เกี่ยวข้องกับทางการแพทย์ (รายละเอียดดังต�ร�งที่ 6)

ต�ร�งที่ 5 ผลการวิเคราะห์ต้นทุนตลอดชีพ ปีชีวิตรวม ปีสุขภาวะรวม ของทางเลือกใน
การรักษา และ อัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่มในมุมมองผู้ให้บริการ

* * 

* * 
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 ปีชีวิตและปีสุขภ�วะ

 ในการรักษาด้วย first-line therapy หากพิจารณาปีชีวิตที่เพิ่มขึ้นเมื่อเปรียบ
เทียบกับการรักษาประคับประคองพบว่ายา sunitinib เพิ่มชีวิตผู้ป่วยได้มากที่สุด รองลง
มาคือ bevacizumab ร่วมกับ IFN-alpha และ IFN-alpha ตามลำาดับ หากพิจารณา
ให้การรักษาด้วย second-line therapy ด้วยยา everolimus ภายหลังจากการรักษาด้วย
ยา sunitinib จะเป็นทางเลือกที่เพิ่มชีวิตผู้ป่วยได้มากที่สุด สำาหรับผลของปีสุขภาวะเป็น
ไปในทำานองเดียวกันกับปีชีวิต (รายละเอียดดังต�ร�งที่ 5-6)
 
 ต้นทุนประสิทธิผลและต้นทุนอรรถประโยชน์

 การเปรียบเทียบต้นทุนและประสิทธิผลในรูปของปีสุขภาวะระหว่างทางเลือกในการ
รักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC ระยะแพร่กระจายด้วย first-line therapy กับ
การรักษาประคับประคอง (รูปที่ 3) พบว่าการรักษาด้วยยา IFN-alpha เป็น first-line 
therapy ตามด้วยการรักษาประคับประคอง (ทางเลือกที่ 2) มีความคุ้มค่ามากที่สุดโดย
ให้อัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่มเท่ากับ 516,000 บาทต่อปีสุขภาวะเมื่อพิจารณา
จากมุมมองผู้ให้บริการ และเท่ากับ 593,000 บาทต่อปีสุขภาวะเมื่อพิจารณาจากมุม
มองทางสังคม รองลงมาคือการรักษาด้วยยา sunitinib เป็น first-line therapy ตาม
ด้วยการรักษาประคับประคอง (ทางเลือกที่ 4) โดยอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่ม
เท่ากับ 2,306,000 บาทต่อปีสุขภาวะเมื่อพิจารณาจากมุมมองผู้ให้บริการ และเท่ากับ 
2,389,000 บาทต่อปีสุขภาวะเมื่อพิจารณาจากมุมมองทางสังคม ส่วนการรักษาด้วย
ยา bevacizumab ร่วมกับ IFN-alpha เป็น first-line therapy ตามด้วยการรักษาประ
คับประคอง (ทางเลือกที่ 3) พบว่าเป็นทางเลือกที่มีต้นทุนมากกว่าและปีสุขภาวะน้อย
กว่าการรักษาด้วยยา sunitinib หากพิจารณาให้การรักษาด้วย second-line therapy
เพิ่มเติมจากการรักษาด้วย first-line therapy อัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่มมี
มูลค่าสูงโดยประมาณ 3 ถึง 4 ล้านบาทต่อปีสุขภาวะ รายละเอียดดังต�ร�งที่ 7
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1)

2)

รูปที่ 3 cost-effectiveness plane ของแนวทางการรักษาแบบ first-line therapy 3 ทาง
เลือกเปรียบเทียบกับการรักษาประคับประคองโดยพิจารณาจาก (1) มุมมองผู้ให้บริการ 
(2) มุมมองทางสังคม
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ต�ร�งที่ 7 อัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่มเมื่อรักษาด้วย second-line therapy 
เปรียบเทียบกับ first-line therapy ในมุมมองผู้ให้บริการและมุมมองทางสังคม

4.2 ผลก�รวิเคร�ะห์คว�มไม่แน่นอน 

 จากการวิเคราะห์ความไม่แน่นอนของผลลัพธ์ด้วยวิธี probabilistic sensitivity 
analysis หรือ PSA พบว่า ณ ความเต็มใจที่ผู้ให้บริการเต็มใจจ่ายต่อปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้น
เท่ากับ 120,000 บาท การรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC ระยะแพร่กระจายด้วย 
first-line therapy ไม่มีความคุ้มค่า (ร้อยละ 100 ที่จะตัดสินใจถูกต้อง) ทั้งการคำานวณ
โดยใช้มุมมองผู้ให้บริการ (รูปที่ 4) และมุมมองทางสังคม (รูปที่ 5) หากผู้ให้บริการเต็มใจ
จ่ายต่อปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้นระหว่าง 120,000 ถึง 360,000 บาทต่อปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้น พบ
ว่าทางเลือกที่ให้การรักษาด้วย IFN-alpha มีความคุ้มค่า (ร้อยละ 10-20 ที่จะตัดสินใจถูก
ต้อง) สำาหรับการรักษาด้วยยา sunitinib ผู้ให้บริการจะต้องมีความเต็มใจจ่ายที่ประมาณ 
4,000,000 ถึง 5,000,000 บาทต่อปีสุขภาวะ ยา sunitinib จึงจะมีความคุ้มค่า ส่วนการ
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รักษาด้วยยา bevacizumab ร่วมกับ IFN-alpha จะไม่มีความคุ้มค่าเลยไม่ว่าผู้ให้บริการ     
จะมีความเต็มใจจ่ายต่อปีสุขภาวะที่ระดับใดๆ ก็ตาม หากเปรียบเทียบการรักษาทุกทาง
เลือก พบว่าการรักษาด้วย second-line therapy จะเกิดความคุ้มค่า เมื่อผู้ให้บริการ
เต็มใจจ่ายต่อปีสุขภาวะที่ 4,000,000 บาทต่อปีสุขภาวะขึ้นไป (รูปที่ 6 และ รูปที่ 7)

รูปที่ 5 ระดับความคุ้มค่าที่ยอมรับได้ของแนวทางการรักษาโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC 
ระยะแพร่กระจายด้วย first-line therapy เมื่อพิจารณาที่มุมมองทางสังคม
 

รูปที่ 4 ระดับความคุ้มค่าที่ยอมรับได้ของแนวทางการรักษาโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC 
ระยะแพร่กระจายด้วย first-line therapy เมื่อพิจารณาที่มุมมองผู้ให้บริการ
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รูปที่ 6 ระดับความคุ้มค่าที่ยอมรับได้ของแนวทางการรักษาโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC 
ระยะแพร่กระจายด้วย first-line therapy และ second-line therapy เมื่อพิจารณาที่มุม
มองผู้ให้บริการ

รูปที่ 7 ระดับความคุ้มค่าที่ยอมรับได้ของแนวทางการรักษาโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC 
ระยะแพร่กระจายด้วย first-line therapy และ second-line therapy เมื่อพิจารณาที่มุม
มองทางสังคม
 



โครงก�รประเมินเทคโนโลยีและนโยบ�ยด้�นสุขภ�พ 

25

4.3 ผลก�รวิเคร�ะห์คว�มไวของร�ค�ย�

 เนื่องจากการรักษาโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC ระยะแพร่กระจายด้วยยามีค่าใช้
จ่ายสูง หากพิจารณาราคายาที่จะให้ค่าอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่มเท่ากับระดับ
ความเต็มใจจ่ายที่ 120,000 บาทต่อปีสุขภาวะ กรณีที่พิจารณาด้วยมุมมองทางสังคมพบ
ว่าจำาเป็นต้องมีราคายา 0 บาทถึงจะเกิดความคุ้มค่า แต่หากพิจารณาด้วยมุมมองผู้ให้
บริการ เมื่อรักษาด้วย first-line therapy และ second-line therapy ราคายาควรมีราคา
ดังต่อไปนี้

 1. ราคายา IFN-alpha ควรลดลงจากเดิมเป็น 70 บาทต่อโดส (ร้อยละ 87) 
 2. ราคายา bevacizumab ควรลดลงจากเดิมเป็น 0 บาทต่อโดส (ร้อยละ 100)
 3. ราคายา sunitinib ควรลดลงจากเดิมเป็น 33 บาทต่อแคปซูล (ร้อยละ 98) 
 4. ราคายา sorafenib ควรลดลงจากเดิมเป็น 24 บาทต่อเม็ด (ร้อยละ 98) 
 5. ราคายา everolimus ควรลดลงจากเดิมเป็น 96 บาทต่อเม็ด (ร้อยละ 98)
 
 เมื่อพิจารณาความคุ้มค่าของการรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC ระยะ
แพร่กระจายด้วยราคายาดังกล่าว พบว่า การรักษาด้วย sunitinib เป็น first-line therapy 
และ everolimus เป็น second-line therapy เป็นทางเลือกที่แสดงให้เห็นว่ามีความคุ้ม
ค่ามากที่สุดที่ 120,000 บาทต่อปีสุขภาวะ (ร้อยละ 20 ที่จะตัดสินใจถูกต้อง) ถึง 240,000 
บาทต่อปีสุขภาวะ (ร้อยละ 100 ที่จะตัดสินใจถูกต้อง) ดังรูปที่ 8

รูปที่ 8 ระดับความคุ้มค่าที่ยอมรับได้ของแนวทางการรักษาโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC 
ระยะแพร่กระจายด้วย first-line therapy และ second-line therapy เมื่อพิจารณา
ที่มุมมองผู้ให้บริการ ในกรณีที่มีการลดราคายาเพื่อให้แต่ละทางเลือกเกิดความคุ้มค่าที่ 
120,000 บาทต่อปีสุขภาวะ
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4.4 ผลก�รวิเคร�ะห์ผลกระทบด้�นงบประม�ณ

 หากมีการกำาหนดให้ยาเพ่ือรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC ระยะแพร่กระจาย
บรรจุอยู่ในชุดสิทธิประโยชน์ด้วยราคายาปัจจุบัน ภายใน 5 ปีแรกของการรักษาผู้ป่วยจะ
เกิดผลกระทบด้านงบประมาณจำานวน 155,000 บาท 2,008,000 บาท และ 1,252,000 
บาทต่อราย ในกรณีท่ีให้การรักษาเพียง first-line therapy ด้วยยา IFN-alpha, IFN-alpha 
ร่วมกับ bevacizumab และ sunitinib ตามลำาดับ หากพิจารณาให้การรักษา second-line 
therapy ด้วยยา sorafenib ภายหลังจากการรักษาด้วย IFN-alpha จะเกิดผลกระทบ
ด้านงบประมาณจำานวน 695,000 บาทต่อราย หากพิจารณาให้การรักษา second-line
therapy ด้วยยา everolimus จะเกิดผลกระทบด้านงบประมาณจำานวน 1,602,000 บาท 
และ 2,365,000 บาทต่อราย ภายหลังจากการรักษาด้วยยา sunitinib และ IFN-alpha ร่วม
กับ bevacizumab ตามลำาดับ ส่วนผลกระทบด้านงบประมาณต่อระบบบริการสาธารณสุข
ภายในระยะเวลา 5 ปี แสดงดังรูปที่ 9 และหากมีการลดราคายาเพื่อให้แต่ละทางเลือกเกิด
ความคุ้มค่าที่ 120,000 บาทต่อปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้น ผลกระทบด้านงบประมาณ ต่อระบบ
บริการสาธารณสุขภายในระยะเวลา 5 ปี จะเป็นไปตามที่แสดงดังรูปที่ 10

รูปที่ 9 ผลกระทบด้านงบประมาณที่เพิ่มขึ้นจากการรักษาโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC ระยะ
แพร่กระจาย
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รูปที่ 10 ผลกระทบด้านงบประมาณที่เพิ่มขึ้นจากการรักษาโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC 
ระยะแพร่กระจายในกรณีที่มีการลดราคายาเพื่อให้แต่ละทางเลือกเกิดความคุ้มค่าที่ 
120,000 บาทต่อปีสุขภาวะ

5. สรุปและอภิปร�ยผลก�รศึกษ�

5.1 สรุปผลก�รศึกษ�
 
 การศึกษานี้ เป็นการศึกษาเพื่อประเมินความคุ้มค่าและผลกระทบด้านงบ
ประมาณของการรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC ระยะแพร่กระจาย ในมุมมองผู้ให้
บริการและมุมมองทางสังคม เพื่อนำามาเป็นข้อมูลประกอบการตัดสินใจในการบรรจุยาเข้า
สู่บัญชียาหลักแห่งชาติ การพิจารณานี้เปรียบเทียบการรักษาประคับประคองกับทางเลือก
ในการรักษาด้วย first-line therapy 3 ทางเลือก คือ 1) IFN-alpha 2) bevacizumab 
ร่วมกับ IFN-alpha 3) sunitinib และการรักษาด้วย second-line therapy เพิ่มเติมอีก 3 
ทางเลือกคือ 1) sorafenib ภายหลังจากการรักษาด้วย IFN-alpha 2) everolimus ภาย
หลังจากการรักษาด้วย sunitinib 3) everolimus ภายหลังจากการรักษาด้วย bevacizumab 
ร่วมกับ IFN-alpha พบว่าต้นทุนตลอดชีพของการรักษาด้วย IFN-alpha เป็น first-line 
therapy เพียงอย่างเดียวมีต้นทุนตำ่าที่สุด อย่างไรก็ตามทางเลือกนี้เป็นทางเลือกที่มีปีสุข
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ภาวะที่เพิ่มขึ้นน้อยที่สุดเช่นเดียวกัน ซึ่งทางเลือกที่ให้การรักษาด้วย everolimus เป็น 
second-line therapy ภายหลังจากการรักษาด้วย sunitinib จะเป็นทางเลือกที่เพิ่มปีสุข
ภาวะได้มากที่สุด 

 หากการตัดสินใจอยู่บนพื้นฐานความเต็มใจจ่ายต่อปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้นเท่ากับ 
120,000 บาท การรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC ระยะแพร่กระจายด้วยยาไม่มี
ความคุ้มค่า อย่างไรก็ตามโรคนี้เป็นโรคที่มีผู้ป่วยเป็นจำานวนน้อย ดังนั้นผลกระทบด้าน
งบประมาณจึงมีมูลค่าไม่สูงมากนัก คือประมาณ 19 ล้านบาทต่อปี 216 ล้านบาทต่อปี 
และ 132 ล้านบาทต่อปี สำาหรับการรักษาด้วยยา IFN-alpha, bevacizumab ร่วมกับ 
IFN-alpha และ sunitinib เป็น first-line therapy เพียงอย่างเดียวตามลำาดับ หากเพิ่ม
การรักษาด้วย second-line therapy จะเพิ่มภาระงบประมาณจำานวน 44 ล้านบาทต่อปี 
ในกรณีรักษาด้วยยา sorafenib และ 30 ล้านบาทต่อปีในกรณีรักษาด้วยยา everolimus 
อย่างไรก็ตามหากมีการลดราคายาทุกตัวลงมาประมาณร้อยละ 87-98 ของราคาเดิมจะ
เป็นราคายาที่รัฐบาลสามารถตัดสินใจเลือกใช้เทคโนโลยีนี้ได้ที่ระดับความเต็มใจจ่ายต่อ
ปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้นเท่ากับ 120,000 บาท โดยการตัดสินใจเลือกทางเลือกที่ให้การรักษา
ด้วย everolimus เป็น second-line therapy ภายหลังจากการรักษาด้วย sunitinib เป็น 
first-line therapy จะเป็นการตัดสินใจที่ดีที่สุด 

5.2 ข้อจำ�กัดของก�รศึกษ�

 การศึกษานี้เป็นการศึกษาโดยใช้แบบจำาลองทางเศรษฐศาสตร์ ซึ่งข้อมูลนำาเข้ามี
ผลต่อการคำานวณ นักวิจัยจึงได้ทำาการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบเพื่อให้ได้ประสิทธิ
ผลของยาที่ลดอคติ (bias) ของการเลือกข้อมูล นอกจากนี้ยังทำาการเก็บข้อมูลคุณภาพ
ชีวิตของผู้ป่วยและข้อมูลต้นทุนที่เป็นบริบทของไทย อย่างไรก็ตามการศึกษานี้มีข้อจำากัด
บางประการคือ

 1. จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบไม่พบการศึกษาที่เปรียบเทียบการ
รักษาประคับประคองกับการรักษาด้วย first-line therapy เนื่องจากการวิจัยทางคลินิก
ขนาดใหญ่ในต่างประเทศในระยะหลังใช้ยา IFN-alpha เป็นตัวเปรียบเทียบทั้งสิ้น ทำาให้
อัตราการตายจากการรักษาประคับประคองไม่ได้มาจากข้อมูลการทบทวนวรรณกรรม
อย่างเป็นระบบ แต่มาจากการศึกษาในอดีตที่ยังมีการใช้ยาเคมีบำาบัดรักษาผู้ป่วยกลุ่มนี้อยู่

 2. โรคมะเร็งไตเป็นโรคที่พบได้ค่อนข้างน้อยในประเทศไทย ประกอบกับระยะ
เวลาในการเก็บข้อมูลค่อนข้างจำากัดจึงทำาให้การเก็บข้อมูลด้านคุณภาพชีวิตได้จำานวนผู้
ป่วยค่อนข้างน้อย จากผลการวิเคราะห์ค่าอรรถประโยชน์พบว่าผู้ป่วยที่กำาลังได้รับการักษา
ด้วย second-line therapy มีคุณภาพชีวิตที่มากกว่าผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาด้วย first-line 
therapy ซึ่งอาจเกิดจากการเก็บข้อมูลที่เป็นแบบภาคตัดขวางประกอบกับจำานวนตัวอย่าง
น้อย 
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 3. จากการเก็บข้อมูลคุณภาพชีวิตพบว่า ไม่มีผู้ป่วยที่ได้รับยาฉีดเลย มีเพียงยา
รับประทานเท่านั้น ซึ่งการบริหารยาอาจส่งผลต่อคุณภาพชีวิตได้ อย่างไรก็ตาม ทางเลือก
ในการรักษาด้วย IFN-alpha หรือ bevacizumab ร่วมกับ IFN-alpha จะยิ่งไม่มีความ
คุ้มค่าหากเพิ่มผลกระทบจากการบริหารยา ซึ่งจะทำาให้ค่าอัตราส่วนต้นทุนอรรถประโยชน์
ของทางเลือกที่มียา IFN-alpha หรือ bevacizumab บรรจุอยู่ มีค่าสูงขึ้น (ความคุ้มค่า
ลดลง)

 4. ในการวัดผลลัพธ์ทางสุขภาพ ไม่ได้คิดปัจจัยด้านอาการไม่พึงประสงค์ (ที่
รุนแรง) ของยาแต่ละตัวเนื่องจากถือว่ารวมอยู่ในผลของการอยู่รอดชีวิตโดยรวม (overall 
survival) อยู่แล้ว สำาหรับอาการไม่พึงประสงค์ (ที่ไม่รุนแรง) ของยาแต่ละตัว นักวิจัยไม่
ได้คำานวณแยกออกมาเนื่องจากตัวอย่างน้อย แต่จากการสัมภาษณ์พบว่าผู้ป่วยทุกรายที่
เคยได้รับยาหรือกำาลังได้รับยามีอาการข้างเคียงจากการใช้ยาทั้งสิ้น จึงถือว่าคุณภาพชีวิต
ที่ได้จากการสัมภาษณ์รวมผลจากอาการข้างเคียงของการใช้ยาไปแล้ว แต่จะมีสมมติฐาน
ว่าอาการไม่พึงประสงค์ของยาแต่ละชนิดส่งผลต่อคุณภาพชีวิตไม่แตกต่างกัน

5.3 ก�รนำ�ผลก�รศึกษ�ไปประยุกต์ใช้ในสถ�นที่อื่น
 
 การศึกษาน้ีใช้ข้อมูลต้นทุนทางตรงทางการแพทย์จากการวิเคราะห์ฐานข้อมูลของ
สำานักงานกลางสารสนเทศบริการสุขภาพ ซึ่งสามารถใช้เป็นตัวแทนที่ดีในระดับประเทศ
ได้ อีกทั้งข้อมูลด้านประสิทธิผลของยาได้จากการทบทวนวรรณกรรมอย่างเป็นระบบและ
การวิเคราะห์อภิมาน สามารถนำาผลการศึกษานี้ไปประยุกต์ใช้กับระบบสุขภาพในประเทศ
อื่นๆ ได้ อย่างไรก็ตามมีข้อพึงระวังคือ ข้อมูลต้นทุนทางตรงที่ไม่เกี่ยวกับการแพทย์ 
ไม่ได้อ้างอิงจากรายการต้นทุนมาตรฐานเพื่อการประเมินเทคโนโลยีด้านสุขภาพ เพราะผู้
ป่วยโรคมะเร็งไตระยะแพร่กระจายที่ได้รับการรักษาด้วยยาส่วนใหญ่ จะได้รับการรักษาใน
โรงพยาบาลศูนย์หรือโรงพยาบาลมหาวิทยาลัย ซึ่งรายการต้นทุนมาตรฐานฯ ทำาการ
ศึกษาต้นทุนส่วนนี้จากสถานีอนามัย โรงพยาบาลชุมชน และโรงพยาบาลทั่วไปเท่านั้น ดัง
นั้นผู้วิจัยจึงเก็บข้อมูลส่วนนี้เอง ซึ่งทำาในโรงพยาบาลมหาวิทยาลัยเพียง 3 แห่ง และพบ
ว่ามีต้นทุนทางตรงที่ไม่เกี่ยวกับการแพทย์สูงกว่าที่รายงานในรายการต้นทุนมาตรฐานฯ
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5.4. ช่องว่�งขององค์คว�มรู้และง�นวิจัยในอน�คต

 การศึกษานี้ เก็บข้อมูลคุณภาพชีวิตของผู้ป่วยที่ ได้รับการติดตามผลการรักษา
เท่านั้น ซึ่งไม่สามารถทราบถึงคุณภาพชีวิตของผู้ป่วยที่ปฏิเสธเข้ารับการรักษาแผนปัจจุบันและ
คุณภาพชีวิตของผู้ป่วยที่ไม่ได้รับการรักษานั้นได้มาจากการศึกษาในต่างประเทศ ซึ่งอาจจะมีค่า
มากกว่าหรือน้อยกว่าคุณภาพชีวิตของผู้ป่วยไทยที่มีบริบทการดำารงชีวิตที่ต่างกับต่างประเทศ 
ดังนั้น จึงควรมีการศึกษาถึงคุณภาพชีวิตของผู้ป่วยมะเร็งระยะแพร่กระจายที่ไม่ได้รับการรักษา
ในโรงพยาบาล เพื่อการประเมินความคุ้มค่าของการรักษาผู้ป่วยมะเร็งในอนาคต
 
 เทคโนโลยีการรักษาผู้ป่วยมะเร็งไตระยะแพร่กระจายด้วยยานี้จัดว่ายังเป็น
เทคโนโลยีที่ใหม่และมีการเปลี่ยนแปลงอย่างต่อเนื่อง หากในอนาคตมียาตัวใหม่หรือมีแนวทาง
การลำาดับใช้ยาที่มีข้อมูลด้านประสิทธิผลของยาที่เปลี่ยนแปลงไปอย่างชัดเจนก็ควรพิจารณา
ประเมินความคุ้มค่าของแนวทางการรักษาใหม่อีกครั้งหนึ่ง

6. ข้อเสนอแนะเชิงนโยบ�ย

 ณ ราคายาปัจจุบัน การรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็งไตชนิด ccRCC ระยะแพร่กระจาย
ไม่มีความคุ้มค่าเมื่อเปรียบเทียบกับการรักษาประคับประคองหากผู้กำาหนดนโยบายยินดีจ่าย
ที่ 120,000 บาทต่อปีสุขภาวะที่เพิ่มขึ้น ถึงแม้ว่าการรักษาด้วย IFN-alpha เป็น first-line 
therapy เพียงอย่างเดียว จะเป็นทางเลือกที่มีอัตราส่วนต้นทุนประสิทธิผลส่วนเพิ่มที่ตำ่าที่สุด 
แต่จากการประชุมผู้เชี่ยวชาญเพื่อพิจารณาข้อมูลที่ใช้ในการศึกษาและข้อเสนอแนะเชิงนโยบาย 
ไม่แนะนำาให้เลือกรักษาด้วย IFN-alpha เนื่องจากปัจจุบันไม่มีการใช้ในทางปฏิบัติประกอบกับ
มีอาการไม่พึงประสงค์หลายประการ เช่น ไข้ เพลีย นำ้าหนักลด ประกอบกับการบริหารยาที่ต้อง
ฉีดเข้าใต้ผิวหนังอาทิตย์ละ 2-3 ครั้ง ดังนั้นจึงไม่ใช่ทางเลือกที่ดีนักสำาหรับผู้ป่วย อีกทั้งจากการ
ศึกษาได้แสดงให้เห็นว่าหากราคายาลดลง การรักษาด้วย everolimus (96 บาทต่อเม็ด) เป็น 
second-line therapy ภายหลังจากการรักษาด้วย sunitinib (33 บาทต่อแคปซูล) เป็น first-
line therapy จะเป็นทางเลือกที่มีความคุ้มค่าที่สุดและจะสามารถยืดชีวิตผู้ป่วยได้ประมาณ 1.5 
ปีต่อราย ด้วยงบประมาณ 7 ล้านบาทต่อปี ดังนั้นหากมีการต่อรองราคายาหรือการประกาศใช้
สิทธิตามสิทธิบัตรในกรณีที่มียาชื่อสามัญ (generic drug) จะสามารถเพิ่มจำานวนผู้ป่วยที่เข้าถึง
ยาได้ อย่างไรก็ตามจากการศึกษาการประเมินผลกระทบจากมาตรการใช้สิทธิตามสิทธิบัตรยา
ในประเทศไทยระหว่างปี พ.ศ. 2549-2551(42) ได้ให้ข้อเสนอแนะเชิงนโยบายที่สำาคัญในการคัด
เลือกรายการยาที่จะประกาศใช้สิทธิตามสิทธิบัตรยาว่า ควรพิจารณาจำานวนผู้ป่วยที่ต้องการใช้
ยาและโอกาสที่จะได้รับยาตามข้อบ่งใช้ เนื่องจากโรคนี้เป็นโรคที่มีจำานวนผู้ป่วยน้อย ดังนั้นการ
ประกาศใช้สิทธิตามสิทธิบัตรยาในกรณีนี้จึงอาจไม่เหมาะสม ควรพิจารณาต่อรองราคายากับ
บริษัทผู้ผลิตยาก่อนหรืออาจกำาหนดนโยบายที่มีการจ่ายร่วมระหว่างบริษัทผู้ผลิตยาและรัฐบาล 
ยกตัวอย่างเช่น กรณีของสหราชอาณาจักรที่บริษัทผู้ผลิตยาสนับสนุนการรักษาผู้ป่วยโรคมะเร็ง
ไตชนิด ccRCC ระยะแพร่กระจายด้วยยา sunitinib ใน cycle แรก (6 สัปดาห์) และ NHS 
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สนับสนุนการรักษาผู้ป่วยใน cycle ต่อๆ ไปด้วยราคายาที่ต่ำากว่าท้องตลาดร้อยละ 50 
ผ่านโครงการ Patient Access Schemes 

7. ร�ยละเอียดก�รมีส่วนร่วมของนักวิจัย

 ภญ.วรินญา ดีปานา เป็นผู้ทบทวนวรรณกรรมในเบื้องต้น ทบทวนวรรณกรรม
ของประสิทธิผลของยาอย่างเป็นระบบ ประสานงานสำาหรับการขออนุมัติจากคณกรรมการ
จริยธรรมการวิจัยในคนและทำาการสัมภาษณ์ผู้ป่วย ภญ.ปฤษฐพร กิ่งแก้ว เป็นผู้ออกแบบ
การศึกษารวมถึงแบบสอบถามผู้ป่วยและเป็นผู้วิเคราะห์ข้อมูลและผลการศึกษา สำาหรับ
การเขียนรายงานวิจัยนักวิจัยทั้งสองได้เขียนร่วมกัน 

8. ผลประโยชน์ทับซ้อน

 งานวิจัยนี้ ได้รับทุนสนับสนุนจากสำานักงานหลักประกันสุขภาพแห่งชาติ 
(สปสช.) เพื่อใช้เป็นข้อมูลประกอบการตัดสินใจสำาหรับผู้กำาหนดนโยบาย อย่างไรก็ตาม ผู้
ให้ทุนไม่มีส่วนเกี่ยวข้องในการออกแบบการศึกษา การเก็บรวบรวมข้อมูล การวิเคราะห์
ข้อมูล การเขียนรายงานวิจัยหรือการตัดสินใจตีพิมพ์เผยแพร่งานวิจัย อีกทั้งนักวิจัยใน
โครงการประเมินเทคโนโลยีและนโยบายด้านสุขภาพไม่มีการรับทุนสนับสนุนทั้งทางตรง
และทางอ้อมจากองค์กรที่แสวงหาผลกำาไรหรือสถาบันที่ได้รับทุนสนับสนุนจากองค์กรที่
แสวงหาผลกำาไรที่เกี่ยวข้องกับยาที่ศึกษาในงานวิจัยนี้
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ภ�คผนวก ก 
Major histological subtypes
       

 หมายเหตุ: von Hippel-Lindau (VHL) ยีน เป็นยีนที่ทำาให้เกิดการลดลงของ 
VHL โปรตีน ซึ่งทำาหน้าที่เป็น tumour suppressor โดยยับยั้งแฟกเตอร์ (factor) ที่
เกี่ยวข้องกับกระบวนการ angiogenesis เช่น vascular endothelial growth factor 
(VEGF) กระบวนการเจริญเติบโตของเซลล์ เช่น transforming growth factor    
(TGF- ) กระบวนการ glucose uptake เช่น GLUT-1 glucose transporter และ
กระบวนการสมดุลกรด-เบส (acid-base balance) เช่น carbonic anhydrase IX 
(CA9) เมื่อ VHL ลดลง จึงทำาให้แฟกเตอร์เหล่านี้มีปริมาณเพิ่มมากขึ้น ส่งผลให้เกิด
ภาวะที่เอื้อต่อการเกิดกระบวนการ epithelial-cell proliferation และเกิดเป็น renal cell 
carcinoma ในที่สุด(3) 

Histological

subtype

Percentage 

of RCC

Histological description Associated molecular genetic

changes

Clear cell 

(ccRCC)

80-90%  Most ccRCC are composed predominantly of 

cells containing clear cytoplasm, although 

eosinophilic cytoplasm predominates in

some cells. The growth pattern may be solid

tubular and cystic

deletion of chromosome 3p 

and mutation of the VHL gene.

Other changes are duplication 

of the chromosome band 

5q22, deletion of chromosome 

6q, 8p, 9p and 14q

Papillary

(pRCC)

10-15%  Most pRCCs have small cells with scanty 

cytoplasm, but also basophilic, eosinophilic

 

or pail-staining characteristics. A papillary

 

growth pattern predominates, although there 

may be tubular papillary and solid

 

architectures. Necrotic areas are common.

 

Papillary RCC can be divided into two 
different subtypes type 1 with small cells and 

pale cytoplasm and type 2 with large cells

 

and eosinophilic cytoplasm, the latter having 

a worse prognosis 

The most consistent genetic

 

alterations are trisomies of

 

chromosomes 3q, 7, 8, 12, 16,

 

17 and loss of the y 

chromosome 

Chromophobe

(chRCC)

4-5% The cells of chRCC may have pail or 

eosinophilic granular cytoplasm. Growth 

usually occur in solid sheets 

The genetic characteristic is a 

combination of loss of

 

chromosomes 1, 2, 6, 10, 13,

 

and 17
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การแบ่งระยะของ renal cell carcinoma ตาม TNM classification
ภ�คผนวก ข

T - Primary tumour

 TX  Primary tumour cannot be assessed

 
T0  No evidence of primary tumour

 

T1  Tumour < 7 cm in greatest dimension, limited to the kidney

T1a  Tumour < 4 cm in greatest dimension, limited to the kidney

T1b  Tumour > 4 cm but < 7 cm in greatest dimension 

T2  Tumour > 7 cm in greatest dimension, limited to the kidney

T2a  Tumour > 7 cm but < 10 cm in greatest dimension

T2b  Tumours > 10 cm limited to the kidney

 

T3  Tumour extends into major veins or directly invades adrenal gland or perinephric tissues 

but not into the ipsilateral adrenal gland and not beyond Gerota’s fascia 

T3a  Tumour grossly extends into the renal vein or its segmental (muscle-containing)

branches or tumour invades perirenal and/or renal sinus (peripelvic) fat but not

beyond Gerota’s fascia 

T3b  Tumour grossly extends into the vena cava below the diaphragm

T3c  Tumour grossly extends into the vena cava above the diaphragm or invades the 

wall of the vena cava

 

T4  Tumour invades beyond Gerota’s fascia (including contiguous extension into the ipsilateral 

adrenal gland)

 

N - Regional lymph nodes

NX  Regional lymph nodes cannot be assessed

N0  No regional lymph node metastasis 

N1  Metastasis in a single regional lymph node

N2  Metastasis in more than 1 regional lymph node

M - Distant metastasis 

M0  No distant metastasis

TNM stage grouping

Stage I T1 N0 M0

Stage II T2 N0 M0

Stage III T3 N0 M0

T1, T2, T3 N1 M0

Stage IV T4 Any N M0

Any T N2 M0

Any T Any N M1
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