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Morphine Levels Associated with Constipation in Home 
Palliative Cancer Patients 
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ABSTRACT

Background: Constipation significantly impacts the quality of life in can-
cer patients. Understanding the factors associated with constipation 
enables caregivers to manage the condition effectively and improve the 
appropriateness of care. This study aims to investigate the association 
between morphine dosage and constipation in end-of-life cancer pa-
tients receiving home-based care.

Design:  A Retrospective Cohort Study

Materials and Methods: The study population consisted of cancer pa-
tients receiving palliative home care from Hatyai Hospital between Jan-
uary 1, 2020, and December 31, 2024. Data were collected by reviewing 
the medical records of 111 subjects.

Results: The study found a significant association between morphine 
dosage and the incidence of constipation in end-of-life cancer patients 
receiving home care. Higher morphine doses were associated with a 
greater likelihood of constipation. The adjusted odds ratio (aOR) for the 
Oral Morphine Equivalent Dose (OMED) in relation to constipation was 
1.04 (95% confidence interval (CI): 1.01–1.07). This indicates that the 
odds of constipation increases by approximately 4%  for every 1 mg/day 
increase in morphine dosage after adjusting for covariates. Further-
more, the probability of developing constipation exceeds 95 percent 
when the oral morphine equivalent dose is greater than or equal to 70 
mg/day.

Conclusion: The use of morphine in end-of-life cancer patients receiving 
home-based care leads to an increased prevalence of constipation as 
the dosage increases. 
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นิพนธ์ต ้นฉบับ

ระดัับยามอร์์ฟีีนที่่�สััมพัันธ์์กัับอาการท้้องผููกในผู้้�ป่่วยมะเร็็งระยะท้้าย 
ที่่�ได้้รัับการดููแลที่่�บ้้าน 
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บทคััดย่่อ

ที่่�มา: อาการท้้องผููกส่่งผลกระทบต่่อคุณุภาพชีวีิติของผู้้�ป่่วยมะเร็ง็ การเข้้าใจถึงึปััจจัยัที่่�สััมพัันธ์์
กัับอาการท้้องผููกช่่วยให้้ผู้้�ดููแลสามารถจัดการปััญหารวมถึึงปรับปรุงวิิธีีการดููแลที่่�เหมาะสม 
การวิิจััยนี้้�เพื่่�อศึึกษาขนาดยามอร์์ฟีีนที่่�สััมพัันธ์์กัับอาการท้้องผููกในผู้้�ป่่วยมะเร็็งระยะท้้าย
ที่่�ได้้รัับการดููแลที่่�บ้้าน

แบบวิจิัยั: การวิจิัยัเชิงิหาความสัมัพันัธ์์แบบจากเหตุไุปหาผลแบบย้้อนหลังั  (retrospective 
cohort study) 

วััสดุุและวิิธีีการ: ผู้้�ป่่วยมะเร็็งที่่�ได้้รัับการดููแลแบบประคัับประคองที่่�บ้้านของโรงพยาบาล
หาดใหญ่่ระหว่่างวัันที่่�  1  มกราคม พ.ศ. 2563 ถึึง 31 ธัันวาคม พ.ศ. 2567 เก็็บข้้อมููลโดย
สืืบค้้นเวชระเบีียนย้้อนหลัังในกลุ่่�มตััวอย่่าง 111 คน

ผลการศึกึษา: ความสัมัพันัธ์์ระหว่างขนาดยามอร์์ฟีีนกับัการเกิดิอาการท้้องผูกูในผู้้�ป่่วยมะเร็ง็
ระยะท้้ายที่่�ได้้รัับการดููแลที่่�บ้้าน พบว่่าขนาดยามอร์์ฟีีนสููงขึ้้�น มีีโอกาสเกิิดอาการท้้องผููกสููง
ขึ้้�น โดยมีีค่่า adjusted odds ratio ของขนาดยามอร์์ฟีีนเทีียบเท่่าชนิิดรัับประทาน (oral 
morphine equivalent dose) เทีียบกัับอาการท้้องผููกเท่่ากัับ 1.04 (95% confidence 
interval (CI): 1.01-1.07) คืือ ออดส์ของการเกิดิอาการท้้องผูกูจะเพิ่่�มขึ้้�นประมาณร้้อยละ 
4.00 ต่่อการเพิ่่�มขึ้้�นของขนาดยามอร์์ฟีีน 1 มก./วััน เมื่่�อปรัับตััวแปรร่่วมแล้้ว และความน่่า
จะเป็็นในการเกิิดอาการท้้องผููกจะมากกว่่าร้้อยละ 95 เมื่่�อขนาดยามอร์์ฟีีนเทีียบเท่่าชนิิด
รัับประทานมากกว่่าหรืือเท่่ากัับ 70 มก./วััน

สรุุป: การใช้้ยามอร์์ฟีีนในผู้้�ป่่วยมะเร็็งระยะท้้ายที่่�ได้้รัับการดููแลที่่�บ้้านมีีผลทำให้้เกิิดอาการ
ท้้องผููกมากขึ้้�นหากขนาดยาเพิ่่�มสููงขึ้้�น 

คำสำคััญ: ขนาดยามอร์์ฟีีน อาการท้้องผููก การดููแลผู้้�ป่่วยระยะท้้าย การดููแลแบบประคัับ
ประคอง
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ปััจจุุบัันอััตราการเกิิดโรคมะเร็็งสููงขึ้้�น การดููแลแบบ
ประคัับประคองที่่�มีีประสิิทธิิภาพและคุ้้�มค่่าจึึงมีีความ
สำคััญอย่่างยิ่่�งต่่อระบบการดููแลสุุขภาพทั่่�วโลก1,2 การใช้้
ยากลุ่่�มโอปิิออยด์์ยัังคงเป็็นยาหลัักที่่�ใช้้ในการบริิหาร
จััดการความเจ็็บปวดและอาการเหนื่�อยในผู้้�ป่่วยมะเร็็ง
ระยะท้้าย โดยสามารถแบ่่งกลุ่่�มยาโอปิิออยด์์ตามความ
แรงได้้เป็็นสองกลุ่่�มหลัักตามแนวทางของ WHO Analge-
sic Ladder ได้้แก่่ กลุ่่�มโอปิิออยด์์ชนิิดอ่่อนซึ่่�งใช้้สำหรัับ
อาการปวดระดัับน้้อยถึึงปานกลางซึ่่�งมีี ceiling effect 
(การเพิ่่�มยาถึึงจุุดหนึ่่�งจะไม่่เพิ่่�มประสิิทธิภาพการระงัับ
ปวดแต่่จะเพิ่่�มผลข้้างเคีียง) ตััวอย่่างยาที่่�ใช้้บ่่อย คืือ ยา
ทรามาดอลและยาโคเดอีีน กลุ่่�มโอปิิออยด์์ชนิิดแรงซึ่่�งใช้้
สำหรับอาการปวดระดัับรุุนแรงหรืืออาการเหนื่�อยหอบที่่�
ควบคุุมยากไม่่มีี ceiling effect ทำให้้เพิ่่�มขนาดยาได้้
ตามความจำเป็็น ตััวอย่่างเช่่น ยามอร์์ฟีีน ยาเฟนทานีีล
และยาอ๊๊อกซีีโคโดน ในบรรดายากลุ่่�มดัังกล่่าวยามอร์์ฟีีน
ยัังคงถููกพิิจารณาให้้เป็็นยาหลัักเนื่่�องจากประสิิทธิิภาพที่่�
สูงู มีีรููปแบบยาที่่�หลากหลายทั้้�งชนิดออกฤทธิ์์�สั้้�นและ
ออกฤทธิ์์�ยาวและเข้้าถึึงได้้ง่่ายในระบบสาธารณสุุข3

ในผู้้�ป่่วยมะเร็็งระยะประคัับประคองที่่�ได้้รัับการดููแล
ที่่�บ้้าน การบริหิารยามีไีด้้หลายรูปูแบบ เช่่น การรับัประทาน
ยา การฉีีดยาใต้้ผิิวหนััง/การฉีีดยาเข้้าหลอดเลืือด เป็็นต้้น 
โดยยาดัังกล่่าวมีีบทบาทสำคััญในการปรัับปรุุงคุุณภาพ
ชีีวิิตในช่่วงท้้ายของชีีวิิต4-6 การจััดการความปวดอย่่างมีี
ประสิิทธิิภาพมีีความสำคััญอย่่างยิ่่�งต่่อความเป็็นอยู่่�ของผู้้�
ป่่วย ช่่วยให้้พวกเขาสามารถรักัษาความสบายและศักัดิ์์�ศรีี
การมีีชีีวิิตในช่่วงเวลาที่่�เปราะบางนี้้� การดููแลแบบประคัับ
ประคองได้้กลายเป็็นยุุทธศาสตร์ระดัับชาติิในประเทศ 
ไทยตั้้�งแต่่ปีี 25577 โครงการควบคุุมมะเร็็งแห่่งชาติิได้้
รวมการดููแลแบบประคัับประคองเป็็นกลยุุทธ์์ที่่�สำคััญ8 
พระราชบััญญััติิสุุขภาพแห่่งชาติิ พ.ศ. 2550 ได้้อนุุมััติิ
สิิทธิของผู้้�ป่่วยระยะท้้ายในการได้้รัับการดููแลแบบประ
คัับประคองและมีีสิิทธิิปฏิิเสธการรัักษาที่่�ไม่่มีีประโยชน์์9  

ภาวะท้้องผููกที่่�เกิิดจากยาในกลุ่่�มโอปิิออยด์์เป็็นผล
ข้้างเคีียงที่่�พบได้้บ่่อยและสร้้างความทุุกข์์ทรมานให้้กัับ 
ผู้้�ป่่วยอย่่างมาก10,11 อาการนี้้�สามารถส่่งผลเสีียต่่อความ

สบายทางร่่างกายของผู้้�ป่่วย การปฏิบิัตัิติามแผนการรัักษา
และความเป็็นอยู่่�โดยรวม การทำความเข้้าใจอย่่างละเอีียด
ถึึงปััจจััยที่่�เกี่่�ยวข้้องกัับการเกิิดและจััดการกัับอาการท้้อง
ผููกในบริิบทของการดููแลที่่�บ้้านเป็็นสิ่่�งสำคััญ12 โดยปััจจััย
ที่่�เกี่่�ยวข้้องที่่�พบได้้แก่่ การใช้้ยา การกิินได้้น้้อยและการ
นอนติิดเตีียง13-15 อุุบััติิการณ์์ของอาการท้้องผููกในผู้้�ป่่วย
ระยะประคัับประคอง มีีการรายงานอััตราความชุุกตั้้�งแต่่
ร้้อยละ 18.00 ถึึงร้้อยละ 90.0011,12,16  ในกลุ่่�มประชากร 
ผู้้�ป่่วยมะเร็็งมีีการประมาณการอุุบััติิการณ์์ท้้องผููก
ระหว่่างร้้อยละ 50.00 ถึึงร้้อยละ 95.00 โดยมีีอััตราสููงสุุด
ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับยาในกลุ่่�มโอปิิออยด์์17 อาการท้้องผููกใน 
ผู้้�ป่่วยที่่�ใช้้ยาโอปิิออยด์์เกิิดขึ้้�นอย่่างรวดเร็็วแม้้ได้้รัับยา 
กลุ่่�มโอปิิออยด์์ในขนาดต่่ำ18  สิ่่�งนี้้�บ่่งชี้้�ว่่าแม้้ในผู้้�ป่่วยที่่�ได้้
รัับมอร์์ฟีีนในขนาดต่่ำก็็สามารถเกิิดอาการท้้องผููกได้้ในผู้้�
ที่่�มีีความไวต่่อยา จากการศึึกษาของ Araújo และคณะ
ระบุวุ่่ามอร์์ฟีีนไม่่มีขีนาดยาสูงูสุดุที่่�สามารถใช้้ได้้ โดยขนาด
ยาที่่�เหมาะสมคืือจุุดที่่�บรรเทาอาการปวดได้้โดยไม่่ก่่อให้้
เกิิดผลข้้างเคีียงที่่�ไม่่สามารถควบคุุมได้้หรืือทนไม่่ได้้ รวม
ถึึงอาการท้้องผููกที่่�คาดการณ์์ได้้เมื่่�อใช้้ยาต่่อเนื่่�อง4 แม้้แต่่
ยาในกลุ่่�มโอปิิออยด์์ในขนาดต่่ำก็็สามารถทำให้้เกิิด
อาการท้้องผููกในผู้้�ป่่วยมะเร็็งระยะประคัับประคอง สิ่่�งนี้้�
เน้้นย้้ำถึึงความจำเป็็นในการจััดการเชิิงรุุกโดยไม่่คำนึึงถึึง
ขนาดยามอร์์ฟีีนเริ่่�มต้้น19 

วััฒนธรรมไทยมัักเน้้นความปรารถนาที่่�จะเสีียชีีวิิตที่่�
บ้้านในสภาพแวดล้อมที่่�คุ้้�นเคยและมีีครอบครัวอยู่่�ด้วย 
การทำความเข้้าใจและเคารพความต้้องการทางวััฒนธรรม
เหล่่านี้้�มีีความสำคััญอย่่างยิ่่�งสำหรัับการให้้บริิการการ
ดููแลแบบประคัับประคองที่่�เน้้นผู้้�ป่่วยเป็็นศููนย์์กลางใน
ประเทศไทย20 การดููแลแบบประคัับประคองที่่�บ้้านเป็็น
รููปแบบหนึ่่�งที่่�ช่่วยให้้ผู้้�ป่่วยมะเร็็งระยะลุุกลามสามารถรัับ
การดููแลได้้ในสภาพแวดล้้อมที่่�คุ้้�นเคยและมีีความสบาย
ทางอารมณ์์ของตนเอง21 การดููแลอาการท้้องผููกในผู้้�ป่่วย
ที่่�ได้้รัับการดููแลแบบประคัับประคองที่่�บ้้านจึึงเป็็นสิ่่�งที่่�
สำคััญ และเนื่่�องจากการศึึกษาการดููแลแบบประคัับ-
ประคองที่่�บ้้านยังัมีไีม่่มาก ทางผู้้�วิจัิัยจึงึเล็็งเห็็นความสำคัญั
ของการศึึกษาขนาดยามอร์์ฟีีนที่่�อาจสััมพัันธ์์กัับอาการ
ท้้องผููก จึึงทำการศึึกษาวิิจััยฉบัับนี้้�ขึ้้�น
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วัตถุประสงค์
เพื่่�อศึึกษาขนาดยามอร์์ฟีีนที่่�สััมพัันธ์์กัับอาการท้้องผููก

ในผู้้�ป่่วยมะเร็็งระยะท้้ายที่่�ได้้รัับการดููแลที่่�บ้้าน  

วัสดุและวิธีการ

รูปแบบการวิจัย
การวิิจััยครั้้�งนี้้�เป็็นงานวิิจััยเชิิงหาความสััมพัันธ์์แบบ

จากเหตุุไปหาผลแบบย้้อนหลััง  (retrospective cohort 
study) 

ประชากรและกลุ่มตัวอย่าง
ผู้้�ป่่วยที่่�ได้้รัับการดููแลแบบประคัับประคองที่่�รัักษาตััว

ที่่�บ้้านโดยใช้้ข้้อมููลจากการบัันทึึกในเวชระเบีียนโรง
พยาบาลหาดใหญ่่ ประชากรกลุ่่�มตััวอย่่างได้้จากศึึกษา
สำรวจนำร่่อง (pilot study) และการคำนวณกลุ่่�มประชากร
โดยใช้้สูตูร sample size for two independent popu-
lation means22,23 กลุ่่�มตััวอย่่างได้้รับัการสุ่่�มทั้้�งสิ้้�น 140 คน

เกณฑ์์คััดเข้้า ผู้้�ป่่วยมะเร็็งที่่�ได้้รัับการรัักษาที่่�โรงพยา-
บาลหาดใหญ่่มีีการประเมิินให้้การดููแลแบบประคัับ-
ประคองซึ่่�งส่่งต่่อให้้กัับทีีมแพทย์์เวชศาสตร์์ครอบครััวโรง
พยาบาลหาดใหญ่เยี่่�ยมบ้้านต่่อเน่ื่�องและไม่่เป็็นผู้้�ป่่วยที่่�มีี
การนอนรัักษาในโรงพยาบาลหลัังการเยี่่�ยมบ้้านซึ่่�งเก็็บ
ข้้อมููลจากวัันที่่�เยี่่�ยมบ้้านผู้้�ป่่วยครั้้�งแรกโดยใช้้ข้้อมููลจาก
การบัันทึึกเวชระเบีียนโรงพยาบาลหาดใหญ่ระหว่างวัันที่่� 
1 มกราคม พ.ศ. 2563 ถึึง 31 ธัันวาคม พ.ศ. 2567

เกณฑ์์คััดออก การบัันทึึกเวชระเบีียนที่่�ไม่่สมบููรณ์์ 

เครื่องมือที่ใช้ในการวิจัย
แบบบัันทึึกข้้อมููลประกอบด้้วย 3 ส่่วน ดัังนี้้� 
ส่่วนที่่� 1 ข้้อมููลทั่่�วไปของผู้้�ป่่วย ได้้แก่่ อายุุ อาชีีพหลััก

ในปััจจุุบััน เพศ ระดัับการศึึกษา 
ส่่วนที่่� 2 ประวััติิทางการแพทย์์และปััจจััยที่่�เกี่่�ยวข้้อง 

ได้้แก่่ การเจ็็บป่่วยหลััก โรคประจำตััวอื่่�น การใช้้ยาและ
ขนาดยา ระดัับกิิจกรรมทางกาย ระดัับ palliative per-
formance scale การดููแลของครอบครััว  

ส่่วนที่่� 3 การบัันทึึกประวััติิท้้องผููก ได้้แก่่ ขัับถ่่าย
อุุจจาระลำบาก ท้้องผููก ใช้้นิ้้�วล้้วงทวารหนััก ความรู้้�สึึก

ถ่่ายอุุจจาระไม่่สุุด การอุุจจาระแข็็ง และการถ่่ายอุุจจาระ
น้้อยกว่่า 3 ครั้้�งต่่อสััปดาห์์24

การวิเคราะห์ข้อมูล
วิเิคราะห์์ข้้อมููลโดยโปรแกรมสำเร็จ็รูปู Stata version 

18 สถิิติิเชิิงพรรณนาใช้้ความถี่่� ร้้อยละ ค่่าเฉลี่่�ย สถิิติิเชิิง
วิิเคราะห์์ใช้้ Chi-square test, Fisher’s exact test, T-
test, multiple logistic regression และ non-linear 
regression ทดสอบความสััมพัันธ์์ทางสถิติิที่่�มีีการตััด
ตััวแปรกวน ใช้้ค่่านััยสำคััญทางสถิิติิที่่� p ≤ 0.05

การคำนวณปริิมาณยาโอปิิออยด์์ทั้้�งหมดที่่�ผู้้�ป่่วยได้้รัับ
ต่่อวัันจะถููกแปลงเป็็นขนาดยามอร์์ฟีีนชนิิดรัับประทาน
ต่่อวััน (oral morphine equivalent dose) โดยอ้้างอิิง
ตามเกณฑ์์การแปลงค่่าจากแนวทางการตรวจรักัษาอาการ
ปวดจากมะเร็็ง กรมการแพทย์์ กระทรวงสาธารณสุุข25 

การวิิจััยนี้้�ได้้รัับการรัับรองจริิยธรรมการวิิจััยในมนุุษย์์
จากคณะกรรมการจริิยธรรมการวิิจััยในคน โรงพยาบาล
หาดใหญ่่ หนัังสืืออนุุมััติิ เลขที่่� HYH EC 032-68-01 เมื่่�อ
วัันที่่� 13 พฤษภาคม พ.ศ. 2568

ผลการศึกษา

กลุ่่�มตััวอย่่างที่่�ได้้รัับการสุ่่�มทั้้�งสิ้้�น 140 คน โดยมีีการ
บัันทึึกข้้อมููลไม่่สมบููรณ์์ 29 ราย คงเหลืือ 111 ราย หรืือ
คิิดเป็็นร้้อยละ 79.29 ซึ่่�งมีีข้้อมููลทั่่�วไปของกลุ่่�มตััวอย่่าง
ดัังตารางที่่� 1

การใช้ยามอร์ฟีน
กลุ่่�มตััวอย่่างผู้้�ป่่วยมะเร็็งที่่�รัักษาแบบประคัับประคอง

ที่่�บ้้านจำนวน 111 คน พบว่่ามีีการใช้้ยามอร์์ฟีีนทั้้�งสิ้้�น 81 
คน คิิดเป็็นร้้อยละ 72.97 มีีการใช้้ยามอร์์ฟีีนโดยแยก
ตามกลุ่่�มตััวอย่่างที่่�มีีหรืือไม่่มีีอาการท้้องผููก ดัังตารางที่่� 2 
และเมื่่�อพิิจารณาชนิิดและวิิธีีการใช้้ยากลุ่่�มโอปิิออยด์์พบ
กลุ่่�มตััวอย่่างมีีการใช้้ยากลุ่่�มโอพิิออยด์์ คืือ ยามอร์์ฟีีน
และยาเฟนทานีีลดัังตารางที่่� 3 โดยจะคำนวณปริิมาณยา
โอปิิออยด์์ทั้้�งหมดที่่�ผู้้�ป่่วยได้้รัับต่่อวัันและแปลงเป็็นขนาด
ยามอร์์ฟีีนชนิดิรับัประทานต่่อวันั  โดยยาเฟนทานีีลในงาน
วิิจััยเป็็นรููปแบบแผ่่นแปะขนาด 25 มคก./ชม. เทีียบเท่่า
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ตารางที่่� 1. จำนวนและร้้อยละของประชากรกลุ่่�มตััวอย่่าง

ปััจจััย ผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่มีีอาการท้้องผููก
N = 40 คน  

(ร้้อยละคำนวณตามแถว)

ผู้้�ป่่วยที่่�มีีอาการท้้องผููก
N = 71 คน 

(ร้้อยละคำนวณตามแถว)

p-value

อายุุ, Mean (SD)
เพศ

ชาย
หญิิง

อาชีีพ
รัับจ้้างทั่่�วไป
ค้้าขาย/ประกอบธุุรกิิจส่่วนตััว
งานบ้้าน/แม่่บ้้าน
อื่่�น ๆ

โรคหลัักที่่�เป็็น
มะเร็็งเต้้านม
มะเร็็งปอด
มะเร็็งลำไส้้ใหญ่่และทวารหนััก
อื่่�น ๆ

โรคประจำตััว
ไม่่มีี
มีี

ระดัับกิิจกรรมทางกาย
นั่่�ง/นอนตลอดเวลา 
เคลื่่�อนไหวเล็็กน้้อย 
เคลื่่�อนไหวมาก 

ระดัับ Palliative performance scale
10-30
40-60
70-100

66.38 (17.59)

23 (38.98)
17 (32.69)

9 (28.13)
8 (40.00)
15 (37.50)
8 (42.11)

3 (21.43)
7 (28.00)
7 (53.85)
23 (38.98)

20 (32.26)
20 (40.82)

19 (34.55)
11 (36.67)
10 (38.46)

15 (38.46)
19 (34.55)
6 (35.29)

65.66 (14.13)

36 (61.02)
35 (67.31)

23 (71.88)
12 (60.00)
25 (62.50)
11 (57.89)

11 (78.57)
18 (72.00)
6 (46.15)
36 (61.02)

42 (67.74)
29 (59.18)

36 (65.45)
19 (63.33)
16 (61.54)

24 (61.54)
36 (65.45)
11 (64.71)

0.825‡ 

0.491*

0.713†

0.277†

0.351*

0.940*

0.963†

*Chi-square test, †Fisher’s exact test, ‡T-test

ขนาดยามอร์์ฟีีนชนิดรับัประทาน 60 มก./วััน และขนาดยา
มอร์์ฟีีนชนิิดฉีีด 1 มก./วััน เทีียบเท่่าขนาดยามอร์์ฟีีนชนิิด
รัับประทาน 3 มก./วััน จะได้้ว่่ามีีการใช้้ชนิดิรับัประทานต่่อ
วันั ซึ่่�งแยกตามกลุ่่�มตััวอย่่างที่่�มีีหรืือไม่่มีีอาการท้้องผููก 
ดัังตารางที่่� 4

อาการท้องผูก
การบันัทึกึประวัตัิท้ิ้องผูกู ได้้แก่่ ขับัถ่่ายอุจุจาระลำบาก 

ท้้องผููก ใช้้นิ้้�วล้้วงทวารหนััก ความรู้้�สึึกถ่่ายอุุจจาระไม่่สุุด 
การอุุจจาระแข็็ง และการถ่่ายอุุจจาระน้้อยกว่่า 3 ครั้้�งต่่อ
สััปดาห์์24   หากมีีการบัันทึึกอาการอย่่างใดอย่่างนึึงจะนัับ
ว่่ามีีอาการท้้องผููก

กลุ่่�มตััวอย่่างผู้้�ป่่วยมะเร็็งที่่�รัักษาแบบประคัับประคอง
ที่่�บ้้านจำนวน 111 คน พบว่่ามีอีาการท้้องผููกทั้้�งสิ้้�น 71 คน 
ซึ่่�งคิิดเป็็นความชุุกร้้อยละ 63.96 

ขนาดยามอร์ฟีนที่มีความสัมพันธ์กับอาการท้องผูก
เมื่่�อพิิจารณาขนาดยามอร์์ฟีีนในระดัับต่่าง ๆ กับัโอกาส

ของการเกิิดอาการท้้องผููกในกลุ่่�มตััวอย่่าง จะพบความ
สััมพัันธ์์เมื่่�อขนาดยายิ่่�งสููงขึ้้�น การเกิิดอาการท้้องผููกจะ
มากขึ้้�นดัังรููปที่่� 1 และพบว่่าขนาดยามอร์์ฟีีนมีีความ
สััมพัันธ์์เชิิงบวกที่่�มีีนััยสำคััญทางสถิิติิระหว่่างขนาดยา
มอร์์ฟีีนกัับอาการท้้องผููก นั่่�นคืือยิ่่�งขนาดยามอร์์ฟีีนสููงขึ้้�น 
โอกาสในการเกิดิอาการท้้องผูกูก็็จะสูงูขึ้้�นด้้วย โดยพิิจารณา
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ตารางที่่� 2. จำนวนและร้้อยละการใช้้ยาของประชากรกลุ่่�มตััวอย่่าง

ปััจจััย ผู้้�ป่่วยที่่�ไม่่มีีอาการท้้องผููก
N = 40 คน  

(ร้้อยละคำนวณตามแถว)

ผู้้�ป่่วยที่่�มีีอาการท้้องผููก
N = 71  

(ร้้อยละคำนวณตามแถว)

p-value

การใช้้วิิธีีแพทย์์ทางเลืือก
ไม่่มีี
มีี

การใช้้ยาระบาย
ไม่่มีี
มีี

การใช้้ยามอร์์ฟีีน
ไม่่มีี
มีี

การใช้้ยาลอร์์ราซีีแพม
ไม่่มีี
มีี

การใช้้ยาอะโทรปีีน
ไม่่มีี
มีี

การใช้้ยากาบาเพนติิน
ไม่่มีี
มีี

การใช้้ยาเฟนทานิิล
ไม่่มีี
มีี

40 (39.60)
0 (0.00)

19 (86.36)
21 (23.60)

22 (73.33)
18 (22.22)

32 (39.51)
8 (26.67)

36 (34.62)
4 (57.14)

37 (39.36)
3 (17.65)

40 (39.22)
0 (0.00)

61 (60.40)
10 (100.00)

3 (13.64)
68 (76.40)

8 (26.67)
63 (77.78)

49 (60.49)
22 (73.33)

68 (65.38)
3 (42.86)

57 (60.64)
14 (82.35)

62 (60.78)
9 (100.00)

0.013†

< 0.001†

< 0.001*

0.211*

0.250†

0.086*

0.025†

*chi-square test, †Fisher’s exact test, ‡T-test

ตารางที่่� 3. การใช้้ยากลุ่่�มโอปิิออยด์์ของประชากรกลุ่่�มตััวอย่่าง 
(N = 111)

ชนิิดยาโอปิิออยด์์ ประชากรกลุ่่�มตััวอย่่าง
จำนวน (ร้้อยละ)

ยามอร์์ฟีีน
ไม่่ใช้้ยา
ใช้้ยารููปแบบยากิิน
ใช้้ยารููปแบบยาฉีีด

ยาเฟนทานีีล
ไม่่ใช้้ยา
ใช้้ยารููปแบบยาแผ่่นแปะ

30 (27.03)
75 (67.57)
6 (5.41)

102 (91.89)
9 (8.11)

ตารางที่่� 4. ขนาดยามอร์์ฟีีนซึ่่�งปรัับตาม oral morphine 
equivalent dose แยกตามกลุ่่�มอาการท้้องผููก (N = 111)

อาการท้้องผููก ขนาดยามอร์์ฟีีน (มก./วััน)

ค่่าเฉลี่่�ย 
(Mean)

ส่่วนเบี่่�ยงเบนมาตรฐาน 
(SD)

ไม่่มีี
มีี

9.70
64.97

20.64
108.62

SD, standard deviation

จากตารางที่่� 5 พบว่่าค่่า adjusted odds ratio ของขนาด
ยามอร์์ฟีีนเทีียบกัับอาการท้้องผููกเท่่ากัับ 1.04, 95%CI 
(1.01-1.07) ดัังนั้้�นออดส์์ของการเกิิดอาการท้้องผููกจะ

เพิ่่�มขึ้้�นประมาณร้้อยละ 4.00 ต่่อการเพิ่่�มขึ้้�นของขนาด
ยามอร์์ฟีีน 1 มก./วััน เมื่่�อปรัับตััวแปรร่่วมแล้้ว และมีี
ความเชื่่�อมั่่�น 95% ว่่าค่่าความสััมพัันธ์์ที่่�แท้้จริิงจะอยู่่�ใน
ช่่วง 1.01 ถึึง 1.07 
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ปัจจัยที่มีความสัมพันธ์กับอาการท้องผูกในผู้ป่วย
มะเร็งที่ได้รับการรักษาประคับประคองที่บ้าน

เมื่่�อพิิจารณาถึึงปััจจััยต่่าง ๆ ในการวิิเคราะห์์แบบ 
univariate พบว่่าการใช้้ยามอร์์ฟีีน การใช้้ยาระบาย  การ
ใช้้ยาเฟนทานีีลและการใช้้แพทย์์ทางเลืือกมีีความสััมพัันธ์์
กัับการเกิิดอาการท้้องผููกในกลุ่่�มตััวอย่่างอย่่างมีีนััยสำคััญ
ทางสถิิติิ (p ≤ 0.05) แสดงดัังตารางที่่� 1 และตารางที่่� 2 
แต่่เมื่่�อพิิจารณาด้้วยการวิิเคราะห์์สถิิติิถดถอยโลจิิสติิก
เพื่่�อตััดปััจจััยกวน (confounder) พบว่่ามีีปััจจััยที่่�มีีความ

สััมพัันธ์์กัับอาการท้้องผููกในกลุ่่�มตััวอย่่างคืือ การใช้้ยา
มอร์์ฟีีนมีี crude odds ratio 9.63, 95%CI (3.67-
25.24) adjusted odds ratio 5.66, 95%CI (1.28-
25.01) และการใช้้ยาระบายมีี crude odds ratio 20.51, 
95%CI (5.52-76.18) adjusted odds ratio 7.81, 
95%CI (1.88-32.25) ซึ่่�งตััวแปรดัังกล่่าวทั้้�ง 2 ตััวแปรมีี
ความสััมพัันธ์์กัับการเกิิดอาการท้้องผููกในกลุ่่�มตััวอย่่าง
อย่่างมีีนััยสำคััญทางสถิิติิ (p ≤ 0.05) ดัังตารางที่่� 6

รููปที่่� 1. ความน่่าจะเป็็นในการเกิิดอาการท้้องผููก ณ ระดัับยามอร์์ฟีีนต่่าง ๆ โดยใช้้ model-based adjusted predicted probability 
curve

ตารางที่่� 5. ขนาดยามอร์์ฟีีนที่่�มีีผลต่่ออาการท้้องผููกโดยใช้้ multiple logistic regression 

อาการท้้องผููก

Crude OR 95% CI P-value Adjusted OR 95% CI P-value

ขนาดยามอร์์ฟีีน*
การใช้้ยาระบาย

1.05
20.51

1.02-1.08
5.52-76.18

< 0.001
< 0.001

1.04
14.41

1.01-1.07
3.22-64.62

0.004
< 0.001

*ขนาดยามอร์์ฟีีนเทีียบเท่่าการรัับประทาน (oral morphine equivalent dose)

ตารางที่่� 6. ความสััมพัันธ์์ปััจจััยกัับอาการท้้องผููกโดยใช้้ multiple logistic regression

อาการท้้องผููก

Crude OR 95% CI P-value Adjusted OR 95% CI P-value

การใช้้ยาระบาย
การใช้้ยามอร์์ฟีีน
การใช้้ยากาบาเพนติิน

20.51
9.63
3.03

5.52-76.18
3.67-25.24
0.81-11.27

< 0.001
< 0.001
0.098

7.81
5.66
2.16

1.88-32.25
1.28-25.01
0.39-11.98

0.005
0.022
0.377
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ความน่าจะเป็นในการเกิดอาการท้องผูก 
เมื่่�อพิิจารณาขนาดยามอร์์ฟีีนกัับความน่่าจะเป็็นใน

การเกิดิอาการท้้องผูกูในกลุ่่�มตััวอย่่าง จาก model-based 
adjusted predicted probability curveแสดงความสััม
พัันธ์์ระหว่่างความน่่าจะเป็็นการเกิิดอาการท้้องผููกกัับ
ขนาดยามอร์์ฟีีน เมื่่�อปรับัตัวัแปรร่่วม คืือ การใช้้ยาระบาย
แล้้ว ดัังรููปที่่� 1 จะพบว่่าความน่่าจะเป็็นในการเกิดิอาการ
ท้้องผูกูจะเท่่ากับัร้้อยละ 50.00 เมื่่�อขนาดยามอร์์ฟีีนมีีค่่า
อยู่่�ในช่่วง 10-20 มก./วััน ความน่่าจะเป็็นในการเกิิดอาการ
ท้้องผูกูร้้อยละ 75.00 เมื่่�อขนาดยามอร์์ฟีีนมีีค่่าในช่่วง 30-
40 มก./วััน และเม่ื่�อขนาดยามอร์์ฟีีนมีค่ี่ามากกว่่าหรืือเท่่า
กััั�บ 70 มก./วััน จะพบความน่่าจะเป็็นในการเกิิดอาการ
ท้้องผููกมากกว่่าร้้อยละ 95.00

วิจารณ์

ขนาดยามอร์์ฟีีนที่่�เพิ่่�มสููงขึ้้�นจะมีีโอกาสเกิิดอาการ
ท้้องผููกในกลุ่่�มผู้้�ป่่วยมะเร็็งที่่�รัักษาแบบประคัับประคองที่่�
ได้้รัับการดููแลที่่�บ้้าน โดย adjusted odds ratio ของ
ขนาดยามอร์์ฟีีนเทีียบกัับอาการท้้องผููกเท่่ากัับ 1.04 หรืือ
กล่่าวคืือออดส์์ของการเกิิดอาการท้้องผููกจะเพิ่่�มขึ้้�น
ประมาณร้้อยละ 4.00 ต่่อการเพิ่่�มขึ้้�นของขนาดยามอร์์ฟีีน 
1 หน่่วย (1 มก./วััน) เมื่่�อปรัับตััวแปรร่่วมแล้้ว

โดยหากพิจิารณาความสัมัพันัธ์์ระหว่างการใช้้ยา opioid 
กัับการเกิิดอาการท้้องผููกมีีความสััมพัันธ์์กัันซ่ึ่�งสอดคล้อง
กัับงานวิิจััยของ Erichsén E และคณะ13 แต่่เมื่่�อพิิจารณา
ถึึงขนาดยามอร์์ฟีีนหรืือขนาดยามอร์์ฟีีนเทีียบเท่่าที่่�มีี
ความสััมพัันธ์์กัับการเกิิดอาการท้้องผููก จากการทบทวน
วรรณกรรมยัังไม่่เคยมีีงานวิิจััยใดศึึกษาถึึงความสััมพัันธ์์
ดัังกล่่าวและจากการศึึกษาพบว่่าค่่า odds ratio ที่่� 1.04 
แม้้จะมีคีวามสำคัญัทางสถิติิ ิแต่่อาจถืือว่่าเป็็นความสััมพัันธ์์ที่่�
มีีขนาดค่่อนข้้างน้้อยในทางคลิินิิก การเพิ่่�มขึ้้�นของโอกาส
เพีียงเล็็กน้้อยอาจไม่่มีีนััยสำคััญทางคลินิิกิมากนักั ขึ้้�นอยู่่�
กับับริบิทและผลกระทบต่่อผู้้�ป่่วย และเมื่่�อสัังเกตจากรููปที่่� 
1 เมื่่�อขนาดยามอร์์ฟีีนเทีียบเท่่าการรัับประทาน  แม้้
ขนาดยาจะไม่่สููงมากแต่่ความน่่าจะเป็็นที่่�จะเกิิดอาการ
ท้้องผููกพบได้้ประมาณร้้อยละ 50.00 ซึ่่�งสอดคล้้องกัับ
วิิจััยของ Imai และคณะ18  อาการท้้องผููกในผู้้�ป่่วยที่่�ใช้้ยา

โอปิิออยด์์เกิิดขึ้้�นแม้้ได้้รัับยากลุ่่�มโอปิิออยด์์ในขนาดต่่ำ
ประกอบกัับการใช้้ยากลุ่่�มโอปิิออยด์์มัักจะมีีการสั่่�งยา
ระบายเพ่ื่�อป้้องกัันการเกิิดอาการท้้องผููกซ่ึ่�งสอดคล้องกัับ
งานวิิจััยของ Nosek และคณะ26  สำหรัับค่่า odds ratio 
ที่่�สููงอย่่างมีีนััยสำคััญระหว่่างการใช้้ยาระบายและอาการ
ท้้องผููกนั้้�น ผู้้�วิิจััยมีีข้้อสัังเกตว่่าไม่่ได้้สะท้้อนถึึงความ
สััมพัันธ์์เชิิงเหตุผลที่่�ยาระบายเป็็นตััวการทำให้้เกิิดอาการ
ท้้องผููกแต่่เป็็นปรากฏการณ์์ความสัมัพันัธ์์ย้้อนกลับั (re-
verse causality) เนื่่�องจากในเวชปฏิิบััติิทางคลิินิิกผู้้�ป่่วย
ที่่�มีีอาการท้้องผููกหรืือมีีความเสี่่�ยงอาการท้้องผููกจากการ
ได้้รัับยากลุ่่�มโอปิิ-ออยด์์มัักจะได้้รัับการสั่่�งใช้้ยาระบายใน
ปริิมาณมากกว่่าผู้้�ป่่วยทั่่�วไปและการใช้้ยาระบายเป็็น
ตััวแปรกวนของการศึึกษาดัังนั้้�นจึึงต้้องนำมาพิิจารณา
ควบคู่่�กัับขนาดยามอร์์ฟีีนดัังแสดงในตารางที่่� 5 

การศึึกษาพบว่่าความชุุกการเกิิดอาการท้้องผููก
เท่่ากัับร้้อยละ 63.96 ซึ่่�งสอดคล้้องกัับวิิจััยก่่อนหน้้า11,12,16  
ซึ่่�งพบความชุุกของอาการท้้องผููกตั้้�งแต่่ร้้อยละ 18.00 ถึึง 
90.00  

สรุปผลการวิจัย

การใช้้ยามอร์์ฟีีนในกลุ่่�มผู้้�ป่่วยมะเร็็งระยะท้้ายที่่�ได้้รัับ
การดููแลที่่�บ้้านแม้้ขนาดยาขนาดต่่ำก็็มีีโอกาสเกิิดอาการ
ท้้องผููกได้้ ดัังนั้้�นควรมีีการตระหนัักถึึงอาการท้้องผููกเมื่่�อ
มีีการใช้้ยามอร์์ฟีีนและยาชนิิดอื่่�นในกลุ่่�มโอปิิออยด์์

ข้อจำ�กัดของการวิจัย 
เนื่่�องจากเป็็นการเก็็บข้้อมููลกลุ่่�มตััวอย่่างจากการ

ทบทวนเวชระเบีียนย้้อนหลังจึึงอาจทำให้้การเก็็บปััจจััย
ด้้านต่่าง ๆ ไม่่ครอบคลุุมในแง่่ของวิิถีีชีีวิิตดั้้�งเดิิม ค่่านิิยม 
ความเชื่่�อและทััศนคติิ ปััจจััยเหล่่านี้้�อาจมีีความสััมพัันธ์์
ต่่อการเกิิดอาการท้้องผููกอัันมีีความสำคััญต่่อการ
วางแผนให้้คำปรึึกษาแก่่ผู้้�ดููแลผู้้�ป่่วยและอาจมีีข้้อมููลที่่�
ตกหล่่นจากการบัันทึึกข้้อมููลในเวชระเบีียนไม่่สมบููรณ์์ 
เช่่น ไม่่บัันทึกึอาการท้้องผูกู มีกีารบันัทึกึการใช้้ยามอร์์ฟีีน
ไม่่สมบููรณ์์หรืือไม่่ได้้บัันทึึก โดยเฉพาะอย่่างยิ่่�งเมื่่�อต้้องกินิ
เสริมเมื่่�อมีอีาการปวด ซึ่่�งกลุ่่�มตัวัอย่่างดัังกล่่าวจะถูกูคัดั
ออก และประเด็็นนอกจากขนาดยามอร์์ฟีีน ความถี่่�ของการ
กิินยาและวิิธีีการบริิหารยาก็็อาจจะเป็็นปััจจััยที่่�มีีความ
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สััมพัันธ์์กัับอาการท้้องผููก27 รวมถึึงงานวิิจััยนี้้�ไม่่ได้้ศึึกษา
ขนาดของปััจจััยกวน เช่่น จำนวน ชนิิดและขนาดยา
ระบาย จึึงเป็น็ข้้อเสนอแนะในงานวิิจััยในอนาคตที่่�ควรให้้
ความสำคััญของปััจจััยเหล่่านี้้�เพิ่่�มมากขึ้้�น  

กิตติกรรมประกาศ

ผู้้�วิิจััยขอขอบคุุณนายแพทย์์กฤติิน รัักชาติิ นายแพทย์์
ศรวััส แสงแก้้วและนายแพทย์์คณิิน ล่่องเซ่่ง ที่่�ได้้ให้้คำ
ปรึึกษาและเป็็นที่่�ปรึึกษาตรวจทานรายงานการวิิจััย
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