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ใน ปพ.ศ. 2526 Mazur และ Clark1 ใช ชือ่ ของ เนือ้
งอก  ใน กลุม หนึ่ง ของ soft tissue sarcoma วา gas-
trointestinal  stromal tumor (GIST) Kindblom เชือ่
วา เซลลตนตอ ของ เนื้อ งอก นี้ เปน intestinal cell of
Cajal2 ซึง่ มี marker เปน CD34, c-kit รอยละ 10-30
เปน เนือ้ งอก ชนดิ มะเรง็ 3 ใน อดตี GIST อาจ จะ ไดรบั การ
วนิจิฉยั เปน leiomyoma, leiomyosarcoma, leiomyo-
blastoma  หรือ อื่น ๆ  GIST พบ ได นอย โดย เฉพาะ ใน
เดก็ อบุตั ิการณ ใน สวเีดน พบ 14.5 ตอ ลาน4

รายงาน ผูปวย
เดก็ หญงิ อายุ 14 ป ม ีอาการ ปวด แนน ทอง บรเิวณ ใต

ลิ้น ป และ รูสึก วา ทอง โต ขึ้น มา 2 เดือน อาการ ปวด เปน
แบบ ปวด แนนๆ เปน บาง ครั้ง ไม สัมพันธ กับ มื้อ อาหาร
ไม ปวด ราว ไม คลืน่ไส อาเจยีน ไม ม ีไข ขบั ถาย ปกติ
รับประทาน อาหาร ได นอย ลง น้ําหนัก ตัว ลดลง 2
กโิลกรมั

หนึ่ง เดือน ตอมา มี ไข รวม ดวย ไดรับ การ ตรวจ ดวย
การ ใช คลื่น ความ ถี่ สูง สงสัย วา เปน ฝ ใน ตับ ไดรับ ยา
ปฏชิวีนะ นาน 2 สปัดาห และ ตอง ให เลอืด 2 ถงุ แต ทอง
ไม ยุบ ลง

ผูปวย มี โรค เดิม เปนธาลัสซี เมีย ไดรับ เลือด 2-3
เดือน ตอ ครั้ง ขณะ นี้ ยัง ไม มี ประจํา เดือน

ตรวจ รางกาย พบ วา น้ําหนัก 22 กิโลกรัม ซีด ปาน
กลาง  ตา ไม เหลอืง ตรวจ ทอง พบ วา ทอง บรเิวณ ลิน้ ป โปง

รายงานผูปวย
Gastrointestinal Stromal Tumor (GIST)
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บท คดั ยอ:  Gastrointestinal stromal tumor (GIST) เปน mesenchymal tumor ที ่พบ บอย ที ่สดุ ของ ระบบ ทาง เดนิ
อาหาร พบ ได นอย ใน เดก็ เปน เนือ้ งอก ได ทัง้ ชนดิ benign และ malignant ไม ตอบ สนอง ตอ การ รกัษา ดวย ยา เคม ีบาํบดั
และ การ ฉาย รงัสี การ ผา ตดั เปน การ รกัษา อนัดบั แรก ม ีการ พฒันาการ ใช เคม ีบาํบดั แบบ targeting tumor-specific ใน
ระดบั โมเลกลุ โดย ใช imatinib mesylate ซึง่ เปน signal transduction inhibitor นอก จาก การ ควบคมุ โรค ที ่ลกุ ลาม
เฉพาะ ที ่ภาย หลงั จาก การ ผา ตดั แลว ยา นี ้ยงั ชวย รกัษา โรค ที ่แพร กระจาย ได ดวย ได รายงาน GIST ใน ผูปวย เดก็ ที ่หาย
ขาด จาก การ ผา ตัด
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นนู คลาํ พบ กอน บอก ขอบเขต ไม ได แนนอน แขง็ ผวิ ไม
เรยีบ ไม เจบ็ การ ตรวจ ระบบ อืน่ ๆ  อยู ใน เกณฑ ปกติ

การ ตรวจ ทาง หอง ปฏิบัติ การ พบ วา ซีด ปาน กลาง
(hematocrit 26%) เมด็ เลอืด ขาว และ เกลด็ เลอืด จาํนวน
ปกติ ลกัษณะ เมด็ เลอืด แดง เปน แบบ ที ่พบ ใน โรคธาลสัซี
เมีย  คา BUN, Cr, amylase และ LFT อยู ใน เกณฑ
ปกติ การ ตรวจ tumor marker ไดแก CEA, BHCG,
AFP  และ CA 19-9 อยู ใน เกณฑ ปกติ

ตรวจ  คลืน่ความ ถี ่สงู พบ กอน ลกัษณะ lobulated
ขนาด 9 ซม. ม ีบาง สวน เปน ถงุ น้าํ (cystic) และ มี calci-
fication  กอน อยู ทาง ดาน posteroinferior ตอ ตบั กลบี

ซาย และ ทาง anterior ตอ ตบั ออน  ( รปู ที่ 1) ตรวจ ดวย
CT พบ กอน ลกัษณะ ยาว และ lobulated ใน lesser sac
มี ทั้ง สวน ที่ กอน เนื้อ และ ถุง น้ํา ( รูป ที่ 2)

ผูปวย ไดรับ การ ผา ตัด พบ วา ใน ชอง ทอง มี กอน เนื้อ
งอก ลกัษณะ multilobulated ที ่กระเพาะ บรเิวณ lesser
curvature และ ผนัง กระเพาะ ทาง ดาน posterior เนื้อ
งอก ลุก ลาม เยื่อ บุ กระเพาะ ดาน หลัง มี เลือด ออก ใน
กระเพาะ   ตอม น้ํา เหลือง ที่ splenic hilum โต ผูปวย
ไดรบั การ ผา ตดั ทาํ subtotal gastrectomy และ loop
gastrojejunostomy เนือ่ง จาก ผา ตดั กอน ออก ได หมด
จงึ ไม ได พจิารณา ให การ รกัษา อยาง อืน่ ๆ   รวม ดวย ผูปวย

รปู ที่ 1  กอน ลกัษณะ lobulated ขนาด 9 ซ.ม. บาง สวน เปน ถงุ น้าํ (cystic) และ มี calcification จาก การ ตรวจ คลีน่ความ
ถี ่สงู

รปู ที่ 2   กอน ลกัษณะ ยาว และ lobulated ใน lesser sac ม ีทัง้ สวน ที ่กอน เนือ้ และ ถงุ น้าํ จาก การ ตรวจ ดวย CT
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สบาย ด ีภาย หลงั การ ผา ตดั แลว 2 ป โดย ที ่ได ทาํ CT ซ้าํ
เปน ระยะ ๆ

ผล ทาง พยาธิ วิทยา พบ วา กอน เนื้อ งอก ที่ ผนัง ของ
กระเพาะ ม ีเซลลทัง้ ชนดิ spindle และ epithelioid บาง
เซลมี cytoplasmic vacuole ( รปู ที่ 3, 4) และ ยอม พเิศษ
เพิ่ม เติม ให ผลบวก ตอ CD117 และ CD34 ไม พบ มี
เซลลมะเร็ง ใน ตอม น้ํา เหลือง

ทบทวน วรรณกรรม
GIST เปน mesenchymal tumor ที ่พบ บอย ที ่สดุ

ของ ระบบ ทาง เดิน อาหาร ไม ทราบ สาเหตุ อาการ และ

อาการ แสดง เปน ได ทั้ง benign และ malignant อุบัติ
การณ จาก SEER ใน อเมริกา พบ 6.8 ตอ ประชากร หนึ่ง
ลาน คน มัธยฐาน ที่ อายุ 63 ป พบ ใน เพศ ชาย มาก กวา
หญิง เล็ก นอย ( รอยละ 54 และ 46) รอยละ 51 เกิด ที่
กระเพาะ รอยละ 36 ที ่ลาํไส เลก็ รอยละ 7 ที ่ลาํไส ใหญ
รอยละ 5 ที่ rectum และ รอยละ 1 ที่ หลอด อาหาร
รอยละ 53, 19, 23 เปน โรค เฉพาะ ที่ ลกุ ลาม และ กระจาย
ตาม ลําดับ5 ใน สวีเดน GIST พบ อุบัติ การณ 1.5 ตอ
ประชากร หนึ่ง ลาน คน พบ ได รอยละ 0.1-3 ของ มะเร็ง
ระบบ ทาง เดนิ อาหาร รอยละ 69 สามารถ ให วนิจิฉยั จาก
อา กา กร และ อาการ แสดง รอยละ 21 พบ โดย บังเอิญ ใน
ขณะ ผา ตดั และ รอยละ  10 วนิจิฉยั จาก การ ตรวจ ศพ4

อาการ และ อาการ แสดง ขึ้น กับ ขนาด ของ กอน เนื้อ
อาการ เลอืด ออก พบ ได บอย ( รอยละ 40-50) รวม ทัง้ พบ
ลาํไส อดุ ตนั พบ ม ีการ กระจาย ตัง้แต เริม่ วนิจิฉยั ( รอยละ
11-47) ซึง่ มกั ลกุ ลาม ไป ที ่ตบั เยือ่ บ ุชอง ทอง ใน ระยะ สดุ
ทาย มัก กระจาย ไป นอก ชอง ทอง และ ตอม น้ํา เหลือง
การตวจดวย ultrasonography, barium enema, en-
doscopy  สามารถ บอก ตาํแหนง ของ กอน เนือ้ งอก ได การ
ประเมิน ขนาด และ ขอบเขต ของ กอน ดวย CT เปน
มาตรฐาน กอน การ ผา ตัด

ลกัษณะ ทาง พยาธ ิวทิยา ที ่พบ ใน GIST ม ีหลาก หลาย
รอยละ70 เปน spindle cell และ รอยละ 30 เปน epi-
thelioid  tumor ซึง่ เดมิ ไดรบั การ วนิจิฉยั เปน leiomyo-
sarcoma,  leiomyoblastoma หรือ epithelioid lei-
omyosarcoma  การ ยอม CD34 ให ผลบวก รอยละ 70-
806-8 การ ตรวจ ที่ จําเพาะ มาก ขึ้น คือ การ ตรวจ CD117
antibody  ซึง่ จะ ทาํ ปฏกิริยิา กบั c-kit

ใน GIST พบ วา ม ีการ กระตุน c-kit ซึง่ เปน receptor
สาํหรบั stem cell factor (SCF) receptor นี ้มี intracy-
toplasmic  tyrosine kinase activity ทาํให มี prolif-
eration  ของ เซลลหลาย ชนดิ เชน hematopoietic stem
cell, germ cell, mast cell, melanocyte, intestinal
cell  of Cajal

รปู ที่ 3 The tumor originates from the small intes-
tinal  wall.

รูป ที่ 4 The tumor composes of spindle cells.
Some  cells has prominent cytoplasmic vacuola-
tion.  There are also areas of epithelioid pattern.
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ลักษณะ ของ GIST มัก มี การ ลุก ลาม ไม วา เฉพาะ ที่
หรือ ที่ อื่น ๆ  ขนาด ของ กอน ที่มา กก วา 5 ซ.ม. มัก มี การ
แพร กระจาย 9,10 อตัรา การ แบง ตวั (cell growth rate)
สดัสวน ของ cellularity/stroma ratio และ coagual-
tive  necrosis เปน ปจจัย การ พยากรณ ใน โรค นี้ 9, 11- 13

ปจจยั การ พยากรณ โรค โดย ทัว่ ไป GIST ม ีพยากรณ
โรค ที ่เลว กวา leiomyosarcoma  พบ อตัรา รอด ชวีติ ที่ 5
ป รอยละ 28-65 14,  15 ปจจัย การ พยากรณ โรค ที่ เลว ไดแก
ตําแหนง ของ เนื้อ งอก (distal)  ขนาด (> 5 ซ.ม.) ระยะ
ของ โรค ( ลุก ลาม) mitotic  count สูง (>10/10 high
power  field) proliferation  index สงู (Ki-67 index
>10%)  tumor necrosis, DNA ploidy16-21

การ รกัษา  การ ผา ตดั เปน การ รกัษา ที ่สาํคญั ที ่สดุ อนัดบั
แรก GIST  ไม ตอบ สนอง ตอ การ รกัษา ดวย ยา เคม ีบาํบดั
และ รังสี รักษา DeMatteo  22 รายงาน ผูปวย 200 ราย
รอยละ 33 ให เคม ีบาํบดั รวม ดวย และ รอยละ 11 ให การ
ฉาย รังสี รอยละ 86 ผา ตัด กอน เนื้อ งอก ออก ได หมด
รอยละ30 เปน มะเร็ง ระยะ แพร กระจาย รอยละ 46 มี
การ กลบั เปน ใหม ที ่ตาํแหนง เดมิ และ ม ีอตัรา รอด ชพี ที่  5
ป รอยละ 35 สําหรับ ผูปวย ที่ ผา ตัด กอน ออก ได หมด มี
อัตรา รอด ชีพ ที่ 5 ป รอยละ 54 ผล ของ การ ผา ตัด เปน
ปจจยั ที ่สาํคญั ที ่สดุ ใน การ พยากรณ โรค การ ผา ตดั ออก ได
หมด พบ เพียง  2 ใน 3 ของ ผูปวย รอยละ 40-90 มี การ
กลับ เปน ซ้ํา15 อัตรา รอด ชีพ ที่ 5 ป รอยละ 28-4314 การ
ฉาย รงัส ีหรอื การ ให ยา เคม ีบาํบดั ใน ผูปวย ราย ที ่ผา ตดั ไม
สาํเรจ็ ไม ได เพิม่ การ รอด ชพี23,24  ผูปวย สวน ใหญ เสยี ชวีติ
จาก การ ลกุ ลาม ของ โรค เฉพาะ ที่ โดย เฉพาะ ใน ชอง ทอง
ตบั เยือ่ บ ุชอง ทอง23,  25,  26   เพือ่ ปองกนั การ กลบั เปน ซ้าํ ม ีการ
ใช การ ฉาย รังสี แบบ intra operative  27 รวม ทั้ง มี การ
พฒันาการ ใช เคม ีบาํบดั หลาย ชนดิ ทัง้ ให ยา แบบ เฉพาะ ที่
รวม กบั การ ใช ความ รอน ใน ขณะ ผา ตดั แต ไดผล ไม ดขีึน้22

ใน ปจจบุนั การ รกัษา ที ่นา สนใจ สาํหรบั GIST ที ่เปน
targeting  tumor-specific ใน ระดบั โมเลกลุ คอื การ ใช
imatinib   mesylate (STI-571) ซึ่ง เปน tyrosine ki-

nase  inhibitor ใช โดย การ รับประทาน ใน GIST มี
phosphorylation  ของ c-kit protein28  ทําให กระบวน
การ apoptosis เสยี ไป ใน mutated c-kit อาจ ไม อาศยั
ligan (SCF) ใน การ กระตุน ใน GIST พบ วา รอยละ 70-
90 มี mutated c-kit หรอื kit-related kinase gene
PDGF receptor alpha (PDGFRA) 28- 30 ดังนั้น สวน
ใหญ ของ GIST จึง ตอบ สนอง ตอ การ รักษา ดวย
imatinib  Hoegenauer รายงาน การ ใช imatinib
mesylate ขนาด 400มก. ตอ วนั ไดผล ใน ผูปวย ที ่ม ีการ
แพร กระจาย แลว 31 Demetri ศึกษา การ ใช imatinib
ขนาด 400 และ 600มก. ตอ วัน แบบ open-label,
randomized, multicenter trialใน ผูปวย 147 คน พบ
วา รอยละ 54 ได partial response รอยละ 28 มี
stable disease ไม มี ผูปวย ราย ใด ได complete re-
sponse  พบ อาการ ขาง เคียง เปน เลือด ออก ใน ทาง เดิน
อาหาร รอยละ 5 32 นอก จาก การ ควบคุม โรค ที่ ลุก ลาม
เฉพาะ ที ่ภาย หลงั จาก การ ผา ตดั แลว ยา นี ้ยงั ชวย รกัษา โรค
ที ่แพร กระจาย ได รอยละ 54 รอยละ 28 เปน แบบ stable
หรอื minor response รอยละ 14 ไม ตอบ สนอง ตอ ยา32
การ ศึกษา ใน ยุโรป ก็ ไดผล ใกล เคียง กัน33 ใน French
sarcoma  group แนะนาํ ให ใช imatinib จน กวา โรค จะ
ไม ตอบ สนอง ตอ ยา และ พบ วา ถา หยุด ยา จะ ทําให โรค
กลบั เปน มาก ขึน้34 อยางไร ก ็ตาม การ ให ยา ที ่เหมาะสม ยงั
ตอง ศึกษา ตอไป

วจิารณ
การ วนิจิฉยั GIST ขึน้ อยู กบั การ ตรวจ ที ่จาํเพาะ บาง

อยาง เชน CD34 และ c-kit การ พยากรณ โรค ยัง ไม
แนนอน สวน ใหญ ยอม รบั วา ความ รนุ แรง ขึน้ อยู กบั mi-
totic  count ขนาด ของ กอน อาจ จะ สัมพันธ กับ ผล การ
รกัษา และ นาํ ไป สู การ จาํแนก วธิกีาร รกัษา การ ยนืยนั การ
รกัษา

ใน ขณะ ผา ตดั ศลัยแพทย ควร นกึ ถงึ GIST ใน กรณ ีที่
พบ กอน เนือ้ งอก ที ่ม ีการ ลกุ ลาม เฉพาะ ที่ ที ่เยือ่ บ ุชอง ทอง
ตบั โดย ที ่ตอม น้าํ เหลอืง ไม โต และ ควร ทาํ frozen sec-
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tion  ถา ผล ชิน้ เนือ้ ไมไช adenocarcinoma หรอื lym-
phoma  และ การ รกัษา ควร กระทาํ แบบ การ รกัษา malig-
nant  GIST และ ไม ม ีความ จาํเปน ตอง ทาํ wide resec-
tion  เนือ่ง จาก ไม ม ีรายงาน skip metastasis phenom-
enon  ควร พิจารณา ให imatinib mesylate แบบ
neoadjuvant  ถา โรค เปน แบบ locally advanced หรอื
metastatic พบ วา imatinib สามารถ ทาํให กอน เลก็ ลง
ได รอยละ 50 สาํหรบั GIST ที ่กลบั เปน ซ้าํ บทบาท ของ การ
ผา ตดั ยงั ไม แน ชดั35,  36 Mudan  รายงาน ผล การ ผา ตดั ใน
ผูปวย 60 ราย ที ่โรค กลบั เปน ซ้าํ พบ วา ระยะ เวลา จน ถงึ การ
กลบั เปน ซ้าํ ม ีความ สาํคญั มาก กวา37 ดงันัน้ ใน ผูปวย เหลา
นี ้ควร ไดรบั imatinib mesylate สวน ขอ บงชี ้ให ทาํ การ
ผา ตดั ไดแก กรณ ีที ่ผูปวย ม ีอาการ เลอืด ออก หรอื ลาํไส อดุ
ตัน  การ ใช วิธีการ ควบคุม โรค เฉพาะ ที่ ดวย ความ รอน
(hyperthermic)  หรอื เคม ีบาํบดั แบบ intraoperative
เพือ่ ควบคมุ microscopic residual disease ยงั อยู ใน
การ ศกึษา14 ไม ควร ใช ยา อืน่ ๆ   ที ่ยงั ไม ม ีผล การ ศกึษา ใน
ผูปวย ที ่รายงาน นี้ เนือ่ง จาก ผา ตดั ออก ได หมด ดงันัน้ จงึ
ยงั ไม ได ให การ รกัษา ดวย imatinib mesylate
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Abstract:  Gastrointestinal stromal tumors (GIST) are the most common mesenchymal tumors of the
digestive  tract.  The disease is rare in children.  These tumors span a wide clinical spectrum from
benign  to malignant and have been long recognized for their nearly absolute resistance to chemotherapy
and radiation  treatment.  At present, surgery is the standard treatment for primary respectable GIST.
A major break  through is the development of the new class of cancer agent targeting tumor specific
molecular abnormalities.  Primary results on administration of imatinib mesylate, a signal transduction
inhibitor, are  particularly encouraging.   Molecular targeting of the critical pathogenetic mechanism
underlying GIST  is not only revolutionize strategy to treat locally advanced and metastatic GIST but also
improve disease  control after macroscopically radical surgery. A case of GIST in children, who has
been disease  free for 3 years after the tumor resection is reported.
Key Words : Gastrointestinal stromal tumor Tyrosine kinase inhibitor
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