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บรรณาธิการแถลง

ขอความและขอคิดเห็นตางๆ เปนของผูเขียนบทความน้ันๆ ไมใชความเห็นของกองบรรณาธิการ และ
ไมใชความเห็นของ สมาคมรังสีรักษา และมะเร็งวิทยาแหงประเทศไทย

คณะบรรณาธิการ
รองศาสตราจารยนายแพทยชวลิต เลิศบุษยานุกูล

มะเร็งวิวัฒนฉบับนี้ เปนฉบับเฉลิมฉลองรัฐบาลใหมภายใตการนําของ
พล.อ.ประยุทธ จันทโอชา ซึ่งประชาชนชาวไทยหวังเปนอยางย่ิงวาจะทําให
ประเทศไทยตองฟนคนืจาก “ทศวรรษทีห่ายไป” ซึง่เกดิจากการตอสูทางการ
เมืองมาถึง 10 ป สําหรับพวกเราชาวรังสีรักษาก็เปนนิมิตหมายอันดีดวยวาใน

ปที่ผานมานี้มีการเพิ่มขึ้นของเครื่องฉายรังสีเปนจํานวนมากทั่วประเทศ นั่น

ยอมทําใหการเขาถึงบริการดีขึ้นและระยะเวลาการรอคอยรังสีรักษาส้ันลง 

อยางไรก็ตาม ยังมีความคาดหวังจากประชาชนวาจะมีการกระจายทรัพยากร

ไมวาจะเปนแพทย นักรังสีการแพทย นักฟสิกสการแพทย และเครื่องมือทาง

รงัสรีกัษา ตลอดจนความชดัเจนของนโยบายทางสาธารณสขุ โดยเฉพาะอยาง

ยิ่งดานมะเร็งวิทยา เพื่อใหเกิดประสิทธิภาพสูงสุด โปรงใส และปราศจากการ

ฉอราษฎรบังหลวง 
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สารสนเทศสําหรับผูเขียน

ขอเชิญแพทยและบุคลากรสุขภาพสงบทความเพื่อลงวารสารมะเร็งวิวัฒน มีรายละเอียดดังนี้

ใหผูประพันธสงผลงานที่จะตีพิมพมายัง Thairedjournal@yahoo.co.th

โดยผลงานท่ีสงจะตองไมเคยตีพมิพมากอน ยกเวนกรณีทีไ่ดตพีมิพในรปูแบบของบทคัดยอ (abstract) หรือรายงานการ
ศึกษาเบ้ืองตน (preliminary report) และตองไมอยูระหวางการพิจารณาเพ่ือลงตีพิมพในวารสารอ่ืน ไมเปนบทความท่ีลอก
เลียนบทความอ่ืน โดยท่ีมคีาํและสํานวนต้ังแตตนบทความไปจนจบบทความ เหมือนกับบทความท่ีตพีมิพแลวในวารสารฉบับ
อื่น หรือ เหมือนกันทั้งบทความเกินรอยละ 90 ขึ้นไป

เร่ืองท่ีจะตีพิมพ
1. บทบรรณาธการ (Editorial) เปนบทแสดงความคิดเห็นทางวิชาการหรือแนวทางการรักษา ศึกษา คนควาวิจัยทาง

วิชาการท่ียังใหม

2. นพินธตนฉบับ (Original articles) และรายงานผูปวย (Case Report) ซึง่เปนผลงานการศกึษา หรือวจิยัของผูเขยีน

เอง หรือรายงานผูปวยที่นาสนใจ

3. บทฟนฟูทางวิชาการ (Review articles) เปนการรวบรวมสรุปหรือวิจารณความกาวหนาทางวิชาการ ในเร่ืองใด
เรื่องหน่ึง

4. ปกิณกะ (Miscellary) เปน บทความทั่วไปเกี่ยวกับการแสดงความคิดเห็น ซักถามปญหา หรือการรวบรวมบันทึก

การอภิปราย บทคัดยอวารสารที่นาสนใจ หรือจดหมายถึงบรรณาธิการ (Letter to editor)

การพิจารณาเชิงจริยธรรม
ผูประพันธตองไมเปดเผยชื่อของผูปวยในผลงานที่จะตีพิมพ สําหรับรายงานการศึกษาเชิงปฏิบัติการ (experimental 

report) ที ่มกีารใชเนือ้เย่ือของมนุษย ใหระบุวาไดมกีารปฏิบตัติามมาตรฐานทางจริยธรรมในปจจบุนั และสําหรับรายงานการ

ศึกษาเชิงปฏิบัติการท่ีมีการใชเนื้อเยื่อของสัตวทดลอง ใหระบุวาไดทําการศึกษาภายใตหลักการท่ีไดรับการอนุมัติโดยคณะ

กรรมการผู รบัผิดชอบในเรือ่งการดแูลและการปฏบิตัติอสตัวทดลอง โดยใหระบไุวไในสวนของวสัดแุละวธิกีาร (materials and 

methods)

ผลประโยชนทับซอน (Conicts of Interest)
ผูประพันธ ตองเปดเผย เปนลายลักษณอักษร (ระบุในรายงาน)ถึงทุกปจจัยรวมทั้งปจจัยดานการเงินที่อาจมีอิทธิผลตอ

การ ศึกษา ผลการศึกษา หรือขอสรุปจากรายงานการศึกษาวิจัย และจําเปนตองระบุหากไดรับการสนับสนุนทางการเงินจาก
แหลงทุนภายนอก

เพื่อ ใหสอดคลองกับคําประกาศของบรรณาธิการ ผูรวมประพันธทุกทานตองมีสวนรวมในผลงานการศึกษาวิจัย และ

ควรมีการระบุไวอยางชัดเจนในหนังสือปะหนาประกอบการสงเรื่องท่ีจะตี พิมพ รวมทั้งระบุไวในสวนของกิตติกรรมประกาศ 

(acknowledgements) ในตอนทายของรายงานตนฉบับ
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การเตรียมตนฉบับ

1. ตนฉบับสามารถพิมพไดทั้งภาษาไทยและภาษาอังกฤษ หาก เลือกใชภาษาอังกฤษ กองบรรณาธิการคาดหวังวาผู
ประพันธจะเตรียมตนฉบับ โดยใชภาษาอังกฤษไดอยางเหมาะสม และหากมีความจําเปนผูประพันธควรพิจารณา
สงผลงานใหแกเจาของภาษาตรวจทาน กอนสง

2. ขอใหผูประพันธสงตนฉบับ เปน electronic file ในรูปแบบ Microsoft word ในการพิมพใหใชตัวอักษร Angsana 
New ขนาด 16 พอยต โดยหากเปนนิพนธตนฉบับใหเรียงลําดับเนื้อหาดังนี้

a. บทนํา (Introduction)
b. วัสดุและวิธีการ (Materials and methods)

c. ผลการศึกษา (Results)

d. บทวิจารณ (Discussion)

e. ขอสรุป (Conclusion)

f. กิตติกรรมประกาศ (Acknowledgements)

g. ตาราง (Tables) เรียงตามลําดับ

h. รูปภาพ หรือแผนภูมิ (Figures)

3. การอางอิงเอกสารในบทความใหใชระบบตัวเลขยกระดับอยูเหนือขอความท่ีอางอิงในเร่ืองและเอกสารท่ีอางถึงใน

บทความนั้น

บทคัดยอ (Abstract)
บทความประเภทนิพนธตนฉบับและรายงานผูปวยจะตองมีบทคัดยอเปนท้ังภาษาอังกฤษและภาษาไทย ไมวาตนฉบับ

จะเปนภาษาไทยหรือภาษาอังกฤษก็ตาม โดยบทคัดยอตองมีจํานวนไมเกิน 300 คํา ภายใต 5 หัวขอดังตอไปนี้

1. หลักการและเหตุผล Backgrounds

2. วัตถุประสงค objective(s)

3. วัสดุและวิธีการ materials and methods

4. ผลการศึกษา results

5. ขอสรุป conclusion

คําสําคัญ (Key words)
เปนภาษาอังกฤษเทานั้น สามารถระบุคําสําคัญไดไมเกิน 5 คํา โดยใหเรียงตามลําดับอักษร

คํายอ (Abbreviations)
การ ใชคํายอ ใหเขียนคําเต็มกํากับคํายอไวในวงเล็บ เมื่อมีการใช ณ ตําแหนงแรกสุด ทั้งในตนฉบับ ตาราง และรูปภาพ 

ยกเวนกรณีที่ใชคํายอสําหรับมาตราวัดที่เปนสากล
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สัญลักษณและหนวยมาตราวัด
ควรใชสญัลกัษณและหนวยมาตราวดัทีเ่ปนสากล โดยอางอิงตาม The American Medical Association Manual of Style 

(9th edition)

การระบุถึงยา ใหใชชื่อสามัญ (generic หรือ chemical name) และไมตองใชคํายอ สําหรับรหัสทางยาควรใชเฉพาะกรณี
ที่ยังไมมีชื่อสามัญ กรณีของสิทธบัตรหรือลิขสิทธิ์ (copyright) รวมทั้งชื่อทางการคา (trade name) สามารถ ระบุไดโดยใช
อักษรพิมพใหญในวงเล็บหลังช่ือสามัญ สําหรับช่ือและสถานที่ของบริษัทผูผลิตยา รวมทั้งวัสดุอุปกรณหรือเครื่องมือท่ีกลาว
ถึงในตนฉบับใหเปนไปตามกฎหมาย ทางการคา(trademark laws) และควรระบุไวในวงเล็บ

ขอมลูเชงิปรมิาณ (quantitative data) สามารถรายงานในหนวยทีเ่ลือกใชแตแรก ดงัเชนขอมลูของ นํา้หนกัตวั มวล หรอื 

อุณหภูมิ

ตาราง
ควรพิมพตารางในรูปแบบของ Excel หรือ Word  การเวนระยะในแตละตารางควรใช double-spaced และแยกหนา โดย

ใหกําหนดหมายเลขตารางตามลําดับที่กลาวถึงในตนฉบับ รวมทั้งระบุชื่อของแตละตารางส้ันๆ ซึ่งสามารถเขียนคําบรรยาย

กํากับไวในตอนลางของตารางได

รูปภาพ
ผูประพันธตองสงรูปภาพในรูปแบบของ JPEG, TIFF,  EPS หรือ PDF และ ใหแนบไวในสวนทายของตนฉบับ 

ซึ่งผูนิพนธควรสงเฉพาะภาพขาวดํา เน่ืองจากวารสารตีพิมพเฉพาะสีขาวดําเทานั้น หากเปนภาพสีควรแตงรูปเปนภาพ

ขาวดํากอน

ภาคผนวก (Appendices)
เอกสารหรือขอมูลเสริมควรรวบรวมไวในภาคผนวก และจัดลําดับใหอยูกอนหนาเอกสารอางอิง

กิตติกรรมประกาศ (Acknowledgement)
การกลาวคําประกาศเกียรติคุณถึงบุคคล แหลงทุน ทุนอุดหนุนวิจัย และ ผลประโยชนทับซอน ควรรวบรวมไวใน

กิตติกรรมประกาศ และจัดลําดับใหอยูกอนหนาเอกสารอางอิง

เอกสารอางอิง (References)
เอกสาร อางอิงตางๆใหรวบรวมไวในตอนทายสุด โดยใหเรียงตามลําดับท่ีไดกลาวถึงในตนฉบับ ซึ่งสามารถอาศัยหลัก

การเขียนเอกสารอางอิงแตละรูปแบบไดจากตัวอยางดังตอ ไปนี้

Entire book
Sherlock S, Dooley J. Diseases of the liver and biliary system. 9th ed. London: Backwell; 1993.

Book chapter
Hewlett EL. Microbial virulence factors. In: Mandell GL, Douglas RG, Benette JE, editors. Principles and practice 

of infectious diseases 3rd ed. New York: Churchill Livingstone; 1990. p. 2-9.
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Journal article
- Mutirangura A. Quantitative PCR analysis for methylation level of genome: clinical implications in cancer. 

Asian Biomed. 2007; 1:121-8.
- Futrakul N, Butthep P, Patumraj S, Siriviriyakul P, Futrakul P. Microvascular diseases and endothelial 

dysfunction in chronic kidney diseases: therapeutic implication. Clin Hemorheol Microcirc. 2006; 34:265-71.
- Udomsawaengsup S, Pattana-arun J, Tansatit T, Pungpapong SU, Navicharern P, Sirichindakul B, et al. 

Minimally invasive surgery training in soft cadaver (MIST-SC). J Med Assoc Thai. 2005; 88(Suppl 4):S189-94.

Proceedings articles
Bunnag SC. Microcirculation, endothelial cell injury and pathogenesis of non-insulin dependent diabetes mellitus 

(NIDDM). Proceedings of the third Asian Congress for Microcirculation; 1997 Oct 23-25; Bangkok, Thailland. 

Bolonga: Monduzzi; 1998. p. 27-32.

Electronic journal articles
Bos R. Health impact assessment and health promotion. Bull World Health Organ [on line]. 2006 [cited 2007 

Feb 12]; 84(11):914-5, Available from: http://www.scielosp.org/pdf/bwho/v84n11/v84n11a19.pdf

การเขียนเอกสารอางอิงในสวนของชื่อผูแตงใหระบุไดจํานวนสูงสุด 6 ชื่อแรก สวนท่ีเหลือใหใชเปน et al. โดยการใช

อกัษรยอควรใชตาม Index Medicus ในกรณขีอง articles in preparation or articles submitted for publication, unpublished 

observations, personal communications และอื่นๆ นั้นไมควรรวมอยูในสวนของเอกสารอางอิง แตหากมีการอางถึงใหระบุ

ไวในตนฉบับเลย ดังเชน (P. Futrakul, personal communication) อีกทั้งการไดรับอนุญาตเมื่อมีการอางถึงขอมูลท่ีไมไดรับ

การตีพิมพถือเปนความรับผิดชอบของผูประพันธ

ตนฉบบัท่ีไดรบัการตรวจโดย reviewerแลว จะถกูสงใหแกผูประพันธหลักเพือ่รับทราบและอาจทําการแกไขตามคาํแนะนํา  

เมื่อผูประพันธหลักไดทําการตรวจสอบและแกไขแลวควรสงกลับสํานักบรรณาธิการภายใน 30 วันทําการทาง e-mail
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การฉายรังสีดวยลําอนุภาค (Particle beams) I :
คุณสมบัติทางฟสิกสและชีวรังสี

พญ. ศิริกันยา จงสถียรธรรม
รศ. นพ. ประเสริฐ เลิศสงวนสินชัย

แผนกรังสีรักษาและมะเร็งวิทยา โรงพยาบาลวัฒโนสถ

รังสีชนิดแตกตัว (ionizing radiations) แบงเปน 2 กลุม คือ 

1. รังสีคลื่นแมเหล็กไฟฟา (Electromagnetic radiations) ซึ่งไดแก รังสีเอ็กซ (X-rays) และรังสีแกมมา (Gamma-rays)

2. อนุภาครังสี (Particulate radiations) ซึ่งไดแก อิเลคตรอน (Electrons), โปรตอน (protons), อนุภาคแอลฟา (alpha 

particles), นิวตรอน (Neutrons), อนุภาคหนักที่มีประจุ (heavy charged particles) เชน ฮีเลียม (Helium), คารบอน 

(Carbon), นีออน (Neon)  เปนตน (รูปที่ 1)

รูปที่ 1 แสดงรังสีชนิดตางๆ (1)

การฉายรังสีดวยลําอนุภาค (Particle beams) เชน 

โปรตอน หรืออิออนหนัก เชน คารบอนซึ่งมีคุณสมบัติทาง
ฟสิกสและชีวรังสีแตกตางจากรังสีโฟตอนที่ใชกันอยางแพร

หลายในปจจุบัน เน่ืองจากมีการกระจายของปริมาณรังสี 
(dose distribution) ที่ดีกวาการใชรังสีโฟตอน และ
คุณสมบัติทางชีวรังสีตางกัน

คุณสมบัติทางฟสิกส (Physical basis)

ความลกึของการทะลุทะลวง (depths of penetration) 

ของรังสีลําอนุภาคขึ้นกับพลังงานตั้งตนของลํารังสี (initial 

energy of the beams) ความหนาแนนและเลขอะตอม 

(density and atomic composition) ของเนื้อเย่ือที่รังสีผาน 

สิ่งสําคัญที่ทําใหลําอนุภาคโปรตอนและคารบอนมีการ 

กระจายของปริมาณรังสี (dose distribution) ดีกวารังสี 
โฟตอน คือเมื่อลํารังสีผานเขาไปในเนื้อเย่ือลึกถึงระดับหนึ่ง 

ปริมาณรังสีก็จะลดลงเฉียบพลัน (steep dose) ทําใหเกิด

เปนกราฟที่เปนลักษณะหัวแหลมและแคบ เรียกคุณสมบัติ
นีว้า แบรกพีค (Bragg peak)(2) รปูที ่2 แสดงถึง ปรมิาณรังสี

ทีร่ะดบัความลึกตางๆ สวนทีต่างกนัของกราฟของลําอนภุาค
โปรตอนกับลําอนุภาคคารบอน คือ สวนปลายของกราฟลํา
อนุภาคคารบอนจะมีชวงปลายของกราฟท่ียังมีปริมาณรังสี

ระดับตํ่าอยูแลวคอยๆลดลง ที่เรียกกันวา fragmentation 
tail(3) ที่ระดับความลึกที่มากขึ้น ความกวางของสวนที่เปน 
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Bragg peak จะกวางขึน้และความสูงจะลดลง (ปรมิาณรงัสี
ลดลง) ดังรูปที่ 3

รูปที่ 2 แสดงถึงปริมาณรังสีของลําอนุภาคโปรตอนและคารบอน 
ที่ระดับความลึกตางๆ

รูปที่ 3 แสดงปริมาณรังสีที่ความลึกตางๆ

การสรางลํารังสีจากโปรตอนและคารบอน
สามารถทําได 2 วิธี คือ 

1. Passive-beam shaping 

เปนวธิแิรกทีถ่กูคดิคนขึน้ และมกีารใชอยางแพรหลาย 

วิธีการคือ ใช degrader มาปรับลํารังสีที่มีพลังงานเดียว 
(monoenergitic beam) ตัวกรองไดแก ลอหมุนที่มีความ

หนาตางๆ กัน (rotating wheel) หรือ จานกรองท่ีมีรอง 
(wobbling plate with wedge shaped engravings (ridge 
filter)) เพือ่ใหได depth dose ทีต่องการ และใชคอลลเิมเตอร

(collimator) เพื่อทําใหไดขอบลํารังสีเปนรูปรางที่ตองการ 
ขั้นตอมาใชคอมเพนเซเตอร (compensator) เพื่อปรับแก 

tissue inhomogeneity และความโคงเวาท่ีผิวของคนไข 
(รูปที่ 4)

ขอเสียของ Passive-beam shaping คือ 

1. กําหนด depth dose ไดที่ distal edge ไมสามารถ
กําหนด depth dose ไดที่ proximal edge ของบริเวณที่จะ
ใหรงัสี (target) ไดทาํใหเกิดบรเิวณทีม่รีงัสีมากทีบ่รเิวณหนา
ตอ target ได โดยเฉพาะบริเวณขอบของลํารังสี

2. เกดิปฏกิริยิาระหวางลํารงัสีกบันวิเคลยีรสของ beam 

modifier ทําใหเกิด nuclear fragment (รวมถึงนิวตรอน) 

ทําใหเกิดการเพิ่ม Biological Effective Dose ที่บริเวณขา

เขา (entrance region) ของลํารังสีได

รูปที่ 4 แสดงการสรางลํารังสีแบบ Passive-beam shaping

รูปที่ 5 แสดงการสรางลํารังสีแบบ Active-beam shaping

2. Active-beam shaping

ใชแมเหล็ก 2 ขั้ว (2 magnetic dipole) สงพลังงานไป

ยังลํารังสี เพื่อใหไดปริมาณรังสีที่จุดตางๆ ใน target ตาม

ตองการซ่ึงวิธีนี้สามารถกําหนดปริมาณรังสีไดทุกจุด ทั้ง 3 

มติ ิในบริเวณ่ีมคีวามลึกตางๆกัน โดยไมตองใชคอลลิเมเตอร 
(collimator) หรอื คอมเพนเซเตอร (compensator)(4) (รปูที ่5)
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Spread-Out Bragg Peak (SOBP)

การทีจ่ะไดปรมิาณรงัสทีีเ่ทากนั (uniform dose; [±1%] ) 
ครอบคลุมบริเวณที่ตองการโดยใช Bragg peak ของลํา
อนุภาคโปรตอนมาเรียงซอนตอๆ กัน (array) ดังรูปที่ 6 ซึ่ง
ชองระหวาง Bragg peak ของลําอนุภาคโปรตอนมักจะอยู
ในชวง 2-5 มิลลิเมตร จากรูปที่ 3 จะเห็นไดวาสวนปลาย 
ของกราฟปริมาณรังสีของลําอนุภาคโปรตอนน้ันใกล 
ปริมาณรังสีที่ลดลงเขาใกลศูนยอยางรวดเร็ว Lomax และ

คณะไดคํานวณพบวาปริมาณรังสีรวมท่ีรางกายไดรับจาก

ลําอนุภาคโปรตอนนั้น เปนเพียงครึ่งหนึ่งของปริมาณรังสี

เอ็กซแบบ ปรับความเขม (intensity modulated X-ray 

therapy [IMXT])(5) แตสําหรับลําอนุภาคคารบอนนั้นลํารังสี

มีการ กระจายตัว (straggle) นอยกวาจึงตองอาศัยตัวกรอง 

(ridge filters) เพื่อใหสรางเปนเหมือน Bragg peak ที่เรียง

กัน และทําใหเกิดเสมือนมีชองวางแคบๆ ระหวาง Bragg 

peak(6) และการสราง SOBP ของลําอนุภาคคารบอนยัง 

ตองใชขั้นตอนที่ซับซอนกวาลําอนุภาคโปรตอนเนื่องจาก

ลําอนุภาคคารบอนมี Relative Biological Effectiveness 

(RBE) ที่แปรผันมากกวาลําอนุภาคโปรตอน

รูปที่ 6 แสดงการเรียงซอนกันของ Bragg peak ของลําอนุภาค
โปรตอนเพื่อใหไดปริมาณรังสีที่เทากัน (Uniform dose) ครอบคลุม
บริเวณท่ีตองการ และกราฟของรังสีโฟตอน 15 MV

รูปที่ 7 แสดงภาพตัดขวาง (Cross section) ของปริมาณรังสีและ
ความลึกของลําอนุภาคโปรตอนและรังสีโฟตอน

Fragmentation tails

สิง่ทีแ่ตกตางระหวางลาํอนภุาคโปรตอนและลาํอนภุาค

คารบอนคือ ปริมาณรังสีส วนปลายหางของคารบอน 
(Fragmentation tails) เกดิจากปฏกิริยิาทีท่าํกบัอะตอมของ
ตัวกลาง รังสีสวนปลายหางของคารบอนประกอบดวย

อิออนพลังงานตํ่าถึงปานกลางซึ่งประกอบดวย โบรอน, 

เบริลเลียม, ลิเทียม, ฮีเลียมกับโปรตอน (Boron, Beryllium, 

Lithium, Helium with protons) เปนสวนมาก(7, 8) บริเวณ

สวนหางน้ีมีปริมาณรังสีทางกายภาพต่ํา (low physical 

dose),  RBE คอนขางสูง (relatively high RBE) และม ีBED 

ตํ่า (low biologically effective dose) อยางไรก็ตาม มี 

ผูศกึษาวาแมปริมาณรงัสสีวนปลายจะไมมากแตควรแสดง

การคาํนวณในการวางแผนการรกัษา เพ่ือหลีกเล่ียงการเกดิ

จุดที่มีปริมาณรังสีเขมขน (hot spot)(9, 10) สําหรับลําอนุภาค

โปรตอนแมปริมาณรังสีลดลงเขาใกลศูนยอยางรวดเร็ว 

อยางไรก็ตามยังมีปริมาณรังสีเล็กนอยท่ีเกิดจากนิวตรอน 

(secondary neutrons) ซึ่งเกิดจากปฏิกิริยาตลอดทางที่ลํา

รังสีผานตัวกลาง Wroe และคณะพบวาปริมาณรังสีที่ 

ระยะทาง 2-13 ซม. หลังจากขอบของรังสี (distal edge) 

นั้นมีปริมาณรังสีอยูในชวง 2-0.6x 10-3 mSv/Gy(11)

เงามัว (Penumbra)

เงามัว คือ ความกวางของแถบรังสีที่ขอบของลํารังสี 

ซึ่งมีปริมาณรังสีลดลงเหลือ 80-20% ของปริมาณรังสีที่
กําหนด เกิดจากการกระเจิงของลํารังสีผานคอลิเมเตอร 

(collimator) ซึง่จะเกิดเงามัวมากนอยข้ึนกบั ความลึก, ระบบ
ในการออกแบบลํารังสีของเคร่ือง, ชองวางของอากาศ

ระหวางคอมเพนเซเตอรกับผิวลําตัว (air gap between the 
compensator and body surface)

ระหวางลําอนุภาคคารบอนกับลําอนุภาคโปรตอนน้ัน 
ลําอนุภาคคารบอนจะมีเงามัวนอยกวา (รูปที่ 7) เหตุที่ลํา

อนุภาคคารบอนมีเงามัวนอยกวาเปนเพราะ (1) คารบอนมี
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รูปที่ 8 เงามัวที่เกิดจากลําอนุภาคโปรตอนและคารบอน

ประจุที่มากกวา 6 ประจุ(2) คารบอนมีมวลที่มากกวา(3) 

คารบอนตองการพลังงานตอนิวคลีตรอนมากกวา โปรตอน 

ประมาณ 2 เทา ในระยะทางทีเ่ทากนัในเน้ือเยือ่ และจาํนวน

ประจทุีท่าํใหเกดิการกระเจงิ (multiple Coulomb scattering ) 

นั้นมีนอยกวาโปรตอน 4 เทา อยางไรก็ตาม ลําอนุภาค

โปรตอนระบบใหมๆ ก็ลดเงามัวลงได โดย Safai และ 

Pedroni ที่ Paul Scherrer Institute (PSI) สามารถที่จะออก 

แบบลําอนุภาคที่แคบมาก (very narrow pencil beams) 

ไดทั้งโปรตอนพลังงานต่ําและสูง(6)

Dose lateral to the penumbra

ปริมาณรังสีรวมทั้งรางกายของลํารังสีแบบ passively 

scattered beams มาจากการสะทอน/กระเจิงต้ังแตหัว

เคร่ือง ในขณะทีป่รมิาณรงัสรีวมทัง้รางกาย จากลาํรงัสแีบบ 

pencil beam เกดิจากการสะทอน/กระเจิงภายในรางกาย(12, 

13, 14) ซึ่งปริมาณรังสีที่ขอบจากเงามัวจากการสแกนแบบ 

active นั้นตํ่ากวาการสแกนแบบ passive(15) ปริมาณรังสี
นิวตรอนท่ีเกิดจากการสแกนแบบ passive ของลําอนุภาค

คารบอนน้ัน ที่ชิบะ (Chiba) คา scattered ของลําอนุภาค
คารบอนท่ี 50 เซนติเมตร มีคาประมาณ 0.2 mSv per Gy 

ซึ่งมีคาตํ่ากวาของโปรตอน(16)

Heterodensities

ความหนาแนนและเลขอะตอมของเน้ือเยื่อที่ลํารังสี
ผาน เปนปจจัยทีก่าํหนดความลึกทีร่งัสจีะทะลุผานไปได เชน 

กระดูกมีความหนาแนนมาก รังสีจะผานไดระยะทาง 
(physical range) สัน้ สวนเนือ้เยือ่ทีเ่ปนโพรงอากาศ รงัสจีะ
ผานไดระยะทาง (physical range) ยาวการคํานวณเพื่อ

แกไขความคลาดเคล่ือนสําหรับลํารังสีที่ตองผานไปใน
เน้ือเย่ือที่มีความหนาแนนไมเทากัน ลําอนุภาคโปรตอนจะ
มกีารเพิม่ขอบดานไกลและใกล (margin) ของ PTV โดยสวน
ที่เพิ่มคิดเปน 3% จากขอบดานไกลและใกลของกอน (3% 
of the depth to the distal and proximal edges of the 
target) อยางไรก็ตาม ในบริเวณที่มีการเปล่ียนแปลงความ
หนาแนนที่ตางกันมาก เชน โพรงโซนัส ตองใหความระมัด 
ระวังเปนพิเศษในการวางแผนการรักษา(17)

รูปที่ 9 ก) แสดงปริมาณรังสีของแผนการรักษาที่คํานวณโดยใชลํา
อนุภาคคารบอน ข) แสดงปริมาณรังสีของแผนการรักษาที่คํานวณ
โดยใชลําอนุภาคโปรตอน

มีการเปรียบเทียบการวางแผนการรักษาโดยใช 

ลําอนุภาคคารบอนเทียบกับลําอนุภาคโปรตอนในคนไขคน

เดยีวกนัจากสองสถาบนั โดย O. Jaekelแหง DFKZ วางแผน

การรักษาโดยใชลําอนุภาคคารบอนและA.Trfimov จาก 

MGH วางแผนการรกัษาโดยใชลาํอนภุาคโปรตอน (actively 

scanned proton beams) จากรปูที ่9 จะเหน็วาเนือ้เยือ่ปกติ

ทีไ่ดรบัรงัสปีรมิาณนอยๆ จากการวางแผนโดยใชลาํอนุภาค

คารบอนนัน้ดกีวาโปรตอน แตปรมิาณรงัสคีรอบคลมุบรเิวณ

เนื้อเย่ือเปาหมายที่ตองการทําการรักษาไมแตกตางกัน

คุณสมบัติทางชีวรังสี (Radiation biological 
factors)

The International Commission on Radiological 
Units and Measurements (ICRU) ไดใหความหมายของ 

Linear Energy Transfer (LET) หมายถึง คาพลังงานเฉล่ีย
ทีเ่กดิจากรงัสผีานไปในตัวกลาง (dE) หารดวยระยะทาง (dl) 
มีหนวย เปน keV /μm โดยคาพลังงานเฉลี่ยที่เกิดจากรังสี

ผานไปในตัวกลาง LET เปนตัวบงถึงคุณภาพของรังสีชนิด
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ตางๆ และสงผลถึงคา Relative Biological Effectiveness 
(RBE) ของรงัสชีนดิน้ันๆ โดยทัว่ไปคา RBE เพิม่ เมือ่คา LET 
เพ่ิมถงึประมาณ 100keV/μm เมือ่คา LET เพิม่มากกวานี ้คา 
RBE จะเร่ิมลด เน่ืองจากพลังงานท่ีสะสมมีมากเกินกวาท่ีจะ
เกิดผลทางชีวภาพ (overkill)(18)

โปรตอนมคีา Linear Energy Transfer (LET)  คอนขาง
ตํ่า ICRU ไดกําหนดคา Relative Biological Effectiveness 
(RBE) ของโปรตอนเทากับ 1.10 สวนคารบอนนั้นมีคา LET 

ที่แปรผัน (vary) สงผลถึงคา RBE ดวยเชนกัน

มสีมมตฐิานวาเซลลเนือ้งอกม ีRBE ทีส่งูกวาเซลลปกติ

ซึง่ไดมกีารศกึษาของ Warenius(19) และคณะ, Suzuki(20) และ

คณะ, Ando(21) และคณะในเร่ืองน้ีพบวาไมมคีวามแตกตาง

ของ RBE ระหวางเซลลเนือ้งอกและเซลลปกต ิเมือ่ไดรบัการ

ฉายรังสีภายใตสภาวะ (metabolic condition) เดียวกัน

ภายนอกสิ่งมีชีวิต (invitro) (รูปที่ 10) 

ในการทดลองภายนอกสิ่งมีชีวิต (in vitro) ลําอนุภาค

ซึ่งมีคา LET สูง เพิ่ม α แต ไมไดเพิ่ม β และลําอนุภาคซ่ึง 
มีคา LET สูง ลดการผนัแปร (variation) ของ α ไมไดลด 

การผันแปร (variation) ของ β และแมวาคา α เพิ่มขึ้นก็ไม
ไดสงผล (correlate) โดยตรงกบั RBE ในการทดลองภายใน

สิ่งมีชีวิต (in vivo) ลําอนุภาคซ่ึงมีคา LET สูง เพิ่ม α แต
สําหรับคา β นั้น การเพ่ิมขึ้นของคา β ขึ้นอยูกับชนิดของ
เนื้อเยื่อชนิดตางๆกัน และยังขึ้นกับขนาดของปริมาณรังสีที่

ใหในแตละครั้งอีกดวย (dose fractionation)(22, 23)

รูปที่ 10 RBE ของเซลลเนื้องอกและเซลลปกติเมื่อฉายรังสีดวย
นิวตรอนพลังงาน 62.5 MeV และ คารบอน 13.3 และ 77 keV/μm

การออกแบบลํารังสีคารบอน
เนือ่งจากลําอนุภาคคารบอนมีคา RBE ทีแ่ปรผัน (vary) 

ดังแถบที่กราฟ RBE ในรูปที่ 11 ดังนั้นสิ่งที่มีผลในการ
ออกแบบลํารังสีคารบอน คือ physical dose (Gy), RBE 
และ biological dose หนวย Gy (RBE) ในการที่จะได
ปริมาณรังสีที่เทากันตลอดชวง SOBP นั้น physical dose 
จะตองเพิม่เมือ่ RBE ลด และ physical dose จะตองลดเม่ือ 
RBE เพิ่มข้ึนจะเห็นวาที่ชวงปลายของสวนที่เปน Bragg 

peak จะพบวา เมื่อ RBE มีคาตางกันเพียง 0.5 (ระหวาง 3 

กับ 3.5) คาของ biological dose หนวย Gy(RBE) ที่ผูปวย

ไดรับตางกันถึง 16%

รูปที่ 11 แสดงกราฟของ physical dose (Gy), RBE และ 
biological dose in Gy (RBE)  แถบกวางที่กราฟแสดงถึงคาที่เปน
ชวง (แปรผัน) ของ RBE และ biological dose

อยางไรก็ตาม ในการหาคา RBE ที่ถูกตองนั้นคอนขาง

ซบัซอน เพราะ ขึน้กับ คา LET, ปรมิาณรงัสี, ชนดิของเนือ้เยือ่, 
จํานวนคร้ังของการฉาย (fractionation), ความเขมขนของ

ออกซิเจน (pO2), ระยะของเซลลในวงจรชีพของเซลล

RBE vs LET

RBE มกัมแีนวโนมเพ่ิมเม่ือ LET เพิม่ขึน้ โดยเฉพาะชวง 
LET 40–100–150 keV/μm ของลําอนุภาคคารบอน อยางไร

ก็ตามผลของ LET ตอ RBE แปรผันในแตละชนิดของเซลล 
(รูปที่ 12 และ 13) นอกจากนี้การเปล่ียนแปลงของคา LET 
และ RBE จะเปล่ียนแปลงมากในชวง 10 มิลลิเมตรสุดทาย

ของระยะทางของลําอนุภาค (particle range)(24, 25)
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รูปที่ 12 คา RBE และ LET ของลําอนุภาคคารบอนที่ตางกัน
ในเซลลชนิดตางๆ กัน

รูปที่ 13 RBE ของเซลลชนิดตางๆ (V79, CHO และ xrs5) ที่ไดรับ
รังสีคารบอน 270 MeV 

RBE และ ปริมาณรังสีตอครั้ง
การศึกษาของ Karger และคณะทําการศึกษา การบาด

เจ็บของไขสันหลังในการฉายรังสีที่ไขสันหลังหนู (female 

Sprague Dawley rats) 346 ตัว โดยการฉายรังสีในหนู 

1, 2, 6 หรือ 18 ครั้ง (fractions) และติดตามดูผลที่ 300 วัน 

โดยใชลําอนุภาคคารบอนท่ีมี LET 13 keV/μm และ 125 
keV/μm พบวาที่ปริมาณรังสีที่ทําใหเกิดอัมพาตครึ่งหนึ่ง 

(D50) สาํหรับลาํอนุภาคคารบอน 125 keV/μm นัน้ คา RBE 

สาํหรบัการบาดเจ็บของไขสนัหลงั (spinal cord injury) เพิม่
จาก 1.8-5 เมือ่ปรมิาณรงัสลีดลงจาก 13.9-0.98 Gy/fraction 
และคา RBE เพิ่มขึ้นคอนขางชันเมื่อปริมาณรังสีลดลงนอย

กวา 3 Gy แตสาํหรบัลาํอนภุาคคารบอนทีม่คีา LET ทีต่ํา่กวา
คอืมคีา LET เทากบั 13 keV/μm คา RBE ไมไดเพิม่ขึน้ตาม(26) 
(รูปที่ 14)

การศึกษาลักษณะคลายกันของRobbins และคณะ
ศึกษาโดยการฉายรังสีไปที่ไตของหมูเพศเมีย 111 ตัว โดย

รูปที่ 14 แสดงคา RBE ของ D50 และ ปริมาณรังสีตอคร้ัง
ลําอนุภาคคารบอน

ใชรังสีนิวตรอน 42 MeV หรือรังสีเอ็กซ 250 kVp ฉาย 1,6, 

12 หรือ 30 fractions ในระยะเวลา 1 ถึง 39 วัน พบวาคา  

RBE เพ่ิมขึ้นจาก 1.2 ถึง 4.6 เมื่อปริมาณรังสีตอครั้งลดลง 

จาก 7 ถึง 1.3 Gy(27) นอกจากน้ี ยังมีการศึกษาของ Koike 

และคณะ ทําการศึกษาในเนื้องอกชนิด fibrosarcoma ใน

หน ูพบวาคา RBE มกีารเปลีย่นแปลงตางๆ กนั ตามพลงังาน

ของคารบอน คือ เมื่อพลังงานของคารบอนมีคา 14-20 

keV/μm คา RBE จะเทากับ 1.4 โดยไมขึ้นกับจํานวนครั้ง 

ของการฉายรังสี เมื่อพลังงานของคารบอนมีคา 44 keV/μm 

คา RBE จะเพ่ิมขึน้จาก 1.8 เปน 2.3 เม่ือจํานวนครัง้ของการ

ฉายแสงเพิม่ขึน้จาก 1 ถงึ 4 ครัง้ และทีพ่ลังงานของคารบอน

มีคา 74 keV/μm คา RBE จะเพิ่มขึ้นจาก 2.4 เปน 3.0 เมื่อ

จํานวนครั้งของการฉายแสงเพ่ิมขึ้นจาก 1 ถึง 4 ครั้ง แตเมื่อ

เพ่ิมจํานวนครั้งของการฉายแสงจาก 4 เปน 6 ครั้ง คา RBE 

ไมมีการเปล่ียนแปลง(28)

RBE vs OER

ความไวของเนือ้เยือ่ตอรงัสทีีม่คีา LET ตํา่ นัน้ขึน้กับคา

ความดันของออกซิเจน (pO
2
) จาก <1 mm Hg ถึง 25 mm 

Hg ทาํใหอตัราสวนของปริมาณรังสีทีม่ผีลตอเนือ้เยือ่เทากนั
ภายใตสภาวะที่มีออกซิเจนตํ่ามีคาเปน 2.5-3 เทา(24) การ

ศึกษาของFurusawa และคณะ ศึกษาคา OER และ LET  
ในเซลลตอมนํ้าลายของมนุษย ในหองทดลอง พบวาคา  

OER ของรังสีที่มี LET สูงจะลดลง ดังรูปที่ 15 คา RBE เพ่ิม
ขึ้นไปกับคา LET จนกราฟทั้งสองตัดกันที่คา RBE ประมาณ 
2.3 และคา LET ประมาณ 70(25)
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รูปที่ 15 แสดงกราฟความสัมพันธระหวาง LET, OER และ RBE

Blakely และคณะแสดงความสัมพนัธระหวางคา OER 
ของลําอนุภาคคารบอนตอเซลลไตของมนุษยชนิด T-1 (T-1 
human kidney cells) โดยคา OER ลดลงอยางมากในชวง 
1 เซนติเมตรของ Bragg peak และคา OER เพ่ิมขึ้นใกล 
ปกติในชวงหางของกราฟ (fragmentation tail) ดังรูปที่ 16 
และที่จุดกึ่งกลางของ SOBP (mid-SOBP) ที่มีความกวาง 
6-12 เซนติเมตร คา OER จะมีคาประมาณ 2.2(9)

RBE และระยะวงจรชีพของเซลล
สาํหรบัรังสเีอ็กซนัน้ ระยะวงจรชพีของเซลลทีไ่วตอรังสี

คือ ระยะ late G2 และ M สวนระยะท่ีดื้อตอรังสีคือ ระยะ S 

แตในลาํอนภุาคคารบอน มคีณุสมบตัทิีม่ ีLET สงู ตลอดชวง 

SOBP ระยะวงจรชีพของเซลลจงึไมมผีลมากนกัตอการตอบ

สนองตอรังสีคารบอน(29, 30)

รูปที่ 16 แสดงกราฟความสัมพันธระหวาง OER และ
ระยะหางจาก Bragg peak
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การฉายรังสีดวยลําอนุภาค (Particle beams) II :
การศึกษาวิจัยทางคลินิก

พญ. ศิริกันยา จงสถียรธรรม
รศ. นพ. ประเสริฐ เลิศสงวนสินชัย

แผนกรังสีรักษาและมะเร็งวิทยา โรงพยาบาลวัฒโนสถ

เนื้องอกระบบประสาท

ในระบบประสาท รงัสรีกัษามบีทบาททัง้ในแงการรกัษา

เฉพาะเจาะจง (definitive treatment), การรักษาเสริมหลัง

ผาตัด (adjuvant treatment) และการรักษาแบบประคับ

ประคอง (palliative treatment) การฉายรังสีดวย โฟตอน  

ยังมีขอจํากัดเพราะมีอวัยวะขางเคียงที่สําคัญรอบๆ ทําให 

ไมสามารถใหปริมาณรังสีสูงมากนัก โดยเฉพาะในเด็กมี

โอกาสเกิดผลขางเคียงในระยะยาวไดมากเน่ืองจากเน้ือเยือ่

ของเด็กไวตอรังสีมากกวาเน้ือเย่ือของผูใหญ โดยเฉพาะใน

เรื่องสติปญญา (neurocognitive function) อีกทั้งเนื้องอก

ของสมองและระบบประสาทยังเปนบริเวณผาตัดออกหมด

ไดยาก และเนือ้งอกหลายๆชนดิกด็ือ้ตอรงัสโีฟตอน เชน เนือ้

งอกชนิด chordoma, chondosarcoma, olfactory 

neurogenic tumor, meningioma เปนตน ดังนั้นการฉาย

รงัสีดวยลาํอนภุาคจงึอาจชวยใหมโีอกาสควบคุมโรคไดมาก

ขึ้น และลดภาวะแทรกซอนลง มีการศึกษาเปรียบเทียบ

ระหวางโฟตอนกับโปรตอน พบวาโปรตอนชวยลดปริมาณ

รังสีตออวัยวะขางเคียง (critical structure) และลดปริมาณ

รังสีรวมได (integral dose)(1) ในเน้ืองอกชนิด chordoma 

ไดมีการศึกษาพบวาผลการรักษาดวยลําอนุภาคโปรตอนมี

อัตราการควบคุมโรคเฉพาะท่ีสูงถึง80%(2, 3, 4) ในเน้ืองอก 

ชนดิ meningioma มอีตัราการควบคุมโรคเฉพาะท่ีถงึ 91.7-

100%(5) สําหรับลําอนุภาคคารบอนที่มีข อไดเปรียบที่

คุณสมบัติทางชีวรังสี (radiobiological advantage) มีการ

ศึกษาพบวาการรักษาดวยลําอนุภาคคารบอน 60.8 GyE/ 

16 fractions มีอัตราการควบคุมโรคเฉพาะที่ 5 ปและ 10 ป 

ถึง 82% โดยปราศจากภาวะแทรกซอนที่รุนแรง (ตารางที่ 

1, 2)

ตารางท่ี 1 แสดงปริมาณรังสี และผลการรักษา ของการฉายรังสีชนิดตางๆ ในเนื้องอกชนิด Low-Intermediate Grade 
Chondrosarcoma บริเวณฐานกะโหลกศีรษะ

ผูวิจัยหลัก pts. Dose (GyE) Dose/Fx (Gy) BED �/�=2 (Gy)
Local control at 

years

X Martin (6) 10 16; 33a 16 80% at 5
1H Rosenberg (7) 200 72 1.9 70 99% at 5

[1.8–2]
1H Hug (8) 25 69 1.8 66 75% at 5
1H Ares (9) 22 68 1.9 66 94% at 5

[1.8–2]
12C Schulz-Ertner (10) 54 60 3 75 90% at 4

a Median dose ที่ margin และ maximum dose
X หมายถึง photon, 1H หมายถึง proton, 12C หมายถึง carbon



24 มะเร็งวิวัฒน วารสารสมาคมรังสีรักษาและมะเร็งวิทยาแหงประเทศไทย
ปที่ 20 ฉบับที่ 2 กรกฎาคม - ธันวาคม  2557

มะเร็งศีรษะและคอ

ศีรษะและคอเปนบริเวณท่ีมีอวัยวะซับซอน โอกาส

ผาตัดออกไดหมดคอนขางนอยและอาจทําใหมีผลกระทบ
ตอหนาที่การทํางานของอวัยวะนั้นๆ รังสีรักษาจึงมีบทบาท

มากในรอยโรคบริเวณนี้ รอยโรคมักลอมรอบไปดวยอวัยวะ
ขางเคียงท่ีมีโอกาสเกิดภาวะแทรกซอนไดงายและยังเปน

อวัยวะที่มีขนาดเล็ก (small volume of critical structure) 

เชน ตอมนํ้าลาย, เยื่อบุชองปาก และยังเปนอวัยวะที่มีการ
เรียงตัวแบบอนุกรม (serial) ดังนั้นหากมีจุดใดจุดหนึ่งที่ได
รับรังสีปริมาณมากก็สามารถทําใหเกิดภาวะแทรกซอนได 

และเซลลหลายชนิดคอนขางดือ้ตอรงัสโีฟตอนหรือแมกระท่ัง
ลําอนุภาคโปรตอนก็ตาม เช น mucosal malignant 

melanoma, bone and soft tissue sarcoma ดงันัน้จงึมกีาร

ศกึษาท่ีใชการฉายรังสดีวยอนุภาค (ตารางท่ี 3, 4, 5, 6)  โดย
เฉพาะลําอนุภาคคารบอนมีทั้งแบบใชรวมกับรังสีโฟตอน

และแบบลําอนุภาคคารบอนอยางเดียวการศึกษาของลํา

อนุภาคโปรตอนสวนใหญจะเปนการใชรวมกับรังสีโฟตอน 

มะเร็งปอด

รงัสีรกัษามีบทบาทในทุกระยะของมะเร็งปอด ปจจุบนั
มีการใชการฉายรังสีโดยใชปริมาณรังสีตอครั้งสูง และลด
จํานวนครั้งของการฉายรังสีลง (Hypofractionated 

Stereotactic Body RT; SBRT)(36-39) จากการศึกษาของ 
RTOG 0236 ที่ทําการศึกษาในมะเร็งปอดชนิด NSCLC 
ระยะ T1-T2 N0 M0 ที่มีขนาดกอนนอยกวา 5 เซนติเมตร ใช

ตารางที ่2 แสดงปริมาณรังส ีผลการรักษา และอัตราภาวะแทรกซอน ของการฉายรังสชีนดิตางๆ ในเน้ืองอกชนิด Chordomas 
และ Low-Intermediate grade Chondrosarcoma ที่ฐานกะโหลกศีรษะและกระดูกตนคอ

ผูวิจัยหลัก pts.
Median Dose Gy 

(RBE)
Dose/
Fx(Gy)

BED α/β 
=2 (Gy)

Local control Late ≥GIII 
injury5 years 10 years

X Debus  (a)(11) 37 67 1.8 64 50% 3%

Martin (12) 18 16 ที่ margin, max 
33

1 53% None

X+1H Hug (13) 
(Loma Linda)

33 72 1.8 68 59% 7%

Terahara (14) 115 69 1.8 66 59% NA

Munzenrider and 
Liebsch(15) (MGH)

169 66–83 73% 54%

Noel (16) 100 67 1.9 65 54%
(4 years)

6%

Igaki (17) 
(Tsukuba)

13 72 46%

Ares (18) (PSI) 42 73.5 1.9 72 62% 6%
12C Schulz-Ertner(19) 84 60 3 75 63% 5%

12 70 3.5 96 100%

Hasegawa(20) 10 52.8 3.3 70 60% None

19 60.8 3.8 88 91%

Mizoe (21) (NIRS) 39 48–60.8 82% 82% None

X หมายถึง photon, X+1H หมายถึง photon และ proton, 1H หมายถึง proton, 12C หมายถึง carbon
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รังสีโฟตอนปริมาณ 18 Gy x 3 fractions ในชวง 1.5-2 

สัปดาห ผลการศึกษาพบวาการควบคุมโรคเฉพาะที่และ
อัตราการรอดชีวิตที่ 3 ป เปน 97.6% และ 55.8% ตาม    

ลําดับ(39) แมวาอัตราการควบคุมโรคเฉพาะท่ีใกลเคียงกับ
โปรตอน แตมีอัตราการเกิดภาวะแทรกซอนข้ันรุนแรงคอน

ขางมาก (10-27%) สําหรับลําอนุภาคคารบอนนั้น ที่ NIRS 
(National Institute of Radiological Sciences) มีการใช 

respiratory gating และ image guided RT เพือ่ลดปริมาณ
รังสีที่โดนบริเวณเนื้อปอดปกติ โดยแบงการใหปริมาณรังสี

มากนอยตามตําแหนงของกอน กอนที่อยูตําแหนงชายปอด 
(peripheral) ใชการรักษาดวยลําอนุภาคคารบอน 1, 4 หรือ 
9 คร้ัง  พบวามอีตัราการควบคมุโรคที ่5 ปของการรกัษาแบบ
ฉายรังสี 9 ครั้งและ 4 ครั้ง เปน 95% และ 90% ตามลําดับ 

และอัตราการรอดชีวิตแบบเฉพาะโรค (cause specific 

survival) ที่ 5 ป ของการฉายรังสีแบบ 9 ครั้งและ 4 ครั้งเปน 
76% และ 62% ตามลําดับ(40, 41) สําหรับการรักษาดวย

ลําอนุภาคคารบอน 1 ครั้งนั้น กําลังอยูระหวางการศึกษา 

กรณีรอยโรคท่ีอยูในตําแหนงสวนกลางของปอด เลือกใช
จํานวนครั้งตอการรักษามากขึ้น ที่ NIRS พบวาการใช 57.6 
GyE ใน 9 ครั้ง ในระยะเวลา 3 สัปดาห ไดผลการรักษาที่นา

พอใจ (ตารางที่ 7)

มะเร็งตับ 

มะเร็งตับเปนมะเร็งที่มีการพยากรณโรคไมดี โดยมี
เพียง 10-20% ที่สามารถจะผาตัดออกไดหมด และมีอัตรา

การรอดชีวิตที่ 5 ปประมาณ 15%(58) และผูปวยมักมีภาวะ

ตารางท่ี 3 แสดงปริมาณรังสี ผลการรักษา และอัตราภาวะแทรกซอน ของการฉายรังสีชนิดตางๆ ในมะเร็งศีรษะและลําคอ
ชนิด Squamous cell carcinoma

ผูวิจัยหลัก pts. Dose (GyE)
Dose/Fx 

(Gy)
BED (Gy)
α/β�=1

Local control 
at years

Late ≥ GIII 
injury

1H+X Slater (22) 29
(stage I-II;13)

76 1.7 74 88% at 5 3 Pts.

12C Mizoe (23) 15 57.6 or 64 3.6 or 4.0 70 [65–75] 56% at 5 None

ผูวิจัยหลัก pts. Dose (GyE)
Dose/Fx 

(Gy)
BED (Gy)
α/β�=1

Local control 
at years

Late ≥ GIII 
injury

1H+X Pommier(24) 23 76 1.6 70 93% at 3 4 Pts.
12C + X Schulz-Ertner (25, 26) 29 72 X 1.8Gy 

x30FxC 
3.0Gy x6Fx

72 78% at 4 2 Pts.

X 34 66 1.8 65 25% at 4 2 Pts.
12C Mizoe (23) 90 57.6–64 3.6 or 4.0 70 [65–75] 79% at 5 None

ตารางท่ี 4 แสดงปริมาณรังสี ผลการรักษา และอัตราภาวะแทรกซอน ของการฉายรังสีชนิดตางๆ ในมะเร็งศีรษะและลําคอ

ชนิด Adenoid cystic carcinoma

ตารางท่ี 5 แสดงปริมาณรังสี ผลการรักษา และอัตราภาวะแทรกซอน ของการฉายรังสีชนิดตางๆ ในมะเร็งศีรษะและลําคอ

ชนิด Mucosal malignant melanoma

ผูวิจัยหลัก pts. Dose (GyE) Dose/Fx (Gy)
Local control 

at years
Late ≥ GIII 

injury

C12 Yanagi (27) 72 52.8–64 3.3–4 84% at 5 None
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ตับแข็งรวมดวยถึง 85% นอกจากนี้ เนื้อเยื่อตับก็ทนตอรังสี 

(tolerance) ไดไมมาก สาํหรบัการฉายรงัสโีดยใชลาํอนภุาค 

พบวา ผลจากการรักษาไมตางกันมากนักระหวางโปรตอน

กับคารบอน (ตารางที่ 8) เพียงแตการรักษาดวยลําอนุภาค

โปรตอนจาํนวนครัง้ของการรกัษามกัเปนแบบ conventional 

fraction สวนการรักษาดวยลําอนุภาคคารบอนจํานวนครั้ง

ของการรักษาเปนแบบ hypofractionated regimen

มะเร็งตอมลูกหมาก

มะเร็งตอมลูกหมาก เปนเซลลมะเร็งท่ีไมไวตอรังสี

เทาใดนัก มี α /β  ตํ่าจึงมีการต้ังสมมติฐานวาการใช

ลําอนุภาคคารบอนท่ีใชปริมาณรังสีตอครั้งสูง นาจะไดผลดี

เนือ่งจากคุณสมบตัขิองลําอนภุาคคารบอนทีม่ ีLET สงูมกีาร
ศึกษาที่ใชลําอนุภาค (ตารางที่ 9) พบวาผลขางเคียงตอ
ลําใสใหญนอยกวาอยางมีนัยสําคัญ เมื่อเทียบกับการฉาย

รังสีดวยโฟตอนทั้งแบบ 3DCRT, IMRT และโปรตอน(68-71) 
และรายงานการรักษาของ NIRS พบวาผลการรักษาของ

ลําอนุภาคคารบอนท้ังในแง bNED และ อัตราการรอดชีวิต
ดีกวาการรักษาดวยรังสี

โฟตอน ในทุกกลุม(72, 70, 71) โดยเฉพาะกลุมความเส่ียง

สูง (high risk group) โดยในกลุมความเส่ียงสูง อัตราการ
รอดชวีติที ่5 ป จากการรกัษาดวยรงัสโีฟตอนรวมกบัฮอรโมน

จาก RTOG meta-analysis เปน 63%(73) สวนอัตราการรอด

ชีวิตที่ 5 ปจากการรักษาดวยลําอนุภาคคารบอนรวมกับ

ฮอรโมนที่ NIRS เปน 87%(70, 71)

มะเร็งกระดูกชนิด osteosarcoma

มะเร็งกระดูกชนิด osteosarcoma ซึ่งพบเปน 1 ใน 3 

ของมะเร็งกระดูก การรักษาหลักคือการผาตัด ในปจจุบัน

แมวาการฉายรงัสีไมไดเพิม่อัตราการรอดชวีติ แตกม็บีทบาท

ในกอนมะเร็งท่ีไมสามารถผาตัดออกไดหมด เชน บริเวณ

กระดกูสนัหลัง, กระดกูเชงิกราน ที ่NIRS ไดมกีารศกึษาการ

รักษามะเร็งกระดูกชนิด osteosarcoma ที่บริเวณลําตัว 

(trunk) ที่ไมสามารถผาตัดได โดยใชลําอนุภาคคารบอน 

พบวา มีอัตราการรอดชีวิตที่ 5 ป 32%(90, 91) (ตารางที่ 10)

มะเร็งลําไสใหญระยะกลับเปนซํ้าเฉพาะที่ 
(Locally recurrence rectal cancer)

อัตราการกลับเปนซํ้าของมะเร็งลําไส ใหญอยู ที่
ประมาณ 5-20% การรกัษาดวยการผาตดัเปนทางเลือกหนึง่ 
แตเปนการผาตัดใหญที่ตองตัดเนื้อเยื่อบริเวณอุงเชิงกราน

ออก (pelvic exenteration) การศึกษาพบวาอัตราการรอด

ชีวิตท่ี 5 ปของผูปวยท่ีไดรับการผาตัดประมาณ 35%(92, 93)  

และการรักษาสวนใหญในปจจุบนัท่ีใชรงัสีโฟตอนอัตราการ
รอดชีวิตไมดีนัก คือ 0-16%ที่ 5 ป(94, 95) ในปจจุบันบทบาท
ของการฉายรังสีจึงเปนการลดอาการจากกอนมากกวา 

ดังนั้นจึงมีการศึกษาใหมๆ ที่ใชการรักษาดวยลําอนุภาค

ตารางท่ี 6 แสดงปริมาณรังสี ผลการรักษา และอัตราภาวะแทรกซอน ของการฉายรังสีชนิดตางๆ ในมะเร็งศีรษะและลําคอ
ชนิด  Uveal melanoma

ผูวิจัยหลัก pts. Dose (GyE)
Dose/Fx 

(Gy)
Local control at 

years
Eye lossa due to 
eye injury (%)

X Dieckmann(28) 133 60 12 98% at 2.9 13

25 70 14
1H Gragoudas(29, 30) 2069 70 14 95% at 15 8
1H Egger(31, 32) 2435 60 15 95% at 10 3b

1H Dendale(33) 1406 60 15 96% at 5 8
12C Tsujii(34) 57 70 [60–85] 14 97% at 3 5

a การสูญเสียตาไมไดเปนผลจากรังสีโดยตรงแตเปนผลจากการผาตัดเอาตาออกจากผลขางเคียงอื่นๆ เชน ความดันลูกตาสูง
b อัตราการสูญเสียตานอยกวาผลการศึกษากอนหนาที่ทําในป1994–1999(35)
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ตารางท่ี 7 แสดงปริมาณรังสี ผลการรักษา และอัตราภาวะแทรกซอน ของการฉายรังสีชนิดตางๆ ในมะเร็งปอดระยะแรก 
(Stage I NSCLC)

ผูวิจัยหลัก Dose/Fx (Gy)
Pts.

(IA:IB)
Overall 
survival

Local control Late ≥ GIII injury

SRT Ng (42) 54Gy/3Fx 20 95% (2 years) None

Hoyer (43) 45Gy/3Fx 40 85% (2 years) 38% had moderate/
severe deterioration 
of lung function

Koto (44) 45Gy/3Fx 31 (19:12) T1:78%,T2: 40% 
(3 years)

6.40%

Baumann(45) 
(Sweden, 2009)

45–66Gy /3Fx 57 (40:17) 60% 
(3 years)

92% (3 years) 28%

Fakiris (46)

(Indiana, 2009)
T1: 60 Gy/3Fx T2: 
66 Gy/3Fx

70 (34:36) 42.7% 
(3 years)

88.1% (3 years), 
T1:100%, T2: 
77%

10%

Ricardi (47) 
(Torino, 2009)

45 Gy/3Fx 62 (43:19) 57.1% 
(3 years)

87.8% (3 years)

Timmerman (48)

(RTOG, 2010)
54 Gy/3Fx /1.5–2 
weeks

55 (44:11, 
<5 cm)

55.8% 
(3 years)

97.6% (3 years) 10-27%

1H Hata (49) 66GyE/10Fx 21 (11:10) T1:100%, 
T2: 90% 
(2 years)

None

Bush (50)

(LLUMC, 2004)
51 GyE/10Fx /2 
weeks (n =22), 
60 GyE/10Fx /2 
weeks (n =46)

68 (29:39) 44% 
(3 years)

74% (3 years),  
T1:87%, T2: 49%

None

Iwata (51)

(Hyogo,2010)
80.0 GyE/20Fx 
(n =20) 60.0 
GyE/10Fx (n =37)

57 (27:30) 73% 
(3 years)

81% (3 years) 1.80%

Nihei (52)

(NCCE,2006)
70–94 GyE /20Fx 37 (17:20) 84% 

(2years)
80% (2 years) 8.10%

Nakayama (53)

(Tsukuba, 2010)
Peripheral: 66.0 
GyE/10Fx,  
Central: 72.6 
GyE/22Fx

55 (30:28) 97.8% 
(2years)

97.0% (2 years) 3.60%

12C Miyamoto (54) 
(NIRS, 2003)

59.4–95.4 GyE/18 
Fx /6 weeks 
(n =47), 68.4-79.2 
GyE/9 Fx/3 weeks 
(n =34)

81 (40:41) 42% 
(5years), 
T1: 64%, 
T2: 22%

79% (5 years) 3.70%
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ผูวิจัยหลัก Dose/Fx (Gy)
Pts.

(IA:IB)
Overall 
survival

Local control Late ≥ GIII injury

Miyamoto (55) 
(NIRS,2007)

72 GyE /9 Fx/3 
weeks

50 (29:21) 50% 
(5 years), 

T1:55%, T2: 
43%

95% (5 years) 2.00%

Miyamoto (56) 
(NIRS, 2007)

T1: 52.8 
GyE/4Fx/1 week, 
T2: 60.0 GyE/4Fx 
/1week

79 (42:37) 45% 
(5 years), 

T1:62%, T2: 
25%

90% (5 years), 
T1:98%, T2: 80%

Yamamoto (57) 
(NIRS, 2011)

Single fraction-
ation (36–48 GyE 
/1 day)

139 (83:56) 76.9% 
(3years)

85% (3 years), 
T1:87.6%, T2: 
79.7%

None

ตารางท่ี 8 แสดงปริมาณรังสี และผลการรักษาของการฉายรังสีชนิดตางๆ ในมะเร็งตับ (Hepatocellular carcinoma)

ผูวิจัยหลัก Pts.

Tumor 
diameter
(range) 
(mm.)

Dose/Fx 
(Gy)

BED 
α/β=10

BED 
α/β=15

Local Control Overall Survival

3 years 5years 3years 5years

X Mornex (59) 23 <50 or 2 
nodules ≤30

66Gy/33Fx 66 66 76% 
(2.4years)

1H Bush (60), 
LLUMC

34 57 (T1-T4) 63 GyE /15Fx 75 71 75.0% 
(2 years)

55.0% 
(2years)

Kawashia (61), 
NCCHE

40 45 (25-82) 76 GyE /20Fx 87 84 96.0% 
(2 years)

66.00%

Chiba (62) ,
Tsukuba

162 38 (15-145) 5–72GyE 
/10–24Fx

87 83 90.00% 86.90% 45.00% 23.50%

Fukumitsu(63) ,
Tsukuba

51 28 (8–93) 66 GyE /10Fx 91 84 94.50% 87.80% 49.20% 38.70%

12C Kato(64,65), 
NIRS

69 40 (12-120) 52.8 GyE 
/4Fx

94.00% 81.00% 50.00% 33.00%

Imada (66), 
NIRS

64 Portahepatis 
group 52.8 
GyE/4Fx

87.80% 22.20%

Non-porta-
hepatis group 
52.8 GyE/4Fx

95.70% 34.80%

Imada (67), 
NIRS

40 38 (14-95) High-dose 
group 
42.8- 45.0 
GyE/2Fx

95.00% 72.00%

77 45 (15-140) Low-dose 
group 
32.0- 40.8 
GyE/2Fx

74.00% 54.00%

ตารางท่ี 7 แสดงปริมาณรังสี ผลการรักษา และอัตราภาวะแทรกซอน ของการฉายรังสีชนิดตางๆ 
ในมะเร็งปอดระยะแรก (Stage I NSCLC) (ตอ)
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โปรตอนและคารบอนมากขึน้ ดวยคณุสมบตัทิางฟสกิสของ
ลําอนุภาคจึงสามารถใหปริมาณรังสีไดมากขึ้น ทําใหไดผล
การรักษาที่ดีขึ้น และภาวะแทรกซอนนอยลง เมื่อเทียบกับ
การรักษาดวยวิธีอื่นๆ (ผาตัด, การใชรังสีโฟตอน) การใช 
ลําอนุภาคคารบอนไดผลการรักษาที่ดีสุด (ตารางที่ 11)

มะเร็งปากมดลูก

NIRS ไดศึกษาโดยใชลําอนุภาคคารบอน ในผูปวย
มะเรง็ปากมดลูกชนดิ adenocarcinoma 31 ราย ระยะ IIIB-

IVA พบวา การควบคุมโรคเฉพาะท่ีเปน 53.3% และมีอัตรา

การรอดชีวิตที่ 5 ป เทากับ 50.0% ซึ่งดีกวาเมื่อเทียบกับการ

ใชรงัสโีฟตอนซ่ึงมกีารควบคุมโรคเฉพาะท่ีและอัตราการรอด

ชีวิตท่ี 5 ป 33-46% และ 25-29% ตามลําดับ(72)

มะเร็งตับออน

มะเร็งตบัออนมกีารพยากรณโรคทีไ่มดนีกั แมวาจะเปน

ระยะท่ีสามารถผาตัดไดก็ตามมักจะมีการกลับเปนซ้ํา และ

มีอัตราการรอดชีวิตท่ี 5 ป นอยกวา 20%(99) ในระยะท่ีไม

สามารถผาตัดได มีอัตราการรอดชีวิตที่ 2 ป ประมาณ 10% 
ที่ NIRS ไดมีการศึกษาในผูปวย 21 ราย โดยใหการรักษา
ดวยลําอนุภาคคารบอน 30.0-36.8 GyE/8 ครั้ง/2 สัปดาห 4 
ครัง้/สปัดาห ตามดวยการผาตดั พบวาอตัราการควบคมุโรค
เฉพาะท่ีและอัตราการรอดชีวติที ่5 ป เทากบั 100% และ53% 
ตามลําดับ และการศึกษาในผูปวย 60 รายที่เปนมะเร็งตับ
ออนระยะที่ไมสามารถผาตัดได โดยใชลําอนุภาคคารบอน
ร วมกับยาเคมี (43.2–52.8 GyE/12ครั้ง/3สัปดาห) 
gemcitabine สัปดาหละคร้ัง 3 รอบ (400–1000 mg/m2) 

พบวาในกลุมท่ีไดปริมาณรังสี ≥45.6 GyE/12ครั้ง มีอัตรา

การควบคมุโรคเฉพาะทีแ่ละอตัราการรอดชวีติที ่2 ป เทากับ 

47% และ 66% ตามลําดับ โดยมีภาวะแทรกซอนอยูใน

เกณฑที่รับได(100)

มะเร็งที่ตา

NIRS ไดทาํการศึกษาโดยใชลาํอนภุาคคารบอน ในเนือ้

งอกชนดิ uveal melanoma พบวามอีตัราการรอดชีวติ, อตัรา

การปลอดโรคและอัตราการควบคุมโรคท่ี 3 ป เปน 88.2, 

ตารางท่ี 9 แสดงปริมาณรังสี ผลการรักษา และภาวะแทรกซอนของการฉายรังสีชนิดตางๆ บริเวณตอมลูกหมาก  (Prostate)

ผูวิจัยหลัก Dose/Fx (Gy) pts.
Late ≥ G2 injury

Rectal Urinary

X IMRT Christie H.(74) 60 Gy/20Fx 60 9.50% 4.00%

IMRT Princess 
Margaret H.(75)

60 Gy/20Fx 92 6.30% 10.00%

IMRT Cleveland CF.(76) 70 Gy/28Fx 770 4.40% 5.20%

SRT Stanford U.(77) 36.25 Gy/5Fx 41 15.00% 29.00%

3DCRT RTOG 9406 (78) 68.4–79.2 Gy/ 
38–41Fx

275 7–16% 18–29%

78.0 Gy/39Fx 118 25–26% 23–28%
1H Loma Linda U.(79) 75.0 GyE/39Fx 901 3.50% 5.40%
1H±X Slater (80) 74Gy/37Fx 1255 1%

X+1H Zietman (81) 70.2Gy/39Fx 197 1% 2%

79.2Gy/44Fx 196 1% 1%
12C NIRS (70, 71) 63.0 GyE/20Fx 216 2.30% 6.10%

57.6 GyE/16Fx 539 0.60% 1.90%

bNED : biological No Evidence of Disease
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ตารางท่ี 10 แสดงผลการรักษาของการฉายรังสีชนิดตางๆ ของมะเร็งชนิด osteosarcoma ของลําตัว 
Osteosarcoma of the trunk

ผูวิจัยหลัก pts. Site

5-year overall survival (%)

All case Resectable
Unresect-

able

Surgery MGH(82, 83) 26 Spine 31

Surgery + proton/
photon

55 Various 67

Surgery Mayo Clinic(84) 43 Pelvis 38 38

Surgery Rizzoli(85) 60 Pelvis 15 30 0

Surgery COSS(86,87) 67 Pelvis 27 34 0

22 Pelvis 30 40 0

Surgery NCBT(88) 40 Pelvis 21 26

Surgery MSKCC(89) 40 Pelvis 34 41 10

Carbon ions NIRS(90, 91) 78 Trunk 32 32

ตารางท่ี 11 แสดงผลการรักษาของการฉายรังสีชนิดตางๆ เทียบกับการผาตัดของมะเร็งลําไสใหญระยะกลับเปนซํ้าเฉพาะท่ี 

(Locally recurrence rectal cancer)

ผูวิจัยหลัก pts.
Overall survival (%)

Local control 
2 years 5 years

Surgery Wanebo (92) 53 62 31 

Surgery Saito (96) 43 78 39

Surgery Moriya (93) 48 76 36

Photon O’Connel (94) 17 45 0 24 (2 years) 

50 Gy

Photon Wong (97) 22 27 16 9 (5 years) 

40–50 Gy

Photon Lybeert (95) 76 61 (1years)  3 28 (3 years) 

60–66 Gy

Carbon NIRS (98) 111 86 42 95 (5 years) 

73.6 Gy
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ตารางท่ี 12 แสดงจํานวนผูปวยที่ไดรับการรักษาดวยอนุภาคชนิดตางๆ

Patient Statistics (for facilities in operation end of 2012):

ที่มา : Martin Jermann, Particle Therapy Cooperative Group (PTCOG) มี.ค. 2556
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84.8 และ 94.7% ตามลําดับ และมีอัตราการผาตัดตาออก 
(enucleation 5% ที ่3 ป) ซึง่ตํา่กวาการรกัษาดวยลาํอนภุาค
โปรตอน(101, 72) สําหรับมะเร็งชนิด malignant epithelial 
tumors ซึ่งกําเนิดมาจากเซลลตอมนํ้าตา ที่ NIRS ไดทําการ
รักษาโดยใชลําอนุภาคคารบอนในผูปวย 12 ราย โดยใช
ปริมาณรังสี 48 GyE และ 52.8 GyE พบวามีอัตราการ
ควบคุมโรคที่นาพอใจ(72)

ศูนยฉายรังสีดวยลําอนุภาค

ในป 1994 National Institute of Radiological 

Sciences (NIRS)ที่ Chiba ไดกอตั้ง Heavy Ion Medical 

Accelerator in Chiba (HIMAC) ขึ้น ซึ่งมี 2 Synchrotrons 

ผลิตลํารังสีอณุภาคจาก 4He และ 54Xe พลังงานสูงสุดถึง 

800 MeV/μ(102) ในป 2001 Hyogo Ion Beam Medical 

Centre (HIBMC) ไดถูกสรางขึ้นโดยมีทั้งโปรตอนและ

คารบอน ในป 2010 ไดมีการตั้ง Gunma University Heavy 

Ion Medical Center (GHMC) ขึ้น ซึ่งนับเปนศูนยคารบอน

แหงที่ 3 ในญี่ปุน 

สําหรับทางในยุโรป  ในป  2009 ได มีการสร าง 
Heidelberg Ion Beam Therapy Centre (HIT) ขึ้น  ซึ่งเปน
ศูนยที่มีทั้งโปรตอนและคารบอน ตอมาในป 2010 ไดมีการ
สราง Particle Therapy Center (PTZ) ที่ Marburg และ 
North European Radiooncological Center Kiel (NroCK) 
ที่ Kiel เปนศูนยที่ 2 และ 3 (ตามลําดับ) ที่มีทั้งโปรตอนและ
คารบอนในเยอรมัน ในอิตาลีไดมีการสราง The Centro 
Nazionale di Adroterapia Oncologica (CNAO) ขึ้นที่ 
Pavia ป 2010 ซึ่งมีทั้งโปรตอนและคารบอน สําหรับศูนย

คารบอนทั้งที่มีในปจจุบัน, กําลังสราง รวมถึงที่วางแผนจะ

สราง ดังนี้  ประเทศญ่ีปุน Chiba (HIMAC, commissioned 

in 1992), Hyogo (HIBMC, 2001) และ Gunma (GHMC, 

2010), Tosu city in Saga Prefecture (SAGA Heavy Ion 

Medical Accelerator in Tosu (H IMAT)) และYokohama 

city in Kanagawa Prefecture (Kanagawa Cancer 

Center) ที่เยอรมัน Heidelberg (HIT, 2009), Marburg 

(PTZ, 2010), Kiel (NroCK, 2012), Aachen และ Berlin ที่

อิตาลี Pavia (CNAO, 2010) และ Catania ที่ฝรั่งเศส Lyon 

ตารางท่ี 13 แสดงราคาตอการรักษาของลําอนุภาคคารบอน โปรตอน โฟตอน ในมะเร็งชนิดตางๆ (105)

จํานวนครั้งของการฉายแสง ราคาตอการรักษา (หนวยยูโร)

มะเร็งตอมลูกหมาก C-ion 20 (16–26) 12,530 (10,030– 16,290)

Proton 39 (34–44) 16,090 (14,030–18,160)

IMRT 39 (20–41) 18,160 (9310–19,090)

3DCRT 36 (20–40) 8380 (4660–10,240)

มะเร็งปอด C-ion 4 (1–18) 10,030 (2510–45,120)

Proton 10 (10–20) 12,380 (12,380–24,760)

SBRT 4 (1–10) 3720 (930–9310)

3DRT 35 (20–44) 8150 (4660–10,240)

มะเร็งศีรษะและลําคอ C-ion 16 (16–24) 30,080 (30,080–45,120)

Proton 32 (26–40) 39,610 (32,180–49,510)

IMRT 33 (25–35) 11,520 (8730–12,220)

เนื้องอกที่ฐานกะโหลกศีรษะ 
(Skull-base chordoma )

C-ion 20 (16–38) 25,070 (20,060–47,630)

Proton 37 (25–42) 30,530 (20,630–34,660)

FSRT 30 (28–38) 13,970 (13,040– 17,690)
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(Centre Etoile, 2015), Caen (Asclepios(103)) ที่ออสเตรีย 
Wiener Neustadt (MedAustron, 2015) ทีจ่นี in Shanghai 
(Shanghai Proton & Heavy Ion Hospital, 2015) และ 
Lanzhou (Institute of Modern Physics) ที่เกาหลี Busan 
(DIRAMS, 2016) ทีอ่เมรกิาในมีแผนจะสรางใน Minnesota 
and California(104) (ตารางท่ี 12 ) ตนทุนของเงินทุน 
(Capital cost) สําหรับศูนยที่ใชทั้งลําอนุภาคโปรตอนและ
คารบอนมีคาเทากับ138.6 ลานยูโร, ศูนยที่ใชลําอนุภาค
โปรตอนเทากับ 94.9 ลานยูโร, ศูนยที่ใชรังสีโฟตอนเทากับ 

23.4 ลานยโูร ตนทนุรวมตอป (Total cost per year) สาํหรบั

ศนูยทีใ่ชทัง้ลาํอนภุาคโปรตอนและคารบอนมคีาเทากบั 36.7 

ลานยูโร, ศูนยที่ใชลําอนุภาคโปรตอนเทากับ 24.9 ลานยูโร, 

ศูนยที่ใชรังสีโฟตอนเทากับ 9.6 ลานยูโร(105) การฉายรังสี

ดวยลําอนุภาคคารบอนใชจํานวนครั้งตอสัปดาหนอยกวา 

และจํานวนครั้งรวมทั้งคอรส นอยกวาการฉายรังสีดวยลํา

อนุภาคโปรตอนหรือรังสีโฟตอน ราคาตอการรักษาของลํา

อนุคารบอน โปรตอน โฟตอน ในมะเร็งชนิดตางๆ ดังแสดง

ในตารางที่ 13

สรุป

การฉายรังสีดวยลําอนุภาค (Particle beams) ทั้ง
โปรตอนและคารบอน เปนความหวังวาจะมผีลของการรักษา
ที่ดีขึ้น ดวยคุณสมบัติทางฟสิกสและชีวรังสีที่แตกตางจาก
รังสีโฟตอนทําใหสามารถใหปริมาณรังสีที่สูงขึ้นในบริเวณที่
ตองการและลดปริมาณรังสีตออวัยวะใกลเคียงได ทําใหได
ผลการควบคุมโรคเฉพาะที่ดีกวารังสีโฟตอนโดยเฉพาะเนื้อ
งอกชนดิทีด่ือ้ตอรงัสี (Radioresistanttypeoftumor) จากการ

ศกึษาวจิยัทีม่ใีนปจจบุนัจะเหน็ไดวาผลของการควบคมุโรค

เฉพาะที่ของการฉายรังสีดวยลําอนุภาคคอนขางดี เชน 

chordoma ที่ฐานกะโหลกศีรษะ, malignant melanoma ที่

บริเวณศีรษะและลําคอ, มะเร็งตับชนิด Hepatocellular 

carcinoma อยางไรก็ตาม ตองรอผลการศึกษาวิจยัตอไปใน

อนาคต นอกจากน้ี เรื่องตนทุนของการฉายรังสีด วย

ลําอนุภาคในการรักษาผูปวยนั้นสูงมากสงผลใหการรักษา

ดวยลําอนุภาคยังไมแพรหลายนักในปจจุบัน ซึ่งในอนาคต

หากมีความเปนไปไดที่ตนทุนการกอสรางและการดําเนิน

การตํา่ลงกอ็าจทําใหมกีารเขาถึงเทคโนโลยกีารฉายรงัสดีวย

ลําอนุภาคไดมากข้ึน และทําใหมีการศึกษาวิจัยพัฒนาการ

ฉายรงัสีดวยลาํอนภุาคใหไดประสิทธภิาพและผลการรกัษา

ที่ดียิ่งขึ้น
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การดูแลผูปวย
ที่มีความปวดจากโรคมะเร็ง

พญ.อนุสสรา  สงทอง

สาขารังสีรักษาและมะเร็งวิทยา
ฝายรังสีวิทยา  รพ.จุฬาลงกรณ สภากาชาดไทย

ในปจจุบัน อุบัติการณของโรคมะเร็งเพิ่มสูงขึ้น และเปนสาเหตุการตายลําดับตนๆ ซึ่งภาวะความปวดจากมะเร็งนั้น

จัดเปนสาเหตุหลักของความทุกขทรมานในผูปวยโรคมะเร็ง ประมาณครึ่งหน่ึงของผูปวยโรคมะเร็งจะตองเผชิญกับความ

ปวดไมทางใดกท็างหนึง่ โดยเฉพาะในผูปวยระยะลกุลามมกัพบปญหาจากความปวดไดสงูถึง 64%-75% ความทุกขทรมาน

จากความปวดนี้สงผลกระทบตอทั้งสภาพรางกาย จิตใจ และสังคมของผูปวย รวมไปถึงผูคนรอบขางและครอบครัวดวย 

ดังน้ัน การบรรเทาและจัดการกับความปวดในผูปวยโรคมะเร็งจึงมีความสําคัญมาก และตองดูแลควบคูไปกับการรักษา

โรคมะเร็ง เพื่อใหผูปวยกลับไปมีคุณภาพชีวิตที่ดี สามารถดําเนินชีวิตไดใกลเคียงกับปกติมากที่สุด และเกิดผลขางเคียง

จากการรักษานอยที่สุด

สาเหตุของความปวด

1. ความปวดจากโรคมะเร็ง เชน อาการปวดจากกอน

มะเรง็กดทับกดักนิเสนประสาท อาการปวดจากการกระจาย

ของมะเรง็ไปทีก่ระดกู ภาวะลาํไสอดุตนัจากกอนมะเรง็ และ

อาการปวดศีรษะจากการแพรกระจายของมะเร็งไปที่สมอง 

เปนตน

2. ความปวดจากการรักษาโรคมะเร็ง ไดแก การ
ผาตัด การฉายรังสี และการใหยาเคมีบําบัด เชน ความเจ็บ

ปวดท่ีแผลผาตดั ภาวะเยือ่บอุกัเสบในชองปากจากการฉาย

รังสี  ภาวะปวดเส นประสาทบริเวณแขน  (brachial 

plexopathy) จากการฉายรังสี นอกจากนี้ ยาเคมีบําบัดบาง
ชนิด มีผลใหเกิดการอักเสบของปลายประสาทไดโดยตรง
ดวย เชน taxanes, vincristine และ oxaliplatin เปนตน

พยาธิสภาพและประเภทของอาการปวด 

1. Nociceptive pain หมายถึงอาการปวดที่มีการ

เกิดอันตรายตอเนื้อเย่ือในรางกาย ไดแก ผิวหนัง กลามเนื้อ 

เนื้อเย่ือออน และอวัยวะภายใน แบงเปน

1.1 Somatic pain ผูปวยมกับอกตาํแหนงและอาการ
ปวดไดชัดเจน เชน ปวดจี๊ดๆ (sharp) ตุ บๆ 

( throbbing) ปวดเหมือนมีอะไรมากดทับ 
(pressure-like) ตัวอยางเชน อาการปวดแผล

ผาตัด อาการปวดจากการแพรกระจายมาที่
กระดูก

1.2 Visceral pain มักปวดท่ัวๆ ไมสามารถระบุ
ตําแหนงที่ปวดไดชัดเจน (diffuse aching)  ปวด

บดิๆเกรง็ๆ (cramping) เชน อาการปวดจากลาํไส
อุดตัน อาการปวดจากการที่มีกอนในตับ อาการ
ปวดจากการกดเบียดอวัยวะภายใน
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2. Neuropathic pain หมายถึงอาการปวดท่ีเกดิจาก
อันตรายตอเน้ือเย่ือระบบประสาทโดยตรง ซึ่งมีทั้งระบบ
ประสาทสวนกลาง ไดแกสมองและไขสันหลัง และระบบ
ประสาทสวนปลาย ไดแกเสนประสาทตางๆ ทั่วรางกาย 
สาเหตุส วนใหญเกิดจากการกดเบียดของกอนมะเร็ง 
นอกจากนี้อาจเปนผลขางเคียงจากการรักษาไดเชนกัน ซึ่ง
ความปวดประเภทนีร้กัษาไดยากและใหผลการรกัษาไมดนีกั

ลักษณะความปวดของ neuropathic pain ไดแก ปวด

แสบรอน (burning) ปวดเหมือนถูกแทง/ยิง(stabbing/ 

shooting) และอาจพบความผิดปกติของการรับความรูสึก

รวมดวยได เชน อาการชา (paresthesia) อาการเจ็บ 

(hyperalgesia/ allodynia) หรอืความรูสกึเหมอืนมแีมลงไต 

(dysaesthesia)

การประเมินความเจ็บปวด 

การประเมินความเจ็บปวดอยางครอบคลุม 
(Comprehensive pain assessment) ประกอบดวย

1. การซักประวัติโดยละเอียด เพื่อประเมินพยาธิ

สภาพและสาเหตุของความปวด รวมทั้งความรุนแรงของ

อาการปวดทีเ่กดิขึน้ (severity) เพือ่นาํไปสูขัน้ตอนการรกัษา

ที่ถูกตองเหมาะสม โดยสิ่งที่ช วยในการวินิจฉัยไดแก 

ตําแหนงที่ปวด (location) และการกระจายหรือราวไปยังที่

อืน่ (radiation of pain) ลกัษณะอาการปวด (character) จะ

บงชีถ้งึพยาธิสภาพได ชวงเวลาท่ีมกัเกดิอาการ (onset) และ

ระยะเวลาที่มีอาการ (duration) ปวดตลอดเวลา ปวดเปน

ครั้ งคราว  สิ่ งกระตุ  นที่ ทํ า ให มี อาการปวดเ พ่ิมขึ้ น 

(aggravating factors) หรือปวดลดลง (alleviating factor) 
การรักษาที่เคยไดรับ (previous treatment) เชน การผาตัด 
การฉายรังส ีการใหยาเคมีบาํบัด หรอืแมกระท่ังยาแกปวดท่ี

ใชอยู ทั้งชนิดและความถี่ และอาการอื่นๆ ที่เปนรวมดวย 

เชน คลื่นไสอาเจียน

นอกจากน้ีแพทยตองประเมินผู ปวยทางดานจิตใจ 

อารมณ และสังคมรวมดวย เพื่อใหเกิดความเขาใจผูปวย
อยางเปนองครวม ไดแก ความเขาใจ ความหมาย ผลกระทบ 
ของโรคมะเร็งและการรักษาโรคมะเรง็ตอผูปวย ผูดูแล และ
ครอบครัว ความรู ความกังวล ความตองการเกี่ยวกับอาการ

ปวด ผลกระทบของความปวดตออารมณของผูปวย เชน หดหู 

ซมึเศรา อยากตาย รวมท้ังผลกระทบของความปวดและการ
ระงบัปวดทางดานเศรษฐานะ ศาสนา และวฒันธรรม ความ
ชวยเหลอืจากครอบครวัและสงัคม โดยแพทยผูรกัษาควรให
ขอมูลท่ีเปนประโยชนแกผูปวยและญาติ เพ่ือใหทุกฝายมี
สวนในการตัดสินใจในการรักษารวมกัน

2. การตรวจรางกาย แพทยควรทําการตรวจรางกาย
ผูปวยทกุระบบ โดยเฉพาะบรเิวณทีป่วดและตรวจทางระบบ
ประสาทอยางละเอียด ทั้งการรับความรูสึก (sensory 

system) การทํางานของกลามเนื้อ (motor system) การ

ทํางานของหูรูดทอปสสาวะและทวารหนัก ซึ่งบงชี้ถึงการ

ทาํงานของระบบประสาทอัตโนมตั ิ(autonomic system) ใน

ผูที่ปวดคอหรือหลัง ตรวจเสนประสาทสมอง จอประสาทตา 

(fundoscopic examination) ในผูทีม่อีาการปวดศรีษะ เพ่ือ

ประเมินภาวะความดันในกะโหลกศีรษะสูง

3. การสงตรวจทางหองปฏิบัติการและภาพถาย

เอกซเรย เพื่อตรวจหาพยาธิสภาพท่ีเปนสาเหตุของความ

ปวด เชน Computed tomography (CT), Magnetic 

Resonance Imaging (MRI), Bone scan อันจะนําไปสูวิธี

รักษาอยางจําเพาะเจาะจงและเหมาะสมกับแตละโรค รวม

ทัง้การตรวจ complete blood count (CBC), renal function, 

liver function เพ่ือตรวจสอบประสิทธิภาพการทํางานของ

รางกาย ชวยในการตัดสินใจเลือกใชยาแกปวดท่ีเหมาะสม

และปลอดภัยกับผูปวย

การวัดระดับความปวดมีหลายวิธี ขึ้นอยูกับสภาพของ

ผูปวยเปนสําคัญ เชน Numerical rating scale เปนวิธีที่ใช

บอยทีส่ดุ เนือ่งจากประเมนิไดงาย โดยถามผูปวยวามอีาการ
ปวดอยูในระดบัใด ตัง้แตคา 0 -10 เรยีงจากนอยไปมาก โดย

คา 0 หมายถึงไมมีอาการปวด และคา 10 หมายถึงอาการ

ปวดรนุแรงมากทีส่ดุ แตหากผูปวยอยูในสภาวะทีไ่มสามารถ

บอกได มีปญหาดานการส่ือสาร หรือผูปวยเด็ก อาจใชวิธี 
Facial rating scale ดงัภาพที ่1 โดยใหผูปวยชีภ้าพทีบ่งบอก
ถึงระดับความปวดของตนเองมากท่ีสุด การวัดระดับความ

ปวดควรทําตัง้แตครัง้แรกทีม่าพบแพทย จากนัน้ตองประเมนิ

ตอเน่ืองระหวางการรักษา เพ่ือปรับยาแกปวดใหเหมาะสม 
และประเมินเมื่อไดรับการรักษาใหมๆ
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ภาพท่ี 1 The revised Facial Rating Scale

การรักษาความปวดจากโรคมะเร็ง

สิ่งสําคัญที่สุดสําหรับการรักษาความปวดจากโรค

มะเรง็คอืการหาพยาธิสภาพท่ีเปนสาเหตุและใหการรกัษาท่ี

เหมาะสมอยางจําเพาะเจาะจง โดยเฉพาะในกรณีที่อาการ

ปวดเกิดจากภาวะฉุก เ ฉินทางมะเร็ ง  (onco log ic 

emergency) อันไดแก ภาวะกระดูกหัก หรือเสี่ยงตอการหัก 

(bone fracture, impending fracture) ภาวะการกดทบัของ

เสนประสาท (epidural metastasis with spinal cord 

compression) ภาวะการแพรกระจายของมะเร็งไปที่สมอง

หรอืเยือ่หุมสมอง (brain/ leptomeningeal metastasis) และ

ภาวะลําไสอุดตันหรือทะลุจากโรคมะเร็ง (obstruction/ 

perforation of viscus) ผูปวยจําเปนตองไดรับการรักษา

อยางเรงดวน ซึง่สวนใหญจะเปนการผาตดั หรอืการฉายรงัสี 

ซึ่งเปนการรักษาเฉพาะที่ พรอมกันนั้นผูปวยควรไดรับการ

รักษาเพื่อบรรเทาความปวดควบคูกันไปดวย โดยแพทย 

ผู รักษาตองประเมินระดับความรุนแรงของความปวด 

ประเมินสภาพผู ป วยและผู ดูแล แลวเลือกวิธีรักษาที่

เหมาะสม วิธีการรักษาความปวดประกอบดวย

1. วิ ธี การรั กษาด  วยยา  ( Pha rmaco log ic 

intervention)

2. วิธีการรักษาโดยไมใชยา (Non-pharmacologic 

intervention)

Pharmacologic intervention

การเลือกชนิดของยาแกปวด ขนาด ความแรง และ
ความถีท่ีใ่ช ขึน้กบัระดบัความปวดเปนสาํคญั World Health 
Organization (WHO) ไดใหแนวทางการใชยาแกปวดตาม

ความรุนแรงของความปวด ดังภาพที่ 2 กลาวคือ หากระดับ
ความรุนแรงของความปวดนอย (0-3 คะแนน) ใหใชยาแก

ปวดกลุม non-opioids หากระดบัความรนุแรงของความปวด

ปานกลาง (4-6 คะแนน) ใหใชยาแกปวดกลุมที่เปน weak-
opioids และหากระดับความรุนแรงของความปวดมาก 

(7-10 คะแนน) ใหใชยาแกปวดกลุม strong opioids ไดเลย 

สวน adjuvant analgesic drugs เชน antidepressant หรือ 

anticonvulsant สามารถใหเปนการรักษาเสริมไดในทกุชวง

ระดับความรุนแรงของความปวด นอกจากน้ัน ตองประเมิน

การใชยาแกปวดในปจจบุนั และโรคประจาํตวัของผูปวยรวม

ดวยเสมอ เชน ผูปวยที่ไดรับยากลุม opioids อยูแลว ควร

ประเมนิวาเปน opioid-naïve หรอื opioid tolerant เนือ่งจาก

มีแนวทางในการปรับยาแตกตางกัน โดย US FDA ไดใหคํา

จํากัดความของกลุมที่เปน opioid tolerant วาหมายถึงผูที่

ไดรับยาดังตอไปน้ีเปนเวลาอยางนอย 1 สัปดาห 

♦ Oral morphine 60 mg/day หรือมากกวา

♦ Transdermal fentanyl 25 mcg/hr หรือมากกวา

♦ Oral oxycodone 30 mg/day หรือมากกวา

♦ Hydromorphone 8 mg/day หรือมากกวา

♦ Oral oxymorphone 25 mg/day หรือมากกวา

♦ หรอื ยาในกลุม opioid ชนดิอืน่ทีม่ ีequianalgesic 

dose เทากัน

ภาพที่ 2 WHO three-step ladder
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ยาแกปวดกลุม Non-opioids 

ไดแก Acetaminophen และ Non-steroidal anti-
inflammatory drugs (NSIADs) ซึง่มีทัง้ traditional NSAIDs 
และ COX-2 inhibitor ซึ่งยาแกปวดในกลุมนี้สามารถใหได
ในทุกระดับของความปวดจากมะเร็งตาม WHO analgesic 
ladder ยกเวนมีขอหามใช โดยในกรณีผูปวยที่มีความปวด
ในระดบัปานกลางถงึรนุแรงซึง่จาํเปนตองไดรบั opioids การ
ใหยาในกลุมน้ีเสริมจะสามารถเพิ่มฤทธิ์ควบคุมอาการปวด

และลดขนาดยา opioids ลงได แตตองคํานึงถึงปริมาณยา

สูงสุด และโรคประจําตัวของผูปวยดวย ดังในตารางที่ 1 

ยาแกปวดกลุม Weak opioids 

ไดแก Tramadol และ Codeine ซึ่งทั้งคูมีฤทธิ์กระตุน 
μ receptor แต tramadol มฤีทธิย์บัย้ัง reuptake transporter 
ของ norepinephrine และ serotonin ดวย ดังนั้นตองระวัง
การเกิด serotonin syndrome เมื่อใชรวมกับยากลุม 
Selective serotonin reuptake inhibitor (SSRIs) และ 
Serotonin Norepinephrine reuptake inhibitor (SNRIs) 
สวน Codeine มีบางสวนถูก metabolized ผานทาง 

CYP2D6 เปน morphine แลวกระตุน μ receptor ดังนั้น

ตองระมัดระวังการใชรวมกับยาท่ีเปน CYP2D6 inhibitor 

เชน Fluoxetine, paroxetine จะทําใหฤทธิ์แกปวดของ 

codeine ลดลง ผลขางเคียงของยาในกลุมนี้ คือ มึนงง 

งวงนอน คลื่นไสอาเจียน ทองผูก

ตารางท่ี 1 ตัวอยางยาแกปวดในกลุม non-opioids และ weak opioids ที่ใชบอย และขอควรระวัง

Drug Dose (mg) Schedule
Maximal dose 

(mg/day)
Caution

Non-opioids

Acetaminophen 325, 500 ER 650 ทุก 4-6 ชม.ทุก 8 ชม. 4,000 ผูที่มีความเสี่ยงตอการเกิด 
liver toxicity*

NSAIDs

Ibuprofen 200,400,600 ทุก 4-6 ชม. 2,400 ไมควรใชในผูที่มีประวัติ

Diclofenac 25, 50 SR 75, 100 ทุก 8 ชม. ทุก 12-24ชม. 150 Cardiovascular 
thromboembolic event

Naproxen 250 ทุก 12 ชม. 1,000 Thrombocytopenia

Meloxicam 7.5 ทุก 12-24 ชม. 15 GI bleeding

Celecoxib** 200, 400 ทุก 12 ชม. 400 Renal or hepatic 
impairment†

Etoricoxib 30, 60, 90, 120 ทุก 24 ชม. 120

Weak opioids

Tramadol Oral/IV 50 ทุก 6-8 ชม. 400 ลด dose ในผูสูงอายุ โรค
ตับ-ไต

Codeine Oral 15, 30 Single/
Combined

ทุก 4-6 ชม. 240-360 ลด dose ในผูปวยโรคไต

Abbreviation: ER = Extended release; SR = Sustained release; GI = Gastrointestinal
* ผูปวยที่มีภาวะทุพโภชนาการ ผูที่ไดรับยาที่มีผลตอการทํางานของตับที่เปน enzyme inducer เชน isoniazid, rifampicin, carbamazepine, phenytoin 
  ผูที่มี active liver disease หรือดื่มแอลกอฮอลเปนประจํา ใหลดขนาดสูงสุดเหลือ 50-75%
** ผูที่มีประวัติแพยากลุม sulfonamide ควรหลีกเลี่ยง
† หามใชในผูที่มี creatinine clearance นอยกวา 30 ml/min หรือผูที่มี active liver disease หรือ liver enzyme มากกวา 3 เทาของคาปกติ
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ยาแกปวดกลุม strong opioids 

 ยาแกปวดกลุม opioids ที่มีใชในประเทศไทย ไดแก 
Morphine, Fentanyl, Methadone เหมาะกบัการรกัษาความ
ปวดจากโรคมะเร็งในระดับปานกลางถึงรุนแรง เนื่องจากมี
ฤทธิร์ะงับปวดไดดมีากและสามารถปรบัขนาดยาเพิม่ขึน้ได
เรื่อยๆ จนกวาผูปวยจะหายปวด โดยไมมีระดับยาสูงสุดตอ
วนั (no ceiling effect) แตตองคาํนงึถงึผลขางเคยีงทีเ่กดิข้ึน
และความทนตอยาของผูปวย ตารางที่ 2 แสดงตัวอยางยา

แกปวดชนิด strong opioids ที่ใชบอย และขอควรระวัง

การเลอืกชนดิของ opioids จะพจิารณาจากคณุสมบตัิ
ของยา (onset and duration of action) และลักษณะการ
บรหิารยา (administration) เปนหลกั โดยใช morphine เปน
อนัดบัแรกในการรักษาความปวดจากโรคมะเร็งในระดับปาน
กลางถึงรุนแรง ในผูปวยที่มี acute pain นิยมใช morphine 
ที่เปน immediate release เพื่อใหออกฤทธิ์เร็ว หลังจากที่
ควบคุมอาการปวดไดดีแลว สามารถเปลี่ยนเปน morphine 
ที่เปน sustained release ได เพ่ือใหไมตองรับประทานยา
บอยๆ โดยคํานวณตาม equianalgesic dose ดังจะกลาว

ตอไป ในกรณีที่ผูปวยมี tube feeding จะไมสามารถใหยา 

morphine sulfate tablet (MST) ได เนือ่งจากการบดเมด็ยา

ทําใหคุณสมบัติ sustained release เสียไป จึงควรเปล่ียน

มาใช sustained-release morphine ที่อยูในรูปแกรนูลใน

แคปซูลแทน เชน Kapanol หรอืในรูป syrup เชน methadone 

อยางไรก็ดี การใชยา methadone ควรอยูภายใตการดูแล

ของผูเช่ียวชาญ เน่ืองจาก methadone ม ีhalf-life ไมแนนอน 
(8-59 ชม.) ใชเวลาในการปรับยานาน 2-5 วัน 

นอกจากนี้ ผูปวยบางรายไมเหมาะแกการบริหารยา
โดยการรับประทาน ซึ่งอาจเนื่องมาจากอาการเจ็บปากเจ็บ
คอ (mucositis) กลนืลาํบาก หรอืไมสามารถชวยเหลอืตนเอง

ได การใหยาในรูปแบบแผนแปะ (transdermal) Fentanyl 
ก็สามารถทําไดอยางสะดวกสบาย โดยแปะบริเวณลําตัว

สวนบน หนาทอง หรือหนาขา ยาจะถูกดูดซึมเขาสูกระแส

เลือด แตจะออกฤทธิ์เต็มที่หลังแปะแผนยาแลว 8-24 ชม. 

ตารางท่ี 2 ตัวอยางยาแกปวดในกลุม strong opioids ที่ใชบอย และขอควรระวัง

Route of 
administration

Initial Dose Onset of action Duration of action Schedule

Morphine IV 5-10 mg 15 นาที 2-4 ชม. prn

Morphine Oral 5-10 mg 30-60 นาที 3-4 ชม. prn

MST Oral (tablet) 10-30 mg 2-4 ชม. 24 ชม. ทุก 12 ชม.

Kapanol Oral (capsule) 20 mg 2-4 ชม. 24 ชม. ทุก 24 ชม.

Fentanyl Transdermal 12 mcg/h 12 ชม. (8-24 ชม.) 48-72 ชม. ทุก 72 ชม.

Methadone Oral 2.5-10 mg 30 นาที 4-8 ชม. ทุก 8-12 ชม.

Abbreviation: IV = intravenous; prn = pro re nata, as needed; MST = morphine sulfate tablet

ดังนั้นในชวง 24 ชม.นี้ ผูปวยยังตองไดรับยาเดิมอยู และจะ

ออกฤทธ์ินานประมาณ 48-72 ชม.

สําหรับ Pethidine แมจะจัดเปน strong opioids แต

ไมแนะนําใหใชในระยะยาว โดยเฉพาะในการรักษาความ

ปวดจากโรคมะเร็ง เนื่องจากมี toxic metabolite คือ 
norpethidine ซึ่งมีพิษตอระบบประสาท ทําใหชักได

หลักการปรับยา opioids

เมื่อระดับความปวดอยูในระดับปานกลางถึงรุนแรง 

(pain score ตั้งแต 4 ขึ้นไป) ผูปวยที่ไมเคยไดรับยากลุม 

opioids มากอน (หรือที่เรียกวา opioid-naïve) ควรเริ่มดวย 
immediate release morphine โดยอาจใชเปน IV form หรือ 
oral form ก็ได ซึ่งมีทั้งในรูปของยานํ้า (syrup) และยาเม็ด 

(tablet) ขึ้นอยูกับความเรงดวน พิจารณาตาม onset of 
action เพราะ IV form จะออกฤทธ์ิใน 15 นาที สวน oral 
form จะออกฤทธ์ิใน 30-60 นาที ปริมาณยาเริ่มตนสําหรับ 
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IV morphine และ oral morphine เทากบั 2-5 mg และ 5-15 
mg ตามลําดับ  หลังจากท่ีใหยาแลวจะประเมินระดับความ
ปวดอีกครั้งที่ peak effect ของยา หรือที่ 15 นาทีสําหรับ IV 
morphine และที ่60 นาทสีาํหรบั oral morphine หากความ
ปวดยังอยูในระดับเทาเดิมหรือเพ่ิมขึน้ จะใหยา dose ถดัไป
โดยเพิ่มจากปริมาณยาเดิมที่เคยใหอีก 50-100% (คือเปน 
1.5-2 เทาของ dose เดิม) แตหากระดับความปวด pain 
score = 4-6 จะใหยา dose ถัดไปในปริมาณเดิม แลว
ประเมินที่ peak effect ของยาอีกครั้ง โดยหลังจากบริหาร

ยาเชนน้ีไป 2-3 cycle แลวแตระดับความปวดยังไมลดลง 

จะพจิารณาเปลีย่นรปูแบบการบรหิารยา เชน oral form เปน 

IV form หรอืพจิารณาการรักษาแบบอ่ืนเปนลาํดบัถดัไป แต

หากระดับความปวดลดลงเหลือ pain score = 0-3 จะใหยา

แกปวดเดิมท่ีเคยไดรับ และจะให morphine เปน prn 

(as needed) 

สําหรับผูปวยที่ไดรับยา opioids ในระดับที่เขาไดกับ

กลุม opioid-tolerant ดังไดกลาวมาแลว แตมี acute pain 

crisis เกิดขึ้นในระหวางนี้ จะพิจารณาใหยา immediate 

release morphine เชนกัน แต dose ที่ใหจะคํานวณจาก

ปริมาณยาที่เคยไดรับ หรือ maintenance dose โดยจะให

เทากับ 10-20% ของปริมาณ opioids ทั้งหมดที่ไดรับใน 24 

ชั่วโมง ที่ผานมาเปน rescue dose จากน้ันประเมินระดับ
ความปวดท่ี peak effect ของยาแลวปรับปริมาณยาตาม
ระดับความปวด เชนเดียวกับกลุม opioid-naïve 

หลังจากที่สามารถปรับยา opioid ในชวง acute pain 
จนไดระดับที่เหมาะสมแลวนาน 48-72 ชั่วโมง คือ pain 
score ของผูปวยอยูในระดับ 0-3 โดยที่ไมตองขอยาแกปวด 
recue dose บอยๆ แพทยผูรักษาสามารถเปลี่ยนชนิดของ
ยา และวิธีบริหารยาไดตามความเหมาะสมดังจะกลาวถัด

ไป แตหากยังจําเปนตองให rescue dose บอยเกินกวา 4 

ครั้งใน 24 ชั่วโมง จําเปนตองปรับขนาดยาที่ใหเปน 

maintenance  เพ่ิมขึ้นประมาณ 25-30% ของขนาดยาเดิม 

หรือปรับเพ่ิมเทากับขนาดยา rescue dose ที่ไดรับใน 24 

ชั่วโมง

หลักการเปลี่ยนยากลุม strong opioids 
(opioid rotation)

การเปล่ียนชนิดของยา opioids หรือ opioid rotation 

นัน้ มวีตัถุประสงคเพือ่ใหสามารถระงับอาการปวดของผูปวย

ไดอยางมปีระสทิธภิาพสงูสุด โดยผูปวยมคีวามสะดวกสบาย

ในการบริหารยา และเกิดผลขางเคียงนอยท่ีสุด วิธีการ

คาํนวณปรมิาณยา opioid ตวัใหมทีจ่ะใช ทาํไดโดยคาํนวณ

ตารางท่ี 3 Equianalgesic dose ของยา morphine และ fentanyl

ตารางท่ี 4 Equianalgesic dose ของยา morphine และ methadone 

Morphine (mg/day)
Fentanyl transdermal patch (mcg/h)

IV Oral

10 30 12

20 60 25

40 120 50

60 180 75

80 240 100

Morphine Oral (mg) Dose conversion ratio (Morphine : Methadone)

30-90 4 : 1

91-300 8 : 1

>300 12 : 1
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ปริมาณ opioid เดิมที่ใชใน 24 ชม. แลวเทียบกับปริมาณยา 
opioid ตัวใหมที่จะใช โดยใหมีฤทธิ์แกปวดเทียบเทากัน 
(equianalgesic dose) ดงัตารางท่ี 3 และ 4 รวมกับประเมิน
การควบคุมความปวดในขณะที่ใชยาตัวเดิมวาสามารถ
ควบคุมไดหรอืไม หากควบคุมไดด ีจะปรับลดปริมาณยาใหม
ทีใ่ชลง 25-50% ควบคูกบัการใชยาแกปวดชนดิ immediate 
release เมื่อมีอาการปวดเฉียบพลันในระหวางการปรับยา 
แตหากยาเดิมไมสามารถควบคุมความปวดได สามารถให
ยาตัวใหมที่ 100-125% ของยาเดิมไดเลย

อยางไรก็ด ีหากผูปวยมีความจําเปนตองใชปรมิาณยา

สูงมาก หรือไมสามารถปรับยาแกปวดได ควรปรึกษา 

ผูเชี่ยวชาญดานยาแกปวด

ผลขางเคียงของยากลุม opioids

ผลขางเคียงท่ีพบไดบอยจากการใชยากลุมนี ้ไดแก ทอง

ผูก คลื่นไสอาเจียน คัน งวงซึม สับสน และภาวะการกดการ

หายใจซึง่อนัตรายถงึแกชวีติได ดงันัน้ การใหยากลุมนีจ้าํเปน

ตองใหอยางระมัดระวัง มีความรูและมาตรการในการเฝา

ระวังและปองกันผลขางเคียงที่อาจเกิดขึ้นอยางเหมาะสม 

รวมท้ังใหความรูแกผูปวยและผูดแูลดวย อน่ึงผลขางเคียงท่ี

อาจเกิดขึ้นจากยาน้ี จําเปนตองแยกใหชัดเจนกอนวาเกิด
จากตวัโรคหรอืจากสาเหตอุืน่ๆ นอกจากยาหรอืไม เพือ่จะได
รับการรักษาที่ถูกตอง 

มาตรการท่ัวไปในการบริหารยากลุม opioids
1. เริ่มใชยา opioids ในขนาดตํ่าที่สุดเทาที่สามารถ

ควบคุมความปวดได โดยเฉพาะในผูปวยสูงอายุและผูปวย
ที่มีการทํางานของไตบกพรอง

2. ปรับยาชาๆ เพ่ือใหผูปวยสามารถปรับตัวตอผล

ขางเคียงจากยาได ยกเวนอาการทองผูกที่จะเกิดขึ้นตลอด

การใชยา

3. พิจารณาใหยาแกปวดกลุมอื่นหรือวิธีการอื่นๆ 

รวมดวย เพื่อเสริมฤทธิ์แกปวดของ opioids และลดขนาด

ยา opioids ที่จําเปนตองใชลง เพ่ือลดผลขางเคียงจากยา 

opiods อยางไรก็ดี ตองระวังปฏิกริยาระหวางยา (drug-

drug interaction) ที่อาจเกิดขึ้นดวย

4. หากเกิดอาการไมพงึประสงคจากยา ใหพจิารณา

เปล่ียนชนดิของ opioids หรอืเปลีย่นไปใชยาในกลุมอ่ืน หรอื

วิธีการอื่นในการควบคมุความปวด

5. เฝาระวงั ใหการปองกัน และใหการรกัษาจาํเพาะ

เบื้องตนตามอาการ ตามตารางที่ 5 และ 6

ตารางท่ี 5 อาการขางเคียงจากยากลุม opioids และวิธีการปองกันและรักษาเบื้องตน

อาการ การปองกันกอนเกิดอาการ การรักษาเมื่อเกิดอาการ

ทองผูก ♦ ยาระบายกลุม Stimulant เชน Senna 
(Senakot®) ครั้งละ 2 เม็ด (สูงสุด 8-12 เม็ด/วัน)

♦ ใชยาระบายที่ออกฤทธิ์ตางกันรวมกัน

♦ ยาระบายกลุม Stool softener เชน docusate 
(Dulcolax®) ครั้งละ 1 เม็ด วันละ 1-2 เวลา

♦ Bisacodyl (5) 1 เม็ด 1-3 เวลา

♦ Polyethylene glycol (PEG) ♦ Bisacodyl 10 mg สวนทวาร

♦ รับประทานอาหารที่มีกากใยและดื่มน้ําใหเพียงพอ 
ออกกําลังกายเพื่อกระตุนการทํางานของลําไส

♦ Lactulose 30-60 mg/วัน
♦ สวนอุจจาระ

♦ ไมแนะนํา ยาระบายกลุม Bulk forming  ♦ ใชยากลุม Opioid anatagonist 

คลื่นไสอาเจียน ♦ ในกรณีที่ผูปวยเคยมีอาการคลื่นไสอาเจียนจากยา 
opioids มากอน อาจพิจารณา

♦ Ondansetron (8) 1 เม็ด 2 เวลา

♦ Prochlorperazine 10 mg po q 6h prn ♦ Granisetron(2) 1 เม็ด วันละครั้ง

♦ Metoclopramide 10-20 mg po q 4h prn ♦ Dexamethasone 

♦ Domperidone 10-20 mg po q 6h prn 

♦ Haloperidol 0.5-1 mg po q 6-8 h
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ตารางท่ี 6 อาการขางเคียงจากยากลุม opioids และวิธีการดูแลรักษาเบื้องตน

อาการ การดูแลรักษาเบื้องตน

คัน (Pruritus) • Diphenhydramine 25-50 mg iv/po q 6 h  
• Promethazine 12.5-25 mg po q 6 h 

สับสน (Delirium) • Haloperidol 0.5-2 mg po/iv q 4-6h
• Risperidone 0.25-0.5 mg OD/BID 

งวงซึม (Sedation) • Lower opioid dose

• Opioid rotation or non-opioid analgesics

• CNS stimulants เชน  caffeine 100-200 mg po q 6 h

• methyphenidate 5-10 mg po OD-TID

ภาวะการกดการหายใจ 
(Respiratory depression)

 Emergency treatment

• Naloxone 0.4 mg/mL dilute in NSS เปน 10 ml ฉีดเขาเสนเลือดดําครั้งละ 0.4-2 mg 
(เริ่มตน 1-2 ml) ทุก 3 นาที จนอาการดีขึ้น  (maximal dose 24 mg) 
แตเนื่องจาก half-life ของ naloxone สั้นกวา opioids ดังน้ันควรเฝาระวังการเกิดอาการซํ้า

ตารางท่ี 7 ตัวอยางยาในกลุม adjuvant analgesic drugs ที่ใชบอยและผลขางเคียง

ยา รูปแบบของยา Dose(mg/d) ผลขางเคียง

Antidepressant

Amitriptyline 10, 25, 50 mg tablet 10-75 • Anticholinergic side effects

Nortriptyline 10, 25 mg tablet 10-75 • Serotonin syndrome 
(โดยเฉพาะใชรวมกับtramadol)

• ขอควรระวัง: ผูสูงอายุ ผูปวยโรคหัวใจ ผูปวยโรค
ตอมลูกหมากโต ผูปวยโรคตอหิน 

Anticonvulsant

Gabapentin 
(Neurontin®)

100, 300, 600 mg 
capsule

300-3,600 • มึนงง งวงซึม 

Pregabalin (Lyrica®) 25, 75 mg  capsule 75-600 • ขอควรระวัง: ผูสูงอายุ ผูปวยที่มีการทํางาน
ของไตบกพรอง

Steriods IV, Oral มีหลายขนาด • เหมาะกับการปวดประเภท

• การปวดเฉียบพลันท่ีเกี่ยวของกับระบบประสาท หรือกระดูก

• ภาวะกดทับไขสันหลังหรือเสนประสาท

• ภาวะลําไสอุดตันจากโรคมะเร็ง

• ภาวะความดันในสมองสูงจากโรคมะเร็ง

Topical analgesics ยาแกปวดชนิดทา/แปะ เชน capsaicin, diclofenac gel, lidocaine patch

นอกจากน้ี ยังมียากลุม Bisphosphonate ซึ่งชวยลดอาการปวดจากการแพรกระจายของมะเร็งมาท่ีกระดูก และชวยปองกัน
การเกิด Skeletal-related events (SRE) ไดดวย
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ยาแกปวดกลุม adjuvant analgesic drugs

ยาแกปวดในกลุม adjuvant นี้ สามารถนํามาใชเพื่อ
รวมบาํบดัความปวดไดแตมขีอบงช้ีสาํหรบัโรคอืน่ดวย ไดแก 
ยากลุ มตานโรคซึมเศรา (antidepressant) ยากันชัก 
(anticonvulsant) ยากลุมสเตียรอยด เปนตน ดังตารางที่ 7 
โดยเปาหมายของการใชยาเสริมนี้ คือการลดขนาดของยา 
opioids ทีใ่ชลง เพือ่ลดผลขางเคียง รวมท้ังเสริมฤทธ์ิแกปวด
ของยา  opioids ดวย  โดยเฉพาะการปวดประเภท 

neuropathic pain

นอกจากนี้ ยังมียากลุม Bisphosphonate ซึ่งชวยลด

อาการปวดจากการแพรกระจายของมะเร็งมาท่ีกระดูก และ

ชวยปองกนัการเกดิ Skeletal-related events (SRE) ไดดวย

Non-pharmacologic intervention

วธิกีารรกัษาความปวดจากโรคมะเรง็โดยไมใชยา ทาํได

หลายวิธี ไดแก

• การผาตัดเพื่อลดอาการปวด เชน การผากอนมะเร็งที่

กดไขสันหลังหรือเสนประสาท การผาตัดกอนมะเร็งที่

อุดตันลําไส

• การฉายรงัสเีพือ่บรรเทาความปวด เชน การฉายรงัสไีป

ที่ก อนมะเร็งเพื่อลดขนาดและลดการกดทับเส น

ประสาท

• การใหยาเคมีบําบัด หรือยาตานฮอรโมน หรือการให

สารเภสัชรังสี (radioisotopes) เพื่อลดอาการปวดจาก

การแพรกระจายของมะเร็งไปที่กระดูก

• หัตถการทางวิสัญญี เชน 

- Neural blockade เชน celiac plexus block ใน
มะเร็งตับออนและชองทองสวนบน, superior 
hypogastric plexus block, peripheral/plexus 
nerve block อื่นๆ

- Neurolysis เชน brachial plexus neurolysis, 
intercostal or dorsal root ganglion neurolysis, 
myelotomy/ cordotomy เปนตน

- การใหยาแกปวดเฉพาะที ่(regional infusion) เชน 

epidural analgesia, intrathecal analgesia, 

local analgesic infusion for regional plexus 

of single extremity 

• หตัถการทางออรโธปดกิส เชน vertebroplasty, kypho-

plasty

• Neurostimulation procedure สาํหรบัอาการปวดจาก 

peripheral neuropathy, neuralgias หรือ complex 

regional pain syndrome

• Physical modalities เชน กายภาพบําบัด (physical 

therapy) การนวด การประคบรอน/ เย็น การฝงเข็ม 

สุคนธบําบัด (aromatherapy) ดนตรีบําบัด (musical 

therapy) การกระตุนดวยไฟฟา (Transcutaneous 

electrical nerve stimulation, TENS) การกระตุนดวย

คลื่นเสียงความถี่สูง (Ultrasonic stimulation) เปนตน

• Cognitive modalities เชน การสะกดจิต (hypnosis/ 

imaginary) การฝกความคิด การจัดการความเครียด 

การฝก cognitive behavioral therapy เปนตน
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มะเร็งกระเพาะอาหาร
(Gastric cancer)

พญ.อนุสสรา  สงทอง

สาขารังสีรักษาและมะเร็งวิทยา
ฝายรังสีวิทยา  รพ.จุฬาลงกรณ สภากาชาดไทย

กระเพาะอาหาร (stomach) เปนสวนหนึ่งของระบบยอยอาหาร มีหนาที่ยอยสลายสารอาหารโมเลกุลใหญใหเล็กลง

โดยอาศัยการทํางานของกรดเกลือ (hydrochloric acid) เพ่ือใหงายตอการดูดซึมที่ลําไสเล็ก และผลิตเอนไซมที่ใชในการ

ยอยโปรตีน คือเอนไซมเพพซิน (pepsin) นอกจากนี้ยังทําหนาที่ในการดูดซึมนํ้าและสารอาหารตางๆ เชน วิตามิน เกลือแร 

แปง ไขมัน โปรตีน และนํ้า โดยกระเพาะอาหารจะผลิต อินทรินซิค แฟคเตอร (intrinsic factor) ซึ่งเปนสารที่จําเปนในการ

ดูดซึมวติามิน บี12 ดวย เมื่อรับประทานอาหาร อาหารจะเขาทางปาก จากนั้นผานไปยังหลอดอาหารและเขาสูกระเพาะ

อาหาร เพื่อทําการยอยและดูดซึม จากนั้นอาหารก็จะเคลื่อนตอไปยังลําไสเล็ก และลําไสใหญตอไป ตามลําดับ

อุบัติการณ

จากสถิติโรคมะเร็งทั่วโลกในปจจุบัน โรคมะเร็ง

กระเพาะอาหารพบไดบอยเปนลําดับที่ 6 และพบวาเปน

สาเหตุการตายมากเปนลําดับที่ 3 ในเพศชาย และลําดับที่ 

5 ในเพศหญิง โดยพบวามีผูปวยใหมทั่วโลกสูงถึง 951,594 

รายตอป คิดเปน 6.8% ของโรคมะเร็งทั้งหมด และมีผูเสีย

ชีวิตจากโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร 723,027 ราย ประเทศท่ี
มอีบุตักิารณของโรคมะเรง็กระเพาะอาหารสงู ไดแก ประเทศ

จีน ญี่ปุน เกาหลี และประเทศในแถบเอเชีย ซึ่งตรงขามกับ
ประเทศสหรัฐอเมริกา แคนาดา และในทวีปยุโรป ที่มีอุบัติ

การณของโรคน้ีคอนขางต่ํา สําหรับในประเทศไทย อุบัติ
การณของโรคมะเร็งกระเพาะอาหารพบไดเทากับ 4.1 ราย 

และ 2.5 ราย ตอประชากรแสนราย ในเพศชายและเพศหญิง 
ตามลําดับ [1-3]

ลักษณะทางกายวิภาคและพยาธิวิทยา

กระเพาะอาหารเปนอวัยวะท่ีอยูบรเิวณชองทองสวนบน 

ใตตอกระดูกซี่โครง อยูใกลกับตับ และมีตับออนวางอยูใต

ตอกระเพาะอาหาร ลักษณะของกระเพาะอาหารโดยปกติ

เปนรูปตัวเจ (J) แบงเปน 4 สวน ไดแก สวน cardia ซึ่งตอ

มาจากหลอดอาหาร (esophagus) โดยจะมีหูรูด lower 

esophageal spincter เปนตัวควบคุมการผานของอาหาร 
ปองกันไมใหอาหารไหลยอนกลับ ถัดมาเปนสวน fundus 

ซึ่งเปนสวนยอดบนสุดของกระเพาะอาหาร จากนั้นเปนสวน 
body ซึ่งมีความโคง ไดแกโคงใหญ (greater curvature) 

และโคงนอย (lesser curvature) และสวนทายสุดคือสวน 
antrum และ pylorus ซื่งมีหูรูด (pyloric sphincter) ติดตอ

กับลําไสเล็กสวนตน (duodenum) โดยตําแหนงนี้เปน

ตําแหนงที่พบมะเร็งกระเพาะอาหารไดมากที่สุด ถึง 40% 
รองลงมาเปนสวน cardia & fundus 35% และสวน body 
25% ตามลําดับ
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กระเพาะอาหารจะไดรบัเลอืดจากแขนง (branch) ของหลอด
เลือดแดงใหญซิลิแอค (celiac trunk) ซึ่งไดแก หลอดเลือด
แดงกระเพาะอาหารซาย (left gastric artery) หลอดเลือด
แดงกระเพาะอาหารขวา (right gastric artery) หลอดเลือด
แดงแกสโตรอิพิโพลอิกซาย (left gastroepiploic artery) 
และหลอดเลือดแดงแกสโตรอิพิ โพลอิกขวา  ( r ight 
gastroepiploic artery) สวนระบบหลอดเลือดดําที่นําเลือด
ออกจากกระเพาะอาหาร ไดแก หลอดเลือดดํามาม (splenic 
vein) และหลอดเลือดดําซุพีเรียมีเซนเทอริค (superior 

mesenteric vein) ซึ่งทั้งสองจะนําเลือดเขาสูตับทางหลอด

เลือดดําพอรทัล นอกจากน้ีกระเพาะอาหารยังมีระบบ

ประสาทท่ีมาควบคุมการทํางาน ไดแก เสนประสาทเวกัส 

(vagus nerve) ซึ่งกระตุนการทํางานของกระเพาะอาหาร 

ตรงขามกับเสนประสาทจากรางแหประสาทซิลแิอค (celiac 

plexus) ซึ่งมีหนาที่ยับยั้งการทํางานของกระเพาะอาหาร 

ดังภาพที่ 1

ภาพที่ 1 ลักษณะทางกายวิภาคของกระเพาะอาหาร และระบบ
หลอดเลือดและระบบประสาท

ระบบทางเดินนํ้าเหลือง มีความสําคัญกับโรคมะเร็ง

กระเพาะอาหาร เนื่องจากเซลลมะเร็งมักมีการแพรกระจาย
ไปยังทางเดินน้ําเหลือง เขาสูกระแสเลือดและไปยังสวน
ตางๆ ของรางกาย ในการผาตัดจําเปนตองเลาะเอาตอมนํ้า

เหลืองที่มีการกระจายของโรคหรือมีความเสี่ยงสูงที่จะมี

การกระจายออกไป โดยตอมน้ําเหลืองบริเวณกระเพาะ
อาหารสามารถแบงเปนกลุมตางๆ ไดดังภาพที่ 2

ในทางพยาธิวิทยา โครงสรางในระดับเนื้อเยื่อของ
กระเพาะอาหารโดยท่ัวไปจะคลายกับสวนอ่ืนๆ ของทางเดิน
อาหาร แตจะมีการปรับเปล่ียนไปสําหรับการหล่ังกรดและ

เอนไซม ชั้นตางๆ ของกระเพาะอาหารจากในสุดออกมา 
นอกสุด ไดแก ชั้นเยื่อเมือก (mucosa) จะประกอบดวยชั้น

ภาพที่ 2 ตอมนํ้าเหลืองที่สําคัญของกระเพาะอาหาร
N1 (nodal stations no. 1 to 6): 1, right cardial nodes; 2, left cardial 

nodes; 3, nodes along the lesser curvature; 4, nodes along 
greater gastric vessels; 5, suprapyloric nodes; 6, infrapyloric 
nodes; 

N2 (nodal station no. 7 to 11): 7, nodes along the left gastric 
artery; 8, nodes along the common hepatic artery (8a, anterior; 
8p, posterior); 9, nodes around the celiac axis; 10, nodes at 
the splenic hilum; 11, nodes along the splenic artery

N3 (nodal station no. 12 to 15):  12, nodes in the hepatoduodenal 
ligament; 13, nodes at the posterior aspect of the pancreas 
head; 14v, nodes along the superior mesenteric vein; 14a, 
nodes along the superior mesenteric artery; 15, nodes along 
the middle colic vessels. 

N4 (nodal station no. 16): 16, para-aortic node

ของเซลลเยือ่บผุวิทีเ่รยีงตัวกนัเปนตอม ซึง่ประกอบดวยเซลล

หลายชนดิ ทาํหนาทีแ่ตกตางกนั เชน parietal cell ทาํหนาที่

สรางกรดไฮโดรคลอริก (HCl) เขมขนเพ่ือชวยในการยอย

อาหาร chief cell ทําหนาท่ีสราง pepsinogen และ 

prorennin ซึง่เปน proenzyme และ mucous epithelial cell 

ทาํหนาท่ีสรางน้ําเมือกท่ีมฤีทธ์ิเปนเบสฉาบผิวของกระเพาะ
อาหารไมใหเปนอันตรายจากกรด ถัดออกมาเปน ชั้นใตเย่ือ

เมอืก (submucosa) ประกอบดวยเนือ้เย่ือเก่ียวพนัเปนหลัก 
และยังมีกลุมของปลายประสาทไมสสเนอร (Meissner's 

plexus) ซึ่งทําหนาที่รับรูแรงกดและแรงตึงภายในกระเพาะ
อาหาร จากนั้นเปน ชั้นกลามเนื้อ (muscularis externa) ซึ่ง

จะมีชั้นกลามเนื้อเรียบถึงสามชั้น ซึ่งไดแก ชั้นใน (inner) ท่ี
วางตัวในแนวเฉียง ชั้นกลาง (middle) ที่วางตัวเปนวงรอบ
กระเพาะอาหาร และชั้นนอก (outer) ซึ่งวางตัวในแนวตาม

ความยาวของกระเพาะอาหาร กลามเนื้อเหลานี้จะชวยใน
การเคล่ือนไหวและการบีบรัดของกระเพาะอาหาร 
ระหวางการยอย นอกจากนี้ ยังมีรางแหประสาทเออรบาค 
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(Auerbach's หรือ Myenteric plexus) แทรกอยูระหวาง
กลามเนื้อชั้นกลางและชั้นนอก ซึ่งเปนแขนงประสาทที่
ควบคุมการทํางานของกลามเนื้อภายในกระเพาะอาหาร 
และ ชั้นเย่ือหุมนอกสุด (serosa) ซึ่งเปนช้ันของเน้ือเย่ือ
เกี่ยวพันที่หุมกระเพาะอาหาร ดังภาพที่ 3

ภาพท่ี 3 ลักษณะทางพยาธิวิทยาของกระเพาะอาหาร

พยาธิสภาพของมะเร็งกระเพาะอาหาร

มะเรง็กระเพาะอาหาร (gastric cancer) นัน้จะเร่ิมเกิด
จากเซลลที่อยูบริเวณเย่ือบุผิวดานในและกระจายผานออก
มาถงึบริเวณเยือ่บผุวิดานนอก ประมาณ 90% ของโรคมะเร็ง
กระเพาะอาหารจะเปน adenocarcinoma สวนนอยเปน

มะเร็งชนิดอื่นๆ เชน มะเร็งตอมนํ้าเหลือง (gastric MALT 

lymphoma) และ มะเร็งเนื้อเยื่อเกี่ยวพัน (Gastrointestinal 

stromal tumor, GIST) เปนตน โดยลกัษณะทางพยาธสิภาพ

ของมะเร็งกระเพาะอาหารมักพบได 4 แบบ ไดแก เปนติ่ง

เนือ้นนู (polypoid) หรอืเปนกอนย่ืนเขาไปในกระเพาะอาหาร 

(fungating) บางรายมีลกัษณะเปนแผลลกึ (ulcerative) หรอื

แบบแข็งทั่วๆ กระเพาะอาหาร (scirrhous) ที่เรียกวา Linitis 

plastica ซึ่งมักลุกลามเปนบริเวณกวาง และมีพยากรณโรค 

(prognosis) ที่ไมดี 

สาเหตุและปจจัยเส่ียงของโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร

สาเหตุที่แทจริงของการเกิดมะเร็งหลอดอาหารยังไม
เป นที่ทราบแน ชัด  จากการศึกษาทางด านโมเลกุล 

(molecular biology) เชือ่วามคีวามผดิปกตหิลายกลไกรวม

กัน ไดแก
- Tumor suppressor gene เชน TP53 gene 

inactivation or mutation

- Proto-oncogene เชน MET, FGFR2, ERBB2 
overexpression

- DNA mismatch repair gene เชน MSH2, MLH1

นอกจากน้ี มีการศึกษาพบวามีปจจัยหลายอยาง 
เกี่ยวของกับการเกิดโรคะเร็งกระเพาะอาหาร เชน

- อายุ เมื่ออายุมากขึ้นก็จะมีโอกาสเปนมะเร็ง

กระเพาะอาหารมากขึ้น

- เพศ  พบวาผูชายมีความเส่ียงมากกวาผูหญิง

- เชื้อชาติ พบมะเร็งกระเพาะอาหารในชาวเอเชีย

มากกวา ชนชาติอื่นๆ โดยเฉพาะประเทศญ่ีปุน

และประเทศในแถบภูมิภาคเอเชียตะวันออก 

(eastern Asia) ดังนั้นจึงมีการตรวจคัดกรอง 

(screening program) ในประเทศเหลาน้ี ซึ่ง

สามารถพบโรคมะเร็งกระเพาะอาหารไดตั้งแต

ระยะเริ่มแรก ในประเทศญี่ปุน อัตราสวนของ

มะเร็งระยะแรกเพิ่มสูงขึ้นจาก 15% เปน 57% [4]

- อาหาร การรับประทานอาหารปงยาง หมักดอง 
อาหารเค็มจัด อาจทําใหมีโอกาสเปนมะเร็งมาก

ขึน้ ในขณะเดยีวกนัการรบัประทานผกั และผลไม
ก็อาจจะชวยลดโอกาสเกิดโรคได

-  การสูบบุหรี่ ทําใหมีโอกาสเปนมะเร็งกระเพาะ
อาหารไดสูงขึ้น

-  การติดเช้ือแบคทีเรยี H. Pylori  เปนแบคทีเรยีชนิด
หนึ่งที่อยูในกระเพาะอาหาร ซึ่งเมื่อติดเชื้อนี้จะ
ทําให มีอาการอักเสบและเกิดเป นแผลใน
กระเพาะอาหาร ซึ่งเพิ่มโอกาสในการเปนมะเร็ง

กระเพาะอาหาร แตก็เปนเพียงสวนนอยเทานั้น  
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และเปนเช้ือทีไ่มสามารถติดตอกนัระหวางบุคคล
ได [5,6] นอกจากน้ี ยังมีการศึกษาที่กลาวถึงลําดับ
การเปลี่ยนแปลงทางพยาธิสภาพของเยื่อบุกระ
เพาะอาหารภายหลังการติดเช้ือ H. pylori 
จนกระทั่งเกิดโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร [7] 
ดังภาพที่ 4

- เลือดกรุป A พบวามีความเสี่ยงมากกวากรุปอ่ืน 
ประมาณ 20% [8]

- โรคอื่นๆ  เชน กระเพาะอาหารอักเสบเร้ือรัง โรค

เลือดบางชนิด เชน โลหิตจางชนิดเม็ดเลือดแดง

ใหญ (pernicious anemia) การเจริญเติบโตผิด

ที่ของเซลลในลําไสแทนท่ีเซลลของกระเพาะ

อาหาร (intestinal metaplasia) เนื้องอกลําไสที่

ถายทอดทางพันธุกรรม หรือเน้ืองอกกระเพาะ

อาหาร

- ประวตัโิรคมะเรง็กระเพาะอาหารในครอบครวั โดย
พบวาในโรค Hereditary diffuse gastric 
adenocarcinoma ซึ่งมี germline mutation ของ 
CDH1 gene จะมีความเส่ียงในการเกิดโรคมะเร็ง
กระเพาะอาหารสูงถึง 70% (lifetime risk) ดังนั้น
อาจพจิารณา total gastrectomy ในผูปวยทีต่รวจ
พบความผิดปกตินี้

อาการแสดงของมะเร็งกระเพาะอาหาร

 ในระยะเร่ิมแรก ผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหารอาจ

ไมมีอาการแสดงใดๆ ใหเห็น ตอมา อาจรูสึกเหมือนอาหาร

ไมยอยและรูสกึไมสบายในชองทอง ทองอดืหลังรบัประทาน

อาหาร คลืน่ไสเล็กนอย ความอยากอาหารลดลง นํา้หนกัลด 

บางรายอาจมีอาการปวดแสบรอนท่ีบรเิวณหนาอก ซึง่ผูปวย

ทีม่อีาการเหลานีส้วนใหญมกัไมไดมสีาเหตมุาจากโรคมะเรง็ 

แตก็ควรไปพบแพทยเพื่อตรวจหาสาเหตุและหาลักษณะ

อาการแสดงอื่นๆ ของโรคมะเร็งกระเพาะอาหารเพิ่มเติม

 ในระยะตอมา เมือ่โรคมะเรง็ลกุลามมากขึน้ ผูปวยอาจ

มีเลือดปนในอุจจาระ ถายอุจจาระสีดํา ปวดทอง อาเจียน 

นํ้าหนักลดลงอยางมากโดยไมทราบสาเหตุ บางรายที่มีการ

ลุกลามของโรคไปยังอวัยวะอื่นๆ อาจมีตัวเหลืองตาเหลือง 

ทองบวมจากนํ้าในชองทองรวมดวย

การตรวจเพื่อการวินิจฉัย

การตรวจเพื่อการวินิจฉัยโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร

ประกอบดวย

- การซกัประวตัแิละอาการตางๆ ถามถึงปจจยัเสีย่ง 

ซักประวัติเพ่ิมเติมเก่ียวกับพฤติกรรม การเจ็บปวยในอดีต 
รวมถึงประวตักิารรกัษาทีผ่านมา และการตรวจรางกายทัว่ไป 

รวมถงึตรวจดลูกัษณะกอนหรอืส่ิงทีม่ลีกัษณะผดิปกติในชอง
ทอง ตรวจหาตอมนํ้าเหลืองบริเวณไหปลารา

- การตรวจทางหองปฏิบตักิาร ไดแก ตรวจวดัความ

เขนขนและความสมบูรณของเม็ดเลือด (complete blood 
count, CBC) ตรวจการทํางานของตับ (liver function test) 

การทํางานของไต (renal function test) การตรวจเลือดใน
อุจจาระ (fecal occult blood test) เปนตน

ภาพที่ 4 แสดงการเปล่ียนแปลงทางพยาธิสภาพของเย่ือบุกระเพาะ
อาหารภายหลังการติดเชื้อ H. pylori จนกระทั่งเกิดโรคมะเร็ง
กระเพาะอาหาร โดยพบวาการติดเชื้อ H. pylori เรื้อรังเปนเวลานานๆ 
จะทําใหเยื่อบุกระเพาะอาหารอักเสบ ฝอไป และเกิดการกลายพันธุ
เมื่อไดรับสารกระตุนและสารกอมะเร็ง จนเกิดเปนมะเร็งในที่สุด
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- การเอกซเรยกลนืแปง (double-contrast barium 
swallow) โดยจะใหผูปวยกลืนนํ้าที่ผสม barium ซึ่งเปนสาร
ทึบรังสี โดยนํ้าท่ีกลืนนั้นจะไปเคลือบที่ผิวของหลอดอาหาร
และกระเพาะอาหาร หลังจากน้ันจะทําการเอกซเรยตรวจ 
ดูความผิดปกติในหลอดอาหารและกระเพาะอาหาร 
ดังภาพที่ 5

ภาพที ่5 การเอกซเรยกลนืแปง (double-contrast barium 

swallow) พบความผิดปกติของเยื่อบุกระเพาะอาหารที่สวน 

greater curvature

- การสองกลองทางเดินอาหารสวนบน (esophago-

gastro-duodenoscope, EGD) ซึ่งเห็นความผิดปกติได

ต้ังแตหลอดอาหาร กระเพาะอาหาร และลําไสเล็กสวนตน 

เพื่อหาบริเวณท่ีผิดปกติ และตัดชิ้นเน้ือบริเวณท่ีสงสัยไป

ตรวจหาเซลลมะเร็ง ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบวิธีสองกลองกับการ

เอกซเรยกลืนแปงแลว พบวาวิธีนี้มีความถูกตองแมนยํา

สูงกวา

ภาพท่ี 6 A. การกลองทางเดินอาหารสวนบน (EGD)  
B. ภาพที่เห็นจากกลองของมะเร็งกระเพาะอาหารสวนปลาย

- การสองกลองตรวจดวยคลื่นเสียงความถี่สูง 
(endoscopic ultrasonography, EUS) โดยใหผูปวยกลืน
เครื่องมือลงไป โดยวิธีการนี้มีขอดีคือสามารถเห็นชั้นตางๆ
ของกระเพาะอาหารได ทําใหทราบความลึกของโรค
มะเร็งที่ลุกลามที่แนนอนได โดยมีคาความแมนยําสูงถึง 
77%-93% [9-11]

- การตรวจเอกซเรยคอมพิวเตอรของชองทอง 
(computed tomography, CT) โดยการกลืนและฉีดสารทึบ

รังสี จะทําใหเห็นลักษณะพยาธิสภาพของกระเพาะอาหาร

ชัดเจนข้ึน แตไมสามารถระบุความลึกของกอนมะเร็งไดดี

เทากบัการทาํ EUS นอกจากนีก้ารทาํ CT ยงัสามารถดกูารก

ระจายไปยังตอมนํ้าเหลือง และอวัยวะอื่นๆ ในชองทอง เชน 

ตับ และเยื่อบุชองทอง (peritoneum) ไดดวย 

- การผาตัดสองกลองเพื่อการวินิจฉัยและนํานํ้าใน

ชองทองมาตรวจหาการกระจายของโรคมะเร็ง (diagnostic 

laparoscopy with peritoneal washing) โดยอาจพิจารณา

ทํากอนการผาตัดหรือการฉายรังสีเคมีบําบัดที่หวังหายขาด 

เน่ืองจากมีการศึกษาพบวาแมในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะ

อาหารระยะแรกๆ อาจพบการกระจายของโรคมะเร็งไปยัง

เย่ือบุชองทอง (peritoneal carcinomatosis) ไดประมาณ 

20-30% [12] โดยเฉพาะในกรณีที่โรคอยูระยะลุกลามเฉพาะ

ที ่เชนลุกลามเลยช้ันกลามเน้ือหรือชัน้เย่ือบนุอกสุดแลว การ

ทาํ diagnostic laparoscopy อาจเปล่ียนแปลงการรักษาได

เกือบ 50% กลาวคือ อาจไมจําเปนตองผาตัดหากพบวามี

การลุกลามไปยังอวัยวะอื่นหรือไปยังเย่ือบุชองทองแลว [13]
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- นอกจากนี้ ยังมีการตรวจอื่นๆ เพื่อหาวามะเร็งมี

การแพรกระจายไปยังอวัยวะอื่นๆ หรือไม ไดแก เอกซเรย

ปอด (chest x-ray) การตรวจสแกนกระดูก (bone scan/ 

scintigraphy) หรอือาจตรวจดวย PET/CT scan ซึง่เปนการ

ตรวจทั่วทั้งรางกาย สามารถเห็นพยาธิสภาพที่กระเพาะ

อาหารได ในขณะเดียวกันก็สามารถตรวจหาการแพร

กระจายของโรคมะเร็งไปไดพรอมกัน 

ปจจัยที่มีผลตอการพยากรณโรคและการรักษา

การตรวจพบมะเร็งกระเพาะอาหารที่ยังอยูในระยะ

แรกๆ นั้นมีโอกาสที่จะหายขาดไดมากกวา แตโดยทั่วไปมัก

จะตรวจพบเมื่อเปนระยะทายๆ แลวซ่ึงโอกาสรักษาให

หายขาดนอย ดังนั้น การพยากรณโรคหรือโอกาสหายของ
โรค และการเลือกวิธีการรักษานั้น ขึ้นอยูกับระยะและการก
ระจายของมะเร็ง รวมถึงชนิดของเซลลมะเร็ง นอกจากนี้ 

ยังขึ้นอยูกับสุขภาพโดยรวมของผูปวยดวย

การกระจายของมะเร็งกระเพาะอาหาร

มะเร็งกระเพาะอาหารมีการลุกลามผานหลายชองทาง ไดแก
1. ผานทางเน้ือเยื่อ (mucosal spread) โดยเซลล

มะเร็งนั้นจะผานไปไดยังเนื้อเยื่อปกติโดยรอบ โดยลุกลาม
ลงไปตามช้ันเยื่อบุกระเพาะอาหาร แลวทะลุชั้นเยื่อหุ ม 

นอกสุด (serosa) ออกไปยงัอวัยวะขางเคยีง เชน ตบั ตบัออน 

มาม กระบังลม ลําไสใหญ ไต ตอมหมวกไต เปนตน

2. ผานทางระบบนํ้าเหลือง (lymphatic spread) 

เซลลมะเรง็สามารถแพรกระจายไปยงัสวนอ่ืนๆ ของรางกาย 

โดยผานทางทอนํ้าเหลือง และกลุมนํ้าเหลืองรอบกระเพาะ

อาหารตามที่ไดกลาวมาขางตน

3. ผานทางเลือด (hematogenous spread) โดย

เซลลมะเร็งสามารถผานเขาสูเสนเลือดดํา เสนเลือดฝอย 

และแพรไปยังอวัยวะสวนอื่นๆ ของรางกายได เชน ปอด ตับ 

กระดูก และตอมน้ําเหลืองบริเวณไหปลารา (Virchow’s 

node) เปนตน

4. ผานทางชองทอง (transcoelomic spread) โดย
อาจทําใหเกิดนํ้าในชองทอง หรือการกระจายของมะเร็งไป

ทั่วๆ เย่ือบุชองทอง (peritoneal carcinomatosis) ได 
นอกจากนั้นยังอาจมีเซลลมะเร็งไปอยู ที่ rectovesical 

pouch หรือรังไข ที่เรียกวา Krukenberg tumor  

ระยะของมะเร็งกระเพาะอาหาร

 TNM classification ของมะเร็งกระเพาะอาหาร ตาม 
American Joint Committee on Cancer (AJCC) 7th 

edition, 2010 สรุปไดดังตารางที่ 1

ภาพที่ 7 A. การตรวจดวยคลื่นเสียงความถ่ีสูง (EUS) 
B. T1 gastric cancer กอนมะเร็ง (white arrow head) ยังไมลุกลามผานชั้นกลามเนื้อ (black arrow)
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ตารางท่ี 1 TNM classification of stomach cancer, AJCC 7th edition, 2010

Primary tumor (T) Regional lymph nodes (N)

TX Primary tumor cannot be assessed NX Regional lymph node(s) cannot be assessed

T0 No evidence of primary tumor N0 No regional lymph node metastasis

Tis Carcinoma in situ: intraepithelial tumor without invasion 
of the lamina propria

N1 Metastasis in 1-2 regional lymph nodes

T1 Tumor invades lamina propria, muscularis mucosae, or 
submucosa

N2 Metastasis in 3-6 regional lymph nodes

T1a Tumor invades lamina propria or muscularis 
mucosae

N3 Metastasis in seven or more regional lymph nodes

T1b Tumor invades submucosa N3a Metastasis in 7-15 regional lymph nodes

T2 Tumor invades muscularis propria N3b Metastasis in 16 or more regional lymph nodes

T3 Tumor penetrates subserosal connective tissue without invasion of visceral peritoneum or adjacent structures

T4 Tumor invades serosa or adjacent structures Distant metastasis (M)

T4a Tumor invades serosa (visceral peritoneum) M0 No distant metastasis

T4b Tumor invades adjacent structures M1 Distant metastasis

Stage T N M Stage T N M

0 Tis N0 M0 IIIA T4a N1 M0

IA T1 N0 M0 T3 N2 M0

IB T2 N0 M0 T2 N3 M0

T1 N1 M0 IIIB T4b N0 M0

IIA T3 N0 M0 T4b N1 M0

T2 N1 M0 T4a N2 M0

T1 N2 M0 T3 N3 M0

IIB T4a N0 M0 IIIC T4b N2 M0

T3 N1 M0 T4b N3 M0

T2 N2 M0 T4a N3 M0

T1 N3 M0 IV Any T Any N M1

การรักษาโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร

การรกัษาทีเ่หมาะสมขึน้อยูกบัขนาด ตาํแหนงของกอน

มะเร็ง ระยะการแพรกระจายของโรค และสภาพผูปวย การ
รกัษาหลักของมะเร็งกระเพาะอาหารประกอบดวยการผาตดั 
การรักษาดวยรังสี และการใหยาเคมีบําบัด

การรักษาโรคมะเร็งกระเพาะอาหารชนิดผาตัดได 
(Resectable gastric carcinoma)

การผาตัด
การผาตดัโรคมะเร็งกระเพาะอาหารเปนการผาเอากอน

มะเร็งทั้งหมดออกไป โดยมีวัตถุประสงคเพื่อหายขาด 
ประกอบดวยการผาตัดกระเพาะอาหารและการผาตัดเลาะ



57Journal of Thai Society of Therapeutic Radiology and Oncology 
Vol. 20  No. 2 July - December  2014

ตอมนํา้เหลอืงทีม่กีารกระจายของโรคมะเรง็หรอืมคีวามเสีย่ง
ที่จะมีการกระจายของโรคไปยังตอมนํ้าเหลืองกลุมนั้นๆ 

การผาตัดกระเพาะอาหาร (Total or Subtotal gastrectomy)

การผาตดักระเพาะอาหารออกทัง้หมด (total gastrec-
tomy) จะใชในกรณีที่กอนมะเร็งอยูที่บริเวณสวนตนของ
กระเพาะอาหาร (ประมาณ 1/3 ของกระเพาะอาหาร) และ
มะเร็งที่ลุกลามเปนบริเวณกวาง หรือทั้งกระเพาะอาหาร 
(linitis plastica) สวนการผาตดักระเพาะอาหารออกบางสวน 

(subtotal gastrectomy) มักใชในกรณีที่กอนมะเร็งอยูที่

บริเวณสวนปลายของกระเพาะอาหาร (ประมาณ 2/3 ของ

กระเพาะอาหาร) [14] อยางไรก็ดี สําหรับกอนมะเร็งที่อยู

บริเวณรอยตอระหวางหลอดอาหารและกระเพาะอาหาร 

(esophagogastric junction) อาจพจิารณาทาํเปน total หรอื 

subtotal proximal gastrectomy กไ็ดขึน้อยูกบัดลุพนิจิของ

ศัลยแพทย 

การผาตัดสองกลองทางหนาทอง (Laparoscopic gastrectomy)

ในปจจุบนั เทคโนโลยดีานการผาตัดพฒันาไปมาก การ

ผาตัดแบบสองกลองทางหนาทอง หรือ laparoscopic-as-

sisted distal gastrectomy (LADG) ไดรับความนิยม

เน่ืองจากแผลผาตัดเล็ก การฟนตัวเร็วกวาการผาตัดแบบ

เปดหนาทอง จึงมีการศึกษาเปรียบเทียบระหวางการผาตัด

แบบ LADG กบัการผาตดั open distal gastrostomy (ODG) 

ในผู ป วยโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร เป น phase III 

multicenter, prospective, randomized study ชื่อวา 

KLASS trial โดยผูปวยที่เขารวมการศึกษานี้จะไดรับการ

ตรวจประเมนิกอนการผาตัดแลววาเปน preoperative stage 

I gastric adenocarcinoma จํานวนท้ังสิ้น 342 ราย หลัง
จากนั้นจึงถูกแบงเปน 2 กลุมโดยการสุม แลวประเมินอัตรา
การเกิดภาวะแทรกซอนหลังการผาตัด โดยผลการศึกษา 

พบวา postoperative complication rates ของ LADG และ 

ODG เทากับ 10.5% (17/179) และ 14.7% (24/163) ตาม

ลําดับ โดยไมมีความแตกตางทางสถิติ (P=0.137) สวน 
postoperative mortality เทากับ 1.1% (2/179) และ 0% 
(0/163) โดยไมมีนัยสําคัญทางสถิติเชนกัน (P=0.497) แต 

clinical outcomes อื่นๆ ยังอยูในระหวางการศึกษา [15]

การผาตัดสองกลองผานทางหลอดอาหาร (Endoscopic tumor 
removal)

ในกรณีของโรคมะเร็งกระเพาะอาหารระยะเร่ิมแรก Tis 
และ T1aN0M0 ซึ่งจัดเปน mucosal lesion อาจพิจารณา
การผาตดัแบบสองกลอง Endoscopic mucosal resection 
(EMR) หรือ Endoscopic submucosal dissection (ESD) 
ได โดยมี criteria ดังนี้ [16-19]

- ผลช้ินเนื้อเปน well หรือ moderately differenti-

ated carcinoma 

- ไมมีการลุกลามเลยช้ัน superficial submucosa 

- ไมมี lymphovascular invasion 

- ไมมีการลุกลามไปยังตอมนํ้าเหลือง (N0)     

- ขนาดของกอนอาจมีความแตกตางกันเล็กนอย 

เชน นอยกวา 1.5 ซม.  หรือ นอยกวา 3 ซม.โดยที่

ไมมีแผลรอบๆ [18] หรือ นอยกวา 2 ซม. โดยไมมี

แผล หรอืนอยกวา 1 ซม.ถาเปน Paris classifica-

tion IIb, IIc [19]

การผาตัดเลาะตอมนํ้าเหลือง (Lymph node dissection)

การผาตัดเลาะตอมนํ้าเหลืองในโรคมะเร็งกระเพาะ

อาหาร สามารถแบงออกไดเปน [20]

D1 nodal dissection: การเลาะตอมนํ้าเหลือง 

perigastric (station no. 1-6)

D2 nodal dissection: การเลาะตอมนํ้าเหลือง 

perigastric และ along major vessels (station 

no. 1-11)

D3 nodal dissection: การเลาะตอมนํ้าเหลือง D2 
และ para-aortic region (station no. 1-16)

การผาตัดเลาะตอมนํ้าเหลืองในโรคมะเร็งกระเพาะ
อาหารน้ียังคงมีความแตกตางกันตามแตละสถาบัน ยก

ตัวอยางเชน ในประเทศญี่ปุน การเลาะตอมนํ้าเหลืองจะทํา
เปน extended lymphadenectomy ซึ่งไดมีการศึกษาแลว

วาผูปวยที่ไดรับการเลาะตอมนํ้าเหลืองดวยวิธีนี้มีอัตราการ
รอดชีวิตที่ดีกวา เมื่อเทียบกับการศึกษาในประเทศอเมริกา 

ซึ่งเลาะนอยกวา [21] โดยนิยามของ extended lymphade-
nectomy หมายถึงการเลาะตอมนํ้าเหลือง D2 หรือ D3 

nodal dissection ซึ่งเชื่อวาการเลาะตอมนํ้าเหลืองออกมา
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ไดมากจะทําใหไดขอมูลเพ่ือการวินิจฉัยระยะของโรคท่ีถูก
ตอง โดยแนะนําใหเลาะตอมนํ้าเหลืองอยางนอย 15 ตอม 
ขึน้ไป และยังเปนการลดโอกาสการหลงเหลือเซลลมะเร็งใน
รางกายดวย [22] แตในทางกลับกัน การเลาะตอมนํ้าเหลือง
เปนจํานวนมากกอ็าจทาํใหเกดิผลขางเคยีงระหวางและหลงั
การผาตัด ทําใหอัตราการรอดชีวิตแยลง [23,24] โดยเฉพาะ
หากมีการตัดมามออกดวย (splenectomy) [25] ดังนั้น 
ความเชีย่วชาญและชํานาญของศลัยแพทยจงึเปนสิง่สาํคัญ 
อยางไรกด็ ีลาสดุไดมกีารศกึษา randomized study แนะนาํ

วาควรทําเปน D2 lymph node dissection without 

splenectomy ยกเวนในกรณีที่มีการลุกลามของโรคไปยัง

มามแลวเทานัน้ เน่ืองจากการควบคุมโรคและอัตราการรอด

ชีวิตดีกวาการทํา D1 dissection [26] 

Maruyama Index (MI) ไดพัฒนาขึ้นในประเทศญ่ีปุน 

และใชในการประเมินความสมบูรณของการผาตดัเลาะตอม

นํา้เหลือง (adequacy of lymphadenectomy) ซึง่เทากับผล

รวมของ regional nodal disease percentages ของ 

regional nodal station (station 1-12) ที่ศัลยแพทยไมได

เลาะออกไป โดยจะแสดงถงึโอกาสทีจ่ะม ีresidual disease 

ในตอมน้ําเหลอืงทีไ่มไดถกูเลาะออกมานัน้ และเมือ่นาํขอมลู

จาก INT 0116 และ Dutch trial มาวิเคราะหแบบ blinded 

analysis พบวา MI ที่นอยกวา 5 บงชี้ถึงอัตราการรอดชีวิต

และอัตราการปลอดโรคที่ดีกวา (strong predictor of 

survival) [27]

ในกรณีทีโ่รคมะเร็งอยูในระยะแรกเร่ิม หากผูปวยไดรบั

การผาตัดจะมีอัตราการรอดชีวิตที่ 5 ป (5-year overall 
survival) สงูถงึ 80-90% แตอยางไรก็ด ีสาํหรบัผูปวยทีม่กีาร

ดําเนินโรคมากแลว การผาตัดเพียงอยางเดียวจะทําใหมี
อัตราการรอดชีวิตไมสงูนัก และมักมีการกลับเปนซํ้าเฉพาะ
ที่ โดยเฉพาะบริเวณรอยตอแผลผาตัด (anastomosis) 

กระเพาะอาหารสวนที่ยังเหลืออยู (gastric remnant) และ
ลําไสเล็กสวนตน (duodenal stump) รวมทั้งตอมนํ้าเหลือง

บริเวณใกลเคยีงไดบอย ดงัน้ันจึงจําเปนตองมีการรักษาเสริม 
ไดแก การฉายรังสีและยาเคมีบําบัด

การใหยาเคมีบําบัด
 การใหยาเคมบีาํบดั หมายถงึ การใหยาเพือ่ทาํลายหรอื

หยุดการเจริญเติบโตของเซลลมะเร็งทั่วรางกาย โดยอาจให

ยาทางหลอดเลือด หรือใหรับประทานก็ได แตอาจมีผลขาง
เคียงตอเซลลปกติในรางกายดวย เชน ผมรวง ทองเสีย 
เม็ดเลือดลดลง ทั้งเม็ดเลือดขาว (white blood cell, WBC) 
ซึ่งเปนภูมิคุมกันของรางกาย ทําใหเสี่ยงตอการติดเชื้อมาก
ขึ้น เม็ดเลือดแดง (red blood cell, RBC) ซึ่งทําหนาที่นําพา
ออกซิเจนไปยังเซลลตางๆ ทั่วรางกาย อาจทําใหมีอาการ
ออนเพลีย และเกร็ดเลือด (platelet) ซึ่งชวยในการแข็งตัว
ของเลือด ทําใหอาจมีเลือดออกงายขึ้น

การใหยาเคมีบําบัดกอนและหลังการผาตัด (Perioperative/ 
Neoadjuvant and adjuvant chemotherapy)

วัตถุประสงคหลักของการใหยาเคมีบําบัดกอนการ

ผาตัดนั้น ไดแก การลดขนาดของกอนมะเร็งเพ่ือเพ่ิมโอกาส

และประสิทธิภาพของการผาตัดใหดียิ่งขึ้น (resectability) 

รวมทัง้เชือ่วาสามารถลดการแพรกระจายของเซลลมะเรง็ใน

กระแสเลือดไดดวย (micrometastasis)

การศึกษา Phase III randomized study จากประเทศ

องักฤษ หรอื British Medical Research Council Adjuvant 

Gastric Cancer Infusional Chemotherapy (MAGIC trial) 

ในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหารและหลอดอาหารสวน

ปลาย จํานวน 503 ราย เปรยีบเทียบระหวางการผาตัดเพียง

อยางเดียว กับการใหยาเคมีบําบัดรวมกับผาตัด โดยยาเคมี

บาํบดัทีใ่ช คอื epirubicin 50 mg/m2 และ cisplatin 60 mg/

m2 ในวันที่ 1 ทุก 21 วัน รวมกับ continuous intravenous 

5-fluorouracil (CI 5-FU) 200 mg/m2/day หรือ ECF 

regimen เปนเวลา 21 วัน จํานวน 3 cycles กอนการผาตัด 

และอีก 3 cycles หลังการผาตัด ผลการศึกษาพบวา การให

ยาเคมีบําบัดรวมกับการผาตัดเพิ่มอัตราการรอดชีวิตที่ 5 ป 
(5Y-overall survival, OS) จาก 23% เปน 36% (Hazard 
ratio = 0.75) และเพิม่อตัราการปลอดโรคที ่5 ป (5Y-relapse 

free survival, RFS) จาก 26% เปน 39% (Hazard ratio = 

0.66) อยางไรก็ดี ขอจํากัดของการศึกษานี้ คือมีผูปวยเพียง 
42% เทานัน้ทีไ่ดรบัยาเคมีบาํบดัครบตาม protocol โดยพบ

วามสีาเหตจุากหลงัไดรบัยาเคมบีาํบดัและผาตดัแลว มกีาร
ดําเนินโรคแยลง (progression of disease) หรือมีผลขาง
เคียงจากการผาตัด (postoperative complication) หรือใน

บางรายปฏิเสธที่จะไดรับยาเคมีบําบัดตอ นอกจากน้ี พบวา
มีการผาตัดแบบ D2 dissection ประมาณ 40% เทานั้น [28] 
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การศึกษา randomized study จากประเทศฝร่ังเศส 
(FFCD) เกี่ยวกับ neoadjuvant chemotherapy ในผูปวย
โรคมะเร็งกระเพาะอาหาร (25%) และหลอดอาหารสวน
ปลาย (lower esophagus 11%, GEJ 64%) จํานวน 224 
ราย โดยแบงเปนสองกลุม กลุมแรกใหยาเคมีบําบัดเปน 
cisplatin 100 mg/m2 ในวันที่ 1 และ CI 5-FU 800 mg/m2/
day ในวันที่ 1-5 ทุกๆ 28 วัน จํานวน 2-3 cycles กอนการ
ผาตดั และอกี 3-4 cycles หลงัการผาตดั (รวมเปน 6 cycles) 
และกลุมทีส่องไดรบัการผาตัดเพยีงอยางเดียว พบวาการให

ยาเคมีบําบัดสามารถเพิ่มโอกาสการผาตัดแบบ R0 

resection ไดจาก 74% เปน 84% อยางมีนยัสาํคัญทางสถิติ 

โดย 5Y-OS ก็เพิ่มจาก 24% เปน 38% ดวยเชนกัน [29]

ในทางกลับกัน การศึกษาของ EORTC 40954 ซึ่ง

ทําการศึกษาในทํานองเดียวกับ FFCD กลับพบวา overall 

survival ของทัง้สองกลุมไมแตกตางกนั แมวา R0 resection 

rate จะเพิ่มขึ้นก็ตาม (66.7% เปน 81.9%) [30]

อยางไรก็ดี ยังมีอีกหลายงานวิจัยที่อยูในระหวางการ

ศึกษาเกี่ยวกับการใหยาเคมีบําบัดและ/หรือการฉายรังสี 

รวมกับการผาตัด เชน 

- MAGIC-B trial ศึกษาประโยชนของการให 

Bevacizumab รวมกบั perioperative chemotherapy โดย

ผูปวยกลุมแรกจะไดรับยาเคมีบําบัด epirubicin 50 mg/m2 

และ cisplatin 60 mg/m2 ในวันที่ 1 รวมกับ capecitabine 

1000 mg/m2/day รบัประทานในวนัที ่1-14 (ECX regimen) 

ทุก 21 วัน จํานวน 3 cycles กอนการผาตัด ตามดวย ECX 

อีก 3 cycles ภายหลังการผาตัด และในผูปวยอีกกลุมหนึ่ง
จะไดรบั Bevacizumab รวมดวยตลอดระยะเวลาทีไ่ดรบัยา

เคมีบําบัด 

- Dutch CRITICS trial ศกึษาผลของการใหรงัสเีคมี

บําบัด (preoperative ECX then postoperative RT with 
cisplatin and capecitabine) ในกลุมที่ไดรับยาเคมีบําบัด

อยู แลว โดยสุ มผู ปวยเปนสองกลุ ม กลุ มแรกจะไดรับ 
preoperative ECX จํานวน 3 cycles ตามดวยการผาตัดใน

อีก 3-6 สัปดาหตอมา จากนั้น 4-12 สัปดาหหลังการผาตัด 
ผูปวยจะไดรับ ECX อีก 3 cycles แตในกลุมที่สอง ผูปวยจะ

ไดรบัการฉายรงัส ี45 Gy/ 25 fractions รวมกบั cisplatin 20 

mg/m2 สัปดาหละ 1 ครั้ง และ capecitabine 575 mg/m2 

bid วันจันทร-ศุกร แทน ECX 3 cycles ภายหลังการผาตัด

การใหยาเคมีบําบัดภายหลังการผาตัด (Postoperative/ Adjuvant 
chemotherapy)

การรักษาเสริมในโรคมะเร็งกระเพาะอาหารดวยการให
ยาเคมีบําบัด ไดรับการสนับสนุนจาก Meta-analysis ซึ่ง
เปนการรวบรวมขอมูลจากหลายการศึกษาท่ีนาเช่ือถือ เชน 
Meta-analysis ของ Panzini และคณะ รวบรวมขอมูลจาก 

17 randomized clinical trials จํานวนผูปวย 3,118 ราย 

พบวา odds ratio ของการให adjuvant chemotherapy 

เทากบั 0.72 (95% confidence interval [CI], 0.62-0.84) [31] 

สอดคลองกับ Meta-analysis ของ Janunger และคณะ 

จาก 21 randomized clinical trials จาํนวนผูปวย 3,962 ราย 

พบวา odds ratio ของการให adjuvant chemotherapy 

เทากับ 0.84 (95% CI, 0.74-0.96) [32] และลาสุด Meta-

analysis ของ Paoletti และคณะ จาก 17 trials จาํนวนผูปวย 

3,838 ราย พบวา hazard ratio ของการให adjuvant 

chemotherapy เทากับ 0.82 (95% confidence interval 

[CI], 0.76-0.90) และ 5Y OS เพ่ิมจาก 49.6% เปน 55.3% 

(p=0.001) เมื่อไดรับ adjuvant chemotherapy [33]

การศกึษา phase III randomized controlled trial จาก

ประเทศญี่ปุ น (ACTS-GC group) ในผูปวยโรคมะเร็ง

กระเพาะอาหาร stage II-IIIB จํานวน 1,034 ราย โดยทุก

รายไดรับการผาตัดและเลาะตอมนํ้าเหลืองแบบ D2 

dissection ทั้งหมด จากน้ันเปรียบเทียบระหวางการผาตัด

เพียงอยางเดียว กับการใหยาเคมีบําบัด S1 ซึ่งเปนยาเคมี

บําบัดชนิดรับประทาน ประกอบดวย tegafur, gemiracil 

และ oteracil นานเปนเวลา 1 ป ผลการศึกษาพบวาการให
ยาเคมีบําบัดเสริมชวยเพ่ิมทั้งอัตราการรอดชีวิต (3Y OS) 

และอัตราการปลอดโรคท่ี 3 ป (3Y RFS) จาก 70% เปน 80% 
และจาก 59% เปน 72% ตามลําดับ โดยมีการกลับเปนซํ้า

ของโรคเฉพาะท่ี (local relapse) และการกลับเปนซ้ําของ
ตอมนํา้เหลืองขางเคียง (lymph node relapse) เทากบั 1.3% 
และ 5.1% ในกลุมที่ไดรับยาเคมีบําบัด เปรียบเทียบกับ 
2.8% และ 8.7% ในกลุมที่ไดรับการผาตัดเพียงอยางเดียว 

โดยมีนยัสําคัญทางสถิต ิสวนการกลับเปนซ้ําทีเ่ย่ือบุชองทอง 
หรือ carcinomatosis ก็ลดลงจากการใหยาเคมีบําบัดเชน
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กนั คอื 11.2% เทยีบกบั 15.8% แตไมพบวามคีวามแตกตาง
กันในเร่ืองของการกระจายของโรคไปตามกระแสเลือดใน 
ผูปวยท้ังสองกลุม (ประมาณ 10% เทาๆ กนั) [34]  ซึง่จะ เหน็วา 
pattern of recurrence ของผูปวยจากการศึกษานี้นอยกวา
ในการศึกษา INT0116 ดังจะกลาวตอไป โดยคาดวานาจะ
เปนผลของการผาตัดมากที่สุด 

ตอมา การศึกษา CLASSIC trial จากประเทศเกาหลี 
จีน และไตหวัน ในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร stage 

II-IIIB จํานวน 1,035 ราย ไดรับการผาตัดแบบ D2 

gastrectomy จากน้ันเปรียบเทียบระหวางกลุมท่ีไดรับการ

ผาตัดเพียงอยางเดียว กับกลุมที่ไดรับยาเคมีบําบัดรวมดวย 

ไดแก capecitabine 1000 mg/m2 twice daily วันที่ 1-14 

รวมกับ oxaliplatin 130 mg/m2 วันที่ 1 ทุก 3 สัปดาห รวม

ทั้งหมด 8 cycles เปนเวลานาน 6 เดือน ผลการศึกษา 

พบวาการใหยาเคมีบําบัดเพ่ิม 3Y OS จาก 78% เปน 83% 

และ 3Y RFS จาก 59% เปน 74% สอดคลองกับการศึกษา

จากประเทศญ่ีปุน  [35]

การใหรังสีเคมีบําบัด

การใหรังสีรักษารวมกับยาเคมีบําบัดเปนการเพ่ิม

ประสิทธิภาพซึ่งกันและกัน โดยมักใหภายหลังการผาตัด 

(adjuvant chemoradiation) เพื่อหวังใหโรคหายขาด โดย

จะพิจารณาตามระยะของโรค และผลของช้ินเน้ือภายหลัง

การผาตัด หรืออาจใหกอนการผาตัด (preoperative 

chemoradiation) เพื่อใหสามารถผาตัดใหงายขึ้นก็ได 

การใหรังสีเคมีบําบัดภายหลังการผาตัด (Postoperative/ Adjuvant 
chemoradiation)

Mayo clinic ไดทําการศึกษาแบบ prospective 
randomized trial ในผูปวย 62 ราย เปรยีบเทยีบระหวางการ

ผาตัดเพียงอยางเดียว กับการผาตัดแลวตามดวยการฉาย
รังสีควบคูกับยาเคมีบําบัด โดยใหปริมาณรังสี 37.5 Gy ใน 

24 fractions และ 5FU 15 mg/kg/day IV bolus ในวันที่ 
1-3 ของการฉายรังสี ผลการศึกษาพบวาการใหรังสีเคมี

บาํบดัชวยเพิม่อตัราการรอดชวีติ (OS) และอตัราการปลอด

โรค (RFS) อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ [36]

Intergroup 0116 โดย Macdonald และคณะ ไดทํา 
การศกึษา phase III randomized controlled trial ในผูปวย

โรคมะเร็งกระเพาะอาหารจํานวน 556 ราย ที่อยูในระยะ 
T2-4N0 หรอื T1-4N1-3 เปรียบเทียบระหวางการผาตัดเพียง
อยางเดียว กับการฉายรังสีรวมกับใหยาเคมีบําบัดภายหลัง
การผาตัด โดยปริมาณรังสีที่ใหเทากับ 45 Gy ใน 25 
fractions รวมกับ 5FU และ leucovorin (LV) จํานวน 1 
cycle กอนเริ่มการฉายรังสี และอีก 2 cycles ในสี่และสาม
วนัสุดทายของการฉายรังสี ตามดวย adjuvant 5FU/LV ครัง้
ละ 5 วัน หางกัน 4 สัปดาห อีก 2 cycles ผลการศึกษาพบ
วาการใหการรักษาเสริมดวยรังสีเคมีบําบัดชวยเพ่ิม 3Y OS 

จาก 41% เปน 50% (Hazard ratio=1.35) อยางมนียัสําคญั

ทางสถติ ิมธัยฐานการรอดชวีติ (median survival, MS) เพ่ิม

ขึ้นจาก 27 เปน 36 เดือน และเพ่ิม 3Y-RFS จาก 31% เปน 

48% (Hazard ratio=1.52) โดยการกลับมาเปนซํ้าของโรค

เฉพาะที่ (local recurrence) พบได 29% และ 19% ในกลุม

ทีไ่ดรบัการผาตดัอยางเดยีว และกลุมทีไ่ดรบัการฉายรงัสีเคมี

บําบัดรวมดวย ตามลําดับ การกลับมาเปนซ้ําของโรคใน

บริเวณขางเคียง (regional recurrence) โดยเฉพาะ 

carcinomatosis พบไดมากท่ีสดุเทากบั 72% และ 65% ตาม

ลําดับ อยางไรก็ดี การศึกษาน้ีมีขอจํากัดคือ มีผูปวยเพียง 

10% เทานั้นที่ไดรับการผาตัดเลาะตอมนํ้าเหลือง แบบ D2 

dissection (36% D1 dissection และ 54% D0 dissection) 

และมีผูปวยเพียง 64% เทาน้ันท่ีไดรับการรักษาครบตาม 

protocol [37] ลาสุดไดมีการ update INT 0116 โดยมีระยะ

เวลาติดตามนานถึง 10 ป พบวาการใหรังสีเคมีบําบัดภาย

หลังการผาตัดยังคงชวยเพิ่มทั้ง OS (Hazard ratio=1.32) 

และ RFS (Hazard ratio=1.51) โดยผลขางเคยีง รวมทัง้การ

เกิด secondary malignancy เปนที่ยอมรับได ทางคณะ

ผู วิจัยจึงสรุปวาการผาตัดตามดวยรังสีและเคมีบําบัด

เปนการรักษามาตรฐานของโรคมะเร็งกระเพาะอาหารที่อยู

ในระยะ T3 ขึ้นไป และ/หรือ N+ [38]

ตอมา ภายหลังจากท่ีมีการรายงานผลการศึกษาของ 
MAGIC trial ถึงประสิทธิภาพของ ECF regimen จึงมีการ
ศึกษาของ CALGB 80101 ตั้งสมมติฐานวาการเปลี่ยนสูตร

ยาเคมีบาํบดัจาก 5FU/LV เปน ECF regimen ควบคูกบัการ
ฉายรงัสีจะสามารถเพิม่อตัราการรอดชวีติไดหรอืไม ในผูปวย 

gastric และ gastroesophageal junction adenocarcinoma 
จาํนวน 546 ราย ทีไ่ดรบัการผาตดั โดยแบงผูปวยเปน 2 กลุม 
ผูปวยกลุมแรกไดรับการรักษาตาม standard INT 0116 
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regimen และในผูปวยกลุมทีส่องจะไดรบัยาเคมีบาํบดั ECF 
ทดแทน 5FU/LV ใน INT 0116 กลาวคือ จะไดรับ ECF 1 
cycle จากน้ัน RT 45 Gy concurrent with continuous 5FU 
แลวตามดวย ECF อีก 2 cycles ผลการศึกษาพบวาการให 
ECF ไมชวยเพ่ิมอัตราการรอดชีวติเม่ือเทียบกับการให bolus 
5FU/LV โดยมี 3Y-OS เทากับ 52% และ 50% ตามลําดับ 
(Hazard ratio = 1.03) 3Y-DFS เทากบั 47% และ 46% ตาม
ลําดับ (Hazard ratio=1.0) Median survival เทากับ 38 
เดอืน ในกลุมทีไ่ดรบั ECF และ 37 เดอืน ในกลุม 5FU/LV [39]

นอกจากนี้ ไดมีการศึกษา randomized phase II trial 

ของ RTOG-0114 เปรียบเทียบระหวางการใหยาเคมีบําบัด

ที่มี cisplatin และ paclitaxel ทดแทนการให 5-FU และ LV 

เนื่องจากในการศึกษา INT 0116 นั้น แมวาการให 5-FU/LV 

ควบคูกับ CRT จะเพ่ิมอัตราการรอดชีวิต แตอัตราการเสีย

ชีวิตและผลขางเคียงที่เกิดขึ้นยังสูงซึ่งทําให compliance 

ของผูปวยคอนขางตํ่า ดังนั้นจึงมีความพยายามที่จะปรับ

เปลี่ยนสูตรยาเคมีบําบัดที่มีประสิทธิภาพและความ

ปลอดภัยมากข้ึน โดยการศึกษาน้ีทาํในผูปวยจาํนวน 78 ราย 

แบงเปน 2 กลุม กลุมแรกใหยาเคมีบําบัดเปน paclitaxel 

175 mg/m2 ในวันที่ 1 และ 29 รวมกับ cisplatin 15 mg/m2/

day และ CI 5-FU 600 mg/m2/day วันที่ 1-5 และ 29-33 

(PCF regimen) สวนกลุมท่ี 2 ใหยาเคมีบาํบดัเปน paclitaxel 

175 mg/m2 รวมกบั cisplatin 75 mg/m2/day ในวนัที ่1 และ 

29 (PC) รวม 2 cycles จากน้ันตามดวย RT 45 Gy/ 25 

fractions รวมกับยาเคมีบําบัด โดยในกลุมที่ได PCF จะให

เปน CI 5-FU 300 mg/m2/day ในวันที่ฉายรังสี และ 

paclitaxel 45 mg/m2 สัปดาหละ 1 ครั้ง สวนกลุมที่ได PC 
จะให RT รวมกบั paclitaxel 15 mg/m2/day ในวนัทีฉ่ายรงัสี 

และ cisplatin 30 mg/m2/day สปัดาหละ 1 ครัง้ ซึง่การศกึษา
นีไ้ดปดไปกอนกาํหนด เนือ่งจาก planned interim analysis 

ของผูปวย 22 รายพบวาในกลุม PCF มีผลขางเคียง GI 
toxicity grade 3 ขึ้นไป มากถึง 59% จึงหยุด regimen นี้ไป 

แตยังคงศึกษาตอใน PC arm ซึ่งจากการวิเคราะหเบ้ืองตน
พบวา 2Y-DFS เทากับ 52% ซึ่งนอยกวาของ INT 0116 

ดังนั้นจึงไม recommend ใหใชเปน standard regimen [40]

จากขอมูลเกี่ยวกับ adjuvant treatment ดังที่ไดกลาว
มา จะเห็นไดวาแนวทางการพิจารณา adjuvant treatment 

มี 2 แนวทางหลักๆ ไดแก chemoradiation (CRT) หรือ 
chemotherapy alone การศึกษา INT 0116 ไดสนับสนุน
แนวคดิ postoperative CRT ในขณะทีก่ารศกึษาของ ACTS-
GC group และ CLASSIC trial แสดงใหเห็นประโยชนของ 
postoperative chemotherapy ซึ่งความแตกตางของการ
ศึกษาท้ังสองกลุมนี้ไดแก การผาตัด กลาวคือ ในกลุมที่ให 
postoperative CRT มีผูปวยเพียง 10% เทานั้นที่ไดรับการ
ผาตัดแบบ D2 dissection ซึ่งอาจเปนปจจัยที่ทําใหผลการ
รกัษาไมดเีทาทีค่วร ดงันัน้การใหรงัสรีวมดวยจึงไดประโยชน

ชัดเจน สวนในกลุมที่ไดรับ postoperative chemotherapy  

นั้น ผูปวยท้ังหมดไดรับการผาตัดแบบ D2 dissection 

อยู แลว ดังนั้น การใหยาเคมีบําบัดเพียงอยางเดียวจึง

เพียงพอ  ในทางกลับกัน ก็ไดมี observational study จาก

ประเทศเกาหลี แสดงใหเห็นถึงประโยชนของการให 

postoperative CRT ภายหลงัการผาตดัแบบ D2 dissection 

โดยศึกษาในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหารจํานวน 544 

ราย ที่ไดรับการผาตัดแบบ D2 dissection โดยผูปวย 446 

รายไดรับการผาตัดเพียงอยางเดียว แตอีก 98 รายไดรับรังสี

เคมีบําบัดเสริมภายหลังการผาตัด (adjuvant CRT) แบบ 

INT 0116 regimen ผลการศึกษาพบวา median overall 

survival ของผูปวยกลุมที่ไดรับ CRT เทากับ 95.3 เดือน ซึ่ง

มากกวาของกลุมที่ไดรับการผาตัดเพียงอยางเดียว 62.6 

เดือน อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (Hazard ratio=0.80) [41] 

อยางไรก็ดี การศึกษานี้ไมไดเปรียบเทียบผลของรังสีเคมี

บําบัด (postoperative CRT) กับผลของยาเคมีบําบัด 

(postoperative chemotherapy) โดยตรง นําไปสูอีกหลาย

งานวิจัยที่ไดศึกษาเปรียบเทียบ postoperative CRT กับ 

postoperative chemotherapy ใน D2 dissection ไดแก

การศึกษาในประเทศเกาหลี ชื่อวา The ARTIST trial 

ทําในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหารระยะ IB-IV ที่ไดรับ 
การผาตัดแบบ R0 gastrectomy with D2 lymph node 
dissection จํานวน 458 ราย โดยสุมผูปวยเปน 2 กลุม กลุม
แรก ไดรบัยาเคมบีาํบดัเพียงอยางเดยีว โดยใหเปน cisplatin 

60 mg/m2 ในวันที่ 1 รวมกับ capecitabine 1,000 mg/m2 

bid ในวันที่ 1-14 ทุกๆ 3 สัปดาห จํานวน 6 cycles (XP 

regimen) เปรียบเทียบกับ กลุมที่สอง ไดรับ CRT เปน XP 2 
cycles ตามดวย RT 45 Gy/ 25 fractions รวมดวย 
capecitabine 825 mg/m2 bid จากน้ันให XP ตออีก 2 
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cycles ผลการศึกษาพบวา primary endpoint คอื disease-
free survival (DFS) ไมแตกตางกันในทั้ง 2 กลุม โดย 
3Y-DFS เทากับ 74.2% และ 78.2% ในกลุ มที่ไดรับ 
chemotherapy และ CRT ตามลําดับ (p=0.0862) แตเมื่อ
พิจารณาเฉพาะผูปวยท่ีมี nodal metastasis (N+) พบวา 
การให CRT เพิ่ม 3Y-DFS จาก 72.3% เปน 77.5% อยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p=0.0365) อยางไรก็ดี ยังจําเปนตองมี
การติดตามผูปวยตอไปในระยะยาว [42] และจากขอสรุปนี้ 
จึงไดมีการศึกษาตอ ไดแก ARTIST-II trial เปรียบเทียบ

ระหวางการใหยาเคมีบําบัดเพียงอยางเดียว กับ การใหรังสี

เคมีบาํบดั ภายหลังการผาตดั ในผูปวยท่ีทาํ D2 lymph node 

dissection และม ีpathologic node-positive disease เพือ่

ยืนยันผลดังกลาวใหชัดเจน

อกีการศึกษาหน่ึงในประเทศเกาหลี โดย Kim และคณะ 

ไดทําการศึกษาในทํานองเดียวกันในผู ป วยโรคมะเร็ง

กระเพาะอาหารระยะที ่III-IV จาํนวน 90 ราย (planned 140 
ราย แต closed due to low accrual) เปรียบเทียบระหวาง
การให bolus 5-FU/LV ทุก 4 สัปดาห จํานวน 5 cycles กับ
การให CRT แบบ INT 0116 regimen ผลการศึกษา พบวา 
DFS ไมแตกตางกันในทั้งสองกลุ ม แต locoregional 
recurrence-free survival ในกลุมทีไ่ดรบั CRT สงูกวาอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ และหากวิเคราะหแบบ per-protocol 
analysis พบวาการให CRT ไดประโยชนกวา chemotherapy 
alone เฉพาะใน stage III disease [43]

การศกึษา randomized controlled multicenter study 

จากประเทศจีน ในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร ที่ไดรับ

การผ าตัดแบบ  radical  gastrectomy wi th D2 

lymphadenectomy จํานวน 380 ราย เปรียบเทียบระหวาง

การใหยาเคมีบําบัดเพียงอยางเดียว หรือใหรังสีเคมีบําบัด

ภายหลังการผาตัด โดยใช chemotherapy เปน 5-FU/LV 

ตารางท่ี 2 เปรียบเทียบ clinical outcome ของการศึกษา adjuvant chemotherapy และ adjuvant CRT

INT-0116 
(5FU/LV)

Japan 
(S-1)

CLASSIC 
(XELOX)

ARTIST 
(XP)

Korea 
(5FU/LV)

China 
(5FU/LV)

3Y 3Y 3Y 3Y 5Y 5Y

CT arm - 80% 83% NA 54.6% 41.8%

OS CRT arm 50% - - NA 65.2% 48.4%

Surgery arm 41% 70% 78% - - -

CT arm - 72% 74% 74.2% 62.7% 35.8%

RFS/ DFS CRT arm 48% - - 78.2% 84.4% 45.2%

Surgery arm 31% 59% 59% - - -

CT arm - 65.8% 67% 75.4% 93.2% NA

Compliance CRT arm 64% - - 81.7% 87% NA

Surgery arm NA NA NA - - -

CT arm - H 1.2% GI 
6%

H 22% GI 
7%

H 35% GI 
12%

36.4% H 7% GI 0%

Toxicity
Grade 3-5

CRT arm H 54% GI 
33%

- - H 43% GI 
12%

30.4% H 7% GI 
2.7%

Surgery arm NA H 0.8% GI 
1.9%

<1% - - -

Abbreviation: OS=overall survival; RFS=relapse-free survival; DFS=disease-free survival; CT=chemotherapy; CRT=chemoradiation; NA=not 
available; H=hematotoxicity; GI=gastrointestinal toxicity



63Journal of Thai Society of Therapeutic Radiology and Oncology 
Vol. 20  No. 2 July - December  2014

เชนเดียวกันกับการศึกษาของ Kim จากประเทศเกาหลี แต
แตกตางกันที่การใชเทคนิคการฉายรังสีแบบ intensity-
modulated radiotherapy (IMRT) ผลการศึกษาพบวา 
primary endpoint คือ OS ของทั้งสองกลุมไมแตกตางกัน 
5Y-OS เทากับ 48.4% ในกลุมที่ไดรับ CRT และ 41.8% ใน
กลุมที่ไดรับ chemotherapy alone (p=0.122) แต 5Y-RFS 
และ 5Y-local recurrence (LR) ในกลุมทีไ่ดรบั CRT สงูกวา
กลุมที่ได chemotherapy อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ [44]

อยางไรก็ดี จากทั้งสามการศึกษาที่ไดกลาวมา กลุมที่

ไดรบั chemotherapy alone นัน้ ไมไดใชยาเคมบีาํบัดทีเ่ปน 

standard สําหรับ adjuvant treatment อันไดแก S-1 จาก 

ACTS-GC trial และ capecitabine/oxaliplatin (XELOX) 

จาก CLASSIC trial ดงันัน้ outcome จากกลุม chemotherapy 

จงึอาจไมดเีทาท่ีควร ดงัตารางที ่2 นอกจากนี ้กลุมทีไ่ด CRT 

ก็ยังไมสามารถเพิ่ม DFS ได ดังนั้น จึงอาจสรุปไดวาการให 

CRT ในผูปวยที่ไดรับการผาตัด R0 gastrectomy with D2 

lymph node dissection ยงัไมไดประโยชนชดัเจนเม่ือเทยีบ

กับการให adjuvant chemotherapy alone ทําให S1 และ 

XELOX ยังคงเปน standard adjuvant chemotherapy ใน

ผูปวยกลุมนี้

การใหรังสีเคมีบําบัดกอนการผาตัด (Preoperative/ Neoadjuvant 
chemoradiation)

การใหรังสีเคมีบําบัดกอนการผาตัด มีวัตถุประสงค

เหมอืนกบัการใหยาเคมบีาํบดักอนการผาตดั โดยมุงเนนการ

ลดขนาดกอนเพื่อเพิ่มโอกาสการผาตัด โดยการใหรังสีเคมี

บําบัดนี้มีที่ใชมากในมะเร็งหลอดอาหาร แตยังไมมี phase 

III randomized study ในโรคมะเร็งกระเพาะอาหารชัดเจน 
อยางไรกด็ ีมีบางการศกึษาทาํใน adenocarcinoma (ACA) 
ของหลอดอาหารสวนปลาย รอยตอระหวางหลอดอาหารกับ
กระเพาะอาหาร (esophagogastric junction, EGJ) และ

กระเพาะอาหารสวนตน (gastric cardia) ดวยเชนกัน 

ใน Dublin trial ของ Walsh และคณะ ศึกษาในผูปวย 

ACA ของ esophagus และ gastric cardia เปรียบเทียบ
ระหวางการผาตัดเพียงอยางเดียว กับการให preoperative 
CRT โดย RT 40 Gy/15 fractions รวมกับ cisplatin 75 mg/

m2 ในวันที่ 1 และ 5-FU 600 mg/m2/day ในวันที่ 1-5 จาก
นั้นจึงผาตัดในอีก 8 สัปดาหตอมา ผลการศึกษาพบวาการ

ให combined modality therapy เพิ่ม median survival 
จาก 11 เดอืน เปน 32 เดอืน 3Y-OS จาก 7% เปน 37% อยาง
มนียัสาํคญัทางสถิต ิอยางไรก็ด ีในการศึกษาน้ี กลุม control 
มี survival rate ที่ตํ่ากวาการศึกษาอื่นอยางชัดเจน [45]

Urba และคณะ ไดทําการศึกษาเปรียบเทียบระหวาง
การผาตดัอยางเดยีว กบั การให preoperative CRT เปน RT 
45 Gy/30 fractions โดยให 1.5 Gy/fraction bid รวมกับ 
cisplatin, 5-FU, vinblastine พบวา 3Y-OS ไมแตกตางกัน 

คือ 16% และ 30% (p=0.15) ตามลําดับ [46] แตจากการ

ศึกษาของ CALGB 9781 ในผูปวยท้ัง esophageal และ 

EGJ adenocarcinoma และ squamous cell carcinoma 

พบวาการให preoperative CRT เพ่ิม median survival จาก 

21.6 เดือน เปน 54 เดือน และ 5Y-OS จาก 16% เปน 39% 

อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.008) [47]

จากการศึกษา RTOG 9904 phase II study ในผูปวย

มะเร็งกระเพาะอาหารจํานวน 49 ราย โดยให preoperative 

chemotherapy เปน cisplatin และ 5-FU/LV 2 cycles ตาม

ดวย CRT with infusional 5-FU รวมกับ weekly paclitaxel 

จากนั้นจึงเขารับการผาตัดในอีก 5-6 สัปดาหตอมา ผลการ

ศกึษาพบวา R0 resection เทากับ 77% โดยมี pathological 

complete response (pCR) เทากับ 26% และ median 

survival 23 เดือน 1Y OS 72% โดยในกลุมที่ pCR จะมี 

1Y-OS สูงถึง 82% [48]

จากการศึกษา randomized study ของ gastric 

oesophageal cancer study group ในผูปวยมะเร็ง

หลอดอาหารสวนปลายและกระเพาะอาหารสวนตน 
(esophagogastric junction, gastric cardia) เปรียบเทียบ

การให induction chemotherapy ดวยยา cisplatin และ 

5-FU/LV (PLF) กอนการผาตัด กับ การให induction 
chemotherapy PLF ตามดวย CRT 30 Gy/ 15 fractions 
รวมกับ cisplatin และ etoposide แลวจึงผาตัดในอีก 3-4 

สปัดาห ผลการศกึษาพบวา มผีูปวย 119 ราย (planned 354 
ราย เนื่องจาก poor accrual) เขารวมการศึกษา โดยม ีR0 

resection rate ประมาณ 70% เทาๆกัน แตในกลุมที่ไดรับ 
CRT มี pCR rate สูงกวา คือ 15.6% เทียบกับ 2% ในกลุม

ที่ได induction PLF เพียงอยางเดียว และ 3Y-OS เพ่ิมจาก 
27.7% เปน 47.4% แตไมมีนัยสําคัญทางสถิติ (hazard 
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ratio=0.67; P=0.07) โดยที่ postoperative mortality ไมได
เพิ่มขึ้นในกลุม CRT (10.2% v 3.8%; P =0.26) อยางไรก็ดี 
เนือ่งจากมจีาํนวนผูปวยนอยเกนิไป จงึยงัไมสามารถสรปุได
ชัดเจน จําเปนตองมีการศึกษาเพิ่มเติมในกลุมผูปวยที่มาก
ขึ้นตอไป [49]

ลาสดุ จากการศกึษา CROSS trial ซึง่เปน randomized 
controlled trial ในผูปวยโรคมะเรง็หลอดอาหาร และรอยตอ
ระหวางหลอดอาหารกบักระเพาะอาหาร (esophagogastric 

junction) ที่สามารถผาตัดได จํานวน 366 ราย โดยศึกษา

เปรยีบเทยีบระหวางการผาตดัเพยีงอยางเดยีว กบัการใหรงัสี

เคมีบําบัดกอนการผาตัด โดยใหเปน carboplatin (AUC 2) 

รวมกับ paclitaxel (50 mg/m2) ทุกสัปดาห จํานวน 5 ครั้ง 

รวมกับการฉายรังสี 41.4 Gy in 23 fractions พบวาการให

รังสีเคมีบําบัดกอนการผาตัดสามารถเพิ่ม median OS จาก 

24 เดือน เปน 49.4 เดือน อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 

(p-value=0.03) โดยมี 3Y-OS และ 5Y-OS เทากับ 58% 

และ 47% ซึ่งสูงกวากลุมท่ีไดรับการผาตัดเพียงอยางเดียว 

คือ 44% และ 34% ตามลําดับ (HR = 0.657 และ 0665) 

นอกจากนี้ยังพบวาผู ปวยกลุ มที่ไดรับรังสีเคมีบําบัด มี 

complete response เทากบั 29% และมอีตัราการผาตัด R0 

resection สูงถึง 92% และมากกวากลุมที่ไดรับการผาตัด

เพียงอยางเดียว ซึ่งเทากับ 69% (p-value <0.001) [50]

นอกจากนี้ ยังมี pilot study จากประเทศอิตาลี ใน 

ผูปวย adenocarcinoma of esophagogastric junction 

จํานวน 41 รายที่ไดรับการรักษาดวยรังสีเคมีบําบัดกอนการ

ผาตัด ดวยยา FOLFOX4 (oxaliplatin 85 mg/m2 on day 

1, leucovorin 200 mg/m2 followed by bolus 5FU 400 
mg/m2 and 22-hour infusional 5FU 600 mg/m2 on day 

1 and 2 every 2 weeks) จํานวน 4 cycles รวมกับฉายรังสี 

3D-conformal radiotherapy (3D-CRT) 45 Gy in 25 
fractions พบวามี partial clinical response rate 78%, 
stable disease 17% และ disease progression 5% แต

ม ีpathologic complete response rate เพยีง 10% Median 
OS เทากับ 26 เดือน อยางไรก็ดียังไมใชเปน standard 

treatment [51]

จะเห็นไดวาบทบาทของรังสีเคมีบําบัดกอนการผาตัด
ใน esophagogastric junction นั้นคอนขางชัดเจนกวาใน 

locally advanced gastric cancer ลาสุด มีการศึกษา pilot 
study จากประเทศเกาหล ีโดย Chung และคณะ โดยใหรงัสี
เคมีบําบัดกอนการผาตัด ดวยยา S-1 60 mg/m2 BID รับ
ประทานเปนเวลา 21 วัน พัก 7 วัน และ cisplatin 70 mg/
m2 ฉดีเขาเสนเลอืดดาํในวนัที ่1 ของการฉายรงัสี รวมกับฉาย
รังสี 45 Gy in 25 fractions ในผูปวยจํานวน 9 ราย พบวา 
clinical complete response rate เทากับ 88.9% และมี 
ผูปวยจํานวน 7 ราย (77.8%) สามารถเขารับการผาตัดได 
โดยเปน R0 resection ทั้งหมด ผลช้ินเนื้อทางพยาธิวิทยา

พบวามี total regression ในผูปวย 1 ราย (14.3%), near 

total regression 2 ราย (28.6%), moderate regression 3 

ราย (42.9%) และ minimal regression 1 ราย (14.3%) โดย

ผลขางเคียงจากการรักษาที่พบเปน grade III/IV ไดแก 

anemia (44.4%),  neutropenia (33.3%) และ 

thrombocytopenia (22.2%) อยางไรก็ดีจําเปนตองมีการ

ศึกษาเพิ่มเติมในกลุมผูปวยจํานวนมากขึ้นตอไป [52] 

การรักษาโรคมะเร็งกระเพาะอาหารชนิดผาตัดไมได
(Unresectable gastric carcinoma)

การผาตัด

แมไมมุ งหวังการรักษาแบบหายขาด การผาตัดก็

สามารถชวยบรรเทาอาการของผู ป วยได (palliative 

surgery) โดยศลัยแพทยอาจพจิารณาผาตดักระเพาะอาหาร

ออกบางสวนหรือทัง้หมด (subtotal หรอื total gastrectomy) 

ในกรณทีีม่ภีาวะเลอืดออกจากกอนมะเรง็ในกระเพาะอาหาร 

(hemorrhage) ภาวะการอุดก้ันทางเดนิอาหาร (obstruction) 

ภาวะกระเพาะอาหารมีแผลทะลุ (perforation) หรือภาวะ

ความปวดจากกอนมะเร็ง (cancer pain) เปนตน หรืออาจ
ใชเลเซอรทาํลายกอนมะเร็งบางสวน หรือใสขดลวด (stent) 
ซึ่งสามารถถางขยาย เพื่อใหผู ปวยสามารถรับประทาน
อาหารได หรืออาจเพียงผาตัดเพื่อใสสายยางใหอาหารทาง

ชองทอง (gastrostomy/ jejunostomy) เพือ่ใหผูปวยสามารถ

รับอาหารได รางกายแข็งแรงพอที่จะเขารับการรักษาแบบ 
อื่นๆ ตอไป

การใหยาเคมีบําบัด

ในทํานองเดียวกับ resectable gastric cancer การให

ยาเคมีบําบัดกอนการผาตัด มีวัตถุประสงคเพ่ือเพิ่ม 



65Journal of Thai Society of Therapeutic Radiology and Oncology 
Vol. 20  No. 2 July - December  2014

resectability และ survival แตยังไมมีการศึกษาใน 
unresectable gastric cancer ที่แสดงใหเห็นถึงประโยชน
ของ neoadjuvant chemotherapy ตอการผาตดัอยางชดัเจน 
นอกจากนี้ยังพบวา ในผูปวยกลุม initially unresectable 
gastric cancer ทีไ่ดรบั neoadjuvant chemotherapy กอน
การผาตัด มีอัตราการกลับเปนซํ้าของโรคเฉพาะท่ีคอนขาง
สูง ดังนั้นการฉายรังสีรวมดวย (preoperative CRT) ใน 
ผูปวยกลุมน้ีอาจไดประโยชนมากข้ึนดังไดกลาวมาแลว
ขางตน 

จาก meta-analysis ในป 2010 ซึ่งรวมรวบขอมูลจาก 

35 trials จํานวนผูปวย 5,726 ราย ไดแสดงใหเห็นถึง

ประโยชนของยาเคมีบําบัดที่ชัดเจนเมื่อเทียบกับ best 

supportive care เพียงอยางเดียว และพบวาการให 

combination chemotherapy โดยเฉพาะ cisplatin-

containg regimen ดีกวาการให single agent ใน 

advanced gastric cancer แตอยางไรก็ดี ผลขางเคียงก็สูง

ขึ้นเชนกัน [53]

ในอดีต ยาเคมีบําบัดที่ถือเปนมาตรฐานสําหรับ 

advanced gastric cancer คือ 5-FU, doxorubicin และ 

methotrexate (FAMTX) เนื่องจากมีการศึกษาทั้ง phase II 

และ III พบวา response rate เทากับ 41%-58% และเพ่ิม

อัตราการรอดชีวิต จาก 3 เดือน เปน 10 เดือน เทียบกับการ

ใหเพียง best supportive care [54] แตตอมา มีการศึกษา

จาก Royal Marsden Hospital พบวาการให epirubicin, 

cisplatin และ infusional 5-FU (ECF regimen) ได overall 

response rate สูงถึง 71% (complete response rate 
12%) [55] นอกจากนี้ Webb และคณะ ยังไดทําการศึกษา 
(EORTC GI213) ในผูปวย advanced esophagogastric 

cancer จํานวน 274 ราย โดยเปรียบเทียบผลของยาเคมี

บําบัดทั้งสอง regimen จํานวน 8 cycles พบวาในกลุมที่ได
รับ ECF มี median OS สูงกวากลุมที่ไดรับ FAMTX คือ 9 
เดือน เมื่อเทียบกับ 6 เดือน และ 1Y-OS เทากับ 36% เทียบ

กบั 21% อยางมนียัสาํคัญทางสถติ ิ[56] ดงันัน้ ECF regimen 

จึงเปน standard chemotherapy สําหรับ advanced 
gastric cancer ในปจจุบัน 

สาํหรับการใชยาเคมีบาํบดักลุมอืน่ๆ เชน Taxane กเ็ปน
ทีน่าสนใจเชนกนั โดยม ีphase II study พบวา combination 

ระหวาง paclitaxel หรือ docetaxel กับ cisplatin มี overall 
respose rate สูงถึง 46%-56% [57, 58] จึงมีการศึกษา phase 
III trial (Multinational V325) เปรียบเทียบระหวางการให 
doxetaxel, cisplatin และ 5-FU (DCF) กับ cisplatin และ 
5-FU (CF) ในผูปวย advanced gastric หรือ EGJ cancer 
จํานวน 445 ราย พบวากลุมที่ได DCF มี response rate สูง
กวา CF คือ 69% เทียบกับ 59% และ 2Y-OS เทากับ 18% 
และ 9% ตามลําดับ แตก็มีผลขางเคียงจากยาสูงเชนกัน 
ไดแก neutropenia, stomatitis, diarrhea และ lethargy 

โดย grade 3-4 toxicity ในกลุม DCF เทากับ 69% และใน

กลุม CF เทากับ 59% แตจากการศึกษาในแงของ clinical 

benefit และ quality of life พบวากลุมที่ได DCF นั้นมี time-

to-progression และ time-to-5% deterioration of global 

health status ยาวนานกวากลุมที่ได CF [59-61]

การฉายรังสี หรือ รังสีเคมีบําบัด

การใหรังสี หรือ รังสีเคมีบําบัดกอนการผาตัด จะชวย

ลดขนาดกอนมะเร็ง และทําใหสามารถผาตัดได ซึ่งผลการ

รักษาจะดีกวาในรายที่ไมสามารถผาตัดได โดยมีการศึกษา

จากประเทศญีปุ่น เปรยีบเทยีบระหวางการผาตดัเพยีงอยาง

เดียว กับ การผาตัดรวมกับการใหรังสีระหวางผาตัด 

(intraoperative radiotherapy, IORT) 28-33 Gy single 

fraction ในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหารระยะท่ี 4 จาํนวน 

27 ราย พบวา 5Y-OS เทากับ 15% สูงกวาผูปวยอีก 18 ราย

ที่ไดรับการผาตัดเพียงอยางเดียว ซึ่งไมมีผูรอดชีวิตที่ 5 ป 

เลย (5Y-OS = 0%) [62]

ในกรณีที่ไมสามารถผาตัดได การใหรังสีเคมีบําบัด 

(definitive CRT) พบวาไดประโยชนมากกวาการฉายรังสี 
หรือใหยาเคมีบําบัดเพียงอยางเดียว จากการศึกษาจาก 

Mayo clinic ทําใหผูปวย 48 ราย พบวาผูปวยที่ไดรับ RT 

35-37.5 Gy รวมกับ 5-FU 15 mg/kg 3 วันในสัปดาหแรก
ของการฉายรงัสี มอีตัราการรอดชีวติสูงกวาการฉายรงัสีเพยีง

อยางเดียว (5Y-OS = 12% vs 0%) [63] และจากการศึกษา
ของ Gastrointestinal tumor study group (GITSG) ใน 
ผูปวย 90 ราย พบวาการฉายรงัสรีวมกบัใหยาเคมบีาํบดั ชวย

เพ่ิม survival rate เมื่อเทียบกับการใหยาเคมีบําบัด 5-FU/
semustine เพียงอยางเดียว [64] 
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นอกจากนี ้การศกึษาของ Matsuda และคณะ ในผูปวย 
advanced gastric cancer จํานวน 9 ราย ที่ไดรับ 
preoperative chemoradiation ดวยยา S-1 และ cisplatin 
รวมกับการฉายรังสี 40 Gy in 20 fractions พบวามี 
response rate 78% และผูปวยจาํนวน 8 รายสามารถผาตดั
ได โดย 1 รายมี pathological complete response (pCR) 
อยางไรก็ด ีเน่ืองจากจํานวนผูปวยท่ีเขารวมการศึกษาน้ีนอย 

จึงจําเปนตองศึกษาประสิทธิภาพและผลขางเคียงในกลุม 
ผูปวยที่ใหญขึ้นตอไป [65]

เทคนิคการฉายรังสี (Radiotherapy technique)

การจัดทําผูปวย (Position and Immobilization)

ผูปวยอยูในทานอนราบ (supine) มือวางเหนือศีรษะ 

และอาจใชอุปกรณสําหรับจัดทาทางบริเวณลําตัว เชน 

vacuum lock, alpha cradle รวมดวยก็ได 

ภาพที่ 8 การจําลองการฉายรังสีดวยเอกซเรยคอมพิวเตอร (CT simulation) ของผูปวยมะเร็งกระเพาะอาหาร 
An irregular wall thickening on the proximal tract of the stomach (arrows) and few small peri-gastric lymph nodes are observed

(empty arrows), at least T3N1 gastric carcinoma.

การจําลองการฉายรังสี (Simulation)

ในวนัทีผู่ปวยมาเขารบัการจาํลองการฉายรงัสี และกอน
การฉายรังสีทุกวัน ควรใหผูปวยงดนํ้าและอาหาร (NPO) 
อยางนอย 3 ชั่วโมง เพ่ือใหกระเพาะอาหารมีขนาดเล็กที่สุด 
เนือ่งจากกระเพาะอาหารสามารถขยายขนาดไดมากถึง ลติร 
ขึน้กับปรมิาณอาหารและนํา้ทีร่บัประทาน ซึง่กระเพาะอาหา
ทีม่ขีนาดใหญจะทําใหขอบเขตการฉายแสงจะกวาง อวยัวะ
สําคัญรอบๆ อาจไดรับรังสีไปดวย เชน ตับ ไต และลําไส 

เปนตน

การจําลองการฉายรังสี  ทําโดยการทําเอกเรย 

คอมพิวเตอร (CT simulation) ตัดภาพดวยความหนาของ

สไลด 2.5-5 mm กอนและหลังการฉดีสารทึบรงัส ี(contrast) 

ในบางกรณีอาจใชรับประทานสารทึบรังสี (oral contrast) 

รวมดวยก็ได ดังภาพที่ 8

ในกรณีที่เปนการฉายรังสีหลังผาตัด ควรนําภาพ CT 

กอนผาตัด มาพิจารณารวมดวย เพื่อใหทราบตําแหนงท่ี

แนนอนของกอนมะเร็งและตอมนํ้าเหลือง

เทคนิคการฉายรังสี

เทคนิคการฉายรังสโีรคมะเร็งกระเพาะอาหารท่ีนยิม คอื 
two-field technique (AP/PA) หรือ four-field (AP/PA/

opposed lateral) แตการใช four-field technique สามารถ

ลด spinal cord dose และมี homogeneity ที่ดีกวา โดย
อาจใช conventional techniaue (2D) หรือ three-
dimension conformal radiation therapy (3D-CRT) ก็ได 
ซึ่งทั้ง 2 เทคนิคนี้มีขอบเขตของลํารังสี (field) เหมือนกัน แต

แตกตางกันที่การใชภาพในการจําลองการฉาย กลาวคือ 

conventional technique จะใชภาพ orthogonal (2D) และ

กําหนดขอบ field โดยใช bony landmark โดยใชขอมูลที่ได

จาก CT และอาจใหผู ป วยกลืนสารทึบรังสี (barium 
swallowing) เพื่อใหเห็นตําแหนงและรูปรางของกระเพาะ
อาหารไดชัดเจนข้ึน สวน 3D-CRT จะใชภาพจาก CT 

simulation ในการกําหนดขอบเขตการฉายรังสีเลย ซึ่งจะ 
เห็นลักษณะและตําแหนงของกระเพาะอาหาร รวมทั้งตอม

นํา้เหลอืงบรเิวณขางเคยีงไดชดัเจน และยงัสามารถคาํนวณ
ปริมาณรังสีดวยเครื่องคอมพิวเตอรไดดวย นอกจากนี้ ใน 
ผูปวยบางรายท่ีตองการลดปริมาณรังสีไปท่ีอวัยวะสําคัญ
ขางเคยีง เชน ตบั ไต ไขสนัหลงั หวัใจ และปอด อาจพจิารณา

ใชเทคนิค intensity-modulated radiotherapy (IMRT) ดวย 
เนื่องจากมี conformality ที่ดีและสามารถ spare normal 
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organ ดังกลาวได อยางไรก็ดี เนื่องจากการใชเทคนิคนี้
ตองการความแมนยาํสงู แตอปุสรรคของการฉายรังสบีรเิวณ
นีค้อืปริมาณอาหารคงคางและตําแหนงของกระเพาะอาหาร
ในแตละวันไมแนนอน รวมท้ังไดรับอิทธิพลจากการหายใจ
ดวย เพราะกระเพาะอาหารอยูใตตอกระบังลม ดงันัน้จึงตอง
ทําดวยความระมัดระวัง [66] ภาพที่ 9 แสดงตัวอยางเทคนิค
การฉายรังสีในโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร

ในปจจุบัน การรักษาดวยรังสีสวนใหญจะใชเครื่องเรง

อนุภาค (linear accelerator) โดยพลังงานท่ีใชมักขึ้นกับ

ขนาดตัวของผูปวย เชน ในผูปวยที่มีรูปรางผอม สามารถใช

พลังงาน 10 MV ก็พอเพียง แตในผูปวยท่ีมีรูปรางอวน 
มคีวามหนาของตวั (วดัจากหนาทองถงึหลงั) มากกวา 15-20 
ซม. อาจพิจารณาใชพลังงานสูง 15 MV แทน ปริมาณรังสีที่
ใหคือ 45-50.4 Gy (1.8 Gy/Fx) นอกจากน้ี การกําหนด
ขอบเขตลํารงัสใีนการฉายรังสกีม็คีวามสําคญั แตอยางไรก็ดี 
เน่ืองจากโรคมะเร็งกระเพาะอาหารสามารถเกิดขึ้นไดทุก
สวนของกระเพาะอาหาร ซึง่มรีะบบเลอืดและตอมนํา้เหลอืง
แตกตางกนั ดงันัน้ ขอบเขตของลํารงัสใีนโรคมะเร็งกระเพาะ
อาหารแตละสวนจึงแตกตางกันดวย นอกจากนี้ ระยะของ

โรคมะเร็งก็มีสวนในการกําหนดขอบเขตของลํารังสี เชนกัน 

ดังแสดงในตารางที่ 3 และ 4

ภาพที่ 9 แสดงตัวอยางเทคนิคการฉายรังสีในโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร
A. 2-field technique (AP/PA field)        B. 4-field technique (AP/PA/Opposed lateral fields)      C. IMRT

ตารางท่ี 3 ขอบเขตทั่วไปของการฉายรังสีในโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร

Border Anatomy to cover

AP/PA field

Superior  border Bottom of T9 Celiac axis, EGJ, fundus, dome of left 
diaphragm

Inferior border Bottom of L3 Gastroduodenal nodes, antrum

Left border 2/3 – 3/4 of left hemidiaphragm 
(ขึ้นกับตําแหนงของกอนมะเร็ง)

Fundus, suprapancreatic and splenic 
nodes

Right border 2-3 cm lateral to vertebral bodies 
(ขึ้นกับตําแหนงของกอนมะเร็ง)

Antrum, porta hepatis, gastroduodenal 
nodes

Opposed lateral field

Anterior border Anterior abdominal wall

Posterior border 1/2 of vertebral bodies

Dose constriaint [66-67]

Partial volume dose limits Whole-organ tissue tolerance

Liver V30 <60% 30 Gy

Kidney (at least) 2/3 of 1 kidney <20 Gy 
Left: V19.4 <20%;   Right: V22.5 <33%

23 Gy

Spinal cord V45 <10% 47 Gy

Small bowel V55 <33%;   V19 <48% 40 Gy

Heart V40 <60%;   V30<50%  40 Gy

  Abbreviation: EGJ=esopphagogastric junction
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ตารางท่ี 4 ขอบเขตของการฉายรังสีในโรคมะเร็งกระเพาะอาหารแตละสวน

Primary site Tumor bed / Remaining stomach Regional nodal volumes

EGJ Margin 3-5 cm into distal esophagus (T2-3 N0) Optional

Medial left hemidiaphragm (T4 and/or N+) Perigastric, periesophageal, 
mediastinal, celiac 

Adjacent body of pancreas

(T4) + 3-5 cm margin at site of adherence

(N+) remaining stomach (preferable)

Cardia (proximal 1/3) Medial left hemidiaphragm (T2-3 N0) Optional

Adjacent body of pancreas (± tail) (T4) Perigastric, periesophageal, mediastinal, 
celiac 

(T4) + 3-5 cm margin at site of adherence (N+) Perigastric, celiac, splenic, 
suprapancreatic nodes ± periesophageal, 
mediastinal, pancraticoduodenal, porta hepatis 

(N+) remaining stomach (preferable)

Body (mid 1/3) Remaining stomach (T2-3 N0) Optional

Body of pancreas (± tail) (T4 and/or N+) Perigastric, celiac, splenic, 
suprapancreatic, pancraticoduodenal, porta 
hepatis 

(T4) + 3-5 cm margin at site of adherence

Pylorus (distal 1/3) Head of pancreas (± body) (T2-3 N0) Optional

First and second part of duodenum / 
duodenal stump

(T4 and/or N+) Perigastric, pancraticoduodenal, 
celiac, porta hepatis ± suprapancreatic

(T4) + 3-5 cm margin at site of adherence

(T4 and/or N+) remaining stomach 
(preferable)

ภาพที่ 10 แสดงตัวอยางขอบเขตของลํารังสีในการฉายรังสีโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร
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Intensity-Modulated Radiation Therapy (IMRT) 

ในปจจุบัน ไดมีการพัฒนาเทคโนโลยีการฉายรังสีไป
มากขึ้น เทคนิคการฉายรังสีแบบปรับความเขม หรือ 
intensity-modulated radiotherapy (IMRT) มีที่ใชในโรค
มะเร็งหลายชนิด แตในโรคมะเร็งกระเพาะอาหารยังไมมกีาร
ศึกษายืนยันถึงประโยชนอยางแนชัด ประกอบกับอุปสรรค 
ที่เกิดจากการขยับของอวัยวะภายในชองทองที่เกิดจากการ
หายใจ และการเปล่ียนแปลงของรูปรางและตําแหนงของ

กระเพาะอาหารในแตละวัน และแตละชวงเวลา ทาํใหความ

แมนยําลดลง

จากการศึกษา dosimetry เปรียบเทียบระหวางการใช

เทคนิค 3D-conformal radiotherapy (CRT) และเทคนิค 

IMRT ในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร ภายหลังจากการ

ผาตัด เชน การศึกษาของ Ringash และคณะ ทําในผูปวย 

20 ราย พบวาการฉายรังสีดวยเทคนิค IMRT จะมี planning 

target volume (PTV) coverage ที่ดีกวา 3D-CRT และ

สามารถ spare organ at risks (OAR) เชน spinal cord, 

kidney, liver, heart ไดดี [68] แตบางการศึกษาก็พบเพียง 

marginal benefit ในการปองกัน spinal cord และ kidney 

เทานั้น โดย PTV coverage ไมแตกตางกัน [69] ในทํานอง

เดียวกับ Ma และคณะ ไดทําการศึกษาในผูปวยมะเร็ง

กระเพาะอาหารทีไ่ดรบัการผาตัดแบบ D1 resection จาํนวน 

15 ราย เปรยีบเทียบ dose distribution ระหวางการฉายรังสี

แบบ 3D-CRT และ IMRT โดยพบวา PTV coverage ของ

ทั้งสองเทคนิคไมแตกตางกัน แต IMRT จะมีคา conformity 

index (CI) และ heterogeneity index (HI) ดกีวา สวน dose 

ตอ OARs ไมแตกตางกัน ยกเวน mean liver dose จะนอย

กวาหากใช 5-field IMRT (p=0.001) [70] ลาสดุ ไดมกีารศึกษา 
retrospective study จากประเทศจีน ในผูปวย 12 ราย 
เปรียบเทียบระหวาง 3D-CRT, IMRT และ single arc-

volumetric arc therapy (sVMAT) พบวาทั้งสามเทคนิคมี 

PTV coverage ไมแตกตางกนั แต dose conformity, mean 
liver และ kidney dose ของ IMRT และ sVMAT ดีกวาของ 
3D-CRT [71] 

ดานการศึกษาทางคลินิก Milano และคณะ ศึกษาการ

ฉายรังสีในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหารจํานวน 7 ราย 
ดวยเทคนิค IMRT ไมพบวามีผูปวยรายใดเกิดผลขางเคียง

ระหวางการฉายรังสีที่รุนแรงมากกวา grade 2 และเมื่อนํา
ภาพไป replan เปรียบเทียบ dosimetric data ระหวาง AP/
PA, 3D-CRT และ IMRT พบวา การฉายดวย IMRT มี PTV 
coverage ที่ดี และชวยลด liver และ kidney dose ได 
คลายคลึงกับการศึกษาอื่นๆ [72] ตอมา Minn และคณะ ก็ได
เปรียบเทียบผูปวยที่ไดรับการฉายรังสีดวยเทคนิค 3D-CRT 
จํานวน 26 ราย กับผูปวยที่ไดรับการฉายรังสีแบบ IMRT 
จํานวน 31 ราย โดยใหรวมกับยาเคมีบําบัด ในโรคมะเร็ง
กระเพาะอาหารและมะเร็งหลอดอาหารสวนปลายตอกับ

กระเพาะอาหารจํานวนทั้งหมด 57 ราย พบวา 2Y-OS และ 

2Y-RFS ของทัง้สองกลุมไมแตกตางกันอยางมนียัสําคญัทาง

สถิติ รวมถึงอัตราการเกิดผลขางเคียง GI toxicity grade 2 

หรือมากกวา ดวย แตพบวาการใช IMRT สามารถลด V30 

ของ liver ไดจาก 28% เหลือ 16.1% (p<0.001) อยางไรก็ดี 

mean liver and kidney dose และ V20 ของ kidney ไม

แตกตางกันระหวางสองเทคนคิ [73] นอกจากน้ี ยงัมกีารศกึษา

ทดลองใช IMRT ในกรณี preoperative treatment ดวย โดย

ใหรวมกับยาเคมีบําบัด ตามหลังจาก induction chemo-

therapy ในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหารจํานวน 25 ราย 

โดยผลการศึกษาพบวา good target coverage และมี 

pathologic complete response (pCR) rate =20% โดย 

V30 liver =26%; V20 right kidney=14%, left kidney = 

24%; V40 heart = 18% และเม่ือเปรยีบเทียบกับผูปวยกลุม

ทีไ่ดรบั 3D-CRT พบวา clinical tolerable ไมแตกตางกนั [74]

การตรวจติดตามหลังการรักษา

การตรวจติดตามผูปวยอยางตอเนื่องมีวัตถุประสงค

เพือ่ดแูลผลขางเคยีงทีเ่กดิขึน้จากการรกัษา และเพือ่ประเมนิ
ผลการรักษา โดยแพทยจะทําการซักประวัติ ตรวจรางกาย 

รวมท้ังสงตรวจทางหองปฏบิตักิารและรังสวีทิยาเปนระยะๆ 
เพ่ือตัดสินใจวาจะใหการรักษาเดิม หยุดการรักษาหรือ
เปลีย่นการรกัษาไปเปนชนดิอ่ืน นอกจากนี ้การตรวจตดิตาม

อยางสมํ่าเสมอดวยยังชวยใหสามารถตรวจพบการเปนซํ้า
ของโรคไดอยางรวดเร็ว ซึ่งในกรณีนี้ อาจพิจารณาสงตรวจ
อยางละเอียดเพื่อหาวาโรคมีการลุกลามไปยังอวัยวะอ่ืนๆ

หรือไม กระบวนการนี้เรียกวา "การจัดระยะของโรคใหม 
(Re-staging)" 
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