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บรรณาธิการแถลง

ขอความและขอคิดเห็นตางๆ เปนของผูเขียนบทความน้ันๆ ไมใชความเห็นของกองบรรณาธิการ และ
ไมใชความเห็นของ สมาคมรังสีรักษา และมะเร็งวิทยาแหงประเทศไทย

คณะบรรณาธิการ
รองศาสตราจารยนายแพทยชวลิต เลิศบุษยานุกูล

มะเร็งวิวัฒนฉบับนี้ เปนฉบับเฉลิมฉลองรัฐบาลใหมภายใตการนําของ
พล.อ.ประยุทธ จันทโอชา ซึ่งประชาชนชาวไทยหวังเปนอยางย่ิงวาจะทําให
ประเทศไทยตองฟนคนืจาก “ทศวรรษทีห่ายไป” ซึง่เกดิจากการตอสูทางการ
เมืองมาถึง 10 ป สําหรับพวกเราชาวรังสีรักษาก็เปนนิมิตหมายอันดีดวยวาใน

ปที่ผานมานี้มีการเพิ่มขึ้นของเครื่องฉายรังสีเปนจํานวนมากทั่วประเทศ นั่น

ยอมทําใหการเขาถึงบริการดีขึ้นและระยะเวลาการรอคอยรังสีรักษาส้ันลง 

อยางไรก็ตาม ยังมีความคาดหวังจากประชาชนวาจะมีการกระจายทรัพยากร

ไมวาจะเปนแพทย นักรังสีการแพทย นักฟสิกสการแพทย และเครื่องมือทาง

รงัสรีกัษา ตลอดจนความชดัเจนของนโยบายทางสาธารณสขุ โดยเฉพาะอยาง

ยิ่งดานมะเร็งวิทยา เพื่อใหเกิดประสิทธิภาพสูงสุด โปรงใส และปราศจากการ

ฉอราษฎรบังหลวง 
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สารสนเทศสําหรับผูเขียน

ขอเชิญแพทยและบุคลากรสุขภาพสงบทความเพื่อลงวารสารมะเร็งวิวัฒน มีรายละเอียดดังนี้

ใหผูประพันธสงผลงานที่จะตีพิมพมายัง Thairedjournal@yahoo.co.th

โดยผลงานท่ีสงจะตองไมเคยตีพมิพมากอน ยกเวนกรณีทีไ่ดตพีมิพในรปูแบบของบทคัดยอ (abstract) หรือรายงานการ
ศึกษาเบ้ืองตน (preliminary report) และตองไมอยูระหวางการพิจารณาเพ่ือลงตีพิมพในวารสารอ่ืน ไมเปนบทความท่ีลอก
เลียนบทความอ่ืน โดยท่ีมคีาํและสํานวนต้ังแตตนบทความไปจนจบบทความ เหมือนกับบทความท่ีตพีมิพแลวในวารสารฉบับ
อื่น หรือ เหมือนกันทั้งบทความเกินรอยละ 90 ขึ้นไป

เร่ืองท่ีจะตีพิมพ
1. บทบรรณาธการ (Editorial) เปนบทแสดงความคิดเห็นทางวิชาการหรือแนวทางการรักษา ศึกษา คนควาวิจัยทาง

วิชาการท่ียังใหม

2. นพินธตนฉบับ (Original articles) และรายงานผูปวย (Case Report) ซึง่เปนผลงานการศกึษา หรือวจิยัของผูเขยีน

เอง หรือรายงานผูปวยที่นาสนใจ

3. บทฟนฟูทางวิชาการ (Review articles) เปนการรวบรวมสรุปหรือวิจารณความกาวหนาทางวิชาการ ในเร่ืองใด
เรื่องหน่ึง

4. ปกิณกะ (Miscellary) เปน บทความทั่วไปเกี่ยวกับการแสดงความคิดเห็น ซักถามปญหา หรือการรวบรวมบันทึก

การอภิปราย บทคัดยอวารสารที่นาสนใจ หรือจดหมายถึงบรรณาธิการ (Letter to editor)

การพิจารณาเชิงจริยธรรม
ผูประพันธตองไมเปดเผยชื่อของผูปวยในผลงานที่จะตีพิมพ สําหรับรายงานการศึกษาเชิงปฏิบัติการ (experimental 

report) ที ่มกีารใชเนือ้เย่ือของมนุษย ใหระบุวาไดมกีารปฏิบตัติามมาตรฐานทางจริยธรรมในปจจบุนั และสําหรับรายงานการ

ศึกษาเชิงปฏิบัติการท่ีมีการใชเนื้อเยื่อของสัตวทดลอง ใหระบุวาไดทําการศึกษาภายใตหลักการท่ีไดรับการอนุมัติโดยคณะ

กรรมการผู รบัผิดชอบในเรือ่งการดแูลและการปฏบิตัติอสตัวทดลอง โดยใหระบไุวไในสวนของวสัดแุละวธิกีาร (materials and 

methods)

ผลประโยชนทับซอน (Conicts of Interest)
ผูประพันธ ตองเปดเผย เปนลายลักษณอักษร (ระบุในรายงาน)ถึงทุกปจจัยรวมทั้งปจจัยดานการเงินที่อาจมีอิทธิผลตอ

การ ศึกษา ผลการศึกษา หรือขอสรุปจากรายงานการศึกษาวิจัย และจําเปนตองระบุหากไดรับการสนับสนุนทางการเงินจาก
แหลงทุนภายนอก

เพื่อ ใหสอดคลองกับคําประกาศของบรรณาธิการ ผูรวมประพันธทุกทานตองมีสวนรวมในผลงานการศึกษาวิจัย และ

ควรมีการระบุไวอยางชัดเจนในหนังสือปะหนาประกอบการสงเรื่องท่ีจะตี พิมพ รวมทั้งระบุไวในสวนของกิตติกรรมประกาศ 

(acknowledgements) ในตอนทายของรายงานตนฉบับ
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การเตรียมตนฉบับ

1. ตนฉบับสามารถพิมพไดทั้งภาษาไทยและภาษาอังกฤษ หาก เลือกใชภาษาอังกฤษ กองบรรณาธิการคาดหวังวาผู
ประพันธจะเตรียมตนฉบับ โดยใชภาษาอังกฤษไดอยางเหมาะสม และหากมีความจําเปนผูประพันธควรพิจารณา
สงผลงานใหแกเจาของภาษาตรวจทาน กอนสง

2. ขอใหผูประพันธสงตนฉบับ เปน electronic file ในรูปแบบ Microsoft word ในการพิมพใหใชตัวอักษร Angsana 
New ขนาด 16 พอยต โดยหากเปนนิพนธตนฉบับใหเรียงลําดับเนื้อหาดังนี้

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

c. ผลการศึกษา (Results)

d. บทวิจารณ (Discussion)

e. ขอสรุป (Conclusion)

f. กิตติกรรมประกาศ (Acknowledgements)

g. ตาราง (Tables) เรียงตามลําดับ

h. รูปภาพ หรือแผนภูมิ (Figures)

3. การอางอิงเอกสารในบทความใหใชระบบตัวเลขยกระดับอยูเหนือขอความท่ีอางอิงในเร่ืองและเอกสารท่ีอางถึงใน

บทความนั้น

บทคัดยอ (Abstract)
บทความประเภทนิพนธตนฉบับและรายงานผูปวยจะตองมีบทคัดยอเปนท้ังภาษาอังกฤษและภาษาไทย ไมวาตนฉบับ

จะเปนภาษาไทยหรือภาษาอังกฤษก็ตาม โดยบทคัดยอตองมีจํานวนไมเกิน 300 คํา ภายใต 5 หัวขอดังตอไปนี้

1. หลักการและเหตุผล Backgrounds

2. วัตถุประสงค objective(s)

3. วัสดุและวิธีการ materials and methods

4. ผลการศึกษา results

5. ขอสรุป conclusion

คําสําคัญ (Key words)
เปนภาษาอังกฤษเทานั้น สามารถระบุคําสําคัญไดไมเกิน 5 คํา โดยใหเรียงตามลําดับอักษร

คํายอ (Abbreviations)
การ ใชคํายอ ใหเขียนคําเต็มกํากับคํายอไวในวงเล็บ เมื่อมีการใช ณ ตําแหนงแรกสุด ทั้งในตนฉบับ ตาราง และรูปภาพ 

ยกเวนกรณีที่ใชคํายอสําหรับมาตราวัดที่เปนสากล
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สัญลักษณและหนวยมาตราวัด
ควรใชสญัลกัษณและหนวยมาตราวดัทีเ่ปนสากล โดยอางอิงตาม The American Medical Association Manual of Style 

(9th edition)

การระบุถึงยา ใหใชชื่อสามัญ (generic หรือ chemical name) และไมตองใชคํายอ สําหรับรหัสทางยาควรใชเฉพาะกรณี
ที่ยังไมมีชื่อสามัญ กรณีของสิทธบัตรหรือลิขสิทธิ์ (copyright) รวมทั้งชื่อทางการคา (trade name) สามารถ ระบุไดโดยใช
อักษรพิมพใหญในวงเล็บหลังช่ือสามัญ สําหรับช่ือและสถานที่ของบริษัทผูผลิตยา รวมทั้งวัสดุอุปกรณหรือเครื่องมือท่ีกลาว
ถึงในตนฉบับใหเปนไปตามกฎหมาย ทางการคา(trademark laws) และควรระบุไวในวงเล็บ

ขอมลูเชงิปรมิาณ (quantitative data) สามารถรายงานในหนวยทีเ่ลือกใชแตแรก ดงัเชนขอมลูของ นํา้หนกัตวั มวล หรอื 

อุณหภูมิ

ตาราง
ควรพิมพตารางในรูปแบบของ Excel หรือ Word  การเวนระยะในแตละตารางควรใช double-spaced และแยกหนา โดย

ใหกําหนดหมายเลขตารางตามลําดับที่กลาวถึงในตนฉบับ รวมทั้งระบุชื่อของแตละตารางส้ันๆ ซึ่งสามารถเขียนคําบรรยาย

กํากับไวในตอนลางของตารางได

รูปภาพ
ผูประพันธตองสงรูปภาพในรูปแบบของ JPEG, TIFF,  EPS หรือ PDF และ ใหแนบไวในสวนทายของตนฉบับ 

ซึ่งผูนิพนธควรสงเฉพาะภาพขาวดํา เน่ืองจากวารสารตีพิมพเฉพาะสีขาวดําเทานั้น หากเปนภาพสีควรแตงรูปเปนภาพ

ขาวดํากอน

ภาคผนวก (Appendices)
เอกสารหรือขอมูลเสริมควรรวบรวมไวในภาคผนวก และจัดลําดับใหอยูกอนหนาเอกสารอางอิง

กิตติกรรมประกาศ (Acknowledgement)
การกลาวคําประกาศเกียรติคุณถึงบุคคล แหลงทุน ทุนอุดหนุนวิจัย และ ผลประโยชนทับซอน ควรรวบรวมไวใน

กิตติกรรมประกาศ และจัดลําดับใหอยูกอนหนาเอกสารอางอิง

เอกสารอางอิง (References)
เอกสาร อางอิงตางๆใหรวบรวมไวในตอนทายสุด โดยใหเรียงตามลําดับท่ีไดกลาวถึงในตนฉบับ ซึ่งสามารถอาศัยหลัก

การเขียนเอกสารอางอิงแตละรูปแบบไดจากตัวอยางดังตอ 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

การเขียนเอกสารอางอิงในสวนของชื่อผูแตงใหระบุไดจํานวนสูงสุด 6 ชื่อแรก สวนท่ีเหลือใหใชเปน et al. โดยการใช

อกัษรยอควรใชตาม Index Medicus ในกรณขีอง articles in preparation or articles submitted for publication, unpublished 

observations, personal communications และอื่นๆ นั้นไมควรรวมอยูในสวนของเอกสารอางอิง แตหากมีการอางถึงใหระบุ

ไวในตนฉบับเลย ดังเชน (P. Futrakul, personal communication) อีกทั้งการไดรับอนุญาตเมื่อมีการอางถึงขอมูลท่ีไมไดรับ

การตีพิมพถือเปนความรับผิดชอบของผูประพันธ

ตนฉบบัท่ีไดรบัการตรวจโดย reviewerแลว จะถกูสงใหแกผูประพันธหลักเพือ่รับทราบและอาจทําการแกไขตามคาํแนะนํา  

เมื่อผูประพันธหลักไดทําการตรวจสอบและแกไขแลวควรสงกลับสํานักบรรณาธิการภายใน 30 วันทําการทาง e-mail
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ผูชวยศาสตราจารยนายแพทยประยุทธ  โรจนพรประดิษฐ

วัน/เดือน/ปเกิด  6  ตุลาคม  2493
สถานท่ีเกิด  กรุงเทพมหานคร
สถานภาพสมรส โสด

การศึกษา

2516 วิทยาศาสตรบัณฑิต จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย
2519 แพทยศาสตรบัณฑิต จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย
2522 ประกาศนียบัตรช้ันสูง รังสีวิทยาทั่วไป จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย
2524 วุฒิบัตรแสดงความรูความชํานาญในการประกอบวิชาชีพเวชกรรม จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย
2533 - Clinical Research Fellow

- Christie Hospital, Manchester, UK
- Cookridge Hospital, Leeds, UK

ประวัติรับราชการ

2519-2521 แพทย กองกุมารเวช โรงพยาบาลสมเด็จพระปนเกลา
2524-2538 อาจารย สาขารังสีรักษาและมะเร็งวิทยา ภาควิชารังสีวิทยา 

คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย
2538-2552 ผูชวยศาสตราจารย สาขารังสีรักษาและมะเร็งวิทยา  ภาควิชารังสีวิทยา

คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย
1 กันยายน 2541 ถึง 30 กันยายน 2552 หัวหนาสาขารังสีรักษาและมะเร็งวิทยา ภาควิชารังสีวิทยา

คณะแพทยศาสตร จุฬาลงกรณมหาวิทยาลัย

ตําแหนงปจจุบัน

1 ตุลาคม 2552 ถึงปจจุบัน แพทย part time สาขารังสีรักษาและมะเร็งวิทยา ฝายรังสีวิทยา
โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ สภากาชาดไทย
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การฉายรังสีดวยลําอนุภาค (Particle beams) I :
คุณสมบัติทางฟสิกสและชีวรังสี

พญ. ศิริกันยา จงสถียรธรรม
รศ. นพ. ประเสริฐ เลิศสงวนสินชัย

แผนกรังสีรักษาและมะเร็งวิทยา โรงพยาบาลวัฒโนสถ

รังสีชนิดแตกตัว (ionizing radiations) แบงเปน 2 กลุม คือ 

1. รังสีคลื่นแมเหล็กไฟฟา (Electromagnetic radiations) ซึ่งไดแก รังสีเอ็กซ (X-rays) และรังสีแกมมา (Gamma-rays)

2. อนุภาครังสี (Particulate radiations) ซึ่งไดแก อิเลคตรอน (Electrons), โปรตอน (protons), อนุภาคแอลฟา (alpha 

particles), นิวตรอน (Neutrons), อนุภาคหนักที่มีประจุ (heavy charged particles) เชน ฮีเลียม (Helium), คารบอน 

(Carbon), นีออน (Neon)  เปนตน (รูปที่ 1)

รูปที่ 1 แสดงรังสีชนิดตางๆ (1)

การฉายรังสีดวยลําอนุภาค (Particle beams) เชน 

โปรตอน หรืออิออนหนัก เชน คารบอนซึ่งมีคุณสมบัติทาง
ฟสิกสและชีวรังสีแตกตางจากรังสีโฟตอนที่ใชกันอยางแพร

หลายในปจจุบัน เน่ืองจากมีการกระจายของปริมาณรังสี 
(dose distribution) ที่ดีกวาการใชรังสีโฟตอน และ
คุณสมบัติทางชีวรังสีตางกัน

คุณสมบัติทางฟสิกส (Physical basis)

ความลกึของการทะลุทะลวง (depths of penetration) 

ของรังสีลําอนุภาคขึ้นกับพลังงานตั้งตนของลํารังสี (initial 

energy of the beams) ความหนาแนนและเลขอะตอม 

(density and atomic composition) ของเนื้อเย่ือที่รังสีผาน 

สิ่งสําคัญที่ทําใหลําอนุภาคโปรตอนและคารบอนมีการ 

กระจายของปริมาณรังสี (dose distribution) ดีกวารังสี 
โฟตอน คือเมื่อลํารังสีผานเขาไปในเนื้อเย่ือลึกถึงระดับหนึ่ง 

ปริมาณรังสีก็จะลดลงเฉียบพลัน (steep dose) ทําใหเกิด

เปนกราฟที่เปนลักษณะหัวแหลมและแคบ เรียกคุณสมบัติ
นีว้า แบรกพีค (Bragg peak)(2) รปูที ่2 แสดงถึง ปรมิาณรังสี

ทีร่ะดบัความลึกตางๆ สวนทีต่างกนัของกราฟของลําอนภุาค
โปรตอนกับลําอนุภาคคารบอน คือ สวนปลายของกราฟลํา
อนุภาคคารบอนจะมีชวงปลายของกราฟท่ียังมีปริมาณรังสี

ระดับตํ่าอยูแลวคอยๆลดลง ที่เรียกกันวา fragmentation 
tail(3) ที่ระดับความลึกที่มากขึ้น ความกวางของสวนที่เปน 
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Bragg peak จะกวางขึน้และความสูงจะลดลง (ปรมิาณรงัสี
ลดลง) ดังรูปที่ 3

รูปที่ 2 แสดงถึงปริมาณรังสีของลําอนุภาคโปรตอนและคารบอน 
ที่ระดับความลึกตางๆ

รูปที่ 3 แสดงปริมาณรังสีที่ความลึกตางๆ

การสรางลํารังสีจากโปรตอนและคารบอน
สามารถทําได 2 วิธี คือ 

1. Passive-beam shaping 

เปนวธิแิรกทีถ่กูคดิคนขึน้ และมกีารใชอยางแพรหลาย 

วิธีการคือ ใช degrader มาปรับลํารังสีที่มีพลังงานเดียว 
(monoenergitic beam) ตัวกรองไดแก ลอหมุนที่มีความ

หนาตางๆ กัน (rotating wheel) หรือ จานกรองท่ีมีรอง 
(wobbling plate with wedge shaped engravings (ridge 
filter)) เพือ่ใหได depth dose ทีต่องการ และใชคอลลเิมเตอร

(collimator) เพื่อทําใหไดขอบลํารังสีเปนรูปรางที่ตองการ 
ขั้นตอมาใชคอมเพนเซเตอร (compensator) เพื่อปรับแก 

tissue inhomogeneity และความโคงเวาท่ีผิวของคนไข 
(รูปที่ 4)

ขอเสียของ Passive-beam shaping คือ 

1. กําหนด depth dose ไดที่ distal edge ไมสามารถ
กําหนด depth dose ไดที่ proximal edge ของบริเวณที่จะ
ใหรงัสี (target) ไดทาํใหเกิดบรเิวณทีม่รีงัสีมากทีบ่รเิวณหนา
ตอ target ได โดยเฉพาะบริเวณขอบของลํารังสี

2. เกดิปฏกิริยิาระหวางลํารงัสีกบันวิเคลยีรสของ beam 

modifier ทําใหเกิด nuclear fragment (รวมถึงนิวตรอน) 

ทําใหเกิดการเพิ่ม Biological Effective Dose ที่บริเวณขา

เขา (entrance region) ของลํารังสีได

รูปที่ 4 แสดงการสรางลํารังสีแบบ Passive-beam shaping

รูปที่ 5 แสดงการสรางลํารังสีแบบ Active-beam shaping

2. Active-beam shaping

ใชแมเหล็ก 2 ขั้ว (2 magnetic dipole) สงพลังงานไป

ยังลํารังสี เพื่อใหไดปริมาณรังสีที่จุดตางๆ ใน target ตาม

ตองการซ่ึงวิธีนี้สามารถกําหนดปริมาณรังสีไดทุกจุด ทั้ง 3 

มติ ิในบริเวณ่ีมคีวามลึกตางๆกัน โดยไมตองใชคอลลิเมเตอร 
(collimator) หรอื คอมเพนเซเตอร (compensator)(4) (รปูที ่5)
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Spread-Out Bragg Peak (SOBP)

การทีจ่ะไดปรมิาณรงัสทีีเ่ทากนั (uniform dose; [±1%] ) 
ครอบคลุมบริเวณที่ตองการโดยใช Bragg peak ของลํา
อนุภาคโปรตอนมาเรียงซอนตอๆ กัน (array) ดังรูปที่ 6 ซึ่ง
ชองระหวาง Bragg peak ของลําอนุภาคโปรตอนมักจะอยู
ในชวง 2-5 มิลลิเมตร จากรูปที่ 3 จะเห็นไดวาสวนปลาย 
ของกราฟปริมาณรังสีของลําอนุภาคโปรตอนน้ันใกล 
ปริมาณรังสีที่ลดลงเขาใกลศูนยอยางรวดเร็ว Lomax และ

คณะไดคํานวณพบวาปริมาณรังสีรวมท่ีรางกายไดรับจาก

ลําอนุภาคโปรตอนนั้น เปนเพียงครึ่งหนึ่งของปริมาณรังสี

เอ็กซแบบ ปรับความเขม (intensity modulated X-ray 

therapy [IMXT])(5) แตสําหรับลําอนุภาคคารบอนนั้นลํารังสี

มีการ กระจายตัว (straggle) นอยกวาจึงตองอาศัยตัวกรอง 

(ridge filters) เพื่อใหสรางเปนเหมือน Bragg peak ที่เรียง

กัน และทําใหเกิดเสมือนมีชองวางแคบๆ ระหวาง Bragg 

peak(6) และการสราง SOBP ของลําอนุภาคคารบอนยัง 

ตองใชขั้นตอนที่ซับซอนกวาลําอนุภาคโปรตอนเนื่องจาก

ลําอนุภาคคารบอนมี Relative Biological Effectiveness 

(RBE) ที่แปรผันมากกวาลําอนุภาคโปรตอน

รูปที่ 6 แสดงการเรียงซอนกันของ Bragg peak ของลําอนุภาค
โปรตอนเพื่อใหไดปริมาณรังสีที่เทากัน (Uniform dose) ครอบคลุม
บริเวณท่ีตองการ และกราฟของรังสีโฟตอน 15 MV

รูปที่ 7 แสดงภาพตัดขวาง (Cross section) ของปริมาณรังสีและ
ความลึกของลําอนุภาคโปรตอนและรังสีโฟตอน

Fragmentation tails

สิง่ทีแ่ตกตางระหวางลาํอนภุาคโปรตอนและลาํอนภุาค

คารบอนคือ ปริมาณรังสีส วนปลายหางของคารบอน 
(Fragmentation tails) เกดิจากปฏกิริยิาทีท่าํกบัอะตอมของ
ตัวกลาง รังสีสวนปลายหางของคารบอนประกอบดวย

อิออนพลังงานตํ่าถึงปานกลางซึ่งประกอบดวย โบรอน, 

เบริลเลียม, ลิเทียม, ฮีเลียมกับโปรตอน (Boron, Beryllium, 

Lithium, Helium with protons) เปนสวนมาก(7, 8) บริเวณ

สวนหางน้ีมีปริมาณรังสีทางกายภาพต่ํา (low physical 

dose),  RBE คอนขางสูง (relatively high RBE) และม ีBED 

ตํ่า (low biologically effective dose) อยางไรก็ตาม มี 

ผูศกึษาวาแมปริมาณรงัสสีวนปลายจะไมมากแตควรแสดง

การคาํนวณในการวางแผนการรกัษา เพ่ือหลีกเล่ียงการเกดิ

จุดที่มีปริมาณรังสีเขมขน (hot spot)(9, 10) สําหรับลําอนุภาค

โปรตอนแมปริมาณรังสีลดลงเขาใกลศูนยอยางรวดเร็ว 

อยางไรก็ตามยังมีปริมาณรังสีเล็กนอยท่ีเกิดจากนิวตรอน 

(secondary neutrons) ซึ่งเกิดจากปฏิกิริยาตลอดทางที่ลํา

รังสีผานตัวกลาง Wroe และคณะพบวาปริมาณรังสีที่ 

ระยะทาง 2-13 ซม. หลังจากขอบของรังสี (distal edge) 

นั้นมีปริมาณรังสีอยูในชวง 2-0.6x 10-3 mSv/Gy(11)

เงามัว (Penumbra)

เงามัว คือ ความกวางของแถบรังสีที่ขอบของลํารังสี 

ซึ่งมีปริมาณรังสีลดลงเหลือ 80-20% ของปริมาณรังสีที่
กําหนด เกิดจากการกระเจิงของลํารังสีผานคอลิเมเตอร 

(collimator) ซึง่จะเกิดเงามัวมากนอยข้ึนกบั ความลึก, ระบบ
ในการออกแบบลํารังสีของเคร่ือง, ชองวางของอากาศ

ระหวางคอมเพนเซเตอรกับผิวลําตัว (air gap between the 
compensator and body surface)

ระหวางลําอนุภาคคารบอนกับลําอนุภาคโปรตอนน้ัน 
ลําอนุภาคคารบอนจะมีเงามัวนอยกวา (รูปที่ 7) เหตุที่ลํา

อนุภาคคารบอนมีเงามัวนอยกวาเปนเพราะ (1) คารบอนมี
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รูปที่ 8 เงามัวที่เกิดจากลําอนุภาคโปรตอนและคารบอน

ประจุที่มากกวา 6 ประจุ(2) คารบอนมีมวลที่มากกวา(3) 

คารบอนตองการพลังงานตอนิวคลีตรอนมากกวา โปรตอน 

ประมาณ 2 เทา ในระยะทางทีเ่ทากนัในเน้ือเยือ่ และจาํนวน

ประจทุีท่าํใหเกดิการกระเจงิ (multiple Coulomb scattering ) 

นั้นมีนอยกวาโปรตอน 4 เทา อยางไรก็ตาม ลําอนุภาค

โปรตอนระบบใหมๆ ก็ลดเงามัวลงได โดย Safai และ 

Pedroni ที่ Paul Scherrer Institute (PSI) สามารถที่จะออก 

แบบลําอนุภาคที่แคบมาก (very narrow pencil beams) 

ไดทั้งโปรตอนพลังงานต่ําและสูง(6)

Dose lateral to the penumbra

ปริมาณรังสีรวมทั้งรางกายของลํารังสีแบบ passively 

scattered beams มาจากการสะทอน/กระเจิงต้ังแตหัว

เคร่ือง ในขณะทีป่รมิาณรงัสรีวมทัง้รางกาย จากลาํรงัสแีบบ 

pencil beam เกดิจากการสะทอน/กระเจิงภายในรางกาย(12, 

13, 14) ซึ่งปริมาณรังสีที่ขอบจากเงามัวจากการสแกนแบบ 

active นั้นตํ่ากวาการสแกนแบบ passive(15) ปริมาณรังสี
นิวตรอนท่ีเกิดจากการสแกนแบบ passive ของลําอนุภาค

คารบอนน้ัน ที่ชิบะ (Chiba) คา scattered ของลําอนุภาค
คารบอนท่ี 50 เซนติเมตร มีคาประมาณ 0.2 mSv per Gy 

ซึ่งมีคาตํ่ากวาของโปรตอน(16)

Heterodensities

ความหนาแนนและเลขอะตอมของเน้ือเยื่อที่ลํารังสี
ผาน เปนปจจัยทีก่าํหนดความลึกทีร่งัสจีะทะลุผานไปได เชน 

กระดูกมีความหนาแนนมาก รังสีจะผานไดระยะทาง 
(physical range) สัน้ สวนเนือ้เยือ่ทีเ่ปนโพรงอากาศ รงัสจีะ
ผานไดระยะทาง (physical range) ยาวการคํานวณเพื่อ

แกไขความคลาดเคล่ือนสําหรับลํารังสีที่ตองผานไปใน
เน้ือเย่ือที่มีความหนาแนนไมเทากัน ลําอนุภาคโปรตอนจะ
มกีารเพิม่ขอบดานไกลและใกล (margin) ของ PTV โดยสวน
ที่เพิ่มคิดเปน 3% จากขอบดานไกลและใกลของกอน (3% 
of the depth to the distal and proximal edges of the 
target) อยางไรก็ตาม ในบริเวณที่มีการเปล่ียนแปลงความ
หนาแนนที่ตางกันมาก เชน โพรงโซนัส ตองใหความระมัด 
ระวังเปนพิเศษในการวางแผนการรักษา(17)

รูปที่ 9 ก) แสดงปริมาณรังสีของแผนการรักษาที่คํานวณโดยใชลํา
อนุภาคคารบอน ข) แสดงปริมาณรังสีของแผนการรักษาที่คํานวณ
โดยใชลําอนุภาคโปรตอน

มีการเปรียบเทียบการวางแผนการรักษาโดยใช 

ลําอนุภาคคารบอนเทียบกับลําอนุภาคโปรตอนในคนไขคน

เดยีวกนัจากสองสถาบนั โดย O. Jaekelแหง DFKZ วางแผน

การรักษาโดยใชลําอนุภาคคารบอนและA.Trfimov จาก 

MGH วางแผนการรกัษาโดยใชลาํอนภุาคโปรตอน (actively 

scanned proton beams) จากรปูที ่9 จะเหน็วาเนือ้เยือ่ปกติ

ทีไ่ดรบัรงัสปีรมิาณนอยๆ จากการวางแผนโดยใชลาํอนุภาค

คารบอนนัน้ดกีวาโปรตอน แตปรมิาณรงัสคีรอบคลมุบรเิวณ

เนื้อเย่ือเปาหมายที่ตองการทําการรักษาไมแตกตางกัน

คุณสมบัติทางชีวรังสี (Radiation biological 
factors)

The International Commission on Radiological 
Units and Measurements (ICRU) ไดใหความหมายของ 

Linear Energy Transfer (LET) หมายถึง คาพลังงานเฉล่ีย
ทีเ่กดิจากรงัสผีานไปในตัวกลาง (dE) หารดวยระยะทาง (dl) 
มีหนวย เปน keV /μm โดยคาพลังงานเฉลี่ยที่เกิดจากรังสี

ผานไปในตัวกลาง LET เปนตัวบงถึงคุณภาพของรังสีชนิด
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ตางๆ และสงผลถึงคา Relative Biological Effectiveness 
(RBE) ของรงัสชีนดิน้ันๆ โดยทัว่ไปคา RBE เพิม่ เมือ่คา LET 
เพ่ิมถงึประมาณ 100keV/μm เมือ่คา LET เพิม่มากกวานี ้คา 
RBE จะเร่ิมลด เน่ืองจากพลังงานท่ีสะสมมีมากเกินกวาท่ีจะ
เกิดผลทางชีวภาพ (overkill)(18)

โปรตอนมคีา Linear Energy Transfer (LET)  คอนขาง
ตํ่า ICRU ไดกําหนดคา Relative Biological Effectiveness 
(RBE) ของโปรตอนเทากับ 1.10 สวนคารบอนนั้นมีคา LET 

ที่แปรผัน (vary) สงผลถึงคา RBE ดวยเชนกัน

มสีมมตฐิานวาเซลลเนือ้งอกม ีRBE ทีส่งูกวาเซลลปกติ

ซึง่ไดมกีารศกึษาของ Warenius(19) และคณะ, Suzuki(20) และ

คณะ, Ando(21) และคณะในเร่ืองน้ีพบวาไมมคีวามแตกตาง

ของ RBE ระหวางเซลลเนือ้งอกและเซลลปกต ิเมือ่ไดรบัการ

ฉายรังสีภายใตสภาวะ (metabolic condition) เดียวกัน

ภายนอกสิ่งมีชีวิต (invitro) (รูปที่ 10) 

ในการทดลองภายนอกสิ่งมีชีวิต (in vitro) ลําอนุภาค

ซึ่งมีคา LET สูง เพิ่ม α แต ไมไดเพิ่ม β และลําอนุภาคซ่ึง 
มีคา LET สูง ลดการผนัแปร (variation) ของ α ไมไดลด 

การผันแปร (variation) ของ β และแมวาคา α เพิ่มขึ้นก็ไม
ไดสงผล (correlate) โดยตรงกบั RBE ในการทดลองภายใน

สิ่งมีชีวิต (in vivo) ลําอนุภาคซ่ึงมีคา LET สูง เพิ่ม α แต
สําหรับคา β นั้น การเพ่ิมขึ้นของคา β ขึ้นอยูกับชนิดของ
เนื้อเยื่อชนิดตางๆกัน และยังขึ้นกับขนาดของปริมาณรังสีที่

ใหในแตละครั้งอีกดวย (dose fractionation)(22, 23)

รูปที่ 10 RBE ของเซลลเนื้องอกและเซลลปกติเมื่อฉายรังสีดวย
นิวตรอนพลังงาน 62.5 MeV และ คารบอน 13.3 และ 77 keV/μm

การออกแบบลํารังสีคารบอน
เนือ่งจากลําอนุภาคคารบอนมีคา RBE ทีแ่ปรผัน (vary) 

ดังแถบที่กราฟ RBE ในรูปที่ 11 ดังนั้นสิ่งที่มีผลในการ
ออกแบบลํารังสีคารบอน คือ physical dose (Gy), RBE 
และ biological dose หนวย Gy (RBE) ในการที่จะได
ปริมาณรังสีที่เทากันตลอดชวง SOBP นั้น physical dose 
จะตองเพิม่เมือ่ RBE ลด และ physical dose จะตองลดเม่ือ 
RBE เพิ่มข้ึนจะเห็นวาที่ชวงปลายของสวนที่เปน Bragg 

peak จะพบวา เมื่อ RBE มีคาตางกันเพียง 0.5 (ระหวาง 3 

กับ 3.5) คาของ biological dose หนวย Gy(RBE) ที่ผูปวย

ไดรับตางกันถึง 16%

รูปที่ 11 แสดงกราฟของ physical dose (Gy), RBE และ 
biological dose in Gy (RBE)  แถบกวางที่กราฟแสดงถึงคาที่เปน
ชวง (แปรผัน) ของ RBE และ biological dose

อยางไรก็ตาม ในการหาคา RBE ที่ถูกตองนั้นคอนขาง

ซบัซอน เพราะ ขึน้กับ คา LET, ปรมิาณรงัสี, ชนดิของเนือ้เยือ่, 
จํานวนคร้ังของการฉาย (fractionation), ความเขมขนของ

ออกซิเจน (pO2), ระยะของเซลลในวงจรชีพของเซลล

RBE vs LET

RBE มกัมแีนวโนมเพ่ิมเม่ือ LET เพิม่ขึน้ โดยเฉพาะชวง 
LET 40–100–150 keV/μm ของลําอนุภาคคารบอน อยางไร

ก็ตามผลของ LET ตอ RBE แปรผันในแตละชนิดของเซลล 
(รูปที่ 12 และ 13) นอกจากนี้การเปล่ียนแปลงของคา LET 
และ RBE จะเปล่ียนแปลงมากในชวง 10 มิลลิเมตรสุดทาย

ของระยะทางของลําอนุภาค (particle range)(24, 25)
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รูปที่ 12 คา RBE และ LET ของลําอนุภาคคารบอนที่ตางกัน
ในเซลลชนิดตางๆ กัน

รูปที่ 13 RBE ของเซลลชนิดตางๆ (V79, CHO และ xrs5) ที่ไดรับ
รังสีคารบอน 270 MeV 

RBE และ ปริมาณรังสีตอครั้ง
การศึกษาของ Karger และคณะทําการศึกษา การบาด

เจ็บของไขสันหลังในการฉายรังสีที่ไขสันหลังหนู (female 

Sprague Dawley rats) 346 ตัว โดยการฉายรังสีในหนู 

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

โดยใชลําอนุภาคคารบอนท่ีมี LET 13 keV/μm และ 125 
keV/μm พบวาที่ปริมาณรังสีที่ทําใหเกิดอัมพาตครึ่งหนึ่ง 

(D50) สาํหรับลาํอนุภาคคารบอน 125 keV/μm นัน้ คา RBE 

สาํหรบัการบาดเจ็บของไขสนัหลงั (spinal cord injury) เพิม่
จาก 1.8-5 เมือ่ปรมิาณรงัสลีดลงจาก 13.9-0.98 Gy/fraction 
และคา RBE เพิ่มขึ้นคอนขางชันเมื่อปริมาณรังสีลดลงนอย

กวา 3 Gy แตสาํหรบัลาํอนภุาคคารบอนทีม่คีา LET ทีต่ํา่กวา
คอืมคีา LET เทากบั 13 keV/μm คา RBE ไมไดเพิม่ขึน้ตาม(26) 
(รูปที่ 14)

การศึกษาลักษณะคลายกันของRobbins และคณะ
ศึกษาโดยการฉายรังสีไปที่ไตของหมูเพศเมีย 111 ตัว โดย

รูปที่ 14 แสดงคา RBE ของ D50 และ ปริมาณรังสีตอคร้ัง
ลําอนุภาคคารบอน

ใชรังสีนิวตรอน 42 MeV หรือรังสีเอ็กซ 250 kVp ฉาย 1,6, 

12 หรือ 30 fractions ในระยะเวลา 1 ถึง 39 วัน พบวาคา  

RBE เพ่ิมขึ้นจาก 1.2 ถึง 4.6 เมื่อปริมาณรังสีตอครั้งลดลง 

จาก 7 ถึง 1.3 Gy(27) นอกจากน้ี ยังมีการศึกษาของ Koike 

และคณะ ทําการศึกษาในเนื้องอกชนิด fibrosarcoma ใน

หน ูพบวาคา RBE มกีารเปลีย่นแปลงตางๆ กนั ตามพลงังาน

ของคารบอน คือ เมื่อพลังงานของคารบอนมีคา 14-20 

keV/μm คา RBE จะเทากับ 1.4 โดยไมขึ้นกับจํานวนครั้ง 

ของการฉายรังสี เมื่อพลังงานของคารบอนมีคา 44 keV/μm 

คา RBE จะเพ่ิมขึน้จาก 1.8 เปน 2.3 เม่ือจํานวนครัง้ของการ

ฉายแสงเพิม่ขึน้จาก 1 ถงึ 4 ครัง้ และทีพ่ลังงานของคารบอน

มีคา 74 keV/μm คา RBE จะเพิ่มขึ้นจาก 2.4 เปน 3.0 เมื่อ

จํานวนครั้งของการฉายแสงเพ่ิมขึ้นจาก 1 ถึง 4 ครั้ง แตเมื่อ

เพ่ิมจํานวนครั้งของการฉายแสงจาก 4 เปน 6 ครั้ง คา RBE 

ไมมีการเปล่ียนแปลง(28)

RBE vs OER

ความไวของเนือ้เยือ่ตอรงัสทีีม่คีา LET ตํา่ นัน้ขึน้กับคา

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

Hg ทาํใหอตัราสวนของปริมาณรังสีทีม่ผีลตอเนือ้เยือ่เทากนั
ภายใตสภาวะที่มีออกซิเจนตํ่ามีคาเปน 2.5-3 เทา(24) การ

ศึกษาของFurusawa และคณะ ศึกษาคา OER และ LET  
ในเซลลตอมนํ้าลายของมนุษย ในหองทดลอง พบวาคา  

OER ของรังสีที่มี LET สูงจะลดลง ดังรูปที่ 15 คา RBE เพ่ิม
ขึ้นไปกับคา LET จนกราฟทั้งสองตัดกันที่คา RBE ประมาณ 
2.3 และคา LET ประมาณ 70(25)
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รูปที่ 15 แสดงกราฟความสัมพันธระหวาง LET, OER และ RBE

Blakely และคณะแสดงความสัมพนัธระหวางคา OER 
ของลําอนุภาคคารบอนตอเซลลไตของมนุษยชนิด T-1 (T-1 
human kidney cells) โดยคา OER ลดลงอยางมากในชวง 
1 เซนติเมตรของ Bragg peak และคา OER เพ่ิมขึ้นใกล 
ปกติในชวงหางของกราฟ (fragmentation tail) ดังรูปที่ 16 
และที่จุดกึ่งกลางของ SOBP (mid-SOBP) ที่มีความกวาง 
6-12 เซนติเมตร คา OER จะมีคาประมาณ 2.2(9)

RBE และระยะวงจรชีพของเซลล
สาํหรบัรังสเีอ็กซนัน้ ระยะวงจรชพีของเซลลทีไ่วตอรังสี

คือ ระยะ late G2 และ M สวนระยะท่ีดื้อตอรังสีคือ ระยะ S 

แตในลาํอนภุาคคารบอน มคีณุสมบตัทิีม่ ีLET สงู ตลอดชวง 

SOBP ระยะวงจรชีพของเซลลจงึไมมผีลมากนกัตอการตอบ

สนองตอรังสีคารบอน(29, 30)

รูปที่ 16 แสดงกราฟความสัมพันธระหวาง OER และ
ระยะหางจาก Bragg peak
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การฉายรังสีดวยลําอนุภาค (Particle beams) II :
การศึกษาวิจัยทางคลินิก

พญ. ศิริกันยา จงสถียรธรรม
รศ. นพ. ประเสริฐ เลิศสงวนสินชัย

แผนกรังสีรักษาและมะเร็งวิทยา โรงพยาบาลวัฒโนสถ

เนื้องอกระบบประสาท

ในระบบประสาท รงัสรีกัษามบีทบาททัง้ในแงการรกัษา

เฉพาะเจาะจง (definitive treatment), การรักษาเสริมหลัง

ผาตัด (adjuvant treatment) และการรักษาแบบประคับ

ประคอง (palliative treatment) การฉายรังสีดวย โฟตอน  

ยังมีขอจํากัดเพราะมีอวัยวะขางเคียงที่สําคัญรอบๆ ทําให 

ไมสามารถใหปริมาณรังสีสูงมากนัก โดยเฉพาะในเด็กมี

โอกาสเกิดผลขางเคียงในระยะยาวไดมากเน่ืองจากเน้ือเยือ่

ของเด็กไวตอรังสีมากกวาเน้ือเย่ือของผูใหญ โดยเฉพาะใน

เรื่องสติปญญา (neurocognitive function) อีกทั้งเนื้องอก

ของสมองและระบบประสาทยังเปนบริเวณผาตัดออกหมด

ไดยาก และเนือ้งอกหลายๆชนดิกด็ือ้ตอรงัสโีฟตอน เชน เนือ้

งอกชนิด chordoma, chondosarcoma, olfactory 

neurogenic tumor, meningioma เปนตน ดังนั้นการฉาย

รงัสีดวยลาํอนภุาคจงึอาจชวยใหมโีอกาสควบคุมโรคไดมาก

ขึ้น และลดภาวะแทรกซอนลง มีการศึกษาเปรียบเทียบ

ระหวางโฟตอนกับโปรตอน พบวาโปรตอนชวยลดปริมาณ

รังสีตออวัยวะขางเคียง (critical structure) และลดปริมาณ

รังสีรวมได (integral dose)(1) ในเน้ืองอกชนิด chordoma 

ไดมีการศึกษาพบวาผลการรักษาดวยลําอนุภาคโปรตอนมี

อัตราการควบคุมโรคเฉพาะท่ีสูงถึง80%(2, 3, 4) ในเน้ืองอก 

ชนดิ meningioma มอีตัราการควบคุมโรคเฉพาะท่ีถงึ 91.7-

100%(5) สําหรับลําอนุภาคคารบอนที่มีข อไดเปรียบที่

คุณสมบัติทางชีวรังสี (radiobiological advantage) มีการ

ศึกษาพบวาการรักษาดวยลําอนุภาคคารบอน 60.8 GyE/ 

16 fractions มีอัตราการควบคุมโรคเฉพาะที่ 5 ปและ 10 ป 

ถึง 82% โดยปราศจากภาวะแทรกซอนที่รุนแรง (ตารางที่ 

1, 2)

ตารางท่ี 1 แสดงปริมาณรังสี และผลการรักษา ของการฉายรังสีชนิดตางๆ ในเนื้องอกชนิด Low-Intermediate Grade 
Chondrosarcoma บริเวณฐานกะโหลกศีรษะ

ผูวิจัยหลัก 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
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มะเร็งศีรษะและคอ

ศีรษะและคอเปนบริเวณท่ีมีอวัยวะซับซอน โอกาส

ผาตัดออกไดหมดคอนขางนอยและอาจทําใหมีผลกระทบ
ตอหนาที่การทํางานของอวัยวะนั้นๆ รังสีรักษาจึงมีบทบาท

มากในรอยโรคบริเวณนี้ รอยโรคมักลอมรอบไปดวยอวัยวะ
ขางเคียงท่ีมีโอกาสเกิดภาวะแทรกซอนไดงายและยังเปน

อวัยวะที่มีขนาดเล็ก (small volume of critical structure) 

เชน ตอมนํ้าลาย, เยื่อบุชองปาก และยังเปนอวัยวะที่มีการ
เรียงตัวแบบอนุกรม (serial) ดังนั้นหากมีจุดใดจุดหนึ่งที่ได
รับรังสีปริมาณมากก็สามารถทําใหเกิดภาวะแทรกซอนได 

และเซลลหลายชนิดคอนขางดือ้ตอรงัสโีฟตอนหรือแมกระท่ัง
ลําอนุภาคโปรตอนก็ตาม เช น mucosal malignant 

melanoma, bone and soft tissue sarcoma ดงันัน้จงึมกีาร

ศกึษาท่ีใชการฉายรังสดีวยอนุภาค (ตารางท่ี 3, 4, 5, 6)  โดย
เฉพาะลําอนุภาคคารบอนมีทั้งแบบใชรวมกับรังสีโฟตอน

และแบบลําอนุภาคคารบอนอยางเดียวการศึกษาของลํา

อนุภาคโปรตอนสวนใหญจะเปนการใชรวมกับรังสีโฟตอน 

มะเร็งปอด

รงัสีรกัษามีบทบาทในทุกระยะของมะเร็งปอด ปจจุบนั
มีการใชการฉายรังสีโดยใชปริมาณรังสีตอครั้งสูง และลด
จํานวนครั้งของการฉายรังสีลง (Hypofractionated 

Stereotactic Body RT; SBRT)(36-39) จากการศึกษาของ 
RTOG 0236 ที่ทําการศึกษาในมะเร็งปอดชนิด NSCLC 
ระยะ T1-T2 N0 M0 ที่มีขนาดกอนนอยกวา 5 เซนติเมตร ใช

ตารางที ่2 แสดงปริมาณรังส ีผลการรักษา และอัตราภาวะแทรกซอน ของการฉายรังสชีนดิตางๆ ในเน้ืองอกชนิด Chordomas 
และ Low-Intermediate grade Chondrosarcoma ที่ฐานกะโหลกศีรษะและกระดูกตนคอ

ผูวิจัยหลัก 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 ในชวง 1.5-2 

สัปดาห ผลการศึกษาพบวาการควบคุมโรคเฉพาะที่และ
อัตราการรอดชีวิตที่ 3 ป เปน 97.6% และ 55.8% ตาม    

ลําดับ(39) แมวาอัตราการควบคุมโรคเฉพาะท่ีใกลเคียงกับ
โปรตอน แตมีอัตราการเกิดภาวะแทรกซอนข้ันรุนแรงคอน

ขางมาก (10-27%) สําหรับลําอนุภาคคารบอนนั้น ที่ NIRS 
(National Institute of Radiological Sciences) มีการใช 

respiratory gating และ image guided RT เพือ่ลดปริมาณ
รังสีที่โดนบริเวณเนื้อปอดปกติ โดยแบงการใหปริมาณรังสี

มากนอยตามตําแหนงของกอน กอนที่อยูตําแหนงชายปอด 
(peripheral) ใชการรักษาดวยลําอนุภาคคารบอน 1, 4 หรือ 
9 คร้ัง  พบวามอีตัราการควบคมุโรคที ่5 ปของการรกัษาแบบ
ฉายรังสี 9 ครั้งและ 4 ครั้ง เปน 95% และ 90% ตามลําดับ 

และอัตราการรอดชีวิตแบบเฉพาะโรค (cause specific 

survival) ที่ 5 ป ของการฉายรังสีแบบ 9 ครั้งและ 4 ครั้งเปน 
76% และ 62% ตามลําดับ(40, 41) สําหรับการรักษาดวย

ลําอนุภาคคารบอน 1 ครั้งนั้น กําลังอยูระหวางการศึกษา 

กรณีรอยโรคท่ีอยูในตําแหนงสวนกลางของปอด เลือกใช
จํานวนครั้งตอการรักษามากขึ้น ที่ NIRS พบวาการใช 57.6 
GyE ใน 9 ครั้ง ในระยะเวลา 3 สัปดาห ไดผลการรักษาที่นา

พอใจ (ตารางที่ 7)

มะเร็งตับ 

มะเร็งตับเปนมะเร็งที่มีการพยากรณโรคไมดี โดยมี
เพียง 10-20% ที่สามารถจะผาตัดออกไดหมด และมีอัตรา

การรอดชีวิตที่ 5 ปประมาณ 15%(58) และผูปวยมักมีภาวะ

ตารางท่ี 3 แสดงปริมาณรังสี ผลการรักษา และอัตราภาวะแทรกซอน ของการฉายรังสีชนิดตางๆ ในมะเร็งศีรษะและลําคอ
ชนิด Squamous cell carcinoma

ผูวิจัยหลัก 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

ผูวิจัยหลัก 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 และอัตราภาวะแทรกซอน ของการฉายรังสีชนิดตางๆ ในมะเร็งศีรษะและลําคอ

ชนิด Adenoid cystic carcinoma

ตารางท่ี 5 แสดงปริมาณรังสี ผลการรักษา และอัตราภาวะแทรกซอน ของการฉายรังสีชนิดตางๆ ในมะเร็งศีรษะและลําคอ

ชนิด Mucosal malignant melanoma

ผูวิจัยหลัก 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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ตับแข็งรวมดวยถึง 85% นอกจากนี้ เนื้อเยื่อตับก็ทนตอรังสี 

(tolerance) ไดไมมาก สาํหรบัการฉายรงัสโีดยใชลาํอนภุาค 

พบวา ผลจากการรักษาไมตางกันมากนักระหวางโปรตอน

กับคารบอน (ตารางที่ 8) เพียงแตการรักษาดวยลําอนุภาค

โปรตอนจาํนวนครัง้ของการรกัษามกัเปนแบบ conventional 

fraction สวนการรักษาดวยลําอนุภาคคารบอนจํานวนครั้ง

ของการรักษาเปนแบบ hypofractionated regimen

มะเร็งตอมลูกหมาก

มะเร็งตอมลูกหมาก เปนเซลลมะเร็งท่ีไมไวตอรังสี

เทาใดนัก มี α /β  ตํ่าจึงมีการต้ังสมมติฐานวาการใช

ลําอนุภาคคารบอนท่ีใชปริมาณรังสีตอครั้งสูง นาจะไดผลดี

เนือ่งจากคุณสมบตัขิองลําอนภุาคคารบอนทีม่ ีLET สงูมกีาร
ศึกษาที่ใชลําอนุภาค (ตารางที่ 9) พบวาผลขางเคียงตอ
ลําใสใหญนอยกวาอยางมีนัยสําคัญ เมื่อเทียบกับการฉาย

รังสีดวยโฟตอนทั้งแบบ 3DCRT, IMRT และโปรตอน(68-71) 
และรายงานการรักษาของ NIRS พบวาผลการรักษาของ

ลําอนุภาคคารบอนท้ังในแง bNED และ อัตราการรอดชีวิต
ดีกวาการรักษาดวยรังสี

โฟตอน ในทุกกลุม(72, 70, 71) โดยเฉพาะกลุมความเส่ียง

สูง (high risk group) โดยในกลุมความเส่ียงสูง อัตราการ
รอดชวีติที ่5 ป จากการรกัษาดวยรงัสโีฟตอนรวมกบัฮอรโมน

จาก RTOG meta-analysis เปน 63%(73) สวนอัตราการรอด

ชีวิตที่ 5 ปจากการรักษาดวยลําอนุภาคคารบอนรวมกับ

ฮอรโมนที่ NIRS เปน 87%(70, 71)

มะเร็งกระดูกชนิด osteosarcoma

มะเร็งกระดูกชนิด osteosarcoma ซึ่งพบเปน 1 ใน 3 

ของมะเร็งกระดูก การรักษาหลักคือการผาตัด ในปจจุบัน

แมวาการฉายรงัสีไมไดเพิม่อัตราการรอดชวีติ แตกม็บีทบาท

ในกอนมะเร็งท่ีไมสามารถผาตัดออกไดหมด เชน บริเวณ

กระดกูสนัหลัง, กระดกูเชงิกราน ที ่NIRS ไดมกีารศกึษาการ

รักษามะเร็งกระดูกชนิด osteosarcoma ที่บริเวณลําตัว 

(trunk) ที่ไมสามารถผาตัดได โดยใชลําอนุภาคคารบอน 

พบวา มีอัตราการรอดชีวิตที่ 5 ป 32%(90, 91) (ตารางที่ 10)

มะเร็งลําไสใหญระยะกลับเปนซํ้าเฉพาะที่ 
(Locally recurrence rectal cancer)

อัตราการกลับเปนซํ้าของมะเร็งลําไส ใหญอยู ที่
ประมาณ 5-20% การรกัษาดวยการผาตดัเปนทางเลือกหนึง่ 
แตเปนการผาตัดใหญที่ตองตัดเนื้อเยื่อบริเวณอุงเชิงกราน

ออก (pelvic exenteration) การศึกษาพบวาอัตราการรอด

ชีวิตท่ี 5 ปของผูปวยท่ีไดรับการผาตัดประมาณ 35%(92, 93)  

และการรักษาสวนใหญในปจจุบนัท่ีใชรงัสีโฟตอนอัตราการ
รอดชีวิตไมดีนัก คือ 0-16%ที่ 5 ป(94, 95) ในปจจุบันบทบาท
ของการฉายรังสีจึงเปนการลดอาการจากกอนมากกวา 

ดังนั้นจึงมีการศึกษาใหมๆ ที่ใชการรักษาดวยลําอนุภาค

ตารางท่ี 6 แสดงปริมาณรังสี ผลการรักษา และอัตราภาวะแทรกซอน ของการฉายรังสีชนิดตางๆ ในมะเร็งศีรษะและลําคอ
ชนิด  Uveal melanoma

ผูวิจัยหลัก 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 การสูญเสียตาไมไดเปนผลจากรังสีโดยตรงแตเปนผลจากการผาตัดเอาตาออกจากผลขางเคียงอื่นๆ เชน ความดันลูกตาสูง
b อัตราการสูญเสียตานอยกวาผลการศึกษากอนหนาที่ทําในป1994–1999(35)
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ตารางท่ี 7 แสดงปริมาณรังสี ผลการรักษา และอัตราภาวะแทรกซอน ของการฉายรังสีชนิดตางๆ ในมะเร็งปอดระยะแรก 
(Stage I NSCLC)

ผูวิจัยหลัก 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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ผูวิจัยหลัก 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 และผลการรักษาของการฉายรังสีชนิดตางๆ ในมะเร็งตับ (Hepatocellular carcinoma)

ผูวิจัยหลัก 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 และอัตราภาวะแทรกซอน ของการฉายรังสีชนิดตางๆ 
ในมะเร็งปอดระยะแรก (Stage I NSCLC) (ตอ)



29Journal of Thai Society of Therapeutic Radiology and Oncology 
Vol. 20  No. 2 July - December  2014

โปรตอนและคารบอนมากขึน้ ดวยคณุสมบตัทิางฟสกิสของ
ลําอนุภาคจึงสามารถใหปริมาณรังสีไดมากขึ้น ทําใหไดผล
การรักษาที่ดีขึ้น และภาวะแทรกซอนนอยลง เมื่อเทียบกับ
การรักษาดวยวิธีอื่นๆ (ผาตัด, การใชรังสีโฟตอน) การใช 
ลําอนุภาคคารบอนไดผลการรักษาที่ดีสุด (ตารางที่ 11)

มะเร็งปากมดลูก

NIRS ไดศึกษาโดยใชลําอนุภาคคารบอน ในผูปวย
มะเรง็ปากมดลูกชนดิ adenocarcinoma 31 ราย ระยะ IIIB-

IVA พบวา การควบคุมโรคเฉพาะท่ีเปน 53.3% และมีอัตรา

การรอดชีวิตที่ 5 ป เทากับ 50.0% ซึ่งดีกวาเมื่อเทียบกับการ

ใชรงัสโีฟตอนซ่ึงมกีารควบคุมโรคเฉพาะท่ีและอัตราการรอด

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

มะเร็งตับออน

มะเร็งตบัออนมกีารพยากรณโรคทีไ่มดนีกั แมวาจะเปน

ระยะท่ีสามารถผาตัดไดก็ตามมักจะมีการกลับเปนซ้ํา และ

มีอัตราการรอดชีวิตท่ี 5 ป นอยกวา 20%(99) ในระยะท่ีไม

สามารถผาตัดได มีอัตราการรอดชีวิตที่ 2 ป ประมาณ 10% 
ที่ NIRS ไดมีการศึกษาในผูปวย 21 ราย โดยใหการรักษา
ดวยลําอนุภาคคารบอน 30.0-36.8 GyE/8 ครั้ง/2 สัปดาห 4 
ครัง้/สปัดาห ตามดวยการผาตดั พบวาอตัราการควบคมุโรค
เฉพาะท่ีและอัตราการรอดชีวติที ่5 ป เทากบั 100% และ53% 
ตามลําดับ และการศึกษาในผูปวย 60 รายที่เปนมะเร็งตับ
ออนระยะที่ไมสามารถผาตัดได โดยใชลําอนุภาคคารบอน
ร วมกับยาเคมี (43.2–52.8 GyE/12ครั้ง/3สัปดาห) 
gemcitabine สัปดาหละคร้ัง 3 รอบ (400–1000 mg/m2) 

พบวาในกลุมท่ีไดปริมาณรังสี ≥45.6 GyE/12ครั้ง มีอัตรา

การควบคมุโรคเฉพาะทีแ่ละอตัราการรอดชวีติที ่2 ป เทากับ 

47% และ 66% ตามลําดับ โดยมีภาวะแทรกซอนอยูใน

เกณฑที่รับได(100)

มะเร็งที่ตา

NIRS ไดทาํการศึกษาโดยใชลาํอนภุาคคารบอน ในเนือ้

งอกชนดิ uveal melanoma พบวามอีตัราการรอดชีวติ, อตัรา

การปลอดโรคและอัตราการควบคุมโรคท่ี 3 ป เปน 88.2, 

ตารางท่ี 9 แสดงปริมาณรังสี ผลการรักษา และภาวะแทรกซอนของการฉายรังสีชนิดตางๆ บริเวณตอมลูกหมาก  (Prostate)

ผูวิจัยหลัก 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 แสดงผลการรักษาของการฉายรังสีชนิดตางๆ ของมะเร็งชนิด osteosarcoma ของลําตัว 
Osteosarcoma of the trunk

ผูวิจัยหลัก 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 แสดงผลการรักษาของการฉายรังสีชนิดตางๆ เทียบกับการผาตัดของมะเร็งลําไสใหญระยะกลับเปนซํ้าเฉพาะท่ี 

(Locally recurrence rectal cancer)

ผูวิจัยหลัก 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 แสดงจํานวนผูปวยที่ไดรับการรักษาดวยอนุภาคชนิดตางๆ

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 และมีอัตราการผาตัดตาออก 
(enucleation 5% ที ่3 ป) ซึง่ตํา่กวาการรกัษาดวยลาํอนภุาค
โปรตอน(101, 72) สําหรับมะเร็งชนิด malignant epithelial 
tumors ซึ่งกําเนิดมาจากเซลลตอมนํ้าตา ที่ NIRS ไดทําการ
รักษาโดยใชลําอนุภาคคารบอนในผูปวย 12 ราย โดยใช
ปริมาณรังสี 48 GyE และ 52.8 GyE พบวามีอัตราการ
ควบคุมโรคที่นาพอใจ(72)

ศูนยฉายรังสีดวยลําอนุภาค

ในป 1994 National Institute of Radiological 

Sciences (NIRS)ที่ Chiba ไดกอตั้ง 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) ไดถูกสรางขึ้นโดยมีทั้งโปรตอนและ

คารบอน ในป 2010 ไดมีการตั้ง Gunma University Heavy 

Ion Medical Center (GHMC) ขึ้น ซึ่งนับเปนศูนยคารบอน

แหงที่ 3 ในญี่ปุน 

สําหรับทางในยุโรป  ในป  2009 ได มีการสร าง 
Heidelberg Ion Beam Therapy Centre (HIT) ขึ้น  ซึ่งเปน
ศูนยที่มีทั้งโปรตอนและคารบอน ตอมาในป 2010 ไดมีการ
สราง Particle Therapy Center (PTZ) ที่ Marburg และ 
North European Radiooncological Center Kiel (NroCK) 
ที่ Kiel เปนศูนยที่ 2 และ 3 (ตามลําดับ) ที่มีทั้งโปรตอนและ
คารบอนในเยอรมัน ในอิตาลีไดมีการสราง The Centro 
Nazionale di Adroterapia Oncologica (CNAO) ขึ้นที่ 
Pavia ป 2010 ซึ่งมีทั้งโปรตอนและคารบอน สําหรับศูนย

คารบอนทั้งที่มีในปจจุบัน, กําลังสราง รวมถึงที่วางแผนจะ

สราง ดังนี้  ประเทศญ่ีปุน 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 แสดงราคาตอการรักษาของลําอนุภาคคารบอน โปรตอน โฟตอน ในมะเร็งชนิดตางๆ (105)

จํานวนครั้งของการฉายแสง ราคาตอการรักษา (หนวยยูโร)

มะเร็งตอมลูกหมาก 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) ทีอ่เมรกิาในมีแผนจะสรางใน Minnesota 
and California(104) (ตารางท่ี 12 ) ตนทุนของเงินทุน 
(Capital cost) สําหรับศูนยที่ใชทั้งลําอนุภาคโปรตอนและ
คารบอนมีคาเทากับ138.6 ลานยูโร, ศูนยที่ใชลําอนุภาค
โปรตอนเทากับ 94.9 ลานยูโร, ศูนยที่ใชรังสีโฟตอนเทากับ 

23.4 ลานยโูร ตนทนุรวมตอป (Total cost per year) สาํหรบั

ศนูยทีใ่ชทัง้ลาํอนภุาคโปรตอนและคารบอนมคีาเทากบั 36.7 

ลานยูโร, ศูนยที่ใชลําอนุภาคโปรตอนเทากับ 24.9 ลานยูโร, 

ศูนยที่ใชรังสีโฟตอนเทากับ 9.6 ลานยูโร(105) การฉายรังสี

ดวยลําอนุภาคคารบอนใชจํานวนครั้งตอสัปดาหนอยกวา 

และจํานวนครั้งรวมทั้งคอรส นอยกวาการฉายรังสีดวยลํา

อนุภาคโปรตอนหรือรังสีโฟตอน ราคาตอการรักษาของลํา

อนุคารบอน โปรตอน โฟตอน ในมะเร็งชนิดตางๆ ดังแสดง

ในตารางที่ 13

สรุป

การฉายรังสีดวยลําอนุภาค (Particle beams) ทั้ง
โปรตอนและคารบอน เปนความหวังวาจะมผีลของการรักษา
ที่ดีขึ้น ดวยคุณสมบัติทางฟสิกสและชีวรังสีที่แตกตางจาก
รังสีโฟตอนทําใหสามารถใหปริมาณรังสีที่สูงขึ้นในบริเวณที่
ตองการและลดปริมาณรังสีตออวัยวะใกลเคียงได ทําใหได
ผลการควบคุมโรคเฉพาะที่ดีกวารังสีโฟตอนโดยเฉพาะเนื้อ
งอกชนดิทีด่ือ้ตอรงัสี (Radioresistanttypeoftumor) จากการ

ศกึษาวจิยัทีม่ใีนปจจบุนัจะเหน็ไดวาผลของการควบคมุโรค

เฉพาะที่ของการฉายรังสีดวยลําอนุภาคคอนขางดี เชน 

chordoma ที่ฐานกะโหลกศีรษะ, malignant melanoma ที่

บริเวณศีรษะและลําคอ, มะเร็งตับชนิด Hepatocellular 

carcinoma อยางไรก็ตาม ตองรอผลการศึกษาวิจยัตอไปใน

อนาคต นอกจากน้ี เรื่องตนทุนของการฉายรังสีด วย

ลําอนุภาคในการรักษาผูปวยนั้นสูงมากสงผลใหการรักษา

ดวยลําอนุภาคยังไมแพรหลายนักในปจจุบัน ซึ่งในอนาคต

หากมีความเปนไปไดที่ตนทุนการกอสรางและการดําเนิน

การตํา่ลงกอ็าจทําใหมกีารเขาถึงเทคโนโลยกีารฉายรงัสดีวย

ลําอนุภาคไดมากข้ึน และทําใหมีการศึกษาวิจัยพัฒนาการ

ฉายรงัสีดวยลาํอนภุาคใหไดประสิทธภิาพและผลการรกัษา

ที่ดียิ่งขึ้น
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การดูแลผูปวย
ที่มีความปวดจากโรคมะเร็ง

พญ.อนุสสรา  สงทอง

สาขารังสีรักษาและมะเร็งวิทยา
ฝายรังสีวิทยา  รพ.จุฬาลงกรณ สภากาชาดไทย

ในปจจุบัน อุบัติการณของโรคมะเร็งเพิ่มสูงขึ้น และเปนสาเหตุการตายลําดับตนๆ ซึ่งภาวะความปวดจากมะเร็งนั้น

จัดเปนสาเหตุหลักของความทุกขทรมานในผูปวยโรคมะเร็ง ประมาณครึ่งหน่ึงของผูปวยโรคมะเร็งจะตองเผชิญกับความ

ปวดไมทางใดกท็างหนึง่ โดยเฉพาะในผูปวยระยะลกุลามมกัพบปญหาจากความปวดไดสงูถึง 64%-75% ความทุกขทรมาน

จากความปวดนี้สงผลกระทบตอทั้งสภาพรางกาย จิตใจ และสังคมของผูปวย รวมไปถึงผูคนรอบขางและครอบครัวดวย 

ดังน้ัน การบรรเทาและจัดการกับความปวดในผูปวยโรคมะเร็งจึงมีความสําคัญมาก และตองดูแลควบคูไปกับการรักษา

โรคมะเร็ง เพื่อใหผูปวยกลับไปมีคุณภาพชีวิตที่ดี สามารถดําเนินชีวิตไดใกลเคียงกับปกติมากที่สุด และเกิดผลขางเคียง

จากการรักษานอยที่สุด

สาเหตุของความปวด

1. ความปวดจากโรคมะเร็ง เชน อาการปวดจากกอน

มะเรง็กดทับกดักนิเสนประสาท อาการปวดจากการกระจาย

ของมะเรง็ไปทีก่ระดกู ภาวะลาํไสอดุตนัจากกอนมะเรง็ และ

อาการปวดศีรษะจากการแพรกระจายของมะเร็งไปที่สมอง 

เปนตน

2. ความปวดจากการรักษาโรคมะเร็ง ไดแก การ
ผาตัด การฉายรังสี และการใหยาเคมีบําบัด เชน ความเจ็บ

ปวดท่ีแผลผาตดั ภาวะเยือ่บอุกัเสบในชองปากจากการฉาย

รังสี  ภาวะปวดเส นประสาทบริเวณแขน  (brachial 

plexopathy) จากการฉายรังสี นอกจากนี้ ยาเคมีบําบัดบาง
ชนิด มีผลใหเกิดการอักเสบของปลายประสาทไดโดยตรง
ดวย เชน taxanes, vincristine และ oxaliplatin เปนตน

พยาธิสภาพและประเภทของอาการปวด 

1. Nociceptive pain หมายถึงอาการปวดที่มีการ

เกิดอันตรายตอเนื้อเย่ือในรางกาย ไดแก ผิวหนัง กลามเนื้อ 

เนื้อเย่ือออน และอวัยวะภายใน แบงเปน

1.1 Somatic pain ผูปวยมกับอกตาํแหนงและอาการ
ปวดไดชัดเจน เชน ปวดจี๊ดๆ (sharp) ตุ บๆ 

( throbbing) ปวดเหมือนมีอะไรมากดทับ 
(pressure-like) ตัวอยางเชน อาการปวดแผล

ผาตัด อาการปวดจากการแพรกระจายมาที่
กระดูก

1.2 Visceral pain มักปวดท่ัวๆ ไมสามารถระบุ
ตําแหนงที่ปวดไดชัดเจน (diffuse aching)  ปวด

บดิๆเกรง็ๆ (cramping) เชน อาการปวดจากลาํไส
อุดตัน อาการปวดจากการที่มีกอนในตับ อาการ
ปวดจากการกดเบียดอวัยวะภายใน
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2. Neuropathic pain หมายถึงอาการปวดท่ีเกดิจาก
อันตรายตอเน้ือเย่ือระบบประสาทโดยตรง ซึ่งมีทั้งระบบ
ประสาทสวนกลาง ไดแกสมองและไขสันหลัง และระบบ
ประสาทสวนปลาย ไดแกเสนประสาทตางๆ ทั่วรางกาย 
สาเหตุส วนใหญเกิดจากการกดเบียดของกอนมะเร็ง 
นอกจากนี้อาจเปนผลขางเคียงจากการรักษาไดเชนกัน ซึ่ง
ความปวดประเภทนีร้กัษาไดยากและใหผลการรกัษาไมดนีกั

ลักษณะความปวดของ neuropathic pain ไดแก ปวด

แสบรอน (burning) ปวดเหมือนถูกแทง/ยิง(stabbing/ 

shooting) และอาจพบความผิดปกติของการรับความรูสึก

รวมดวยได เชน อาการชา (paresthesia) อาการเจ็บ 

(hyperalgesia/ allodynia) หรอืความรูสกึเหมอืนมแีมลงไต 

(dysaesthesia)

การประเมินความเจ็บปวด 

การประเมินความเจ็บปวดอยางครอบคลุม 
(Comprehensive pain assessment) ประกอบดวย

1. การซักประวัติโดยละเอียด เพื่อประเมินพยาธิ

สภาพและสาเหตุของความปวด รวมทั้งความรุนแรงของ

อาการปวดทีเ่กดิขึน้ (severity) เพือ่นาํไปสูขัน้ตอนการรกัษา

ที่ถูกตองเหมาะสม โดยสิ่งที่ช วยในการวินิจฉัยไดแก 

ตําแหนงที่ปวด (location) และการกระจายหรือราวไปยังที่

อืน่ (radiation of pain) ลกัษณะอาการปวด (character) จะ

บงชีถ้งึพยาธิสภาพได ชวงเวลาท่ีมกัเกดิอาการ (onset) และ

ระยะเวลาที่มีอาการ (duration) ปวดตลอดเวลา ปวดเปน

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

(aggravating factors) หรือปวดลดลง (alleviating factor) 
การรักษาที่เคยไดรับ (previous treatment) เชน การผาตัด 
การฉายรังส ีการใหยาเคมีบาํบัด หรอืแมกระท่ังยาแกปวดท่ี

ใชอยู ทั้งชนิดและความถี่ และอาการอื่นๆ ที่เปนรวมดวย 

เชน คลื่นไสอาเจียน

นอกจากน้ีแพทยตองประเมินผู ปวยทางดานจิตใจ 

อารมณ และสังคมรวมดวย เพื่อใหเกิดความเขาใจผูปวย
อยางเปนองครวม ไดแก ความเขาใจ ความหมาย ผลกระทบ 
ของโรคมะเร็งและการรักษาโรคมะเรง็ตอผูปวย ผูดูแล และ
ครอบครัว ความรู ความกังวล ความตองการเกี่ยวกับอาการ

ปวด ผลกระทบของความปวดตออารมณของผูปวย เชน หดหู 

ซมึเศรา อยากตาย รวมท้ังผลกระทบของความปวดและการ
ระงบัปวดทางดานเศรษฐานะ ศาสนา และวฒันธรรม ความ
ชวยเหลอืจากครอบครวัและสงัคม โดยแพทยผูรกัษาควรให
ขอมูลท่ีเปนประโยชนแกผูปวยและญาติ เพ่ือใหทุกฝายมี
สวนในการตัดสินใจในการรักษารวมกัน

2. การตรวจรางกาย แพทยควรทําการตรวจรางกาย
ผูปวยทกุระบบ โดยเฉพาะบรเิวณทีป่วดและตรวจทางระบบ
ประสาทอยางละเอียด ทั้งการรับความรูสึก (sensory 

system) การทํางานของกลามเนื้อ (motor system) การ

ทํางานของหูรูดทอปสสาวะและทวารหนัก ซึ่งบงชี้ถึงการ

ทาํงานของระบบประสาทอัตโนมตั ิ(autonomic system) ใน

ผูที่ปวดคอหรือหลัง ตรวจเสนประสาทสมอง จอประสาทตา 

(fundoscopic examination) ในผูทีม่อีาการปวดศรีษะ เพ่ือ

ประเมินภาวะความดันในกะโหลกศีรษะสูง

3. การสงตรวจทางหองปฏิบัติการและภาพถาย

เอกซเรย เพื่อตรวจหาพยาธิสภาพท่ีเปนสาเหตุของความ

ปวด เชน Computed tomography (CT), Magnetic 

Resonance Imaging (MRI), Bone scan อันจะนําไปสูวิธี

รักษาอยางจําเพาะเจาะจงและเหมาะสมกับแตละโรค รวม

ทัง้การตรวจ complete blood count (CBC), renal function, 

liver function เพ่ือตรวจสอบประสิทธิภาพการทํางานของ

รางกาย ชวยในการตัดสินใจเลือกใชยาแกปวดท่ีเหมาะสม

และปลอดภัยกับผูปวย

การวัดระดับความปวดมีหลายวิธี ขึ้นอยูกับสภาพของ

ผูปวยเปนสําคัญ เชน Numerical rating scale เปนวิธีที่ใช

บอยทีส่ดุ เนือ่งจากประเมนิไดงาย โดยถามผูปวยวามอีาการ
ปวดอยูในระดบัใด ตัง้แตคา 0 -10 เรยีงจากนอยไปมาก โดย

คา 0 หมายถึงไมมีอาการปวด และคา 10 หมายถึงอาการ

ปวดรนุแรงมากทีส่ดุ แตหากผูปวยอยูในสภาวะทีไ่มสามารถ

บอกได มีปญหาดานการส่ือสาร หรือผูปวยเด็ก อาจใชวิธี 
Facial rating scale ดงัภาพที ่1 โดยใหผูปวยชีภ้าพทีบ่งบอก
ถึงระดับความปวดของตนเองมากท่ีสุด การวัดระดับความ

ปวดควรทําตัง้แตครัง้แรกทีม่าพบแพทย จากนัน้ตองประเมนิ

ตอเน่ืองระหวางการรักษา เพ่ือปรับยาแกปวดใหเหมาะสม 
และประเมินเมื่อไดรับการรักษาใหมๆ
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ภาพท่ี 1 The revised Facial Rating Scale

การรักษาความปวดจากโรคมะเร็ง

สิ่งสําคัญที่สุดสําหรับการรักษาความปวดจากโรค

มะเรง็คอืการหาพยาธิสภาพท่ีเปนสาเหตุและใหการรกัษาท่ี

เหมาะสมอยางจําเพาะเจาะจง โดยเฉพาะในกรณีที่อาการ

ปวดเกิดจากภาวะฉุก เ ฉินทางมะเร็ ง  (onco log ic 

emergency) อันไดแก ภาวะกระดูกหัก หรือเสี่ยงตอการหัก 

(bone fracture, impending fracture) ภาวะการกดทบัของ

เสนประสาท (epidural metastasis with spinal cord 

compression) ภาวะการแพรกระจายของมะเร็งไปที่สมอง

หรอืเยือ่หุมสมอง (brain/ leptomeningeal metastasis) และ

ภาวะลําไสอุดตันหรือทะลุจากโรคมะเร็ง (obstruction/ 

perforation of viscus) ผูปวยจําเปนตองไดรับการรักษา

อยางเรงดวน ซึง่สวนใหญจะเปนการผาตดั หรอืการฉายรงัสี 

ซึ่งเปนการรักษาเฉพาะที่ พรอมกันนั้นผูปวยควรไดรับการ

รักษาเพื่อบรรเทาความปวดควบคูกันไปดวย โดยแพทย 

ผู รักษาตองประเมินระดับความรุนแรงของความปวด 

ประเมินสภาพผู ป วยและผู ดูแล แลวเลือกวิธีรักษาที่

เหมาะสม วิธีการรักษาความปวดประกอบดวย

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

intervention)

2. วิธีการรักษาโดยไมใชยา (Non-pharmacologic 

intervention)

Pharmacologic intervention

การเลือกชนิดของยาแกปวด ขนาด ความแรง และ
ความถีท่ีใ่ช ขึน้กบัระดบัความปวดเปนสาํคญั World Health 
Organization (WHO) ไดใหแนวทางการใชยาแกปวดตาม

ความรุนแรงของความปวด ดังภาพที่ 2 กลาวคือ หากระดับ
ความรุนแรงของความปวดนอย (0-3 คะแนน) ใหใชยาแก

ปวดกลุม non-opioids หากระดบัความรนุแรงของความปวด

ปานกลาง (4-6 คะแนน) ใหใชยาแกปวดกลุมที่เปน weak-
opioids และหากระดับความรุนแรงของความปวดมาก 

(7-10 คะแนน) ใหใชยาแกปวดกลุม strong opioids ไดเลย 

สวน adjuvant analgesic drugs เชน antidepressant หรือ 

anticonvulsant สามารถใหเปนการรักษาเสริมไดในทกุชวง

ระดับความรุนแรงของความปวด นอกจากน้ัน ตองประเมิน

การใชยาแกปวดในปจจบุนั และโรคประจาํตวัของผูปวยรวม

ดวยเสมอ เชน ผูปวยที่ไดรับยากลุม opioids อยูแลว ควร

ประเมนิวาเปน opioid-naïve หรอื opioid tolerant เนือ่งจาก

มีแนวทางในการปรับยาแตกตางกัน โดย US FDA ไดใหคํา

จํากัดความของกลุมที่เปน opioid tolerant วาหมายถึงผูที่

ไดรับยาดังตอไปน้ีเปนเวลาอยางนอย 1 สัปดาห 

♦ Oral morphine 60 mg/day หรือมากกวา

♦ Transdermal fentanyl 25 mcg/hr หรือมากกวา

♦ Oral oxycodone 30 mg/day หรือมากกวา

♦ Hydromorphone 8 mg/day หรือมากกวา

♦ Oral oxymorphone 25 mg/day หรือมากกวา

♦ หรอื ยาในกลุม opioid ชนดิอืน่ทีม่ ีequianalgesic 

dose เทากัน

ภาพที่ 2 WHO three-step ladder
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ยาแกปวดกลุม Non-opioids 

ไดแก Acetaminophen และ Non-steroidal anti-
inflammatory drugs (NSIADs) ซึง่มีทัง้ traditional NSAIDs 
และ COX-2 inhibitor ซึ่งยาแกปวดในกลุมนี้สามารถใหได
ในทุกระดับของความปวดจากมะเร็งตาม WHO analgesic 
ladder ยกเวนมีขอหามใช โดยในกรณีผูปวยที่มีความปวด
ในระดบัปานกลางถงึรนุแรงซึง่จาํเปนตองไดรบั opioids การ
ใหยาในกลุมน้ีเสริมจะสามารถเพิ่มฤทธิ์ควบคุมอาการปวด

และลดขนาดยา opioids ลงได แตตองคํานึงถึงปริมาณยา

สูงสุด และโรคประจําตัวของผูปวยดวย ดังในตารางที่ 1 

ยาแกปวดกลุม Weak opioids 

ไดแก Tramadol และ Codeine ซึ่งทั้งคูมีฤทธิ์กระตุน 
μ receptor แต tramadol มฤีทธิย์บัย้ัง reuptake transporter 
ของ norepinephrine และ serotonin ดวย ดังนั้นตองระวัง
การเกิด serotonin syndrome เมื่อใชรวมกับยากลุม 
Selective serotonin reuptake inhibitor (SSRIs) และ 
Serotonin Norepinephrine reuptake inhibitor (SNRIs) 
สวน Codeine มีบางสวนถูก metabolized ผานทาง 

CYP2D6 เปน morphine แลวกระตุน μ receptor ดังนั้น

ตองระมัดระวังการใชรวมกับยาท่ีเปน CYP2D6 inhibitor 

เชน Fluoxetine, paroxetine จะทําใหฤทธิ์แกปวดของ 

codeine ลดลง ผลขางเคียงของยาในกลุมนี้ คือ มึนงง 

งวงนอน คลื่นไสอาเจียน ทองผูก

ตารางท่ี 1 ตัวอยางยาแกปวดในกลุม non-opioids และ weak opioids ที่ใชบอย และขอควรระวัง

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 ผูที่มีความเสี่ยงตอการเกิด 
liver toxicity*

NSAIDs

Ibuprofen 200,400,600 ทุก 4-6 ชม. 2,400 ไมควรใชในผูที่มีประวัติ

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 ในผูสูงอายุ โรค
ตับ-ไต

Codeine Oral 15, 30 Single/
Combined

ทุก 4-6 ชม. 240-360 ลด dose ในผูปวยโรคไต

Abbreviation: ER = Extended release; SR = Sustained release; GI = Gastrointestinal
* ผูปวยที่มีภาวะทุพโภชนาการ ผูที่ไดรับยาที่มีผลตอการทํางานของตับที่เปน enzyme inducer เชน isoniazid, rifampicin, carbamazepine, phenytoin 
  ผูที่มี active liver disease หรือดื่มแอลกอฮอลเปนประจํา ใหลดขนาดสูงสุดเหลือ 50-75%
** ผูที่มีประวัติแพยากลุม sulfonamide ควรหลีกเลี่ยง
† หามใชในผูที่มี creatinine clearance นอยกวา 30 ml/min หรือผูที่มี active liver disease หรือ liver enzyme มากกวา 3 เทาของคาปกติ
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ยาแกปวดกลุม strong opioids 

 ยาแกปวดกลุม opioids ที่มีใชในประเทศไทย ไดแก 
Morphine, Fentanyl, Methadone เหมาะกบัการรกัษาความ
ปวดจากโรคมะเร็งในระดับปานกลางถึงรุนแรง เนื่องจากมี
ฤทธิร์ะงับปวดไดดมีากและสามารถปรบัขนาดยาเพิม่ขึน้ได
เรื่อยๆ จนกวาผูปวยจะหายปวด โดยไมมีระดับยาสูงสุดตอ
วนั (no ceiling effect) แตตองคาํนงึถงึผลขางเคยีงทีเ่กดิข้ึน
และความทนตอยาของผูปวย ตารางที่ 2 แสดงตัวอยางยา

แกปวดชนิด strong opioids ที่ใชบอย และขอควรระวัง

การเลอืกชนดิของ opioids จะพจิารณาจากคณุสมบตัิ
ของยา (onset and duration of action) และลักษณะการ
บรหิารยา (administration) เปนหลกั โดยใช morphine เปน
อนัดบัแรกในการรักษาความปวดจากโรคมะเร็งในระดับปาน
กลางถึงรุนแรง ในผูปวยที่มี acute pain นิยมใช morphine 
ที่เปน immediate release เพื่อใหออกฤทธิ์เร็ว หลังจากที่
ควบคุมอาการปวดไดดีแลว สามารถเปลี่ยนเปน morphine 
ที่เปน sustained release ได เพ่ือใหไมตองรับประทานยา
บอยๆ โดยคํานวณตาม equianalgesic dose ดังจะกลาว

ตอไป ในกรณีที่ผูปวยมี tube feeding จะไมสามารถใหยา 

morphine sulfate tablet (MST) ได เนือ่งจากการบดเมด็ยา

ทําใหคุณสมบัติ sustained release เสียไป จึงควรเปล่ียน

มาใช sustained-release morphine ที่อยูในรูปแกรนูลใน

แคปซูลแทน เชน Kapanol หรอืในรูป syrup เชน methadone 

อยางไรก็ดี การใชยา methadone ควรอยูภายใตการดูแล

ของผูเช่ียวชาญ เน่ืองจาก methadone ม ีhalf-life ไมแนนอน 
(8-59 ชม.) ใชเวลาในการปรับยานาน 2-5 วัน 

นอกจากนี้ ผูปวยบางรายไมเหมาะแกการบริหารยา
โดยการรับประทาน ซึ่งอาจเนื่องมาจากอาการเจ็บปากเจ็บ
คอ (mucositis) กลนืลาํบาก หรอืไมสามารถชวยเหลอืตนเอง

ได การใหยาในรูปแบบแผนแปะ (transdermal) Fentanyl 
ก็สามารถทําไดอยางสะดวกสบาย โดยแปะบริเวณลําตัว

สวนบน หนาทอง หรือหนาขา ยาจะถูกดูดซึมเขาสูกระแส

เลือด แตจะออกฤทธิ์เต็มที่หลังแปะแผนยาแลว 8-24 ชม. 

ตารางท่ี 2 ตัวอยางยาแกปวดในกลุม strong opioids ที่ใชบอย และขอควรระวัง

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

ดังนั้นในชวง 24 ชม.นี้ ผูปวยยังตองไดรับยาเดิมอยู และจะ

ออกฤทธ์ินานประมาณ 48-72 ชม.

สําหรับ Pethidine แมจะจัดเปน strong opioids แต

ไมแนะนําใหใชในระยะยาว โดยเฉพาะในการรักษาความ

ปวดจากโรคมะเร็ง เนื่องจากมี toxic metabolite คือ 
norpethidine ซึ่งมีพิษตอระบบประสาท ทําใหชักได

หลักการปรับยา opioids

เมื่อระดับความปวดอยูในระดับปานกลางถึงรุนแรง 

(pain score ตั้งแต 4 ขึ้นไป) ผูปวยที่ไมเคยไดรับยากลุม 

opioids มากอน (หรือที่เรียกวา opioid-naïve) ควรเริ่มดวย 
immediate release morphine โดยอาจใชเปน IV form หรือ 
oral form ก็ได ซึ่งมีทั้งในรูปของยานํ้า (syrup) และยาเม็ด 

(tablet) ขึ้นอยูกับความเรงดวน พิจารณาตาม onset of 
action เพราะ IV form จะออกฤทธ์ิใน 15 นาที สวน oral 
form จะออกฤทธ์ิใน 30-60 นาที ปริมาณยาเริ่มตนสําหรับ 
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IV morphine และ oral morphine เทากบั 2-5 mg และ 5-15 
mg ตามลําดับ  หลังจากท่ีใหยาแลวจะประเมินระดับความ
ปวดอีกครั้งที่ peak effect ของยา หรือที่ 15 นาทีสําหรับ IV 
morphine และที ่60 นาทสีาํหรบั oral morphine หากความ
ปวดยังอยูในระดับเทาเดิมหรือเพ่ิมขึน้ จะใหยา dose ถดัไป
โดยเพิ่มจากปริมาณยาเดิมที่เคยใหอีก 50-100% (คือเปน 
1.5-2 เทาของ dose เดิม) แตหากระดับความปวด pain 
score = 4-6 จะใหยา dose ถัดไปในปริมาณเดิม แลว
ประเมินที่ peak effect ของยาอีกครั้ง โดยหลังจากบริหาร

ยาเชนน้ีไป 2-3 cycle แลวแตระดับความปวดยังไมลดลง 

จะพจิารณาเปลีย่นรปูแบบการบรหิารยา เชน oral form เปน 

IV form หรอืพจิารณาการรักษาแบบอ่ืนเปนลาํดบัถดัไป แต

หากระดับความปวดลดลงเหลือ pain score = 0-3 จะใหยา

แกปวดเดิมท่ีเคยไดรับ และจะให morphine เปน prn 

(as needed) 

สําหรับผูปวยที่ไดรับยา opioids ในระดับที่เขาไดกับ

กลุม opioid-tolerant ดังไดกลาวมาแลว แตมี acute pain 

crisis เกิดขึ้นในระหวางนี้ จะพิจารณาใหยา immediate 

release morphine เชนกัน แต dose ที่ใหจะคํานวณจาก

ปริมาณยาที่เคยไดรับ หรือ maintenance dose โดยจะให

เทากับ 10-20% ของปริมาณ opioids ทั้งหมดที่ไดรับใน 24 

ชั่วโมง ที่ผานมาเปน rescue dose จากน้ันประเมินระดับ
ความปวดท่ี peak effect ของยาแลวปรับปริมาณยาตาม
ระดับความปวด เชนเดียวกับกลุม opioid-naïve 

หลังจากที่สามารถปรับยา opioid ในชวง acute pain 
จนไดระดับที่เหมาะสมแลวนาน 48-72 ชั่วโมง คือ pain 
score ของผูปวยอยูในระดับ 0-3 โดยที่ไมตองขอยาแกปวด 
recue dose บอยๆ แพทยผูรักษาสามารถเปลี่ยนชนิดของ
ยา และวิธีบริหารยาไดตามความเหมาะสมดังจะกลาวถัด

ไป แตหากยังจําเปนตองให rescue dose บอยเกินกวา 4 

ครั้งใน 24 ชั่วโมง จําเปนตองปรับขนาดยาที่ใหเปน 

maintenance  เพ่ิมขึ้นประมาณ 25-30% ของขนาดยาเดิม 

หรือปรับเพ่ิมเทากับขนาดยา rescue dose ที่ไดรับใน 24 

ชั่วโมง

หลักการเปลี่ยนยากลุม strong opioids 
(opioid rotation)

การเปล่ียนชนิดของยา opioids หรือ opioid rotation 

นัน้ มวีตัถุประสงคเพือ่ใหสามารถระงับอาการปวดของผูปวย

ไดอยางมปีระสทิธภิาพสงูสุด โดยผูปวยมคีวามสะดวกสบาย

ในการบริหารยา และเกิดผลขางเคียงนอยท่ีสุด วิธีการ

คาํนวณปรมิาณยา opioid ตวัใหมทีจ่ะใช ทาํไดโดยคาํนวณ

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 เดิมที่ใชใน 24 ชม. แลวเทียบกับปริมาณยา 
opioid ตัวใหมที่จะใช โดยใหมีฤทธิ์แกปวดเทียบเทากัน 
(equianalgesic dose) ดงัตารางท่ี 3 และ 4 รวมกับประเมิน
การควบคุมความปวดในขณะที่ใชยาตัวเดิมวาสามารถ
ควบคุมไดหรอืไม หากควบคุมไดด ีจะปรับลดปริมาณยาใหม
ทีใ่ชลง 25-50% ควบคูกบัการใชยาแกปวดชนดิ immediate 
release เมื่อมีอาการปวดเฉียบพลันในระหวางการปรับยา 
แตหากยาเดิมไมสามารถควบคุมความปวดได สามารถให
ยาตัวใหมที่ 100-125% ของยาเดิมไดเลย

อยางไรก็ด ีหากผูปวยมีความจําเปนตองใชปรมิาณยา

สูงมาก หรือไมสามารถปรับยาแกปวดได ควรปรึกษา 

ผูเชี่ยวชาญดานยาแกปวด

ผลขางเคียงของยากลุม opioids

ผลขางเคียงท่ีพบไดบอยจากการใชยากลุมนี ้ไดแก ทอง

ผูก คลื่นไสอาเจียน คัน งวงซึม สับสน และภาวะการกดการ

หายใจซึง่อนัตรายถงึแกชวีติได ดงันัน้ การใหยากลุมนีจ้าํเปน

ตองใหอยางระมัดระวัง มีความรูและมาตรการในการเฝา

ระวังและปองกันผลขางเคียงที่อาจเกิดขึ้นอยางเหมาะสม 

รวมท้ังใหความรูแกผูปวยและผูดแูลดวย อน่ึงผลขางเคียงท่ี

อาจเกิดขึ้นจากยาน้ี จําเปนตองแยกใหชัดเจนกอนวาเกิด
จากตวัโรคหรอืจากสาเหตอุืน่ๆ นอกจากยาหรอืไม เพือ่จะได
รับการรักษาที่ถูกตอง 

มาตรการท่ัวไปในการบริหารยากลุม opioids
1. เริ่มใชยา opioids ในขนาดตํ่าที่สุดเทาที่สามารถ

ควบคุมความปวดได โดยเฉพาะในผูปวยสูงอายุและผูปวย
ที่มีการทํางานของไตบกพรอง

2. ปรับยาชาๆ เพ่ือใหผูปวยสามารถปรับตัวตอผล

ขางเคียงจากยาได ยกเวนอาการทองผูกที่จะเกิดขึ้นตลอด

การใชยา

3. พิจารณาใหยาแกปวดกลุมอื่นหรือวิธีการอื่นๆ 

รวมดวย เพื่อเสริมฤทธิ์แกปวดของ opioids และลดขนาด

ยา opioids ที่จําเปนตองใชลง เพ่ือลดผลขางเคียงจากยา 

opiods อยางไรก็ดี ตองระวังปฏิกริยาระหวางยา (drug-

drug interaction) ที่อาจเกิดขึ้นดวย

4. หากเกิดอาการไมพงึประสงคจากยา ใหพจิารณา

เปล่ียนชนดิของ opioids หรอืเปลีย่นไปใชยาในกลุมอ่ืน หรอื

วิธีการอื่นในการควบคมุความปวด

5. เฝาระวงั ใหการปองกัน และใหการรกัษาจาํเพาะ

เบื้องตนตามอาการ ตามตารางที่ 5 และ 6

ตารางท่ี 5 อาการขางเคียงจากยากลุม opioids และวิธีการปองกันและรักษาเบื้องตน

อาการ การปองกันกอนเกิดอาการ การรักษาเมื่อเกิดอาการ

ทองผูก ♦ ยาระบายกลุม Stimulant เชน Senna 
(Senakot®) ครั้งละ 2 เม็ด (สูงสุด 8-12 เม็ด/วัน)

♦ ใชยาระบายที่ออกฤทธิ์ตางกันรวมกัน

♦ ยาระบายกลุม Stool softener เชน docusate 
(Dulcolax®) ครั้งละ 1 เม็ด วันละ 1-2 เวลา

♦ Bisacodyl (5) 1 เม็ด 1-3 เวลา

♦ Polyethylene glycol (PEG) ♦ Bisacodyl 10 mg สวนทวาร

♦ รับประทานอาหารที่มีกากใยและดื่มน้ําใหเพียงพอ 
ออกกําลังกายเพื่อกระตุนการทํางานของลําไส

♦ Lactulose 30-60 mg/วัน
♦ สวนอุจจาระ

♦ ไมแนะนํา ยาระบายกลุม Bulk forming  ♦ ใชยากลุม Opioid anatagonist 

คลื่นไสอาเจียน ♦ ในกรณีที่ผูปวยเคยมีอาการคลื่นไสอาเจียนจากยา 
opioids มากอน 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 อาการขางเคียงจากยากลุม opioids และวิธีการดูแลรักษาเบื้องตน

อาการ การดูแลรักษาเบื้องตน

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 

งวงซึม (Sedation) • Lower opioid dose

• Opioid rotation or non-opioid analgesics

• CNS stimulants เชน  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 เปน 10 ml ฉีดเขาเสนเลือดดําครั้งละ 0.4-2 mg 
(เริ่มตน 1-2 ml) ทุก 3 นาที จนอาการดีขึ้น  (maximal dose 24 mg) 
แตเนื่องจาก half-life ของ naloxone สั้นกวา opioids ดังน้ันควรเฝาระวังการเกิดอาการซํ้า

ตารางท่ี 7 ตัวอยางยาในกลุม adjuvant analgesic drugs ที่ใชบอยและผลขางเคียง

ยา รูปแบบของยา Dose(mg/d) ผลขางเคียง

Antidepressant

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

Nortriptyline 10, 25 mg tablet 10-75 • Serotonin syndrome 
(โดยเฉพาะใชรวมกับtramadol)

• ขอควรระวัง: ผูสูงอายุ ผูปวยโรคหัวใจ ผูปวยโรค
ตอมลูกหมากโต ผูปวยโรคตอหิน 

Anticonvulsant

Gabapentin 
(Neurontin®)

100, 300, 600 mg 
capsule

300-3,600 • มึนงง งวงซึม 

Pregabalin (Lyrica®) 25, 75 mg  capsule 75-600 • ขอควรระวัง: ผูสูงอายุ ผูปวยที่มีการทํางาน
ของไตบกพรอง

Steriods IV, Oral มีหลายขนาด • เหมาะกับการปวดประเภท

• การปวดเฉียบพลันท่ีเกี่ยวของกับระบบประสาท หรือกระดูก

• ภาวะกดทับไขสันหลังหรือเสนประสาท

• ภาวะลําไสอุดตันจากโรคมะเร็ง

• ภาวะความดันในสมองสูงจากโรคมะเร็ง

Topical analgesics ยาแกปวดชนิดทา/แปะ เชน capsaicin, diclofenac gel, lidocaine patch

นอกจากน้ี ยังมียากลุม Bisphosphonate ซึ่งชวยลดอาการปวดจากการแพรกระจายของมะเร็งมาท่ีกระดูก และชวยปองกัน
การเกิด Skeletal-related events (SRE) ไดดวย
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ยาแกปวดกลุม adjuvant analgesic drugs

ยาแกปวดในกลุม adjuvant นี้ สามารถนํามาใชเพื่อ
รวมบาํบดัความปวดไดแตมขีอบงช้ีสาํหรบัโรคอืน่ดวย ไดแก 
ยากลุ มตานโรคซึมเศรา (antidepressant) ยากันชัก 
(anticonvulsant) ยากลุมสเตียรอยด เปนตน ดังตารางที่ 7 
โดยเปาหมายของการใชยาเสริมนี้ คือการลดขนาดของยา 
opioids ทีใ่ชลง เพือ่ลดผลขางเคียง รวมท้ังเสริมฤทธ์ิแกปวด
ของยา  opioids ดวย  โดยเฉพาะการปวดประเภท 

neuropathic pain

นอกจากนี้ ยังมียากลุม Bisphosphonate ซึ่งชวยลด

อาการปวดจากการแพรกระจายของมะเร็งมาท่ีกระดูก และ

ชวยปองกนัการเกดิ Skeletal-related events (SRE) ไดดวย

Non-pharmacologic intervention

วธิกีารรกัษาความปวดจากโรคมะเรง็โดยไมใชยา ทาํได

หลายวิธี ไดแก

• การผาตัดเพื่อลดอาการปวด เชน การผากอนมะเร็งที่

กดไขสันหลังหรือเสนประสาท การผาตัดกอนมะเร็งที่

อุดตันลําไส

• การฉายรงัสเีพือ่บรรเทาความปวด เชน การฉายรงัสไีป

ที่ก อนมะเร็งเพื่อลดขนาดและลดการกดทับเส น

ประสาท

• การใหยาเคมีบําบัด หรือยาตานฮอรโมน หรือการให

สารเภสัชรังสี (radioisotopes) เพื่อลดอาการปวดจาก

การแพรกระจายของมะเร็งไปที่กระดูก

• หัตถการทางวิสัญญี เชน 

- Neural blockade เชน celiac plexus block ใน
มะเร็งตับออนและชองทองสวนบน, superior 
hypogastric plexus block, peripheral/plexus 
nerve block อื่นๆ

- Neurolysis เชน brachial plexus neurolysis, 
intercostal or dorsal root ganglion neurolysis, 
myelotomy/ cordotomy เปนตน

- การใหยาแกปวดเฉพาะที ่(regional infusion) เชน 

epidural analgesia, intrathecal analgesia, 

local analgesic infusion for regional plexus 

of single extremity 

• หตัถการทางออรโธปดกิส เชน vertebroplasty, kypho-

plasty

• Neurostimulation procedure สาํหรบัอาการปวดจาก 

peripheral neuropathy, neuralgias หรือ complex 

regional pain syndrome

• Physical modalities เชน กายภาพบําบัด (physical 

therapy) การนวด การประคบรอน/ เย็น การฝงเข็ม 

สุคนธบําบัด (aromatherapy) ดนตรีบําบัด (musical 

therapy) การกระตุนดวยไฟฟา (Transcutaneous 

electrical nerve stimulation, TENS) การกระตุนดวย

คลื่นเสียงความถี่สูง (Ultrasonic stimulation) เปนตน

• Cognitive modalities เชน การสะกดจิต (hypnosis/ 

imaginary) การฝกความคิด การจัดการความเครียด 

การฝก cognitive behavioral therapy เปนตน
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มะเร็งกระเพาะอาหาร
(Gastric cancer)

พญ.อนุสสรา  สงทอง

สาขารังสีรักษาและมะเร็งวิทยา
ฝายรังสีวิทยา  รพ.จุฬาลงกรณ สภากาชาดไทย

กระเพาะอาหาร (stomach) เปนสวนหนึ่งของระบบยอยอาหาร มีหนาที่ยอยสลายสารอาหารโมเลกุลใหญใหเล็กลง

โดยอาศัยการทํางานของกรดเกลือ (hydrochloric acid) เพ่ือใหงายตอการดูดซึมที่ลําไสเล็ก และผลิตเอนไซมที่ใชในการ

ยอยโปรตีน คือเอนไซมเพพซิน (pepsin) นอกจากนี้ยังทําหนาที่ในการดูดซึมนํ้าและสารอาหารตางๆ เชน วิตามิน เกลือแร 

แปง ไขมัน โปรตีน และนํ้า โดยกระเพาะอาหารจะผลิต อินทรินซิค แฟคเตอร (intrinsic factor) ซึ่งเปนสารที่จําเปนในการ

ดูดซึมวติามิน บี12 ดวย เมื่อรับประทานอาหาร อาหารจะเขาทางปาก จากนั้นผานไปยังหลอดอาหารและเขาสูกระเพาะ

อาหาร เพื่อทําการยอยและดูดซึม จากนั้นอาหารก็จะเคลื่อนตอไปยังลําไสเล็ก และลําไสใหญตอไป ตามลําดับ

อุบัติการณ

จากสถิติโรคมะเร็งทั่วโลกในปจจุบัน โรคมะเร็ง

กระเพาะอาหารพบไดบอยเปนลําดับที่ 6 และพบวาเปน

สาเหตุการตายมากเปนลําดับที่ 3 ในเพศชาย และลําดับที่ 

5 ในเพศหญิง โดยพบวามีผูปวยใหมทั่วโลกสูงถึง 951,594 

รายตอป คิดเปน 6.8% ของโรคมะเร็งทั้งหมด และมีผูเสีย

ชีวิตจากโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร 723,027 ราย ประเทศท่ี
มอีบุตักิารณของโรคมะเรง็กระเพาะอาหารสงู ไดแก ประเทศ

จีน ญี่ปุน เกาหลี และประเทศในแถบเอเชีย ซึ่งตรงขามกับ
ประเทศสหรัฐอเมริกา แคนาดา และในทวีปยุโรป ที่มีอุบัติ

การณของโรคน้ีคอนขางต่ํา สําหรับในประเทศไทย อุบัติ
การณของโรคมะเร็งกระเพาะอาหารพบไดเทากับ 4.1 ราย 

และ 2.5 ราย ตอประชากรแสนราย ในเพศชายและเพศหญิง 
ตามลําดับ [1-3]

ลักษณะทางกายวิภาคและพยาธิวิทยา

กระเพาะอาหารเปนอวัยวะท่ีอยูบรเิวณชองทองสวนบน 

ใตตอกระดูกซี่โครง อยูใกลกับตับ และมีตับออนวางอยูใต

ตอกระเพาะอาหาร ลักษณะของกระเพาะอาหารโดยปกติ

เปนรูปตัวเจ (J) แบงเปน 4 สวน ไดแก สวน cardia ซึ่งตอ

มาจากหลอดอาหาร (esophagus) โดยจะมีหูรูด lower 

esophageal spincter เปนตัวควบคุมการผานของอาหาร 
ปองกันไมใหอาหารไหลยอนกลับ ถัดมาเปนสวน fundus 

ซึ่งเปนสวนยอดบนสุดของกระเพาะอาหาร จากนั้นเปนสวน 
body ซึ่งมีความโคง ไดแกโคงใหญ (greater curvature) 

และโคงนอย (lesser curvature) และสวนทายสุดคือสวน 
antrum และ pylorus ซื่งมีหูรูด (pyloric sphincter) ติดตอ

กับลําไสเล็กสวนตน (duodenum) โดยตําแหนงนี้เปน

ตําแหนงที่พบมะเร็งกระเพาะอาหารไดมากที่สุด ถึง 40% 
รองลงมาเปนสวน cardia & fundus 35% และสวน body 
25% ตามลําดับ
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กระเพาะอาหารจะไดรบัเลอืดจากแขนง (branch) ของหลอด
เลือดแดงใหญซิลิแอค (celiac trunk) ซึ่งไดแก หลอดเลือด
แดงกระเพาะอาหารซาย (left gastric artery) หลอดเลือด
แดงกระเพาะอาหารขวา (right gastric artery) หลอดเลือด
แดงแกสโตรอิพิโพลอิกซาย (left gastroepiploic artery) 
และหลอดเลือดแดงแกสโตรอิพิ โพลอิกขวา  ( r ight 
gastroepiploic artery) สวนระบบหลอดเลือดดําที่นําเลือด
ออกจากกระเพาะอาหาร ไดแก หลอดเลือดดํามาม (splenic 
vein) และหลอดเลือดดําซุพีเรียมีเซนเทอริค (superior 

mesenteric vein) ซึ่งทั้งสองจะนําเลือดเขาสูตับทางหลอด

เลือดดําพอรทัล นอกจากน้ีกระเพาะอาหารยังมีระบบ

ประสาทท่ีมาควบคุมการทํางาน ไดแก เสนประสาทเวกัส 

(vagus nerve) ซึ่งกระตุนการทํางานของกระเพาะอาหาร 

ตรงขามกับเสนประสาทจากรางแหประสาทซิลแิอค (celiac 

plexus) ซึ่งมีหนาที่ยับยั้งการทํางานของกระเพาะอาหาร 

ดังภาพที่ 1

ภาพที่ 1 ลักษณะทางกายวิภาคของกระเพาะอาหาร และระบบ
หลอดเลือดและระบบประสาท

ระบบทางเดินนํ้าเหลือง มีความสําคัญกับโรคมะเร็ง

กระเพาะอาหาร เนื่องจากเซลลมะเร็งมักมีการแพรกระจาย
ไปยังทางเดินน้ําเหลือง เขาสูกระแสเลือดและไปยังสวน
ตางๆ ของรางกาย ในการผาตัดจําเปนตองเลาะเอาตอมนํ้า

เหลืองที่มีการกระจายของโรคหรือมีความเสี่ยงสูงที่จะมี

การกระจายออกไป โดยตอมน้ําเหลืองบริเวณกระเพาะ
อาหารสามารถแบงเปนกลุมตางๆ ไดดังภาพที่ 2

ในทางพยาธิวิทยา โครงสรางในระดับเนื้อเยื่อของ
กระเพาะอาหารโดยท่ัวไปจะคลายกับสวนอ่ืนๆ ของทางเดิน
อาหาร แตจะมีการปรับเปล่ียนไปสําหรับการหล่ังกรดและ

เอนไซม ชั้นตางๆ ของกระเพาะอาหารจากในสุดออกมา 
นอกสุด ไดแก ชั้นเยื่อเมือก (mucosa) จะประกอบดวยชั้น

ภาพที่ 2 ตอมนํ้าเหลืองที่สําคัญของกระเพาะอาหาร
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

ของเซลลเยือ่บผุวิทีเ่รยีงตัวกนัเปนตอม ซึง่ประกอบดวยเซลล

หลายชนดิ ทาํหนาทีแ่ตกตางกนั เชน parietal cell ทาํหนาที่

สรางกรดไฮโดรคลอริก (HCl) เขมขนเพ่ือชวยในการยอย

อาหาร chief cell ทําหนาท่ีสราง pepsinogen และ 

prorennin ซึง่เปน proenzyme และ mucous epithelial cell 

ทาํหนาท่ีสรางน้ําเมือกท่ีมฤีทธ์ิเปนเบสฉาบผิวของกระเพาะ
อาหารไมใหเปนอันตรายจากกรด ถัดออกมาเปน ชั้นใตเย่ือ

เมอืก (submucosa) ประกอบดวยเนือ้เย่ือเก่ียวพนัเปนหลัก 
และยังมีกลุมของปลายประสาทไมสสเนอร (Meissner's 

plexus) ซึ่งทําหนาที่รับรูแรงกดและแรงตึงภายในกระเพาะ
อาหาร จากนั้นเปน ชั้นกลามเนื้อ (muscularis externa) ซึ่ง

จะมีชั้นกลามเนื้อเรียบถึงสามชั้น ซึ่งไดแก ชั้นใน (inner) ท่ี
วางตัวในแนวเฉียง ชั้นกลาง (middle) ที่วางตัวเปนวงรอบ
กระเพาะอาหาร และชั้นนอก (outer) ซึ่งวางตัวในแนวตาม

ความยาวของกระเพาะอาหาร กลามเนื้อเหลานี้จะชวยใน
การเคล่ือนไหวและการบีบรัดของกระเพาะอาหาร 
ระหวางการยอย นอกจากนี้ ยังมีรางแหประสาทเออรบาค 
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(Auerbach's หรือ Myenteric plexus) แทรกอยูระหวาง
กลามเนื้อชั้นกลางและชั้นนอก ซึ่งเปนแขนงประสาทที่
ควบคุมการทํางานของกลามเนื้อภายในกระเพาะอาหาร 
และ ชั้นเย่ือหุมนอกสุด (serosa) ซึ่งเปนช้ันของเน้ือเย่ือ
เกี่ยวพันที่หุมกระเพาะอาหาร ดังภาพที่ 3

ภาพท่ี 3 ลักษณะทางพยาธิวิทยาของกระเพาะอาหาร

พยาธิสภาพของมะเร็งกระเพาะอาหาร

มะเรง็กระเพาะอาหาร (gastric cancer) นัน้จะเร่ิมเกิด
จากเซลลที่อยูบริเวณเย่ือบุผิวดานในและกระจายผานออก
มาถงึบริเวณเยือ่บผุวิดานนอก ประมาณ 90% ของโรคมะเร็ง
กระเพาะอาหารจะเปน adenocarcinoma สวนนอยเปน

มะเร็งชนิดอื่นๆ เชน มะเร็งตอมนํ้าเหลือง (gastric MALT 

lymphoma) และ มะเร็งเนื้อเยื่อเกี่ยวพัน (Gastrointestinal 

stromal tumor, GIST) เปนตน โดยลกัษณะทางพยาธสิภาพ

ของมะเร็งกระเพาะอาหารมักพบได 4 แบบ ไดแก เปนติ่ง

เนือ้นนู (polypoid) หรอืเปนกอนย่ืนเขาไปในกระเพาะอาหาร 

(fungating) บางรายมีลกัษณะเปนแผลลกึ (ulcerative) หรอื

แบบแข็งทั่วๆ กระเพาะอาหาร (scirrhous) ที่เรียกวา Linitis 

plastica ซึ่งมักลุกลามเปนบริเวณกวาง และมีพยากรณโรค 

(prognosis) ที่ไมดี 

สาเหตุและปจจัยเส่ียงของโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร

สาเหตุที่แทจริงของการเกิดมะเร็งหลอดอาหารยังไม
เป นที่ทราบแน ชัด  จากการศึกษาทางด านโมเลกุล 

(molecular biology) เชือ่วามคีวามผดิปกตหิลายกลไกรวม

กัน ไดแก
- Tumor suppressor gene เชน TP53 gene 

inactivation or mutation

- Proto-oncogene เชน MET, FGFR2, ERBB2 
overexpression

- DNA mismatch repair gene เชน MSH2, MLH1

นอกจากน้ี มีการศึกษาพบวามีปจจัยหลายอยาง 
เกี่ยวของกับการเกิดโรคะเร็งกระเพาะอาหาร เชน

- อายุ เมื่ออายุมากขึ้นก็จะมีโอกาสเปนมะเร็ง

กระเพาะอาหารมากขึ้น

- เพศ  พบวาผูชายมีความเส่ียงมากกวาผูหญิง

- เชื้อชาติ พบมะเร็งกระเพาะอาหารในชาวเอเชีย

มากกวา ชนชาติอื่นๆ โดยเฉพาะประเทศญ่ีปุน

และประเทศในแถบภูมิภาคเอเชียตะวันออก 

(eastern Asia) ดังนั้นจึงมีการตรวจคัดกรอง 

(screening program) ในประเทศเหลาน้ี ซึ่ง

สามารถพบโรคมะเร็งกระเพาะอาหารไดตั้งแต

ระยะเริ่มแรก ในประเทศญี่ปุน อัตราสวนของ

มะเร็งระยะแรกเพิ่มสูงขึ้นจาก 15% เปน 57% [4]

- อาหาร การรับประทานอาหารปงยาง หมักดอง 
อาหารเค็มจัด อาจทําใหมีโอกาสเปนมะเร็งมาก

ขึน้ ในขณะเดยีวกนัการรบัประทานผกั และผลไม
ก็อาจจะชวยลดโอกาสเกิดโรคได

-  การสูบบุหรี่ ทําใหมีโอกาสเปนมะเร็งกระเพาะ
อาหารไดสูงขึ้น

-  การติดเช้ือแบคทีเรยี H. Pylori  เปนแบคทีเรยีชนิด
หนึ่งที่อยูในกระเพาะอาหาร ซึ่งเมื่อติดเชื้อนี้จะ
ทําให มีอาการอักเสบและเกิดเป นแผลใน
กระเพาะอาหาร ซึ่งเพิ่มโอกาสในการเปนมะเร็ง

กระเพาะอาหาร แตก็เปนเพียงสวนนอยเทานั้น  
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และเปนเช้ือทีไ่มสามารถติดตอกนัระหวางบุคคล
ได [5,6] นอกจากน้ี ยังมีการศึกษาที่กลาวถึงลําดับ
การเปลี่ยนแปลงทางพยาธิสภาพของเยื่อบุกระ
เพาะอาหารภายหลังการติดเช้ือ H. pylori 
จนกระทั่งเกิดโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร [7] 
ดังภาพที่ 4

- เลือดกรุป A พบวามีความเสี่ยงมากกวากรุปอ่ืน 
ประมาณ 20% [8]

- โรคอื่นๆ  เชน กระเพาะอาหารอักเสบเร้ือรัง โรค

เลือดบางชนิด เชน โลหิตจางชนิดเม็ดเลือดแดง

ใหญ (pernicious anemia) การเจริญเติบโตผิด

ที่ของเซลลในลําไสแทนท่ีเซลลของกระเพาะ

อาหาร (intestinal metaplasia) เนื้องอกลําไสที่

ถายทอดทางพันธุกรรม หรือเน้ืองอกกระเพาะ

อาหาร

- ประวตัโิรคมะเรง็กระเพาะอาหารในครอบครวั โดย
พบวาในโรค Hereditary diffuse gastric 
adenocarcinoma ซึ่งมี germline mutation ของ 
CDH1 gene จะมีความเส่ียงในการเกิดโรคมะเร็ง
กระเพาะอาหารสูงถึง 70% (lifetime risk) ดังนั้น
อาจพจิารณา total gastrectomy ในผูปวยทีต่รวจ
พบความผิดปกตินี้

อาการแสดงของมะเร็งกระเพาะอาหาร

 ในระยะเร่ิมแรก ผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหารอาจ

ไมมีอาการแสดงใดๆ ใหเห็น ตอมา อาจรูสึกเหมือนอาหาร

ไมยอยและรูสกึไมสบายในชองทอง ทองอดืหลังรบัประทาน

อาหาร คลืน่ไสเล็กนอย ความอยากอาหารลดลง นํา้หนกัลด 

บางรายอาจมีอาการปวดแสบรอนท่ีบรเิวณหนาอก ซึง่ผูปวย

ทีม่อีาการเหลานีส้วนใหญมกัไมไดมสีาเหตมุาจากโรคมะเรง็ 

แตก็ควรไปพบแพทยเพื่อตรวจหาสาเหตุและหาลักษณะ

อาการแสดงอื่นๆ ของโรคมะเร็งกระเพาะอาหารเพิ่มเติม

 ในระยะตอมา เมือ่โรคมะเรง็ลกุลามมากขึน้ ผูปวยอาจ

มีเลือดปนในอุจจาระ ถายอุจจาระสีดํา ปวดทอง อาเจียน 

นํ้าหนักลดลงอยางมากโดยไมทราบสาเหตุ บางรายที่มีการ

ลุกลามของโรคไปยังอวัยวะอื่นๆ อาจมีตัวเหลืองตาเหลือง 

ทองบวมจากนํ้าในชองทองรวมดวย

การตรวจเพื่อการวินิจฉัย

การตรวจเพื่อการวินิจฉัยโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร

ประกอบดวย

- การซกัประวตัแิละอาการตางๆ ถามถึงปจจยัเสีย่ง 

ซักประวัติเพ่ิมเติมเก่ียวกับพฤติกรรม การเจ็บปวยในอดีต 
รวมถึงประวตักิารรกัษาทีผ่านมา และการตรวจรางกายทัว่ไป 

รวมถงึตรวจดลูกัษณะกอนหรอืส่ิงทีม่ลีกัษณะผดิปกติในชอง
ทอง ตรวจหาตอมนํ้าเหลืองบริเวณไหปลารา

- การตรวจทางหองปฏิบตักิาร ไดแก ตรวจวดัความ

เขนขนและความสมบูรณของเม็ดเลือด (complete blood 
count, CBC) ตรวจการทํางานของตับ (liver function test) 

การทํางานของไต (renal function test) การตรวจเลือดใน
อุจจาระ (fecal occult blood test) เปนตน

ภาพที่ 4 แสดงการเปล่ียนแปลงทางพยาธิสภาพของเย่ือบุกระเพาะ
อาหารภายหลังการติดเชื้อ H. pylori จนกระทั่งเกิดโรคมะเร็ง
กระเพาะอาหาร โดยพบวาการติดเชื้อ H. pylori เรื้อรังเปนเวลานานๆ 
จะทําใหเยื่อบุกระเพาะอาหารอักเสบ ฝอไป และเกิดการกลายพันธุ
เมื่อไดรับสารกระตุนและสารกอมะเร็ง จนเกิดเปนมะเร็งในที่สุด
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- การเอกซเรยกลนืแปง (double-contrast barium 
swallow) โดยจะใหผูปวยกลืนนํ้าที่ผสม barium ซึ่งเปนสาร
ทึบรังสี โดยนํ้าท่ีกลืนนั้นจะไปเคลือบที่ผิวของหลอดอาหาร
และกระเพาะอาหาร หลังจากน้ันจะทําการเอกซเรยตรวจ 
ดูความผิดปกติในหลอดอาหารและกระเพาะอาหาร 
ดังภาพที่ 5

ภาพที ่5 การเอกซเรยกลนืแปง (double-contrast barium 

swallow) พบความผิดปกติของเยื่อบุกระเพาะอาหารที่สวน 

greater curvature

- การสองกลองทางเดินอาหารสวนบน (esophago-

gastro-duodenoscope, EGD) ซึ่งเห็นความผิดปกติได

ต้ังแตหลอดอาหาร กระเพาะอาหาร และลําไสเล็กสวนตน 

เพื่อหาบริเวณท่ีผิดปกติ และตัดชิ้นเน้ือบริเวณท่ีสงสัยไป

ตรวจหาเซลลมะเร็ง ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบวิธีสองกลองกับการ

เอกซเรยกลืนแปงแลว พบวาวิธีนี้มีความถูกตองแมนยํา

สูงกวา

ภาพท่ี 6 A. การกลองทางเดินอาหารสวนบน (EGD)  
B. ภาพที่เห็นจากกลองของมะเร็งกระเพาะอาหารสวนปลาย

- การสองกลองตรวจดวยคลื่นเสียงความถี่สูง 
(endoscopic ultrasonography, EUS) โดยใหผูปวยกลืน
เครื่องมือลงไป โดยวิธีการนี้มีขอดีคือสามารถเห็นชั้นตางๆ
ของกระเพาะอาหารได ทําใหทราบความลึกของโรค
มะเร็งที่ลุกลามที่แนนอนได โดยมีคาความแมนยําสูงถึง 
77%-93% [9-11]

- การตรวจเอกซเรยคอมพิวเตอรของชองทอง 
(computed tomography, CT) โดยการกลืนและฉีดสารทึบ

รังสี จะทําใหเห็นลักษณะพยาธิสภาพของกระเพาะอาหาร

ชัดเจนข้ึน แตไมสามารถระบุความลึกของกอนมะเร็งไดดี

เทากบัการทาํ EUS นอกจากนีก้ารทาํ CT ยงัสามารถดกูารก

ระจายไปยังตอมนํ้าเหลือง และอวัยวะอื่นๆ ในชองทอง เชน 

ตับ และเยื่อบุชองทอง (peritoneum) ไดดวย 

- การผาตัดสองกลองเพื่อการวินิจฉัยและนํานํ้าใน

ชองทองมาตรวจหาการกระจายของโรคมะเร็ง (diagnostic 

laparoscopy with peritoneal washing) โดยอาจพิจารณา

ทํากอนการผาตัดหรือการฉายรังสีเคมีบําบัดที่หวังหายขาด 

เน่ืองจากมีการศึกษาพบวาแมในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะ

อาหารระยะแรกๆ อาจพบการกระจายของโรคมะเร็งไปยัง

เย่ือบุชองทอง (peritoneal carcinomatosis) ไดประมาณ 

20-30% [12] โดยเฉพาะในกรณีที่โรคอยูระยะลุกลามเฉพาะ

ที ่เชนลุกลามเลยช้ันกลามเน้ือหรือชัน้เย่ือบนุอกสุดแลว การ

ทาํ diagnostic laparoscopy อาจเปล่ียนแปลงการรักษาได

เกือบ 50% กลาวคือ อาจไมจําเปนตองผาตัดหากพบวามี

การลุกลามไปยังอวัยวะอื่นหรือไปยังเย่ือบุชองทองแลว [13]
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- นอกจากนี้ ยังมีการตรวจอื่นๆ เพื่อหาวามะเร็งมี

การแพรกระจายไปยังอวัยวะอื่นๆ หรือไม ไดแก เอกซเรย

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

scintigraphy) หรอือาจตรวจดวย PET/CT scan ซึง่เปนการ

ตรวจทั่วทั้งรางกาย สามารถเห็นพยาธิสภาพที่กระเพาะ

อาหารได ในขณะเดียวกันก็สามารถตรวจหาการแพร

กระจายของโรคมะเร็งไปไดพรอมกัน 

ปจจัยที่มีผลตอการพยากรณโรคและการรักษา

การตรวจพบมะเร็งกระเพาะอาหารที่ยังอยูในระยะ

แรกๆ นั้นมีโอกาสที่จะหายขาดไดมากกวา แตโดยทั่วไปมัก

จะตรวจพบเมื่อเปนระยะทายๆ แลวซ่ึงโอกาสรักษาให

หายขาดนอย ดังนั้น การพยากรณโรคหรือโอกาสหายของ
โรค และการเลือกวิธีการรักษานั้น ขึ้นอยูกับระยะและการก
ระจายของมะเร็ง รวมถึงชนิดของเซลลมะเร็ง นอกจากนี้ 

ยังขึ้นอยูกับสุขภาพโดยรวมของผูปวยดวย

การกระจายของมะเร็งกระเพาะอาหาร

มะเร็งกระเพาะอาหารมีการลุกลามผานหลายชองทาง ไดแก
1. ผานทางเน้ือเยื่อ (mucosal spread) โดยเซลล

มะเร็งนั้นจะผานไปไดยังเนื้อเยื่อปกติโดยรอบ โดยลุกลาม
ลงไปตามช้ันเยื่อบุกระเพาะอาหาร แลวทะลุชั้นเยื่อหุ ม 

นอกสุด (serosa) ออกไปยงัอวัยวะขางเคยีง เชน ตบั ตบัออน 

มาม กระบังลม ลําไสใหญ ไต ตอมหมวกไต เปนตน

2. ผานทางระบบนํ้าเหลือง (lymphatic spread) 

เซลลมะเรง็สามารถแพรกระจายไปยงัสวนอ่ืนๆ ของรางกาย 

โดยผานทางทอนํ้าเหลือง และกลุมนํ้าเหลืองรอบกระเพาะ

อาหารตามที่ไดกลาวมาขางตน

3. ผานทางเลือด (hematogenous spread) โดย

เซลลมะเร็งสามารถผานเขาสูเสนเลือดดํา เสนเลือดฝอย 

และแพรไปยังอวัยวะสวนอื่นๆ ของรางกายได เชน ปอด ตับ 

กระดูก และตอมน้ําเหลืองบริเวณไหปลารา (Virchow’s 

node) เปนตน

4. ผานทางชองทอง (transcoelomic spread) โดย
อาจทําใหเกิดนํ้าในชองทอง หรือการกระจายของมะเร็งไป

ทั่วๆ เย่ือบุชองทอง (peritoneal carcinomatosis) ได 
นอกจากนั้นยังอาจมีเซลลมะเร็งไปอยู ที่ rectovesical 

pouch หรือรังไข ที่เรียกวา Krukenberg tumor  

ระยะของมะเร็งกระเพาะอาหาร

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

edition, 2010 สรุปไดดังตารางที่ 1

ภาพที่ 7 A. การตรวจดวยคลื่นเสียงความถ่ีสูง (EUS) 
B. T1 gastric cancer กอนมะเร็ง (white arrow head) ยังไมลุกลามผานชั้นกลามเนื้อ (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

การรกัษาทีเ่หมาะสมขึน้อยูกบัขนาด ตาํแหนงของกอน

มะเร็ง ระยะการแพรกระจายของโรค และสภาพผูปวย การ
รกัษาหลักของมะเร็งกระเพาะอาหารประกอบดวยการผาตดั 
การรักษาดวยรังสี และการใหยาเคมีบําบัด

การรักษาโรคมะเร็งกระเพาะอาหารชนิดผาตัดได 
(Resectable gastric carcinoma)

การผาตัด
การผาตดัโรคมะเร็งกระเพาะอาหารเปนการผาเอากอน

มะเร็งทั้งหมดออกไป โดยมีวัตถุประสงคเพื่อหายขาด 
ประกอบดวยการผาตัดกระเพาะอาหารและการผาตัดเลาะ
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ตอมนํา้เหลอืงทีม่กีารกระจายของโรคมะเรง็หรอืมคีวามเสีย่ง
ที่จะมีการกระจายของโรคไปยังตอมนํ้าเหลืองกลุมนั้นๆ 

การผาตัดกระเพาะอาหาร (Total or Subtotal gastrectomy)

การผาตดักระเพาะอาหารออกทัง้หมด (total gastrec-
tomy) จะใชในกรณีที่กอนมะเร็งอยูที่บริเวณสวนตนของ
กระเพาะอาหาร (ประมาณ 1/3 ของกระเพาะอาหาร) และ
มะเร็งที่ลุกลามเปนบริเวณกวาง หรือทั้งกระเพาะอาหาร 
(linitis plastica) สวนการผาตดักระเพาะอาหารออกบางสวน 

(subtotal gastrectomy) มักใชในกรณีที่กอนมะเร็งอยูที่

บริเวณสวนปลายของกระเพาะอาหาร (ประมาณ 2/3 ของ

กระเพาะอาหาร) [14] อยางไรก็ดี สําหรับกอนมะเร็งที่อยู

บริเวณรอยตอระหวางหลอดอาหารและกระเพาะอาหาร 

(esophagogastric junction) อาจพจิารณาทาํเปน total หรอื 

subtotal proximal gastrectomy กไ็ดขึน้อยูกบัดลุพนิจิของ

ศัลยแพทย 

การผาตัดสองกลองทางหนาทอง (Laparoscopic gastrectomy)

ในปจจุบนั เทคโนโลยดีานการผาตัดพฒันาไปมาก การ

ผาตัดแบบสองกลองทางหนาทอง หรือ laparoscopic-as-

sisted distal gastrectomy (LADG) ไดรับความนิยม

เน่ืองจากแผลผาตัดเล็ก การฟนตัวเร็วกวาการผาตัดแบบ

เปดหนาทอง จึงมีการศึกษาเปรียบเทียบระหวางการผาตัด

แบบ LADG กบัการผาตดั open distal gastrostomy (ODG) 

ในผู ป วยโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร เป น phase III 

multicenter, prospective, randomized study ชื่อวา 

KLASS trial โดยผูปวยที่เขารวมการศึกษานี้จะไดรับการ

ตรวจประเมนิกอนการผาตัดแลววาเปน preoperative stage 

I gastric adenocarcinoma จํานวนท้ังสิ้น 342 ราย หลัง
จากนั้นจึงถูกแบงเปน 2 กลุมโดยการสุม แลวประเมินอัตรา
การเกิดภาวะแทรกซอนหลังการผาตัด โดยผลการศึกษา 

พบวา postoperative complication rates ของ LADG และ 

ODG เทากับ 10.5% (17/179) และ 14.7% (24/163) ตาม

ลําดับ โดยไมมีความแตกตางทางสถิติ (P=0.137) สวน 
postoperative mortality เทากับ 1.1% (2/179) และ 0% 
(0/163) โดยไมมีนัยสําคัญทางสถิติเชนกัน (P=0.497) แต 

clinical outcomes อื่นๆ ยังอยูในระหวางการศึกษา [15]

การผาตัดสองกลองผานทางหลอดอาหาร (Endoscopic tumor 
removal)

ในกรณีของโรคมะเร็งกระเพาะอาหารระยะเร่ิมแรก Tis 
และ T1aN0M0 ซึ่งจัดเปน mucosal lesion อาจพิจารณา
การผาตดัแบบสองกลอง Endoscopic mucosal resection 
(EMR) หรือ Endoscopic submucosal dissection (ESD) 
ได โดยมี criteria ดังนี้ [16-19]

- ผลช้ินเนื้อเปน well หรือ moderately differenti-

ated carcinoma 

- ไมมีการลุกลามเลยช้ัน superficial submucosa 

- ไมมี lymphovascular invasion 

- ไมมีการลุกลามไปยังตอมนํ้าเหลือง (N0)     

- ขนาดของกอนอาจมีความแตกตางกันเล็กนอย 

เชน นอยกวา 1.5 ซม.  หรือ นอยกวา 3 ซม.โดยที่

ไมมีแผลรอบๆ [18] หรือ นอยกวา 2 ซม. โดยไมมี

แผล หรอืนอยกวา 1 ซม.ถาเปน Paris classifica-

tion IIb, IIc [19]

การผาตัดเลาะตอมนํ้าเหลือง (Lymph node dissection)

การผาตัดเลาะตอมนํ้าเหลืองในโรคมะเร็งกระเพาะ

อาหาร สามารถแบงออกไดเปน [20]

D1 nodal dissection: การเลาะตอมนํ้าเหลือง 

perigastric (station no. 1-6)

D2 nodal dissection: การเลาะตอมนํ้าเหลือง 

perigastric และ along major vessels (station 

no. 1-11)

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

การผาตัดเลาะตอมนํ้าเหลืองในโรคมะเร็งกระเพาะ
อาหารน้ียังคงมีความแตกตางกันตามแตละสถาบัน ยก

ตัวอยางเชน ในประเทศญี่ปุน การเลาะตอมนํ้าเหลืองจะทํา
เปน extended lymphadenectomy ซึ่งไดมีการศึกษาแลว

วาผูปวยที่ไดรับการเลาะตอมนํ้าเหลืองดวยวิธีนี้มีอัตราการ
รอดชีวิตที่ดีกวา เมื่อเทียบกับการศึกษาในประเทศอเมริกา 

ซึ่งเลาะนอยกวา [21] โดยนิยามของ extended lymphade-
nectomy หมายถึงการเลาะตอมนํ้าเหลือง D2 หรือ D3 

nodal dissection ซึ่งเชื่อวาการเลาะตอมนํ้าเหลืองออกมา
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ไดมากจะทําใหไดขอมูลเพ่ือการวินิจฉัยระยะของโรคท่ีถูก
ตอง โดยแนะนําใหเลาะตอมนํ้าเหลืองอยางนอย 15 ตอม 
ขึน้ไป และยังเปนการลดโอกาสการหลงเหลือเซลลมะเร็งใน
รางกายดวย [22] แตในทางกลับกัน การเลาะตอมนํ้าเหลือง
เปนจํานวนมากกอ็าจทาํใหเกดิผลขางเคยีงระหวางและหลงั
การผาตัด ทําใหอัตราการรอดชีวิตแยลง [23,24] โดยเฉพาะ
หากมีการตัดมามออกดวย (splenectomy) [25] ดังนั้น 
ความเชีย่วชาญและชํานาญของศลัยแพทยจงึเปนสิง่สาํคัญ 
อยางไรกด็ ีลาสดุไดมกีารศกึษา randomized study แนะนาํ

วาควรทําเปน D2 lymph node dissection without 

splenectomy ยกเวนในกรณีที่มีการลุกลามของโรคไปยัง

มามแลวเทานัน้ เน่ืองจากการควบคุมโรคและอัตราการรอด

ชีวิตดีกวาการทํา D1 dissection [26] 

Maruyama Index (MI) ไดพัฒนาขึ้นในประเทศญ่ีปุน 

และใชในการประเมินความสมบูรณของการผาตดัเลาะตอม

นํา้เหลือง (adequacy of lymphadenectomy) ซึง่เทากับผล

รวมของ regional nodal disease percentages ของ 

regional nodal station (station 1-12) ที่ศัลยแพทยไมได

เลาะออกไป โดยจะแสดงถงึโอกาสทีจ่ะม ีresidual disease 

ในตอมน้ําเหลอืงทีไ่มไดถกูเลาะออกมานัน้ และเมือ่นาํขอมลู

จาก INT 0116 และ Dutch trial มาวิเคราะหแบบ blinded 

analysis พบวา MI ที่นอยกวา 5 บงชี้ถึงอัตราการรอดชีวิต

และอัตราการปลอดโรคที่ดีกวา (strong predictor of 

survival) [27]

ในกรณีทีโ่รคมะเร็งอยูในระยะแรกเร่ิม หากผูปวยไดรบั

การผาตัดจะมีอัตราการรอดชีวิตที่ 5 ป (5-year overall 
survival) สงูถงึ 80-90% แตอยางไรก็ด ีสาํหรบัผูปวยทีม่กีาร

ดําเนินโรคมากแลว การผาตัดเพียงอยางเดียวจะทําใหมี
อัตราการรอดชีวิตไมสงูนัก และมักมีการกลับเปนซํ้าเฉพาะ
ที่ โดยเฉพาะบริเวณรอยตอแผลผาตัด (anastomosis) 

กระเพาะอาหารสวนที่ยังเหลืออยู (gastric remnant) และ
ลําไสเล็กสวนตน (duodenal stump) รวมทั้งตอมนํ้าเหลือง

บริเวณใกลเคยีงไดบอย ดงัน้ันจึงจําเปนตองมีการรักษาเสริม 
ไดแก การฉายรังสีและยาเคมีบําบัด

การใหยาเคมีบําบัด
 การใหยาเคมบีาํบดั หมายถงึ การใหยาเพือ่ทาํลายหรอื

หยุดการเจริญเติบโตของเซลลมะเร็งทั่วรางกาย โดยอาจให

ยาทางหลอดเลือด หรือใหรับประทานก็ได แตอาจมีผลขาง
เคียงตอเซลลปกติในรางกายดวย เชน ผมรวง ทองเสีย 
เม็ดเลือดลดลง ทั้งเม็ดเลือดขาว (white blood cell, WBC) 
ซึ่งเปนภูมิคุมกันของรางกาย ทําใหเสี่ยงตอการติดเชื้อมาก
ขึ้น เม็ดเลือดแดง (red blood cell, RBC) ซึ่งทําหนาที่นําพา
ออกซิเจนไปยังเซลลตางๆ ทั่วรางกาย อาจทําใหมีอาการ
ออนเพลีย และเกร็ดเลือด (platelet) ซึ่งชวยในการแข็งตัว
ของเลือด ทําใหอาจมีเลือดออกงายขึ้น

การใหยาเคมีบําบัดกอนและหลังการผาตัด (Perioperative/ 
Neoadjuvant and adjuvant chemotherapy)

วัตถุประสงคหลักของการใหยาเคมีบําบัดกอนการ

ผาตัดนั้น ไดแก การลดขนาดของกอนมะเร็งเพ่ือเพ่ิมโอกาส

และประสิทธิภาพของการผาตัดใหดียิ่งขึ้น (resectability) 

รวมทัง้เชือ่วาสามารถลดการแพรกระจายของเซลลมะเรง็ใน

กระแสเลือดไดดวย (micrometastasis)

การศึกษา Phase III randomized study จากประเทศ

องักฤษ หรอื British Medical Research Council Adjuvant 

Gastric Cancer Infusional Chemotherapy (MAGIC trial) 

ในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหารและหลอดอาหารสวน

ปลาย จํานวน 503 ราย เปรยีบเทียบระหวางการผาตัดเพียง

อยางเดียว กับการใหยาเคมีบําบัดรวมกับผาตัด โดยยาเคมี

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

m2 ในวันที่ 1 ทุก 21 วัน รวมกับ continuous intravenous 

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

regimen เปนเวลา 21 วัน จํานวน 3 cycles กอนการผาตัด 

และอีก 3 cycles หลังการผาตัด ผลการศึกษาพบวา การให

ยาเคมีบําบัดรวมกับการผาตัดเพิ่มอัตราการรอดชีวิตที่ 5 ป 
(5Y-overall survival, OS) จาก 23% เปน 36% (Hazard 
ratio = 0.75) และเพิม่อตัราการปลอดโรคที ่5 ป (5Y-relapse 

free survival, RFS) จาก 26% เปน 39% (Hazard ratio = 

0.66) อยางไรก็ดี ขอจํากัดของการศึกษานี้ คือมีผูปวยเพียง 
42% เทานัน้ทีไ่ดรบัยาเคมีบาํบดัครบตาม protocol โดยพบ

วามสีาเหตจุากหลงัไดรบัยาเคมบีาํบดัและผาตดัแลว มกีาร
ดําเนินโรคแยลง (progression of disease) หรือมีผลขาง
เคียงจากการผาตัด (postoperative complication) หรือใน

บางรายปฏิเสธที่จะไดรับยาเคมีบําบัดตอ นอกจากน้ี พบวา
มีการผาตัดแบบ D2 dissection ประมาณ 40% เทานั้น [28] 
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การศึกษา randomized study จากประเทศฝร่ังเศส 
(FFCD) เกี่ยวกับ neoadjuvant chemotherapy ในผูปวย
โรคมะเร็งกระเพาะอาหาร (25%) และหลอดอาหารสวน
ปลาย (lower esophagus 11%, GEJ 64%) จํานวน 224 
ราย โดยแบงเปนสองกลุม กลุมแรกใหยาเคมีบําบัดเปน 
cisplatin 100 mg/m2 ในวันที่ 1 และ CI 5-FU 800 mg/m2/
day ในวันที่ 1-5 ทุกๆ 28 วัน จํานวน 2-3 cycles กอนการ
ผาตดั และอกี 3-4 cycles หลงัการผาตดั (รวมเปน 6 cycles) 
และกลุมทีส่องไดรบัการผาตัดเพยีงอยางเดียว พบวาการให

ยาเคมีบําบัดสามารถเพิ่มโอกาสการผาตัดแบบ R0 

resection ไดจาก 74% เปน 84% อยางมีนยัสาํคัญทางสถิติ 

โดย 5Y-OS ก็เพิ่มจาก 24% เปน 38% ดวยเชนกัน [29]

ในทางกลับกัน การศึกษาของ EORTC 40954 ซึ่ง

ทําการศึกษาในทํานองเดียวกับ FFCD กลับพบวา overall 

survival ของทัง้สองกลุมไมแตกตางกนั แมวา R0 resection 

rate จะเพิ่มขึ้นก็ตาม (66.7% เปน 81.9%) [30]

อยางไรก็ดี ยังมีอีกหลายงานวิจัยที่อยูในระหวางการ

ศึกษาเกี่ยวกับการใหยาเคมีบําบัดและ/หรือการฉายรังสี 

รวมกับการผาตัด เชน 

- MAGIC-B trial ศึกษาประโยชนของการให 

Bevacizumab รวมกบั perioperative chemotherapy โดย

ผูปวยกลุมแรกจะไดรับยาเคมีบําบัด epirubicin 50 mg/m2 

และ cisplatin 60 mg/m2 ในวันที่ 1 รวมกับ capecitabine 

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

ทุก 21 วัน จํานวน 3 cycles กอนการผาตัด ตามดวย ECX 

อีก 3 cycles ภายหลังการผาตัด และในผูปวยอีกกลุมหนึ่ง
จะไดรบั Bevacizumab รวมดวยตลอดระยะเวลาทีไ่ดรบัยา

เคมีบําบัด 

- Dutch CRITICS trial ศกึษาผลของการใหรงัสเีคมี

บําบัด (preoperative ECX then postoperative RT with 
cisplatin and capecitabine) ในกลุมที่ไดรับยาเคมีบําบัด

อยู แลว โดยสุ มผู ปวยเปนสองกลุ ม กลุ มแรกจะไดรับ 
preoperative ECX จํานวน 3 cycles ตามดวยการผาตัดใน

อีก 3-6 สัปดาหตอมา จากนั้น 4-12 สัปดาหหลังการผาตัด 
ผูปวยจะไดรับ ECX อีก 3 cycles แตในกลุมที่สอง ผูปวยจะ

ไดรบัการฉายรงัส ี45 Gy/ 25 fractions รวมกบั cisplatin 20 

mg/m2 สัปดาหละ 1 ครั้ง และ capecitabine 575 mg/m2 

bid วันจันทร-ศุกร แทน ECX 3 cycles ภายหลังการผาตัด

การใหยาเคมีบําบัดภายหลังการผาตัด (Postoperative/ Adjuvant 
chemotherapy)

การรักษาเสริมในโรคมะเร็งกระเพาะอาหารดวยการให
ยาเคมีบําบัด ไดรับการสนับสนุนจาก Meta-analysis ซึ่ง
เปนการรวบรวมขอมูลจากหลายการศึกษาท่ีนาเช่ือถือ เชน 
Meta-analysis ของ Panzini และคณะ รวบรวมขอมูลจาก 

17 randomized clinical trials จํานวนผูปวย 3,118 ราย 

พบวา odds ratio ของการให adjuvant chemotherapy 

เทากบั 0.72 (95% confidence interval [CI], 0.62-0.84) [31] 

สอดคลองกับ Meta-analysis ของ Janunger และคณะ 

จาก 21 randomized clinical trials จาํนวนผูปวย 3,962 ราย 

พบวา odds ratio ของการให adjuvant chemotherapy 

เทากับ 0.84 (95% CI, 0.74-0.96) [32] และลาสุด Meta-

analysis ของ Paoletti และคณะ จาก 17 trials จาํนวนผูปวย 

3,838 ราย พบวา hazard ratio ของการให adjuvant 

chemotherapy เทากับ 0.82 (95% confidence interval 

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

(p=0.001) เมื่อไดรับ adjuvant chemotherapy [33]

การศกึษา phase III randomized controlled trial จาก

ประเทศญี่ปุ น (ACTS-GC group) ในผูปวยโรคมะเร็ง

กระเพาะอาหาร stage II-IIIB จํานวน 1,034 ราย โดยทุก

รายไดรับการผาตัดและเลาะตอมนํ้าเหลืองแบบ D2 

dissection ทั้งหมด จากน้ันเปรียบเทียบระหวางการผาตัด

เพียงอยางเดียว กับการใหยาเคมีบําบัด S1 ซึ่งเปนยาเคมี

บําบัดชนิดรับประทาน ประกอบดวย tegafur, gemiracil 

และ oteracil นานเปนเวลา 1 ป ผลการศึกษาพบวาการให
ยาเคมีบําบัดเสริมชวยเพ่ิมทั้งอัตราการรอดชีวิต (3Y OS) 

และอัตราการปลอดโรคท่ี 3 ป (3Y RFS) จาก 70% เปน 80% 
และจาก 59% เปน 72% ตามลําดับ โดยมีการกลับเปนซํ้า

ของโรคเฉพาะท่ี (local relapse) และการกลับเปนซ้ําของ
ตอมนํา้เหลืองขางเคียง (lymph node relapse) เทากบั 1.3% 
และ 5.1% ในกลุมที่ไดรับยาเคมีบําบัด เปรียบเทียบกับ 
2.8% และ 8.7% ในกลุมที่ไดรับการผาตัดเพียงอยางเดียว 

โดยมีนยัสําคัญทางสถิต ิสวนการกลับเปนซ้ําทีเ่ย่ือบุชองทอง 
หรือ carcinomatosis ก็ลดลงจากการใหยาเคมีบําบัดเชน
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กนั คอื 11.2% เทยีบกบั 15.8% แตไมพบวามคีวามแตกตาง
กันในเร่ืองของการกระจายของโรคไปตามกระแสเลือดใน 
ผูปวยท้ังสองกลุม (ประมาณ 10% เทาๆ กนั) [34]  ซึง่จะ เหน็วา 
pattern of recurrence ของผูปวยจากการศึกษานี้นอยกวา
ในการศึกษา INT0116 ดังจะกลาวตอไป โดยคาดวานาจะ
เปนผลของการผาตัดมากที่สุด 

ตอมา การศึกษา CLASSIC trial จากประเทศเกาหลี 
จีน และไตหวัน ในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร stage 

II-IIIB จํานวน 1,035 ราย ไดรับการผาตัดแบบ D2 

gastrectomy จากน้ันเปรียบเทียบระหวางกลุมท่ีไดรับการ

ผาตัดเพียงอยางเดียว กับกลุมที่ไดรับยาเคมีบําบัดรวมดวย 

ไดแก capecitabine 1000 mg/m2 twice daily วันที่ 1-14 

รวมกับ oxaliplatin 130 mg/m2 วันที่ 1 ทุก 3 สัปดาห รวม

ทั้งหมด 8 cycles เปนเวลานาน 6 เดือน ผลการศึกษา 

พบวาการใหยาเคมีบําบัดเพ่ิม 3Y OS จาก 78% เปน 83% 

และ 3Y RFS จาก 59% เปน 74% สอดคลองกับการศึกษา

จากประเทศญ่ีปุน  [35]

การใหรังสีเคมีบําบัด

การใหรังสีรักษารวมกับยาเคมีบําบัดเปนการเพ่ิม

ประสิทธิภาพซึ่งกันและกัน โดยมักใหภายหลังการผาตัด 

(adjuvant chemoradiation) เพื่อหวังใหโรคหายขาด โดย

จะพิจารณาตามระยะของโรค และผลของช้ินเน้ือภายหลัง

การผาตัด หรืออาจใหกอนการผาตัด (preoperative 

chemoradiation) เพื่อใหสามารถผาตัดใหงายขึ้นก็ได 

การใหรังสีเคมีบําบัดภายหลังการผาตัด (Postoperative/ Adjuvant 
chemoradiation)

Mayo clinic ไดทําการศึกษาแบบ prospective 
randomized trial ในผูปวย 62 ราย เปรยีบเทยีบระหวางการ

ผาตัดเพียงอยางเดียว กับการผาตัดแลวตามดวยการฉาย
รังสีควบคูกับยาเคมีบําบัด โดยใหปริมาณรังสี 37.5 Gy ใน 

24 fractions และ 5FU 15 mg/kg/day IV bolus ในวันที่ 
1-3 ของการฉายรังสี ผลการศึกษาพบวาการใหรังสีเคมี

บาํบดัชวยเพิม่อตัราการรอดชวีติ (OS) และอตัราการปลอด

โรค (RFS) อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ [36]

Intergroup 0116 โดย Macdonald และคณะ ไดทํา 
การศกึษา phase III randomized controlled trial ในผูปวย

โรคมะเร็งกระเพาะอาหารจํานวน 556 ราย ที่อยูในระยะ 
T2-4N0 หรอื T1-4N1-3 เปรียบเทียบระหวางการผาตัดเพียง
อยางเดียว กับการฉายรังสีรวมกับใหยาเคมีบําบัดภายหลัง
การผาตัด โดยปริมาณรังสีที่ใหเทากับ 45 Gy ใน 25 
fractions รวมกับ 5FU และ leucovorin (LV) จํานวน 1 
cycle กอนเริ่มการฉายรังสี และอีก 2 cycles ในสี่และสาม
วนัสุดทายของการฉายรังสี ตามดวย adjuvant 5FU/LV ครัง้
ละ 5 วัน หางกัน 4 สัปดาห อีก 2 cycles ผลการศึกษาพบ
วาการใหการรักษาเสริมดวยรังสีเคมีบําบัดชวยเพ่ิม 3Y OS 

จาก 41% เปน 50% (Hazard ratio=1.35) อยางมนียัสําคญั

ทางสถติ ิมธัยฐานการรอดชวีติ (median survival, MS) เพ่ิม

ขึ้นจาก 27 เปน 36 เดือน และเพ่ิม 3Y-RFS จาก 31% เปน 

48% (Hazard ratio=1.52) โดยการกลับมาเปนซํ้าของโรค

เฉพาะที่ (local recurrence) พบได 29% และ 19% ในกลุม

ทีไ่ดรบัการผาตดัอยางเดยีว และกลุมทีไ่ดรบัการฉายรงัสีเคมี

บําบัดรวมดวย ตามลําดับ การกลับมาเปนซ้ําของโรคใน

บริเวณขางเคียง (regional recurrence) โดยเฉพาะ 

carcinomatosis พบไดมากท่ีสดุเทากบั 72% และ 65% ตาม

ลําดับ อยางไรก็ดี การศึกษาน้ีมีขอจํากัดคือ มีผูปวยเพียง 

10% เทานั้นที่ไดรับการผาตัดเลาะตอมนํ้าเหลือง แบบ D2 

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

และมีผูปวยเพียง 64% เทาน้ันท่ีไดรับการรักษาครบตาม 

protocol [37] ลาสุดไดมีการ update INT 0116 โดยมีระยะ

เวลาติดตามนานถึง 10 ป พบวาการใหรังสีเคมีบําบัดภาย

หลังการผาตัดยังคงชวยเพิ่มทั้ง OS (Hazard ratio=1.32) 

และ RFS (Hazard ratio=1.51) โดยผลขางเคยีง รวมทัง้การ

เกิด secondary malignancy เปนที่ยอมรับได ทางคณะ

ผู วิจัยจึงสรุปวาการผาตัดตามดวยรังสีและเคมีบําบัด

เปนการรักษามาตรฐานของโรคมะเร็งกระเพาะอาหารที่อยู

ในระยะ T3 ขึ้นไป และ/หรือ N+ [38]

ตอมา ภายหลังจากท่ีมีการรายงานผลการศึกษาของ 
MAGIC trial ถึงประสิทธิภาพของ ECF regimen จึงมีการ
ศึกษาของ CALGB 80101 ตั้งสมมติฐานวาการเปลี่ยนสูตร

ยาเคมีบาํบดัจาก 5FU/LV เปน ECF regimen ควบคูกบัการ
ฉายรงัสีจะสามารถเพิม่อตัราการรอดชวีติไดหรอืไม ในผูปวย 

gastric และ gastroesophageal junction adenocarcinoma 
จาํนวน 546 ราย ทีไ่ดรบัการผาตดั โดยแบงผูปวยเปน 2 กลุม 
ผูปวยกลุมแรกไดรับการรักษาตาม standard INT 0116 
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regimen และในผูปวยกลุมทีส่องจะไดรบัยาเคมีบาํบดั ECF 
ทดแทน 5FU/LV ใน INT 0116 กลาวคือ จะไดรับ ECF 1 
cycle จากน้ัน RT 45 Gy concurrent with continuous 5FU 
แลวตามดวย ECF อีก 2 cycles ผลการศึกษาพบวาการให 
ECF ไมชวยเพ่ิมอัตราการรอดชีวติเม่ือเทียบกับการให bolus 
5FU/LV โดยมี 3Y-OS เทากับ 52% และ 50% ตามลําดับ 
(Hazard ratio = 1.03) 3Y-DFS เทากบั 47% และ 46% ตาม
ลําดับ (Hazard ratio=1.0) Median survival เทากับ 38 
เดอืน ในกลุมทีไ่ดรบั ECF และ 37 เดอืน ในกลุม 5FU/LV [39]

นอกจากนี้ ไดมีการศึกษา randomized phase II trial 

ของ RTOG-0114 เปรียบเทียบระหวางการใหยาเคมีบําบัด

ที่มี cisplatin และ paclitaxel ทดแทนการให 5-FU และ LV 

เนื่องจากในการศึกษา INT 0116 นั้น แมวาการให 5-FU/LV 

ควบคูกับ CRT จะเพ่ิมอัตราการรอดชีวิต แตอัตราการเสีย

ชีวิตและผลขางเคียงที่เกิดขึ้นยังสูงซึ่งทําให compliance 

ของผูปวยคอนขางตํ่า ดังนั้นจึงมีความพยายามที่จะปรับ

เปลี่ยนสูตรยาเคมีบําบัดที่มีประสิทธิภาพและความ

ปลอดภัยมากข้ึน โดยการศึกษาน้ีทาํในผูปวยจาํนวน 78 ราย 

แบงเปน 2 กลุม กลุมแรกใหยาเคมีบําบัดเปน paclitaxel 

175 mg/m2 ในวันที่ 1 และ 29 รวมกับ cisplatin 15 mg/m2/

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

(PCF regimen) สวนกลุมท่ี 2 ใหยาเคมีบาํบดัเปน paclitaxel 

175 mg/m2 รวมกบั cisplatin 75 mg/m2/day ในวนัที ่1 และ 

29 (PC) รวม 2 cycles จากน้ันตามดวย RT 45 Gy/ 25 

fractions รวมกับยาเคมีบําบัด โดยในกลุมที่ได PCF จะให

เปน CI 5-FU 300 mg/m2/day ในวันที่ฉายรังสี และ 

paclitaxel 45 mg/m2 สัปดาหละ 1 ครั้ง สวนกลุมที่ได PC 
จะให RT รวมกบั paclitaxel 15 mg/m2/day ในวนัทีฉ่ายรงัสี 

และ cisplatin 30 mg/m2/day สปัดาหละ 1 ครัง้ ซึง่การศกึษา
นีไ้ดปดไปกอนกาํหนด เนือ่งจาก planned interim analysis 

ของผูปวย 22 รายพบวาในกลุม PCF มีผลขางเคียง GI 
toxicity grade 3 ขึ้นไป มากถึง 59% จึงหยุด regimen นี้ไป 

แตยังคงศึกษาตอใน PC arm ซึ่งจากการวิเคราะหเบ้ืองตน
พบวา 2Y-DFS เทากับ 52% ซึ่งนอยกวาของ INT 0116 

ดังนั้นจึงไม recommend ใหใชเปน standard regimen [40]

จากขอมูลเกี่ยวกับ adjuvant treatment ดังที่ไดกลาว
มา จะเห็นไดวาแนวทางการพิจารณา adjuvant treatment 

มี 2 แนวทางหลักๆ ไดแก chemoradiation (CRT) หรือ 
chemotherapy alone การศึกษา INT 0116 ไดสนับสนุน
แนวคดิ postoperative CRT ในขณะทีก่ารศกึษาของ ACTS-
GC group และ CLASSIC trial แสดงใหเห็นประโยชนของ 
postoperative chemotherapy ซึ่งความแตกตางของการ
ศึกษาท้ังสองกลุมนี้ไดแก การผาตัด กลาวคือ ในกลุมที่ให 
postoperative CRT มีผูปวยเพียง 10% เทานั้นที่ไดรับการ
ผาตัดแบบ D2 dissection ซึ่งอาจเปนปจจัยที่ทําใหผลการ
รกัษาไมดเีทาทีค่วร ดงันัน้การใหรงัสรีวมดวยจึงไดประโยชน

ชัดเจน สวนในกลุมที่ไดรับ postoperative chemotherapy  

นั้น ผูปวยท้ังหมดไดรับการผาตัดแบบ D2 dissection 

อยู แลว ดังนั้น การใหยาเคมีบําบัดเพียงอยางเดียวจึง

เพียงพอ  ในทางกลับกัน ก็ไดมี observational study จาก

ประเทศเกาหลี แสดงใหเห็นถึงประโยชนของการให 

postoperative CRT ภายหลงัการผาตดัแบบ D2 dissection 

โดยศึกษาในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหารจํานวน 544 

ราย ที่ไดรับการผาตัดแบบ D2 dissection โดยผูปวย 446 

รายไดรับการผาตัดเพียงอยางเดียว แตอีก 98 รายไดรับรังสี

เคมีบําบัดเสริมภายหลังการผาตัด (adjuvant CRT) แบบ 

INT 0116 regimen ผลการศึกษาพบวา median overall 

survival ของผูปวยกลุมที่ไดรับ CRT เทากับ 95.3 เดือน ซึ่ง

มากกวาของกลุมที่ไดรับการผาตัดเพียงอยางเดียว 62.6 

เดือน อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (Hazard ratio=0.80) [41] 

อยางไรก็ดี การศึกษานี้ไมไดเปรียบเทียบผลของรังสีเคมี

บําบัด (postoperative CRT) กับผลของยาเคมีบําบัด 

(postoperative chemotherapy) โดยตรง นําไปสูอีกหลาย

งานวิจัยที่ไดศึกษาเปรียบเทียบ postoperative CRT กับ 

postoperative chemotherapy ใน D2 dissection ไดแก

การศึกษาในประเทศเกาหลี ชื่อวา The ARTIST trial 

ทําในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหารระยะ IB-IV ที่ไดรับ 
การผาตัดแบบ R0 gastrectomy with D2 lymph node 
dissection จํานวน 458 ราย โดยสุมผูปวยเปน 2 กลุม กลุม
แรก ไดรบัยาเคมบีาํบดัเพียงอยางเดยีว โดยใหเปน cisplatin 

60 mg/m2 ในวันที่ 1 รวมกับ capecitabine 1,000 mg/m2 

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

regimen) เปรียบเทียบกับ กลุมที่สอง ไดรับ CRT เปน XP 2 
cycles ตามดวย RT 45 Gy/ 25 fractions รวมดวย 
capecitabine 825 mg/m2 bid จากน้ันให XP ตออีก 2 
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cycles ผลการศึกษาพบวา primary endpoint คอื disease-
free survival (DFS) ไมแตกตางกันในทั้ง 2 กลุม โดย 
3Y-DFS เทากับ 74.2% และ 78.2% ในกลุ มที่ไดรับ 
chemotherapy และ CRT ตามลําดับ (p=0.0862) แตเมื่อ
พิจารณาเฉพาะผูปวยท่ีมี nodal metastasis (N+) พบวา 
การให CRT เพิ่ม 3Y-DFS จาก 72.3% เปน 77.5% อยางมี
นัยสําคัญทางสถิติ (p=0.0365) อยางไรก็ดี ยังจําเปนตองมี
การติดตามผูปวยตอไปในระยะยาว [42] และจากขอสรุปนี้ 
จึงไดมีการศึกษาตอ ไดแก ARTIST-II trial เปรียบเทียบ

ระหวางการใหยาเคมีบําบัดเพียงอยางเดียว กับ การใหรังสี

เคมีบาํบดั ภายหลังการผาตดั ในผูปวยท่ีทาํ D2 lymph node 

dissection และม ีpathologic node-positive disease เพือ่

ยืนยันผลดังกลาวใหชัดเจน

อกีการศึกษาหน่ึงในประเทศเกาหลี โดย Kim และคณะ 

ไดทําการศึกษาในทํานองเดียวกันในผู ป วยโรคมะเร็ง

กระเพาะอาหารระยะที ่III-IV จาํนวน 90 ราย (planned 140 
ราย แต closed due to low accrual) เปรียบเทียบระหวาง
การให bolus 5-FU/LV ทุก 4 สัปดาห จํานวน 5 cycles กับ
การให CRT แบบ INT 0116 regimen ผลการศึกษา พบวา 
DFS ไมแตกตางกันในทั้งสองกลุ ม แต locoregional 
recurrence-free survival ในกลุมทีไ่ดรบั CRT สงูกวาอยาง
มีนัยสําคัญทางสถิติ และหากวิเคราะหแบบ per-protocol 
analysis พบวาการให CRT ไดประโยชนกวา chemotherapy 
alone เฉพาะใน stage III disease [43]

การศกึษา randomized controlled multicenter study 

จากประเทศจีน ในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร ที่ไดรับ

การผ าตัดแบบ  radical  gastrectomy wi th D2 

lymphadenectomy จํานวน 380 ราย เปรียบเทียบระหวาง

การใหยาเคมีบําบัดเพียงอยางเดียว หรือใหรังสีเคมีบําบัด

ภายหลังการผาตัด โดยใช chemotherapy เปน 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
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เชนเดียวกันกับการศึกษาของ Kim จากประเทศเกาหลี แต
แตกตางกันที่การใชเทคนิคการฉายรังสีแบบ intensity-
modulated radiotherapy (IMRT) ผลการศึกษาพบวา 
primary endpoint คือ OS ของทั้งสองกลุมไมแตกตางกัน 
5Y-OS เทากับ 48.4% ในกลุมที่ไดรับ CRT และ 41.8% ใน
กลุมที่ไดรับ chemotherapy alone (p=0.122) แต 5Y-RFS 
และ 5Y-local recurrence (LR) ในกลุมทีไ่ดรบั CRT สงูกวา
กลุมที่ได chemotherapy อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ [44]

อยางไรก็ดี จากทั้งสามการศึกษาที่ไดกลาวมา กลุมที่

ไดรบั chemotherapy alone นัน้ ไมไดใชยาเคมบีาํบัดทีเ่ปน 

standard สําหรับ adjuvant treatment อันไดแก S-1 จาก 

ACTS-GC trial และ capecitabine/oxaliplatin (XELOX) 

จาก CLASSIC trial ดงันัน้ outcome จากกลุม chemotherapy 

จงึอาจไมดเีทาท่ีควร ดงัตารางที ่2 นอกจากนี ้กลุมทีไ่ด CRT 

ก็ยังไมสามารถเพิ่ม DFS ได ดังนั้น จึงอาจสรุปไดวาการให 

CRT ในผูปวยที่ไดรับการผาตัด R0 gastrectomy with D2 

lymph node dissection ยงัไมไดประโยชนชดัเจนเม่ือเทยีบ

กับการให adjuvant chemotherapy alone ทําให S1 และ 

XELOX ยังคงเปน standard adjuvant chemotherapy ใน

ผูปวยกลุมนี้

การใหรังสีเคมีบําบัดกอนการผาตัด (Preoperative/ Neoadjuvant 
chemoradiation)

การใหรังสีเคมีบําบัดกอนการผาตัด มีวัตถุประสงค

เหมอืนกบัการใหยาเคมบีาํบดักอนการผาตดั โดยมุงเนนการ

ลดขนาดกอนเพื่อเพิ่มโอกาสการผาตัด โดยการใหรังสีเคมี

บําบัดนี้มีที่ใชมากในมะเร็งหลอดอาหาร แตยังไมมี phase 

III randomized study ในโรคมะเร็งกระเพาะอาหารชัดเจน 
อยางไรกด็ ีมีบางการศกึษาทาํใน adenocarcinoma (ACA) 
ของหลอดอาหารสวนปลาย รอยตอระหวางหลอดอาหารกับ
กระเพาะอาหาร (esophagogastric junction, EGJ) และ

กระเพาะอาหารสวนตน (gastric cardia) ดวยเชนกัน 

ใน Dublin trial ของ Walsh และคณะ ศึกษาในผูปวย 

ACA ของ esophagus และ gastric cardia เปรียบเทียบ
ระหวางการผาตัดเพียงอยางเดียว กับการให preoperative 
CRT โดย RT 40 Gy/15 fractions รวมกับ cisplatin 75 mg/

m2 ในวันที่ 1 และ 5-FU 600 mg/m2/day ในวันที่ 1-5 จาก
นั้นจึงผาตัดในอีก 8 สัปดาหตอมา ผลการศึกษาพบวาการ

ให combined modality therapy เพิ่ม median survival 
จาก 11 เดอืน เปน 32 เดอืน 3Y-OS จาก 7% เปน 37% อยาง
มนียัสาํคญัทางสถิต ิอยางไรก็ด ีในการศึกษาน้ี กลุม control 
มี survival rate ที่ตํ่ากวาการศึกษาอื่นอยางชัดเจน [45]

Urba และคณะ ไดทําการศึกษาเปรียบเทียบระหวาง
การผาตดัอยางเดยีว กบั การให preoperative CRT เปน RT 
45 Gy/30 fractions โดยให 1.5 Gy/fraction bid รวมกับ 
cisplatin, 5-FU, vinblastine พบวา 3Y-OS ไมแตกตางกัน 

คือ 16% และ 30% (p=0.15) ตามลําดับ [46] แตจากการ

ศึกษาของ CALGB 9781 ในผูปวยท้ัง esophageal และ 

EGJ adenocarcinoma และ squamous cell carcinoma 

พบวาการให preoperative CRT เพ่ิม median survival จาก 

21.6 เดือน เปน 54 เดือน และ 5Y-OS จาก 16% เปน 39% 

อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p=0.008) [47]

จากการศึกษา RTOG 9904 phase II study ในผูปวย

มะเร็งกระเพาะอาหารจํานวน 49 ราย โดยให preoperative 

chemotherapy เปน cisplatin และ 5-FU/LV 2 cycles ตาม

ดวย CRT with infusional 5-FU รวมกับ weekly paclitaxel 

จากนั้นจึงเขารับการผาตัดในอีก 5-6 สัปดาหตอมา ผลการ

ศกึษาพบวา R0 resection เทากับ 77% โดยมี pathological 

complete response (pCR) เทากับ 26% และ median 

survival 23 เดือน 1Y OS 72% โดยในกลุมที่ pCR จะมี 

1Y-OS สูงถึง 82% [48]

จากการศึกษา randomized study ของ gastric 

oesophageal cancer study group ในผูปวยมะเร็ง

หลอดอาหารสวนปลายและกระเพาะอาหารสวนตน 
(esophagogastric junction, gastric cardia) เปรียบเทียบ

การให induction chemotherapy ดวยยา cisplatin และ 

5-FU/LV (PLF) กอนการผาตัด กับ การให induction 
chemotherapy PLF ตามดวย CRT 30 Gy/ 15 fractions 
รวมกับ cisplatin และ etoposide แลวจึงผาตัดในอีก 3-4 

สปัดาห ผลการศกึษาพบวา มผีูปวย 119 ราย (planned 354 
ราย เนื่องจาก poor accrual) เขารวมการศึกษา โดยม ีR0 

resection rate ประมาณ 70% เทาๆกัน แตในกลุมที่ไดรับ 
CRT มี pCR rate สูงกวา คือ 15.6% เทียบกับ 2% ในกลุม

ที่ได induction PLF เพียงอยางเดียว และ 3Y-OS เพ่ิมจาก 
27.7% เปน 47.4% แตไมมีนัยสําคัญทางสถิติ (hazard 
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ratio=0.67; P=0.07) โดยที่ postoperative mortality ไมได
เพิ่มขึ้นในกลุม CRT (10.2% v 3.8%; P =0.26) อยางไรก็ดี 
เนือ่งจากมจีาํนวนผูปวยนอยเกนิไป จงึยงัไมสามารถสรปุได
ชัดเจน จําเปนตองมีการศึกษาเพิ่มเติมในกลุมผูปวยที่มาก
ขึ้นตอไป [49]

ลาสดุ จากการศกึษา CROSS trial ซึง่เปน randomized 
controlled trial ในผูปวยโรคมะเรง็หลอดอาหาร และรอยตอ
ระหวางหลอดอาหารกบักระเพาะอาหาร (esophagogastric 

junction) ที่สามารถผาตัดได จํานวน 366 ราย โดยศึกษา

เปรยีบเทยีบระหวางการผาตดัเพยีงอยางเดยีว กบัการใหรงัสี

เคมีบําบัดกอนการผาตัด โดยใหเปน carboplatin (AUC 2) 

รวมกับ paclitaxel (50 mg/m2) ทุกสัปดาห จํานวน 5 ครั้ง 

รวมกับการฉายรังสี 41.4 Gy in 23 fractions พบวาการให

รังสีเคมีบําบัดกอนการผาตัดสามารถเพิ่ม median OS จาก 

24 เดือน เปน 49.4 เดือน อยางมีนัยสําคัญทางสถิติ 

(p-value=0.03) โดยมี 3Y-OS และ 5Y-OS เทากับ 58% 

และ 47% ซึ่งสูงกวากลุมท่ีไดรับการผาตัดเพียงอยางเดียว 

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

นอกจากนี้ยังพบวาผู ปวยกลุ มที่ไดรับรังสีเคมีบําบัด มี 

complete response เทากบั 29% และมอีตัราการผาตัด R0 

resection สูงถึง 92% และมากกวากลุมที่ไดรับการผาตัด

เพียงอยางเดียว ซึ่งเทากับ 69% (p-value <0.001) [50]

นอกจากนี้ ยังมี pilot study จากประเทศอิตาลี ใน 

ผูปวย adenocarcinoma of esophagogastric junction 

จํานวน 41 รายที่ไดรับการรักษาดวยรังสีเคมีบําบัดกอนการ

ผาตัด ดวยยา 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 รวมกับฉายรังสี 

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

ม ีpathologic complete response rate เพยีง 10% Median 
OS เทากับ 26 เดือน อยางไรก็ดียังไมใชเปน standard 

treatment [51]

จะเห็นไดวาบทบาทของรังสีเคมีบําบัดกอนการผาตัด
ใน esophagogastric junction นั้นคอนขางชัดเจนกวาใน 

locally advanced gastric cancer ลาสุด มีการศึกษา pilot 
study จากประเทศเกาหล ีโดย Chung และคณะ โดยใหรงัสี
เคมีบําบัดกอนการผาตัด ดวยยา S-1 60 mg/m2 BID รับ
ประทานเปนเวลา 21 วัน พัก 7 วัน และ cisplatin 70 mg/
m2 ฉดีเขาเสนเลอืดดาํในวนัที ่1 ของการฉายรงัสี รวมกับฉาย
รังสี 45 Gy in 25 fractions ในผูปวยจํานวน 9 ราย พบวา 
clinical complete response rate เทากับ 88.9% และมี 
ผูปวยจํานวน 7 ราย (77.8%) สามารถเขารับการผาตัดได 
โดยเปน R0 resection ทั้งหมด ผลช้ินเนื้อทางพยาธิวิทยา

พบวามี total regression ในผูปวย 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

ผลขางเคียงจากการรักษาที่พบเปน grade III/IV ไดแก 

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

thrombocytopenia (22.2%) อยางไรก็ดีจําเปนตองมีการ

ศึกษาเพิ่มเติมในกลุมผูปวยจํานวนมากขึ้นตอไป [52] 

การรักษาโรคมะเร็งกระเพาะอาหารชนิดผาตัดไมได
(Unresectable gastric carcinoma)

การผาตัด

แมไมมุ งหวังการรักษาแบบหายขาด การผาตัดก็

สามารถชวยบรรเทาอาการของผู ป วยได (palliative 

surgery) โดยศลัยแพทยอาจพจิารณาผาตดักระเพาะอาหาร

ออกบางสวนหรือทัง้หมด (subtotal หรอื total gastrectomy) 

ในกรณทีีม่ภีาวะเลอืดออกจากกอนมะเรง็ในกระเพาะอาหาร 

(hemorrhage) ภาวะการอุดก้ันทางเดนิอาหาร (obstruction) 

ภาวะกระเพาะอาหารมีแผลทะลุ (perforation) หรือภาวะ

ความปวดจากกอนมะเร็ง (cancer pain) เปนตน หรืออาจ
ใชเลเซอรทาํลายกอนมะเร็งบางสวน หรือใสขดลวด (stent) 
ซึ่งสามารถถางขยาย เพื่อใหผู ปวยสามารถรับประทาน
อาหารได หรืออาจเพียงผาตัดเพื่อใสสายยางใหอาหารทาง

ชองทอง (gastrostomy/ jejunostomy) เพือ่ใหผูปวยสามารถ

รับอาหารได รางกายแข็งแรงพอที่จะเขารับการรักษาแบบ 
อื่นๆ ตอไป

การใหยาเคมีบําบัด

ในทํานองเดียวกับ resectable gastric cancer การให

ยาเคมีบําบัดกอนการผาตัด มีวัตถุประสงคเพ่ือเพิ่ม 
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resectability และ survival แตยังไมมีการศึกษาใน 
unresectable gastric cancer ที่แสดงใหเห็นถึงประโยชน
ของ neoadjuvant chemotherapy ตอการผาตดัอยางชดัเจน 
นอกจากนี้ยังพบวา ในผูปวยกลุม initially unresectable 
gastric cancer ทีไ่ดรบั neoadjuvant chemotherapy กอน
การผาตัด มีอัตราการกลับเปนซํ้าของโรคเฉพาะท่ีคอนขาง
สูง ดังนั้นการฉายรังสีรวมดวย (preoperative CRT) ใน 
ผูปวยกลุมน้ีอาจไดประโยชนมากข้ึนดังไดกลาวมาแลว
ขางตน 

จาก meta-analysis ในป 2010 ซึ่งรวมรวบขอมูลจาก 

35 trials จํานวนผูปวย 5,726 ราย ไดแสดงใหเห็นถึง

ประโยชนของยาเคมีบําบัดที่ชัดเจนเมื่อเทียบกับ best 

supportive care เพียงอยางเดียว และพบวาการให 

combination chemotherapy โดยเฉพาะ cisplatin-

containg regimen ดีกวาการให single agent ใน 

advanced gastric cancer แตอยางไรก็ดี ผลขางเคียงก็สูง

ขึ้นเชนกัน [53]

ในอดีต ยาเคมีบําบัดที่ถือเปนมาตรฐานสําหรับ 

advanced gastric cancer คือ 5-FU, doxorubicin และ 

methotrexate (FAMTX) เนื่องจากมีการศึกษาทั้ง phase II 

และ III พบวา response rate เทากับ 41%-58% และเพ่ิม

อัตราการรอดชีวิต จาก 3 เดือน เปน 10 เดือน เทียบกับการ

ใหเพียง best supportive care [54] แตตอมา มีการศึกษา

จาก Royal Marsden Hospital พบวาการให epirubicin, 

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

response rate สูงถึง 71% (complete response rate 
12%) [55] นอกจากนี้ Webb และคณะ ยังไดทําการศึกษา 
(EORTC GI213) ในผูปวย advanced esophagogastric 

cancer จํานวน 274 ราย โดยเปรียบเทียบผลของยาเคมี

บําบัดทั้งสอง regimen จํานวน 8 cycles พบวาในกลุมที่ได
รับ ECF มี median OS สูงกวากลุมที่ไดรับ FAMTX คือ 9 
เดือน เมื่อเทียบกับ 6 เดือน และ 1Y-OS เทากับ 36% เทียบ

กบั 21% อยางมนียัสาํคัญทางสถติ ิ[56] ดงันัน้ ECF regimen 

จึงเปน standard chemotherapy สําหรับ advanced 
gastric cancer ในปจจุบัน 

สาํหรับการใชยาเคมีบาํบดักลุมอืน่ๆ เชน Taxane กเ็ปน
ทีน่าสนใจเชนกนั โดยม ีphase II study พบวา combination 

ระหวาง paclitaxel หรือ docetaxel กับ cisplatin มี overall 
respose rate สูงถึง 46%-56% [57, 58] จึงมีการศึกษา phase 
III trial (Multinational V325) เปรียบเทียบระหวางการให 
doxetaxel, cisplatin และ 5-FU (DCF) กับ cisplatin และ 
5-FU (CF) ในผูปวย advanced gastric หรือ EGJ cancer 
จํานวน 445 ราย พบวากลุมที่ได DCF มี response rate สูง
กวา CF คือ 69% เทียบกับ 59% และ 2Y-OS เทากับ 18% 
และ 9% ตามลําดับ แตก็มีผลขางเคียงจากยาสูงเชนกัน 
ไดแก neutropenia, stomatitis, diarrhea และ lethargy 

โดย grade 3-4 toxicity ในกลุม DCF เทากับ 69% และใน

กลุม CF เทากับ 59% แตจากการศึกษาในแงของ clinical 

benefit และ quality of life พบวากลุมที่ได DCF นั้นมี time-

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

health status ยาวนานกวากลุมที่ได CF [59-61]

การฉายรังสี หรือ รังสีเคมีบําบัด

การใหรังสี หรือ รังสีเคมีบําบัดกอนการผาตัด จะชวย

ลดขนาดกอนมะเร็ง และทําใหสามารถผาตัดได ซึ่งผลการ

รักษาจะดีกวาในรายที่ไมสามารถผาตัดได โดยมีการศึกษา

จากประเทศญีปุ่น เปรยีบเทยีบระหวางการผาตดัเพยีงอยาง

เดียว กับ การผาตัดรวมกับการใหรังสีระหวางผาตัด 

(intraoperative radiotherapy, IORT) 28-33 Gy single 

fraction ในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหารระยะท่ี 4 จาํนวน 

27 ราย พบวา 5Y-OS เทากับ 15% สูงกวาผูปวยอีก 18 ราย

ที่ไดรับการผาตัดเพียงอยางเดียว ซึ่งไมมีผูรอดชีวิตที่ 5 ป 

เลย (5Y-OS = 0%) [62]

ในกรณีที่ไมสามารถผาตัดได การใหรังสีเคมีบําบัด 

(definitive CRT) พบวาไดประโยชนมากกวาการฉายรังสี 
หรือใหยาเคมีบําบัดเพียงอยางเดียว จากการศึกษาจาก 

Mayo clinic ทําใหผูปวย 48 ราย พบวาผูปวยที่ไดรับ RT 

35-37.5 Gy รวมกับ 5-FU 15 mg/kg 3 วันในสัปดาหแรก
ของการฉายรงัสี มอีตัราการรอดชีวติสูงกวาการฉายรงัสีเพยีง

อยางเดียว (5Y-OS = 12% vs 0%) [63] และจากการศึกษา
ของ Gastrointestinal tumor study group (GITSG) ใน 
ผูปวย 90 ราย พบวาการฉายรงัสรีวมกบัใหยาเคมบีาํบดั ชวย

เพ่ิม survival rate เมื่อเทียบกับการใหยาเคมีบําบัด 5-FU/
semustine เพียงอยางเดียว [64] 
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นอกจากนี ้การศกึษาของ Matsuda และคณะ ในผูปวย 
advanced gastric cancer จํานวน 9 ราย ที่ไดรับ 
preoperative chemoradiation ดวยยา S-1 และ cisplatin 
รวมกับการฉายรังสี 40 Gy in 20 fractions พบวามี 
response rate 78% และผูปวยจาํนวน 8 รายสามารถผาตดั
ได โดย 1 รายมี pathological complete response (pCR) 
อยางไรก็ด ีเน่ืองจากจํานวนผูปวยท่ีเขารวมการศึกษาน้ีนอย 

จึงจําเปนตองศึกษาประสิทธิภาพและผลขางเคียงในกลุม 
ผูปวยที่ใหญขึ้นตอไป [65]

เทคนิคการฉายรังสี (Radiotherapy technique)

การจัดทําผูปวย (Position and Immobilization)

ผูปวยอยูในทานอนราบ (supine) มือวางเหนือศีรษะ 

และอาจใชอุปกรณสําหรับจัดทาทางบริเวณลําตัว เชน 

vacuum lock, alpha cradle รวมดวยก็ได 

ภาพที่ 8 การจําลองการฉายรังสีดวยเอกซเรยคอมพิวเตอร (CT simulation) ของผูปวยมะเร็งกระเพาะอาหาร 
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)

ในวนัทีผู่ปวยมาเขารบัการจาํลองการฉายรงัสี และกอน
การฉายรังสีทุกวัน ควรใหผูปวยงดนํ้าและอาหาร (NPO) 
อยางนอย 3 ชั่วโมง เพ่ือใหกระเพาะอาหารมีขนาดเล็กที่สุด 
เนือ่งจากกระเพาะอาหารสามารถขยายขนาดไดมากถึง ลติร 
ขึน้กับปรมิาณอาหารและนํา้ทีร่บัประทาน ซึง่กระเพาะอาหา
ทีม่ขีนาดใหญจะทําใหขอบเขตการฉายแสงจะกวาง อวยัวะ
สําคัญรอบๆ อาจไดรับรังสีไปดวย เชน ตับ ไต และลําไส 

เปนตน

การจําลองการฉายรังสี  ทําโดยการทําเอกเรย 

คอมพิวเตอร (CT simulation) ตัดภาพดวยความหนาของ

สไลด 2.5-5 mm กอนและหลังการฉดีสารทึบรงัส ี(contrast) 

ในบางกรณีอาจใชรับประทานสารทึบรังสี (oral contrast) 

รวมดวยก็ได ดังภาพที่ 8

ในกรณีที่เปนการฉายรังสีหลังผาตัด ควรนําภาพ CT 

กอนผาตัด มาพิจารณารวมดวย เพื่อใหทราบตําแหนงท่ี

แนนอนของกอนมะเร็งและตอมนํ้าเหลือง

เทคนิคการฉายรังสี

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

opposed lateral) แตการใช four-field technique สามารถ

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

แตกตางกันที่การใชภาพในการจําลองการฉาย กลาวคือ 

conventional technique จะใชภาพ orthogonal (2D) และ

กําหนดขอบ field โดยใช bony landmark โดยใชขอมูลที่ได

จาก CT และอาจใหผู ป วยกลืนสารทึบรังสี (barium 
swallowing) เพื่อใหเห็นตําแหนงและรูปรางของกระเพาะ
อาหารไดชัดเจนข้ึน สวน 3D-CRT จะใชภาพจาก CT 

simulation ในการกําหนดขอบเขตการฉายรังสีเลย ซึ่งจะ 
เห็นลักษณะและตําแหนงของกระเพาะอาหาร รวมทั้งตอม

นํา้เหลอืงบรเิวณขางเคยีงไดชดัเจน และยงัสามารถคาํนวณ
ปริมาณรังสีดวยเครื่องคอมพิวเตอรไดดวย นอกจากนี้ ใน 
ผูปวยบางรายท่ีตองการลดปริมาณรังสีไปท่ีอวัยวะสําคัญ
ขางเคยีง เชน ตบั ไต ไขสนัหลงั หวัใจ และปอด อาจพจิารณา

ใชเทคนิค intensity-modulated radiotherapy (IMRT) ดวย 
เนื่องจากมี conformality ที่ดีและสามารถ spare normal 
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organ ดังกลาวได อยางไรก็ดี เนื่องจากการใชเทคนิคนี้
ตองการความแมนยาํสงู แตอปุสรรคของการฉายรังสบีรเิวณ
นีค้อืปริมาณอาหารคงคางและตําแหนงของกระเพาะอาหาร
ในแตละวันไมแนนอน รวมท้ังไดรับอิทธิพลจากการหายใจ
ดวย เพราะกระเพาะอาหารอยูใตตอกระบังลม ดงันัน้จึงตอง
ทําดวยความระมัดระวัง [66] ภาพที่ 9 แสดงตัวอยางเทคนิค
การฉายรังสีในโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร

ในปจจุบัน การรักษาดวยรังสีสวนใหญจะใชเครื่องเรง

อนุภาค (linear accelerator) โดยพลังงานท่ีใชมักขึ้นกับ

ขนาดตัวของผูปวย เชน ในผูปวยที่มีรูปรางผอม สามารถใช

พลังงาน 10 MV ก็พอเพียง แตในผูปวยท่ีมีรูปรางอวน 
มคีวามหนาของตวั (วดัจากหนาทองถงึหลงั) มากกวา 15-20 
ซม. อาจพิจารณาใชพลังงานสูง 15 MV แทน ปริมาณรังสีที่
ใหคือ 45-50.4 Gy (1.8 Gy/Fx) นอกจากน้ี การกําหนด
ขอบเขตลํารงัสใีนการฉายรังสกีม็คีวามสําคญั แตอยางไรก็ดี 
เน่ืองจากโรคมะเร็งกระเพาะอาหารสามารถเกิดขึ้นไดทุก
สวนของกระเพาะอาหาร ซึง่มรีะบบเลอืดและตอมนํา้เหลอืง
แตกตางกนั ดงันัน้ ขอบเขตของลํารงัสใีนโรคมะเร็งกระเพาะ
อาหารแตละสวนจึงแตกตางกันดวย นอกจากนี้ ระยะของ

โรคมะเร็งก็มีสวนในการกําหนดขอบเขตของลํารังสี เชนกัน 

ดังแสดงในตารางที่ 3 และ 4

ภาพที่ 9 แสดงตัวอยางเทคนิคการฉายรังสีในโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร
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 
(ขึ้นกับตําแหนงของกอนมะเร็ง)

Fundus, suprapancreatic and splenic 
nodes

Right border 2-3 cm lateral to vertebral bodies 
(ขึ้นกับตําแหนงของกอนมะเร็ง)

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 ขอบเขตของการฉายรังสีในโรคมะเร็งกระเพาะอาหารแตละสวน

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 แสดงตัวอยางขอบเขตของลํารังสีในการฉายรังสีโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร
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Intensity-Modulated Radiation Therapy (IMRT) 

ในปจจุบัน ไดมีการพัฒนาเทคโนโลยีการฉายรังสีไป
มากขึ้น เทคนิคการฉายรังสีแบบปรับความเขม หรือ 
intensity-modulated radiotherapy (IMRT) มีที่ใชในโรค
มะเร็งหลายชนิด แตในโรคมะเร็งกระเพาะอาหารยังไมมกีาร
ศึกษายืนยันถึงประโยชนอยางแนชัด ประกอบกับอุปสรรค 
ที่เกิดจากการขยับของอวัยวะภายในชองทองที่เกิดจากการ
หายใจ และการเปล่ียนแปลงของรูปรางและตําแหนงของ

กระเพาะอาหารในแตละวัน และแตละชวงเวลา ทาํใหความ

แมนยําลดลง

จากการศึกษา dosimetry เปรียบเทียบระหวางการใช

เทคนิค 3D-conformal radiotherapy (CRT) และเทคนิค 

IMRT ในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหาร ภายหลังจากการ

ผาตัด เชน การศึกษาของ Ringash และคณะ ทําในผูปวย 

20 ราย พบวาการฉายรังสีดวยเทคนิค IMRT จะมี planning 

target volume (PTV) coverage ที่ดีกวา 3D-CRT และ

สามารถ spare organ at risks (OAR) เชน spinal cord, 

kidney, liver, heart ไดดี [68] แตบางการศึกษาก็พบเพียง 

marginal benefit ในการปองกัน spinal cord และ kidney 

เทานั้น โดย PTV coverage ไมแตกตางกัน [69] ในทํานอง

เดียวกับ Ma และคณะ ไดทําการศึกษาในผูปวยมะเร็ง

กระเพาะอาหารทีไ่ดรบัการผาตัดแบบ D1 resection จาํนวน 

15 ราย เปรยีบเทียบ dose distribution ระหวางการฉายรังสี

แบบ 3D-CRT และ IMRT โดยพบวา PTV coverage ของ

ทั้งสองเทคนิคไมแตกตางกัน แต IMRT จะมีคา conformity 

index (CI) และ heterogeneity index (HI) ดกีวา สวน dose 

ตอ OARs ไมแตกตางกัน ยกเวน mean liver dose จะนอย

กวาหากใช 5-field IMRT (p=0.001) [70] ลาสดุ ไดมกีารศึกษา 
retrospective study จากประเทศจีน ในผูปวย 12 ราย 
เปรียบเทียบระหวาง 3D-CRT, IMRT และ single arc-

volumetric arc therapy (sVMAT) พบวาทั้งสามเทคนิคมี 

PTV coverage ไมแตกตางกนั แต dose conformity, mean 
liver และ kidney dose ของ IMRT และ sVMAT ดีกวาของ 
3D-CRT [71] 

ดานการศึกษาทางคลินิก Milano และคณะ ศึกษาการ

ฉายรังสีในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหารจํานวน 7 ราย 
ดวยเทคนิค IMRT ไมพบวามีผูปวยรายใดเกิดผลขางเคียง

ระหวางการฉายรังสีที่รุนแรงมากกวา grade 2 และเมื่อนํา
ภาพไป replan เปรียบเทียบ dosimetric data ระหวาง AP/
PA, 3D-CRT และ IMRT พบวา การฉายดวย IMRT มี PTV 
coverage ที่ดี และชวยลด liver และ kidney dose ได 
คลายคลึงกับการศึกษาอื่นๆ [72] ตอมา Minn และคณะ ก็ได
เปรียบเทียบผูปวยที่ไดรับการฉายรังสีดวยเทคนิค 3D-CRT 
จํานวน 26 ราย กับผูปวยที่ไดรับการฉายรังสีแบบ IMRT 
จํานวน 31 ราย โดยใหรวมกับยาเคมีบําบัด ในโรคมะเร็ง
กระเพาะอาหารและมะเร็งหลอดอาหารสวนปลายตอกับ

กระเพาะอาหารจํานวนทั้งหมด 57 ราย พบวา 2Y-OS และ 

2Y-RFS ของทัง้สองกลุมไมแตกตางกันอยางมนียัสําคญัทาง

สถิติ รวมถึงอัตราการเกิดผลขางเคียง GI toxicity grade 2 

หรือมากกวา ดวย แตพบวาการใช IMRT สามารถลด V30 

ของ liver ไดจาก 28% เหลือ 16.1% (p<0.001) อยางไรก็ดี 

mean liver and kidney dose และ V20 ของ kidney ไม

แตกตางกันระหวางสองเทคนคิ [73] นอกจากน้ี ยงัมกีารศกึษา

ทดลองใช IMRT ในกรณี preoperative treatment ดวย โดย

ใหรวมกับยาเคมีบําบัด ตามหลังจาก induction chemo-

therapy ในผูปวยโรคมะเร็งกระเพาะอาหารจํานวน 25 ราย 

โดยผลการศึกษาพบวา good target coverage และมี 

pathologic complete response (pCR) rate =20% โดย 

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

24%; V40 heart = 18% และเม่ือเปรยีบเทียบกับผูปวยกลุม

ทีไ่ดรบั 3D-CRT พบวา clinical tolerable ไมแตกตางกนั [74]

การตรวจติดตามหลังการรักษา

การตรวจติดตามผูปวยอยางตอเนื่องมีวัตถุประสงค

เพือ่ดแูลผลขางเคยีงทีเ่กดิขึน้จากการรกัษา และเพือ่ประเมนิ
ผลการรักษา โดยแพทยจะทําการซักประวัติ ตรวจรางกาย 

รวมท้ังสงตรวจทางหองปฏบิตักิารและรังสวีทิยาเปนระยะๆ 
เพ่ือตัดสินใจวาจะใหการรักษาเดิม หยุดการรักษาหรือ
เปลีย่นการรกัษาไปเปนชนดิอ่ืน นอกจากนี ้การตรวจตดิตาม

อยางสมํ่าเสมอดวยยังชวยใหสามารถตรวจพบการเปนซํ้า
ของโรคไดอยางรวดเร็ว ซึ่งในกรณีนี้ อาจพิจารณาสงตรวจ
อยางละเอียดเพื่อหาวาโรคมีการลุกลามไปยังอวัยวะอ่ืนๆ

หรือไม กระบวนการนี้เรียกวา "การจัดระยะของโรคใหม 
(Re-staging)" 
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