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ชนิดของค�ำแนะน�ำ (Categories of consensus)
	

แนวทางเวชปฏิบัติส�ำหรับการจัดท�ำคู่มือแนวทางการดูแลผู้ป่วยโรคมะเร็ง ที่คณะท�ำงานได้จัดท�ำ

ข้ึนนั้น ยึดถือพื้นฐานจากการศึกษา วิจัย และความเห็นพ้องของคณะผู้เชี่ยวชาญ โดยชนิดของค�ำแนะน�ำ

ประกอบด้วย 2 ส่วนประกอบที่ส�ำคัญ คือ ระดับความมั่นใจของหลักฐาน (strength of evidence) และ 

ระดับความเห็นหรือฉันทามติ (consensus) 

ตารางที่ 1  เกณฑ์การจัดท�ำคู่มือแนวทางการดูแลผู้ป่วยโรคมะเร็ง

ชนิดของค�ำแนะน�ำ คุณภาพของหลักฐาน ระดับความเห็นหรือฉันทามติ

ของคณะผู้เชี่ยวชาญ

1 สูง ทิศทางเดียวกัน

2A ต�่ำกว่า ทิศทางเดียวกัน

2B ต�่ำกว่า ไม่ไปในทิศทางเดียวกัน

3 ไม่มี มีความเห็นขัดแย้งกันมาก

ชนิดค�ำแนะน�ำ 1: ค�ำแนะน�ำระดับนี้ ได้จากหลักฐานคุณภาพสูง (เช่น จาก randomized  

clinical trial หรือ meta-analysis) ร่วมกับคณะผู้เชี่ยวชาญมีฉันทามติในทิศทางเดียวกัน โดยผู้เชี่ยวชาญ 

ส่วนมากสนับสนุนค�ำแนะน�ำนี้ และอาจมีผู้เชี่ยวชาญบางท่านไม่ออกความเห็น

ชนิดค�ำแนะน�ำ 2A: ค�ำแนะน�ำระดับน้ี ได้จากหลักฐานที่มีคุณภาพที่ต�่ำกว่าชนิดค�ำแนะน�ำ 1 

(เช่น จากการศึกษา phase II หรือการศึกษาชนิด cohort ขนาดใหญ่ หรือประสบการณ์ผู้เชี่ยวชาญหรือ        

retrospective studies จากประสบการณ์การรักษาผู้ป่วยจ�ำนวนมากของผู้เชี่ยวชาญ) ร่วมกับคณะผู้เชี่ยวชาญ

มีฉันทามติในทิศทางเดียวกัน

ชนิดค�ำแนะน�ำ 2B: ค�ำแนะน�ำระดับนี้ได้จากหลักฐานที่มีคุณภาพต�่ำกว่า 1 หรือ 2A และคณะ

ผู้เชี่ยวชาญมีความเห็นไม่ไปในทิศทางเดียวกันว่าค�ำแนะน�ำนี้ควรน�ำไปใช้ค�ำแนะน�ำนี้หลักฐานไม่สามารถสรุปได้

โดยแต่ละสถาบันอาจมีวิธีการรักษาแตกต่างกันได้ ถึงแม้ความเห็นของคณะผู้เชี่ยวชาญไม่ไปในทิศทางเดียวกัน

แต่ไม่มีความเห็นที่ขัดแย้งกันอย่างมาก ดังนั้นชนิดค�ำแนะน�ำ 2B ผู้ประกอบวิชาชีพเวชกรรมอาจสามารถเลือก

วิธีปฏิบัติได้มากกว่า 1 วิธีขึ้นกับหลักฐานทางคลินิกที่มี

ชนิดค�ำแนะน�ำ 3: ค�ำแนะน�ำระดับนี้ คณะผู้เชี่ยวชาญมีความเห็นขัดแย้งมาก ซึ่งค�ำแนะน�ำ

ระดับ 3 นี้ต้องมีผู้เชี่ยวชาญมากกว่าหรือเท่ากับ 2 คน เห็นพ้องในค�ำแนะน�ำ ความขัดแย้งในความเห็นหรือ 

ค�ำแนะน�ำนีอ้าจเกดิจากหลกัฐานที่ได้นัน้ยงัไม่ได้มกีารเปรยีบเทยีบโดย randomized trial ดงัน้ันชนิดค�ำแนะน�ำ 

ระดับ 3 ผู้ประกอบวิชาชีพเวชกรรมควรพิจารณาข้อมูลในบทความ ซึ่งจะกล่าวถึงความคิดเห็นที่แตกต่างกัน
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โรคมะเร็งปอด

อุบัติการณ์
โรคมะเร็งปอดเป็นมะเร็งที่พบได้บ่อยและเป็นสาเหตุการเสียชีวิตอันดับต้นของประชากรโลก 

อัตราการรอดชีวิตใน 5 ปีหลังการวินิจฉัยโรคจะต�่ำมากการศึกษาทั่วโลกมีค่าเฉลี่ยจะอยู่ประมาณร้อยละ 10-20 

ส�ำหรับประเทศไทยมีการรอดชีวิตต�่ำกว่าค่าเฉลี่ยคืออยู่ที่ต�่ำกว่าร้อยละ 10(1) จากสถิติมะเร็งของไทย(2) ในช่วง

ปีพ.ศ. 2550 ถึง 2552 พบว่าในเพศชายมะเร็งปอดพบสูงเป็นอันดับสองและพบบ่อยเป็นอันดับสี่ในเพศหญิง

ประมาณอัตราอุบัติการณ์ (estimated incidence rate) 26.2 ต่อแสนของประชากรในเพศชาย รองจากมะเร็ง

ตับและทางเดินน�้ำดี พบมะเร็งปอด 11.5 ต่อแสนของประชากรในเพศหญิงรองจากมะเร็งเต้านม มะเร็งตับ

และทางเดินน�้ำดี และมะเร็งปากมดลูก อัตราส่วนการเป็นมะเร็งปอดในชายต่อหญิงเท่ากับ 2.3 ต่อ 1

แม้ว่าโรคมะเร็งปอดจะพบได้มากขึ้นในปัจจุบันแต่ส่วนใหญ่ของการวินิจฉัยจะพบเมื่อโรคน้ัน          

อยู่ในระยะที่เป็นมากแล้ว การให้การวินิจฉัยในระยะเริ่มแรกจึงมีความส�ำคัญเพ่ือให้ผลการรักษาดีขึ้นโดยแพทย์

ผู้ดูแลควรสงสัยโรคน้ีในผู้ป่วยที่มีรอยโรคผิดปกติในปอดที่เป็นไปได้ก่อนหน้าที่ผู้ป่วยจะมีอาการ อาการแสดง

ของมะเร็งปอด

สาเหตุ
การสูบบุหรี่

เป็นที่ทราบกันมานานแล้วว่าการสูบบุหรี่เป็นสาเหตุที่ส�ำคัญที่สุดของโรคมะเร็งปอด เป็นสาเหตุ

ของมะเร็งปอดประมาณร้อยละ 80 ถึง 90 ผู้ที่สูบบุหรี่จะมีโอกาสเกิดมะเร็งปอดได้เพ่ิมข้ึนถึง 8 - 20 เท่า 

และยังเพิ่มสูงขึ้นตามจ�ำนวนบุหรี่ที่สูบ เมื่อหยุดสูบความเสี่ยงจะลดลงตลอดระยะเวลา แต่แม้ว่าจะหยุดสูบบุหรี่

ไป 10 ถึง 20 ปีความเสี่ยงก็ยังมากกว่าผู้ที่ไม่สูบบุหรี่ 2.5 เท่า นอกจากนั้นแล้วยังมีข้อมูลว่าผู้ที่อยู่ใกล้เคียง

ผู้สูบบุหรี่และได้รับควันบุหรี่ (Passive smoker) ก็มีความเสี่ยงของการเกิดมะเร็งปอดมากขึ้นได้เช่นกัน(3) 

สาเหตุอื่นๆ นอกจากการสูบบุหรี่

เนื่องจากการสูบบุหรี่เป็นปัจจัยหลักในการเกิดมะเร็งประมาณร้อยละ 90 มีการศึกษาสาเหตุอื่นๆ

ในต่างประเทศพบว่าสารเรดอนเป็นสาเหตุประมาณร้อยละ 10 การสัมผัสสารก่อมะเร็งจากการท�ำงานประมาณ

ร้อยละ 9 ถึง 15 จากมลภาวะในอากาศร้อยละ 1 ถึง 2 ดังนั้นจะเห็นได้ว่าปัจจัยการเกิดมะเร็งปอดนอกจาก

บุหรี่แล้วน่าจะมีปัจจัยหลายๆ อย่างร่วมกัน(3)
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-	สารเรดอน การศึกษาในสหรัฐอเมริกาพบว่าเรดอนเป็นสาเหตุให้การเกิดมะเร็งปอดอันดับ

ที่ 2 สารเรดอนเป็นก๊าซ ที่ไม่มีสี ไม่มีกลิ่น และไม่มีรส เป็นสารที่เกิดจากสลายตัวของสาร

ยูเรเนียม พบได้ในดินและหินตามธรรมชาติ พบว่าผู้ป่วยที่เกิดมะเร็งปอดจากสารเรดอน

ส่วนมากจะมีประวัติสูบบุหรี่และสัมผัสกับสารเรดอน 

-	มลภาวะในอากาศ การศึกษาด้านระบาดวิทยาเรื่องบทบาทของมลภาวะในอากาศที่จะเป็น

สาเหตุของโรคมะเร็งปอด มีการศึกษาที่สนับสนุนและคัดค้านด้านความสัมพันธ์ของมลภาวะ

ในอากาศกับการเกิดมะเร็งปอด มีการศึกษาย้อนหลังที่พบว่ามลภาวะทางอากาศน่าจะมีส่วน

ท�ำให้เกิดมะเร็งปอดประมาณร้อยละ 1 ถึง 2 เท่านั้น(4) ซึ่งจัดว่าน้อยมากเมื่อเทียบกับผล

ของควันบุหรี่ มีการศึกษาถึงการสัมผัสกับสาร radon ในบ้านเรือนสามารถท�ำให้มีโอกาส 

เกิดเป็นมะเร็งปอดได้มากขึ้น

-	อาชีพ มีอาชีพหลายอย่างที่ต้องสัมผัสกับสารก่อมะเร็งหลายชนิด โดยเฉพาะเมื่อผู้นั้นสูบ

บุหรี่ด้วยโอกาสเกิดมะเร็งปอดจะมากขึ้น เช่น asbestos, metals (arsenic, chromium, 

nickel), ionizing radiation และ polycyclic aromatic

-	โรคปอดบางชนิด มีรายงานอุบัติการณ์ของการเกิดโรคมะเร็งปอดบ่อยขึ้นในผู้ป่วย               

โรคปอดบางชนิด เช่น Idiopathic interstitial pulmonary fibrosis พบว่าจะเกิด                                      

adenocarcinoma ได้บ่อยขึ้น ในผู้ป่วย sarcoidosis จะมีโอกาสเกิดมะเร็งปอดเพิ่มขึ้นได้ 

3 เท่า เช่นเดียวกับในรอยโรคเก่าของวัณโรคปอดท่ีพบว่ามีโอกาสกลายเป็น adenocarcinoma 

ได้ ผู้ที่ป่วยเป็นโรคถุงลมโป่งพอง (Chronic obstructive pulmonary disease; COPD) 

มีโอกาสเกิดโรคมะเร็งปอดได้มากกว่าผู้ที่สูบบุหรี่ในปริมาณที่เท่ากัน ทั้งน้ีอาจมีสาเหตุจาก

การที่หลอดลมในผู้ป่วยโรคนี้มีการเปลี่ยนแปลงทำ�ให้สารก่อมะเร็งในบุหรี่มีโอกาสสัมผัสกับ

หลอดลมได้นานขึ้น

การแบ่งชนิดของโรคมะเร็งปอด
โรคมะเร็งปอดสามารถแบ่งได้เป็นสองกลุ่ม คือ

1.	 Non-small cell lung cancer (NSCLC) ในต่างประเทศพบได้ประมาณร้อยละ 75-80 

ประเทศไทยพบประมาณร้อยละ 90(5) มะเร็งปอดชนิด NSCLC แบ่งออกได้เป็น

1.1	Squamous cell carcinoma

1.2	Adenocarcinoma 

1.3	Large cell carcinoma

1.4	Adenosquamous cell carcinoma
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2.	 Small cell lung cancer (SCLC) พบได้ประมาณร้อยละ 10

	 การแบ่งชนิดของโรคมะเรง็ปอดตามชนดิของเซลนีเ้นือ่งจากมกีารแบ่งระยะของโรค การรกัษา

และการพยากรณ์โรคที่แตกต่างกันมาก

 

อาการวิทยาและอาการแสดง
ผู้ป่วยท่ีเป็นมะเร็งปอดระยะแรกมักจะไม่มีอาการ แต่เมื่อโรคด�ำเนินไปมากข้ึนก็จะมีอาการแต่ก็

มักไม่จ�ำเพาะท�ำให้เกิดการวินิจฉัยที่ล่าช้ามีผลต่อระยะของโรคที่ลุกลามหรือแพร่กระจายไปมาก ตารางที่ 2 

แสดงอาการที่น�ำผู้ป่วยโรคมะเร็งปอดมาพบแพทย์ ส่วนมากแล้วผู้ป่วยมักเริ่มด้วยอาการทางการหายใจที่เกิดขึ้น

ใหม่และเป็นมากขึ้นเรื่อยๆ ส่วนน้อยลงไปจะไม่มีอาการและจากการที่มีเอ็กซเรย์ปอดผิดปกติ บางครั้งก็พบว่า

ผู้ป่วยมาด้วยอาการข้างเคียงที่ไม่จ�ำเพาะของโรคมะเร็งเช่น อาการเบื่ออาหาร น�้ำหนักลด อ่อนเพลียเป็นต้น

หรืออาจจะมาพบแพทย์จากอาการของการกระจายของมะเร็งไปยังอวัยวะต่างๆ

อาการที่เกิดจากมะเร็งปอดที่อยู่ที่หลอดลมส่วนกลาง (central airway)(6)
สามในสี่ของผู้ป่วยโรคมะเร็งปอดจะเกิดโรคในหลอดลมใหญ่โดยเฉพาะมะเร็งชนิด squamous 

cell carcinoma และ small cell carcinoma อาการที่อาจเกิดข้ึนคือ อาการไอ อาการไอเป็นเลือด อาการ 

เหนื่อยจากการที่ก้อนมะเร็งไปอุดกั้นบางส่วนของ trachea หรืออุดหลอดลลมของปอดบางกลีบ และอาการ 

เจ็บหน้าอกที่จะเป็นการเจ็บตื้อๆไม่สามารถบอกต�ำแหน่งที่แน่นอนได้แต่พบได้มากถึงร้อยละ 60 ของผู้ป่วย  

ที่ให้การวินิจฉัยโรคน้ี อาการไอจะเป็นอาการที่เกิดได้บ่อยที่สุด ผู้ป่วยที่มีอาการไอเป็นเวลานานกว่า 2 สัปดาห์

และมีอายุมากกว่า 40 ปีโดยเฉพาะถ้ามีความเสี่ยงของการเกิดโรคเช่นสูบบุหรี่ด้วยให้สงสัยว่าอาจจะเป็นโรค

มะเร็งปอด แต่ส่วนมากแล้วจะเป็นเพียงการอักเสบเรื้อรังของหลอดลมเท่านั้น อาการไอเป็นเลือดมักมีจ�ำนวน

น้อยปนมากับเสมหะหรือออกมาเป็นก้อนไม่มากนัก โอกาสที่จะมีเลือดออกมาเป็นจ�ำนวนมากเกิดขึ้นได้น้อย

ตารางที่ 1  แสดงอาการที่น�ำผู้ป่วยโรคมะเร็งปอดมาพบแพทย์

อาการ สัดส่วนของผู้ป่วย (%)

อาการไอ

น�้ำหนักลด

อาการเหนื่อย

อาการไอเป็นเลือด

เจ็บหน้าอก

เสียงแหบ

45 - 75

8 - 68

37 - 58

27 - 57

27 - 49

2 - 18
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อาการที่เกิดจากมะเร็งปอดที่อยู่ที่หลอดลมส่วนปลาย (peripheral airway)
มะเร็งชนิด adenocarcinoma หรือ large cell มักเป็นบริเวณชายปอด ดังนั้นจะไม่มีโอกาสที่ 

จะท�ำให้เกิดการอุดกั้นหลอดลมใหญ่ท�ำให้มีอาการเหนื่อย อาการเหนื่อยที่เกิดได้จะพบในกรณีที่มะเร็งมีการ 

กระจายไปยังท่อน�้ำเหลืองในปอดในบริเวณกว้างท�ำให้มีผลต่อการแลกเปลี่ยนก๊าซ หรือมีการกระจายของมะเร็ง

เข้าไปในเยื่อหุ้มปอดท�ำให้เกิดสารน�้ำไปกดเนื้อปอด อาการไอหรือไอเป็นเลือดจะเกิดได้น้อยกว่ามาก ถ้ามะเร็ง

ลุกลามเข้าไปยัง parietal pleura หรือผนังทรวงอกจะท�ำให้เกิดอาการปวด

อาการที่เกิดจากการกระจายของมะเร็งปอด (Distance metastasis)
ประมาณหนึ่งในสามของผู้ป่วยจะมีอาการของการกระจายของมะเร็งออกนอกปอดแล้วเมื่อมาพบ

แพทย์ การกระจายไปสู่กระดูกพบบ่อยใน small cell และ large cell ท�ำให้เกิดอาการปวดเฉพาะที่ หรือม ี

กระดูกหัก การกระจายไปสู่สมองท�ำให้ผู้ป่วยอ่อนแรงเฉพาะที่ ต่อมน�้ำเหลืองที่คอและต่อมหมวกไตเป็นอวัยวะ

ที่มักเกิดการกระจายได้บ่อยแต่ไม่ท�ำให้เกิดอาการเช่นเดียวกับการกระจายไปที่ตับ

อาการที่เกิดจาก Paraneoplastic syndrome
Paraneoplastic syndrome เป็นอาการและอาการแสดงที่เกิดจากการที่เซลล์มะเร็งหลั่งสารที่ 

ออกฤทธิ์ต่อเซลล์อื่นของร่างกายท�ำให้เกิดความผิดปกติขึ้นโดยที่ไม่ได้เกิดจากการที่มีเซลล์มะเร็งกระจายไปมัก

พบในมะเร็งปอดชนิด small cell ซึ่งเป็นที่ทราบมานานแล้วว่ามีเซลล์ต้นก�ำเนิดจาก neuroendocrine cell 

ในหลอดลม ท�ำให้มีคุณสมบัติในการสร้าง polypeptide protein ที่ออกฤทธิ์คล้าย hormone ได้ อาการและ 

อาการการแสดงที่พบได้บ่อยคือ

Syndrome of inappropriate secretion of antidiuretic hormone (SIADH)

แม้ว่าการเพิ่มปริมาณของ ADH พบได้ในหลายพยาธิสภาพแต่พบได้บ่อยใน small cell            

carcinoma วินิจฉัยได้จากการที่ผู้ป่วยมีระดับ sodium, urea และ osmolarity ในเลือดต�่ำ ในขณะท่ีมี            

osmolarity ในปัสสาวะสูงกว่ามีรายงานว่าพบได้ร้อยละ 1 - 69 ใน small cell carcinoma แต่ที่ท�ำให้ระดับ 

sodium ต�่ำจนเกิดอาการพบได้ร้อยละ 25 การพบภาวะนี้ไม่สัมพันธ์กับระยะของโรคร้อยละ 80 ของภาวะนี้ 

จะหายไปภายใน 3 สัปดาห์หลังจากเริ่มให้ยาเคมีบ�ำบัดและจะกลับมาเมื่อโรคลุกลามมากขึ้น

Ectopic adrenocorticotrophic hormone

มักพบใน small cell carcinoma หรือ carcinoid tumor พบว่าร้อยละ 30 ของผู้ป่วยจะมี 

ระดับ ACTH ในเลือดสูงแต่ไม่ค่อยเกิดอาการของ Cushing syndrome เพราะระยะเวลาการด�ำเนินโรคส้ัน                

ผู้ป่วยที่มีระดับ ACTH ที่สูงจะมีการพยากรณ์โรคไม่ดี
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Hypercalcemia

ภาวะนี้มักเกิดในกรณีที่มีการกระจายของมะเร็งไปที่กระดูกแต่บางครั้งเกิดในขณะที่ยังไม่มีการ 

กระจายของมะเร็งไปที่ใด ซึ่งพบได้ร้อยละ 6 ของมะเร็งปอดชนิด squamous cell สาเหตุยังไม่ทราบแน่          

แต่อาจเกิดจากสาร parathyroid hormone like peptide ที่สร้างจากเซลมะเร็ง ผู้ป่วยจะมีอาการคลื่นไส้ 

อาเจียน ปวดท้อง ท้องผูก กระหายน�้ำเกิดภาวะขาดน�้ำ สภาพการรับรู้สติลดลงจน coma ได้

Gynecomastia

อาจมีอาการปวดร่วมด้วยและบางครั้งมีการฝ่อของอัณฑะซึ่งภาวะนี้พบได้เฉพาะในผู้ป่วยที่เป็น

มะเร็งชนิด squamous cell โดยพบได้น้อยกว่าร้อยละ 1 

Hyperthyroidism

ภาวะนี้เกิดได้น้อยมากและพบใน squamous cell carcinoma

Neuromyopathies

ผู้ป่วยที่เกิดอาการของ Lambert Eaton myasthenic syndrome ร้อยละ 70 จะเกิดจาก 

มะเร็งปอดชนิด small cell โดยจะมีอาการอ่อนแรงของกล้ามเนื้อต้นแขน ขา มี reflex ลดลง การท�ำ                       

electrophysiology ของเส้นประสาทจะพบความผิดปกติของการหลั่ง acetylcholine ที่ปลายประสาท                  

ภาวะนี้มักเกิดก่อนอาการของโรคมะเร็งได้ถึง 2 ปีแต่โดยเฉลี่ยจะประมาณ 8 เดือน

Finger clubbing

พบได้ประมาณร้อยละ 10 - 30 ของผู้ป่วยมักพบในมะเร็งชนิด squamous cell พบได้น้อยกว่า    

ในมะเร็งชนิด adenocarcinoma กลไกยังไม่ทราบแน่ชัดและอาจหายได้เมื่อท�ำการผ่าตัดก้อนมะเร็งแล้ว

Hypertrophic pulmonary osteoarthropathy

ประกอบด้วยการเกิด finger clubbing และ periostitis, arthropathy นอกจากพบได้ในโรค 

มะเร็งปอดแล้วยังอาจเกิดในโรคที่มีการติดเชื้อเรื้อรังของปอดได้ มีรายงานว่าพบได้ใน thymic carcinoma, 

chronic myeloid leukemia, thyroid carcinoma, Hodgkin’s disease, adenocarcinoma ของ 

esophagus และ bronchial carcinoid tumor ในกรณีไม่ใช่โรคมะเร็งยังพบได้ใน Cyanotic congenital 

heart disease, pleural fibroma, Grave’s disease, esophageal achalasia, portal cirrhosis,                

inflammatory bowel disease, leiomyomaของ esophagus, cystic fibrosisและในกรณีที่เป็นใน            

ครอบครัวหรือไม่ทราบสาเหตุ

การวินิจฉัยโรคมะเร็งปอด (Diagnostic Approach of Lung Cancer) ในผู้ป่วยที่สงสัยว่า จะเป็นมะเร็ง

ปอดแนะน�ำให้สืบค้นตามแผนภูมิที่ 3 
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แผนภูมิที่ 3  การวินิจฉัยโรคมะเร็งปอด (Diagnostic Approach of Lung Cancer)

	

Abnormal CXR
and/or

Clinically suspected
± previous CXR

pleural tapping
for cell cytology
± pleural biopsy

- bronchoscopy with TBNA/
- TTNA/
- mediastinoscopy

Investigation for 
cause of pleural 

effusion

Suspected Lung Cancer

negative CXR with
Clinically suspected

distant metastasis

inaccessable

consider tissue
form primary

lesion

accessable

biopsy

lung cancer
diagnosis

SPN*
size ≥ 3 cm

SPN*
size  < 3 cm

operable and
surgical candidate

Lung cancer diagnosis

central

positive

positive

re-evaluate thoracotomy

negative

negative

Yes

No

No

No

Yes

Yes

Yes

No

sputum cytology 
and/or

bronchoscopy

- TTNA
- bronchoscopy

- TTNA
- bronchoscopy

Rx TB
CAT 1

Follow up
 3,6,12,24 m

peripheral uncertain

high risk** Low risk**

surgical
candidate

thoracotomy Follow up 
3,6,12,24 m

Reassess
CXR 3,6 m

growth

suspected for
TB(7)

benign

lung cancer
diagnosis

tissue diagnosis

pleural effusion mediastinal
involvement

Lung lesion of 
mass

negative
(2 times)

positive negative

thoracotomy
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ค�ำย่อ

TTNA  Transthoracic Needle Aspiration

TBNA  Transbronchial Needle Aspiration

SPN   Solitary Pulmonary Nodule หมายถึงรอยโรคในเนื้อปอดที่มีลักษณะกลม ขอบเขตชัดเจน มีขนาด

เส้นผ่านศูนย์กลางไม่เกิน 3 เซนติเมตร และล้อมรอบด้วยเนื้อปอดปกติ ไม่มีภาวะปอดแฟบต่อมน�้ำเหลือง           

ที่ขั้วปอดโตหรือน�้ำในช่องปอดร่วมด้วย

** High risk, Low risk หมายถึงความเสี่ยงที่ก้อนนั้นจะเป็นมะเร็งปอด

Lung nodule ที่มีโอกาสในการเป็นมะเร็งสูง จะอาศัยข้อมูลต่างๆ มาช่วยประเมินได้แก่

1. อายุที่มากกว่า 50 ปี จะมีความเสี่ยงสูง พบว่าโอกาสเกิดมะเร็งปอดจะสูงขึ้นตามอายุ(8) ดังตารางที่ 2 

ตารางที่ 2  ความสัมพันธ์ของอายุผู้ป่วย ขนาดก้อนเนื้อ กับโอกาสเกิดมะเร็งปอด

ตัวแปร โอกาสเป็นมะเร็ง (%)

อายุ

35-39 ปี 3

40-49 ปี 15

50-59 ปี 43

≥ 60 ปี > 50

ขนาดก้อน

<5 mm. 1

5-9 mm. 2-6

8-20 mm 18

>20 mm >50

	

2. ประวัติการสูบบุหรี่ การเกิดมะเร็งในครอบครัว เพศหญิง โรค emphysema(9) 

3. ขนาดก้อนจะแปรผันโดยตรงกับโอกาสที่จะเป็นมะเร็ง(9) ดังแสดงในตารางที่ 2 

4. ลักษณะขอบเขตก้อน ถ้าเป็นขอบเรียบจะมีโอกาสเป็นมะเร็งน้อยกว่าขอบไม่เรียบชนิด spiculated และ 

corona radiata(10)

5. การพบ calcification ในก้อนมักจะบ่งชี้ว่าเป็น benign lesion ยกเว้นลักษณะ eccentric จะพบว่า        

มีโอกาสเป็นมะเร็งสูงขึ้น

6. ต�ำแหน่งที่พบ ถ้าเป็นที่ upper lobe จะมีโอกาสเป็นมะเร็งมากกว่าต�ำแหน่งอื่น(9) 
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มีวิธีการประเมินโอกาสการเป็นมะเร็งโดยอาศัยสูตร(11)

Probability of Malignancy = ex/(1 + ex)

โดย X = -6.8272 + (0.0391 x age) + (0.7917 x smoke) + (1.3388 x cancer) + (0.1274 x            

diameter) + (1.0407 x spiculation) + (0.7838 x location)

e = base of natural logarithms

age = อายุผู้ป่วยหน่วยเป็นปี 

smoke = 1 ถ้าก�ำลังสูบหรือเคยสูบบุหรี่ (ถ้าไม่สูบ = 0)

cancer = 1 ถ้ามีประวัติของ extra-thoracic cancer ที่ได้รับการวินิจฉัย >5 ปีขึ้นไป (ถ้าไม่มี = 0)

diameter = เส้นผ่าศูนย์กลางหน่วยมิลลิเมตร 

speculation = 1 ถ้าขอบเขตก้อนเป็น spicules (ถ้าไม่มี=0)

location = 1 ถ้าอยู่ที่ upper lobe (ต�ำแหน่งอื่น=0)

มีคำ�แนะนำ�เพิ่มเติมในการวินิจฉัยมะเร็งปอด
1.	ควรมีการประเมินภาวะติดบุหรี่และแนะน�ำผู้ป่วยหยุดสูบบุหรี่

2.	ควรส่งเสริมให้มีทีมผู ้เชี่ยวชาญหลายสาขาวิชาอาทิ thoracic surgeons, thoracic                     

radiologists และpulmonologists เพื่อร่วมกันให้ความเห็นในการวินิจฉัยและวางแผนการ 

รักษาผู้ป่วยมะเร็งปอด

3.	การประเมินความเสี่ยงของก้อนว่ามีโอกาสเป็นมะเร็งปอดมากน้อยเพียงใดสามารถท�ำได้

เพื่อประเมินผู้ป่วยในแต่ละราย(11) แต่อย่างไรก็ตามก็ไม่อาจทดแทนการประเมินโดยทีม                    

ผู้เชี่ยวชาญหลากหลายสาขาดังกล่าวข้างต้นที่มีความช�ำนาญได้ 

4.	 ปัจจุบนัมีการตรวจ Fluorodeoxyglucose (FDG) avidity on PET imaging (PET scan) 

ที่เข้ามามีบทบาทในการวินิจฉัยผู้ป่วยมะเร็งปอดมาก หลักการในการใช้ PET scan ดูเพื่อ 

วินิจฉัยมะเร็งปอดอาศัยหลักการที่ positive PET scan ดูจากการที่มีค่า standardized          

uptake value (SUV) ในก้อนเพิ่มขึ้นมากกว่าค่า baseline mediastinal blood pool      

การตรวจ PET scan จะมีประโยชน์ทั้งด้านการประเมินก้อนมะเร็งในปอด ต่อมน�้ำเหลือง 

และการลุกลามของมะเร็งไปยังอวัยวะต่างๆ

5.	การเลือกชนิดของการตรวจวินิจฉัยผู้ป่วยที่สงสัยมะเร็งปอดพิจารณาจากปัจจัยการเข้าถึงตรง

ต�ำแหน่งของรอยโรค ความช�ำนาญของผู้ท�ำและการมีส่วนร่วมตัดสินใจของผู้ป่วย 

6.	ผู้ป่วยที่มีความน่าจะเป็นของมะเร็งปอดระยะที่ 1 และ 2 สูงอาจไม่จ�ำเป็นต้องได้ชิ้นเนื้อเพื่อ

ระบุชนิดก่อนการรักษาด้วยการผ่าตัด 
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ระยะของโรคมะเร็งปอด  
การท่ีสามารถบอกระยะของโรคได้อย่างแม่นย�ำจะท�ำให้เลือกวิธีที่เหมาะสมในการรักษาผู้ป่วยได้

และเป็นสิ่งที่บอกการท�ำนายโรค การใช้ระบบการบอกระยะของโรคที่ดีจะท�ำให้สามารถเปรียบเทียบผลของการ

รักษาในวิธีต่างๆที่ใหม่ได้ การบอกระยะของมะเร็งปอดสามารถท�ำได้ก่อนที่จะท�ำการรักษาที่ส�ำคัญคือการผ่าตัด

เรียกว่า preoperative staging และหลังการผ่าตัดที่เรียกว่า postoperative staging ซึ่งจะมีความแตกต่าง 

กันขึ้นกับวิธีการที่ใช้ในการบอกระยะของโรคก่อนการผ่าตัด(12,13) 

Non-small cell lung cancer (NSCLC)
การบอกระยะของโรคใช้ The International system for staging lung cancer ซึ่งอาศัย 

TNM system ( T = tumor, N=regional nodes, M=metastasis) ในการแยกผู้ป่วยออกเป็นระยะ ต่างๆ 

4 ระยะและแบ่งเป็นระยะย่อย 2 ระยะ ดังแสดงในตารางที่ 3 การแบ่งระยะนี้ท�ำให้สามารถบอกการพยากรณ์

และอัตราตายของโรคได้ เช่น อัตราตายของผู้ป่วยที่ 5 ปีอยู ่ ในช่วงร้อยละ 61 ในผู้ป่วยที่อยู ่ ในระยะที ่

1A ถึงร้อยละ 1 ในผู้ป่วยที่อยู่ ในระยะที่ 4 มีการใช้ภาพรังสีและวิธีในการได้เซลล์หรือชิ้นเนื้อหลายแบบ             

ซึ่งแพทย์สามารถเลือกใช้โดยมีจุดที่เหมาะสมคือคุ้มค่าที่สุด 

ตารางที่ 3  TNM staging system for lung cancer (7th edition)

Primary tumor (T)

T1 Tumor ≤3 cm diameter, surrounded by lung or visceral pleura, without               
invasion more proximal than lobar bronchus

T1a Tumor ≤2 cm in diameter

T1b Tumor >2 cm but ≤3 cm in diameter

T2 Tumor >3 cm but ≤7 cm, or tumor with any of the following features:

Involves main bronchus, ≥2 cm distal to carina

Invades visceral pleura

Associated with atelectasis or obstructive pneumonitis that extends 
to the hilar region but does not involve the entire lung

T2a Tumor >3 cm but ≤5 cm

T2b Tumor >5 cm but ≤7 cm

T3 Tumor >7 cm or any of the following:

Directly invades any of the following: chest wall, diaphragm, phrenic 
nerve, mediastinal pleura, parietal pericardium, main bronchus <2 cm 
from carina (without involvement of carina)

Atelectasis or obstructive pneumonitis of the entire lung

Separate tumor nodules in the same lobe
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T4 Tumor of any size that invades the mediastinum, heart, great vessels,                   
trachea, recurrent laryngeal nerve, esophagus, vertebral body, carina, or with 
separate tumor nodules in a different ipsilateral lobe

Regional lymph nodes (N)

N0 No regional lymph node metastases

N1 Metastasis in ipsilateral peribronchial and/or ipsilateral hilar lymph nodes and 
intrapulmonary nodes, including involvement by direct extension

N2 Metastasis in ipsilateral mediastinal and/or subcarinal lymph node(s)

N3 Metastasis in contralateral mediastinal, contralateral hilar, ipsilateral or                      
contralateral scalene, or supraclavicular lymph node(s)

Distant metastasis (M)

M0 No distant metastasis

M1 Distant metastasis

M1a Separate tumor nodule(s) in a contralateral lobe; tumor with pleural nodules 
or malignant pleural or pericardial effusion

M1b Distant metastasis (in extrathoracic organs)

Stage groupings

Stage IA T1a-T1b N0 M0

Stage IB T2a N0 M0

Stage IIA T1a,T1b,T2a N1 M0

T2b N0 M0

Stage IIB T2b N1 M0

T3 N0 M0

Stage
IIIA

T1a,T1b,T2a,T2b N2 M0

T3 N1,N2 M0

T4 N0,N1 M0

Stage
IIIB

T4 N2 M0

Any T N3 M0

Stage IV Any T Any N	 M1a or M1b

	

Adapted from: Goldstraw P, Crowley J, Chansky K, et al. The IASLC Lung Cancer      

Staging Project: Proposals for the revision of the TNM stage groups in the forthcoming 

(seventh) edition of the TNM classification of malignant tumours. J Thorac Oncol 2007; 

2:706-14.



44 แนวทางการตรวจวินิจฉัยและรักษาโรคมะเร็งปอด

การประเมินระยะของโรค
หลักการทั่วไปแล้วจะมีการประเมินก้อนมะเร็ง ต่อมน�้ำเหลืองและการลุกลามของมะเร็งไปสู่

อวัยวะต่างๆ แผนภูมิที่ 4 แสดงให้เห็นแนวทางในการประเมินโรค

แผนภูมิที่ 4  Staging of Lung Cancer

Lung CA

NSCLC

confirm (M1) EBUS/EUS/Mediastinoscopy/
TTNA/VATS

supraclavicular
cervical L.N. +

suspected distant 
metastasis

Suspected mediastinal 
lymphadenopathy Clinical finding limited stage extensive stage

confirm

AnyT N3

N = 0-3

Stage I Stage II Stage IIIa Stage IIIb

CT chest included upper abdomen

Bronchoscopy

Brain MRI/CT

Plain film or bone scan

SCLC

All

Clinical, CXR, lab

-	 ± CT chest

-	 US/abdominal CT

-	 CT or MRI brain if 	

	 symptomatic

-	 Bone scan if suspected 	

	 bone metastasis

stae III B

stage IV
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1. การประเมินก้อนมะเร็ง (Primary tumor, T stage) การบอกรายละเอียดเกี่ยวกับขนาด และต�ำแหน่ง 

ของก้อนมะเร็งจะช่วยในการบอกการพยากรณ์ของโรค การประเมินจะบอกว่าก้อนมีการขยายตัวอย่างไรในเนื้อ

ปอดและมีการกดเบียดหรือแพร่เข้าสู่อวัยวะข้างเคียง การประเมินช่องเย่ือหุ้มปอดและช่องเย่ือหุ้มหัวใจจะ

ส�ำคัญในการประเมิน T stage การประเมินอาศัย

1.1	ภาพรังสีทรวงอก โดยการถ่ายภาพท่า postero-anterior view และ lateral view ในผู้ป่วย 

ส่วนใหญ่จะสามารถทราบถึงขนาดของก้อนมะเร็งได้ในกรณีที่ก้อนมะเร็งน้ันไม่ได้อยู่ชิดกับ 

ผนังทรวงอกด้านใดด้านหนึ่ง การประเมินขนาดให้วัดด้านที่กว้างที่สุดของก้อนแม้ว่าส่วน

ใหญ่ก้อนจะลักษณะกลม ให้บอกตำ�แหน่งของก้อนว่าอยู่ส่วนกลางปอด (central) ซึ่งมี 

โอกาสอุดหลอดลมใหญ่ได้มากกว่าหรืออยู่ส่วนรอบนอกของปอด (Periphery) ซึ่งมีโอกาส 

กระจายเข้าสู่ช่องเยื่อหุ้มปอดได้มากกว่า

1.2	Computed Tomography of chest (CT Chest ) สามารถใช้ดู mediastinum และผนัง 

ทรวงอกโดยเฉพาะการกระจายของมะเร็ง แม้ว่าการกระจายของมะเร็งไปที่ผนังทรวงอกจะ

ไม่เป็นข้อห้ามในการผ่าตัดแต่จะเป็นสิ่งที่กำ�หนดวิธีผ่าตัดที่ใช้และจะเพ่ิม morbidity หลัง 

การผ่าตัดเช่นเดียวกันเมื่อมะเร็งกระจายเข้าไปใน mediastinum แต่ไม่เข้าไปในอวัยวะ       

ที่สำ�คัญ คือหัวใจ เส้นเลือดใหญ่ หลอดลมใหญ่ หลอดอาหาร กระดูกสันหลัง ผู้ป่วยจะยัง

รับการผ่าตัดได้ ดังน้ันการที่มีการกระจายเข้าไปในผนังทรวงอกหรือ mediastinum จะบอก 

การพยากรณ์โรคได้ มีการศึกษาที่พบว่า CT มีความไวเพียงร้อยละ 20-87 ในการดู             

การกระจายมาท่ีผนังทรวงอก เช่นเดียวกับการดูการกระจายเข้าไปใน mediastinum ซึ่งมี 

ความไวเพียงร้อยละ 69 และความจำ�เพาะร้อยละ 63-72 

1.3	Magnetic Resonance Imaging (MRI) มีการศึกษาเปรียบเทียบ MRI และ CT ในการ 

วินิจฉัยการกระจายของมะเร็งไปท่ีผนังทรวงอกหรือ mediastinum พบว่า MRI ดูจะดีกว่า              

CT ในการดูการกระจายเข้าผนังทรวงอก ในการศึกษาหนึ่ง MRI มีความไวร้อยละ 90          

ความจำ�เพาะร้อยละ 86 ในการทำ�นายการกระจายเข้าผนังทรวงอกโดยเฉพาะกรณีของ                 

Superior sulcus tumors ซึ่ง MRI จะให้ภาพที่ชัดเจนและดูความสัมพันธ์กับอวัยวะ                  

ข้างเคียงได้ ในการศึกษาส่วนใหญ่ไม่พบความแตกต่างเมื่อดูการกระจายเข้า mediastinum

1.4	Positron-Emission Tomography (PET scan) การใช้ PET scan โดยใช้สาร [18F] 

fluorodeoxyglucose สามารถหาเซลล์มะเร็งได้จากการท่ีเซลล์มะเร็งใช้สารน้ีเผาผลาญ          

อนุภาค positron ที่ออกมาจากสารนี้รวมกับ electron เกิดเป็น light pulse ซึ่งตรวจพบ 

โดย light sensitive crystal ในเครื่อง PET scan การตรวจ PET scan จะมีประโยชน์  

ในการบอกระยะของโรคมากทั้งการประเมินในทรวงอกและนอกทรวงอกคือ
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1.4.1	ก้อนเนื้อในปอด การตรวจ PET scan จะช่วยบ่งบอกว่าเป็น hypermetabolic 

lesions หรือ normometabolic benign lesions ให้ผลแม่นยำ�กว่าการทำ� 

CT scan(14) 

1.4.2	ต่อมน�้ำเหลืองในทรวงอก พบว่าการตรวจ PET scan จะสามารถตรวจพบ 

มะเร็งลามไปที่ต่อมน�้ำเหลืองที่มีขนาดปกติได้มากขึ้น การตรวจแยกระยะโรค 

N0 และ N1 จาก N2 และ N3 โดย PET scan จะมี sensitivity และ           

specificity ร้อยละ 89 และร้อยละ 92 ตามล�ำดบั เทยีบกบัการตรวจ CT scan 

จะพบว่ามี sensitivity และ specificity ร้อยละ 65 และร้อยละ 80         

ตามล�ำดับ(14) พบว่า PET scan จะมี negative predictive value ที่สูง          

แต่มี positive predictive value ที่ไม่ดีนัก เนื่องจากต่อมน�้ำเหลืองที่มีการ 

อักเสบก็จะให้ผล PET scan positive ได้ ดังน้ันถ้าหากมีผล PET scan  

positive กจ็�ำเป็นต้องตัดต่อมน�้ำเหลืองมาตรวจเพื่อยืนยันต่อไป

1.4.3	มะเร็งที่ลุกลามไปนอกปอดเกือบทั้งร่างกาย สามารถตรวจพบได้ด้วย Whole 

body PET scan โดยจะมี sensitivity ดีกว่า CT scan มาก(15,16) แต่การ 

ตรวจด้วย PET scan จะมีข้อจำ�กัดในการตรวจหามะเร็งลุกลามไปที่สมอง 

เน่ืองจากที่สมองมี high glucose uptake ดังนั้นจำ�เป็นต้องใช้ MRI หรือ 

CT brain มาช่วยในการวินิจฉัยโรค

ข้อควรระวังในการแปลผลในกรณีผล 

-	 PET scan positive สามารถพบได้ในการติดเชื้อ การอักเสบใดๆ ก็ได้ในปอดส่วนนั้น            

(infection or inflammation) หรือเกิดจากมะเร็งปอดที่มีการติดเชื้ออยู่ร่วมกันทั้งในปอด 

และบริเวณข้างเคียงก็ทำ�ให้ผลเป็นบวกได้

-	 PET scan สามารถพบผลลบลวงได้ (false-negative PET scan) พบได้ในรอยโรคขนาด 

เล็กที่มีเซลล์น้อย (small nodule, nonsolid nodule or ground-glass opacity           

[GGO]), หรือบริเวณที่เซลล์มะเร็งเจริญช้า (low tumor avidity for FDG เช่น                    

adenocarcinoma in situ ที่เดิมเรียกว่า bronchoalveolar carcinoma รวมทั้งมะเร็งปอด 

ชนิด carcinoid tumor)

จะเห็นได้ว่าการท�ำ PET scan ช่วยในการบอกระยะของโรคมะเร็งได้มาก แต่ยังคงไม่แนะน�ำ  

ให้ท�ำ PET scan ในผูป่้วยทีส่งสัยมะเรง็ปอดทกุรายในประเทศไทยเน่ืองจากข้อจ�ำกดัของทรพัยากร 

1.5	การส่องกล้องหลอดลม (Bronchoscopy) สามารถใช้ได้ทั้งเป็นการวินิจฉัยและประเมิน 

การกระจายของมะเร็งในหลอดลมได้ โดยการส่องกล้องหลอดลมจะบอกถึงต�ำแหน่งของก้อน

มะเร็งในหลอดลม ความสัมพันธ์กับหลอดลมแขนงอื่น ความห่างของก้อนมะเร็งจาก carina 

และการกระจายเข้าไปใน carina หรือไม่
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2. การประเมินการกระจายไปยังต่อมน�้ำเหลือง (N stage) ปัจจัยที่ส�ำคัญที่สุดของการตัดสินว่าจะสามารถให้ 

การรักษาโดยการผ่าตัดผู้ป่วยมะเร็งปอดได้หรือไม่รวมถึงการพยากรณ์โรค คือการกระจายไปยังต่อมน�ำ้เหลือง

โดยเฉพาะต่อมน�้ำเหลืองใน mediastinum การสงสัยว่าอาจมีการกระจายของเซลล์มะเร็งไปยังต่อมน�้ำเหลือง

ใน mediastinum อาจดูได้จากภาพเอ็กซเรย์รังสีทรวงอก ภาพเอ็กซเรย์คอมพิวเตอร์ของทรวงอก เมื่อพบว่า 

ต่อมน�้ำเหลืองมีขนาดโตเท่ากับหรือมากกว่า 1 เซนติเมตร ซึ่งพบว่ามีโอกาสที่จะพบการกระจายของมะเร็งถึง 

ร้อยละ 50 แต่แม้ว่าขนาดของต่อมน�้ำเหลืองจะปกติก็พบว่ามีการกระจายไปแล้วถึงร้อยละ 10 หรือจากการ

ตรวจ PET scan พบว่ามีการ uptake ของสารที่บริเวณต่อมน�้ำเหลือง การที่จะบอกว่าผู้ป่วยมีการกระจายของ

เซลล์มะเร็งไปที่ต่อมน�้ำเหลืองแล้วจ�ำเป็นที่จะต้องได้ตัวอย่างเซลล์หรือช้ินเน้ือของต่อมน�้ำเหลืองที่สงสัยมา

ตรวจทางพยาธิวิทยา ซึ่งแม้ว่าจะมีหลายวิธีที่สามารถท�ำได้แต่ mediastinoscopy ก็เป็นวิธีที่ใช้เป็นตัวเปรียบ 

เทียบเสมอ ปัจจุบันมีวิธีการได้ตัวอย่างต่อมน�้ำเหลืองมาตรวจหาการกระจายของเซลล์มะเร็งโดย

2.1	การส่องกล้องหลอดลม (Bronchoscopy) จากการที่สามารถท�ำการเจาะผ่านหลอดลมเข้า        

ไปในต่อมน�้ำเหลือง (Transbronchial needle aspiration biopsy : TBNA หรือ 

Transtracheal needle aspiration biopsy: TTNA) และน�ำเซลล์หรือชิ้นเนื้อมาท�ำการ 

ตรวจได้ขณะท�ำการส่องกล้องหลอดลม ท�ำให้เป็นวิธีที่ถูกเลือกใช้มากที่สุดเนื่องจากประหยัด

และมีความ invasive น้อยสามารถให้การวินิจฉัยได้ดี นิยมให้ท�ำการตรวจต่อมน�้ำเหลือง           

ที่อยู่ ในต�ำแหน่งไกลสุดก่อน วิธีนี้สามารถเจาะตรวจได้ทุกต�ำแหน่งของต่อมน�้ำเหลืองใน 

mediastinum ยกเว้นต�ำแหน่งที่ 8 และ 9 ในปัจจุบันมีการใช้กล้องส่องหลอดลมที่ใช้ 

เทคโนโลยีของอัลตราซาวน์ที่ปลายของกล้องท�ำให้สามารถเห็นต่อมน�้ำเหลืองที่อยู ่นอก

หลอดลมและใช้เป็นตัวก�ำกับให้การเจาะสามารถเข้าไปในต่อมน�้ำเหลืองได้เรียกว่า                 

Endobronchial ultrasound guided transbronchial needle aspiration                      

(EBUS- TBNA) ท�ำให้สามารถตรวจต่อมน�้ำเหลืองที่มีขนาดเล็กกว่า  1 เซนติเมตรได้

2.2	การส่องกล้องหลอดอาหาร (Esophagoscopy) ใช้กล้องส่องชนิดที่มีหัวอัลตราซาวน ์               

ที่ปลายกล้องเพื่อท�ำ Transesophageal endoscopic ultrasonographic guidance 

for fine-needle aspiration (EUS-FNA) ใช้ในการตรวจต่อมน�้ำเหลืองบริเวณ                     

mediastinum เลยลงไปถึงต�ำแหน่งที่ 8 และ 9 ได้ นอกจากนั้นยังสามารถตรวจในกรณ ี       

ที่มีก้อนที่ต่อมหมวกไตอีกด้วย เมื่อพบว่ามีการโตผิดปกติของต่อมน�้ำเหลืองก็สามารถท�ำ            

การเจาะน�ำเซลล์มาตรวจทางพยาธิวิทยาได้

2.3	การท�ำ Mediastinoscopy ยังคงใช้เป็น gold standard ของการวินิจฉัยการกระจายของ 

มะเร็งมายังต่อมน�้ำเหลืองใน mediastinum อยู่ข้อบ่งชี้จะท�ำในกรณีที่มีต่อมน�้ำเหลืองโตแต่

ไม่สามารถให้การวินิจฉัยด้วยวิธีการอื่นได้ ในบางสถานที่อาจท�ำแม้ในกรณีที่ต่อมน�้ำเหลือง

นั้นไม่โต
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2.4	การผ่าตัดโดยตรงเข้าไปในปอดโดยมุ่งหวังว่าเป็นการวินิจฉัยต่อมน�้ำเหลืองและสามารถ             

ตัดต่อต่อมเหลืองนั้นพร้อมก้อนมะเร็งออกได้หมด

3. การประเมนิการกระจายไปยงัอวยัวะอืน่ๆ มกัประเมินจากการซกัประวตัอิาการและการตรวจร่างกายเป็นหลกั

โดยให้ความสนใจอวัยวะหรือบริเวณที่โรคมะเร็งปอดชอบกระจายไป คือ

3.1	ช่องเยื่อหุ้มปอด ท�ำให้เกิดน�้ำในช่องเยื่อหุ้มปอด ซึ่งต้องหาว่ามีการกระจายของมะเร็งเข้าไป

จริงหรือไม่เพราะการที่มีน�้ำในช่องเยื่อหุ ้มปอดอาจเกิดจากกลไกอื่นเช่นการอุดทางเดิน       

น�้ำเหลือง หรือการที่มีการแฟบของปอดจากการอุดขั้วของกลีบปอด การลดลงของโปรตีน 

ในเลือดก็อาจท�ำให้เกิดน�้ำในช่องเยื่อหุ้มปอดได้

3.2	ตบั ต้องอาศยัการตรวจร่างกายและการดคู่าชีวเคมีของตบัในการประเมินการกระจายมายังตบั

การตรวจด้วย CT scan บริเวณ upper abdomen หรือการท�ำ ultrasound จะช่วยเพิ่ม 

ความไวในการวินิจฉัยการลุกลามของโรค

3.3	สมอง อาการของการเพิ่มความดันในสมอง การเกิดอัมพาตหรืออาการทางระบบประสาทอ่ืน

จะท�ำให้ต้องนึกถึงการกระจายของมะเร็งมายังสมองเมื่อสงสัยต้องท�ำการสืบค้นต่อ

3.4 	ต่อมหมวกไต เป็นอวัยวะที่ไม่สามารถดูได้จากอาการหรืออาการแสดงต้องใช้การดูจากภาพ

เอ็กซเรย์คอมพิวเตอร์หรืออัลตราซาวน์ซึ่งในกรณีที่พบก้อนต้องวินิจฉัยแยกโรคจาก benign 

adenoma ด้วย

Small cell lung cancer (SCLC)
ในโรคมะเร็งปอดกลุ่มนี้แบ่งระยะของโรคออกเป็น

Limited disease หมายถึงการที่ โรคนั้นอยู ่ภายในทรวงอกด้านนั้นด้านเดียว (Ipsilateral  

hemithorax)ซึ่งสามารถให้การรักษาได้ด้วยการฉายรังสีเฉพาะทรวงอกด้านนั้น

Extensive disease หมายถึงการที่ โรคนั้นได้กระจายออกนอกทรวงอกด้านนั้นจากอาการ  

อาการแสดงหรือภาพรังสีต่างๆ
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การพยากรณ์โรค
การวินิจฉยัและการประเมนิระยะลกุลามของโรคมกัอาศยัการซกัประวตัแิละตรวจร่างกายทีแ่ม่นย�ำ 

การถ่ายภาพรังสีทรวงอกเป็นสิ่งที่จ�ำเป็นมาก เพราะอาจช่วยให้พบลักษณะเงาเนื้องอกในปอด ต่อมน�้ำเหลืองท่ี 

mediastinum ภาวะสารน�้ำในช่องเยื่อหุ ้มปอดหรือลักษณะที่มะเร็งลุกลามเข้าผนังทรวงอกได้ การตรวจ 

เอกซเรย์คอมพิวเตอร์ของทรวงอก ร่วม upper abdomen มีประโยชน์สูงเพราะจะช่วยให้ทราบขนาดก้อนและ

การลุกลามของก้อนเข้าสู่อวัยวะใกล้เคียง (T) รวมทั้งตรวจหาต่อมน�้ำเหลือง (N) และการกระจายสู่อวัยวะ 

นอกทรวงอก (M)

การรักษาและพยากรณ์โรคมะเร็งปอดชนิด NSCLC อาศัยการแบ่งระยะโรคตามระบบ TNM 

ของ American Joint Committee on Cancer (AJCC) ส�ำหรับอัตราการรอดชีวิตใน 5 ปี ขึ้นอยู่กับระยะ 

ของโรคดังตารางที่ 4 

ตารางที่ 4  อัตราการรอดชีวิตใน 5 ปี ของผู้ป่วย NSCLC แบ่งตามระบบ TNM(13)

ระยะ TNM Classification อัตราการอยู่รอด 5 ปี (%)

0 Carcinoma in situ NR

IA T1N0M0 61

IB T2N0M0 38

IIA T1N1M0 34

IIB T2N1M0 or T3N0M0 24

IIIA T1-3N2M0 or T3N1M0 13

IIIB T4 Any N M0 or Any T N3M0 5

IV Any T Any N M1 1
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2. รองศาสตราจารย์นายแพทย์ธีรวิทย์	 พันธุ์ชัยเพชร	  	 	
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แนวทางการรักษาผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด Non-small cell lung cancer (NSCLC)
ด้วยศัลยกรรม

1. หลักการและคำ�แนะนำ�
- การเปลี่ยนของ TNM Staging จาก edition 6 มาเป็น edition 7 ซึ่งเป็น edition ล่าสุด 

ที่เริม่ใช้มาตัง้แต่ปี 2010 ดงัแสดงการเปรยีบเทยีบในตารางที ่1 จะเหน็ว่ามกีารเลือ่นขึน้ (upstage) และเลือ่นลง 

(downstage) ของระยะโรค ซึ่งมีผลอย่างชัดเจนต่อแนวทางการรักษาด้วยศัลยกรรม

 

- ควรใช้ข้อมูลจาก CT และ PET/CT ภายใน 60 วันก่อนการผ่าตัด

- ในรายที่มีความจ�ำเป็นต้องท�ำการประเมินการกระจายไปยังต่อมน�้ำเหลืองในช่องอก               

(mediastinal lymph node examination หรือ mediastinal staging) ก่อนการผ่าตัด สามารถท�ำได้    

หลายวิธี เช่น 
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Transbronchial needle aspiration biopsy (TBNA)

Endobronchial ultrasound guided-TBNA (EBUS-TBNA) 

Endoscopic ultrasound (EUS)

Mediastinoscopy (conventional and extended) 

Anterior mediastinotomy (Chamberlain procedure) และ 

Video-assisted thoracic surgery (VATS)

- การผ่าตัดรักษามะเร็งปอดควรท�ำเป็น anatomic pulmonary resection

- การผ่าตัดแบบ sublobar resection (segmentectomy หรือ wedge resection) 

- ควรตัดเนื้อปอดให้ได้ขอบเนื้อดี (margin) ≥ 2 เซนติเมตรหรือ ≥ ขนาดของเนื้องอก

- ควรท�ำร่วมกับการเลาะต่อมน�้ำเหลือง N1 และ N2 ส่งตรวจ

- ในกรณีท่ีมีการส่งต่อมน�้ำเหลืองหรือเนื้อปอดที่มีเนื้องอกไปตรวจอย่างเร็วในระหว่างผ่าตัด 

(frozen section) และพบว่า N2 positive หรือ margin positive/unfree ควรท�ำเป็น 

lobectomy แทน

- การพิจารณาเลือกท�ำผ่าตัดแบบ sublobar resection (limited resection) ควรท�ำในรายที่

- ผู้ป่วยที่มีสมรรถภาพของปอดไม่ดี และมีโรคร่วมที่ท�ำให้ไม่สามารถท�ำ lobectomy ได้

- ก้อนที่อยู่ชายปอด (peripheral nodule) ขนาด ≤ 2 เซนติเมตรที่มีลักษณะอย่างน้อย 

หนึ่งข้อ คือ

- Pure AIS histology

- ก้อนมีลักษณะของ ground glass appearance ≥ ร้อยละ 50 จาก CT

- การเฝ้าติดตามทางรังสีวิทยายืนยันว่ามี long doubling time (≥400 วัน)

- ในกรณีที่เนื้องอกอยู่ใกล้กับ orifice of bronchus (proximal tumor) ควรพิจารณาเลือกท�ำ 

sleeve lobectomy (มากกว่าท�ำ pneumonectomy) เมื่อสามารถท�ำได้และได้ negative/

free margin

- VATS เป็นทางเลือกของการผ่าตัดรักษามะเร็งปอดที่ได้ผลเทียบเท่ากับการผ่าตัดแบบ open 

thoracotomy ตราบเท่าที่สามารถคงมาตรฐานการผ่าตัดรักษามะเร็งปอดไว้ได้ทั้งหมด

- การเลาะต่อมน�้ำเหลืองในการผ่าตัด ควรท�ำที่ต�ำแหน่ง N1 และ N2  โดยมี N2 อย่างน้อย           

3 ต�ำแหน่ง หรือท�ำเป็น complete lymph node dissection

- ควรท�ำ formal ipsilateral mediastinal lymph node dissectionในการผ่าตัดผู้ป่วย            

ทุกรายที่มาในระยะ IIIA (N2)

- Complete resection (R0) หมายถึง การผ่าตัดที่ได้ free margin มีการท�ำ systematic 

node dissection หรือ sampling และ highest mediastinal node negative for tumor
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- Incomplete resection หมายถึงการผ่าตัดที่พบการลุกลามที่ resected margin มี positive 

node ที่ไม่ได้ตัดออก หรือ positive pleural or pericardial effusions โดยแบ่งเป็น R1:                

microscopically positive resection และ R2: macroscopic residual tumor

- หลังการผ่าตัด ควรส่งปรึกษา oncologist ในผู้ป่วยทุกรายที่เป็น pathologic stage II ขึ้นไป

2. มะเร็งปอดชนิด NSCLC ระยะที่ 1 (stage I) 	
Stage IA	 T1a-T1b N0 M0 

Stage IB	 T2a N0 M0

พิจารณาท�ำ curative lung resection ร่วมกับ systematic lymph node dissection หรือ 

sampling ในกรณีที่ผู ้ป่วยไม่มีข้อห้ามต่อการผ่าตัด โดยไม่จ�ำเป็นต้องท�ำ mediastinal lymph node                       

examination ก่อนผ่าตัด เน่ืองจากในผู ้ป่วยกลุ ่มนี้มี mediastinal lymph node จากการตรวจด้วย 

CT scan เลก็กว่า 1 เซนตเิมตร โอกาสท่ีต่อมน�ำ้เหลอืงนีจ้ะมกีารกระจายของมะเรง็มาถงึมเีพียงร้อยละ 5-15(1.2 )

ในผู้ป่วย T1a-T1b N0 M0 (stage IA) น้ีภายหลังการผ่าตัด postoperative adjuvant chemotherapy 

ไม่ได้ประโยชน์แต่อย่างใด(3) ยกเว้นกรณี unfree surgical margin ให้พิจารณาผ่าตัดใหม่หรือให้ adjuvant 

radiation 

กรณีผู้ป่วย T2a N0 M0 (stage IB) ผลการวิจัยส่วนใหญ่ไม่พบว่าการให้ postoperative      

adjuvant chemotherapy จะได้ประโยชน์(4-6) ยกเว้นแต่ในกรณีเน้ืองอกมีขนาดใหญ่กว่า 4 เซนติเมตร       

มีข้อมูลว่าการให้ adjuvant chemotherapy จะได้ประโยชน์(6) การฉายรังสีหลังผ่าตัด จากการศึกษาวิจัยใน 

ต่างประเทศไม่พบว่าได้ประโยชน์กลับจะท�ำให้อัตราตายสูงขึ้น(7)

3. มะเร็งปอดชนิด NSCLC ระยะที่ II (stage II)
Stage IIA	 T1a-T1b N1 M0

	 T2a N1 M0

	 T2b N0 M0

Stage IIB	 T2b N1 M0

พิจารณาท�ำ curative lung resection ร่วมกับ systematic lymph node dissections และ 

อาจพิจารณาท�ำ mediastinal lymph node examination ก่อนผ่าตัด แต่ควรจะให้ postoperative                  

adjuvant therapy พบว่าลดอัตราตายลงได้ร้อยละ 27(3.10) ในท�ำนองเดียวกัน การฉายรังสีหลังผ่าตัดไม่พบว่า 

ได้ ประโยชน์กลับจะท�ำให้อัตราตายสูงขึ้น(7)

Stage IIB	 T3 N0 M0

  	 โดยท่ัวไปมะเร็งปอดท่ีลุกลามมาผนังทรวงอกอยู่ชายปอด ต่อมน�้ำเหลืองที่ข้ัวปอด N1 และ 
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N2 จะ negative พบว่าปัจจัยที่มีผลต่อการรักษามะเร็งปอดที่ลุกลามมาที่ผนังทรวงอก มีดังนี้

	   - ความรุนแรงของการลุกล�้ำที่ผนังทรวงอก (extent of chest wall invasion)

	   - สามารถตัดเนื้องอกออกทั้งหมดหรือไม่ (completeness of resection)

	   - การกระจายมายังต่อมน�้ำเหลือง (regional node metastases)

	  ดังนั้นแม้การตรวจด้วย CT scan พบว่า N2 node ไม่โต อาจพิจารณาท�ำ mediastinal 

lymph node examination (mediastinal staging) ก่อนผ่าตัด

- ถ้า N2 node negative พิจารณาผ่าตัดด้วย curative enbloc chest wall and lung             

resection with systematic lymph node dissection(11) เป็นเบื้องต้น

- ถ้า N2 node positive พิจารณาตาม stage IIIA ด้านล่าง

4. มะเร็งปอด ชนิด NSCLC ระยะที่ IIIA (stage IIIA)
T1a-T3 N2 M0 (IIIA N2)

T3 N1 M0

T4 N0-N1 M0

พิจารณาท�ำ mediastinal lymph node examination ก่อนผ่าตัดในสถานที่ที่สามารถท�ำได้ 

เพื่อหา true pathological N2 ทั้งน้ีเป็นเพราะต่อมน�้ำเหลืองขนาดโตกว่า 1 เซนติเมตรจากการตรวจ 

CT scan จะพบมีการกระจายของเซลล์มะเร็งร้อยละ 70(12) ถ้าการท�ำ mediastinal lymph node                            

examination ก่อนผ่าตัดพบว่า N2 negative ให้ท�ำการรักษาเหมือน stage II  แต่ถ้า N2 positive ให้ดูใน

ตอนต่อไป ข้อ 4.3

ในสถานที่ที่ ไม่สามารถท�ำ mediastinal lymph node examination ก่อนผ่าตัดได้ การ 

พิจารณาจะผ่าตัดเลยหรือไม่ ให้ขึ้นอยู่กับดุลยพินิจของแพทย์ผู้รักษา และใช้ผลของ CT chest เป็นแนวทาง

แนวทางปฏิบัติส�ำหรับระยะ IIIA N2 แบ่งได้เป็น 4 แบบ ดังนี้

4.1  IIIA1 (postoperative) พบว่า N2 positive จากผล pathology หลังผ่าตัดควรให้ 

adjuvant chemotherapy และพิจารณา radiation

4.2  IIIA2 (intraoperative) พบว่า N2 positive ในระหว่างการผ่าตัด แบ่งเป็น 2 แบบ

4.1.1  สามารถตัดออกได้หมด (resectable) และ N2 postitive ที่ต�ำแหน่งเดียว 

(single station N2) แนะน�ำให้ท�ำผ่าตัดตามที่ได้วางแผนไว้ (lung resection with             

systematic lymph node dissections) แล้วตามด้วย chemo-radiation

4.1.2  ไม่สามารถตัดออกได้หมด (unresectable) หรือเนื้องอกมีเซลล์มะเร็งกระจาย 

ออกนอกเยื่อหุ้ม (extracapsular extension) พิจารณาการรักษาด้วย chemo-radiation
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4.3  IIIA3 (preoperative) พบว่า N2 positive ก่อนผ่าตัด ไม่ว่าจาก imaging (CT scan, 

PET/CT) หรือ mediastinal lymph node examination ก่อนผ่าตัด พิจารณาให้ pre-op chemotherapy 

± RT หรือ definitive chemotherapy / RT แล้วอาจพิจารณาผ่าตัด(13,14,15,16) อย่างไรก็ตามการผ่าตัดที่จะทำ�

จะต้องไม่ใช่การตัดปอดออกทั้งข้างเพราะพบว่าอัตราตายจากการผ่าตัดสูง

4.4  IIIA4 (bulky N2) พบว่า N2 โตมากจาก imaging แนะนำ�ให้ทำ� mediastinal 

lymph node examination เพื่อหา true N2 เมื่อ N2 positive ให้เลือกพิจารณาการให้เคมีบำ�บัด และ/หรือ

ร่วมกับฉายรังสีเป็นหลัก (neo-adjuvantchemo/chemo-radiation) หลังจากนั้นทำ� CT chest อีกครั้ง       

เพื่อประเมินผลการรักษา ถ้าขนาดเล็กลง พิจารณาผ่าตัดต่อไป แต่ถ้าไม่ยุบลง ให้พิจารณารักษาด้วยเคมีบำ�บัด

หรือร่วมกับฉายรังสีเป็นหลัก

5. มะเร็งปอด ชนิด NSCLC ระยะที่ IIIB (stage IIIB)
T1-T4 N3 M0

T4 N2 M0

การรักษาด้วยการผ่าตัดในระยะนี้ ไม่มีบทบาทและประโยชน์

6. มะเร็งปอด ชนิด NSCLC ระยะที่ 4 (stage IV)
Any T Any N M1a-M1b

6.1		ตรวจพบการกระจายไปที่สมองพร้อมกับที่ปอด (synchronous presentation) ในกรณี 

ที่รอยโรคที่สมองสามารถผ่าตัดออกได้หมด หรือ สามารถขจัดออกไปได้หมดโดยวิธี 

sterotactic radiation ควรพิจารณาการผ่าตัดในกรณีที่รอยโรคที่ปอดสามารถผ่าตัด           

ออกได้ (T1-3 , N0-1), N2 node negative และไม่มีการกระจายไปที่อื่น หลังจาก 

รอยโรคที่สมองได้รับการผ่าตัดออก หรือ ขจัดออกไปโดยวิธี sterotactic radiation           

ได้หมด เรียบร้อยแล้ว ให้พิจารณาผ่าตัดรอยโรคที่ปอด(11,23)

6.2		ตรวจพบการกระจายไปที่ต่อมหมวกไตพร้อมกับที่ปอด (synchronous presentation) 

ท�ำนองเดียวกันกับการกระจายไปที่สมอง ในกรณีที่รอยโรคที่ต่อมหมวกไตสามารถ

ผ่าตัดออกได้หมด ควรพิจารณาการผ่าตัดในกรณีที่รอยโรคที่ปอดสามารถผ่าตัดออกได ้          

(T1-3, N0-1), N2 node negative และไม่มีการกระจายไปที่อื่น ให้พิจารณาผ่าตัด 

รอยโรคที่ปอดและที่ต่อมหมวกไต(24)
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7. Superior sulcus tumor (Pancoast tumor)
ควรจะได้ทราบผลชิน้เนือ้ของมะเรง็ก่อนเริม่ต้นรกัษา(11) และควรประเมิน N2 ด้วย mediastinal 

lymph node examination ในทุกรายที่มีแผนการรักษาด้วยการผ่าตัด ทั้งน้ีเป็นเพราะ N2 และ N3             

involvement เป็นปัจจัยลบที่ส�ำคัญของมะเร็งชนิดน้ี และเป็นข้อห้ามในการพิจารณาผ่าตัด(25) ข้อห้ามอื่น           

คือมะเร็งลุกลามถึง vertebral body ของกระดูกสันหลัง, subclavian vessel และผู ้ป่วยมีอาการ                  

Horner syndrome จากมะเร็งลุกลามถึง sympathetic ganglion 

การรักษามาตรฐานแต่เดิมคือรังสีรักษาแล้วตามด้วยการผ่าตัด ผู้ป่วยจะมีชีวิตอยู่ได้นานเฉล่ีย             

22 เดือน มีโอกาสอยู่ถึง 5 ปี ร้อยละ 27(25) มีรายงานการศึกษาให้การรักษาด้วยเคมีบ�ำบัดร่วมกับการฉายรังสี

แล้วตามด้วยการผ่าตัด พบว่าโอกาสผ่าตัดออกได้หมดโดยไม่มีมะเร็งเหลือ (complete resection-R0)            

ร้อยละ 92 และมีการกลับเป็นซ�้ำที่เดิม (local recurrence) ร้อยละ 33 ซึ่งน้อยกว่าการรักษาแบบเดิม(26)

8. Synchronous second primary lung cancer
ประกอบด้วย 2 ชนิดคือ เซลล์มะเร็งต่างชนิดกันที่พบในเวลาเดียวกัน หรือเซลล์มะเร็งชนิด

เดยีวกนัแต่มคีวามแตกต่างของ molecular genetic characteristics ซึง่พบได้ถงึร้อยละ 60 N2 involvement 

เป็นข้อสังเกตในการแยกระหว่าง synchronous second primary lung cancer หรือมะเร็งปอดกระจาย 

ข้ามกลีบ ซึ่งจัดเป็น T4 การท�ำ mediastinal lymph node examination จึงมีความส�ำคัญ แม้ว่าผลการ 

รักษาผู้ป่วยในกลุ่มนี้จะไม่ดีมากนักไม่ว่าจะเป็นเซลล์มะเร็งต่างชนิดกัน หรือเซลล์มะเร็งชนิดเดียวกัน(27)

9. Metachronous second primary lung cancer
ประกอบด้วย 2 ชนิดคือเซลล์มะเร็งต่างชนิดกันที่พบต่างเวลากัน หรือเซลล์มะเร็งชนิดเดียวกัน

ที่มีระยะห่างเกิน 2-4 ปี(11,28) การรักษาคงแนะน�ำให้ท�ำผ่าตัดโดยมีโอกาสอยู่ถึง 5 ปี เฉลี่ยร้อยละ 20(11) กรณี

ก้อนมะเร็งใหม่อยู่ในระยะ T1 ผลการรักษาไม่ดีเท่ามะเร็งที่เป็นครั้งแรก มีโอกาสอยู่ถึง 5 ปี ร้อยละ 36(11)

10. กรณีที่ผ่าตัดแล้วรายงานทางพยาธิวิทยาพบว่า ขอบเขตของการผ่าตัดยังมีรอยโรคอยู่                     
(margin positive – R1, R2) ให้พิจารณาเป็นกรณีดังนี้(35)

Stage IA (T1ab N0) พจิารณาผ่าตดัซ�ำ้ (re-resection) เป็นวธิทีีแ่นะน�ำให้เลอืก (preferred) 

หรือการฉายรังสี

Stage IB (T2a N0) และ Stage IIA (T2b N0) พิจารณาผ่าตัดซ�้ำ ± การให้เคมีบ�ำบัด หรือ

การฉายรังสี ± การให้เคมีบ�ำบัด

Stage IIA (T1ab-T2a N1) และ Stage IIB (T3 N0, T2b N1) พิจารณาผ่าตัดซ�้ำร่วมกับ 

การให้เคมีบ�ำบัด หรือ การให้เคมีบ�ำบัดร่วมกับการการฉายรังสี + การให้เคมีบ�ำบัด

Stage IIIA (T1-3 N2, T3 N1)  พิจารณาให้การเคมีบ�ำบัดร่วมกับการฉายรังสี + การให้ 

เคมีบ�ำบัด
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แนวทางการรักษาผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด Small cell lung cancer (SCLC)
ด้วยศัลยกรรม

เป็นที่ยอมรับกันโดยทั่วไปว่า การผ่าตัดไม่มีบทบาทในการรักษา SCLC แต่เป็นการรักษาร่วมกัน

ระหว่างยาเคมีบ�ำบัด และรังสีรักษา การผ่าตัดมีเพียงกรณีที่ไม่ทราบชนิดของมะเร็งก่อนผ่าตัด อย่างไรก็ดีหาก

ผลพยาธิวิทยาเป็น T1N0 ผลการรักษาด้วยการผ่าตัดก็ได้ผลดี(29,30,31)

บทบาทของการผ่าตัดผู้ป่วย SCLC จึงเริ่มมีเพิ่มขึ้นในกรณี
1. ผู ้ป่วย SCLC T1-2 N0 ทั้งกลุ ่มที่ ไม่ ได้ผลชิ้นเนื้อก่อนผ่าและกลุ ่มที่วินิจฉัยได้ก่อน            

ผ่าตัด ในกลุ่มหลังจะผ่าตัดหลังการใช้เคมีบ�ำบัด(32,33) ทั้งนี้เพราะ ร้อยละ20-25 ของผู้ป่วย SCLC ภายหลังที่

ได้รับการรักษาด้วยเคมีบ�ำบัดร่วมกับรังสีรักษาทรวงอก อาจร่วมกับรังสีรักษาที่ศีรษะหรือไม่ก็ตามมีโอกาสกลับ

เป็นซ�้ำที่ทรวงอก (local recurrence)(34)

2. ผู้ป่วย SCLC ระยะ II จ�ำเพาะบางรายที่มีการตอบสนองดีมากต่อยาเคมีบ�ำบัด อาจพิจารณา

ผ่าตัดเพื่อก�ำจัดมะเร็งบางส่วนที่ยังตกค้าง(33,34) 

3. ร้อยละ5-17 ของผู้ป่วย SCLC มี synchronous second primary lesion เริ่มด้วยยาเคมี 

บ�ำบัดเพื่อควบคุม SCLC แล้วผ่าตัดเพื่อรักษามะเร็งชนิดอื่นที่มีด้วย (second primary lesion)(33,34)
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แนวทางการรักษาผู้ป่วยมะเร็งปอดด้วยรังสีรักษา

แนวทางการรักษาจะอ้างอิงตาม National Comprehensive Cancer Network, Clinical 

Practice Guidelines in Oncology(1,15)

มะเร็งปอดชนิด Non-small cell carcinoma
จ�ำแนกการรักษาได้เป็น 3 กลุ่ม ตามการรักษาหลักโดยยึดการผ่าตัด ได้แก่ กลุ่มที่สามารถผ่าตัด

ออกได้ (Resectable group), กลุ่มที่ไม่สามารถผ่าตัดออกได้ (Unresectable group) และกลุ่มที่อยู ่

ระหว่างกึ่งกลาง (Marginally resectable group )

กลุ่มที่สามารถผ่าตัดออกได้ (Resectable group)	

1. กลุ่มผู้ป่วยที่รอยโรคสามารถผ่าตัดได้ แต่ไม่ได้รับการผ่าตัด

คือ กลุ่มผู้ป่วยที่รอยโรคสามารถผ่าตัดได้ แต่มีปัญหาภาวะโรคทางอายุรกรรมหรือสภาพร่างกาย 

อื่นๆ ที่ไม่สามารถทนการผ่าตัดหรือผลแทรกซ้อนได้ (medical inoperable) หรือปฏิเสธการผ่าตัด ผู้ป่วย 

กลุ่มนี้สามารถใช้รังสีรักษา โดยมีจุดประสงค์ มุ่งหวังให้หายขาดจากโรคได้ ถ้ายังเป็นโรคในระยะเริ่มแรก

ปริมาณรังสีที่ใช้ควรได้รับอย่างน้อย 60 เกรย์ (Gray; Gy) ในเวลา 6-7 สัปดาห์ จะมีอัตราการ 

ตอบสนองประมาณ56% และจะลดลงถ้าได้รับปริมาณรังสีที่น้อยกว่านี้ การควบคุมโรคและการรอดชีวิตใน

ระยะส้ันอาจเพิ่มขึ้นได้ถ้าได้รับรังสีมากกว่า 65 เกรย์ (Gray; Gy) ข้ึนไป (อัตราการรอดชีวิตเพ่ิมข้ึนประมาณ

ร้อยละ10-25 ที่ 2ปี) โดยไม่มีผลแทรกซ้อนที่รุนแรงตามมา แต่อัตราการรอดชีวิตในระยะยาวไม่เปลี่ยน 

แปลง(1-3) นอกจากน้ันการฉายรังสีแบบ SBRT ด้วยปริมาณรังสีสูงมากในระยะเวลาสั้น (Hypofractiona- 

tion, Ablative dose radiotherapy) ก็เป็นอีกเทคนิคที่ควรพิจารณาใช้ในกลุ ่มผู ้ป่วย T1-2N0M0                

โดยเฉพาะในกรณีที่ก้อนมีขนาดเล็ก และไม่มีการแพร่กระจายไปยังต่อมน�้ำเหลือง ซึ่งมีรายงานผลการรักษาว่า

สามารถใช้แทนการผ่าตัดได้ โดยมีอัตราการควบคุมโรคเฉพาะที่ ที่ระยะ 3 ปี ร้อยละ87-92(4,5) ใกล้เคียงกับ 

ผลการรักษาด้วยการผ่าตัดในขณะที่การรักษาด้วยรังสีแบบปกติมีอัตราการควบคุมโรคในผู้ป่วยกลุ่มนี้ประมาณ

ร้อยละ50 เท่านั้น

ชนิดของค�ำแนะน�ำ = 2A(1)

2. กลุ่มผู้ป่วยที่ใช้รังสีรักษาตามหลังการผ่าตัด

ได้แก่ กลุ่มผู้ป่วยที่ผ่าตัดได้ไม่หมด (positive margin) ที่ไม่สามารถผ่าตัดซ�้ำได้ หรือผ่าตัดได ้

หมดแต่มีรอยโรคในต่อมน�้ำเหลืองทรวงอกตั้งแต่ระยะ N2 ขึ้นไป การใช้รังสีรักษาสามารถเพิ่มการควบคุมโรค 

หรือป้องกันโรคเป็นกลับซ�้ำได้หรืออาจเพิ่มอัตราการรอดชีวิตถ้าได้รับการรักษาด้วยเคมีบ�ำบัดร่วมด้วย(6-8,)	
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ปริมาณรังสีที่ให้ในผู้ป่วยกลุ่มนี้ ขึ้นกับสภาพร่างกายผู้ป่วย ลักษณะรอยโรคและเทคนิคการ            

ฉายรังสี โดยทั่วไปปริมาณรังสีจะแตกต่างตั้งแต่ 45 ถึง 60 หรือ 65 เกรย์ (Gray; Gy) ในเวลา 4 ถึง              

7 สัปดาห์(1,6,9)

ชนิดของค�ำแนะน�ำ = 2B(1) กรณี positive margin ที่ไม่สามารถผ่าตัดซ�้ำได้

ชนิดของค�ำแนะน�ำ = 2A(1) กรณี N2   

ข้อพิจารณาอื่น ๆ ที่น�ำมาประกอบการตัดสินใจฉายรังสีในผู้ป่วยกลุ่มนี้ได้แก่ การไม่สามารถ

ผ่าตัดต่อมน�้ำเหลืองได้เพียงพอที่จะประเมินระยะของโรค (โดยทั่วไปการผ่าตัดแนะน�ำให้มีการตัดต่อม                   

น�้ำเหลือง N1, N2 โดยควรมีการสุ่มตรวจต่อมน�้ำเหลืองบริเวณ Mediastinum อย่างน้อย 3 ต่อม) หรือ 

ต่อม น�้ำเหลืองมีรอยโรคทะลุแคปซูลหรือมีรอยโรคในต่อมน�้ำเหลืองบริเวณขั้วปอดจ�ำนวนมาก(1) 

ในกรณีที่มีข้อบ่งชี้ในการพิจารณาให้การรักษาตามหลังการผ่าตัดทั้งด้วยรังสีรักษาและเคมีบ�ำบัด

จะพิจารณาการรักษาตามล�ำดับความเหมาะสมกับผู้ป่วย(1,6,10)

กลุ่มที่ไม่สามารถผ่าตัดออกได้ (Unresectable group)     

ส�ำหรับกลุ่มผู้ป่วยที่มีข้อบ่งชี้ของรอยโรคที่ไม่สามารถผ่าตัดได้ ซึ่งส่วนใหญ่เป็นโรคในกลุ่มที่มีการ

ลุกลามบริเวณโดยรอบ (locally advanced) จะพิจารณาใช้รังสีรักษาเป็นบทบาทหลัก โดยพยายามเพิ่ม   

ปริมาณรังสีให้ได้อย่างน้อย 60 เกรย์ (Gray; Gy) ในเวลา 6-7 สัปดาห์ และสามารถเพิ่มปริมาณรังสีได้มาก 

ขึ้นด้วยการปรับเปลี่ยนเทคนิคพิเศษทางรังสีรักษา(1,7) เคมีบ�ำบัดจะพิจารณาเป็นการรักษาร่วมกับรังสีรักษาใน            

ผู้ป่วยกลุ่มนี้ โดยพิจารณาสภาพร่างกายผู้ป่วยเป็นส�ำคัญ เนื่องจากข้อมูลทางการแพทย์สนับสนุนว่าการรักษา

โดยการให้รังสีรักษาร่วมกับเคมีบ�ำบัดพร้อมกัน (Concomitant treatment) จะเพิ่มอัตราการรอดชีวิตเฉลี่ย 

มากขึ้นประมาณ 3 เดือน และอัตราการรอดชีวิตที่ 3 ปีมากขึ้นประมาณร้อยละ6 เมื่อเทียบกับการพิจารณา

ให้การรักษาตามล�ำดับ (Sequential treatment) แต่ผลข้างเคียงจากการรักษาในผู้ป่วยกลุ่มที่ใช้การรักษา 

พร้อมกันจะมีมากกว่าการรักษาตามล�ำดับ(1,7,8)

ชนิดของค�ำแนะน�ำ = 1(1)  

กลุ่มที่อยู่ระหว่างกึ่งกลาง (Marginally resectable group)

ได้แก่ ผู้ป่วยรอยโรคในกลุ่ม ที่มีการลุกลามบริเวณโดยรอบ (locally advanced) ที่ศัลยแพทย ์

พิจารณาแล้วว่าอาจเปลี่ยนการรักษามาเป็นการผ่าตัดได้ถ้าตอบสนองกับการรักษาอื่นที่ ให้น�ำไปก่อน                      

(Neoadjuvant treatment) ได้แก่ เคมีบ�ำบัด (หรือร่วมกับรังสีรักษา) ซึ่งจะพิจารณาในกลุ่มรอยโรคระยะ 

IIIA (N2) เป็นหลัก แต่เนื่องจากผลแทรกซ้อนหลังการผ่าตัดของผู้ป่วยในกลุ่มนี้ค่อนข้างมากซึ่งเป็นข้อ     

พิจารณาหลักส�ำหรับศัลยแพทย์ทรวงอก ดังนั้น จึงมีข้อแนะน�ำให้พิจารณาการรักษาเสมือนผู้ป่วยในกลุ่ม           

Unresectable (คือให้รังสีรักษาร่วมกับเคมีบ�ำบัด โดยไม่ต้องผ่าตัด) 

ชนดิของค�ำแนะน�ำ = 1(1)                                                                
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ยกเว้น ถ้ารอยโรคตอบสนองต่อการรักษาน�ำ(Neoadjuvant therapy) ดีมาก และสภาวะผู้ป่วย 

แข็งแรงพอ ศัลยแพทย์อาจพิจารณาเลือกวิธีการผ่าตัดตามมาแต่ก็ยังไม่มีหลักฐานทางการแพทย์ที่ชัดเจนถึง

ประโยชน์ท่ีผู ้ป่วยได้รับ แต่ถ้าศัลยแพทย์ได้พิจารณาว่าน่าจะผ่าตัดรอยโรคได้ตั้งแต่ก่อนเริ่มการรักษาจะ

พิจารณาเลือกการรักษาน�ำด้วยเคมีบ�ำบัดเพียงอย่างเดียวก่อนผ่าตัดเพ่ือหลีกเลี่ยงผลแทรกซ้อนหลังการผ่าตัดที่

อาจเกิดจากรังสีรักษา(1,12-16)

กลุ่มที่ต้องรักษาประคับประคอง (Palliative group)(1)

บทบาททางรงัสรีกัษาในผูป่้วยกลุม่ทีน่อกเหนอืจาก 3 กลุม่ ดงักล่าว เช่น รอยโรคขนาดใหญ่มาก

โรคแพร่กระจาย หรือสภาวะร่างกายผู้ป่วยอ่อนแอมาก รังสีรักษาจะช่วย Palliative treatment เพื่อลด

ความทุกข์ทรมานเฉพาะที่และช่วยเพิ่มคุณภาพชีวิตของผู้ป่วยด้วยการฉายรังสีจบในเวลาสั้น (Hypo-        

fractionation) เพือ่ยับย้ังการเตบิโตหรือลดขนาดรอยโรค หรอืการใส่แร่เพ่ือบรรเทาการอดุตนัของทางเดนิหายใจ

ปริมาณรังสีที่นิยมใช้เช่น 30 เกรย์ (Gray; Gy) ในเวลา 2 สัปดาห์, 20 เกรย์ (Gray; Gy)         

ในเวลา 1 สัปดาห์ เป็นต้น

มะเร็งปอดชนิด Superior sulcus หรือ Pancoast tumor 
เป็นมะเร็งปอดชนิด non-small cell บริเวณส่วน apex ของปอดมักมีการท�ำลายของกระดูก 

ซี่โครงซี่ที่ 1 ร่วมกับการกดทับเส้นประสาท brachial plexus หรือมี Hornor´s syndrome ร่วมด้วย
การรักษาหลักคือ การให้รังสีรักษาร่วมกับเคมีบ�ำบัด ตามด้วยการผ่าตัด ซึ่งสามารถเพิ่มการ

ควบคุมโรคและอัตราการรอดชีวิตได้ ทั้งนี้ขึ้นอยู่กับลักษณะรอยโรค, การตอบสนองต่อการรักษา, สภาวะผู้ป่วย

และการตัดสินใจร่วมกันของทีมแพทย์ผู้รักษา ปริมาณรังสีที่ใช้ตั้งแต่ 40-60 เกรย์ (Gray; Gy) ในเวลา             

4-7 สัปดาห์ 

ชนิดของค�ำแนะน�ำ = 2A(1)  

ในกรณีที่ศัลยแพทย์พิจารณาว่าไม่สามารถผ่าตัดได้ การให้รังสีรักษาร่วมกับเคมีบ�ำบัดถือว่า

เป็นการรักษาหลักแทนได้(1,17,18)

ชนิดของค�ำแนะน�ำ = 1(1)  

มะเร็งปอดชนิด Small cell carcinoma
เน่ืองจากเคมีบ�ำบัดเป็นการรักษาหลักในมะเร็งปอดชนิดนี้ บทบาทของรังสีรักษาจะพิจารณาร่วม

กับเคมีบ�ำบัดในกลุ่มที่รอยโรคยังอยู่ในทรวงอกข้างเดียว หรือสามารถให้การรักษาด้วยรังสีรักษาในพ้ืนที่ฉายรังสี

เดียวได้คือกลุ่ม limited disease โดยพิจารณาให้รังสีรักษาร่วมกับเคมีบ�ำบัดตั้งแต่เริ่มแรกหรืออย่างช้า                 

ไม่เกิน 30 วันหลังเริ่มเคมีบ�ำบัดโดยพิจารณาสภาวะผู้ป่วยเป็นส�ำคัญ ถ้าเริ่มรังสีรักษาหลังเคมีบ�ำบัดเกิน                  
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9 สัปดาห์ไปแล้วมีรายงานว่าจะท�ำให้อัตราการควบคุมโรคและอัตราการรอดชีวิตลดลงโดยอัตราการรอดชีวิตที ่ 

5 ปี ลดลงประมาณร้อยละ10 

ส�ำหรับรอยโรคกลุ่ม Extensive disease บทบาททางรังสีรักษาในการรักษาโรคเฉพาะที่ในปอด 

จะไม่มีข้อบ่งชี้ชัดเจนเนื่องจากการรักษาด้วยเคมีบ�ำบัดจะเป็นการรักษาหลัก(17-19) 

ชนิดของค�ำแนะน�ำ = 1(19)  

ปริมาณรังสีที่ใช้ควรมากกว่า 50 เกรย์ (Gray; Gy) ในเวลา 5-6 สัปดาห์ ถ้าเป็นไปได้ควรถึง 

60 เกรย์(Gray; Gy) หรือฉายรังสี 1.5 เกรย์(Gray; Gy) วันละ 2 ครั้ง จนถึง 45 เกรย์(Gray; Gy)(19,20)

ข้อพิจารณานอกเหนือจากค�ำแนะน�ำเบื้องต้นได้แก่บทบาททางรังสีรักษาในการรักษาโรค

เฉพาะที่ในปอดส�ำหรับรอยโรคกลุ่ม Extensive disease ท่ีรอยโรคตอบสนองดีต่อเคมีบ�ำบัดด้วย 

ปริมาณรังสีที่ 30 เกรย์(Gray; Gy) ในเวลา 2 สัปดาห์(21) (ไม่มีค�ำแนะน�ำชัดเจนตาม National          

Comprehensive Cancer Network)

บทบาททางรังสีรักษาอื่น คือ Palliative radiotherapy เช่นเดียวกับในมะเร็งปอดชนิด               

non-small cell

การฉายรังสีป้องกันมะเร็งแพร่กระจายไปสมอง (Prophylactic Cranial Irradiation) 
คือการฉายรังสีปริมาณน้อยครอบคลุมเน้ือสมอง หลังการรักษาหลักของมะเร็งปฐมภูมิเสร็จส้ิน

และสามารถควบคุมโรคได้ทั้งต�ำแหน่งปฐมภูมิและไม่มีการแพร่กระจายของโรค เพ่ือป้องกันมะเร็งแพร่กระจาย

มายังเนื้อสมองในภายหลัง อันเน่ืองมาจากธรรมชาติปกติของ blood – brain – barrier ที่จะป้องกันการ 

แพร่ผ่านของยาเคมีบ�ำบัดเข้าสู่เนื้อสมอง ใช้กับมะเร็งชนิด small cell ทั้งในระยะ limited และ extensive 

ซึ่งหลักฐานทางการแพทย์พบว่าสามารถลดการแพร่กระจายของโรคมายังเนื้อสมอง และเพิ่มอัตราการรอดชีวิต

ของผู้ป่วยได้ โดยอัตราการรอดชีวิตที่ 3 ปี เพิ่มประมาณร้อยละ 5 

ชนิดของค�ำแนะน�ำ = 1(19)  

ปริมาณรังสีที่ ใช้คือ 25 เกรย์ (Gray; Gy) ใน 10 ครั้ง หรือ 30 เกรย์ (Gray; Gy) ใน                        

10-15 ครั้ง(19,20,22)

ส�ำหรับมะเร็งชนิด non-small cell ยังไม่มีหลักฐานทางการแพทย์ชัดเจนว่าได้ประโยชน์จากการ

ฉายรังสีเพื่อป้องกันมะเร็งแพร่กระจายไปสมอง

การฉายรังสีในภาวะ Superior Vena Cava Obstruction
มะเร็งปอดเป็นสาเหตุส่วนใหญ่ของภาวะ Superior Vena Cava Obstruction ซึ่งเป็นภาวะ 

ค่อนข้างเร่งด่วนทางรังสีรักษา สามารถให้การรักษาด้วยรังสีรักษาได้เลยเมื่อวินิจฉัยได้ ทั้งในกรณีที่ทราบและไม่

ทราบประวัติของโรคมะเร็งมาก่อน โดยจะเริ่มปริมาณรังสีที่สูงกว่าปกติ 3-4 เกรย์(Gray; Gy) ต่อครั้ง ในเวลา 
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3-4 วันแรก ด้วยเทคนิคทางรังสีที่ไม่ซับซ้อน เพื่อบรรเทาอาการทุกข์ทรมานของผู้ป่วยโดยเร็ว ซึ่งอาการของ 

ผู้ป่วยมักจะตอบสนองดีขึ้นในเวลาประมาณ 72 ชั่วโมง หลังจากนั้นจึงด�ำเนินการรักษาที่เหมาะสมตามสภาวะ

ของโรคและผู้ป่วยต่อไป(23) ในกรณีที่อาการผู้ป่วยไม่มากหรือมีการท�ำ shunt แล้ว การรอพิสูจน์ผลชิ้นเนื้อก่อน

จะมีประโยชน์มากในการวางแผนการรักษาที่เหมาะสมกับแต่ละโรคต่อไป

เทคนิครังสีรักษาในการรักษามะเร็งปอด
เทคนิคการฉายรังสีจากภายนอก (External beam radiotherapy) 

เทคนิคการฉายรังสีในมะเร็งปอด มีจุดประสงค์เพ่ือควบคุมรอยโรคในช่องทรวงอก ได้แก่เน้ือเยื่อ

ปอด เย่ือหุ้มปอด และ mediastinum เป็นต้น โดยพยายามเพิ่มปริมาณรังสีให้ได้สูงที่สุดตามที่ต้องการ              

ในขณะที่หลีกเลี่ยงผลแทรกซ้อนต่อเนื้อเยื่อปกติในบริเวณที่กระทบรังสี ด้วยพัฒนาการทางด้านเทคโนโลยีร่วม

กับการน�ำคอมพิวเตอร์มาร่วมวางแผนเพื่อก�ำหนดทิศทางและปริมาณรังสีที่เหมาะสม ท�ำให้การฉายรังสีใน

ปัจจุบันส�ำหรับมะเร็งปอด พัฒนาเป็นรูปแบบของการฉายรังสีแบบ 3 มิติ ที่ครอบคลุมตามรูปร่างของรอยโรค 

(3 dimensional conformal radiotherapy) มากขึ้นกว่าในอดีตซึ่งมักเป็นการฉายรังสี

แบบ 2 มิติ (2 dimensional radiotherapy) ที่คลอบคลุมพื้นที่ฉายรังสีเป็นบริเวณกว้างและมี

ความล�ำบากในการหลีกเลี่ยงผลแทรกซ้อนต่อเนื้อเยื่อปกติในบริเวณที่กระทบรังสี(24)

อย่างไรก็ตามการที่จะเพิ่มปริมาณรังสีให้ได้สูงมากส�ำหรับรอยโรคในเน้ือเย่ือปอดซึ่งมีการ

เคลื่อนไหวอยู่ตลอดเวลา เป็นปัญหาใหญ่ส�ำหรับรังสีรักษา จึงมีการพัฒนาวิธีการต่างๆ เพื่อควบคุมการหายใจ

หรือติดตามรอยโรคที่เคลื่อนไหวระหว่างการหายใจ ให้สามารถฉายรังสีที่แม่นย�้ำเฉพาะที่ยังรอยโรค เป็นการ

ฉายรังสีแบบ 4 มิติ (4 dimensional conformal radiotherapy) ซึ่งน�ำไปสู่การพัฒนาเทคโนโลยีเทคนิคการ

ฉายรังสีจากภายนอกให้ได้ความแม่นย�ำและเพ่ิมประสิทธิภาพได้สูงสุดส�ำหรับมะเร็งปอด ได้แก่ เทคนิค              

Image-Guided Radiation Therapy (IGRT) ซึ่งเป็นการประยุกต์การน�ำภาพทางรังสีวินิจฉัย (CT scan, 

MRI, PET-CT) มารวมกับการวางแผนทางรังสีรักษา เพ่ือตรวจเช็คต�ำแหน่งของรอยโรคหรืออวัยวะในขณะที่

มีการเคลื่อนไหวตามการหายใจของผู้ป่วย เพื่อน�ำมาวางแผนการฉายรังสีที่เหมาะสมกับผู้ป่วยแต่ละรายให้มาก

ที่สุด รวมถึงการตรวจเช็คภาพดังกล่าวในขณะที่ด�ำเนินการฉายรังสีด้วยเพื่อแก้ไขความผิดพลาดขณะรักษา           

ซึ่งเป็นประโยชน์ของการฉายรังสีในขอบเขตที่จ�ำกัดเฉพาะรอยโรคอย่างแท้จริงและหลีกเลี่ยงปริมาณรังสีที่อาจ

แผ่กระจายเข้าสู่เนื้อเยื่อปกติโดยรอบได้อย่างมีประสิทธิภาพ(24)

การพัฒนาเทคโนโลยีเทคนิคการฉายรังสีดังกล่าวได้น�ำมาสู ่การฉายรังสีแบบปรับความเข้ม             

(Intensity-Modulated Radiotherapy, IMRT) การฉายรงัสเีป็นลกัษณะปรมิาตร (Volumetric Modulated 

Arc Radiotherapy, VMAT) การฉายรังสีแบบเกลียวหมุน (Tomotherapy), รังสีศัลยกรรมล�ำตัว                 

(Sterotactic Body Radiotherapy, SBRT) ซึ่งการฉายรังสีวิธีดังกล่าวนี้มีหลักการร่วมกันคือ ใช้การฉาย 

รังสีที่มีการยึดตรึงล�ำตัวผู้ป่วยให้นิ่งเพื่อลดการเคลื่อนไหวระหว่างการฉายรังสีร่วมกับการควบคุมหรือตรวจเช็ค



แนวทางการตรวจวินิจฉัยและรักษาโรคมะเร็งปอด 67

การหายใจของผู้ป่วยระหว่างการฉายรังสีท�ำการฉายรังสีจากหลายทิศทางโดยรอบตัวผู้ป่วย ซึ่งก�ำหนดโดยการ

วางแผนจากการสร้างภาพคอมพิวเตอร์ในรูปแบบ 3 มิติ ให้ปริมาณรังสีสูงที่สุด(24) อยู่ที่รอยโรค

ปัจจุบัน การฉายรังสีแบบ SBRT ด้วยปริมาณรังสีสูงมากในระยะเวลาสั้น (Hypofractiona- 

tion, Ablative dose radiotherapy) ส�ำหรับมะเร็งปอดชนิด non-small cell lung cancer ระยะเริ่มแรก

ที่ไม่สามารถผ่าตัดได้ เป็นที่ยอมรับมากขึ้นหลังจากที่มีการศึกษาอย่างต่อเน่ือง และมีรายงานการติดตามผลการ

ควบคุมโรคได้ดี ท�ำให้การฉายรังสีวิธีน้ีเป็นตัวเลือกหลักเมื่อมีข้อบ่งชี้ในสถาบันที่สามารถท�ำการรักษาได้(25,26) 

ปรมิาณรงัสทีี่ใช้ เช่น 35 เกรย์(Gray; Gy) ใน 1 ครัง้, 20 เกรย์ (Gray; Gy) ใน 3 ครัง้, 10 เกรย์ (Gray; Gy)     

ใน 5 ครั้ง ซึ่งส่วนใหญ่วิธีนี้ มักฉายรังสีไม่เกิน 10 ครั้ง 

นอกจากนี้ การใช้รังสีศัลยกรรม (Stereotactic Radiosurgery, SRS) ยังเป็นข้อพิจารณา 

ส�ำหรบัรกัษามะเรง็แพร่กระจายมายงัเนือ้สมองด้วย(1) ปริมาณรังสีท่ีใช้จะแปรตามขนาดรอยโรค (15, 18 

หรือ 24 เกรย์ (Gray; Gy) ใน 1ครั้ง)(27)

อน่ึง เน่ืองจากการพัฒนาเทคโนโลยีเทคนิคทางรังสีรักษา ต้องมีการลงทุนเครื่องมือและอุปกรณ์

สูงมาก จึงยังคงมีการใช้งานที่จ�ำกัดอยู่เฉพาะบางสถาบันที่มีศักยภาพเพียงพอ    

เทคนิคการสอดใส่หรือฝังแร่ (Brachytherapy)
เป็นเทคนิคการน�ำแหล่งก�ำเนิดรังสีเข้าสู่รอยโรคในร่างกายผู้ป่วยโดยตรง ท�ำให้ได้ปริมาณรังสี

สูงสุดในบริเวณรอยโรคและลดรังสีที่จะแผ่กระจายสู่เนื้อเยื่อโดยรอบได้อย่างรวดเร็ว วิธีที่ใช้บ่อยคือการสอดใส่

แร่เข้าทางเดินหายใจร่วมกับการท�ำ Bronchoscopy แหล่งก�ำเนิดจะใช้แร่อีรีเดียม (Irridium 192) เรียกว่า 

เทคนิค Endobronchial หรือ Intraluminal Brachytherapy ปัจจุบันจะมีประโยชน์ในการลดหรือบรรเทา 

การอุดตันการหายใจจากการกดทับหรือบีบรัดหลอดลมของรอยโรคซึ่งหวังผลเป็นการรักษาแบบบรรเทาอาการ

มากกว่าการมุ่งหวงัให้หายขาดจากโรค หรอืเพือ่เพิม่ปรมิาณรงัสเีสรมิการรกัษาจากการฉายรงัสภีายนอก(28)            
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แนวทางการรักษาผู้ป่วยมะเร็งปอด ชนิด Non-Small Cell Lung Cancer (NSCLC)
ด้วยยาเคมีบ�ำบัด และ Targeted Therapy

การรักษาโรคมะเร็งปอดชนิด non-small cell lung cancer (NSCLC) ในระยะแรก (ระยะที่ I 

และ II และระยะที่ IIIA บางกลุ่มที่ผ่าตัดได้นั้น การผ่าตัดถือเป็นการรักษาหลักในผู้ป่วยกลุ่มนี้ แต่ผลการ 

รักษาไม่ดีเท่าที่ควรคือจะมีการกลับมาของโรคหลังการผ่าตัดได้(1) จึงมีการน�ำยาเคมีบ�ำบัดมาใช้ร่วมในการรักษา

โดยแบ่งเป็นการให้ยาเคมีบ�ำบัดเสริมหลังการผ่าตัดคือ “adjuvant chemotherapy” และการให้ยาเคมีบ�ำบัด 

เสริมก่อนการผ่าตัดคือ “neoadjuvant chemotherapy” เพื่อเพิ่มอัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วย NSCLC

ส�ำหรับโรคมะเร็งปอด NSCLC ระยะ III ที่ผ่าตัดไม่ได้ ได้แก่ ระยะ IIIA ที่ผ่าตัดไม่ได ้             

(N2 และ T3-4 ที่ผ ่าตัดไม่ ได้และระยะ IIIB ได้มีการน�ำเอายาเคมีบ�ำบัดมาใช้ร ่วมกับรังสีรักษาคือ                   

chemoradiation 

มะเร็งปอด NSCLC ระยะที่ IV หรือระยะแพร่กระจายน้ันจุดประสงค์ของการรักษาคือ การ 

ประคับประคอง ยาเคมีบ�ำบัดมีบทบาทในผู ้ป่วยระยะที่ IV ซึ่งมีสภาพร่างกายยังแข็งแรงพอควรคือมี                     

performance status (PS) 0 - 2

1. แนวทางการรักษาด้วยยาเคมีบำ�บัดในผู้ป่วยโรคมะเร็งปอด NSCLCระยะที่ I [IA (T1N0M0),  
IB (T2N0M0)]

1.1	Adjuvant chemotherapy ในผู้ป่วย NSCLC ระยะที่ I

ในระยะแรกการศึกษา randomized control trial โดยใช้ cisplatin-basedchemotherapy  

ในผู้ป่วยระยะที่ I-III รวมทั้ง meta-analysis ของการศึกษา adjuvant chemotherapy พบว่า ประโยชน ์

ของ adjuvant chemotherapy ไม่ชัดเจน(2-5)

การศึกษาในระยะหลังพบว่าบทบาทของ adjuvant chemotherapy ในผู้ป่วยระยะที่ IB เริ่มมี 

บทบาทมากขึ้นดังการศึกษา randomized phase III adjuvant chemotherapy ด้วยยา UFT ในผู้ป่วย 

ระยะที่ I พบว่าผู ้ป่วยระยะที่ IB มีอัตราการรอดชีวิตที่ 5 ปี เพิ่มขึ้นอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (6)และ                     

จากการศึกษาของ International Adjuvant Lung Cancer Trial (IALT) ด้วยยา cisplatin-based          

chemotherapy ในผู้ป่วย NSCLC ระยะที่ I-III พบว่าอัตราการรอดชีวิตที่ 5 ปี เพิ่มขึ้น (44.5% vs. 40%, 

P< 0.03)(7) และการศึกษา adjuvant chemotherapy ด้วยยา vinorelbine และ cisplatin ในผู้ป่วย 

NSCLC ในระยะที่ IB และ II โดย JBR10(8) รวมทั้งการศึกษาในผู ้ป ่วย NSCLC ระยะที่ I-III                     

Adjuvant Navelbine International Trialist Association (ANITA) (9) พบว ่า adjuvant                                      

chemotherapy ช่วยเพิ่มการรอดชีวิตอย่ามีนัยส�ำคัญทางสถิติ อย่างไรก็ตาม รายงานล่าสุดของ IALT                
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เมื่อติดตามผู้ป่วยไปถึง 7.5 ปี แม้จะยังคงพบประโยชน์จากยาเคมีบ�ำบัดในการลดอัตราการเสียชีวิตแต่ไม่มี         

นัยส�ำคัญทางสถิติ (HR 0.91, 95% CI, 0.81-1.02; P=0.10)(10) ในขณะผลการติดตามผู ้ป่วยของ  

JBR.10 ที่ 9.3 ปียังคงพบประโยชน์ของยาเคมีบ�ำบัดในการเพ่ิมรอดชีวิตอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ(11) ส่วน 

การศึกษาที่ท�ำเฉพาะในผู้ป่วยระยะ IB (AJCC 6th edition) ของ CALGB 9633 ที่เปรียบเทียบยา 

paciltaxel ร่วมกับยาcarboplatin กับการตรวจติดตามอย่างเดียว(observation)ซึ่งรายงานครั้งแรกแสดงว่า

สามารถเพิ่มอัตราการรอดชีพจากมะเร็งปอดอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิตินั้น(12) พบว่าการให้ยาเคมีบ�ำบัดไม่ได้ลด

อัตราการเสียชีวิตจากมะเร็งปอดอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติเมื่อติดตามผู้ป่วยระยะที่ IB นานขึ้น (HR=0.83; 

95%CI 0.64-1.08, P=0.12) ยกเว้นในผู้ป่วยที่มีขนาดก้อนมากกว่า 4 เซนติเมตร พบว่าการให้ adjuvant             

chemotherapy ช่วยเพิ่มอัตราการรอดชีพอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (HR=0.69; 95%CI 0.48-0.99, 

p=0.043)(13) นอกจากนี้subgroup analysis ของการศึกษาJBR10 และ ANITA พบว่าผู้ป่วยระยะที่ I          

ท่ีได้ยาเคมีบ�ำบัดvinorelbine และ cisplatin ไม่มีอัตราการรอดชีพเพ่ิมข้ึนในขณะที่ผู้ป่วยระยะที่ II และ III 

มีอัตราการรอดชีพเพิ่มขึ้น(8,9)

อย่างไรก็ตามการศึกษา randomized study ถึงบทบาท adjuvant chemotherapy ในผู้ป่วย 

ระยะ I, II และ IIIA ด้วยยา cisplatin-based chemotherapy โดยกลุ่ม Adjuvant Lung Project 

Study(14) และ The Big Lung Trial(15) ไม่พบว่า Adjuvant chemotherapy เพิ่มระยะการรอดชีวิต

การศึกษา meta-analysis ถึงบทบาทของ adjuvant chemotherapy พบว่า adjuvant              

chemotherapy ด้วย cisplatin-based chemotherapy และ UFT มีประโยชน์ในการเพ่ิมระยะเวลาการ 

รอดชีพอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ(16, 17)

ค�ำแนะน�ำ

ไมแ่นะน�ำให้ใช้ adjuvant chemotherapy ในผู้ป่วย NSCLC ระยะที่ IA (T1N0M0) 

ชนิดของค�ำแนะน�ำ      1

ไม่แนะน�ำให้ใช้ adjuvant chemotherapyในผู้ป่วย NSCLC IB (T2aN0M0)ยกเว้นในกรณี

ที่ T ≥ 4 เซนติเมตร 

ชนิดของค�ำแนะน�ำ2B

1.2	 Neoadjuvant chemotherapy ในผู้ป่วย NSCLC ระยะที่ I

การศึกษา Neoadjuvant chemotherapy ในผู้ป่วยระยะที่ I นั้น มีแต่การศึกษาร่วมกบัผูป่้วย 

ระยะที ่II และ IIIA(18-21) แต่ผลการศกึษาแบบสุม่จากการศกึษาของ Depierre(15) เป็นการศึกษาเดียวที่มีแนวโน้ม

ว่าการให้ neoadjuvant chemotherapy จะเพิ่มการรอดชีวิตในผู้ป่วยระยะที่ IB และ II อย่างไรก็ตามใน             

การศึกษาจาก MRC LU22/EORTC 08012 ซึ่งเป็นการศึกษา multicenter randomized trial ให ้            

neoadjuvant chemotherapy ใน stage I, II, III พบว่าสามารถลดขนาดของก้อนมะเร็ง (down-staging) 

ได้ถึง 31% แต่พบว่าอัตราการรอดชีพไม่เพิ่มขึ้น(22) นอกจากนี้การศึกษา NATCH เปรียบเทียบการให ้          
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neoadjuvant chemotherapy, adjuvant chemotherapy และการผ่าตัดอย่างเดียวในผู้ป่วยระยะที่ I, II 

และ T3N1 (ส่วนใหญ่เป็นผูป่้วย T2N0) พบว่า การให้ยาเคมบี�ำบดัสตูร carboplatin และ paclitaxel ไม่ว่า

จะให้ก่อนหรือหลังการผ่าตัดไม่สามารถเพิ่มอัตราการรอดชีพแบบปลอดโรค (disease-free survival) ได้อย่าง

มีนัยส�ำคัญทางสถิติ(23)

ค�ำแนะน�ำ

ไม่แนะน�ำให้ใช้ neoadjuvant chemotherapy ในผู้ป่วย NSCLC ระยะที่ I

ชนิดของค�ำแนะน�ำ      2A

2. แนวทางการรักษาด้วยยาเคมีบำ�บัดในผู้ป่วยโรคมะเร็งปอด NSCLC ระยะที่ II 
[IIA (T2bN0M0,T1-2aN1M0), IIB (T2bN1M0, T3N0M0)]

Adjuvant chemotherapyในผู้ป่วย NSCLC ระยะที่ II randomized control trial และ 

meta-analysis บางการศึกษาพบว่าไม่เพิ่มอัตราการรอดชีวิต(2,5,14,15) แต่ผลการศึกษา ในระยะหลังพบว่า           

adjuvant chemotherapy โดย cisplatin-based chemotherapy(7)หรือ vinorelbine และ cisplatin(8,9)

สามารถเพิ่มระยะเวลาการรอดชีวิตอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ และมีการยืนยันโดยการศึกษา meta-analysis 

ของการศึกษา adjuvant chemotherapy(16,17)

ค�ำแนะน�ำ

แนะน�ำให้ใช้ adjuvant chemotherapy ในผู้ป่วย NSCLC ระยะที่ II

ชนิดของค�ำแนะน�ำ 1

2.2 Neoadjuvant chemotherapy ในผู้ป่วย NSCLC ระยะที่ II เช่นเดียวกับผู้ป่วยระยะที่ I 

ข้อมูลที่สนับสนุนบทบาทของ neoadjuvant chemotherapyในการเพิ่มระยะการรอดชีวิตยังมีน้อย(18-21)            

โดยรายงานผลการศึกษาล่าสุดซึ่งต้องจบการศึกษาก่อนก�ำหนด เนื่องจากการรายงานผลการศึกษาของ                    

adjuvant chemotherapy ในขณะนั้นดังบรรยายข้างต้น โดยการศึกษา SWOG S9900 แม้จะพบว่าในผู้ป่วย

ระยะ IB-IIIA (ส่วนใหญ่ระยะ IB/IIA) การให้ neoadjuvant chemotherapy ด้วยยา carboplatin และ 

paclitaxel มีอัตราการรอดชีพโดยรวมดีกว่าการผ่าตัดอย่างเดียว แต่ไม่มีนัยส�ำคัญทางสถิติ(24) ในขณะที ่              

การศึกษาของ Scagliotti ในผู้ป่วยระยะ IB-IIIA เช่นเดียวกันพบว่าการให้ neoadjuvant chemotherapy 

ด้วยยา cisplatin และ gemcitabine สามารถเพ่ิมระยะเวลาการรอดชีพแบบปลอดการลุกลามเพ่ิมขึ้นของ 

โรค และการรอดชีพโดยรวมได้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ โดยเฉพาะในผู้ป่วยระยะ IIB/IIIA(25)

ค�ำแนะน�ำ

ไม่แนะน�ำให้ใช้ neoadjuvant chemotherapy ในผู้ป่วย NSCLC ระยะที่ II

ชนิดของค�ำแนะน�ำ   2A
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3. แนวทางการรักษาด้วยยาเคมีบำ�บัดในผู้ป่วยโรคมะเร็งปอด NSCLC ระยะที่ III
ผู้ป่วยมะเร็งในระยะที่ III แบ่งออกเป็น IIIA และ IIIB ระยะ IIIA ประกอบด้วยผู้ป่วย 

T3N1, T4N0-1 และผูป่้วยทีม่กีารกระจายของโรคไปยงั mediastinal lymph nodes ข้างเดยีวกบั primary 

tumor (N2) คือ T1-3 N2 ซึ่งผู ้ป่วยที่มี N2 อาจผ่าตัดได้ออกได้หมด (incidental และ potential                 

resectable N2) หรือผ่าไม่ได้ (bulky N2)

ผูป่้วยระยะ IIIB ประกอบด้วยกลุม่ N3 หรอื T4N2-3กลุม่ทีม่ ีN3 ไม่สามารถผ่าตดัออกได้หมด

แนวทางการรักษาผู้ป่วยด้วยยาเคมีบ�ำบัดในผู้ป่วย NSCLC ระยะที่ III จึงแบ่งตามผู้ป่วยโดย  

แบ่งออกเป็นผู้ป่วย 3 กลุ่มดังนี้

กลุ่มที่ 1 ผู้ป่วย T3N1M0 และผู้ป่วยที่ไม่ได้รับการวินิจฉัยว่ามี N2 disease แต่มาพบหลัง 

การผ่าตัดว่าเป็น N2 disease หรือ incidental N2

กลุ่มที่ 2 ผู้ป่วยระยะ IIIA ที่ได้รับการวินิจฉัยว่ามี N2 disease จาก CT scan และมีแนวโน้ม

ว่าสามารถผ่าตัดออกได้หมด (potential resectable N2 disease)

กลุ่มที่ 3 ผู้ป่วย locally advanced disease ซึ่ง unresectable คือระยะ IIIA ที่มี bulky N2 

disease และระยะ IIIB ที่มี N3 disease	

3.1 กลุ่มที่ 1 ผู้ป่วยระยะ IIIA: T3N1M0 หรือ incidental N2 disease ที่ได้รับการผ่าตัด 

ก่อนมีแนวทางการรักษาดังนี้

3.1.1 Adjuvant chemotherapy 

ดังบรรยายข้างต้น จากการศึกษา randomized control trial ในผู้ป่วยNSCLC ระยะที่ I, 

II, III ซึ่งได้รับ adjuvant chemotherapy ด้วย vinorelbine และ cisplatin(9) และ meta-analysis               

ท่ีวิเคราะห์ถึงบทบาทของ adjuvant chemotherapy(16, 17) พบว่า adjuvant chemotherapy สามารถ              

เพิ่มอัตราการรอดชีวิตอย่างมีนัยส�ำคัญแม้รายงานล่าสุดของการศึกษา IALT จะพบว่า ยาเคมีบ�ำบัดสูตร                                        

cisplatin สามารถลดอัตราการกลับเป็นซ�้ำได้ แต่ไม่เพ่ิมระยะเวลาการรอดชีพโดยรวมอย่างมีนัยส�ำคัญทาง 

สถิติ(10)

ค�ำแนะน�ำ

แนะน�ำให้ใช้ adjuvant chemotherapy ในผู้ป่วย NSCLC ระยะที่ IIIA

ชนิดค�ำแนะน�ำ        1

3.1.2 Adjuvant combination chemoradiotherapy

การศึกษาถึงผลของ adjuvant radiotherapy พบว่าสามารถลด local recurrence ได้แต่ 

การเพิ่มระยะเวลาการรอดชีพไม่ชัดเจน(26-28) การศึกษาถึงผลการให้ chemotherapy ร่วมกับ radiation เสริม 

หลังการผ่าตัดพบว่าไม่ได้ช่วยให้อัตราอยู่รอดของผู้ป่วยดีขึ้น(29-31)
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ค�ำแนะน�ำ

ไม่แนะน�ำให้ใช้ adjuvant chemoradiation ในผู้ป่วย NSCLC ระยะ ที่ IIIA (ยกเว้น 

กรณี positive margin)

ชนิดค�ำแนะน�ำ     1

3.2 กลุม่ที ่2 ผูป่้วยระยะ IIIA: Potentially resectable N2 disease มีแนวทางการรักษาดงันี้

3.2.1 Neoadjuvant chemotherapy ตามด้วยการผ่าตัด

การให้ neoadjuvant chemotherapy มีประโยชน์ในการลดขนาดของก้อนเน้ืองอกให้ผ่าตัด

ได้สมบูรณ์ขึ้น ลด micrometastasis และลด surgical seeding ข้อเสียคือ ท�ำให้การผ่าตัดต้องเลื่อนออกไป 

และเพิ่มปัญหาแทรกซ้อนจากการผ่าตัด จากการศึกษาของ Rosell และคณะ(32) และ Roth และคณะ(33)           

ซึ่งมีผู้ป่วย 60 รายในแต่ละการศึกษาพบว่าการให้ neoadjuvant chemotherapy ช่วยท�ำให้อัตรารอดชีวิต           

ดีขึ้นกว่าการผ่าตัดอย่างเดียว ในขณะที่การศึกษาจาก Depierre และคณะ(18) ซึ่งรวมผู้ป่วยระยะที่ I, II และ 

IIIA ด้วยกันหมด และท�ำ subset analysis พบว่าผู้ป่วยระยะที่ N0, N1 มีอัตรารอดชีวิตจากการรักษา 

neoadjuvant chemotherapy ดีกว่าการผ่าตัดอย่างเดียว แต่ในกลุ่มระยะ IIIA ประกอบด้วยผู้ป่วย 92 ราย 

ของ chemotherapy-surgery และ 75 รายของการผ่าตัดอย่างเดียวผลของการรักษาไม่ได้แตกต่างกัน      

และในการศึกษาทั้ง 3 รายการดังกล่าวมีผู้ป่วยบางส่วนที่ได้รับรังสีรักษาเสริมร่วมด้วยนอกเหนือจากการผ่าตัด

อนึ่งการผ่าตัดมะเร็งปอดภายหลัง neoadjuvant chemotherapy พบว่าการผ่าตัดไม่ได้เกิดประโยชน์ต่อผู้ป่วย

ถ้าไม่สามารถผ่าตัดออกได้หมดและไม่ควรท�ำ debulking เพราะไม่ได้ช่วยให้การอยู่รอดดีขึ้น

ค�ำแนะน�ำ

ผู้ป่วยระยะ IIIA ท่ีมี potentially resectable ควรอยู่ในโครงการวิจัยถ้าเป็นไปได้หรือให ้

การรักษาด้วย Neoadjuvant chemotherapy 

ชนิดค�ำแนะน�ำ      2A					  

3.2.2 Concurrent chemoradiotherapy ร่วมกับการผ่าตัด 

ผลการศึกษาของ Southwest Oncology Group(34) และ Bueno และคณะ(35)บ่งว่า    

อัตราการอยู่รอดในผู้ป่วยที่ได้รับ chemoradiotherapy ร่วมด้วยให้ผลดีกว่าการผ่าตัดอย่างเดียว แต่ผู้ป่วยท่ีมี 

เซลล์มะเร็งหลงเหลืออยู่ในต่อมน�้ำเหลืองหลังจาก induction therapy มีอัตราการอยู่รอดต�่ำมาก (median 

survival 10 months, 5-year survival 9%) เมื่อเปรียบเทียบกับกลุ่มที่ไม่เหลือรอยโรคเลย (complete 

pathologic clearing of residual diseases) ทั้งสองรายงานให้ความเห็นว่า การผ่าตัดหลังจากให้                      

concurrent chemoradiotherapy ในผู้ป่วยที่มี residual nodal diseases (พิสูจน์โดยการท�ำ biopsy)        

ไม่ได้ท�ำให้อัตราการอยู่รอดดีขึ้น การศึกษาของ Rusch และคณะ(36) ซึ่งเป็น phase III study (Intergroup 

0139, RTOG 9309) ในผู้ป่วยระยะ IIIA(N2) โดยเริ่มให้ induction chemoradiotherapy และแบ่ง        

ผู้ป่วยออกเป็น 2 กลุ่มคือ ผ่าตัดหรือให้รังสีรักษาต่อ ผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มได้รับ adjuvant chemotherapy       
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ต่อจนครบตามก�ำหนด ผู้ป่วยที่ได้รับการผ่าตัดมี progression free survival ดีกว่ากลุ่มที่ไม่ได้รับการผ่าตัด 

แต่ overall survival ไม่ได้แตกต่างกันระหว่างผู้ป่วย 2 กลุ่ม

ค�ำแนะน�ำ

ผู้ป่วยระยะ IIIA ที่มี performance status (PS) ดี ถึงแม้ว่าจะมีแนวโน้มว่าสามารถผ่าตัด

ออกได้ การรักษาโดย induction chemoradiotherapy ร่วมด้วย ให้ผลดีกว่าการผ่าตัดอย่างเดียว

ชนิดค�ำแนะน�ำ    2A

3.3 กลุ่มที่ 3 Locally advanced disease ระยะ IIIA (Bulky N2) และระยะ IIIB (N3) 

มีแนวทางการรักษาดังนี้

3.3.1 Combined chemotherapy with radiation (sequential chemotherapy                 

followed by radiation) ยาเคมีบ�ำบัดที่มีการศึกษามากที่สุดและได้ผลดีคือ cisplatin-based combination. 

CALGB(37) ได้ท�ำการศึกษา sequential chemotherapy followed by radiotherapy (CT/RT)               

เปรียบเทียบกับ radiotherapy (RT) อย่างเดียว พบว่ากลุ่มที่ให้การรักษา CT/RT มีอัตราการอยู่รอดที่ 2 ปี 

และ 5 ปี ดกีว่า RT อย่างเดยีวอย่างมนียัส�ำคญั (2-year = 26% vs. 13% and 5-year = 13% vs. 6%). 

Le Chevalier และคณะ(38) ได้ท�ำการศึกษาท�ำนองเดียวกันและได้ผลการรักษาเช่นเดียวกัน นอกจากนี้             

meta-analysis 3 ฉบับ(5,39,40) ได้รายงานถึงอัตราการอยู่รอดของผู้ป่วยlocally advanced, unresectable 

NSCLC ที่ได้รับ platinum-based chemotherapy ร่วมกับรังสีรักษาพบว่าดีกว่าผู ้ป่วยที่ให้รังสีรักษา             

อย่างเดียว เป็นที่สังเกตว่าผู ้ป่วยที่ท�ำการศึกษานี้ในทุกรายงานได้คัดเลือกเฉพาะผู้ที่มี ECOG PS 0-1            

ร่วมกับมีน�้ำหนักลดเพียงเล็กน้อยเท่านั้น จึงจะสามารถทนต่อการรักษานี้ได้

3.3.2 Concurrent chemotherapy and radiotherapy ได้มีการศึกษาเปรียบเทียบว่า 

concurrent CT/RT จะให้ผลการรักษาดีกว่า sequential CT/RT หรือไม่ การศึกษาจากประเทศญี่ปุ่น(41)          

ผู ้ป่วย 320 รายพบว่าการรักษาแบบ concurrent ให้ผลดีกว่าแบบ sequential โดย 2-year survival 

34.6% vs. 27.4% และ 5-year survival 15.8% vs. 8.8% ตามล�ำดับ ผลข้างเคียงคือ มีการกด 

ไขกระดูกมากกว่า RTOG study(42) ซึ่งเป็น phase III trial เปรียบเทียบระหว่าง concurrent therapy  

กับ sequential therapy พบว่าผู้ป่วย concurrent CT/RT มี median survival ที่ดีกว่า sequential CT/

RT คือ 17 เดือน และ 14.6 เดือนตามล�ำดับ เช่นเดียวกับ French cooperative group(43) ซึ่งให้ผลของ 

median survival ใน concurrent CT/RT ที่ดีกว่าคือ 15 เดือน และ 13.8 เดือน ตามล�ำดับ 2-year         

survival 35% และ 23% ตามล�ำดับ แต่กลุ่มที่ได้รับ concurrent CT/RT มีผลแทรกซ้อนจาก grade 3-4 

esophagitis 26% ดังนั้นจึงแนะน�ำให้การรักษาแบบ concurrent CT/RT เฉพาะผู้ป่วยที่มี PS 0-1 เท่านั้น 

อย่างไรก็ตามควรมีการศึกษาเพิ่มเติมเพื่อประเมินผลข้างเคียงของ concurrent CR/RT เปรียบเทียบกัน       

ให้ชัดเจนกว่านี้ อนึ่งการใช้ consolidation chemotherapy ด้วยยา docetaxel ตามหลัง concurrent 

chemoradiation สามารถท�ำได ้แต่ข ้อมูลใน randomized trial พบว่าไม ่เพิ่มอัตราการรอดชีวิต                             
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Hoosier Oncology Group (HOG) randomized ผู ้ป่วยมะเร็งปอดชนิด IIIA และ IIIB ที่ได้รับ             

การรกัษาด้วย concurrent chemoradiation ด้วยยา docetaxel อกี 3 cycles เทยีบกบั observation พบว่า                                

consolidation ด้วย docetaxel ไม่ช่วยลดการกลับเป็นซ�้ำของโรค และไม่เพ่ิมอัตราการรอดชีพ นอกจากนี้   

ยังพบว่าในผู้ป่วยที่ได้ consolidation มีผลข้างเคียงมากกว่ากลุ่ม observation(44)

3.3.3 Induction chemotherapy ตามด้วย concurrent chemoradiation CALGB 

39801 โดย Vokes และคณะ(45) randomized ผู ้ป ่วยมะเร็งปอดระยะ IIIB โดยให้ induction                          

chemotherapy โดยใช้ยา carboplatin และ paclitaxel 2 cycles ตามด้วย concurrent chemoradiation 

66 Gy ร่วมกับยา carboplatin และ paclitaxel อาทิตย์ละครั้งในช่วงของการฉายแสง เทียบกับ                       

concurrent chemoradiation อย่างเดียว พบว่าอัตราการตายไม่มีความแตกต่างในทั้ง 2 กลุ่ม

ค�ำแนะน�ำ

1. ผู ้ป่วยมะเร็งปอด Unresectable IIIA (Bulky N2) และระยะ IIIB (N3) ที่มี 

PS 0-1 แนะน�ำให้ใช้ concurrent chemoradiation หรือ sequential chemotherapy ร่วมกับ radiation 

โดย chemotherapy ควรเป็น platinum-based และไม่แนะน�ำให้ใช้ consolidation chemotherapy           

ด้วยยา docetaxel ตามหลัง chemoradiation

ชนิดค�ำแนะน�ำ    1 

2. กรณีที่ผู้ป่วยในข้อ 1 มี PS > 2 ควรให้รังสีรักษาอย่างเดียว

ชนิดค�ำแนะน�ำ    2A

4. แนวทางการรักษาด้วยยาเคมีบำ�บัดในผู้ป่วยมะเร็งปอด NSCLC ระยะที่ IV
จากการศึกษา randomized trials และ meta-analysis ถึงผลของการรักษาผู้ป่วย NSCLC 

ระยะที่ IV ที่มี PS 0 หรือ 1 พบว่ายาเคมีบ�ำบัดช่วยเพิ่มอัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วยเมื่อเปรียบเทียบกับการ

รักษาด้วย best supportive care (BSC) อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ(5,46-48) และพบว่า platinum-based 

chemotherapy ช่วยลดอัตราการเสียชีวิตร้อยละ 27 เทียบกับ BSC (HR 0.73; 95% Cl 0.63-0.85, 

p <0.001)(5)

ยา new generationได้แก่ paclitaxel, vinorelbine, docetaxel, gemcitabine และ pemet

rexedมีการน�ำมาศึกษาในการรักษาโรคมะเร็งปอด NSCLC ระยะที่ IV โดยใช้เป็นยาเดี่ยวหรือใช้ร่วมกับ        

cisplatin หรือ carboplatin จากการศึกษา prospective randomized study ในผู้ป่วย NSCLC ระยะ         

ที่ III หรือ IV พบว่าการรักษาด้วยสูตร cisplatin ร่วมกับ paclitaxel, gemcitabine ร่วมกับ cisplatin, 

docetaxel ร่วมกับ cisplatin หรือ paclitaxel ร่วมกับ carboplatin ไม่มีความแตกต่างกันในอัตราการ          

ตอบสนองและระยะเวลาการรอดชีพ(49) เช่นเดียวกับอีกการศึกษาหนึ่งของ Southwest Oncology Group   

ที่เปรียบเทียบระหว่าง paclitaxel ร่วมกับ carboplatin และ vinorelbine ร่วมกับ cisplatin ในผู้ป่วย          

โรคมะเร็งปอด advanced NSCLC (ระยะที่ IIIB ชนิด malignant pleural effusion หรือ ระยะที่ IV) 
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ซึ่งพบว่าอัตราการตอบสนองและระยะเวลาการรอดชีพในผู้ป่วยทั้ง 2 กลุ่มไม่แตกต่างกัน(50) ปัจจุบันจึงถือว่า

การให้ยาเคมีบ�ำบัดกลุ่ม platinum (cisplatin หรือ carboplatin) ร่วมกับยาเคมีบ�ำบัดอีก 1 ชนิด ชนิดใด  

ชนิดหนึ่งดังกล่าวข้างต้นในผู้ป่วย advanced NSCLC เป็นการรักษามาตรฐานและให้ประโยชน์ในการรักษา 

เท่าเทียมกัน ส่วนการให้ยาเคมีบ�ำบัด 3 ชนิดร่วมกัน (triplet chemotherapy) ไม่ได้เพิ่มประสิทธิผลในการ 

รักษาเมื่อเปรียบเทียบกับ การให้ยาเคมีบ�ำบัด 2 ชนิด (doublet chemotherapy)(51) อย่างไรก็ตาม ในการ

ศึกษาเปรียบเทียบระหว่างยา pemetrexed ร่วมกับยา cisplatin และยา gemcitabine ร่วมกับยา cisplatin 

แม้จะพบว่าระยะเวลาการรอดชีพไม่มีความแตกต่างกันในทั้งสองกลุ่ม แต่เมื่อวิเคราะห์ตามชนิดของเนื้องอก 

ซึ่งได้วางแผนไว้ก่อนเริ่มท�ำการศึกษา (pre-planned analysis) แล้วนั้นพบว่า กลุ่มที่ได้รับยา pemetrexed 

ร่วมกับยา cisplatin มีระยะเวลาการรอดชีพยาวนานกว่ากลุ่มที่ได้รับยา gemcitabine ร่วมกับยา cisplatin 

อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ ทั้งในผู้ป่วย adenocarcinoma และผู้ป่วย large cell carcinoma ในทางกลับกัน 

ยา gemcitabine ร่วมกับยา cisplatin ก็ให้ผลดีกว่าในกลุ ่ม squamous cell carcinoma(52) ดังนั้น                   

ยา pemetrexed จึงไม่แนะน�ำให้ใช้ในผู้ป่วย advanced NSCLC ชนิด squamous cell carcinoma

PS มีผลต่อการรักษาผู้ป่วย NSCLC ระยะที่ IV โดยพบว่าผู้ป่วย PS 2 เกิดผลข้างเคียงจาก 

การรักษาสูงกว่าและมีอัตราการตอบสนองต่อการรักษาและอัตราการรอดชีวิตต�่ำกว่าผู้ป่วยที่มี PS 0-1(49, 53-55)

การศึกษาถึงผลการรักษาในผู ้ป่วย NSCLC ที่สูงอายุ (>70ปี) พบว่า platinum-based            

chemotherapy  ในผู้ป่วยที่มี PS ดีได้ผลไม่แตกต่างกับผู้ป่วยอายุน้อยกว่า 70 ปี(56-57) การศึกษาถึงผลของ 

ยาเดี่ยว vinorelbine เปรียบเทียบกับ BSC ในผู้ป่วยสูงอายุพบว่าผู้ป่วยที่ได้ยาเดี่ยวมีระยะเวลาการรอดชีพ 

นานกว่ากลุ่มที่ได้ BSC(58-59) และการศึกษาเปรียบเทียบการรักษาด้วยยาเคมีบ�ำบัดตัวเดียวคือยา vinorelbine 

หรือ gemcitabine เปรียบเทียบกับการใช้ยา 2 ตัวร่วมกันคือยา vinorelbine ร่วมกับ gemcitabine พบว่า 

การใช้ยา 2 ตัวร่วมกันไม่ได้ช่วยเพิ่มระยะเวลาการรอดชีพเม่ือเปรียบเทียบกับการใช้ยาตัวเดียว(60) อย่างไร

ก็ตามการศึกษายา carboplatin ร่วมกับยา paclitaxel แบบสัปดาห์ละครั้งเปรียบเทียบกับยาเคมีบ�ำบัด              

ตัวเดียว gemcitabine หรือ vinorelbine ในผู้ป่วย advanced NSCLC ที่อายุ 70-89 ปี พบว่าการให้ยา 

สองตัวสามารถเพิ่มระยะเวลาการรอดชีพโดยรวมได้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ โดยเป็นที่น่าสังเกตว่าในการ

ศึกษานี้ส่วนใหญ่ (ร้อยละ 72) เป็นผู้ป่วย PS0-1(61) นอกจากนี้การวิจัยคลินิกระยะที่ 3 ในผู้ป่วย PS 2 ท่ีมี 

เนื้องอกเป็น non-squamous cell carcinoma พบว่าการให้ยา carboplatin ร่วมกับยา pemetrexed          

สามารถเพิ่มระยะเวลาการรอดชีพได้เมื่อเปรียบเทียบกับการให้ยา pemetrexed เพียงอย่างเดียว(62) อย่างไร 

ก็ตาม เนื่องจากเป็นเพียงการศึกษาเดียวร่วมกับการประเมิน PS อาจมีความแตกต่างกันไป การน�ำไปใช้คง 

ต้องพิจารณาอย่างถี่ถ้วน

ส�ำหรับจ�ำนวนชุดของยาเคมีบ�ำบัดที่ควรใช้น้ัน จากการศึกษาเปรียบเทียบการรักษาผู้ป่วยด้วย

ยาmitomycin/vinblastine/cisplatin (MVP) จ�ำนวน 3 ชุด เปรียบเทียบกับ 6 ชุด พบว่าผู้ป่วยทั้งสอง 

กลุ่มมีระยะเวลาการรอดชีพและคุณภาพชีวิตไม่แตกต่างกัน(63) อีกการศึกษาโดย Socinski และคณะ(64)               
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ที่เปรียบเทียบการรักษาด้วย carboplatin ร่วมกับ pacliltaxel จ�ำนวน 4 ชุดกับการให้การรักษาด้วยสูตรยา 

เดียวกันจนกว่าจะมีโรคก�ำเริบ ผลการศึกษาพบว่ากลุ่มที่ให้การรักษาจนกว่าโรคก�ำเริบได้รับยาโดยเฉลี่ย 4 ชุด

เช่นกัน โดยการรักษาของผู้ป่วยทั้งสองกลุ่มไม่พบความแตกต่างของระยะเวลาที่รอดชีวิตและผลการประเมิน

คุณภาพชีวิต ทั้งน้ีพบว่าผู้ป่วยที่ได้รับการรักษาเกินกว่า 4 ชุด จะเกิดประสาทส่วนปลายเสื่อมที่เป็นผลจากยา

เคมีบ�ำบัดได้สูงกว่า จากข้อมูลดังกล่าวจะเห็นได้ว่าผู ้ป่วยส่วนใหญ่มักจะไม่ตอบสนองต่อโรคเพ่ิมข้ึนอีก                 

หลังจากที่ได้รับการรักษามาแล้ว 3 ถึง 4 ชุด และมักจะเสี่ยงต่อการเกิดพิษข้างเคียงสะสมจากยาที่รักษาเมื่อ

ให้การรักษาต่อเนื่องเป็นเวลานาน ในการศึกษา metanalysis พบว่า การให้ยาเคมีบ�ำบัดมากกว่า 4-6 ชุด             

สามารถเพิ่มระยะเวลาการรอดชีพแบบปลอดโรคลุกลามเพ่ิมข้ึน (PFS) แต่ก็มีอาการข้างเคียงเพ่ิมข้ึน โดยเพิ่ม

ระยะเวลาการรอดชีพเพียงเล็กน้อย(65)

การเริ่มต้นการรักษาด้วยยาเคมีบ�ำบัดในผู้ป่วยระยะที่ IV จากข้อมูลที่พบว่าผู้ป่วยที่มี PS 0-1          

มีผลการรักษาดีกว่าผู้ป่วยที่ PS 2 หรือมากกว่า ดังนั้นการเริ่มต้นการรักษาควรเริ่มหลังจากการวินิจฉัยไม่ควร 

รอจน PS เลวลง

การให้ยาต่อเน่ือง (maintenance therapy) ในผู้ป่วย advanced NSCLC ที่โรคตอบสนอง 

หรือทรงตัว หลังจากได้รับยาเคมีบ�ำบัดสูตรแรก (induction therapy) 4-6 รอบ ซึ่งแบ่งเป็น 2 แบบ ได้แก่ 

continuation maintenance therapy หมายถึง การให้ยาอย่างน้อยหนึ่งตัวในสูตรแรกต่อ และ switch 

maintenance therapy หมายถึง การเริ่มยาที่ผู้ป่วยยังไม่เคยได้รับมาก่อนในสูตรแรกต่อเนื่องมีข้อมูลการวิจัย

ทางคลินิกหลายการศึกษาสนับสนุนการให้ maintenance therapy โดยเฉพาะยา pemetrexed โดยการวิจัย 

คลินิกระยะที่ 3 PARAMOUNT(66) และ JMEN(67) ในการให้ยา pemetrexed แบบ continuous                

maintenance therapy และ switch maintenance therapy ตามล�ำดับสามารถเพิ่มทั้งระยะเวลารอดชีพ 

แบบปลอดโรคลุกลามเพิ่มขึ้น และระยะเวลารอดชีพโดยรวมได้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ เมื่อเปรียบเทียบกับ

ยาหลอกหรือรายงานการศึกษา การให้ยา pemetrexed ร่วมกับยา bevacizumab แบบ continuation      

maintenance therapy สามารถเพิ่มระยะเวลาการรอดชีพแบบปลอดโรคลุกลามเพิ่มขึ้นได้อย่างมีนัยส�ำคัญ 

ทางสถิติ เมื่อเปรียบเทียบกับการให้ยา bevacizumab เพียงตัวเดียว(68, 69) นอกจากนี้ยังมีข้อมูลของการให้ยา 

docetaxel(70) หรือยา erlotinib(71, 72) แบบ switch maintenance therapy และยา gemcitabine(72, 73)

แบบ continuation maintenance therapy สามารถเพ่ิมระยะเวลาการรอดชีพแบบปลอดโรคล�ุำกลามเพ่ิมขึ้น

ได้เมื่อเปรียบเทียบกับการไม่ได้ให้ยาอย่างไรก็ตาม แม้หลักฐานเชิงประจักษ์จะสนับสนุนประโยชน์ของ                         

maintenance therapy แต่การสังเกตอาการ (observation) หลังยาสูตรแรก 4-6 รอบ ก็ยังถือเป็นแนวทาง

มาตรฐานในการรักษาผู้ป่วย advanced NSCLC เมื่อค�ำนึงถึงปัจจัยต่าง ๆ ได้แก่ การที่ผู้ป่วยจะได้มีการหยุด

พักการรักษา(treatment free period), ข้อจ�ำกัดของข้อมูลการศึกษาmaintenance therapy ในการประยุกต ์

ใช้ในเวชปฎิบัติ เช่น เพียงสองในสามของผู ้ป ่วยที่รับยาหลอก ได้รับยาสูตรที่ 2 ในการศึกษาของยา                   

pemetrexed, การศึกษาส่วนใหญ่ท�ำในผู้ป่วยตะวันตกซึ่งมีอัตราการกลายพันธุ์ของยีน EGFR น้อยกว่าผู้ป่วย 
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ชาวเอเชีย รวมถึงผู้ป่วยไทยอย่างมาก เป็นต้น และความคุ้มค่าของ maintenance therapy นอกจากนี ้

maintenance therapy ควรพิจารณาเฉพาะในผู้ป่วยที่ PS ไม่เกิน 2 และยา pemetrexed ควรพิจารณา                 

ใช้ใน non-squamous histology เท่านั้น

การให้การรักษาเมื่อโรคก�ำเริบหลังจากให้ยาเคมีบ�ำบัดแล้วหรือ second-line chemotherapy 

ควรให้ในผู้ป่วยที่ PS ยังดีอยู่คือ PS 0-1 และไม่ควรเกิน PS 2 จากการศึกษา randomized phase III                    

เปรียบเทียบการรักษาผู้ป่วยที่มีโรคก�ำเริบด้วยยา docetaxel กับ BSC พบว่ายา docetaxel สามารถเพิ่ม     

ระยะเวลาการรอดชีพได้เมื่อเปรียบเทียบกับ BSC(74) การศึกษาเปรียบเทียบระหว่างยา pemetrexed และ 

docetaxel ในผู้ป่วยที่โรคก�ำเริบหลังยาเคมีบ�ำบัด พบว่ายาทั้งสองมีประสิทธิภาพไม่แตกต่างกัน(75) และจาก 

การรายงานเพิ่มเติมของการศึกษาดังกล่าว พบว่าในกลุ่มผู้ป่วยสูงอายุที่ได้ pemetrexed เกิดอาการไม่พึง           

ประสงค์น้อยกว่ากลุ่มที่ได้ docetaxel(76) อย่างไรก็ตาม ดังบรรยายข้างต้นจากข้อมูลการศึกษาต่างๆ ของยา 

pemetrexed ใน advanced NSCLC พบว่าการให้ยา pemetrexed จะได้ประโยชน์อย่างชัดเจนในผู้ป่วย 

non-squamous cell carcinoma แต่เมื่อเปรียบเทียบกับยาอื่นในผู้ป่วย squamous cell carcinoma          

การให้ยา pemetrexed จะได้ระยะเวลาการรอดชีพที่สั้นกว่า ดังนั้น จึงไม่แนะน�ำให้ยา pemetrexed ในผู้ป่วย 

squamous cell carcinoma ส�ำหรับยาmolecular targeted therapy ที่ปัจจุบันมีบทบาทในการรักษา             

advanced NSCLC ได้แก่ Epidermal growth factor receptor (EGFR) tyrosine kinase inhibitors 

(TKIs), Anaplastic Lymphoma Kinase (ALK) inhibitor, และยา bevacizumab ส่วนยา cetuximab 

ซึ่งเป็นแอนติบอดีย์ต้าน EGFR แม้จะพบว่าเมื่อให้ร่วมกับยาเคมีบ�ำบัดสูตร cisplatin และ vinorelbine 

สามารถเพิ่มระยะเวลาการรอดชีพได้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ(77) แต่เพ่ิมระยะเวลาการรอดชีพได้เพียงเล็กน้อย

ในขณะท่ีอาการข้างเคยีงและค่าใช้จ่ายเพิม่ขึน้อย่างมาก ท�ำให้ยายงัไม่ได้รบัการรบัรองให้ใช้ในการรกัษาในกรณนีี้

ยา EGFR TKIs ปัจจุบันมีอยู่ 3 ตัว คือ ยา erlotinib, ยา gefitinibและยา afatinib ในการ    

ศึกษาระยะแรกที่ยังไม่ทราบปัจจัยพยากรณ์ทางชีวภาพ (predictive biomarker) ยา EGFR TKIs                     

สามารถรักษาผู้ป่วย NSCLC ที่โรคก�ำเริบหลังจากยาเคมีบ�ำบัดสูตร platinum-based chemotherapy            

โดยมีอัตราการตอบสนองร้อยละ 9.6-19(78-80) การศึกษาเปรียบเทียบ erlotinibกับยาหลอกในการรักษา            

ผู้ป่วย advanced NSCLC ที่เคยได้รับยาเคมีบ�ำบัดมาแล้วพบว่ายา erlotinib เพ่ิมระยะเวลาการรอดชีพ               

(6.7 เดือน vs. 4.7 เดือน, p = 0.001) และระยะเวลาการรอดชีพแบบปลอดการลุกลามเพ่ิมขึ้นของเนื้องอก 

(2.23 เดือน vs. 1.84 เดือน, p < 0.001) อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ(81) แต่การศึกษาเปรียบเทียบ gefitinib 

กับยาหลอกในการรักษาผู้ป่วย NSCLC ที่เคยได้รับยาเคมีบ�ำบัดมาก่อนพบว่ายา gefitinib ไม่เพ่ิม ระยะเวลา 

การรอดชีพ(5.6 เดือน vs. 5.1 เดือน, p = 0.11)(82) แต่จาก preplanned subset analyses พบว่าใน  

กลุ่มผู้ป่วยชาวเอเชีย gefitinib สามารถเพิ่มระยะเวลาการรอดชีพ(9.5 เดือน vs. 5.5 เดือน, p = 0.010) 

อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ(83) อย่างไรก็ตาม ได้มีการศึกษา IPASS เปรียบเทียบยา gefitinib กับยาเคมีบ�ำบัด 

สูตร carboplatin ร่วมกับยา paclitaxel ในผู้ป่วยชาวเอเชีย advanced NSCLC ชนิด adenocarcinoma 
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ที่ไม่สูบบุหรี่หรือสูบน้อย (non- or light smoking) และไม่เคยได้รับการรักษามาก่อนพบว่า ยา gefitinib 

สามารถเพิ่มระยะเวลาการรอดชีพแบบปลอดการลุกลามเพิ่มขึ้นของโรคอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ แต่ระยะเวลา

การรอดชีพโดยรวมไม่แตกต่างกัน ในการศึกษานี้ได้มีการตรวจวิเคราะห์การกลายพันธุ์ของยีน EGFR ใน         

ร้อยละ 35 ของผู้ป่วยทั้งหมด โดยพบการกลายพันธุ์ร้อยละ 59 และระยะเวลาการรอดชีพแบบปลอดการ

ลุกลามเพิ่มขึ้นของโรคอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ ในขณะที่กลุ่มที่ไม่มีการ กลายพันธุ์ผู้ป่วยที่ได้รับยาเคมีบ�ำบัด 

มีระยะเวลาการรอดชีพแบบปลอดการลุกลามของโรคยาวนานกว่าผู้ป่วยที่ได้รับยา gefitinib อย่างมีนัยส�ำคัญ 

ทางสถิติ(84) ต่อมาจึงมีการศึกษาเปรียบเทียบยา EGFR TKIs กับยาเคมีบ�ำบัด platinum doublet ในผู้ป่วย 

advanced NSCLC ที่มีการกลายพันธุ์ของยีน EGFR โดยไม่ว่าจะเป็นการศึกษาของยา gefitinib หรือ    

การศึกษาของยา erlotinib รวมถึงยา afatinib ต่างก็พบว่ายา EGFR TKIs ท�ำให้ผู้ป่วยที่ระยะการรอดชีพ 

แบบปลอดชีพยาวนานกว่ายาเคมีบ�ำบัดอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ แต่ระยะเวลาการรอดชีพโดยรวมไม่แตกต่าง

กัน(85-89) ส่วนในผู้ป่วย advanced NSCLC ที่เคยได้รับยาเคมีบ�ำบัดมาก่อน มีการศึกษา TAILOR ซึ่งพบว่า

ในผู้ป่วยที่ตรวจไม่พบการกลายพันธุ์ของยีน EGFR กลุ่มที่ได้รับยา docetaxel มีระยะเวลาการรอดชีพ            

โดยรวมยาวนานกว่ายา erlotinib (p=0.05)(90)การกลายพันธุ์ของยีน EGFR จึงเป็นปัจจัยพยากรณ์           

ทางชีวภาพ (biomarker) ที่ส�ำคัญที่สุดของการรักษาด้วยยา EGFR TKIs โดยเฉพาะใน first line การให้ยา 

EGFR TKIs ควรให้เฉพาะในผู้ป่วยที่มีการตรวจพบการกลายพันธุ์ของยีน EGFR เท่านั้น และผู้ป่วยที่ได ้

รับการตรวจวิเคราะห์ยีน EGFR แล้วไม่พบการกลายพันธุ์ ไม่ควรให้ยา EGFR TKIs โดยการตรวจการ 

กลายพันธุ์ของยีน EGFR เพื่อการใช้ในการตัดสินใจให้ยา EGFR TKIs แนะน�ำให้ตรวจเฉพาะในผู้ป่วย            

adenocarcinoma เนื่องจากข้อมูลส่วนใหญ่มาจากการศึกษาในผู้ป่วย adenocarcinoma และส่วนใหญ่            

การกลายพันธุ ์ของยีน EGFR ก็พบในผู้ป่วย adenocarcinoma โดยไม่พบในผู้ป่วย squamous cell               

carcinoma ส่วนการให้ยา EGFR TKIs ร่วมกับยาเคมีบ�ำบัดเป็นการรักษาแรกในผู้ป่วย advanced NSCLC 

พบว่าไม่ ได้ประโยชน์เพิ่มขึ้น(91, 92) ผู ้ป ่วยที่ ได้รับยา EGFR TKI และมีการตอบสนองต่อยา เมื่อม ี                           

progressive disease เพียงบางต�ำแหน่ง เช่น เนื้อสมอง (brain metastasis) หรือ ก้อนเนื้อในปอดเพียง 

จุดเดียว (solitary lesion) ซึ่งสามารถให้การรักษาเฉพาะที่ เช่น การฉายรังสีได้ อาจพิจารณาให้ยา EGFR 

TKI ต่อไปได้ แต่ถ้าโรคลุกลามเพิ่มขึ้นหลายต�ำแหน่งควรหยุดยา EGFR TKI

ยา ALK inhibitor ที่มีการศึกษายืนยันผลการรักษาใน advanced NSCLC ได้แก่ ยา              

crizotinib โดยการศึกษาแรกในผู้ป่วยที่ตรวจพบ ALK rearrangement ด้วยวิธี FISH จ�ำนวน 82 ราย  

พบอัตราการตอบสนองถึงร้อยละ 57(93)โดยรายงานการศึกษาในผู้ป่วย locally advanced หรือ metastatic 

ALK positive NSCLC ที่เคยได้รับยาเคมีบ�ำบัดสูตร platinum มาก่อนเปรียบเทียบยา crizotinib กับยา 

docetaxel หรือยา pemetrexed พบว่า กลุ่มที่ได้รับยา crizotinib มีระยะเวลาการรอดชีพแบบปลอดการ 

ลุกลามเพิ่มขึ้นของโรคยาวกว่าอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (7.7 เดือน เทียบกับ 3.0 เดือน)(94) และล่าสุดการ

ศึกษาในผู้ป่วย advanced AIK positive NSCLC ที่ยังไม่เคยได้รับการรักษามาก่อน ก็พบว่ายา crizotinib
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สามารถเพิ่มระยะเวลารอดชีพแบบปลอดการลุกลามเพิ่มขึ้นของโรคได้อย่างมีนัยส�ำคัยทางสถิติ เมื่อเปรียบ

เทียบกับยาเคมีบ�ำบัด(95) ยา crizotinib สามารถพิจารณาใช้ได้เฉพาะในผู้ป่วย advanced NSCLC ที ่             

ตรวจพบ ALK rearrangement ด้วยวิธี FISH ตามข้อมูลการศึกษาข้างต้น อย่างไรก็ตาม เนื่องจากโอกาส 

พบ ALK rearrangement ค่อนข้างน้อย โดยในการศึกษาข้างตันพบ ALK rearrangement เพียง                     

ร้อยละ 7 จากตรวจคัดกรองในผู้ป่วย NSCLC ที่จะเข้าร่วมการศึกษา(94) ดังน้ัน จึงอาจพิจารณาใช้วิธีการ 

ตรวจทางอิมมูโน (immunohistochemistry) ซึ่งราคาถูกกว่าและสามารถท�ำได้ง่ายกว่า เป็นการตรวจคัดกรอง

ก่อนส่งตรวจวิธี FISH(96-98) ผู ้ป่วยที่มี ALK rearrangement ส่วนใหญ่เป็น adenocarcinoma และ            

ไม่สูบบุหรี่ คล้ายกับที่พบในผู้ป่วยที่มีการกลายพันธุ์ของยีน EGFR แต่ความผิดปกติทั้งสองอย่างน้ีจะไม่พบ 

ร่วมกันในผู้ป่วยคนเดียวกัน (mutually exclusive) และเช่นเดียวกัน คือ แนะน�ำให้ตรวจ ALK เฉพาะใน 

ผู้ป่วย adenocarcinoma

ยาในกลุ่ม molecular targeted therapy อีกชนิดหนึ่งที่มีรายงานการศึกษาถึงประสิทธิผลเมื่อ 

ให้ร่วมกับยาเคมีบ�ำบัดในผู้ป่วย advanced NSCLC ชนิด non-squamous cell carcinoma ที่ยังไม่มีการ 

แพร่กระจายของโรคไปยังสมองได้แก่ bevacizumab ซึ่งเป็น monoclonal antibody ของ vascular                  

endothelial growth factor (VEGF) และมีฤทธิ์ยับยั้งการสร้างและเติบโตของเส้นเลือด (anti-                                

angiogenesis) โดยพบว่าเมื่อให้ร่วมกับยาเคมีบ�ำบัด paclitaxel/carboplatin เป็นการรักษาแรกสามารถเพิ่ม

อัตราการรอดชีพได้ประมาณ 2.3 เดือน(99) นอกจากน้ีจาก AVAIL study พบว่าการให้ bevacizumab            

ร่วมกับยาเคมีบ�ำบัด cisplatin/gemcitabine เป็นการรักษาแรกในผู้ป่วย advanced หรือ recurrent                   

non-squamous NSCLC ที่ไม่มี brain metastasis สามารถเพิ่ม progression-free survival, response 

rate, และ response duration อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติเมื่อเปรียบเทียบกับผู้ป่วยที่ได้รับเฉพาะยาเคมีบ�ำบัด 

แต่ระยะเวลาการรอดชีพโดยรวมไม่แตกต่างกัน(100)

ค�ำแนะน�ำ

1.	 ผู้ป่วยมะเร็งปอด (NSCLC) ระยะที่ IV ที่มี performance status 0 หรือ 1 แนะน�ำให ้

ใช้ยาเคมีบ�ำบัดในการรักษาได้แก่

1.1		ยาเคมีบ�ำบัดสูตรที่มี platinum ร่วมด้วย (platinum doublets) 

		 ชนิดค�ำแนะน�ำ	 1

1.2		ยาเคมีบ�ำบัดสูตรที่มี platinum ร่วมกับยา pemetrexed ในผู ้ป ่วยมะเร็งปอด 

(NSCLC) ชนิด non-squamous

		 ชนิดค�ำแนะน�ำ	 2B

1.3		ด้วย (platinum doublet) ร่วมกับยา bevacizumab ในผู้ป่วยมะเร็งปอด (NSCLC) 

ชนิด non-squamous ที่ไม่มีการกระจายของโรคไปที่สมอง

	 ชนิดค�ำแนะน�ำ	 2B
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2. ผู้ป่วยมะเร็งปอด (NSCLC) ระยะที่ IV ที่มี performance status 2 ให้พิจารณาการรักษา

ด้วยยาเคมีบ�ำบัดเป็นรายๆไป โดยอาจพิจารณาใช้ยาเคมีบ�ำบัดที่เป็นยาเดี่ยวในการรักษา 

ชนิดค�ำแนะน�ำ	 2A

3. ผู้ป่วยมะเร็งปอด (NSCLC) ระยะที่ IV ที่มี performance status 3 หรือ 4 ไม่แนะน�ำให้

การรักษาด้วยยาเคมีบ�ำบัด แนะน�ำให้การรักษาแบบประคับประคอง

ชนิดค�ำแนะน�ำ	 1

4. ระยะเวลาของการให้ยาเคมีบ�ำบัดในการรักษาผู้ป่วยมะเร็งปอด (NSCLC) ระยะที่ IV     

ประมาณ 4-6 ชุด

ชนิดค�ำแนะน�ำ 	 2A

5. ผู ้ป ่วยมะเร็งปอด (NSCLC) ระยะที่ IV ที่ตรวจพบการกลายพันธุ ์ของยีน EGFR                  

แนะน�ำให้ใช้ยา EGFR TKIs ได้แก่ ยา erlotinib, ยา gefitinibและยา afatinibในการรักษา

5.1		ผู้ป่วยที่ไม่เคยได้รับการรักษามาก่อน (first-line treatment)

		 ชนิดค�ำแนะน�ำ	 1

5.2		ผู้ป่วยที่เคยได้รับยาเคมีบ�ำบัดมาก่อน (second- or later line treatment)

		 ชนิดค�ำแนะน�ำ	 2A (ยา erlotinib และยา gefitinib)

		 ชนิดค�ำแนะน�ำ	 2B (ยา afatinib)

6. ผู้ป่วยมะเร็งปอด (NSCLC) ระยะที่ IV ที่มี performance status 0 หรือ 1 ที่มีโรคก�ำเริบ

หรือกลับเป็นซ�้ำหลังจากได้รับยาเคมีบ�ำบัดชุดแรกไปแล้ว แนะน�ำให้ใช้ยาเคมีบ�ำบัดหรือยา targeted therapy 

ที่เป็นยาเดี่ยวในการรักษา โดยยาเคมีบ�ำบัดได้แก่

6.1		Docetaxel 

	 	ชนิดค�ำแนะน�ำ	 1

6.2		Pemetrexed เฉพาะในผู้ป่วยมะเร็งปอด (NSCLC) ชนิด non-squamous

	 	ชนิดค�ำแนะน�ำ	 2A

6.3		Erlotinib

		 ชนิดค�ำแนะน�ำ    2A

6.4		Gefitinib

		 ชนิดค�ำแนะน�ำ	 2A

7. ผู้ป่วยมะเร็งปอด (NSCLC) ระยะที่ IV ที่ตรวจพบALK rearrangement ด้วยวิธี FISH 

แนะน�ำให้ใช้ยา crizotinib ในการรักษา

7.1		ผู้ป่วยที่ไม่เคยได้รับการรักษามาก่อน (first-line treatment)

		 ชนิดค�ำแนะน�ำ	 1

7.2		ผูป่้วยทีเ่คยได้รบัยาเคมบี�ำบดัมาก่อน (second- or later line treatment)

		 ชนิดค�ำแนะน�ำ	 1
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5. สูตรยาเคมีบำ�บัดที่แนะนำ�ให้ใช้ adjuvant chemotherapy

Regimens Agents Dose

PE

Cisplatin/Vinorelbine

	

cisplatin

etoposide

cisplatin

vinorelbine

cisplatin

vinorelbine

cisplatin

vinorelbine

80 mg/m2, day 1

100 mg/m2 on days 1-3

(every 21 days for 4 cycles)

50 mg/m2 on day 1 and 8

25 mg/m2 on days 1, 8, 15, 22

(every 28 days for 4 cycles) หรือ

100 mg/m2 on day 1

30 mg/m2 on days 1, 8, 15, 22

(every 28 days for 4 cycles) หรือ

75-80 mg/m2 on day 1

25-30 mg/m2 on days 1, 8

(every 21 days for 4 cycles)

	

6. สูตรยาเคมีบำ�บัดที่แนะนำ�ให้ใช้ใน chemoradiation

Regimens Agents Dose

PE cisplatin

etoposide

50 mg/m2, day 1, 8, 29, 36

50 mg/m2 on days 1-5, 29-33

Cb/Pac Carboplatin

Paclitaxel

AUC 2 wkly

50 mg/m2 wkly
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7. สูตรยาเคมีบำ�บัดที่แนะนำ�ใน Advanced NSCLC

Regimens Agents Dose ORR / survival

PE(101) Cisplatin

etoposide

75 mg/m2, day 1

100 mg/m2, days 1-3

every 3 weeks

15% / 274 d

CarboP(49) carboplatin

paclitaxel

AUC 6, day 1

225 mg/m2 over 3 h, d1

every 3 weeks

17% / 8.1 m

CD(49) cisplatin

docetaxel

75 mg/m2, day 1

75 mg/m2,day 1

every 3 weeks

17% / 7.4 m

CV(50) cisplatin

vinorelbine

100 mg/m2, day 1

25 mg/m2/week

every 4 weeks

28% / 8 m

CG(49) cisplatin

gemcitabine

100 mg/m2, day 1

1000 mg/m2, days 1,8,15

every 4 weeks

22% / 8.1 m

Cis/Pem(52) Cisplatin

Pemetrexed

75 mg/m2, day 1

500 mg/m2, day 1

30.6% / 10.3 m

Docetaxel(66)

(second-line)

docetaxel 75 mg/m2, day 1

every 3 weeks

7.1% / 7 m

Pemetrexed(67)

(second-line)

pemetrexed 500 mg/m2, day 1

every 3 weeks

9.1% / 8.3 m

หมายเหตุ 	 1.	สามารถใช้ carboplatin AUC 5-6, day 1 แทน cisplatin ได้ ถ้าต้องการลดอาการ                                  

ไม่พึงประสงค์จาก cisplatin ได้แก่ ความจ�ำเป็นในการให้สารน�้ำเพื่อ hydration, ภาวะ 

การท�ำงานของไตบกพร่อง, อาการคลื่นไส้อาเจียน เป็นต้น

	 2.	ยา cisplatin สามารถพิจารณาให้ขนาด 75-100 mg/m2

        	 3.	ยา paclitaxel สามารถพิจารณาให้ขนาด 175-225 mg/m2
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แนวทางการรักษาผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิดเซลล์เล็กด้วยเคมีบ�ำบัด 
(Clinical Practice Guideline for Chemotherapy in Patients with 

Small Cell Lung Cancer (SCLC))

มะเร็งปอดชนิดเซลล์เล็ก (Small cell lung cancer หรือ SCLC) พบได้น้อยกว่าชนิดเซลล์โต 

(non-small cell lung cancer หรือ NSCLC) พบโดยประมาณ 14% ของผู้ป่วยมะเร็งปอดทั้งหมด                   

ผู ้ป ่วยเกือบทุกรายมีประวัติสูบบุหรี่ แนวโน้มในประเทศตะวันตก พบว่าอุบัติการณ์ ในสตรีเพิ่มขึ้น(1)

SCLC เป็นมะเร็งในกลุ่ม neuroendocrine มีการด�ำเนินโรคที่รวดเร็วมาก ผู้ป่วยส่วนใหญ่จึงมีระยะส�ำแดง 

อาการของโรคก่อนได้รับการวินิจฉัยสั้น และผู้ป่วยส่วนใหญ่มีการแพร่กระจายไปนอกทรวงอกแล้ว กล่าวคือ

ประมาณสองในสามอยู่ใน ระยะโรคแพร่กระจาย (extensive disease) อีกหนึ่งในสามอยู่ในกลุ่มที่มี ระยะโรค 

ที่มีการรุกรานเฉพาะที่ (localized disease)การจ�ำแนกระยะโรคนิยมใช้ของ VA Lung Study Group           

ซึ่งจ�ำแนกผู้ป่วยเป็นสองกลุ่มคือ ระยะโรคที่มีการรุกรานเฉพาะที่ (localized disease) ได้แก่ผู ้ป่วยที่มี          

รอยโรคจ�ำกัดอยู่ภายในทรวงอกข้างใดข้างหนึ่งและ หรือมีการกระจายไปที่ต่อมน�้ำเหลืองใต้ไหปลาร้าข้างเดียว

หรือตรงข้ามกับรอยโรคในทรวงอก และอยู่อยู่ ในวิสัยที่สามารถฉายแสงด้วยพื้นที่เดียว) และระยะโรคแพร่

กระจาย (extensive disease) ผู้ป่วยที่มีรอยโรคแพร่กระจายออกนอกทรวงอกข้างใดข้างหนึ่งและ/หรือมีเซลล์

มะเร็งปรากฏอยู่ ในน�้ำในช่องเยื่อหุ้มปอดหรือช่องเยื่อหุ้มหัวใจ)(2) ปัจจัยที่ใช้ในการพยากรณ์โรคของผู้ป่วย 

ได้แก่ผู้ป่วยท่ีมีสภาพร่างกายโดยรวมอ่อนแอ (PS 3-4) เป็นโรคในระยะแพร่กระจาย (extensive disease) 

สารชี้บ่งว่าโรคลุกลามมาก เช่นระดับ LDH ที่สูงกว่าปกติ(3) ผู้ป่วย SCLC ทุกรายจ�ำเป็นต้องได้รับเคมีบ�ำบัด

การรักษาเฉพาะท่ีเช่นการผ่าตัดหรือฉายแสงเพียงอย่างเดียวโรคจะกลับเป็นซ�้ำอย่างรวดเร็วแม้ผู้ป่วยน้อยราย            

(2-5%) อยู่ในข่ายที่สามารถรักษาด้วยการผ่าตัดได้ (TNM Stage 1)(4) ผู้ป่วยเหล่านี้จ�ำเป็นต้องรับเคมีบ�ำบัด

เป็นการรักษาเสริมหลังผ่าตัด ผู้ป่วยในกลุ่ม localized disease แนวทางการรักษาคือการให้เคมีบ�ำบัดร่วมกับ 

ให้รังสีรักษาที่ทรวงอกร่วมกับเคมีบ�ำบัด (concurrent thoracic chemoradiotherapy)(5, 6) แนะน�ำให้เริ่มรังสี

รักษาภายในรอบที่สองของเคมีบ�ำบัด เน่ืองจากการศึกษาจาก National Cancer Institute of Canada              

พบว่าสามารถควบคุมโรคทั้งในทรวงอกและตามระบบได้ดีกว่าและเพิ่มระยะเวลาการรอดชีวิตได้นานกว่า(7)

(ระดับค�ำแนะน�ำ 1) ส่วนผู้ป่วยกลุ่ม extensive disease แนวทางการรักษาหลักคือเคมีบ�ำบัด ผู้ป่วยที่เป็น  

extensive disease และมีการแพร่กระจายไปสมอง สามารถรับเคมีบ�ำบัดก่อนหรือหลังการรับรังสีรักษา                

ทั่วทั้งศีรษะ (whole brain radiotherapy) ก็ได้ขึ้นกับอาการทางระบบประสาทของผู้ป่วย ผู้ป่วยที่เป็น          

localized disease และ extensive disease ทุกรายที่ยังไม่มีการกระจายไปสมอง และตอบสนองต่อการ 

รกัษาเป็นบางส่วนหรอืทัง้หมด (PR หรอื CR) แนะน�ำให้รบัการรกัษาด้วย prophylactic cranial irradiation 

เพื่อป้องการการลุกลามมาที่สมอง ผู้ป่วยที่มีพยาธิสภาพทั้งชนิดเซลล์ที่ไม่ใช่เซลล์ตัวเล็ก (non-small cell 

lung cancer) ปนกับเซลล์ตัวเล็ก แนะน�ำให้รับการรักษาเหมือนกับผู้ป่วยเป็นมะเร็งปอดชนิดเซลล์เล็กอย่าง 

เดียว
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เคมีบำ�บัดสูตรแรก (First-line therapy) 
เคมีบ�ำบัดสูตร EP (etoposide/cisplatin) เป็นสูตรที่นิยมใช้ที่สุด เพราะมีประสิทธิภาพดี     

ราคาไม่แพง โดยเฉพาะใน limited disease พบว่า EP มีประสิทธิภาพเหนือกว่าและอาการข้างเคียงน้อยกว่า

สูตรเดิมที่มี alkylating agent ร่วมกับ anthracycline(8) ข้อมูลจากผลการศึกษา meta-analysis พบว่า 

สามารถใช้ carboplatin ทดแทน cisplatinได้ เน่ืองจากมีประสิทธิภาพไม่แตกต่างกัน อาการข้างเคียงเรื่อง 

คลื่นไส้อาเจียน และพิษต่อไตน้อยกว่า แม้จะท�ำให้เกิดเกล็ดเลือดต�่ำได้บ่อยกว่า(9) (ระดับค�ำแนะน�ำ 1) ยาสูตร

ใหม่ท่ีมีการศึกษาวิจัยในขั้นตอนที่สามคือ irinotecan/cisplatin การศึกษาในญี่ปุ่นพบว่าเพ่ิมระยะเวลาการ           

รอดชีวิตได้ยาวกว่า EP (12.8 เดือน เทียบกับ 9.4 เดือน, p = .002)(10) แต่การศึกษาวิจัยในขั้นตอนที่สาม

ในสหรัฐอเมริกากลับพบว่า ประสิทธิภาพไม่แตกต่างกันทั้งอัตราการตอบสนอง และ ระยะเวลาการรอดชีวิต            

แต่สูตร irinotecan/cisplatin มีอาการข้างเคียงที่รุนแรงกว่า(11, 12) การศึกษาวิจัยในขั้นตอนที่สามเทียบ                      

carboplatin/Irinotecan กับ carboplatin/etoposide พบว่า carboplatin/Irinotecan เพ่ิมระยะเวลาการ  

รอดชีวิตขึ้นมาเล็กน้อย (8.5 เดือน เทียบกับ 7.1 เดือน, p = 0.04)(13) (ระดับค�ำแนะน�ำ 2A ส�ำหรับการใช้                      

Irinotecan ทดแทน etoposideใน first-line combination with platinum)

โดยทัว่ไปผูป่้วย limited disease พบว่าอตัราการตอบสนองของ EP อยูป่ระมาณร้อยละ 70-90 

เมื่อร่วมกับการฉายรังสีที่ทรวงอก ส่วนผู้ป่วย extensive disease พบว่าอัตราการตอบสนองอยู่ประมาณ                

ร้อยละ 60-70 แต่อย่างไรก็ตาม มัธยฐานของระยะเวลาการรอดชีวิตยังเพียง 14-20 เดือนเท่านั้นส�ำหรับ       

ผู้ป่วย limited disease และ 9-11 เดือน ส�ำหรับผู้ป่วย extensive disease ดังนั้นจึงมีความพยายามใน  

การศึกษาการใช้เคมีบ�ำบัดเพื่อเพิ่มระยะเวลาการรอดชีวิตในผู้ป่วยเหล่านี้ ได้แก่การเพิ่ม alkylating agent 

(ยา cyclophosphamide) และ/หรือ ร่วมกับ anthracycline (ยา doxorubicin หรือ epirubicin) เข้ากับ 

สูตร EP พบว่ามีอาการข้างเคียงต่อระบบโลหิตสูงมากเมื่อเทียบกับ EP เพียงอย่างเดียว การเพิ่ม paclitaxel       

เข้ากับสูตร EP ก็เช่นเดียวกัน พบว่าก่ออาการข้างเคียงที่รุนแรงกว่าและไม่เพิ่มระยะเวลาการรอดชีวิตนานนัก 

การให้ยาเคมีอย่างต่อเนื่องเป็น maintenance treatment ด้วย oral etoposide หลังจากรับยาสูตร EP แล้ว       

หรือการให้เคมีบ�ำบัดยาวนานกว่า 4-6 รอบก็ไม่ท�ำให้ระยะเวลาการรอดชีวิตนานขึ้น แต่กลับเพิ่มอาการ                 

ข้างเคียงสะสมมากขึ้น นอกจากนี้ยังมีความพยายามต่อต้านการดื้อต่อยาเคมีบ�ำบัดโดยการให้เคมีบ�ำบัดสูตร 

EP สลับกับสูตรอื่น หรือให้ตามหลังจากที่รับสูตร EP ครบแล้ว แต่จากการศึกษาวิจัยในมนุษย์ไม่พบว่าท�ำให้ 

ระยะเวลาในการควบคุมโรคหรือมีชีวิต และระยะเวลาการรอดชีวิตนานขึ้นแต่อย่างใด(14)

ผู้ป่วย SCLC ส่วนหน่ึงเป็นผู้ป่วยสูงอายุ มีโรคทางกายอันเนื่องจากการสูบบุหรี่มายาวนาน เช่น 

โรคหัวใจและถุงลมโป่งพอง ผู้ป่วยกลุ่มนี้มักไม่แข็งแรงพอที่จะทนต่อเคมีบ�ำบัดได้นัก แม้จากการศึกษาพบว่า 

ผู้ป่วยสูงอายุโดยรวมมีการพยากรณ์โรคไม่แตกต่างกับ ผู้ป่วยที่อายุน้อยแต่อยู่ในระยะโรคเดียวกัน การศึกษา

วิจัยแบบสุ่มในผู ้ป่วยสูงอายุ สองงานวิจัยให้ผลสอดคล้องกันว่า การให้ยาเคมีบ�ำบัดพียงตัวเดียวคือ ยา                     

etoposide ชนิดรับประทาน มีประสิทธิภาพด้อยกว่าสูตรยาผสมที่มีทั้ง platinum และ etoposideในผู้ป่วย 

สูงอายุที่สภาพร่างกายดี (PS 0-2) (15, 16)ดังนั้นจึงแนะน�ำให้ใช้สูตร carboplatin/etoposideในการรักษา 

ผู ้ป่วยสูงอายุ และปรับขนาดยาของ carboplatin เหลือ AUC 5 ให้ร่วมกับ etoposideรวมสี่รอบ(17)                     

(ระดับ ค�ำแนะน�ำ 1)
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เคมีบำ�บัดสูตรที่สอง (Second-line therapy) 
แม้ผู้ป่วย SCLC มักตอบสนองต่อยาเคมีบ�ำบัดสูตรแรกได้ดีมาก แต่ทุกรายก็จะเกิดการกลับ 

เป็นซ�้ำภายในปีแรกหลังจบการักษาด้วยเคมีสูตรแรก โรคที่กลับเป็นซ�้ำมักดื้อต่อเคมีบ�ำบัดหลายขนาน และมัก

เสียชีวิตในเวลาอันรวดเร็ว มัธยฐานของระยะเวลาการรอดชีวิตอยู่ประมาณ 4-5 เดือน ในผู้ป่วยที่ยังมีสภาพ

ร่างกาย โดยรวมแข็งแรงพอสมควร (PS 0-2) อาจยังได้ประโยชน์ต่อการรับเคมีบ�ำบัดในแง่ที่ช่วยบรรเทา  

อาการ โอกาสในการตอบสนองต่อเคมีบ�ำบัดสูตรถัดไปข้ึนกับระยะเวลาที่อาการสงบหลังจบเคมีบ�ำบัดรอบ

สุดท้าย หากสั้นกว่า 3 เดือน โอกาสในการตอบสนองต่อเคมีสูตรถัดไปจะน้อยมาก (≤10%) จัดอยู่ในกลุ่มโรค

ดื้อยา (refractory หรือ resistant disease) แต่หากระยะเวลานานกว่า 3 เดือนจัดเป็นกลุ่มที่ตอบสนองต่อ 

ยา (sensitive disease) โอกาสในการตอบสนองต่อเคมีบ�ำบัดสูตรถัดไปจะประมาณรอ้ยละ 25 หากผู้ป่วย         

มีระยะเวลาที่อาการสงบหลังจบเคมีบ�ำบัดรอบสุดท้ายนานกว่าหกเดือน สามารถกลับไปใช้ยาสูตร EP ซ�้ำได้  

ถ้าระยะเวลาอยู่ระหว่าง 3-6 เดือน แนะน�ำให้ใช้สูตร CAV เนื่องจากมีราคาที่ถูก และจัดหาได้ง่าย แม้มี          

การศึกษาวิจัยในขั้นตอนที่สามเทียบ CAV กับ topotecan บริหารเข้าหลอดเลือดด�ำ แล้วพบว่าทั้งสองขนาน 

ให้ประสิทธิภาพในการรกัษาในแง่อตัราการตอบสนอง และระยะเวลาการรอดชวีติเท่าเทยีมกนั แต่อาการข้างเคียง

ของ topotecan น้อยกว่า(18) (ระดับค�ำแนะน�ำ 1ส�ำหรับ topotecanใน second-line treatment for                 

platinum-refractory SCLC)

แต่กระน้ันกต็าม topotecan ขนาด 1.5mg/m2/d ฉีดเข้าหลอดเลอืดด�ำวนัละครัง้ 5 วนัตดิต่อ กนั

ยังมีฤทธ์ิกดไขกระดูกค่อนข้างมาก หลายการศึกษาพบว่าการให้ขนาดยาที่ลดลง อาจช่วยลดอาการข้างเคียง 

โดยไม่ท�ำให้ประสิทธิภาพพร่องลงไป โดยแนะน�ำให้เริ่มที่ขนาด 1.25 mg/m2/d ก่อน ถ้าผู้ป่วยทนยาได ้         

ฤทธิ์ข้างเคียงต่อระบบโลหิตไม่มากเกิน ให้ปรับข้ึนเป็น 1.5mg/m2/d แต่ถ้ายังมีอยู ่ ให้ปรับลดอีกระดับ               

เหลือ 1.0 mg/m2/d(19) อีกการศึกษาที่เป็นการศึกษาวิจัยในขั้นตอนที่สามเช่นกันพบว่า topotecan ชนิด       

รับประทานเพ่ิมระยะเวลาการรอดชีวิตเม่ือเทียบกับ การรักษาประคับประคองอย่างเต็มที่ (26 สับดาห์เทียบกับ 

14 สัปดาห์)(20) ยาอื่นๆ ที่มีการศึกษาวิจัยในขั้นตอนที่สามคือ amrubicin ศึกษาเทียบกับ topotecan                   

ในผู้ป่วยที่มีการกลับเป็นซ�้ำ ไม่พบว่าเพิ่มระยะเวลาการรอดชีวิตได้นานกว่าtopotecan(21) เน่ืองจากการให้ 

topotecan แบบห้าวันติดกันมีผลกดไขกระดูกค่อนข้างมาก เพราะมีอุบัติการณ์ของ grade 3-4 neutropenia 

สูงถึงร้อยละ 70-90 ผู้ป่วยอาจทนฤทธิ์ข้างเคียงนี้ไม่ได้จึงมีการศึกษาวิจัยในขั้นตอนที่สองให้ topotecan 

ขนาด 4 mg/m2 สับดาห์ละครั้ง เป็นเวลาสิบสองสับดาห์ติดต่อกัน(22, 23) แม้อัตราการตอบสนองยังเทียบไม่ได้                

แต่อุบัติการณ์ของ grade 3-4 neutropenia น้อยกว่ามาก (19-22%) ยาอื่นๆ ที่มีการศึกษาวิจัยแต่อยู่ใน 

ขั้นตอนที่สองทั้งสิ้น คือ paclitaxel, docetaxel, vinorelbine, gemcitabine, temozolomide(24) ผู้ป่วยที่มี

ระยะเวลาที่อาการสงบหลังจบเคมีบ�ำบัดรอบสุดท้ายสั้นกว่า 3 เดือน เป็นกลุ่มที่มีการพยากรณ์โรคเลว ปัจจุบัน

ยังไม่มีการศึกษาเป็นการเฉพาะส�ำหรับผู้ป่วยกลุ่มนี้ แต่ยังแนะน�ำให้ใช้ topotecan หากสภาพร่างกายของ                 

ผู้ป่วยยังแข็งแรงพอ
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ตาราง : สูตรยาเคมีบ�ำบัด ที่แนะน�ำส�ำหรับ LD-SCLC

Regimens Agents Dose ORR/survival

PE(25) cisplatin

etoposide

60 mg/m2, day 1

120 mg/m2*, days 1-3

 every 3 weeks

*แนะน�ำขนาดยาในผู้ป่วยชาวไทย

ที่ 100 mg/m2

87% / 19 m

CarboE(26) carboplatin

etoposide

AUC 6**, day 1

100 mg/m2, days 1-3

 every 3 weeks

**แนะน�ำขนาดยาในผู้ป่วยชาวไทย

ที่ AUC = 5

76% / 17.5 m

ตาราง : สูตรยาเคมีบ�ำบัด ที่แนะน�ำส�ำหรับ ED-SCLC

Regimens Agents Dose ORR/survival

PE(27) cisplatin

etoposide

80 mg/m2, day 1

80 mg/m2**, days 1-3 

every 3 weeks

22CR% / 11.4 m

CAV(28) cyclophosphamide

doxorubicin

vincristine

1,000 mg/ m2, day 1

50 mg/ m2, day 1

1.4 mg/ m2, day 1*

every 3 weeks

__/31 wks

Irinotecan/cisplatin(10) Irinotecan

cisplatin

60 mg/ m2, days 1, 8, 15

60 mg/ m2, day 1

 every 3 weeks

84.4% / 12.8 m

Topotecan(18) Topotecan (IV) 1.5 mg/ m2/d, days 1-5 หรือ 

4 mg/ m2/week, 12 weeks(22, 23)

• *Maximum total dose, 2 mg per injection.

• หมายเหต ุสามารถใช้ carboplatin AUC 5-6, day 1 แทน cisplatinได้ ถ้าต้องการลดอาการไม่พึงประสงค์ 

จาก cisplatinได้แก่ ความจ�ำเป็นในการให้สารน�้ำเพื่อ hydration, ภาวะการท�ำงานของไตบกพร่อง, 

อาการคลื่นไส้อาเจียน เป็นต้น
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การเตรียมสิ่งส่งตรวจเพื่อการวินิจฉัยรอยโรคมะเร็งจากปอด

1. น�ำ้ล้างปอด (bronchoalveolar lavage, BAL) และน�ำ้ล้างหลอดลม (bronchial washing, 

BW) ควรส่งมาสดภายใน 30 นาทีหลังการตรวจ หากไม่สามารถส่งได้ให้เก็บไว้ในตู้เย็น 4-6 ๐ซ แล้วส่ง 

ภายใน 24 ชัว่โมง หากจะต้องเกบ็ไว้นาน ให้ผสม 50% ethanol ปรมิาณเท่าๆ กบั สิง่ส่งตรวจ (final dilution 

25% ethanol) ในห้องปฏิบัติการหลายแห่งสามารถเตรียม Saccomanno’ fixative โดยผสมด้วยสัดส่วน 

1:1 เท่ากับปริมาณสิ่งส่งตรวจก่อนน�ำแช่ตู้เย็น

หากต้องส่งห้องปฏิบัติการพยาธิวิทยาภายนอก ให้ห้องปฏิบัติการของโรงพยาบาลท�ำเสมียร์โดย 

ขั้นตอนการเตรียมดังต่อไปนี้

-	เทของเหลวลงใน centrifuge tube น�ำไปปั่นเหวี่ยงที่ความเร็ว 1500-2000 รอบ ต่อนาที 

นาน 10 นาที

-	เทส่วน supernatant ทิ้งแล้วใช้ Pasteur pipette ดูดเอา pellet มาหยดลงบนสไลด์

-	ท�ำสเมียร์โดยการใช้สไลด์อีกแผ่นหนึ่งประกบ หรือใช้สันสไลด์ไถท�ำสเมียร์ เช่นเดียวกับการ

ท�ำ blood smear

-	ถ้าสิ่งส่งตรวจเป็นของเหลวสด ให้จุ่มสไลด์ที่เตรียมลงใน 95% ethanol ทันที ในขณะที่ 

สไลด์ยังเปียกอยู่ (wet fixed) หลังจากแช่ไว้ประมาณ 30 นาที น�ำออกมาผึ่งให้แห้ง แล้ว

ส่งห้องปฏิบัติการพยาธิวิทยาเพื่อน�ำไปย้อมต่อไป 

-	ถ้าสิ่งส่งตรวจมี Saccomanno’s fixative ผสมอยู่แล้ว ให้ปล่อยสไลด์ผึ่งลมให้แห้งสนิท 

ก่อนน�ำไปส่งห้องปฏิบัติการพยาธิวิทยา

-	ควรเตรียมสเมียร์ประมาณ 4 สไลด์ต่อหนึ่งสิ่งส่งตรวจ

2. น�้ำจากช่องปอด (pleural effusion) มักมีปริมาณโปรตีนสูง และควรส่งมาสด โดยไม่ต้อง 

เติมสารใด ๆ ลงไปทั้งสิ้น ยกเว้น heparin 1:1000 เพื่อป้องกันการก่อตัวของลิ่มเลือดหรือ fibrin สามารถ 

เก็บตัวอย่างไว้ในตู้เย็น (4-6 ๐ซ) ได้ถึง 72 ชั่วโมง 

หากต้องส่งห้องปฏิบัติการพยาธิวิทยาภายนอกให้ห้องปฏิบัติการของโรงพยาบาลท�ำสเมียร์โดย  

ขั้นตอนการเตรียมดังต่อไปนี้

-	เทสิ่งส่งตรวจที่ได้ใน centrifuge tube ถ้าสิ่งส่งตรวจมีปริมาณมากให้ใช้ pipette ดูด หรือ

ค่อยๆ เทตะกอน พยายามหลีกเลี่ยงลิ่มเลือดหรือ fibin

-	น�ำสิ่งส่งตรวจใน centrifuge tube ไปปั่นเหวี่ยงที่ความเร็ว 1500-2000 รอบต่อนาท ี    

นาน 10 นาที
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-	เทส่วน supernatant ทิ้งแล้วเติม phosphate buffer saline (PBS) หรือเทน�้ำยาเลี้ยง 

เซลล์ประมาณ 5 มิลลิลิตร

-	ใช้ Pasteur pipette ดูดเข้าออกเพื่อ resuspend pellet ที่ได้ แล้วดูดเอาส่วนผสมทั้งหมด 

ใส่ลงใน centrifuge tube ขนาด 15 มิลลิลิตร

-	ปั่นเหวี่ยงอีกประมาณ 5 นาที ที่ความเร็ว 1500-2000 รอบต่อนาที

-	เท supernatant ทิ้ง แล้วใช้ Pasteur pipette ดูดเอา pellet มาหยดลงบนสไลด์

-	ท�ำสเมียร์โดยการใช้สไลด์อีกแผ่นหน่ึงประกบ หรือใช้สันสไลด์ไถท�ำสเมียร์ เช่นเดียวกับ 

การท�ำ blood smear

-	เตรียมสเมียร์ประมาณ 4 สไลด์

-	การท�ำ cell block จากน�้ำล้างปอด น�้ำล้างหลอดลม หรือน�้ำในช่องปอด                                              

หากมีตะกอนหรือมีช้ินเนื้อขนาดใหญ่ใช้ forceps คีบออกมาห่อด้วยกระดาษสา หรือ              

sample pack เกบ็ไว้ใน cassette แช่ 10% neutral buffered formalin (NBF) 4-6 ชัว่โมง 

ถ้าไม่มีตะกอน เช่น fluid เตรียม cell block ได้ 2 วิธี

1. ใช้ phosphate buffered saline (PBS)

1.1	 ใช้ fluid ประมาณ 50 มิลลิลิตร ใส่ conical vial ปั่น 3500 rpm นาน 5 นาที 

แล้วดูด supernatant ออกทิ้ง

1.2	 เติม PBS 20 มิลลิลิตร ปั่น 3500 rpm นาน 10 นาที ดูด supernatant ทิ้ง

1.3	 ท�ำซ�้ำ 1.2 อีกครั้งหนึ่ง

1.4	 Pellet ควรจับตัวเป็นก้อน ใช้คีมคีบออกมา หรือกรวยกระดาษสา หรือใส่ sample 

pack เก็บใน cassette แช่ 10% NBF  นาน 4-6 ชั่วโมง

2. ใช้ Nalthan Alcohol Fixative Solution (NAFS) ประกอบด้วย

40% formaldehyde 1 ส่วน + 95% Ethanol 9 ส่วน (40% formaldehyde : 95% 

ethanol = 1:9)

เตรียมใหม่ทุกครั้งก่อนใช้งาน

2.1	 ใช้ fluid 25-50 มิลลิลิตร ปั่น 4000 rpm นาน 6 นาที แล้วดูด supernatant ออก

2.2	 เติม NAFS ทิ้งไว้ 45 นาที

2.3	 ปั่น 4000 rpm 6 นาที แล้วดูด supernatant ออก

2.4	 ห่อ pellet ท่ีได้ใส่ใน cassette แล้วแช่ใน 80% Ethanol จนเอาเข้าเครือ่ง processor

 

                            	          	           



แนวทางการตรวจวินิจฉัยและรักษาโรคมะเร็งปอด 103

Fluid

BAL, BW Pleural fluid

 Fresh
(within 30 min)

Smear (4 slides)

Immediately wet fixed
and left 30 min then air dried

Smear (4 slides)

Air-dried

 Pathology Lab

 Pathology Lab

discard supernatant
+

PBS – final volume 5ml

Centrifuge, #2	 1500-2000 rpm, 5 min

Smear (4 slides)

Centrifuge
1500-2000 rpm, 10 min 

 Centrifuge
1500-2000 rpm, 10 min

Centrifuge, # 1
1500-2000 rpm, 10 min

1:1, 50% ethanol, or
1:1, Saccamanno fixative 

Store in refrigerator within 72 hours
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3. Fine needle aspiration (Direct lung tap, Wang’s needle aspiration) และ         

Bronchial brushing ให้จุม่สไลด์ทีเ่ตรยีมลงใน 95% ethanol ทนัท ีในขณะทีส่ไลด์ยงัเปียกอยู ่(wet fixed) 

หลังจากแช่ไว้ประมาณ 30 นาทีน�ำออกมาผึ่งให้แห้งแล้วส่งห้องปฏิบัติการพยาธิวิทยาเพื่อให้ย้อมสไลด์ต่อไป

4. ชิ้นเนื้อปอดขนาดเล็กจากการท�ำ biopsy:

ให้บันทึกจ�ำนวนชิ้นเน้ือ ต�ำแหน่ง และหัตถการของสิ่งส่งตรวจทั้งในใบ request และฉลากที่ติด

ภาชนะสิ่งส่งตรวจช้ินเน้ือขนาดเล็ก 0.1-0.2 เซนติเมตร ให้แช่ใน 10% NBF ทันที (หากชิ้นเนื้อเป็นเพียง            

exudates หรือ คราบเลือด การใช้กระดาษกรองรองชิ้นเนื้อหรือห่อ จะช่วยในการนับจ�ำนวนให้ตรงกันระหว่าง

แพทย์ผู้ส่งตรวจและพยาธิแพทย์ จะท�ำให้การบันทึกและการอ่านผลแน่นอนขึ้น ไม่ควรใช้ผ้าก๊อซ ส�ำลี หรือ

กระดาษทิชชูห่อชิ้นเนื้อ) 

5. ชิ้นเนื้อปอดขนาดใหญ่จากการผ่าตัด

ให้บันทึกต�ำแหน่งของการผ่าตัด ได้แก่ ปอดซ้าย – ขวา, กลีบบน-กลาง-ล่าง (lobectomy) 

หรือปอดทั้งหมด (pneumonectomy), ต�ำแหน่งของรอยโรค (segment ในปอด) และแยกต่อมน�้ำเหลือง 

ต�ำแหน่งต่าง ๆ ให้ชัดเจน เพื่อประโยชน์ในการวินิจฉัย หากมีเลือดฉาบอยู่มาก ควรเช็ดคราบเลือดออกก่อน

แช่ชิ้นเนื้อปอดใน 10% NBF บรรจุในถุงพลาสติก 2 ชั้น ปิดปากถุงแยกกัน อย่าให้มีอากาศค้างในถุงมาก 

เกินไป ถุงอาจโป่งแตกออกระหว่างการส่ง 

หากใช้เวลานานในการส่ง (นานกว่า 24 ชั่วโมง) ให้ฉีด formalin (10% NBF) ประมาณ  

200-500 มิลลิลิตร ลงในปลายท่อหลอดลม (bronchial margin) ผ่านหลอดลมใหญ่เข้าไปในปอด หากฉีด             

formalin แล้วไม่เข้าปอดให้เลือกปฏิบัติดังนี้

1.	 ในกรณีที่เป็น central lesionให้เปิดเข้าหาก้อนตามแนวหลอดลม วัดและบันทึกขนาด      

ของก้อน 

2.	 ในกรณีที่เป็น peripheral lesion ให้ตัดผ่านก้อนตั้งฉากกับ pleural surface โดยไม่ควร 

ตัดผ่านต�ำแหน่งที่มี pleural surface retraction วัดและบันทึกขนาดของก้อน 

แล้วแช่ชิ้นเนื้อปอดใน 10% NBF 2 เท่าของปริมาณเนื้อปอด

ในสถาบันที่มีห้องปฏิบัติการพยาธิวิทยา ควรส่งชิ้นเนื้อหลังผ่าตัดมายังห้องปฏิบัติการพยาธิวิทยา

ทันที เพื่อที่พยาธิแพทย์จะได้ท�ำการวัดขนาดและชั่งน�้ำหนักของสิ่งส่งตรวจและขนาดรอยโรคหรือก้อน ก่อนท่ี

จะท�ำการผ่าเปิดชิ้นเน้ือปอดตามมาตรฐานการตรวจทางพยาธิวิทยาและแช่ใน 10% NBF เพื่อความถูกต้อง 

แม่นย�ำในการประเมินขนาดชิ้นเน้ือและรอยโรค ตลอดจนการวินิจฉัยโรค ก่อนแช่ชิ้นเนื้อใน formalin            

เพื่อรักษาสภาพ 
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การวินิจฉัยโรคมะเร็งปอดและการรายงานผลพยาธิวิทยา

1.	 การอ่านผลทางเซลล์วิทยา (Cytology report): 

1.1	ตัวอย่าง สิ่งส่งตรวจเพื่ออ่านผลเซลล์วิทยาได้แก่

- เสมหะ

- น�้ำล้างปอด (bronchoalveolar lavage BAL) และ น�้ำล้างหลอดลม (bronchial  

washing BW)

- Bronchial brushing

- น�้ำจากช่องปอด (pleural fluid)

- สเมียร์จากการท�ำ direct lung tap (DLT) และ needle aspiration

- Cell block จากสารน�้ำ

1.2		Adequacy ให้รายงานเฉพาะกรณีที่เซลล์ ไม่เพียงพอต่อการวินิจฉัย (Inadequate 

for diagnosis)

1.3		วินิจฉัยตามเกณฑ์ของ Guidelines of the Papanicolaou society of  Cytopathology 

for the Examination of Cytologic Specimens Obtained from the Respiratory 

Tract

ส�ำหรับ FNA ของปอดแนะน�ำให้วินิจฉัยเป็น 5 ระดับ ดังนี้

1)	nondiagnotic specimen

2)	specific benign lesions ได้แก่ benign tumor ทุกชนิด, inflammatory               

processes, และ infectious agents

3)	atypical cells present, probably benign

4)	atypical, suspicious for malignancy

5)	malignancy present ควรจะระบุ histologic type ของ carcinoma ถ้าสามารถ 

ท�ำได้	   

2. การอ่านผลชิ้นเนื้อ (Surgical pathology report)

2.1 ชิ้นเนื้อจากการท�ำ biopsy

ตัวอย่างช้ินเน้ือมะเร็งจะต้องมีการอ่านตามหลักฐานที่ได้เพ่ือแยกชนิดของเซลล์มะเร็งให้

ชัดเจน ไม่ว่าจะเป็นการแยกระหว่าง NSCLC หรือ SCLC และ การแยกมะเร็งชนิด adenocarcinoma       

ในกลุ่ม NSCLC ถ้ามีชิ้นเนื้อตั้งแต่ 5 ชิ้นขึ้นไปให้แยกเป็น 2 paraffin blocks 
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แนวทางการวินิจฉัยมะเร็งปอดกลุ่ม non-small cell lung carcinoma (NSCLC)
จากชิ้นเนื้อขนาดเล็ก (small biopsy) 

ผู้ป่วยมะเร็งปอดส่วนใหญ่ที่มาพบแพทย์ครั้งแรกมักเป็นมะเร็งระยะแพร่กระจาย ไม่สามารถ

ให้การรักษาด้วยการผ่าตัดได้ ดังน้ันการวินิจฉัยทางพยาธิวิทยาจึงอาศัยการตรวจจากชิ้นเนื้อขนาดเล็กเป็นหลัก

นอกจากนี้การรักษาหลักในผู้ป่วยกลุ่มน้ีคือการใช้ยาเคมีบ�ำบัด และ/หรือการฉายรังสี ตลอดจนการใช้ยาที่

จ�ำเพาะเจาะจงต่อเซลล์มะเร็ง (targeted therapy) ซึ่งมีความแตกต่างกันระหว่างมะเร็งปอดชนิด adenocar-

cinoma (ADC) และ squamous cell carcinoma (SQCC) ดังนั้นจึงมีความจ�ำเป็นจะต้องวินิจฉัยแยก 

ชนิดของมะเร็งจากชิ้นเนื้อขนาดเล็ก 	

มะเร็งที่มีการจ�ำแนกของเซลล์ดีมากหรือดีปานกลาง (well or moderate differentiation)             

มักจะไม่มีปัญหาในการวินิจฉัยแยกโรค เช่น พบ glandular formation, papillary pattern หรือ lepidic 

pattern ใน ADC หรือ พบ intercellular bridges และ keratin pearl ใน SQCC (รูปที่ 1a) 

แต่มะเร็งที่มีการจ�ำแนกของเซลล์ไม่ดี (poor differentiation) มักจะไม่สามารถให้การวินิจฉัย 

แยกชนิดของมะเร็งได้จากการตรวจ H&E stained slide เพียงอย่างเดียว จ�ำเป็นจะต้องย้อมพิเศษเพิ่มเติม 

ขณะเดียวกันการตรวจเพิ่มเติมจะต้องไม่ท�ำให้สูญเสียชิ้นเนื้อไปมากเกินไป เนื่องจากผู้ป่วยมะเร็งปอดชนิด 

ADC บางรายจ�ำเป็นจะต้องได้รับการตรวจทางโมเลกุล (molecular study) จากชิ้นเนื้อดังกล่าวในภายหลัง 

เพื่อใช้เป็นแนวทางในการพิจารณารักษาด้วย targeted therapy อีกด้วย 

ดังน้ันเพื่อให้เกิดประโยชน์สูงสุดแก่ผู้ป่วยมะเร็งปอด จึงมีแนวทางการตรวจทางพยาธิวิทยาเพื่อ

แยกชนิดมะเร็งปอดในกลุ่ม NSCLC จากชิ้นเนื้อขนาดเล็กดังนี้ (แผนผังที่ 1)	

ขั้นตอนที่ 1 ชิ้นเนื้อที่มีการจ�ำแนกตัวชัดเจน (well to moderate differentiation) ของมะเร็ง 

แต่ละชนิด สามารถให้การวินิจฉัยได้เลยว่าเป็น ADC หรือ SQCC หรืออื่นๆ กรณีที่ ให้การวินิจฉัย                 

เป็น ADC ควรระบุ growth pattern หากสามารถประเมินได้ (รูปที่ 1b-d) ADC ที่ปรากฎเฉพาะ lepidic 

pattern ให้รายงานเพิ่มเติมว่า “Invasive component cannot be excluded” หากเซลล์มะเร็งเป็นชนิด 

mucinous คือมีรูปร่างเป็น tall columnar และมีซัยโทพลาซึมปริมาณมากติดสีชมพูหรือสีฟ้าอมเทา                    

จะต้องรายงานระบุว่าเป็น mucinous ADC แต่หากไม่พบลักษณะที่ชัดเจนของ ADC หรือ SQCC                

ดังกล่าวข้างต้นจะจัดอยู่ในกลุ่มของ NSCLC, not otherwise specified (NOS) ซึ่งมะเร็งกลุ่มนี้ควรจะ 

ต้องตรวจพิเศษเพิ่มเติมต่อไปในขั้นตอนที่ 2 หากสามารถพึงกระท�ำได้

ขั้นตอนที่ 2 แยกชนิดของ NSCLC, NOS โดยอาศัยการตรวจพิเศษเพ่ิมเติมได้แก่ immuno-

histochemical stain (TTF-1, p40 หรือ p63 และ CK5/6) และ mucicarmine stain แนวทางการ 

แปลผล immunohistochemical stain แสดงในตารางที่ 1 หากการตรวจพิเศษดังกล่าวได้ผลที่เข้าได้

กับ ADC คือ เซลล์มะเร็งย้อมติด TTF-1 และ/หรือ mucicarmine จะให้การวินิจฉัยว่าเป็น “NSCLC,      

favor ADC (supported by special stains)” (รูปที่ 2)
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หากการตรวจพิเศษดังกล่าวได้ผลเข้าได้กับ SQCC คือ เซลล์มะเร็งย้อมติด p63 และ/หรือ 

CK5/6 และไม่ติด TTF-1และ mucicarmine จะให้การวินิจฉัยว่าเป็น “NSCLC, favor SQCC                      

(supported by special stains)” (รูปที่ 3)หากการตรวจพบการติดสีเข้มของทั้ง TTF-1 และ p40 หรือ 

p63/CK5/6 แต่ติดในเซลล์มะเร็งคนละกลุ่มอย่างชัดเจน จะให้การวินิจฉัยว่าเป็น “NSCLC, NOS” และ 

เขียนอธิบายเพิ่มเติม (comment) ในรายงานว่า มะเร็งชนิดนี้อาจจะเป็น adenosquamous carcinoma  

หากการตรวจ พิเศษให้ผลลบทั้งหมด จะให้การวินิจฉัยว่าเป็น “NSCLC, NOS”

ขั้นตอนที่ 3 การตรวจทางโมเลกุลจะตรวจในกลุ่มที่เป็น หรือมีโอกาสเป็น ADC ได้แก่ กลุ่มที ่

รายงานผลว่าเป็น “classic ADC”, “NSCLC, favor ADC”, “NSCLC, NOS” และ “NSCLC, NOS, 

possible adenosquamous carcinoma” 	

ทัง้นีข้้อควรระวังในการวนิจิฉัยโดยอาศยัการย้อมพเิศษเพิม่เตมิคอื immunohistochemical 

stain แต่ละชนิด ไม่ได้มีความจ�ำเพาะต่อชนิดของมะเร็งน้ันๆ 100 เปอร์เซนต์ และสามารถตรวจให้ 

ผลบวกในมะเร็งอื่นๆ ที่อยู่นอกปอดได้ นอกจากน้ีความจ�ำเพาะของ TTF-1 ต่อมะเร็งปอดชนิด ADC 

ยังขึ้นอยู่กับ clone ที่เลือกใช้ และจากการศึกษาพบว่า TTF-1 clone 8G7G3/1 จะมีความจ�ำเพาะต่อ 

ADC มากกว่า clone SPT24 ซึ่งอาจจะให้ผลบวกใน SQCC ได้ด้วย(1) 

(Ref: Matoso A, Singh K, Jacob R, Greaves WO, Taveres R, Noble L, et al. 

Comparison of thyroid transcription factor-1 expression by 2 monoclonal antibodies in                 

pulmonary and nonpulmonary pr imary  tumors .  Appl  Immunohis tochem Mol                                          

Morphol. 2010;18(2):142-9.) จึงควรระมัดระวังในการแปลผลการตรวจวินิจฉัย และเชื่อมโยงกับ 

อาการและอาการแสดงของผู้ป่วย ตลอดจนภาพถ่ายรังสีร่วมด้วยเสมอ 
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แผนผังที่ 1  แสดงแนวทางการตรวจวินิจฉัย NSCLC ในชิ้นเนื้อขนาดเล็ก (อ้างอิงตาม IASLC/ATS/

ERS classification for lung adenocarcinoma, 2011)

 

POSITIVE BIOPSY (FOB,
TBBx,Core, SLBx)

NE morphology, large cells,
NE IHC+

Keratinization, pearls
and/or intercellular bridges Classic Morphology:

SQCC

NSCLC, favor SQCC

SQCC marker +ve
ADC marker -ve/or

Mucin -ve

ADC marker or Mucin +ve;
as well as SQCC marker +ve

in different cells

NSCLC, NOS,
possible

adenosquamous ca

Classic morphology:
ADC

ADC marker
and/or

Mucin +ve;
SQCC

marker -ve
(or weak in
same cells)

NSCLC, favor ADC

NE morphology, small cells, no
nucleoli, NE IHC+,TTF-1 +/-,

CK+

No clear ADC or
SQCC morphology:

NSCLC-NOS

NSCLC,
?LCNEC

SCLC,

POSITIVE CYTOLOGY
(effusion, aspirate, washings

brushings)

Apply ancillary panel of
One SQCC and one ADC marker

+/OR Mucin

IHC -ve and
Mucin -ve

NSCLC NOS

Molecular analysis:
e.g. EGFR mutation

If tumor tissue inadequate for molecular testing,
discuss need for further sampling - back to Step 1

Histology: Lepidic, papillary, and/or
acinar architecture(s)

Cytology: 3-D arrangements, delicate
foamy/ vacuolated (translucent)

cytoplasm,
Fine nuclear chromatin and often

prominent nucleoli
Nuclei are often eccentrically situated

STEP 1

STEP 2 

STEP 3
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การวินิจฉัยโดยอาศัยการตรวจ
immunohistochemistry TTF-1* p40*orp63*

NSCLC, favor adenocarcinoma +# (focal or diffuse) +# (focal or diffuse)

NSCLC, favor adenocarcinoma +# (focal or diffuse) +# (focal or diffuse)

NSCLC, favor adenocarcinoma + (focal or diffuse) -

NSCLC, favor squamous cell carcinoma - +**

NSCLC, favor squamous cell carcinoma - +**

NSCLC, NOS - -

ตารางที่ 1  แสดงการแปลผล immunohistochemical stain (อ้างอิงจาก WHO classification of        

number of the lung, pleura, thymus and heart, 2015)

* การแปลผลบวกของ TTF-1 และ p63 จะต้องติดนิวเคลียสของเซลล์มะเร็ง 

การศึกษาปัจจุบันพบว่า p40 มีความจ�ำเพาะและไวต่อการตรวจส�ำหรับบอก squamous

differentiation ได้ดีที่สุดในขณะที่ p63 มีความจ�ำเพาะน้อยกว่าและตรวจพบใน adenocarcinoma

ได้ถึง 1/3 ของเคส จึงแนะน�ำให้เลือกใช้ p40 คู่กับ TTF-1 ในการตรวจเพื่อแยกกลุ่มโรค

# การแปลผลว่าเป็น adenocarcinoma ในเซลล์มะเร็งที่ให้ผลบวกทั้ง TTF-1 และ p40 และ/หรือ p63

จะต้องเป็นเซลล์กลุ่มเดียวกัน (same population)

** การแปลผลบวกของ p40 และ/หรือ p63 ที่จะบ่งชี้ว่าน่าจะเป็น SQCC นั้น จะต้องมีความเข้มของ 

การติดสีอย่างน้อยปานกลาง (moderate) และติดทั่วๆ (diffuse) และควรใช้ความระมัดระวังในการแปล           

ผลเนื่องจากสามารถติดเป็นหย่อมๆ (patchy) หรือจางๆ (weak) ใน ADC ได้ ซึ่งในกรณี

ดังกล่าวควรให้การวินิจฉัยว่าเป็น NSCLC, NOS
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การวินิจฉัยมะเร็งปอดกลุ่ม Neuroendocrine tumor

Pathology of Small cell lung cancer (SCLC)

Histologic type TC AC LCNEC SCLC

NE morphology yes yes yes Typical small cell CA

Nuclear pleomorphism minimal yes yes yes,<3-4 Lymphocytes

Distinct nucleoti no maybe yes no

Mitosis/2mm2 <2 2-10 >10 >10

Necrosis no yes, minimal yes yes, pronounced

Shape R,O,S R,O,S R,O,P R,O,S; N/C increased

Other Crush artifact,mold,Azz

Histologic type: TC=typical carcinoid, AC=atypical carcinoid, LCNEC=large cell neuroendo-

crine carcinoma, SCLC=small cell lung carcinoma, ND=neuroendocrine differentiation

Cellular shapes: R-round, O-oval, S-Spindle, P-polygonal.

Other: Azz=Azzopardi’s effect

Immunohistochemistry for SCLC diagnosis

Histologic type TC AC LCNEC SCLC

Chomogranin
Diffuse Less diffuse Average 30% vary

80-100 % case 80% case 40-60 % case

Synaptophysin Diffuse Less diffuse Average 45% vary

80-100 % case 80% case 40-80 % case

TTF-1 0-35 % case 40-70 % case 50-95 % case

Ki-67 <10% >25%

CD56 Diffuse usually diffuse
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2.2 ชิ้นเนื้อจากการผ่าตัด Surgical Specimen อ่านตาม guideline ของ CAP โดยมี 

check list ตามลำ�ดับ(7) ดังนี้
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LUNG CANCER
WORK AID

Patient Name:  

Diagnosis:

Procedure:

Included Sites:

Specimen integrity:    Intact         Disrupted         Indeterminate

Lymph-vascular invasion:         Negative    Equivocal    Positive

Lymph Nodes:

Pathologic Staging: (Descriptors: m-multiple, r-recurrent, y-post tx)

Comments:

Tumor Site:
Treatment Effect: (Required only if applicable)

Tumor Size:
(in greatest dimension)

 cm

Hospital #: Case #: 

 Major airway resection	  Lobectomy
 Wedge resection	  Bilobectomy
 Segmentectomy	  Pneumonectomy
 Other:	  Not Specified 

 Left upper lobe	  Right upper lobe
 Lingula	  Right middle lobe
 Left lower lobe	  Right lower lobe

 Mainstem bronchus	  Other:

 Left upper lobe	  Right upper lobe
 Lingula	  Right middle lobe
 Left lower lobe	  Right lower lobe

 Mainstem bronchus	  Other: 

 Unifocal	  Multifocal, different ipsilateral lobe(s)
 Multifocal, same lobe	  Synchronous carcinomas
 Cannot be determined

 Non-small cell carcinoma	  Large cell carcinoma
 Small cell carcinoma	  Adenosquamous carcinoma
 Squamous cell carcinoma	  Giant cell carcinoma
 Adenocarcinoma	  Carcinosarcoma
 Mucinous adenocarcinoma	  Typical carcinoid
	  Atypical carcinoid

 Other: 

 Main bronchus	  Diaphragm 
	 < 2 cm from carina	  Phrenic nerve
	 2 cm or more from carina	  Mediastinal pleura
	 Inolving carina	  Parietal pericardium
	  Mediastinum (incl. heart, great 		
	 vessels, recurrent laryngeal nerve, 		
	 trachea, esophagus)
	   Vertebral body

Tumor Focality: 

Histologic Type: 

Tumor Extension:

Margins:

 Visceral pleuraV
 Parietal pleura
 Chest Wall
 Other:

Margin Negative	
Closest *distance (mm)

Positive

  

  

  

  

 

 > than 10% residual viable tumor	  Cannot be determined
 < 10% residual viable tumor	  Not applicable

Node Group Total Positive Extra-
capuslar

 m  r  y pT pN pM 


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Synoptic Report Example

Carcinoma of the lung

Specimen type: 	 	 	 Lung, left upper lobe

Procedure: 	 	 	 Lobectomy

Specimen integrity: 	 	 Intact

Tumor site: 	 	 	 Upper lobe

Tumor size: 	 	 	 1.7 x 1.5 x 1.2 cm

Tumor focality: 	 	 	 Unifocal

Histologic type: 	 	 	 Squamous cell carcinoma

Visceral pleural invasion: 	 Not identified 

Direct tumor extension into extrapulmonary structures: Not applicable

Bronchial margin: 	 	 Uninvolved by invasive carcinoma

Vascular margin: 		 	 Uninvolved by invasive carcinoma

Parenchymal (stapled) margin: 	 Not applicable

Parietal pleural margin: 	 	 Not applicable

Chest wall margin: 	 	 Not applicable

Other attached tissue margin: 	 Not applicable

Distance to closest margin: 	 4.2 cm from vascular margin

Neoadjuvant treatment effect: 	 Not applicable

Lymph-vascular invasion: 	 Not identified

Pathologic staging (pTNM): 

Primary tumor: 	 	 	 pT1a 

Regional lymph nodes: 	 	 pN0

Number examined: 	 	 5

Number involved: 	 	 0 
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2.3 การแยกต่อมน�้ำเหลือง (Node sampling)

1. Partial node sampling : ≤ 3 กลุ่ม รวมต่อมน�้ำเหลืองบริเวณ Carina

2. Systemic node sampling : > 3 กลุ่มรวมต่อมน�้ำเหลืองตามแนวหลอดลม

ช้ินเน้ือจากต่อมน�ำ้เหลอืงจากปอดมกัเป็นสดี�ำ จากภาวะ anthracosis ท�ำให้แยกจาก fat issue 

ได้ง่าย อย่างไรก็ตามต่อมน�้ำเหลืองบางต�ำแหน่งอาจแตกเป็นชิ้นๆ ให้นับเป็นต่อมเดียว (matted one node)

2.4 การตรวจทางโมเลกุล (Molecular testing) ดกูารกลายพนัธ์ุของเน้ือเยือ่มะเร็งปอด

ในปัจจุบันส�ำหรับประเทศไทย หากผู้ป่วยสามารถเข้ารับการรักษาได้ ควรท�ำการตรวจการ 

กลายพันธุ์ที่พบได้ในมะเร็งปอดชนิด adenocarcinoma ส�ำหรับผู้ป่วย squamous cell carcinoma นั้น            

ไม่แนะน�ำให้ตรวจปริมาณเซลล์มะเร็งในตัวอย่างชิ้นเนื้อ และอายุของชิ้นเนื้อใน paraffin มีผลต่อการตรวจ                          

ดังกล่าวสูงพยาธิแพทย์ควรให้ค�ำแนะน�ำแนวทางการตรวจดังนี้

1.	ตรวจการกลายพันธ์ EGFR exon 19 และ exon 21 ควรเลือกบริเวณท่ีมีเซลล์มะเร็ง                     

อยู่หนาแน่น เพ่ือลดการปนเป้ือนของ DNA ท่ีไม่ใช่เซลล์มะเร็งและใช้วิธีการตรวจท่ีมี       

ความไวสูง สำ�หรับ biopsy ที่มีเซลล์มะเร็งน้อยกว่า 100 ตัว/ตัวอย่างชิ้นเนื้อ

	 การตรวจหา T790M ใน exon 20 ไม่มีความจำ�เป็น เน่ืองจากพบน้อยมาก การตรวจ 

Immunohistochemistry ด้วย antibody ที่จำ�เพาะต่อ exon19 deletion และ exon21 

L858R ยังไม่สามารถยืนยันการตอบสนองต่อยาที่ใช้ในการรักษาได้

2.	ตรวจ ALK fusion gene ควรทำ�การตรวจย้อม Immunohistochemistry ด้วย                 

antibody D5F3 หรือ 5A4 antibody ชิ้นเนื้อที่ให้ผลบวก positive ตาม criteria           

การร่วมของ D5F3 หรือ 2+/3+ ตาม criteria ของ 5A4 Abcam ควรยืนยันผล       

การวินิจฉัย ด้วย ALK Break Apart FISH และระบุ protocol ของบริษัทผู้ผลิตด้วย
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รูปที่ 1 SQCC ที่มีการจ�ำแนกของเซลล์มะเร็งค่อนข้างดี ตรวจพบ keratin formation และ 

intercellular bridge ชัดเจน (a), มะเร็งปอดชนิด ADC มักจะมีรูปแบบการเจริญของเซลล์มะเร็ง 

(growth pattern) ได้หลายแบบ และมักจะพบหลายๆ แบบร่วมกันในมะเร็งก้อนเดียวกัน เช่น เซลล์มะเร็ง 

เรียงตัวเป็นวงเรียกว่า acinar pattern (b), เซลล์มะเร็งเรียงตัวอยู่รอบเส้นเลือดและพังผืด (fibrovascular 

core) ที่ยื่นออกมาเรียกว่า papillary pattern (c) และเซลล์มะเร็งเรียงตัวอยู่บนผนังถุงลมโดยไม่มีการ 

ท�ำลายผนังถุงลม เรียกว่า lepidic pattern (d) เป็นต้น

รูปที่ 2 NSCLC, favor ADC (supported by special stains) เซลล์มะเร็งขนาดใหญ ่

พัฒนาการไม่ดี เรียงตัวรวมกันเป็นกลุ่ม ๆ เรียกว่า solid pattern ลักษณะดังกล่าวไม่สามารถแยกได้ว่าเป็น 

ADC หรือ SQCC ย้อมพิเศษพบว่าเซลล์มะเร็งติดสี mucicarmine (ลูกศร) และ TTF-1 แต่ไม่ติด p63 

และ CK5/6 ซึ่งผลที่ได้น่าจะเข้าได้กับ ADC



124 แนวทางการตรวจวินิจฉัยและรักษาโรคมะเร็งปอด

รูปที่ 3 NSCLC, favor SQCC (supported by special stains) เซลล์มะเร็งเรียงตัวเป็น 

solid pattern คล้ายรูปที่ 3 ย้อมพิเศษ พบว่าเซลล์มะเร็งติด p63 และ CK5/6 แต่ไม่ติดสี mucin และ 

TTF-1 ผลที่ได้น่าจะเข้าได้กับ SQCC 

 

 

รูปที่ 4 Small cell carcinoma (SCLC)
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รายนามคณะผู้จัดท�ำ
แนวทางการตรวจวินจิฉัยและรักษาโรคมะเร็งปอด

1.	คณะทำ�งาน
2.	คณะผู้เชี่ยวชาญ (Peer Reviewer)
3.	คณะผู้ทรงคุณวุฒิด้านการวินิจฉัย (Diagnosis)
4.	คณะผู้ทรงคุณวุฒิด้านศัลยศาสตร์ (Surgery)
5.	คณะผู้ทรงคุณวุฒิด้านรังสีรักษา (Radiotherapy)
6.	คณะผู้ทรงคุณวุฒิด้านเคมีบำ�บัด (Chemotherapy)
7.	คณะผู้ทรงคุณวุฒิด้านพยาธิวิทยา (Pathology)

1. คณะทำ�งาน

1. นายแพทย์วีระวุฒิ อิ่มส�ำราญ	 ผู้อ�ำนวยการสถาบันมะเร็งแห่งชาติ		 ประธาน

2. นายแพทย์อาคม ชัยวีระวัฒนะ	 สถาบันมะเร็งแห่งชาติ	 	 รองประธาน

3. ประธานราชวิทยาลัยศัลยแพทย์	 ราชวิทยาลัยศัลยแพทย์แห่งประเทศไทย	 คณะท�ำงาน

4. ประธานราชวิทยาลัยรังสีแพทย์	 ราชวิทยาลัยรังสีแพทย์แห่งประเทศไทย 	 คณะท�ำงาน

5. ประธานราชวิทยาลัยพยาธิแพทย์	 ราชวิทยาลัยพยาธิแพทย์แห่งประเทศไทย	 คณะท�ำงาน

6. นายกมะเร็งวิทยาสมาคม	 มะเร็งวิทยาสมาคมแห่งประเทศไทย	 คณะท�ำงาน

7. นายกสมาคมรังสีรักษาและมะเร็งวิทยา	 สมาคมรังสีรักษาและมะเร็งวิทยา	 	 คณะท�ำงาน

	 	 	 แห่งประเทศไทย

8. นายกสมาคมศัลยแพทย์ทรวงอก	 สมาคมศัลยแพทย์ทรวงอก	 	 คณะท�ำงาน	

	 	 	 แห่งประเทศไทย

9. นายกสมาคมอุรเวชช์	 สมาคมอุรเวชช์แห่งประเทศไทย	 	 คณะท�ำงาน

10. ผู้อ�ำนวยการโรงพยาบาลมะเร็งชลบุรี	 โรงพยาบาลมะเร็งชลบุรี	 	 คณะท�ำงาน

11. ผู้อ�ำนวยการโรงพยาบาลมะเร็งลพบุรี	 โรงพยาบาลมะเร็งลพบุรี	 	 คณะท�ำงาน

12. ผู้อ�ำนวยการโรงพยาบาลมะเร็งล�ำปาง	 โรงพยาบาลมะเร็งล�ำปาง	 	 คณะท�ำงาน

13. ผู้อ�ำนวยการโรงพยาบาลมะเร็งอุบลราชธานี	โรงพยาบาลมะเร็งอุบลราชธานี	 	 คณะท�ำงาน

14. ผู้อ�ำนวยการโรงพยาบาลมะเร็งอุดรธานี	 โรงพยาบาลมะเร็งอุดรธานี	 	 คณะท�ำงาน

15. ผู้อ�ำนวยการโรงพยาบาลมะเร็ง	 โรงพยาบาลมะเร็งสุราษฎร์ธานี	 	 คณะท�ำงาน

	 	 สุราษฎร์ธานี	 	



128 แนวทางการตรวจวินิจฉัยและรักษาโรคมะเร็งปอด

16. ผู้อ�ำนวยการโรงพยาบาล	 โรงพยาบาลมหาวชิราลงกรณธัญบุรี	 คณะท�ำงาน

	 	 มหาวชิราลงกรณธัญบุรี 

17. นายแพทย์ศุกล	 ภักดีนิติ	 สถาบันมะเร็งแห่งชาติ	 คณะท�ำงาน

18. นางสาวพรนภา	 จันทรสีระกุล	 สถาบันมะเร็งแห่งชาติ	 คณะท�ำงาน

19. นายแพทย์สมชาย	 ธนะสิทธิชัย	 สถาบันมะเร็งแห่งชาติ	 คณะท�ำงาน	 	

	 	 	 	 	 และเลขานุการ

20. นางเสาวคนธ์	 ศุกรโยธิน	 สถาบันมะเร็งแห่งชาติ	 คณะท�ำงานและผู้ช่วย	

	 	 	 	 	 เลขานุการ

21. นางสุพัตรา	 รักเอียด	 สถาบันมะเร็งแห่งชาติ	 ผู้ประสานงานโครงการ

22. นายเฉลิมพล	 แก้วน้อย	 สถาบันมะเร็งแห่งชาติ	 ฝ่ายโสตทัศนศึกษา

23. นายพรศักดิ์	 เรืองจันทร์	 สถาบันมะเร็งแห่งชาติ	 ฝ่ายโสตทัศนศึกษา

2. คณะผู้เชี่ยวชาญ (Peer Reviewer)

1. อาจารย์นายแพทย์ศรายุทธ	 ลูเซียน ลีเตอร์	 คณะแพทยศาสตร์มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร์

2. นายแพทย์ชูศักดิ์	 เกษมศานต์	 สถาบันโรคทรวงอก

3. รองศาสตราจารย์นายแพทย์วิชาญ	 หล่อวิทยา	 โรงพยาบาลมหาราชเชียงใหม่

4. ผู้ช่วยศาสตราจารย์แพทย์หญิงธิติยา	 เดชเทวพร	 คณะแพทยศาสตร์โรงพยาบาลรามาธิบดี

5. ผู้ช่วยศาสตราจารย์นายแพทย์ปานเทพ	 สุทธินนท์	 คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล

3. คณะผู้ทรงคุณวุฒิด้านการวินิจฉัย (Diagnosis)

1. รองศาสตราจารย์นายแพทย์อนัฆพงษ์	 พันธุ์มณี	 คณะแพทยศาสตร์มหาวิทยาลัยขอนแก่น

2. ศาตราจารย์นายแพทย์กรีฑา	 ธรรมค�ำภีร์	 คณะแพทยศาสตร์มหาวิทยาลัยสงขลานครินทร์

3. ผู้ช่วยศาสตราจารย์นายแพทย์แจ่มศักดิ์	 ไชยคุนา	 คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล

4. คณะผู้ทรงคุณวุฒิด้านศัลยศาสตร์ (Surgery)

1. นายแพทย์อุกฤษฎ์	 จารุพัฒนาพงศ์	 สถาบันโรคทรวงอก

2. รองศาสตราจารย์นายแพทย์ธีรวิทย์	 พันธุ์ชัยเพชร	 คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล
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5. คณะผู้ทรงคุณวุฒิด้านรังสีรักษา (Radiotherapy)

1. ผู้ช่วยศาสตราจารย์นายแพทย์ธิติ	 สว่างศิลป์	 คณะแพทยศาสตร์โรงพยาบาลรามาธิบดี

2. รองศาสตราจารย์แพทย์หญิงกาญจนา	 โชติเลอศักดิ์	 คณะแพทยศาสตร์จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย

3. ผู้ช่วยศาสตราจารย์แพทย์หญิงนันทกานต์	 เอี่ยมวนานนทชัย	 คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล

6. คณะผู้ทรงคุณวุฒิด้านเคมีบำ�บัด (Chemotherapy)

1. ศาสตราจารย์แพทย์หญิงสุมิตรา	 ทองประเสริฐ	 คณะแพทยศาสตร์มหาวิทยาลัยเชียงใหม่

2.	 รองศาสตราจารย์แพทย์หญิงสุดสวาท	 เลาหวินิจ	 โรงพยาบาลราชวิถี	

3. รองศาสตราจารย์นายแพทย์วิโรจน์	 ศรีอุฬารพงศ์	 คณะแพทยศาสตร์จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย	

4. อาจารย์นายแพทย์ธัช	 อธิวิทวัส	 คณะแพทยศาสตร์โรงพยาบาลรามาธิบดี

5. อาจารย์นายแพทย์ชาญยุทธ	 บัณฑิตวัฒนาวงศ์	 วิทยาลัยแพทยศาสตร์กรุงเทพและวชิรพยาบาล

6. อาจารย์นายแพทย์สืบพงศ์	 ธนสารวิมล	 คณะแพทยศาสตร์จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย	

7. คณะผู้ทรงคุณวุฒิด้านพยาธิวิทยา (Pathology)

1. รองศาสตราจารย์แพทย์หญิงนิรัชร์	 เลิศประเสริฐสุข	 คณะแพทยศาสตร์มหาวิทยาลัยเชียงใหม่

2. แพทย์หญิงภานินี	 ถาวรังกูร	 สถาบันพยาธิวิทยา

3. นายแพทย์อนุชา	 ตั้งทางธรรม	 สถาบันโรคทรวงอก

4. รองศาสตราจารย์นายแพทย์ปุณชวิษฐ์	จันทรานุวัฒน์	 คณะแพทยศาสตร์จุฬาลงกรณ์มหาวิทยาลัย

5. รองศาสตราจารย์นายแพทย์มานะ	 โรจนวุฒนนท์	 คณะแพทยศาสตร์โรงพยาบาลรามาธิบดี

6. ผู้ช่วยศาสตราจารย์แพทย์หญิงรุจิรา	 เรืองจิระอุไร	 คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล

7. อาจารย์นายแพทย์อาทิตย์	 จินาวัฒน์	 คณะแพทยศาสตร์โรงพยาบาลรามาธิบดี


