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ขอมูลงานวิจัยของโรคมะเร็งปอดมีออกมาอยาง
ตอเนื่องมากมาย  ขอมูลหลายประการท่ีนาจะสงผลถึง
การดูแลผ ูปวยดังกลาวในป พ.ศ.2553  ท่ีสําคัญไดแก

1. การจัดระบบการแบงระยะของผ ูปวยมะเร็ง
ปอดใหม ฉบับปรับปรุงคร้ังที่ 7

เดิมการแบงระยะของมะเร็งปอดอางอิงของ
ระบบการแบงในป พ.ศ.2540  ซ่ึงมีท่ีมาจากการศึกษา
ผ ูปวยมะเร็งปอด 5,253 คน โดยผ ูปวยสวนใหญ 4,351
คนรักษาท่ี MD Anderson ในป พ.ศ.2518-2531(1) และ
ใชระบบการแบงระยะแบบนี้เรื่อยมา  ในยุคปจจุบัน
เทคโนโลยี การวินิจฉัย การรักษามีการเปล่ียนแปลงมาก
ขึ้นเปนลําดับ International Association For the Study
of Lung Cancer (IASLC) จึงไดริเริ่มโครงการแบงระยะ
ผ ูปวยขึ้นใหมโดยทําระบบฐานขอมูลรวบรวมผ ูปวยอยาง
เปนระบบจากผ ูปวยมะเร็งปอดท่ัวโลกท่ีไดรับการรักษา
โดยวิธีตาง ๆ  มีผ ูปวยถูกคัดกรองเขาในโครงการ
100,869 คน จาก 46 สถาบันใน 19 ประเทศ ระหวางป
พ.ศ.2533-2543 ผ ูปวยท่ีมีขอมูลครบถวนและสามารถ
ติดตามไดตามเกณฑชนิด non-small cell lung cancer
67,725 คน (ในบทความนี้จะขอเนนเฉพาะมะเร็งปอด
ชนิด non-small cell lung cancer ท่ีพบไดบอยกวา) ไดถูก
นํามาศึกษาดังรายละเอียดตามตารางท่ี 1

แนวทางการดูแลผ ูปวยมะเร็งปอดในป 2553

อนัฆพงษ พันธ ุมณ,ี พ.บ.*

* รองศาสตราจารย ภาควิชาอายุรศาสตร คณะแพทยศาสตร มหาวิทยาลัยขอนแกน ขอนแกน 40002

           จากการติดตามผ ูปวยดังกลาวขางตนพบวา  ขนาด
ของกอนมะเร็งปอดวิธีการแบงแบบเดิมท่ีใชแคขนาด
นอยกวา 3 เซนติเมตรหรือมากกวา 3 เซนติเมตรนั้นไม
เพียงพอ  ขนาดของกอนท่ีโตขึ้นมีผลตอการพยากรณ
โรคทําใหโอกาสรอดชีวิตลดลง ดังกราฟท่ี 1

สวนการแบงกล ุมของตอมน้ําเหลืองไมพบการ
เปล่ียนแปลงในการพยากรณโรคท่ีแตกตางไปจากการ
แบงแบบเดิม ดังกราฟท่ี 2

ตารางที่  1 รายละเอียดการคัดเลือกผ ูปวยเพื่อมาศึกษาการ
แบงระยะของมะเร็งปอด(2)

Total cases submitted (ราย) 100,869
• Excluded from analyses   19,854
• Outside of 1,990-2,000 time frame     5,443
• Incomplete survival data     1,505
• Unknown histology     2,468
• Incomplete stage information     7,720
• Recurrent cases and other exclusions     1,603
• Carcinoids, sarcomas and other histologies     1,115
Included in analyses   81,015

• Small Cell Lung Cancer (and mixed SCLC/   13,290
NSCLC)

• Non-Small Cell Lung Cancer   67,725
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นอกจากนั้นยังพบวากล ุมผ ูปวยมะเร็งปอดท่ีมี
กอน 2 กอนในปอดขางเดียวกัน (nodule in another
ipsilateral lobe) ซ่ึงการแบงระยะแบบเดิมนั้นจัดเปน M1
ในการศึกษานี้พบมีการพยากรณโรคท่ีเทียบเทา T4 และ
กล ุมผ ูปวยมะเร็งปอดท่ีมีกอน 2 กอนใน lobe เดียวกัน
(nodule in the same lobe of primary tumors)  มีการ
พยากรณโรคท่ีเทียบเทา T3 ดังกราฟท่ี 3

สวนของ metastasis พบมีการเปล่ียนแปลงของ
การรอดชีวิตท่ีแตกตางไปจากเดิม โดยในกรณีท่ีมีการ
กระจายของโรคไปท่ีเยื่อห ุมปอด (pleura) หรือไปยังปอด
ดานตรงขาม (contralateral nodules) อัตราการรอดชีวิต
แตกตางจากกรณี distant  metastasis ดังกราฟท่ี 4 จึงมี
การแยกเปน M1a กับ M1b

หลังจากทราบท่ีมาของเหตุผลในการแบงระยะ
ใหมผ ูเขียนขอสรุปใหเขาใจงาย ๆ  ดังนี้

1. ขนาดกอนมะเร็ง (Tumor)
a. แบงเปนขนาดยอยมากขึ้น < 2, >2-3, < 5, 5-7

และ >7 เซนติเมตร
b. T1a < 2 เซนติเมตร
c. T1b > 2 แต < 3 เซนติเมตร
d. T2a > 3 แต < 5 เซนติเมตร
e. T2b > 5 แต < 7 เซนติเมตร
f. T3 > 7 เซนติเมตร (จากเดิม T2 เปน T3)

จํางาย ๆ —2— 3—5— 7— เรียงลําดับ T: 1a, 1b, 2a,
2b และ 3 ตามเสนประ

g. กอน 2 กอนใน lobe เดียวกัน (nodule in the same
lobe of primary tumors) ลดจาก T4 เปน T3

h. กอน 2 กอนในปอดขางเดียวกัน (nodule in
another ipsilateral lobe) ลดจาก M1 เปน T4

2. ตอมน้ําเหลือง (node) คงเดิม
3. การกระจาย metastasis มีการแยกเปน M1a, M1b
a. กอน 2 กอนในปอดคนละขาง contralateral lung

จาก M1 เปน M1a
b. Tumor ท่ีมี pleural nodules, malignant pleural

effusion หรือ pericardial เปน M1a
c. Distant metastasis เปน M1b
เม่ือจัดรวมเปนระบบไดมีการปรับการแบงใหมท่ี

ตางจากเดิมเชน

กราฟที่ 1  แสดงขนาดตาง ๆ กันของกอนมะเร็งกับอัตราการ
รอดชีวิต(3)
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กราฟที่ 2 ตําแหนงของตอมน้ําเหลืองกับอัตราการรอดชีวิต(4)
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กราฟที่ 3  แสดง pathological tumor (pT) แบบตาง ๆ  กับอัตรา
การรอดชีวิต(3)
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T2a No Mo เพิ่มจาก 1b เปน 2a
T2a N1 Mo ลดจาก 2b เปน 2a
T4  No-1 Mo ลดจาก 3b เปน 3a
อัตราการรอดชีวิตของผ ูปวย (5-years survival)

ในระบบการแบงระยะใหมเปนดังนี้
การเปล่ียนการแบงระยะขางตนยอมสงผลถึงการ

วางแผนการรักษาอยางแนนอน เชน
- กรณีท่ีผ ูปวยมะเร็งปอดระยะ 1b ท่ีมีกอนใหญ

มากกวา 5 เซนติเมตรท่ีไมมีการกระจายมายังตอมน้ํา
เหลือง N0 จากการแบงระยะแบบเดิม (1b)ไดเปล่ียนมา
เปนระยะ 2a หรือ 2b (กรณีกอนโตมากกวา 7 เซนติเมตร)
หลังจากการผาตัดจะตองไดรับ adjuvant chemotherapy
หรือไม คําตอบคือจากขอมูลการศึกษาเดิมท่ีมีบอกวาการ
ให adjuvant chemotherapy จะมีประโยชนสําหรับ

มะเร็งปอดระยะท่ี 2 แตระยะ 1b ผลยังไมชัดเจน(7,8)  ซ่ึง
ในการศึกษานี้การแบงระยะวาเปนระยะท่ี 2 นั้นเปนการ
แบงตามแบบเดิมท่ีเปน N1 ไมใช N0 ดังนั้นการอางอิง
การรักษาใหมสําหรับผ ูปวยรายนี้จึงตองการการศึกษา
วิจัยกอนวา adjuvant chemotherapy จะไดประโยชนจริง
หรือไม

- กรณีท่ีการแบงระยะแบบใหมมีการ down-
staging จากระยะท่ี 4 หรือ 3b มาเปน 3b หรือ 3a การ
ตัดสินใจในรักษาตองเปล่ียนแนวคิดของผ ูรักษามาก
พอสมควร ซ่ึงแนนอนทีเดียววาตองการผลของการ
ศึกษาวิจัยเพื่อตอบคําถามนี้

ในสวนของ small cell lung cancer  ก็เชนเดียวกัน
พบวาการแบงระยะตามแนวทางเดิมท่ีแยกแค limited
และ extensive stages ไมมีความละเอียดมากพอ จาก
ขอมูลของ IASLC พบวาการแบงระยะในระบบ TNM
นาจะ เขามาแทนท่ีการแบงระยะแบบเดิม(9)

2. พลิกโฉมหนาการรักษามะเร็งปอดระยะ
ลุกลามเขาส ูยุคการรักษาแบบจําเพาะเจาะจง Persona-
lized therapy

ความกาวหนาของงานวิจัยในระดับโมเลกุลของ
เซลลมะเร็งปอดมีผลตอการเลือกวิธีรักษาหรือไม ขอมูล
ดังนี้

2.1 การใชยากล ุม Targeted therapy ในผ ูปวยท่ีมี
ลักษณะจําเพาะ

กราฟที่  4  แสดงอัตราการรอดชีวิตของ T4, Pleural, Contralateral
nodules และ M1 distant metastasis(5)

ตารางที่ 2 การแบงระยะมะเร็งปอดระบบ TNM 7th edition(6)
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แนวทางการดูแลผ ูปวยมะเร็งปอดในป 2553
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เปนท่ีทราบกันดีวาการรักษามะเร็งปอดระยะ
ลุกลาม 3b (malignant pleural effusion) และระยะท่ี 4 ท่ี
มีสถานะสุขภาพดี (performance status 0-2) คือการใช
ยาเคมีบําบัดท่ีมี platinum เปนสวนประกอบหลัก(10) โดย
การออกฤทธ์ิของยาเคมีบําบัดมีผลกระทบตอเซลล
ปกติของรางกายมากพอสมควร ในปจจุบันมีการคน
พบยาท่ีมีฤทธ์ิตอตานเซลลมะเร็งไดอยางจําเพาะเจาะจง
(targeted therapy) โดยยาจะออกฤทธ์ิท่ี epidermal
growth factor receptors (EGFR; จัดอย ูใน Human
Epidermal growth factor receptor [HER family]) ซ่ึง
พบบนผิวของเซลลของมะเร็งปอดชนิด non-small cell

lung cancer (NSCLC)  การกระต ุนท่ี receptors ดังกลาว
สงผลใหเกิดปฏิกิริยาของ intracellular tyrosine kinase
ภายในเซลลมะเร็งทําใหมีการงอก แบงตัวเพิ่มจํานวน
สรางหลอดเลือดและไมมีการตาย ดังนั้นการหยุดยั้ง
กระบวนการดังกลาวยอมสงผลใหเซลลมะเร็งหยุดการ
เติบโตและลุกลาม(11) ยาดังกลาวอย ูในรูปยาเม็ดมีฤทธ์ิ
ตานเซลลมะเร็งโดยมีผลตอเซลลอ่ืน ๆ  ของรางกายไม
มากและเปนการรักษามาตรฐานสําหรับการรักษาในผ ู
ปวยระยะลุกลามท่ีไมตอบสนองตอยาเคมีบําบัด (2nd/3rd

lines treatment)(12, 13) จึงไดมีคําถามตอวายากล ุมนี้
จะสามารถนํามาใชเปนยาขนานแรก (1st line) ไดหรือ
ไม(14 )  ในปนี้ ไดมีการศึกษาพบยาโดยใชยา gefitinib เทียบ
กับยาเคมี carboplatin/paclitaxel โดยผลการศึกษาพบวา
สามารถเพิ่มระยะปลอดโรค (progres-sion free survival)
โดยท่ีการรอดชีวิต (overall survival) ไมไดแตกตางจากยา
เคมีบําบัด(15) โดยผลจะดีมากในกล ุม ผ ูปวยท่ีมี  mutation
ของ EGFR ในตําแหนง exon 19 deletion

ดังนั้นการประยุกตใชทางคลินิกคือ หากทราบวา
ผ ูปวยมะเร็งปอดมี mutation ของ EGFR ตําแหนง exon
19 deletion สามารถคาดคะเนถึงผลการรักษาท่ีดีไดเลย
อยางไรก็ตามในปจจุบันการตรวจ mutation ดังกลาว

กราฟที่ 6 Hazard Ratio ถึงโอกาสของการตอบสนองของผ ูปวยกับยาเคมี Cisplatin /Pemetrexed (CP) กับ Cisplatin/Gemcitabine(CG)(16)

กราฟที่ 5 แสดงการรอดชีวิตของมะเร็งปอดระยะตาง ๆ ตาม
clinical TNM (cTNM 7th Edition) (6)
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ทํากันเฉพาะในงานวิจัยแตคาดวาในปหนาเทคโนโลยี
นี้คงนาจะไดรับการพัฒนามากขึ้นในเมืองไทย

2.2 ยาเคมีบําบัดมีฤทธ์ิตอเซลลมะเร็งแตละชนิด
ไมเหมือนกันทีเดียว

จากผลการศึกษาถึงประสิทธิภาพของการใชยา
เคมีบําบัด ใน 1st lines พบวาสูตรยาเคมีท่ีมี platinum เปน
สวนประกอบผลการรักษาไมมีความแตกตางกันท่ี
ชัดเจนนัก โดย  1-year survival  อย ูท่ี 37-39 %(10) อยาง
ไรก็ตามมีการศึกษาโดย Scagliotti และคณะพบวาหาก
ผ ูปวยมะเร็งปอดมีลักษณะเซลลแบบ non-squamous
เชน adenocarcinoma หรือ large cell carcinoma นา
จะตอบสนองตอ Pemetrexate/Cisplatin ดี ถาหากเปน
ชนิด squamous นาจะตอบสนองตอ Gemcitabine/
Cisplatim ด(ี16) ดังแสดงในกราฟท่ี 6

ดังนั้นหากจะเลือกเคมีบําบัดสําหรับผ ูปวยมะเร็ง
ปอดก็สามารถทําไดอยางจําเพาะเจาะจงตามลักษณะ
ของเซลลมากขึ้น

3. การใหยาเคมีบําบัดแนวใหมในการรักษามะเร็ง
ปอดแบบ maintenance therapy

แนวปฏิบัติของการใชยาเคมีบําบัดในผ ูปวยมะเร็ง
ปอดระยะลุกลามหลังจากท่ีผ ูปวยไดรับยาเคมีบําบัดใน
ชุดแรก (1st line treatment) แลว หากผลการรักษาพบวา
รอยโรคลดลง คงท่ีหรือไมมีการขยายเพิ่ม ผ ูปวยจะไดรับ
การรักษาแบบประคับประคองโดยไมจําเปนตองไดรับ
เคมีบําบัด เม่ือติดตามผ ูปวยตอมามีการเพิ่มหรือขยายขึ้น
ของมะเร็งปอดจึงจะพิจารณาใหเคมีบําบัด(17,18) อยางไร
ก็ตามมีคนตั้งคําถามวาถาเราเริ่มใหเคมีบําบัดเร็วขึ้นเลย
กอนท่ีจะตรวจพบวามะเร็งปอดมีการลุกลามเพิ่มจะได
ผลดีกวาหรือไม ซ่ึงก็เปนท่ีมาของแนวคิดการรักษาแบบ
maintenance therapy ท่ีมีขอมูลการศึกษาท่ีสรุปไดดังนี้

3.1 ให pemetrexated ตามหลังจากการไดรับเคมี
บําบัดแกผ ูป วยมะเร็งปอดชนิดท่ีไมใชเซลลแบบ
squamous(19)

3.2 ให erlotinib ตามหลังจากการไดรับเคมีบําบัด

แกผ ูปวยมะเร็งปอดโดยไมไดจํากัดชนิดของเซลล(20)

โดยสองการศึกษาดังกลาวขางตนพบวาสามารถ
ลดโอกาสกําเริบ (progression free survival) และเพิ่ม
โอกาสรอดชีวิตโดยรวม (overall survival) ผ ูปวยกล ุมท่ี
นาจะไดประโยชนควรจะเปนผ ูท่ี มีอาการแสดงของโรค
มะเร็งอย ูตลอด แตแนวทางดังกลาวคงไมไดจําเปน
สําหรับผ ูปวยมะเร็งปอดทุกราย เพราะตองพิจารณาถึง
ความเส่ียงของการเกิดผลขางเคียงจากการรักษา และคา
รักษาท่ีมากขึ้นดวย  นอกจากนั้นผ ูปวยบางรายหลังจาก
ไดรับยาเคมี 1st line แลวอาจไมมีอาการและพอใจอย ูกับ
การท่ีไมตองมาโรงพยาบาลบอย ๆ  ก็เปนได

สรุป
ในป พ.ศ.2553 เราจะไดเห็นแนวโนมการรักษา

มะเร็งปอดท่ีจําเพาะเจาะจง มีการเลือกวิธีการรักษาท่ี
สอดคลองกับการเปล่ียนแปลงระดับลึกลงไปในเซลล
และตองทําความค ุนเคยกับการแบงระยะของมะเร็งปอด
ท่ีไดมีการปรับปรุงใหม รวมท้ังติดตามผลการรักษาจาก
งานวิจัยท่ีอางอิงถึงการแบงระยะผ ูปวยมะเร็งปอดแบบ
ใหมอีกดวย

เอกสารอางอิง
1. Mountain  CF.  Revisions  in  the  international system  for

staging lung cancer. Chest 1997; 111: 1710-7.
2. Goldstraw P, Crowley JJ. The International Association

for the Study of Lung Cancer International staging project
on lung cancer. J Thorac Oncol 2006; 1: 281-6.

3. Rami-Porta R, Ball D, Crowley J, Giroux DJ, Travis WD,
Tsuboi M, et al. The IASLC lung cancer staging project:
proposals  for  the  revision  of  the  T descriptors  in  the
forthcoming (seventh) edition of the TNM classification
for lung cancer. J Thorac Oncol 2007; 2: 593-602.

4. Rusch VW, Crowley J, Giroux DJ, Goldstraw P, Im JG,
T suboi  M,  et al.  The IASLC lung cancer project: pro-
posals for the revision of the N descriptors in the forthco-

แนวทางการดูแลผ ูปวยมะเร็งปอดในป 2553



ming  seventh  edition of the TNM classification for lung
cancer. J Thorac Oncol 2007; 2: 603-12.

5. Postmus PE, Brambilla E, Chansky K, Crowley J, Gold-
straw P, Patz EF Jr, et al. The IASLC lung cancer project:
proposals for revision of the M descriptors in the forthco-
ming (seventh) edition of the TNM classification of lung
cancer. J Thorac Oncol 2007; 2: 686-93.

6. Goldstraw P, Crowley J, Chansky K, Giroux DJ, Groome
PA, Rami-Porta R, et al. The IASLC lung cancer project:
proposals for the revision of the TNM stage groupings in
the  forthcoming  (seventh)  edition of  the TNM classifi-
cation of malignant tumors. J Thorac Oncol 2007; 2: 706-
14.

7. Strauss GM, Herndon JE 2nd, Maddaus MA, Johnstone
DW, Johnson EA, Harpole DH, et al. Adjuvant paclitaxel
plus carboplatin compared with observation in stage IB
non-small cell lung cancer: CALGB 9633 with the cancer
and leukemia group B, Radiation therapy oncology group,
and the north central cancer treatment group study groups.
J Clin Oncol 2008; 26: 5014-7.

8. Pignon  JP,  Tribodet  H,  Scagliotti  GV,  Douillard  JY,
Shepherd FA, Stephen RJ, et al. Lung adjuvant cisplatin
evaluation:  a  pooled  analysis  by  LACE collaborative
Group. J Clin Oncol 2008; 26: 3352-9.

9. Shepherd  FA,  Crowley  J, Van  Houtte P, Postmus PE,
Carney D, Chansky K, et al. The International Association
for the Study of Lung Cancer Lung Cancer Staging Pro-
ject:  Proposals  Regarding the Clinical Staging of Small
Cell Lung Cancer in the Forthcoming (Seventh) Edition
of  the  Tumor, Node, Metastasis Classification for Lung
Cancer. J Thorac Oncol 2007; 2: 1067-77.

10. Pfister  DG,  Johnson  DH, Azzoli  CG, Sause W, Smith
TJ, Baker S Jr, et al. American Society of Clinical Onco-
logy treatment of unresectable non-small cell lung cancer
guideline: update 2003. J Clin Oncol 2004; 22: 330-53.

11. Tsao MS, Sakurada A, Cutz JC, Zhu CQ, Kamel-Reid S,
Squire  J, et al.  Erlotinib  in lung cancer  molecular and
clinical predictors of outcome. N Engl J Med 2005; 353:
133-44.

12. Kim ES, Hirsch V, Mok T, Socinski MA, Gervais R, Wu
YL, et al. Gefitinib versus docetaxel in previously treated
non-small cell lung cancer (INTEREST): a randomized
phase III trial. Lancet 2008; 372: 1809-18.

13. Shepherd FA, Rodrigues Pereira J, Ciuleanu T, Tan EH,
Hirsh  V,  Thongprasert  S, et al. Erlotinib in previously
treated non-small cell lung cancer. N Engl J Med 2005;
353: 123-32.

14. Sequist LV, Martins RG, Spigel D, Grunberg SM, Spira
A,  Janne  PA,  et al.  First-line  gefitinib  in  patients  with
advanced non-small cell lung cancer harbouring somatic
EGFR mutations. J Clin Oncol 2008; 26: 2442-9.

15. Mok  TS,  Wu  YL, Thongprasert S, Yang CH, Chu DT,
Saijo N, et al. Gefitinib or Carboplatin-Paclitaxel in pulmo-
nary adenocarcinoma. New Engl J Med 2009; 361:1018-
20.

16. Scagliotti GV, Parik P, von Pawel J, Biesma B, Vansteen-
kiste  J, Manegold  C,  et al. Phase III  study comparing
cisplatin plus gemcitabine with cisplatin plus pemetrexed
in chemotherapy-naive patients with advanced-stage non-
small cell lung cancer. J Clin Oncol 2008; 26: 3543-51.

17. Souquet PJ, Chauvin F, Boissel JP, Cellerino P, Cormier
Y, Ganz PA, et al. Polychemotherapy in advanced non
small  cell  lung  cancer: a  meta-analysis. Lancet  1993;
342: 19-21.

18. Anonymous. Chemotherapy in non-small cell lung cancer:
A meta-analysis using update data on individual patients
from 52 randomized trials. Non-Small Cell Lung Cancer
Collaborative Group. Br Med J 1995; 311: 899-909.

19. Ciuleanu  TE,  Brodowicz  T,  Belani  CP.  Maintenance
pemetrexed  plus  best   supportive  care  (BSC)  versus
placebo plus BSC: A phase III study. J Clin Oncol 2008;
26: 8011. [Abstract]

20. Cappuzzo  F,  Ciuleanu T,  Stelmakh L. A double-blind,
randomized,  phase  III study  of  maintenance  erlotinib
versus  placebo  following non-progression with 1st-line
platinum-based chemotherapy in patients with advanced
NSCLC: SATURN study. Proc Am Soc Clin Oncol 2009.
[Abstract]

เวชสารโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา ปที่ 33   ฉบับที่  2  พฤษภาคม - สิงหาคม 255274


