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บทน�ำ

ในอดีตการฉายรังสีไปยังรอยโรคในตับด้วยโฟตอน (photon) หรือ รังสีเอกซ์ (X-rays) นั้น ยังมีบทบาทน้อย เนื่องจากไม่
สามารถให้ปริมาณรังสีที่สูงพอที่จะควบคุมโรค เพราะถูกจ�ำกัดด้วยปริมาณรังสีที่เนื้อตับปกติข้างเคียงจะได้รับ ซึ่งท�ำให้มีความ
เสี่ยงต่อการเกิด radiation-induced liver disease (RILD) โดยเฉพาะในผู้ป่วยมะเร็งตับปฐมภูมิ ซึ่งมีการท�ำงานของตับที่ไม่
ปกติ เนื่องจากโรคตับแข็งที่มักพบเป็นโรคพื้นฐานเดิม

เมื่อเทคนิคของการฉายรังสีด้วยโฟตอน (photon) มีการพัฒนามากขึ้น ท�ำให้สามารถให้รังสีปริมาณสูงไปยังรอยโรค ใน
ขณะที่ลดปริมาณรังสีไปยังอวัยวะปกติข้างเคียง เทคนิคเหล่านี้ ได้แก่ intensity modulated radiotherapy (IMRT), 
volumetric modulated arc therapy (VMAT) หรือ stereotactic body radiotherapy (SBRT) เป็นต้น ท�ำให้การฉาย
รังสีด้วยโฟตอนไปยังตับนั้นมีบทบาทมากขึ้นในการรักษามะเร็งตับปฐมภูมิและ มะเร็งแพร่กระจายไปยังตับ [1] 

การฉายรงัสีด้วยรงัสอีนภุาคโปรตอน (particle beam 
therapy, PBT) นั้น มีข้อดีที่เหนือกว่า การฉายรังสีด้วย
โฟตอนเนื่องจากคุณสมบัติจ�ำเพาะทางฟิสิกส์ด้านการกระ
จายรังสี (dosimetry) ที่ให้ปริมาณรังสีที่ต�่ำเมื่อเข้าสู ่
ตวักลาง และปล่อยพลังงานสงูเมือ่ถงึความลกึหนึง่ (Bragg-
peak) ดงัภาพที ่1 นอกจากนัน้รงัสอีนภุาคยงัม ีpenumbra 
ทีแ่คบกว่ารงัสโีฟตอน เหล่านีเ้ป็นข้อสนบัสนนุในการใช้รงัสี
อนุภาคในการรักษารอยโรคในตับ เน่ืองจาก สามารถให้
ปริมาณรังสีสูงมากพอที่จะควบคุมโรคเฉพาะที่และให้
ปริมาณรังสีที่น้อยมาก ไปยังตับปกติใกล้เคียง ซึ่งจะท�ำให้
สามารถควบคมุโรคในตบัได ้ในขณะที่ลดความเสีย่งตอ่การ
เกิด RILD [2]

ภาพที่ 1  คุณสมบัติทางฟิสิกส์ด้านการกระจายรังสีของอนุภาคโปรตอน
เมื่อเทียบกับโฟตอน Adapted from Rath AK. Particle Radiotherapy: 
An introduction. In: Rath AK, Sahoo N, editors. Particle 
radiotherapy: Springer India; 2016. p. 2.
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การเลือกผู้ป่วยเพื่อรับการรักษาด้วยรังสีอนุภาค

โปรตอน (Indication, patient selection)

การเลือกผู้ป่วยมะเร็งตับที่จะรับการรักษาด้วยรังสี
อนภุาคโปรตอนนัน้ ใช้หลักการใกล้เคียงกบัการเลอืกผูป่้วยเพือ่
รับการรักษาด้วยรังสีโฟตอน แบ่งเป็นการพิจารณาปัจจัย 2 
กลุ่มใหญ่ ๆ คือ ปัจจัยเก่ียวกับตัวโรค (disease-specific 
factors) และปัจจัยที่จ�ำกัดด้านการท�ำงานของตับปกติ (liver 
function-specific factors) 

จากการศึกษาระยะที่ 2 (phase II study) เกี่ยวกับผล
การรักษาของรังสีอนุภาคโปรตอน เกณฑ์การคัดเลือกกลุ่ม
ตัวอย่างเข้าร่วมการศึกษา (Inclusion criteria) นั้น ประกอบ
ด้วย

1.	�เป็นผู้ป่วยมะเร็งตับปฐมภูมิ ชนิด hepatocellular 
carcinoma ท่ีวินจิฉยัจากชิน้เนือ้ (histologic diagnosis) 
หรือจากภาพทางรังสีวินิจฉัย (imaging diagnosis)

2.	�ยังไม่มีการแพร่กระจายของโรคออกนอกตับ
3.	�Liver cirrhosis with Child-Turcotte-Pugh class A 

หรือ B
4.	�Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) 

performance status 0-2
5.	�จ�ำนวน รอยโรค (lesion) น้อยกว่า 3 ก้อน
6.	�ไม่สามารถรกัษาได้ด้วยการผ่าตัด (resection) หรอื ด้วย

การปลูกถ่ายตับ (liver transplant)

และการพิจารณาเลือกการรักษานั้นยังต้องพิจารณา
ปัจจัยอื่น ๆ ร่วมด้วย เช่น ขนาดของก้อน ที่ตั้งของก้อน ใกล้
กับ porta hepatis หรือ อวัยวะปกติในทางเดินอาหาร หรือ
การรักษาอื่นที่สามารถท�ำได้ เช่น thermoablation หรือ 
transarterial chemoembolization (TACE) ซ่ึงอาจจะ
พิจารณา เป็นทางเลือกของการรักษา หรือเป็นการรักษา
ร่วมกัน [3]

ปัจจัยทางเทคนิคท่ีเก่ียวข้องท่ีต้องพิจารณาในการใช้ 

PBT ในการรักษามะเร็งตับปฐมภูมิ

PBT มีคุณสมบัติจ�ำเพาะทางด้านฟิสิกส์ คุณสมบัติที่
ส�ำคัญท่ีต้องพิจารณาในการใช้ PBT ที่อาจจะส่งผลให้เกิด
ความคลาดเคลื่อน (uncertainty) คือ ความไม่สม�่ำเสมอของ
ตัวกลาง (heterogeneity) ของความหนาแน่นของอเิลก็ตรอน 
(electron density) ในร่างกาย ระหว่างทางทีอ่นภุาคโปรตอน

วิ่งผ่าน เช่น ล�ำไส้และเนื้อเยื่อ มีอิทธิพลต่อการกระจายรังสี
ของอนุภาคโปรตอนมากกว่า เมื่อเปรียบเทียบกับอิทธิพลต่อ
การกระจายรังสีของโฟตอน การฉายรังสีที่ตับด้วยอนุภาค
โปรตอนมีข้อควรระวัง คือ การเคลื่อนไหวของตับตามการ
หายใจ กายวิภาคของตับที่อยู่ใกล้รอยต่อระหว่างกระบังลม 
และปอด หรือ ใกล้กับล�ำไส้ เป็นต้น

การควบคุมความไม่แน่นอนอันเกิดจากการเคลื่อนไหว
ของตับนั้น สามารถท�ำได้หลายวิธี ได้แก่

-	 Respiratory gating
-	 Abdominal compression
-	 Breath hold

การตรวจสอบต�ำแหน่งก่อนฉายรังสีก็มีความส�ำคัญมาก
เช่นกัน เทคนิคที่ใช้นั้นใกล้เคียงกับ เทคนิคการฉายรังสีด้วย
เทคนคิฉายรงัสร่ีวมพกิดั (stereotactic body radiotherapy, 
SBRT) ซึ่งต้องการความแม่นย�ำมากเช่นกัน[4]

เนื่องจาก PBT นั้นคุณภาพของภาพ (imaging) ที่ใช้ใน
การค�ำนวณนัน้ การได้ค่า electron density ทีถ่กูต้องแม่นย�ำ
นัน้มีความส�ำคญัมาก อย่างไรกด็ ีในบางกรณอีาจมคีวามคลาด
เคลื่อนของภาพที่ใช้ในการค�ำนวณ (imaging uncertainty) 
และความคลาดเคลื่อนทางพิกัด (geometric uncertainty) 
ซึ่งในปัจจุบัน โปรแกรมวางแผนการฉายรังสีท่ีมี อัลกอริทึม
จ�ำเพาะทีเ่รยีกว่า Robust optimization สามารถช่วยลดและ
เฉลี่ยผลที่เกิดจาก uncertainty เหล่านี้ได้ [5]

หลักฐานทางการแพทย์เก่ียวกับผลการรักษาของการใช้ 

PBT ในการรักษามะเร็งตับปฐมภูมิ

รายงานทางการแพทย์เกี่ยวกับการใช้ PBT ในการรักษา
มะเร็งตับปฐมภูมิในช่วงแรก เกิดขึ้นที่ประเทศญี่ปุ่น ในปี ค.ศ. 
1983-1990 Tsujii และคณะ[6, 7] ได้รายงานผลการใช้ PBT ใน
ผู้ป่วยมะเร็งตับปฐมภูมิที่ไม่สามารถผ่าตัดได้จ�ำนวน 16 คน 
โดยให้ PBT ปริมาณ 66-96.8 gray equivalent (GyE) เฉลี่ย 
86.7 Gy พบว่า อัตราการรอดชีวิตที่ 2 ปี (2-year survival 
rates) ในผู้ป่วยที่มีการท�ำงานของตับ Child-Pugh (CP) A 
และ B เท่ากับ 68 % และใน CP C เท่ากับ 18 % จากการ
ศึกษานี้ผู้วิจัยจึงสรุปว่า การใช้ PBT เพื่อให้รังสีปริมาณสูงไป
ยังก้อนในตับที่เล็กกว่า 10 เซนติเมตรในผู้ป่วยที่มีการท�ำงาน
ของตับ CP A และ B นั้น เป็นการรักษาที่มีประสิทธิภาพ ใน
การศึกษาต่อ ๆ มาโดย Chiba และคณะ[8] ท�ำการศึกษาแบบ 
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retrospective จากผูป่้วยมะเรง็ตบัปฐมภมู ิช่วงระหว่างปี ค.ศ. 
1985-1998 จ�ำนวน 162 คน พบว่า มอีตัราการรอดชวิีตที ่5 ปี 
(5-year survival rate) และ อัตราการควบคุมโรคเฉพาะที่ที่ 
5 ปี (5-year local control rate) เท่ากบั 23.5 % และ 87 % 
ตามล�ำดับ

การใช้ PBT ในการรักษามะเร็งปฐมภูมิของตับ เริ่มมีการ
ใช้ และรายงานผลการศึกษามากขึ้น ส่วนใหญ่มาจากประเทศ
ทางเอเชียตะวันออก และสหรัฐอเมริกา เนื่องจากมีความชุก
ของโรคสูงและมีประสบการณ์ในการใช้ PBT เป็นระยะ
เวลานาน ดังแสดงในตารางที่ 1[9-15] 

ตารางที่ 1  Selected studies in PBT in hepatocellular carcinoma

การศึกษาจาก Tsukuba ประเทศญี่ปุ่น (9-12) ใช้ dose-
fractionation 3 แบบตามต�ำแหน่งของก้อนในตับ โดย
พิจารณาระยะห่างจาก porta hepatis และ อวยัวะในทางเดนิ
อาหาร 

1)	� ก้อนที่อยู่ห่างจาก porta hepatis และอวัยวะปกติ
ในทางเดินอาหารมากกว่า 2 เซนตเิมตร ให้ 66 GyE 
ใน 10 fractions

2)	� ก้อนทีอ่ยูใ่กล้อวยัวะปกตใินทางเดินอาหารน้อยกว่า 
2 เซนติเมตร ให้ 77 GyE ใน 35 fractions

3)	� ก้อนท่ีอยูใ่กล้ porta hepatis น้อยกว่า 2 เซนตเิมตร 
ให้ 72.6 GyE ใน 22 fractions

ซึ่งด้วยปริมาณรังสีดังกล่าว อัตราการควบคุมโรคเฉพาะ
ที่ที่ 3 ปี (3-year local control rates) อยู่ระหว่าง 88-95% 
ซึ่งไม่แตกต่างกันในทั้ง 3 กลุ่ม และอัตราการรอดชีวิตที่ 3 ปี 
(3-year overall survival rates) อยู่ระหว่าง 45-65%

การศึกษาจาก Loma Linda ประเทศสหรัฐอเมริกา (13) 
ในผู้ป่วย 76 คน ที่ให้ PBT ปริมาณรังสี 63.0 GyE ใน 15 
fractions พบว่า อัตราการรอดชีวิตโดยปลอดการก�ำเริบที่ 3 
ปี (3-year progression-free survival rates)ในกลุ่มที่เข้าได้
ตาม Milan criteria for liver transplant [16] เท่ากับ 60% 
และในกลุม่นีม้ผีูป่้วย 18 คนทีไ่ด้รักษาต่อด้วยการปลกูถ่ายตบั 
(Liver transplant) ซึ่งในกลุ่มนี้มี อัตราการรอดชีวิตที่ 3 ปี 
(3-year survival rate) เท่ากับ 70% ซึ่งเมื่อเปรียบเทียบกับ
กลุ่มที่ไม่ได้ปลูกถ่ายตับ อัตราการรอดชีวิตที่ 3 ปี (3-year 
survival rate) เท่ากับ 10% 

และการศึกษาจากสถาบนัมะเรง็แห่งชาต ิประเทศเกาหลี
(14) ได้ท�ำการศกึษาเกีย่วกบัการเพิม่ปรมิาณรงัสแีละผลต่อการ
ควบคุมโรค โดยให้ dose-fractionation 3 แบบ คือ 60 GyE 
ใน 20 fractions, 66 GyE ใน 22 fractions และ 70 GyE ใน 
24 fractions พบว่าอตัราการยบุหมดของรอยโรค (complete 
response rates) เท่ากับ 62.5%, 57.1% และ 100% ตาม
ปริมาณรังสีที่เพ่ิมขึ้น อัตราการควบคุมโรคเฉพาะที่ที่ 3 ปี 
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(3-year local control rates) เท่ากับ 79.9% และในกลุ่มที่
รอยโรคยบุหมดนัน้มอีตัราการควบคมุโรคเฉพาะที ่สงูกว่ากลุม่
ที่รอยโรคยุบไม่หมด อย่างมีนัยยะส�ำคัญ (90% VS 40%, P = 
0.003) ผู้วิจัยได้ข้อสรุปเพ่ิมเติมจากการศึกษาน้ีว่า ควรให้
ปริมาณรังสี 2 Gy equivalent dose (EQD2) มากกว่า 78 
Gy จึงจะให้ผลการควบคุมโรคเฉพาะที่ที่ดีกว่า

การศึกษาทั้งหมดข้างต้น เป็นการศึกษาเฉพาะผลการ
รักษาจาก PBT เท่านั้นโดยไม่ได้ท�ำการเปรียบเทียบกับการ
รักษาอื่น ๆ มีการศึกษาหนึ่งจาก Loma Linda ประเทศ
สหรัฐอเมริกา[17] ซึ่งท�ำการศึกษาเปรียบเทียบแบบสุ ่ม 
(randomized trial) ระหว่าง TACE กับ PBT รายงานผลการ
ศึกษาเบื้องต้น พบว่า ผู้ป่วย 69 คนที่เข้าได้กับ Milan หรือ 
San Francisco criteria for liver transplant [18] ผู้ป่วย 36 
คนได้รับการรักษาด้วย TACE และ ผู้ป่วย 33 คนได้รับการ
รักษาด้วย PBT 70.2 GyE ใน 15 fractions (EQD2

10
 85.9 

Gy) จากการวิเคราะห์ผลการศึกษาเบื้องต้น (interim 
analysis) พบว่าอัตราการรอดชีวิตที่ 2 ปี (2-year overall 
survival rate) ในผู้ป่วยรวมทั้ง 2 กลุ่ม เท่ากับ 59% ไม่แตก
ต่างกนัระหว่างกลุม่ มัธยฐานการรอดชวีติ (median survival) 
เท่ากับ 30 เดือน (95% confidence interval 20.7-39.3 
months) และพบว่ามีแนวโน้มที่ กลุ่ม PBT จะมีอัตราการ
ควบคุมโรคเฉพาะที่ที่สูงกว่า (2-year local tumor control) 
88% เทยีบกบั 45% (P=.06) อตัราการรอดชวิีตโดยปลอดการ
ก�ำเริบที่ 2 ปีที่สูงกว่า (2-year progression-free survival) 
48% เทียบกับ 31% (P=.06) 

ปัจจยัพยากรณ์โรค (prognostic factors) ทีพ่บจากการ
ศึกษาเหล่านี้ ได้แก่ CP score, Milan criteria, การรักษาต่อ
ด้วยการปลูกถ่ายตับ และปริมาณรังสีที่ได้รับที่สูงกว่า 78 Gy 
EQD2

10
 เป็นต้น

และจากหลักฐานทางการแพทย์เหล่าน้ี ท�ำให้ในปี ค.ศ. 
2017 American Society of Radiation Oncology (ASTRO) 
ได้ประกาศ Proton Beam Therapy Model Policy [19] ซึ่ง
ก�ำหนดให้โรคมะเร็งตับปฐมภูมิ อยู่ในกลุ่มโรคกลุ่มที่ 1 ซึ่งมี
ข้อมูลทางการแพทย์รองรับเพียงพอ ถึงความจ�ำเป็น ข้อบ่งใช้ 
และประสิทธิภาพของการรักษา

การใช้ PBT ในกลุ่มผู้ป่วยจ�ำเพาะ

ถึงแม้ว่าการศึกษาที่กล่าวมาข้างต้น ได้แสดงให้เห็นถึง
ประสิทธิภาพและความปลอดภัยของ PBT แต่ในผู้ป่วยบาง
กลุ่มซึ่งไม่ได้รวมอยู่ในการศึกษาข้างต้น เช่น ผู้ป่วยที่มี portal 

vein thrombosis ซึ่งมีการพยากรณ์โรคที่ไม่ดี, กลุ่มผู้ป่วยที่
ก้อนมีขนาดใหญ่, ผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับการฉายรังสีซ�้ำ เป็นต้น

ในกลุ่มผู้ป่วยที่รอยโรคลุกลามเข้าไปในเส้นเลือดนั้น จัด
เป็นกลุ่มที่มีการพยากรณ์โรคที่ไม่ดี และ มีทางเลือกในการ
รักษาจ�ำกัด และมีมัธยฐานการรอดชีวิตอยู่ระหว่าง 2-3 เดือน
[20] การใช้ PBT ในผู้ป่วยกลุ่มนี้มีการรายงานผลจากศึกษาจาก 
Tsukuba ประเทศญี่ปุ ่น[21] ผู ้ป ่วย 12 คนที่มี tumor 
thrombus ในแขนงหลักของ portal vein ขนาดของก้อน
ระหว่าง 4-11 เซนติเมตร ปริมาณรังสีที่ให้ 50-72 GyE ใน 
10-22 fractions ไปยังก้อน และ tumor thrombus ผลการ
ศึกษาพบว่า progression-free survival rates เท่ากับ 67% 
ที่ 2 ปี และ 24% ที่ 5 ปี ค่ามัธยฐานของ progression-free 
survival เท่ากับ 2.3 ปี การศึกษาต่อมาจากสถาบันเดิม[22] ใน
ผู้ป่วย 35 คนโดยให้ปริมาณรังสีสูงขึ้นเป็น 72.6 GyE ใน 22 
fractions ไปยังไปยังก้อน และ tumor thrombus ในกลุ่ม
การศึกษานี้ ขนาดก้อนอยู่ระหว่าง 2.5-13 เซนติเมตร อัตรา
การรอดชีวิตที่ 2 และ 5 ปี เท่ากับ (overall survival rates 
at 2 and 5 years) เท่ากับ 48% and 21% ตามล�ำดับ และ
มัธยฐานการรอดชีวิต เท่ากับ 22 เดือน ช่วงระหว่าง 2–88 
เดอืน อตัราการปลอดการก�ำเรบิเฉพาะที ่ที ่2 และ 5 ปี (local 
progression-free survival rates) เท่ากับ 46% และ 20% 
ตามล�ำดับ การศึกษาจากสถาบันมะเร็งแห่งชาติ ประเทศ
เกาหลี [23, 24] ในกลุ่มผู้ป่วยที่มี portal vein thrombosis พบ
ว่า มัธยฐานการรอดชีวิต (median overall survival) เท่ากับ 
34.4 เดือน อัตราการปลอดการก�ำเริบเฉพาะที่ ที่ 2 ปีและ
อัตราการรอดชีวิตที่ 2 ปี เท่ากับ 88% และ 51% ตามล�ำดับ 
กลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับปริมาณรังสีมากกว่า 80 Gy EQD2

10
 จะมี

การตอบสนองของ tumor thrombus ที่ดีกว่าและมีแนวโน้ม
ที่จะมีอัตราการรอดชีวิตที่สูงกว่า

กลุ่มผู้ป่วยที่ก้อนมีขนาดใหญ่กว่า 10 เซนติเมตร มีการ
พยากรณ์โรคที่ไม่ดี [25] อัตราการรอดชีวิตที่ 1 ปีเท่ากับ 
23%และที่ 3 ปี น้อยกว่า 10% รายงานผลจากศึกษาจาก 
Tsukuba ประเทศญีปุ่น่[26] ผูป่้วยจ�ำนวน 22 คนทมีขีนาดก้อน
ใหญ่กว่า 10 เซนติเมตร ตั้งแต่ 10-11 เซนติเมตร มัธยฐาน 11 
เซนติเมตร ปริมาตร target volume ตั้งแต่ 335-1398 
ลกูบาศก์เซนตเิมตร (cm3) มธัยฐาน 567 cm3 มธัยฐานปรมิาณ
รังสี 72.6 GyE ใน 22 fractions ตั้งแต่ 47.3-89.1 GyE ใน 
10-35 fractions อัตราการควบคุมโรคเฉพาะที่ (local 
control rates) ที่ 2 ปี 87% และอัตราการรอดชีวิตที่ 1 และ 
2 ปีเท่ากับ 64% และ 36% สูงกว่าการศึกษาที่รักษาด้วยวิธี
อื่น
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การฉายรงัสซี�ำ้ท่ีรอยโรคท่ีตบันัน้ เป็นประเดน็ท่ีค่อนข้าง
ท้าทาย เนือ่งจาก ความจ�ำกดัด้านความทนทานต่อรังสขีองตับ
และ อวัยวะในระบบทางเดินอาหารใกล้เคียง ด้วยคุณสมบัติ
จ�ำเพาะทางด้านการกระจายรังสีของ PBT ท�ำให้ การฉายรังสี
ซ�ำ้ทีต่บัโดยไม่เกดิ ผลข้างเคยีงรนุแรงนัน้ มคีวามเป็นไปได้มาก
ขึ้น รายงานผลจากศึกษาจาก Tsukuba ประเทศญี่ปุ่น[27] มี
ผู้ป่วย 27 คน และ 68 รอยโรค ได้รับการฉายรังสีด้วย PBT 
มากกว่า 2 รอบ ค่ามธัยฐานของระยะเวลาระหว่างการฉายรงัสี
รอบที่ 1 และรอบที่ 2 เท่ากับ 24.5 เดือน (3.3-79.8 เดือน) 
ปริมาณรังสีที่ใช้ในการรังสีซ�้ำ 66 GyE ใน 16 fractions อัตรา
การรอดชีวิตที่ 5 ปีตั้งแต่การฉายรังสีครั้งแรก เท่ากับ 55.6% 
และมธัยฐานการรอดชีวติ เท่ากบั 62.2 เดอืน อตัราการควบคมุ
โรคเฉพาะที ่ที ่5 ปี เท่ากบั 87.8% การศกึษาต่อมาจากสถาบนั
เดมิ[28] พบว่า ค่ามธัยฐาน ของปริมาณรงัส ีในการฉายครัง้ที ่1, 
2, 3 และ 4 เท่ากับ 71.0, 70.0, 70.0, และ 69.3 GyE ตาม
ล�ำดับ ไม่มีผลข้างเคียงที่รุนแรงหรือ RILD และมัธยฐานการ
รอดชวีติ จากการฉายครัง้แรก เท่ากบั 61 เดอืน อตัราการรอด
ชีวิตที่ 2 และ 5 ปี เท่ากับ 87.5% (95%CI: 80.2-94.8%) และ 
49.4% (95%CI: 37.6-61.2%) ค่าเฉลี่ยของปริมาณรังสีไปยัง
ตับ (mean liver dose) ระหว่าง 5.4 ถึง 66.5 GyE (เฉลี่ย: 
24.23 GyE) สรุปได้ว ่าการฉายรังสีซ�้ำด้วย PBT น้ันมี
ประสิทธิภาพและมีความปลอดภัย

Dose specification

การตอบสนองของก้อนนัน้ มคีวามแปรผนัตรงกบัปรมิาณ
รังสีที่ได้รับ จากการศึกษาที่กล่าวมาข้างต้น พบว่า เมื่อให้
ปริมาณรงัสทีีม่ากกว่า 78-80 Gy EQD2

10
 จะให้ผลการควบคมุ

โรคได้ดีกว่าและ อาจจะเพิ่มอัตราการรอดชีวิตด้วย

ตัวอย่าง dose-fractionation จาก Tsukuba univer-
sity ประเทศญีปุ่น่ซึง่เป็นสถาบนัทีม่ปีระสบการณ์ยาวนานและ
มีการรายงานการศึกษามากที่สุด

1)	� ก้อนที่อยู่ห่างจาก porta hepatis และอวัยวะปกติ
ในทางเดินอาหารมากกว่า 2 เซนตเิมตร ให้ 66 GyE 
ใน 10 fractions (91.3 Gy EQD2

10
)

2)	� ก้อนทีอ่ยูใ่กล้อวยัวะปกตใินทางเดินอาหารน้อยกว่า 
2 เซนติเมตร ให้ 77 GyE ใน 35 fractions (80.5 
Gy EQD2

10
)

3)	� ก้อนท่ีอยูใ่กล้ porta hepatis น้อยกว่า 2 เซนตเิมตร 
ให้ 72.6 GyE ใน 22 fractions (78.3 Gy EQD2

10
)

ผลข้างเคียงจาก PBT (Acute and late toxicity)

ผลข้างเคยีงทีเ่กดิขึน้ได้หลงัจาก PBT แบ่งตามอวยัวะ คือ 

-	 ตับ อาจจะเกิด RILD หรือ CP score ที่แย่ลง จาก
การศกึษาข้างต้นพบว่า มโีอกาสเกดิมากกว่าในผูป่้วยทีค่่าการ
ท�ำงานของตับพื้นฐานไม่ดี ทั้งนี้ พบเพียง 4% ที่มี CP score 
เพิ่มขึ้นหลังจากได้ PBT

-	 ทางเดนิอาหาร อตัราการเกิดผลข้างเคียง Grade 2 
ขึน้ไป อยูร่ะหว่าง 1-7% จากการศกึษาข้างต้น และ 8.5% เมือ่
ก้อนอยู่ใกล้กับอวัยวะปกติในทางเดินอาหาร

-	 ผนังช่องอก (chest wall) Yeung et al[29] ศึกษา
ผูป่้วย 39 คน พบว่าในการฉายรงัส ี15 ครัง้ พบว่า chest wall 
pain grade 2 ขึ้นไป เมื่อค่า V47 >20 cm3, V50 >17 cm3, 
และ V58 >8 cm3 ของ chest wall มีความสัมพันธ์กับอัตรา
การเกิด chest wall pain ที่สูงขึ้น

Future direction 

หลักฐานทางการแพทย์ดงักลา่วมาเปน็เทคนิค PBT ที่ยงั
ไม่ซับซ้อนมากนัก ปัจจุบัน เทคนิคของ PBT นั้นมีการพัฒนา
ไปมาก เช่น pencil beam scanning, intensity modulated 
proton therapy, หรือ เทคนิคของ treatment planning 
system เช่น robust optimization, dose repainting เพื่อ
ช่วยลด uncertainty หรือเทคนิคการฉายรังสีเคลื่อนไหวตาม
การหายใจ เหล่านี้ อาจจะช่วยท�ำให้ผลการรักษาที่ดีขึ้น ซึ่ง
คงจะต้องรอผลการศึกษาต่อไป

การใช้ PBT ร่วมกับการรักษาอื่น ๆ อาจจะช่วยในการ
ควบคุมโรคและ เพิ่มอัตราการรอดชีวิต ซึ่งมีหลายการศึกษาที่
ก�ำลังด�ำเนินการศึกษาอยู่เช่นกัน

และสุดท้ายปัจจัยทางด้าน biology ไม่ว ่าจะเป็น 
relative biological equivalent (RBE) ซึ่งอาจจะน�ำมาช่วย
ในการ optimization หรอื gene-associated personalized 
medicine ที่เกี่ยวข้องกับ radiosensitivity อาจใช้เป็นปัจจัย
ในการเลือกผู้ป่วยส�ำหรับการรักษา และผลของ PBT ต่อ 
immune system และความเป็นไปได้ของการใช้ PBT ร่วม
กบั immunotherapy กย็งัเป็นหวัข้อทีเ่ป็นทีน่่าสนใจและต้อง
ยังรอผลการศึกษาเพิ่มเติมต่อไป
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