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แนวทางการตรวจคัดกรองมะเร็งเต้านม
ที่เหมาะสมส�าหรับประเทศไทย

จำกกำรศึกษำข้อมูลท้ังในและต่ำงประเทศของคณะท�ำงำนประเมินเทคโนโลยีกำรตรวจวินิจฉัยมะเร็ง

เต้ำนมระยะแรกของกรมกำรแพทย์ กระทรวงสำธำรณสุข ปี	 พ.ศ.	 2546(33)	 ซึ่งได้มีกำรประชุมระดมควำมคิดเห็น												

ผู้เชี่ยวชำญรวมท้ังผู้ท่ีเกี่ยวข้องทำงด้ำนนี้ สรุปได้แนวทำงในกำรตรวจคัดกรองมะเร็งเต้ำนมที่เหมำะสมส�ำหรับ

ประเทศไทย	ดังนี้

วิธีการตรวจคัดกรองเพื่อค้นหามะเร็งเต้านม มีอยู่ 3 วิธี ได้แก่

1.	 กำรตรวจเต้ำนมด้วยตนเอง	(Breast	self	examination:	BSE)	

2.	 กำรตรวจเต้ำนมโดยแพทย์หรือบุคลำกรทำงกำรแพทย์ที่ได้รับกำรฝึกอบรม	(Clinical	breast					

examination:	CBE)	

3.	 กำรตรวจด้วยเครื่องถ่ำยภำพรังสีเต้ำนม	(Mammography:	MM)

ข้อแนะน�า (Recommendation)
1. Mass screening

จำกข้อมูลหลักฐำนทำงวิชำกำรท่ีมีอยู่ในปัจจุบัน	วิธีที่ดีที่สุดและคุ้มค่ำที่สุดในกำรตรวจคัดกรองมะเร็ง

เต้ำนมที่เป็นแบบ	mass	screening	ส�ำหรับประเทศไทย	สรุปได้ดังนี้		

 ผู้หญิงที่มีอายุตั้งแต่ 20 ปีขึ้นไป  

ควรเริ่มตรวจเต้ำนมด้วยตนเองเดือนละคร้ัง	และควรจะต้องได้รับกำรบอกถึงประโยชน์	(benefit)	

และข้อจ�ำกัดของกำรตรวจเต้ำนมด้วยตนเอง	รวมทั้งได้รับกำรสอนกำรตรวจเต้ำนมด้วยตนเองที่ถูกวิธี	และหำกมี

อำกำรที่สงสัยควรมีกำรตรวจโดยแพทย์หรือบุคลำกรทำงกำรแพทย์ที่ได้รับกำรฝึกอบรม		

 ผู้หญิงที่มีอายุ 40 - 69 ปี และไม่มีอาการ  

นอกจำกกำรตรวจเต้ำนมด้วยตนเองเป็นประจ�ำแล้ว	ควรได้รับกำรตรวจโดยแพทย์หรือบุคลำกร

ทำงกำรแพทย์ที่ได้รับกำรฝึกอบรม	ทุก	1	ปี	

 ผู้หญิงที่อายุ 70 ปีขึ้นไป

กำรตรวจคัดกรองมะเร็งเต้ำนมในผู้หญิงกลุ่มน้ีให้พิจำรณำเป็นรำยบุคคล	โดยพิจำรณำถึงควำมเป็นไป

ได้ของประโยชน์และอัตรำกำรเสี่ยงของกำรตรวจด้วยเคร่ืองถ่ำยภำพรังสีเต้ำนมในเร่ืองของสภำวะสุขภำพในขณะนั้น

และอำยุขัยที่คำดไว้	(life	expectancy)	
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ถึงแม้ว่ำจะมีกำรศึกษำว่ำ	กำรตรวจเต้ำนมด้วยตนเองไม่ได้มีผลต่อกำรลดอัตรำตำย	แต่ก็ถือว่ำ

เป็นวิธีกำรตรวจคัดกรองมะเร็งเต้ำนมที่ประหยัดและเหมำะสมส�ำหรับประเทศไทย	อีกทั้งเป็นกำรสร้ำงควำม

ตระหนักให้กับผู้หญิงไทยให้มีควำมสนใจกับสุขภำพเต้ำนมของตนเอง

2. Voluntary (opportunistic) screening
2.1 ผู้หญิงทั่วไป

 ผู้หญิงที่มีอายุตั้งแต่ 20 ปีขึ้นไป  

ควรเริ่มตรวจเต้ำนมด้วยตนเองเดือนละครั้ง และควรจะต้องได้รับกำรบอกถึงประโยชน์ และ											

ข้อจ�ำกัดของกำรตรวจเต้ำนมด้วยตนเอง รวมทั้งได้รับกำรสอนกำรตรวจเต้ำนมด้วยตนเองที่ถูกวิธี และควรมี

กำรตรวจโดยแพทย์หรือบุคลำกรทำงกำรแพทย์ที่ได้รับกำรฝึกอบรมอย่ำงน้อยทุก	3	ปี		

 ผู้หญิงที่มีอายุ 40 - 69  ปีขึ้นไป และไม่มีอาการ  

นอกจำกกำรตรวจเต้ำนมด้วยตนเองเป็นประจ�ำแล้ว ควรตรวจโดยแพทย์หรือบุคลำกรทำงกำร

แพทย์ที่ได้รับกำรฝึกอบรมทุก	1 ปี และตรวจด้วยเคร่ืองถ่ำยภำพรังสีเต้ำนม (mammography) ทุก 1 - 2 ปี	

อำจใช้กำรตรวจอัลตร้ำซำวด์ร่วมด้วยในกลุ่มที่มี Dense breast ถ้ำสถำนบริกำรมีควำมพร้อมที่จะตรวจได้

นอกจำกน้ีผู้หญิงโดยทั่วไปควรได้รับข้อมูลเกี่ยวกับประโยชน์	คือ กำรตรวจพบมะเร็งเต้ำนมใน

ระยะแรก	ข้อจ�ำกัดในกลุ่มสตรีที่มี	Dense	breast	และกำรแปลผลผิดพลำด	10	-	30%	(สถิติจำกสถำบัน									

ทั่วโลก)	และเน่ืองจำกเน้ือเต้ำนมของสตรีไทยมีลักษณะเป็น Dense breast อำจใช้กำรตรวจอัลตรำซำวด์ร่วม

ด้วยvซึ่งจะใช้			ในสถำบันที่มีควำมพร้อมของเครื่องมือ

2.2 กลุ่มเสี่ยง (high risk)

ผู้หญิงกลุ่มน้ีควรได้รับกำรตรวจคัดกรองมะเร็งเต้ำนมเหมือนกับกลุ่มผู้หญิงทั่วไปแต่ควรจะต้อง

เริ่มตรวจเร็วขึ้น เช่น ในกรณีท่ีมีญำติสำยตรงเป็นมะเร็งเต้ำนมที่อำยุน้อยกว่ำ 50	ปี หรือวัยก่อนหมดประจ�ำ

เดือน	ควรท�ำกำรตรวจคัดกรอง	เมื่ออำยุที่ญำติเป็นมะเร็งเต้ำนมลบออกอีก	10	ปี(34)	และควรตรวจทุก	1	ปี		

กลุ่มเสี่ยง (high risk) ได้แก่

	 มีประวัติญำติสำยตรง ได้แก่ มำรดำ พ่ีสำว/น้องสำว และบุตร เป็นมะเร็งเต้ำนม หรือมะเร็งที่

รังไข่	

	 ผู้ที่มีประวัติเป็นมะเร็งเต้ำนมระยะลุกลำม (invasive	cancer) รวมถึง ductal carcinoma	

in	situ	(DCIS)

	 ผู้ที่ได้รับกำรรักษำด้วยกำรฉำยแสงบริเวณหน้ำอก โดยเฉพำะตั้งแต่อำยุน้อย เช่น ผู้ที่เป็นโรค

มะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด Hodgkin หรือ non-	Hodgkin	

	 ผู้ที่มีประวัติตัดชิ้นเน้ือเต้ำนม (breast biopsy) แล้วผลพยำธิวิทยำเป็น atypical ductal           

hyperplasia,	lobular	neoplasia

		ผู้ที่ได้รับประทำนฮอร์โมนเสริมทดแทนวัยหมดประจ�ำเดือนเป็นประจ�ำเกิน 5	ปี
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แนวทางการตรวจวินิจฉัยและรักษามะเร็งเต้านมโดยการผ่าตัด

แนวทางการตรวจวินิจฉัยโรคเต้านมที่พบบ่อย
•	อำกำรคล�ำได้ก้อนที่เต้ำนม	(Breast	mass)

•	สำรคัดหลั่งออกทำงหัวนม	(Nipple	discharge)

•	อำกำรเจ็บบริเวณเต้ำนม	(Mastalgia)

แนวทางการรักษามะเร็งเต้านมโดยการผ่าตัด
•	แนวทำงกำรรักษำมะเร็งเต้ำนมโดยกำรผ่ำตัด	

หมายเหตุ:	 แนวทำงกำรตรวจวินิจฉัยและรักษำโรคมะเร็งเต้ำนมฉบับนี้ใช้ส�ำหรับสถำนพยำบำลที่บุคลำกรและ

ทรัพยำกรมีขีดควำมสำมำรถครบถ้วน	และไม่สำมำรถน�ำไปใช้อ้ำงอิงกับกำรรักษำผู้ป่วยทุกรำย	

โดยรวมได้	ให้แต่ละสถำนพยำบำลพิจำรณำจัดท�ำแนวทำงกำรรักษำให้เหมำะสมกับขีดควำม

สำมำรถของสถำนพยำบำลนั้นๆ	
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Breast mass

แนวทำงกำรดูแลผู้ป่วยท่ีมำด้วยอำกำรคล�ำได้ก้อนที่เต้ำนม	หลังจำกกำรซักประวัติและตรวจ

ร่ำงกำยยืนยันว่ำมีก้อนที่เต้ำนมจริง	อำจแนะน�ำให้ท�ำ	ultrasound	เต้ำนมในผู้หญิงอำยุน้อยกว่ำ	35	ปี	ส�ำหรับ	

ผู้หญิงอำยุ	35	ปีขึ้นไป	อำจแนะน�ำให้ท�ำ	mammogram	ร่วมด้วย	โดยให้อยู่ในดุลยพินิจของแพทย์ผู้ให้กำร				

รกัษำ	เนือ่งจำกกำรท�ำแมมโมแกรม	และหรอือลัตร้ำซำวด์	มีโอกำสเกดิผลลบลวงได้	(false	negative)	15%(1)

Cystic mass
•	กรณี	simple	cyst	แนะน�ำว่ำสำมำรถใช้วิธีกำรตรวจติดตำมได้	หรือท�ำ	needle	aspiration												

ถ้ำของเหลวที่ได้ไม่มีลักษณะ	bloody	fluid	และก้อนยุบหมด	แนะน�ำให้ท�ำกำรตรวจติดตำมในอีก	6-8	สัปดำห์	

ถ้ำไม่มีกำรกลับเป็นซ�้ำ	สำมำรถท�ำตำม	screening	program	ปกติได้	

•	ถ้ำมีลักษณะ	bloody	fluid	หรือก้อนยุบไม่หมด	หรือมีกำรกลับเป็นซ�้ำของก้อนใน	6-8	สัปดำห์	

แนะน�ำให้ท�ำกำรส่งตรวจต่อเพื่อให้ได้	tissue	diagnosis

Solid mass
•	เมื่อตรวจเต้ำนมพบ	solid	mass	แนะน�ำให้ตรวจชิ้นเนื้อด้วยวิธี	fine	needle	aspiration(2,	3)	

หรือ	core	needle	biopsy	หรือ	excision	biopsy

•	กรณีท�ำ	triple	assessment	ด้วย	clinical	examination,	imaging	และ	FNA	มีผลกำรตรวจ

ดังนี้

1.	Benign	ทั้งหมด	แนะน�ำว่ำสำมำรถรักษำด้วยกำรติดตำมได้	ถ้ำก้อนมีขนำดเล็กกว่ำ	2  ซม.	

กำรตรวจติดตำมแนะน�ำให้ตรวจเต้ำนม	ทุก	6	เดือน	เป็นเวลำ	2	ปี	ถ้ำมีข้อสงสัยจำก

อำกำรทำงคลินิกแนะน�ำท�ำ	core	needle	biopsy	หรือ	excision	และถ้ำก้อนมีขนำดใหญ่	

กว่ำ	2-3	ซม.	แนะน�ำท�ำ	excision

2.	Malignant ทั้งหมด สำมำรถให้กำรวินิจฉัยและรักษำตำมแนวทำงกำรรักษำมะเร็งเต้ำนม	

ได้

3.	ไม่สอดคล้องกัน	แนะน�ำให้เอำชิ้นเนื้อตรวจเพิ่มเติม	เพื่อยืนยันกำรวินิจฉัย

•	แนะน�ำท�ำ	excision	ก้อน	ในกรณี

1.	ผล	core	biopsy	เป็น(4-7)

	 Atypical	ductal	hyperplasia
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	 Atypical	lobular	hyperplasia

	 Lobular	carcinoma	in	situ

	 Lobular	neoplasia

	 Radial	scar

	 Phyllodes

	 Mucocele	lesion

	 Papillary	lesion

	 Sclerosing	adenosis	

2.	ก้อนมีขนำดใหญ่กว่ำ	2-3	ซม.หรือผู้ป่วยต้องกำรเอำออก

3.	ถ้ำมีข้อสงสัยจำกอำกำรทำงคลินิก
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Nipple discharge (สารคัดหลั่งออกทางหัวนม)

ในผู้ป่วยที่มีอำกำรแสดงของสำรคัดหลั่งที่ออกมำทำงหัวนม	แต่ไม่สำมำรถตรวจพบว่ำมีก้อน									

ผิดปกติที่เต้ำนมน้ัน	ควรจะต้องได้รับกำรตรวจในขั้นตอนแรกด้วยกำรประเมินลักษณะของสำรคัดหลั่ง	ที่ออก

มำจำกทำงหัวนม	ถ้ำลักษณะของสำรคัดหลั่งออกมำจำกหัวนมทั้ง	2	ข้ำง	และมีลักษณะคล้ำยน�้ำนมน้ัน	ควรจะ

ต้องได้รับกำรตรวจภำวะ	กำรตั้งครรภ์	หรืออำจจะต้องได้รับกำรตรวจในเรื่องภำวะที่ผิดปกติของระบบฮอร์โมน

ในร่ำงกำยที่อำจผิดปกติ

สำรคัดหลั่งที่มีลักษณะคล้ำยน�้ำนม	(milky	secretion)	มีสำเหตุส่วนใหญ่จำกกำรรับประทำนยำ

บำงกลุ่ม	เช่น	psychoactive	drugs,	antihypertensive	medications,	opiates,	oral	contraceptives	และ	

estrogen

ในกรณีที่มีสำรคัดหลั่งไม่ได้ออกมำเอง	(non-spontaneous)	หรือเกิดจำกกำรบีบเค้นเต้ำนม	

หำกผู้ป่วยมีอำยุต�่ำกว่ำ	40	ปี	และออกมำจำกท่อน�้ำนมหลำยๆ	ท่อนั้นควรจะมีกำรเฝ้ำติดตำมสังเกตอำกำรของ

ผู้ป่วยในกลุ่มนี้	รวมทั้งจะต้องให้ควำมรู้และควำมสนใจแก่ผู้ป่วยไม่แนะน�ำให้ไปบีบหรือกดเนื้อเต้ำนมอีกต่อไป	

ส�ำหรับผู้ป่วยที่มีอำยุมำกกว่ำ	40	ปี	แนะน�ำให้ท�ำ	screening	mammogram	และ/หรือ	ultrasound	ร่วมด้วย	

และให้ท�ำกำรรักษำตำมผลกำรตรวจที่ได้รับ	รวมทั้งต้องให้ควำมรู้ควำมเข้ำใจเหมือนในกลุ่มผู้ป่วยที่อำยุน้อยกว่ำ	

40	ปี

ลักษณะของสำรคัดหลั่งที่ต้องให้ควำมสนใจเป็นพิเศษ	คือ	pathological	discharge	ซึ่งม	ี

ลักษณะของสำรคัดหลั่งที่ออกมำคงที่	โดยไม่ได้เกิดจำกกำรไปบีบเค้น,	ออกมำข้ำงใดข้ำงหนึ่งและลักษณะที่

เป็น	serous	sanguinous	หรือ	serosanguinous	อำจตรวจ	guaiac	tes	และ	cytology	เพ่ิมเติมถ้ำอยู่ใน	

สถำนที่สำมำรถส่งตรวจได้	ถึงแม้ผลกำรตรวจ	test	ดังกล่ำวถ้ำได้ผลลบ	(negative	result)	ก็จะต้องท�ำกำร	

ตรวจรักษำในล�ำดับต่อไป	เน่ืองจำกไม่สำมำรถวินิจฉัยแยกจำกโรคมะเร็งออกได้	แนะน�ำให้ท�ำ	duct	excision	

ในผู้ป่วยที่มีอำกำรดังกล่ำวทุกรำย	

อำจท�ำ	ductography	ก่อนผ่ำตัดเพ่ือประโยชน์ส�ำหรับดูลักษณะควำมผิดปกติที่เกิดข้ึนชนิดผิด	

ปกติหลำยต�ำแหน่ง	(multiple	lesions)	

ในผู้ป่วยที่มี	BI-RADS	4	หรือ	5	นั้น	ก็ควรจะมีกำรส่งตรวจวินิจฉัยต่อซึ่งถ้ำผลของกำรตรวจ	

เป็นแบบ	benign	หรือ	intermediate	กำรส่งตรวจ	ductography	ก็แนะน�ำให้ท�ำถ้ำอยู่ในสถำนที่สำมำรถส่ง	

ตรวจได้และถ้ำจะน�ำผู้ป่วยไปผ่ำตัดท�ำ	duct	excision	แต่ถ้ำผลกำรตรวจพบว่ำเป็นมะเร็ง	ผู้ป่วยก็ควรจะได้รับ

กำรรักษำตำมแนวทำงต่อไป
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Mastalgia

อำกำรเจ็บบริเวณเต้ำนมเป็นอำกำรที่พบบ่อยในผู้หญิงและมีควำมรุนแรงที่แตกต่ำงกันไป	แบ่ง

ออกเป็นอำกำรเจ็บที่เต้ำนม	และเจ็บบริเวณ	chest	wall*	ซึ่งอำจจะรุนแรงมำกจนมีผลต่อคุณภำพชีวิตได้		

และอำจจะเป็นเรื้อรังได้บ่อย	ๆ 		

อำกำรเจบ็เต้ำนมอำจตรวจพบสิง่ผดิปกตอิืน่	ๆ 	ร่วมด้วยได้	เช่น	ก้อน	ผูป่้วยทีม่อีำกำรเจ็บเต้ำนม

เพียงอย่ำงเดียวและไม่มีควำมผิดปกติอื่น	ส่วนใหญ่ไม่ได้มีสำเหตุจำกมะเร็ง

แนวทำงกำรดูแลอำกำรเจ็บเต้ำนมนั้น	ต้องตรวจประเมินว่ำมีสิ่งผิดปกติอื่นร่วมด้วยหรือไม	่												

ซ่ึงต้องดแูลไปตำมสิง่ผดิปกตน้ัิน	เช่น	เรือ่งก้อน,	nipple	discharge	แต่ถ้ำไม่มสีิง่ผดิปกตอิืน่ร่วมด้วย	ให้พจิำรณำ																

ท�ำ	breast	imaging	ตำมข้อบ่งชี้	(ดูแนวทำงกำรตรวจคัดกรองมะเร็งเต้ำนม)	

ในกรณีที่ท�ำ	imaging	ถ้ำพบสิ่งผิดปกติ	ให้ดูแลตำมแนวทำงกำรวินิจฉัยน้ัน	แต่ถ้ำไม่พบส่ิง												

ผิดปกติก็ให้ค�ำแนะน�ำผู้ป่วยและกำรรักษำตำมควำมจ�ำเป็น

ในกรณีท่ีไม่ได้ท�ำ	imaging	และไม่พบสิ่งผิดปกติใด	ๆ	ให้ค�ำแนะน�ำเกี่ยวกับอำกำรเจ็บเต้ำนม	

และพิจำรณำให้กำรรักษำตำมควำมจ�ำเป็น

*	Chest	wall	pain	หมำยถึง	No	pattern;	any	age;	almost	always	unilateral;	consider	costochondritis	

(Tietze’s	syndrome),	musculo-skeletal	origin,	surgical	trauma,	referred	pain.		 	
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แนวทางการรักษามะเร็งเต้านมโดยการผ่าตัด
 

แนวทำงกำรรักษำมะเร็งเต้ำนมโดยกำรผ่ำตัด	แบ่งกำรรักษำตำมระยะของโรค	(staging)	ได้ดังนี้

Stage 0 (Pure Noninvasive Carcinomas)
1.  Lobular Carcinoma In Situ (LCIS)

แนะน�ำกำรรักษำ	LCIS	ด้วยกำรเฝ้ำระวัง	(surveillance)(8)

เนื่องจำก	LCIS	มีโอกำสเกิด	invasive	carcinoma	ต�่ำ	(ประมำณ	21%	over	15	years)	

อย่ำงไรก็ตำมผู้ป่วยกลุ่มนี้ต้องนัดมำติดตำมกำรรักษำโดยกำรตรวจร่ำงกำยทุก	6-12	เดือน	และท�ำ	

mammogram	ปีละครั้ง	นอกจำกนี้อำจพิจำรณำ	risk	reduction	ซึ่งในปัจจุบันมีข้อแนะน�ำ	2	วิธี		

1)	 โดยกำรใช้ยำ	เพื่อลดโอกำสเกิด	invasive	carcinoma	ซึ่งแนะน�ำให้ยำดังนี้

1.1		tamoxifen(9)	เป็นเวลำ	5	ปี	

ส่วนยำตัวอื่นเช่น	กลุ่ม	aromatase	inhibitors	ในขณะนี้ยังมีข้อมูลไม่เพียงพอ(8,	10)

2)		โดยกำรผ่ำตัด	กำรท�ำ	bilateral	prophylactic	mastectomies	±	reconstruction	จะใช้

เป็นบำงกรณีเท่ำน้ัน	เช่น	ในผู้ป่วย	high	risk,	ไม่ยอมรับอัตรำเสี่ยงที่เพ่ิมข้ึนของกำร	

เป็นมะเร็งเต้ำนมทั้งสองข้ำงในอนำคต	และควรตัดเต้ำนมออกทั้ง	2	ข้ำง	เพรำะว่ำ

โอกำสเกิด	invasive	carcinoma	ในผู้ป่วย	LCIS	จะเท่ำกันทั้ง	2	ข้ำง	(8-11	เท่ำของ

ประชำกรทั่วไป	หรือประมำณ	1%	ต่อปี,	subsequent	carcinoma	เป็น	invasive													

ductal	มำกกว่ำ	lobular	carcinoma)(11)

อนึ่งกำรท�ำ	mastectomy	±	contralateral	breast	biopsy	ในปัจจุบันไม่นิยมแล้ว	เนื่องจำก

ผู้ป่วยส่วนใหญ่ที่เป็น	 LCIS	 มีโอกำสเกิด	 invasive	 carcinoma	ต�่ำ	กำรท�ำ	mastectomy	มี															

ข้อเสียมำกกว่ำและเปลืองค่ำใช้จ่ำย	ส่วนกำรตัดชิ้นเนื้อจำกเต้ำนมอีกข้ำงก็อำจจะไม่ได้ต�ำแหน่งที่

เป็นมะเร็ง	โอกำสของกำรเกิดมะเร็งยังคงเท่ำเดิม(12) 

2.  Ductal Carcinoma In Situ (DCIS)

	 กำรรักษำมีทำงเลือกดังนี้

	 1.	Total	mastectomy	±	reconstruction

	 2.	Wide	local	excision	+	radiotherapy

	 3.	Wide	local	excision	alone

กำรรักษำโดย	total	mastectomy	เป็นที่ยอมรับว่ำได้ผลดี	(survival	98-99%)	มีโอกำส	

เกิด	local	recurrence	(0-2%)	ได้น้อยกว่ำวิธีอื่นๆ	ดังนั้น	DCIS	ทุกขนำดหรือหลำยต�ำแหน่ง

สำมำรถเลือกใช้วิธีนี้
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กำรรักษำโดย	wide	local	excision	+	radiotherapy	มีโอกำสเกิด	local	recurrence																			

น้อยกว่ำกำรท�ำ	wide	local	excision	เพยีงอย่ำงเดยีว	คอื	จำก	10.4%	เป็น	7.5%	ที	่5	ปี(13,	14)               

จึงเป็นท่ียอมรับได้	และ	overall	survival	ก็เท่ำกับกำรรักษำโดย	total	mastectomy	กำรท�ำ	

ผ่ำตัดควรได้	free	margin	และตำมด้วยกำรฉำยแสง(14)	ซึ่งวิธีน้ีไม่เหมำะถ้ำมี	DCIS	หลำย	

ต�ำแหน่ง	หรือก้อนโตมำกและผู้ป่วยต้องไม่มีข้อห้ำมในกำรฉำยแสง	

กำรรักษำโดย	wide	local	excision	alone	ใช้ในคนไข้ที่มีก้อนเล็กกว่ำ	0.5	เซนติเมตร,									

low	grade,	noncomedonecrosis	นอกจำกนี้ยังต้องค�ำนึงถึง	อำยุของผู้ป่วย	และ	margin	ของ

กำรผ่ำตัดด้วย(15)

ไม่แนะน�ำให้ท�ำ	axillary	dissection	ในผู้ป่วย	DCIS	เพรำะโอกำสที่จะพบมีกำรกระจำย	

ไปต่อมน�้ำเหลืองมีน้อย	(1.7%)(16)	เน่ืองจำกกำรท�ำ	sentinel	node	biopsy	ท�ำได้ง่ำยและผล	

แทรกซ้อนต�่ำ	ถ้ำผู ้ป่วยเลือกวิธี	mastectomy	อำจพิจำรณำท�ำ	sentinel	lymph	node																

biopsy(17-19)	ผู้ป่วย	DCIS	ที่มี	microinvasion	แนะน�ำให้ท�ำ	sentinel	lymph	node	biopsy	

ร่วมด้วย	ถ้ำท�ำ	sentinel	lymph	node	biopsy	ไม่ได้	ควรท�ำ	axillary	lymph	node	dissection

ผูป่้วย	DCIS	ต้องนดัมำตดิตำมกำรรกัษำโดยกำรตรวจร่ำงกำยทุก	6	เดอืน	และท�ำ	mammogram		

ปีละครั้ง	นอกจำกนี้อำจพิจำรณำให้	tamoxifen	เป็นเวลำ	5	ปี	เพื่อลดโอกำสเกิด	invasive	car-

cinoma	(ลดจำก	13%	เป็น	8.8%	ที่ระยะเวลำ	5	ปี)(20,	21) 

Stage I, IIA, IIB Invasive Breast Cancer
กำรรักษำมีทำงเลือกดังนี้

1.	Total	mastectomy	+	axillary	management	*	±	reconstruction	เช่น	Total	mastectomy	

+	sentinel	lymph	node	biopsy,	Modified	radical	mastectomy	(MRM)	

2.	Breast	conserving	therapy	(BCT)	หมำยถึงกำรท�ำ	breast	conserving	surgery	ร่วมกับ	

axillary	management*	และ	radiotherapy)	ถ้ำไม่มีข้อห้ำม	(ดูหน้ำ	37)

กำรผ่ำตัดทั้งสองวิธีมี	overall	survival	 เท่ำกัน(22-29)	จะเลือกใช้วิธีใดขึ้นอยู่กับกำรตัดสินใจของ	

ผู้ป่วย	และทีมแพทย์ผู้ท�ำกำรรักษำ	

อนึ่งในกรณีที่ผู้ป่วย	stage	IIA	(T2	N0	M0)	และ	stage	IIB	(T2	N1	M0,	T3	N0	M0)	ถ้ำมี

ควำมประสงค์จะเก็บเต้ำนมและไม่มีข้อห้ำมของกำรท�ำ	 breast	 conserving	 therapy	 (BCT)	อำจพิจำรณำ															

กำรให้	preoperative	systemic	therapy	เพื่อท�ำให้ก้อนมะเร็งมีขนำดเล็กลง	เป็นอีกทำงเลือกหนึ่ง(30,	31)

*กำรท�ำ	axillary	management	ให้ดูรำยละเอียดในหน้ำ	36
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Stage III Invasive Breast Cancer
•			Operable Locally Advanced Breast Cancer

	 กำรผ่ำตัดรักษำมีทำงเลือกดังนี้

	 1.	Modified	radical	mastectomy	±	reconstruction

	 2.	Preoperative	systemic	therapy	+	BCT	or	MRM	ถ้ำไม่สำมำรถท�ำ	BCT	ได้	จะเลือก

ใช้วิธีใดขึ้นอยู่กับกำรตัดสินใจของผู้ป่วยร่วมกับทีมแพทย์ผู้ท�ำกำรรักษำ

•	 Inoperable Locally Advanced Breast Cancer 

	 ผู้ป่วยกลุ่มนี้ควรได้รับกำรรักษำโดย	preoperative	systemic	therapy	แล้วตำมด้วยกำรผ่ำตัด

ซึ่งมีทำงเลือกดังนี้

	 1.	Modified	radical	mastectomy	±	reconstruction

	 2.	Breast	conserving	therapy

	 จะเลือกใช้วิธีใดขึ้นอยู่กับกำรตัดสินใจของผู้ป่วยร่วมกับทีมแพทย์ผู้ท�ำกำรรักษำ

Stage IV Metastatic Breast Cancer
กำรรักษำ	stage	IV	breast	cancer	เป็นกำรรักษำด้วย	systemic	โดยกำรใช้	chemotherapy	

และ/หรือ	hormonal	therapy	เป็นหลัก	ให้ดูรำยละเอียดในแนวทำงกำรรักษำของกำรใช้ยำ

บทบำทของศัลยกรรมมีเพียงเพื่อให้ได้กำรวินิจฉัยที่แน่นอน	หรือเป็น		local	control	และรักษำ

ตำมอำกำร	เช่น	ในรำยที่มีมะเร็งกระจำยไปที่กระดูกอำจจ�ำเป็นต้องผ่ำตัดดำมกระดูกร่วมกับรังสีรักษำ	ในรำยท่ี

มีมะเร็งกระจำยไปที่สมองอำจพิจำรณำให้กำรรักษำโดยกำรผ่ำตัดถ้ำเป็นก้อนเดียวและไม่มีกำรกระจำยไปยัง

อวัยวะส�ำคัญอื่นๆ	ในรำยที่มี	massive	pleural	effusion	รักษำโดย	pleural	tapping	and	pleurodesis	เป็นต้น

Local recurrent Breast Cancer
ผู้ป่วยที่ได้รับกำรผ่ำตัดแบบ	mastectomy	เมื่อมี	local	recurrence	โดยที่ไม่มีกำรกระจำยไป		

ที่อื่น	ถ้ำสำมำรถผ่ำตัดได้ควรได้รับกำรรักษำโดยกำรผ่ำตัดเอำ	local	recurrence	ออกโดยให้ได้	free	margin	

แล้วตำมด้วยกำรฉำยรังสี	 ในกรณีที่ไม่ได้รับกำรฉำยรังสีมำก่อนหรือรังสีแพทย์พิจำรณำให้ฉำยรังสี	(ดูที่หน้ำ	51)	

หลังจำกนั้นควรพิจำรณำให้	systemic	treatment	หรือกำรรักษำด้วยวิธีอื่นๆ	ตำมควำมเหมำะสมต่อไป

ผู้ป่วยที่ได้รับกำรผ่ำตัดแบบ	BCT	เมื่อมี	local	recurrence	โดยท่ีไม่มีกำรกระจำยไปท่ีอื่น												

ควรได้รับกำรรักษำโดยกำรท�ำ	total	mastectomy	หรืออำจท�ำ	lumpectomy	อีกครั้งหนึ่งได้	แล้วตำมด้วย																			

กำรรักษำวิธีอื่นๆ	ตำมควำมเหมำะสม
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ข้อห้ามของการท�า BCT (contraindications for BCT) 

1.	Prior	radiotherapy	to	the	breast	or	chest	wall

2.	RT	during	pregnancy

3.	Diffuse	suspicious	or	malignant	appearing	microcalcifications

4.	Widespread	disease	that	cannot	be	incorporated	by	local	excision	through	a	single	

incision	that	achieves	negative	margins	with	a	satisfactory	cosmetic	result

5.	Positive	pathologic	margin	

Axillary management มี 2 ทางเลือก คือ 

1.	กำรท�ำ	axillary	lymph	node	dissection	(ALND)	ให้ท�ำในระดับ	level	I	และ	level	II	จะ

ท�ำถึง	level	III	เมื่อคล�ำต่อมน�้ำเหลืองได้และสงสัยว่ำมีกำรแพร่กระจำยไปถึง	level		II	ขณะท�ำกำรผ่ำตัด	และ

กำรท�ำ	ALND	ควรได้	ต่อมน�้ำเหลืองไม่น้อยกว่ำ	10	ต่อม	

2.	กำรท�ำ	sentinel	lymph	node	biopsy	(SLNB)	เป็นอีกทำงเลอืกแทน	ALND	ในกรณทีีค่ำดว่ำ

ไม่มีกำรกระจำยของมะเร็งไปยังต่อมน�้ำเหลืองที่รักแร้	

 

แนวทางการปฏิบัติเมื่อทราบผลการตรวจ sentinel node

1.	ถ้ำ	sentinel	node	negative	(ไม่มี	metastasis)	ไม่แนะน�ำให้ท�ำ	axillary	lymph	node													

dissection	

2.	ถ้ำ	sentinel	node	พบมี	isolated	tumor	cell	(<	0.2	mm.)	ไม่แนะน�ำให้ท�ำ	axillary											

lymph	node	dissection

3.	ถ้ำ	sentinel	node	พบมี	micrometastasis	(>	0.2	mm	แต่	<	2	mm)	 อำจพิจำรณำท�ำ																	

axillary	lymph	node	dissection	

4.	ถ้ำ	sentinel	node	positive	(มี	metastasis	>	2	mm.)	แนะน�ำให้ท�ำ	axillary	lymph	node	

dissection	level	I/II	อย่ำงไรก็ตำมเริ่มมีข้อมูลว่ำอำจจะไม่จ�ำเป็นต้องท�ำ	axillary	lymph	node	dissection		

5.	ถ้ำหำ	sentinel	node	ไม่พบแนะน�ำให้ท�ำ	axillary	lymph	node	dissection	level	I/II	

Oncoplastic Breast Surgery(32)

ในกำรรักษำผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมด้วยวิธีกำรผ่ำตัด	อำจน�ำเทคนิค	Oncoplastic	surgery	ใน											

รูปแบบต่ำง	ๆ	มำพิจำรณำตำมควำมเหมำะสมและควำมต้องกำรของผู้ป่วยแต่ละบุคคล	เพ่ือประโยชน์ในกำร

เพิ่มคุณภำพชีวิต	โดยให้ค�ำนึงถึงปัจจัยดังต่อไปนี้
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-	 ต้องไม่มีผลเสียต่ออัตรำกำรกลับซ�้ำของโรค	และอัตรำกำรรอดชีวิต	รวมถึงกำรตรวจติดตำม

กำรรักษำ

-	 ไม่ควรท�ำให้เกิดควำมล่ำช้ำในกำรให้กำรรักษำเสริม	โดยสำมำรถท�ำในผู้ป่วยที่ท�ำ	Breast																	

conserving	surgery	หรือ	Total	mastectomy	ซึ่งสำมำรถท�ำได้ทันทีในกำรผ่ำตัดครั้งเดียว

กันหรือพิจำรณำท�ำทีหลังกำรรักษำเสริมได้

Oncoplastic in Breast conserving surgery
ในผู้ป่วยที่ต้องกำรเก็บเต้ำนมเดิมไว้	อำจพิจำรณำน�ำเทคนิค	oncoplastic	มำช่วยลดกำรเกิด	

Breast	deformity	เพิ่มควำมสมดุลของเต้ำนมทั้งสองข้ำง	ช่วยเพิ่ม	margin	หรือช่วยให้กำรฉำยแสงง่ำยขึ้น	

โดยอำจพิจำรณำในรำยที่มีลักษณะดังนี้

-	 resection	of	more	than	20%	of	the	breast	volume;

-	 central,	medial	and	lower	pole	resections;

-	 axillary	dissection	through	lumpectomy	incision;

-	 periareolar	incisions	in	inferior	quadrants;

-	 incomplete	mobilization	of	breast	parenchyma	to	allow	reshaping	of	the	breast.

Breast reconstruction
กำรท�ำ	Breast	reconstruction	สำมำรถท�ำได้ทั้ง	Immediate	หรือ	Delayed	reconstruction	

ในกำรท�ำ	Immediate	breast	reconstruction	กำรท�ำ	Skin	sparing	mastectomy	พบว่ำผลในกำรจัดกำร	

Primary	tumor	ให้ผลเทียบเท่ำกำรท�ำ	Standard	mastectomy	แนะน�ำว่ำไม่ควรท�ำ	immediate	breast																

reconstruction	ในผู้ป่วยต่อไปนี้

-	 Non-resectable	local	chest	wall	disease

-	 Rapidly	progressive	systemic	disease

-	 Patients	who	have	serious	co-morbidity

-	 Patients	who	are	psychologically	unsuitable
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แนวทางการใช้เครื่องถ่ายภาพรังสีเต้านม (Mammography)
แนวทำงน้ีได้ปรับปรุงมำจำก “แนวทำงกำรใช้เครื่องถ่ำยภำพรังสีเต้ำนม (mammography) ใน	

กำรตรวจวินิจฉัยมะเร็งเต้ำนม”	โดยคณะท�ำงำนฯ	กรมกำรแพทย์	กระทรวงสำธำรณสุข	เมื่อปี	พ.ศ.	2544(35)

คุณลักษณะของเครื่องถ่ายภาพรังสีเต้านม
Mammographic Unit ที่ได้มำตรฐำนรับรองใช้ได้ทั่วไปตำมมำตรฐำนสำกล และมีเครื่องมือ				

ทดสอบคุณภำพประจ�ำเครื่อง

องค์ประกอบของหน่วยถ่ายภาพรังสีเต้านม

•	 สถานที่		ให้เหมำะสมกับเครื่องมือ	ควรมิดชิด	และมีควำมสะอำด

•	 เครื่องมือสนับสนุนเพิ่มเติม	(ที่น่ำจะมีส�ำหรับกำรวินิจฉัย)	

- เครื่องอัลตรำซำวด์ที่มีหัวตรวจชนิด	high	resolution	มำกกว่ำ	10	MHz	ขึ้นไป

•	 บุคลากร

1. รังสีแพทย์ ที่มีคุณสมบัติตำมที่ก�ำหนด

2. นักรังสีกำรแพทย์หรือเจ้ำหน้ำที่รังสีกำรแพทย์ ที่มีคุณสมบัติตำมที่ก�ำหนด

3. เจ้ำหน้ำที่บันทึกข้อมูลและติดต่อสื่อสำรกับผู้ป่วย

4. เจ้ำหน้ำที่ล้ำงฟิล์ม ถ้ำไม่ได้ใช้	full-field	digital	mammography

แนวทางการควบคุมคุณภาพของการตรวจวินิจฉัยเต้านมโดยเครื่องถ่ายภาพ
รังสีเต้านม (Guidelines for Mammography Quality Standard)

1.  บุคลากร (personal)

• รังสีแพทย์ (radiologist)

คุณสมบัติทั่วไป:	จบแพทยศำสตร์บัณฑิต	และได้รับวุฒิบัตรรังสีวิทยำทั่วไป หรือวุฒิบัตร										

รังสีวินิจฉัย

คุณสมบัติเฉพาะ: 

1. ได้รับกำรฝึกอบรม กำรวินิจฉัยกำรตรวจเต้ำนมโดยเคร่ืองถ่ำยภำพรังสีเต้ำนม ในโรงเรียน

แพทย์หรือสถำบันที่ได้รับกำรรับรองอย่ำงน้อย	30	ชั่วโมง	ในขณะที่เป็นแพทย์ประจ�ำบ้ำน

2.	กรณีไม่ได้รับกำรฝึกอบรม กำรวินิจฉัยกำรตรวจเต้ำนมโดยเครื่องถ่ำยภำพรังสีเต้ำนม ใน

ขณะเป็นแพทย์ประจ�ำบ้ำน หรือไม่ได้ท�ำกำรวินิจฉัยกำรตรวจภำพรังสีเต้ำนมหลังจำกจบ

กำรศึกษำเกิน 3	ปี ควรผ่ำนกำรอบรมหลักสูตรกำรวินิจฉัยกำรตรวจภำพถ่ำยรังสีเต้ำนมใน

โรงเรียนแพทย์หรือสถำบันที่ได้รับกำรรับรองอย่ำงน้อย 120 ช่ัวโมง หรือมีประสบกำรณ์

ในกำรอ่ำนแปลผล ภำพถ่ำยรังสีเต้ำนมอย่ำงน้อย 240 รำย
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• นักรังสีการแพทย์ หรือ เจ้าหน้าที่รังสีเทคนิค (radiologic technologist)

คุณสมบัติทั่วไป:	 ได้รับใบประกอบโรคศิลป์ของนักรังสีกำรแพทย์

คุณสมบัติเฉพาะ:	 ได้รับกำรฝึกอบรมกำรตรวจเต้ำนมโดยเครื่องถ่ำยภำพรังสีเต้ำนม

	 ในสถำบันที่ได้รับกำรรับรองอย่ำงน้อย	40	ชั่วโมง	

2. เครื่องมือ (equipment)  

• ตามคุณลักษณะของเครื่องถ่ายภาพรังสีเต้านมโดยเฉพาะ                                                                                                                                                             

3. การบันทึกข้อมูลและการรายงานผล (medical records and mammography reports)

• การรายงานผลของการตรวจต่อแพทย์ผู้ส่งตรวจ

กำรรำยงำนผลเอกซเรย์เต้ำนม ให้ใช้มาตรฐาน	 Breast	 Imaging	 Reporting	 and	 Data															

System	(BIRADS)(36)	ซึ่งแนะน�าว่าในการรายงานผล ควรมีหัวข้อดังต่อไปนี้

1. ข้อบ่งชี้ในการส่งตรวจ

2. ความหนาแน่นของเนื้อเต้านม (แบ่งเป็น 4 ระดับ)

3. บรรยายสิ่งตรวจพบที่ส�าคัญ

4. แปลผลโดยเปรียบเทียบกับการตรวจเอกซเรย์เต้านม และ/หรืออัลตร้าซาวนด์เต้านมที่

ได้ท�าก่อนหน้านี้ 

5. การประเมิน (assessment) ตาม BI-RADS

6. ค�าแนะน�าในการปฏิบัติต่อไป 

 

ความหนาแน่นของเนือ้เต้านมจะแบ่งเป็น 4 แบบ เรียงตามความหนาแน่นน้อยไปมาก ดงันี้

- Almost entirely fatty

- Scattered areas of fibroglandular density

- Heterogeneously dense, which may obscure small masses

- Extremely dense, which lowers the sensitivity of mammography

 

สิ่งตรวจพบ (findings) จะแยกหัวข้อเป็น

-  Masses

-  Calcifications

-  Architectural distortion

-  Asymmetries

- Intramammary lymph node

- Skin lesion
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- Solitary dilated duct

- Associated features

- Location of lesion

การประเมินตาม BI-RADS (assessment), การด�าเนินการ (management) และ โอกาสที่จะเป็นมะเร็ง

เต้านม (likelihood of cancer)

 
Assessment Management Likelihood of cancer

Category	1:	Negative Routine	mammography	screening Essentially	0%	likelihood	of	malignancy
Category	2:	Benign Routine	mammography	screening Essentially	0%	likelihood	of	malignancy
Category	3:	Probably	Benign Short-interval	(6-month)	follow-up	or

continued	surveillance	mammography
>0%	but	≤	2%	likelihood	of	malignancy

Category	4:	Suspicious
4A:Low	suspicion	for	malignancy
4B:Moderate	suspicion	for	malignancy
4C:High	suspicion	for	malignancy

Tissue	diagnosis >2%	but	<	95%	likelihood	of	malignancy
>2%	to	≤10%	likelihood	of	malignancy
>10%	to	≤	50%	likelihood	of	malignancy
>50%	to	<	95%	likelihood	of	malignancy

Category	5:	Highly	Suggestive	of
Malignancy

Tissue	diagnosis ≥95%	likelihood	of	malignancy

Category	6:	Known	Biopsy-Proven
Malignancy

Surgical	excision	when	clinically
appropriate

N/A

  

รายละเอียดของเทคนิคการตรวจ
1. ภาพเอกซเรย์เต้านมประกอบด้วยท่ามาตรฐาน 2 ท่า ส�าหรับเต้านมแต่ละข้าง ได้แก ่

craniocaudal (CC) และ mediolateral oblique (MLO) views	รวมถึงกำรถ่ำยภำพเพิ่มเติม	ท่ำเฉพำะ

ต่ำง	ๆ	ตำมควำมจ�ำเป็นในกรณีที่พบรอยโรคที่สงสัยหรือไม่ชัดเจน

2. ในแต่ละภำพควรจะมีข้อมูลเกี่ยวกับ

-	 ชื่อ นำมสกุล อำยุ	(หรือ วันเดือนปีเกิด)	และเลขประจ�ำตัวผู้ถูกตรวจ

- ชื่อโรงพยาบาล หรือ สถานที่ถ่ายเอกซเรย์เต้านม

-	 วันที่ที่ได้รับกำรตรวจ

-	 ท่ำที่ใช้ในกำรตรวจ และองศำของกำรเอียงหลอดถ่ำยภำพ

-	 kV	&	mAs

-	 เครื่องมือที่ตรวจและ cassette	ที่ตรวจควรระบุชื่อหรือรหัสของนักรังสีเทคนิคผู้ถ่ำยภำพ

• การเก็บผลการตรวจ  

ควรเก็บภำพต้นฉบับและผลกำรตรวจอย่ำงน้อย 5	ปี และต้องให้ผลและภำพต้นฉบับแก่ผู้ป่วย

หำกมีกำรร้องขอ	(ดัดแปลงจำก	ACR	Practice	guideline	for	the	performance	of	screening																																		

mammography)(37)
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4. การเตรียมตัวผู้ป่วย  

ด้านจิตใจ

ควรอธบิำยให้ผูป่้วยเข้ำใจถงึควำมจ�ำเป็นในกำรดงึและกดทบัเต้ำนมขณะถ่ายภาพเอกซเรย์เต้านม 

พร้อมทัง้ขอความร่วมมอืจากผูป่้วย ระหว่างการถ่ายเอกซเรย์เต้านมต้องปฏบิตัต่ิอผูป่้วยด้วยความสุภาพ

และนุ่มนวล

ด้านร่างกาย

1.	ห้ามทาแป้งและยาระงับกลิ่นตัว เนื่องจากมีส่วนผสมที่อาจปรากฏเป็นแคลเซียมได้

2.	ถ้ำเป็นไปได้ แนะน�ำให้ตรวจในวันท่ี 6 ถึง 7 นับจำกวันแรกของกำรมีประจ�ำเดือนเพื่อ													

หลีกเลี่ยงโอกำสที่ผู้ป่วยเริ่มตั้งครรภ์, ลดควำมแน่นทึบของเต้ำนม อีกทั้งลดควำมเจ็บระหว่ำง

กำรกดเต้ำนมเพื่อถ่ำยเอกซเรย์เต้ำนม

3.	ควรบันทึกประวัติเกี่ยวกับเต้ำนมของผู้ที่มำตรวจ เช่น โรคของเต้ำนม กำรผ่ำตัดก่อนหน้ำนี้,	

โรคมะเร็งเต้ำนม	และ/หรือมะเร็งรังไข่ในครอบครัว เป็นต้น

5. การควบคุมคุณภาพ (quality assurance)

•	ทั่วไป

ผู้มีหน้ำที่รับผิดชอบ ควรมีเจ้ำหน้ำที่รังสีหรือนักรังสีเทคนิค 1	คน ประจ�ำห้องตรวจเป็น												

ผู้ควบคุม	และเก็บบันทึกข้อมูลเกี่ยวกับเครื่องกำรควบคุมคุณภำพของเครื่อง และกำรซ่อมเครื่องทั้งหมด

•	การควบคุมคุณภาพของภาพถ่ายรังสีเต้านม

ควรมีระบบกำรบันทึกกำรควบคุมคุณภำพของภำพถ่ำยรังสีเต้ำนมและเครื่องล้ำงฟิล์มที่เป็น

ลำยลักษณ์อักษร	สำมำรถตรวจสอบได้	โดยปฏิบัติตำมตำรำงแนบท้ำย

•	ปริมาณรังสี  

ปริมาณรังสีเฉลี่ยที่เต้านมได้รับ  (Average  glandular  dose; AGD)  ในการถ่ายท่า 

craniocaudal view ส�าหรับเต้านมที่มี ความหนา 4.2 เซนติเมตร ประกอบด้วยเนื้อเต้านม 50% และ

ไขมัน 50% ต้องไม่เกิน 0.3 rad (3.0 milligray) ตามมาตรฐานของสหรัฐอเมริกา (Mammography 

Quality Standard Acts; MQSA) โดยใช้กับทั้ง screen- film และ full-field digital mammography

6. กลไกการประเมินผลความพอใจของผู้รับการตรวจและแพทย์ที่ส่งตรวจ (Consumer 

complaint mechanism)                                                                                                                                                                              

ควรมีระบบกำรประเมินผลเกี่ยวกับข้อบกพร่องของกำรตรวจที่มีผลกระทบต่อผลกำรตรวจ																

อย่ำงร้ำยแรง เช่น คุณภำพของภำพไม่ดี กำรวินิจฉัยผิดพลำด ใช้บุคลำกรที่ขำดคุณสมบัติ กำรรำยงำนผลช้ำ                 

ควำมเจ็บปวดอย่ำงรุนแรงในกำรตรวจของผู้รับกำรตรวจ เป็นต้น และท�ำกำรรวบรวมเพ่ือน�ำมำประมวลหำ

หนทำงแก้ไขต่อไป
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Assessment Categories

a. กำรประเมินโดยใช้แมมโมแกรมยังไม่สมบูรณ์

Category 0

ใช้ในกรณีทีข้่อบ่งชี้ในการตรวจ คอื การตรวจคดักรอง (screening) รังสีแพทย์ยงัไม่สามารถ 

รายงานผล ยงัต้องการ ก. การตรวจทางรงัสวิีนจิฉยัเพิม่ เช่น spot-compression (อาจร่วมกบั magnification), 

การถ่ายเอกซเรย์เต้านมท่าพเิศษอืน่ๆ, การตรวจอลัตร้าซาวนด์ ข. การตรวจทีท่�ามาก่อนหน้าน้ีเพือ่เปรียบเทียบ 

ค. การถ่ายเอกซเรย์เต้านมใหม่จากเทคนิคที่ไม่เหมาะสม

b. กำรประเมินโดยใช้แมมโมแกรมสมบูรณ์ครบถ้วน	–	Final	categories

Category 1 และ 2

ทั้ง 2 categories มีค�าแนะน�าในทางปฏิบัติเหมือนกันคือ routine mammography 

screening ข้อแตกต่าง คอื Category 1 ไม่มสีิง่ตรวจพบผดิปกต ิหรอื สิง่ตรวจพบน้ันไม่มคีวามส�าคญัที่

จะต้องกล่าวถึง ส�าหรับ Category 2 จะมีสิ่งตรวจพบที่รังสีแพทย์บรรยายในรายงานผล แต่สิ่งตรวจ 

พบนี้ ไม่ใช่มะเร็งเต้านม

Category 3

สิ่งตรวจพบจะมีโอกาสเป็นมะเร็งน้อยกว่าหรือเท่ากับ 2% จัดเป็น  probably  benign ใน 

เอกซเรย์เต้านมมีสิ่งตรวจพบ 3 แบบที่จัดเป็น Category 3 ได้แก่ noncalcified circumscribed            

solid mass, focal asymmetry, solitary group of punctate calcifications

ในการตรวจครั้งต่อไป แนะน�าให้ตรวจเต้านมข้างที่มีสิ่งตรวจพบ 6 เดือนถัดไป หลังจาก

นั้นอีก 6 เดือนส�าหรับเต้านมทั้ง 2 ข้าง (อีกข้างจะเป็น  routine annual screening)  หลังจากนั้นจะ

ติดตามอีก 1 ปีถัดไป ถ้าสิ่งตรวจพบนั้นไม่เปลี่ยนแปลง (คงที่เป็นเวลา 1 ปี) แต่ในกรณีนี้ถึงแม้ระยะ

ห่างในการตรวจจะเป็น 1 ปี แต่ยังแนะน�าให้ใช้ Category 3 ไม่ใช่ 2  เพราะยังถือเป็นการตรวจเพื่อ

ติดตามรอยโรค ถ้าสิ่งตรวจพบนั้นคงที่เป็นเวลา 2-3 ปีจึงจะเปลี่ยนเป็น Category 2 ได้

ในกรณีที่ระหว่างติดตามผล สิ่งตรวจพบนั้นเล็กลง หรือหายไป จะเปลี่ยนจาก Category 3 

เป็น 2 (ถ้าเล็กลง) หรือ 1 (ถ้าหายไป)

Category 4A

โอกาสเป็นมะเรง็ >2% แต่ ≤10% คาดหวงัว่าผลเซลล์วิทยาหรือผลพยาธิวิทยาไม่ใช่มะเรง็  

ตัวอย่างสิ่งตรวจพบใน Category 4A เช่น a partially (<75%) circumscribed solid mass with US 

features suggestive of a fibroadenoma, palpable solitary complicated cyst, probable abscess
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Category 4B

โอกาสเป็นมะเร็ง > 10% ถึง ≤50% ตัวอย่างสิ่งตรวจพบ เช่น a group of amorphous or 

fine pleomorphic calcifications and an otherwise nondescript solid mass with indistinct margin

Category 4C

โอกาสเป็นมะเร็ง >50% ถึง <95% ตัวอย่างสิ่งตรวจพบ เช่น a new indistinct, irregular 

solid mass, a new group of fine linear calcifications

Category 5

โอกาสเป็นมะเร็ง ≥ 95% ดังนั้น ในการตัดชิ้นเนื้อตรวจด้วยเข็ม (percutaneous tissue 

diagnosis) คาดหวังว่าผลพยาธิวิทยาจะเป็นมะเร็ง ถ้าไม่ใช่มะเร็งถือว่ามีความไม่ตรงกัน (discordant) 

ระหว่างสิ่งตรวจพบทางรังสีวินิจฉัยกับพยาธิวิทยา  จ�าเป็นต้องตัดชิ้นเนื้อตรวจซ�้า  (โดยทั่วไปจะเป็นชิ้น

เนื้อที่ได้จากการผ่าตัด) ตัวอย่างสิ่งตรวจพบ เช่น an irregular, spiculated, high-density mass with 

associated microcalcifications, new fine linear and branching calcifications in segmental 

distribution

Category 6

ในกรณีที่รายงาน Category 6 หมายความว่า การตรวจเต้านมน้ันท�าภายหลังจากมีการ 

วินิจฉัยทางพยาธิวิทยาแล้วว่าเป็นมะเร็ง แต่ยังไม่ได้ผ่าตัดอย่างครบถ้วนสมบูรณ์ หรือตรวจเพื่อขอ

ความเห็น (second opinions), ตรวจหลังตัดก้อนท่ีเป็นมะเร็งจนหมดด้วยเข็ม, ตรวจติดตามหลังได ้

เคมีบ�าบัดก่อนผ่าตัด (neoadjuvant chemotherapy)

การควบคุมคุณภาพของภาพถ่ายเอกซเรย์เต้านม

วัตถุประสงค์ของการประกันคุณภาพ
-	 เพื่อให้ได้ภำพถ่ำยรังสีเต้ำนมที่มีคุณภำพดีที่สุด	ด้วยปริมำณรังสีที่เหมำะสมที่สุด

-	 เพื่อให้ได้ภำพถ่ำยรังสีเต้ำนมที่สำมำรถตรวจหำรอยโรคของเต้ำนมได้ละเอียดถี่ถ้วนที่สุด

-	 เพื่อหลีกเลี่ยงควำมผิดพลำดอันอำจเกิดจำกกำรวินิจฉัยโรคด้วยภำพถ่ำยรังสีเต้ำนมให้ได	้													

มำกที่สุด
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หน้าที่และตารางเวลา
• ส�าหรับเครื่อง Mammography แบบ screen-film

นักรังสีเทคนิคมีหน้ำที่ตำมตำรำงเวลำต่อไปนี้

หน้าที่
ความถี่ต�่าสุดใน
การปฏิบัติ

1. ท�ำควำมสะอำดห้องมืด ทุกวัน
2. ควบคุมคุณภำพกำรล้ำงฟิล์ม ทุกวัน
3. ท�ำควำมสะอำดคำสเซท	-	สกรีน สัปดำห์ละครั้ง
4. ตรวจสอบสภำวะกำรอ่ำนฟิล์ม	ท�ำควำมสะอำดตู้ไฟส่องฟิล์มและแว่นขยำยที่ใช้

ในกำรดูฟิล์ม
สัปดำห์ละครั้ง

5. ควบคุมคุณภำพโดยใช้หุ่นจ�ำลองเต้ำนม เดือนละครั้ง
6. ตรวจสอบสภำพเครื่องด้วยตำ เดือนละครั้ง
7. วิเครำะห์อัตรำกำรถ่ำยฟิล์มซ�้ำ 3	เดือนครั้ง
8. ตรวจสอบปริมำณตกค้ำงของไฮโปบนฟิล์ม 3	เดือนครั้ง
9. ตรวจสอบระดับหมอกควัน (fog) ของห้องมืด 6	เดือนครั้ง
10. ตรวจสอบควำมแนบชิดของสกรีนและฟิล์ม 6	เดือนครั้ง
11. ตรวจสอบแรงกดของแผ่นกดเต้ำนม 6	เดือนครั้ง
12. ในกรณีที่จะต้องมีกำรท�ำ	breast	 intervention	จะต้องตรวจสอบควำมแม่นย�ำ	

ของเครื่องถ่ำยรังสีระบบ	stereotaxis
ทุกครั้งก่อนกำรท�ำ

  

• ส�าหรับเครื่อง Full-field digital mammography

หน้าที่
ความถี่ต�่าสุดใน

การปฏิบัติ

1.	Detector	Flat-Field	Calibration		 สัปดำห์ละครั้ง
2.	Signal-To-Noise	and	Contrast-To-Noise	Measurement สัปดำห์ละครั้ง
3.	Compression	Thickness	indicator สัปดำห์ละครั้ง
4.	Artifact	evaluation	 สัปดำห์ละครั้ง
5.	Compression 6	เดือนครั้ง
6.	Repeat	analysis 6	เดือนครั้ง

                                                    

กำรควบคุมคุณภำพด้ำนอื่นๆ	เช่น	Laser	printer	Quality	control,	Phantom	control	printer,	Diagnostic	

Review	Workstation	ขึ้นกับแต่ละโรงพยำบำล	และมำตรฐำนของทำงบริษัท



แนวทางการตรวจคัดกรองวินิจฉัย และรักษาโรคมะเร็งเต้านม 47

แนวทางรังสีรักษาในผู้ป่วยมะเร็งเต้านม
(Radiation Therapy for Breast Cancer)

กำรรักษำมะเร็งเต้ำนมให้ได้ผลดี	เป็นที่ทรำบกันดีว่ำ	ต้องใช้กำรรักษำด้วยกำรผ่ำตัด	กำรฉำยรังสี	

เคมีบ�ำบัด	ฮอร์โมนบ�ำบัดและ/หรือ	targeted	therapy

บทบำทกำรใช้รังสีรักษำในผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนม	แบ่งออกเป็นกลุ่ม	ดังนี้คือ

1.	 Postmastectomy	Radiotherapy	(PMRT)

2.	 Breast	Conserving	Therapy	(BCT)

2.1	Invasive	Breast	Cancer

2.2	Ductal	Carcinoma	In	Situ

3.	 Locally	Advanced	Breast	Cancer

4.	 Palliative	Radiation	Therapy

5.	 Locoregional	Recurrence	Breast	Cancer

6.	 Ovarian	Castration

1.  Postmastectomy Radiotherapy
เป็นท่ียอมรับกันแล้วว่ำกำรผ่ำตัด	modified	radical	mastectomy	เป็นกำรรักษำหลักที่ถือ	

เป็นกำรรักษำแบบมำตรฐำนส�ำหรับผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมที่เป็น	operable	breast	cancer(38)	อย่ำงไรก็ตำมมีผู้ป่วย	

จ�ำนวนหนึ่งยังคงมีกำรกลับเป็นซ�้ำของโรคเกิดขึ้น	ที่บริเวณแผลผ่ำตัดบนหน้ำอกและต่อมน�้ำเหลืองข้ำงเคียง(2)

จำกกำรศึกษำรำยงำนอุบัติกำรณ์กำรกลับเป็นซ�้ำของโรคเฉพำะท่ี	(locoregional	recurrence)	

หลังจำกกำรท�ำ	modified	radical	mastectomy	พบว่ำขึ้นกับ	T	และ	N	stage(39-42)

ส่วนใหญ่จะเกิดกำรกลับเป็นซ�้ำที่บริเวณ	chest	wall	และ	supraclavicular	nodes	ส่วน																								

ต�ำแหน่งอื่น	ๆ	พบได้น้อย	นอกจำกนี้สิ่งส�ำคัญคือ	เมื่อมีกำรกลับเป็นซ�้ำของโรคเฉพำะที่แล้ว	จะก่อให้เกิด

อำกำรอันไม่พึงประสงค์	หรือควำมทุกข์ทรมำนต่อผู้ป่วย	เช่น	มี	ulceration,	bleeding,	pain,	arm	edema	

หรืออำจมี	brachial	plexus	compression	และมักจะไม่สำมำรถควบคุมโรคได้	

รำยงำนกำรศึกษำกำรใช้รังสีรักษำหลังกำรท�ำผ่ำตัด	mastectomy	พบว่ำสำมำรถลดอุบัติกำรณ์	

กลับเป็นซ�้ำของโรคเฉพำะที่ลงได้อย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ	โดยจะลดอุบัติกำรณ์กลับเป็นซ�้ำของโรคได้อย่ำง

น้อยครึ่งหนึ่งถึงสองในสำมของผู้ป่วยที่เป็นกลุ่ม	high	risk(43-46)
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ปัจจุบันข้อบ่งชี้ของการให้ postmastectomy radiotherapy มีดังนี้คือ

1.	 Four	or	more	positive	axillary	lymph	nodes

2.	 >T3	tumor

3.	 Positive	or	close	(<	1-2	mm)	surgical	margins		(ตำมดุลยพินิจของแพทย์ผู้รักษำ)

4.	 Grossly	extracapsular	invasion		(fixed	or	matted	nodes)

หมายเหตุ:	สำมำรถให้	postmastectomy	radiotherapy	ตำมดุลยพินจิของแพทย์ผู้รกัษำในกรณี

1.	1-3	positive	axillary	nodes	โดยดูตำมปัจจัยเสี่ยง	ได้แก่	inadequate	axillary	

lymph	node	dissection,	T	size,	grade,	margin,	อำยุ,	lymphovascular	invasion,	breast															

cancer	subtype

2.	T2	tumor	เมื่อเทียบกับขนำดเต้ำนมของผู้ป่วยแล้วมีขนำดใหญ่	หรือมีภำวะ	exten-

sivelymphovascularinvasion

แนะน�ำให้เริ่มรังสีรักษำภำยใน	4-8	สัปดำห์หลังผ่ำตัด	แต่หำกมีควำมจ�ำเป็นต้องให้เคมีบ�ำบัด

ด้วย	สำมำรถเริ่มรังสีรักษำหลังให้ยำเคมีบ�ำบัดครบแล้ว	แต่ไม่ควรเกิน	6	เดือนหลังผ่ำตัด

Radiation to chest wall and
supraclavicular/ infraclavicular area* 
(Category 1)

Strongly consider radiation to chest wall and-
supraclavicular/infraclavicular area *

Radiation to chest wall
Consider radiation to supraclavicular/infraclavicular 
area (Category 3)

Consider radiation to chest wall

No postoperative radiation

> 4 positive nodes

1-3 positive nodes

Negative nodes andtumor ≤ 5 cm
andclosedmargins (< 1-2 mm)

Negative nodes and tumor  ≤ 5 cm 
andmargins > 1-2 mm

Total mastectomy
with surgical axillary   
staging

Negative nodes and 
Tumor > 5 cmor positive 
margins

Locoregional Treatment after Mastectomy

* Internal mammary node radiation for clinical or pathological internal mammary node positive, otherwise 
the treatment to the internal mammary field is at the discretion of radiation oncologist. (Category 2B)

* Postmastectomy RT may be considered for patients with multiple high-risk recurrence factors.
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Radiation in Breast Reconstruction
Cosmetic	result	จะดีกว่ำ	และ	complication	น้อยกว่ำ	ถ้ำใช้วิธี	autologous	tissue																									

reconstruction	เมื่อเทียบกับ	วิธี	prosthesis

2. Breast Conserving Therapy
ตั้งแต่ปี	ค.ศ.	1980	มีกำรศึกษำพบว่ำ	Breast	conserving	surgery	(BCS)	ร่วมกับกำรฉำยรังสี

ที่เต้ำนม	ได้ผลกำรรักษำเท่ำกับกำรท�ำ	mastectomy(47-53)	แต่หำกท�ำผ่ำตัด	BCS	อย่ำงเดียวโดยไม่มีกำร										

ฉำยรังสีที่เต้ำนมร่วมด้วย	จะมีกำรกลับเป็นซ�้ำของโรคที่เต้ำนมสูง	30-40%

แนะน�ำให้เริ่มรังสีรักษำภำยใน	4-8	สัปดำห์หลังผ่ำตัด	แต่หำกมีควำมจ�ำเป็นต้องให้เคมีบ�ำบัด

ด้วย	สำมำรถเริ่มรังสีรักษำหลังให้ยำเคมีบ�ำบัดครบแล้ว	แต่ไม่ควรเกิน	6	เดือนหลังผ่ำตัด

2.1 Invasive Breast Cancer

Lumpectomy and
surgical axillary staging

≥ 4 positive nodes            

1-3 positive nodes

Negative nodes         

Radiation to whole breast and supraclavicular/infra
 clavicular  area*(Category 1)± boost to tumor bed

Radiation to whole breast ± boost to tumor bed   (Category 1)
                Consider radiation to supraclavicular/
                infraclavicular area* (Category 2B)

Radiation to whole breast ± boost to tumor bed (Category 1)
or Partial Breast Irradiation (PBI) in selected patients

* Internal mammary node radiation for clinical or pathological internal mammary node positive, otherwise the treatment to the internal               
mammary field is at the discretion of radiation oncologist. (Category 2B)

* Breast irradiation may be omitted in patients 70 years old or older with T1,N0M0, ER positive who receive adjuvant endocrine therapy. 
(Category 1) (CALCG 9343)

2.2 Ductal Carcinoma in Situ (DCIS)(17-19)

Wide	excision			 	Radiation	to	whole	breast*	(Category	1)±	boost	to	

tumor	bed
Wide	excision 	Without	radiation	to	whole	breast	(Category	2B)

no	radiationTotal	mastectomy		

DCIS

* Radiation to the whole breast reduces recurrence rates about 50%.  Factors determine risk of local recurrence include tumor size, grade, 
margin, and age. 

* Radiation to the whole breast may be omitted in “gooก risk DCIS” (T< 2.5 cm, low or intermediate grade, margin > 3 mm, no symptoms at 
presentation) The 5-year ipsilateral local failure were 3.2% (no RT) vs 0.4% (RT). (RTOG 98-04)
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3. Locally Advanced Breast Cancer(57-59)
Locally	advanced	breast	cancer	ได้แก่	T3-4	Tumor,	N2-3	Tumor	ที่ไม่มี	distant																	

metastasis	ผู้ป่วยกลุ่มนี้ถ้ำให้กำรรักษำเฉพำะที่เพียงอย่ำงเดียวพบว่ำ	80%	ของผู้ป่วยจะเกิดกำรแพร่กระจำย

ของโรคกำรรักษำจึงใช้เป็น	combined	modality	therapy	โดยให้	Neoadjuvant	Systemic	Therapy																	

ตำมด้วยกำรผ่ำตัดและฉำยรังสีบริเวณ	chest	wall	หรือ	breast	และ	supraclavicular	area

หำกหลังจำกกำรให้	Neoadjuvant	Systemic	Therapy	แล้วยังไม่สำมำรถผ่ำตัดได้	พิจำรณำให้	

รังสีที่	breast	และ	supraclavicular/infraclavicular	lymph	nodes(60)	และ/หรือ	axillary	lymph	nodes	

เป็น	preoperative	radiotherapy	แล้วพิจำรณำผ่ำตัดถ้ำท�ำได้

4. Palliative Radiation Therapy 
ผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมที่มีกำรแพร่กระจำยของโรค	ก่อให้เกิดอำกำรอันไม่พึงประสงค์	ท�ำให้ผู้ป่วยมี

คุณภำพชีวิตที่แย่ลง	รังสีรักษำมีบทบำทส�ำคัญคือ	มีประสิทธิภำพที่ดีในกำรลดอำกำรทุกข์ทรมำนของผู้ป่วย									

เช่น	ภำวะต่อไปนี้

1.	กำรแพร่กระจำยของมะเร็งเต้ำนมไปที่กระดูกและก่อให้เกิดอำกำรปวด	เป็นภำวะที่พบบ่อย

ที่สุด	กำรฉำยรังสีเพ่ือบรรเทำอำกำรปวด	ป้องกันกระดูกหักหรือกำรยุบตัวของกระดูกไม่ให้ไปกดไขสันหลัง	

เป็นวิธีกำรรักษำที่ได้ผลดีที่สุดวิธีหน่ึง	นอกจำกนี้ยังเป็นวิธีกำรที่ง่ำย	สะดวก	ประหยัด	ใช้เวลำกำรรักษำสั้น	

ส่วนมำกจะใช้ปริมำณรังสี	20Gy	/	5F	/	wk	 หรือ	30	Gy	/	10	F	/	2	wks(61-62)	 หรืออำจใช้เป็น	single																		

fraction	8-10Gy	ส�ำหรับผู้ป่วยท่ีมี	life	span	สั้น	เดินทำงล�ำบำก	หรือในบริเวณที่ฉำยรังสีมีขนำดเล็กและ	

ไม่มีอวัยวะส�ำคัญที่ไวต่อรังสี	หรือกำรใช้	stereotactic	body	radiotherapy	(SBRT)	1-5	 ครั้ง	ในผู้ป่วยที่มี

ขนำดและจ�ำนวนของรอยโรคบริเวณกระดูกสันหลังที่ไม่มำก

2.	กำรแพร่กระจำยของมะเร็งเต้ำนมสู่สมอง	ถ้ำเป็น	solitary	lesion	อยู่ในต�ำแหน่งที่สำมำรถ	

ท�ำผ่ำตัดได้โดยง่ำย	อำจพิจำรณำท�ำผ่ำตัดก้อนออกแล้วตำมด้วยกำรฉำยรังสี	แต่ถ้ำเป็น	multiple	brain														

metastasis

นิยมใช้	palliative	whole	brain	radiation	โดยใช้ปริมำณรังสี	30	Gy	/	10F	/	2	wks.	และ																					

อำจพจิำรณำ	local	tumor	boost	ด้วย	stereotactic	radiotherapy	(SRT)	หรอื	stereotactic	radiosurgery	

(SRS)	ในกรณีที่มี	brain	metastasis	ไม่เกิน	3	lesions(63-66)

3.	กำรแพร่กระจำยของมะเรง็เต้ำนมสูต่่อมน�ำ้เหลอืงในช่องทรวงอก	อำจก่อให้เกดิอำกำร	superior	

vena	cava	obstruction	(SVCO)	รังสีรักษำก็เป็นกำรรักษำวิธีหนึ่งที่มีประสิทธิภำพและได้ผลเร็ว	ส่วนใหญ่ใช้

ปริมำณรังสี	30	Gy	/	10F	/	2	wks.
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5. Locoregional Recurrence
ผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมที่มีโรคกลับเป็นซ�้ำเฉพำะที่เพียงอย่ำงเดียว	แบ่งออกเป็น	2	กลุ่มคือ	กลุ่มที่	

ได้รับกำรรักษำแบบ	mastectomy	กับกลุ่มที่ได้รับกำรรักษำแบบ	BCT	มำก่อน	

ผู้ป่วยที่รับการรักษาแบบ mastectomy มาก่อน

-	 ถ้ำท�ำผ่ำตัดได้	ควรพิจำรณำผ่ำตัดก้อนมะเร็งออกแล้วตำมด้วยกำรฉำยรังสี	ถ้ำไม่เคยฉำยรังสี

มำก่อน	

-	 ในกรณทีีเ่คยฉำยรงัสมีำก่อน	หำกพิจำรณำแล้วว่ำกำรฉำยรงัสซี�ำ้น้ันปลอดภยัและเกดิประโยชน์

ต่อผู้ป่วย	สำมำรถฉำยรังสีซ�้ำได้

-	 ถ้ำท�ำผ่ำตัดไม่ได้ให้ใช้รังสีรักษำ(67-68)

-	 ส�ำหรับ	Systemic	treatmentให้พิจำรณำเป็นรำยๆ	ไป(69-71)

ผู้ป่วยที่รับการรักษาแบบ BCT มาก่อน

-	 ควรท�ำกำรผ่ำตัดตำมดุลยพินิจของศัลยแพทย์	ส่วนกำรฉำยรังสีและ	Systemic	treatment	

ให้พิจำรณำเป็นรำยๆ	ไป(69-71)

6. Ovarian Castration
สำมำรถใช้ในผู้ป่วย	Premenopause	ที่มีกำรแพร่กระจำยของโรคและ	Hormone	Receptor	

Positive	โดยฉำยรังสีครอบคลุม	true	pelvis	dose	14	-	20	Gy	ใน	4-5	ครั้ง	ขึ้นอยู่กับสภำพ	และภำวะประจ�ำ

เดือนของผู้ป่วย(72)

เทคนิคการฉายรังสี(73, 74)
1.  Two-dimensional Radiation Therapy

Target volumes

1.1	Whole	breast	or	chest	wall

กำรฉำยรังสีบริเวณ	intact	breast	หรือ	chest	wall	(รูปที่	23)

โดยใช้	medial	และ	lateral	tangential	portals	ครอบคลุม	chest	wall

หรือ	whole	breast	และพยำยำมให้รังสีถูกเนื้อปอดและหัวใจให้น้อยที่สุด	มีขอบเขตของ	field	

ดังนี้

Upper	margin	:	ขอบล่ำงของ	clavicular	head

Medial	margin	:	midline	หรือข้ำม	midline	ไปด้ำนตรงข้ำมประมำณ	1	ซม.

Lateral	margin	:	mid	axillary	line	หรือประมำณ	2	ซม.	จำกขอบข้ำงของ	breast	tissue

Inferior	margin	:	1-2	ซม.	ใต้ต่อ	inframammary	fold
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ปริมำณรังสี	45-50	Gy	/	25	F	/	5	wks	(69-71)	หรือ	42.5	Gy	/	16	F(75)	หรือ	41.6	Gy	/	13	F	

(START	A)	หรือ	40	Gy	/	15F	(START	B)

ถ้ำเป็น	BCT	พิจำรณำ	boos	tumor	bed	10-20	Gy	/	5-10	F

รูปที่ 23  ภาพแสดงเทคนิคการฉายรังสีที่เต้านมหรือหน้าอก และ Supraclavicular area

1.2	Regional	lymph	nodes

1.2.1	Supraclavicular/infraclavicular	lymph	nodes	with	or	without	axillary	

lymph	nodes	(รูปที่	24)	เป็นกำรฉำยรังสีเพื่อควบคุมโรคบริเวณต่อมน�้ำเหลืองที่

อยู่เหนือและใต้	ต่อกระดูกไหปลำร้ำ	และบำงส่วนของต่อมน�้ำเหลืองบริเวณรักแร้

หรือคลุมต่อมน�้ำเหลืองบริเวณรักแร้ทั้งหมด

-	Inferior	border:	1stหรือ	2nd	intercostal	space	ขนำนกับ	upper	margin	

ของ	chest	wall	field

-	Medial	border:	1	ซม.	จำก	midline	ขนำนขึ้นไปตำมขอบในของ																								

sternocleidomastoid	muscle	ถึงระดับ	thyrocricoid	groove	
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-	Superior	border:	ระดับของ	thyroid	groove

-	Lateral	border:	vertical	line	ที่ระดับ	lateral	edge	ของ	coracoid													

process	ในกรณีที่ต้องกำรครอบคลุมต่อมน�้ำเหลืองบริเวณ	axillary	LN	level	

I,II	จะเปิดคลุม	axillary	fold

-	ปริมำณรังสีที่ใช้	45-50	Gy	/	25	F	/	5	wksหรือ	42.5	Gy	/	16	F

ส�ำหรับ	axillary	recurrence	พบได้ประมำณ	0.5-3%	เท่ำนั้น	หลังจำกกำรท�ำ	axillary																					

dissection	of	level	I	และ	II	หรือพบ	axillary	recurrence	เพียง	1%	ในผู้ป่วยที่มี	axillary	positive																				

1-3	nodes	ที่ผ่ำตัดต่อมน�้ำเหลืองที่รักแร้ออกมำ	≥10	nodes	และพบว่ำมี	axillary	recurrence	ได้	6%																	

ในผู้ป่วยที่มี	axillary	positive	1-3	nodes	ที่ผ่ำตัดต่อมน�้ำเหลืองที่รักแร้ออกมำ	≤	4	nodes(76-79)	ดังนั้นจึงไม่	

มีควำมจ�ำเป็นต้องฉำยรังสีบริเวณรักแร้	ยกเว้นแต่ไม่สำมำรถผ่ำตัดต่อมน�้ำเหลืองออกได้หมด	ในกรณีที่มี																

clinical	matted	axillary	nodes,	extracapsular	invasion	อำจพิจำรณำฉำยรังสีที่	axilla	ด้วย

พิจำรณำใช้กำรฉำยรังสีสำมมิติ	ถ้ำกำรฉำยรังสีสองมิติท�ำให้ปอดและหัวใจได้รับปริมำณรังสีสูง	

ทั้งนี้ขึ้นอยู่กับดุลยพินิจของแพทย์ผู้รักษำ(80)

รูปที่ 24  ภาพเอกซเรย์ขอบเขตของการฉาย Supraclavicular area
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1.2.2	Internal	mammary	lymph	nodes

Medial	border	:	midline	หรือ	1	ซม.	ข้ำม	midline	ไปด้ำนตรงข้ำม

Lateral	border	:	5-6	ซม.	Lateral	ต่อ	midline

Inferior	border	:	ระดับ	xiphoid	หรือ	3	upper	intercostal	spaces

Superior	border	:	ขนำนกับ	inferior	border	ของ	supraclavicular	field

ปริมำณรังสีที่ใช้	45-50	Gy	/	25F	/	5	wks	คิดที่ควำมลึก	3-4	ซม.	จำกผิวหนัง

2. Three-dimensional treatment technique and advanced techniques such as                       

Electronic compensator, Intensity modulated radiation therapy or volumetric arc radiation therapy

Target	volume	(RTOG	contouring	atlas)

2.1	Breast	or	chest	wall

2.2	Regional	lymph	nodes
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กำรฉำยรังสีด้วย	advanced	techniques	เช่น	3-Dimensional	RT	หรือ	IMRT	ในผู้ป่วย													

บำงรำยจะช่วยปรับกำรกระจำยปริมำณรังสีใน	target	volume	 ในขณะที่ช่วยลดปริมำณรังสีที่	normal	tissue	

ได้รับ

 

	 A.	 B.

รูปที่ 25  การจัดท่าผู้ป่วยขณะฉายรังสีที่เต้านม 
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Sequencing of Systemic Therapy and Radiotherapy
กรณีที่ต้องให้กำรรักษำเสริมทั้งยำเคมีบ�ำบัดและรังสีรักษำหลังผ่ำตัด	ปัจจุบันมีข้อมูลกำรศึกษำท่ี

รำยงำนว่ำสำมำรถให้รังสีรักษำหลังจำกให้ยำเคมีบ�ำบัดจนครบแล้ว	คือประมำณ	6	เดือนหลังผ่ำตัด	โดยไม่พบมี

ควำมแตกต่ำงในอุบัติกำรณ์กลับเป็นซ�้ำของโรคเฉพำะที่แต่อย่ำงใด	เมื่อเทียบกับกลุ่มที่ให้รังสีรักษำหลังผ่ำตัด

ทนัที	(ส่วนใหญ่เร่ิมภำยใน	4-8	สปัดำห์หลงัผ่ำตัด)	แต่ผู้ป่วยกลุ่มน้ีต้องเป็น negative resected margins(84-85)

ในกรณีที่	positive	resected	margins	ขั้นตอนกำรรักษำเสริมให้อยู่ในดุลยพินิจของทีมแพทย์														

ผู้รักษำ	

ถ้ำกำรรักษำเสริมเป็นฮอร์โมนบ�ำบดัสำมำรถเริม่กำรฉำยรังสีไปพร้อมกบัฮอร์โมนบ�ำบดัได้ทนัที(85-86)
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แนวทางการรกัษาเสรมิหลังผ่าตดัในผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะแรก
(Guideline for Adjuvant Systemic Therapy in Early Breast Cancer)

ค�าส�าคัญ
1. มะเร็งเต้านมระยะแรก (early stage breast cancer)

ผู้ป่วยที่มีรอยโรคอยู่เฉพำะที่เต้ำนมและ/หรือต่อมน�้ำเหลืองที่รักแร้	ยังไม่มีกำรแพร่กระจำย

ลุกลำมมำยังผิวหนัง	หรือต่อมน�้ำเหลืองที่บริเวณอื่น	หรือที่อวัยวะที่ห่ำงไกลออกไป

2. การรักษาเสริมหลังผ่าตัดด้วยวิธีทางยา (systemic adjuvant therapy)

เป็นกำรรักษำด้วยเคมีบ�ำบัด	ยำต้ำนฮอร์โมนหรือยำ	Targeted	 therapy	โดยให้หลังจำกผู้ป่วยได้

รับกำรรักษำเฉพำะที่คือกำรผ่ำตัดมะเร็งออกไปทั้งหมดแล้ว	และผู้ป่วยต้องไม่มีรอยโรคที่เหลืออยู่หลังผ่ำตัด

จุดประสงค์ของการรักษา
เพื่อเพิ่มระยะเวลำรอดชีวิตโดยปลอดโรค	(Disease	free	survival)	และเพิ่มระยะเวลำกำร	

รอดชีวิต	(overall	survival)

ชนิดของการรักษาใน adjuvant systemic therapy 
1.	Adjuvant	hormonal	therapy	เป็นกำรรักษำโดยใช้ยำต้ำนฮอร์โมน	มีประโยชน์และมีข้อบ่งชี้

ส�ำหรับมะเร็งเต้ำนมที่ติดตัวรับทำงฮอร์โมนเท่ำนั้น	(hormone	responsive	breast	cancer)

2.	Adjuvant	anti-HER2	therapy	 เป็นกำรรักษำโดยใช้ยำต้ำนยีนก่อมะเร็งที่ส�ำคัญคือ	HER2	

ยีน	กำรรักษำโดยวิธีนี้มีข้อบ่งชี้เฉพำะมะเร็งเต้ำนมที่มีกำรแสดงออกผิดปกติของยีน	 HER2	 เท่ำนั้น	 (HER2	

positive	breast	cancer)

3.	 Adjuvant	 chemotherapy	 เป็นกำรรักษำโดยใช้ยำเคมีบ�ำบัด	 พิจำรณำให้ส�ำหรับผู้ป่วยที่มี

ควำมเสี่ยงในกำรกลับเป็นซ�้ำสูง	ทั้งนี้ขึ้นอยู่กับกำรพิจำรณำควำมเสี่ยงในผู้ป่วยในแต่ละรำย

ปัจจัยที่แพทย์ต้องประเมินและทราบก่อนการตัดสินใจให้การรักษา
adjuvant systemic therapy

1.	Host	factors	ได้แก่	อำยุ,	สภำวะประจ�ำเดือน	(menopausal	status),	co-morbid	diseases	

และ	performance	status
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2.	Tumor	factors	ได้แก่	tumor	size,	tumor	grading,	lymphovascular	invasion,	surgical	

margins,	lymph	node	status	 และกำรย้อมพิเศษที่ส�ำคัญของมะเร็งเต้ำนมที่ควรต้องทรำบก่อนกำรรักษำคือ	

HR	(hormone	receptor	status	ซึ่งได้แก่	ER,	PR	status)	,	HER2	และ	Ki-67

Adjuvant Systemic Therapy in Early Breast Cancer Algorithm(87)

ขั้นตอนแรก  -	จ�ำแนกผู้ป่วยเป็น	3	กลุ่มโดยใช้ปัจจัยท�ำนำยผลกำรรักษำ	(predictive	markers)	คือ	

HR	(hormone	receptor	status)	และ	HER2	status

-	จำกขั้นตอนน้ีสำมำรถแบ่งผู ้ป่วยออกได้เป็น	4	กลุ่ม	คือ	HR-positive	/HER2-											

negative,	HR-positive/HER2	positive,	HR-negative/HER2-positive	และ	triple	

negative	disease

ขั้นตอนที่สอง	 -	พิจำรณำแนวทำงกำรรักษำหลักตำมตำรำงที่	1	และ	2	

ตารางที่ 1	 แสดงกำรจ�ำแนกผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมระยะแรก	ค�ำจ�ำกัดควำมส�ำหรับผู้ป่วยแต่ละกลุ่ม	

กลุ่มผู้ป่วย ค�าจ�ากัดความ (definitions)

Triple	negative	breast	cancer ER	and	PgR	and	HER2	negative

HR-negative	and	HER2-positive ER	and	PgR-negative,	HER2-positiveB

HR-positive	and	HER2-positive ER	and/or	PgR-positive	>	1%A,	HER2-positiveB

HR-positive	and	HER2-negative

-	luminal	A-like	

-	Intermediate

-	luminal	B-like

ER	and/or	PgR-positive	>	1%A,	HER2-negative

-	high	ER/PgR,	low	Ki-67C,	N0-3,	T1/2

-	low	ER/PgR,	high	Ki-67C,	extensive	nodal	involvement,	

grade	3,	extensive	lymphovascular	invasion,	T3	ขึ้นไป

AEndocrine	responsive	breast	cancer	 ในปัจจุบันหมำยถึง	ER	 และ/หรือ	PgR	positive	 มำกกว่ำหรือ

เท่ำกับร้อยละ	1	แต่อย่ำงไรก็ตำม	กำรที่มี	ER/PR	ต�่ำ	(ร้อยละ	1-9)	อำจมีกำรตอบสนองต่อยำต้ำนฮอร์โมนไม่

ดีมำก	
BStandard	definition	of	HER2	positive	ตำม	ASCO	CAP	guideline	คือ	IHC	3+	(>	20%	of	tumor	

cells	with	intense	and	complete	membrane	staining)	หรือ	FISH	positive	>	/=	2	หรือ	ISH	>/=	6
Cกำรแปลผล	Ki-67	ถ้ำ	ER/PR	strongly	positive	พิจำรณำใช้ยำเคมีบ�ำบัดถ้ำ	Ki-67	>/=	20%,	ในรำยที่มี	

low	ER/PR	พิจำรณำให้	hormonal	therapy	เพียงอย่ำงเดียวถ้ำ	Ki-67	<	14%
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-	เนื่องจำกโดยมำกแล้วผู้ป่วยแต่ละรำยอำจต้องกำรวิธีกำรรักษำมำกกว่ำหน่ึงวิธี	ดังแนวทำงใน

กำรพิจำรณำกำรรักษำย่อยตำมตำรำงที่	2

ตารางที่ 2	 แนวทำงกำรรักษำส�ำหรับผู้ป่วยแต่ละกลุ่ม

วิธีการรักษาหลัก กลุ่มผู้ป่วยที่เหมาะสมส�าหรับการรักษา ค�าอธิบายเพิ่มเติม

กำรรักษำด้วยยำต้ำน

ฮอร์โมน	(endocrine	

therapy)

มีข้อบ่งชี้ในผู้ป่วยที่เนื้องอกติดตัวรับทำง

ฮอร์โมนไม่ว่ำจะติดในปริมำณเท่ำใดก็ตำม

กำรรักษำด้วยยำต้ำน	

HER2	

(Anti-HER2	therapy)

มีข้อบ่งชี้ในผู้ป่วยที่มีกำรแสดงออกของยีนก่อ

มะเร็ง	HER2	โดยเฉพำะส�ำหรับผู้ป่วยที่มี

ควำมเสี่ยงในกำรกลับเป็นซ�้ำสูงC

ยำต้ำน	HER2	มีควำมจ�ำเป็น

ต้องให้ร่วมกับเคมีบ�ำบัดD

กำรรักษำด้วยยำเคมีบ�ำบัด	

(Chemotherapy)

มีข้อบ่งชี้ส�ำหรับผู้ป่วยที่มีลักษณะต่อไปนี้

1.	ผู้ป่วยส่วนใหญ่ที่ไม่ติดตัวรับใดๆ	ในผิว		

	 เซลล์	(Triple	negative	breast	cancer)

2.	ผู้ป่วยที่มีกำรแสดงออกของยีน	HER2

	 โดยให้ร่วมกับยำต้ำน	HER2

3.	ส�ำหรับผู้ป่วยบำงรำยที่ติดตัวรับทำงฮอร์โมน	

	 ที่มีควำมเสี่ยงในกำรกลับเป็นซ�้ำสูง

	 (luminal	B-like)E

ส�ำหรับผู้ป่วยที่ติดตัวรับทำง

ฮอร์โมนนั้น	เคมีบ�ำบัดไม่มี

ควำมจ�ำเป็นส�ำหรับทุกรำย	

โดยเฉพำะอย่ำงยิ่งในผู้ป่วยที่มี

ควำมเสี่ยงในกำรกลับเป็นซ�้ำ

น้อยหรือปำนกลำง

C		ไม่มีข้อมูลท่ีชัดเจนส�ำหรับกำรใช้ยำต้ำน	HER2	ในผู้ป่วยที่ไม่มีกำรกระจำยไปยังต่อมน�้ำเหลืองและมีขนำด	

น้อยกว่ำ	1	เซนติเมตร
D	ไม่มีข้อมูลส�ำหรับกำรใช้เพียงยำต้ำน	HER2	คู่กับเฉพำะยำต้ำนฮอร์โมนในกำรรักษำเสริมหลังผ่ำตัด
E	Luminal	B-like	ได้แก่	-low	ER/PgR,	high	Ki-67C,	extensive	nodal	involvement	(>/=4	node),	

grade	3,	extensive	lymphovascular	invasion,	T3	ขึ้นไป
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สรุปค�าแนะน�าในการรักษาเสริมหลังผ่าตัดในมะเร็งเต้านมระยะแรก
1. ผู้ป่วยที่ไม่จ�าเป็นต้องได้รับการรักษาเสริมใดๆหลังผ่าตัด

ข้อบ่งชี้	 ผู้ป่วยที่มีขนำดของก้อนเนื้องอก	 </=	 5	 มิลลิเมตร	 ไม่ว่ำจะมีปัจจัยบ่งชี้กำร

พยำกรณ์โรคที่ไม่ดีอื่นใดหรือไม่

ระดับค�าแนะน�า  2A

2. การรักษาเสริมด้วยยาต้านฮอร์โมน  (Adjuvant Endocrine Therapy)  (รายละเอียดใน 

appendix 2)

ข้อบ่งชี้	 แนะน�ำให้ใช้ส�ำหรับทุกรำยที่เนื้องอกติดตัวรับฮอร์โมน	(hormone	responsive	

breast	cancer) ซึ่งอำจสำมำรถยกเว้นได้ในผู้ป่วยที่มีควำมเสี่ยงน้อยมำกในกำร

กลับเป็นซ�้ำ เช่นผู้ป่วย	T1a	

ระดับค�าแนะน�า  1

วิธีการรักษาด้วยยาต้านฮอร์โมน 

ขึ้นกับภำวะประจ�ำเดือนของผู้ป่วยโดยแบ่งผู้ป่วยเป็น	premenopausal	 และ	postmenopausal	

women	ตำมค�ำจ�ำกัดควำมของ	postmenopausal	women	(รำยละเอียดใน	appendix1	หน้ำที่	65)

การพิจารณาความเส่ียงในการกลบัเป็นซ�า้ในผูป่้วยมะเรง็เต้านมท่ีตดิตวัรบัทางฮอร์โมน
ใช้ค�ำแนะน�ำตำมตำรำงที่	3	

สรุปค�าแนะน�าในการเลือกการรักษาเสริมทางฮอร์โมนหลังผ่าตัด
1. ผู้หญิงที่ยังไม่หมดประจ�าเดือน  (Premenopausal  women  and/or  perimenopausal 

women)

ค�าแนะน�าในการให้การรักษาเสริมด้วยยาต้านฮอร์โมนในผู้ป่วยท่ียังไม่หมดประจ�าเดือน             

(pre and peri-menopausal women)

• ยำต้ำนฮอร์โมนที่แนะน�ำเป็นกำรรักษำมำตรฐำนในผู้ป่วยทุกควำมเสี่ยงคือ	tamoxifen

ระดับค�าแนะน�า     1

• ส�ำหรับผู้ป่วยที่มีข้อห้ำมในกำรใช้ tamoxifen หรือไม่สำมำรถทนผลข้ำงเคียงของ tamoxifen	

ได้อำจใช้วิธีกำรท�ำ OFS (Ovarian function suppression) ทดแทน	

ระดับค�าแนะน�า    1
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• ส�ำหรับผู้ป่วยที่มีควำมเสี่ยงในกำรกลับเป็นซ�้ำสูง โดยเฉพำะมีกำรกระจำยไปที่ต่อมน�้ำเหลือง

จ�ำนวนมำกกว่ำ 4 ต่อม แพทย์อำจพิจำรณำให้กำรรักษำด้วย OFS ร่วมกับ AI ส�ำหรับระยะเวลำของกำรท�ำ	

OFS	โดยทั่วไปใช้ประมำณ	5	ปี

ระดับค�าแนะน�า    2B

• ไม่แนะน�ำกำรใช้ยำกลุม่ aromatase inhibitors (AIs) เพยีงชนดิเดียวในผูป่้วย premenopausal		

ไม่ว่ำจะอยู่ในสถำนกำรณ์ใดก็ตำม

ระดับค�าแนะน�า    1

•	ขนำดของยำ tamoxifen	คือ	20	mg	ต่อวัน	และระยะเวลำมำตรฐำนของกำรรักษำเสริมคือ	5	ปี

ระดับค�าแนะน�า    1

หมำยเหตุ : ส�ำหรับผู้ป่วยท่ีมีควำมเสี่ยงในกำรกลับเป็นซ�้ำสูงโดยเฉพำะมีกำรกระจำยไปที่ต่อมน�้ำเหลือง	

สำมำรถรักษำด้วย	tamoxifen 10 ปี		

ส�าหรบัผู้ป่วยทีอ่ยู่ในภาวะ premenopausal ทีม่กีารกระจายไปยงัต่อมน�า้เหลืองและเป็นผูป่้วย

ที่อยู่ในภาวะ postmenopausal หลังจากรับ tamoxifen ครบ 5 ปี

แนะน�าการใช้ยา AIs ต่ออีก 5 ปี (extended adjuvant treatment)

ระดับค�าแนะน�า    1

2. ผู้หญิงวัยหมดประจ�าเดือน (Postmenopausal women)

มียำต้ำนฮอร์โมนสองชนิดที่มีประสิทธิภำพในกำรลดกำรกลับเป็นซ�้ำคือ tamoxifen และยำกลุ่ม	

AIs และมีวิธีกำรให้ยำต้ำนฮอร์โมนดังต่อไปนี้

•	ใช้ยำตัวใดตัวหนึ่งตั้งแต่ต้นและใช้ตลอดระยะเวลำกำรรักษำ	5	ปี	(upfront	and	continue)

•	ใช้ยำสองชนิดร่วมกัน	โดยมีวิธีใช้ที่เป็นมำตรฐำนดังต่อไปนี้

- Sequential treatment begin with tamoxifen วิธีนี้เริ่มกำรรักษำด้วยยำ tamoxifen															

ก่อนเป็นเวลำ 2-3 ปี จำกนั้นเปลี่ยนเป็นยำกลุ่ม	AIs	จนครบ	5	ปี

-	Sequential	treatment	begin	with	AIs	วิธีนี้เริ่มกำรรักษำด้วยำ	AIs	ก่อนเป็นเวลำ 2	ปี	

จำกนั้นเปลี่ยนเป็น	tamoxifen	จนครบ	5	ปี

-	Extended	treatment	วิธีนี้เริ่มต้นด้วย	tamoxifen	5	ปี	จำกนั้นต่อด้วยยำกลุ่ม	AIs	อีก										

5	ปี	จนครบ	10	ปี
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ค�าแนะน�าในการให้การรักษาเสริมด้วยยาต้านฮอร์โมนในผู้ป่วยท่ีหมดประจ�าเดือน                   

(Postmenopausal women)

• ส�ำหรับผู้ป่วยที่มีควำมเสี่ยงในกำรกลับเป็นซ�้ำน้อยหรือเป็นผู้ป่วยที่มีข้อห้ำมในกำรใช้ยำกลุ่ม	

AIs แนะน�ำให้ใช้ยำ tamoxifen เพียงตัวเดียวในขนำดและระยะเวลำมำตรฐำนเช่นเดียวกับผู้ป่วยวัยก่อนหมด

ประจ�ำเดือน	

ระดับค�าแนะน�า    1

• ส�ำหรับผู้ป่วยที่มีควำมเสี่ยงในกำรกลับเป็นซ�้ำปำนกลำง กลุ่มน้ีควรมียำ AIs มำร่วมเป็นยำ									

ตัวหนึ่งในกำรรักษำเสริม

ระดับค�าแนะน�า    1

• ส่วนวิธีในกำรใช้ยำสองชนิดร่วมกันระหว่ำง	tamoxifen	และ	AIs	นั้นแนะน�ำกำรใช้ยำสองชนิด

ร่วมกันในแบบ	sequential	โดยอำจเริ่มด้วย	tamoxifen	ก่อนหรือ	AIs	ก่อน

ระดับค�าแนะน�า    2A

• ส�ำหรับผู้ป่วยที่มีควำมเสี่ยงในกำรกลับเป็นซ�้ำสูง	สำมำรถเลือกวิธีใดวิธีหนึ่งต่อไปนี้

-	แนะน�ำกำรใช้ยำสองชนิดร่วมกันในแบบ	sequential	

ระดับค�าแนะน�า    2A

-	แนะน�ำกำรใช้ยำกลุ่ม	AIs	ตั้งแต่เริ่มต้นและให้จนครบ	5	ปี

ระดับค�าแนะน�า    2B

• ส�ำหรับผู้ป่วยที่มีกำรกระจำยไปยังต่อมน�้ำเหลืองและเป็นผู้ป่วยที่อยู่ในภำวะ	postmenopausal	

หลังจำกรับ	tamoxifen	ครบ	5	ปี

-	แนะน�ำกำรใช้ยำ	AIs	ต่ออีก	5	ปี	(extended	adjuvant	treatment)

ระดับค�าแนะน�า    1

• ระยะเวลำมำตรฐำนในกำรรักษำเสริมโดยวิธีทำงฮอร์โมนคือ 5 ปี โดยถ้ำเป็นกำรใช้รูปแบบ								

sequential	ให้เริ่มด้วยยำตัวแรกในระยะเวลำ	2	ปีจำกนั้นต่อด้วยยำตัวที่สองในระยะเวลำ	3	ปีจนครบ	5	ปี

ระดับค�าแนะน�า    1

ระยะเวลำกำรใช้ยำ	AIs	ในรูปแบบ	sequential	ไม่ควรใช้เกิน	2	ปี

ระดับค�าแนะน�า    1

ระยะเวลำกำรใช้ยำ	AIs	ในรูปแบบ	extended	ควรใช้	3-5	ปี

ระดับค�าแนะน�า    1

3.  การรกัษาเสรมิด้วยยาเคมบี�าบดั (Adjuvant Chemotherapy) (รายละเอียดใน appendix 3)

•	ข้อบ่งชี้มำตรฐำนส�ำหรับกำรให้ยำเคมีบ�ำบัดเสริม	มีดังต่อไปนี้

-	 ส�ำหรับผู ้ป่วยมะเร็งเต้ำนมที่ ไม่ติดตัวรับทำงฮอร์ โมนและไม่ติดตัวรับ HER2 (triple																				

negative) ที่มีขนำดของก้อนเนื้องอกมำกกว่ำ	0.5 เซนติเมตร	ขึ้นไป

ระดับค�าแนะน�า    1
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- ส�ำหรับผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมที่ติดตัวรับ	HER2	(HER2	positive)	 ที่มีควำมเสี่ยงสูงในกำรกลับ

เป็นซ�้ำ

ระดับค�าแนะน�า    1

- ส�ำหรับผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมท่ีติดตัวรับทำงฮอร์โมน (HR positive) ที่มีควำมเส่ียงสูงในกำร										

กลับเป็นซ�้ำ โดยพิจำรณำตำมปัจจัยเสี่ยงในตำรำงที่ 3 ในหัวข้อที่เป็นข้อบ่งช้ีในกำรให้ยำเคมีบ�ำบัดร่วมกับยำ

ต้ำนฮอร์โมน

ระดับค�าแนะน�า    1

- ส�ำหรับผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมที่ติดตัวรับทำงฮอร์โมน (HR positive) บำงรำยท่ีมีควำมเสี่ยง									

ปำนกลำงในกำรกลับเป็นซ�้ำ	โดยพิจำรณำตำมปัจจัยเสี่ยงในตำรำงที่	3	

ระดับค�าแนะน�า    1

- ไม่แนะน�ำให้ใช้ในผูป่้วยมะเรง็เต้ำนมทีต่ดิตวัรบัทำงฮอร์โมนทีมี่ควำมเสีย่งน้อยในกำรกลบัเป็นซ�ำ้	

โดยพิจำรณำตำมปัจจัยเสี่ยงในตำรำงที่	3

ระดับค�าแนะน�า    1

• สูตรยำเคมีบ�ำบัดในกำรรักษำเสริมหลังผ่ำตัด

-	แนะน�ำให้ใช้สูตร	classical	CMF	x	6	หรือ	AC	x	4	หรือ	FAC	x	6	หรือ	FEC	x	6	หรือ										

CEF	x	6	รอบส�ำหรับผู้ป่วยควำมเสี่ยงในกำรกลับเป็นซ�้ำปำนกลำง

ระดับค�าแนะน�า    1

-	แนะน�ำให้ใช ้สูตร	taxane-based	chemotherapy	ร่วมกับ	anthracycline-based																														

chemotherapy	เฉพำะในผู้ป่วยที่มีควำมเสี่ยงในกำรกลับเป็นซ�้ำสูงเท่ำนั้น	ได้แก่	ผู้ป่วยที่มีกำรกระจำยไปยัง	

ต่อมน�้ำเหลืองร่วมกับเนื้องอกไม่ติดตัวรับทำงฮอร์โมน	หรือมีกำรแสดงออกของยีน	HER2	

ระดับค�าแนะน�า    1

-	 แนะน�ำให้ใช้สตูร	non-anthracycline,	taxane-based	 ในผูป่้วยทีม่คีวำมเสีย่งในกำรกลบัเป็นซ�ำ้

ปำนกลำงถึงสูง	และมีข้อห้ำมในกำรใช้ยำกลุ่ม	anthracyclines

ระดับค�าแนะน�า    1

-	 แนะน�ำให้ใช้สูตร	 anthracycline-based	 chemotherapy,	taxane-based	chemotherapy		

ร่วมกับกำรใช้	trastuzumab	ส�ำหรับผู้ป่วย	HER2	positive	ที่ได้รับกำรรักษำเสริมด้วยยำต้ำน	HER2

ระดับค�าแนะน�า    1

-	ระยะเวลำของ	adjuvant	chemotherapyแนะน�ำให้ใช้เป็นระยะเวลำ	6	รอบ	–	8	รอบกำรรักษำ	

(ขึ้นอยู่กับสูตร)	

ระดับค�าแนะน�า    1
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- Sequence ระหว่ำงกำรรักษำด้วย chemotherapy กับกำรรักษำเสริมชนิดอ่ืนแนะน�ำให้รักษำ	

ด้วย adjuvant chemotherapy ก่อนจนครบตำมจ�ำนวนรอบกำรรักษำที่ก�ำหนดแล้วจึงตำมด้วย adjuvant																		

endocrine	therapy

ระดับค�าแนะน�า    1

4. การรักษาเสริมด้วยยาต้าน HER2 ในมะเร็งเต้านมท่ีตดิ HER2 (Adjuvant Trastuzumab              

in HER2 positive early breast cancer)

•	การวินิจฉัยภาวะ HER-2 เป็นผลบวก

-	ให้ถือว่ำ	HER-2	เป็นผลบวก	เมื่อกำรย้อม	IHC	เป็น	3+	ขึ้นไป	และ/หรือ	กำรตรวจ	FISH	

ratio	>/=	2.0	หรือ	ISH	>/=	6.0	signals/cell

ระดับค�าแนะน�า   1

-	 ในกรณีที่	IHC	2+	แนะน�ำให้ตรวจด้วย	FISH	 เพื่อยืนยัน	และถือว่ำเป็นผลบวกเมื่อ	FISH	

ratio	>/=	2.0	หรือ	ISH	>/=		6.0	signals/cell

ระดับค�าแนะน�า   1

•	การใช้ Trastuzumab ในการรักษาเสริมส�าหรับมะเร็งเต้านมระยะแรก ท่ีมี HER-2 เป็น 

ผลบวก

-	แนะน�ำให้ใช้	Trastuzumab	ร่วมกับกำรรักษำเสริมด้วยยำเคมีบ�ำบัดเท่ำนั้น

ระดับค�าแนะน�า   1

-	แนะน�ำให้ใช้	Trastuzumab	ในกรณีที่มะเร็งกระจำยไปยังต่อมน�้ำเหลืองที่รักแร้	(Node																	

positive	early	breast	cancer)	 และในกรณีที่มะเร็งไม่กระจำยไปยังต่อมน�้ำเหลืองที่รักแร้	 และมีขนำดก้อน															

>	1	ซม.	

ระดับค�าแนะน�า   1

-	วิธีกำรให้ยำ	trastuzumab	สำมำรถเริ่ม	trastuzumabระหว่ำงเคมีบ�ำบัดโดยให้พร้อมกับ												

taxanes	แต่ไม่ควรให้พร้อม	anthracycline	(concurrent	approach)	หรือให้ตำมหลังจำกให้เคมีบ�ำบัด													

เสร็จสิ้นแล้วก็ได้	(sequential	approach)

ระดับค�าแนะน�า   1

-	แนะน�ำให้ใช้	trastuzumabในกำรรักษำเสริมเป็นระยะเวลำ	1	ปี

ระดับค�าแนะน�า   1

-	สูตรเคมีบ�ำบัดที่แนะน�ำให้ใช้ในกรณีที่พิจำรณำให้	adjuvant	trastuzumabร่วมด้วย

-	Anthracycline-	based	regimens	ตำมด้วย	trastuzumab	1	ปี
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-	AC	จ�ำนวน	4	รอบตำมด้วยpaclitaxel	weekly	จ�ำนวน	12	รอบ	หรือ	paclitaxel	แบบให้ทุก	

3	สัปดำห์จ�ำนวน	4	หรือ	docetaxel	แบบให้ทุก	3	สัปดำห์จ�ำนวน	4	รอบ	โดยเริ่มให้	trastuzumab	ช่วงที่ให้	

taxanes	และต่อด้วย	trastuzumab	เพียงตัวเดียวจนครบ	1	ปี

-	Docetaxel	ร่วมกับ	carboplatin	ทุก	3	สัปดำห์จ�ำนวน	6	รอบกำรรักษำ	โดยให้	trastuzumab	

ตั้งแต่แรกและต่อด้วย	trastuzumab	จนครบ	1	ปี

ระดับค�าแนะน�า   1

•	ค�าแนะน�าในการคัดเลือกผู้ป่วยก่อนรับยา trastuzumab และการเฝ้าระวังผลข้างเคียง 

เรื่องการท�างานของหัวใจ

-	ผู้ป่วยทุกรำยก่อนเริ่มยำ	trastuzumab	ต้องได้รับกำรประเมินกำรท�ำงำนของหัวใจโดยวิธี		

echocardiogram	หรือ	MUGA	scan	และต้องมีกำรบีบตัวของหัวใจ	(EF,	ejection	fraction)	มำกกว่ำ													

ร้อยละ	50	ก่อนเริ่มยำ

ระดับค�าแนะน�า   1

-	ผู้ป่วยควรได้รับกำรประเมินปัญหำด้ำนหัวใจและส่งพบแพทย์ผู้เชี่ยวชำญเมื่อพบผู้ป่วยที่มี

ปัญหำเช่นผู้ป่วยที่มีปัญหำจังหวะกำรเต้นของหัวใจมีปัญหำเรื่องลิ้นหัวใจหรือมีประวัติหลอดเลือดหัวใจก่อนกำร

ให้ยำ	trastuzumab

ระดับค�าแนะน�า   2A

-	ในระหว่ำงกำรรักษำควรมีกำรตรวจกำรท�ำงำนของหัวใจด้วย	echocardiogram,	MUGA	scan	

ทุก	3-6	เดือน

ระดับค�าแนะน�า   2A

Appendix 1 ค�าจ�ากัดความของผู้ป่วยวัยหมดประจ�าเดือน (postmenopausal women)
1.	ผู้ป่วยได้รับกำรตัดรังไข่ทั้งสองข้ำง	(prior	bilateral	oophorectomy)

2.	อำยุมำกกว่ำหรือเท่ำกับ	60	ปี

3.	อำยุน้อยกว่ำ	60	ปี	และไม่มีประจ�ำเดือนมำเลยเป็นเวลำอย่ำงน้อย	12	เดือนโดยเป็นกำร

หมดประจ�ำเดือนตำมธรรมชำติ	ไม่มีประวัติได้รับยำเคมีบ�ำบัด	tamoxifen,	toremifene	หรือ

ได้รับกำรท�ำ	ovarian	function	suppression	และค่ำ	FSH,	estradiol	อยู่ในเกณฑ์วัยหมด								

ประจ�ำเดือน

4.	ถ้ำได้รับยำ	tamoxifen,	toremifene	และมีอำยุน้อยกว่ำ	60	ปี	กลุ่มนี้ต้องมีค่ำ	FSH,												

estradiol	อยู่ในเกณฑ์วัยหมดประจ�ำเดือน
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Appendix 2 รายละเอียดของ adjuvant endocrine therapy in early breast cancer
1. Tamoxifen 

เป็นยำต้ำนฮอร์โมนที่มีประสิทธิภำพและสำมำรถลดกำรกลับเป็นซ�้ำได้ใน	HR	positive	tumors	

ไม่ว่ำจะเป็น	premenopausal	women	หรือ	postmenopausal	women	ข้อมูลล่ำสุดจำก	metaanalysis													

โดย	EBCCTG	2005(88)	พบว่ำกำรใช้	tamoxifen	เป็นเวลำ	5	ปีสำมำรถลดควำมเสี่ยงในกำรกลับเป็นซ�้ำได	้														

ร้อยละ	41	และลดควำมเสี่ยงในกำรเสียชีวิตได้ร้อยละ	34	ไม่ว่ำจะอำยุมำกกว่ำหรือน้อยกว่ำ	50	ปี	โดย																							

tamoxifen	ลดกำรกลับเป็นซ�้ำได้ร้อยละ	11.8	และลดอัตรำตำยได้ร้อยละ	9.2	นอกจำกนั้นยังมี	carry	over	

effect	คือผลในกำรลดกำรกลับเป็นซ�้ำยังคงอยู่และเพ่ิมขึ้นหลังจำกหยุดยำไปแล้ว	ดังนั้น	tamoxifen	5	ป	ี	

จึงถือว่ำเป็นกำรรักษำมำตรฐำนที่สำมำรถพิจำรณำให้ได้ในผู้ป่วยทุกกลุ่มอำยุ	นอกจำกลดอัตรำกำรกลับเป็นซ�้ำ

และเสยีชวีติจำกมะเรง็เต้ำนมแล้ว	tamoxifen	ยังลดอบุตักิำรณ์ของกำรเกดิมะเรง็เต้ำนมอกีข้ำง	(contralateral	

breast	cancer)	ได้อย่ำงมีนัยส�ำคัญอีกด้วย(89)

ส�ำหรับผลข้ำงเคียงที่เพิ่มขึ้นจำกกำรใช้	tamoxifen	5	ปี	คือ	เพ่ิมอุบัติกำรณ์ของกำรเกิด																				

thromboemlolic	events	และเพิ่มอุบัติกำรณ์ของมะเร็งมดลูก	ท�ำให้ผู้ป่วยบำงรำยอำจไม่เหมำะสมที่จะใช้ยำ	

ตัวนี้	โดยเฉพำะในผู้ป่วยที่มีประวัติกำรเกิดลิ่มเลือดอุดตันหรือมีประวัติเสี่ยงต่อกำรเป็นมะเร็งมดลูกเป็นต้น

ล่ำสุดจำกข้อมูล	ATLAS	study	พบว่ำกำรใช้	tamoxifen	ต่ออีก	5	ปี	รวมเป็น	10	ปี	เทียบกับ	

tamoxifen	5	ปี	ในผูป่้วยมะเร็งเต้ำนมกลุม่ท่ีม	ีestrogen	 receptor	เป็นบวก	และผูป่้วยทียั่งไม่หมดประจ�ำเดอืน

พบว่ำสำมำรถลดอัตรำกำรกลับเป็นซ�้ำ	(p=0.002)	อัตรำกำรเสียชีวิตจำกมะเร็งเต้ำนม	(p=0.01)	และ												

อัตรำกำรเสียชีวิตโดยรวม	(p=0.01)	อย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ	ซ่ึงอุบัติกำรณ์กำรท่ีลดลงดังกล่ำวจะพบมำกใน	

ช่วงหลังจำก	10	ปี	ภำยหลังจำกที่ได้รับ	tamoxifen	มำกกว่ำช่วง	5-9	ปี	ค่ำ	recurrence	rate	ratio	(RR)	

เท่ำกับ	0•90	ในช่วงปีที่	5-9	และ	RR	เท่ำกับ	0•75	ในช่วงหลังจำกปีที่	9	ต่อมำส�ำหรับผลข้ำงเคียงท่ีมี																

อบุตักิำรณ์เพิม่ข้ึนในผูป่้วยท่ียังไม่หมดประจ�ำเดอืนจำกกำรได้	tamoxifen	10	 ปี	 ได้แก่	pulmonary	embolism	

และ	มะเร็งมดลูก	ซึ่งอุบัติกำรณ์กำรเกิดมำกกว่ำกลุ่มที่ได้	tamoxifen	5	ปี	อย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ(90)

2. OFS (Ovarian Function Suppression)

ข้อมูลจำก	EBCTCG	พบว่ำกำรท�ำ	OFS	ไม่ว่ำจะเป็น	surgery,	radiotherapy	หรือใช้ยำ																	

กลุ่ม	LHRH	inhibitors	ในผู้ป่วยที่เป็น	hormonal	responsive	breast	cancer	สำมำรถลดกำรกลับเป็นซ�้ำ

และกำรเสียชีวิตที่	15	ปีได้อย่ำงมีนัยส�ำคัญเทียบกับกลุ่มที่ไม่ได้ท�ำ	 โดยลดกำรกลับเป็นซ�้ำได้ร้อยละ	4.2	และ

ลดกำรเสียชีวิตได้ร้อยละ	2.7	แต่จำกกำรศึกษำ	SOFT	ในผู้ป่วยที่เป็น	hormonal	positive	breast	cancer	

และผู้ป่วยที่ยังไม่หมดประจ�ำเดือน	เม่ือติดตำมผลกำรศึกษำจนถึง	67	เดือนพบว่ำ	OFS	ด้วยกำรผ่ำตัด	กำร					

ฉำยแสงหรือกำรใช้ยำ	GnRH	agonist	 ร่วมกับ	tamoxifen	หรือ	AIs	 เทียบกับ	tamoxifen	อย่ำงเดียวเป็น

ระยะเวลำ	5	ปี	ถึงแม้ว่ำจะไม่สำมำรถลดอัตรำกำรกลับเป็นซ�้ำ	อัตรำกำรเสียชีวิตจำกมะเร็งเต้ำนมและอัตรำกำร
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เสียชีวิตในผู้ป่วยมะเร็งเตำ้นมระยะแรกทั้งหมด	แต่ผู้ป่วยที่มีควำมเสี่ยงสูงในกำรกลับเป็นซ�้ำ	เช่น	กลุ่มผู้ป่วยที่

ได้รับกำรรักษำเสริมด้วยยำเคมีบ�ำบัด	และผู้ที่อำยุน้อยกว่ำ	35	ปี	มีอัตรำกำรกลับเป็นซ�้ำ	อัตรำกำรเสียชีวิตจำก

มะเร็งเต้ำนมและอัตรำกำรเสียชีวิตที่ลดลง	ในกลุ่มที่ได้ยำ	OFS	ร่วมกับ	AIs	อย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิต	ิ																	

(SOFT	study+combine	study)	ส�ำหรับผลข้ำงเคียง	พบว่ำ	OFS	ร่วมกับ	tamoxifen	หรือ	AIs	มีรำยงำน

อำกำรของ	 Hot	 flushes,	 sweating,	 decreased	 libido,	 vaginal	 dryness,	 insomnia,	 depression,																			

musculoskeletal	symptoms,	hypertension,	and	glucose	intolerance	(diabetes)	 ที่มำกกว่ำกำรใช้ยำ	

tamoxifen	อย่ำงเดียว(91)

3. GnRH analog ร่วมกับ tamoxifen

ข้อมูลจำกกำรศกึษำระยะท่ี	3	(SOFT)	ในผูป่้วยมะเร็งเต้ำนมกลุ่มทีม่	ีestrogen	receptor	เป็นบวก	

เมื่อติดตำมผลกำรศึกษำจนถึง	67	เดือนแสดงให้เห็นว่ำกำรเพิ่ม	GnRH	analog	เข้ำไปกับ	tamoxifen	จะให้

ประสิทธิภำพดีกว่ำในเรื่องของ	5	years	disease-free	survival	เทียบกับกำรใช้	tamoxifen	เพียงอย่ำงเดียว	

ในกลุ่มผู้ป่วยท่ีมีควำมเส่ียงในกำรกลับเป็นซ�้ำสูง	แต่ไม่เห็นควำมแตกต่ำงกันระหว่ำงกำรรักษำทั้งสองวิธีในกลุ่ม

ผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมทั้งหมดโดยระยะเวลำกำรรักษำ	ทั้งหมด	คือ	5	ปี		

4. GnRH analog ร่วมกับ AIs(92)

ไม่แนะน�ำให้ใช้ส�ำหรับผู้ป่วยวัยก่อนหมดประจ�ำเดือนเนื่องจำกกำรศึกษำ	ABCSG-12	พบว่ำ	

กลุ่มผู้ป่วยที่ใช้	GnRH	analog	ร่วมกับ	AIs	ไม่ได้ให้ผลที่ดีกว่ำกำรใช้เพียง	GnRH	analog	กับ	tamoxifen	

แต่ล่ำสุดข้อมูลจำกกำรศึกษำร่วมสองกำรศึกษำ	SOFT	และ	TEXT	ในผู้ป่วยที่เป็น	hormonal	positive															

breast	cancer	และผู้ป่วยที่ยังไม่หมดประจ�ำเดือน	เมื่อติดตำมผลกำรศึกษำจนถึง	68	เดือนแสดงให้เห็นว่ำ																	

กำรเพิ่ม	GnRH	analog	เข้ำไปกับ	AIs	จะให้ประสิทธิภำพดีกว่ำกำรรักษำด้วย	GnRH	analog	ร่วมกับ																								

tamoxifen	สำมำรถเพิ่ม	5-years	DFS	91.1%	เทียบกับ	87.3%	ตำมล�ำดับ	(HR	0.72,	p<0.001)	แต่ไม่พบ

ควำมแตกต่ำงกันในเรื่อง	OS	ระหว่ำงสองกลุ่ม(92)	กำรศึกษำนี้ไม่ได้เปรียบเทียบกับ	tamoxifen	อย่ำงเดียว(93)

5. AIs

มีข้อบ่งชี้เฉพำะผู้ป่วย	postmenopausal	women	เท่ำน้ัน	มี	3	วิธีในกำรใช้	adjuvant	AIs																		

ดังต่อไปนี้

•	AIs	5	ปี	(ทดแทน	tamoxifen)	มีกำรศึกษำ	2	กำรศึกษำคือ	ATAC	study(94)เปรียบเทียบกำร

ใช้	anastrozole	5	ปีกับกลุ่มที่ใช้	tamoxifen	5	ปี	เมื่อติดตำมผลกำรศึกษำจนถึงที่	100	เดือน	พบว่ำกลุ่มที่ใช้	

anastrozole	5	ปี	มี	DFS	 ดีกว่ำกลุ่มที่ใช้	tamoxifen	5	ปี	 ร้อยละ	4.8	 และมี	HR	=	0.76	 ซึ่งดีกว่ำอย่ำง																				

มีนัยส�ำคัญทำงสถิติ	และนอกจำกน้ันกลุ่มท่ีได้	anastrozole	5	ปี	ยังลดอัตรำกำรเกิด	contralateral	breast										
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cancer	 ได้อย่ำงมีนัยส�ำคัญโดยมี	HR	=	0.68	 แต่ไม่มีควำมแตกต่ำงในแง่ของ	overall	survival	 กำรศึกษำ									

ที่สองคือ	BIG	1-98(95)	ในกำรศึกษำนี้มีกลุ่มที่ใช้	tamoxifen	5	 ปีเป็นกลุ่มควบคุมและมีกลุ่มที่ใช้	letrozole														

5	ปี	พบว่ำเมื่อติดตำมกำรศึกษำที่	76	เดือน	กลุ่มที่ได้รับ	letrozole	5	ปีมี	DFS	ดีกว่ำอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ

เช่นเดียวกัน	โดยมี	HR	=	0.88	แต่ไม่มีควำมแตกต่ำงในแง่ของ	overall	survival	เช่นเดียวกัน	ข้อมูลล่ำสุด

เมื่อติดตำมนำน	8.7	ปี	พบว่ำ	กลุ่มที่ได้รับ	letrozole	5	ปี	มี	DFS	และ	overall	survival	ดีกว่ำอย่ำงมี																	

นัยส�ำคัญทำงสถิติ	โดยมี	HR	=	0.82	และ	HR	=	0.79	ตำมล�ำดับ(96)

•	Sequential	 treatment	 วิธีนี้คือให้ยำตัวใดตัวหนึ่งก่อนในช่วง	 2-3	 ปีแรกแล้วสลับมำเป็นยำ									

อีกชนิดหนึ่งจนครบ	5	ปี	มีสองวิธีย่อยคือ

-	Tamoxifen	2-3	ปี	จำกนั้นสลับมำเป็น	AIs	อีก	2-3	ปีจนครบ	5	ปี

กำรศึกษำส�ำคัญที่เปรียบเทียบกำรใช้ลักษณะนี้เทียบกับกำรใช้	AIs	ตลอด	5	ปีที่เริ่มสุ่มผู้ป่วย		

ตั้งแต่ตอนเริ่มต้นคือ	BIG	1-98	study	โดยกำรวิเครำะห์ข้อมูลของ	STA	(sequential	treatment	analysis)										

ที่มีกำรติดตำมผู้ป่วย	71	เดือน	พบว่ำไม่มีควำมแตกต่ำงกันอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติเทียบกับกำรใช้	letrozole	

5	ปี	โดยมี	HR	for	DFS,	OS	and	TTDR	ที่	1.05,	1.13	และ	1.22	อย่ำงไรก็ตำมเมื่อวิเครำะห์จ�ำแนกผู้ป่วย

เป็นกลุ่มที่มีหรือไม่มีกำรกระจำยไปยังต่อมน�้ำเหลือง	พบว่ำถ้ำเป็นผู้ป่วยที่ไม่มีกำรกระจำยไปยังต่อมน�้ำเหลือง

อัตรำกำรกลับเป็นซ�้ำไม่มีควำมแตกต่ำงกันมำกนัก	แต่ถ้ำเป็นกลุ่มที่มีกำรกระจำยไปยังต่อมน�้ำเหลือง	อัตรำ

กำรกลับเป็นซ�้ำที่	2	ปีแรก	4.7%	เทียบกับ	7.9%	และที่	5	ปีอยู่ที่	12.4%	และ	14.7%	ซึ่งสูงกว่ำในกลุ่มที่							

ได้รับ	tamoxifen	ก่อนเทยีบกบักำรได้รบั	letrozole	ทัง้	5	ปี	ข้อมลูล่ำสดุเมือ่ตดิตำมนำน	8.0	ปี	พบว่ำ	DFS	

และ	OS	ในผู้ป่วยทั้งสำมกลุ่มคือ	กลุ่มที่ได้	letrozole	5	ปี,	กลุ่มที่ได้	letrozole	ก่อนและกลุ่มที่ได้	tamoxifen	

ก่อนไม่มีควำมแตกต่ำงกันทำงสถิติ	(78.6%	vs	77.8%	vs	77.3%	ส�ำหรับ	DFS	และ	87.5%	vs	87.7%																

vs	85.9%	ส�ำหรับ	OS)	อย่ำงไรก็ตำมมีอีกหนึ่งกำรศึกษำท่ีเปรียบเทียบในลักษณะนี้คือ	TEAM	study(97)																	

ซึ่งเปรียบเทียบผู้ป่วยที่ได้รับ	exemestane	ซึ่งเป็น	steroidal	AI	ตลอด	5	ปีกับอีกกลุ่มที่ได้รับ	tamoxifen	

ก่อน	ผลกำรศึกษำที่	5	ปีพบว่ำไม่มีควำมแตกต่ำงกันในแง่ของ	DFS	โดยมี	HR	=	0.97	และ	overall																		

survival	โดยมี	HR	=	1.0	

-	AIs	ก่อน	2-3	ปีจำกนั้นกลับมำเป็น	tamoxifen	จนครบ	5	ปี

มีเพียงกำรศึกษำเดียวที่ศึกษำถึงวิธีนี้คือ	BIG	1-98	study	พบว่ำเมื่อเทียบกับกำรให้	letrozole	

ตลอด	5	ปี	กำรใช้	letrozole	ก่อน	2	ปีแล้วกลับมำเป็น	tamoxifen	จนครบ	5	ปี	ไม่มีควำมแตกต่ำงกันในแง่

ของ	DFS,	OS	และ	TTDR	และเมื่อดูอัตรำกำรกลับเป็นซ�้ำทั้งที่	2	และ	5	ปี	ทั้งในผู้ป่วยกลุ่มที่มีหรือไม่มีกำร

แพร่กระจำยมำยังต่อมน�้ำเหลืองก็ไม่พบควำมแตกต่ำงเช่นเดียวกัน	แต่อย่ำงไรก็ตำมเป็นเพียงกำรศึกษำเดียว

เท่ำนั้นที่ตอบค�ำถำมนี้	

•	Extended	AIs	คือให้ยำ	tamoxifen	5	ปี	และถ้ำผู้ป่วยยังไม่มีกำรกลับเป็นซ�้ำและอยู่ในวัย	

หมดประจ�ำเดือนก็ให้ยำ	AIs	ต่ออีก	5	ปี	รวมระยะเวลำกำรให้ยำทั้งหมด	10	ปี
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กำรศึกษำส�ำคัญคือ	MA	17(98)	เปรียบเทียบระหว่ำงกลุ่มที่ได้รับ	tamoxifen	5	ปีซึ่งถือว่ำเป็น	

กลุ่มควบคุมกับกลุ่มศึกษำคือได้รับยำ	tamoxifen	5	ปีแล้วตำมด้วย	letrozole	อีก	5	ปี	ผลกำรศึกษำพบว่ำ									

กลุ่มที่ได้รับ	letrozole	ต่อมี	DFS	ท่ีดีกว่ำอย่ำงมีนัยส�ำคัญ	HR	=	0.58	และในผู้ป่วยที่มีกำรกระจำยไปยัง																												

ต่อมน�้ำเหลืองมี	OS	ดีกว่ำอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติเช่นเดียวกันโดยมี	HR	=	0.61

Appendix 3 รายละเอียดของ adjuvant chemotherapy
Adjuvant	chemotherapy	สำมำรถลดกำรกลับเป็นซ�้ำและกำรเสียชีวิตได้อย่ำงมีนัยส�ำคัญ									

เทียบกับกำรไม่ให้ตำมข้อมูลของ	EBCTCG(99)	โดยมีประโยชน์มำกในผู้ป่วยอำยุน้อยกว่ำ	50	ปีเทียบกับกลุ่มที่

อำยุ	50-69	ปี	และมีข้อมูลน้อยเกี่ยวกับกำรให้เคมีบ�ำบัดในผู้ป่วยสูงอำยุ	โดยในกลุ่มอำยุน้อยกว่ำ	50	ปีกำรให้																				

เคมีบ�ำบัดที่เป็น	polychemotherapy	สำมำรถลดกำรกลับเป็นซ�้ำและลดกำรเสียชีวิตได้ร้อยละ	12.3	และ	10				

ที่	15	ปี	ในขณะที่ลดกำรกลับเป็นซ�้ำและเสียชีวิตได้ร้อยละ	4.1	และ	3	ในผู้ป่วยอำยุ	50-69	ปี	แต่ประโยชน์นี้

จะได้มำกขึ้นในกรณีที่เป็นผู้ป่วยที่ไม่ติดหรือติดตัวรับทำงฮอร์โมนน้อย	(ER	poor	disease)	ซึ่งกำรใช้เคมีบ�ำบัด

ลดอัตรำกำรกลับเป็นซ�้ำและเสียชีวิตได้เพิ่มขึ้นเป็นร้อยละ	9.6	และ	4.9	ตำมล�ำดับ	ในผู้ป่วยอำยุ	50-69	ปี

ล่ำสุดมีข้อมูล	meta-analysis	 ของกำรใช้	adjuvant	polychemotherapy	ในผู้ป่วย	ER	poor	

breast	cancer	พบว่ำกำรใช้ยำเคมีซึ่งเป็น	non-taxane	chemotherapy	6	รอบกำรรักษำ	สำมำรถลดกำรกลับ

เป็นซ�้ำ	ลดอัตรำตำยจำกทั้งมะเร็งเต้ำนมและอัตรำตำยจำกสำเหตุอื่นได้อย่ำงมีนัยส�ำคัญเทียบกับกำรไม่ได้ให	้

โดยประโยชน์ที่ได้นั้นได้ทั้งกลุ่มผู้ป่วยที่อำยน้อยกว่ำ	50	ปี	และกลุ่มผู้ป่วยที่อำยุ	50-69	ปี	แต่มีข้อมูลน้อย

ส�ำหรับผู้ป่วยที่อำยุมำกกว่ำ	70	ปี	โดยในกลุ่มผู้ป่วยอำยุน้อยกว่ำ	50	ปี	adjuvant	polychemotherapy																	

ลดกำรกลับเป็นซ�้ำที่	10	ปี	ได้ร้อยละ	12	และลดกำรเสียชีวิตได้ร้อยละ	8	ส่วนในกลุ่มผู้ป่วยอำยุ	50-69	ป	ี														

adjuvant	polychemotherapy	ลดกำรกลับเป็นซ�้ำและเสียชีวิตได้ร้อยละ	10	และ	6	ตำมล�ำดับ	

ยำ	CMF	x	6	 รอบนั้นมีข้อมูลชัดเจนว่ำลดกำรกลับเป็นซ�้ำได้ดีกว่ำกำรไม่ให้เคมีหลังผ่ำตัดอย่ำง											

มีนัยส�ำคัญ(96)	ส่วนสูตรยำเคมีบ�ำบัดที่มี	anthracyclines	เป็นส่วนประกอบ	ถ้ำใช้	doxorubicin	คือกำรใช้สูตร	

CEF	x	6	รอบนั้นดีกว่ำ	CMF	x	6	 รอบ(100)	 ส�ำหรับสูตรยำที่นิยมใช้เนื่องจำกมี	anthracyclines	 เป็นส่วน

ประกอบและให้ง่ำยกว่ำ	CEF	 นั้นคือ	FAC	 แต่อย่ำงไรก็ตำม	ไม่มีข้อมูลเปรียบเทียบโดยตรงว่ำประสิทธิภำพ	

เท่ำกันหรือไม่

ข้อมูลของยำกลุ่มใหม่ที่มี	taxanes	เป็นส่วนประกอบ	ส่วนใหญ่ของกำรศึกษำท�ำในผู้ป่วยที่มีระยะ

ของโรคลุกลำมคือกลุ่มผู้ป่วยที่มีกำรกระจำยไปยังต่อมน�้ำเหลือง	นอกจำกนั้นข้อมูลของกำรใช้	paclitaxel													

เป็นส่วนหนึ่งในกำรรักษำพบว่ำเม่ือมีกำรรวบรวมข้อมูลจำก	2	กำรศึกษำพบว่ำกลุ่มผู้ป่วยที่เนื้องอกติดตัวรับ

ทำงฮอร์โมน	(ER	 positive)	และไม่ติดตัวรับ	 HER	 2	 (HER2	 negative)	ไม่ได้ประโยชน์จำกกำรเพิ่มยำ																																			

paclitaxel	 เข้ำไป(101,102)	 มีข้อมูลล่ำสดุท่ีเป็น	meta-analysis	ของกำรใช้	docetaxel	 เป็นส่วนประกอบเทยีบกับ

เคมีบ�ำบัดสูตรที่ไม่มี	docetaxel	เป็นส่วนประกอบ	มีกำรศึกษำทั้งหมด	12	กำรศึกษำ(103)	ผู้ป่วย	20,468	รำย											
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มีทั้งกำรศึกษำที่ท�ำเฉพำะในผู้ป่วยที่มีกำรกระจำยไปยังต่อมน�้ำเหลืองและกำรศึกษำที่มีท้ังผู้ป่วยที่มีและไม่มี

กำรกระจำยไปยังต่อมน�้ำเหลือง	พบว่ำเคมีบ�ำบัดที่มี	docetaxel	เป็นส่วนประกอบนั้นเพิ่ม	DFS	และ	OS	ได้

อย่ำงมีนัยส�ำคัญ	HR	ที่	0.82	และ	0.82	ตำมล�ำดับ	ในแง่ของ	subgroup	analysis	พบว่ำผู้ป่วยไม่ว่ำจะเป็น

อำยุมำกกว่ำหรือน้อยกว่ำ	50	ปี	ติดหรือไม่ติดตัวรับทำงฮอร์โมน	เป็นกลุ่ม	triple	negative	หรือไม่ใช่	triple	

negative	ติด	HER2	หรือไม่ติด	HER2	น้ันได้ประโยชน์ทั้ง	DFS	และ	OS	อย่ำงมีนัยส�ำคัญไม่แตกต่ำงกัน															

แต่ในแง่ของกำรมหีรอืไม่มต่ีอมน�ำ้เหลอืงพบว่ำประโยชน์ที่ได้ในแง่ของ	OS	น้ัน	มคีวำมแตกต่ำงอย่ำงมนัียส�ำคญั	

เฉพำะในผู้ป่วยที่มีกำรกระจำยไปยังต่อมน�้ำเหลืองที่รักแร้เท่ำนั้น		

Appendix 4 สูตรยาเคมีบ�าบัดมาตรฐานที่แนะน�าให้ใช้
1.	 classical	CMF	x	6	cycles(104)

		 oralcyclophosphamide	100		 mg/m2	D1-D14

		 Methotrexate	 	 40	 mg/m2	D1,	D8

		 5-FU	 	 	 600	 mg/m2	D1,D8	ทุก	28	วัน	 6	รอบ

2.	 AC	x	4(105)

	 	 Doxorubicin	 	 60		 mg/m2	D1

	 	 Cyclophosphamide	 600	 mg/m2	D1	 ทุก	21	วัน	 4	รอบ		

3.	 FAC	x	6

	 	 5-FU	 	 	 500	 mg/m2	D1

	 	 Doxorubicin	 	 50	 mg/m2	D1

	 	 Cyclophosphamide	 500		 mg/m2	D1	 ทุก	21	วัน	 6	รอบ

4.	 FE(100)C	x	6(106)

	 	 5-FU	 	 	 500	 mg/m2	D1

	 	 Epirubicin	 	 100	 mg/m2	D1

	 	 Cyclophosphamide	 500	 mg/m2	D1	 ทุก	21	วัน	 6	รอบ

5.	 AC	x	4	then	weekly	T	x	12(107)

	 	 AC	x	4		 	 ตำมขนำดและระยะเวลำท่ีได้กล่ำวในข้อ	2	จำกนัน้ตำมด้วย

	 	 Paclitaxel	 	 80	 mg/m2	D1	 ทุกสัปดำห์	 12	รอบ

6.	 AC	x	4	then	D	x	4(107)

	 	 AC	x	4		 	 ตำมขนำดและระยะเวลำที่ได้กล่ำวถงึในข้อ	2	จำกน้ันตำมด้วย

	 	 Docetaxel	 	 100	 mg/m2	D1	 ทุก	21	วัน		 4	รอบ
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7.	FEC	x	3	then	D	x	3(108)

FEC	ประกอบด้วย

	 5-FU	 	 	 500	 mg/m2	D1

	 Epirubicin	 	 100	 mg/m2	D1

	 Cyclophosphamide	 500	 mg/m2	D1	 ทุก	21	วัน	 3	รอบ	

D	ประกอบด้วย

	 Docetaxel	 	 100	 mg/m2	D1	 ทุก	21	วัน	 3	รอบ

8.	TC	x	4(109)

Docetaxel		 	 75	 mg/m2	D1

Cyclophosphamide	 600	 mg/m2	D1		 ทุก	21	วัน	 4	รอบ

Appendix 5 รายละเอียดของ Adjuvant Trastuzumab
ในปัจจุบันมีกำรศึกษำใหญ่	5	กำรศึกษำเปรียบเทียบกำรใช้	trastuzumab	 เป็นกำรรักษำเสริมใน	

ผูป่้วยมะเรง็ระยะเร่ิมต้นท่ีมี	 HER2	เป็นผลบวก	และทุกกำรศึกษำมีรำยงำนเบือ้งต้นแล้วว่ำกำรใช้	 trastuzumab	

นั้นมีประโยชน์จริงในด้ำนลดกำรเป็นซ�้ำ	และกำรลดอัตรำกำรเสียชีวิต	รำยละเอียดมีดังต่อไปนี้

1.	กำรรวมข้อมูลของ	2	กำรศึกษำเข้ำด้วยกัน	ได้แก่	NSABP	B-31	และ	NCCTG	N9831(110)

จำกกำรติดตำมผลกำรรักษำโดยเฉลี่ย	2.9	ปี	พบว่ำกลุ่มที่ได้เคมีบ�ำบัดและ	trastuzumab	เป็นเวลำ	1	ป	ี																				

มี	4-year	disease-free	survival	 ดีกว่ำกลุ่มที่ได้เคมีบ�ำบัดอย่ำงเดียวอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ	(85.9%	กับ	

73.1%	ตำมล�ำดับ)	และได้ประโยชน์ในแง่ลดอัตรำกำรเสียชีวิตอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติเช่นเดียวกัน	(92.6%	

กับ	89.4%)	และประโยชน์ที่ได้ไม่ขึ้นกับอำยุ	กำรแสดงออกของ	 hormonal	 receptor	 และกำรกระจำยหรือ											

ไม่กระจำยไปยังต่อมน�้ำเหลือง

2.	กำรศึกษำของ	HERA(111)	รำยงำนล่ำสุดจำกกำรติดตำมผลกำรรักษำโดยเฉลี่ย	2	ปี	พบว่ำ														

กลุ่มที่ได้เคมีบ�ำบัดแล้วตำมด้วย	trastuzumab	เป็นเวลำ	1	ปี	มี	3-year	 disease-free	 survival	ดีกว่ำกลุ่ม														

ที่ได้เคมีบ�ำบัดเพียงอย่ำงเดียว	อย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ	(80.6%	กับ	74.3%	ตำมล�ำดับ)	และมี	3-year														

overall	survival	 ดีกว่ำกลุ่มที่ได้รับเคมีบ�ำบัดเพียงอย่ำงเดียวอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ	(92.4%	 กับ	89.7%	

ตำมล�ำดับ)

3.	กำรศกึษำ	BCIRG	006(112)	พบว่ำกลุม่ที่ได้	trastuzumab	เป็นกำรรกัษำเสรมิ	ไม่ว่ำจะใช้ร่วมกับ

สูตรยำท่ีมีหรือไม่มี	anthracyclines	เป็นส่วนประกอบ	รำยงำนหลังติดตำมผลกำรรักษำ	36	เดือน	พบว่ำ	

กลุ่มที่ได้	trastuzumab	มี	DFS	และ	OS	ที่ดีกว่ำกลุ่มที่ไม่ได้รับยำอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ	(absolute															

benefit	5-6%)			
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เน่ืองจำกกำรใช้	Trastuzumab	มีผลข้ำงเคียงที่ส�ำคัญ	คือ	ภำวะหัวใจล้มเหลว	จึงต้องมีกำรเฝ้ำ

ติดตำมกำรท�ำงำนของหัวใจเป็นระยะในระหว่ำงกำรรักษำ	จำกกำรวิเครำะห์ผลร่วมของกำรศึกษำ	NSABP	

B31(113)	และ	NCCTG	9831(114)	พบว่ำ	ในกลุม่ที่ได้	Trastuzumab	พร้อมกบั	paclitaxel	มภีำวะหัวใจล้มเหลว	

51	รำย	ในขณะที่มีเพียง	5	รำย	ในกลุ่มควบคุม	ในกำรศึกษำ	HERA	พบภำวะหัวใจล้มเหลว	9	รำย	จำก														

1,677	รำย	ที่ได้	Trastuzumab	ตำมหลังเคมีบ�ำบัด	และไม่พบภำวะน้ีในกลุ่มควบคุม	อุบัติกำรณ์ของภำวะ															

หัวใจล้มเหลวใน	HERA	น้อยกว่ำ	NSABP	B31	และ	NCCTG	9831	อำจเป็นเพรำะกำรให้	Trastuzumab	

ตำมหลังเคมีบ�ำบัด	มิได้ให้พร้อมกัน	และผู้ป่วยที่เข้ำร่วมต้องมี	LVEF	มำกกว่ำ	55%	แทนที่จะเป็น	50%																		

ในกำรศึกษำอื่น

โดยสรุปกำรใช้	trastuzumab	เป็นกำรรักษำเสริมในผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมระยะแรกที่มี	HER2													

positive	พบว่ำยังคงให้ระยะเวลำรอดชีวิตโดยปรำศจำกโรคและระยะเวลำรอดชีวติดีขึ้นอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำง			

สถิติ	แต่อย่ำงไรก็ตำมยังมีบำงจุดท่ียังไม่มีค�ำตอบที่ชัดเจน	เช่นระยะเวลำที่เหมำะสมในกำรให้	trastuzumab	

ระหว่ำง	1	หรือ	2	ปี	หรือระยะสั้นกว่ำนี้	กำรให้ยำ	trastuzumab	ร่วมกับยำกลุ่ม	taxanes	หรือใช้หลังจำกรักษำ

ด้วยเคมีบ�ำบัดจบสิ้นแล้ว	นอกจำกนั้นกำรรักษำด้วย	trastuzumab	มีผลข้ำงเคียงต่อหัวใจเพิ่มมำกขึ้น

Appendix 6 สูตรยาเคมีบ�าบัดร่วมกับ trastuzumab ที่แนะน�าให้ใช้
1.	Sequential	approach

เริ่มต้นด้วยกำรรักษำเสริมด้วยยำเคมีบ�ำบัดสูตรใดก็ได้จนจบ	จำกนั้นตำมด้วย	trastuzumab							

ตัวเดียวจนครบ	1	ปี	Trastuzumab	สัปดำห์แรก	8	mg/kg	จำกนั้นให้	6	mg/kg	ทุก	3	สัปดำห์	จนครบ	1	ปี

2.	Concurrent	approach

•	AC	x	4	cycles	(ตำมข้อ	2	ใน	appendix	4)	จำกนัน้ตำมด้วย	taxane	ร่วมกบั	trastuzumab	

โดยมีวิธีให้	2	วิธีดังนี้

-	paclitaxel	สำมำรถให้ได้ทั้งรูปแบบ	weekly	ทุกสัปดำห์	จ�ำนวน	12	รอบหรือทุก	3	

สัปดำห์	จ�ำนวน	4	รอบ	(ดังรำยละเอียดข้อ	3	ใน	appendix	4)	โดยให้	trastuzumab	

แบบทุกสัปดำห์ในช่วงที่ให้	taxanesคือ	4	mg/kg	สัปดำห์แรก	ตำมด้วย	2	mg/kg											

ทุกสัปดำห์จ�ำนวน	11	ครั้ง	จำกนั้นให้	trastuzumab	6	mg/kg	ทุก	3	สัปดำห์จนครบ	1	ปี

-	docetaxelโดยให้แบบทุก	3	สัปดำห์	(ดังรำยละเอียดข้อ	4	ใน	appendix	4)	และให้	

trastuzumab	เช่นเดียวกับวิธีกำรให้ร่วมกับ	paclitaxel	ข้ำงต้น

•	Docetaxel	plus	carboplatin	plus	trastuzumab

-	Docetaxel		75	mg/m2	ทุก	3	สัปดำห์		จ�ำนวน	6	รอบกำรรักษำ

-	Carboplatin	AUC	6

-	Trastuzumab	4	mg/kg	สัปดำห์แรก	จำกนั้น	2	mg/kg	ทุกสัปดำห์อีก	11	สัปดำห	์												

(ช่วงที่ให้พร้อมกับเคมีบ�ำบัด)	จำกนั้น	6	mg/kg	ทุกสำมสัปดำห์จนครบ	1	ปี
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แนวทางการรักษามะเร็งเต้านมระยะแพร่กระจาย

กำรรักษำมะเร็งเต้ำนมระยะแพร่กระจำย	ไม่สำมำรถรักษำให้หำยขำดได้ในปัจจุบันจุดประสงค์

ของกำรรักษำ	เพื่อรักษำอำกำรที่เกิดจำกมะเร็งท�ำให้คุณภำพชีวิตของผู้ป่วยดีขึ้นและมีชีวิตยืนยำวขึ้น	ดังนั้นใน

กำรรักษำจึงต้องพิจำรณำระหว่ำงประโยชน์ที่ได้รับกับผลข้ำงเคียงตลอดจนค่ำใช้จ่ำยของกำรรักษำ

แนวทำงกำรรักษำมี	3	วิธี	คือ	กำรให้ฮอร์โมน	กำรให้ยำเคมีบ�ำบัด	และกำรให้	anti-HER2	ไม่มี

กำรศึกษำแบบสุ่มตัวอย่ำงที่เปรียบเทียบระหว่ำงกำรให้ฮอร์โมนหรือเคมีบ�ำบัดกับกลุ่มที่รักษำเพียงตำมอำกำร		

แต่มีข้อมูลว่ำผู้ป่วยที่มีกำรตอบสนองต่อกำรรักษำด้วยยำเคมีบ�ำบัด	จะมีชีวิตยืนยำวกว่ำผู้ป่วยที่ไม่ตอบสนองต่อ

กำรรักษำ(115)

การรักษามะเร็งเต้านมระยะแพร่กระจายด้วยฮอร์โมน
1. ควรใช้ฮอร์โมนในการรักษาในกรณีที่

•	 มีผล	Estrogen	receptor	(ER)	และ	/	หรือ	Progesterone	receptor	(PR)	 เป็นผลบวก	

และมะเร็งยังไม่แพร่กระจำยไปอวัยวะภำยใน	ซึ่งอำจท�ำให้ผู้ป่วยถึงแก่ชีวิตในเวลำอันรวดเร็ว	

เช่น	extensive	liver	metastasis	หรือ	pulmonary	lymphangitic	metastasis	หรือ	brain										

metastasis	เป็นต้น

•	 กรณีที่ไม่ทรำบผล	ER	และ	PR	จะพิจำรณำให้ฮอร์โมนเมื่อ

-	ระยะปลอดโรค	(disease-free	interval)	นำนเกิน	2	ปี

-	ต�ำแหน่งของกำรแพร่กระจำยไม่ท�ำให้ผู้ป่วยเสียชีวิตโดยรวดเร็ว	เช่น	ต่อมน�้ำเหลือง	เนื้อเยื่อ

อ่อน	(soft	tissue)	ผิวหนัง	กระดูก	เยื่อหุ้มปอด	เป็นต้น

-	อำยุมำกกว่ำ	50	ปี	หรือ	วัยหมดประจ�ำเดือน

-	เคยตอบสนองต่อกำรรักษำด้วยฮอร์โมนมำก่อน

ระดับค�าแนะน�า 2A

กำรตอบสนองต่อฮอร์โมนจะขึ้นอยู่กับผลของ	ER	และ/หรือPR(116)	โดยผู้ป่วยที่มีทั้ง	ER	และ		

PR	เป็นผลบวก	มีโอกำสตอบสนองต่อฮอร์โมนประมำณร้อยละ	50-70	ในกรณีที่	ER	หรือ	PR	เป็นผลบวกมี	

กำรตอบสนอง	ร้อยละ	33	แต่ในกรณีที่	ER	และ	PR	เป็นผลลบ	มีกำรตอบสนองเพียงร้อยละ	5-10	 เท่ำนั้น	

กำรตอบสนองต่อฮอร์โมนทั้งในวัยเจริญพันธุ์และวัยหมดประจ�ำเดือนอยู่ในเกณฑ์ใกล้เคียงกัน

2. การใช้ฮอร์โมนรักษา ควรให้ครั้งละชนิด ไม่ควรให้หลายชนิดพร้อมกัน

ระดับค�าแนะน�า  1
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มีข้อมูลบ่งชี้ว่ำกำรให้ฮอร์โมนหลำยตัวพร้อมกันไม่ได้ท�ำให้มีชีวิตยืนยำวขึ้นเมื่อเทียบกับกำรให้

ฮอร์โมนตัวเดียว(117-123)	ผู้ป่วยที่ตอบสนองต่อฮอร์โมนตัวหนึ่งแล้วต่อมำมีกำรดื้อยำเกิดขึ้นอำจตอบสนองต่อ

ฮอร์โมนตัวอื่น(124)

3. ไม่แนะน�าให้ใช้ฮอร์โมนพร้อมกับเคมีบ�าบัดในการรักษามะเร็งเต้านมระยะแพร่กระจาย

ระดับค�าแนะน�า ระดับ 1

จำกข้อมูลกำรศึกษำแบบ		Randomized	trials	และ	overview	analysis	พบว่ำกำรใช้ฮอร์โมน

พร้อมกับเคมีบ�ำบัด	อำจมีกำรตอบสนองที่เพิ่มขึ้น	แต่ไม่ท�ำให้ผู้ป่วยมีชีวิตยืนยำวขึ้นเมื่อเทียบกับกำรใช้ฮอร์โมน

เพียงอย่ำงเดียว(117,	118,	125-130)

4. ในการใช้ฮอร์โมนแต่ละชนิดจะเปลี่ยนแปลงชนิดใหม่ต่อเมื่อโรคลุกลามขึ้นเท่านั้นใน

กรณีที่โรคยังคงขนาดเดิม (stable disease) สามารถใช้ฮอร์โมนตัวเดิมต่อไปได้

ระดับค�าแนะน�า ระดับ  1

มีกำรศึกษำพบว่ำช่วงชีวิตของผู้ป่วยที่รักษำด้วยฮอร์โมนแต่โรคยังคงเดิมจะเท่ำกับของผู้ป่วยที่มี

กำรตอบสนองบำงส่วน	หรือสมบูรณ	(partial	หรือ	complete	response)(131,	132)

5. ชนิดของฮอร์โมนท่ีใช้:ขึ้นอยู่กับว่าผู้ป่วยเป็นวัยก่อนหมดประจ�าเดือน หรือวัยหลังหมด

ประจ�าเดือน

5.1	ผู้ป่วยวัยก่อนหมดประจ�ำเดือน(ตำมค�ำจ�ำกัดควำมของกำรหมดประจ�ำเดือนในแนวทำง

ของผู้ป่วยระยะแรก)

•	ฮอร์โมนตัวแรกที่ควรใช้	Tamoxifen	หรือ	ovarian	ablation

ระดับค�าแนะน�า ระดับ 1

ในอดีตแนะน�ำให้ท�ำ	ovarian	ablation	(bilateral	oophorectomy)	เป็นกำรรักษำหลัก	พบว่ำ							

มีกำรตอบสนองอยู่ในช่วงร้อยละ	15-56	และมีกำรตอบสนองโดยเฉลี่ย	9-15	เดือน(133)	กำรท�ำ	bilateral												

oophorectomy	อำจใช้วธิผ่ีำตดั	ฉำยแสง	หรอืให้ยำกลุม่	LHRH	agonist	เช่น	leuprolide	หรอื	goserelin(134) 

ในระยะหลังนิยมให้	Tamoxifen	เป็นกำรรักษำหลักมำกขึ้น	เนื่องจำกมีรำยงำนว่ำมีประสิทธิภำพเท่ำกับกำรท�ำ	

bilateral	oophorectomy(135,	136)

จะพิจำรณำใช้	tamoxifen	ในกรณีที่ผู้ป่วยไม่เคยได้	tamoxifen	มำก่อนหรือเคยได้	tamoxifen	

เป็นกำรรักษำเสริมภำยหลังผ่ำตัดแล้วหยุดไปแล้วนำนเกิน	1	ปีขึ้นไป

•	ฮอร์โมนตัวที่สองที่ควรใช้กรณีที่โรคลุกลำมมำกขึ้นหลังจำกที่มีกำรตอบสนองต่อฮอร์โมนตัวแรก

ระยะหนึ่ง	คือ	ovarian	ablation	หรือ	tamoxifen	หรือ	progestin

ระดับค�าแนะน�า ระดับ 2A
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กรณีที่ผู้ป่วยเคยใช้	tamoxifen	เป็นตัวแรก	อำจพิจำรณำใช้	ovarian	ablation	หรือถ้ำผู้ป่วย	

เคยใช้	ovarian	ablation	เป็นตัวแรกก็พิจำรณำให้	tamoxifen	เป็นตัวที่สอง(137,	138)	ในกรณีที่ผู้ป่วยปฎิเสธ	

ovarian	ablation	อำจพิจำรณำให้	progestin	(megestrol	acetate	หรือ	medroxyprogesterone	acetate)

•	ฮอร์โมนตัวที่สำมที่ควรใช้กรณีที่โรคลุกลำมมำกขึ้นหลังจำกที่มีกำรตอบสนองต่อฮอร์โมนตัวที่

สองระยะหนึ่งคือ	progestin	(megestrol	acetate	หรือ	medroxyprogesterone	acetate)	หรือ	aromatase	

inhibitors	(AI)

ระดับค�าแนะน�า 2A

ในกรณีท่ีดื้อต่อฮอร์โมนตัวท่ีสองหลังจำกตอบสนองระยะหนึ่ง	อำจพิจำรณำให้	progestin	หรือ	

อำจพิจำรณำให้	AI	ได้ในรำยที่ท�ำ	Oophorectomy	แล้ว(139)

5.2	ผู้ป่วยวัยหมดประจ�ำเดือน	ได้แก่	ข้อใดข้อหน่ึงต่อไปนี้	1.	ผู้ป่วยอำยุ	>	60ปี	หรือ																

2.	ผู้ป่วยอำยุ	<	60	ปี	และประจ�ำเดือนหมดไปตำมธรรมชำติมำกกว่ำ	1	ปี	โดยผู้ป่วย	

ต้องไม่ได้รับเคมีบ�ำบัด	GnRH	analogue	หรือ	tamoxifen	และระดับของ	FSH	และ	

estradiol	อยู่ในเกณฑ์วัยหมดประจ�ำเดือน	หรือ	3.	เคยผ่ำตัดรังไข่ออกทั้งสองข้ำง

•	ฮอร์โมนตัวแรกที่ควรใช้คือ	tamoxifen	หรือ	aromatase	inhibitor	

ระดับค�าแนะน�า 1

Tamoxifen	ได้รับกำรยอมรับว่ำ	ควรใช้เป็นฮอร์โมนตัวแรกในผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมระยะแพร่	

กระจำยในผู้ป่วยวัยหมดประจ�ำเดือน(140-142)	ซึ่งมีกำรตอบสนอง	50%	และมีระยะเวลำของกำรตอบสนอง													

12-15	เดือน

มีรำยงำนกำรศึกษำของ	AI	(เช่น	anastrozole,	letrozole	หรือ	exemestane)	เปรียบเทียบกับ		

tamoxifen	โดยใช้เป็นฮอร์โมนตัวแรกในกำรรักษำมะเร็งเต้ำนมระยะแพร่กระจำย	พบว่ำ	AI	มีประสิทธิภำพ	

เท่ำกับหรือดีกว่ำ	Tamoxifen	เช่นในแง่	response	rate	และ	time	to	progression	แต่ไม่มีควำมแตกต่ำงกัน

ในแง่ของ	overall	survival(143-145)	ข้อมูลจำก	Cochranemeta-analysis	พบว่ำยำกลุ่ม	AIs	ท�ำให้อัตรำกำร						

รอดชีพดีขึ้นเพียงเล็กน้อยเมื่อเทียบกับยำอื่น	(	HR	0.9,	95%	CI	84-97%)(146)

ส่วนยำ	fulvestrant	มีรำยงำนกำรศึกษำเปรียบเทียบยำนี้ในขนำดต�่ำ	(250	มก.)	กับ	tamoxifen	

เป็นฮอร์โมนตัวแรกในกำรรักษำมะเร็งเต้ำนมระยะแพร่กระจำย	พบว่ำมีประสิทธิภำพ	เท่ำกับ	tamoxifen	ทั้งใน

แง่ของกำรควบคุมโรครวมถึงอัตรำกำรรอดชีพ(147)	ยังไม่มีข้อมูลกำรศึกษำระยะ	3	เปรียบเทียบ	fulvestrant									

ในขนำดสูง	(500	มก.	ทุกสัปดำห์ในเดือนแรก)	กับ	AI	หรือ	tamoxifen	ในกำรรักษำเป็นยำขนำนแรก										

กำรศึกษำระยะ	2	(FIRST	study)	พบว่ำกำรใช้	fulvestrant	ในขนำดสูง	ให้กำรตอบสนองต่อกำรรักษำ					

ไม่ต่ำงจำก	tamoxifen	ถงึแม้ว่ำ	time	to	progression	จะดกีว่ำกต็ำม	และไม่มข้ีอมลูกำรรอดชวิีต(148)	นอกจำกนี้

ยำยังมีรำคำสูงกว่ำ	tamoxifen	มำก	รวมท้ังเป็นยำที่ต้องฉีดเข้ำกล้ำมเนื้อซึ่งอำจก่อให้เกิดควำมไม่สะดวกต่อ									

ผู้ป่วยจึงไม่แนะน�ำให้ใช้ยำนี้เป็นยำขนำนแรก
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ดังนั้น	จึงแนะน�ำให้ใช้	tamoxifen	เป็นฮอร์โมนตัวแรก	และอำจพิจำรณำใช้		AI	ในกรณีที่ผู้ป่วย

มีข้อห้ำมในกำรใช้	tamoxifen	เช่น	มีปัญหำ	thromboembolism	(deep	vein	thrombosis)	เป็นต้น

•	ฮอร์โมนตัวที่สองที่ควรใช้	กรณีที่ โรคลุกลำมมำกขึ้นหลังจำกที่มีกำรตอบสนองต่อฮอร์โมน									

ตัวแรก	(tamoxifen)	ระยะหน่ึง	คือ	aromatase	inhibitor	หรือ	progestin	(megestrol	acetate	หรือ																	

medroxyprogesterone	acetate)	หำกใช้	AIs	เป็นยำตัวแรกให้ใช้	tamoxifen	เป็นยำขนำนที่สอง

ระดับค�าแนะน�า 2A

ในกรณีที่ใช้	tamoxifen	เป็นฮอร์โมนตัวแรก	แนะน�ำให้ใช้	AI	เป็นฮอร์โมนตัวที่สองหลังจำกท่ี	

โรคลุกลำม	แต่อำจพิจำรณำใช้	progestin	ได้ในกรณีที่ผู้ป่วยผอมหรือมีอำกำรเบื่ออำหำรร่วมด้วย	progestin											

ท�ำให้ผู ้ป่วยอยำกอำหำรและน�้ำหนักเพิ่มขึ้น	กำรศึกษำเปรียบเทียบระหว่ำง	aromatase	inhibitor	(เช่น																	

anastrozole,	 letrozoleหรือ	exemestane)	กับ	progestin	ในผู้ป่วยที่โรคลุกลำมหลังให้	 tamoxifen	 พบว่ำ	

AI	มีประสิทธิภำพในแง่กำรตอบสนองหรือผลต่อช่วงชีวิตดีกว่ำหรือเท่ำกับ	Progestin	แต่มีผลข้ำงเคียง				

น้อยกว่ำ	โดยเฉพำะเรื่องน�้ำหนักตัวที่เพิ่มขึ้น(149-151)	ส่วนในกรณีที่ใช้	AI	 เป็นฮอร์โมนตัวแรก	อำจพิจำรณำใช้	

tamoxifen	 เป็นฮอร์โมนตัวท่ีสอง	ส�ำหรับ	fulvestrant	ในขนำดต�ำ่	(250	 มก.)	น้ัน	 มกีำรศึกษำเปรยีบเทยีบกับ	

anastrozole	ในผู้ป่วยที่โรคลุกลำมหลัง	tamoxifen	และพบว่ำยำ	fulvestrantให้ผลเทียบเท่ำ	anastrozole	

ทัง้ในแง่ของกำรควบคมุโรครวมถงึอตัรำกำรรอดชพี(152,	153)	แต่หำกให้	fulvestrant	ในขนำดสงู	เทยีบกบัขนำดต�ำ่	

(CONFIRM	study)	ในผูป่้วยท่ีเคยได้	antiestrogen	หรอื	AI	มำก่อน	พบว่ำกำรให้ในขนำดสงู	ให้ผลกำรรกัษำ															

ในแง่กำรตอบสนองกำรควบคมุโรค	และกำรรอดชวีติทีด่ข้ึีนอกี	4	เดอืน	อย่ำงไรกต็ำม	ยำน้ีโดยเฉพำะในขนำดสงู(154)												

มีรำคำสูงกว่ำ	tamoxifen/AI	มำก	รวมทั้งเป็นยำที่ต้องฉีดเข้ำกล้ำมเนื้อซึ่งอำจก่อให้เกิดควำมไม่สะดวกต่อ													

ผู้ป่วย	จึงไม่แนะน�ำให้ใช้ยำนี้ในผู้ป่วยที่โรคลุกลำมหลัง	tamoxifen

•	ฮอร์โมนตัวที่สำมที่ควรใช้กรณีที่โรคลุกลำมมำกขึ้นหลังจำกที่มีกำรตอบสนองต่อฮอร์โมนตัวที่

สองระยะหนึ่งคือ	steroidalaromatase	inhibitor	(exemestane)	หำกยังไม่เคยได้ยำนี้	หำกเคยได้ยำนี้มำแล้ว	

พิจำรณำให้	fulvestrant	หรือ	progestin

ระดับค�าแนะน�า 2 A  

ยำในกลุม่	AI	มทีัง้ชนิดทีเ่ป็น	steroidal	AI	ได้แก่	exemestane	และชนดิทีเ่ป็น	non-steroidal	AI	

ได้แก่	anastrozole	และ	letrozole	ซึ่งพบว่ำไม่ได้มี	cross	resistance	อย่ำงสมบูรณ์	มีรำยงำนกำรใช	้															

exemestane	ในผู้ป่วยที่โรคลุกลำมหลังให้	non-steroidal	AI	แล้วพบว่ำมีกำรตอบสนอง(155)	ดังนั้น	ในกรณี														

ที่เคยได้	non-steroidal	AI	เป็นฮอร์โมนตัวที่สองแล้วโรคลุกลำม	แนะน�ำให้ใช้		exemestane

ส�ำหรับ	 fulvestrantในขนำดต�่ำ	(250	 มก.)	นั้น	 มีกำรศึกษำเปรียบเทียบกับ	exemestane	 ใน													

ผู้ป่วยที่โรคลุกลำมหลัง	non-steroidal	AI	พบว่ำให้ผลเทียบเท่ำ	exemestane(156)	ส่วนกำรใช้	fulvestrant																	

ในขนำดสูงไม่มีกำรศึกษำที่เทียบกับ	exemestane	โดยตรงจึงเป็นกำรยำกที่จะสรุปด้วยควำมมั่นใจว่ำจะเหนือ	
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กว่ำ	exemestane	ดังนั้น	จึงแนะน�ำให้ใช้	fulvestrant	เฉพำะในกรณีที่เคยได้	exemestane	มำก่อน	ยำที่เป็น

ทำงเลือกอีกตัวในกรณีน้ีคือ	progestin	ถึงแม้จะมีข้อมูลสนับสนุนไม่ชัดเจน	แต่เป็นยำที่มีกำรใช้แพร่หลำยมำ

นำนในรำยที่ดื้อต่อยำฮอร์โมนในอดีต

มีข้อมูลกำรศึกษำระยะ	3	เปรียบเทียบกำรใช้ยำ	exemestane	ตัวเดียวกับกำรให้ร่วมกับยำ	

everolimus	ซึ่งเป็น	mTOR	inhibitor	ในผู้ป่วยที่โรคลุกลำมหลังได้รับ	AI	(BOLERO	2)	พบว่ำกำรให้	

everolimus	ร่วมด้วย	ท�ำให้ระยะกำรควบคุมโรค	(Progression-free	survival)	ยำวข้ึนกว่ำกำรให้	exemestane					

เพียงตัวเดียวอย่ำงมีนัยส�ำคัญ(157)	แต่กลับไม่พบว่ำผู้ป่วยมีระยะเวลำกำรรอดชีพที่ดีข้ึน	ทั้งที่ผู้ป่วยกลุ่มควบคุม

ไม่ได้รับ	everolimus	ภำยหลังที่โรคก�ำเริบ	จึงไม่แนะน�ำให้ใช้ยำนี้ในผู้ป่วยที่โรคลุกลำมหลังจำก	AI	นอกจำกนี้	

ยำนี้ยังมีผลข้ำงเคียงที่ต้องอำศัยกำรดูแลใกล้ชิดจำกแพทย์	และมีรำคำสูงมำกอีกด้วย

6. ขนาดของฮอร์โมนแต่ละชนิดที่แนะน�าให้ใช้

Antiestrogen

Tamoxifen		 20	mg/day	per	oral

Fulvestrant	 	500	mg	intramuscular	q	2	weeks	x	2	ตำมด้วย	500	mg	q	4	weeks								

LHRH agonist

Leuproreline	 3.75	mg	subcutaneous/	intramuscular	q	4	weeks

Leuprolide	L.P	 11.25	mg	subcutaneous/	intramuscular	q	12	weeks

Goserelin	 	 3.6	mg	subcutaneous	q	4	wks

Aromatase inhibitors

Anastrozole	 1	mg/day	per	oral

Letrozole	 	 2.5	mg/day	per	oral

Exemestane	 25	mg/day	per	oral

Progestin

Megestrol	acetate			 	 160	mg/day	per	oral

Medroxyprogesterone	acetate		 1000	mg/day	per	oral

การใช้ยาเคมีบ�าบัดในมะเร็งเต้านมระยะแพร่กระจาย
ข้อบ่งชี้ 

1.	ผู้ป่วยที่มีผล	ER	และ	PR	เป็นผลลบ

2.	ผู้ป่วยที่โรคลุกลำมระหว่ำงกำรรักษำด้วยยำฮอร์โมนหรือดื้อต่อฮอร์โมน

3.	ผู้ป่วยที่โรคแพร่กระจำยอย่ำงรวดเร็ว	แพร่กระจำยไปยังอวัยวะส�ำคัญและอำจมีอันตรำยถึง

ชีวิต	เช่น	ตับ	ปอด	สมอง	เป็นต้น
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4.	ใช้ร่วมกับยำต้ำน	HER2	ในผู้ป่วย	HER2	positive	breast	cancer

ระดับค�าแนะน�า 1

ยังไม่มีกำรศึกษำแบบสุ่มเปรียบเทียบ	กลุ่มที่ให้เคมีบ�ำบัดกับกลุ่มท่ีรักษำตำมอำกำร	แต่มีกำร

ศึกษำแบบ	metaanalysis	และ	population-based	cohort	ที่บ่งว่ำเคมีบ�ำบัดช่วยให้ช่วงชีวิตเพิ่มขึ้นประมำณ	

6-9	เดือน(158,	159)

ไม่แนะน�าให้ใช้ยาเคมีบ�าบัดร่วมกับฮอร์โมน แต่ให้ใช้ต่อจากกัน

ระดับค�าแนะน�า 1

กำรใช้เคมีบ�ำบัดพร้อมกับฮอร์โมนไม่ได้ท�ำให้ช่วงชีวิตเพิ่มขึ้นเมื่อเทียบกับเคมีบ�ำบัดเพียง														

อย่ำงเดียว(117,	118,	160-169)

วิธีการให้ยาเคมีบ�าบัดในผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะแพร่กระจาย
1.	กำรเลือกใช้เคมีบ�ำบัดอำจเป็นยำแต่ละตัวต่อกัน	(sequential	single	agent)	หรือ	ให้ยำ									

หลำยตัวพร้อมกัน	(combination	chemotherapy)	ขึ้นอยู่กับควำมรุนแรงของโรคและสภำพของผู้ป่วย	กำรใช้		

เคมีบ�ำบัดทั้ง	2	วิธีมีกำรรอดชีวิตเท่ำกัน

ระดับค�าแนะน�า 2A

2.	โดยทั่วไปแนะน�ำให้เคมีบ�ำบัดไม่เกิน	3	สูตร	ยกเว้นผู้ป่วยบำงรำยที่มีสภำพร่ำงกำยที่ดีและ	

ตอบสนองดีต่อเคมีบ�ำบัด	อำจให้เกิน	3	สูตรได้

ระดับค�าแนะน�า 2A

ชนิดของเคมีบ�าบัด
1.	กรณีของยำสูตรแรก	แนะน�ำให้ใช้	classical	CMF	หรือ	anthracycline-containing														

regimen	เช่น	FAC,	AC,	EC,	หรือ	FEC	เป็นต้น	โดยมีหลักกำรเลือกสูตรยำดังนี้

•	 กรณีที่ผู ้ป่วยไม่เคยได้รับกำรรักษำเสริมหลังผ่ำตัดด้วยยำเคมีบ�ำบัดมำก่อน	แนะน�ำให้ใช้															

classical	 CMF	หรือ	anthracycline-containing	regimen	 เช่น	FAC,	AC,	 EC,	หรือ	

FEC	เป็นต้น

•	 กรณีที่ผู้ป่วยเคยได้รับกำรรักษำเสริมหลังผ่ำตัดด้วยยำเคมีบ�ำบัดมำก่อนนำนเกิน	1	ปี	แนะน�ำ

ให้ใช้ยำเคมีบ�ำบัดชุดเดิมได้โดยเฉพำะกรณีที่เคยได้สูตร	classical	CMF	ในกรณีของผู้ป่วย	

ที่เคยได้รับยำสูตร	anthracycline-containing	regimen	แนะน�ำให้ใช้ยำเคมีบ�ำบัดชุดถัดไป	

แทน

•	 กรณีที่ผู้ป่วยเคยได้รับกำรรักษำเสริมหลังผ่ำตัดด้วยยำเคมีบ�ำบัดมำก่อนนำนน้อยกว่ำ	1	ป	ี	

แนะน�ำให้ใช้ยำเคมีบ�ำบัดชุดถัดไปแทน

ระดับค�าแนะน�า ระดับ 1
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มีกำรศึกษำแบบ	metaanalysis	พบว่ำกำรใช้ยำเคมีบ�ำบัดหลำยตัวพร้อมกันจะได้ประสิทธิภำพ												

ดีกว่ำกำรใช้ยำเคมีบ�ำบัดเพียงตัวเดียวโดยมี	relative	hazard	ratio	(HR)	ของช่วงชีวิตเป็น	0.70	(95%																	

confidence	intervals	(CIs)	0.59-0.84)(118)	ในกรณีของ	CMF	กำรใช้	classical	CMF	( ใช้																														

cyclophosphamide	แบบกิน)	เมื่อเทียบกับกำรใช้	modified	CMF	(intravenous	 3-week	CMF)	พบว่ำ	

กำรใช้	classical	CMF	มีกำรตอบสนองที่ดีกว่ำ	(48%	กับ	29%;	p	0.003)	และมีช่วงชีวิตที่ดีกว่ำ	(17	กับ											

12	เดือน;	p	0.016)	กำรใช้		modified	CMF(169)

anthracycline-containing	regimen	มีกำรตอบสนองที่ดีกว่ำและมีช่วงชีวิตที่ดีกว่ำ	CMF																

เลก็น้อยโดยม	ีrelative	HR	0.89	(95%	CIs	0.82-0.97)(118)	แต่มผีลข้ำงเคยีงมำกกว่ำ	CMF	ด้วย	อย่ำงไรก็ตำม

ข้อมูลของกำรศึกษำได้รวมทั้ง	classical	CMF	และ	modified	CMF

ในปัจจุบันมีข้อมูลพบวำ่กำรใช้	taxanes	(docetaxel	หรือ	paclitaxel)	ร่วมกับ	anthracycline	

(doxorubicin	หรือ	epirubicin)	มีกำรตอบสนองที่ดีกว่ำกำรใช้	Anthracycline	ร่วมกับ	cyclophosphamide	

แต่ยังไม่มีข้อมูลชัดเจนว่ำ	ท�ำให้ช่วงชีวิตยืนยำวข้ึน(170-176)	จึงยังไม่แนะน�ำให้ใช้เป็นยำชุดแรกในกรณีที่ผู้ป่วย											

ไม่เคยได้	anthracyclines	containing	regimen	ในขณะนี้

•	กรณีของยำสูตรที่สองเมื่อโรคลุกลำมหลังให้ยำชุดแรก

1.	กรณีที่เคยได้	anthracycline-containing	regimen	เป็นยำสูตรแรก	

	 แนะน�ำให้ใช้	taxanes	(docetaxel	หรือ	paclitaxel)

ระดับค�าแนะน�า 1

2.	กำรใช้ยำตัวอื่นที่ไม่ใช่	taxane	เช่น	vinorelbine,	capecitabine,	gemcitabine	หรือ	CMF

ระดับค�าแนะน�า 2A

•	กรณีที่ใช้	CMF	เป็นยำสูตรแรก

	 แนะน�ำให้ใช้	anthracycline-containing	regimen	เป็นยำสูตรที่สอง	แล้วค่อยพิจำรณำใช้		

ยำตัวอื่น	ดังที่กล่ำวไว้ใน	2	ต่อไป

ระดับค�าแนะน�า 1

ไม่มีข้อมูลเปรียบเทียบระหว่ำงกลุ ่มที่ ให้ยำเคมีบ�ำบัดกับกลุ่มท่ีรักษำตำมอำกำร	แต่มีข้อมูล					

เปรียบเทียบระหว่ำงยำใหม่ในกลุ่ม	taxane	และ	vinorelbine	เทียบกับยำเก่ำที่เคยใช้ในอดีตพบว่ำสำมำรถท�ำ

ให้มีชีวิตยืนยำวขึ้น(164,	177-180)	มีรำยงำนเปรียบเทียบระหว่ำงกำรใช้	docetaxel	ร่วมกับ	capecitabine	กับ	

docetaxel	เพียงตัวเดียว	ในผู้ป่วยที่เคยได้รับ	anthracycline	มำก่อน	พบว่ำกำรใช้	docetaxel	ร่วมกับ	

capecitabine	ท�ำให้มีช่วงชีวิตเพิม่มำกขึน้	(14.5	เดอืน	กบั	11.5	เดอืน;	p=0.0126)	เมือ่เทยีบกบั	docetaxel	

เพียงตัวเดียว(168)	มีรำยงำนเปรียบเทียบระหว่ำงกำรใช้	paclitaxel	ร่วมกับ	gemcitabine	กับ	pacllitaxel														

เพียงตัวเดียวในผู้ป่วยที่เคยได้รับ	anthracycline	มำก่อน	พบว่ำกำรใช้	paclitaxel	ร่วมกับ	gemcitabine	

ท�ำให้มี	progression-free	survival	และ	overall	survival	เพิ่มมำกข้ึน	เมื่อเทียบกับ	paclitaxel	เพียง												

ตัวเดียว(181,	182)	มีรำยงำนกำรใช้	capecitabine,	gemcitabine	และ	Vinorelbine	ในผู ้ป่วยที่เคยได	้																					

anthracycline	มำก่อน	แล้วพบว่ำมีกำรตอบสนอง(183)
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•	กรณีของยำสูตรที่สำมเมื่อโรคลุกลำมหลังให้ยำสูตรที่สอง

แนะน�ำให้ใช้	capecitabine	หรือ	eribulin	ในกรณีที่เคยได้	taxane	เป็นยำสูตรที่สอง	หรือ	

พิจำรณำเข้ำโครงกำรศึกษำ	(clinical	trial)	หรือรักษำตำมอำกำรแล้วแต่กรณี

ระดับค�าแนะน�า 2A

มีกำรศึกษำแบบ	Phase	II	ของ	capecitabine	ในผู้ป่วยที่ดื้อต่อ	anthracycline	และ	taxane	

พบว่ำมีกำรตอบสนอง	20%(184)	และได้ระยะเวลำควบคุมโรคประมำณ	3-4	เดือน	ยำ	capecitabine	จึงได้รับ	

กำรยอมรับให้เป็นกำรรักษำสูตรที่สำม	ยำเคมีบ�ำบัด	eribulin	มีกำรศึกษำท�ำในผู้ป่วยที่ดื้อต่อยำเคมีบ�ำบัด							

อย่ำงน้อยสองสูตร	โดยในนั้นแทบทุกรำยเคยได้รับกำรรักษำด้วย	anthracyclines	และ	taxanes	มำก่อน												

โดยเปรียบเทียบ	eribulinและ	TPC	(treatment	of	physician	choice)	ซึ่งมำกกว่ำร้อยละ	95	ในกลุ่มนี้ได้รับ

ยำเคมีบ�ำบัดตัวใดตัวหน่ึงไม่ว่ำจะเป็น	capecitabine	gemcitabine	หรือ	vinorelbine	พบว่ำกลุ่มที่ได้รับยำ														

eribulin	มีค่ำกึ่งกลำงรอดชีวิตดีกว่ำ	TPC	อย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ	13.2	เดือน	เทียบกับ	10.5	เดือน(185)														

อย่ำงไรก็ตำมเมื่อมีกำรศึกษำเปรียบเทียบระหว่ำง	eribulin	และ	capecitabine	ในผู้ป่วยที่ผ่ำนกำรรักษำด้วย	

ยำเคมีบ�ำบดัน้อยกว่ำสองสตูร	ไม่พบว่ำยำสองตัวนีม้คีวำมแตกต่ำงกนัอย่ำงมนัียส�ำคญัในท้ังในแง่	OS	และ	PFS(186)	

ดังนั้นกำรเลือกใช้ยำตัวใดเป็นสูตรที่สำมควรค�ำนึงถึงควำมเหมำะสมทั้งในด้ำนผลข้ำงเคียง	และควำมคุ้มค่ำของ

กำรรักษำและควรพิจำรณำใช้ยำที่อยู่ในบัญชียำหลักแห่งชำติก่อน

นอกจำกนี้มีกำรศึกษำแบบ	Phase	II	 ของ	vinorelbine	และ	gemcitabine	 ในผู้ป่วยที่ดื้อต่อ													

taxane	แล้วพบว่ำมีกำรตอบสนองเช่นกัน(187,	188)

ระยะเวลาของการให้ยาเคมีบ�าบัด
ในกรณีที่มีกำรตอบสนองต่อยำเคมีบ�ำบัด	อำจพิจำรณำให้ยำเคมีบ�ำบัดไประยะหนึ่ง	(6-8	ชุด)	

แล้วหยุด	หรือให้ไปเรื่อยๆ	จนกว่ำโรคจะลุกลำมต่อไป

ระดับค�าแนะน�า 1

มีกำรศึกษำเปรียบเทียบระหว่ำงกำรให้เคมีบ�ำบัดแบบ	intermittent	กับ	continuous	พบว่ำ					

ผลกำรศึกษำ	ยังไม่สำมำรถยืนยันได้ชัดเจนว่ำวิธีไหนดีกว่ำกันเพรำะมีท้ังข้อมูลที่ว่ำ	กำรให้แบบ	continuous	

ไม่ได้ท�ำให้ช่วงชวีติยนืยำวขึน้	เมือ่เทยีบกบั	intermittent(189-192)	แต่อำจม	ีprogression-free	survival	เพ่ิมมำกขึน้	

บำงรำยงำนพบว่ำกำรให้แบบ	continuous	มีทั้ง	progression-free	survival	และ	overall	survival	เพิ่มขึ้น

เมื่อเทียบกับแบบ	intermittent(193,	194)	อย่ำงไรก็ตำมกำรให้แบบ	continuous	มีผลข้ำงเคียงมำกกว่ำแบบ																	

intermittent

บทบาทของ high-dose chemotherapy และ bone marrow transplantation หรือ stem 

cell support 

ไม่แนะน�ำให้ใช้วิธีกำรรักษำดังกล่ำวในมะเร็งเต้ำนมระยะแพร่กระจำยในขณะนี้

ระดับค�าแนะน�า  1
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มีข้อมูลในปัจจุบันพบว่ำกำรใช้	high-dose	chemotherapy	ไม่ท�ำให้ชีวิตยืนยำวข้ึน	แต่มีผล							

ข้ำงเคียงเพิ่มขึ้น(195,	196)

ขนาดและสูตรของเคมีบ�าบัดที่แนะน�าให้ใช้:
CMF regimen	 cyclophosphamide	 100	mg/m2/day	 po	d1-14

(q	4	weeks	)	 Methotrexate	 40	mg/m2	 IV		d1,8

	 5-FU	 600	mg/m2	 IV		d1,8

FAC regimen	 5-FU	 500	mg/m2	 IV

(q	3	weeks	)	 Doxorubicin	 50	mg/m2	 IV

	 Cyclophosphamdie	 500	mg/m2	 IV

AC regimen	 Doxorubicin	 60	mg/m2	 IV

(q	3	weeks	)	 Cyclophosphamide	 600	mg/m2	 IV

FEC regimen	 5-FU	 500	mg/m2	 IV

	 Epirubicin	 50-90	mg/m2	 IV	q	3	weeks

	 Cyclophosphamide	 500	mg/m2	 IV

EC regimen	 Epirubicin	 60-90	mg/m2	 IV	q	3	weeks

	 Cyclophosphamide	 600	mg/m2	 IV

Paclitaxel	 	 175	mg/m2	 IV	q	3	weeks

Docetaxel	 	 70-100	mg/m2	 IV	q	3	weeks

Gemcitabine	 	 800-1250	mg/m2	 IV		d1,8,15	q	4	weeks	(single)

	 	 1000	mg/m2	 IV		d1,8	q	3	weeks	(combined)

Vinorelbine	 	 25-30	mg/m2	 IV		d1,8	q	3	weeks

Capecitabine	 	 1250	mg/m2	 PO	bid	pc	d1-14	q	3	weeks		

	 	 	 (single	drug)

	 	 1000	mg/m2	 PO	bid	pc	d1-14	q	3	weeks		

	 	 	 (combined	drug)

Eribulin	 	 1.4	mg/m2	 D1,D8	q	3	weeks

การใช้ novel molecular-targeted therapy ในการรักษามะเร็งเต้านมระยะ
แพร่กระจาย

1. ค�าแนะน�าส�าหรับผู้ป่วยมะเร็งเต้านมระยะแพร่กระจายที่มี HER2/neu เป็นผลบวก

1.1	แนะน�ำให้ใช้	trastuzumab	ในกำรรักษำมะเร็งเต้ำนมระยะแพร่กระจำยที่มี	HER2/neu	

เป็นผลบวก	(ตำมนิยำมเช่นเดียวกับผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมระยะแรก)	โดยใช้เป็นยำชุดแรกร่วมกับกำรใช้ยำเคมี

บ�ำบัดในกลุ่ม	taxanes	(paclitaxel	หรือ	docetaxel)	ในผู้ป่วยที่เคยได้รับ	adjuvant	chemotherapy	ด้วยยำ	
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กลุ ่ม	anthracycline	หรือใช้เป็นยำชุดที่สองร่วมกับกำรใช้	taxanes	ในผู้ป่วยที่ ไม่เคยได้รับยำกลุ ่ม																												

anthracycline	มำก่อน		

ระดับค�าแนะน�า 1

มีกำรศึกษำแบบ	 randomized	controlled	 trial	 โดย	Slamon	DJ	et	 al(197)	ในผู้ป่วยที่เป็น															

มะเร็งเต้ำนมระยะแพร่กระจำยที่มี	HER2	เป็นผลบวกที่ไม่เคยได้รับกำรรักษำด้วยยำเคมีบ�ำบัดมำก่อน	โดย		

เปรียบเทียบระหว่ำงกำรให้ยำเคมีบ�ำบัดอย่ำงเดียว	(doxorubicin	หรือ	epirubicin	/	cyclophosphamide	หรือ	

paclitaxel)	กับกำรให้ยำเคมีบ�ำบัดร่วมกับ	trastuzumab	พบว่ำ	ผู้ป่วยกลุ่มที่ได้รับยำเคมีบ�ำบัดร่วมกับ																					

trastuzumabมีอัตรำกำรตอบสนองของโรคที่ดีกว่ำ	(50%	vs	32%,	p	<	0.001)	median	time	to	disease	

progression	ที่ยำวกว่ำ	(7.4	เดือน	vs	4.6	เดือน,	p	<	0.001)	และมีอัตรำกำรรอดชีวิตที่มำกกว่ำ	โดยม	ี										

median	survival	25.1	เดือน	เทียบกับ	20.3	เดือน	(p	=	0.046)	โดยมีผลข้ำงเคียงที่ส�ำคัญ	คือ	กำรท�ำงำน

ของกล้ำมเนื้อหัวใจลดลง	ซึ่งพบได้สูงถึง	27%	ในกลุ่มผู้ป่วยที่ได้รับ	anthracycline	/	cyclophosphamide										

ร่วมกบั	trastuzumab	และพบได้	13%	 ในกลุ่มที่ได้รับ	paclitaxel	 ร่วมกับ	 trastuzumabจึงไม่แนะน�ำให้ใช้	

trastuzumab	ร่วมกับยำในกลุ่ม	anthracycline

•	ผู้ป่วยที่จะได้รับ	trastuzumab	ต้องได้รับกำรตรวจกำรท�ำงำนของหัวใจก่อนได้รับยำ	และใช้ยำ	

ได้ในกรณีที่มี	left	ventricular	ejection	fraction	≥	50%	ผู้ป่วยควรได้รับกำรตรวจประเมินกำรท�ำงำนของ

หัวใจทุก	3	เดือน	ในระหว่ำงที่ได้รับ	trastuzumab	อยู่

ระดับค�าแนะน�า 2A

ในกรณีที่ผู้ป่วยมีกำรตอบสนองของโรคต่อกำรรักษำด้วย	taxanes	/	trastuzumab	และเริ่มมี				

ผลข้ำงเคียงจำก	taxanes	มำกข้ึน	อำจพิจำรณำให้	trastuzumab	ต่อเป็น	monotherapy	และควรพิจำรณำ					

หยุดยำ	trastuzumab	หลังได้ยำครบ	1	ปี

•	ไม่แนะน�ำให้ใช้	trastuzumab	ร่วมกับยำเคมีบ�ำบัดชนิดอื่น	ในกรณีที่โรคลุกลำมมำกขึ้นใน	

ขณะที่ได้รับ	trastuzumab

ระดับค�าแนะน�า 2A

•	แนะน�ำให้ใช้	trastuzumab	ในกำรรักษำมะเร็งเต้ำนมระยะแพร่กระจำยที่มี	HER2/neu	เป็น										

ผลบวกโดยใช้เป็นยำชุดแรกร่วมกับยำเคมีบ�ำบัดชนิดอื่น	ได้แก่	vinorelbine	ในกรณีที่ผู ้ป่วยเคยได้รับ																					

adjuvant	chemotherapy	ด้วยยำกลุ่ม	taxanes	และโรคลุกลำมในระยะเวลำน้อยกว่ำ	1	ปีหลังหยุด	taxanes

ระดับค�าแนะน�า 2A

มีกำรศึกษำเปรียบเทียบกำรใช้ยำ	trastuzumab	ร่วมกับยำในกลุ่ม	taxanes	กับ	trastuzumab	

ร่วมกับ	vinorelbine	เป็นยำชุดแรกในผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมระยะแพร่กระจำยที่มี	HER2	เป็นผลบวก	ไม่พบว่ำ					

มีควำมแตกต่ำงกันในด้ำนอัตรำกำรตอบสนอง	และ	time	to	disease	progression
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•	ในกรณีที่ผู้ป่วยเคยได้รับ	trastuzumab	เป็น	adjuvant	treatment	และมีกำรกลับเป็นซ�้ำของ

โรคในระยะเวลำเกิน	1	ปี	สำมำรถน�ำ	trastuzumab	กลับมำใช้ใหม่ได้

ระดับค�าแนะน�า 2A

1.2	 แนะน�ำให้ใช้	 pertuzumab	+	 trastuzumab	+	docetaxel	 ในกำรรักษำมะเร็งเต้ำนม												

ระยะแพร่กระจำยที่มี	HER2/neu	เป็นผลบวก	(ตำมนิยำมเช่นเดียวกับผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมระยะแรก)	เป็น		

สูตรแรกส�ำหรับผู้ป่วยระยะแพร่กระจำย	หรือในผู้ป่วยที่เคยได้รับ	adjuvant	chemotherapy	ด้วยยำกลุ่ม											

anthracycline	+/-	trastuzumab	มำเกินกว่ำ	1	ปี

ระดับค�าแนะน�า 1

มีข้อมูลกำรศึกษำระยะที่	3	แบบสุ่มในผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมระยะแพร่กระจำยที่ติดตัวรับ	HER2	

(HER2	positive	breast	cancer)	ที่ไม่เคยได้รับกำรรักษำด้วยยำเคมีบ�ำบัดหรือยำต้ำน	HER2	ในระยะ											

แพร่กระจำยมำก่อน	แต่อำจเคยได้รับยำเคมีบ�ำบัดร่วมกับยำต้ำน	HER2	ในกำรรักษำเสริมที่ผ่ำนมำแล้วมำกกว่ำ	

1	 ปี	 สุ่มผู้ป่วยเป็นสองกลุ่ม	 กลุ่มแรกได้รับกำรรักษำมำตรฐำนด้วย	trastuzumab	+	docetaxel	 และกลุ่มที่								

ได้รับยำ	pertuzumab	+	trastuzumab	+	docetaxel	พบว่ำกลุ่มที่ได้รับยำ	pertuzumab	ร่วมด้วย	มีค่ำกึ่งกลำง

รอดชีวิตโดยปรำศจำกโรคดีกว่ำอย่ำงมีนัยส�ำคัญทำงสถิติ	โดยค่ำ	PFS	ได้	18.5	เดือนเทียบกับ	12.4	เดือน												

HR	=	0.62,	p	<	.001(198)	และค่ำ	update	OS	กลุ่มที่ได้	pertuzumab	ดีกว่ำกลุ่มที่ไม่ได้อย่ำงมีนัยส�ำคัญ										

ทำงสถิติ	เช่นเดียวกัน	56.5	เดือนเทียบกับ	40.8	เดือน	HR	=	0.68,	p	=	0.0002	อย่ำงไรก็ตำมยำสูตรนี้ไม่มี

ข้อมูลในผู้ป่วยที่เพิ่งได้รับ	adjuvant	trastuzumab	แล้วมีกำรกลับเป็นซ�้ำในระยะเวลำน้อยกว่ำ	1	ปี	และไม่มี

ข้อมูลของยำในกำรใช้ร่วมกับยำต้ำนฮอร์โมน

1.3	แนะน�ำให้ใช้	lapatinib	ในกำรรักษำผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมระยะแพร่กระจำยที่มี	HER2/neu

เป็นผลบวกที่มีโรคลุกลำมในขณะท่ีได้รับหรือหลังจำกได้รับกำรรักษำด้วย	trastuzumab	โดยให้ใช้ร่วมกับ													

ยำ	capecitabine

ระดับค�าแนะน�า 2A

มีกำรศึกษำแบบ	randomized	controlled	trial	ในผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมระยะแพร่กระจำยที่ม	ี

HER2	เป็นผลบวกที่เคยได้รับ	anthracycline,	taxane	และ	trastuzuma	bโดยเปรียบเทียบระหว่ำงกำรให้	

lapatinib	ร่วมกับ	capecitabine	กับกำรให้	capecitabine	อย่ำงเดียว	พบว่ำ	ในกลุ่มที่ได้รับ	lapatinib/	

capecitabine	มีอัตรำกำรตอบสนอง,	time	to	disease	progression	และ	progression-free	survival	

มำกกว่ำกลุ่มที่ได้รับ	capecitabine	โดย	median	progression-free	survival	ในกลุ่มท่ีได้รับ	lapatinib/	

capecitabine	=	27.1	สัปดำห์	 เทียบกับ	17.6	สัปดำห์	ในกลุ่มที่ได้รับ	capecitabine,	hazaad	ratio	(HR)	

0.55	(0.41,	0.74)	(p	=	0.000033)	ไม่พบว่ำมีควำมแตกต่ำงกันในด้ำน	overall	survival	(67.7	vs	66.6	

weeks,	HR	0.78,	p	=	0.177)(199)
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2. ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมที่มี HER2/neu เป็นผลลบ

•	ไม่แนะน�ำให้ใช้	bevacizumab	ร่วมกับยำเคมีบ�ำบัดในกำรรักษำผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมระยะ												

แพร่กระจำย

ระดับค�าแนะน�า 2A

มีกำรศึกษำแบบ	randomized	controlled	trial	(E2100	trial)(200)	ในผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนม												

ระยะแพร่กระจำยที่ไม่มี	HER2	ที่ไม่เคยได้รับกำรรักษำมำก่อน	โดยเปรียบเทียบกำรรักษำระหว่ำงกำรให	้	

weekly	paclitaxel	กับกำรให้	weekly	paclitaxel	ร่วมกับ	bevacizumab	10	mg/kg	ทุก	2	สัปดำห์	พบว่ำ	

ผู้ป่วยกลุ่มที่ได้	paclitaxel	/	bevacizumab	มีอัตรำกำรตอบสนองของโรค	(36.9%	vs	21.2%	p	<	0.001)	

และ	progression-free	survival	มำกกว่ำกลุ่มที่ได้รับ	paclitaxel	(11.8	เดือน	vs	5.9	เดือน,	HR	=	0.60								

p	<	0.001)	แต่ไม่มีควำมแตกต่ำงกันในด้ำน	overall	survival	โดยกลุ่มที่ได้	bevacizumab	จะพบ																										

ผลข้ำงเคียง	ได้แก่	ควำมดันโลหิตสูง,	ปวดศีรษะ,	proteinuria	และ	cerebrovascular	ischemia	ที่มำกกว่ำ	

อย่ำงมีนัยส�ำค�ญทำงสถิติ	กำรศึกษำโดยใช้	bevacizumab	ร่วมกับยำเคมีบ�ำบัดชนิดอื่น	เช่น	docetaxel,	

capecitabine	ที่เปรียบเทียบกับกำรให้ยำเคมีบ�ำบัดอย่ำงเดียว	พบว่ำ	มีอัตรำกำรตอบสนองที่ดีข้ึน	และมี													

progression-free	survival	เพิ่มขึ้น	แต่ไม่มีประโยชน์ในด้ำน	overall	survival	ร่วมกับมีผลข้ำงเคียงที	่										

เพิ่มขึ้นเช่นกัน
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แนวทางปฏิบัติทางพยาธิวิทยามะเร็งเต้านม

•	แผนภูมิกำรเตรียมและกำรวินิจฉัยทำงพยำธิวิทยำ	

•	แนวทำงปฏิบัติกำรส่งตรวจทำงพยำธิวิทยำ

•	แนวทำงกำรอ่ำนเซลล์วิทยำและรำยงำนผลสิ่งเจำะดูดจำกเต้ำนมอย่ำงเป็นระบบ

•	แนวทำงกำรตรวจชิ้นเนื้อ	wide	excision

•	แนวทำงกำรตรวจเนื้อผ่ำตัดเต้ำนม	(mastectomy)

•	แนวทำงกำรตรวจเนื้อผ่ำตัดต่อมน�้ำเหลืองที่รักแร้

•	หลักเกณฑ์กำรแปลผลและรำยงำนผล	ER	และ	PgR

•	หลักเกณฑ์กำรแปลผลและรำยงำนผล		HER2	ของมะเร็งเต้ำนม

•	หลักเกณฑ์กำรแปลผลและรำยงำนผล	Ki-67	ของมะเร็งเต้ำนม
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แนวทางปฏิบัติการส่งตรวจทางพยาธิวิทยา

ประเภทสิ่งส่งตรวจทางพยาธิวิทยา
1.	ตัวอย่ำงเซลล์วิทยำ	จ�ำแนกตำมคุณลักษณะ	ได้แก่

•	 สเมียร์ที่อยู่บนสไลด์	

•	 น�้ำที่เจำะดูดจำกถุงน�้ำ

2.	ตัวอย่ำงชิ้นเนื้อ	จ�ำแนกตำมขนำดได้	3	ประเภท	ได้แก่	

•	 core	needle	biopsy	/	vacuum-assisted	biopsy	(Mammotome)	

•	 ชิ้นเนื้อที่มีขนำดไม่เกิน	5	เซนติเมตร		

•	 ชิ้นเนื้อที่มีขนำดเกิน	5	เซนติเมตร

การเตรียมตัวอย่างสิ่งส่งตรวจก่อนส่ง
1. ตัวอย่างเซลล์วิทยา จ�าแนกตามคุณลักษณะ ได้แก่

1.1 การเตรียมสเมียร์ 

สิ่งเจำะดูดจำกก้อนเนื้อ	ให้เตรียมสเมียร์โดยใช้สไลด์	2	แผ่นประกบแล้วดึงออกจำกกัน	

ต้องไม่บดหรือกดอย่ำงแรง	เพรำะจะท�ำให้เซลล์ผิดรูปและอ่ำนผลผิดพลำดได้	ต้องรีบจุ่มสเมียร์ ในน�้ำยำ															

fixative	ทันที	สเมียร์ของ	nipple	discharge	ให้ใช้สไลด์ป้ำยตรงหัวนมและรีบจุ่มในน�้ำยำ	fixative	ทันที

น�้ายา fixative มีดังนี้

-	95%	ethanol	

-	Spray	fixative	ที่มีส่วนประกอบเป็น	95%	ethanol	กำรใช้ต้องถือสเปรย์พ่นใน																	

ระยะห่ำงมำกกว่ำ	1	ฟุต	เพื่อลดกำรเกิด	artifact	

1.2 ตัวอย่างสิ่งส่งตรวจที่เป็นน�้า

น�้ำที่เจำะดูดจำกถุงน�้ำให้เก็บในภำชนะที่สะอำด	แยกเก็บตำมต�ำแหน่ง	ระบุชื่อ-นำมสกุล	

ผู้ป่วย	ต�ำแหน่งที่เจำะดูด	และปริมำตรน�้ำให้ชัดเจน	กรณีไม่สำมำรถน�ำส่งภำยใน	24	ชั่วโมง	ให้เก็บในตู้เย็นที่มี

อุณหภูมิ	4-8	องศำเซลเซียส	และให้รีบน�ำส่งโดยเร็วที่สุด

2. ตัวอย่างชิ้นเนื้อ จ�าแนกตามขนาดได้ 3 ประเภท ได้แก่ 

2.1 การเตรียมและดูแล core needle biopsy / vacuum-assisted biopsy

แท่งชิ้นเน้ือขนำดเล็กได้จำกกำรท�ำ	core	needle	biopsy	หรือ	mammotome	ให้วำง	

แท่งชิ้นเนื้อเป็นเส้นตรงบนกระดำษแข็งหรือในตลับ	ก่อนแช่ใน	10%	neutral	buffered	formalin
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2.2 การเตรียมชิ้นเนื้อที่มีขนาดไม่เกิน 5 เซนติเมตร

ชิ้นเนื้อขนำดไม่ ใหญ่	สำมำรถแช่ ใน	10%	neutral	buffered	formalin	ได้เลย																			

โดยให้ปริมำตรของน�้ำยำมำกกว่ำ	10	เท่ำของชิ้นเนื้อ

2.3 การเตรียมชิ้นเนื้อที่มีขนาดเกิน 5 เซนติเมตร

ชิ้นเนื้อขนำดใหญ่	เช่น	mastectomy	หรือ	ก้อนเนื้อที่มีขนำดเกิน	5	เซนติเมตร	กรณีที่

ต้องส่งเนื้อตรวจนอกสถำบัน	หรือต้องเก็บไว้นำนมำกกว่ำ	6	ชั่วโมง	ที่จะได้ตรวจชิ้นเนื้อ	ควรต้องผ่ำแบ่งครึ่ง

ชิ้นเนื้อก่อนแช่ใน	10%	neutral	buffered	formalin	ทั้งนี้	เพื่อให้กำร	fix	ของเนื้อเกิดได้อย่ำงสมบูรณ์

                                       

รูปที่ 26 Total mastectomy with surgical axillary

3. ระยะเวลาที่เหมาะสมส�าหรับ fixation ชิ้นเนื้อทุกขนำดควรใช้เวลำอย่ำงน้อย 6 ชั่วโมง               

แต่ส�ำหรับชิ้นเน้ือขนำดใหญ่ (mastectomy) ควรใช้เวลำมำกกว่ำ 12 ชั่วโมง และชิ้นเนื้อทุกขนำดไม่ควรเกิน	

72	ชั่วโมง	และ	cold	ischemic	time	ไม่เกิน	1	ชั่วโมง
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ใบขอตรวจ
ต้องมีรำยละเอียดดังนี้	

1. ชื่อ-นำมสกุล,	HN	(ID,	หรือ หมำยเลขประจ�ำตัวที่อ้ำงอิงได้),	เพศ,	อำยุ	ของผู้ป่วย

2. ลักษณะรอยโรค,	ต�ำแหน่ง,	ข้ำงของนม,	จ�ำนวนรอยโรคและขนำดที่ตรวจพบทำงคลินิก

3. ชนิดหรือวิธีกำรผ่ำตัด	รำยละเอียดของขอบต่ำงๆ ของชิ้นเนื้อ	

4. ระบุรำยกำรที่ขอตรวจ

5. วันที่ที่ผ่ำตัด,	ชื่อแพทย์และหมำยเลขโทรศัพท์ติดต่อ

การส่งตัวอย่าง
ควรส่งตัวอย่ำงเซลล์วิทยำและหรือชิ้นเนื้อมำท่ีห้องปฏิบัติกำรที่เดียวทั้งหมด ไม่ควรแบ่งส่ง	

ตัวอย่ำง	(กรณีที่ต้องกำรขอ	second	opinion	ภำยหลัง	สำมำรถกระท�ำได้โดยขอสเมียร์	และหรือสไลด์	/	บล็อก

ชิ้นเนื้อไปตรวจยังห้องปฏิบัติกำรแห่งที่สอง)	

1. การส่งภายในสถาบันเดียวกัน

ส่งตัวอย่ำงและใบขอตรวจมำที่ห้องปฏิบัติกำรในวันนั้นหรือตำมข้อตกลงภำยในสถำบัน	(ระวังมิให้	

formalin	หกใส่ใบขอตรวจ	)

2. การส่งตรวจนอกสถาบัน

ควรแยกพัสดุตัวอย่ำงเซลล์วิทยำออกจำกพัสดุชิ้นเนื้อ กำรบรรจุตัวอย่ำงควรใช้พัสดุที่แน่นหนำ

พร้อมกับมีใบขอตรวจที่ใส่ไว้ในถุงพลำสติกซิปล็อค เพ่ือป้องกันกรณีที่มีของเหลว	หรือ formalin อำจรั่ว									

หรือแตกได้	
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แนวทางการอ่านเซลล์วิทยาและรายงานผล
สิ่งเจาะดูดจากเต้านมอย่างเป็นระบบ

         

บทน�า
กำรวินิจฉัยตัวอย่ำงทำงเซลล์วิทยำเป็นหน่ึงใน	triple	test	ซึ่งใช้ในกำรพิจำรณำแนวทำงกำรดูแล

รกัษำรอยโรคของเต้ำนม	โดยร่วมกบักำรวนิิจฉยัทำงรงัสวีทิยำและข้อมลูทำงคลนิกิ	ในกำรวนิจิฉยัทำงเซลล์วทิยำ															

มีมิติท่ีแยกได้เป็น	3	ส่วน	คอื	กำรอ่ำนสเมยีร์โดยนกัเซลล์วทิยำ	กำรแปลผล	และกำรรำยงำนผลโดยพยำธแิพทย์	

แต่ละส่วนมีควำมส�ำคัญและรำยละเอียดในกำรสื่อสำรเพื่อให้เข้ำใจตรงกัน	นอกจำกนี้ควรมีระบบกำรตรวจสอบ

คุณภำพเพื่อให้ผลกำรวินิจฉัยมีควำมถูกต้องมำกที่สุด

การอ่านสเมียร์
ความส�าคัญ	กำรอ่ำนสเมียร์เป็นส่วนแรก	สำมำรถให้นักเซลล์วิทยำท�ำแทนพยำธิแพทย์ได้	ทั้งนี	้

เพื่อให้เป็นแนวทำงเดียวกัน	และไม่ให้เกิดควำมสับสน	จึงเสนอหลักเกณฑ์ในกำรอ่ำนและกำรบันทึกผลกำร

อ่ำนเซลล์วิทยำของเต้ำนมอย่ำงเป็นระบบขึ้น

ระบบของการอ่าน
อ่ำน	และบันทึกผล	ตำมล�ำดับ	ดังนี้

1.	 คุณลักษณะและปริมำณของสิ่งเจำะดูดที่เห็นด้วยตำ

2.	 กำรประเมินปริมำณเซลล์	ที่เห็นจำกก�ำลังขยำยต�่ำ

3.	 กำรตรวจเซลล์ที่อยู่เป็นเซลล์เดี่ยว	

4.	 กำรตรวจเซลล์ที่อยู่เป็นกลุ่ม

5.	 กำรตรวจพื้นหลังสเมียร์

รายละเอียด
1. คุณลักษณะและปริมาณของสิ่งเจาะดูดที่เห็นด้วยตา

1.1		บันทึกว่ำสิ่งเจำะดูดที่ได้รับเป็นน�้ำ	น�้ำปนเลือด	หรือ	เป็นสเมียร์

1.2		กรณีเป็นน�้ำ	หรือน�้ำปนเลือด	ให้บันทึกปริมำตรเป็นมิลลิลิตร	และน�ำไปปั่นเพ่ือท�ำเป็น												

สเมียร์ต่อไป
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1.3	กำรประเมินปริมำณของสเมียร์	ให้ใช้วัดตำมยำว	โดยเกณฑ์	ดังนี้

สเมียร์มีควำมยำว	น้อยกว่ำ	1	เซนติเมตร	 =	 ปริมำณน้อย	(small	volume	smear)

สเมียร์มีควำมยำว	ระหว่ำง	1-2	เซนติเมตร	=	 ปริมำณปำนกลำง

	 	 (medium	volume	smear)

สเมียร์มีควำมยำว	มำกกว่ำ	2	เซนติเมตร	 =	 ปริมำณมำก	(large	volume	smear)

2. การประเมินปริมาณเซลล์และพื้นหลังสเมียร์ ที่เห็นจากก�าลังขยายต�่า

2.1	หลักเกณฑ์ในกำรประเมินปริมำณเซลล์	มีดังนี้

จ�ำนวนเซลล์น้อยกว่ำ	10	ตัว	 =		ปริมำณเซลล์น้อย	(low	cellularity)

จ�ำนวนเซลล์ระหว่ำง	10	-	100	ตัว	 =	 ปริมำณเซลล์ปำนกลำง

	 	 (moderate	cellularity)

จ�ำนวนเซลล์มำกกว่ำ	100	ตัว	 =	ปริมำณเซลล์มำก	(high	cellularity)

(หมำยเหตุ	เซลล์เม็ดเลือดแดง	เม็ดเลือดขำว	ไขมัน	และไฟบรัส	เป็นเซลล์พื้นหลัง)

2.2	บนัทกึผลกำรประเมนิโดยแยกเป็น	ปริมำณเซลล์ทีอ่ยูเ่ดีย่วๆ	และปรมิำณเซลล์ทีอ่ยู่เป็นกลุม่

3. การตรวจเซลล์ที่อยู่เป็นเซลล์เดี่ยว

3.1	เป็น	bipolar	naked	nuclei	หรือไม่

3.2	เป็น	histiocytes /	macrophages	หรือไม่

3.3	เป็นเซลล์ก�ำลังเสื่อมหรือตำยหรือไม่

3.4	เป็นเซลล์ผิดปกติหรือมะเร็งที่หลุดลอกจำกกลุ่มหรือไม่	โดยมีเกณฑ์พิจำรณำคือ

	 ลักษณะของเซลล์ผิดปกติและเซลล์มะเร็ง

-	Nuclear	enlargement

-	Irregular	nuclear	contour

-	Macronucleoli

-	Coarsely	clumped	chromatin

-	Hyperchromasia

-	Pleomorphism

4. การตรวจเซลล์ที่อยู่เป็นกลุ่ม

4.1	 มีเซลล์กลุ่มใหญ่มำกหรือไม่	(มีเซลล์มำกกว่ำร้อยตัวในกลุ่ม)	ถ้ำมี	มีรูปแบบของกำรจัด

เรียงตัวพิเศษหรือไม่	

รูปแบบของกำรจัดเรียงตัวพิเศษของเซลล์กลุ่มใหญ่

-	 Discohesive,	with	cells	dropping	off	the	edges

-	 Crowded	with	overlapping	of	the	nuclei	in	clusters	
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-	 Flat	honeycomb	sheets,	with	or	without	folding	

-	 Branched,	drum	stick	shaped	and	3D	(antler	horn)	

-	 Papillary	with	or	without	fibrovascular	cores	and	palisaded	arrays	

(“picket	fence”)	

-	 Complex	with	punched	out	oval	or	round	holes	

-	 Small	slit-like	irregular	spaces	with	streaming	or	irregular	nuclear	

orientation

4.2	เซลล์กลุ่มเล็กและกลำงจ�ำนวนมำกไหม	มีรูปแบบกำรจัดเรียงตัวพิเศษหรือไม่

-	 ถ้ำมีมำกกว่ำ	10	กลุ่ม	ถือว่ำ	มำก

-	 รูปแบบกำรจัดเรียงตัวพิเศษมี	ดังนี้

1.	Open,	angulated	tubule

2.	Linear	cord

3.	Monolayered	sheet

4.	3-D	aggregate

5.	Papillary-frond	like

4.3	มีเซลล์ลักษณะผิดปกติและมะเร็งหรือไม่

ลักษณะของเซลล์ผิดปกติและเซลล์มะเร็ง

-	 Nuclear	enlargement

-	 Irregular	nuclear	contour

-	 Macronucleoli

-	 Coarsely	clumped	chromatin

-	 Hyperchromasia

-	 Pleomorphism

5.  การตรวจพื้นหลังสเมียร์

	 พื้นหลังสเมียร์มีลักษณะจ�ำเพำะหรือไม่

ลักษณะจ�ำเพำะของพื้นหลังสเมียร์

-	 cystic

-	 inflamed

-	 hemorrhage	

-	 mucin	(ต้องมีลักษณะเป็นลำยเส้น	หรือ	fibrillary	จึงเป็น	mucin)

-	 necrotic
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-	 adipose-rich

-	 cellular	fibro-stromal	fragment	rich

การแปลผล
ความส�าคัญ	เป็นส่วนที่สอง	หลังจำกกำรอ่ำนสเมียร์	น�ำผลกำรอ่ำนมำแปลผล	โดยมีวิธีกำรแปล

ผลแยกเป็นสองระบบ	คือ	กำรแปลผลจำกลักษณะสเมียร์	(cytomorphologic	base)	และกำรแปลผลตำม	

โรคและกำรเปลี่ยนแปลงของเต้ำนม	(clinicopathological	entity	base)	กำรแปลผลวิธีหลังต้องใช้พยำธิ	

แพทย์หรือแพทย์ที่มีควำมช�ำนำญ

รายละเอียด

1. การแปลผลจากลักษณะสเมียร์  (cytomorphologic base)

-	 Presence	of	malignant	cells	in	clusters

-	 Presence	of	malignant	cells	in	dispersal

-	 Large	epithelial	fragments	with	atypia

-	 Large	epithelial	fragments	without	atypia

-	 Fibroadenoma	feature

-	 Mucinous	feature	

-	 Cyst	feature,	benign

-	 Cyst	feature	with	atypical	cells

-	 Low/	scant	cellularity

2. การแปลผลตามโรคและการเปล่ียนแปลงของเต้านม (clinicopathological entities base)

-	 Cyst	and/	or	apocrine	metaplasia

-	 Duct	ectasia

-	 Proliferative	changes	(Ductal	hyperplasia,	Adenosis,	Complex	sclerosing		

lesion		or	radial	scar)

-	 Papilloma

-	 Atypical	hyperplasia	/	carcinoma	in	situ

-	 Fibroadenoma

-	 Cellular	fibroadenoma	or	Phyllodes

-	 Phyllodes,	no	atypia	or	with	atypia

-	 Ductal	carcinoma,	low	grade	or	high	grade

-	 Lobular	carcinoma
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-	 Mucinous	carcinoma

-	 Lymphoma

-	 Sarcoma

-	 Suppurative	inflammation	(Mastitis,	abscess)

-	 Granulomatous	mastitis

-	 Fat	necrosis

การรายงานผล
ความส�าคัญ	เป็นส่วนที่สำม	ใช้ส�ำหรับส่ือสำรถึงผลกำรวินิจฉัยซ่ึงมีควำมหมำยรวมถึงควำมมั่นใจ

ในผลอยู่ด้วยเพื่อแพทย์ที่รับผลจะใช้ในกำรตัดสินใจในกำรดูแลรักษำต่อไป	ระบบของกำรรำยงำนผลมีแบบใช้

ตัวเลขเป็นรหัสและระบบของกำรรำยงำนผลที่ใช้วลีหรือข้อควำม	ส�ำหรับประเทศไทย	นิยมใช้ตำมระบบหลัง	

ระบบกำรรำยงำนที่น�ำเสนอ	เป็นระบบกำรรำยงำนที่ผสมกำรแปลผลตำมลักษณะ	สเมียร์และตำมกำรจ�ำแนก

โรคของเต้ำนมโดยพยำธิแพทย์

รายละเอียด

ระบบของการรายงานผล

-	 Cyst	with	or	without	apocrine	cells

-	 Scant	cells,	Benign	change

-	 Inflammation

-	 Fibroadenomatoid	feature

-	 Fibroadenoma

-	 Benign	Phyllodes	or	cellular	fibroadenoma

-	 Large	fragment	/	Epithelial	hyperplasia

-	 Atypical	or	suspicious	cells

-	 Mammary	carcinoma,	grade	specified

-	 Mucinous	carcinoma	

-	 Carcinoma,	subtype	suggested

-	 Lymphoma

-	 Spindle	cell	tumor/	Melanoma
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ระบบการตรวจสอบคุณภาพ
ความส�าคัญ	กำรตรวจสอบคุณภำพเป็นส่วนส�ำคัญในกำรปฏิบัติเพ่ือระวังข้อผิดพลำดและช่วย

พัฒนำประสิทธิภำพของกำรวินิจฉัยทำงเซลล์วิทยำให้ได้ผลที่เหมำะสม	ถูกต้อง	และน่ำเชื่อถือ

รายละเอียด

กำรตรวจสอบคุณภำพประกอบด้วย

1. ระวัง artifact

โดยเฉพำะอย่ำงยิ่ง	 forcefully	smeared	discohesion	 และ	degenerating	apocrine	cells															

in	cyst

2. ดูก�าลังขยายต�่าด้วยเสมอ

ในกำรปฏิบัติงำน	ควรมีล�ำดับกำรท�ำงำนดังนี้

-	 ดูปริมำณด้วยตำเปล่ำเพื่อแยก	 large	 volume,	 high	 cellularity	 smear	 ออกจำก	

small	volume,	high		cellularity		และแยก	cyst	ออกจำก	non-cyst	เป็นต้น	

-	 ดูก�ำลังขยำยต�่ำ	เพื่อแยกเซลล์เดี่ยว	เซลล์กลุ่ม	และพื้นหลัง	และประเมินเชิงปริมำณ

-	 ดูก�ำลังขยำยสูง	เพื่อดูรำยละเอียดเซลล์เดียว	เซลล์กลุ่ม	และพื้นหลัง

-	 ดูก�ำลังขยำยต�่ำ	เพื่อเชื่อมโยงก่อนวินิจฉัย

 

3. ตรวจสอบการอ่านกับทางคลินิกและรังสีวิทยา

ควรมีกำรประชุมร่วมทำงคลินิก	รังสีวิทยำ	และพยำธิวิทยำเป็นประจ�ำเพ่ือเชื่อมโยงเซลล์วิทยำกับ

ลักษณะทำงคลินิกกับรังสีวิทยำ	ถ้ำมีควำมขัดแย้ง	ควรพิจำรณำท�ำกำรตัดชิ้นเนื้อหรือตรวจเพิ่มเติมกำรตรวจ

สอบอยู่เสมอท�ำให้เกิดควำมมั่นใจและลดข้อผิดพลำด

กำรอ่ำนมะเร็งที่เป็นเซลล์ขนำดเล็ก	และเซลล์ที่มี	differentiation	ดี	ต้องอำศัยประสบกำรณ	์

และควำมช�ำนำญของพยำธิแพทย์
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แนวทางการตรวจชิ้นเนื้อ lumpectomy/wide excision

กำรตรวจชิ้นเนื้อ	lumpectomy/wide	excision	และ	needle-guided	excision	เป็นขั้นตอนที่มี

ควำมส�ำคัญมำก	 ศัลยแพทย์และรังสีแพทย์ที่เกี่ยวข้องต้องให้รำยละเอียดที่ครบถ้วนเพื่อให้พยำธิแพทย์สำมำรถ

เข้ำใจกำรวำงทิศทำงและต�ำแหน่งที่ชิ้นเนื้อถูกน�ำออกมำได้ถูกต้อง	 กำรผูกด้ำยและภำพเอกซเรย์ชิ้นเนื้อ	(ถ้ำมี)	

จะช่วยในกำรใช้อ้ำงอิงต�ำแหน่งและด้ำนต่ำง	ๆ	ขณะท�ำกำรตรวจชิ้นเนื้อ	กำรถ่ำยภำพชิ้นเนื้อถ้ำสำมำรถท�ำได้จะ

มีประโยชน์มำกส�ำหรับกำรตรวจสอบภำยหลัง

ขั้นตอนการตรวจ
1.	ศึกษำรำยละเอียดและกำรวำงทิศทำงของชิ้นเนื้อ

2.	วัดขนำดของชิ้นเนื้อทั้งตำมแนวกว้ำง	(medio-lateral),	แนวสูง	(cranio-caudal),	และ										

แนวลึก	(antero-posterior)	บันทึกเป็นหน่วยเซนติเมตร

3.	วำงแผนทิศทำงที่จะท�ำกำรตัด	serial	section	โดยพิจำรณำจำกภำพเอกซเรย์และหรือลักษณะ

รอยโรคประกอบ	

4.	ทำสี	(ink)	เพื่อระบุขอบของด้ำนต่ำง	ๆ 	ของชิ้นเนื้อ

5.	ตัดในทิศทำงท่ีวำงแผนไว้เป็นแว่น	ๆ 	จนหมด	ให้แต่ละช้ิน	หรือแว่น	(slice	or	section)															

มีควำมหนำประมำณ	0.5	เซนติเมตร

6.	ตรวจดูรอยโรค	บรรยำยรูปลักษณะและวัดขนำด	บันทึกภำพ	(ถ้ำท�ำได้)	

7.	กรณีเห็นรอยโรคชัดเจน	ให้วัดระยะห่ำงของขอบรอยโรคและขอบชิ้นเนื้อ	4	ด้ำน	ส�ำหรับชิ้น												

ที่อยู่ปลำยทั้งสองด้ำน	ให้ตัดในแนวตั้งฉำกอีกครั้ง	เพ่ือวัดระยะห่ำงของขอบรอยโรคและขอบชิ้นเนื้อในอีก														

2	ด้ำนที่เหลือ	(กำรวัดขนำดให้ใช้หน่วยเป็นเซนติเมตรทั้งหมดเพื่อไม่สับสน)

8.	กรณีท่ีรอยโรคหรือขอบรอยโรคไม่ชัด	ให้รอตรวจสอบรอยโรคและกำรวัดระยะห่ำงโดยกำรดู

ทำงกล้องจุลทรรศน์

การตัดเนื้อลงตลับ
1.	ตัดเนื้อรอยโรคทั้งหมด	(กรณีไม่เกิน	2	 เซนติเมตร)	 และเนื้อที่เป็น	fibrous	breast	tissue											

ลงตลับ

2.	กรณีไม่เห็นรอยโรคชัดเจน	ให้ตัดเนื้อที่เป็น	fibrous	breast	tissue	ทั้งหมดลงตลับ

3.	ตัด	margin	ทั้ง	6	ด้ำนในแนว	perpendicular	ลงตลับ	(เลือกบริเวณที่ชิดมำกที่สุดในแต่ละ	

margin	จ�ำนวน	1-2	ชิ้น)

4.	 ต้องระบุต�ำแหน่งต่ำง	ๆ	ของเนื้อในทุกตลับให้ชัดเจน
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แนวทางการตรวจเนื้อผ่าตัดทั้งเต้านม

เต้ำนมที่ได้จำกผ่ำตัดเต้ำนมออกหมด	(mastectomy)	เป็นส่ิงส่งตรวจที่ค่อนข้ำงซับซ้อนใน											

กำรตรวจ	จ�ำเป็นต้องทรำบประวตั	ิจ�ำนวนและชนดิของรอยโรคว่ำเป็นก้อนหรอืหนิปนู	(calicification)	รวมทัง้	

กำรรักษำที่ผู้ป่วยได้รับก่อนกำรผ่ำตัด	เช่น	กำรได้รับยำเคมีบ�ำบัด	มีมะเร็งอยู่ที่ขอบของก้อนที่ได้จำกกำรท�ำ											

excision	เป็นต้น	ก่อนกำรตรวจด้วยตำเปล่ำ

การตรวจเต้านมด้วยตาเปล่า (Gross examination)
กำรตรวจเต้ำนมด้วยตำเปล่ำอย่ำงละเอียดมีควำมส�ำคัญอย่ำงมำก	หำกไม่เห็นรอยโรคด้วยตำเปล่ำ

กำรเลอืกตดั	(sampling)	เน้ือเยือ่ตวัอย่ำงอำจไม่ได้ตรงต�ำแหน่งรอยโรค	หรอืไม่ครอบคลมุรอยโรค	ดงันัน้ศัลยแพทย์	

หรือรังสีแพทย์ควรให้ข้อมูลหรือระบุต�ำแหน่งรอยโรคให้ชัดเจนแก่พยำธิแพทย์	เช่น	กรณีรอยโรคคล�ำไม่ได้เป็น

หินปูน	 หรือเป็นก้อนที่มีขนำดเล็ก	(<1	 เซนติเมตร)	ต้องอำศัยภำพถ่ำยรังสีก่อนกำรผ่ำตัด	กรณีที่ได้รับยำเคมี

มำก่อนและมีกำรตอบสนองต่อยำอย่ำงดี	ต้องอำศัยคลิปโลหะในกำรระบุต�ำแหน่งบริเวณก้อนเนื้อก่อนกำรรักษำ	

(tumor	bed)	ขั้นตอนกำรตรวจ

1.	ตรวจสอบควำมถูกต้องของสิ่งส่งตรวจและจัดวำงสิ่งส่งตรวจตำมกำยวิภำคให้ถูกต้อง	

2.	วัดและบันทึก

2.1	บรรยำยสภำพของตัวอย่ำงเต้ำนมว่ำเป็น	 intact	 whole	 breast	 หรือถูกตัดแบ่งมำแล้ว	

และ	axillary	content	(แยกวัด	หน่วยเป็น	เซนติเมตร)	3	dimensions

2.2	Skin	ellipse	(2	dimensions)

3.	บรรยำยลักษณะควำมผิดปกติที่พบของผิวหนังและหัวนม	เช่น	ก้อน	แผล	พร้อมบอกต�ำแหน่ง

ของรอยโรคนั้น

4.	ทำสีที่		deep	margin	รวมทั้ง	margin	อื่น	ๆ	ที่อยู่ใกล้กับรอยโรค	(ถ้ำมี)

5.	ตัดเต้ำนม	 โดยให้	serial	section	ทำงด้ำนหลังของเต้ำนมตำมแนว	sagittal	 ให้เป็นแว่น	ๆ	

โดยที่ไม่ขำดออกจำกกันเพื่อให้ยังสำมำรถ	orientate	เต้ำนมได้	ควำมหนำของแต่ละแว่นประมำณ	1	เซนติเมตร

5.1	 ระบุและบันทึก	จ�ำนวน	ต�ำแหน่งของรอยโรค	เช่น	ก้อนมะเร็ง	โพรงที่เกิดจำกผ่ำตัดเอำ

ก้อนออก	ถุงน�้ำที่พบว่ำอยู่ใน	quadrant	ใด	ถ้ำพบว่ำมีมำกกว่ำ	1	รอยโรค	(multi-

focality/multicentricity)	ให้บอกควำมสัมพันธ์และระยะห่ำงระหว่ำงรอยโรคนั้นด้วย	

(เซนติเมตร)

5.2	วัดระยะห่ำงจำกรอยโรคไปยัง	margin	ที่ใกล้ที่สุด	ถ้ำมีใกล้มำกกว่ำ	1	margin	ให้บอก		

ให้ครบทั้งหมด	(เซนติเมตร)
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5.3	บันทึกขนำดของรอยโรค	(3	dimensions)

5.4	บรรยำยลักษณะรอยโรคที่พบ

-	สี

-	Consistency	เช่น	soft,	hard,	firm,	rubbery,	gritty	sensation

-	ขอบเขต	เช่น	circumscribed,	infiltrative

-	ควำมทึบโปร่งแสง	เช่น	semitranslucent,	opaque

-	Secondary	change	เช่น	hemorrhage,	necrosis

5.5	ตรวจพบ	prior	biopsy	site	หรือไม่

-	ส่วนของเนื้อเยื่อเต้ำนมที่เหลือ

          

การตัดเนื้อลงตลับ
-	ก้อนเน้ืองอก/มะเร็ง	ให้ตัด	2-5	section	หรือ	1	section	ต่อขนำดของก้อน	1	เซนติเมตร														

ให้ได้ส่วนกลำงและขอบของก้อนที่ติดเน้ือเยื่อเต้ำนมปกติ	section	ควรต้องแสดงให้เห็นควำมสัมพันธ์ระหว่ำง

ก้อนกับ	closest	margin	หรือ	skin/nipple	ด้วย	ถ้ำมีก้อนมำกกว่ำ	1	ต�ำแหน่งให้ตัดเนื้อเยื่อที่อยู่ระหว่ำงก้อน

นั้น	ๆ 	ด้วย	

ในรำยท่ีเป็น	DCIS	ให้มองหำบริเวณของ	invasive	component	อำจจ�ำเป็นต้อง	sampling											

มำกขึ้นในบริเวณที่สงสัย	invasion

-	กรณีที่มีกำรผ่ำตัดเอำก้อนมะเร็งออกไปแล้วและรำยงำนว่ำขอบของกำรผ่ำตัดไม่ได้	free															

margin	กำรตรวจโพรงที่เกิดขึ้นจำกกำรผ่ำตัดเอำมะเร็งออกไป	(previous	biopsy	cavity)	ให้ตรวจดูว่ำม	ี														

residual	tumor	หรือไม่	ถ้ำพบให้ตัดบริเวณ	residual	tumor	แต่ถ้ำไม่พบให้ตัดรอบโพรงหรือเน้นบริเวณ															

ด้ำนที่ทรำบว่ำไม่	free	margin

-	ในกำรประเมินขอบของกำรผ่ำตัด	(margin	status)	ต้องตัดขอบด้ำนหลัง	(deep	หรือ																			

posterior	margin)	อย่ำงน้อย	1	section

ส่วนขอบของกำรผ่ำตัดด้ำนอื่น	ๆ 	(anterior,	superior,	inferior,	medial,	lateral	margins)	ให้

พิจำรณำตัดด้ำนที่ใกล้รอยโรคเพิ่มเติม

-	ส่วนของผิวหนังที่คลุมเต้ำนม	ให้ตัดบริเวณที่มีรอยโรคหรือที่สงสัยว่ำจะมีรอยโรค	

-	Nipple	 ให้ตัดอย่ำงน้อย	1	section	(อำจตัดเป็น	perpendicular	bisection/serial	section	

หรือ	en	face	section	ร่วมกับ	perpendicular	section	ก็ได้)					

-	อำจจะพิจำรณำตัด	representative	sections	ของ	non	adipose	tissue	จำกแต่ละ	quadrant	

ในกรณีที่ต้องกำรทรำบกำรเปลี่ยนแปลงที่อำจไม่พบด้วยตำเปล่ำ

-	กรณทีีม่ต่ีอมน�ำ้เหลอืงมำด้วย	ให้ดรูำยละเอยีดกำรตรวจในหวัข้อแนวทำงกำรตรวจต่อมน�ำ้เหลอืง	

ที่รักแร้	
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หมายเหตุ

-	ในกรณีที่ไม่ได้ตรวจเนื้อ	mastectomy	ภำยใน	1	ช่ัวโมง	ให้ดูในหัวข้อกำรเตรียมตัวอย่ำงสิ่ง										

ส่งตรวจก่อนส่ง	(หน้ำ	102)

-	Prophylactic	mastectomy	ถ้ำไม่พบควำมผิดปกติให้ตัด	1-2	sections	ของ	fibrous	breast	

tissue	จำกแต่ละ	quadrant	รวมกับ	1	section	จำก	nipple

-	Skin-sparing	 mastectomy	ถ้ำตรวจไม่พบควำมผิดปกติให้ตัด	 2	 sections	 ของ	 fibrous												

parenchyma	ถ้ำพบก้อน	ให้ตัดตำมวิธีกำรตรวจตัวอย่ำงเต้ำนมข้ำงต้น

การตรวจด้วยกล้องจุลทรรศน์และการวินิจฉัยโรค
(Microscopic examination and diagnosis)

1. Tumor mass(es)/residual tumor(s):   

1.1 Histologic type	ตำมระบบที่เป็นที่ยอมรับ	เช่น	WHO	classification	2012	และระบุ	

ระบบที่ใช้

1.2 Grade: 

-  Invasive carcinomaให้เกรดตำมระบบท่ีเป็นที่ยอมรับ	เช่น	modified	Bloom-		

Richardson	grade,	Nottingham	histologic	scoring	และให้ระบุระบบที่ใช้	

-  Ductal carcinoma in situ:	ให้บอก	nuclear	grade	ตำมระบบที่ยอมรับ	เช่น	the	

concensus	conference	on	the	classification	of	ductal	carcinoma	in	situ	1997	

พร้อมระบุระบบที่ใช้

 1.3 Estimated size:	Macroscopic	or	microscopic	measurement	(ดู	appendix-4)

2. Lymphatic/vascular invasion	ตรวจดู	blood/lymphatic	vessel	นอกก้อนมะเร็งว่ำม	ี									

invasion	หรือไม่

3. Margin:	Status	of	deep	margin	and	other	margin(s)	related	to	tumor	ให้บอกระยะ

ห่ำงจำกก้อนไปยัง	margin	ที่ใกล้ที่สุด		

4. Nipple and related skin:	ตรวจดูว่ำมี	Paget	disease	และ	มี	dermal	lymphatic	invasion	

หรือไม่	ในกรณีทั่วไปถ้ำพบ	ให้ระบุ

ส่วนกรณีท่ีสงสัย	inflammatory	carcinoma	ให้ระบุว่ำพบหรือไม่พบ	dermal	lymphatic														

invasion	

Note:			1.	 ถ้ำเน้ือเย่ือมะเร็งท่ีได้มปีรมิำณน้อยมำก	สำมำรถไม่ต้องระบชุนดิและเกรดของมะเรง็ได้

2.	ในกรณีที่ก้อนมะเร็งมีขนำด	2	เซนติเมตร	จำกกำรตรวจด้วยตำเปล่ำ	ควรจะต้องให้	

	 ควำมสนใจเป็นพิเศษ	เพรำะมีผลต่อกำร	staging	
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3.	ในรำยที่มีมะเร็งหลำยก้อน		(multifocal/multicentric	tumors),	ต้องประเมินและ	

	 รำยงำนก้อนทุกก้อน

4.	หำกมีรอยโรคอื่น	ๆ	นอกเหนือจำกมะเร็งควรรำยงำนด้วย
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แนวทางการตรวจเนื้อผ่าตัดต่อมน�้าเหลือง
Practical Pathological Guideline for lymph node dissection

ประเภทของกำรผ่ำตัดต่อมน�้ำเหลืองมี	2	แบบ	ได้แก่

1.	 Sentinel	lymph	node	biopsy

2.	 Axillary	lymph	node	dissection

1. การผ่าตัดต่อมน�้าเหลืองเซนติเนล (Sentinel lymph node biopsy)
1.1.		กำรตรวจต่อมน�้ำเหลืองด้วยตำเปล่ำและกำรตัดเนื้อลงตลับ

1.1.1.	ตรวจหำจ�ำนวนต่อมน�้ำเหลืองทั้งหมด	และบันทึกนำด

1.1.2.	ตัดเนื้อเยื่อต่อมน�้ำเหลืองของแต่ละต่อมด้วยควำมหนำ	(section	interval)												

ไม่เกิน	0.2	เซนติเมตร

1.1.3.	กำรลงเนื้อเยื่อต่อมน�้ำเหลือง

ถ้ำพบรอยโรคด้วยตำเปล่ำ	เลือกเนื้อเยื่อต่อมน�้ำเหลืองที่มีรอยโรคลงตลับ	1	ชิ้น

ถ้ำไม่พบรอยโรคด้วยตำเปล่ำ	ให้ลงเนื้อเยื่อต่อมน�้ำเหลืองทั้งหมด

1.2		กำรตรวจวินิจฉัยต่อมน�้ำเหลืองเซนติเนลทำงกล้องจุลทรรศน์

1.2.1.	รำยงำนจ�ำนวนต่อมน�้ำเหลืองที่พบมะเร็งเต้ำนมแพร่กระจำย	และจ�ำนวนต่อม

น�้ำเหลืองทั้งหมด	1.2.2.	 รำยงำนขนำดของกลุ่มมะเร็งเต้ำนมที่แพร่กระจำยโดย

จ�ำแนกเป็น

Macrometastases	(ขนำดมำกกว่ำ	0.2	ซ.ม.)	และ

Micrometastases	(ขนำดระหว่ำง	0.02-0.2	ซ.ม.)	

1.2.3.	ชิ้นเนื้อที่ตรวจ	frozen	section	แล้วให้ตรวจ	permanent	section	ด้วย

1.2.4.	ในรำยงำนกำรตรวจต่อมน�้ำเหลืองเซนติเนลควรต้องมีผลของ	rozen	section	

และ	permanent	section	

หมำยเหตุ	อำจมีกำรท�ำ	touch	imprint	cytology	ประกอบกำรวินิจฉัยร่วมกับ	frozen	section
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2. การผ่าตัดต่อมน�้าเหลืองที่รักแร้ (Axillary lymph node dissection)
2.1.  การตรวจต่อมน�้าเหลืองด้วยตาเปล่าและการตัดเนื้อลงตลับ 

2.1.1	 วัดและบันทึกขนำดทั้งสำมด้ำนของชิ้นเนื้อผ่ำตัด	ตรวจหำต่อมน�้ำเหลืองทั้งหมด

รวมทั้งชิ้น	เนื้อที่สงสัยว่ำจะเป็นต่อมน�้ำเหลือง	บันทึกจ�ำนวนและขนำด

2.1.2	 ตัดแบ่งครึ่งเน้ือเยื่อต่อมน�้ำเหลือง	และเลือกใส่เน้ือเย่ือ	1	ชิ้นของแต่ละต่อมลง

ตลับ	(ในแต่ละตลับไม่ควรลงเนื้อต่อมน�้ำเหลืองเกิน	4	ต่อม)	

2.2.  การตรวจวินิจฉัยทางกล้องจุลทรรศน์ 

2.2.1.	รำยงำนจ�ำนวนต่อมน�้ำเหลืองที่พบเซลล์มะเร็งเต้ำนมแพร่กระจำย	และจ�ำนวน

ต่อมน�้ำเหลืองทั้งหมด	

2.2.2.	ระบุ	extracapsular	invasion	ว่ำมีหรือไม่มี
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หลักเกณฑ์การแปลผลและรายงานผล ER และ PgR
ของมะเร็งเต้านม

บทน�า
กำรตรวจ	ER	(Estrogen	receptor)	และ	PgR	(Progesterone	receptor)	โดยเทคนิค																			

immunohistochemistry	(IHC)	เป็นกำรตรวจที่จ�ำเป็นส�ำหรับกำรวำงแผนกำรดูแลรักษำและกำรเลือกใช้ยำ	

ที่เหมำะสมแก่ผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนม	ที่ประชุมของสมำคมมะเร็งวิทยำแห่งชำติอเมริกำมีข้อสรุปในปี	ค.ศ.	2000	

ว่ำ	กำรตรวจ	ER	และ	PgR	จ�ำเป็นส�ำหรับมะเร็งเต้ำนมและแนะน�ำให้ท�ำกำรตรวจในมะเร็งเต้ำนมที่วินิจฉัยใหม่

ทุกรำย(201)	ทำงสถิติพบว่ำผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมมีผลกำรตรวจเป็น	ER+	และ	PgR+	ร้อยละ	75-80	และ	60-70	

ตำมล�ำดับ(202-203)	กำรตรวจ	immunohistochemistry	เป็นวิธีตรวจหำโปรตีนที่จ�ำเพำะโดยหลักกำรของกำรจับ				

ตัวกันอย่ำงจ�ำเพำะของ	antigen-antibody	ในเซลล์	และใช้กำรติดสีเพื่อให้ตรวจสอบได้	ควำมถูกต้องนอกจำก

ขึ้นกับคุณภำพของ	antibody	คุณภำพของกำรเตรียมเนื้อเยื่อและขั้นตอนกำรย้อมแล้ว	ยังขึ้นกับกำรอ่ำนและ	

แปลผลด้วย(204)	เนื่องจำกมีปัจจัยหลำยอย่ำงที่มีผลต่อกำรอ่ำนผลให้ตรงกัน	 จึงมีควำมจ�ำเป็นต้องมีหลักเกณฑ์

ในกำรอ่ำนและแปลผลนี้ขึ้น

อนึ่ง	นอกจำกกำรตรวจ	ER	และ	PgR	ในชิ้นเนื้อ	ยังมีกำรใช้วิธีตรวจนี้กับตัวอย่ำงทำงเซลล์วิทยำ	

และเรียกเทคนิคน้ีว่ำ	immunocytochemistry	ผลของกำรตรวจในตัวอย่ำงเซลล์วิทยำและในชิ้นเนื้อน่ำจะ	

คล้ำยคลึงกันหำกได้ตรวจเซลล์จ�ำนวนมำกพอในตัวอย่ำงทำงเซลล์วิทยำให้ได้เหมือนกับในชิ้นเนื้อ	ปัจจุบันยัง

ไม่มีเกณฑ์สำกลว่ำต้องมีเซลล์มะเร็งให้ตรวจจ�ำนวนเท่ำไรจึงจะมำกพอ	อย่ำงไรก็ตำม	เนื่องจำกในกระบวนกำร

อ่ำนผล	มีกำรนับเซลล์อย่ำงน้อย	100	ตัว	เพื่อกำรตรวจสอบว่ำมีกำรติดสีหรือไม่ติดสี	ดังนั้น	คณะผู้เชี่ยวชำญ	

จึงเห็นว่ำอย่ำงน้อยควรมีเซลล์มะเร็งที่มีลักษณะเหมำะสมไม่น้อยกว่ำ	100	ตัว	ในตัวอย่ำงทั้งทำงเซลล์วิทยำ

และชิ้นเนื้อที่ได้จำก	core	needle	biopsy	จึงจะถือว่ำเพียงพอ

ปัจจัยที่มีผลต่อการอ่านผลให้ตรงกัน
1.  Preparation and staining protocol

กำรท�ำให้เนื้อคงสภำพ	(fixation)	มีควำมส�ำคัญมำกในกำรรักษำโปรตีนของเซลล์ไว้	ควรแช่												

ชิ้นเนื้อใน	10%	neutral	buffered	formalin	ไม่น้อยกว่ำ	6	ชั่วโมง	แต่ไม่ควรเกิน	72	ชั่วโมง	เนื้อเยื่อชิ้นใหญ่

เช่น	เต้ำนมทั้งอัน	ควรแบ่งครึ่งก่อนแช่เพื่อให้กำรซึมซำบของฟอร์มำลินได้ทั่วถึงชิ้นเนื้อทั้งอันโดยเร็ว	ปริมำตร

ที่เหมำะสมของน�้ำยำฟอร์มำลินต่อชิ้นเนื้อคือไม่น้อยกว่ำ	10:1	
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ส�ำหรับตัวอย่ำงเซลล์วิทยำนั้น	 ให้คงสภำพเซลล์ด้วย	95%	ethanol	 และย้อมสี	Papanicolaou	

เพื่อดูว่ำมีเซลล์มะเร็งจ�ำนวนมำกพอหรือไม่	ถ้ำมีจ�ำนวนมำกเพียงพอ	จึงค่อยส่งย้อมหำ	ER	และ	PgR	ต่อไป	

2. Artifacts

Artifacts	เกิดได้ในทุกขั้นตอนตั้งแต่กำรผ่ำตัดที่ใช้ควำมร้อนจนท�ำให้เนื้อไหม้	กำรคงสภำพที	่												

ไม่สมบูรณ์	กำรเตรียมบล็อกและกำรตัดเน้ือเยื่อเป็นแผ่นบำง	ตลอดจนถึงกำรย้อม	ปัญหำของ	artifacts	คือดู

รำยละเอียดของเซลล์ไม่ได้และกำรติดสีอำจผิดเพี้ยนไป

กำรป้องกันกำรอ่ำนไม่ตรงกัน	จึงแนะน�ำเลี่ยงกำรอ่ำนผลในบริเวณที่เน้ือเย่ือและเซลล์ไม่อยู่ใน

สภำพที่ดี	อันเป็นผลจำก	artifacts

3. Heterogeneity

เซลล์มะเร็งเต้ำนมอำจมีลักษณะแตกต่ำงกันในบริเวณต่ำงๆ	ของก้อนได้	ท�ำให้บำงครั้งมีกำรติดสี			

ที่ไม่เป็นเอกภำพ	แต่เน่ืองจำกยังไม่มีข้อสรุปว่ำเกิดจำก	clone	ที่แตกต่ำงกัน	ดังนั้น	กำรอ่ำนผลจึงแนะน�ำให้		

อ่ำนเป็นร้อยละของเซลล์มะเร็งที่ติดสี	

อนึ่ง	กำรย้อมติดสีที่ไม่สม�่ำเสมอ	อำจเกิดได้จำกน�้ำยำท่วมไม่เต็มหน้ำสเมียร์	ข้อสังเกตคือกำร															

ติดสีจะติดทำงด้ำนใดด้ำนหนึ่งของสเมียร์	ถ้ำสงสัย	ควรส่งย้อมใหม่

4. Invasive and intraductal part

กำรตรวจต้องแยกกำรอ่ำนเซลล์มะเร็งที่เป็น	invasive	carcinoma	จำกเซลล์ที่อยู่ใน	intraduct	

carcinoma	component	ดังนั้น	เพื่อให้กำรอ่ำนผลที่ถูกต้อง	จึงแนะน�ำให้เลือกอ่ำนและแปลผลบริเวณท่ี																	

ชัดเจนว่ำเป็น	invasive	carcinoma

5. เกณฑ์ที่ใช้และ cut-off

เกณฑ์ทั่วไปคือ	ให้ประเมินเซลล์มะเร็งที่เป็น	invasive	carcinoma	ทั้งหมดที่ปรำกฏใน	section	

โดยเลี่ยงกำรประเมินในบริเวณที่กำรรักษำรูปลักษณะของเซลล์ไม่ดี	ส�ำหรับกำรแปลผลและกำรรำยงำนผลให้ใช้

เกณฑ์ดังข้ำงล่ำงนี้

การแปลผล ER และ PgR(205)

ผลบวกคือมีเซลล์มะเร็งในส่วนของ	invasive	carcinoma	ที่ติดสีที่	nucleus	กำรแปลผล										

ใช้เกณฑ์ดังนี้

ผลบวก	(Positive	test)			 	 =		มีตั้งแต่	1%	ของเซลล์มะเร็งขึ้นไปที่ให้ผลบวก

ผลลบ	(Negative	test)	 	 =		มีน้อยกว่ำ	1%	ของเซลล์มะเร็งที่ให้ผลบวก

หมำยเหตุ	กำรย้อมสีที่เหมำะสม	เซลล์ปกติของเต้ำนมต้องมีกำรติดสีที่	nucleus	บ้ำง
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การรายงานผล ER และ PgR
ให้รำยงำนผลว่ำ	positive	หรือ	negative	พร้อมระบุค่ำประเมินร้อยละของเซลล์มะเร็งที่ให	้												

ผลบวก	
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หลักเกณฑ์การตรวจ แปลผลและรายงานผล HER2
ของมะเร็งเต้านม

กำรตรวจ	hormone	receptor	และ	HER2	เป็นสิ่งที่ควรกระท�ำใน	primary	breast	cancer,	

recurrent	tumor	หรือ	metastatic	tumor	ในกรณีที่ผล	hormone	receptor	และ	HER2	ให้ผลลบใน																			

core	biopsy	และมีควำมขัดแย้งกับผลกำรตรวจ	histopathology	ควรท�ำกำรตรวจซ�้ำในชิ้นเน้ือใหญ่ที่ส่ง																																

ตำมมำ	รำยที่มี	multiple	invasive	foci	ควรเลือกชิ้นเนื้อที่มี	largest	invasive	focus	มำท�ำกำรตรวจ																	

hormone	receptor	และ	HER2	

กำรตรวจ	HER2	สำมำรถท�ำได้	2	วิธี	คือ	กำรตรวจหำ	protein	overexpression	ด้วยวิธี																																			

Immunohistochemistry	(IHC)	และกำรตรวจหำ	gene	amplification	ด้วยวิธี	in	situ	hybridization	

(ISH)	โดยพบว่ำ	gene	amplification	จะ	correlate	กับ	protein	expression	ประมำณ	95%	ส่วนที่เหลือ																					

อีก	5%	พบว่ำ	protein	overexpression	นั้นมีสำเหตุมำจำกกระบวนกำรอื่น	ในกำรตรวจ	HER2	ต้องแปลผล

ในส่วนที่เป็น	invasive	carcinoma	เท่ำนั้น

1. หลักเกณฑ์ในการแปลผล HER2 ด้วยวิธี IHC

Result Criteria

Negative	(Score	0) No	staining	observed	
or 
Incomplete,	faint/barely	perceptible	membrane	staining	in	 ≤10%	of	
invasive	tumor	cells

Negative	(Score	1+) Incomplete,	faint/barely	perceptible	membrane	staining	in	>10%	of	
invasive	tumor	cells

Equivocal	(Score	2+) Incomplete	 and/or	 weak	 to	 moderate	 circumferential	 membrane																	
staining	in	>10%	of	invasive	tumor	cells
or 
Complete,	 intense,	 circumferential	membrane	 staining	 in	 ≤10%	of																		
invasive	tumor	cells

Positive	(Score	3+) Complete,	 intense,	 circumferential	membrane	 staining	 in	>10%	of																		
invasive	tumor	cells
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 การรายงานผล HER2  
ให้รำยงำนผลว่ำ	‘positive’,	‘equivocal’,	หรือ	‘negative’	HER2	status	พร้อมทั้งระบุเกณฑ์

ในกำรแปลผล

2. หลักเกณฑ์ในการแปลผล HER2 ด้วยวิธี ISH

Result Criteria

Negative	(not	amplified) HER2/CEP17	ratio	<	2.0	AND	average	HER2	copy	number	<	4.0	
signals/cell

Equivocal HER2/CEP17	ratio	<	2.0	AND	average	HER2	copy	number	≥	4.0									
but	<	6.0	signals/cell

Positive	(amplified) HER2/CEP17	ratio	≥	2.0	(regardless	of	average	HER2	copy	number)
or 
Average	HER2	copy	number	≥	6.0	signals/cell	(regardless	of	ratio)

การรายงานผล HER2 ISH
ให้รำยงำนผลว่ำ ‘positive’, ‘equivocal’, หรือ ‘negative’ HER2 gene amplification														

พร้อมทั้งระบุเกณฑ์ในกำรแปลผล
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หลกัเกณฑ์การแปลผลและรายงานผล Ki-67 ของมะเรง็เต้านม
 

ในกำรวำงแผนรักษำมะเร็งเต้ำนม	นอกจำกกำรตรวจหำ	ER,	PgR	และ	HER2	เพ่ือใช้เป็น					

แนวทำงในกำรเลือกวิธีกำรรักษำแล้ว	ยังมีกำรศึกษำ	biomarker	อื่น	ๆ 	ที่เหมำะสมเพิ่มเติม	เช่น	Ki-67,	p53,	

cyclin	D,	Ca15-3,	p21,	p27	 เป็นต้น	แต่	biomarker	ต่ำง	ๆ 	 เหล่ำนี้ยังไม่มีข้อสรุปว่ำจ�ำเป็นต้องตรวจใน												

ผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมทุกรำย(206)

อย่ำงไรก็ตำมกำรตรวจหำ	Ki-67	ซึ่งเป็นตัวชี้วัดกำรแบ่งตัวของเซลล์	สำมำรถใช้ช่วยวำงแผนกำร

รกัษำได้ในหลำยกรณี	เช่น	ใช้ช่วยแยก	subtype	ระหว่ำง	luminal	A	และ	luminal	B	(HER2	negative)(207,	208)   

ใช้ช่วยในกำรตัดสินใจไม่ให้กำรรักษำด้วยวิธี	cytotoxic	neoadjuvant	therapy	 ในผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนมที่มีกำร

แบ่งตัวของเซลล์มะเร็งต�่ำ	หรือใช้เป็นตัวช้ีวัดเพ่ือยุติหรือเปลี่ยนแปลงกำรรักษำโดยวิธี	systemic	therapy	

เป็นต้น(207,	209)

นอกจำกนี้	Ki-67	ยังมีควำมสัมพันธ์กับ	disease-free	survival	มีรำยงำนกำรศึกษำหลำยฉบับที่

บ่งชีว่้ำ	Ki-67	เป็น	independent	prognostic	factor	แต่ไม่สำมำรถใช้ท�ำนำยกำรตอบสนองต่อกำรรกัษำ(209,	210)

ทั้งนี้ควำมแม่นย�ำของกำรตรวจ	 Ki-67	 จึงมีควำมส�ำคัญอย่ำงยิ่ง	 โดยควำมถูกต้องแม่นย�ำของ										

ค่ำ	Ki-67	จะเกิดขึ้นได้	ต้องอำศัยปัจจัยหลำยอย่ำง	เหมือน	ER	และ	PgR	ตั้งแต่กำรคงสภำพชิ้นเนื้ออย่ำงดี	

กำรย้อม	immunohistochemistry	อย่ำงถูกวิธี	 รวมถึงกำรประเมินเซลล์มะเร็งและแปลผลถูกต้องตำมเกณฑ์

กำรประเมิน(209)

การแปลผล Ki-67
กำรแปลผลใช้เกณฑ์ดังนี้

ผลบวก (Positive test)	คือ	เซลล์มะเร็งในส่วนของ	invasive	carcinoma	มีกำรติดสีที่	nucleus	

ผลลบ (Negative test)	คือ	ไม่พบ	nucleus	ของเซลล์มะเร็งติดสี	

หมำยเหตุ	

1.	กำรย้อมสีที่เหมำะสม	เซลล์ปกติที่มีกำรแบ่งตัวควรมีกำรติดสีที่	nucleus

2.	ถ้ำชิ้นเนื้อมีกำรติดสีที่สม�่ำเสมอ	แนะน�ำให้นับอย่ำงน้อย	3	บริเวณด้วย	high	power	(x40	

objective)	เพื่อให้ได้เซลล์มะเร็งอย่ำงน้อย	500-1000	เซลล์(209,	211)

3.	ถ้ำชิ้นเนื้อมีกำรติดสีไม่สม�่ำเสมอ	

ในกรณีที่มีปัญหำ	fixation	ให้ประเมินเซลล์ที่อยู่ในบริเวณที่มี	fixation	ดี

ในกรณีที่มี	hot	spot	(เป็นบริเวณที่มีเซลล์ติดสีมำกกว่ำบริเวณอื่น)	แนะน�ำให้นับกำรติดสีของ

เซลล์ทั้งหมดเพื่อหำค่ำเฉลี่ย	(overall	average	score)(211)
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การรายงานผล Ki-67
ให้รำยงำนร้อยละของกำรติดสีของเซลล์มะเร็ง	(Ki-67	proliferation	index)
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10.	ผู้อ�ำนวยกำรโรงพยำบำลมะเร็งชลบุรี	 งพยำบำลมะเร็งชลบุรี	 	 คณะท�ำงำน

11.	ผู้อ�ำนวยกำรโรงพยำบำลมะเร็งลพบุรี	 โรงพยำบำลมะเร็งลพบุรี	 	 คณะท�ำงำน

12.	ผู้อ�ำนวยกำรโรงพยำบำลมะเร็งล�ำปำง	 โรงพยำบำลมะเร็งล�ำปำง	 	 คณะท�ำงำน

13.	ผู้อ�ำนวยกำรโรงพยำบำลมะเร็งอุบลรำชธำนี	โรงพยำบำลมะเร็งอุบลรำชธำนี	 	 คณะท�ำงำน

14.	ผู้อ�ำนวยกำรโรงพยำบำลมะเร็งอุดรธำนี	 โรงพยำบำลมะเร็งอุดรธำนี	 	 คณะท�ำงำน

15.	ผู้อ�ำนวยกำรโรงพยำบำลมะเร็งสุรำษฎร์ธำนี	โรงพยำบำลมะเร็งสุรำษฎร์ธำนี	 	 คณะท�ำงำน

16.	ผู้อ�ำนวยกำรศูนย์มหำวชิรำลงกรณ	ธัญบุรี	 ศูนย์มหำวชิรำลงกรณ	ธัญบุรี	 	 คณะท�ำงำน
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17.	แพทย์หญิงเสำวลักษณ์	ตันติเจริญสิน	 โรงพยำบำลมะเร็งลพบุรี	 คณะท�ำงำน

18.	นำยแพทย์วิทยำ	ผดุงชัยโชติ	 โรงพยำบำลมะเร็งลพบุรี	 คณะท�ำงำน

19.	นำยแพทย์ชนินทร์	อภิวำณิชย์	 สถำบันมะเร็งแห่งชำติ	 คณะท�ำงำน

20.	แพทย์หญิงวันเฉลิม	นันท์วิฑิตพงศ์	 สถำบันมะเร็งแห่งชำติ	 คณะท�ำงำน

21.	นำยแพทย์สมชำย	ธนะสิทธิชัย	 สถำบันมะเร็งแห่งชำติ	 คณะท�ำงำน

22.	แพทย์หญิงวิภำวี		สรรพสิทธิวงศ์	 สถำบันมะเร็งแห่งชำติ	 คณะท�ำงำน

23.	แพทย์หญิงอรดี		พัฒนะเอนก	 สถำบันมะเร็งแห่งชำติ	 คณะท�ำงำน

24.	นำยเฉลิมพล	แก้วน้อย		 สถำบันมะเร็งแห่งชำติ		 คณะท�ำงำน

25.	นำยแพทย์ดนัย		มโนรมณ์	 สถำบันมะเร็งแห่งชำติ	 คณะท�ำงำนและเลขำนกุำร

26.	นำงสำวกำญจนำ		ทองค�ำ	 สถำบันมะเร็งแห่งชำติ	 คณะท�ำงำนและผู้ช่วย	

	 	 	 	 เลขำนุกำร

27.	นำงสำวสุภำวดี		ลำน้อย	 สถำบันมะเร็งแห่งชำติ	 คณะท�ำงำนและผู้ช่วย	

	 	 	 	 เลขำนุกำร

คณะผู้เชี่ยวชาญ (Peer Reviewer)

1.	ศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงมำลัย	มุตตำรักษ์	 	 คณะแพทยศำสตร์มหำวิทยำลัยเชียงใหม่

2.	รองศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงวิไลพร	โพธิสุวรรณ	 คณะแพทยศำสตร์ศิริรำชพยำบำล

3.	รองศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงบุษณี	วิบุลผลประเสริฐ		 คณะแพทยศำสตร์โรงพยำบำลรำมำธิบดี

4.	รองศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงดรุณี	บุญยืนเวทวัฒน์	 คณะแพทยศำสตร์จฬุำลงกรณ์มหำวทิยำลยั

5.	ศ.คลินิกเกียรติคุณนำยแพทย์กริช	โพธิสุวรรณ		 คณะแพทยศำสตร์ศิริรำชพยำบำล

6.	ศำสตรำจำรย์นำยแพทย์พิทยภูมิ	ภัทรนูธำพร	 	 คณะแพทยศำสตร์ศิริรำชพยำบำล

7.	รองศำสตรำจำรย์นำยแพทย์วิชำญ	หล่อวิทยำ	 	 คณะแพทยศำสตร์มหำวิทยำลัยเชียงใหม่

8.	ผู้ช่วยศำสตรำจำรย์นำยแพทย์วิโรจน์	ศรีอุฬำรพงศ์	 คณะแพทยศำสตร์จฬุำลงกรณ์มหำวทิยำลยั

9.	ผู้ช่วยศำสตรำจำรย์นำยแพทย์เอกภพ	สิระชัยนันท์	 คณะแพทยศำสตร์โรงพยำบำลรำมำธิบดี

10.	แพทย์หญิงชีพสุมน	สุทธิพินทะวงศ์	 	 ผู้ทรงคุณวุฒิ	กรมกำรแพทย์
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คณะผู้ทรงคุณวุฒิด้านรังสีวินิจฉัย (Radiologic Diagnosis)

1.	รองศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงลัดดำวัลย์	วัชระคุปต์		 คณะแพทยศำสตร์จุฬำลงกรณ์มหำวิทยำลัย

2.	รองศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงจิรำภรณ์	ศรีนัครินทร์	 คณะแพทยศำสตร์มหำวิทยำลัยขอนแก่น

3.	รองศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงพรพิมพ์	กอแพร่พงศ์	 คณะแพทยศำสตร์ศิริรำชพยำบำล

4.	ผู้ช่วยศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงชลทิพย์	วิรัตกพันธ์	 คณะแพทยศำสตร์โรงพยำบำลรำมำธิบดี

5.	ผู้ช่วยศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงไพลิน	คงมีผล	 	 คณะแพทยศำสตร์มหำวิทยำลัยเชียงใหม่

6.	พันเอกหญิงเตือนตำ	จันทรัศมี	 	 วิทยำลัยแพทยศำสตร์พระมงกุฏเกล้ำ

คณะผู้ทรงคุณวุฒิด้านศัลยศาสตร์ (Surgery)

1.	พลตรีนำยแพทย์สุรพงษ์	สุภำภรณ์	 	 วิทยำลัยแพทยศำสตร์พระมงกุฏเกล้ำ

2.	พันเอกนำยแพทย์วิชัย	วำสนสิริ	 	 วิทยำลัยแพทยศำสตร์พระมงกุฏเกล้ำ

3.	ศำสตรำจำรย์	ดร.นำยแพทย์พรชัย	โอเจริญรัตน์	 คณะแพทยศำสตร์ศิริรำชพยำบำล

4.	ศำสตรำจำรย์นำยแพทย์ศุภกร	โรจนินทร์	 	 คณะแพทยศำสตร์ศิริรำชพยำบำล

5.	ผู้ช่วยศำสตรำจำรย์นำยแพทย์ห้องสิน	ตระกูลทิวำกร	 คณะแพทยศำสตร์มหำวิทยำลัยเชียงใหม่

6.	รองศำสตรำจำรย์นำยแพทย์วัชรพงศ์	พุทธิสวัสดิ์	 คณะแพทยศำสตร์มหำวิทยำลัยขอนแก่น

7.	รองศำสตรำจำรย์นำยแพทย์พุฒิศักดิ์	พุทธวิบูลย์	 คณะแพทยศำสตร์มหำวทิยำลยัสงขลำนครนิทร์

8.	พันเอก	ดร.นำยแพทย์สุขไชย	สำทถำพร	 	 วิทยำลัยแพทยศำสตร์พระมงกุฎเกล้ำ

9.	ผู้ช่วยศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงเยำวนุช	คงด่ำน		 คณะแพทยศำสตร์โรงพยำบำลรำมำธิบดี

10.	นำยแพทย์อำคม	ชัยวีระวัฒนะ	 	 สถำบันมะเร็งแห่งชำติ

คณะผู้ทรงคุณวุฒิด้านรังสีรักษา (Radiotherapy)

1.	รองศำสตรำจำรย์นำยแพทย์ประเสริฐ	เลิศสงวนสินชัย	 โรงพยำบำลวัฒโนสถ	

2.	ศำสตรำจำรย์นำยแพทย์ไพรัช	เทพมงคล	 	 คณะแพทยศำสตร์ศิริรำชพยำบำล	

3.	นำยแพทย์ยงยุทธ	คงธนำรัตน์	 	 โรงพยำบำลรำชวิถี	

4.	ผู้ช่วยศำสตรำจำรย์นำยแพทย์ศรีชัย	ครุสันธิ์	 	 คณะแพทยศำสตร์มหำวิทยำลัยขอนแก่น

5.	รองศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงอิ่มใจ	ชิตำพนำรักษ์	 คณะแพทยศำสตร์มหำวิทยำลัยเชียงใหม่

6.	ผู้ช่วยศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงนันทน์	สุนทรพงศ์	 คณะแพทยศำสตร์ศิริรำชพยำบำล

7.	ผู้ช่วยศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงชมพร	สีตะธนี	 	 คณะแพทยศำสตร์โรงพยำบำลรำมำธิบดี
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คณะผู้ทรงคุณวุฒิด้านเคมีบ�าบัด (Chemotherapy)

1.	ผู้ช่วยศำสตรำจำรย์นำยแพทย์วิเชียร	ศรีมุนินทร์นิมิต	 คณะแพทยศำสตร์ศิริรำชพยำบำล	

2.	รองศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงสุดสวำท	เลำหวินิจ	 โรงพยำบำลรำชวิถี	

3.	ผู้ช่วยศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงธิติยำ	สิริสิงห	 	 คณะแพทยศำสตร์โรงพยำบำลรำมำธิบดี

4.	แพทย์หญิงจำรุวรรณ	เอกวัลลภ	 	 คณะแพทยศำสตร์ศิริรำชพยำบำล	

5.	ผู้ช่วยศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงเอื้อมแข	สุขประเสริฐ	 คณะแพทยศำสตร์มหำวิทยำลัยขอนแก่น

6.	นำยแพทย์หฤษฎ์	สุวรรณรัศมี	 	 โรงพยำบำลบ�ำรุงรำษฎร์	 	

 

คณะผู้ทรงคุณวุฒิด้านพยาธิวิทยา (Pathology)

1.	ศำสตรำจำรย์นำยแพทย์พิเชฐ	สัมปทำนุกุล	 	 คณะแพทยศำสตร์จฬุำลงกรณ์มหำวทิยำลยั

2.	นำยแพทย์อนันต์	กรลักษณ์	 	 สถำบันมะเร็งแห่งชำติ

3.	รองศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงศันสนีย์	วงศ์ไวศยวรรณ	 คณะแพทยศำสตร์โรงพยำบำลรำมำธิบดี

4.	รองศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงภำวิณี	สุวรรณกูล		 คณะแพทยศำสตร์ศิริรำชพยำบำล

5.	ศำสตรำจำรย์นำยแพทย์พงษ์ศักดิ์	วรรณไกรโรจน์	 คณะแพทยศำสตร์จฬุำลงกรณ์มหำวทิยำลยั

6.	ศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงเบญจพร	ไชยวรรณ์	 	 คณะแพทยศำสตร์มหำวิทยำลัยเชียงใหม่

7.	แพทย์หญิงมำลี	วรรณิสสร	 	 คณะแพทยศำสตร์ศิริรำชพยำบำล

8.	นำยแพทย์ทรงคุณ	วิญญูวรรธน์	 	 สถำบันพยำธิวิทยำ

9.	นำยแพทย์นิพนธ์	ประดิษฐผล	 	 โรงพยำบำลรำชวิถี

10.รองศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงวรนุช	ธนำกิจ	 	 คณะแพทยศำสตร์จฬุำลงกรณ์มหำวทิยำลยั

11.รองศำสตรำจำรย์	ดร.บุษบำ	ฤกษ์อ�ำนวยโชค	 	 คณะแพทยศำสตร์โรงพยำบำลรำมำธิบดี

12.ผู้ช่วยศำสตรำจำรย์แพทย์หญิงวิภำวี	กิตติโกวิท	 คณะแพทยศำสตร์จฬุำลงกรณ์มหำวทิยำลยั

13.นำยแพทย์นรเศรษฐ์	สมำนไทย	 	 คณะแพทยศำสตร์ศิริรำชพยำบำล


