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	 การรักษาอาการปวดกระดูกด้วยสารเภสัชรังส ี

เปน็การรกัษาทีม่ปีระสทิธภิาพในการบรรเทาอาการปวด

กระดูกจากการมีมะเร็งแพร่กระจายมาที่กระดูกชนิด 

osteoblastic reaction ผลจากการลดอาการปวดช่วย

เพิ่มคุณภาพชีวิตของผู้ป่วย มีรายงานว่าสามารถใช้สาร

เภสัชรังสีหลายชนิดในการรักษา สำ�หรับในประเทศไทย

สารเภสัชรังสีที่ใช้มากที่สุดคือ Sm-153 EDTMP

ความสำ�คญัของการปวดกระดกูจากการมมีะเรง็แพร่

กระจายไปที่กระดูก

	 การมมีะเรง็แพรก่ระจายไปทีก่ระดกูเปน็สาเหตุ

ของอาการปวดทีพ่บบอ่ยทีส่ดุในผูป้ว่ยโรคมะเรง็ และนำ�

ไปสู่พยาธิสภาพอื่น ๆ เช่น เดินไม่สะดวกหรือเดินไม่ได้

กระดกูหกัในตำ�แหนง่ทีมี่การแพรก่ระจายของมะเรง็ ความ

ผิดปกติของการทำ�งานของไขกระดูก อาการผิดปกติของ

ระบบประสาท ระดับซีรัมแคลเซียมสูง จนถึงเป็นสาเหตุ

การตายทีส่ำ�คญั๑ การแพร่กระจายของมะเรง็มาทีก่ระดกู

อาจเกิดจากการลกุลามเขา้สูก่ระดกูโดยตรง หรอืจากการ

แพร่กระจายมาตามกระแสโลหิตซึ่งมักเกิดเริ่มแรกใน

ไขกระดูก ร้อยละ ๗๐ ของการแพร่กระจายมาสู่กระดูก

จะอยู่ในกระดูกสันหลังและกระดูกซี่โครง ร้อยละ ๔๐ ใน

กระดกูเชงิกราน รอ้ยละ ๒๕ ทีก่ระดกู femur และรอ้ยละ 

๑๕ ทีก่ะโหลกศรีษะ พบวา่ประมาณรอ้ยละ ๑๐ ของผูป้ว่ย

จะเกิดการหักของกระดูก (pathological fracture) โดย

ประมาณคร่ึงหนึ่งจะเกิดที่กระดูก femur และประมาณ

การบรรเทาอาการปวดจากมะเร็งแพร่

กระจายไปที่กระดูกด้วยสารเภสัชรังสี

ศาสตราจารย์ แพทย์หญิงภาวนา ภูสุวรรณ
สาขาวิชาเวชศาสตร์นิวเคลียร์, ภาควิชารังสีวิทยา, คณะแพทยศาสตร์ศิริราชพยาบาล, มหาวิทยาลัยมหิดล, กรุงเทพมหานคร ๑๐๗๐๐.

ร้อยละ ๑๕ เกิดที่กระดูก humerus๒ มากกว่าร้อยละ ๘๐ 

ของมะเรง็ทีล่กุลามมาทีก่ระดกูมสีาเหตมุาจากมะเรง็ของ

อวัยวะต่อไปนี้คือ มะเร็งต่อมลูกหมาก เต้านม และปอด 

ซึ่งมากกว่าร้อยละ ๕๐ ของผู้ป่วยเหล่านี้จะมีอาการปวด

จากการที่มีมะเร็งแพร่กระจายมาที่กระดูก

	 กอ่นการรกัษาตอ้งวนิจิฉยัสาเหตขุองอาการปวด

และภาวะแทรกซอ้นอ่ืน ๆ  ทีอ่าจเกดิรว่มด้วย เชน่ การกด

เส้นประสาทหรือไขสันหลัง รวมทั้งความเสี่ยงต่อการเกิด

กระดูกหัก๓ การบรรเทาอาการปวดมีหลายวิธี เช่น การ

ใช้ยาแก้ปวด การรักษาด้วยยา bisphosphonates การ

รกัษาดว้ยเคมบีำ�บดั การรกัษาด้วยฮอรโ์มน และการฉาย

รังสี เป็นต้น ได้มีการใช้สารเภสัชรังสีพื่อบรรเทาอาการ

ปวดกระดูกจากการแพร่กระจายของมะเร็งมานานกว่า 

30 ปี๔ และมรีายงานวา่ทำ�ให้ผู้ปว่ยมคุีณภาพชวีติในชว่ง

สดุทา้ยดขีึน้ อาจชว่ยใหผู้ป้ว่ยมโีอกาสมชีวีติอยูน่านขึน้๕ 

ทีส่ำ�คญัคอืสารเภสชัรงัสทีีใ่ชจ้ะมคีวามจำ�เพาะตอ่มะเรง็

ท่ีแพร่กระจายมาท่ีกระดูกโดยจะไม่ไปสู่อวัยวะอื่น จึงมี

โอกาสน้อยที่จะเกิดอันตรายต่ออวัยวะอื่น ผลแทรกซ้อน

ที่สำ�คัญจากการรักษาโดยวิธีนี้คือมีการกดการทำ�งาน

ของไขกระดูกชั่วคราว

สารเภสัชรังสีที่ใช้บรรเทาอาการปวดกระดูกจาก

มะเร็งแพร่กระจายมาที่กระดูก

คุณสมบัติของสารเภสัชรังสีท่ีเหมาะสำ�หรับใช้บรรเทา

อาการปวดกระดูก๖
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	 -	 ถกูจับและคงคา้งอยูใ่นกระดกูตรงตำ�แหน่ง

	 	 ทีม่กีารแพรก่ระจายของมะเร็ง (มอีตัราส่วน

	 	 ของ tumor-to-nontumor สูง)

	 -	 ถูกขับ (clearance) ออกจากเนื้อเยื่อและ

	 	 กระดูกปกติอย่างรวดเร็ว

	 -	 สามารถตรวจการกระจายตวัของสารเภสชั

		  รังสี (biodistribution) ได้ด้วยเครื่องถ่าย

	 	 ภาพรังสีแกมมา

	 -	 กระบวนการผลิตไม่ซับซ้อน

	 -	 สารประกอบเคมีรังสีที่ผลิตมีความคงตัว 

	 	 (radiochemical stability)

	 -	 มีความคุ้มค่าของต้นทุนประสิทธิผล

	 -	 ไม่เป็นพิษ

	 -	 มีความปลอดภัยทางรังสี

	 -	 หามาใช้ได้ง่าย และการขนส่งไม่ยุ่งยาก

	 ความสำ�เรจ็ของการรกัษาขึน้อยูก่บัปรมิาณสาร

เภสัชรังสีที่ถูกจับและคงอยู่ในรอยโรคได้นาน สารเภสัช

รังสีที่มีรายงานว่าสามารถนำ�มาใช้บรรเทาอาการปวด

มีหลายชนิดดังตารางที่ ๑ พบว่าทั้ง Phosphorus-32 

orthophosphate และ Strontium-89 chloride มีครึ่ง

ชวีติทางฟิสกิสค์อ่นขา้งยาว และสลายตวัใหอ้นภุาคเบตา

อย่างเดียว ส่วน Rhenium-186 hydroxyethylidene-

diphosphonate (HEDP), Re-188 HEDP และ 

Samarium-153 ethylenediaminetetramethylene-

phosphonate (EDTMP) มีคร่ึงชีวิตสั้นกว่า และสลาย

ตวัใหท้ัง้รงัสแีกมมาและอนภุาคเบตา ทำ�ใหส้ามารถถา่ย

ภาพการกระจายตวัของสารเภสชัรงัสใีนรา่งกายหลงัการ

รักษา ส่วน Tin-117m diethylenetriaminepentaace-

tic acid (DTPA) และ Ra-223 phosphate สลายตัว

ให้อิเลคตรอนและอนุภาคแอลฟาตามลำ�ดับ จึงมีระยะ

ทางในเนือ้เยือ่สัน้มาก๖ สารเภสัชรงัสบีางชนดิเชน่ Sr-89 

chloride และ Ra-223 phosphate จะเข้าไปอยู่ในกระดูก

สว่นทีมี่เมตาบอลสิมสงู ในขณะที ่Sm-153 EDTMP และ 

Rhenium HEDP ถกูเตรยีมในรปูสารประกอบอยูก่บักลุ่ม 

phosphate และ diphosphonate เพือ่ใหเ้ขา้ไปจบักบัผวิ

ของผลึกแคลเซียมในกระดูก

	 การพจิารณาเลอืกใชส้ารเภสชัรงัสชีนดิใดขึน้กบั

ปัจจัยต่างๆ ดังนี้ ค่าครึ่งชีวิตทางฟิสิกส์ของสารเภสัชรังสี 

ลักษณะการแพร่กระจายของมะเร็งในกระดูก ขนาดของ

รอยโรค (สมัพนัธก์บัระยะทางของสารเภสชัรงัสใีนเน้ือเยือ่) 

สภาวะการทำ�งานของไขกระดูกของผู้ป่วย ชนิดของสาร

เภสชัรงัสทีีม่ใีหใ้ช ้และราคาของสารเภสัชรงัส ียกตวัอยา่ง 

เช่น ผู้ปว่ยท่ีมอีาการปวดจากรอยโรคจำ�นวนไมม่าก ยงัมี

การทำ�งานของไขกระดูกด ีสามารถเลอืกใหก้ารรกัษาดว้ย 

Sr-89 chloride หรือ P-32 orthophosphate ส่วนในราย

ที่มีการแพร่กระจายมาก และมีการทำ�งานของไขกระดูก

ลดลง รวมท้ังต้องการได้ผลการรักษาเร็ว มีความเหมาะ

สมทีจ่ะรกัษาดว้ย Re-188 HEDP หรอื Sm-153 EDTMP 

ส่วนใหญ่ของสารเภสัชรังสีท่ีใช้รักษามักไม่มีความเส่ียง

ที่จะเกิดพิษหากใช้ในความแรงรังสีที่เหมาะสม ยกเว้น 

P-32 ที่มีความเสี่ยงต่อการกดการทำ�งานของไขกระดูก

มากกว่าสารเภสัชรังสีตัวอื่น ๆ๖

สารเภสัชรังสี	 สารประกอบ	 ค่าครึ่งชีวิต	 พลังงานlสูงสุด	 ระยะทางสูงสุด	 รังสีแกมมา

	 ที่นำ�มาติดฉลาก	 ทางฟิสิกส์	 (MeV)

P-32	 orthophosphate	 ๑๔.๓ วัน	 β 1.71	 8.5 mm	 0

Sr-89	 chloride	 ๕๐.๕ วัน	 β 1.46	    7 mm	 0

Re-186	 HEDP	     ๘๙ ชม.	 β 1.07	    5 mm	 137 keV

Re-188	 HEDP	 ๑๖.๙ ชม.	 β 2.1	 10 mm	 155 keV

Sm-153	 EDTMP	 ๔๖.๓ ชม.	 β 0.84	    4 mm	 103 keV

Sn-117m	 DTPA	 ๑๓.๖ วัน	 CE 0.16	 0.3 mm	 159 keV

Ra-223	 phosphate	 ๑๑.๔ วัน	 β 5.78	 <10 μm	 154 keV

ตารางที่ ๑. คุณสมบัติของสารเภสัชรังสีที่ใช้บรรเทาอาการปวดจากมะเร็งแพร่กระจายมาที่กระดูก
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สารเภสัชรังสีที่มีใช้แพร่หลายในประเทศไทย ผลิตโดย

สถาบันเทคโนโลยนิีวเคลยีร์แหง่ชาต ิคอื Sm-153 EDTMP 

จากการถา่ยภาพการกระจายตวัของ Sm-153 EDTMP ใน

ร่างกาย พบว่ากระดูกจับ Sm-153 EDTMP ในลักษณะ

เดียวกบัทีก่ระดูกจบั Tc-99m MDP ทีใ่ชต้รวจ bone scan 

(รูปที่ ๑ และ ๒)

เทคนิคการบรรเทาอาการปวดกระดูกด้วยสารเภสัชรังสี

ข้อบ่งชี้

	 เพื่อบรรเทาอาการปวดจากการมีมะเร็งแพร่

กระจายมาที่กระดูกแบบ osteoblastic ในรายที่มีความ

เสี่ยงที่จะเกิดการกดไขสันหลัง หรือการหักของกระดูก      

ระยางค์ (pathological fracture) สามารถใช้การรักษานี้

ได้หลังจากผู้ป่วยได้รับการรักษาอื่นเพื่อแก้ไขความเสี่ยง

ดังกล่าว เช่น การฉายรังสีเฉพาะที่ หรือการผ่าตัด โดย

เฉพาะในรายที่มีอาการปวดกระดูกในตำ�แหน่งอื่น ๆ๗

ข้อห้ามใช้

ข้อห้ามใช้แบบสมบูรณ์ (absolute)

	 ผูป่้วยทีก่ำ�ลงัตัง้ครรภ ์หรอือยูร่ะหวา่งใหน้มบตุร

ข้อห้ามใช้ที่ต้องพิจารณา (Relative)

	 ●  มคีวามผดิปกตขิอง complete blood count 

(CBC) ตํ่ากว่าเกณฑ์ เพราะการรักษาด้วยวิธีน้ีมีความ

เส่ียงท่ีจะเกดิการกดการทำ�งานของไขกระดูก ควรทำ�การ

ตรวจจำ�นวน CBC ภายใน ๗ วันก่อนการรักษา๗ โดย

ทั่วไปจะพิจารณาไม่ใช้การรักษานี้ถ้าตรวจพบความผิด

ปกตขิอง CBC ดงันี ้ฮโีมโกลบนิ <9.0 g/dL เมด็เลอืดขาว 

<3.5 x 109/L เกร็ดเลือด <100 x 109/L และ absolute 

granulocyte <2.0 x 109/L หากจำ�เป็นอาจพิจารณา

รักษาผู้ป่วยที่มี CBC ผิดปกติ ถ้าเม็ดเลือดขาว ≥ 2.4 x 

109/L เกร็ดเลือด ≥ 60 x 109/L และมีข้อแม้ว่าต้องไม่มี

ภาวะเลือดแข็งตัวผิดปกติเรื้อรัง (chronic dissiminated 

intravascular coagulation)๘

	 ●  พบความผดิปกตจิาก bone scan เปน็ super-

scan ซึ่งเป็นลักษณะสำ�คัญท่ีบ่งว่ามีการแพร่กระจาย

ของมะเร็งเข้าสู่ไขกระดูก แต่ยังไม่ถือเป็นข้อห้ามใช้โดย

สมบูรณ์ถ้ายังมี CBC อยู่ในเกณฑ์ที่กำ�หนด๘

	 ● การทำ�งานของไตผิดปกติ จะลดการขับสาร

เภสัชรังสีออกจากร่างกาย ทำ�ให้ผู้ป่วยได้รับปริมาณรังสี

ท้ังตัว (whole body dose) สูง เพิ่มความเส่ียงของพิษ

ต่อไขกระดูก ดังน้ันจึงไม่ควรรักษาในผู้ป่วยท่ีมีความผิด

ปกติของไตอย่างรุนแรงจนทำ�ให้มีระดับเครตินิน >180 

รูปที่ ๑. การตรวจกระดูกด้วย Tc-99m MDP ในผู้ป่วยมะเร็ง

ตอ่มลกูหมากทีม่อีาการปวดกระดกูจากการแพรก่ระจายของ

มะเร็ง แสดงบรเิวณท่ีมกีารจบัสารเภสชัรงัสสีงูผดิปกตซิึง่สว่น

ใหญ่อยู่ในกระดูก axial หลายตำ�แหน่ง

รูปที่ ๒. ภาพถ่ายหลังฉีด Sm-153 EDTMP ในผู้ป่วยมะเร็ง

ตอ่มลกูหมาก (รายเดยีวกับทีแ่สดงในรูปที ่๑) แสดงบรเิวณที่

มกีารจบัสารเภสชัรงัสผีดิปกติลกัษณะเดยีวกบั bone scan ที่

ทำ�ไว้ก่อนการฉีด Sm-153 EDTMP
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μmol/l และ/หรือ GFR <30 ml/min๘ ยังไม่มีการศึกษา

ท่ีชัดเจนถึงความปลอดภัยและพิษจากการรักษาใน                                 

ผู้ป่วยที่มีการทำ�งานของไตผิดปกติ แต่คาดว่าน่าจะเพิ่ม

ความเสี่ยงต่อการเกิดพิษต่อไขกระดูก ดังนั้น European 

Association of Nuclear Medicine (EANM) guideline 

จึงแนะนำ�ให้ลดความแรงรังสีลงร้อยละ ๕๐ ในผู้ป่วย

ที่มี creatinine clearance <50 ml/min ตามสูตรการ

คำ�นวณค่า creatinine clearance (หน่วยเป็น ml/min) 

ของ Cockroft and Gault ดังนี้ [(140 – age) x weight 

(kg) x C]/(plasma creatinine x 0:814) โดยคิดค่า C=1 

ในเพศชาย และ C=0.85 ในเพศหญิง และมีหน่วยของ 

plasma creatinine เป็น μmol/l)๘ และสารเภสัชรังสีที่

เหมาะสำ�หรับผู้ป่วยกลุ่มนี้คือ Sm-153 EDTMP และ 

Re-186 HEDP๘

	 ●  ในผูป้ว่ยทีม่อีาการของการกดไขสนัหลงัอยา่ง

เฉยีบพลนัหรอืมกีารหกัของกระดกูจากมะเรง็แพรก่ระจาย 

จึงต้องทำ�การประเมินผู้ป่วยกลุ่มเสี่ยงน้ี จากประวัติ 

การตรวจร่างกาย การประเมินความผิดปกติของระบบ

ประสาท รวมถึงการถ่ายภาพเอกซเรย์ ในผู้ป่วยกลุ่มที่มี

อาการของการกดไขสันหลังเรื้อรัง อาจให้การรักษาด้วย                                                                                           

สเตียรอยด์ขนาดสูงร่วมกับการรักษาด้วยสารเภสัชรังสี๔,๘,๙

	 ●  ผูป่้วยทีค่าดวา่มชีวิีต (life expectancy) นอ้ย

กวา่ ๔ สปัดาห ์เนือ่งจากการตอบสนองตอ่การรกัษาไมไ่ด้

เกิดทันทีหลังการบริหารสารเภสัชรังสี ดังนั้นการรักษานี้

จงึเหมาะกบัผูป้ว่ยทีค่าดวา่มชีวีติคอ่นขา้งนาน๗,๘,๑๐ หาก          

ผู้ป่วยเสียชีวิตภายใน ๑ สัปดาห์หลังรักษาพยาธิแพทย์

ต้องทำ�การตรวจศพโดยสวมแวน่ตา (goggles) และถงุมอื

สองชั้น๗

การเตรียมผู้ป่วย
	 ●  มผีลการตรวจ bone scan ในเวลาอยา่งนอ้ย 

๔-๘ สัปดาห์๗,๘ เพื่อยืนยันว่าตำ�แหน่งที่มีอาการปวดมี

ลักษณะเปน็ osteoblastic แมต้รวจพบจากภาพเอก็ซเรย์

เปน็ osteosclerosis กไ็มส่ามารถใชเ้ปน็เครือ่งตดัสนิการ

รักษา เพราะมีรายงานว่าในบางรายที่มี osteosclerosis 

มีลักษณะของ bone scan เป็น osteoblastic เพียงเล็ก

น้อยเท่านั้น ทำ�ให้รอยโรคน้ันไม่มีการจับสารเภสัชรังสี

ได้เพียงพอ ส่วนในรายที่พบเป็น osteolytic จากภาพ

เอ็กซเรย์ ถ้า bone scan พบเป็น osteoblastic ก็มักพบ

การจับสารเภสัชรังสีได้๗

	 ● ผู้ป่วยไม่ควรได้รับเคมีบำ�บัดที่มีผลกดการ

ทำ�งานของไขกระดูกอย่างน้อย ๔ สัปดาห์ (๖-๘ สัปดาห์

สำ�หรับยาในกลุ่มที่ออกฤทธิ์นาน เช่น nitrosoureas)

	 ●  ไม่ได้รับการฉายรังสีแบบ hemibody อย่าง

นอ้ย ๒-๓ เดอืนกอ่นการรกัษา ยกเวน้การฉายรงัสเีฉพาะ

ที่เพื่อรักษาอาการกดไขสันหลังหรือป้องกันกระดูกหัก๗

	 ●  ไมต้่องหยดุการรกัษาด้วยฮอรโ์มน เพราะไม่มี

ผลต่อการรักษาด้วยสารเภสัชรังสี

	 ●  ผูป้ว่ยทีเ่หมาะทีจ่ะไดร้บัการรกัษาดว้ยวธินีี ้คอื

ผู้ท่ีมีอาการปวดจนรบกวนการดำ�เนินชีวิตประจำ�วันหรือ

จำ�เปน็ตอ้งใชย้าแก้ปวดกลุม่ narcotic ทัง้นีเ้พราะยงัไมม่ี

ข้อมลูเกีย่วกบัประสิทธภิาพของการรกัษาในผู้ปว่ยท่ีไมม่ี

อาการปวดหรอืมอีาการปวดเพยีงเล็กน้อย วา่การบรรเทา

ปวดด้วยวิธน้ีีจะชว่ยยดืระยะเวลาของการเกดิอาการปวด

ออกไปได้หรือไม่

	 ●  สำ�หรับผู้ป่วยท่ีได้รับการรักษาด้วยยากลุ่ม 

bisphosphonates ยังมีข้อมูลที่ขัดแย้งกันอยู่ เช่นใน 

guideline ของ Society of Nuclear Medicine (SNM) 

กล่าวว่าในผู้ป่วยท่ีเพิ่งได้รับการรักษาด้วย ethidronate 

หรือ bisphosphonates เนื่องจากยาทั้งสองชนิดนี้จะ

ถูกจับที่ผิวของผลึก hydroxyapatite ในกระดูก จึงอาจ

ทำ�ให้เกิดการแย่งที่จับกับสารเภสัชรังสีในกระดูก ทำ�ให้

สารเภสัชรังสีถูกจับเข้าไปในรอยโรคลดลง มีผลให้

ประสิทธิภาพการรักษาลดลง จึงแนะนำ�ว่าถ้าต้องรักษา

ดว้ย bisphosphonates ภายใน ๒ สปัดาหก์อ่นการรกัษา

ดว้ยสารเภสชัรงัสี ควรตรวจ bone scan ซํา้เพือ่ยนืยนัวา่

มกีารจบัสารเภสชัรงัสเีขา้ไปในรอยโรคได ้และถา้ตอ้งการ

รกัษาดว้ย bisphosphonates หลงัการรกัษาดว้ยสารเภสชั

รงัสกีค็วรรออยา่งนอ้ย ๔๘ ชัว่โมงหลังไดร้บัสารเภสัชรงัสี๗ 

ส่วนทางยุโรปอธิบายว่าแม้ยาท้ังสองอาจมีฤทธิ์แย่งกัน

จับในรอยโรค แต่ยังไม่มีหลักฐานว่ามีการแย่งที่กันจริง 

จึงสามารถให้การรักษาร่วมกันได้๑๑,๑๒

	 ●  ภาวะ hypercalcemia ไม่เป็นอุปสรรคต่อการ

รกัษาดว้ยสารเภสชัรงัส ีถา้ผูป้ว่ยไมม่ภีาวะไตวายรว่มดว้ย
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	 ●   ไม่ต้องงดอาหารก่อนการรักษา สามารถ

ทำ�การรักษาแบบผู้ป่วยนอก

สรุปข้อมูลสำ�คัญก่อนการรักษา

	 ๑. ข้อมูลทั่วไป เช่น อายุ เพศ นํ้าหนัก ส่วนสูง

และการวินิจฉัยว่าเป็นการปวดกระดูกจากการแพร่

กระจายของมะเร็ง

	 ๒. ข้อบ่งชี้สำ�หรับการรักษา

	 ๓. ยาท่ีใช้อยู่โดยเฉพาะที่มีผลต่อการแข็งตัว

ของเลือดและ bisphosphonates

	 ๔. ลกัษณะการแพรก่ระจายทีพ่บจากการตรวจ 

bone scan ๔-๘ สัปดาห์ก่อนการรักษา

	 ๕. ผลการตรวจ CBC และซีรัม creatinine ใน

ระยะ ๑ สัปดาห์ก่อนการรักษา

	 ๖. ผลการตรวจเอ็กซเรย์ และ/หรือ MRI ใน

ตำ�แหนง่ทีมี่อาการปวดเพือ่ยนืยนัวา่ไม่มกีารกดไขสนัหลงั 

หรือมกีารทำ�ลายกระดกูอยา่งมาก (severe lytic) ซึง่เสีย่ง

ต่อการเกิดกระดูกหัก

	 ๗. การประเมิน life expectancy

	 ๘. การตั้งครรภ์หรือให้นมบุตรเป็นข้อห้ามต่อ

การรักษา

การบริหารสารเภสัชรังสี

	 ฉีดสารเภสัชรังสีช้า ๆ เข้าหลอดเลือดดำ�ผ่าน

ทางสายนํ้าเกลือ เพื่อหลีกเลี่ยงการแตกของหลอดเลือด

ระหวา่งท่ีฉดี และชว่ยลดปรมิาณรงัสท่ีีมอืของแพทยผ์ูฉ้ดี 

รวมท้ังสามารถลา้งกระบอกฉดียาดว้ยนํา้เกลอืหลายครัง้ 

เพื่อให้ผู้ป่วยได้รับความแรงรังสีตามที่กำ�หนด ในการฉีด

ควรใช้กระบอกฉีดยาที่เป็นพลาสติก ความแรงของสาร

เภสัชรังสีที่แนะนำ�ให้ใช้ดังนี้๖

	 ●  P-32 orthophosphate 12 mCi ไม่รักษาซํ้า

ก่อน ๓ เดือน

	 ● Sr-89 chloride 4 mCi ไม่รักษาซ้ําก่อน ๓ เดือน

	 ● Re-186 HEDP 37 mCi ไม่รักษาซ้ําก่อน ๒ เดือน

	 ●  Re-188 HEDP 67-89 mCi ยงัไมม่กีารกำ�หนด

เวลารักษาซํ้า

	 ●  Sm-153 EDTMP 1 mCi/กก. ของนํ้าหนัก

ตัวผู้ป่วย ไม่รักษาซํ้าก่อน ๒ เดือน
	 ●  Sn-117m DTPA 0.05-0.27 mCi/กก. ของ

นํ้าหนักตัวผู้ป่วย ไม่รักษาซํ้าก่อน ๒ เดือน

	 มีรายงานว่าแพทย์บางรายคำ�นวณความแรง

รังสีตาม lean body mass และมีการลดความแรงรังสี

ในผู้ป่วยไตพิการ (azotemia) หรือเพิ่มความแรงรังสี

เล็กน้อยในรายที่มีมะเร็งแพร่กระจายมาก แต่ก็ไม่มีการ

กำ�หนดเปน็แนวทางทีช่ดัเจน๗ มรีายงานการใชส้ารเภสชั

รังสีความแรงรังสีสูงร่วมกับการรักษาด้วย stem cell แต่

ยงัไมม่ขีอ้มลูทีช่ดัเจนวา่สามารถลดอาการปวดกระดกูได้

มากกว่า๗

กลไกการทำ�งานของสารเภสัชรังสี

	 ภายหลังฉีดเข้าหลอดเลือดดำ� สารเภสัชรังสี

จะถูกจับเข้าสู่กระดูกอย่างรวดเร็ว๑๓-๑๕ โดยยังไม่ทราบ

ถึงกลไกท่ีแน่นอนในการออกฤทธิ์ของสารเภสัชรังสี สาร

เภสัชรังสีที่ไม่ถูกจับไว้ในกระดูกจะถูกขับออกทางไต

ผลแทรกซ้อน
	 ● มีอาการปวดกระดูกเพิ่มขึ้น (flare pheno-

menon) พบไดป้ระมาณรอ้ยละ ๑๐ ของผูป้ว่ย สว่นใหญ่

มกัเกดิใน ๗๒ ชัว่โมงแรก พบไมบ่อ่ยทีอ่าจเกดิถงึ ๒๑ วนั

หลังฉีด มักเป็นช่ัวคราวและหายได้เอง อาการปวดตอบ

สนองต่อยาแก้ปวด และอาการอาจคงอยู่ประมาณ ๒-๕ 

วัน พบว่าผู้ป่วยกลุ่มนี้จะตอบสนองดีต่อการรักษา๗,๘

	 ●   ในรายท่ีมีการแพร่กระจายมาท่ีกระดูกสัน

หลังส่วนคอ มคีวามเส่ียงท่ีอาจเกดิการกดไขสันหลัง  อาจ

ให้การรักษาป้องกันด้วยสเตียรอยด์๘

	 ●  มักพบมีจำ�นวนเม็ดเลือดขาวและเกร็ดเลือด

ลดลงประมาณร้อยละ ๓๐-๗๐ ของระดับก่อนฉีดสาร

เภสัชรังสี๗ จากการกดการทำ�งานของไขกระดูก มักพบ                                                                                       

ระดับต่ําสุด (nadir) ท่ี ๓-๕ สัปดาห์ (Sm-153 และ Re-186)

และ ๑๒-๑๖ สปัดาห ์(Sr-89) ซึง่ถา้ปรมิาณเมด็เลอืดขาว

ลดต่ํา อาจทำ�ให้เกิดการอักเสบติดเชื้อ ถ้าปริมาณเกร็ด

เลอืดลดต่ํา จะมคีวามเส่ียงตอ่การเกดิอาการเลอืดออก ซึง่

อาจรกัษาไดโ้ดยการใหเ้กรด็เลอืด (platelet transfusion) 

ปจัจยัทีม่ผีลตอ่การกดการทำ�งานของไขกระดกูประกอบ
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ด้วย การมีมะเร็งแพร่กระจายเข้าสู่ไขกระดูก การรักษา

ด้วยเคมีบำ�บัด การรักษาด้วยสารเภสัชรังสี และการฉาย

รังสี ซึ่งถ้ามีร่วมกันตั้งแต่สองปัจจัยขึ้นไปจะเพิ่มโอกาส

ของการกดไขกระดูก๗ โดยทั่วไปการกดไขกระดูกจะหาย

อย่างสมบูรณ์หรือหายเป็นบางส่วนภายใน ๓ เดือน และ

การหายจะเรว็หรอืชา้จะขึน้กบัความแรงรงัสทีีไ่ดร้บั และ

สภาพความแข็งแรงของไขกระดูกก่อนการรักษา

การประเมินผลการรักษา

	 โดยการสอบถามเพื่อประเมินอาการปวดแบบ 

visual analogue scale จาก ๐-๑๐ ประเมนิคณุภาพชวีติ 

หรือประเมินปริมาณยาแก้ปวดที่ใช้๘

ประสิทธิภาพการรักษา

	 คณุสมบัตทิีแ่ตกต่างกนัของสารเภสชัรังส ีไดแ้ก ่

ค่าครึ่งชีวิตทางฟิสิกส์ ค่าพลังงานของรังสีแกมมาและ

อนุภาคเบตา จะมีผลทั้งต่อประสิทธิภาพการรักษาและ

ความเป็นพษิ แมว้า่ไมพ่บความแตกตา่งอย่างชดัเจนของ

ประสทิธภิาพการรกัษาระหวา่ง Sr-89 chloride, Sm-153 

EDTMP และ Re-186 HEDP แต่ก็มีความแตกต่างของ

เวลาที่เริ่มตอบสนอง ช่วงระยะเวลาของการบรรเทาปวด 

และความเป็นพิษ

	 จากตารางที่ ๒ พบว่าการตอบสนองต่อการ

รักษาด้วยสารเภสัชรังสีโดยรวมอยู่ในช่วงร้อยละ ๔๕-

๙๒๖,๑๖-๑๗ โดยอาจตอบสนองบางสว่น (ลดปรมิาณยาแก้

ปวดที่ใช้) หรือตอบสนองอย่างสมบูรณ์ (สามารถหยุดใช้

ยาแกป้วด) ซึง่พบไดป้ระมาณรอ้ยละ ๑๐-๓๐ ของผูป้ว่ย

กลุ่มท่ีตอบสนอง ระยะเวลาที่เริ่มมีการบรรเทาปวดด้วย

สารเภสัชรังสีที่มีครึ่งชีวิตยาว (กลุ่มของ P-32, Sr-89 

และ Sn-117m) จะพบได้ที่ ๑-๔ สัปดาห์ ซึ่งเกิดช้ากว่า

กลุ่ม Re-186, Re-188 และ Sm-153 ท่ีพบว่าเริ่มตอบ

สนองที่ ๒-๗ วันหลังรักษา อันเป็นระยะเวลาที่ใกล้เคียง

กับการรักษาโดยการฉายรังสี๔,๖,๑๐,๑๘ ระยะเวลาของการ

บรรเทาปวดอาจมีความแตกต่างกันบ้าง แต่โดยเฉลี่ยจะ

อยู่ในช่วง ๒-๖ เดือน๖ พยาธิสภาพของการแพร่กระจาย

ของมะเร็งมาท่ีกระดูกในผู้ป่วยบางรายมีการลดลงท้ัง

ขนาดและจำ�นวนภายหลังรักษา (รูปที่ ๓)

สารเภสัชรังสี	 การบรรเทาปวด	 การบรรเทาปวด	 เวลาที่เริ่ม	 ช่วงเวลาที่

	 โดยรวม (%)	 อย่างสมบูรณ์ (%)	 บรรเทาปวด	 บรรเทาปวด

P-32 phosphate	 ๕๐-๘๗	 ๒๐	 ๕-๑๔ วัน	 ๒-๔ เดือน

Sr-89 chloride	 ๔๕-๙๐	 ๑๐-๒๒	 ๒-๔ สัปดาห์	 ๓-๖ เดือน

Re-186 HEDP	 ๕๐-๙๒	 ๒๐	 ๒-๗ วัน	 ๒-๔ เดือน

Re-188 HEDP	 ๖๔-๗๗	 ๒๒-๒๖	 ๒-๗ วัน	 ๒-๖ เดือน

Sm-153 EDTMP	 ๖๕-๘๐	 ไม่มีข้อมูล	 ๒-๗ วัน	 ๒-๔ เดือน

Sn-117m DTPA	 ๖๐-๘๓	 ๓๐	 ๒-๔ สัปดาห์	 ไม่มีข้อมูล

ตารางที่ ๒. ประสิทธิภาพการบรรเทาอาการปวดจากมะเร็งแพร่กระจายมาที่กระดูก๖

รูปที่ ๓. การตรวจติดตามผลด้วยการตรวจกระดูก (Tc-99m 

MDP) ในผู้ป่วยมะเร็งต่อมลูกหมาก (รายเดียวกับในรูปที่ ๑) 

ที่ ๓ เดือนหลังการรักษาด้วย Sm-153 EDTMP พบว่าอาการ

ปวดลดลง รวมทั้งมีความผิดปกติของการจับสารเภสัชรังสีใน

กระดูกที่มีพยาธิสภาพลดลงด้วย
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ปริมาณรังสีจากการรักษา๗

Radiation dosimetry: P-32 ความแรงรังสีที่ใช้รักษา 5-10 mCi ฉีดเข้าหลอดเลือดดำ� หรือกิน 10-12 mCi

Organ	 mGy/MBq	 Rad/mCi

Bone surface	 10	 37

Red bone marrow	 7.6	 28

Lower bowel wall	 0.001	 0.003

Bladder wall	 0.001	 0.003

Testes	 0.001	 0.003

Ovaries	 0.001	 0.003

Uterine wall	 0.001	 0.003

Kidneys	 0.001	 0.003

	 มีรายงานว่าในรายที่ตอบสนองต่อการรักษา 

สามารถทำ�การรักษาซ้ําได้อย่างปลอดภัยหากมีอาการ

ปวดอีก๓ สำ�หรับของ SNM แนะนำ�ให้รักษาซํ้าหลัง ๑๒ 

สัปดาห์ ถ้าผล CBC ยังคงอยู่ในเกณฑ์๗ ส่วนทางยุโรป

แนะนำ�ให้รักษาซํ้าที่ ๘ สัปดาห์หลังการรักษาด้วย Sm-

153 EDTMP ควรรอ ๖-๘ สปัดาห์สำ�หรบั Re-186 HEDP 

และรอ ๑๒ สัปดาห์สำ�หรับ Sr-89 chloride ๑๙-๒๐ พบ

อัตราตอบสนองต่อการรักษาครั้งที่สองได้ประมาณร้อย

ละ ๕๐ มรีายงานว่าผูป้ว่ยยงัตอบสนองตอ่การรกัษาไดถ้งึ                                                                                       

๗ ครัง้ แตค่วามเสีย่งของการเกดิพษิก็จะเพิม่ขึน้ในแตล่ะ

ครั้งที่ได้รับการรักษา๗ อาจพบการตอบสนองได้แม้ว่าไม่

พบการตอบสนองหลังการรักษาครั้งแรก๕,๘

	 แม้ว่ายังไม่สามารถสรุปผลได้ในขณะนี้ แต่พบ

แนวโน้มวา่การรกัษาดว้ยสารเภสชัรงัสอีาจชว่ยเพิม่อตัรา

การรอดชวีติ โดยเฉพาะถา้ใชต้ัง้แตใ่นระยะแรก ๆ  ทีม่กีาร

แพร่กระจายของโรค หรือใช้ร่วมกับเคมีบำ�บัด หรือการ

ฉายรังสี๒๑-๒๕

ข้อควรระวัง

	 แนะนำ�ผู้ป่วยและญาติ เรื่องการป้องกันไม่ให้

ญาติและบุคคลข้างเคียงได้รับรังสีโดยไม่จำ�เป็น

	 หลังการรักษาควรหลีกเลี่ยงการต้ังครรภ์อย่าง

น้อย ๖ เดือน๗

	 ควรมีภาวะ hydration ที่ดีทั้งก่อนและหลังการ

รักษา ในการรักษาแบบผู้ป่วยนอกควรให้ผู้ป่วยอยู่ใน

แผนกเวชศาสตร์นิวเคลียร์ในช่วง ๔-๖ ชั่วโมงแรกหลัง

ฉีดสารเภสัชรังสี

	 ในช่วง ๒-๓ วันแรกหลังฉีดสารเภสัชรังสี ต้อง

ระวังเรื่องการขับสารเภสัชรังสีออกทางปัสสาวะ โดย

เฉพาะถ้าใช้ Sr-89 chloride สำ�หรับ Sm-153 EDTMP 

จะถูกขับออกทางปัสสาวะเกือบสมบูรณ์ในช่วง ๘-๑๒ 

ชั่วโมงแรก ส่วน Re-186 HEDP จะถูกขับออกส่วนใหญ่

ใน ๒๔ ชั่วโมงแรก ในผู้ป่วยที่มีปัญหาเรื่องกลั้นปัสสาวะ

ไมไ่ด ้(incontinent) ควรใสส่ายสวนปสัสาวะกอ่นฉีดสาร

เภสัชรังสี และสวนไว้นาน ๔ วันสำ�หรับ Sr-89 chloride 

สวนนาน ๒-๓ วันสำ�หรับ Re-186 HEDP และสวนนาน 

๒๔ ชั่วโมงสำ�หรับ Sm-153 EDTMP๘

	 การกดการทำ�งานของไขกระดูกเป็นผลแทรก 

ซ้อนที่สำ�คัญ ในผู้ป่วยกลุ่มที่มีความเสี่ยงสูง จึงควรมี    

การตรวจ CBC จนถึง ๖ สัปดาห์หลงัไดร้ับการรักษาด้วย 

Sm-153 EDTMP และ Re-186 HEDP และควรตรวจ CBC 

นาน ๑๒-๑๖ สัปดาห์ในรายที่ได้รับการรักษาด้วย Sr-89 

chloride๘

	 ไม่ควรให้การรักษาด้วยสารเภสัชรังสีในรายที่

พบมีการทำ�ลายกระดูกส่วน cortex ของกระดูกระยางค์

มากกว่ารอ้ยละ ๕๐ หรอืในรายท่ีปวดจากการม ีpatholo-

gical fracture
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บทสรุป

	 แม้ว่าการรักษานี้จะเป็นเพียงการรักษาแบบ

บรรเทาอาการ แต่อาจช่วยให้ผู้ป่วยมีคุณภาพชีวิตดีข้ึน 

ช่วยลดความเจ็บปวด และสามารถให้การรักษาแบบ        

Radiation dosimetry: Sr-89 chloride ความแรงรังสีที่ใช้รักษา 40-60 μCi ฉีดเข้าหลอดเลือดดำ�

Organ	 mGy/MBq	 Rad/mCi

Bone surface	 17	 63

Red bone marrow	 11.0	 41

Lower bowel wall	 4.7	 17

Bladder wall	 1.3	 4.8

Testes	 0.80	 3.0

Ovaries	 0.80	 3.0

Uterine wall	 0.80	 3.0

Kidneys	 0.80	 3.0

Radiation dosimetry: Sm-153 EDTMP ความแรงรังสีที่ใช้รักษา 1 mCi/kg ฉีดเข้าหลอดเลือดดำ�

Organ	 mGy/MBq	 Rad/mCi

Bone surface	 6.8	 25

Red bone marrow	 1.5	 5.6

Lower bowel wall	 0.010	 0.037

Bladder wall	 1.0	 3.7

Testes	 0.0050	 0.019

Ovaries	 0.0090	 0.033

Kidneys	 0.020	 0.074	

Radiation dosimetry: Re-186 HEDP ความแรงรังสีที่ใช้รักษา 37mCi ฉีดเข้าหลอดเลือดดำ�

Organ	 mGy/MBq	 Rad/mCi

Bone surface	 1.4	 5.19

Red bone marrow	 1.3	 4.95

Lower bowel wall	 0.57	 2.12

Bladder wall	 0.54	 1.98

Testes	 0.008	 0.03

Ovaries	 0.019	 0.07

Kidneys	 1.5	 5.6

ผู้ป่วยนอก ทำ�ให้ผู้ป่วยไม่จำ�เป็นต้องเข้ารับการรักษาใน

โรงพยาบาล ช่วยประหยัดทั้งเวลาและค่าใช้จ่าย รวมทั้ง

เป็นการเพิ่มทางเลือกให้แก่แพทย์ที่จะเลือกการรักษาที่

เหมาะสมในผู้ป่วยแต่ละราย
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ข้อมูลสำ�หรับผู้ป่วย

	 การรักษาด้วยสารเภสัชรังสีเป็นการรักษาแบบ

บรรเทาอาการ แมว้า่อาจจะมกีารทำ�ลายเซลลม์ะเรง็บาง

ส่วนกต็าม สามารถบรรเทาอาการปวดไดป้ระมาณรอ้ยละ 

๒๕-๘๐ มีโอกาสพบการบรรเทาอาการปวดที่หายอย่าง

สมบูรณ์ แต่พบได้น้อย

ผลแทรกซ้อนที่สำ�คัญมี ๒ อย่างคือ
	 ● มีโอกาสมีอาการปวดกระดูกเพิ่มขึ้น (flare 

phenomenon) พบได้ประมาณร้อยละ ๑๐ ซึ่งส่วน

ใหญ่มักเกิดใน ๗๒ ช่ัวโมงหลังฉีด อาการปวดอาจคง

อยู่ประมาณ ๒-๕ วัน รักษาด้วยการกินยาแก้ปวด และ

อาการจะหายไปเอง
	 ● โอกาสของการมีจำ�นวนเม็ดเลือดขาวและ

เกรด็เลอืดต่ำ� ซึง่อาจลดลงรอ้ยละ ๓๐-๗๐ ของระดบักอ่น

การรกัษา ดงันัน้แพทยอ์าจตอ้งนดัมาตรวจวดัจำ�นวนเมด็

เลือดขาวและเกร็ดเลือด เพราะถ้าปริมาณเม็ดเลือดขาว

ตํ่า อาจทำ�ให้เกิดการอักเสบติดเชื้อ ส่วนถ้าปริมาณเกร็ด

เลือดตํ่า อาจทำ�ให้มีเลือดออกผิดปกติ
	 ● อาการปวดอาจไม่ลดลงในช่วงสัปดาห์แรก 

สว่นใหญม่กัเกดิในสปัดาหท์ีส่อง หรอืบางทอีาจเกดินาน

ถึง ๒๕ วันหลังฉีด
	 ● สามารถรับประทานอาหารได้ตามปกติ ควร

ดื่มน้ําให้มากเพื่อช่วยเจือจางปริมาณรังสีที่ถูกขับออก

มาในปัสสาวะ ต้องระวังความเปรอะเปื้อนโดยเฉพาะใน

การถ่ายปัสสาวะนานประมาณ ๒ สัปดาห์ เช่นนั่งลงถ่าย

ปัสสาวะ ชักโครกสองครั้ง เป็นต้น ล้างมือให้สะอาดหลัง

ออกจากห้องนํ้า ถ้าคิดว่ามือเปื้อน ให้ล้างนํ้ามาก ๆ โดย

ไม่ต้องใช้แปรงขัดถูมือ เสื้อผ้าที่เปื้อนปัสสาวะควรแยก

ซักต่างหาก
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