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นิพนธ์ต้นฉบับ

เปรียบเทียบความแตกต่างของสถานะตัวรับเอสโตรเจน ตัวรับโพรเจสเทอโรน
และตัวรับเฮอร์ทู ในมะเร็งปฐมภูมิกับต่อมน�้าเหลืองรักแร้ที่มีการแพร่กระจาย 

ของผู้ป่วยมะเร็งเต้านมในโรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ
ศศิธร สุจริตธนะการ*, วรวรรณ วรเศวต*, วันวิสาข์ หิมะคุณ**

บทคัดย่อ

บทน�ำ: 	 ปัจจบุนัการตรวจสถานะตวัรบัเอสโตรเจน	ตวัรบัโพรเจสเทอโรน	และตวัรบัเฮอร์ทใูนมะเรง็ปฐมภูมใินผู้ป่วยมะเรง็

เต้านมเพือ่พจิารณาการรกัษาโดยการให้ยา	มงีานวจิยัหลายงานทีแ่สดงว่ามกีารเปล่ียนแปลงสถานะตวัรบัทัง้สามนี ้

ระหว่างมะเร็งปฐมภูมิและมะเร็งที่มีการแพร่กระจายไปต�าแหน่งอื่น

วิธีกำรศึกษำ:		 เก็บข้อมูลย้อนหลังเป็นระยะเวลา	 5	 ปี	 นับตั้งแต่วันที่	 1	 มกราคม	 พ.ศ.	 2554	 ถึง	 31	 ธันวาคม	 พ.ศ.	 2558	 

จากแฟ้มเวชระเบยีน	และน�าพาราฟินบล็อกของต่อมน�า้เหลืองรกัแร้ทีม่กีารแพร่กระจายมาย้อมตวัรบัเอสโตรเจน 

ตัวรับโพรเจสเทอโรน	 และตัวรับเฮอร์ทูเพิ่มเติม	 แล้วน�ามาวิเคราะห์ทางสถิติเพื่อหาความแตกต่างของสถานะ 

ตัวรับทั้งสาม	และศึกษาปัจจัยที่มีผลต่อความแตกต่างของสถานะตัวรับ	

ผลกำรศึกษำ: 	 อัตราการเปลี่ยนแปลงสถานะตัวรับเอสโตรเจน	 ตัวรับโพรเจสเทอโรน	 และตัวรับเฮอร์ทูของมะเร็งปฐมภูมิและ

มะเร็งที่แพร่กระจายมาที่ต่อมน�้าเหลืองรักแร้	คิดเป็นร้อยละ	11.1,	20.2	และ	10.1	ตามล�าดับ

วิจำรณ์: 	 สถานะตัวรับเอสโตรเจน	 ตัวรับโพรเจสเทอโรน	 และตัวรับเฮอร์ทูในมะเร็งปฐมภูมิกับต่อมน�้าเหลืองรักแร ้

ที่มีการแพร่กระจายของผู้ป่วยมะเร็งเต้านมไม่มีความแตกต่างกันอย่างมีนัยส�าคัญ

ค�ำส�ำคัญ: มะเร็งเต้านมปฐมภูมิ,	 ต่อมน�้าเหลืองรักแร้ที่มีการแพร่กระจายในผู้ป่วยมะเร็งเต้านม,	 ตัวรับเอสโตรเจน,	 ตัวรับโพรเจส- 

	 เทอโรน,	ตัวรับเฮอร์ทู	

	 *	ภาควิชาศัลยศาสตร์	คณะแพทยศาสตร์	มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร์
	**	ภาควิชาพยาธิวิทยาและนิติเวชศาสตร์	คณะแพทยศาสตร์	มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร์

วันที่รับบทควำม: 26 มิถุนำยน 2560 วันที่อนุญำตให้ตีพิมพ์: 10 กันยำยน 2561
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บทน�ำ
มะเร็งเต้านมเป็นมะเร็งที่พบเป็นอันดับหนึ่งในผู้หญิง

ทั้งในประเทศไทยและท่ัวโลก	 การรักษาหลักของมะเร็งเต้านม

แบ่งเป็นการรักษาเฉพาะท่ี	 (Local	 treatment)	 ได้แก่	 การ

ผ่าตัด	 (Surgery)	 และการฉายรังสีเฉพาะท่ี	 (Radiotherapy)	

และการรักษาโดยการให้ยา	 (Systemic	 treatment)	 ได้แก่	 

ยาเคมีบ�าบัด	 ยาต้านฮอร์โมน	 และยามุ ่งเป้า	 (Targeted	

therapy)	โดยจากผลการตรวจสถานะตัวรับเอสโตรเจน	ตัวรับ	

โพรเจสเทอโรน	ตัวรับเฮอร์ทู	(HER2)	และสถานะโปรตีน	Ki67	

ในมะเร็งปฐมภูมิสามารถน�ามาประยุกต์ใช้เพื่อเทียบเคียง	 เพื่อ

ใช้แบ่งผู้ป่วยออกตาม	 intrinsic	 subtype	 และเพื่อพิจารณา

เลือกการรักษาโดยการให้ยา	กล่าวคือ	หากผู้ป่วยมะเร็งเต้านม 

ที่มีผลตัวรับเอสโตรเจนหรือโพรเจสเทอโรนให้ผลบวก	 จะมี

การให้ยาต้านฮอร์โมน	 ได้แก่	 Tamoxifen	 หรือ	 Aromatase	

inhibitor	 และหากผู้ป่วยมะเร็งเต้านมท่ีมีผลตัวรับ	 HER2	 

ให้ผลบวกจะมกีารให้รกัษาด้วยยามุง่เป้า	คอื	ยาต้านเฮอร์ท	ูเช่น	

Transtuzumab,	Lapatinib	เป็นต้น1	นอกจากนีส้�าหรบัสถานะ

โปรตนี	Ki67	เป็นตวับอกความสามารถในการแบ่งตวัของมะเรง็

และถูกน�ามาใช้ในการแยกว่าเป็น	Luminal	A	หรือ	Luminal	

B	ตั้งแต่ปี	ค.ศ.	2011	ตามข้อสรุปของการประชุม	St.Gallen2	

โดยหากมะเรง็มคีวามสามารถในการแบ่งตวัมาก	ค่า	Ki67	จะสงู	

ซึง่สมัพันธ์กบัการพยากรณ์โรคทีไ่ม่ด	ีนอกจากนัน้ยงับอกถงึการ

ตอบสนองต่อการรักษาด้วยยาเคมีบ�าบัดได้ด้วย3

มีรายงานในหลายการศึกษาวิจัยถึงความแตกต่าง

ของสถานะตัวรับเอสโตรเจน	ตัวรับโพรเจสเทอโรน	และตัวรับ 

เฮอร์ทู	 ระหว่างมะเร็งปฐมภูมิและต่อมน�้าเหลืองรักแร้ที่มี 

การแพร่กระจาย	 (Synchronous	 axillary	 lymph	 node	 

metastasis)4	 -	 8	 ซ่ึงลักษณะของสถานะตัวรับท่ีมีการเปลี่ยน 

แปลงนี้เอง	 อาจจะท�าให้มีผลให้มีผู้ป่วยบางส่วนไม่ตอบสนอง

ต่อการรักษาต่อยาที่ให้	 ดังนั้นการตรวจสถานะตัวรับที่ต่อม 

น�า้เหลอืงรกัแร้ทีม่กีารแพร่กระจาย	อาจจะน�ามาใช้ในการเลือก

พิจารณาให้ยาได้ดีกว่าผลสถานะตัวรับที่มะเร็งปฐมภูมิ	

ในปัจจุบันโรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ

มีผู ้ป ่วยมะเร็งเต้านมเข้ามารับการรักษาเป็นจ�านวนมาก	 

ยงัไม่มข้ีอมลูการศกึษาเกีย่วกบัความแตกต่างของสถานะตวัรบั 

เอสโตรเจน	 ตัวรับโพรเจสเทอโรน	 และตัวรับเฮอร์ทู	 ใน

มะเร็งปฐมภูมิกับต่อมน�้าเหลืองรักแร้ที่มีการแพร่กระจายใน

ประเทศไทย	 การศึกษาน้ีจึงมีวัตถุประสงค์เพื่อหาอัตราความ

แตกต่างของสถานะตัวรับเอสโตรเจน	 ตัวรับโพรเจสเทอโรน

และตัวรับเฮอร์ทู	 ในมะเร็งปฐมภูมิกับต่อมน�้าเหลืองรักแร้ที่มี

การแพร่กระจายของผู้ป่วยมะเร็งเต้านม	 โดยหากมีการศึกษา

แล้วพบว่าสถานะตวัรบัมคีวามแตกต่างกนัอย่างมนียัส�าคญัทาง

สถิติ	 การตรวจสถานะตัวรับที่ต่อมน�้าเหลืองรักแร้ที่มีการแพร่

กระจายเพิ่มเติมน่าจะเป็นประโยชน์ในการพิจารณาเลือกการ

ให้ยาทีเ่หมาะสมแก่ผูป่้วย	และเป็นฐานข้อมลูของประเทศต่อไป

วิธีกำรศึกษำ
รูปแบบกำรศึกษำ	 เป ็นการวิจัยเชิงวิ เคราะห	์ 

(Observational	 Analytic	 Studies)	 โดยการเก็บข้อมูลจาก

เวชระเบียนผู้ป่วยมะเร็งเต้านมที่ได้รับการรักษาโดยการผ่าตัด

ในโรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ

ประชำกรศึกษำ	 ผู้ป่วยมะเร็งเต้านมที่มีการแพร่

กระจายไปที่ต่อมน�้าเหลืองรักแร้และได้รับการรักษาโดยการ

ผ่าตัดในโรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ	 โดยได้รับ

การผ่าตัดเต้านม	 ร่วมกับการผ่าตัดตรวจต่อมน�้าเหลืองรักแร	้ 

ในโรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ	 ตั้งแต่วันท่ี	 1	

มกราคม	พ.ศ.	2554	ถึง	31	ธันวาคม	พ.ศ.	2558

วิธีกำรที่ใช้ศึกษำ 
เก็บข้อมูลย้อนหลังจากแฟ้มเวชระเบียนผู้ป่วยมะเร็ง

เต้านมโรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรติ	 ที่ได้รับการ

ผ่าตดัเต้านม	ทัง้การผ่าตดัเต้านมทัง้เต้า	(Total	mastectomy)	

หรือ	ผ่าตัดแบบสงวนเต้านม	(Breast	conservative	surgery)	

ร่วมกับการผ่าตัดตรวจต่อมน�้าเหลืองรักแร้โดยวิธีการตัดเนื้อ

ตรวจจากต่อมน�้าเหลืองเซนติเนล	 (Sentinel	 lymph	 node	

biopsy)	 และหรือ	 การผ่าตัดเลาะต่อมน�้าเหลืองบริเวณรักแร้	

(Axillary	 lymph	 node	 dissection)	 แล้วพบว่ามีการแพร่

กระจายไป	 โดยน�าพาราฟินบล็อกของต่อมน�้าเหลืองรักแร้ที่มี

การแพร่กระจาย	มาย้อมตวัรบัเอสโตรเจน	ตวัรบัโพรเจสเทอโรน 

และตัวรับเฮอร์ทูเพิ่มเติม	 แล้วน�าข้อมูลที่ได้มาบันทึกใน 

แบบบันทึกข้อมูลเพื่อเป็นข้อมูลในการวิเคราะห์ทางสถิติต่อไป

กำรวิเครำะห์ข้อมูล
วัดผลโดยเปรียบเทียบผลย้อมสถานะตัวรับเอสโตรเจน 

ตัวรับโพรเจสเทอโรน	และตัวรับเฮอร์ทู	ระหว่างมะเร็งปฐมภูมิ

กับต่อมน�้าเหลืองรักแร้ที่มีการแพร่กระจายว่ามีความแตกต่าง 

กนัหรอืไม่	โดยน�าผลทีไ่ด้มาค�านวณคดิเป็นร้อยละความแตกต่าง 

ในแต่ละตัวรับ	 และน�ามาวิเคราะห์ทางสถิติด้วย	Mcnemar	

exact	 probability	 โดยทดสอบเป็นอัตราที่ต่างกันในข้อมูล 

ที่วัดเป็นคู่ระหว่างตัวรับเอสโตรเจน	ตัวรับโพรเจสเทอโรน	และ

ตัวรับเฮอร์ทูของมะเร็งปฐมภูมิและมะเร็งที่แพร่กระจายมา 

ที่ต่อมน�้าเหลืองรักแร้ที่ระดับนัยส�าคัญน้อยกว่า	0.05
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ผลกำรศึกษำ
จากการเก็บข้อมูลย้อนหลังเป็นระยะเวลา	 5	 ปี	 

นับตั้งแต่วันที่	 1	มกราคม	พ.ศ.	2554	ถึง	31	ธันวาคม	พ.ศ.	

2558	จากแฟ้มเวชระเบียนของผู้ป่วยมะเร็งเต้านมที่มีการแพร่

กระจายไปที่ต่อมน�้าเหลืองรักแร้และได้รับการรักษาโดยการ

ผ่าตดัในโรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลมิพระเกยีรต	ิพบว่ามผู้ีป่วย 

มะเร็งเต้านมได้รับการผ่าตัดท่ีเต้านมร่วมกับการผ่าตัดตรวจ 

ต่อมน�า้เหลอืงรกัแร้	พบว่ามผีูป่้วยทีพ่บว่ามกีารแพร่กระจายไป

ต่อมน�า้เหลอืงรกัแร้ทัง้หมด	120	คน	โดยมผีูป่้วย	4	คน	เป็นผู้ป่วย 

มะเร็งเต้านมที่ได้รับ	Neoadjuvant	treatment	และ	17	คน	

ไม่สามารถหาพาราฟินบล็อกของต่อมน�้าเหลืองรักแร้ที่มีการ

แพร่กระจายได้	จึงเหลือผู้ป่วยในงานวิจัยนี้	99	คน	โดยผู้ป่วย

ในการศึกษานี้	มีอายุระหว่าง	21	-	85	ปี	อายุเฉลี่ยคือ	55.23	

±	 11.87	 ปี	 เกี่ยวกับชนิดทางพยาธิวิทยาของผู้ป่วยส่วนใหญ่

เป็น	 invasive	 ductal	 carcinoma	คิดเป็นร้อยละ	 94	 ส่วน	 

differentiation	นัน้พบว่าส่วนใหญ่เป็น	poorly	differentiation	

คิดเป็นร้อยละ	49.5	และ	moderate	differentiation	คิดเป็น

ร้อยละ	41.1	ตามตารางที่	1

ตำรำงที่ 1	แสดงข้อมูลเชิงประชากรศาสตร์ของผู้ป่วยมะเร็งเต้านมในการศึกษานี้	

 จ�ำนวนผู้ป่วยมะเร็งเต้ำนม รวม 99 คน

ขนำดมะเร็งปฐมภูมิ (เซนติเมตร)	 1.0	ถึง	8.5	เซนติเมตร

ค่าเฉลี่ย	 	 3.32	±	1.60	เซนติเมตร

ชนิดทำงพยำธิวิทยำ	 	 จ�านวนคน	(ร้อยละ)

Invasive	ductal	carcinoma	 	 93	(94)

Invasive	lobular	carcinoma		 2	(2)

Other	 	 4	(4)

กำรแยกชนิดของเซลล์

Well	differentiation	 	 9	(9.1)

Moderate	differentiation	 	 41	(41.1)

Poorly	differentiation	 	 49	(49.5)

จากการวิจัยพบว่า	สถานะตัวรับเอสโตรเจนเป็นบวก 

ในมะเร็งปฐมภูมิคิดเป ็นร ้อยละ	 74.7	 และผลบวกใน 

ต่อมน�้าเหลืองรักแร้ท่ีมีการแพร่กระจายคิดเป็นร้อยละ	 71.7	

สถานะตัวรับโพรเจสเทอโรนเป็นบวกในมะเร็งปฐมภูมิคิดเป็น 

ร้อยละ	71	ซึง่เท่ากบัในต่อมน�า้เหลอืงรกัแร้ทีม่กีารแพร่กระจาย	

สถานะตัวรับ	HER2	ให้ผลบวกในมะเร็งปฐมภูมิคิดเป็นร้อยละ	 

26	 และผลบวกในต่อมน�้าเหลืองรักแร้ที่มีการแพร่กระจาย 

คดิเป็นร้อยละ	24	ตามตารางที	่2	ซึง่พบว่าไม่มคีวามแตกต่างกนั 

อย่างมีนัยส�าคัญ
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ในการเปรียบเทียบความแตกต่างของสถานะตัวรับ

เอสโตรเจน	 ตัวรับโพรเจสเทอโรน	 ในมะเร็งปฐมภูมิกับต่อม

น�้าเหลืองรักแร้ที่มีการแพร่กระจาย	 ของผู้ป่วยมะเร็งเต้านม

ในแต่ละราย	 จะพบว่ามีอัตราความแตกต่างอยู่ที่ร้อยละ	 11.1	

และ	20.2	ตามล�าดับ	ส่วนการเปรียบเทียบความแตกต่างของ

สถานะตวัรบัเฮอร์ท	ูพบว่าในการวจิยันีม้ผีลก�ากวมในผู้ป่วย	20	

ราย	หากคดิอตัราความแตกต่างของสถานะตวัรบัเฮอร์ท	ูโดยไม่

คดิจ�านวนประชากรทีม่ผีลก�ากวม	จ�านวนผูป่้วยทีน่�ามาค�านวณ

คือ	79	คน	จะพบอัตราความแตกต่างของสถานะตัวรับเฮอร์ทู	

อยู่ที่ร้อยละ	10.1	ตามตารางที่	3	โดยปกติผู้ป่วยที่ได้ผลก�ากวม

จากการตรวจด้วยวธิกีาร	immunohistochemistry	จะแนะน�า

ให้ตรวจต่อด้วยการตรวจการแสดงออกของยีนเฮอร์ทู	โดยการ

ท�า	in	situ	hybridization9	จึงไม่สามารถสรุปได้ในการวิจัยนี้	

แต่หากค�านวณโดยจัดกลุ่มที่ได้ผลก�ากวมทั้งหมดเป็นกลุ่มที่ให้

ผลบวกจะพบอัตราความแตกต่างของสถานะตัวรับเฮอร์ทูอยู่ที่

ร้อยละ	21	 (p	=	0.0011)	แต่หากค�านวณโดยจัดกลุ่มที่ได้ผล

ก�ากวมทัง้หมดเป็นกลุม่ทีใ่ห้ผลลบจะพบอตัราความแตกต่างของ

สถานะตัวรับเฮอร์ทูอยู่ที่ร้อยละ	12	(p	=	0.5637)

ตำรำงที่ 2 	 แสดงการเปรียบเทียบผลย้อมสถานะตัวรับเอสโตรเจน	ตัวรับโพรเจสเทอโรน	และตัวรับเฮอร์ทู	 ระหว่างมะเร็งปฐมภูมิ

กับต่อมน�้าเหลืองรักแร้ที่มีการแพร่กระจาย

จ�ำนวนผู้ป่วยทั้งหมด	 99	 99	

สถำนะตัวรับเอสโตรเจน

บวก	 74	(74.7%)	 71	(71.7%)	
0.549

ลบ	 25	(25.3%)	 28	(28.3%)	

สถำนะตัวรับโพรเจสเทอโรน

บวก	 71	(71.7%)	 71	(71.7%)	
1.00

ลบ	 28	(28.3%)	 28	(28.3%)	

สถำนะตัวรับเฮอร์ทู

บวก	 26	(26.3%)	 24	(24.2%)	
0.754ลบ	 55	(55.5%)	 70	(70.7%)	

ก�ากวม	 18	(18.2%)	 5	(5.1%)	

สถำนะตัวรับ
มะเร็งปฐมภูมิ

จ�ำนวน (ร้อยละ)

ต่อมน�้ำเหลืองรักแร้ที่มี

กำรแพร่กระจำย

จ�ำนวน (ร้อยละ)

p-value
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ตำรำงที่ 3 	 ตารางแสดงการเปรยีบเทยีบสถานะตวัรบัเอสโตรเจน	ตวัรบัโพรเจสเทอโรน	และตวัรบัเฮอร์ท	ูระหว่างมะเรง็ปฐมภมูกิบั

ต่อมน�้าเหลืองรักแร้ที่มีการแพร่กระจายในผู้ป่วยแต่ละราย

ผลบวกทั้งในมะเร็งปฐมภูมิและต่อมน�้าเหลือง	 67	 61	 19

ที่มีการแพร่กระจาย	

ผลลบทั้งในมะเร็งปฐมภูมิและต่อมน�้าเหลือง	 21	 18	 52

ที่มีการแพร่กระจาย	

ผลที่สอดคล้องกันทั้งหมด 88 (88.9%) 79 (79.8%) 71 (89.9%)

ผลบวกในมะเร็งปฐมภูมิ	แต่ผลลบในต่อม	 7	 10	 5

น�้าเหลืองที่มีการแพร่กระจาย	

ผลลบในมะเร็งปฐมภูมิ	แต่ผลบวกในต่อม	 4	 10	 3

น�้าเหลืองที่มีการแพร่กระจาย	

ผลที่แตกต่ำงกันทั้งหมด 11 (11.1%) 20 (20.2%) 8 (10.1%)

จ�านวนผู้ป่วยทั้งหมด	 99	 99	 79

p-value	McNemar’s	chi-square	 0.3657	 1.000	 0.4795

สถำนะตัวรับ
สถำนะตัวรับ

เอสโตรเจน

สถำนะตัวรับ

โพรเจสเทอโรน

สถำนะตัวรับ

เฮอร์ทู

วิจำรณ์
ต่อมน�้าเหลืองรักแร้ท่ีมีการแพร่กระจาย	 เป็นการ

กระจายแบบเฉพาะท่ี	 (local	 metastasis)	 และเป็นปัจจัย

ส�าคัญที่แสดงถึงความสามารถในการกระจายของมะเร็งเต้านม	

ภายหลังการรักษามะเร็งเต้านมโดยการผ่าตัดผู้ป่วยส่วนใหญ่

จ�าเป็นต้องได้รับการรักษาต่อเนื่องเพื่อควบคุมโรค	 ไม่ให้มีการ

แพร่กระจาย	 และป้องกันการกลับเป็นซ�้า	 โดยการให้ยาเสริม 

(adjuvant	 systemic	 treatment)	 ได้แก่	 ยาเคมีบ�าบัด	 

ยาต้านฮอร์โมน	และการรักษาด้วยยามุ่งเป้า	การเลือกยาเสริม 

ในปัจจุบันพิจารณาตามสถานะตัวรับเอสโตรเจน	 ตัวรับ 

โพรเจสเทอโรน	 และตัวรับเฮอร์ทูของมะเร็งปฐมภูมิเป็นหลัก 

แต่หากมีความแตกต่างของสถานะของตัวรับในต่อมน�้าเหลือง

รักแร้ทีม่กีารแพร่กระจายซ่ึงถือเป็นการกระจายแบบเฉพาะที	่น่า

จะน�ามาใช้ในการเลือกพิจารณาการให้ยาได้เหมาะสมมากกว่า

ที่มะเร็งปฐมภูมิ	 ซ่ึงก่อนหน้าน้ีเชื่อว่า	 สถานะตัวรับของมะเร็ง 

ปฐมภูมินั้นไม่ได้แตกต่างจากสถานะตัวรับของต่อมน�้าเหลือง 

รักแร้ที่มีการแพร่กระจาย	 ภายหลังพบว่ามีหลายการศึกษา 

ในต่างประเทศเกี่ยวกับความแตกต่างของสถานะตัวรับระหว่าง 

มะเร็งปฐมภูมิและต่อมน�้าเหลืองรักแร้ที่มีการแพร่กระจาย	เช่น 

การศึกษาของ	Nedergaard	 et	 al4	 ซึ่งท�าการศึกษาในผู้ป่วย 

มะเร็งเต้านม	 101	 ราย	 โดยศึกษาเปรียบเทียบเฉพาะสถานะ 

ตัวรับเอสโตรเจน	 พบว ่ามีความแตกต่างกันของตัวรับ 

เอสโตรเจนระหว่างมะเร็งปฐมภูมิและต่อมน�้าเหลืองรักแร้

ที่มีการแพร่กระจายร้อยละ	 21	 ของผู ้ป่วยทั้งหมด	 และ

การศึกษาของ	 Aitken	 et	 al5	 ท�าการศึกษาในผู้ป่วยมะเร็ง 

เต้านมจ�านวน	 385	 ราย	 โดยศึกษาเปรียบเทียบสถานะตัว 

รับเอสโตรเจน	 ตัวรับโพรเจสเทอโรน	 และตัวรับเฮอร์ทู	 จาก 

ผลการศึกษาพบความแตกต่างใกล้เคียงกันกับการศึกษาของ	

Nedergaard	 et	 al	 โดยการศึกษานี้มุ ่งเน้นในผู้ป่วยกลุ่ม 

ทีส่ถานะตวัรบัในมะเรง็ปฐมภมูใิห้ผลลบ	(triple-negative)	โดย

พบว่า	มผีูป่้วยถงึร้อยละ	23.1	ทีส่ถานะตวัรบัมกีารเปล่ียนแปลง

ในต่อมน�า้เหลอืงรกัแร้ทีม่กีารแพร่กระจาย	ซึง่ผูป่้วยกลุ่มนีอ้าจ

จะตอบสนองต่อการให้ยาต้านฮอร์โมน	 หรือการรักษาด้วยยา

มุ่งเป้าได้หากได้รับ	

ในการวิจัยนี้ท�าเพื่อหาอัตราความแตกต่างของ

สถานะตวัรบัเอสโตรเจน	ตวัรบัโพรเจสเทอโรน	และตวัรบัเฮอร์ท	ู

ในมะเรง็ปฐมภมูกิบัต่อมน�า้เหลอืงรกัแร้ทีม่กีารแพร่กระจายของ

ผู้ป่วยมะเรง็เต้านมทีม่ารบัการผ่าตดัในโรงพยาบาลธรรมศาสตร์

เฉลมิพระเกยีรต	ิพบว่า	ความแตกต่างของสถานะตวัรบัเอสโตรเจน 

ตัวรับโพรเจสเทอโรน	 และตัวรับเฮอร์ทู	 ในมะเร็งปฐมภูมิกับ
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ต่อมน�า้เหลอืงรกัแร้ทีม่กีารแพร่กระจายของผูป่้วยมะเรง็เต้านม	

มีอัตราอยู่ที่ร้อยละ	11.1,	 20.2	และ	10.1	ตามล�าดับ	ซึ่งพบ 

อตัราความแตกต่างทีส่อดคล้องใกล้เคยีงกับการศกึษาในข้างต้น 

และเมื่อน�ามาค�านวณทางสถิติพบว่า	 ไม่มีความแตกต่างกัน 

อย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ	คณะผู้วิจัยจึงเห็นว่า	หากไม่สามารถ

ตรวจย้อมสถานะตัวรับเอสโตรเจน	ตัวรับโพรเจสเทอโรน	และ

ตัวรับเฮอร์ทูของมะเร็งปฐมภูมิ	 เนื่องจากสาเหตุใดๆ	 ที่ไม่

สามารถตรวจจากมะเร็งปฐมภูมิได้	 การย้อมสถานะตัวรับที่

ต่อมน�้าเหลืองรักแร้ที่มีการแพร่กระจายสามารถใช้พิจารณา

การรักษาเสริมได้	

ส�าหรับสถานะโปรตีน	 Ki67	 ซึ่งเป็นตัวบอกความ

สามารถในการแบ่งตัวของมะเร็งและถูกน�ามาใช้ในการแยก

ว่าเป็น	 Luminal	 A	 หรือ	 Luminal	 B	 โดยหากมีค่าสูงแสดง

ถึงมะเร็งมีความสามารถในการแบ่งตัวได้เร็วและจัดอยู่ในกลุ่ม	

Luminal	B	ซึ่งได้รับประโยชน์จากการรักษาด้วยยาเคมีบ�าบัด	

ในขณะทีก่ลุม่	Luminal	A	ทีม่ค่ีา	Ki67	ต�า่จะเป็นมะเรง็ทีม่กีาร

ตอบสนองหรือได้รับประโยชน์น้อยจากการรักษาด้วยยาเคมี

บ�าบัด1	จากการศึกษาของ	Song	Zhao	et	al	ได้ท�าการศึกษา

เปรียบเทียบสถานะตัวรับเอสโตรเจน	 ตัวรับโพรเจสเทอโรน	 

ตวัรับเฮอร์ทแูละโปรตนี	Ki67	ในมะเรง็ปฐมภมูกิบัต่อมน�า้เหลอืง

รักแร้ที่มีการแพร่กระจาย	 พบว่าไม่มีความแตกต่างกันอย่าง 

มีนัยส�าคัญ10	 ผู้วิจัยมีความสนใจในการศึกษาเกี่ยวกับความ 

แตกต่างของสถานะโปรตีน	 Ki67	 ในมะเร็งปฐมภูมิกับ 

ต่อมน�า้เหลอืงรกัแร้ทีม่กีารแพร่กระจายของผูป่้วยมะเรง็เต้านม 

และความสัมพันธ์ของสถานะโปรตีน	 Ki67	 ในมะเร็งปฐมภูม ิ

กับปัจจัยเส่ียงของมะเร็งที่มีโอกาสตรวจพบความแตกต่าง 

ของสถานะตัวรับเอสโตรเจน	ตัวรับโพรเจสเทอโรน	และตัวรับ 

เฮอร์ทู	 แต่เนื่องจากงบประมาณของการวิจัยที่จ�ากัดจึงไม่

สามารถวิจัยเกี่ยวกับสถานะโปรตีน	Ki67	ได้ในการศึกษาครั้งนี้

แม้ว่าไม่พบความแตกต่างของสถานะตัวรับอย่างม ี

นัยส�าคัญ	 แต่ในทางคลินิกผู้ป่วยกลุ่มที่มีความแตกต่างของ

สถานะตัวรับ	 อาจได้ประโยชน์ต่อการรักษาเสริมโดยพิจารณา

ตามสถานะตัวรับของต่อมน�้าเหลืองรักแร้ที่มีการแพร่กระจาย	

หรือในผู้ป่วยบางรายที่ไม่ตอบสนองต่อการรักษาเสริมท่ีได้รับ

ตามสถานะตัวรับของมะเร็งปฐมภูมิ	 หรือมีการแพร่กระจาย	

และ/หรือกลับเป็นซ�้า	 ควรพิจารณาการตรวจสถานะตัวรับซ�้า

อีกครั้ง	ซึ่งควรมีการศึกษาติดตามต่อไป	

กิตติกรรมประกำศ
งานวจิยันีไ้ด้รบัทนุสนบัสนนุจาก	ทนุอดุหนนุการวจิยั 

ของคณะแพทยศาสตร์	 มหาวิทยาลัยธรรมศาสตร์	 ประจ�าป ี

งบประมาณ	2559	

ขอขอบคณุเจ้าหน้าทีแ่ผนกพยาธวิทิยา	และเจ้าหน้าที่

ผู้เกี่ยวข้องทุกท่าน	 โรงพยาบาลธรรมศาสตร์เฉลิมพระเกียรต	ิ 

ทีช่่วยอ�านวยความสะดวกในการค้นหาสไลด์และพาราฟินบลอ็ก	

ร่วมทั้งการตรวจย้อมเพิ่มเติม
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Abstract
Comparison of Estrogen receptor, Progesterone receptor and HER2 status between primary breast cancer 

and synchronous axillary lymph node metastasis in Thammasat University Hospital

Sasithorn Sujarittanakarn*, Worawarn Worasawate*, Wanwisa Himakhun**
	 *	 Department	of	Surgery,	Thammasat	University	Hospital,	Faculty	of	Medicine,	Thammasat	University,	Pathumthani,	Thailand
	**	 Department	of	Pathology	and	Forensic	science,	Thammasat	University	Hospital,	Faculty	of	Medicine,	Thammasat	University,	 
	 	 Pathumthani,	Thailand

Introduction:	 Assessment	of	estrogen	receptor	(ER),	progesterone	receptor	(PR)	and	HER2	status	is	routinely	 

carried	out	on	primary	breast	tumor	in	order	to	select	appropriate	adjuvant	therapy.	Many	studies	

have	shown	changes	in	expression	of	ER,	PR	and	HER2	between	primary	tumor	and	metastatic	

sites	and	some	studies	have	also	demonstrated	a	discordance	of	expression	between	primary	

breast	tumor	and	synchronous	axillary	metastases.

Objectives: 	 To	 determine	 discordance	 rate	 of	 ER,	 PR	 and	 HER2	 status	 in	 primary	 breast	 tumor	 and	 

synchronous	axillary	lymph	nodes	of	individual	patients.

Methods:		 Descriptive	study	of	all	breast	cancer	patients	who	have	axillary	lymph	node	metastasis	and	

underwent	 surgery	 from	 January	 2011	 to	December	 2015	were	 included	 in	 this	 study.	We	

excluded	the	patients	who	received	neoadjuvant	therapy	or	recurrent	disease.	Then	paraffin	

blocks	of	patients	were	collected	for	additional	staining	of	ER,	PR	and	HER2	in	axillary	lymph	

node.	The	results	were	recorded	and	analyzed.

Results: 	 ER	positivity	was	observed	in	74.7%	of	the	primary	tumors	which	were	reduced	to	71.7%	in	

synchronous	axillary	lymph	node	metastasis.	PR	were	positive	in	71%	of	the	primary	tumors	as	

compared	to	71%	in	synchronous	axillary	lymph	node	metastasis.	HER2	status	expression	was	

noted	in	26%	and	24%	of	the	primary	tumor	and	synchronous	axillary	lymph	node	metastasis	

respectively.	In	case	to	case	comparison	ER,	PR	and	HER2	status	showed	11.1%,	20.2	%	and	

10.1%	discordance	in	primary	and	synchronous	axillary	lymph	node	metastasis	respectively.

Conclusion: 	 ER,	PR	and	HER2	biomarkers	showed	significant	concordance	between	primary	and	synchronous	

axillary	lymph	node	metastasis	among	Thai	patients	at	Thammasat	University.

Key words: Breast	 cancer,	 Synchronous	 axillary	 lymph	 node	metastasis,	 Estrogen	 receptor,	 Progesterone	 

	 receptor,	HER2	status


