
บทท่ี 1 

บทนํา 
 
 

ความนํา 1.1 

รังสีรักษา (radiation therapy) คือ  การใชรังสียับยั้งการเจริญเติบโตของโรคมะเร็ง     
โดยเนื้อเยื่อมะเร็งนั้น จะประกอบดวย clonogenic cell  ท่ีมีความสามารถในการแบงตัวอยางไม
จํากัด(1)  การรักษาดวยรังสีก็เพื่อท่ีจะใชรังสีทําลาย clonogenic cell ใหหมดไป  ท้ังนี้เนื่องจาก
มะเร็งสามารถเกิดไดจาก clonogenic cell เพียงเซลลเดียว (2) และจํานวนของ clonogenic cell      
นี้เองท่ีเปนปจจัยสําคัญอยางหน่ึงท่ีจะกําหนดโอกาสในการรักษาโรคมะเร็งใหหายขาด(3,4)   และ
โอกาสในการควบคุมโรคมะเร็ง (tumor control probability : TCP) สามารถประเมินไดโดยใช
กฎของ  Poisson  ดังสมการ 1-1   โดยคา TCP มีความสัมพันธกับจํานวน tumor clonogenic 

cell (k)  และสัดสวนการอยูรอดของเซลลเม่ือไดรับรังสี (surviving fraction, S)  
 

( )KSTCP −= exp     (1-1) 
 
ซ่ึงเปาหมายในการรักษาคือ   ใหคา TCP สูงสุด  ซ่ึงหมายถึงสัดสวนการอยูรอดของเซลลมะเร็ง
หลังจากไดรับรังสีตองนอยท่ีสุดเชนกัน  
 
1.2 ท่ีมาและความสําคัญของปญหา 

การฉายรังสีเปนวิธีหนึ่งท่ีนํามาใชในการรักษาโรคมะเร็ง  โดยเปาหมายท่ีสําคัญในการ
รักษาคือใหกอนมะเร็งไดรับปริมาณรังสีสูงสุด เพื่อเพิ่มโอกาสในการควบคุมโรคมะเร็ง           
ในขณะเดียวกันใหเนื้อเยื่อปกติไดรับปริมาณรังสีนอยท่ีสุด เพื่อลดโอกาสของการเกิดผลขางเคียง 
(normal tissue complication probability : NTCP)  ปจจุบันไดมีการพัฒนาการฉายรังสี
เทคนิคข้ันสูง (advanced radiotherapy techniques) ข้ึนมาหลายวิธี เพื่อเพิ่มประสิทธิภาพของ
การรักษา เชน การฉายรังสีพิกัดจุด (Stereotactic radiotherapy : SRT)   เปนการรักษาโรคมะเร็ง
ดวยเทคนิคการฉายรังสีจากภายนอกท่ีมีการใชอุปกรณกําหนดพิกัดแบบสามมิติ โดยใชลํารังสี
ขนาดเล็กจากหลายทิศทาง ในแนวของสามมิติพุงตรงสูเปาหมาย อาจจะมีจุดศูนยกลาง (isocenter) 
จุดเดียวหรือหลายจุดก็ได (5)     สําหรับเทคนิคการฉายรังสีพิกัดจุดแยกตามชนิดของแหลงกําเนิดรังสี 
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อุปกรณและวิธีการไดหลายวิธี คือ  การฉายรังสีแกมมาไนฟ (Gamma knife)  และการฉายรังสี
เอกซไนฟ (X-knife)     ซ่ึงการฉายรังสีดวยเคร่ืองท่ีใหกําเนิดรังสีเอกซ จะข้ึนอยูกับอุปกรณท่ีใช
กํากับลํารังสีในการเปดพื้นท่ีรังสี เชน   เคร่ืองกํากับลํารังสีทรงกระบอก (cylindrical cone 

collimator)  ขนาดของลํารังสีจะข้ึนกับขนาดเสนผานศูนยกลาง สวนเคร่ืองกํากับลํารังสีแบบ     
ไมโครมัลติลีฟคอลลิเมเตอร (micro-multileaf collimator: mMLC)  ใชมัลติลีฟคอลลิเมเตอร 
ปรับรูปรางลํารังสีใหเหมือนกับรอยโรคในทิศทางลํารังสีนั้นๆ    สําหรับเคร่ืองกํากับลํารังสี
ทรงกระบอกแขนกล (Cyber knife)  จะมีลักษณะการเคล่ือนท่ีไดทุกทิศทาง ทุกองศาของมุม       
มีอุปกรณในการตรวจสอบความถูกตองของตําแหนงการฉาย   จึงทําใหการฉายรังสีดวยเคร่ือง 
Cyber knife สามารถฉายไดทุกสวนของรางกาย   (6,7)  

นอกจากน้ีการฉายรังสีเทคนิคข้ันสูงท่ีไดรับความนิยมอยางแพรหลายในปจจุบันไดแก
เทคนิคการฉายรังสีแปรความเขม (Intensity modulated radiation therapy : IMRT) ซ่ึงเปน
การใหรังสีท่ีมีความเขมไมสมํ่าเสมอในแตละทิศทางของลํารังสี      ข้ึนอยูกับรูปรางและขนาดของ
กอนมะเร็งและอวัยวะสําคัญท่ีอยูในลํารังสีนั้น   โดยจะใชระบบกํากับลํารังสีแบบมัลติลีฟคอลลิ     
เมเตอร (Multileaf collimator : MLC)   โดยการแปรความเขมในแตละลํารังสีจะเกิดจากการ
แบงพ้ืนท่ี ท่ีฉายรังสีรวมในแตละลํารังสี เปนพื้นท่ีรังสียอย ๆ เรียกวา segment หรือ beamlet       

ซ่ึงในแตละทิศทางรังสีจะประกอบดวยพื้นท่ีรังสียอยจํานวนมาก  โดยรูปรางแตละ segment จะ
เกิดจากการเคล่ือนท่ีจัดเรียงตัวของมัลติลีฟคอลลิเมเตอร  และเม่ือนําปริมาณรังสีในพื้นท่ีรังสียอย
ท้ังหมดในแตละลํารังสีรวมกัน จะทําใหเกิดความเขมของลํารังสีท่ีไมสมํ่าเสมอ  ซ่ึงการแปรความ
เขมของลํารังสีจะข้ึนอยูกับลักษณะการเคล่ือนท่ีของมัลติลีฟคอลลิเมเตอร  

โดยเทคนิคการใหรังสีแปรความเขมมี 2 วิธีคือ  Dynamic IMRT เปนวิธีการแปรความ
เขมในแตละลํารังสี โดยมัลติลีฟคอลลิเมเตอรจะมีการเคล่ือนท่ีตลอดเวลาในขณะท่ีมีการใหรังสี 
สวน  Step and shoot IMRT   แหลงกําเนิดรังสี และ มัลติลีฟคอลลิเมเตอรจะอยูกับท่ีในขณะให
รังสี   ซ่ึงจะมีการจัดเรียงรูปรางพื้นท่ีรังสียอยทุกคร้ังกอนการฉายรังสี  แตขณะท่ีมัลติลีฟคอลลิเม
เตอรมีการจัดเรียงรูปรางตามพื้นท่ีรังสียอยจะไมมีการใหรังสี   และหลังจากจัดเรียงรูปรางเรียบรอย
แลว จะใหรังสีจนครบปริมาณท่ีกําหนดแลวจึงหยุดฉาย ทําเชนนี้จนครบทุกพื้นท่ีรังสียอยในทุก ๆ 
ตําแหนงของมุมฉายรังสี    ขอดีของการฉายรังสีแปรความเขมคือ การกระจายของปริมาณรังสี
กระชับกับรอยโรค (target conformality)  สามารถเพิ่มปริมาณรังสีท่ีใหแกกอนมะเร็งไดสูงข้ึน 
(dose escalation) ในขณะเดียวกันเนื้อเยื่อปกติขางเคียงยังคงไดรับปริมาณรังสีในระดับตํ่า (5,8,9)   
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จะเห็นไดวาการฉายรังสีเทคนิคข้ันสูงเปนการฉายรังสีท่ีมีความซับซอน  สงผลใหใชเวลา
ในการฉายรังสีตอคร้ังนาน (prolonged fraction delivery time)    โดยการฉายรังสีดวยเทคนิค 

SRT ใชระยะเวลาในการฉายรังสี ประมาณ 16-60 นาที (10)  Dynamic IMRT  ใชเวลาในการ
ฉายรังสีประมาณ 10-12 นาที (11)    และ Step and shoot IMRT  ใชเวลาในการฉายรังสีประมาณ  
15-45 นาที   ซ่ึงการฉายรังสีเทคนิคท่ัวไป (conventional technique)  ใชระยะเวลาในการฉาย
รังสีประมาณ 2-5 นาที (12)       

  

อนึ่งในปจจุบันมีการพัฒนาระบบการสรางภาพท่ีใชรวมกับการฉายรังสีคือ   Image 

guided radiotherapy (IGRT)       ซ่ึงเปนเทคนิคท่ีใชถายภาพรังสีเพ่ือตรวจสอบตําแหนงของ
กอนมะเร็งและพื้นท่ีฉายรังสีใหถูกตองตามแผนการรักษากอนและขณะฉายรังสี  โดยอุปกรณจะติด
อยูกับเคร่ืองฉายรังสี และถาพบวาตําแหนงไมตรงตามแผนการรักษา ก็จะหยุดการใหรังสี แลวปรับ
ตําแหนงใหถูกตอง    โดยจะปรับท่ีระนาบและตําแหนงของเตียง    IGRT มีบทบาทสําคัญอยาง
มากในการนํามาใชรวมกับการฉายรังสีเทคนิคข้ันสูง   ซ่ึงจะชวยเพิ่มความถูกตองและประสิทธิภาพ
ในการฉายรังสีมากยิ่งข้ึน แตอยางไรก็ตามจะสงผลใหระยะเวลาที่ใชในการฉายรังสีเพิ่มข้ึนเชนกัน 

ดังท่ีกลาวมาแลววาการพัฒนาการฉายรังสีเทคนิคข้ันสูง ก็เพื่อตองการเพิ่มประสิทธิภาพ
ของการรักษาซ่ึงการประเมินประสิทธิภาพของเทคนิคการรักษานั้น โดยสวนใหญจะพิจารณาจาก
พารามิเตอรในทางฟสิกส (physical parameters) เชน  การกระจายของปริมาณรังสี (isodose 

distribution) กราฟแสดงความสัมพันธระหวางปริมาณรังสีและปริมาตรของเนื้อเยื่อท่ีไดรับรังสี 

(Dose volume histogram; DVH)     แตยังขาดการประเมินประสิทธิภาพของเทคนิคการฉาย
รังสี โดยใชพารามิเตอรในทางชีววิทยา (biological parameters)  เชน อัตราการอยูรอด 
(surviving fraction)   ซ่ึงจะแสดงถึงการตอบสนองของเซลลตอวิธีการรักษา    ดังนั้นการประเมิน
ประสิทธิภาพของเทคนิคการฉายรังสีท้ังในดานฟสิกสควบคูกับทางชีววิทยา จึงมีความสําคัญอยาง
ยิ่งท่ีจะสามารถประเมินผลการรักษา  และอธิบายผลของการตอบสนองของเซลลมะเร็งท่ีฉายรังสี 
ดวยเทคนิคนั้นๆได   ในการศึกษาน้ีไดมุงเนนประเด็น  ผลกระทบของระยะเวลาท่ีใชในการรังสี
เทคนิคข้ันสูงตออัตราการรอดชีวิตของเซลลมะเร็ง 
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1.3 สรุปสาระสําคัญจากเอกสารท่ีเก่ียวของ  
การศึกษาผลกระทบของระยะเวลาท่ีใชในการฉายรังสีเทคนิคข้ันสูง ไดมีรายงาน

ผลการวิจัยบางแลว   โดยในการศึกษาผูทําวิจัยไดใชรูปแบบและวิธีการศึกษาท่ีแตกตางกันออกไป
โดย 

Benedict SH. และคณะ (1997) (10)    ไดศึกษาผลของระยะเวลาในการฉายรังสีแบบไม
ตอเนื่อง สําหรับเทคนิคการฉายรังสีแบบพิกัดจดุ ใน human glioma cell  โดยประเมินอัตราการ
รอดชีวิตและทําการปรับปริมาณรังสี เพื่อใหผลทางชีววทิยาเทากนั  พบวาระยะเวลาท่ีใชในการฉาย
รังสีนานข้ึนจะทําใหเซลลมีอัตราการรอดชีวิตเพิ่มข้ึน และตองเพิ่มปริมาณรังสีประมาณ 2-3 cGy 
ตอนาที   เม่ือระยะเวลาท่ีใชในการฉายรังสีตอคร้ังมากกวา 48 นาทีซ่ึงเปนเวลามาตรฐานท่ีคณะวจิยั
ใชในการฉายรังสีดวยเทคนคินี ้  

 
Wang JZ. และคณะ (2003) (12)      ไดศึกษาผลของระยะเวลาท่ีใชในการฉายรังสีเทคนิค 

IMRT ตอโอกาสในการควบคุมโรคมะเร็ง  โดยประเมินจากคา  TCP โดยใชสมการ Linear 

Quadratic (LQ) model ; S = e (-αD - βGD^2 + γT)   ซ่ึงอธิบายถึงผลการตอบสนองของเซลลตอ
ปริมาณรังสีในระยะเวลาตาง ๆ    และแสดงถึงความสามารถในการซอมแซมความเสียหายของ
เซลล    เพื่อคํานวณประสิทธิภาพของการทําลายเซลลมะเร็งในแตละแผนการรักษา  สําหรับเทคนิค 
IMRT ท่ีจําลองข้ึนในการฉายรังสีมะเร็งตอมลูกหมาก    โดยใชพารามิเตอรดังนี้ α = 0.15 Gy-1,  

α/β = 3.1 Gy,  repair half time = 16 นาที   และปริมาณรังสี 1.8 Gy/fraction    โดย
ประเมินผลของระยะเวลาท่ีใชในการฉายรังสีตั้งแตเวลา 0 - 45 นาที    พบวาการฉายรังสีนาน    

15-45 นาที    จะสงผลใหประสิทธิภาพในการทําลายเซลลมะเร็งลดลง   โดยเฉพาะเซลลท่ีมีคา α/β 
ต่ํา และเซลลท่ีมีความสามารถในการซอมแซมความเสียหายไดเร็ว 

 
Mu X. และคณะ (2003)  (11) ไดศึกษาผลของระยะเวลาท่ีใชในการฉายรังสีดวย

เทคนิค IMRT ท่ีจําลองรูปแบบการฉายรังสีใหมีความซับซอน  โดยประเมินอัตราการรอดชีวิตของ 
Chinese hamster fibroblast (V79) จากการใชสมการ LQ model ; S = e (-nαd - nβGd^2  )   
และศึกษาโดยการทดลอง   พบวาเม่ือใชระยะเวลาในการฉายรังสีนานข้ึนเซลลจะมีอัตราการรอด
ชีวิตเพ่ิมข้ึน  ซ่ึงผลการประเมินอัตราการรอดชีวิตจากแบบจําลองชีววิทยา (biological model)  
ต่ํากวาผลที่ไดจากการทดลอง   และไดเสนอวาการนําแบบจําลองมาใชจะตองมีการตรวจสอบดวย
การทดลองอีกคร้ัง 
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Shibamoto Y. และคณะ (2004) (13) ไดศึกษาผลของการฉายรังสีแบบไมตอเนื่อง 
(intermittent exposure) เปรียบเทียบกับการฉายรังสีแบบคร้ังเดียว  จากการประเมินอัตราการ
รอดชีวิตของเซลล EMT6 และ SCCVII     โดยใหปริมาณรังสีอยางตอเนื่องและมีการเวนชวงการ
ใหปริมาณรังสีตั้งแต 1 นาทีถึง 6 ช่ัวโมง    พบวาอัตราการรอดชีวิตของ EMT6 และ SCCVII  
เพิ่มข้ึนเม่ือเวนชวงเวลาการใหรังสีตั้งแต 2 นาทีข้ึนไป   และไดเสนอแนะวาการฉายรังสีดวย
เทคนิค IMRT ใชเวลาในการฉายรังสีนานและยังเปนการใหรังสีแบบไมตอเนื่อง   อาจจะสงผลตอ
การเพิ่มอัตราการอยูรอดของเซลล    ดังนั้นการนําเทคนิค IMRT มาใชในการรักษาจําเปนท่ีจะตอง
มีการแกคาปริมาณรังสีชดเชยการเกิดผลในทางชีววิทยาที่แตกตางกัน  

 
Sterzing F. และคณะ (2005) (14)     ไดศึกษาผลของระยะเวลาท่ีใชในการฉายรังสีดวย

เทคนิค IMRT เปรียบเทียบกับการฉายรังสีดวยเทคนิคท่ัวไป   โดยประเมินจากอัตราการรอดชีวิต
ของhuman melanoma  และ  human lymphoblast cells    โดยใหปริมาณรังสีแกเซลลท้ังหมด 
2 Gy พบวาจากการจําลองรูปแบบการฉายรังสีดวยเทคนิค IMRT ทําให human melanoma  

และ lymphoblast cells มีอัตราการรอดชีวิตเพิ่มข้ึน 6% และ 2.2% ตามลําดับ  และไดประเมิน
อัตราการรอดชีวิตของเซลลโดยฉายรังสีเทคนิค IMRT ตามแผนการรักษาผูปวยจริงเปรียบเทียบ
กับการใหรังสีดวย four-fields box technique   โดยสงผานขอมูลเพื่อฉายรังสีแกเซลลท่ีอยูภายใน
หุนจําลองเน้ือเยื่อ  พบวาเซลลมีอัตราการรอดชีวิตเพิ่มข้ึน 5.1%    ดงันั้นการนําเทคนิค  IMRT      
มาใชในการรักษาควรจะคํานึงถึงผลในดานรังสีชีววิทยาดวย 
 

จากการศึกษารายงานวิจัยท่ีกลาวมาข้ันตนสรุปไดวา      การใชระยะเวลาในการฉายรังสีตอ
คร้ังนาน    สงผลใหอัตราการรอดชีวิตของเซลลเพ่ิมข้ึน   แตยังไมมีงานวิจัยใดท่ีศึกษาวาอัตราการ
รอดชีวิตของเซลลท่ีเพิ่มข้ึนนี้     เนื่องมาจากความเสียหายของดีเอ็นเอที่แตกตางกัน  ดังนั้นใน
งานวิจัยนี้   จึงไดทําการศึกษาผลของระยะเวลาท่ีใชในการฉายรังสีท่ีมีตอความเสียหายของดีเอ็นเอ 
ซ่ึงเปนสวนสําคัญของเซลล   และมีความสําคัญอยางมากในการที่จะอธิบายถึงผลที่เกิดข้ึน 
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1.3.1 เกณฑในการวัดการตอบสนองตอรังส ี

เม่ือรังสีถายเทพลังงานใหกับเซลลจะทําใหเกิด excitation และ ionization สงผลใหเกิด
การเปล่ียนแปลงไดหลายระดับ  ตั้งแตการเปล่ียนแปลงของ อะตอม  โมเลกุล  สวนประกอบและ
โครงสรางของเซลล      ถาการเปล่ียนแปลงเกิดข้ึนมากถึงระดับท่ีเซลลไมสามารถซอมแซมกลับสู
ภาวะปกติไดจะทําใหเกิดการตาย   แตถาเกิดการเปล่ียนแปลงนอยเซลลก็จะสามารถซอมแซมตัวเอง
ได    ดังนั้นในการอธิบายถึงผลการตอบสนองตอรังสีจะหมายถึง   การวัดผลของรังสีท่ีทําใหเกิด
การตายของเซลลมากนอยเพียงไร    ซ่ึงเปนวิธีหนึ่งท่ีใชในการประเมินโอกาสในการควบคุม
โรคมะเร็ง  

 
ในทางรังสีชีววิทยาเซลลตาย (cell death) หมายถึง 

− เซลลไมสามารถแบงตัวตอไปไดอีก หรือแบงตัวไดชามาก เม่ือเทียบกับเซลลปกติ (loss of 

reproductive integrity) 
− เซลลแบงตัวเปนกลุมเซลล (colony) แลวในกลุมเซลลประกอบดวยจํานวนเซลลนอยกวา 

50 เซลล (loss of colony forming ability)  

− เซลลไมสามารถทําหนาท่ีไดตามปกติ (loss of specific function) เชน  การตายของ
เซลลตับ เซลลกลามเนื้อ เซลลประสาท 

 
โดยจํานวนเซลลท่ีตายหรือเสียความสามารถในการแบงตัวหลังจากไดรับรังสี   จะเปน

สัดสวนกับปริมาณรังสีท่ีใช   ซ่ึงความสัมพันธระหวางจํานวนเซลลท่ีรอดชีวิตกับปริมาณของรังสี
เม่ือนํามาพล็อตกราฟจะไดกราฟท่ีเรียกวา Cell survival curve   
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1.3.2 Survival curve 

เปนกราฟท่ีแสดงความสัมพันธระหวางปริมาณรังสี (D) กับสัดสวนการอยูรอดของเซลล 
(surviving fraction)  ดังรูป 1.1   โดย survival curve เปนกราฟ semi-log  ซ่ึงแกน x  คือ
ปริมาณรังสี พล็อตบน linear scale และแกน y คือ สัดสวนการอยูรอดของเซลล พล็อตบน log 
scale  

 
 

 

 
 

รูป 1.1   แสดงลักษณะโดยท่ัวไปของ survival curve ของ mammalian cellท่ี 

ไดรับรังสีชนิด high-LET และ low-LET (15) 
 
 
 

โดย survival curve ของเซลลท่ีไดรับรังสีชนิด high LET  เม่ือปริมาณรังสีเพิ่มข้ึนอัตรา
การรอดชีวิตจะลดลงมีความสัมพันธเปนแบบเสนตรง สําหรับ survival curve ของเซลลท่ีไดรับ
รังสีชนิด low LET  มีลักษณะสําคัญคือ 

− Shoulder region 
 เปนบริเวณสวนโคงตอนตนของกราฟ สําหรับ mammalian cell ความกวางของ 
Shoulder region  เรียกวา Dq เปนบริเวณท่ีเซลลโดนรังสีแตยังไมตาย ซ่ึงในกรณีของสัตวช้ันสูง 
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− Straight-line  
เปนบริเวณท่ีตอมาจากสวนตนของกราฟ  ซ่ึงแสดงใหเห็นวาเม่ือปริมาณรังสีเพิ่มข้ึนการ

ตายของเซลลก็เพิ่มข้ึนดวย  
 

 
1.3.3 Linear-Quadratic (LQ) model  

สมการ Linear – Quadratic model เปนสมการพื้นฐานท่ีอธิบายผลการตอบสนองของ
เซลลตอรังสีท่ีปริมาณรังสีตางๆ    โดย  LQ model มีขอสมมุติฐานท่ีอธิบายถึงการตายของเซลล
ดวยรังสีวาประกอบดวย 2 สวนคือ    การตายเนื่องมาจากจากความเสียหายท่ีไมสามารถซอมแซม
ได nonrepairable damage ซ่ึงจะเปนสัดสวนกับปริมาณรังสี (D)    และการตายเนื่องมาจากสวน
ของ  repairable damage ท่ีไมไดรับการซอมแซม    ซ่ึงเปนสัดสวนกับกําลังสองของปริมาณรังสี 
(D2)  ดังสมการท่ี (1-2) (15,16) 

 
 
 

( )2  exp     DDS βα −−=    (1-2) 
 
 

โดยท่ี 

  
 
 
 

 
 
 
 

S        หมายถึง สัดสวนการรอดชีวิตของเซลล  (surviving fraction) 

α/β    หมายถึง คาความไวในการตอบสนองตอรังสีตามคุณสมบัติเฉพาะ
ของเซลลแตละชนิด (intrinsic radiosensitivity) 

D       หมายถึง ปริมาณรังสีท้ังหมด (total dose) 
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โดยคา α เปน rate constant of inactivation    เนื่องมาจาก nonrepairable damage       
มีหนวย Gy-1 หรือคาความชันของกราฟสวนตน   และคา β เปน rate constant of inactivation

เนื่องมาจากสวนของ repairable damage ท่ีไมไดรับการซอมแซม มีหนวย Gy-2  หรือคาความชัน
ของกราฟสวนปลาย 

 
 

 
 

 
รูป 1.2  แสดงลักษณะของ survival curve ท่ีมีพื้นฐานมาจาก LQ model  

ของ mammalian cell ท่ีไดรับรังสีชนิด high-LET และ low-LET (15) 
 

 
จากการวิเคราะห survival curve อาจกลาวไดวา    α/β เปนปริมาณรังสีท่ีเหนี่ยวนําให

เกิดการตายของเซลลโดย  α-process  เทากับการตายท่ีเกิดจาก  β-process  (ดังรูป 1.2) 
 

2D     βα =D      (1-3) 
 

      βα     =D           (1-4) 
 

และ α/β  จะเปนพารามิเตอรท่ีใชในการบงบอกถึงลักษณะของ curve วา มีการโคงตัว
ตามปริมาณรังสีท่ีเพิ่มข้ึนเร็วหรือชาเพียงใด   กราฟท่ีโคงตัวเร็วจะมีคา α/β นอย   สวนกราฟท่ีโคง
ตัวชาจะมีคา α/β มาก      นอกจากนี้คา α/β ยังใชกําหนดถึงความไวในการตอบสนองตอรังสีของ
เซลล   โดยคา α/β ต่ํา (late responding tissue) จะทนตอรังสีไดดีกวาคา α/β สูง   (early 
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การประยุกตใชสมการ LQ model 
 

ไดมีการนิยมนําสมการ LQ model มาใชในการอธิบาย การตอบสนองตอรังสีของเซลล
โดย LQ model  ท่ีแสดงในสมการท่ี 1-2  เปนสมการพื้นฐานซ่ึงแสดงถึงผลการตอบสนองของ
เซลลตอการไดรับรังสีคร้ังเดียว (single dose)  ท่ีปริมาณรังสีตางๆ      
จากสมการพื้นฐานไดมีการนําสมการ LQ model  มาประยุกต  โดยนําพารามิเตอรอ่ืนๆ มา
พิจารณารวมดวยเชน รูปแบบการฉายรังสี  ระยะเวลาท่ีใชในการฉายรังสี   รวมถึงความสามารถใน
การซอมแซมความเสียหายของเซลล   เพื่อท่ีจะอธิบายถึงการตอบสนองของเซลลตอรังสีในรูปแบบ
ตางๆ ไดอยางแมนยําข้ึน  

( )2  exp     DDS βα −−=

 
เชนสมการท่ีแสดงถึงผลการตอบสนองของการฉายรังสีท่ีแบงปริมาณรังสีรวมออกเปนการ

ฉายรังสียอยหลายคร้ัง (fraction)   โดยท่ีระยะเวลาระหวางการฉายรังสีคร้ังถัดไปนานเพียงพอท่ีจะ
เกิดการซอมแซมความเสียหายของ sublethal อยางสมบูรณ คือ 

 
 
 

    ( )2  exp     dnndS βα −−=        (1-5) 
 
 
โดยท่ี 

 
 n      หมายถึง จํานวนคร้ังในการฉายรังสี (number of fractions) 
 d     หมายถึง ปริมาณรังสีท่ีฉายตอคร้ัง (dose per fraction) 
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สําหรับการฉายรังสีแบบ low dose rate หรือการแบงปริมาณรังสีรวมตอคร้ังออกเปนการ
ฉายรังสีรูปแบบยอยหลายๆคร้ัง (subfraction)     ซ่ึงในระหวางการฉายรังสีอาจเกิดการซอมแซม
ความเสียหายของ sublethal เกิดข้ึนได    สามารถนําสมการ L-Q model พื้นฐานมาประยุกตใช
เพื่ออธิบายผลการตอบสนองของเซลลตอรังสี ดังสมการ 

 
 
 

      ( )2  exp     dnGdnS βα −−=   (1-6) 
 

 
โดยท่ี  
 

 
 G     หมายถึง คาแกสําหรับการซอมแซมความเสียหายของ sublethal ท่ี

เกิดข้ึนในขณะท่ีมีการฉายรังสี (correction for sublethal 
damage repair) 

 
 
 
  

 
 
 

ซ่ึงคาแก  G  สามารถหาไดจากสมการของ Lea และ Catheside (1942) (17,18)  โดยคา G  

จะข้ึนกับระยะเวลาที่ใชในการฉายรังสีและความสามารถในการซอมแซมความเสียหายของ
sublethal ของเซลล  ดังสมการ 

 
 
 

                                   ( )⎥
⎦

⎤
⎢
⎣

⎡
−= χττ

δδ

1
T

 - 1 2      
T

GT                (1-7)   

              
            

            ⎟
⎠
⎞

⎜
⎝
⎛=

τ
χ δT

- exp                       (1-8) 

 
 

          ( )⎟⎟⎠
⎞

⎜⎜
⎝

⎛
=

2ln
T

       2/1τ                      (1-9) 
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โดยท่ี 

 
 

หมายถึง ระยะเวลาท่ีใชในการฉายรังสีตอหนึ่งคร้ัง (fraction 
delivery time) 

δT  

หมายถึง τ  Recovery time of sub-lethal damage 
χ  หมายถึง Exponential decay of sub-lethal damage 

2/1T  หมายถึง Half time of sub-lethal damage repair 
 

 
 

 
นอกจากนี้ยังไดมีการประยุกตนําระยะเวลาท้ังหมดท่ีใชในการฉายรังสีจนครบเพื่อใหได

ปริมาณรังสีรวมตามที่กําหนด (overall treatment time)   โดยคํานึงถึงเซลลมะเร็งท่ีรอดชีวิต     
วา จะมีการแบงตัวเพิ่มข้ึนเร่ือย ๆ (repopulation)     ซ่ึงสามารถอธิบายถึงผลการตอบสนองตอ
รังสีของเซลล ดังสมการ 

 
 
 

( )TdnGdnS γβα +−−= 2  exp       (1-10) 
 
 

    ( ) Td/ 2ln       =γ                      (1-11) 
 
 

โดยท่ี 
 

γ หมายถึง อัตราการเพ่ิมจํานวนของเซลลตอระยะเวลา(effective tumor
cell repopulation rate) 

Td 
 

หมายถึง ระยะเวลาท่ีเซลลมะเร็งเพิ่มจํานวนเปนสองเทา (effective 
tumor-potential doubling time) 
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การประเมินอัตราการรอดชวีิตของเซลลดวยวิธีการ Colony formation assay 1.3.4 
 

ในการศึกษาอัตราการรอดชีวิตของเซลลจะสามารถประเมินอัตราการรอดชีวิตดวยวิธี
Colony formation assay     ซ่ึงเปนวิธีการวัดจํานวนเซลลท่ีรอดชีวิตจากรังสีแบบ invitro  
คิดคนโดย  Puck TT.  และ Marcus  PI. (16)   โดยนําเซลลท่ีตองการศึกษาซ่ึงมีคุณสมบัติในการ
แบงตัวเปน colony   มาแยกเปนเซลลเดี่ยว    แลวนําไปฉายรังสีหลังจากนั้นนําไปเล้ียงในจานเล้ียง
เซลลท่ีมีอาหาร (media) ท่ีเหมาะสม ท่ีอุณหภูมิ 37 องศาเซลเซียส ภายใตสภาพท่ีปราศจากเช้ือ
เปนเวลา 2 สัปดาห   เซลลเดี่ยวท่ีรอดชีวิตจะตองมีความสามารถแบงตัวเปน colony โดย 1 
colony ท่ีมาจากเซลลท่ีรอดชีวิต จะตองประกอบดวยจํานวนเซลลตั้งแต 50 เซลลข้ึนไป   อัตรา
การรอดชีวิตของเซลลสามารถคํานวณไดจากคา  %  plating efficiency (16) (PE)  (ดังสมการท่ี 
1-12  และ 1-13) 
 

100  PE % x
ล ซลจานเล้ียงเเริ่มตนในจํานวนเซลล

ต ที่รอดชีวิ จํานวนเซลล
=        (1-12) 

 
 

สี ไดรับรังเซลลที่ไม PE %  
 รับรังสีเซลลที่ได PE %   (S)fraction  Surviving  =             (1-13) 

 
 
 
 
การหาคาพารามิเตอรแสดงคุณสมบัติในการตอบสนองตอรังสีของเซลล 1.3.5 
 

การหาคา α/β   − 

ดังท่ีกลาวมาแลววา  α/β   คือ คาคงท่ีแสดงถึงความไวในการตอบสนองตอรังสีท่ีปริมาณ
รังสีตาง ๆ     ซ่ึงหาไดจากกราฟการตอบสนองตอรังสีของเซลล (dose response curve) โดยนํา
เซลลไปฉายรังสีท่ีปริมาณรังสีตางๆ กัน     จากนั้นนําเซลลท่ีฉายรังสีเสร็จแลว ไปศึกษาอัตราการ
รอดชีวิตดวยวิธีการ Colony formation assay     เพื่อหา survival curve แลวประเมินหาคา α/β  
จากกราฟ โดยคา α หาไดจากความชันของกราฟสวนตน สวน คา β หาไดจากความชันของกราฟ
สวนปลาย    ซ่ึงคา α/β  ท่ีหาไดจากการทดลองแบบ invitro นั้นสามารถนําไปประยุกตใชในทาง
คลินิกได (15) 
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− การหาคา repair half-time (T1/2)  

หรือระยะเวลาที่เซลลใชในการซอมแซมความเสียหายจนเหลือคร่ึงหนึ่งของความเสียหาย
ท้ังหมดท่ีเกิดข้ึน  หาไดดวยวิธี split-dose experiment โดยนําเซลลไปฉายรังสี ซ่ึงแบงปริมาณ
รังสีท่ีตองการฉายใหแกเซลลออกเปนสองสวน  แลวมีการเวนระยะเวลาระหวางการใหรังสีท้ังสอง
สวนนี้  นําเซลลท่ีฉายรังสีเสร็จแลวไปประเมินอัตราการรอดชีวิตดวยวิธีการ Colony formation 

assay เพ่ือหาอัตราการรอดชีวิต  จากนั้นพล็อตกราฟระหวางอัตราการรอดชีวิตและระยะเวลา
ระหวางการใหรังสี  จากกราฟสามารถหาคา repair half-timeได   โดยหาระยะเวลาท่ีทําใหเซลลมี
อัตราการรอดชีวิตคร่ึงหนึ่ง ระหวางอัตราการรอดชีวิตสูงสุด และอัตราการรอดชีวิตตํ่าสุด 

 
 
1.3.6 การประเมินความเสียหายของดีเอ็นเอดวยวิธีการ Comet assay 

ขบวนการ single cell gel electrophoresis หรือ comet assay เปนการตรวจหาความ
เสียหายของดีเอ็นเอ   ซ่ึงเปนวิธีท่ีงายและมีความไวในการตรวจหาการเกิดความเสียหายของดีเอ็นเอ 
แมเกิดในจํานวนนอย   สามารถตรวจหาไดในแตละเซลล    คิดคนโดย Ostling และ Johanson 

ในป 1984 (19)     โดยอาศัยกระบวนการไลซิส (lysis) ซ่ึงเปนขบวนการยอยเยื่อหุมเซลลและเยื่อ
หุมนิวเคลียสเพ่ือใหช้ินสวนของดีเอ็นเอสามารถเคล่ือนท่ีออกมาได     แลวเขาสูกระบวนการ 
DNA unwinding เปนกระบวนคลายเกลียวของสายดีเอ็นเอ (double helix)   แลวแยกโมเลกุล
ของดีเอ็นเอ   ดวยกระบวนการอิเล็กโตรโฟริซิส (electrophoresis)  ซ่ึงเปนกระบวนการแยก
โมเลกุลท่ีมีขนาดแตกตางกันดวยกระแสไฟฟา    ดีเอ็นเอเม่ือถูกทําลายดวยรังสี ถาไมไดรับการ
ซอมแซมจะเกิดเปนช้ินสวนของดีเอ็นเอ (DNA fragment)   เม่ือมีการใหสนามไฟฟา ช้ินสวน
ของดีเอ็นเอซ่ึงมีประจุเปนลบ จะเคล่ือนท่ีจากนิวเคลียสเขาหาข้ัวบวก โดยความเร็วของการ
เคล่ือนท่ีจะข้ึนอยูกับขนาดของช้ินสวนของดีเอ็นเอซ่ึงช้ินสวนเล็กจะเคล่ือนท่ีไดเร็วกวา    ทําให
สามารถแยกช้ินสวนของดีเอ็นเอท่ีถูกทําลายออกมาได     หลังจากน้ันทําการยอมสีดีเอ็นเอดวยสาร
เรืองแสงท่ีมีคุณสมบัติจําเพาะกับดีเอ็นเอ (DNA specific fluorescent dye)   แลวนําไปถายภาพ
ดวยกลอง fluorescent microscope     โดยใชแสงในชวงความยาวคล่ืนท่ีเหมาะสมกับสารยอมสี   
ภาพที่ปรากฏจะเห็นแสง ซ่ึงจะแสดงถึงตําแหนงของดีเอ็นเอท่ีอยูในนิวเคลียสและช้ินสวนของดี
เอ็นเอท่ีเคล่ือนท่ีออกมา    ซ่ึงจะปรากฎลักษณะคลายกับดาวหาง ประกอบดวยสวนหัวคือ  

นิวเคลียสหรือ  ดีเอ็นเอท่ียังไมถูกทําลาย (intact DNA)      และสวนหาง (tail) คือ ช้ินสวนของดี
เอ็นเอท่ีถูกทําลาย โดยดีเอ็นเอที่แยกออกมาจากสวนหัวเปนสัดสวนโดยตรงกับจํานวนของดีเอ็นเอ
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 % Head intensity    คือ ความเขมสวนหวัจะแสดงถึงดเีอ็นเอท่ีไมถูกทําลาย 

 % Tail intensity     คือ ความเขมในสวนหางจะแสดงถึงดีเอ็นเอท่ีถูกทําลาย 

 Tail length           คือ ความยาวท้ังหมดของสวนหาง ซ่ึงจะแสดงถึงช้ินสวน 

ของดีเอ็นเอท่ีเคล่ือนท่ี  
 Tail moment     =    (Tail length) x (% Tail Intensity) 
 % DNA in tail  =   (Tail Intensity x 100) / Total Intensity 

 
 
 
 

 
 
 

รูปท่ี1.3  แสดงพารามิเตอรท่ีใชในการประเมินความเสียหายของดีเอ็นเอ 

  โดยวิธี Comet assay 
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1.4 หลักการและทฤษฎีพื้นฐาน  
 
1.4.1 การเปล่ียนแปลงทางชีววิทยาจากรังสี 

ในทางรังสีชีววิทยา เม่ือรังสีถายเทพลังงานใหแกเซลล   จะทําใหเกิดขบวนการ excitation 

หรือ ionization    โดยขบวนการเปล่ียนแปลงท่ีเกิดจากผลของรังสีจะเกิดข้ึนทันทีท่ีรังสีทํา
ปฎิกิริยากับเซลล   โดยมีการเปล่ียนแปลงไปตามระยะเวลาตางๆ ดังตารางท่ี 1.1 

 
 

ตารางท่ี 1.1 การเปล่ียนแปลงของเซลลหลังจากทําปฏิกิริยากับรังสีในระยะเวลาตางๆ 
 

 
Stage 

 
Time scale 

 
Initial event 

 
Final event 

 
 

Physical 
 

10-16 - 10-12 sec 
 

ionization of atom 
 

free radical 
formation 

 
Physico-Chemical 

 
10-12 - 10-2 sec 

 
free radical 
formation 

 
DNA damage 

 
Biochemical 

 
10sec–several hrs 

 
DNA damage 

 
unrepaired, 

misrepaired DNA 
 

Biological hrs - yrs unrepaired, 
misrepaired DNA 

 

death, apoptosis, 
mutagenesis, 

carcinogenesis 
 
 
 
 
− การเปล่ียนแปลงระยะ Physical  

เปนการเกิดปฎิกิริยาทางฟสิกสจะเกิดภายในระยะเวลา 10-16 ถึง 10-12  วินาที หลังจาก
ไดรับรังสี   โดยรังสีจะถายเทพลังงานใหแกอะตอมของตัวกลางทําใหเกิดการแตกตัวได
อิเล็กตรอนอิสระหลุดออกจากวงโคจรออกไปชน และถายเทพลังงานใหแกอิเล็กตรอนในอะตอม
อ่ืน ๆ ขางเคียง    ซ่ึงการถายเทพลังงานจะถายเทจนหมดพลังงานท่ีไดรับมา จึงจะหยุดปฎิกิริยา   
และอะตอมท่ีสูญเสียอิเล็กตรอนนั้นเรียกวา ionized atom ซ่ึงอะตอมเหลานี้จะไมคงตัว  และแตก
ตัวไปเปนอนุมูลอิสระ (free radical)   ซ่ึงจะมีความไวตอการทําปฎิกิริยาเคมี  และนําไปสูปฎิกิริยา
ลูกโซทางเคมี  
 



 17

− การเปล่ียนแปลงระยะ Physico-Chemical  

เปนการเปล่ียนแปลงท่ีเกิดข้ึนภายในระยะเวลา 10-12 ถึง 10-2 วินาที    โดยอนุมูล
อิสระท่ีเกิดข้ึนในข้ันตอน physical stage จะทําปฎิกิริยาทางเคมีกับสารชีวโมเลกุลตางๆ       

ซ่ึงเปนสวนประกอบของเซลล เชน โปรตีน ไขมัน คารโบไฮเดรต และกรดนิวคลีอิก  
 
− การเปล่ียนแปลงระยะ Biochemical 

เปนการเปล่ียนแปลงท่ีเกิดข้ึนภายในระยะเวลาต้ังแต 10 วินาทีจนถึงช่ัวโมง   โดย
ความเสียหายท่ีเกิดข้ึนกับสวนตาง ๆ ของเซลล เชน ดีเอ็นเอ   จะมีกระบวนการในการซอมแซม
ความเสียหาย     ถาความเสียหายของดีเอ็นท่ีเกิดข้ึนไดรับการซอมแซมจะทําใหเซลลเขาสู
สภาวะปกติ    แตหากปฎิกิริยาท่ีเกิดข้ึนนั้นรุนแรงจนทําใหไมสามารถซอมแซมความเสียหาย
ได หรือซอมแซมไมสมบูรณก็จะทําใหสายดีเอ็นผิดปกติไป 

 
− การเปล่ียนแปลงระยะ Biological 

เปนการเปล่ียนแปลงท่ีเกิดข้ึนภายในระยะเวลาช่ัวโมงถึงป    ซ่ึงดีเอ็นเอหรือสารชีว
โมเลกุลท่ีไมไดรับการซอมแซมหรือซอมแซมไมสมบูรณ    อาจทําใหเกิดความผิดปกติใน
หนาท่ี  เชน ทําใหเกิดการตายของเซลลหรือเกิดการผาเหลา (mutation) ของเซลล รวมถึงการ
เกิดมะเร็ง   โดยผลที่แสดงออกน้ันจะอยูในชวงระยะเวลาต้ังแตช่ัวโมงถึงป  ข้ึนอยูกับระดับ
ความเสียหาย 

 
 

1.4.2 รูปแบบของความเสียหายและกระบวนการซอมแซมของเซลล 
ในทางรังสีชีววิทยาการถายเทพลังงานของรังสีใหกับเซลลเกิดข้ึนแบบสุม ไมแนนอน 

(random)    ดังนั้นการเกิดปฏิกิริยาแตละคร้ัง    อาจเกิดความเสียหายมากนอยแตกตางกัน        
ความเสียหายท่ีเกิดข้ึนแบงตามระดับความรุนแรงคือ    ความเสียหายท่ีเซลลไมสามารถซอมแซมได 
(irrepairable damage)    นําไปสูการตายท่ีเรียกวา lethal damage     และความเสียหายท่ีเซลล
สามารถซอมแซมได (repairable damage)   ไดแก sublethal damage (SLD) และ potential 

lethal damage (PLD) (16) 

 

ระดับความเสียหายของเซลลแบงไดเปน 3 แบบ 
1. Lethal damage (LD) 
  ความเสียหายท่ีเซลลไมสามารถซอมแซมไดเปนสาเหตุทําใหเซลลตาย   ซ่ึงจะเกิด
เม่ือรังสีทําปฏิกิริยากับสวนสําคัญของเซลล เชน ดีเอ็นเอ 
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2. Potential lethal damage (PLD) 
 ความเสียหายท่ีสามารถซอมแซมได   จะข้ึนกับสภาวะของเซลลหลังจากไดรับ
รังสีเชน อุณหภูมิ ความเปนกรดดาง และ ปริมาณออกซิเจน  แตถาสภาวะของเซลลไมเอ้ือ
ตอการซอมแซมจะมีความรุนแรงพอท่ีจะทําใหเซลลตายได   
 

3. Sublethal damage (SLD) 
 ความเสียหายของเซลลท่ีสามารถซอมแซมใหกลับสูภาวะปกติได   ถาไมไดรับ
การทําลายซํ้าซ่ึงจะใชเวลาในการซอมแซมภายในระยะเวลาเพียงไมกี่ช่ัวโมง   แตถาไมได
รับการซอมแซม  ความเสียหายจะถูกสะสมและเม่ือไดรับรังสีตอไปจะทําใหเกิดการตาย
ได 

 
1.4.3 การซอมแซมความเสียหายของ Sublethal damage  

ในการซอมแซมความเสียหายของ sublethal damage นอกจากจะข้ึนอยูกับชนิดของเซลล
แลวยังข้ึนอยูกับปจจัยตาง ๆ  ดังนี้ 

 

− ระยะหางในการฉายรังสี (interval time)  
จากการศึกษาของ Elkind และ Sutton (1960) (20)   พบวาถาแบงปริมาณรังสีท่ีฉาย

ออกเปนสองสวน (split dose)   โดยมีการเวนระยะเวลาในการฉายรังสีใหหางกันพบวาอัตรา
การอยูรอดของเซลลเพ่ิมข้ึนเม่ือเทียบกับการใหปริมาณรังสีนั้นเพียงคร้ังเดียว (single dose)   
และอัตราการอยูรอดของเซลลจะเพ่ิมข้ึนเม่ือมีการเวนระยะเวลาใหหางกันเพิ่มข้ึน   การท่ี
อัตราการอยูรอดของเซลลเพิ่มข้ึนนี้   เนื่องจากเซลลมีการซอมแซมความเสียหายแบบ 
sublethal damage   ซ่ึงเปนการซอมแซมความเสียหายท่ีเกิดข้ึนในระหวางการฉายรังสี 

 
− อัตราการแผรังสี (dose rate) และระยะเวลาในการฉายรังสี (delivery time) 

อัตราการฉายรังสีและระยะเวลาที่ใชในการฉายรังสีเพื่อใหไดปริมาณรังสีตามท่ี
กําหนดนั้น   เปนปจจัยในการกําหนดการอยูรอดของเซลล  ท่ีปริมาณรังสีเดียวกันการฉายรังสี
ดวย  low dose rate  จะทําใหเซลลมีอัตราการรอดชีวิตมากกวาการฉายรังสีดวย high dose 

rate  เนื่องจากเกิดการซอมแซมความเสียหายของ sublethal damage ในระหวางการฉายรังสี    

สวนระยะเวลาในการใหรังสี  เปนปจจัยท่ีกําหนดโอกาสในการซอมแซมความเสียหายของ 
sublethal damage  ในระหวางการฉายรังสี(4,21)   โดยทั่วไปเซลลมีคา repair half time 
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1.4.4 ดีเอ็นเอ (Deoxyribonucleic acid : DNA) 

สารชีวโมเลกุล (biological molecules หรือ biomolecules)    เปนโมเลกุลท่ีทําหนาท่ี
ตางๆในรางกาย     เม่ือโมเลกุลเหลานี้ทําปฎิกิริยากับรังสีจะเกิดการเปล่ียนแปลงข้ึนเชน  มีการขาด
ของพันธะท่ีสําคัญ    ทําใหเกิดการเปล่ียนแปลงในรูปรางและหนาท่ีของโมเลกุลดังกลาว   หากมี
ความเสียหายรุนแรงจนไมสามารถไมสามารถซอมแซมไดหรือซอมแซมผิดจะทําใหสารชีวโมเลกุล
ไมสามารถทํางานได   ผลท่ีตามมาคือการตายของเซลลหรือเนื้อเยื่อ หรือเกิดการกลายพันธุ 

จากการศึกษาพบวา    ดีเอ็นเอเปนกรดนิวคลีอิก (nucleic acid) ชนิดหนึ่งเปนสารท่ีมี
ความสําคัญในการถายทอดลักษณะทางพันธุกรรม และเปนสารท่ีมีความจําเปนตอการเจริญเติบโต
และการแบงตัวของเซลล     ดีเอ็นเอเปนสารชีวโมเลกุลท่ีมีความสําคัญดานรังสีชีววิทยาของเซลล   
โดยรังสีปริมาณนอยเมื่อทําปฎิกิริยากับดีเอ็นเอก็สามารถทําใหเกิดการตายของเซลลได  แตเม่ือ
เทียบสวนประกอบอ่ืนของเซลลตองใชปริมาณรังสีสูงกวา (16)       

 
โครงสรางของดีเอ็นเอประกอบดวยสวนสําคัญ 3 สวนคือ 

1.  เบส (base) ไดแก 

Purine ซ่ึงมี adenine (A) และ guanine (G) 

Pyrimidines มี thymine (T) และ cytosine (C)  

2.  น้ําตาล  (sugar) คือ  deoxyribose 

3.  Phosphate group 
 

ดีเอ็นเอมีโครงสรางเปนเกลียวคู (double helix)  ประกอบดวย ดีเอ็นเอ 2 สายพันรอบกัน
คลายบันไดเวียน   แตละเสนมี deoxyribose และ phosphate เปนโครงสราง (back bone )    

เบสตางๆซ่ึงตอกับโมเลกุลของ deoxyribose จะหันตัวเขาสูแนวต้ังฉากกับแกนของโครงสราง 
เบสของดีเอ็นเอเสนหนึ่งจะจับคูกับเบสของอีกเสนหนึ่ง  โดยจะยึดเหน่ียวกันดวยพันธะไฮโดรเจน 
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ผลของรังสีตอดีเอ็นเอ 

เม่ือรังสีทําปฎิกิริยากับ ดีเอ็นเอจะมีการเปล่ียนแปลงเกิดข้ึนภายในโมเลกุล ซ่ึงจะข้ึนกับ
ชนิดและขนาดของรังสี รวมท้ังตําแหนง โดยการเกิดปฎิกิริยาจะแบงเปน 3 รูปแบบคือ 

1.   Base damage  

 รังสีจะทําใหเบสถูกทําลาย  สงผลตอลําดับของเบสในสายของดีเอ็นเอ ซ่ึงเปนตัวกําหนด
ลําดับของกรดอะมิโนในโมเลกุลของโปรตีน หากมีการเปล่ียนแปลงลําดับของเบสในดีเอ็นเอ จะทํา
ใหโปรตีนท่ีถูกสรางข้ึนมีลําดับของกรดอะมิโนเปล่ียนแปลงไป   ซ่ึงถาโปรตีนนั้นมีความสําคัญ
อาจทําใหเซลลไมสามารถมีชีวิตอยูได   หรือไมสามารถทํางานไดตามปกติหรือเกิดการกลายพันธุ 

(mutation) 
 

2.   Strand breakage 

      รังสีทําใหเกิดการขาดของสาย ดีเอ็นเอซ่ึงการขาดจะมีอยู 2 ลักษณะคือ 

2.1 Single-strand breakage  เปนการขาดของสาย ดีเอ็นเอเสนใดเสนหนึง่ในโมเลกุลของดี
เอ็นเอ หรืออาจเกิดจากการขาดในท้ัง 2 สายในตําแหนงท่ีไมตรงกัน 

2.2 Double-strand breakage เปนการขาดของสายท้ัง 2 ของ ดีเอ็นเอท่ีเกิดในตําแหนงท่ี
ตรงกันและในเวลาใกลเคียงกัน  

 
3.   Cross-linking   
       รังสีทําใหเกิดการ cross-link แบงไดเปน 2 แบบคือ 

3.1 interstrand cross-linking   คือ  การท่ีสายของดีเอ็นเอคนละคูมาตอกันหลังจากท่ีถูก
 ทําลายดวยรังสี การที่โมเลกุลของดีเอ็นเอมาตอกัน ทําใหน้ําหนักของโมเลกุลเพิ่มข้ึน 
 ความสามารถในการละลายในนํ้าลดลง และไมสามารถทําหนาท่ีไดตามปกติ 
3.2 intrastrand cross-linking   เปน cross linking ท่ีเกิดข้ึนภายในโมเลกุลของดีเอ็นเอ 

โดยเฉพาะระหวางเบสบางตัวเชน thymine เปน thymine dimmer 
 

สําหรับกระบวนการในการซอมแซมความเสียหายของดีเอ็นเอท่ีเกิดข้ึนจะประกอบดวย 2 

สวนคือ  fast component หรือ fast repair  จะเปนการซอมแซมดีเอ็นเอภายในระยะเวลา
ประมาณ 18 นาที หลังไดรับรังสี     อีกสวนคือ slow component จะเกิดข้ึนภายในชวงระยะเวลา
ประมาณ 4 ช่ัวโมงหลังจากไดรับรังสี    ดังนั้นในการฉายรังสีท่ีใชระยะเวลาในการฉายรังสีตอคร้ัง
นาน อาจจะเกิดการซอมแซมความเสียหายของดีเอ็นเอแบบ fast component (23) 
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1.5 สมมุติฐาน 

จากการทบทวนวรรณกรรมท่ีเกี่ยวของ  จึงทําใหเกิดสมมติฐานในทางรังสีชีววิทยาวา    
การฉายรังสีเทคนิคข้ันสูงเปนวิธีการฉายรังสีท่ีใชเวลาในการฉายรังสีตอคร้ังนาน  เม่ือเทียบกับการ
ฉายรังสีเทคนิคท่ัวไป  ซ่ึงอาจเกิดการซอมแซมความเสียหายของเซลลข้ึนในชวงเวลาดังกลาวและ
อาจสงผลตอประสิทธิภาพการทําลายเซลลท่ีแตกตางกัน  ทําใหเซลลมะเร็งมีโอกาสรอดชีวิตมาก
ข้ึน 

ดังนั้นการศึกษาผลของระยะเวลาที่ใชในการฉายรังสีเทคนิคข้ันสูงท่ีมีตอการรอดชีวิตของ
เซลลมะเร็งและความเสียหายของดีเอ็นเอ    จะสามารถประเมินถึงประสิทธิภาพของเทคนิคการฉาย
รังสี    จากพารามิเตอรในทางชีววิทยานอกเหนือจากการประเมินจากพารามิเตอรในทางฟสิกส 
รวมท้ังศึกษาวิธีการปรับผลในทางชีววิทยา   ซ่ึงผลที่ไดจะสามารถนํามาประยุกตใชในทางคลินิก
ตอไป  

 
 
1.6 วัตถุประสงคของการวิจัย 

1.6.1 ศึกษาผลกระทบของระยะเวลาท่ีใชในการฉายรังสีเทคนิคข้ันสูงตอ 

1.6.1.1 การรอดชีวิตของเซลลมะเร็งปากมดลูก เปรียบเทียบกับการฉายรังสี 

เทคนิคท่ัวไป 
1.6.1.2 ความเสียหายของดีเอ็นเอของเซลลมะเร็งปากมดลูกเปรียบเทียบกับการ 

ฉายรังสีเทคนิคท่ัวไป 

1.6.2 หาปริมาณรังสีท่ีเหมาะสมท่ีฉายใหแกเซลลมะเร็งปากมดลูก เพื่อชดเชยผลทาง 
  ชีววิทยาที่แตกตางกันเนื่องจากระยะเวลาในการฉายรังสี 

 
 

1.7 ประโยชนท่ีจะไดรับจากการศึกษาเชิงทฤษฎีและ/หรือเชิงประยุกต 
1.7.1 ทราบถึงผลของระยะเวลาท่ีใชในการฉายรังสีเทคนิคข้ันสูงท่ีมีตอการรอดชีวิตและ 

ความเสียหายของดีเอ็นเอของเซลลมะเร็งเปรียบเทียบกบัการฉายรังสีเทคนิคท่ัวไป 
1.7.2 สามารถนําขอมูลมาเปนแนวทางในการประเมินประสิทธิภาพในการควบคุม 

โรคมะเร็งของการฉายรังสีเทคนิคข้ันสูง 
1.7.3 สามารถนําขอมูลไปประยุกตใชในการวางแผนการรักษาดวยการฉายรังสีเทคนิค 

ข้ันสูง 
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1.8 ขอบเขตของการศึกษาวิจัย 
เปนการศึกษาถึงผลของระยะเวลาท่ีใชในการฉายรังสีเทคนิคข้ันสูงเปรียบเทียบกับการฉาย

รังสีเทคนิคท่ัวไป  โดยประเมินผลจากการรอดชีวิตและความเสียหายของดีเอ็นเอ และหาปริมาณ
รังสีเพื่อชดเชยผลทางชีววิทยาท่ีแตกตางกันเนื่องจากระยะเวลาดังกลาวในเซลลมะเร็งเพาะเล้ียง 
งานวิจัยนี้ประกอบดวยข้ันตอนตาง ๆ ดังนี้ 

 
        1.8.1 ศึกษาขบวนการ เคร่ืองมือ อุปกรณ และการวางแผนการรักษาดวยการฉายรังสี 

เทคนิคข้ันสูง  
 

        1.8.2 ศึกษาคุณสมบัติของเซลลท่ีใชในการวิจัย  
เพื่อใหทราบถึงคุณสมบัติในดานการตอบสนองตอรังสีของเซลลโดย

เซลลท่ีนํามาใชในการวิจัยคือ เซลลมะเร็งปากมดลูก (HeLa cell line) 
      1.8.2.1   ศึกษาคา α/β   

         α/β  หาไดจาก กราฟการตอบสนองตอรังสีของเซลล (dose response   

          curve)  
     1.8.2.2   ศึกษาคา repair half-time (T1/2)  

หรือระยะเวลาท่ีเซลลใชในการซอมแซมความเสียหายจนเหลือคร่ึงหนึ่ง

ของความเสียหายท้ังหมดท่ีเกิดข้ึน หาไดดวยวิธี Split-dose experiment 
 

         1.8.3 ศึกษาผลของระยะเวลาท่ีใชในการฉายรังสีเทคนิคข้ันสูงท่ีมีตอการรอดชีวิต และ 
ความเสียหายของดีเอ็นเอ เปรียบเทียบกบัการฉายรังสีดวยเทคนิคท่ัวไป 
 

− ฉายรังสีใหแกเซลลมะเร็งปากมดลูก  โดยใชเคร่ืองเรงอนุภาคท่ีใหรังสีเอกซ
พลังงาน 6 ลานโวลต    ตามรูปแบบท่ีจําลองข้ึนใหสอดคลองกับการฉายรังสี
เทคนิคข้ันสูง แบงเปน 4 รูปแบบ ไดแก 1) เทคนิค SRT 2) Dynamic IMRT    

3) Step and shoot IMRT และ  4) เทคนิคท่ัวไป   โดยใชปริมาณรังสี 200  cGy    
ซ่ึงเปนปริมาณรังสีมาตรฐาน  สําหรับทุกรูปแบบการฉายรังสีท่ีจําลองข้ึน  และใน
แตละรูปแบบการฉายรังสีใชระยะเวลาในการฉายรังสีตางๆกัน 

−  ประเมินผลการรอดชีวิตดวยวิธีการ Colony formation assay  และประเมิน
ความเสียหายของดีเอ็นเอดวยวิธีการ Comet assay 
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− วิเคราะหผลการทดลองดวยวิธีการทางสถิติ   T-test และ ANOVA   

นําผลการศึกษาอัตราการรอดชีวิตของเซลลมะเร็งปากมดลูก แตละ
รูปแบบการฉายรังสีเทคนิคข้ันสูง  เปรียบเทียบกับการฉายรังสีดวยเทคนิค
ท่ัวไป  ดวย สถิติ T-test   และวิเคราะหผลการศึกษาอัตราการรอดชีวิตของ
เซลลมะเร็งปากมดลูก ทุกรูปแบบการฉายรังสีดวยสถิติ  ANOVA 

 
         1.8.4 ศึกษาวิธีการและสมการเพ่ือประยุกตใชในการปรับผลทางชีววิทยา  

ในกรณีท่ีอัตราการรอดชีวิตของเซลลท่ีฉายรังสีในระยะเวลาตาง ๆ กัน
ตามรูปแบบท่ีจําลองข้ึนตางกันอยางมีนัยสําคัญเม่ือเทียบการฉายดวยเทคนิคท่ัวไป 
นําสมการ LQ  model  สมการท่ี (1-6) มาประยุกตใชในการคํานวณหาปริมาณ
รังสีเพื่อปรับผลทางชีววิทยาใหเทากัน  โดยใชคา α/β  และคา repair half-time 

ท่ีไดจากการศึกษา 
 

− นําปริมาณรังสีท่ีคํานวณได  ฉายใหแกเซลลมะเร็งปากมดลูกแลวประเมินผล
อัตราการรอดชีวิตดวยวิธีการ Colony formation assay เพื่อหาปริมาณรังสี
ท่ีใหผลทางชีววิทยาที่เทากัน คือ สามารถทําลายเซลลมะเร็งไดเทากัน 

 

 
 


