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นิพนธ์ต้นฉบับ

กลุ่่�มงานก่มารเวชกรรม โรงพยาบาลุ่มหาราชนครราชสีีมา

ผลการรักษาผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดขาวเฉียบพลัน 
ชนิดลิมโฟบลาสตในเด็กโดยใช้สูตรมาตรฐานของ
ประเทศไทยThaiPOG2006และThaiPOG2014

ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา
อังคณา	วินัยชาติศักด็ิ์

บทคัด็ย่อ
มะเร็งเม็ดเลือดขาวเฉียบพลันชนิดลิมโฟบลาสต์	 เป็นมะเร็งท่ีพบบ่อยท่ีสุดในผู้ป่วยเด็ก	 การรักษา 

ในประเทศไทยใช้สูตรมาตรฐานจัดทำาโดยชมรมโรคมะเร็งเด็กแห่งประเทศไทยต้ังแต่ปี	2549	

วัตถุประสงค์:	เพ่ือศึกษาผลการรกัษาผู้ป่วยมะเร็งเม็ดเลือดขาวชนิดลิมโฟบลาสต์ในโรงพยาบาลมหาราช

นครราชสีมา	โดยใช้สูตรมาตรฐาน	2	ช่วงเวลา

วิธีการศึกษา:	ทำาการศึกษาย้อนหลังในผู้ป่วยเด็กท่ีได้รับการวินิจฉัยเป็นมะเร็งเม็ดเลือดขาวเฉียบพลัน

ชนิดลิมโฟบลาสต์	และรักษาท่ีโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา	โดยแบ่งการรักษาเป็น	2	ช่วง	ช่วงแรก	

1	มกราคม	2553	ถึง	31	สิงหาคม	2556	รักษาโดยใช้	ThaiPOG	2006	ช่วงท่ี	2	ต้ังแต่	1	กันยายน	2556	ถึง	

31	ธันวาคม	2561	รักษาโดยใช้	ThaiPOG	2014	รายงานอัตราการรอดชีวิตและอัตราการปลอดโรคโดยใช้	

Kaplan	Meier	curves

ผลการศกึษา:	มีผู้ป่วยในการศึกษาน้ีท้ังหมด	265	ราย	พบเพศชายมากกวา่เพศหญิง	(1.5:1)	สว่นใหญ่มีอายุ	

1-5	ปี	(ร้อยละ	44.5)	และเป็นชนิด	pre-B	cell	(ร้อยละ	63.4)	โดยช่วงแรกมีผู้ป่วยจำานวน	130	ราย	ช่วงหลัง

มีผู้ป่วย	135	ราย	อัตราการรอดชีวิต	5	ปี	ของผู้ป่วยท้ังหมด,ThaiPOG	2006,	ThaiPOG	2014	เท่ากับ	ร้อยละ	

68.0,	66.4,	70.3	ตามลำาดับ	อัตราการปลอดโรค	5	ปี	ของผู้ป่วยท้ังหมด,	ThaiPOG	2006,	ThaiPOG	2014	

เท่ากับร้อยละ	73.4,	68.2,	79.9	ตามลำาดับ	มีอัตราการกลับเป็นซีำ้าท้ังหมด,	ThaiPOG	2006,	ThaiPOG	2014	

ร้อยละ	22.3,	29.2,	15.6	ตามลำาดับ	(p=0.008)	

สรุป:	ผลการรักษาในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมาอยู่ในเกณฑ์์ดี	 และสูตรยา	ThaiPOG	2014	 มี 

แนวโน้มทำาให้อัตราการรอดชีวิต	อัตราการปลอดโรคดีข้ึนและอัตราการกลับเป็นซีำ้าลดลง	

คำาสำาคัญ:	มะเร็งเม็ดเลือดขาวเฉียบพลันชนิดลิมโฟบลาสต์	ผลการรักษา	อัตราการรอดชีวิต	
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ของป่ระเทศไทย ThaiPOG 2006 และ ThaiPOG 2014 ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา

บทนำา
มะเร็งเม็ดเลือดขาวเฉียบพลัน	ชนิดลิมโฟบลาสต์	

(Acute	lymphoblastic	leukemia,	ALL)	เป็นมะเร็งท่ีพบ

บ่อยท่ีสุดในผู้ป่วยเด็ก	โดยพบได้ประมาณร้อยละ	30	ของ

มะเร็งในเด็ก	พบผู้ป่วยรายใหม่ในประเทศสหรัฐอเมริกา

ประมาณ	6000	รายต่อปี	 ในประเทศไทยจากการสำารวจ

ในปีพ.ศ.	2546-2548	พบมะเร็งเม็ดเลือดขาวจำานวน	700	

รายต่อปี	พบเปน็ชนิดลิมโฟบลาสต	์(ALL)	500	รายตอ่ปี1  

ซ่ึีงการรักษาในประเทศไทยมีการใช้ยาเคมีบำาบัดสูตร

มาตรฐานของประเทศไทย	 (Thai	POG	protocol)	 จัดทำา

โดยชมรมโรคมะเร็งเด็กแห่งประเทศไทย	และสามารถ

ใช้สิทธ์ิประกันสุขภาพถ้วนหน้าได้	 ต้ังแต่ปี	พ.ศ.	 2549	

(ThaiPOG	2006)	พบว่าผู้ป่วย	ALL	มีอัตราการรอดชีวิตท่ี	

5	ปี	เท่ากับ	ร้อยละ	67.22	พบว่าปัจจัยท่ีส่งผลต่อการรักษา

ได้แก่	สถานพยาบาล	เศรษฐานะ	และความรว่มมือในการ

รักษา2	และมีการปรับสูตรยาเคมีบำาบัดอีกคร้ัง	ในปี	พ.ศ.	

2557	(ThaiPOG	2014)	โดยแบง่กลุ่มผู้ป่วยเป็น	3	กลุ่มใหญ่	 

ได้แก่	 standard,	 high	 และ	 very	 high	 risk	 และแบ่ง 

ตามชนิดของผู้ป่วย	Philadelphia	chromosome	positive	

และกลุ่ม	 infant	 โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา 

เป็นโรงพยาบาลศูนย์ขนาดใหญ่	 มีผู้เ ช่ียวชาญด้าน 

โรคมะเร็งเด็ก	 ดูแลผู้ป่วยระดับตติยภูมิ	 รับผู้ป่วยเด็ก 

ในเขตสุขภาพท่ี	9	ครอบคลุมจังหวัดนครราชสีมา	ชัยภูมิ	

สุรินทร์	 บุรีรัมย์	 และได้ใช้สูตรยามาตรฐานดังกล่าว

ของชมรมโรคมะเร็งในเด็กท้ังสองช่วงเวลา	 แต่ยังไม่มี 

การประเมินผลการรักษาภายหลังการใช้ยาสูตรดังกล่าว	

ดังน้ันจึงทำาการวิจัยคร้ังน้ีเพ่ือศึกษาอัตราการรอดชีวิต	

การกลับเป็นซีำ้า	 สาเหตุการเสียชีวิต	 ของผู้ป่วยมะเร็ง 

เ ม็ดเลือดขาวเฉียบพลันชนิดลิมโฟบลาสต์ในเด็ก	

รักษาด้วยสูตรมาตรฐานของประเทศ	สองช่วงเวลาใน 

โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา	

วัิธีีก�รศึึกษ� (Material and methods)

เ ป็ นก า ร ศึ กษ า วิ จั ย ย้ อนห ลั ง เ ชิ งพ ร รณา	

(retrospective	descriptive	 study)	จากเวชระเบียนผู้ป่วย

อายุน้อยกว่า	 15	 ปี	 ซ่ึีงได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็ง

เม็ดเลือดขาวเฉียบพลันชนิดลิมโฟบลาสต์	 (ALL)	และ

เข้ารับการรักษาในหอผู้ป่วยเด็กโรงพยาบาลมหาราช

นครราชสมีา	โดยชว่งแรกผู้ปว่ยท่ีได้รับการวนิิจฉัยต้ังแต่	

1	มกราคม	2553-31	สงิหาคม	2556	รกัษาโดยใช้	ThaiPOG	

2006	แบ่งกลุ่มการรักษาเป็น	standard	risk	และ	high	risk	

ช่วงท่ีสอง	 ต้ังแต่	 1	 กันยายน	2557-	 31	 ธันวาคม	2561	

รักษาโดยใช้	 ThaiPOG	 2014	 แบ่งกลุ่มการรักษาเป็น	

standard	 risk,	 high	 risk,	 very	 high	 risk,	 Philadelphia	

positive	และ	infant	ติดตามการรักษาจนถึง	31	ธันวาคม	

2563	โดยมีข้อแตกต่างท่ีสำาคัญดังตารางท่ี	1

ตารางท่ี	1		 ข้อแตกต่างสำาคัญระหว่าง	ThaiPOG	2006	

และ	ThaiPOG	2014

ALL	risk	group topic ThaiPOG	2006 ThaiPOG	2014

Standard	risk	 Patients	
eligibility

initial	WBC	<	50,000/
mm3
age	between	1-10	years	
old

Precursor	B-cell	with
Initial	Wbc	<	50,000/
mm3
Age	between	1-9	years	
old

induction Prednisolone	20mg/m2/
dose	x	28	day
Doxorubicin	25mg/m2	x	
2	dose	weekly
L-asparaginase	10000u/
m2	x	6	dose	start	at	day8

Prednisolone	30mg/m2/
dose	x	28	day
No	doxorubicin
L-asparaginase	10000	u/2	
x	6	dose	start	at	day	4

CNS	
prophylaxis

HDMTX	1.5	g/m2	x	
4	cycle

HDMTX	2.5	g/m2	x	
4	cycle

High	risk Patients	
eligibility

Initial	WBC	>	50,000/
mm3
Age	>	10	yr	or	<	1	yr
T-cell	characteristic
CNS	disease	at	diagnosis
Testicular	involvement	at	
diagnosis
NHL:	T-cell	or	
lymphoblastic	type,	stage	
III/IV

Precursor	B-cell	with
Initial	WBC	>	50,000/
mm3
Age	10-13	years	old
Testicular	disease
Steroid	pretreatment
Previous	SR-ALL	with	
day	29	BM	MRD	 
>	0.01%

T-cell	ALL

induction Prednisolone	20mg/m2/
dose	x	28	day
Start	L-asparaginase	at	
day	8	x	6	dose

Prednisolone	30mg/m2/
dose	x	28	day
Start	L-asparaginase	at	
day	4	x	6	dose	

Consolidation	 12	wk	with	HDMTX	1.5	
g/m2	x	4	cycle

8	weeks	with	Ara-c	75	
mg/m2

CNS	
prophylaxis

CNS	prophylaxis	
Cranial	radiation	
1800cGy	in	10-12	
fractions)

CNS	prophylaxis
HDMTX	5	g/m2	x	4	cycle
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ข้อพิจารณาทางจริยธรรม
งานวิจัยน้ีผ่านคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัย

ในมนุษย์ของโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา	 เลขท่ี	

008/2021	เม่ือวันท่ี	18	กุมภาพันธ์	พ.ศ.	2564

สถิติท่ีใช้ในการศึกษา
วิเคราะห์ข้อมูลทางสถิติเชิงพรรณนา	โดยนำาเสนอ

ข้อมูลเป็นจำานวน	ร้อยละ	ค่าเฉล่ีย	ค่าเบ่ียงเบนมาตรฐาน	

มัธยฐาน	 และพิสัยควอไทล์	 การวิเคราะห์อัตราการ 

รอดชีวิต	ใช้	Survival	analysis	โดย	Kaplan	Meier	method	

ใช้โปรแกรม	Stata/SE	version	14.0	ค่า	P-value	คำานวณ

โดยใช้	 Two-sample	Wilcoxon	 rank-sum	 test	 โดยค่า	

P-value	<	0.05	ถือว่ามีนัยสำาคัญทางสถิติ

ผลการศึกษา	
ข้อมูลทั่วไป

ในการศึกษาคร้ังน้ี	 มีผู้ป่วยเด็กได้รับการวินิจฉัย

เป็น	ALL	 ท้ังหมด	 265	 ราย	พบในช่วงแรก	 130	 ราย	 

ช่วงท่ีสอง	135	ราย	พบเพศชายมากกว่าเพศหญิง	(1.5:1)	

ช่วงอายุ	 1-5	 ปี	พบมากท่ีสุด	 ร้อยละ	 44.5	 ส่วนใหญ่มี 

เม็ดเลือดขาวแรกรับน้อยกว่า	50	x	109/ล	ร้อยละ	72.8	มี

เม็ดเลือดขาวสูงมากกว่า	100	x	109/ล	(hyperleukocytosis)	

ร้อยละ	17.7	(ตารางท่ี	2)

เม่ือจำาแนกตามช่วงเวลาพบว่าในช่วงแรก	มีผู้ป่วย

เด็กโรค	ALL	 จำานวน	 130	 ราย	 ส่วนใหญ่เป็นเพศชาย	 

(ร้อยละ	 55.4)	 อายุ	 1-5	 ปีมากท่ีสุด	 (จำานวน	 58	 ราย,	 

ร้อยละ	44.6)	ค่ามัธยฐานของอายุ	คือ	5.1	ปี	(พิสัยควอไทล์	

0.5-14.9)	ผู้ป่วยส่วนใหญ่มีเม็ดเลือดขาวแรกรับ	น้อยกว่า	

50	x	109/ล	คิดเป็นร้อยละ70	มีภาวะ	hyperleukocytosis	

ร้อยละ	17.7	ค่ามัธยฐานเม็ดเลือดขาวแรกรับเท่ากับ	11.9	

x109/ล	 (พิสัยควอไทล์	 1.0-388	 x109/ล)	มีการส่งตรวจ

พิเศษ	flow	cytometry	และ/หรือ	bone	marrow	biopsy	

เพ่ือยืนยันชนิดของเม็ดเลือดขาวได้เพียงร้อยละ	44.6	พบ

เป็นชนิด	B	cell	ร้อยละ	37.7	(ตารางท่ี	2)	

ในช่วงหลังของการศึกษา	มีผู้ป่วยเด็กโรค	ALL	

จำานวน	135	 ราย	 ส่วนใหญ่เป็นเพศชาย	 (ร้อยละ	 63.0)	

มีอายุช่วง	 1-5	 ปี	 จำานวน	 60	 ราย	 (ร้อยละ	 44.4)	 ค่า

มัธยฐานของอาย	ุคือ	5.2	ปี	(พิสัยควอไทล	์0.2-14.9)	ผู้ปว่ย 

ส่วนใหญ่มีเม็ดเลือดขาวแรกรับน้อยกว่า	50	x	109/ล	คิด

เป็นร้อยละ	75.6	พบมีภาวะ	hyperleukocytosis	 ร้อยละ 

17.8	คา่มัธยฐานเมด็เลือดขาวแรกรบั	เท่ากับ	12.5	x109/ล	

(พิสัยควอไทล์	 1.1-	 404	 x	 109/ล	 )	 มีการส่งตรวจพิเศษ	

flow	 cytometry	 และ/หรือ	 bone	marrow	 biopsy	 ได้ 

ร้อยละ	95.6	พบว่าส่วนใหญ่เป็นชนิด	pre-B	cell	ร้อยละ	 

88.2	มีผู้ป่วย	6	รายท่ีไม่ได้ตรวจจำาแนกชนิด	B	หรือ	T-cell	

ได้รับการแบ่ง	 risk	 group	 ตามอายุ	 และเม็ดเลือดขาว 

เร่ิมต้น	ตรวจพบ	Philadelphia	chromosome	t(9;22)	3	ราย	

จากการตรวจโครโมโซีมเทคนิคท่ัวไป	(ตารางท่ี	2)	

	ตารางท่ี	2		 ข้อมูลท่ัวไป

ทั�งหมด็	N=265	

(%)

ช่วงแรก

ThaiPOG	2006

	N=130	(%)

ช่วงหลัง

ThaiPOG	2014	

N=135	(%)

เพศ

		 ชาย

		 หญิง

157	(59.2)

108	(40.8)

72	(55.4)

58	(44.6)

85	(63.0)

50	(37.0)

Age	

Median	(yr)

		 <1	ปี

		 1-5	ปี

		 >5-10	ปี

		 >10	ปี

5.1

8	(3.0)

118	(44.5)

81	(30.6)

58	(21.9)

5.1

5	(3.9)

58	(44.6)

38	(29.6)

29	(29.3)

5.2

3	(2.2)

60	(44.4)

43	(31.9)

29	(21.5)

Wbc

Median	(x109/L)

	 <	50x109/L

	 50-99	x	109/L

	 >100	x	109/L	

193	(72.8)

25	(9.5)

47	(17.7)

11.9

91	(70)

16	(12.3)

23	(17.7)

12.5

102	(75.6)

9	(6.6)

24	(17.8)

Subtype

		 B-cell

		 T-cell

		 undetermined

168	(63.4)

19	(7.2)

78	(29.4)

49	(37.7)

9	(6.9)

72	(55.4)

119	(88.2)

10	(7.4)

6	(4.4)

Risk	group

		 Standard	risk

		 High	risk

		 Very	high	risk

		 Philadelphia	positive

		 Infant

138	(52.1)

108	(40.8)

13	(4.9)

3	(1.1)

3	(1.1)

72	(55.4)

58	(44.6)

-

-

-

66	(49)

50	(37.0)

13	(9.6)

3	(2.2)

3	(2.2)

ผลการรักษา
ผู้ ป่วยท้ังหมดมีอัตราการชักนำาให้โรคสงบ	

(remission	 rate)	 ร้อยละ	97.7	 (ร้อยละ	96.9	 ในช่วงแรก	

และร้อยละ	98.5	 ในช่วงหลัง)	 มีการเสียชีวิตขณะชักนำา 
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ให้โรคสงบ	ร้อยละ	3.7	และมีอัตราการกลับเป็นซีำ้าร้อยละ	 

22.3	โดยพบท่ีไขกระดูกมากท่ีสุด	รองมาคือในสมอง

ในช่วงแรกรักษาด้วย	ThaiPOG	2006	 มีผู้ป่วยอยู่ 

ในกลุ่ม	standard	risk	จำานวน	72	ราย	(ร้อยละ	55.4)	และ	

high	 risk	จำานวน	58	ราย	 (ร้อยละ	44.6)	 (ตารางท่ี1)	 มี

อัตราการเสียชีวิตขณะชักนำาให้โรคสงบ	 (death	 during	

induction	 period)	 ร้อยละ	 1.5	 ซ่ึีงมีสาเหตุการเสียชีวิต

ท้ังหมด	คือ	febrile	neutropenia	พบอัตราการกลับเป็นซีำ้า	

ร้อยละ	29.2	โดยพบการกลับเป็นซีำ้าท่ีไขกระดูกมากท่ีสุด	

รองมาคือในสมอง	(ตารางท่ี	3)

ในช่วงหลังรักษาด้วย	ThaiPOG	2014	มีผู้ป่วยอยู่

ในกลุ่ม	standard	risk	จำานวน	66	ราย	(ร้อยละ	49)	รอง

มาคือ	high	 risk	จำานวน	50	ราย	 (ร้อยละ	37.0)	 (ตาราง

ท่ี1)	ตรวจ	minimal	 residual	 disease	 (MRD)	 positive	

(>0.01%)	หลังจบ	 induction	 ร้อยละ	 10.9	ทำาให้มีการ

ปรับเปล่ียนสูตรยาหลัง	 induction	จำานวน	20	ราย	 โดย

เป็นผู้ป่วย	 standard	 risk	 9	 ราย	ปรับไปรับยาเคมีบำาบัด

สูตร	high	risk	หลังจบ	induction	และมีผู้ป่วย	high	risk	

จำานวน	11	ราย	ปรับไปรับยาสูตร	very	high	risk	หลังจบ	

induction	 เน่ืองจาก	MRD	positive	มีอัตราการเสียชีวิต

ขณะชักนำาให้โรคสงบ	 (death	during	 induction	period)	

ร้อยละ	 5.9	มากกว่าช่วงแรกแต่ไม่มีนัยสำาคัญทางสถิติ	 

ซ่ึีงมีสาเหตุการเสียชีวิตท้ังหมด	 คือ	 febrile	neutropenia	

พบอัตราการกลับเป็นซีำ้า	 ร้อยละ	 15.6	 ตำ่ากว่าช่วงแรก

อย่างมีนัยสำาคัญทางสถิติ	 (P=0.008)	 โดยพบเป็นซีำ้าท่ี

ไขกระดูกมากท่ีสุด	รองมาคือท่ีสมอง	(ตารางท่ี	3)

ตารางท่ี	3		 ผลของการรักษา

ทั�งหมด็	

N=265	(%)

ช่วงแรก	

ThaiPOG	

2006

N=130	(%)

ช่วง

หลังThaiPOG	

2014	N=135	

(%)

P-value

Remission	rate	 259	(97.7) 126	(96.9) 133	(98.5)

MRD	positive	(>0.01%)	

at	the	end	of	induction

NA NA 20/129	(15.5)

Death	during	induction 10	(3.7) 2	(1.5) 8	(5.9) 1.03

Relapse	

		 Site:	BM

		 CNS

		 BM	and	CNS

		 BM	and	testis

59	(22.3)

43

10

5

1

38	(29.2)

28

7

2

1

21	(15.6)

15

3

3

0

0.008

MRD=	minimal	 residual	 disease,	BM	=	bone	marrow,	CNS	=	 central	
nervous	system

อัตราการรอด็ชีวิต
อัตราการรอดชีวิต	5	ปีของผู้ป่วยตลอดท้ังสองช่วง

เวลา	เท่ากับร้อยละ	68.1	(รูปท่ี1)	เม่ือจำาแนกตามชว่งเวลา

ของการศึกษาพบว่าอัตราการรอดชีวิต	5	 ปี	ของผู้ป่วยท่ี

ใช้	ThaiPOG	2014	 เท่ากับร้อยละ	70.3	 ดีกว่าผู้ป่วยท่ีใช้	

ThaiPOG	2006	ร้อยละ	66.4	(รูปท่ี	2)

		รูปท่ี	1		 อัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วยท้ังหมด
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ร	�ปท่ี	2		 อัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วยจำาแนกตามช่วงเวลาท่ีศึกษา

อัตราการรอดชีวิตเม่ือจำาแนกตาม	risk	group	ของ

ผู้ป่วย	พบว่า	ThaiPOG	2006	 มีอัตราการรอดชีวิต	5	 ปี	

ของผู้ป่วย	 standard	 risk	และ	high	 risk	 เท่ากับร้อยละ	 

77.9	และร้อยละ	51.2	ตามลำาดับ	(รูปท่ี	3)	ส่วน	ThaiPOG	

2014	มีอัตราการรอดชีวิต	5	ปี	ของผู้ป่วย	standard	risk	,	

high	risk,	very	high	risk	เท่ากับร้อยละ	80.4,	66.5,	50.8	

ตามลำาดับ	(รูปท่ี	4)

รู		ปท่ี	3		 อัตราการรอดชวิีตของผู้ปว่ยช่วงแรกแบง่ตาม	risk	group	

ของผู้ป่วย

รูป	ท่ี	4		 อัตราการรอดชีวิตผู้ป่วยช่วงหลัง	จำาแนกตาม	risk	group	

ของผู้ป่วย

อัตราการปลอด็โรค
		 อัตราการปลอดโรค	 5	 ปีของผู้ป่วยท้ังหมด

เท่ากับร้อยละ	73.4	(รูปท่ี	5)	โดยช่วง	ThaiPOG	2014	มี

อัตราการปลอดโรค	 5	 ปี	 เท่ากับร้อยละ	79.9	ดีกว่าช่วง	

ThaiPOG	2006	ท่ีมอัีตราการปลอดโรคเทา่กับร้อยละ	68.2	

(รูปท่ี	6)

รูปท		ี่	5		 อัตราการปลอดโรคของผู้ป่วยท้ังหมด
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รูปที	่	6		 อัตราการปลอดโรค	จำาแนกตามช่วงเวลา

วิจารณ์ผล
ในการศึกษาคร้ังน้ี	พบผู้ป่วยเด็ก	ALL	ท้ังหมด	265	

ราย	คิดเป็นผู้ป่วยรายใหม่เฉล่ีย	27	ราย	ต่อปี	เป็นสัดส่วน	

ร้อยละ	5.4	ของผู้ป่วยเด็ก	ALL	ท้ังหมดของประเทศไทย1 

พบในเพศชายมากกว่าเพศหญิง	 (1.5:1)	 ผู้ป่วยมีค่า

มัธยฐานของอายุ	5.1	ปี	ส่วนใหญ่มีเม็ดเลือดขาวน้อยกว่า	

50	 x	 109/ล	 และพบผู้ป่วยท่ีมีภาวะ	 hyperleukocytosis	

ร้อยละ	17.7

ในช่วงแรกของการศึกษา	 โรงพยาบาลมหาราช

นครราชสีมายังมีข้อจำากัดในการส่งตรวจเพ่ือจำาแนกชนิด 

ของ	ALL	 โดยส่งตรวจพิเศษได้เพียงร้อยละ	 44.6	 แต่

สามารถส่งตรวจได้มากข้ึนและครอบคลุมถึงร้อยละ	95.6	

ในช่วงหลังของการศึกษา	 โดยส่วนใหญ่เป็นชนิด	pre-B	

cell	 ร้อยละ	88.2	 ซ่ึีงตรงกับการศึกษาก่อนหน้าท่ีพบนิด	

pre-B	 cell	มากกว่า	T-cell	 เม่ือจำาแนกตาม	 risk	 group	

ของผู้ป่วย	พบว่ามีผู้ป่วย	standard	risk	มากกว่า	high	risk	

group	(ร้อยละ	52.1	เทียบกับร้อยละ	40.8)	

ผลการรักษาพบว่า	 มีอัตราการชักนำาให้โรคสงบ	

(remission	rate)	ของผู้ป่วยท้ังหมดร้อยละ	97.7	โดยช่วง

แรกท่ีรักษาด้วย	ThaiPOG	2006	มี	remission	rate	ร้อยละ	

96.9	และดีข้ึนในช่วงหลังท่ีรักษาด้วย	ThaiPOG	2014	มี	

remission	rate	ถึงร้อยละ	98.5	แต่ตรวจพบ	MRD	positive	

ร้อยละ	10.9	 ซ่ึีงทำาให้มีการปรับเปล่ียนสูตรยาภายหลัง

ทราบผล	MRD	 ส่วนการเสียชีวิตในช่วงการชักนำาให้ 

โรคสงบ	(death	in	induction	period)	พบร้อยละ	3.7	ซ่ึีง

สาเหตุการเสียชีวิตในช่วง	 induction	 ท้ังหมดเกิดจาก	

febrile	 neutropenia	 โดยในช่วงแรกของการศึกษาพบ 

ร้อยละ	1.5	ซ่ึีงตำ่ากว่าการศึกษาของ	Seksan	P	และคณะ

ในปี	 2015	 ท่ีพบร้อยละ	 4.52	 (ในสูตรยาเดียวกัน)	 แต่ 

ภายหลังการเปล่ียนสูตรยาเป็น	ThaiPOG	2014	มีการปรับ

ขนาดยาสเตียรอยด์ในช่วงชักนำาให้โรคสงบให้สูงข้ึน	พบ

มีอัตราการเสียชีวิตร้อยละ	5.2	 (พบมากในปี	 2558	และ	

2559)	ซ่ึีงทางโรงพยาบาลได้มีการปรับมาตรการการดูแล

ผู้ป่วยช่วง	 induction	 มากข้ึน	ทำาให้อัตราการเสียชีวิต 

ลดลงอย่างชัดเจนในปี	2560	เป็นต้นมา	

ตลอดช่วงการศึกษาพบอัตราการกลับเป็นซีำ้า

ร้อยละ	 22.3	 โดย	ThaiPOG	2006	มีอัตราการกลับเป็น

ซีำ้าร้อยละ	 29.2	 เม่ือเทียบกับ	 ThaiPOG	 2014	 ท่ีพบ 

ร้อยละ	15.6	 ซ่ึีงลดลงอย่างมีนัยสำาคัญ	(p=0.008)	 ซ่ึีงน่า

จะเกิดจากในช่วงหลังของการศึกษามีการนำา	minimal	

residual	 disease	 (MRD)	มาใช้อย่างครอบคลุมมากข้ึน

ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา	ทำาให้มีการปรับ 

การรักษาตาม	MRD	ท่ีพบหลังจบ	induction	phase	ทำาให้

พบอัตราการกลับเป็นซีำ้าของโรคลดลงอย่างชัดเจนใน 

ช่วงหลังของการศึกษา	นอกจากน้ีมีปรับเปล่ียนการรักษา

ท่ีชัดเจน	ใน	ThaiPOG2014	อีกประการคือ	การป้องกัน

การเป็นซีำ้าท่ีสมอง	(CNS	prophylaxis)	โดยใน	high	risk	

group	เปล่ียนจากการฉายรังสีท่ีศรีษะใน	ThaiPOG	2006	

เป็นการให้ยา	methotrexate	ขนาดสูง	5	กรัม/ม2	และกลุ่ม	

standard	risk	ให้ยา	methotrexate	ขนาด	2.5	กรัม/ม2	แทน	

1.5	กรัม/ม2	ท่ีเคยให้ใน	ThaiPOG	2006	ซ่ึีงถือเป็นความ

ท้าทายของโรงพยาบาลศูนย์ของกระทรวงสาธารณสุขท่ี

รับดูแล	เน่ืองจากเป็นการให้ยาท่ีมีความเข้มข้นสูงข้ึน	โดย

ไม่สามารถวัดระดับยา	methotrexate	ได้	แต่อย่างไรก็ตาม	

ทางชมรมโรคมะเร็งในเด็กได้วางแนวทางการให้การ

ดูแลขณะให้ยา	methotrexate	 ขนาดสูง	 ในสถานท่ีท่ีมี 

ข้อจำากัดดังกล่าว	ทำาให้สามารถดูแลผู้ป่วยได้ดีในช่วง

ให้ยา	methotrexate	 ขนาดสูงโดยไม่มีภาวะแทรกซี้อน

ท่ีรุนแรง	 และพบการเป็นซีำ้าท่ีสมองลดลงจาก	 7	 ราย 

เป็น	3	ราย	ดังน้ันการใช้ยา	methotrexate	ขนาดสูง	สามารถ

ทดแทนการฉายรังสีท่ีศรีษะได้และมีความปลอดภัย 

ในการใช้ในโรงพยาบาลของกระทรวงสาธารณสุข	
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เม่ือศึกษาเก่ียวกับอัตราการรอดชีวิต	พบว่าอัตรา

การรอดชีวิตของผู้ป่วยเด็กโรค	ALL	 ในประเทศพัฒนา

แล้ว	 สูงข้ึนจากร้อยละ	 60	 เป็น	 ร้อยละ	 903-7	แต่ใน

ประเทศไทยช่วงปี	2538-2552	ก่อนการใช้สูตรมาตรฐาน

ของประเทศมีอัตราการรอดชีวิต	ร้อยละ	51-59	2,8	ต้ังแต่

ปี	พ.ศ.	 2549	 เป็นต้นมา	ทางชมรมโรคมะเร็งในเด็ก	 ได้

ทำาแนวทางการรักษาโรคมะเร็งในเด็ก	 และสามารถใช้

สิทธิประกันสุขภาพถ้วนหน้าได้	ทำาให้โรงพยาบาลต่าง

จังหวัด	 ท่ีผู้ป่วยส่วนใหญ่ใช้สิทธิดังกล่าวสามารถเข้า 

ถึงการบริการได้ครอบคลุม	 และมีมาตรฐานเดียวกัน	 

จากการศึกษาของ	Seksan	P	และคณะ7	ท่ีศึกษา	12	สถาบัน

ของประเทศไทย	แบ่งระดับสถานพยาบาลเป็น	4	ระดับ	

ได้แก่	1)	โรงเรียนแพทย์ในกรุงเทพมหานคร	2)	โรงเรียน

แพทย์ภูมิภาค	3)โรงพยาบาลในกรุงเทพมหานคร	และ	4)	

โรงพยาบาลต่างจังหวัด	พบอัตราการรอดชีวิตโดยรวม

ของประเทศเท่ากับร้อยละ	67.2	และเม่ือแบ่งตามสถาน

พยาบาลพบว่าอัตราการปลอดโรค	 5	 ปี	 กลุ่ม	 1,2,3,4	

เท่ากับร้อยละ	70,53.4,69.6	และ	49.5	ตามลำาดับ	

ในการศึกษาน้ีช่วงแรกท่ีใช้	ThaiPOG	2006	ของ

โรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา	พบว่ามีอัตราการรอด

ชีวิต	5	ปี	เท่ากับ	ร้อยละ	66.35	อัตราการปลอดโรค	5	ปี	

ร้อยละ	68.2	 ซ่ึีงใกล้เคียงโรงเรียนแพทย์	และเม่ือเปรียบ

เทียบผลการรักษาในช่วงแรกท่ีใช้สูตรยา	ThaiPOG	2006	

เทียบกับช่วงหลังท่ีใช้สูตรยา	ThaiPOG	2014	พบว่าการ

รักษาสูตรยา	ThaiPOG	2014	 มีอัตราการรอดชีวิตดีข้ึน	

จากร้อยละ	66.35	เป็น	ร้อยละ	70.29	ซ่ึีงดีกว่าการศึกษา

อ่ืน	ในประเทศไทย9,10,20	(ตารางท่ี	3)	และอัตราการปลอด

โรค	5	ปีดีข้ึน	จากร้อยละ	66.4	 เป็นร้อยละ	79.9	สาเหตุ

สำาคัญน่าจะมาจากมีการวินิจฉัยและแบ่งกลุ่มการรักษา

ท่ีถูกต้องมากข้ึน	เน่ืองจากมกีารส่งตรวจ	flow	cytometry	

ได้ครอบคลมุมากข้ึน	ถึง	ร้อยละ	95.6	ซ่ึีงในอดตีท่ีไม่ได้ส่ง

ตรวจครอบคลุม	อาจมีผู้ป่วยบางส่วนท่ีเป็น	AML	แต่การ

ดูด้วยรูปร่างเพียงอย่างเดียววินิจฉัยเป็น	ALL	ซ่ึีงอาจทำาให้

มีผลการรักษาท่ีไม่ดี	นอกจากน้ีการพัฒนาการติดตามผล

ไขกระดูกหลังจบ	induction	ด้วยการตรวจ	MRD	ทำาให้มี

การปรับการรักษาอย่างเหมาะสม	เป็นอีกปัจจัยท่ีทำาให้ผล

การรักษาดีข้ึนในช่วงหลัง	และจากการวิเคราะห์สาเหตุ

การเสียชีวิตของผู้ป่วยท่ีสำาคัญคือ	febrile	neutropenia	จึง

มีการพัฒนาแนวทางการรักษาภาวะ	febrile	neutropenia	

และมีการปรับเปล่ียนอย่างเหมาะสมเป็นระยะ	นอกจาก

น้ีทางโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมาได้มีการพัฒนา

จนมีหอผู้ป่วยเฉพาะสำาหรับผู้ป่วยภูมิคุ้มกันตำ่า	ดูแลผู้ป่วย

มะเร็งเด็กโดยทีมแพทย์และกุมารแพทย์โรคเลือด	 และ

มีทีมสหสาขาวิชาชีพท่ีเข้มแข็ง	 ได้แก่พยาบาลท่ีมีความ

ชำานาญในการใหย้าเคมีบำาบัด	เภสัชกรท่ีผสมยาเคมบีำาบัด

และกำากับการใช้ยาในหอผู้ป่วย	ทำาให้การดูแลขณะให้ยา

เคมีบำาบัดทำาได้อย่างเป็นระบบ	และดูแลภาวะแทรกซ้ีอน

ได้รวดเร็วข้ึน	 และยังมีทีมแพทย์สหสาขาร่วมดูแลเม่ือ

ผู้ป่วยมีภาวะแทรกซ้ีอนต่างๆ	 ท้ังหมดน้ีจึงทำาให้ผลการ

รักษาในช่วงหลังดีข้ึน

ตารางท	่ี	4		 สรุปผลการรักษาในการศึกษาอ่ืนๆ
Study treatment Overall	survival Event	free	survival

Howard	SC	et	al11	,	2004 Various,	St	Jude	Total	

XI	and	St	Jude	Total	

XIII	protocol

(N=275)

1st	period	5-yr	EFS	=32%

2nd	period	5-yr	EFS	=	47%

3rd	period	5-yr	EFS	=	63%

-

Michael	ET	et	al12	,	2008 10-yr	OS	=	73% 10-yr	EFS	=	62%

Hussein	H	et	al18,	2010 - 5-yr	EFS	=	75.3%

Cool	J13	,	2012 5-yr	OS	=	90.4	%

Surapolchai	P	et	al14	,	2012 Ramathibodi	protocol

Modified	SJCRH

(N=176)

1st	period	5-yr	EFS	=	83%

2nd	period	5-yr	EFS	=	88%

*Tharnprisan	P	et	al15	,	2013 ThaiPOG	2006

(N=103)

5-yr	EFS	=	64.1%

*Wiangnon	S	et	al8	,	2014 - 5-yr	OS	=	51%

*Kanjanapongkul	S	et	

al16	,	2014

ThaiPOG	2006

(N=66)

OS=	83.5% EFS	=	72.5%

*Seksan	P	et	al2	,	2015 ThaiPOG	2006

(N=486)

Medical	school	in	Bangkok	5-yr	EFS	=	70%

Medical	school	in	other	area	5-yr	EFS	=	53.4%

Hospital	in	Bangkok	5-yr	EFS	=	69.6%

Provincial	hospital	5-yr	EFS	=	49.5%

*Wongmeerit	P	et	al9	,	2016 Before	2000,	2000-

2005	and	ThaiPOG	

2006	(N=708)

1st	period	OS=	43.7%

2nd	period	OS	=	64.6%

3rd	period	OS=69.9%

Eric	WT	et	al17	,	2017 CONRAD-2	study 1st	period	5-yr	OS	=	86%

2nd	period	5-yr	OS=	88%

*Walaithip	B	et	al10	,	2019 ThaiPOG	2006

(N=83)

5-yr	OS	=	59.04%

Meirizkia	A,	et	al19	,	2021	 - 3-yr	OS	of	ALL-2006	=	33%

3-yr	OS	of	ALL-2014	=	41.7%

*Seraneeyanon	L,	et	al20 

,	2021

ThaiPOG	2008

(N=35)

5-yr	OS	of	ALL	=66.7%
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Study treatment Overall	survival Event	free	survival

*This	study,	2022 ThaiPOG	2006,	

ThaiPOG	2014

ThaiPOG	 2006	 5-yr	 OS	 =	

66.4%

ThaiPOG	 2014	 5-yr	 OS	 =	

70.3%

5-yr	EFS	=68.2%

5-yr	EFS	=	79.9%

*	Thailand

สรุปและข้อเสนอแนะ	
ผลการรักษามะเร็งเม็ดเลือดขาวในเด็ก	 ชนิด	

ALL	 ในโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา	 โดยใช้สูตร

มาตรฐานของชมรมโรคมะเร็งในเด็ก	 ในโครงการระบบ

ประกันสุขภาพถ้วนหน้า	อยู่ในเกณฑ์์ท่ีดี	 โดยการปรับ

สูตรยาจาก	ThaiPOG	2006	เป็น	ThaiPOG	2014	ร่วมกับ 

การส่งตรวจพิเศษ	 เช่น	MRD	 เพ่ือปรับการรักษาให้ 

เหมาะสมกับผู้ป่วยแต่ละราย	 การดูแลผู้ป่วยโดย

แพทย์เฉพาะทางโรคมะเร็งในเด็ก	 และการรักษาภาวะ

แทรกซ้ีอนจากการติดเช้ืออย่างรวดเร็วโดยทีมแพทย์ 

สหสาขา	จะเป็นส่วนท่ีเสริมทำาให้ผลการรักษาผู้ป่วยเด็ก 

โรค	ALL	 ดีข้ึน	 มีอัตราการรอดชีวิตดีข้ึน	 และมีอัตรา 

การกลับเป็นซีำ้าลดลงได้	

กิตติกรรมประกาศ
ขอขอบคุณนายแพทย์ประวีณ	 ตัณฑ์ประภา	 

ผู้อำานวยการโรงพยาบาลมหาราชนครราชสีมา	ท่ีอนุญาต

ให้ทำาการวิจัยน้ี	 ขอบคุณแพทย์หญิงนิตยา	 วิษณุโยธิน	

หัวหน้าหน่วยโลหิตวิทยาท่ีให้คำาแนะนำาการทำาวิจัยคร้ังน้ี	 

และคุณกัญญาลักษณ์	ณ	 รังษี	 และแพทย์หญิงพิชญา	

ถนอมสิงห์ท่ีเป็นท่ีปรึกษาด้านวิเคราะห์ข้อมูลทางสถิติ

ผลงานน้ีได้รับทุนสนับสนุนการวิจัยจากศูนย์ 

วิ จัยและพัฒนาระบบบริการโรงพยาบาลมหาราช

นครราชสีมา
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OutcomeofChildhoodAcuteLymphoblastic
LeukemiatreatedusingtheThaiNational

Protocols:ThaiPOG2006andThaiPOG2014
atMaharatNakhonRatchasimaHospital

Angkana Winaichatsak

Abstract
Acute lymphoblastic leukemia (ALL) is the most common malignancy in children. Standard 
National protocol by Thai Pediatric Oncology Group (ThaiPOG) was used since 2006.
Objective: To evaluate the outcome of treatment childhood ALL at Maharat Nakhon 
Ratchasima Hospital (MNRH) using the national protocols 2 consecutive periods. 
Methods: The retrospective study of newly diagnosed with ALL, who were treated at 
MNRH 2 consecutive period. First period is between 1 January 2010 – 31 August 2014 
treated with ThaiPOG 2006 protocol. Second period between 1 September 2014- 31 
December 2018 treated with ThaiPOG 2014 protocol. Overall survival (OS) and event-free 
survival (EFS) were determined by using Kaplan-Meier survival curves.
Results: Two hundred and sixty-five patients were enrolled in this study, with predominantly 
in male (male: female =1.5:1), age 1-5 year (44.5%) and pre B-cell (63.4%). There were 
130 patients in 1st period and 135 patients in 2nd period.. The 5-year OS rate of total patients, 
ThaiPOG 2006, ThaiPOG 2014 were 68.0%, 66.4% and 70.3% respectively. The 5-year 
EFS rate of total patients, ThaiPOG 2006, ThaiPOG 2014 were 73.4%, 68.2% and 79.9% 
respectively. Relapse rate of total patients, ThaiPOG 2006, ThaiPOG 2014 were 22.3% 
,29.2% and 15.6% respectively (p=0.008).
Conclusion: Outcome of treatment of childhood ALL at Maharat Nakhon Ratchasima 
Hospital is good. The study shows that ThaiPOG 2014 protocol tends to improve overall 
survival rates, event free survival rates and decrease relapse rates. 
Keywords: Acute lymphoblastic leukemia, outcome, survival


