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คำานิำยม

	 ควิามรั้้เรัื�องมะเรั็งเม็ดีเลือดีขาวิเฉียบัพิลันิและเรัื�อรัังในิป็ัจจุบัันิมีควิามก้าวิหนิ้า	

เป็็นิอย่างมากเมื�อเป็รัียบัเทียบักับัในิอดีีตำ	 ทั�งในิดี้านิพิยาธิิวิิทยาและอณ้พิันิธิุศาสตำรั์	

ในิการัก่อให้เกิดีโรัคมะเรั็งเม็ดีเลือดีขาวิชนิิดีตำ่าง	ๆ 	สำาหรัับัการัรัักษ์าไดี้มีการัพิัฒนิา

คิดีค้นิและผลิตำยาจำาเพิาะเจาะจงหลายชนิิดี	 เพิื �อใช้ในิการัรัักษ์าผ้ ้ป็่วิยโรัคมะเรั็ง

เม็ดีเลือดีขาวิเฉียบัพิลันิและเรัื�อรััง	

	 หนิังสือเล่มนิี �ไดี้รัวิบัรัวิมและสรัุป็ควิามรั้ ้ในิเชิงล่กทางดี้านิอณ้พิันิธิุศาสตำรั์	

การัตำรัวิจทางห้องป็ฏิิบััตำิการัตำ่าง	ๆ 	 ที�ทันิสมัย	 การัรัักษ์าที�เป็็นิมาตำรัฐานิสากล	 รัวิมถ่ง	

การัรัักษ์าผ้้ป็่วิยดี้วิยการัป็ล้กถ่ายเซ้ำลล์ตำ้นิกำาเนิิดีเม็ดีเลือดี	 นิอกจากนิี�ผ้ ้เขียนิยังไดี้

อ้างอิงถ่งข้อม้ลในิดี้านิอณ้พิันิธิุศาสตำรั์	 	 ผลการัรัักษ์าดี้วิยยาเคมีบัำาบััดีและยาจำาเพิาะ

เจาะจงในิผ้้ป็่วิยไทยจากป็รัะสบัการัณ์ของผ้้เขียนิเองที�ไดี้ดี้แลรัักษ์าผ้้ป็่วิย	 ทำาให้หนิังสือ

เล่มนิี�เหมาะสำาหรัับัเป็็นิแนิวิทางในิการัวิินิิจฉัยและรัักษ์าผ้้ป็่วิยมะเรั็งเม็ดีเลือดีขาวิ

เฉียบัพิลันิและเรัื�อรัังให้แก่แพิทย์โรัคเลือดี	 แพิทย์ป็รัะจำาบั้านิ	 แพิทย์ป็รัะจำาบั้านิตำ่อยอดี	

อายุรัแพิทย์	 นิักวิิทยาศาสตำรั์	 และนิักเทคนิิคการัแพิทย์ที�สนิใจหรัือรั่วิมดี้แลผ้้ป็่วิยมะเรั็ง

เม็ดีเลือดีขาวิ
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คำานิำยม

	 มะเรั็งเม็ดีเลือดีขาวิชนิิดีเฉียบัพิลันิและเรัื �อรัังเป็็นิโรัคที�มีควิามซ้ำับัซ้ำ้อนิตำ้อง

ไดี้รัับัการัดี้แลรัักษ์าที�ถ้กตำ้องและเหมาะสม	 เนิื�องจากป็ัจจุบัันิมีควิามรั้้ใหม่	ๆ 	 เกิดีข่�นิ	

มากมาย	 ทั �งในิดี้านิพิยาธิิกำาเนิิดีของโรัค	 การัตำรัวิจทางห้องป็ฏิิบััตำิการัที �ทันิสมัย	

การัรัักษ์าดี้วิยยาจำาเพิาะเจาะจง	 การัป็ล้กถ่ายเซ้ำลล์ตำ้นิกำาเนิิดีเม็ดีเลือดี	 ไป็จนิถ่ง	

การัรัักษ์าดี้วิยเซ้ำลล์บัำาบััดี	 จ่งมีควิามจำาเป็็นิอย่างยิ�งยวิดีที�ทีมดี้แลรัักษ์าผ้้ป็่วิยจะตำ้อง

ติำดีตำามพัิฒนิาการัในิเรืั�องดัีงกล่าวิอย่างใกล้ชิดีตำลอดีเวิลา

	 หนิังสือเล่มนิี�ไดี้รัวิบัรัวิมและสรัุป็ควิามรั้้ทางดี้านิอณ้พิันิธิุศาสตำรั์ของโรัคมะเรั็ง

เม็ดีเลือดีขาวิ	 โดียมีเนิื �อหาควิามรั้ ้ใหม่และละเอียดีอย่างมากมาย	 มีการัสรัุป็ผล	

การัตำรัวิจทางห้องป็ฏิิบััตำิการั	 รัวิมถ่งผลการัรัักษ์าผ้้ป็่วิยดี้วิยยาเคมีบัำาบััดี	 ยาจำาเพิาะ	

เจาะจง	 การัป็ล้กถ่ายเซ้ำลล์ตำ้นิกำาเนิิดีเม็ดีเลือดี	 และเซ้ำลล์บัำาบััดีที�ไดี้มีรัายงานิแล้วิ

ในิตำ่างป็รัะเทศ	 แล้วินิำาข้อม้ลทางดี้านิอณ้พิันิธิุศาสตำรั์และผลการัรัักษ์าดี้วิยยาเคมี

บัำาบััดีที�พิบัในิผ้้ป็่วิยไทยมาเป็รัียบัเทียบั	 นิอกจากนิี�ยังไดี้รัายงานิป็รัะสบัการัณ์ของ

ผ้้เขียนิในิการัดี้แลรัักษ์าผ้้ป็่วิยโรัคมะเรั็งเม็ดีเลือดีขาวิทั�ง	 2	 ชนิิดีนิี�ดี้วิย	 ทำาให้ตำำารัา

เล่มนิี�เหมาะสำาหรัับัใช้อ้างอิงเป็็นิแนิวิทางในิการัวิินิิจฉัยและรัักษ์าผ้้ป็่วิยโรัคดีังกล่าวิ

ให้กับัแพิทย์เฉพิาะทางโรัคเลือดี	แพิทย์ป็รัะจำาบ้ัานิ	แพิทย์ป็รัะจำาบ้ัานิต่ำอยอดี	อายุรัแพิทย์	

นิักวิิทยาศาสตำรั์	 และนิักเทคนิิคการัแพิทย์ที �สนิใจ	 โดียเฉพิาะท่านิที�ทำางานิอย้่ในิ

ป็รัะเทศไทย
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คำำ�นำำ�

	 โรคมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวแบ่่งเป็็นมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลัันและเรื้้�อรััง โดย 

จำำ�แนกชนิิดเป็็นมััยอิิลอยด์์และลิิมฟอยด์์ ซึ่ ่ �งมีีพยาธิิกำำ�เนิิด  อาการแสดงของโรค 

การพยากรณ์์โรค และการดำำ�เนิินโรคที่่�มีีความแตกต่่างกััน  ในปััจจุุบัันความรู้้�เกี่่�ยวกัับ 

อณููพัันธุุศาสตร์์ (molecular genetics) ได้้มีีความก้้าวหน้้าและซัับซ้้อนมากขึ้้ �น  

เนื่่�องจากมีีการพััฒนาและศึึกษาค้้นคว้้าทดลองทางห้้องปฏิิบััติิการที่่�มีีคุุณภาพและ 

ทัันสมััยทั้้�งในประเทศไทยและต่่างประเทศ  ซึ่  ่�งนำำ�มาสู่่�การพััฒนาการรัักษาโรคมะเร็็ง  

เม็็ดเลืือดขาวด้้วยการผลิิตและรัักษาด้้วยยาจำำ�เพาะเจาะจง (targeted therapy) ชนิิด 

ต่่าง ๆ เนื่่�องจากความรู้้�เกี่่�ยวกัับอณููพัันธุุศาสตร์์ของโรคมะเร็็งเม็ด็เลืือดขาวชนิิดต่่าง ๆ  

รวมถึึงการรัักษาด้้วยยาจำำ�เพาะเจาะจง และการปลููกถ่่ายเซลล์์ต้้นกำำ�เนิิดเม็็ดเลืือดมี ี

มากมายและหลากหลาย ผู้�เขีียนจึึงจััดทำำ�หนัังสืือเล่่มนี้้�ขึ้้�น เพื่่�อสรุุปเนื้้�อหาสำำ�คัญเกี่่�ยวกับ

อุุบััติิการณ์์การเกิิดโรค พ ยาธิิวิิทยา ความผิิดปกติิทางโครโมโซมและอณููพัันธุุศาสตร์ ์ 

การรัักษาด้้วยยาเคมีีบำำ�บััดและยาจำำ�เพาะเจาะจง การปลููกถ่่ายเซลล์์ต้้นกำำ�เนิิดเม็็ดเลืือด 

รวมถึึงการรัักษาด้้วย chimeric antigen receptor T cell (CAR-T cell) ซึ่ ่�งความรู้้�  

ทั้้�งหมดได้้รวบรวมตั้้�งแต่่ในอดีีตจนถึึงปััจจุุบััน  โดยประกอบด้้วยความรู้้�พื้้�นฐาน  ความรู้้� 

ก้้าวหน้้า และความรู้้�เชิิงปฏิิบััติิสำำ�หรัับแพทย์์โรคเลืือดรวมถึึงสอดแทรกประสบการณ์ของ

ผู้้�เขีียนในการดููแลรัักษาผู้้�ป่่วยโรคต่่าง ๆ  ด้ ้วย ซึ่ ่�งผู้้�อ่่านสามารถนำำ�ความรู้้�ไปประยุุกต์์ใช้ ้

ในการบริการดููแลผู้้�ป่วย การศึึกษา และงานวิิจััยในอนาคตได้้	

	 ผู้้�เขีียนมีีความหวัังเป็็นอย่่างยิ่่�งว่่า หนัังสืือเล่่มนี้้�จะเป็็นประโยชน์์สำำ�หรัับแพทย์ ์

ทุุกสาขา โดยเฉพาะแพทย์์โรคเลืือด แพทย์์ประจำำ�บ้านที่่�ดููแลผู้้�ป่วยโรคเลืือด นักวิิทยาศาสตร์ 

นัักเทคนิิคการแพทย์์ และพยาบาลวิิชาชีีพ รวมทั้้�งบุุคลากรสาขาต่่าง ๆ เพื่่�อใช้้เป็็นแหล่่ง 

เรีียนรู้� ค้นคว้้า อ้างอิิง และถ่่ายทอดความรู้้�ด้านโรคเลืือดต่อไป รวมถึึงเป็็นแรงผลัักดัันให้้

ผู้้�อ่านที่่�สนใจในเรื่่�องมะเร็็งเม็็ดเลืือด ทำำ�การศึึกษาวิิจััย หาองค์์ความรู้้�ใหม่่ ๆ  เพื่่�อประโยชน์์ 

สููงสุุดจะเกิิดแก่่ผู้้�ป่วยโรคมะเร็็งเม็็ดเลืือดทุกคน
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	 ท้้ายสุุดนี้้� คุ ุณงามความดีีและประโยชน์์ของหนัังสืือเล่่มนี้้� ผู้ ้�เขีียนขออุุทิิศให้้แก่ ่

บุุพการีี นายประพจน์์ นิิภารัักษ์์ และ นางเฮีียง แซ่่ตั้้�ง ครอบครััวนิิภารัักษ์์  บููรพคณาจารย์ 
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                                            บรรณาธิิการ

VI



VII

รายนามผู้้�นิิพนธ์์

	

	 ดวงตะวััน  ธรรมาณิิชานนท์์	

	 พบ.

	 วว. (พยาธิิวิิทยาคลิินิิก)

	 อว. (เวชศาสตร์์บริิการโลหิิต)

	 Ph.D. (immunology)

	 รองศาสตราจารย์์ สาขาพยาธิิวิิทยาคลิินิิก ภาควิิชาพยาธิิวิิทยา 	 	 	 	

	 คณะแพทยศาสตร์์โรงพยาบาลรามาธิิบดีี มหาวิิทยาลััยมหิิดล

	ธี ีระพงษ์์   ศิิริิบููรณ์์พิิพััฒนา	

	 วท.บ. (เทคนิิคการแพทย์์)

	 วท.ม. (พยาธิิวิิทยาคลิินิิก)

	 Master of Research in Biomedical Sciences (Biology of Cancers)

	 Ph.D. (Cancer Studies Research)

	 ผู้้�ช่่วยศาสตราจารย์์ สาขาพยาธิิวิิทยาคลิินิิก ภาควิิชาพยาธิิวิิทยา 

	 คณะแพทยศาสตร์์โรงพยาบาลรามาธิิบดีี มหาวิิทยาลััยมหิิดล

	พิ ิมพ์์ใจ  นิิภารัักษ์์	

	 พบ.

	 วว. (อายุุรศาสตร์์โรคเลืือด)

	 Postdoctoral Research Fellowship in Leukemia, Hematology Department, 

	 San Luigi Hospital, Turin, Italy

	 รองศาสตราจารย์์ สาขาวิิชาโลหิิตวิิทยา ภาควิิชาอายุุรศาสตร์์ 		 	 	 	

	 คณะแพทยศาสตร์์โรงพยาบาลรามาธิิบดีี มหาวิิทยาลััยมหิิดล



สารบััญ

คำำ�นิยม		  III

คำำ�นำำ�		  V

รายนามผู้้�นิิพนธ์์	 VII

บทที่่� 1	 กระบวนการเกิิดมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาว 

	 (Leukemogenesis) 	   1

บทที่่� 2	 มะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลัันมัยอิิลอยด์์ : ส่่วนที่่� 1 

	 (Acute Myeloid Leukemia: Part I)  	  39

บทที่่� 3	 มะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลัันมัยอิิลอยด์์ : ส่่วนที่่� 2 

	 (Acute Myeloid Leukemia: Part II)	 129

บทที่่� 4	 มะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเรื้้�อรัังมััยอิิลอยด์์

	 (Chronic Myeloid Leukemia)	 205

บทที่่� 5	 มะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลัันลิมฟอยด์์ 

	 (Acute Lymphoblastic Leukemia)	 241

บทที่่� 6	 การรัักษาภาวะเร่่งด่่วนในผู้้�ป่่วยมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาวเฉีียบพลัันและเรื้้�อรััง 

	 (Emergency Management of Acute and Chronic Leukemia)	 295

บทที่่� 7	 การปลููกถ่่ายเซลล์ต้้นกำำ�เนิิดเม็็ดเลืือด 

	 (Hematopoietic Stem Cell Transplantation)	 311

บทที่่� 8	 การตรวจเนื้้�อเยื่่�อและการเลืือกผู้้�บริจาคเซลล์ต้้นกำำ�เนิิดเม็็ดเลืือด 

	 (Human Leukocyte Antigen)	 333

บทที่่� 9	 การตรวจทางห้้องปฏิิบััติิการพัันธุศาสตร์์กัับการแพทย์แม่่นยำำ�

	 ในผู้้�ป่่วยมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาว

	 (Genetic Testing for Precision Medicine in Leukemia)	 347

		

	ดั ชนีี	 369

	 Index	 379

	คำ ำ�ย่อ	 395

	 ภาพประกอบ	 401

VIII



บที่ท่ี่�	1	

กระบวนการเกิดมะเร็งเม็ดเลือดขาว
Leukemogenesis

พิมพ์ใจำ	นิภารักษ์

› โครงสร้างและองค์ประกอบของเซลล์

› กระบวนการเกิดมะเร็งเม็ดเลือดขาว



2

บทท่ี่�  1   กระบวนการเกิิดมะเร็็งเม็็ดเลืือดขาว

	 เซลล์์ในร่่างกายมนุุษย์์จััดเป็็นชนิิดยููแคริิโอต (eukaryote) คืือ เซลล์์ท่ี่�มีีนิวเคลีียส﻿และโครงสร้้าง

อื่่�นท่ี่�เรีียกว่่าออร์์แกเนลล์์อยู่่�ภายในเยื่่�อหุ้้�มเซลล์์ เซลล์์ในร่่างกายมนุุษย์์มีีหลายชนิิด ได้้แก่่ เซลล์์เม็็ดเลืือด 

(blood/hematopoietic cell) เซลล์์กล้้ามเนื้้ �อ (muscle cell) เซลล์์ผิิวหนััง (keratinocyte) 

และเซลล์์ประสาท (neuron) เป็็นต้้น ถึึงแม้้ว่่าโครงสร้้างภายนอกและหน้้าที่่�ของเซลล์์แต่่ละชนิิด 

จะแตกต่่างกัันแต่่จะมีีองค์์ประกอบหลักภายในเซลล์์ (cell biology) ท่ี่�เหมือนกััน

โครงสร้้างและองค์์ประกอบของเซลล์์
	

	 โครงสร้้างและองค์์ประกอบของเซลล์์ มีีดังต่่อไปนี้้�

	 1.	 โครงสร้้างของเซลล์์ เช่่น ผนังเซลล์์ (cell wall) และชั้้�นเส้้นใยภายในเซลล์์ (cytoskeleton)  

	 2.	 ส่่วนประกอบท่ี่�อยู่่�ภายในเซลล์์ (subcellular component) ซึ่่�งประกอบด้้วย

		  2.1	 ออร์์แกเนลล์์ (organelles) เป็็นโครงสร้้างขนาดเล็็กท่ี่�อยู่่�ในเซลล์์และมีีความสำำ�คัญ 

ในการดำำ�รงชีีวิตของเซลล์์ ออร์์แกเนลล์์มีีหลายชนิิด1-5 ดัังต่่อไปนี้้� 

			   1.	นิ ิวเคลีียส﻿ (nucleus) เป็็นออร์์แกเนลล์์ที่่�มีีโครโมโซม﻿ (chromosome) ดีีเอ็็นเอ﻿ 

(DNA) และอาร์์เอ็็นเอ﻿ (RNA) อยู่่�ภายใน โดยมีีนิิวคลีีโอลััส (nucleolus) เป็็นแหล่่งผลิิตไรโบโซม  

(ribosome) ซึ่่�งเป็็นออร์์แกเนลล์์ที่่�มีีขนาดเล็็กที่่�สุุดของเซลล์์และประกอบด้้วยไรโบโซมอล อาร์์เอ็็นเอ 

(ribosomal RNA) และไรโบนิิวคลีีโอโปรตีีน﻿ (ribonucleoprotein) โดยหน้าท่ี่�ของไรโบโซม คืือ แปลรหัส 

อาร์์เอ็็นเอท่ี่�เรีียกว่่า messenger RNA (mRNA) ท่ี่�ถููกส่่งออกจากนิิวเคลีียสให้้เป็็นกรดอะมิิโน﻿ (amino 

acid) เด่ี่�ยว  โรโบโซมยัังมีีหน้าท่ี่�ในการกำำ�หนดลำำ�ดับของกรดอะมิิโนเด่ี่�ยวและจััดเรีียงกรดอะมิิโนเด่ี่�ยว 

ให้้เป็็นสายเรีียกว่่า พอลิิเพปไทด์﻿ (polypeptide) ซึ่่�งจะมีีกรดอะมิิโนตั้้�งแต่่ 2-49 ตััว ในขณะท่ี่�โปรตีีน﻿ 

(protein) จะมีีกรดอะมิิโนตั้้�งแต่่ 50 ตััวขึ้้�นไป ซึ่่�งโปรตีีนเหล่านี้้�จะทำำ�หน้าท่ี่�ต่่าง ๆ  เก่ี่�ยวกัับการแบ่่งตััวของ 

เซลล์์ การเพิ่่�มจำำ�นวนของเซลล์์  การเจริญเติิบโตของเซลล์์ และการตายของเซลล์์ เป็็นต้้น

			   2.	 ไมโทคอนเดรีีย﻿ (mitochondria) นอกจากเป็็นแหล่่งสร้้างพลัังงานโดยเฉพาะ 

อะดีีโนซีีน ไตรฟอสเฟต﻿ (adenosine triphosphate; ATP) ยัังมีีหน้าท่ี่�เก่ี่�ยวกัับกระบวนการตายของ 

เซลล์์ตามปกติิ (apoptosis) โดยมีีโปรตีีน﻿หลายชนิิดที่่�หลั่่�งออกมาจากไมโทคอนเดรีียและมีีหน้้าที่่� 

เกี่่�ยวข้้องกัับกระบวนการตายของเซลล์์ เช่่น cytochrome-c, Bcl-2 family เป็็นต้้น นอกจากนี้้� 

ไมโทคอนเดรีียยัังมีีบทบาทในกระบวนการส่่งสััญญาณของเซลล์์﻿ต่่าง ๆ   (cell signaling) และการ 

เปลี่�ยนแปลงของเซลล์์เพื่่�อไปทำำ�หน้าท่ี่�ต่่าง ๆ  (cell differentiation)  
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พิิมพ์์ใจ  นิิภารัักษ์์

			   3. 	 เซนโทรโซม﻿ (centrosome) ประกอบด้้วย centrioles ซึ่่�งมีีบทบาทในกระบวน 

การแบ่่งตััวของเซลล์์ 

	 		  4.	 ไลโซโซม﻿ (lysosome) เป็็นออร์์แกเนลล์์ที่่ �มีีเอนไซม์์อยู่่� ภายในและมีีหน้้าที่่� 

ในการย่่อยทำำ�ลายอนุุภาคและสารต่่าง  ๆโดยจะไม่่พบไลโซโซมในเซลล์์เม็็ดเลืือด ส่่วนเพอรอกซิิโซม 

(peroxisome) รููปร่่างคล้้ายไลโซโซม ทำำ�หน้าท่ี่�เก่ี่�ยวกัับเมแทบอลิิซึึมของกรดไขมััน 

		  	 5.	 เอนโดพลาสมิิก เรติิคููลััม﻿ (endoplasmic reticulum) แบ่่งเป็็น 2 ชนิิด คืือ 

ชนิิดขรุุขระ (rough endoplasmic reticulum) มีีหน้าท่ี่�ในการสังเคราะห์์โปรตีีน﻿ และชนิิดเรีียบ (smooth 

endoplasmic reticulum) มีีหน้าท่ี่�ลำำ�เลีียงไขมัันและโปรตีีน นอกจากนี้้�ยัังมีีหน้าท่ี่�ในการกำำ�จััดสารพิษ

จึึงพบมากในเซลล์์ตัับและไต และไม่่พบเอนโดพลาสมิิกเรติิคููลััมในเซลล์์เม็็ดเลืือดแดงแต่่พบได้ ้

ในเซลล์์เม็็ดเลืือดขาว 

		  	 6.	 กอลจิิแอพพาราตััส﻿ (golgi apparatus) มีีหน้้าที่่�เก็็บสะสมไขมัันและโปรตีีน﻿

ก่่อนปล่อยออกนอกเซลล์์

		  2.2	 ไซโตซอล (cytosol) มีีลักษณะเป็็น gelatinous fluid ล้้อมรอบออร์์แกเนลล์์ต่่างๆ 

ดัังแสดงในรููปท่ี่� 1-1

  

รููปท่ี่� 1-1	 แสดงองค์์ประกอบของเซลล์์ 
(ดััดแปลงจาก : Raycroft B. Biology 12-cell structure & function: chapter notes. [Internet]. 2015 [cited 2019 
Jan 10]. Available from: https://www.educationobserver.com/forum/attachment.php?aid=34375)
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