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ความเป็นมา ยา Tisagenlecleucel (ชื่อเดิม CTL019) เป็นเซลล์

ภูมิคุ้มกันมีชีวิตชนิดทีเซลล์ (T cell) ที่สามารถจดจ�ำและจับได้กับ

แอนติเจนที่จ�ำเพาะ น�ำมาท�ำพันธุวิศวกรรมดัดแปลงในห้องแลปก่อ

นที่จะฉีดกลับไปในร่างกายของผู้ป่วย โดยดัดแปลงการแสดงออก

โปรตีนบนตัวรับแบบผสมที่เรียกว่า chimeric antigen receptor 

T cells หรือย่อว่า CAR T cells ใช้รักษามะเร็งเม็ดเลือดขาว

แบบเฉียบพลันชนิดบีเซลล์ (B-cell ALL) สามารถจับจ�ำเพาะได้

กับโปรตีนชนิด CD19 ซึ่ง CD19 เป็นโปรตีนที่พบได้บน B cell 

ทั้งที่เป็นมะเร็ง และ B cell ปกติ เรียกว่า CD19-CAR T cells 

จากนั้นท�ำการเพิ่มจ�ำนวนให้เพียงพอเพื่อน�ำกลับไปใช้เป็นยาให้กับ

ผู้ป่วยที่ดื้อต่อการรักษา (refractory) ด้วยวิธีมาตรฐาน หรือกลับ

มาเป็นมะเร็งซ�้ำ (relapse)  CAR T cells ปัจจุบันเป็นยาชนิดแรก

ใช้รักษา acute lymphoblastic leukemia (ALL) ซึ่งเป็นโรค

ที่พบมากในเด็ก และเป็นยาที่ได้รับการอนุมัติจากองค์การอาหาร

และยาของสหรัฐอเมริกา (FDA) จากผลการศึกษาในเฟสแรกของ

โรงพยาบาลเด็ก (Children’s Hospital) ในเมืองฟิลาเดลเฟียและ

มหาวิทยาลัยในรัฐเพนซิลเวเนีย พบว่าหลังการใช้ยามีอัตราโรคสงบ 

(complete remission) 93% และพบอาการไม่พึงประสงค์ที่เกิดจาก

การกระตุ้นฤทธิ์ของเซลล์ระบบภูมิคุ้มกันท�ำให้มีการหลั่งสารอักเสบ

ชนิดต่างๆ ปริมาณมาก (cytokine release syndrome) 88% ซึ่ง

ผู้ป่วยจะได้รับการรักษาอาการไม่พึ่งประสงค์ด้วย Tocilizumab ซึ่ง

เป็นตัวบล๊อคโปรตีนตัวรับของ interleukin-6 ส�ำหรับการควบคุม

โรคในระยะยาวที่ได้รับการรักษาด้วยยา Tisagenlecleucel ขณะ

นี้อยู่ระหว่างการเฝ้าสังเกตการณ์จนกระทั่งถึงเวลา 4 ปี การศึกษา

ในเฟสสองนั้นกระท�ำโดยการเก็บข้อมูลในผู้ป่วยเด็กและวัยรุ่นที่มี

อาการ refractory หรือ relapse ของ B cell ALL และได้รับการ

รักษาด้วยยา Tisagenlecleucel จากข้อมูลศูนย์วิจัย 25 แห่ง ใน 

11 ประเทศทั่วโลก มีรายงานผลลัพธ์และความปลอดภัย จากการ
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เกิดอาการไม่พึ่งประสงค์ด้วยภาวะ cytokine release syndrome 

หลังการใช้ยา Tisagenlecleucel ในผู้ป่วย 75 ราย ที่มีการติดตาม

อาการอย่างต่อเนื่องอย่างน้อย 3 เดือน

วัตถุประสงค์ เพื่อติดตามผลลัพธ์และความปลอดภัยจากการรักษา

ด้วยยา Tisagenlecleucel 

วิธีการศึกษา เก็บข้อมูลผู้ป่วยเด็กและผู้ป่วยวัยรุ่นที่เป็นโรค CD19 

relapsed หรือ refractory B cell ALL หลังการใช้ยา Tisa-

genlecleucel ในระยะเฟสสองจากศูนย์วิจัย 25 แห่งทั่วโลก น�ำ

ผลลัพธ์ที่เป็นผลรวมของอัตราโรคสงบ (the overall remission 

rate) ภายในระยะเวลา 3 เดือนมาวิเคราะห์ผล

ผลการศึกษา จากการประเมินประสิทธิภาพและวิเคราะห์ข้อมูลใน

ผู้ป่วย 75 รายที่ได้รับการใช้ยา Tisagenlecleucel พบว่าอัตรา

โรคสงบภายใน 3 เดือน สูงถึง 81% โดยผู้ป่วยที่ตอบสนองต่อการ

รักษาทุกคนไม่มีการพบเซลล์มะเร็งตกค้าง ซึ่งผ่านการตรวจสอบ

ผลด้วย flow cytometry นอกจากนี้ในระยะเวลาภายใน 6 เดือน 

มีอัตราการรอดชีวิตโดยปราศจากโรค คือ 73% (ค่าความเชื่อมั่นที่ 

95% อยู่ระหว่าง 60% - 82%) และอัตราการรอดชีวิตโดยรวมของ

ผู้ป่วยคือ 90% (ค่าความเชื่อมั่นที่ 95% อยู่ระหว่าง 81% - 95%) 

ในระยะเวลา 12 เดือน มีอัตราการรอดชีวิตโดยปราศจากโรค คือ 

50% และอัตราการรอดชีวิตโดยรวมของผู้ป่วย คือ 76% การให้

ยา Tisagenlecleucel เพียงหนึ่งครั้ง ตัวยาสามารถคงสภาพอยู่

ในกระแสโลหิตได้นาน 20 เดือน ส�ำหรับอาการที่ไม่พึงประสงค์

ระดับ 3 และ 4 จากการใช้ยา Tisagenlecleucel คาดว่าสามารถ

พบได้ 73% ของจ�ำนวนผู้ป่วย อาการ cytokine release syn-

drome สามารถเกิดขึ้นได้ 77% ของจ�ำนวนผู้ป่วย และ 48% ของ

จ�ำนวนผู้ป่วยที่รับยา Tocilizumab  ส�ำหรับอาการไม่พึงประสงค์

ทางประสาท (neurologic) โดยปราศจากอาการสมองบวมสามารถ

บ�ำบัดรักษาอาการได้ 40% ของจ�ำนวนผู้ป่วย

สรุป จากการเก็บข้อมูลการศึกษาทั่วโลกจากการรักษา CAR T 

cells พบว่า การใช้ยา Tisagenlecleucel เพียงครั้งเดียวนั้น เพียง

พอต่อการที่จะท�ำให้โรคสงบในระยะยาวในผู้ป่วยเด็กและผู้ป่วยวัย

รุ่นที่มีการ relapse และ refractory ของโรค B-cell ALL  ร่วม

กับมีอาการที่ไม่พึงประสงค์แบบชั่วคราวจากการใช้ยา
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