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ผูป่้วย diffuse large B cell lymphoma (DLBCL) รอ้ยละ 

30-40  ไมต่อบสนองหรอืโรคกลบัเป็นซ�ำ้หลงัการรกัษาดว้ยยาเคมี

บ �ำบดัสูตรมาตรฐาน R-CHOP1 โดยพบผูป่้วยรอ้ยละ 50 ตอบ

สนองต่อการรกัษาดว้ยยาเคมบี �ำบดั salvage chemotherapy 

และรอ้ยละ 50 ของผูป่้วยทีต่อบสนองต่อการรกัษาดว้ย salvage 

chemotherapy1-6 ไดร้บัการรกัษาดว้ยการปลูกถา่ยเซลลต์น้ก�ำเนิด

เมด็เลอืด (autologous stem cell transplantation) โดยมอีตัรา

การรอดชีวติโดยโรคสงบ (progression free survival) ที ่3 ปี

หลงัไดร้บัการรกัษาดว้ยการปลูกถา่ยเซลลต์น้ก�ำเนิดเมด็เลอืด รอ้ย

ละ 30-401-6 และมค่ีามธัยฐานของอตัราการรอดชวีติที ่5-7 เดอืน

สูตรยาเคมบี �ำบดัทีใ่ชใ้นการรกัษาผูป่้วยทีไ่มต่อบสนองหรอืโรค

กลบัเป็นซ�ำ้ต่อการรกัษาดว้ยยาเคมบี �ำบดัสูตรแรก ไดแ้ก่ R-ICE, 

R-DHAP, R-GDP, R-GemOx, O-DHAP, O-ICE และ DR-

ICE ซึง่ใหผ้ลการรกัษาทีไ่มแ่ตกต่างกนั แต่จากการศึกษาของงาน

วจิยัชื่อ Bio-Coral study ซึง่เป็นส่วนหนึ่งของงานวจิยั Coral 

study ไดท้ �ำการศึกษาผูป่้วย DLBCL จ�ำนวน 396 คน เพือ่ศึกษา

พยากรณโ์รคของผูป่้วย DLBCL ทีม่ ีcell of origin ทีต่่างกนั

วา่มผีลต่อการรกัษาดว้ยยา R-ICE และ R-DHAP ก่อนไดร้บั

การรกัษา ต่ อ ดว้ยกา รปลูกถา่ยเ ซลลต์น้ก�ำเนิดเมด็เลอืดหรอืไม ่

จากผลการศึกษาพบวา่อตัราการรอดชวีติโดยโรคสงบที ่3 ปีในผู ้

ป่วย DLBCL ชนิด germinal center B (GCB) like DLBCL 

ทีไ่ดร้ ับการรกัษาดว้ย R-DHAP และปลูกถา่ยเซลลต์น้ก�ำเนิด

เมด็เลอืดคิดเป็นรอ้ยละ 52 ซึง่สูงกวา่กลุม่ non-GCB ทีไ่ดร้บั

การรกัษาดว้ย R-DHAP และปลูกถา่ยเซลลต์น้ก�ำเนิดเมด็เลอืด 

(รอ้ยละ 32) อย่างมนียัส�ำคญัทางสถติ ิ(p = 0.0108) ในขณะทีผู่ ้

ป่วย DLBCL ชนิด GCB และ non-GCB ทีไ่ดร้บัการรกัษาดว้ย 

R-ICE และปลูกถา่ยเซลลต์น้ก�ำเนิดเมด็เลอืดมอีตัราการรอดชวีติ

โดยโรคสงบที ่3 ปีไมแ่ตกต่างกนัคอื รอ้ยละ 31 และรอ้ยละ 27 

เรยีงตามล �ำดบั ดงันัน้ผูป่้วย DLBCL ชนิด GCB ควรไดร้บัการ

พจิารณาใหก้ารรกัษาดว้ย R-DHAP ก่อนไดร้บัการรกัษาดว้ยการ

ปลูกถา่ยเซลลต์น้ก�ำเนิดเมด็เลอืด7

ในปจัจบุนัมีทางเลอืกในการรกัษาผูป่้วย DLBCL ทีไ่มต่อบ

สนองหรอืโรคกลบัเป็นซ�ำ้ต่อการรกัษาดว้ยยาเคมบี �ำบดัสูตรแรก 

ดงัต่อไปน้ี

1.	 Tafasitamab เป็น monoclonal antibody ต่อ CD19 

ซึง่มปีระสิทธภิาพในการท�ำลายเซลลม์ะเรง็ดว้ยกลไก antibody 

directed cellular cytotoxicity (ADCC) ทีสู่งกวา่ monoclonal 

antibody ในอดตี โดยไดม้กีารศึกษาวจิยัชื่อ L-MIND เป็นการ

ศึกษาแบบ open-label, single arm, phase II ท�ำการศึกษา

ผูป่้วย DLBCL ทีไ่มต่อบสนองหรอืโรคกลบัเป็นซ�ำ้ต่อการรกัษา

ปลูกถา่ย เซลลต์น้ก�ำเนิดเมด็เลอืดไดจ้�ำนวน 80 คน โดยใหย้า 

tafasitamab ร่วมกบั lenalidomide จากผลการศึกษาพบวา่มี

อตัราการตอบสนองรอ้ยละ 61 และตอบสนองระดบั complete 

remission (CR) รอ้ยละ 43 และมค่ีามธัยฐานของการตอบสนอง

ที ่21.7 เดือน ซึง่สูงกวา่ผูป่้วย DLBCL ทีไ่มต่อบสนองหรอืโรค

กลบัเป็นซ�ำ้ต่อการรกัษาดว้ยยาเคมบี �ำบดัที่ไดร้บัการรกัษาดว้ย

ยา lenalidomide หรอื lenalidomide ร่วมกบั rituximab ทีม่ี

อตัราการตอบสนองระดบั CR รอ้ยละ 13.2 และ 13.3 เรยีงตาม

ล�ำดบั1 Tafasitamab ไดร้บัการรบัรองจาก U.S. Food and Drug 

Administration (FDA) ใหใ้ชร่้วมกบั lenalidomide ในการ

รกัษาผูป่้วย DLBCL ทีไ่มต่อบสนองหรอืโรคกลบัเป็นซ�ำ้ต่อการ

รกัษาดว้ยยาเคมบี �ำบดัสูตรแรกทีไ่มส่ามารถรบัการรกัษาดว้ยการ

ปลูกถา่ยเซลลต์น้ก�ำเนิดเมด็เลอืด

2.	 Polatuzumab Vedotin เป็น antibody-drug conjugate 

(ADC) ต่อ CD79b ซึง่ประกอบดว้ย monoclonal antibody ต่อ 

CD79b และ anti-mitotic agent, mono-methyl auristatin E 

(MMAE) จากการศึกษาเปรยีบเทยีบผลการรกัษาผูป่้วย DLBCL 

ทีไ่มต่อบสนองหรอืโรคกลบัเป็นซ�ำ้ต่อการรกัษาดว้ยยาเคมบี �ำบดั

ระหวา่งการใหก้ารรกัษาดว้ยยา polatuzumab-vedotin ร่วมกบั 

rituximab และ bendamustine และ การรกัษาดว้ยยา rituximab 

ร่วมกบั bendamustine จากผลการศึกษาพบวา่มอีตัราการตอบ

สนองระดบั CR รอ้ยละ 40 และ 18 เรยีงตามล �ำดบั โดยมค่ีา

มธัยฐานของอตัราการรอดชวีติที ่12.4 และ 4.7 เดอืน เรยีงตาม

ล�ำดบั และมกีารศึกษาผลการรกัษาดว้ยยา polatuzumab-vedotin 

ร่วมกบั obinutuzumab และ bendamustine จากผลการศึกษา

นี้พบวา่มีอตัราการตอบสนองระดบั CR รอ้ยละ 29.6 โดยมค่ีา

มธัยฐานของอตัราการรอดชวีติที ่10.8 เดอืน8
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Polatuzumab Vedotin ไดร้บัการรบัรองจาก U.S. FDA ให ้

ใชร่้วมกบัยา rituximab และ bendamustineในการรกัษาผูป่้วย 

DLBCL ทีไ่มต่อบสนองหรอืโรคกลบัเป็นซ�ำ้ต่อการรกัษาดว้ยยาเคมี

บ �ำบดัต ัง้แต่ 2 สูตรยาเคมบี �ำบดัขึ้นไป

3.	 Selinexor เป็นยาชนิดรบัประทานทีอ่อกฤทธิ์ยบัย ัง้ XPO1- 

mediated nuclear export (SINE) ซึง่มผีลกระตุน้โปรตนีทีท่ �ำ

หนา้ทีเ่ป็น tumor suppressor protein และลดปรมิาณ Bcl2, 

Bcl-XL และ c-Myc โดยมกีารศึกษาวจิยัชื่อ SADAL เป็นการ

ศึกษาแบบ open-label, single arm, phase IIb ท�ำการศึกษา

ผูป่้วย DLBCL ทีไ่มต่อบสนองหรอืโรคกลบัเป็นซ�ำ้ต่อการรกัษา

ดว้ยยาเคมบี �ำบดัจ�ำนวน 2-5 สูตร ทีไ่มส่ามารถรบัการรกัษาดว้ย

การปลูกถา่ยเซลลต์น้ก�ำเนิดเมด็เลอืดได ้โดยใหย้า selinexor 60 

มก. วนัที ่1 และ 3 ของทกุสปัดาหจ์นกระท ัง่โรคก�ำเรบิ จากผล

การศึกษาพบวา่มอีตัราการตอบสนองระดบั CR รอ้ยละ 12 และ

มค่ีามธัยฐานของการตอบสนองที ่ 23 เดอืน1 selinexor ไดร้บั

การรบัรองจาก U.S. FDA ใหใ้ชใ้นการรกัษาผูป่้วย DLBCL ทีไ่ม่

ตอบสนองหรอืโรคกลบัเป็นซ�ำ้ต่อการรกัษาดว้ยยาเคมบี �ำบดัต ัง้แต่ 

2 สูตรยาเคมบี �ำบดัขึ้นไป

4.	 CAR T Cells ชนิดของ CAR T Cells ทีใ่ชใ้นการรกัษา 

DLBCL ในปจัจบุนั คอื anti-CD19 CAR T cell โดย axicabta-

gene ciloleucel (axi-cel) และ tisagenlecleucel (tisa-cel) 

ไดร้บัการรบัรองจาก U.S. FDA ใหใ้ชใ้นการรกัษาผูป่้วย DLBCL 

ทีไ่มต่อบสนองหรอืโรคกลบัเป็นซ�ำ้ต่อการรกัษาดว้ยยาเคมบี �ำบดั

ต ัง้แต่ 2 สูตรยาเคมบี �ำบดัขึ้นไป โดยมกีารศึกษาชื่อ ZUMA ที่

รกัษาผูป่้วย DLBCL ทีไ่มต่อบสนองหรอืโรคกลบัเป็นซ�ำ้ต่อการ

รกัษาดว้ยยาเคมบี �ำบดัดว้ย axi-cel ซึง่มอีตัราการตอบสนองระดบั 

CR รอ้ยละ 58 และมอีตัราการรอดชวีติที ่2 ปี รอ้ยละ  50.5 และ

จากการศึกษาชื่อ JULIET ทีร่กัษาผูป่้วย DLBCL ทีไ่มต่อบสนอง

หรอืโรคกลบัเป็นซ�ำ้ต่อการรกัษาดว้ยยาเคมบี �ำบดัดว้ย tisa-cel ซึง่

มอีตัราการตอบสนองระดบั CR รอ้ยละ 40 และมอีตัราการรอด

ชวีติที ่1 ปี รอ้ยละ  49 นอกจากนี้มกีารศึกษาชื่อ TRANSCEND 

ทีร่กัษาผูป่้วย DLBCL ทีไ่มต่อบสนองหรอืโรคกลบัเป็นซ�ำ้ต่อการ

รกัษาดว้ยยาเคมบี �ำบดัดว้ย lisocabtagene maraleucel มอีตัรา

การตอบสนองระดบั CR รอ้ยละ 53 และมอีตัราการรอดชวีติที ่1 
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