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บทคดัย่อ:

มะเร็งต่ อ มน�ำ้เหลอืงชนิดฮอดจก์นิในผูใ้หญ่เป็นมะเร็งทางโลหติวทิยาทีส่ามารถรกัษาไดผ้ลดี ปจัจยัการพยากรณโ์รคใน

ประเทศก�ำลงัพฒันามคีวามแตกต่างจากประเทศทีพ่ฒันาแลว้ ในการศึกษาน้ีรวบรวมผูป่้วยผูใ้หญ่จ�ำนวน 74 ราย อายเุฉลีย่ 29.5 ปี 

โรคระยะที ่II มจี �ำนวนมากสดุคือ 32 ราย (43.2%) และความเสีย่งระดบักลางตามแบบ International prognostic score-3 (IPS-3) 

เท่ากบัร ้อยละ 58.1  ความเสีย่งต�ำ่ตามแบบ IPS-7 เท่ากบัรอ้ยละ 60.8  เมือ่น�ำมาวเิคราะหห์าความสมัพนัธร์ะหวา่งระบบประเมนิ

โรคดว้ย HoLISTIC (HoLS) พบวา่มคีวามสมัพนัธก์บัการประเมนิโรคดว้ย IPS-3 และ IPS-7 (p = 0.001) ซึง่คลา้ยกบัการประเมนิ

ความสมัพนัธร์ะหวา่ง IPS-3 และ HoLS (p < 0.001) และความสมัพนัธร์ะหวา่ง IPS- 7 กบั HoLS (p < 0.001) ท ัง้น้ีผูป่้วยทีม่ี

คะแนน HoLS เท่ากบั 2 คะแนน มค่ีา 5 ปี ของระยะเวลาการรอดชวีติโดยรวม (overall survival; OS) และ 5 ปีของระยะเวลาทีโ่รค

ไมล่กุลาม (progression free survival; PFS) เท่ากบัรอ้ยละ 71.8 (p = 0.018) และรอ้ยละ 42.1 (p = 0.025) ตามล �ำดบั  ส�ำหรบั

ผูป่้วยทีม่ ีB symptoms หรือโลหติจาง มค่ีา OS ต�ำ่กวา่กลุม่ผูป่้วยทีไ่มม่ภีาวะน้ี (p = 0.019, 0.034 ตามล �ำดบั) และ ค่า PFS ทีต่ �ำ่ 

(p < 0.001 และ 0.001 ตามล �ำดบั)  ส�ำหรบักลุม่ผูป่้วยทีม่รีะยะลกุลาม (Advance stage) หรือภาวะอลับูมนิในเลอืดต�ำ่ พบแต่ PFS 

เท่านัน้ ทีล่ดลงแตกต่างกนัอย่างมนียัส�ำคญัทางสถติเิมือ่เทยีบกบักลุม่ผูป่้วยทีไ่มม่ภีาวะน้ี (p < 0.001, = 0.03 ตามล �ำดบั) โดยสรุป

การประเมินคะแนน HoLS อาจใชใ้นผูป่้วยผูใ้หญ่ชาวไทยทีเ่ป็นมะเร็งต่อมน�ำ้เหลอืงชนิดฮอดจก์นิ สามารถใชท้�ำนายเหมอืนกบั การ

ประเมนิปจัจยัการพยากรณโ์รคดว้ยระบบ IPS อืน่ๆ

ค�ำส �ำคญั : l มะเร็งต่อมน�ำ้เหลอืงฮอดก์นิ  l การพยากรณโ์รค  l ประเทศไทย  l HoLISTIC consortium  l มะเร็ง

วารสารโลหิตวิทยาและเวชศาสตร์บริการโลหิต. 2566;33:137-46.
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Abstract:

Adult Hodgkin lymphoma is a treatable hematologic malignancy.  The prognostic factors showed 

differences between developing and developed countries.  Seventy-four adult patients, with median age of 29.5 

years were enrolled.  Totally, 32 patients (43.2%) were stage II, 58.1% presented intermediate risk of IPS-3 and 

60.8% showed low risk of IPS-7.  Reclassified analysis according to IPS-3, -7 and HoLISTIC (HoLS) showed signifi-

cantly correlated IPS-3 and IPS-7 (P = 0.001), IPS-3 and HoLS score (p <0.001) and IPS-7 and HoLISTIC score (p 

< 0.001).  Patients presenting 2 HoLS scores had a 5-year overall survival (OS) of 71.8% (p = 0.018) and a 5-year 

progression-free survival (PFS) of 42.1% (p = 0.025).  Preexisting B symptoms and anemia were significant lower 

for both 5-year OS (p = 0.019, 0.034, respectively) and PFS (p < 0.001, 0.001, respectively).  Advanced stage and 

hypoalbuminemia were significant lower only in 5-year PFS (p < 0.001, = 0.03, respectively).  HoLS score might 

be used among Thai adult patients with Hodgkin lymphoma as other international prognostic factors. 

Keywords :	 l Hodgkin lymphoma  l Prognostic factors  l Thailand  l HoLISTIC consortium  l Cancer

J Hematol Transfus Med.  2023;33:137-46.
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บทน�ำ

มะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืงฮอดจก์นิ (Hodgkin lymphoma) เป็น

มะเรง็ทางโลหติวทิยาทีพ่บไดไ้มบ่อ่ย ซึง่ช่วงอายุทีพ่บผูป่้วยมะเรง็

ต่อมน�ำ้เหลอืงชนิดนี้ พบไดท้ ัง้ช่วงอายุนอ้ย (ระหวา่งอายุ 15-30 

ปี) และอายุมากกวา่ 55 ปี ซึง่ระยะมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืงเป็นสิง่

ทีช่่วยแพทยใ์นการพจิารณาเลอืกสูตรเคมบี �ำบดั แต่ยงัไมม่ขีอ้

สรุปส�ำหรบัการเลอืกเคมบี �ำบดัทีเ่หมาะสมกบัผูป่้วยในแต่ระยะ

โรค เป็นเวลาหลายทศวรรษแลว้ทีก่ารจ�ำแนกความเสีย่งใชเ้พือ่

จดัการกบัอคตใินการเลอืกของผูป่้วย และสูตรยาเคมบี �ำบดั ราย

ละเอยีดของปจัจยัเสีย่งทางคลนิิกไดร้บัการประเมนิในแบบ Ann 

Arbor staging (AAS) ซึง่ไดท้ �ำการวจิยัในผูป่้วยชาวตะวนัตก พบ

วา่ สามารถแบง่ระยะมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืงฮอดจก์นิเป็น 3 ระยะ คอื 

ระยะ Early-stage favorable ระยะ Early-stage unfavorable 

และ ระยะลกุลาม (advance stage)1-3 นอกเหนือจากระยะโรค

ดว้ยการประเมนิของระบบ AAS ยงัมกีารเสนอปจัจยัพยากรณ์

โรค เพือ่ระบกุารตอบสนองต่อการรกัษาอืน่ๆ เช่น อายุ เพศ ภาวะ

อลับูมนิในเลอืดต�ำ่ ภาวะโลหติจาง เมด็เลอืดขาว และลมิโฟไซโท

พเีนีย อย่างไรกต็ามพบเพยีงการศึกษาจ�ำนวนนอ้ยทีแ่สดงใหเ้หน็

ปจัจยัพยากรณโ์รคทีเ่กี่ยวขอ้งกบัอตัราการรอดชวีติ ทีม่รีะยะเวลา

ตดิตามผลทีเ่กนิ 5 ปีขึ้นไป3-6  ส �ำหรบัการศึกษาจากคะแนนการ

พยากรณโ์รคระดบัสากล (international prognostic factor; 

IPS) ซึง่ประกอบดว้ย 7 พารามเิตอร ์(เรยีกวา่ IPS 7 score) ใน

การศึกษาผูป่้วยกลุม่ประเทศตะวนัตก พบปจัจยัพยากรณโ์รคโดย 

IPS score สามารถใชไ้ดใ้นหลายประเทศ4,6 อย่างไรกต็ามมกีาร

ศึกษาโดยใช ้ปจัจยัพยากรณโ์รคมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืงฮอดจก์นิดว้ย 

IPS score ทีล่ดเหลอื 3 พารามเิตอร ์(เรยีกวา่ IPS 3 score) ซึง่

ในการศึกษาโดย Ganesan และคณะ พบวา่สามารถใช ้ IPS 3 

score ส�ำหรบัการพยากรณโ์รคไดด้เีท่ากบั IPS 7 score แต่ยงัมี

ขอ้โตแ้ยง้ส�ำหรบักลุม่ผูป่้วยในภมูภิาคอืน่7,8 และผูป่้วยทีไ่ดร้บัการ

รกัษาดว้ยวธิกีารใหม่ๆ  จงึเริ่มมกีารศึกษาในผูป่้วยมะเรง็ต่อมน�ำ้

เหลอืงฮอดจก์นิ โดยไดน้�ำปจัจยัทางคลนิิกอืน่ๆมาประยุกตใ์ชใ้น

ท ัง้ในระยะลกุลาม6  กลุม่ HoLS ไดเ้ริ่มพฒันาปจัจยัพยากรณ ์

โรคใหมเ่พือ่ท �ำนายผูล้ว่งหนา้ส�ำหรบัป่วยผูใ้หญ่ทีม่มีะเรง็ต่อมน�ำ้

เหลอืงฮอดจก์นิ ในยุคปจัจบุนั9-11

การศึกษาส่วนใหญ่ประเมนิปจัจยัพยากรณโ์รคในผูป่้วยมะเรง็

ต่อมน�ำ้เหลอืงฮอดจก์นิระยะลกุลาม (ระยะ III หรอื IV) และได ้

รบัการรกัษาดว้ยสูตรเคมบี �ำบดัทีแ่ตกต่างกนั ปจัจบุนัเริ่มมกีารน�ำ

การพยากรณโ์รคแบบ HoLS มาประยุกตใ์ชใ้นผูป่้วยเดก็ทีเ่ป็นโรค

มะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืงฮอดจก์นิในทกุระยะในประเทศก�ำลงัพฒันา12 

จงึเป็นทีน่่าสนใจส�ำหรบัการน�ำแบบพยากรณโ์รคของ HoLS มา

ประยุกตใ์ชใ้นผูป่้วยผูใ้หญ่ในทกุระยะ ดงันัน้วตัถปุระสงคห์ลกั

ของการศึกษานี้ เพือ่ทดสอบการพยากรณโ์รคดว้ยระบบ HoLS 

ในผูป่้วยทีเ่ขา้รบัการรกัษาในโรงพยาบาลราชวถิ ี โดยตดิตามใน

การตอบสนองต่อการรกัษาดว้ยเคมบี �ำบดั และวตัถปุระสงคร์อง

เพือ่หาพารามเิตอรเ์พือ่น�ำมาพยากรณร์ะยะการรอดชวีติในผูป่้วย

โรคมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืงฮอดจก์นิ 

วสัดแุละวธิกีาร

การศึกษาแบบยอ้นกลบั (retrospective cohort study) 

คณะผูว้จิยัไดร้วบรวมประวตัทิางการแพทย ์ การตรวจร่างกาย 

การจ�ำแนกประเภทของมะเร็งต่อมน�ำ้เหลอืงฮอดจก์นิในผูป่้วยที่

ไดร้บัการวนิิจฉยัใหม่ท ัง้หมดที่มมีะเร็งต่อมน�ำ้เหลอืงฮอดจก์ิน 

และไดร้บัการรกัษาดว้ยเคมบี �ำบดั โดยแบง่ตามระยะ AAS ทีม่ี

การดดัแปลงใน Cotswolds การศึกษายอ้นหลงันี้ด �ำเนินการทีโ่รง

พยาบาลราชวถิ ีประเทศไทย การศึกษาไดร้บัการอนุมตัโิดยคณะ

กรรมการจรยิธรรมโรงพยาบาลราชวถิ ี (โครงการวจิยัหมายเลข 

159/2564) ผูป่้วยทีค่ลนิิกโลหติวทิยา กลุม่งานอายุรกรรม อายุ

เกนิ 18 ปีขึ้นไป โดยน�ำการศึกษาของกลุม่ HoLS  study ประกอบ

ดว้ย 6 พารามเิตอร ์คอื 1) อายุมากกวา่ 50 ปี  2) AAS ระยะ

ที ่IV  3) อาการ B ร่วมดว้ยในการตรวจครัง้แรก  4) กอ้นมะเรง็

ขนาดใหญ่ (ต่อมน�ำ้เหลอืงมเีสน้ผ่าศูนยก์ลาง มากกวา่ 7 ซม.)13,14 

5) ระดบัฮโีมโกลบนิ < 10.5 ก./ดล. และ 6) ระดบัอลับูมนิ < 4 

ก./ดล. ส�ำหรบัการประเมนิของระบบ HoLS ใหค้ะแนนเท่ากบั 1 

ในแต่ละพารามเิตอรท์ีพ่บในผูป่้วยแต่ละราย

ส�ำหรบัการประเมนิความรุนแรงดว้ยระบบ IPS-7 score ประกอบ

ดว้ย 7 พารามเิตอร ์คอื 1) อายุมากกวา่ 45 ปี  2) เพศชาย  3) 

AAS ระยะที ่IV  4) ระดบัฮโีมโกลบนิ < 10.5 ก./ดล.  5) ระดบั

เมด็เลอืดขาว > 15,000 /มคล.  6) จ�ำนวนเมด็เลอืดขาวชนิดลิ

โฟไซยแ์บบรวม (absolute lymphocyte count) < 600/มคล. 

และ/หรอื < 8%  7) ระดบัอลับูมนิ < 4 ก./ดล. ซึง่การประเมนิ

ความรุนแรงโดยการรวมคะแนนในแต่ละ พารามเิตอร ์เท่ากบั 1 

คะแนน ถา้ผูป่้วยมคีะแนนรวมช่วง 0-2 คะแนน จดัอยู่ในกลุม่ 

Low risk (LR) เมือ่คะแนนรวมช่วง 3-4 คะแนน ผูป่้วยจะถกู

จดัอยู่ในกลุม่ Intermediate risk (IR) และถา้คะแนนรวมอยู่ใน

ช่วง 5-7 จะถอืวา่อยู่ในกลุม่ High risk (HR)3,4,8

การพยากรณโ์รคดว้ยระบบ IPS-3 score ประกอบดว้ย 1) 

มะเรง็ระยะที ่IV  2) อายุมากกวา่ 45 ปี และ 3) ระดบัฮโีมโกลบนิ 

< 10.5 ก./ดล. ซึง่การประเมนิความรุนแรงโดยการรวมคะแนนใน

แต่พารามเิตอร ์เท่ากบั 1 คะแนน เมือ่ผูป่้วยไมม่คีะแนน หรอื 0 

จดัอยู่ในกลุม่ LR ส่วนคะแนนรวมระหวา่ง 1-2 ผูป่้วยจะถกูจดั
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อยู่ในกลุม่ IR และผูป่้วยทีม่คีะแนนเท่ากบั 3 จดัอยู่ในกลุม่ HR8 

ซึง่แต่ละกลุม่ของ risk ท ัง้การพยากรณโ์รคดว้ยระบบ IPS-7 และ 

-3 score ไดม้าเปรยีบเทยีบกบัผลการรกัษาหลงัใหย้าเคมบี �ำบดั

ครบ และมกีารตดิตามจนผูป่้วยเสยีชวีติ หรอืไมส่ามารถตดิตาม

ไดต่้อเนื่องอย่างนอ้ย 1 ปี ซึง่การประเมนิผลการรกัษานี้ท �ำโดย

โลหติแพทย ์2 ท่าน

สถติทิี่ใชใ้นการวเิคราะห ์

ขอ้มลูทีเ่ป็นแบบ categorical รายงานแบบจ�ำนวนรอ้ยละ ส่วน

ขอ้มลูทีเ่ป็นแบบ continuous เมือ่พบวา่ขอ้มลูมกีารแจกแจงแบบ

ปกต ิรายงานแบบค่าเฉลีย่ ส่วนเบีย่งเบนมาตรฐาน กรณีขอ้มลูที่

มกีารแจกแจงแบบไมป่กต ิไดค้�ำนวณดว้ย ค่ามธัยฐาน ค่าพสิยั

ระหวา่งควอไทล ์(Interquartile range; IQR) การเปรยีบเทยีบ

ขอ้มลูทีเ่ป็น categorical ค�ำนวณดว้ย Chi-square test หรอื 

Fishers’ exact test ส�ำหรบัการวเิคราะหค์วามสอดคลอ้งของ

เครื่องมอื ค�ำนวณดว้ยสถติ ิPearson’s correlation หรอื Kappa 

Statistics ส�ำหรบัการวเิคราะหอ์ตัราการรอดชพี/ระยะเวลาโรคไม่

ลกุลาม โดย Kaplan-Meier (KM) และน�ำเสนอดว้ย survival 

plot ใชก้ารค�ำนวณดว้ยโปรแกรม SPSS version 18.0 (Mahidol 

license) ส�ำหรบัผลการทดสอบก�ำหนดค่าระดบันยัส�ำคญัทางสถติิ

ทีค่่า p < 0.05

ผลการศึกษา

จากการวเิคราะหข์อ้มลูผูป่้วยมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืงชนิดฮอดจ์

กนิผูใ้หญ่ทีไ่ดร้บัการวนิิจฉยัและรกัษา ต ัง้แต่ปี พ.ศ. 2550 ถงึ 

2564 จ�ำนวน 74 ราย เป็นเพศชาย 34 ราย (45.9%) และอายุ

เฉลีย่ (median) เท่ากบั 29.5 ปี (IQR เท่ากบั 24.0-45.0 ปี) โดย

แบง่เป็นกลุม่ทีม่ ีHoLS score = 0 จ�ำนวน 20 ราย และ กลุม่

ทีม่ ีHoLS score ≥ 1 (score 1-5) จ�ำนวน 54 ราย ซึง่กลุม่ที่

ม ีHoLS score = 0 พบอายุเฉลีย่เท่ากบั 24.5 ปี ส�ำหรบักลุม่ที่

ม ีHoLS score ≥ 1 พบเพศชาย 31 ราย (91.2%) และ มอีายุ

เฉลีย่เท่ากบั 31.0 ปี เมือ่พจิารณาจากผูป่้วยท ัง้หมดพบวา่ ระยะ

ของโรคพบบอ่ยสุดที ่คอื ระยะ II โดยพบท ัง้หมดจ�ำนวน 32 ราย 

(43.2%) ซึง่พบบอ่ยสุดเหมอืนกนัท ัง้กลุม่ทีม่ ีHoLS score = 0 

และ กลุม่ทีม่ ี HoLS score ≥ 1 แต่ผูป่้วยทีม่ ี HoLS score 

= 0 ส่วนใหญ่อยู่ในระยะ early stage (95.7%) กลุม่ผูป่้วยที่

ม ีHoLS score ≥ 1 พบระยะ advance stage เท่ากบั 63.0 

% เมือ่ประเมนิดว้ยระบบ IPS-3 พบในระดบั IR มจี�ำนวนสูงสุด 

เท่ากบั 43 ราย (58.1%) ของผูป่้วยท ัง้หมด เหมอืนกบักลุม่ผูป่้วย

ทีม่ ีHoLS score ≥ 1 พบถงึ 40 ราย (74.1%)  เมือ่คดิความเสีย่ง

ตามระบบ IPS- 7 score พบเท่ากบั 45 ราย (60.8%) ในระดบั 

LR จากผูป่้วยท ัง้หมด ซึง่เหมอืนกบักลุม่ผูป่้วยที ่HoLS score 

= 0 และกลุม่ผูป่้วยทีม่ ี HoLS score ≥ 1

ส�ำหรบัผูป่้วยส่วนใหญ่จ�ำนวน 52 ราย (70.3%) จะม ีECOG 

เท่ากบั 0 ซึง่เหมอืนกนักบั ท ัง้กลุม่ทีม่ ีHoLS score = 0 และ

ม ีHoLS score ≥ 1 ในภาพรวมจากผูป่้วยท ัง้หมด พบวา่ผูป่้วย

มโีรคมะเรง็ในไขกระดูกไดร้อ้ยละ 17.6 (จ�ำนวน 13 ราย) และ

ผูป่้วยจ�ำนวน 6 ราย มอีาการแสดงร่วมกบัการพบทีอ่วยัวะอืน่ๆ 

(8.1%) ซึง่ท ัง้สองภาวะนี้พบไดเ้ฉพาะในกลุม่ทีม่ ี HoLS score 

(Table 1) เมือ่วเิคราะหจ์ากการตรวจทางหอ้งปฏบิตักิาร ส�ำหรบั

ขอ้มลูของผูป่้วยท ัง้หมด มดีงัน้ี ระดบัฮโีมโกลบนิเฉลีย่เท่ากบั 

11.2 ก./ดล. (IQR เท่ากบั 10.0-12.5 ก./ดล.) ระดบัเมด็เลอืด

ขาวพบเฉลีย่เท่ากบั 10,000/ลบ.ม. ซึง่ส่วนใหญ่เป็นเมด็เลอืดขาว

ชนิด neutrophil เฉลีย่เท่ากบัรอ้ยละ 71.7 ซึง่รูปแบบคลา้ยกนั

ท ัง้สองกลุม่ผูป่้วย ระดบัเกลด็เลอืดเฉลีย่เท่ากบั 391,000 /ลบ.ม. 

(IQR เท่ากบั 308,000-508,000 /ลบ.ม.) ส �ำหรบัระดบั LDH เฉลีย่

เท่ากบั 394 IU/ล. ระดบัแคลเซยีมเฉลีย่เท่ากบั 9.1 มก./ดล. (IQR 

เท่ากบั 8.7-9.5 มก./ดล.) ค่า SGOT เฉลีย่เท่ากบั 18.0 IU/ล. 

(IQR เท่ากบั 14.8-26.8 IU/ล.) ส่วนค่า SGPT เฉลีย่เท่ากบั 16.0 

IU/ล. (IQR เท่ากบั 11.0-31.8 IU/ล.) (Table 2) เมือ่ตดิตามดู

การรกัษาดว้ยยาเคมบี �ำบดัส่วนใหญ่ไดใ้นช่วง 4-6 รอบ ซึง่ไมแ่ตก

ต่างกนัระหวา่งท ัง้สองกลุม่ ส่วนใหญ่ผูป่้วยไดร้บัยาเคมบี �ำบดัสูตร 

ABVD ถงึรอ้ยละ 90.5 ซึง่เหมอืนกนัท ัง้สองกลุม่ผูป่้วย โดยหลงั

รบัยาเคมบี �ำบดัแลว้ประเมนิภาวะโรคสงบ พบถงึรอ้ยละ 90.0 ใน

กลุม่ผูป่้วยที ่HoLS score = 0 ซึง่ต่างกนักบั กลุม่ผูป่้วยทีม่ ีHoLS 

≥ 1 พบรอ้ยละ 59.3 ของผูป่้วยทีม่โีรคหลงัรกัษาแบบภาวะโรค

สงบ แต่ผูป่้วยทีต่อบสนองแบบภาวะ progressive พบไดถ้งึรอ้ย

ละ 31.5 ในกลุม่ผูป่้วยทีม่ ีHoLS ≥ 1 (p = 0.031) (Table 3) 

การประเมนิความสอดคลอ้งระหวา่งประเมนิปจัจยัพยากรณโ์รค

ในผูป่้วยมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืงฮอดจก์นิ การศึกษาความสอดคลอ้ง

ระหวา่ง IPS-3 กบั IPS-7 พบรอ้ยละ 57.8 มคีวามสมัพนัธใ์น 

ผูป่้วยทีม่ ีLR และพบรอ้ยละ 80 ในกลุม่ผูป่้วยทีม่ ีIR ของ IPS-7 

โดยพบค่า Pearson’s R เท่ากบั 0.4 และ standard error เท่ากบั 

0.08 ค่า p = 0.001 เมือ่ท �ำการทดสอบความสอดคลอ้งระหวา่ง 

IPS-3 กบั HoLS score พบค่าต ัง้แต่ 0-1 ของ HoLS score โดย

เทยีบเท่ากบั LR ของ IPS-3 ซึง่พบค่ารอ้ยละ 50.0-85.0  ส่วนค่า

ในช่วง 2 ถงึ 5 ของ HoLS scoreโดยเทยีบเท่ากบั IR ของ IPS-3 

ซึง่พบตัง้แต่รอ้ยละ 75.0-100 โดยมค่ีา Pearson’s R เท่ากบั 0.62 

และ standard error เท่ากบั 0.06 ค่า p < 0.001 ส�ำหรบัการ

เปรยีบเทยีบระหวา่ง IPS-7 กบั HoLS score พบค่าต ัง้แต่ 0-1 

ของ HoLS score พบเทยีบเท่ากบั LR ของ IPS-7 ซึง่มค่ีารอ้ยละ 
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Table 1  Baseline characteristic among 74 Hodgkin patients divided by HoLISTIC score

Parameters All
HoLISTIC Score*

p-valueScore = 0 (n = 20) Score = 1-5 (n = 54)

Age 29.5 (24.0-45.0) 24.5 (21.5-44.5) 31.0 (25.0-46.2) 0.073

Sex: male, n (%) 34 (45.9) 3 (8.8) 31 (91.2) 0.001

BMI 1.65 (1.52-1.77) 1.59 (1.49-1.76) 1.66 (1.56-1.79) 0.527

Stage, n (%) < 0.001

I  7 (9.5) 6 (30.0) 1 (1.8)

II 32 (43.2) 13 (65.0) 19 (35.2)

III 20 (27.0) 1 (5.0) 19 (35.2)

IV 15 (20.3) 0 15 (27.8)

Early stage 39 (52.7) 19 (95.7) 20 (37.0) < 0.001

Advance stage 35 (47.3) 1 (5.0) 34 (63.0)

IPS-3 < 0.001

Low risk 31 (41.9) 17 (85.0) 14 (25.9)

Intermediate risk 43 (58.1) 3 (15.0) 40 (74.1)

High risk Nil

IPS-7 0.001

Low risk 45 (60.8) 19 (95.0) 26 (48.1)

Intermediate risk 25 (33.8) 1 (5.0) 24 (44.4)

High risk 4 (5.4) 0 4 (7.4)

ECOG, n (%)

0 52 (70.3) 19 (95.0) 33 (61.1) 0.007

1 19 (25.7) 1 (5.0) 18 (33.3)

2 3 (4.1) 0 3 (5.6)

Histology subtype, n (%) -

Classical Hodgkin 12 (16.2) 3 (15.0) 9 (16.7)

Serology-status, n (%)

HIV 2 (2.7) 1 (50) 1 (50) -

Hepatitis B 4 (5.4) 0 4 (100)

Hepatitis C Nil

Bone marrow involvement, n (%) 13 (17.6) 0 13 (100) -

Extranodal involvement, n (%) 6 (8.1) 0 6 (100) -

*Median and IQR
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Table 2  Laboratory findings among 74 Hodgkin patients divided by HoLISTIC score

Parameters All
HoLISTIC Score*

p-value
Score = 0 (n = 20) Score = 1-5 (n = 54)

Complete blood count 
Hemoglobin (g/dL) 11.2 (10.0-12.5) 12.5 (11.1-13.1) 10.6 (9.7-12.2) 0.005

White blood cell 10,000 (7,375-16,000) 9,150 (7,125-13,225) 10,800 (7,375-16,500) 0.381

Neutrophil (%) 71.7 (64.3-82.5) 71.5 (59.5-75.9) 75.3 (66.4-83.1) 0.175

Lymphocyte (%) 16.9 (9.8-22.7) 20.8 (17.1-28.8) 14.5 (9.0-21.3) 0.026

Monocyte (%) 5.5 (4.0-8.7) 4.8 (3.7-6.4) 6.9 (4.0-9.1) 0.92

Eosinophil (%) 1.7 (0.8-3.6) 1.7 (0.9-3.4) 1.9 (0.6-4.3) 0.903

Basophil (%) 0.2 (0-0.4) 0.3 (0.1-0.4) 0.2 (0-0.5) 0.54

Platelet count 391 (308-508) 373 (297-431) 399 (309-525) 0.349

Blood chemistry

LDH 394 (325-529) 337 (293-389) 448 (356-577) 0.002

eGFR (n= 52) 111.5 (101.3-122.8) 111.0 (97.0-124.5) 112.0 (101.0-122.0) 0.992

Calcium 9.1 (8.7-9.5) 9.2 (9.0-9.4) 9.1 (8.7-9.4) 0.771

Globulin 3.6 (3.0-4.3) 3.4 (3.0-4.0) 3.8 (3.0-4.4) 0.193

SGOT 18.0 (14.3-26.8) 15.5 (14.0-19.8) 19.5 (15.0-27.0) 0.087

SGPT 16.0 (11.0-31.8) 13.0 (11.0-18.7) 17.0 (11.0-35.5) 0.157

*Median and IQR

Table 3  Treatment details and outcomes among 74 Hodgkin patients divided by HoLISTIC score

Parameters All
HoLISTIC Score*

p-value
Score = 0 (n = 20) Score = 1-5 (N = 54)

No. of first line chemotherapy cycles completed 6 (4-6) 5 (4-6) 6 (4-6) 0.58

ABVD, n (%) 67 (90.5) 20 (100) 47 (87.0) 0.98

BEACOPP, n (%) 7 (9.5) 0 7 (13.0)

Combined modality with MTX 1 0 1 -

Radiation dose 22 (20-25) 20 (20-25) 25 (20-27) 0.934

Combination with radiation 27 (36.5) 8 (40.0) 19 (35.2) 0.452

Treatment outcome

CR, n (%) 50 (67.6) 18 (90.0) 32 (59.3) 0.031

PR, n (%) 5 (6.8) 0 5 (9.2)

Primary progressive, n (%) 19 (25.7) 2 (10.0) 17 (31.5)

Death, n (%) 3 (4.1) 0 3 (5.6)

Hodgkin lymphoma 1 - -

Treatment-related toxicity 1 - -

Infection 1 - -

*Median and IQR
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80.0-95.0  ส่วนค่า HoLS score ระดบั 3 และ 4 มค่ีาเทยีบได ้

กบั IR ของ IPS-7 พบรอ้ยละ 71.4-80.0 ส่วนค่าเท่ากบั 5 ของ 

HoLS score มค่ีาเทยีบเท่ากบั HR ของ IPS-7 ท ัง้น้ีโดยรวมพบ

ค่า Pearson’s R เท่ากบั 0.7 และ standard error เท่ากบั 0.06 

ค่า p < 0.001 (Table 4)

ผลรวม HoLS score กบัพยากรณ์โรคในผูป่้วยมะเรง็ต่อม 

น�้ำเหลอืงฮอดจก์นิ

ผลรวม HoLS score ที ่5 ปีหลงัวนิิจฉยั พบวา่ผูป่้วยที ่HoLS 

score เท่ากบั 0, 1 และ 3-5 มค่ีา probability overall survival 

เท่ากบัรอ้ยละ 100 และ HoLS score เท่ากบั 2 มค่ีา probability 

overall survival เท่ากบัรอ้ยละ 71.8 โดยมค่ีา log rank test 

p = 0.018 (Figure 1A) ส่วนผูป่้วยทีม่ ีHoLS score เท่ากบั 0, 1, 

2 และ 3-5  มค่ีา probability progression free survival เท่ากบั

รอ้ยละ 94.4, 54.5, 42.1 และ 0 ตามล �ำดบั โดยมค่ีา log rank 

test p = 0.025 (Figure 1B) เมือ่ท �ำการวเิคราะหส์ �ำหรบั HoLS 

score ในแต่ละพารามเิตอรแ์บบเอกเทศ (Univariate analysis) 

จากท ัง้หมด 6 พารามเิตอร ์ (ประกอบดว้ย อายุมากกวา่ 50 ปี 

AAS ระยะที ่IV  อาการ B ร่วมดว้ยในการตรวจครัง้แรก  กอ้น

มะเรง็ขนาดใหญ่ เสน้ผ่าศูนยก์ลาง มากกวา่ 7 ซม.  ระดบัฮโีม- 

โกลบนิ < 10.5 ก./ดล.  ระดบัอลับูมนิ < 4 ก./ดล.) กบัอตัราการ

รอดชพี พบวา่ผูป่้วยทีม่อีาการ B ร่วมดว้ยในการตรวจครัง้แรก 

หรอืกลุม่ผูป่้วยทีม่รีะดบัฮโีมโกลบนิ < 10.5 ก./ดล. จะมค่ีาเฉลีย่ที่

แตกต่างกนัอย่างมนียัส�ำคญัทางสถติ ิ(p = 0.019 และ 0.034 ตาม

ล �ำดบั) (Figure 2A) เมือ่น�ำ HoLS score ในแต่ละพารามเิตอร์

แบบเอกเทศ เทยีบกนัในดา้นอตัราการปลอดการลกุลามของโรค 

ในระยะเวลา 1 ปีหลงัวนิิจฉยั พบวา่ผูป่้วยทีม่รีะยะโรคที ่IV หรอื 

อาการ B ร่วมดว้ยในการตรวจครัง้แรก หรอื ระดบัฮโีมโกลบนิ 

< 10.5 ก./ดล. หรอื มรีะดบัอลับูมนิ < 4 ก./ดล. จะมอีตัราการ

ปลอดการลกุลามของโรค มคีวามแตกต่างอย่างมนียัส�ำคญัทางสถติ ิ

(p < 0.001, 0.001, < 0.001 และ 0.03 ตามล �ำดบั) (Figure 2B)

Table 4  Reclassification number of Hodgkin patients in each category by IPS-3, IPS-7, and HoLISTIC 

Category
IPS-3

p-value
Low risk Intermediate risk High risk Total

IP
S-

7

Low risk 26 (57.8) 19 (42.2) 0 45 0.001

Intermediate risk 5 (20.0) 20 (80.0) 0 25

High risk 0 4 (100) 0 4

Total 31 43 0 74

IPS-3 < 0.001

Ho
LI

ST
IC

 s
co

re

0 17 (85.0) 3 (15.0) 0 20

1 10 (50.0) 10 (50.0) 0 20

2 4 (25.0) 12 (75.0) 0 16

3 0 10 (100) 0 10

4 0 7 (100) 0 7

5 0 1 (100) 0 1

Total 31 43 74

IPS-7 < 0.001

Ho
LI

ST
IC

 s
co

re

0 19 (95.0) 1 (5.0) 0 20

1 16 (80.0) 4 (20.0) 0 20

2 8 (50.0) 7 (43.8) 1 (6.2) 16

3 2 (20.0) 8 (80.0) 0 10

4 0 5 (71.4) 2 (28.6) 7

5 0 0 1 (100) 1

Total 45 25 4 74
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Figure 2  A) KM Plots for OS by individual HoLISTIC parameter  B) KM Plots for PFS by individual HoLISTIC parameter 

A B
Figure 1  A) Overall survival by HoLISTIC score  B) Progression free survival by HoLISTIC score

B

A
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วารสาร​โลหติ​วทิยา​และ​เวชศาสตรบ์รกิาร​โลหติ  ปีที ่33  ฉบบั​ที ่2  เมษายน-มถินุายน 2566

วจิารณ์

การศึกษานี้แสดงใหเ้หน็วา่ผูป่้วยมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืงฮอดจก์นิ 

ทีไ่ดร้บัการพยากรณด์ว้ย HoLS score พบวา่ผูป่้วยทีพ่ารามเิตอร์

ของ HoLS score เท่ากบั 0 จะมอีตัราการตอบสนองต่อการรกัษา

ไดด้ที ัง้หมด เมือ่เทยีบกบักลุม่ผูป่้วยทีม่ ีHoLS score ≥ 1 โดยมี

ความแตกต่างอย่างมนียัส�ำคญัทางสถติ ิ(p = 0.031) และเหมอืน

กบักลุม่ผูป่้วยทีม่ ีprimary progression กม็จี �ำนวนผูป่้วยนอ้ย

กวา่ในกลุม่ที ่HoLS score = 0 ส�ำหรบัความสอดคลอ้งกนัระหวา่ง 

HoLS score กบัการพยากรณโ์รคมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืงฮอดก์นิดว้ย

มาตรฐานอืน่ๆ เช่น IPS-7 และ  IPS-3 พบวา่มค่ีาความสอดคลอ้ง

ของเครื่องมอื อย่างมนียัส�ำคญัทางสถติ ิ(p ≤ 0.001) ของท ัง้สอง

การพยากรณโ์รคเมือ่เทยีบกบั การพยากรณโ์รคดว้ย HoLS score 

เมือ่น�ำ HoLS score มาเทยีบกนักบัระยะเวลาการรอดชวีติโดย

รวม พบวา่ผูป่้วยทีม่ ีHoLS score ในช่วง 0-1 เทยีบเท่ากบั LR 

ใน IPS-3 และ IPS-7 ส�ำหรบัผูป่้วยทีม่ ีHoLS score ต ัง้แต่ 2-5 

เทยีบเท่ากบั IR ใน IPS-3 แต่ใน IR ใน IPS-7 จะเทยีบเท่ากบั 

HoLS score ที ่ 3-4  ซึง่ในช่วงคะแนน HoLS score เท่ากบั 

หรอื มากกวา่ 2 อาจจะสามารถชี้ชดัไดว้า่จะเทยีบเท่ากบั IR IPS-3 

หรอื IR ของ IPS-7

เมือ่ท �ำการประเมนิการพยากรณร์ะยะเวลาการรอดชวีติโดยรวม 

และระยะเวลาปลอดการลกุลามของโรค โดยใช ้HoLS score ซึง่

เป็นวตัถปุระสงคห์ลกัของการศึกษานี้ ผูว้จิยัพบวา่ผูป่้วยทีม่คีะแนน

รวมเท่ากบั 2 มค่ีาระยะเวลาปลอดการลกุลามของโรค นอ้ยกวา่

รอ้ยละ 50 เหมอืนกบัการศึกษาของ Diefenbanch และคณะ 

พบวา่กลุม่ IR จะมรีะยะเวลาการรอดชวีติโดยรวม ลดลงเมือ่เทยีบ

กบักลุม่ LR IPS-3 และ IPS-78 แต่การพยากรณร์ะยะเวลาการ

รอดชวีติโดยรวม กลุม่ทีม่คีะแนนรวมเท่ากบั 2 มค่ีาเท่ากบัรอ้ยละ 

71.8 ซึง่ต�ำ่กวา่ผูป่้วยกลุม่คะแนนรวมอืน่ๆ ซึง่อาจจะเกดิจากจ�ำนวน

ผูป่้วยในการศึกษานี้นอ้ยจงึส่งผลใหอ้ตัราการเสยีชวีติพบไดน้อ้ย 

ท ัง้นี้ไดท้ �ำการประเมนิต่อในแต่ละพารามเิตอรเ์มือ่น�ำมาวเิคราะหก์บั 

ระยะเวลาการรอดชวีติโดยรวม และระยะเวลาปลอดการลกุลาม

ของโรค พบวา่ผูป่้วยทีม่อีาการ B ร่วมดว้ยในการตรวจครัง้แรก 

หรอืกลุม่ผูป่้วยทีม่รีะดบัฮโีมโกลบนิ < 10.5 ก./ดล. สมัพนัธก์บั

ระยะเวลาการรอดชวีติโดยรวม โดยสามารถพยากรณร์ะยะเวลา

การรอดชวีติจากการรกัษาได ้ซึง่สามารถอธบิายไดจ้ากความรุนแรง

ของโรคทีเ่กี่ยวขอ้งกบัการท�ำงานของไขกระดูก ส่วนผูป่้วยทีม่รีะยะ

โรคที ่IV หรอื อาการ B ร่วมดว้ยในการตรวจครัง้แรก หรอื ระดบั 

ฮโีมโกลบนิ < 10.5 ก./ดล. หรอื มรีะดบัอลับูมนิ < 4 ก./ดล. จะ

สามารถพยากรณร์ะยะเวลาปลอดการลกุลามของโรคได ้เมือ่เทยีบ

กบักลุม่ผูป่้วยทีไ่มม่พีารามเิตอรเ์หลา่นี้ ซึง่คลา้ยกบัการศึกษาของ 

Rodday และคณะ9,15 และ Ghafoor และคณะ12 ซึง่พบวา่ปจัจยั

เหลา่นี้สามารถพยากรณโ์รคมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืงฮอดจก์นิได ้ซึง่

กลุม่ผูป่้วยทีม่คีวามรุนแรงของโรคท�ำใหก้ารตอบสนองต่อการรกัษา

ไดไ้มด่ ีอกีท ัง้อาการ B ร่วมดว้ยในการตรวจครัง้แรก ซึง่อธบิาย

ดว้ยมะเรง็ทีม่คีวามสมัพนัธก์บั TNF-α ทีท่ �ำใหม้กีารตอบสนอง

ต่อเคมบี �ำบดัลดลง16,17

ขอ้จ�ำกดัของการศึกษาคร ัง้น้ี คอื การศึกษาแบบยอ้นหลงัซึง่

ท �ำใหผู้ป่้วยทีม่ขีอ้มลูไมค่รบไดถ้กูคดัออกจากการศึกษาคร ัง้นี้  อกี

ท ัง้จ �ำนวนผูป่้วยทีน่�ำมาวเิคราะหก์ารศึกษานี้มขีอ้จ�ำกดัจงึท�ำใหอ้าจ

จะไมส่ะทอ้นในแต่ละพารามเิตอร ์และการประเมนิระยะเวลาปลอด

การลกุลามของโรค การศึกษานี้มขีอ้จ�ำกดัในการประเมนิไดท้ี ่1 ปี 

เนื่องจากจ�ำนวนผูป่้วยทีม่บีางพารามเิตอรม์นีอ้ย รวมท ัง้การศึกษา

นี้ไมม่ผูีป่้วยทีม่รีะดบั HoLS score ทีค่ะแนนรวมมาก ท�ำใหก้าร

พยากรณโ์รคส�ำหรบักลุม่ผูป่้วยนี้อาจจะเหน็ไดไ้มช่ดัเจน แต่ผลการ

ศึกษาพบวา่สามารถน�ำการใชท้ดสอบ HoLS score มาศึกษาการ

พยากรณโ์รคในผูป่้วยมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืงฮอดก์นิ แบบสหสถาบนั

ในประเทศไทยต่อไปได ้

กติตกิรรมประกาศ

คณะผูว้จิยัขอขอบคุณ พยาบาลและเจา้หนา้ทีห่น่วยโรคโลหติ 

โรงพยาบาลราชวถิ ี ในการร่วมดูแลผูป่้วยมะเรง็ต่อมน�ำ้เหลอืง 
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