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ปญหา ที่ พบ บอย ใน ผูปวย myeloma1 ไดแก โลหิต
จาง ภาวะ แทรก ซอน ทาง กระดกู เชน กระดกู หกั hyper-
calcemia  ภาวะ ไต วาย การ ติดเชื้อ งาย เลือด ออก งาย
และ hyperviscosity syndrome จาก myeloma pro-
tein

โลหิต จาง พบ ได บอย ใน ผูปวย myeloma มี สาเหตุ
ตางๆ เชน มี เซลล มะเร็ง plasma cells เขา ไป แทน ที่
เซลล เม็ด เลือด ปกติ ใน ไข กระดูก เกิด จาก มี blunted
erythropoietin response โดย inhibitory cytokines
เชน IL-1, TNF-β, IL-6 และ IFN-γ เปนตน โลหิต จาง
อาจ เกดิ จาก ไต วาย จาก การ รกัษา ดวย ยา เคม ีบาํบดั ชนดิ
alkylating agents นอก จาก นั้น มี รายงาน วา malig-
nant  plasma cells สามารถ สราง Fas-ligand และ
TRAIL  (TNF-related apoptosis inducing ligand)

ทําให เกิด apoptosis ของ erythroblasts ตัว ออน 2-5
 รปู ที่ 1 แสดง ปฏสิมัพนัธ ระหวาง bone marrow

stromal cells และ myeloma cell โดย ที ่เซลล ชนดิ แรก
จะ สราง GM-CSF, IL-3, IL-6 มา กระตุน myeloma
cell 7 หลัง จาก นั้น myeloma cell จะ สราง IL-6 มา
กระตุน ตน เอง  (autocrine factor) 8 รวม ทัง้ IL-1β และ
TNF มา กระตุน stromal cells นอก จาก นัน้ IL-1β ยัง
กระตุน osteoclasts 9 ทําให เกิด bone resorption
สวน activated T cells ยัง สราง IL-4 มา ยับยั้ง

บทความ ฟน วิชา
กลไก การ เกดิ โลหติ จาง และ บทบาท ของ Erythropoietin
ใน การ รักษา Myeloma

อภิชัย ลี ละ สิริ
หนวย โลหิต วิทยา กอง อายุรกรรม โรงพยาบาล พระ มงกุฎ เกลา

วตัถปุระสงค
1. สาเหต ุของ โลหติ จาง ใน ผูปวย myeloma
2.  ผล การ รกัษา โลหติ จาง ใน myeloma ดวย erythropoietin จาก randomized clinical trials
3.  แนว ทาง การ รกัษา โลหติ จาง ใน ผูปวย โรค มะเรง็ ทาง โลหติ วทิยา

ไดรับ ตน ฉบับ 25 กรกฎาคม 2546 ให ลง ตี พิมพ 15 สิงหาคม  2546
ตองการ สําเนา ตน ฉบับ กรุณา ติด ตอรศ. นพ.อภิชัย ลี ละ สิริ หนวย
โลหติ วทิยา กอง อายรุกรรม  โรงพยาบาล พระ มงกฎุ เกลาถนน ราชวถิี
เขตราชเทวี กรุงเทพฯ 10400 รูป ที่ 1 แสดง cytokine network ใน myeloma 6
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รปู ที่ 2 แสดง EPO response 11 ใน ผูปวย โลหติ จาง จาก
โรค มะเร็ง ( วงกลม) เทียบ กับ จาก การ ขาด ธาตุ เหล็ก ( สี่
เหลีย่ม)

myeloma cell ได 10 แสดง ให เห็น ความ สําคัญ ของ T
cells ใน การ กาํจดั เซลล มะเรง็

ใน ดาน blunted erythropoietin response ม ีการ
ศกึษา ที ่พบ วา ระดบั EPO ใน ผูปวย โรค มะเรง็ ม ีระดบั ต่าํ
ไม ไดสดัสวน กบั ความ รนุ แรง ของ โลหติ จาง11 เมือ่ เทยีบ กบั
ผูปวย โลหติ จาง จาก การ ขาด ธาต ุเหลก็ ที ่มี hemoglobin
เทาๆ  กนั ดงั รปู ที่ 2 นอก จาก นัน้ ม ีรายงาน จาก เบลเยีย่ม12

ศึกษา ผูปวย myeloma 62 ราย พบ วา serum trans-
ferrin  receptor (TfR) ต่าํ กวา คา ของ คน ปกติ ซึง่ บง ถงึ
erythropoiesis ที่ ลดลง นอก จาก นั้น การ ศึกษา นี้ ยัง
สนบัสนนุ การ ศกึษา แรก ที ่แสดง วา ระดบั serum EPO มี
คา ต่าํ กวา ผูปวย โลหติ จาง จาก การ ขาด ธาต ุเหลก็ เชน กนั ดงั
รปู ที่ 3

กลไก การ เกดิ apotosis โดย Fas-ligand จะ จบั กบั
death domain ซึ่ง ตอมา จะ กระตุน procaspases ให
กลาย เปน caspases ซึ่ง เปน cysteine proteases
ทําให เกิด endonuclease digestion ของ DNA และ
เกดิ apoptosis ตาม มา ดงั รปู ที่ 4

ผล ของ โลหติ จาง ทาํให เกดิ อาการ ตางๆ   มากมาย ซึง่
แพทย สวน ใหญ มกั ไม คอย นกึ ถงึ หรอื อาจ ไม ม ีเวลา ใน การ
ซัก ถาม ผูปวย อาการ ดัง กลาว ไดแก ออน เพลีย เหนื่อย
งาย เวยีน ศรีษะ ปวด ศรีษะ ความ จาํ ไม ดี งวง นอน บอย
ไม คอย อยาก ทาํ อะไร ผูปวย ที ่ม ีโรค หวัใจ อยู อาจ เกดิ หวัใจ
วาย ได นอก จาก นัน้ ยงั ทาํให ผูปวย ไม อยาก รบั การ รกัษา
โดย รวม ทาํให คณุภาพ ชวีติ ลดลง

 ความ ชุก ของ โลหิต จาง ใน myeloma 13 จาก รายงาน
ตางๆ สวน ใหญ พบ มาก กวา รอยละ 80 ใน ตาง ประเทศ
ผูปวย อยาง นอย รอยละ 20 มี โลหิต จาง แลว ตั้งแต ไดรับ
การ วนิจิฉยั myeloma สวน ขอมลู ของ โรงพยาบาล พระ
มงกฎุ เกลา พบ สงู ถงึ รอยละ 93

ความ รุน แรง ของ โลหิต จาง เมื่อ จัด ตาม ขอ กําหนด
ของ National Cancer Institute ของ สหรฐั อเมรกิา โดย
ใช คา hemoglobin (Hb) มี ดังนี้

คา ปกติ ใน ผูชาย 14-18 กรัม/ ดล. และ ผูหญิง

A

B
รูป ที่ 3 แสดง erythropoiesis ใน ผูปวย myeloma 12
แสดง โดย ระดบั serum transferrin receptor (A) และ
EPO level ( B)
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12-16 กรมั/ ดล.
Grade 1 mild ม ีคา Hb ระหวาง 10 กรมั/ ดล.

ถงึ คา ปกติ
Grade 2 moderate คา Hb ระหวาง 8-10

กรมั/ ดล.
Grade 3 severe คา Hb ระหวาง 6.5-7.9

กรมั/ ดล.
Grade 4 life-threatening คา Hb ต่าํ กวา 6.5

กรมั/ ดล.
การ รักษา โลหิต จาง ใน myeloma ที่ สําคัญ ที่ สุด คือ

การ รักษา โรค ไดแก เคมี บําบัด รังสี รักษา ใน ปจจุบัน
ผูปวย ที่ ดื้อ ตอ เคมี บําบัด ก็ มี การ รักษา ดวย biological
therapy เชน thalidomide 14 ซึง่ เปน anti angiogen-
esis  และ bortezomib (PS-341) ซึง่ เปน proteasome
inhibitor 15 เปนตน เมือ่ โรค ดขีึน้ จะ พบ วา โลหติ จาง ดขีึน้
ดวย อยางไร ก ็ตาม บอย ครัง้ ที ่ผูปวย ดือ้ ตอ การ รกัษา และ

ม ีอาการ ของ โลหติ จาง มาก จาํเปน ตอง ให เลอืด ซึง่ วธิ ีนี ้มี
ผล ขาง เคยีง หลาย อยาง เชน ปฏกิริยิา จาก การ ให เลอืด การ
ตดิเชือ้  ปรมิาตร น้าํ เกนิ เหลก็ เกนิ (secondary hemo-
chromatosis),   transfusion related acute lung in-
jury  (TRALI), transfusion associated graft versus
host disease (TA-GVHD) และ immunosuppres-
sion  เปนตน

เนื่อง จาก ผล ขาง เคียง จาก การ ให เลือด ดัง กลาว วิธี ที่
อาจ ใช ทดแทน การ ให เลอืด ที ่ใช กนั มาก ใน ปจจบุนั ไดแก
การ ให erythropoietin (EPO) EPO เปน cytokine ที่
สราง จาก peritubular cells ที่ ไต ใน ภาวะ ปกติ ระดับ
EPO จะ อยู ระหวาง 4-30 mu/mL 16 แต ใน ภาวะ ขาดออก
ซ ิเจน โลหติ จาง หรอื ม ีการ ลดลง ของ oxygen tension
ใน เลอืด จะ เกดิ การ กระตุน oxygen sensor ที ่เซลล ดงั
กลาว ให มี การ สราง EPO มาก ขึ้น โดย เฉพาะ ใน กรณี ที่
โลหติ จาง รนุ แรง จาก การ เสยี เลอืด หรอื ใน โรค ไข กระดกู

รปู ที่ 4 แสดง การ เกดิ apoptosis โดย กลไก ตางๆ
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ฝอ อาจ พบ วา EPO เพิม่ สงู ขึน้ ได ถงึ 1,000 เทา
Human EPO 17 ประกอบ ดวย amino acid 165

ตัว เรียง กัน เปน  α-helical sequence 4 แถว มี N-
glycosylation  ที่ amino acid ตาํแหนง ที่ 24, 38 และ
83 มี O-glycosylation ที่ ตําแหนง 126 และ มี disul-
fide  bond 2 ตาํแหนง ดงั รปู ที่ 5

 การ นาํ EPO มา ใช รกัษา ภาวะ โลหติ จาง สวน หนึง่ เปน
ผล จาก การ วจิยั ที ่พบ วา CFU-E (colony forming unit-
erythroid) ที่ ถูก ยับยั้ง การ เจริญ เติบโต จาก rhγ IFN

สามารถ ที ่จะ แกไข ได โดย การ เตมิ EPO ลง ไป ใน media
นั้น ถา ให EPO ความ เขมขน เพิ่ม ขึ้น การ แกไข จะ ดีขึ้น
ดวย โดย พบ วา CFU-E จะ ม ีจาํนวน เพิม่ ขึน้ 18 ดงั รปู ที่ 6

ใน ปจจุบัน มี การ ใช Erythropoietin (EPO) รักษา
โลหติ จาง จาก ภาวะ ตางๆ ที่ FDA ยอม รบั แลว คอื โลหติ
จาง จาก ภาวะ ไต วาย เรือ้ รงั ใน ผูปวย ตดิเชือ้ HIV ที ่ไดรบั
ยา zidovuldine (AZT) ผูปวย มะเรง็ ชนดิ nonmyeloid
ที่ กําลัง ได ยา เคมี บําบัด และ ผูปวย โลหิต จาง ที่ มี Hb
ระหวาง 10-13 กรมั/ ดล. ที ่จะ รบั การ ผา ตดั elective ที่

รูป ที่ 5 แสดง amino acid sequence (A) และ tertiary structure (B) ของ human EPO 17

รูป ที่ 6 แสดง inhibition CFU-E โดย IFNγ ใน ความ เขมขน 100 U/mL และ 1,000 U/mL  สามารถ แกไข ได โดย
EPO 18
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ไม ใช ผา ตดั หวัใจ และ หลอด เลอืด เพือ่ จะ ลด การ ให เลอืด
จาก ผู บรจิาค อืน่

การ นาํ EPO มา ใช รกัษา โลหติ จาง จาก myeloma มี
การ ศึกษา ระยะ แรก ตั้งแตค.ศ.  1990 จาก ออสเตรีย ใน

ผูปวย 13 ราย 19 โดย ให EPO  α ขนาด 150 U/Kg ฉดี
ใต ผวิ หนงั สปัดาห ละ 3 ครัง้ เปน เวลา 6 เดอืน สาํหรบั
criteria ของ การ ตอบ สนอง จะ ตอง มี การ เพิ่ม ขึ้น ของ
Hb ตั้งแต 2 กรัม/ ดล. ขึ้น ไป โดย ไม ตอง ให เลือด พบ วา
ผูปวย 11 ราย ( รอยละ85) ม ีการ ตอบ สนอง อยาง ชดัเจน
ดงั รปู ที่ 7 พบ วา ระหวาง การ ศกึษา BFU-E ม ีจาํนวน เพิม่
ขึ้น สวน serum iron และ ferritin ลดลง ที่ สําคัญ
ผูปวย ม ีอาการ สบาย ที ่ดขีึน้ และ ไม พบ ผล ขาง เคยีง จาก การ
รกัษา

การ ศกึษา ตอมา ใน ป 1995 เปน prospective, ran-
domized,  placebo-controlled, double-blind ใน
ผูปวย  myeloma 25 ราย 20 ( ผูชาย 12 ราย และ
ผูหญงิ 13 ราย) แบง เปน stage IIA 9 ราย และ IIIA

รปู ที่ 7 แสดง EPO  α และ Hb response 19

รปู ที่ 8 แสดง การ ตอบ สนอง ตอ EPO  α ซาย บน เปน ผูปวย ที ่ได EPO  α ขวา บน เปน ผู ที ่ได placebo ซาย ลาง เปน
ผูปวย ที ่เคย ได placebo แลว เปลีย่น มา ให EPO  α จะ พบ วา ม ีการ ตอบ สนอง สวน ขวา ลาง แสดง ระดบั Hct ที ่เพิม่ ขึน้
หลงั จาก ได EPO  α 20
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16 ราย ขนาด ของ EPO  α 150 U/Kg ฉีด ใต ผิว หนัง
สปัดาห ละ 3 ครัง้ 6 สปัดาห สาํหรบั criteria complete
response (CR) คอื คา final Hct  ≥ รอยละ 38 โดย ไม
ตอง ให เลอืด partial response (PR) คอื มี Hct เพิม่ จาก
เดมิ ตัง้แต รอยละ 6 ขึน้ ไป โดย ไม ตอง ให เลอืด หลงั จาก ให
ยา ไป 12 สปัดาห ผู ที ่ไม ตอบ สนอง ใน กลุม placebo จะ
ไดรบั EPO  α ใน ขนาด เดยีว กนั 6 สปัดาห (open-label
study) ผล การ ศกึษา พบ วา ผูปวย 10 ราย ที ่ได EPO  α
มี 6 รายได CR 1 รายได PR และ 3 ราย ไม ตอบ สนอง
สวน ผูปวย ที ่ไดรบั placebo ไม ม ีราย ใด ที ่ตอบ สนอง ซึง่
เมือ่ ผูปวย กลุม นี้ 10 ราย มา ไดรบั EPO  α มี 3 รายได
CR, 1 รายได PR และ ไม ตอบ สนอง 6 ราย จึง สรุป วา
ผูปวย ทัง้ สิน้ 11 ราย ใน 20 ราย ( รอยละ 55) ตอบ สนอง
ตอ EPO  α การ ศึกษา นี้ พบ วา เคมี บําบัด ระดับ EPO
กอน การ รักษา ระยะ เวลา ของ โรค และ reticulocyte
count  ไม สามารถ ทาํนาย ถงึ การ ตอบ สนอง ตอ EPO นอก
จาก นั้น การ รักษา ดวย EPO  α ไม มี ผล ตอ การ ดําเนิน
ของ โรค myeloma และ ไม พบ วา ม ีผูปวย ราย ใด เกดิ ความ
ดนั โลหติ สงู

รายงาน ฉบบั ที่ 3 เปน multicenter, randomized,
double-blind, placebo-controlled ใน ผูปวย my-
eloma  145 ราย 21 อายุ ระหวาง 40-80 ป โดย มี คา
baseline  Hb นอย กวา 11 กรมั/ ดล. ระยะ เวลา รกัษา ใน
ชวง double-blind 12 สัปดาห และ open label 12
สปัดาห เชน กนั โดย ใช EPO  α ขนาด 150 U/Kg ฉดี ใต
ผิว หนัง สัปดาห ละ 3 ครั้ง หลัง จาก ให ยา 4 สัปดาห แลว
ถา Hb เพิม่ ขึน้ ไม มาก กวา 1 กรมั/ ดล. จะ เพิม่ ขนาด ยา
เปน 300 U/Kg สปัดาห ละ 3 ครัง้ criteria ใน การ ตอบ
สนอง คอื ตอง มี Hb เพิม่ ขึน้ อยาง นอย 2 กรมั/ ดล โดย ไม
ตอง ให เลอืด การ ศกึษา นี ้มี primary endpoint ที่ trans-
fusion  requirement สวน secondary endpoint
ไดแก การ ตอบ สนอง คณุภาพ ชวีติ global assessment
และ การ เปลีย่น แปลง ของ ECOG-PS (Eastern Coop-
erative  Oncology Group-Performance status)

ผล การ ศกึษา พบ วา ผูปวย ที ่ได EPO  α ไดรบั เลอืด
เพยีง รอยละ 28 เทยีบ กบั รอยละ 47 ใน กลุม placebo
(p = 0.017) นอก จาก นั้น มี คาเฉลี่ย Hb เพิ่ม ขึ้น 1.8
กรมั/ ดล. แต ผูปวย ที ่ได placebo ไม พบ วา ม ีการ เพิม่ ขึน้
ของ Hb (p < 0.001) นอก จาก นัน้ ผูปวย ที ่ได EPO  α
มี คุณภาพ ชีวิต และ performance status ที่ ดีขึ้น อยาง
ชดัเจน เมือ่ ผูปวย ที ่เคย ไดรบั placebo มา ไดรบั EPO
α  ใน ชวง open-label จะ พบ วา คา Hb เพิ่ม ขึ้น อยาง
ชัดเจน ใน รูป ที่ 9

 ใน ดาน ผล ขาง เคยีง พบ วา ไม ตางกนั ชดัเจน ใน 2 กลุม
โดย ผูปวย ที ่ได EPO α พบ วา ม ีอาการ ปวด บรเิวณ ที ่ฉดี
และ ปวด กระดูก เพิ่ม ขึ้น เล็ก นอย คือ รอยละ 13 และ
รอยละ 7.2 เทียบ กับ รอยละ 3.9 และ รอยละ 2.6 ใน
กลุม placebo ความ ดัน โลหิต สูง พบ ใน กลุม EPO α

M:F
Median age
Median Cr  µmol/L
Stage I:II:III %
Median Hb
Median EPO  mu/mL
PS 0-1:2-3 %

ตาราง ที่ 1  แสดง ลกัษณะ ของ ผูปวย
EPO ααααα
N=69

Placebo
N=76
31:45
65.0
102.4

6:34:59
9.6 ±0.95

93
58:42

34:35
67.3
106.3

4:37:58
9.3 ± 1.27

116
60:39

PRC Tx
Increased
mean Hb
QOL
PS

ตาราง ที่ 2 แสดง ผล การ รกัษา
EPO  ααααα
N=69

Placebo
N=76

P

< 0.017

< 0.001
 < 0.051
< 0.038

28%

1.8
more improvement
more improvement

47%

0
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รอยละ 4.3 เทยีบ กบั รอยละ 1.3 ใน กลุม placebo
การ ศึกษา EPO ใน ผูปวย myeloma ของ โรงพยา

บาล  พระ มงกฎุ เกลา เปน retrospective study ศกึษา
ผูปวย ทั้ง สิ้น 44 ราย ( ผูชาย 14 ราย และ ผูหญิง 30
ราย) อายุ เฉลี่ย (median) 61.5 ป (range, 41-88 ป)
เปน stage IA:IIA:IIIA:IIIB เทากับ 6:4:25:9 ราย
ผูปวย 41 ราย  ( รอยละ 93.2) ม ีโลหติ จาง โดย ใช WHO
criteria ตัง้แต แรก วนิจิฉยั พบ วา 35 ราย ( รอยละ79.5)
มี Hct นอย กวา รอยละ 30 และ 8 ราย ( รอยละ18.2) มี
Hct นอย กวา รอยละ 20 ผูปวย 10 ราย ( รอยละ 22.7)
ไดรับ การ รักษา ดวย EPO เทียบ กับ 29 ราย ( รอยละ
65.9) ไดรบั bisphosphonate จะ เหน็ ได วา แนว โนม ของ
แพทย ที่ ดูแล ผูปวย myeloma อาจ มุง เนน ไป ใน ดาน
skeletal complications มาก กวา โลหติ จาง

ผล การ ศึกษา โดย อาศัย criteria response คือ มี
Hct เพิม่ ขึน้ ตัง้แต รอยละ 6 ขึน้ ไป โดย ไม ตอง ให เลอืด
พบ วา ผูปวย 6 ราย ( รอยละ60) มี response สวน 3
ราย ( รอยละ30) มี Hct เพิม่ ขึน้ แต นอย กวา รอยละ 6
จาก คา baseline ผูปวย 1 ราย ( รอยละ10) ไม ม ีการ เพิม่
ขึ้น ของ Hct

นอก จาก EPO จะ ชวย เพิ่ม ระดับ Hb และ Hct
แลว ยงั ม ีรายงาน ใน สตัว ทดลอง ที ่เปน myeloma โดย พบ
วา หน ูที ่เปน myeloma ที ่ไม ได เคม ีบาํบดั เมือ่ ฉดี EPO
จะ พบ วา ขนาด ของ มะเร็ง ลดลง 22 รวม ทั้ง อัตรา การ รอด
ชวีติ สงู ขึน้ เมือ่ เทยีบ กบั placebo 23 ดงั รปู ที่ 10 และ 11
กลไก เขาใจ วา เกิด จาก EPO ทําให มี ระดับ CD4 และ
CD8 เพิม่ ขึน้ จงึ สามารถ ยบัยัง้ เซลล มะเรง็ ได

ขอหาม ใน การ ใช EPO รักษา โลหิต จาง ไดแก ผูปวย

รูป ที่ 9 แสดง การ ตอบ สนอง ของ Hb ใน กลุม EPO  α และ placebo ใน  double-blind และ open-label phase 21

รูป ที่ 10 แสดง EPO สามารถ ลด ขนาด มะเร็ง (my-
eloma)  ได22
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ความ ดนั โลหติ สงู ที ่ยงั ควบคมุ ไม ได ผูปวย ที ่แพ ผลติภณัฑ
จาก mammalian cell เนื่อง จาก EPO สราง จาก
chinese  hamster ovary cells รวม ทั้ง ผูปวย ที่ แพ
human albumin

อยางไร ก็ ตาม ใน การ รักษา โลหิต จาง จาก มะเร็ง อาจ มี
คําถาม จาก ผู รักษา หลาย ขอ ไดแก เมื่อ ใด ควร จะ รักษา
โลหติ จาง จะ เริม่ ที ่ระดบั Hb เทา ใด ดี เชน  ≥ 12, 10-12
หรอื  ≤ 10 กรมั/ ดล. จะ ให EPO หรอื ให เลอืด การ ให
prophylactic EPO รวม กบั การ ให เคม ีบาํบดั ใน ผูปวย ที่
Hb ยงั สงู กวา anemic range ชนดิ ของ EPO ที ่จะ ใช
ขนาด regimen รวม ทัง้ ระยะ เวลา ใน การ รกัษา นอก จาก
นัน้ ผล ขาง เคยีง ที ่เกดิ ขึน้ ระหวาง EPO และ การ ให เลอืด
คาใชจาย เปน สิง่ ที ่แพทย ผู รกัษา ตอง คาํนงึ ถงึ

ใน เมื่อ ปจจุบัน ยัง ไม มี standard treatment ที่
ชัดเจน  แพทย จึง อาจ ใช แนว ทาง การ รักษา โลหิต จาง ใน
ผูปวย โรค มะเรง็ ซึง่ เสนอ โดย สมาคม โลหติ วทิยา (ASH)
และ สมาคม มะเรง็ (ASCO) ของ สหรฐั อเมรกิา 24 ซึง่ ม ีขอ
แนะนํา ดังนี้

1.  ควร เริม่ การ รกัษา โลหติ จาง ดวย EPO เมือ่ Hb
นอย กวา 10 กรมั/ ดล. แต อาจ ให เลอืด แทน EPO ได

2.  เมือ่ Hb < 12 แต > 10 กรมั/ ดล. การ ให EPO
ตอง พิจารณา ตาม อาการ ของ ผูปวย แต ละ ราย อยางไร ก็
ตาม อาจ ให เลอืด ทดแทน EPO ได เชน กนั

3.  ขนาด EPO ที ่ใชได แก 150 U/Kg ฉดี ใต ผวิ หนงั
สปัดาห ละ 3 ครัง้ เปน ระยะ เวลา อยาง นอย 4 สปัดาห ถา
ยงั ไม ม ีการ เพิม่ ขึน้ ของ Hb ให เพิม่ ขนาด ยา เปน 2 เทา คอื
300 U/Kg การ ให ยา อาจ ให ขนาด 40,000 U สปัดาห ละ
ครัง้ ก ็ได

4.  หลงั จาก รกัษา ดวย EPO 6-8 สปัดาห ไป แลว ถา
ยัง ไม มี การ ตอบ สนอง (Hb เพิ่ม ขึ้น นอย กวา 1-2 กรัม/
ดล.) ถอื วา เปน nonresponder แพทย ที ่รกัษา ควร ตรวจ
หา สาเหต ุอยาง อืน่ ที ่ทาํให โลหติ จาง และ ควร หยดุ การ รกัษา
ดวย EPO ไป กอน

5.  เมือ่ Hb เพิม่ ขึน้ ถงึ 12 กรมั/ ดล. แลว ควร ปรบั
ลด ขนาด ยา EPO ลง

6.  การ ตรวจ ดู serum iron, TIBC (total iron
binding  capacity), transferrin saturation หรือ
ferritin เปน ระยะ อาจ ได ประโยชน แต ยงั ไม ม ีขอ กาํหนด
ที ่เหมาะสม วา ควร ทาํ เมือ่ ใด และ บอย เพยีง ใด

7.  การ ให EPO ใน low-risk MDS ม ีรายงาน ฉบบั
เดียว ใน ปจจุบัน ที่ เปน well-designed, placebo-
controlled randomized trial สนบัสนนุ การ ใช

8.  ยงั ไม ม ีการ ศกึษา ที ่ม ีคณุภาพ ด ีที ่สนบัสนนุ การ ใช
EPO ใน ผูปวย myeloma, NHL และ CLL ที่ ไม ได
รกัษา ดวย เคม ีบาํบดั

9.  ผูปวย myeloma, NHL และ CLL ควร เริ่ม
รกัษา ดวย เคม ีบาํบดั กอน หลงั จาก นัน้ จงึ จะ พจิารณา ใช
EPO

 สรุป โลหิต จาง พบ ได บอย ใน ผูปวย myeloma ทั้ง
กอน และ ระหวาง การ รกัษา การ หา สาเหต ุของ โลหติ จาง มี
ความ จาํเปน ผูปวย ที ่สาเหต ุของ โลหติ จาง ไม ได เกดิ จาก
ขาด สาร อาหาร เลอืด ออก ไต วาย หรอื จาก ยา การ รกัษา
ดวย EPO สามารถ เพิม่ ระดบั Hb ได ซึง่ จะ ทาํให ผูปวย
ม ีคณุภาพ ชวีติ ที ่ดขีึน้ และ มี good compliance ตอ การ
รกัษา อยาง ตอ เนือ่ง

รูป ที่ 11 แสดง EPO สามารถ ทําให ขนาด มะเร็ง (my-
eloma)  ลดลง และ ม ีอตัรา รอด ชวีติ ดขีึน้ 23
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1. ขอ ใด ที่  ไม ใช สาเหต ุของ โลหติ จาง ใน ผูปวย
myeloma
A. Renal failure
B.  Osteoclast stimulation by IL-1β
C.  Blunted erythropoietin response
D.  Apoptosis of immature erythroblasts
E.  Malignant plasma cell infiltration in

marrow

2. ความ รุน แรง ของ โลหิต จาง ที่ ถือ เปน  life-threaten-
ing   จาก NCI-USA criteria ถอื วา hemoglobin
เทา ใด
A. < 5.5 g/dL
B.  < 6.5 g/dL
C.  6.5-7.9 g/dL
D.  8.0-9.9 g/dL
E.  10.0-12.0 g/dL

3. จาก randomized clinical trials ขอ ใด ที่  ไม ใช ผล
ของ การ ให erythropoietin ใน ผูปวย myeloma
A. Decreased M protein
B.  Improved quality of life
C.  Increased blood pressure
D.  Increased hemoglobin level
E.  Decreased transfusion requirement

CME Credit

จง เลอืก ขอ ที ่ถกู ตอง ที ่สดุ เพยีง ขอ เดยีว ลง ใน แบบ สง คาํตอบ CME Credit ทาย เลม

4. ขนาด ของ erythropoietin ที่ แนะนํา ให เริ่ม ใช ใน
 ผูปวย myeloma ที่ มี hemoglobin นอย กวา  10
g/dL ไดแก
A. 50 U/kg SQ x 2/week
B.  100 U/kg SQ x 2/week
C.  100 U/kg SQ x 3/week
D.  150 U/kg SQ x 3/week
E.  300 U/kg SQ x 3/week

5. ใน การ รกัษา โลหติ จาง ดวย erythropoietin ใน ผูปวย
 myeloma ถา ใช ขนาด ยา ตาม ที ่กาํหนด รกัษา นาน เทา
 ใด จงึ จะ บอก วา ผูปวย ไม ตอบ สนอง ตอ การ รกัษา
A. 3 สปัดาห
B.  4 สปัดาห
C.  8 สปัดาห
D.  10 สปัดาห
E.  12 สปัดาห


