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ถงึ แมวา การ รกัษา ผูปวย โรค โลหติ จางธาลสัซ ีเมยี ดวย
การ ให เลือด อยาง เต็ม ที่ และ สม่ําเสมอ จน ระดับ ฮโม
โกลบนิ  สงู ใกล เคยีง กบั คน ปกต ิรวม กบั การ ให ยา ขบั เหลก็
จะ ไดผล ด ีสามารถ เพิม่ คณุภาพ ชวีติ ให ดขีึน้ โดย ลด ภาวะ
แทรก ซอน ตลอด จน ผล เสีย ตางๆ ที่ เกิด จาก โรค ทําให
ผูปวย มี อายุ ยืน ยาว ขึ้น และ ลด อัตรา ตาย จาก โรค นี้ ลง ก็
ตาม1,2 แต การ ให เลอืด อยาง เตม็ ที ่และ การ ให ยา ขบั เหลก็
จําเปน ตอง ให แก ผูปวย อยาง ตอ เนื่อง เปน เวลา นาน เกือบ
ตลอด ชวีติ และ ม ีคาใชจาย คอน ขาง สงู สาํหรบั ประเทศ ที่
กําลัง พัฒนา และ ประชากร สวน ใหญ ยัง มี ฐานะ ยาก จน ที่
สาํคญั ก ็คอื การ รกัษา ดวย วธิ ีนี ้ไม สามารถ รกัษา โรค ให หาย
ขาด ได ใน ปจจบุนั การ ที ่จะ รกัษา โรค นี ้ให หาย ขาด ได ม ีเพยีง
วิธี เดียว คือ การ ปลูก ถาย เซลล ตน กําเนิด ของ ระบบ การ
สราง เลอืด ให แก ผูปวย ใน ขณะ นี ้ได ม ีการ รกัษา โรค โลหติ
จางธาลัสซี เมีย ชนิด รุน แรง ดวย การ ปลูก ถาย เซลล ตน
กาํเนดิ แลว ใน ประเทศ ตางๆ ทัว่ โลก โดย เฉพาะ อยาง ยิง่ ใน
ประเทศ ที่ มี อุบัติ การณ ของ โรค นี้ สูง ตั้งแต มี ราย งาน การ
รักษา โรค นี้ ดวย การ ปลูก ถาย ไข กระดูก เปน ครั้ง แรก ใน
ปพ.ศ. 25253 ใน ปจจบุนั ได ม ีการ ปลกู ถาย ไข กระดกู หรอื
เซลล ตน กาํเนดิ ใน ผูปวย โรค โลหติ จางธาลสัซ ีเมยี มาก กวา
1,000 ราย ทัว่ โลก4 ได ม ีการ ประชมุ ราย งาน ผล การ รกัษา
ดวย วิธี นี้ จาก ประเทศ ตางๆ ใน ทวีป ยุโรป อเมริกา และ
เอเชยี  ใน การ ประชมุ นานา ชาติ International Sympo-
sium  on Bone Marrow Transplantation in

Thalassemia  ครัง้ ที่ 3 ที ่เมอืง Pesaro ประเทศ อติาลี
ใน ป  พ.ศ. 25405 ซึง่ ได ราย งาน การ รกัษา ผู ปวย ธาลสัซี

เมยี  ดวย การ ปลกู ถาย ไข กระดกู มาก กวา 800 ราย ผล การ
รกัษา โดย รวม ปรากฏ วา ประมาณ รอยละ 80 ของ ผูปวย ยงั
ม ีชวีติ อยู ซึง่ ใน จาํนวน นี ้ประมาณ รอยละ 90 หาย ขาด จาก
โรค นอก จาก นั้น เมื่อ เร็ว ๆ   นี ้ใน การ ประ ชมุธาลสั-ซ ีเมยี
นานา ชาติ The 7th International Conference on
Thalassemia and Hemoglobinopathies ที่
กรงุเทพฯ ใน ป  พ.ศ. 2542 ได ม ีการ ราย งาน ผล การ รกัษา
ดวย การ ปลูก ถาย เซลล ตน กําเนิด ใน ผูปวย โรค โลหิต จาง
ธาลสัซ ีเมยี โดย เฉพาะ อยาง ยิง่ ใน ประเทศ ตางๆ   ใน เอเชยี
และ เอเชีย อาคเณย6 ดัง ใน ตาราง ที่ 1 อยางไร ก็ ตาม ใน
หลาย ประเทศ การ รกัษา ดวย วธิ ีนี ้ยงั คง ทาํ ได ใน ผูปวย เปน
สวน นอย เทานัน้ เนือ่ง จาก ม ีขอ จาํกดั ที ่เปน วธิ ีรกัษา ที ่ตอง
ใช บุคลา กร และ เทคโนโลยี ชั้น สูง การ หา ผูให เซลล ตน
กาํเนดิ ที ่เหมาะสม ได คอน ขาง ยาก และ ม ีคาใชจาย สงู
ขอ บงชี ้ใน การ รกัษา ดวย การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ

1. เปน ผูปวย โรค โลหติ จางธาลสัซ ีเมยี ชนดิ รนุ แรง
ไดแก ผูปวย ที ่เริม่ ม ีอาการ ซดี และ จาํเปน ตอง ไดรบั การ ให
เลือด ตั้งแต อายุ ต่ํา กวา 1 ป ตอง ให เลือด บอย ๆ  หรือ มี
พีน่อง ที ่เปน โรค เดยีว กนั ม ีอาการ รนุ แรง เปนตน

2. มี พี่นอง พอแม เดียว กัน ที่ มี ผล การ ตรวจ HLA
เหมือน กัน กับ ผูปวย ทั้ง Class I (HLA-A, HLA-B,
HLA-C) และ Class II (HLA-DR, HLA-DP, HLA-
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DQ)
3. น้ําหนัก ตัว ของ ผู ที่ จะ ให ไข กระดูก หรือ เซลล ตน

กําเนิด  (donor) จะ ตอง ไม นอย กวา รอยละ 50 ของ
น้าํหนกั  ตวัผู ปวย ซึง่ เปน ผู รบั (recipient)

4. จะ ตอง ม ีฐานะ การ เงนิ หรอื แหลง ทนุ สนบัสนนุ ใน
การ รับ การ รักษา ดวย วิธี นี้ เพียง พอ เนื่อง จาก มี คาใชจาย
คอน ขาง สูง
ผูให เซลล ตน กาํเนดิ (source of stem cells)

สวน ใหญ การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ ใน ผู ปวยธาลสัซี
เมีย ใช ไข กระดูก จาก พี่นอง พอแม เดียว กัน ที่ มี HLA
เหมอืน กนั ตอมา จงึ ได ม ีการ ใช เซลล ตน กาํเนดิ ที ่เกบ็ ได จาก
เลอืด (peripheral blood stem cells) หลงั จาก กระตุน
ให เซลล ตน กําเนิด ออก มา จาก ไข กระดูก เขา ไป ใน กระแส
ไหล เวียน เลือด ดวย growth factor (G-CSF) หรือ ใช
เซลล ตน กําเนิด จาก เลือด สาย สะดือ เด็ก แรก เกิด (cord
blood stem cells)

การ หา ผูให เซลล ตน กาํเนดิ เมด็ เลอืด ที ่มี HLA เหมอืน
กบั ผูปวย นัน้ คอน ขาง ม ีขอ จาํกดั เนือ่ง จาก สวน ใหญ จะ ได
จาก พีน่อง พอแม เดยีว กนั ซึง่ ม ีโอกาส จะ มี HLA เหมอืน
กนั ประมาณ รอยละ 25 เทานัน้ ใน ปจจบุนั ได ม ีการ จดั ตัง้
ธนาคาร ไข กระดกู และ/ หรอื ธนาคาร เลอืด จาก สาย สะดอื
(bone marrow bank, cord blood bank) ใน หลาย
ประเทศ ซึ่ง สามารถ หา ผูให เซลล ตน กําเนิด ที่ มี HLA
เหมอืน กบั ผูปวย จาก ผู บรจิาค ที ่ไม ใช ญาต ิพีน่อง ของ ผูปวย
ได (matched unrelated donor)7 ถึง แม้ว่า โอกาส ท่ี จะ

หา ได คอน ขาง นอย ก็ ตาม ( ประมาณ 1 ใน 20,000 -
50,000)  นอก จาก นัน้ เมือ่ เรว็ ๆ  นี้ ได ม ีวธิกีาร ที ่สามารถ
แยก เซลล ตน กาํเนดิ ออก มา จาก เซลล เมด็ เลอืด ชนดิ อืน่ ๆ 
ให บรสิทุธิ ์ได ถงึ รอยละ 998-10 (purified CD34 + stem
cell) จงึ สามารถ ใช เซลล ตน กาํเนดิ จาก พอ   แม หรอื ญาติ
พีน่อง ที ่มี HLA เหมอืน กบั ของ ผูปวย เพยีง ครึง่ หนึง่ ได
(haploidentical donor)
การ เจาะ ไข กระดกู จาก ผูให ไข กระดกู

ทาํ การ เจาะ ไข กระดกู จาก ผูให (donor) ดวย sterile
technique ใน หอง ผา ตัด หลัง จาก ดม ยา สลบ โดย เจาะ
จาก posterior iliac crests ทัง้ สอง ขาง และ ใช heparin
เปน สาร กัน เลือด แข็ง ตัว จํานวน ไข กระดูก ที่ เจาะ ออก มา
เทากบั  20 มล. ตอน้าํหนกั  ตวั 1 กก. ของ ผู รบั (recipient)
ซึ่ง จะ มี จํานวน nucleated cells ประมาณ 4 - 6 x 108
ตวั ตอน้าํหนกั  ตวั 1 กก. ของ ผู รบั ใส ไข กระดกู ที ่เจาะ ได
ใน น้ํา ยา เลี้ยง เซลล กรอง เอา particle และ กอน เลือด ที่
แขง็ ตวั ซึง่ อาจ ม ีอยู บาง ออก แลว ใส ไข กระดกู ทัง้ หมด ใน ถงุ
ให เลือด นํา มา ให แก ผูปวย ทาง สาย Hickman’s cath-
eter  เขา สู หลอด เลอืด ดาํ ใหญ
การ เกบ็ เลอืด สาย สะดอื จาก ทารก เกดิ ใหม

ทารก เกดิ ใหม ที ่จะ ไดรบั การ เกบ็ เลอืด สาย สะดอื เพือ่
นาํ มา ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ นัน้ จะ ตอง ไดรบั การ ตรวจ
วินิจฉัย กอน คลอด (pre-natal diagnosis) เสีย กอน
ตัง้แต มารดา ม ีอาย ุครรภ ได 12-14 สปัดาห วา ไม ได เปน
โรค โลหิต จางธาลัสซี เมีย ( อาจ ปกติ หรือ เปน เพียง พาหะ
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ของธาลัสซี เมีย ก็ ได) การ เก็บ เลือด สาย สะดือ กระทํา ใน
หอง คลอด ดวย ความ ระมดั ระวงั การ ตดิเชือ้ ให มาก ที ่สดุ
โดย แทง เข็ม หรือ สอด catheter เขา ไป ใน umbilical
vein  ทนัท ีที ่ทารก คลอด และ ไดรบั การ ตดั สาย สะดอื ออก
แลว ( กอน ที ่รก จะ คลอด) ให เลอืด สาย สะดอื ไหล ลง ใน ถงุ
ให เลือด โดย ตรง โดย อาศัย gravity ซึ่ง จะ สามารถ เก็บ
เลอืด สาย สะดอื ได ประมาณ 60-140 มล. และ ม ีจาํนวน
nucleated cells เฉลีย่ 0.23 x 108 ตวั ตอน้าํหนกั ตวั
1 กก. ของ ผู รับ ( ตาราง ที่ 2) หลัง จาก นั้น จึง นํา เลือด สาย
สะดอื ไป แช แขง็ โดย เตมิ น้าํ ยา เลีย้ง เซลล และ น้าํ ยา แช แขง็
(DMSO) ใช เครื่อง ลด อุณหภูมิ อัตโนมัติ จน ถึง -80 ํซ
แลว  แช แขง็ ใน ถงั ไนโตรเจน เหลว ที ่อณุหภมูิ -198 ํซ. จน
กวา จะ ใช ซึง่ สวน ใหญ จะ ใช ภาย ใน 1 เดอืน
การ เตรยีม เซลล ตน กาํเนดิ ให บรสิทุธิ์ (purified CD34+
stem cell)

ใน ไข กระดกู และ ใน เลอืด จะ ม ีเซลล เมด็ เลอืด ชนดิ อืน่
ปะ ปน อยู กบั เซลล ตน กาํเนดิ โดย เฉพาะ อยาง ยิง่ T-lym-
phocyte  ซึง่ สามารถ ม ีปฏกิริยิา ตอ ตาน กบั ตวัผู ปวย ได
(graft-versus-host reaction) หาก นํา ไข กระดูก หรือ
เลอืด ที ่ม ีเซลล ตน กาํเนดิ นัน้ มา ปลกู ถาย ให ผูปวย ที ่มี HLA
ไม เหมอืน กบั ของ ผูให ซึง่ อาจ รนุ แรง ถงึ แก ชวีติ ได การ แยก
เซลล ตน กาํเนดิ ให บรสิทุธิ ์เพือ่ ลด จาํนวน T  lymphocyte
ลง ให มาก ที่ สุด ที่ จะ มาก ได หรือ กําจัด ให หมด ไป จึง จะ
สามารถ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ นัน้ ใน ผูปวย ที ่มี HLA
ไม เหมอืน กนั ได วธิกีาร เตรยีม เซลล ตน กาํเนดิ ให บรสิทุธิ์
ขัน้ แรก จะ เกบ็ เซลล เมด็ เลอืด ขาว ที ่ม ีเซลล ตน กาํเนดิ อยู จาก

เลอืด ของ ผูให โดย ใช เครือ่ง แยก เซลล อตัโนมตัิ หลงั จาก
กระตุน ให เซลล ตน กาํเนดิ ออก มา จาก ไข กระดกู เขา มา อยู
ใน กระแส ไหล เวยีน เลอืด ดวย การ ฉดี growth factor (G
-  CSF) เปน เวลา 5 -7 วนั หลงั จาก นัน้ จะ ใส แอน ต ิบอ ด ีตอ
CD34 ที ่ได ตดิ ผง เหลก็ เอา ไว แลว ลง ไป ใน เซลล ที ่เกบ็ ได
เพือ่ ให แอน ต ิบอ ดนีัน้ ไป จบั กบั แอนตเิจน CD34 ทีอ่ยู บน
ผวิ ของ เซลล ตน กาํเนดิ แลว จงึ นาํ cell suspension  ไป
ผาน column ที ่ม ีแมเหลก็ ประกบ อยู ขาง นอก เซลล ตน
กําเนิด จะ ถูก จับ ไว ใน column โดย อาศัย แรง แมเหล็ก
สวน เซลล อื่น ๆ  จะ ผาน column ออก ไป หมด หลัง จาก
นัน้ จงึ เอา แมเหลก็ ที ่ประกบ นัน้ ออก แลว ใช น้าํ ยา ลาง เซลล
ตน กําเนิด ที่ คาง อยู ใน column ออก มา จะ ได เซลล ตน
กาํเนดิ ที ่บรสิทุธิ ์ถงึ รอยละ 99.2 และ มี T  lymphocyte
(CD3  + ve cell) เหลือ เพียง ประมาณ 1.5 x 105 เซลล
เทานั้น8-10

การ เตรยีม ผูปวย กอน การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ
ผู ปวยธาลสัซ ีเมยี ที ่จะ ไดรบั การ รกัษา โดย วธิ ีปลกู ถาย

เซลล ตน กําเนิด ควร จะ ไดรับ การ เตรียม เปน อยาง ดี เสีย
กอน โดย การ ให เลือด แบบ hypertransfusion เพื่อ ลด
ภาวะ  erythroid hyperplasia ใน ไข กระดกู ลง พรอม ทัง้
ให ยา ขับ เหล็ก (desferrioxamine) อยาง สม่ําเสมอ เพื่อ
ลด ปรมิาณ ธาต ุเหลก็ ที ่สะสม อยู ใน รางกาย ให มาก ที ่สดุ ที ่จะ
มาก ได เตรยีม ทาํ ฟน ถาย พยาธ ิใน ลาํไส ตรวจ เลอืด หา
CMV titer   ใส Hickman’s catheter และ ให รบัประ
ทาน ยา ฆา เชื้อ แบคทีเรีย และ เชื้อ รา ใน ลําไส (sterile
bowel) เสยี กอน

ตาราง ที่ 2 ขอมูล การ เก็บ เลือด สาย สะดือ เพื่อ นํา มา ปลูก ถาย เซลล ตน กําเนิด ใน ผู ปวยธาลัสซี เมีย จํานวน 12 ราย ที่
โรงพยาบาล ศริริาช

Cord blood data Total per kg.
Volume (mL)
MNC (x 108)
CD34 (x 106)
Viable cell (%)

6.13 (1.09 - 8.48)
0.23 (0.02 - 0.32)
0.18 (0.08 - 0.33)

97.6 (18 - 140)
3.37 (0.34 - 6.19)
3.2 (1.29 - 5.7)

70.2 (40 - 100)
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กอน การ ปลูก ถาย เซลล ตน กําเนิด ผูปวย ทุก ราย จะ
ไดรบั ยา เคม ีบาํบดั เพือ่ ทาํลาย ไข กระดกู ของ ผูปวย ที ่เปน
โรค และ เพือ่ กด ภมูคิุมกนั ของ ผูปวย ให สามารถ รบั เซลล
ตน กาํเนดิ ที ่จะ ปลกู ถาย ให ใหม ได โดย ไดรบั ยา busulfan
ใน ขนาด 14มก. ตอน้ําหนัก ตัว 1 กก. แบง ให รับประ
ทาน  4 วัน ติด กัน รวม กับ ยา cyclophosphamide ใน
ขนาด 200มก. ตอ น้าํ หนกั ตวั 1 กก. แบง ให 4 วนั ตดิ ตอ
กนั ทาง หลอด เลอืด ดาํ สาํหรบั ใน ผูปวย ที ่ม ีการ พยากรณ
โรค ไม ด ีไดแก  ผูปวย ที ่ไดรบั เลอืด มา มาก กวา 50 ครัง้
มี ตับ โต มาม โต และ ไดรับ ยา ขับ ธาตุ เหล็ก ไม สม่ําเสมอ
รวม ทัง้ ผูปวย ที ่ตอง ไดรบั การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ เปน
ครั้ง ที่ สอง จะ เพิ่ม ยา เคมี บําบัด คือ busulfan เปน
600มก. ตอ พืน้ ที ่ผวิ กาย 1ตร.ม. แบง ให รบัประทาน 4
วัน ติด กัน รวม กับ ยา cyclophosphamide 200มก.
ตอน้าํหนกั  ตวั 1 กก. แบง ให 4 วนั ตดิ กนั ทาง หลอด เลอืด
ดาํ ( ตาราง ที่ 3)

ใน ทาง ตรง ขาม ใน ผูปวย ผูใหญ ( อาย ุเกนิ 17 ป) ที ่มี
การ พยากรณ โรค ไม ดี ซึง่ มกั จะ ม ีภาวะ portal fibrosis
และ ภาวะ เหล็ก เกิน มาก แลว ควร ลด ขนาด ยา cyclo-
phosphamide  ลง เหลอื เพยีง 120 - 160มก. ตอ น้าํหนกั
ตัว 1 กก. เพื่อ ลด ภาวะ แทรก ซอน และ อัตรา ตาย จาก
toxicity ของ ยา ลง11 แต ก็ จะ มี การ สลัด กราฟ (graft
rejection)  มาก ขึน้ ดวย การ เพิม่ ยา antilymphocyte
globulin  (ALG) หรือ antithymocyte globulin
(ATG)  หรือ Compath เขา ไป ใน แผนการ ให ยา เพื่อ

เตรยีม ผูปวย กอน การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ จะ ชวย ลด
อตัรา การ สลดั กราฟ ลง ได โดย เฉพาะ อยาง ยิง่ ใน ผูปวย ที่
เคย ไดรบั เลอืด มา กอน เปน จาํนวน มาก และ ใน ผูปวย ที ่ตอง
ไดรบั การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ เปน ครัง้ ที ่สอง12,13

การ ดแูล ผูปวย หลงั การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ
หลงั การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ จะ ตอง แยก ผูปวย

ไว ใน หอง ที่ ปราศจาก เชื้อ โรค จน กวา ผูปวย จะ มี จํานวน
neutrophil ใน เลอืด สงู กวา 1,000 ตวั ตอ ลบ.มม. และ
ให ยา methotrexate ระยะ สัน้ รวม กบั ยา cyclosporin-
A ปองกัน การ เกิด ภาวะ graft-versus-host disease
(GVHD) เปน เวลา 6 เดือน ผูปวย จะ ไดรับ การ รักษา
ประคับประคอง โดย การ ให เม็ด เลือด แดง เขมขน เพื่อ ให
ระดับ ของฮโมโกลบิน มาก กวา 10 กรัม ตอ ดล. และ
ไดรบั เกรด็ เลอืด เขมขน เพือ่ ให จาํนวน เกรด็ เลอืด มาก กวา
20,000 ตวั ตอ ลบ.มม. เลอืด และ สวน ประกอบ ของ เลอืด
ที ่ให แก ผูปวย จะ ตอง ไดรบั การ ฉาย รงัส ีขนาด 1,500 cGy
กอน เพือ่ ปองกนั การ เกดิ GVHD ใน กรณ ีที ่ผูปวย มี CMV
titer ให ผล ลบ จะ ตอง เลอืก blood products จาก ผูให ที่
มี CMV titer ให ผล ลบ ดวย หรอื อาจ ใช เครือ่ง กรอง เมด็
เลอืด ขาว และ เครือ่ง กรอง เกรด็ เลอืด กอน การ ให เลอืด และ
สวน ประกอบ ของ เลอืด แทน ก ็ได หาก ผูปวย ม ีไข จะ ไดรบั
การ รกัษา การ ตดิเชือ้ ดวย ยา ปฏชิวีนะ ที ่เหมาะสม ทัง้ การ
ตดิเชือ้ แบคทเีรยี เชือ้ ไวรสั และ เชือ้ รา นอก จาก นัน้ ผูปวย
จะ ไดรบั การ ดแูล ให ไดรบั โภชนาการ อยาง เตม็ ที่ หาก ผูปวย
รบัประทาน อาหาร ไม ได เนือ่ง จาก ม ีแผล ใน ปาก จาํเปน ตอง

600 mg/m2

200 mg/kg

7

ตาราง ที่ 3 Conditioning regimens สาํหรบั การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ ใน ผู ปวยธาลสัซ ีเมยี 54 ราย ที ่โรงพยาบาล
ศิริราช

Drugs
Thalassemia

Good prognosis Poor prognosis
Busulfan
Cyclophosphamide

No. patients

14 mg/kg
200 mg/kg

47
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วารสารโลหติวทิยาและเวชศาสตรบรกิารโลหติ  ปที ่11 ฉบบัที ่4 ตลุาคม-ธนัวาคม 2544

ให สาร อาหาร ทาง หลอด เลอืด ดาํ (parenteral nutrition)
จน กวา ผูปวย จะ รับประทาน อาหาร ได ตาม ปกติ การ
ประเมนิ วา การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ ไดรบั ผล สาํเรจ็ หรอื
ไม อาศยั การ ตดิ ตาม ระดบัฮโมโกลบนิ อยู ใน เกณฑ ปกติ
ผล การ ตรวจ Hb type และ หมู เลอืด เปน ชนดิ เดยีว กนั กบั
ของ ผูให เซลล ตน กาํเนดิ ใน กรณ ีที ่ผูให และ ผู รบั เซลล ตน
กาํเนดิ เปน คน ละ เพศ จะ อาศยั การ ตรวจ sex chromo-
some  นอก จาก นัน้ จะ ทาํ การ ตรวจ ด ูวา เซลล ตน กาํเนดิ ที่
ได เจรญิ เตบิโต ใน ไข กระดกู ของ ผู รบั หลงั การ ปลกู ถาย เปน
ของ ผูให หรอื ไม โดย การ ศกึษา DNA analysis ดวย
ผล การ รกัษา (outcome)

สถาบัน ที่ ทํา การ ปลูก ถาย เซลล ตน กําเนิด ใน ผู ปวย
ธาลสัซ ีเมยี มาก ที ่สดุ ใน โลก คอื กลุม ของ Dr. Lucarelli
ที่ เมือง Pesaro ประเทศ อิตาลี ซึ่ง จน ถึง เดือน เมษายน 
พ.ศ.  2540 ได ทาํ การ รกัษา ผูปวย ดวย วธิ ีนี ้ไป แลว ถงึ 826
ราย14, 15 อาย ุของ ผูปวย ใน ขณะ ที ่ไดรบั การ ปลกู ถาย เซลล
ตน กาํเนดิ ม ีตัง้แต อายุ 1 ป จน ถงึ 35 ป ผูปวย 800 ราย
ไดรับ การ ปลูก ถาย ไข กระดูก จาก ผูให ที่ มี HLA เหมือน
กนั (25 ราย จาก พอแม 775 ราย จาก พีน่อง พอแม เดยีว

กนั) 25 ราย ไดรบั ไข กระดกู จาก ผูให ที ่มี HLA ตางกนั
1 ตําแหนง และ 1 ราย ไดรับ ไข กระดูก จาก ผู อื่น
(unrelated donor) ผล การ รกัษา ปรากฏ วา อตัรา การ หาย
ขาด จาก โรค โดย รวม เทากบั รอยละ 72 ( รปู ที่ 1) ผล การ
รกัษา ดวย การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ ใน สถาบนั อืน่ ๆ  ทัว่
โลก ได ม ีราย งาน ไว ใน การ ประชมุ นานา ชาติ Third Inter-
national  Symposium on Bone Marrow Trans-
plantation  in Thalassemia ที ่เมอืง Pesaro ประเทศ
อติาล ีใน ปพ.ศ. 25405 และ ผล การ รกัษา ใน สถาบนั ตางๆ
ใน ภมูภิาค เอเซยี ได ราย งาน ไว ใน การ ประชมุ 7th Inter-
national  Conference on Thalassemia and Hemo-
globinopathies  ที ่กรงุเทพฯ ใน ปพ.ศ. 25426 ดงั แสดง
ไว ใน ตาราง ที่ 1

สาํหรบั โรงพยาบาล ศริริาช ได ทาํ การ ปลกู ถาย เซลล ตน
กําเนิด ใน ผู ปวยธาลัสซี เมีย ที่ ศูนย ปลูก ถาย ไข กระดูก
จุฬาภรณตั้งแต เดือน กรกฎาคมพ.ศ. 253117,18 จน ถึง
เดอืน ธนัวาคมพ.ศ. 2543 จาํนวน 54 ราย ( ม ีผูปวย 5
ราย ที่ ตอง ทํา การ ปลูก ถาย เซลล ตน กําเนิด 2 ครั้ง) ใน
จาํนวน นี ้เปน ผูปวย โรค homozygous   β-thalassemia

รปู ที่ 1  ผล การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ ( จาก ไข กระดกู) ใน ผู ปวยธาลสัซ ีเมยี 826 ราย ที ่เมอืง Pesaro ประเทศ อติาลี
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(thalassemia major) จํานวน 16 ราย โรค   β- thalas-
semia  / Hb E  disese  37 ราย  และ เปน โรค homozy-
gous   α-thalassemia-1  1 ราย เปน เพศ ชาย 34 ราย
เพศ หญงิ 20 ราย อาย ุตัง้แต 1 ป 2 เดอืน จน ถงึ 14 ป
อาย ุเฉลีย่ เทากบั 3 ป 6 เดอืน ผูปวย 40 ราย ไดรบั การ
ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ จาก ไข กระดกู ( จาก พีน่อง พอแม
เดียว กัน ที่ มี HLA เหมือน กัน 38 ราย จาก พี่นอง ที่ มี
HLA ตางกนั 1 ราย และ จาก พอ ที ่มี HLA เหมอืน กนั
1 ราย) สวน อีก 12 ราย ไดรับ การ ปลูก ถาย เซลล ตน
กาํเนดิ จาก เลอืด สาย สะดอื ของ นอง ที ่มี HLA เหมอืน กนั
ม ีผูปวย 2 ราย ที ่ไดรบั purified CD34 + haplo iden-
tical  stem cells จาก พอ หรอื แม( ตาราง ที่ 4)

ผล การ รกัษา ปรากฏ วา ใน ผูปวย ทัง้ หมด 54 ราย มี
ผูปวย รอด ชวีติ 49 ราย ( รอยละ 90.7) ม ีผูปวย หาย ขาด

จาก โรค 42 ราย ( รอยละ 77.7) และ ม ีผูปวย รอด ชวีติ แต
โรค กลบั เปน มา ใหม 8 ราย ( รอยละ 14.8) ผูปวย 6 ราย
เสยี ชวีติ ( รอยละ 11.1) ดงั แสดง ไว ใน ตาราง ที่ 5 และ ใน
รปู ที่ 2 ซึง่ ผล การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ ที ่โรงพยาบาล
ศิริราช นี้ ไดผล ใกล เคียง กับ ผล การ รักษา ของ Dr.
Lucarelli  ที ่ประเทศ อติาล1ี6 ( รปู ที่ 1)
การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ จาก เลอืด สาย สะดอื

ใน ผู ปวยธาลสัซ ีเมยี การ ใช เซลล ตน กาํเนดิ จาก เลอืด
สาย สะดอื มา ปลกู ถาย ให ผูปวย ม ีประโยชน หลาย อยาง คอื
สามารถ เลือก ผูให ที่ เหมาะสม ได โดย การ ทํา การ วินิจฉัย
กอน  คลอด (pre-natal diagnosis) วา ผู ที ่จะ ให เซลล ตน
กาํเนดิ จาก เลอืด สาย สะดอื นัน้ ไม เปน โรค รวม ทัง้ การ ทาํ
HLA typing ได กอน ดวย ดงันัน้ จงึ สามารถ ทาํ การ ปลกู
ถาย เซลล ตน กาํเนดิ ให ผูปวย ได เรว็ ขึน้ เปน เวลา 1-2 ป โดย

12
-
-
3
-

15

ตาราง ที่ 4 การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ ใน ผู ปวยธาลสัซ ีเมยี ที ่โรงพยาบาล ศริริาช (พ.ศ. 2531- 2543)
Type of Donors No. Major ABO incompatible Minor ABO incompatible

HLA-compatible siblings
HLA-incompatible siblings
HLA-compatible father
HLA-compatible cord blood
Purified CD34 + cell
haploidentical parents

Total

38
1
1
12
2

54

11
-
-
3
-

14

54 cases
15  cases

49 cases = 90.7 %
42 cases = 77.7 %
18 cases = 14.8 %
16 cases = 11.1 %

ตาราง ที่ 5 ผล การ รกัษา โดย การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ ใน ผู ปวยธาลสัซ ีเมยี ที ่โรงพยาบาล ศริริาช (พ.ศ. 2531 - 2543)
Stem cell transplantation in thalassemias (1988-2000)

Total Patients
(second transplant)

Survival
- Cure
- Alive with disease

Dead
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วารสารโลหติวทิยาและเวชศาสตรบรกิารโลหติ  ปที ่11 ฉบบัที ่4 ตลุาคม-ธนัวาคม 2544

ไม ตอง รอ ให นอง โต พอ ที ่จะ รบั การ เจาะ ไข กระดกู มา ปลกู
ถาย ให พี ่ที ่เปน โรค และ ทาํให สามารถ หลกี เลีย่ง ความ ทกุข
ทรมาน ของ ผูให (donor) ที่ จะ ตอง ไดรับ การ ดม ยา สลบ
และ ความ เจ็บ ปวด จาก การ เจาะ ไข กระดูก ดวย นอก จาก
นัน้ เซลล ตน กาํเนดิ ใน เลอืด สาย สะดอื ม ีคณุสมบตั ิพเิศษ ที่
ด ีกวา เซลล ตน กาํเนดิ ใน ไข กระดกู ของ เดก็ โต และ ผูใหญ
เชน มี ความ สามารถ ที่ จะ เจริญ เติบโต แบง ตัว ได ดี กวา
สามารถ สราง autocrine growth factor มา กระตุน การ
เจริญ เติบโต ของ ตัว เอง ได และ มี telomere ที่ ยาว กวา
จาก คณุสมบตั ิทัง้ หมด นี ้ทาํให การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ
จาก เลือด สาย สะดือ ประสบ ความ สําเร็จ สูง และ รวด เร็ว
กวา การ ปลกู ถาย ไข กระดกู ธรรม ดา นอก จาก นัน้ เนือ่ง จาก
lymphocyte ใน เลอืด สาย สะดอื ยงั เจรญิ เตบิโต ไม เตม็ ที่
จงึ ทาํให อบุตั ิการณ ของ การ เกดิ ภาวะ graft-versus-host
disease ม ีนอย กวา การ ปลกู ถาย ไข กระดกู ทาํให สามารถ
ใช ผูให ที ่มี HLA แตก ตาง จาก ผู รบัได19 ดงันัน้ จงึ ได ม ีการ
ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ จาก เลอืด สาย สะดอื เพือ่ เปน การ
รกัษา โรค ทาง โลหติ วทิยา ตาง ๆ  เปน จาํนวน มาก ทัว่ โลก ซึง่

สวน ใหญ จะ เปน โรค มะเร็ง เม็ด เลือด ขาว20,21

การ รักษา ผู ปวยธาลัสซี เมีย ให หาย ขาด โดย การ ปลูก
ถาย เซลล ตน กาํเนดิ จาก เลอืด สาย สะดอื ประสบ ผล สาํเรจ็
เปน ราย แรก ใน โลก ที่ โรงพยาบาล ศิริราช ใน ปพ.ศ.
253822  หลงั จาก นัน้ ได ม ีการ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ จาก
เลอืด สาย สะดอื ใน โรค นี ้ทัว่ โลก ประมาณ 20 ราย ผล การ
รกัษา ใน ผูปวย 12 ราย ที ่โรงพยาบาล ศริริาช ซึง่ ม ีผูปวย ที่
ไดรบั การ รกัษา ดวย วธิ ีนี ้มาก ที ่สดุ ปรากฏ วา ม ีอตัรา ผูปวย
รอด ชีวิต รอยละ 83.3 อัตรา หาย ขาด จาก โรค รอยละ
58.3 ผูปวย ยงั ม ีชวีติ อยู แต โรค กลบั เปน ขึน้ มา ใหม รอยละ
25.0 และ ม ีผูปวย เสยี ชวีติ รอยละ 16.6 ใน ผูปวย เหลา นี้
ไม ม ีภาวะ GVHD เกดิ ขึน้ เลย สาํหรบั การ ปลกู ถาย เซลล
ตน กาํเนดิ จาก เลอืด สาย สะดอื จาก ผูให ที ่มี HLA แตก ตาง
จาก ผู รบั ได ม ีราย งาน 3 ราย ( ที ่กรงุเทพ 2 ราย ที ่ฮองกง
1 ราย ) ผล ปรากฏ วา 2 ใน 3 ราย ประสบ ผล สําเร็จ ถึง
แมวา จะ ม ีภาวะ GVHD grade II เกดิ ขึน้ ใน ผูปวย ทัง้ สอง
ราย นัน้ แต ก ็สามารถ ให การ รกัษา ได ดวย ยา steroids
และ anti-thymocyte globulin (ATG)23,24

รปู ที่ 2 ผล การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ ใน ผู ปวยธาลสัซ ีเมยี จาํนวน 54 ราย ที ่โรงพยาบาล ศริริาช กรงุเทพฯ
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การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ บรสิทุธิ์ (purified CD34+
haploidentical stem cell)

ได ทาํ การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ บรสิทุธิ ์ที ่แยก ได จาก
เลอืด ของ พอ หรอื แม ของ ผูปวย จาํนวน 2 ราย ที ่ศนูย ปลกู
ถาย ไข กระดูก จุฬาภรณ โรงพยาบาล ศิริราช ใน ผูปวย
severe  β-thalassemia / Hb E  disease  1 ราย และ
homozygous  α-thalassemia-1 (hydrop fetalis) 1
ราย โดย ใช จาํนวน CD34+ cells ขนาด สงู (megadose)
คอื 25 x 106 เซลล ตอน้าํหนกั ตวั 1 กก. ใน ผูปวย ราย ที่
1 และ 30 x 106 เซลล ตอ น้าํ หนกั ตวั 1 กก. ใน ผูปวย ราย
ที่ 2 ตาม ลาํดบั ปรากฏ วา กราฟ ตดิ ด ีทัง้ สอง ราย ม ีจาํนวน
absolute  neutrophil count (ANC) เกิน 500 ตัว/
ลบ.มม. ภาย ใน เวลา 10 และ 11 วัน และ จํานวน เกร็ด
เลอืด เกนิ 20,000 ตวั/ ลบ.มม. ภาย ใน เวลา 23 และ 20
วัน หลัง การ ปลูก ถาย เซลล ตน กําเนิด ใน ผูปวย ราย ที่ 1
และ ราย ที่ 2 ตาม ลาํดบั ซึง่ ได ม ีการ ตรวจ ยนืยนั ดวย ชนดิ
ของฮโมโกลบิน และ การ ตรวจ DNA ดวย วิธี restric-
tion  fragment length polymorphism (RFLP) พบ วา
เปน ชนดิ เดยีว กนั กบั ของ ผูให ( พอ หรอื แม) แสดง วา การ
ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ ประสบ ผล สาํเรจ็ แต ผูปวย ราย
แรก เสยี ชวีติ จาก การ ตดิเชือ้ CMV ที ่ปอด และ ที ่ตบั อยาง
รนุ แรง ใน เวลา 38 วนั หลงั การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ
สวน ผูปวย ราย ที่ 2 ถงึ แม จะ ม ีการ ตดิเชือ้ CMV แต ไดรบั
การ รักษา ตั้งแต ระยะ เริ่ม แรก อยาง เต็ม ที่ ดวย ยา gang-
ciclovir  และ Megalotech (hyperimmune anti -
CMV immunoglobulin) จน สามารถ กาํจดั เชือ้ CMV
ได หมด ( ผล การ ตรวจ CMV - DNA และ CMV- RNA
ให ผล ลบ) ผูปวย ม ีสขุภาพ สมบรูณ แขง็แรง ด ีมา ตลอด จน
กระทัง่ หลงั ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ เมด็ เลอืด ประมาณ 6
เดอืน ผูปวย เริม่ ซดี ลง ผล การ ตรวจ DNA ของ ไข กระดกู
พบ วา เซลล เมด็ เลอืด ของ donor ( แม ของ ผูปวย) คอย ๆ 
ลดลง ตาม ลาํดบั จงึ ได ให T  lymphocyte infusion  จาก
donor คน เดมิ ( แม ของ ผูปวย) ใน จาํนวน นอยๆ  อกี หลาย
ครั้ง เพื่อ รักษา ภาวะ ที่ มี เม็ด เลือด ของ donor และ ของ

ผูปวย เอง ผสม กนั อยู (mixed chimerism)  เอา ไว ขณะ
นี้ เปน เวลา 1 ป 2 เดือน หลัง ปลูก ถาย เซลล ตน กําเนิด
ผูปวย มี สุขภาพ สมบูรณ แข็งแรง ดี มี ระดับ Hct 26-
30% โดย ไดรบั การ ให เลอืด เปน ครัง้คราว
การ พยากรณ ผล การ รักษา (prognostic factors for
outcome  of BMT)

Lucarelli ได ศกึษา ตวั ชีบ้ง ตาง ๆ  ใน ผู ปวยธาลสัซ ีเมยี
222 ราย ที ่ไดรบั การ รกัษา ดวย การ ปลกู ถาย ไข กระดกู จาก
พีน่อง พอแม เดยีว กนั ที ่มี HLA เหมอืน กนั เพือ่ เปน เครือ่ง
ชี้แนะ ใน การ พยากรณ ผล การ รักษา พบ วา มี ตัว ชี้บง 3
อยาง เทานัน้ ที ่ม ีความ สาํคญั ไดแก ตบั โต ผล การ เจาะ ตบั
มา ตรวจ พบ วา มี portal fibrosis และ การ ไดรับ ยา ขับ
เหลก็ ไม พอเพยีง14 หาก ผูปวย ไม ม ีตวั ชีบ้ง ทัง้ 3 อยาง นี ้เลย
ถอื วา อยู ใน class I   หาก มี 1 ถงึ 2 อยาง ถอื วา เปน
class II และ ถา ม ีตวั บงชี ้ทัง้ 3 อยาง ถอื วา เปน class
III ปรากฏ วา หลัง จาก การ ปลูก ถาย ไข กระดูก อัตรา การ
หาย ขาด จาก โรค (disease-free survival) เทากบั รอยละ
94, 77 และ 53 ใน ผูปวย class I, class II และ class
III ตาม ลาํดบั
ภาวะ แทรก ซอน ใน ระยะ ยาว ภาย หลงั การ ปลกู ถาย เซลล
ตน กาํเนดิ

ผูปวย โรคธาลัสซี เมีย ที่ ไดรับ การ ปลูก ถาย เซลล ตน
กาํเนดิ และ ม ีระดบัฮโมโกลบนิ อยู ใน เกณฑ ปกต ิเปน เวลา
นาน ซึ่ง ถือ ได วา หาย ขาด จาก โรค แลว นั้น Lucarelli ได
เสนอ ให เรียก ผูปวย เหลา นี้ วา “ex-thalassemic post
transplant”5 ภาวะ แทรก ซอน ที ่พบ ได ใน ผูปวย เหลา นี ้มี
ทัง้ ที ่เกดิ จาก โรคธาลสัซ ีเมยี เอง และ ที ่เกดิ จาก การ ปลกู ถาย
เซลล ตน กาํเนดิ ผูปวย ex-thalassemic เหลา นี ้จะ ยงั คง
ม ีภาวะ เหลก็ เกนิ เกอืบ ทกุ ราย ฉะนัน้ หาก ผูปวย ม ีระดบั
ferritin  มาก กวา 1,000 ไมโคร กรมั ตอ มล. ควร จะ ไดรบั
การ ขบั ธาต ุเหลก็ โดย ให ยา desferrioxamine ตอไป อยาง
สม่าํเสมอ เพือ่ ปองกนั การ เกดิ ภาวะ หวัใจ วาย และ ภาวะ
ตบั วาย จาก การ ที ่ม ีเหลก็ สะสม อยู มาก เกนิ ไป25 ผล ของ การ
ปลูก ถาย เซลล ตน กําเนิด ตอ การ เจริญ เติบโต และ พัฒนา
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การ ของ เดก็ ผูปวย พบ วา ถา ทาํ การ ปลกู ถาย ใน ระยะ แรกๆ
ของ โรค ( กอน อายุ 8 ป) ผูปวย จะ ม ีการ เจรญิ เตบิโต และ
พัฒนาการ ปกติ แต ใน เด็ก โต และ ใน ผูปวย ที่ มี การ
พยากรณ โรค ไม ดี (class III) โดย เฉพาะ อยาง ยิง่ ใน ผูปวย
ที ่ม ีภาวะ GVHD ชนดิ เรือ้ รงั ดวย จะ ม ีผล ทาํให การ เจรญิ
เตบิโต ชา หรอื ดอย กวา ปกต ิมาก5 ผล กระทบ ตอ ระบบ ตอม
ไร ทอ โดย เฉพาะ อยาง ยิง่ ตอ ระบบ การ สบื พนัธุ ผูปวย สวน
ใหญ จะ ม ีการ เจรญิ เตบิโต ทาง เพศ ชา กวา ปกติ ซึง่ ยงั ไม แน
ชดั วา เปน ผล จาก ภาวะ เหลก็ เกนิ หรอื เปน ผล ของ การ ปลกู
ถาย เซลล ตน กาํเนดิ โดย ตรง เนือ่ง จาก ผูปวย มกั จะ ไดรบั
ยา cyclophosphamide ใน ขนาด สงู เพือ่ เปน การ เตรยีม
ผูปวย กอน การ ปลกู ถาย เซลล ตน กาํเนดิ26 อยางไร ก ็ดี ได
มี ราย งาน แลว วา ผู ปวยธาลัสซี เมีย ที่ ไดรับ การ ปลูก ถาย
เซลล ตน กาํเนดิ แลว สามารถ ม ีลกู ได ถงึ แมวา จะ ไดรบั ยา
busulfan และ ยา cyclophosphamide ขนาด สูง มา
กอน ก ็ตาม และ ลกู ที ่เกดิ มา ไม ได ม ีความ ผดิ ปกต ิใด ๆ  แต
กําเนิด (congenital anomalies) ดวย27
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