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บทคัดย่อ 

บทน�ำ โรคมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด peripheral T-cell lymphoma (PTCL) ประกอบด้วยกลุ่มย่อยที่หลากหลายและผลการรักษา

แตกต่างกันในแต่ละชนิด โรค PTCL มีความชุกในแถบกลุ่มประเทศเอเชียมากกว่าในกลุ่มประเทศตะวันตก ได้มีการใช้แบบจ�ำลอง

การพยากรณ์โรคได้แก่ International Prognostic Index (IPI), Prognostic Index for T-Cell lymphoma (PIT) และ Interna-

tional Peripheral T-Cell Lymphoma Project score (IPTCLP) เพื่อท�ำนายผลการรักษาในผู้ป่วย PTCL  วัตถุประสงค ์ เพื่อ

ประเมินความตรงของแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคทั้ง 3 แบบดังกล่าว และศึกษาปัจจัยที่มีผลต่อการตอบสนองต่อการรักษา และอัตรา

การรอดชีวิตในผู้ป่วยมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด PTCLในโรงพยาบาลสงขลานครินทร์  วัสดุและวิธีการ ศึกษาข้อมูลย้อนหลังของผู้ป่วย

ที่มีอายุ 15 ปีขึ้นไปและได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด PTCL ตาม WHO classification 2008 ในโรงพยาบาล

สงขลานครินทร์ ตั้งแต่เดือนมกราคม 2544 ถึงธันวาคม 2557 ผู้ป่วยทุกรายได้รับการค�ำนวณคะแนนของแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรค

ทั้ง 3 แบบ คือ IPI, PIT และ IPTCLP เพื่อเปรียบเทียบอัตราการตอบสนองสมบูรณ์ (complete response) และการรอดชีวิตโดย

รวม (overall survival) ของผู้ป่วยแต่ละกลุ่มความเสี่ยง  ผลการศึกษา ผู้ป่วยจ�ำนวน 182 ราย (ผู้ชาย 128 ราย ผู้หญิง 54 ราย) 

มัธยฐานของอายุ 53 ปี (พิสัย 15-89 ปี) แบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคทั้ง 3 แบบ สามารถท�ำนายผลการรักษาและอัตราการรอดชีวิต

โดยรวมในผู้ป่วยโรค PTCL ได้อย่างมีนัยส�ำคัญ โดยที่ผู้ป่วยที่อยู่ในกลุ่มความเสี่ยงต�่ำ (low risk) จะมีอัตราการตอบสนองต่อการ

รักษาและอัตราการรอดชีวิตโดยรวมดีกว่ากลุ่มความเสี่ยงสูง (high risk) แบบจ�ำลองการพยากรณ์โรค IPICPL สามารถจ�ำแนกการ

พยากรณ์โรคได้ดีกว่าอีกสองแบบ ปัจจัยที่สัมพันธ์กับระยะเวลาการรอดชีวิตของผู้ป่วยที่พบในการศึกษานี้ ได้แก่ สภาพของผู้ป่วยตาม

คะแนน Eastern Cooperative Oncology Group (ECOG) ที่สูง จ�ำนวนเกล็ดเลือดที่น้อยกว่า 150,000 ตัว/ลบ.มม. และการมีรอย

โรคในไขกระดูก  สรุป แบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคทั้ง 3 แบบ สามารถท�ำนายการตอบสนองต่อการรักษาและอัตราการรอดชีวิตโดย

รวมของผู้ป่วยโรค PTCL แต่ละกลุ่มได้อย่างมีนัยส�ำคัญ โดยที่ IPTCLP เป็นแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคที่ดีกว่าแบบ  IPI และ PIT 

อย่างไรก็ตาม ควรมีการสร้างแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคโดยใช้ข้อมูลปัจจัยการพยากรณ์โรคจากผู้ป่วยในการศึกษาครั้งนี้ต่อไป
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Original Article

The Validity of Various Prognostic Models for Predicting
the Outcome in Peripheral T-Cell Lymphoma
Arnuparp Lekhakula M.D., M.S., Jinda Prasertboonchai M.D. and Jakrawadee Julamanee M.D.
Department of Internal Medicine, Faculty of Medicine, Prince of Songkla University

Abstract:

Background: Peripheral T-Cell lymphomas (PTCLs) are a heterogeneous group of lymphomas with different out-

comes and are more prevalent in Asian than in Western countries. International Prognostic Index (IPI), Prognos-

tic Index for T-Cell lymphoma (PIT) and International Peripheral T-Cell Lymphoma Project score (IPTCLP) were 

proposed to predict clinical outcome for PTCLs.  The objectives of this study were to validate these three mod-

els and identify the prognostic factor associated with overall survival of Thai patients with PTCLs in Songkla-

nagarind Hospital.  Materials and Methods: The retrospective study of adult patients with age ≥ 15 years old 

and with a diagnosis with PTCLs according to WHO classification 2008 in Songklanagarind Hospital from Janu-

ary 2001 to December 2014 was performed.  Prognostic scores regarding IPI, PIT and IPTCLP were calculated. 

Complete response (CR) rate and overall survival (OS) were analyzed using different prognostic models.  Result: 

In all, 182 patients were recruited (128 males, 54 females). Median age was 53 years (range 15-89 years).  IPI, PIT 

and IPTCLP could significantly predict both CR rate and OS in patients with PTCLs. CR rate, as well as OS, in 

the lower risk group was better than in the higher risk group. IPTCLP provided more discrimination among 

prognostic groups than the other two models.  Independent prognostic predictors associated with shorter sur-

vival in this study included poor ECOG score, platelets < 150 x 109/L and bone marrow involvement. Conclusion: 

All three prognostic models demonstrated predictive significance on CR rate and OS of our patients with PTCLs, 

And IPTCLP presented the best model.  Further, a new model will be proposed based on independent prognos-

tic factors derived from our patients. 

Keywords :	 l Peripheral T-cell lymphoma  l Prognostic models  l Validity  l Outcome
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บทน�ำ

มะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด Peripheral T-Cell lymphoma 

(PTCL) ประกอบด้วยกลุ่มย่อยหลากหลายแบ่งตามลักษณะของ

เนือ้เยือ่1,2 และมผีลการรักษาท่ีแตกต่างกนั พบได้ประมาณร้อยละ 

5-10 ของผู้ป่วยมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด non-Hodgkin lym-

phoma (NHL) ในประเทศกลุ่มตะวันตก ในขณะที่ประเทศกลุ่ม

เอเชียรวมถึงประเทศไทยจะมีความชุกที่สูงกว่า คิดเป็นประมาณ

ร้อยละ 15-20 ซ่ึงเป็นผลจากพันธุกรรมและปัจจัยแวดล้อมท่ี 

แตกต่างกัน การตอบสนองต่อการรักษาด้วยยาเคมีบ�ำบัดและการ

พยากรณ์โรคของผู้ป่วยมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด PTCL จะด้อย

กว่าผู้ป่วยมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด NHL ชนิด B-cell 

มีการศึกษาหลายชิ้นที่ได้ศึกษาเกี่ยวกับปัจจัยที่มีผลต่อการ

ตอบสนองต่อการรักษาและอัตราการรอดชีวิตในผู้ป่วยมะเร็งต่อม

น�ำ้เหลอืงชนดิ PTCL การศกึษาดงักล่าวมกีารใช้คะแนนการพยา-

การณ์โรคที่แตกต่างกันในการจ�ำแนกผู้ป่วยตามปัจจัยเสี่ยง (risk 

score) ในปัจจุบันแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรค (prognostic 

model) ที่ใช้กันอยู่อย่างแพร่หลาย ได้แก่ International Prog-

nostic Index (IPI), Prognostic Index for T-Cell Lympho-

ma (PIT), International Peripheral T-Cell Lymphoma 

Project score (IPTCLP) ดังแสดงใน Table 1 International 

Prognostic Index (IPI) เป็นแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคที่ใช้

กันอย่างแพร่หลาย ซึ่งเป็นการศึกษาของ International Non-

Hodgkin Lymphoma Prognosis Factors Project3  จาก

ประเทศสหรัฐอเมริกา ยุโรป และแคนนาดา ระหว่าง ค.ศ. 1982-

1987 แบบพยากรณ์โรคประกอบด้วยปัจจัย 5 อย่าง ได้แก่ (1) 

อายุ  (2) สภาพของผู้ป่วยตามคะแนน ECOG  (3) ระดับ LDH 

(4) การมีรอยโรคนอกต่อมน�้ำเหลือง และ (5) ระยะของโรคตาม 

Ann Arbor stage แต่ข้อจ�ำกัดของ IPI นั้น ส่วนใหญ่กลุ่มประชากร

ที่น�ำเข้าสู่การศึกษาเป็นโรคกลุ่มมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด B-cell  

ท�ำให้มีข้อจ�ำกัดในการน�ำมาใช้เพื่อประเมินผู้ป่วยกลุ่ม PTCL จน

ใน ค.ศ. 1997 ได้มีการศึกษาของ The Non-Hodgkin’s Lym-

phoma Classification Project4 ที่น�ำคะแนน IPI ไปประยุกต์

ใช้กับผู้ป่วยกลุ่ม PTCL ก็พบว่าคะแนน IPI สามารถจ�ำแนก 

ผู้ป่วยกลุ่ม PTCL ได้เช่นกัน ในปี ค.ศ. 2004 กลุ่มศึกษาจาก

ประเทศอิตาลี5 (Intergruppo Italiano Linfomi) เสนอแบบจ�ำลอง

การพยากรณ์โรค Prognostic Index for PTCL-U (PIT) เพื่อ

ใช้ในการประเมินผู้ป่วยกลุ่ม PTCL, unspecified โดยได้แบบ

จ�ำลองการพยากรณ์โรคซึ่งค�ำนวณจากปัจจัย 4 อย่าง ได้แก่ (1) 

อายุ  (2) สภาพของผู้ป่วยตามคะแนน ECOG  (3) ระดับ LDH 

และ (4) การมีรอยโรคในไขกระดูก  ส�ำหรับ International 

Peripheral T-Cell Lymphoma Project score6 (IPTCLP) 

เป็นการศึกษาผู้ป่วย PCTL จากอเมริกาเหนือ ยุโรปและเอเชีย ได้

เสนอแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรค โดยค�ำนวณจากปัจจัย 3 อย่าง 

ได้แก่ (1) อายุ  (2) สภาพของผู้ป่วยตามคะแนน ECOG และ (3) 

จ�ำนวนเกล็ดเลือด

Gutierrez-Garcia G และคณะ7 ได้รายงานการศึกษาเปรียบ

เทียบความสามารถของแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคทั้ง 3 แบบใน

ผู้ป่วย PTCP จ�ำนวน 121 ราย โดยประเมินจากอัตราการตอบ

สนองต่อการรักษาแบบสมบูรณ ์(complete response rate) การ

รอดชีวิตปลอดการลุกลามของโรค (progression free survival) 

Table 1  Different prognostic models for PTCL

Factor IPI PIT IPTCLP

Age (≤ 60 vs. > 60)

ECOG (≤ 1 vs. > 1)

LDH (normal vs. high)

Ann Arbor stage (I-II vs. III-IV)

Extranodal involvement (< 2 vs. ≥ 2 sites)

BM involvement (negative vs. positive)

Platelet count (≤ 150 vs. > 150x109/L)

X

X

X

X

X

X

X

X

X

X

X

X

Risk group 0-1, low 

2, low-intermediate 

3, high-intermediate 

4-5, high

1, low 

2, low-intermediate 3, 

high-intermediate 4, 

high

0, low

1, low-intermediate 2, 

high-intermediate 3, 

high

IPI, International Prognostic Index;  PIT, Prognostic Index for PTCL-U;  IPTCLP, International Peripheral T-cell Lymphoma 

Project;  ECOG, Eastern Cooperative Oncology Group;  LDH, Lactate Dehydrogenase
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อัตราการรอดชีวิตโดยรวม (overall survival) พบว่าแบบจ�ำลอง

การพยากรณ์โรคทั้ง 3 แบบ สามารถจ�ำแนกผู้ป่วยตามความเสี่ยง

ได้   IPI เป็นแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคที่สามารถใช้ในการท�ำนาย

ผลการตอบสนองต่อการรักษาแบบสมบูรณ์ได้  ในขณะที่ PIT เป็น

แบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคที่ดีที่สุดในการท�ำนายระยะเวลาการ

รอดชีวิตปลอดการลุกลามของโรคหลังการรักษา และ IPTCLP 

เป็นแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคท่ีดีที่สุดในการท�ำนายอัตราการ

รอดชีวิต  นอกจากนี้ H-N Lin และคณะ8 ได้ศึกษาผู้ป่วยที่เป็น 

PTCL จ�ำนวน 176 ราย พบว่า IPI เป็นแบบจ�ำลองการพยากรณ์

โรคที่ดีที่สุดในการท�ำนายอัตราการเสียชีวิตตอนต้น (early mor�-

tality rate) และอัตราการรอดชีวิตโดยรวม 

การศึกษานี้มีวัตถุประสงค์เพื่อศึกษาความตรง (validity) ของ

แบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคทั้ง 3 แบบ (IPI, PIT และ IPTCLP) 

ในการท�ำนายการตอบสนองต่อการรักษาแบบสมบูรณ์ และอัตรา

การรอดชีวิตโดยรวมในผู้ป่วยมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด PTCL ใน

โรงพยาบาลสงขลานครินทร์ นอกจากนี้เพื่อศึกษาปัจจัยที่มีผลต่อ

อัตราการรอดชีวิตในผู้ป่วยมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด PTCL ใน

โรงพยาบาลสงขลานครินทร์

วัสดุและวิธีการ 

การศึกษาเป็นแบบเชิงพรรณนาย้อนหลัง (retrospective 

descriptive study) โดยรวบรวมข้อมูลผู้ป่วยที่มีอายุ 15 ปีขึ้น

ไป และได้รับการวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด PTCL 

โดยใช้ผลชิ้นเนื้อ ตาม WHO classification 2008 ที่โรงพยาบาล

สงขลานครินทร์ ระหว่างเดือนมกราคม พ.ศ. 2544  และธันวาคม 

พ.ศ. 2557 เก็บข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วยจากเวชระเบียนผู้ป่วยนอก 

ได้แก่ อายุ เพศ ผลการตรวจร่างกาย คะแนน ECOG ระดับ 

lactate dehydrogenase (LDH) ในซีรั่ม ผลการเจาะตรวจ

ไขกระดูก (bone marrow aspiration และ bone marrow 

biopsy) การตรวจเพิ่มเติมเพื่อประเมินระยะของโรคตาม Ann 

Arbor staging (เช่น ภาพรังสีทรวงอก ภาพรังสีคอมพิวเตอร์

ของศีรษะ คอ ทรวงอกและช่องท้อง เป็นต้น) การรักษาที่ได้รับ

และผลการรักษาของผู้ป่วย การศึกษานี้ได้รับการพิจารณาด้าน

จริยธรรมและอนุมัติโดยคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในมนุษย์ 

ตามหนังสือหมายเลข 57-024-14-1 ลงวันที่ 20 มกราคม 2557

ข้อมูลพื้นฐานของผู้ป่วยดังกล่าวจะน�ำไปค�ำนวณเป็นคะแนน

ตามแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคทั้ง 3 แบบ (IPI, PIT และ IPT-

CLP) และน�ำไปวิเคราะห์หาความสัมพันธ์ที่เกี่ยวข้องกับอัตราการ

ตอบสนองต่อการรักษาแบบสมบูรณ์ (Complete response rate) 

และอัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วย (Overall survival rate)

การตอบสนองต่อการรักษา จ�ำแนกเป็น การตอบสนองแบบ

สมบูรณ์ (Complete remission, CR) - ไม่สามารถตรวจพบรอย

โรคของมะเร็งหลังจากให้การรักษา การตอบสนองบางส่วน (Partial 
response, PR) - ขนาดของก้อนมะเร็งเล็กลงอย่างน้อยร้อยละ 

50 โรคเสถียร (Stable disease, SD) - ขนาดของก้อนมะเร็งเท่า
เดิมก่อนการรักษา หรือโตขึ้นไม่เกินร้อยละ 25  และโรคลุกลาม 

(Progressive disease, PD) - ขนาดก้อนของมะเร็งโตขึ้น หรือ

มีก้อนมะเร็งต�ำแหน่งใหม่เพิ่มขึ้น ส�ำหรับอัตราการรอดชีวิตโดย
รวม (Overall survival rate, OS) ประเมินจากจ�ำนวนร้อยละ

ของผู้ป่วยท่ีเป็นโรคที่รอดชีวิตเทียบกับจ�ำนวนผู้ป่วยทั้งหมดใน
แต่ละช่วงเวลา

การวิเคราะห์ข้อมูลใช้โปรแกรมสถิติส�ำเร็จรูป SPSS statistic 
version 17 เปรียบเทียบหรือหาความสัมพันธ์ระหว่างข้อมูลชนิด
นับ โดยใช้การทดสอบ chi-square เปรียบเทียบข้อมูลชนิดต่อ

เนื่องระหว่าง 2 กลุ่ม โดยใช้การทดสอบ Mann-Whitney  การ
วเิคราะห์การรอดชีวติ (survival analysis) ใช้วิธี Kaplan- Meier 
method เปรียบเทียบอัตราการรอดชีวิตระหว่างกลุ่มโดยใช้ log 
rank test การวิเคราะห์ multivariate analysis ใช้วิธี Cox 
proportion hazards model พิจารณาความแตกต่างที่มีนัยส�ำคัญ

ทางสถิติที่ระดับ p-value น้อยกว่า 0.05

ผลการศึกษา

ผู้ป่วยทั้งหมด 182 ราย เป็นผู้ชาย 128 ราย และผู้หญิง 54 
ราย คิดเป็นอัตราส่วนผู้ชายต่อผู้หญิงเท่ากับ 2.37 ต่อ 1 มัธยฐาน

ของอายุ เท่ากับ 53 ปี (พิสัย 15-89 ปี) ผู้ป่วยจะมีรอยโรคตาม

อวัยวะต่างๆ ดังแสดงใน Table 2 ต�ำแหน่งที่พบบ่อยที่สุด 3 อันดับ
แรก ได้แก่ ผิวหนังและเนื้อเยื่อพยุง (ร้อยละ 35.7)  ต่อมน�้ำเหลือง 
(ร้อยละ 25.8) และโพรงจมูก (ร้อยละ 14.3)  การกระจายของจุล

พยาธิวิทยาดัง Figure 1 ชนิดที่พบบ่อยที่สุด คือ PTCL, NOS 

คิดเป็นร้อยละ 34 

Table 2 Organ involvement among 182 patients with 

PTCL

Organ Number (%)

Skin and connective tissues 65 (35.7)
Lymph node 47 (25.8)
Nasal cavity 26 (14.3)
Bone marrow 21 (11.5)
Tonsils and Waldeyer ring 10 (5.5)
Gastrointestinal tract 5 (2.7)
Liver 3 (1.6)
Other 5 (2.7)
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PTCL-NOS, Peripheral T-Cell Lymphoma Not Otherwise 
Specified;  AITL, Angioimmunoblastic T-Cell Lymphoma;  
NKTCL, Natural Killer/T-Cell Lymphoma;  ALCL, Anaplastic 
Large Cell Lymphoma;  CTCL, Cutaneous T-Cell Lymphoma;  
SPTCL, Subcutaneous Penniculitis-like T-Cell Lymphoma; 
EATL, Enteropathy Associated T-cell Lymphoma;  HSTL, 
Hepatosplenic T-cell Lymphoma;  C-ALCL, Cutaneous- 
Anaplastic Large Cell Lymphoma

Table 3  Main characteristics at diagnosis, treatment 

regimens and outcomes of 182 patients with PTCL

Age
Median (range), in years
   > 60 years, n(%)

53 (15-89)
63 (34.6)

Sex, n (%)
   Female
   Male

54 (29.7)
128 (70.3)

Performance status, n (%)
   ECOG ≥ 2 23 (12.6)
B symptoms, n (%) 91 (50.0)
Ann Arbor stage III-IV, n (%) 88 (48.4)
Extranodal involvement ≥ 2 sites, n (%) 41 (28.1)
BM involvement, n (%) 42 (23.5)
High serum LDH, n (%) 116 (63.7)
Platelet count < 150x109/L, n (%) 19 (10.4)
Chemotherapy regimen, n (%)
   None
   CHOP
   Hyper CVAD
   Others

27 (14.8)
120 (65.9)

1 (0.5)
34 (18.7)

Result of treatment, n (%)
   Overall response
   Complete response
   Partial response
   Stable disease
   Progression of disease

103 (69.6)
70 (47.3)
33 (22.3)
5 (3.4)

40 (27.0)
Salvage chemotherapy, n (%) 60 (33.5)

ECOG, Eastern Cooperative Oncology Group;  LDH, Lactate 

Dehydrogenase;  CHOP, combination chemotherapy with 

cyclophosphamide, doxorubicin, vincristine and prednisolone; 

Hyper CVAD, combination chemotherapy with cyclophosphamide, 

vincristine, doxorubicin and dexamethasone (including metho-

trexate and cytarabine)

คุณลักษณะของผู้ป่วย การรักษาที่ได้รับ และผลการรักษา สรุป

ได้ใน Table 3

เมื่อพิจารณาถึงอัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วยโรค PTCL พบ

ว่า มัธยฐานของระยะเวลาการรอดชีวิตโดยรวม (median over-

all survival) เท่ากับ 23.9 เดือน ดัง Figure 2 โดยมัธยฐานของ

ระยะเวลาการติดตามผู้ป่วย (median follow up time) เท่ากับ 

18 เดือน 

Figure 1  Distribution of histopathology of 182 patients 

with PTCL

เมื่อค�ำนวณคะแนนตามแบบจ�ำลองพยากรณ์โรค พบว่าส่วน

ใหญ่จะอยู่ในกลุ่มเสี่ยง low และ low-intermediate แต่สัดส่วน

จะแตกต่างกันดัง Table 4 โดยคิดเป็นร้อยละ 60.3, 62.1 และ 

91.9 เมื่อใช้แบบจ�ำลอง IPI, PIT และ IPTCLP ตามล�ำดับ    เมื่อ

เปรียบเทียบความสามารถในการท�ำนายอัตราการตอบสนองต่อ

การรักษา (CR rate) และอัตราการรอดชีวิตโดยรวม (OS rate) 

พบว่า  คะแนนการพยากรณ์โรคจากแบบจ�ำลองการพยากรณ์ทั้ง 

3 แบบสามารถท�ำนายอัตราการตอบสนองต่อการรักษาแบบสมบูรณ์

ได้อย่างมีนัยส�ำคัญ โดยแบบจ�ำลองที่สามารถท�ำนายได้ดี คือ 

IPTCLP, IPI และ PIT ตามล�ำดับ โดยที่มีค่า p < 0.001, 0.004, 

Figure 2  Overall survival of 182 patients with PTCL



อานุภาพ  เลขะกุล และคณะ

J Hematol Transfus Med  Vol. 27  No. 1  January-March 2017

40

0.017 ตามล�ำดับ  นอกจากนี้แบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคทั้ง 3 

แบบ ยังสามารถใช้ในการท�ำนายอัตราการรอดชีวิตโดยรวมของ 

ผู้ป่วยตามความเสี่ยงได้อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (p < 0.01)  ดัง 

Table 4 และ Figure 3

เมื่อน�ำข้อมูลของผู้ป่วยมาศึกษาเพิ่มเติมเกี่ยวกับปัจจัยที่มีผล

ต่อระยะเวลาการรอดชีวิตของผู้ป่วย โดยการวิเคราะห์แบบ uni-

variate analysis พบว่าปัจจัยที่มีผลต่อระยะเวลาของการรอด

ชีวิตอย่างมีนัยส�ำคัญ ได้แก่ อายุ สภาวะของผู้ป่วยตามคะแนน 

ECOG จ�ำนวนรอยโรคนอกต่อมน�้ำเหลือง ระยะของโรค B symp-

tom ระดับ LDH ในซีรั่ม จ�ำนวนเกล็ดเลือด และรอยโรคใน

ไขกระดูก แต่เมื่อน�ำปัจจัยดังกล่าวมาวิเคราะห์แบบ multivariate 

analysis พบว่าปัจจัยที่มีผลต่อระยะเวลาของการรอดชีวิตอย่าง

มีนัยส�ำคัญจะเหลือเพียง 3 อย่าง คือ (1) สภาวะของผูู้ป่วยตาม

คะแนน ECOG  (2) จ�ำนวนเกล็ดเลือดน้อยกว่า 150,000 ตัว/

ลบ.มม. และ (3) รอยโรคในไขกระดูก ดัง Table 5

วิจารณ์

ผู้ป่วยมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด PTCL ส่วนใหญ่จะพบใน 

ผู้ป่วยเพศชายวัยกลางคน สภาวะผู้ป่วยค่อนข้างดี มักมีรอยโรค

นอกต่อมน�้ำเหลือง ที่พบบ่อยได้แก่ ผิวหนัง และโพรงจมูก พบ

รอยโรคที่ต่อมน�้ำเหลืองเพียงประมาณร้อยละ 25 ผู้ป่วยส่วนใหญ่

ได้รับการรักษาด้วยยาเคมีบ�ำบัดสูตร CHOP  อัตราการตอบสนอง

ต่อการรักษาโดยรวม ประมาณร้อยละ 70 โดยมีอัตราตอบสนอง

ต่อการรักษาแบบสมบูรณ์ ร้อยละ 47 การพยากรณ์โรคไม่ดี มัธยฐาน

ของระยะเวลาการรอดชีวิตโดยรวม เท่ากับ 24 เดือน

ได้มีการศึกษาเพื่อพัฒนาแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคเพ่ือ

ประเมินผู้ป่วยมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด PTCL หลายแบบ แบบ

ที่ได้มีการอ้างถึงและใช้กันบ่อยได้แก่ IPI, PIT และ IPTCLP โดย 

IPI ประกอบด้วยปัจจัย 5 อย่าง (อายุ สภาพของผู้ป่วยประเมิน

ตามคะแนน ECOG ระดับ LDH ในซีรั่ม การมีรอยโรคนอกต่อม

น�้ำเหลือง ระยะของโรคตาม Ann Arbor stage) PIT ประกอบ

Table 4  CR rate and OS according to the different prognostic scores and its distribution
Prognostic score N (%) CR, n (%) Median OS (months)

Whole group 148 (100)* 70 (47.3)

IPI

   L  (Score 0-1) 65 (43.9) 44 (29.7) 64.4

   LI (Score 2) 39 (26.4) 12 (8.1) 17

   HI (Score 3) 33 (22.3) 10 (6.8) 10.8

   H  (Score 4-5) 11 (7.4) 4 (2.7) 9

P value 0.004 < 0.001

PIT

   L  (Score 0) 32 (21.6) 25 (16.9) 58.2

   LI (Score 1) 60 (40.5) 28 (18.9) 54.7

   HI (Score 2) 43 (29.1) 14 (9.5) 10.8

   H  (Score 3-4) 13 (8.8) 3 (2.0) 9

P value 0.017 < 0.001

IPTCLP

   L  (Score 0) 86 (58.1) 47 (31.8) 54.7

   LI (Score 1) 50 (33.8) 19 (12.8) 16.8

   HI (Score 2) 11 (7.4) 4 (2.7) 4

   H  (Score 3) 1 (0.7) 0 (0.0) 11

P value < 0.001 < 0.001

*Number of patients receiving chemotherapy and evaluated

IPI, International Prognostic index;  PIT, Prognostic Index for T-cell lymphoma;  IPTCLP, International Peripheral T-Cell 

Lymphoma Project Score;  L, low;  LI, low-intermediate;  HI, high-intermediate;  H, high 
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Figure 3  Overall survival of patients with PTCL according the different scores: IPI, International Prognostic Index; 

PIT, Prognostic Index for T-cell lymphoma; IPTCLP, International Peripheral T-Cell Lymphoma Project Score
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ด้วยปัจจัย 4 อย่าง (อายุ สภาพของผู้ป่วยประเมินตามคะแนน 

ECOG ระดับ LDH รอยโรคในไขกระดูก) และ IPTCLP ประกอบ

ด้วยปัจจัย 3 อย่าง (อายุ สภาพของผู้ป่วยประเมินตามคะแนน 

ECOG ปริมาณเกล็ดเลือด) แบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคทั้งสาม

แบบจะจ�ำแนกผู้ป่วยออกเป็น 4 กลุ่มตามความเสี่ยง คือ low (L), 

low-intermediate (LI), high-intermediate (HI) และ high 

(H)  เมื่อค�ำนวณคะแนนตามแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรค ผู้ป่วย

ในการศึกษานี้ส่วนใหญ่จะอยู่ในกลุ่มความเสี่ยง low และ low-

intermediate แต่สัดส่วนจะแตกต่างกัน  เมื่อน�ำแบบจ�ำลอง 

ดังกล่าวมาใช้กับผู้ป่วยในการศึกษานี้ เพื่อเปรียบเทียบความตรง

ในการท�ำนายการตอบสนองต่อการรักษาและระยะเวลาการรอด

ชีวิตโดยรวม พบว่าคะแนนความเสี่ยงที่ค�ำนวณจากแบบจ�ำลอง

การพยากรณ์โรคทั้ง 3 แบบ มีความสัมพันธ์กับอัตราการตอบสนอง

ต่อการรักษาแบบสมบูรณ์และกับระยะเวลาของการรอดชีวิตโดย

รวมอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ ดัง Table 4 และ Figure 3

จากการศึกษานี้ เมื่อเปรียบเทียบอัตราการรอดชีวิตของผู้ป่วย

แต่ละกลุ่มความเสี่ยงตามแบบจ�ำลองพยากรณ์โรค IPI พบว่า

สามารถจ�ำแนกระยะเวลาของการรอดชีวิตของกลุ่มความเสี่ยง L 

(มัธยฐาน 64.4 เดือน) ออกจากกลุ่มความเสี่ยงอื่นๆ ได้อย่างชัดเจน 

โดยที่ระยะเวลาของการรอดชีวิตของกลุ่มความเสี่ยง LI, HI และ 

H ไม่แตกต่างกันมากนัก (มัธยฐาน 17, 10.8 และ 9 เดือน ตาม

ล�ำดับ)  อย่างไรก็ตาม แบบจ�ำลองพยากรณ์โรค IPI สร้างขึ้นจาก

กลุ่มผู้ป่วยมะเร็งต่อมน�้ำเหลืองชนิด B-cell  อาจมีข้อจ�ำกัดใน

การน�ำมาใช้เพื่อประเมินผู้ป่วยกลุ่ม PTCL หากพิจารณาตามแบบ

จ�ำลองการพยากรณ์โรค PIT ระยะเวลาของการรอดชีวิตในกลุ่ม

เสี่ยง low และ low-intermediate ใกล้เคียงกัน (มัธยฐาน 58.2 

และ 54.7 เดือน ตามล�ำดับ) แตกต่างอย่างชัดเจนจากกลุ่มเสี่ยง 

high-intermediate และ high ซึ่งระยะเวลาของการรอดชีวิตก็

ใกล้เคียงกัน (มัธยฐาน 10.8 และ 9 เดือน ตามล�ำดับ) และเมื่อ

ใช้แบบจ�ำลองการพยากรณ์โรค IPTCLP พบว่าระยะเวลาของการ

รอดชีวิตของผู้ป่วยในกลุ่มเสี่ยง low, low-intermediate และ 

high-intermediate แตกต่างกันชัดเจน (มัธยฐาน 54.7, 16.8 

และ 4 เดือน ตามล�ำดับ) แต่ข้อจ�ำกัดจากข้อมูลในการศึกษานี้ คือ 

กลุ่มเสี่ยง high มีจ�ำนวนผู้ป่วยเพียง 1 ราย เท่านั้น (Figure 3)

การศึกษานี้ พบว่าแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคทั้ง 3 แบบ มี

ความตรงในการประเมินอัตราการตอบสนองต่อการรักษาและระยะ

เวลาของการรอดชีวิตของผู้ป่วยโรค PTCL  กล่าวคือ ผู้ป่วยกลุ่ม

ที่มีคะแนนความเสี่ยงต�่ำ จะมีอัตราการตอบสนองต่อการรักษาและ

ระยะเวลาของการรอดชีวิตดีกว่ากลุ่มที่มีคะแนนความเสี่ยงสูง 

สอดคล้องกับการศึกษาของ Gutierrez-Garcia G และคณะ7 ที่

ศึกษาในสเปนพบว่า กลุ่มที่มีคะแนนความเสี่ยงต�่ำจะมีผลการตอบ

สนองต่อการรักษาแบบสมบูรณ์ การรอดชีวิตปลอดการลุกลาม

ของโรคภายหลังการรักษา และอัตราการรอดชีวิตโดยรวม ดีกว่า

กลุ่มที่มีคะแนนความเสี่ยงสูง และการศึกษาของ Lin และคณะ8 

Table 5  Univariate and multivariate analyses of factors affecting overall survival of patients with PTCL 

Factor Univariate analysis
Multivariate analysis

Wald statistics p Hazard ratio (95%CI)

Age 
(≤ 60 vs. > 60 years)

p = 0.013 1.587 0.208 1.375
(.838, 2.259)

Performance status 
(ECOG ≤ 1 vs. > 1)

p < 0.001 9.311 0.002 2.505
(1.389, 4.520)

Extranodal involvement 
(< 2 vs. ≥ 2 sites)

p = 0.011 .637 0.425 1.297
(.635, 2.455)

Ann Arbor stage 
(I-II vs. III-IV)

p = 0.002 .213 0.645 1.202
(.550, 2.629)

B symptom 
(no vs. yes)

p = 0.001 .001 0.972 .972
(.521, 1.965)

Serum LDH 
(normal vs. high)

p = 0.018 .873 0.350 1.321
(.737, 2.369)

Platelet count 
(≤ 150 vs. > 150 x 109/L)

p = 0.001 5.308 0.021 2.182
(1.124, 4.238)

BM involvement 
(negative vs. positive)

p = 0.010 4.264 0.039 2.022
(1.036,3.943)
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ที่ศึกษาในไต้หวันพบว่า ผู้ป่วยกลุ่มที่มีคะแนนความเสี่ยงต�่ำ จะ

มีอัตราการเสียชีวิตตอนต้น และอัตราการรอดชีวิตโดยรวม ดีกว่า

กลุ่มที่มีคะแนนความเสี่ยงสูง  นอกจากนี้การศึกษานี้พบว่า IPT�-

CLP เป็นแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคที่จะจ�ำแนกระยะเวลาของ

การรอดชีวิตของผู้ป่วยในกลุ่มเสี่ยงแต่ละกลุ่มได้ชัดเจนกว่าอีก

สองแบบ ในขณะที่แบบจ�ำลองพยากรณ์โรค IPI จะจ�ำแนกผู้ป่วย

กลุ่มเสี่ยง low ออกจากกลุ่มเสี่ยง low-intermediate, high-

intermediate และ high  ส่วน PIT จ�ำแนกผู้ป่วยกลุ่มเสี่ยง 

low และ low-intermediate ออกจากกลุ่มเสี่ยง high-inter�-

mediate และ high ได้อย่างชัดเจน

ได้มีผู้เสนอแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคอีกแบบหนึ่ง คือ 

modified Prognostic Index for T-cell lymphoma (mPIT) 

ซึ่งประกอบด้วยปัจจัย 4 อย่าง คือ อายุ สภาพของผู้ป่วยประเมิน

ตามคะแนน ECOG ระดับ LDH และการแสดงออกของ Ki-67 

แต่ผู้ป่วยในการศึกษานี้ส่วนใหญ่ไม่ได้ตรวจการแสดงออกของ 

Ki-67 จึงไม่ได้ประเมินผู้ป่วยตามแบบจ�ำลอง mPIT 

เมื่อวิเคราะห์ปัจจัยท่ีสัมพันธ์กับระยะเวลาของการรอดชีวิต

แบบ multivariate analysis จากผู้ป่วยในการศึกษานี้ ดัง Table 

5 พบว่าปัจจัยที่มีนัยส�ำคัญทางสถิติได้แก่ สภาพของผู้ป่วยตาม

คะแนน ECOG จ�ำนวนเกล็ดเลือด และการมีรอยโรคในไขกระดูก 

จากปัจจัยดังกล่าวอาจน�ำไปพิจารณาสร้างแบบจ�ำลองการพยากรณ์

โรคใหม่ เพื่อน�ำไปประยุกต์ใช้กับผู้ป่วยโรค PTCL และประเมิน

ความตรงของแบบจ�ำลองใหม่ดังกล่าวในกลุ่มประชากรที่แตกต่าง

กันต่อไป

แม้ว่าจุดแข็งการศึกษา เป็นการศึกษาที่รวบรวมข้อมูลของผู้

ป่วยโรค PTCL ที่มีจ�ำนวนผู้ป่วยค่อนข้างมาก คือ 182 ราย เมื่อ

เปรียบเทียบกับการศึกษาก่อนหน้านี้ แต่ข้อจ�ำกัดของการศึกษา

ได้แก่ความสมบูรณ์ของข้อมูล เนื่องจากเป็นการศึกษาแบบย้อน

หลังซ่ึงใช้วิธีการเก็บข้อมูลโดยการทบทวนข้อมูลผู้ป่วยจากเวช-

ระเบียน ท�ำให้ข้อมูลที่ได้มาจากการบันทึกเท่านั้น ไม่สามารถหา

ข้อมูลผู้ป่วยเพิ่มเติมได้หากบันทึกไว้ไม่สมบูรณ์ และผู้ป่วยกลุ่ม

ความเสี่ยงสูงมีเพียง 1 รายเพื่อใช้แบบจ�ำลองการพยากรณ์โรค 

IPTCLP นอกจากนี้การศึกษานี้เป็นการศึกษาในสถาบันเดียวอาจ

ไม่ได้เป็นตัวแทนผู้ป่วยโรค PTCL ทั้งหมดในประเทศไทย การ

ศึกษาพหุสถาบันจะท�ำให้ได้ผลการศึกษาที่มี generalizability ดี

ขึ้น

สรุป

แบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคทั้ง 3 แบบ สามารถท�ำนายการ

ตอบสนองต่อการรักษาและอัตราการรอดชีวิตโดยรวมของผู้ป่วย

โรค PTCL แต่ละกลุ่มเสี่ยงได้อย่างมีนัยส�ำคัญ โดยที่ IPTCLP 

เป็นแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรคที่จ�ำแนกได้ชัดเจนกว่าแบบ IPI 

และ PIT อย่างไรก็ตาม ปัจจัยที่สัมพันธ์กับระยะเวลาของการรอด

ชีวิตในการศึกษานี้ อาจน�ำไปใช้สร้างแบบจ�ำลองการพยากรณ์โรค

ใหม่ เพื่อประยุกต์ใช้กับผู้ป่วยโรค PTCL ในบริบทที่แตกต่างกัน 

การศึกษาพหุสถาบันจะท�ำให้ได้แบบการจ�ำลองการพยากรณ์โรค

ที่มีความตรงขึ้น
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