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นายแพทยทัศนพงศ รายยวา

สาขารังสีรักษาและมะเร็งวิทยา
ภาควิชารังสีวิทยา โรงพยาบาลจุฬาลงกรณ

การรักษา
Non-Hodgkin lymphoma (NHL)

สาเหตุของ NHL
• การติดเชื้อโรค

• EBV : สัมพันธกับโรค Burkitt’s lymphoma, 
NK/T-cell lymphoma, primary CNS 
lymphoma

• H. Pylori : สัมพันธกับโรค extranodal 
marginal zone lymphoma

• HCV: สมัพนัธกบัโรค splenic marginal zone 
lymphoma

• HTLV-1 : สัมพันธกับโรค adult T-cell 
lymphoma/leukemia

 การกําจัดเชื้อ H. Pylori, HCV, HTLV-1 เปนสวน

หนึ่งในการรักษาโรคมะเร็งตอมน้ําเหลืองดังกลาว

• ภูมิตานทานต่ํา
• Acquired immune deficiency syndrome
• Post-transplant

• การสัมผัสสารกอมะเร็ง
• สารเคมีตางๆ
• เคยไดรับเคมีบําบัด หรือการฉายรังสีมากอน

ชนิดของ NHL

 1. Indolent NHL จะมีการดําเนินโรคชา และตอบ
สนองดีมากตอการรักษา แตการรักษาไมไดทําใหโรค
หายขาด มโีอกาสโรคกลบัเปนซํา้ไดสงู จะเปนๆ หายๆ (1-2)

(ดงัรูปท่ี 1-2) และมีโอกาสเปล่ียนเปนชนดิ aggressive 
NHL ได แบงเปนชนิดตางๆ เชน

• Follicular lymphoma, grade 1-2
• Marginal zone lymphoma
• Small lymphocytic lymphoma

 2. Aggressive NHL จะมีการดําเนินโรคเร็วและ
รนุแรง ถาไมรกัษาจะมอีตัราเสยีชวีติสูง การรกัษาทาํให
ผูปวยบางสวนหายขาดได(1-2) (ดังรูปที่ 1-2) ซึ่งตางจาก 
indolent NHL แบงเปนชนิดตางๆ เชน

•  Large B-cell lymphoma

•  Mantle cell lymphoma
•  Peripheral (mature) T-cell lymphoma
•  NK/T-cell lymphoma

 3. Highly-aggressive NHL จะมีการดําเนินโรคเร็ว
และรุนแรง มักจะกระจายไปสมองและไขสันหลัง 

รวมถึงไขกระดูกดวย เซลลมะเร็งจะตอบสนองตอเคมี
บําบัดอยางรวดเร็ว จนอาจเกิดภาวะ tumor lysis 
syndrome ไดมะเรง็กลุมน้ีจะม ี2 รปูแบบ คอื lymphoma 
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form และ leukemia form (blast ในไขกระดูก ≥ 20%) 
แบงเปนชนิดตางๆ เชน

• Lymphoblastic lymphoma/leukemia

• Burkitt’s lymphoma/leukemia

Extranodal lymphoma
• Extranodal marginal zone lymphoma มัก

พบที่กระบอกตา ตอมน้ําลาย ปอด กระเพาะ
อาหาร

• Diffuse large B-cell lymphoma มักพบท่ี

สมอง ตอมทอนซิล โคนลิ้น หลังโพรงจมูก 
ไซนัส ตอมไธมัส กระเพาะอาหาร ลําไส 
อัณฑะ กระดูก

• NK/T-cell lymphoma มักพบที่จมูก
• Mycosis fungoides มักพบที่ผิวหนัง

อุบัติการณของ NHL(3) ในประเทศไทย
• Diffuse large B-cell lymphoma 67%

• Mucosa-associated lymphoid tissue 
lymphoma 7%

รูปที่ 1 : การดําเนินโรคของ indolent lymphoma (low grade) และ aggressive lymphoma (int/high grade)

รูปที่ 2 : อัตราการรอดชีวิตของ non-Hodgkin lymphoma แยกตามชนิด
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รูปที่ 3 : อัตรารอดชีวิตของ indolent lymphoma (ระยะท่ี 1-2) ภายหลังฉายรังสีเพียงอยางเดียว

• Follicular lymphoma  6%
• Mantle cell lymphoma 4%
• Peripheral T-cell lymphoma, not otherwise 

specified 3%
• Nasal NK/T-cell lymphoma 3%

การรักษา NHL

• Indolent lymphoma เน่ืองจากมีอตัราหายขาดต่ํา 
มีโอกาสโรคกลับเปนซํ้าไดสูงและเปนๆ หายๆ จึงให
รักษาเม่ือมีอาการ และใหการรักษานอยท่ีสุดเพื่อประ
คับประคองใหผูปวยอยูอยางมีคุณภาพชีวิตที่ดี ยกเวน

•  การฉายรังส ีindolent lymphoma ระยะท่ี 1-2 
จะเพ่ิม local control (LC) และ overall 
survival (OS) ได เน่ืองจากผูปวยบางสวน
สามารถหายขาดไดจากการฉายรังสีเพียง
อยางเดียว(4-5) (ดังรูปที่ 3)

• Aggressive lymphoma จะมีการดําเนินโรคเร็ว
และรุนแรง และการรักษาทําใหผูปวยบางสวนหายขาด
ได โดยอาศัยการรักษาแบบผสมผสาน ดังนี้

• เคมีบําบัด จะเพิ่ม OS
• การฉายรังสี จะเพิ่ม LC ± OS

• Highly aggressive lymphoma, HIV-related 
lymphoma, pediatric NHL จะมกีารดาํเนนิโรคเรว็และ
รุนแรง มักจะกระจายไปสมองและไขสันหลัง รวมถึง
ไขกระดูกดวย การฉายรังสีเพื่อควบคุมโรคเฉพาะที่จึงมี
ประโยชนนอย เหลือแตเพียงการรักษาดวยเคมีบําบัด 
ดังนี้

• เคมีบําบัด จะเพิ่ม OS

การรักษา indolent follicular lymphoma 
ระยะท่ี 1-2 

• การฉายรังสี IFRT 30 Gy อยางเดียว จะได 
5-year OS สูงถึง 80-90% และ 15-year OS สูงกวา 
40%(4-7) นอกจากนัน้ ยงัพบวา involved-field radiation 
(IFRT) ใหผลไมแตกตางจาก extended-field radiation 

(EFRT) และปรมิาณรงัสีเพยีง 30.8 Gy กเ็พยีงพอในการ

รักษามะเร็งขนาดเล็กกวา 3 ซม.(5)

งานวจิยัจาก Boston โดยมผีูปวยไดรบัการฉายรงัสี
รวมกับเคมีบําบัด 24% ทําให 15-year OS สูงกวา 
60%(8) ซึ่งสูงกวาการฉายรังสีอยางเดียวจากงานวิจัย
อื่นๆ และงานวิจัยจาก MDACC พบวาการฉายรังสีรวม
กบัเคมบีาํบดั ทาํให 5-year OS สงูกวาการฉายรงัสอียาง
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เดียวจากการรักษาผูปวยในอดีต (89% เทียบกับ 76%, 
p=.16)(9) แตจากงานวิจยัแบบสุมพบวาไมไดมปีระโยชน
จากการใหเคมีบําบัดเพิ่มจากการฉายรังสี(10-11)

• การให Rituximab อยางเดียว พบวาเกิด 
complete response (CR) ระดับโมเลกุลสูงกวา 60% 
สงผลให 1-year progression free survival (PFS) 
94% (12)

• การเฝาระวังอาการ เลือกสําหรับผูปวยที่คาดวา
จะเกิดผลขางเคียงจากการรักษาสูงกวาประโยชนจาก
การควบคุมโรค เชน รอยโรคกวางและตองใชขอบเขต
ฉายรังสีขนาดใหญ ฉายรังสีบริเวณหูคอจมูกแลวอาจ
เกดินํา้ลายแหงถาวร เคยฉายรงัสบีริเวณนัน้มากอน อายุ
มาก มโีรคประจาํตวัอ่ืนๆ พบวาผูปวยมากกวา 60% ไมมี
อาการกําเริบ สงผลให 15-year OS สูงเกือบ 60% สวน
ในรายท่ีมีอาการกําเริบนั้น ใชเวลาเฉล่ีย 1.8 ป จึงเร่ิม
การรักษา(13)

การรักษา indolent follicular lymphoma ระยะ
ที่ 3-4

• การเฝาระวังอาการ เนื่องจากมีอัตราหายขาดต่ํา 
มโีอกาสโรคกลบัเปนซํา้ไดสงูและเปนๆ หายๆ จงึใหการ
รักษาเม่ือมีอาการ และใหการรักษานอยท่ีสุดเพ่ือ
ประคับประคองใหผู ปวยอยูอยางมีคุณภาพชีวิตที่ดี 
ดังเชนงานวิจัย GELF และ BNLI พบวาการเฝาระวัง

อาการและใหการรักษาเม่ืออาการกําเริบ ใหผลการ

รกัษาในดาน OS ไมตางจากการเร่ิมรกัษาดวยเคมีบาํบดั 
แตจะสามารถยืดระยะวลากอนเร่ิมรักษาได 2-2.6 
ป (14-15)

• Rituximab, เคมบีาํบัด, ฉายรงัส ีเร่ิมใหการรกัษา
เมื่อมีอาการ ดังเกณฑตอไปนี้
NCCN  •  Symptoms

•  Threatened end-organ function
•  Cytopenia secondary to lymphoma
•  Bulky disease
•  Steady progression

GELF •  B symptoms

• Splenomegaly
•  Pleural effusion or peritoneal ascites
•  Cytopenia (WBC < 1,000 /mm3 or 

platelet < 100,000 /mm3 )
•  Leukemia (malignant cells > 5,000 /

mm3)
• Nodal sites ≥ 3 (each ≥ 3 cm)
•  Bulky disease ≥ 7 cm

การให Rituximab ± maintenance Rituximab 
มผีลขางเคียงนอย และสามารถยืดระยะเวลาการเร่ิมให
เคมีบําบัด/ฉายรังสีออกไปได(16-17) (ดังรูปที่ 4) แต
ขอเสียคือราคาแพง

เคมีบํ าบัด สําห รับมะเ ร็งชนิด น้ีคือ  R-CVP 
(Rituximab + Cyclophosphamide + Vincristine + 
Prednisolone); R-CHOP (Rituximab + Cyclophos-
phamide + Hydroxydaunorubicin + Oncovin + 
Prednisolone); R-Bendamustine

งานวิจัยแบบสุมจากเม็กซิโกเริ่มรักษาผูปวยต้ังแต
แรกดวยการรักษาเต็มท่ี พบวาผูปวยท่ี CR หลังไดรับ
เคมีบําบัด ถาฉายรังสี IFRT หรือ EFRT 40 Gy ในกรณี 
bulky disease จะเพิ่ม EFS และ OS(18)

• การฉายรังสีระยะส้ันเพ่ือประคับประคองอาการ 
(2 Gy x 2 ครั้ง) เน่ืองจากผูปวยโรคน้ีมักจะเปนๆ หายๆ
ตองมาฉายรงัสีอยูบอยครัง้ บางรายเคยฉายรงัสีปรมิาณ

สงูแลว การฉายรังสีระยะส้ันจะชวยลดผลขางเคยีงและ

ระยะเวลาของการรักษา อยางไรก็ตาม การรักษาทําให
เกิด CR สูงถึง 50-60% และยืดระยะเวลากําเริบของ
โรคได 1-2 ป(19-22) (ดังตารางที่ 1)

การรักษา marginal zone lymphoma
 • Extranodal marginal zone lymphoma 

(mucosa-associated lymphoid tissue lymphoma; 
MALT lymphoma) มักแสดงอาการในระยะที่ 1-2 
พิจารณาการรักษาเชนเดียวกับ indolent lymphoma 
อื่นๆ โดยการฉายรังสี IFRT 30 Gy ในระยะท่ี 1-2 ทําให 
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รูปที่ 4 : อัตรารอดชีวิตโดยไมไดรับเคมีบําบัด/ฉายรังสีของ indolent follicular lymphoma (ระยะที่ 3-4)

ตารางที่ 1 : การรักษา indolent lymphoma ดวยการฉายรังสีระยะสั้นเพื่อประคับประคองอาการ (2 Gy x 2 ครั้ง)

France(18) Dutch(19) PMH(20) Boston(21)

Number of patients 48 109 54 127

Indolent follicular lymphoma 67% 90% 52% 66%

Complete response 57% 61% 49% 57%

Partial response 24% 31% 32% 25%

1-year free from local progression 67% - 55% -

2-year free from local progression 56% - 50% 74%

Time to local progression - 25 months 19 months 14 months

CR เกือบ 100% และ 10-year OS สูงเกือบ 90% และ

เมื่อโรคกลับเปนซํ้ามักจะไมเกิดบริเวณที่เดิมหรือตอม
นํ้าเหลืองขางเคียง แตจะเกิดที่อวัยวะอ่ืนหรืออวัยวะฝง
ตรงขาม (เชนตอมนํ้าลายฝงตรงขาม)(23-25) (ดังตาราง
ที่ 2) นอกจากนั้นการใหเคมีบําบัดเพิ่มเติมหลังฉายรังสี

ไม  ได มีประโยชน  (23,26) กรณีที่ เป นระยะท่ี  3-4 
จะพจิารณารกัษาดวย Rituximab รวมกบัเคมบีาํบดั เชน 
R-CVP; R-Chlorambucil; R-Bendamustine

Gastric MALT lymphoma ระยะท่ี 1-2 ควรใหการ
รักษา H. pylori กอน เพราะวาการรักษาดวยยาฆาเช้ือ
โดยไมตองฉายรังสีใหผล CR สูงถึง 70-80% และเมื่อ

โรคกลับเปนซํ้าคอยใหการรักษาเพิ่มเติมดวยการฉาย

รังสีหรือเคมีบําบัด ซึ่งสงผลให 10-year OS สูงถึง 
90%(27-30) (ดังตารางที่ 3) นอกจากนั้น การฉายรังสี
ตั้งแตเริ่มตนหรือการฉายรังสีเมื่อรอยโรคไมตอบ
สนองตอยาฆาเช้ือก็ใหผลไมตางกันดาน CR และ 

cause-specific survival (CSS)(31) สวนการผาตัด total 
gastrectomy นัน้ไมแนะนําใหทาํแลว ดงัเชนผลงานวิจยั
แบบสุมจากเมก็ซโิก พบวาการผาตดั total gastrectomy 
ไมมีประโยชนเหนือกวาการฉายรังสี whole abdomen 
30 Gy + boost 10 Gy นอกจากน้ันการใหเคมีบําบัด 

CHOP 3 cycles + CVP 4 cycles ใหประโยชนเหนือ
กวาการฉายรังสี ในดาน EFS และ OS จึงนาจะใหเคมี
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ตารางที่ 2 : การรักษา MALT lymphoma ระยะที่ 1-2 ดวยการฉายรังสี IFRT 30 Gy

ตารางที่ 3 : การรักษา Gastric MALT lymphoma ระยะท่ี 1-2 ดวยการใหยาฆาเชื้อ H. pylori

PMH(23) Japan(24) Japan(25)

Number of patients 144 (RT), 23 (RT+Chemo) 22 30

Sites of disease all gastric orbital

Complete response 99% 100% 100%

5-year relapse-free rate 81, 82% 84% 96%

10-year relapse-free rate 74, 76% - -

(thyroid 95%, gastric 92%)

5-year overall survival 94, 95% 91% 100%

10-year overall survival 89, 87% - -

Relapse sites • distant MALT: 65% - -

• contralateral MALT: 29%

Japan(29) Italy(30) German(31) Switzerland(32)

Number of patients 422 60 120 105

Complete response 77% 70% 80% 76%

Relapse 3% 21% 3% 10%

5-year overall survival 99% 95% 90% 92%

10-year overall survival 95% - - 83%

IFRT = involved-field radiation

บําบัดเปนการรักษาแรกใน gastric MALT(32) แตผล
ตรงขามกับขอมูลจาก SEER ใน gastric MALT ระยะที่ 
1 พบวาการรักษาผูปวยดวยการฉายรังสีจะมีอัตราตาย

จาก NHL ตํ่ากวาการใหเคมีบําบัด (HR 0.27) สวน OS 

ไมแตกตางกัน (HR 0.73)(33)

กรณีผูปวยมาดวยกอนที่ปอด หรือเตานม แลว
ทําการผาตัด หรือตัดชิ้นเน้ือไปตรวจ แลวได free 

margin โดยที่ไมมีรอยโรคท่ีตําแหนงอ่ืนๆ (ระยะท่ี 1-2) 
อาจจะพิจารณาเฝาระวังอาการได

• Nodal marginal zone lymphoma มักแสดง

อาการในระยะที่ 3-4 พิจารณาใหการรักษาแบบเดียว
กับ indolent lymphoma ระยะที่ 3-4 คือ ถา FLIPI ตํ่า 
อาจจะเฝาระวังอาการ (wait and watch) สวนกรณี 

FLIPI สูงหรือมีอาการจากโรค พิจารณาให Rituximab 
หรือ Rituximab รวมกับเคมีบําบัด

• Splenic marginal zone lymphoma มีรอยโรค
ในมาม มักมีรอยโรคในไขกระดูกรวมดวย (ระยะที่ 4) 

สมัพนัธกบัการติดเช้ือไวรัส HCV การรักษาเชนเดยีวกบั 
indolent lymphoma ระยะท่ี 3-4 คอืการติดตามเฝาระวัง 
และเร่ิมรกัษาเมือ่มีอาการ โดยการตัดมาม ใหยาฆาเชือ้

ไวรัส หรือเคมีบําบัด

การรักษา small lymphocytic lymphoma หรือ 

chronic lymphocytic leukemia

คอื โรคเดยีวกนัแตม ี2 รปูแบบคือ lymphoma form 

และ leukemia form (B-cell ในเลือด > 5,000 /mm3) 

การดาํเนนิโรคชาและเรือ้รงั โดยเริม่จากตอมน้ําเหลอืงโต 
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มามโต ฮีโมโกลบินตํ่าลง และสุดทายคือเกล็ดเลือดตํ่า
ลง

• การรักษา small lymphocytic lymphoma 
พิจารณาแบบเดียวกับ indolent lymphoma อื่นๆ

• การรักษา chronic lymphocytic leukemia 
พิจารณาตาม clinical staging และสภาพของผูปวย 
หากเปนผูปวยอายุนอยกวา 65 ป ที่เปน advanced 
stage (Binet C) และมีอาการจากโรค ควรใหการรักษา
ดวย R-FC (Rituximab + Fludarabine + Cyclophos-
phamide) แตถาผูปวยอายุมากกวา 65 ป หรือ มี 
comorbid ตางๆ ควรใหการรกัษาดวย R-Chlorambucil; 
R-Bendamustine แทน

การรักษา diffuse large B-cell lymphoma 
(DLBL) ระยะท่ี 1-2 

Large B-cell lymphoma ประกอบดวย
• Follicular lymphoma, grade 3
• DLBL
• Transformed DLBL
• ALK-positive DLBL
• EBV-positive DLBL
• Primary mediastinal (thymic) B-cell 

lymphoma
• Intravascular large B-cell lymphoma

• T-cell/histiocytic-rich large B-cell 

lymphoma

• การใหเคมีบําบัด R-CHOP 3-4 cycles รวมกับ
ฉายรังส ีIFRT 30-50 Gy ในอดีตการฉายรังสีเพยีงอยาง
เดียวได CR 80% และ EFS/OS 30-40% ซึง่โรคมักกลับ
เปนซํ้าบริเวณอ่ืนนอกขอบเขตการฉายรังสี

การใหเคมีบาํบดัเพ่ิมเติมกอนฉายรังสพีบวา CR สูง
ขึ้นถึง 90% และ EFS/OS สูงข้ึนถึง 60-80% นอกจาก
นั้นการให Rituximab เพิ่มเติมจากเคมีบําบัดสามารถ
เพิ่ม PFS และ OS ไดทั้งในผูใหญและผูสูงอายุ(34-35)  

(ดงัตารางที ่4) ดงันัน้สตูรเคมบีาํบดัมาตรฐานในปจจบุนั 
คือ R-CHOP

การฉายรังสีเพิ่มเติมหลังเคมีบําบัดจะเพิ่ม PFS 
และ OS ได โดยท่ีผลขางเคียงไมไดมากขึ้นแตอยางใด
จากงานวิจัย SWOG 8736 และ ECOG 1484(36-37) 

แตจากงานวิจยั GELA LNH 93-4 ในผูสงูอาย ุพบวาการ
ฉายรังสีเพิ่มเติมหลังเคมีบําบัดไมมีประโยชน (38) 
(ดังตารางท่ี 5) ดังน้ันอาจพิจารณาใหเคมีบําบัดเพียง
อยางเดียวในผูปวยบางราย

ในการฉายรังสีเพียงอยางเดียว ปริมาณรังสีที่เพิ่ม
ขึน้ถึง 40 Gy จะควบคุมโรคไดสงูข้ึน และการใหปรมิาณ
รังสีที่มากกวาน้ันไมมีประโยชน(39) และมีสัดสวนโรคที่
ดื้อตอรังสี 20% แมวาจะใหรังสีสูงเทาใดก็ตาม(40)

ในการฉายรังสีหลังเคมีบําบัด ปริมาณรังสี 30-40 
Gy เพียงพอตอรอยโรคที่ CR และ 40-50 Gy เพียงพอ
ตอรอยโรคที่ PR(37, 41-43) (ดังตารางที่ 6) 

• การใหเคมีบาํบดั R-CHOP 6-8 cycles ± IFRT 
มักพิจารณาฉายรังสีในรายที่มี bulky disease, 
extranodal disease, residual disease สําหรับรอย 
โรคที่ดื้อตอยาเคมีบําบัดอาจตองเพิ่มปริมาณรังสีถึง 
45-55 Gy

การรักษา diffuse large B-cell lymphoma ระยะ

ที่ 3-4 

• การใหเคมีบําบัด RCHOP 6-8 cycles ± IFRT 

เน่ืองจากโรครุนแรง เคมีบําบัดจึงมีบทบาทหลักในการ
รักษา โดยสามารถเพิ่ม OS ได มีการพัฒนาสูตรยาเคมี
บําบัดเปนระยะๆ เชน งานวิจัยจาก SWOG/ECOG 
พบวา CHOP ใหผลการรกัษาไมตางจากยาอ่ืนอกี 3 สตูร 
แตใหผลขางเคียงนอยที่สุด(44) งานวิจัย NHL B2 พบ

วาการให CHOP ทกุ 2 สปัดาห (CHOP-14) ไดผลดีกวา 
CHOP ทุก 3 สัปดาห ในดาน CR, EFS, OS และผลขาง
เคียงไมตางกัน(45) แตเมื่อให Rituximab รวมดวยจาก
งานวิจัย GELA LNH03-6B พบวา R-CHOP-14 ไดผล
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ไมตางจาก R-CHOP(46) ดังนั้นสูตรเคมีบําบัดมาตรฐาน

ในปจจุบัน คือ R-CHOP

จากงานวิจยัพบวาการฉายรังสหีลงัเคมีบาํบดัจะได
ประโยชน กรณีกอนขนาดใหญกอนฉายรังสีในดาน LC, 
PFS, OS(47-49) (ดงัตารางท่ี 7) นอกจากน้ัน ยงัมปีระโยชน
ในกรณี extranodal disease, residual disease

การรักษา mantle cell lymphoma 

เปนโรคกลุม aggressive NHL จะมกีารดําเนินโรค
เรว็และรุนแรง แตแยกวาชนิดอืน่ๆในกลุม เพราะวาการ
รกัษาไมไดทาํใหโรคหายขาด และมโีอกาสโรคกลบัเปน
ซํ้าไดสูงเชนเดียวกับ indolent NHL พิจารณาการรักษา
ตาม Mantle cell lymphoma international prognostic 

index (MIPI) ดังนี้

ตารางที่ 4 : การรักษา diffuse large B-cell lymphoma ดวยการให Rituximab รวมกับยาเคมีบําบัด

ตารางที่ 5 : การรักษา diffuse large B-cell lymphoma ระยะที่ 1-2 ดวยการฉายรังสีภายหลังเคมีบําบัด

MInT(34) GELA LNH 98.5(35)

Number of patients 823 399

Stage 1-4 2-4

Age < 60 years, aaIPI 0-1 > 60 years

Arm 1 R-CHOP-like 6c R-CHOP 8c

Arm 2 CHOP-like 6c CHOP 8c

Radiation IFRT 30-40 Gy (if X, E) -

Progression-free survival 80, 64% (Sig) 37, 20% (Sig)

Overall survival 90, 80% (Sig) 44, 28% (Sig)

Fatal side effects Similar Similar

SWOG 8736(36) ECOG 1484(37) GELA LNH 93-4(38)

Number of patients 401 172 (CR) 576 (elderly)

Arm 1 CHOP 3c + IFRT CHOP 8c + IFRT CHOP 4c + IFRT

Radiation dose 40-55 Gy 30 Gy 36-44 Gy

Arm 2 CHOP 8c CHOP 8c CHOP 4c

Complete response 75, 73% 100, 100% 91, 89%

Progression-free survival 77, 64% (Sig) 73, 56% (Sig) 61, 64%

Overall survival 82, 72% (Sig) 82, 71% 68, 72%

Fatal side effects Better (NS) Similar Similar

aaIPI = age-adjusted international prognostic index; c = cycles; CHOP = Cyclophosphamide + Hydroxydaunorubicin (Adriamycin) + Oncovin 
(Vincristine) + Prednisolone; R-CHOP = Rituximab + CHOP; IFRT = involved-field radiation; X = bulky disease; E = extranodal disease

CR = complete response; c = cycles; IFRT = involved-field radiation; CHOP = Cyclophosphamide + Hydroxydaunorubicin (Adriamycin) + Oncovin 
(Vincristine) + Prednisolone



49Journal of Thai Society of Therapeutic Radiology and Oncology 
Vol. 19  No. 2  July-December 2013

• กรณี MIPI ตํ่า ใหการรักษาแบบ indolent 
lymphoma อื่นๆ

• กรณี MIPI สูง ใหการรักษาดวย Rituximab รวม

กับเคมีบําบัด เชน R-CHOP หรือ สูตรยาเคมีบําบัดที่มี 
high-dose Cytarabine รวมดวย (R-CHOP/R-DHAP 
หรือ R-HyperCVD/R-MA) แลวตามดวย Rituximab 

maintenance หรือ upfront autologous stem cell 
transplant ยาใหมๆ ที่อาจจะมีบทบาทมากขึ้น
ในอนาคต คือ Bortezomib (proteasome inhibitor), 
Ibrutinib (BTK inhibitor)

การรักษา Peripheral (mature) T-cell lymphoma

Peripheral (mature) T-cel l lymphoma 

ประกอบดวย
• Anaplastic large cell lymphoma, 

ALK+
• Anaplastic large cell lymphoma, ALK-

• Angioimmunoblastic T-cell lymphoma
• Enteropathy-associated T-cel l 

lymphoma

• Per iphera l  T -ce l l  l ymphoma, 
unspecified

การรักษาเช นเดียวกับ  aggressive B-cell 

lymphoma แตไมใช Rituximab เพราะวา T-cell ไมมี 

ตารางที่ 6 : ปริมาณรังสีในการรักษา diffuse large B-cell lymphoma ระยะที่ 1-2 ภายหลังเคมีบําบัด

ตารางที่ 7 : การรักษา diffuse large B-cell lymphoma ระยะที่ 3-4 ดวยการฉายรังสีภายหลังเคมีบําบัด

MDACC(47) Milan(48) Mexico(49)

Number of patients 59 94 (≥ 6 cm CR) 341 (≥ 10 cm CR)

Arm 1 Chemo + RT Chemo + RT Chemo + RT

Radiation dose 30-50 Gy 30-46 Gy 36-44 Gy

Radiation sites all lesions ≥ 6 cm ≥ 10 cm

Arm 2 Chemo Chemo Chemo

5-year local control 89, 52% (Sig) - -

Time to progression - 41, 18 mo (Sig) -

5-year progression-free survival 85, 51% (Sig) - 82, 55% (Sig)

5-year overall survival 87, 81% 66, 46% (Sig) 87, 66% (Sig)

Low-dose radiation High-dose radiation

MDACC(41) <3.5cm: 30-40 Gy > 3.5 cm: 40-50 Gy

ECOG 1484(37) CR: 30 Gy PR: 40 Gy

Dutch(42) CR: 26 Gy PR: 40 Gy

Florida(43) <6 cm and CR: 30 Gy >6 cm or PR: 40-45 Gy

CR = complete response; PR = partial response

CR = complete response
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CD20 ที่ผิวเซลลดังเชน B-cell อยางไรก็ตาม CHOP 8 
cycles นัน้ทาํใหม ีPFS เพยีง 30-40% เทานัน้ จงึแนะนํา
ใหใชสูตรที่มีขนาดยาสูงข้ึน เชน CHOEP (Cyclophos-
phamide + Hydroxydaunorubicin + Oncovin + 
Etoposide + Prednisone) หรือ EPOCH (Etoposide 
+ Prednisolone + Oncovin + Cyclophosphamide 
+ Hydroxydaunorubicin แลวตามดวย upfront stem 
cell transplant นอกจากนั้นยังมีการศึกษาที่ใช  
Alemtuzumab (anti-CD52), Brentuximab vedotin 
(anti-CD30), Romidepsin (HDAC inhibitor) รวมไป
กับ induction chemotherapy ซึ่งพบวาทําใหมีผลการ
รกัษาทีด่ขีึน้ แตยงัตองรอการยนืยนัจาก phase III study 
ในอนาคต

การรักษา NK/T-cell lymphoma

• Nasal NK/T-cell lymphoma มีลักษณะที่รุนแรง
กวา peripheral T-cell lymphoma อื่นๆ ดังนี้

• มกีารทาํลายเนือ้เยือ่และอวยัวะขางเคยีง เชน 
เพดานปาก และถารอยโรคลุกลามกระดูกและ
ผิวหนังขางเคียงจะทําให CR ตํ่า

• ตอบสนองชาตอเคมีบําบัด แตตอบสนองเร็ว
ตอการฉายรังส ีดงันีก้ารรักษาตองเร่ิมตนดวย
การฉายรังสี (upfront radiation) ซึ่งตางจาก 
aggressive NHL อื่นๆ

• พบโรคกลับเปนซ้ําบริเวณที่เดิมไดสูง ดังนั้น

ตองฉายรังสีดวยปริมาณรังสีที่สูงกวา 50-54 
Gy(50-52)ซึ่งสูงกวา aggressive NHL อื่นๆ

• อาจพบโรคกระจายไปอวัยวะอ่ืนๆ หรือกลับ

เปนซํ้าไดสูง ในกรณีเชนนั้นตองรักษาดวย
เคมีบําบัดในขนาดสูง เชน  VIPD (VP-16 + 

Ifosfamide + Platinum-based + Dexa-
methasone), DeVIC (Dexamethasone + 
VP-16 + Ifosfamide + Carboplatin), SMILE 

(Steroid + Methotrexate + Ifosfamide + 
L-asparaginase + Etoposide),  AspaMetDex 

(L-asparaginase + Methotrexate + Dexa-
mathasone)

• Upfront radiation ประกอบไปดวย
• การฉายรังสีอยางเดียว ในระยะท่ี 1 และ

ไมมีลักษณะที่ไมพึงประสงคตางๆ
• การฉายรังสีแลวตามดวยเคมีบําบัด
• การฉายรังสีพรอมกับเคมีบําบัด VIPD 

หรือ DeVIC(53-54) ซึ่งทําให CR, PFS, 
OS สูง

• Extranasal NK/T-cell lymphoma มกัพบทีล่าํไส 
ผิวหนัง อัณฑะ จะมีลักษณะที่ไมพึงประสงคมากกวา 
nasal NK/T-cell lymphoma สงผลให OS ตํ่ากวา และ
การฉายรงัสจีะไดประโยชนนอยในผูปวยกลุมนีแ้มวาจะ
เปนระยะท่ี 1-2 ก็ตาม(55) การรักษาหลักเปนเคมีบําบัด
แตจาํเปนตองใชสตูรเคมบีาํบดัในขนาดสงูทีม่ ีL-aspar-
aginase และ methotrexate เปนสวนประกอบ เชน 
SMILE หรือ AspaMetDex

การรักษา lymphoblastic lymphoma / leukemia

คอื โรคเดยีวกนัแตม ี2 รปูแบบคือ lymphoma form 
และ leukemia form (blast cells ในไขกระดูก ≥ 20%)

• Lymphoblastic lymphoma พบชนิด T-cell 
มากกว า  B-cel l  มักแสดงอาการด วย 
mediastinal mass และ pleural effusion

• Acute lymphoblastic leukemia พบชนิด 
B-cell มากกวา B-cell

การรักษาเชนเดียวกับ Acute lymphoblastic 
leukemia ดังนั้นการฉายรังสีจะมีบทบาทกรณี

• Prophylactic cranial irradiation หลังจาก 

complete remission
• Total body irradiation กอนการปลูกถาย

ไขกระดูก
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การรักษา Burkitt’s  lymphoma / leukemia
คอื โรคเดยีวกนัแตม ี2 รปูแบบคือ lymphoma form 

และ leukemia form (blast cells ในไขกระดูก ≥ 20%)
เกิดจากเชื้อไวรัส EBV พบไดเพิ่มขึ้นในผูปวยที่

ภูมิคุมกันตํ่า เชน ติดเชื้อ HIV ทานยากดภูมิตานทาน
หลังจากปลูกถายอวัยวะ แตพบในผูปวยท่ีมีภูมิคุมกัน
ปกติก็ได

การรักษาหลักเปนการใชยาเคมีบําบัดในขนาดสูง 
เชน Hyper-CVAD/MA, CODOX-M/IVAC แตผูปวยมี
โอกาสกลับเปนซํ้าไดสูง ในระยะหลังพบวาการใช 
Rituximab รวมไปกับยาเคมีบําบัดดังกลาว อาจทําให 
DFS ดีขึ้น

การรักษา HIV-related lymphoma

เกิดจากภูมิตานทานต่ํา สงผลให B-cell ติดเช้ือ
ไวรัส EBV ได ชนิดมะเร็งที่มักพบบอย ไดแก Burkitt’s 
lymphoma, diffuse large B-cell lymphoma, primary 
effusion lymphoma, plasmablastic lymphoma รกัษา
ดวยเคมบีาํบดัเพยีงอยางเดยีว แตจาํเปนตองใชสตูรเคมี
บําบัดที่เขมขนขึ้น คือ DA-EPOCH ± Rituximab (กรณี 
CD20+ และ CD4 > 100) รวมกับ highly active 
antiretroviral therapy และ CNS prophylaxis

นอกจากน้ี ยงัพบ Primary CNS lymphoma รกัษา

โดย High-dose methotrexate รวมกับ high-dose 
Ara-C หรือ ifosfamide หรือใช cranial radiation 

therapy อยางเดียวเปน palliative treatment

การรักษาผูปวยเด็ก NHL
การดาํเนนิโรคมกัจะเรว็ พบ extranodal disease การก
ระจายไปสมอง/ไขสันหลัง และไขกระดูกไดบอย มักจะ
พบ highly aggressive NHL และ aggressive NHL 

ดังนี้
• Burkitt’s lymphoma: 40%
• Lymphoblastic lymphoma: 30%

• Diffuse large B-cell lymphoma:  20%
• Anaplastic large cell lymphoma: 10%

 การแบงระยะโรคใช St. Jude staging system ซึ่ง
ตางจาก Ann Arbor staging system ดังนี้
• ระยะที่ 1: เหมือนกัน
• ระยะที่ 2: เพิ่ม

completely resected      
   gastrointestinal disease
• ระยะที่ 3: เพิ่ม

extensive unresectable
intra-abdominal disease,
mediastinal / pleural / thymic disease,
paraspinal / epidural disease

• ระยะที่ 4: เหมือนกัน
 รั กษาด  วย เคมีบํ าบัดแบบ  acu te 

lymphoblastic leukemia สวนการฉาย
รังสีใชเพื่อประคับประคองอาการ

การรักษา Primary cutaneous lymphoma
มะเร็งต อมนํ้าเหลืองบริ เวณผิวหนังจะมีการ

พยากรณโรคดีกวามะเร็งที่อื่นๆ โดยไมขึ้นกับชนิดเซลล 
มักจะมาดวยรอยโรคเฉพาะที่ผิวหนัง และจะมีการ
ดําเนินโรคชาและใหการรักษาเชนเดียวกับ indolent 
lymphoma ยกเวน primary cutaneous DLBL ที่ขาจะ
มีการดําเนินโรครุนแรง โรคมะเร็งตอมนํ้าเหลืองบริเวณ
ผิวหนังประกอบดวย

• B-cell lymphoma
• Primary cutaneous DLBL, leg type รักษา

เชนเดียวกับ DLBL ที่อื่นๆ (R-CHOP ± IFRT)
• Primary cutaneous fol l icle center 

lymphoma
• Primary cutaneous marginal zone 

lymphoma
• T-cell lymphoma
• Primary cutaneous anaplastic large cell 

lymphoma
• Mycosis fungoides
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