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บทนำ

มะเร็งของระบบภูมิคุ้มกันจัดเป็นกลุ่มหนึ่งของ Immunoproliferative diseases คือ โรคที่มีการเจริญเติบโต
ของเซลล์ในระบบภูมิคุ้มกันมากผิดปกติ โดยจัดว่าเป็นภาวะ Secondary Immunodefciency ชนิดหน่ึง เน่ืองจากมี
ความผิดปกติของระบบภูมิคุ้มกันขึ้น มีท้ังแบบท่ีเป็น malignant และ reactive (benign หรือ non-malignant) 
immunoproliferation บางทีอาจเรียกว่าเป็น leukemoid reaction ซ่ึง reactive immunoproliferation อาจพบได้ใน
ผู้ป่วยด้วยโรค pertussis, tuberculosis หรือโรค Infectious mononucleosis ซ่ึงเกิดจากการติดเช้ือไวรัส Epstein-
Barr จากการกระจายทางระบบทางเดินหายใจ (air-borne) โดยมี B lymphocyte เป็นเซลล์เป้าหมาย ทำให้มีการ
แบ่งตัวเพิ่มจำนวนมากขึ้นของ B cell ในขณะเดียวกัน cytotoxic T lymphocyte ก็จะถูกกระตุ้นเพื่อทำลาย B cell 
ท่ีติดเช้ือจึงมีการแบ่งตัวเพิ่มขึ้นมาก และมีรูปร่างผิดปกติด้วย (Atypical lymphocyte) แต่โรคนี้สามารถหายได้เอง
เม่ือ infection ถูกควบคุมได้ ส่วนโรคในกลุ่ม Malignant immunoproliferation คือภาวะมะเร็งของเซลล์ในระบบ
ภูมิคุ้มกัน ซ่ึงเกิดขึ้นได้ในทุกระยะของการพัฒนาการ รวมทั้ง mature cell ในกระแสเลือดด้วย ในบทน้ีจะกล่าวถึง
ตัวอย่างของโรคมะเร็งของระบบภูมิคุ้มกัน แบ่งตามความผิดปกติของแต่ละกลุ่มเซลล์ ได้แก่ มะเร็งของเม็ดเลือด
ขาวชนิด B lymphocyte, T lymphocyte, NK cell, granulocyte รวมถึง antigen presenting cells (Histiocyte) 
โดยเน้นถึงลักษณะทางภูมิคุ้มกันท่ีสำคัญของแต่ละโรค

มะเร็งของ B cell
เน่ืองจาก B cell พัฒนาไปเป็น plasma cell ซ่ึงสร้าง antibody ดังนั้น การเจริญผิดปกติของ B cell จะ

ทำให้มีระดับ antibody มากผิดปกติ หรือมีการสร้าง antibody ท่ีมีลักษณะผิดปกติได้ ลักษณะเฉพาะท่ีสำคัญของ
ภาวะมะเร็งคือ ลักษณะ "monoclonality" ของโรค นั่นคือภาวะมะเร็งมักเกิดจากการแบ่งตัวมากขึ้นของเซลล์ชนิด
เดียว (clone) ซ่ึงจะต่างจากภาวะปกติที่ระบบภูมิคุ้มกันจะมีเซลล์ท่ีมีความจำเพาะแตกต่างกันเพื่อตอบสนองต่อ
แอนติเจนทุกชนิดในสภาวะแวดล้อม ดังนั้น ในภาวะมะเร็งจะพบเซลล์ท่ีมีลักษณะเหมือนกันได้มากกว่าปกติ ใน
กรณีของ B cell จะพบว่ามีการสร้าง Immunoglobulin ชนิดเดียวกันมากกว่าปกติด้วย ในทางตรงกันข้าม ในภาวะ 
reactive immunoproliferation จากสาเหตุที่ไม่ใช่มะเร็ง เช่น โรค Infectious mononucleosis ซ่ึงเกิดจากการกระ
ตุ้นโดยรวม ๆ และมีการเติบโตของทุก ๆ เซลล์มากขึ้นอย่างเท่าเทียมกัน ในกรณีของ B cell จะพบว่ามีปริมาณ total
Immunoglobulin มากกว่าปกติ ไม่ใช่ความผิดปกติของ clone ใด clone หนึ่ง โดยเฉพาะโรคมะเร็งในระดับ B cell 
สามารถเกิดจากความผิดปกติได้ในทุกระยะของพัฒนาการของ B lymphocyte (รูปที่ 1) แบ่งออกได้เป็น



ความผิดปกติของ Plasma cell
โรคในกลุ่มนี้ ได้แก่
     1. Multiple myeloma
     2. Waldenstrom's macroglobulinemia
     3. Light-chain disease
     4. Heavy-chain disease
     5. Monoclonal gammopathies of uncertain signifcance (MGUS)
ช่ือเรียกโรคในกลุ่มนี้โดยรวมมีอยู่หลายช่ือ ได้แก่ Plasma cell dyscrasia, Paraproteinemias, 

Dysproteinemias และ Monoclonal gammopathies กลุ่มโรคเหล่าน้ีมีอาการของการสร้าง Immunoglobulin หรือ
ส่วนประกอบของ Immunoglobulin ชนิดใดชนิดหนึ่งมากผิดปกติ เราเรียกโปรตีนน้ัน ๆ ว่าเป็น "Paraprotein" หรือ 
"myeloma protein" โดยโปรตีนเหล่าน้ีถูกสร้างขึน้จาก clone ท่ีผิดปกติของ B cell lineage การวินิจฉัยและติดตาม
โรคนี้ขึ้นอยู่กับปริมาณของ paraprotein ในผู้ป่วย

การตรวจวินิจฉัยทางห้องปฏิบัติการ 
ประกอบด้วยการตรวจวินิจฉัยเบ้ืองต้น ได้แก่ การตรวจเลือดว่ามี anemia, มี rouleaux formation, มี ESR 

สูง เป็นต้น การตรวจเพิ่มเติมเพื่อช่วยวินิจฉัย ประกอบด้วย
 การตรวจ Serum protein electrophoresis (zone electrophoresis) (รูปที่ 2)



เป็นการนำซีรัมผู้ป่วยมาแยกโปรตีนในสนามไฟฟ้า โดยอาศัยสื่อกลาง (supporting media) เช่น agarose 
หรือ cellulose acetate strip โดยหยดซีรัมผู้ป่วยท่ีจุดเริ่มต้นแล้วนำไปผ่านสนามไฟฟ้า โดยมีสารละลายด่างเป็น
ส่ือนำ แล้วนำมาย้อมสีโปรตีน หากนำแถบโปรตีนดังกล่าวมา scan ในเคร่ือง densitometer จะได้กราฟ 
Electropherogram เป็น peak เทียบได้กับความเข้มข้นของโปรตีนต่าง ๆ การวินิจฉัย M spike หรือ M protein น้ัน 
ต้องวัดความสูงต่อความกว้างของ peak โดยท่ัวไปตัดสินโดยใช้อัตราส่วนเกินกว่า 3:1 หรือ 4:1 หาก peak น้ันอยู่
ในบริเวณ gammaglobulin

 การตรวจ Serum Immunoelectrophoresis
วิธีนี้เป็นการแยกโปรตีนในสนามไฟฟ้าก่อนแล้ว identify ชนิดของโปรตีนใน media โดยอาศัยวิธี

immunoprecipitation ใช้ agarose ท่ีเตรียมไว้บนแผ่นกระจกมาเจาะเป็นหลุมและร่องยาวในรูปแบบที่ต้องการ 
หยดซีรัมผู้ป่วยลงในหลุม แล้วนำไปผ่านสนามไฟฟ้าเพื่อแยกโปรตีนชนิดต่าง ๆ ออกจากกัน แล้วเติมแอนติบอดีลง
ในร่องยาว ทิ้งไว้ค้างคืน เม่ือเกิด immunoprecipitation ขึ้นจะเห็นแถบตะกอนขาว บ่งบอกชนิดของโปรตีนได้

 การตรวจ Quantitative serum immunoglobulin
ดังที่ได้กล่าวไว้ข้างต้นว่าการท่ีร่างกายสร้าง paraprotein หรือ M protein ขึ้นมามากทำให้การสร้าง 

immunoglobulin ปกติลดลง เมื่อตรวจระดับ serum immunoglobulin ชนิดต่าง ๆ อาจพบว่ามีปริมาณลดลงได้ 
โดยจะมีประโยชน์ในการใช้ติดตามการดำเนินโรคและการรักษาผู้ป่วยได้ดี นอกจากนี้ยังอาจใช้ระดับ
immunoglobulin แยกระหว่าง benign และ malignant gammopathy ได้ ระดับ IgG > 2 gm/100 ml หรือ IgA > 
1 gm/100 ml มักพบในภาวะ malignant gammopathy



Multiple Myeloma
Multiple Myeloma (MM) คือมะเร็งของ mature plasma cells ซ่ึงเป็นมะเร็งที่พบได้บ่อยที่สุดและรุนแรง

ท่ีสุดในกลุ่ม Plasma cell dyscrasias โรคน้ีจะพบในคนผิวดำมากกว่าในคนผิวขาวถึง 2 เท่า พบในเพศชาย
มากกว่าเพศหญิง และส่วนใหญ่มักจะพบในคนอายุมากประมาณ 40-70 ปี ผู้ป่วยจะมีอาการท่ีสำคัญ ๆ 3 อย่าง 
น่ันคือ

1. มีปริมาณ plasma cell ในไขกระดูกมากผิดปกติ (> 15%)
2. มีส่วนประกอบของ Immunoglobulin ชนิดใดชนิดหนึ่งที่มีความจำเพาะแบบเดียว (monoclonal 

immunoglobulin) ในกระแสเลือดและปัสสาวะ (ดูตัวอย่างในรูปท่ี 2) 
 3. มีลักษณะพยาธิสภาพของลักษณะกระดูกถูกทำลาย (lytic lesion bone)
Plama cell ในไขกระดูกมีทั้งที่มีรูปร่างปกติและผิดปกติ ปริมาณของ "Immunoglobulin ปกติ" ในกระแส

เลือดมักจะลดลง เป็นสัดส่วนกับปริมาณของ "Immunoglobulin ผิดปกติ" ท่ีเพิ่มขึ้น Immunoglobulin ผิดปกติที่ถูก
สร้างขึ้นจาก malignant clone โดยส่วนใหญ่มักจะเป็นชนิด IgG รองลงมาคือ IgA, IgM และ light chain ตาม
ลำดับ และมีจำนวนน้อยที่เป็น IgD, IgE หรือ heavy chain บางคร้ังอาจพบ paraprotein จำนวน 2 ชนิด หรือ
มากกว่าได้ รวมทั้งภาวะ Multiple myeloma ท่ีไม่สร้าง Immunoglobulin หลั่งออกมาในกระแสเลือดเลยก็มี 
ลักษณะสำคัญอีกอย่างหน่ึงที่จะช่วยสนับสนุนการวินิจฉัยของ Multiple myeloma คือ การตรวจพบ Bence Jones 
Protein ซ่ึงคือ Free Multiple myeloma light chain (k or l) ท่ีหลั่งออกมาทางปัสสาวะได้ง่าย เน่ืองจากมีน้ำหนัก
โมเลกุลเพียง 20,000 และมีอัตราการสร้างมากกว่า heavy chain เราสามารถตรวจโดยวิธี zone electrophoresis 
ได้เช่นกัน โดยนำปัสสาวะผู้ป่วยไปทำให้เข้มข้นขึ้น 10-100 เท่า ก่อนนำไปผ่านในสนามไฟฟ้าเทียบกับปัสสาวะ
ปกติ คุณสมบัติหน่ึงที่สำคัญของโปรตีนนี้คือ จะตกตะกอนเม่ืออุณหภูมิสูงขึ้นถึง 48-50 oC และจะละลายเม่ือถูกต้ม
จนเดือด

อาการโดยรวมของโรคในกลุ่ม paraproteinemia สามารถแบ่งตาม pathophysiology ได้ดังนี้
1. อาการเนื่องจากคุณสมบัติทาง Physicochemical ของ M protein

1.1 Hyperviscosity syndrome (ตารางที่ 1) 
เม่ือซีรัมมีปริมาณโปรตีนสูงขึ้นจะทำให้ความหนืดของเลือดสูงขึ้น polymeric IgM และ IgA ทำให้

ความหนืดสูงกว่า immunoglobulin ชนิดอื่น 
1.2 Raynaud's phenomenon 
M protein บางประเภทอาจเป็น cryoglobulin ซ่ึงตกตะกอนเม่ือกระทบความเย็น ทำให้การไหล

เวียนของกระแสโลหิตติดขัด โดยเฉพาะอย่างยิ่งบริเวณปลายน้ิวมือ นิ้วเท้า จมูก ใบหู ทำให้เกิดอาการซีด และเจ็บ
ปวดในบริเวณดังกล่าว อาจรุนแรงถึงขั้นขาดเลือดไปเลี้ยง และทำให้เกิดเนื้อตายได้ (necrosis)

1.3 Clotting disturbance
M protein โดยเฉพาะ IgM จะขัดขวางการแข็งตัวของเลือดโดย interact กับ platelet และ 

clotting factors ต่าง ๆ ทำให้มีเลือดออกง่าย
2. อาการเนื่องจากปฏิกิริยาทาง Immune ของ M protein

2.1 Cold agglutinin syndromes



IgM paraprotein ชนิด kappa มักมีความจำเพาะต่อ i และ I antigen บนผิวเม็ดเลือดแดง และ
สามารถเกิด antigen-antibody reaction ทำให้ agglutinate เม็ดเลือดแดงได้ในที่เย็น ผู้ป่วยจะมี cold-agglutinin-
mediated hemolytic anemia ร่วมด้วย ถ้าเกิด agglutination ขึ้นกับหลอดเลือดเล็ก ๆ อาจทำให้เกิด ischemia ได้

3. อาการจาก Immunodepression
ระดับ immunoglobulin ท่ีลดลงทำให้ humoral immune response เสียไป ผู้ป่วยเกิดการติดเช้ือได้ง่าย 

โดยเฉพาะอย่างยิ่ง encapsulated bacteria ท่ีต้องการ immunoglobulin เป็น opsonin ในการทำลาย เช่น 
Streptococcus pneumoniae

กลไกท่ีทำให้ immunoglobulin ปกติลดลง ได้แก่ 
- Myeloma cells หลั่ง inhibitor substance ทำให้สร้าง plasma cells ลดลง 
- suppressor T cells เพิ่มขึ้น 
- hypercatabolism ต่อ M protein ทำให้เกิด catabolism ต่อ immunoglobulin ปกติด้วย
4. อาการท่ีเกิดจากมะเร็ง

4.1 Bone destruction
เซลล์มะเร็งมักลามเข้ากระดูก ทำให้มีอาการปวดกระดูก กระดูกหักง่าย (pathological fracture) 

นอกจากน้ีการทำลายกระดูกทำให้มีภาวะ hypercalcemia และ hyperuricemia ได้
4.2 Hypercalcemia
ทำให้มีอาการกระหายน้ำ อาเจียน ใจส่ัน เพลีย ไม่มีแรง สติสัมปชัญญะเสื่อม บางคร้ังหมดสติได้ 

และยังเป็นสาเหตุสำคัญท่ีทำให้เกิดภาวะไตวาย
4.3 Anemia 
เน่ืองจากไขกระดูกถูกเซลล์มะเร็งแทนที่ ทำให้มีการสร้างเม็ดเลือดแดงลดลง นอกจากนี้เซลล์

มะเร็งเองยังสร้างสารยับยั้ง hematopoiesis ด้วย ทำให้เกิด normochromic normocytic anemia
โดยสรุปลกัษณะทางคลินิกของโรค Multiple myeloma แบ่งได้เป็น ความผิดปกติทางระบบเลือด 

ระบบภูมิคุ้มกัน และระบบกระดูก
ระบบเลือด : เน่ืองจากไขกระดูกแทนท่ีด้วย myeloma cells จึงมีการสร้างเซลล์ปกติอื่น ๆ จำนวนน้อยลง ผู้

ป่วยอาจมีอาการซีด (anemia) เลือดออกง่าย เนื่องจากเกล็ดเลือดต่ำ (thrombocytopenia) นอกจากน้ีเม่ือระดับ 
immunoglobulin ในกระแสเลือดสูงมากอาจเกิดภาวะ Rouleaux formation โดยจะเห็นได้ใน blood smear และมี
อาการของ hyperviscosity syndrome (ตารางที่ 1)



ระบบภูมิคุ้มกัน : ผู้ป่วยจะมีความผิดปกติทางระบบภูมิคุ้มกันด้วย เน่ืองจากมี neutropenia และเนื่องจาก
การสร้าง Immunoglobulin ตามปกติถูกรบกวนจาก paraprotein ดังนั้น ผู้ป่วยจะมีภาวะภูมิคุ้มกันลดลง มีอาการ
ติดเช้ือได้ง่าย โดยเฉพาะเช้ือแบคทีเรีย

ระบบกระดูก : Myeloma cell จากไขกระดูกยังสามารถแพร่ไปทำลายเน้ือกระดูก ทำให้เกิด multiple lytic 
lesions ผู้ป่วยจะมีอาการปวดกระดูกและมีกระดูกหักได้ง่ายกว่าปกติ เนื่องจากมีการทำลายของกระดูก ร่างกายจะ
พยายามสร้างกระดูกขึ้นมาทดแทน ดังน้ัน ผู้ป่วยจะมีภาวะ hypercalcemia ได้ด้วย ซ่ึงเป็นสาเหตุหนึ่งท่ีทำให้เกิด
ภาวะไตวายได้

Waldenstrom's macroglobulinemia
คือภาวะมะเร็งท่ีเกิดจากการแบ่งตัวท่ีผิดปกติของ B lymphocyte ท่ีผลิต IgM ซ่ึงเป็นเซลล์ขั้นก่อนท่ีจะ

พัฒนาเป็น plasma cell มีลักษณะก้ำกึ่งระหว่าง lymphocyte และ plasma cell เรียกว่า plasmacytoid 
lymphocyte จะพบเซลล์เหล่าน้ีสะสมอยู่ในไขกระดูก ต่อมน้ำเหลือง ตับ และม้าม ดังนั้น ผู้ป่วยจะมีต่อมน้ำเหลือง 
และตับ ม้าม โต มีอาการซีด เลือดออกง่าย ติดเช้ือง่าย จะไม่พบอาการทางกระดูก แต่จะมีอาการของ 
hyperviscosity syndrome นอกจากน้ีเน่ืองจาก IgM paraprotein บางชนิดจะสามารถ precipitate ได้ในอุณหภูมิ
ต่ำ เรียกว่า Cryoglobulins และจะอุดตันเส้นเลือดฝอยในบริเวณปลายแขน ปลายขา ทำให้เกิดอาการปวดเวลา
อากาศเย็น หรืออาจเกิดเป็นแผลของนิ้วมือหรือนิ้วเท้าได้ (Raynaud's phenomenon) Cryoglobulin สามารถตรวจ
ได้โดยนำเลือด หรือ plasma ไว้ในช่องเย็น และ precipitate น้ีจะหายไปเม่ืออุณหภูมิสูงขึ้น IgM paraprotein บาง
ชนิดมีความจำเพาะต่อ i และ I antigen และสามารถ agglutinate เม็ดเลือดแดงได้ในที่เย็น ผู้ป่วยจะมี cold-
agglutinin-mediated hemolytic anemia ร่วมด้วย

Light-chain diseases
คือภาวะมะเร็งของ plasma cell ท่ีมีความผิดปกติของการผลิต light chain ชนิด kappa (k) หรือ lambda 

(l) ชนิดใดชนิดหนึ่ง โดยไม่มีการผลิต heavy chain โดย light chain เหล่าน้ีจะไปสะสมตามเนื้อเยื่อต่าง ๆ ซ่ึง
สามารถตรวจได้ด้วยวิธี immunofuorescence หรือ immunohistochemical โดยใช้ specifc antibody อวัยวะที่มี
การสะสมน้ีจะมีการทำงานที่ผิดปกติไป โดยเฉพาะในไตซ่ึงเป็นสาเหตุของภาวะไตวายได้ นอกจากน้ีอาจเกิดภาวะ 
cardiomyopathy, peripheral neuropathy, hepatosplenomegaly ได้

Heavy-chain diseases
คือภาวะมะเร็งของ plasma cell ท่ีสร้างแต่ heavy chain โรคนี้พบได้น้อยและมีอาการต่างกันไป ขึ้นกับว่า

เป็นความผิดปกติของ heavy chain isotype ใด แบ่งได้เป็น
 Gamma Heavy Chain Disease (Franklin's Disease) 

ผู้ป่วยจะมีต่อมน้ำเหลือง และตับ ม้าม โต มีไข้ ซีด อาการท่ีเด่นคือ มีเพดานปากบวม (palatal edema) 
เน่ืองจากต่อมน้ำเหลืองบริเวณ Waldeyer's ring โต และอาจทำให้หายใจลำบากได้ด้วย การวินิจฉัยอาศัยการ
ตรวจพบ ส่วน Fc ของ gamma heavy chain ท้ังในซีรัมและปัสสาวะ ผู้ป่วยมักมีอาการแย่ลงอย่างรวดเร็ว และเสีย
ชีวิตจากการติดเช้ือ

 Alpha Heavy Chain Disease (Seligmann's Disease) 



       เป็นโรคที่พบได้บ่อยที่สุดในกลุ่ม Heavy chain diseases มักพบร่วมกับโรค Mediterranean lymphoma 
ซ่ึงเป็นโรคในคนหนุ่มสาว ในบริเวณ Mediterranean, Asia และ South America โดยจะมี lymphoplasmacytoid 
cell ท่ีผลิตส่วน alpha heavy chain สะสมอยู่ที่บริเวณ lamina propria ของลำไส้เล็ก ผู้ป่วยจะมีอาการท้องเสีย
เร้ือรัง น้ำหนักลด การดูดซึมอาหารผิดปกติ ต่อมน้ำเหลืองท่ี mesenteric และ paraaortic โตมาก การตรวจ alpha 
heavy chain จะแปลผลลำบาก เน่ืองจาก alpha chains จะรวมตัวกัน (polymerization) เห็นเป็น smear แทนที่จะ
เห็นเป็น sharp peak จาก electropherogram แต่เนื่องจากไม่มีส่วน J chain ท่ีช่วยในการ dimerization การ 
polymerize ของ alpha chain น้ีมักไม่ทำให้เกิดปัญหาของ hyperviscosity syndrome

 Mu Heavy Chain Disease 
       เป็นโรคที่มีความผิดปกติในการรวมตัวกันของ light และ Mu heavy chain ดังนั้น จะตรวจพบ light chain 
และ Mu heavy chain อิสระได้ในซีรัม โรคน้ีมักพบในผู้ป่วย chronic lymphocytic leukemia

Monoclonal gammopathies of uncertain signifcance (MGUS)
เป็นภาวะท่ีพบได้ประมาณ 1% ในกลุ่มคนอายุมากกว่า 50 ปี และมากถึง 10% เม่ือมีอายุมากกว่า 75 ปี 

เป็นภาวะ benign ท่ีต้องแยกจากโรค multiple myeloma แต่ประมาณ 25% ของผู้ป่วย MGUS สามารถเปล่ียนไป
เป็นโรค multiple myeloma ได้

Leukemia and Lymphoma of B cell origin
กลุ่มโรคมะเร็งท่ีสำคัญของระบบภูมิคุ้มกันอีกประเภทหน่ึงคือ โรค leukemia และ lymphoma โดย

leukemia เกิดจากการเพิ่มจำนวนอย่างผิดปกติของเซลล์เม็ดเลือดขาว โดยจะพบเซลล์มะเร็งที่มากผิดปกตินี้ได้ใน
กระแสเลือด ระบบน้ำเหลือง หรือในไขกระดูก ในขณะที่ lymphoma เป็นมะเร็งที่มีลักษณะเป็นก้อน (Solid tumor) 
ภายในอวัยวะน้ำเหลืองต่าง ๆ เช่น ต่อมน้ำเหลือง ไขกระดูก หรือต่อม thymus มะเร็งทั้งสองประเภทเกิดขึ้นได้จาก
ความผิดปกติของเซลล์ ในทุกระยะของการพัฒนาการของ lymphocyte เราสามารถแบ่งกลุ่มโรคน้ีเป็น 2 ชนิดใหญ่
ๆ ได้เป็น "Precursor B cell neoplasm" และ "Peripheral B cell neoplasm" โดยพบว่ามีลักษณะของเซลล์ท่ีผิด
ปกติ รวมท้ังอาการท่ีแสดงออกต่างกันไป การวินิจฉัยว่าเป็นมะเร็งชนิดใดอาศัยการตรวจด้านพยาธิวิทยา การตรวจ
โมเลกุลเฉพาะบนพื้นผิวเซลล์ (cell surface marker) และการตรวจความผิดปกติในระดับยีน (Cytogenetic) ร่วม
ด้วย ตัวอย่างของโรค leukemia และ lymphoma ของ B cell ไดแ้ก่

Precursor B cell neoplasm
 Acute lymphoblastic leukemia (ALL) เป็นมะเร็งที่พบบ่อยท่ีสุดในเด็ก สามารถแบ่งได้เป็น 3 ชนิด คือ 

Pre-B ALL, T-ALL และ B-ALL พบว่า Pre-B ALL เป็น ALL ชนิดที่พบได้บ่อยท่ีสุด การวินิจฉัยอาศัยการ
ตรวจโมเลกุลที่แสดงออกเฉพาะใน Pre-B cell เท่านั้น การสะสมของเซลล์มะเร็งในไขกระดูกทำให้ผู้ป่วย
แสดงอาการของไขกระดูกถูกกด ได้แก่ ซีด เลือดออกง่าย และอาการติดเช้ือได้ง่าย นอกจากนี้ยังอาจมี
เซลล์มะเร็งไปสะสมยังต่อมน้ำเหลือง ตับ ม้าม ผิวหนัง และระบบประสาทส่วนกลางได้ การตรวจทาง 
Cytogenetic พบว่า ALL เกิดจากความผิดปกติของ chromosome translocation ได้หลายชนิด

Peripheral B cell neoplasm



 Hairy cell leukemia เป็นโรคมะเร็งของ B cell ชนิดหน่ึง พบได้น้อย มักพบในผู้ชายอายุมากกว่า 40 ปี 
เซลล์มะเร็งเป็น B cell ขนาดใหญ่ มีลักษณะเฉพาะ บางคร้ังเรียกว่า Hairy cell พบได้ในม้ามและกระแส
เลือด ผู้ป่วยมักมาพบแพทย์ด้วยอาการม้ามโต เซลล์ในกระแสเลือดมีจำนวนต่ำ (cytopenia) ทำให้มี
อาการติดเชื้อได้ง่ายอีกด้วย

 Chronic lymphocytic leukemia (CLL) B cell CLL เป็นชนิดที่พบได้บ่อยที่สุดในกลุ่ม CLL ผู้ป่วยส่วน
ใหญ่จะมีอายุมาก และมักไม่มีอาการ แต่จะพบว่ามีเซลล์มะเร็งในกระแสเลือดเป็นจำนวนมาก นอกจากนี้
ยังพบใน lymphoid organ และไขกระดูกด้วย B cell CLL มักจะเป็นมะเร็งของ B cell ระยะที่มี surface 
IgM และ IgD อยู่บนผิวเซลล์ ต่อมาผู้ป่วยอาจเกิดอาการของไขกระดูกถูกกดได้ และจะทำให้เกิดภาวะ 
hypogammaglobulinemia บางคร้ังอาจมีภาวะ autoimmune ร่วมด้วย ซ่ึงเป็นอีกสาเหตุหนึ่งของ 
hemolytic anemia หรือ thrombocytopenia ท่ีพบในผู้ป่วย

 Burkitt's lymphoma เป็นมะเร็งที่พบในเด็กผู้ชาย : ผู้หญิง = 3:1 มีอาการสำคัญ ๆ 2 ชนิด นั่นคือ 
"Nonendemic หรือ American form" ซ่ึงมักมีอาการทางช่องท้อง ส่วน "Endemic หรือ Africa form" มักจะ
มีอาการทางขากรรไกร มะเร็งท้ัง 2 แบบน้ียังสามารถกระจายไปยังไขกระดูก ต่อมน้ำเหลืองส่วนปลาย และ
ระบบประสาทส่วนกลางได้ โรคนี้ยังพบว่ามีความสัมพันธ์กับการติดเช้ือไวรัส Epstein-Barr (EBV) ด้วย 
โดยเฉพาะในแบบ Africa form กลไกการเกิดโรคนี้เช่ือว่าเกิดจากการแบ่งตัวอย่างผิดปกติของ immature 
lymphoid precursor และไม่สามารถพัฒนาต่อไปได้จนเกิดการสะสมของเซลล์มะเร็งนี้ในอวัยวะต่าง ๆ 
เซลล์มะเร็งชนิดนี้มีลักษณะเป็น monoclonal ส่วนใหญ่พบ hypergammaglobulinemia แต่ก็พบ 
hypogammaglobulinemia ได้ด้วย ความผิดปกติของยีนที่พบได้บ่อยคือ มี translocations ท่ี 8q24 ทำให้
เกิด rearrangement ของ c-myc oncogene เข้ากับยีน immunoglobulin 

 Diffuse large B cell lymphoma ผู้ป่วยมักมาพบแพทย์ด้วยอาการต่อมน้ำเหลืองโตขึ้นอย่างรวดเร็ว เซลล์
มะเร็งเป็นเซลล์ขนาดใหญ่ มีลักษณะเป็น mature B cell ความผิดปกติของยีนที่พบมีความเกี่ยวข้องกับ 
bcl-2 และ bcl-6 oncogene

 Follicular center lymphoma เป็นมะเร็งที่พบในผู้ใหญ่เป็นส่วนใหญ่ โรคมักจะกระจายไปยังต่อมน้ำเหลือง
หลาย ๆ ตำแหน่ง เซลล์มะเร็งมีลักษณะของ mature B cell มักเกิดจาก rearrangement ระหว่าง bcl-2 
oncogene และยีน immunoglobulin heavy chain

มะเร็งของ T cell และ NK cell
โรคในกลุ่มนี้ประกอบด้วย leukemia และ lymphoma ของ T cell และ NK cell เซลล์มะเร็งมีลักษณะเป็น 

monoclonality และความผิดปกติสามารถเกิดขึ้นได้กับ T cell ในทุกระดับของการพัฒนาการเช่นเดียวกับในโรค
กลุ่ม B cell (รูปที่ 3)



ตัวอย่างของโรคในกลุ่มนี้ ได้แก่
 Precursor T cell neoplasm 

       - T cell acute lymphoblastic leukemia (T-ALL) และ lymphoblastic lymphoma (LBL) พบว่ามี 
Anterior mediastinal mass ได้บ่อย เกิดจากความผิดปกติของ T cell precursor cell จะพบเซลล์มะเร็งใน
ไขกระดูกและกระแสเลือดได้บ่อย ใน T-ALL แต่จะพบเซลล์มะเร็งสะสมในต่อมน้ำเหลืองได้มากกว่าใน LBL การ
บ่งช้ีของเซลล์มะเร็งอาศัยการตรวจ T cell surface marker และการตรวจ T cell receptor gene rearrangement

 Peripheral T cell and NK cell neoplasm
       - T cell chronic lymphocytic leukemia (T -CLL) เป็นโรคที่มีความรุนแรงมากกว่า B-CLL แต่เป็นโรคท่ี
พบได้น้อยมาก มักพบในผู้ป่วยอายุมาก เซลล์มะเร็งมีลักษณะเป็น mature lymphocyte ขนาดเล็ก จะพบความผิด
ปกติท่ี beta T cell receptor locus ท่ีตำแหน่งโครโมโซม 14q11 เป็นส่วนใหญ่ 
       - Large granular lymphocytic leukemia (LGLL) เป็นโรค chronic leukemia อีกชนิดหน่ึง ซึ่งมีการสร้าง 
large granular lymphocytes จำนวนมากในกระแสเลือดและไขกระดูก ส่วนใหญ่จะเกิดจากความผิดปกติของ T 
cell และ NK cell ผู้ป่วยมักมีจำนวน neutrophil ต่ำร่วมด้วย รวมทั้งอาจมีประวัติของโรค rheumatoid arthritis, 
การติดเช้ือไวรัส EBV หรือภาวะ systemic immunosuppression
       - Mycosis fungoides และ Sezary Syndrome เป็นโรคที่เกิดในผู้ใหญ่ ใน mycosis fungoides จะแสดง
อาการเป็น plaque หรือก้อนเนื้อที่ผิวหนังเฉพาะที่ หรือในโรค Sezary syndrome ซ่ึงเป็น leukemic form ของโรค 
mycosis fungoides จะพบเซลล์มะเร็งแพร่อยู่ในกระแสเลือด ทำให้มีอาการผิวหนังบวมแดงทั่ว ๆ ไป รวมทั้งมีตับ 
ม้าม และต่อมน้ำเหลืองโตทั่วตัว จะพบว่าผิวหนังมีการสะสมของเซลล์มะเร็งจำนวนมาก โดยเซลล์มีลักษณะของ 
mature T cell และส่วนใหญ่เป็น CD4+ T cell
       - Adult T cell leukemia-lymphoma เป็นโรคในผู้ใหญ่ พบได้บ่อยท่ีญี่ปุ่น แคริบเบียน ตะวันออกเฉียงใต้
ของอเมริกา โดยเช่ือว่าเกิดจากการติดเช้ือ human T-lymphotropic virus-1 (HTLV-1) เซลล์ท่ีติดเช้ือมักเป็น CD4+
T cell เซลล์บางส่วนพบว่ามีคุณสมบัติเป็น suppressor cell ผู้ป่วยจะมีอาการ hypercalcemia จำนวนเม็ดเลือด
ขาวสูง ต่อมน้ำเหลือง และตับ ม้าม โต อัตรารอดชีวิตโดยเฉลี่ยน้อยกว่า 1 ปี
       - Peripheral T cell lymphoma เป็นมะเร็งของ mature T cells ซ่ึงส่วนใหญ่จะมีรูปร่างเปลี่ยนไป (atypical
cells) และมีขนาดต่าง ๆ กัน

มะเร็งของ Granulocyte
Granulocyte ประกอบด้วย neutrophil, eosinophil และ basophil เป็นเซลล์อีกจำพวกหน่ึงที่สร้างภายใน

ไขกระดูก โดยเกิดมาจาก Myeloid progenitor cell มะเร็งของเซลล์ในกลุ่มน้ี ได้แก่ Acute myelogenous 
leukemia (AML) ซ่ึงเป็นมะเร็งที่มีอัตราการเกิดต่ำกว่า ALL โดยจะพบ AML ประมาณ 15-20% ของผู้ป่วย 
leukemia ในเด็ก มะเร็งที่สำคัญอีกชนิดหนึ่งในกลุ่มนี้คือ Chronic myelogenous leukemia (CML) ซ่ึงเป็นที่รู้จัก
โดยท่ัวไปว่าเกี่ยวข้องกับความผิดปกติของโครโมโซมท่ีเรียกว่า Philadelphia Chromosome โดยพบว่ามี
Chromosome translocation ท่ีตำแหน่ง t(9;22)

มะเร็งของ Histiocytes



Histiocyte เป็นคำรวม ๆ ท่ีใช้เรียก mononuclear, phagocytes และ antigen presenting cells อื่น ๆ เช่น
dendritic cell, interdigitating reticulum cell และ langerhan's cell ท่ีผิวหนัง ตัวอย่างโรคมะเร็งของ Histiocytes
ได้แก่

 Langerhan's cell Histiocytosis (LCH) หรือ Histiocytosis X เป็นโรคมะเร็งของ 
antigen-presenting cells ท่ีพบได้บ่อยที่สุด

 Malignant Histiocytosis (MH) เป็นโรคที่พบได้ยาก พบได้ทั้งในเด็กและผู้ใหญ่ จะพบ
เซลล์มะเร็งที่มีลักษณะรูปร่างของ phagocyte และมี histiocyte antigen (CD68, CD11c, 
CD14) สะสมอยู่ที่ต่อมน้ำเหลือง โรคสามารถกระจายไปยังระบบ reticuloendothelial, ผิวหนัง, 
กระดูก และระบบทางเดินอาหารได้
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