
การศึกษ!ปัจจัยเส่ริมการเกิดภาวะเม็ดโลหิตขาวตํ่ารุนแรงในผู้ปวยมะเร็งต่อมนํ้าเหลีอง

ที่ได้ร้บํยาเคมีบำบัด

ว ิทยาน ิพ นธ ์น ี้เป ็นส ่วนหน ึ่งของการศ ึกษาตามหล ักส ูตรปร ิญ ญ าว ิทยาคาสตรมห าบ ัณ ฑ ิต
สาขาว ิชาอาย ุรศาสตร์ ภ าคว ิชาอาย ุรศาสตร ์ 
บ ัณ ฑ ิตว ิท ยาล ัย  จ ุฬ าลงกรณ ์มหาว ิทยาล ัย  

ป ีการศ ึกษ า 2540  

ISBN 974-637-357-9
ล ิฃส ิทธ ี้ฃองบ ัณ ฑ ิตว ิทยาล ัย จ ุฬ าลงกรณ ์มหาว ิทยาล ัย

นางสาวจ ุฑาร ัตน ์ ส ุธ ีโสภณ



A PREDICTIVE MODEL OF LIFE-THREATENING FEBRILE NEUTROPENIA
IN A G G R ESSIV E NO N-H O DG K IN'S LYM PH O M A PO ST  C H O P C H EM O TH ERAPY

M ISS JU T H A R A T  SU T H E ESO PH O N

A  T h e s is  S u b m itted  in  Partial F u lfillm en t o f th e  R eq u irem en ts  

for th e  D eg ree  o f M aster  o f S c ie n c e  in  M e d ic in e  

D ep ar tm en t o f M e d ic in e  

G rad u ate S ch oo l 
C hu lalongk orn  U n iv ersity  

A c a d e m ic  Year 1997  

ISBN  974-637-357-9



T h e s is  T itle

By
D ep a r tm en t  

T h e s is  A d v isor

A  PREDICTIVE M ODEL OF LIFE-TH REATENING  FEBRILE N EU TR O PEN IA  

IN  AG G RESSIVE NO N-H O DG K IN'S LYM PH O M A PO ST  C H O P  

CHEM OTHERAPY.
M iss  Juth arat S u th eeso p h o n  

M e d ic in e  /  M ed ica l O n co log y  

A s s o c ia te  P rofessor T an in  In tragu m th orn ch a i, M D.

A c c e p te d  b y  th e  G rad uate S ch oo l, C hulalongkorn U n iv ersity  o n  P artial F u lfillm en t o f th e  

R eq u irem en ts  for th e  M a ster ’s  D eg ree

(P rofessor S u p a w a t Chutivongse.M.D

T h e s is  C o m m ittee

Atw L
(A sso c ia te  P rofessor D u a n ch a i C hayan ad a)

C hairm an

T h e s is  A d v iso r
(A sso c ia te  P rofessor T an in  In tragu m th orn ch ai)

(P rofessor K am m an t P h a n th u m ch a id a )
M em b er

พ .  ' เ พ พ ...................Member

(Instructor P ran ee Su th aritch an )



จ ุ'ท าร ัต น ์ ส ุธ ีโสภ ณ  : ก า ร ศ ึก ษ าป ัจ จ ัย เส ร ิม ก าร เก ิด ภ าว ะเม ็ด โล ห ิต ข าว ต ํ่า ร ุน แ รงใ น ผ ู้ป ว ย ม ะ เร ็งต ่อ ม น ํ้า เห ล ือ ง  ! 

ท ี่ไ ด ้ร ับ ย า เค ม ีบ ำบ ัด  (A PREDICTIVE M O DEL OF LIFE-THREATENING FEBRILE NEUTROPENIA i n ! 

AGGRESSIVE N O N -H O D G K IN 'S  LYM PHOM A POST CHOP CHEM OTHERAPY.) อ. ท ี่ป รก ษ า : ร.ศ. 

น พ .ธ า น ์น ท ร ์ อ ินทรกำธรช ัย . 3 9 ห น ้า ISBN 974-637-357-9

โรค ม ะเร ็งต ่อ ม น ํ้า เห ล ือ งช น ิด ก ้าวร ้าว  (A gg ress ive  N on-H odgk in 's  Lym phom a) เป ็น โรค ม ะเร ็งท ีม ีค วาม

พ ิมพ ์ต ้นฉบับบทคัดย ่อว ิทยาน ิพนธ์ภายในกรอบสีเข ียวน ี้*พ ียงแผ ่นเด ียว

สำค ัญ โรค ห น ึ่งข องป ระเท ศ ไท ย  เน ื่อ งจากพ บได ้บ ่อยใน ค น ไท ย  แ ล ะย ังส าม ารถ ร ัก ษ าให ้ห าย ข าด ไ ด ้ด ้ว ย ย า เค ม ีบ ำบ ัด  ภ าว ะ1 1
แ ท รก ช ้อ น ท ี่ส ำค ัญ จ าก ก ารให ้ก ารร ัก ษ าด ้วย ว ิธ ีด ังก ล ่าวค ือ  การเก ิด ไข ้ใน ระห ว ่างท ี่ผ ู้บ ่วย ม ีเม ็ด โลห ิต ข าวต าห ล ังจาก ได ้ร ับ ยา  

I เค ม ีบ ำบ ัด  ซ ึ่งอาจ เป ็น ส าเห ต ุท ำให ้ผ ู่บ ่วยถ ึงแ ก ่ช ีว ิต ห าก ไม ่ส ามารถ ให ้ก ารร ัก ษ าได ้ท ้น  ด ังน ั้น  การค ืก ษ าน ี้'จ ึงม ี1ว ัต ถ ุป ร ะส ง ค ์ 

เพ ื่อ ค ืก ษ าห าป ัจจ ัย ท างค ล ิน ิค ท ี่ส าม าร ถ ใช ้พ ย าก รณ ์ก าร เก ิด ภ าวะแ ท รก ช ้อ น ด ังก ล ่าว  เพื่อนำ,ไปล ่การ 'ไห ้การป ้องก ัน แก ่บ ู้ป วย  

ที,ม ีโอ ก าส เล ี่ย งส ูงท ี่จ ะ เก ิด ภ าว ะด ังก ล ่าว ไ ด ้ใน อ น าค ต

ย ู้ป วยให ม ่ซ ึ่งได ้ร ับ การว ิน ิจฉ ัย เป ็น โรค มะเร ็งต ่อมน ํ้า เห ล ือ งช น ิด ก ้าวร ้าว  (A gg ress ive  NHLs) ซ ึ่งได ้ร ับการ

ร ักษ าท ี่ส าข าโลห ิต ว ิท ย า โ รงพ ย าบ าล จ ุฬ าล งก รณ ์ ท ั้งห ม ด  81 ราย เป ็นชาย 40 ราย ห ญ ิง  41 ราย ได ้ร ับการช ักประว ิต ิ 

การต รวจร ่างก าย  ก าร เจ าะ เล ือ ด เพ ื่อ ต รวจ ห าค ่าข อ งเม ็ด โล ห ิต ข าว  ระด ับ  tota l b ilirub in , c rea tin ine  , LDH, a lbum in  การ. 

: เจ า ะต ร ว จ ไ ข ก ร ะด ูก  ก า ร ต ร ว จ พ ิเศ ษ ท า ง ร ัง ส ีว ิท ย า เพ ื่อ ห า ร ะ ย ะ ข อ ง โ ร ค ก ่อ น เร ิ่ม ก า ร ร ัก ษ า ด ้ว ย ย า เค ม ีบ ำ บ ัด  (C H O P I 

j reg im en) ก ารช ัก ป ระว ้ต  ตรวจร ่างกาย  แ ล ะเจาะ เล ือ ด เพ ื่อ ต รว จ ห าระด ับ เม ็ด โล ห ิต ข าว ช ํ้า  ห ล ังจ าก ไ ด ้ร ับ ย า เค ม ีบ ำบ ัด  ;

ป ร ะ ม า ณ 7-14 ว ัน  (ช ่วง N a d ir coun t) ห ร ือ เม ื่อม ีอาการไข ้

ผ ล ก ารศ ึก ษ าพ บ ว ่า  ม ีผ ู้ป วย ท ี่เก ิด ภ าวะไข ้ใน ช ่วงท ี่ม ีเม ็ด โลห ิต ข าวต ํ่าก ว ่า  0 .5x109 / ล ิต ร  ห ล ังได ้ร ับ ย าเค ม ี

บ ำ บ ัด ท ั้ง ห ม ด  21 ราย ค ิด เป ็น ร ้อ ย ล ะ  25.9 ผ ล จ า ก ก ารค ำน ว ณ ท างส ถ ิต ิพ บ ว ่าก าร เป ล ี่ย น แ ป ล งข อ งระด ับ  serum  to ta l!

b iliru b in  1ค ่า serum  a lbum in  และ  ภ าวะท ี่ม ีโรค ม ะเร ็งต ่อม น ํ้า เห ล ือ งก ระจ าย เข ้าไป ใน ไข ก ระด ูก  ม ีค ว า ม ส ัม พ ัน ธ ์ก ับ ก าร เก ิด  ! 

ภ าวะไข ้ใน ระห ว ่า งท ี่ม ีเม ็ด โล ห ิต ข า ว ต ํ่า ห ส ังก าร ร ัก ษ าด ้ว ย ย า เค ม ีบ ำ บ ัด อ ย ่า งม ีน ์ย ส ำ ค ัญ  โด ย ม ีค ่า  P =  0.0007, 0 .0012 และ 

0.0010 ต า ม ล ำ ด ับ  แ ล ะม ีค ่า  95%  co n fid e n ce  in terval ของ serum  tota l b ilirub in  เท ่าก ับ  - 0.782 1 - 0.180 แ ละ ของ 

serum  a lbum in  เท ่าก ับ  0.219, 0.852

ก ารศ ึก ษ าน ี้พ บ ว ่า  ก าร เป ล ี่ย น แ ป ล งข อ งระด ับ  serum  tota l b ilirub in  1 serum  a lbum in  .แ ล ะภ า ว ะท ี่ม ีม ะ เร ็ง

ก ระจ าย เข ้าใน ไข ก ระด ูก  เป ็น ป ัจ จ ัย ท ี่ม ีค ว าม ส ัม พ ัน ธ ์ก ับ ก าร เก ิด ภ าว ะไข ้ใ น ระห ว ่า งท ีเม ็ด โล ห ิต ข าว ต ํ่าห ส ังก ารร ัก ษ าด ้วย ย า  

เค ม ีบ ำ บ ัด ส ูต ร  CHOP ใ น ผ ู้ป ว ย ม ะ เร ็งต ่อ ม น ํ้า เห ล ือ งช น ิด ก ้า ว ร ้าว อ ย ่า งม ีน ์ย ส ำค ัญ ท างส ถ ิต ิ

นิการศึกษา
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JUTHARAT S U T H E E S O P H O N  : A P R E D IC T IV E  M O D E L O F L IF E - 
THREATENING FEBRILE NEUTROPENIA IN AGGRESSIVE NON-HODGKIN'S 
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I
I Aggressive Non-Hodgkin's lymphoma is an important malignant disease in 

Thailand .! This malignant disease can be cure by standard systemic ‘C HOP’ chemotherapy 
regimen . แ/Vith this treatment, some patients develop serious complication, febrile neutropenia. 
The objecjive of this study is to identify the factors that statistica lly significant correlated with 
the occurrence of febrile neutropenia in aggressive NHLs patients after chemotherapy ’CHOP’ 
regimen. I

I Eighty one cases of newly diagnosed aggressive Non-Hodgkin’s lymphoma were 
included irj this study . There are forty male and forty one female. Pretreatment evaluation for 
patient status, performance status disease status, staging of disease, and blood tested for 
complete blood count, serum creatine, LDH and total bilirubin level . Bone marrow biopsy was 
done before starting chemotherapy, and follow up clinical 1CBC at the time of nadir count or at 
the occurrence of fever.

I

\ At the end of the study, we found that 21 patients ( 25.9%) developed febrile 
neutropen|a at the time of nadir count. There are three factors that significantly correlated with 
the occurrence of febrile neutropenia : the change of serum total bilirubin, serum albumin and 
bone marrow involvement 1 p value = .0007 1 .0012 and .0010 1respectively and 95% 
c o n f id e n t  interval of serum total bilirubin and serum albumin are - 0.782, - 0.180 and 0.219,
0.852 respectively.

I
I เท conclusion, the serum total bilirubin .serum albumin level, and bone marrow 

involvemeht are the three factors that significantly corretaled with the occurrence of febrile 
neutropenia in aggressive Non-Hodgkin's lymphoma post chemotherapy 1 CHOP ‘ regimen.
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ค ำ ย ่อ

A lb = A lb u m in

A N C = A b so lu te  N eu trop h il C ou n t

BM = B o n e M arrow

CH O P = C y c lo p h o sp h a m id e . D oxoru b ic in
O n cov in , P red n iso lo n e

CBC = C o m p le te  B lood C ou n t

CXR = C h e st  X-R ay

FN = F ebrile  N eu tro p en ia
G -C SF = G ran u locyte  -C olon y

S tim u la tin g F a cto rs
G M -C SF = G ra n u lo cy te-M a cro p h a g e

C olony S tim u la tin g  F a cto rs
H G Fs = H e m o p o ie tic  G row th  F actors

IWF = International W orking
F orm ulation

LDH = L a ctic  D e h y d r o g e n a se
LFT = Liver F u n ctio n  T e s t
N H L s = N o n -H o d g k in 's  L y m p h om a
W BC = W h ite  B lood Cell



ค ำ จ ำ ก ัด ค ว า ม ท ี่ใ ซ ใ น ก า ร ว ิจ ัย

A g g r e s s iv e  N o n -H o d g k in 's  L ym p h o m a ( มะเร ็งต ่อมนำเห ล ืองชน ิดก ้าวร ้าว )
มะเร ็งต ่อมนำเห ล ืองกล ุ่ม  In term ed ia te  g rad e  ท ังหมด ร ่วม ด ้ว ย ก ล ุ่ม  H ig h  gra d e  

ชนิด Im m u n o b la stic  ce ll ty p e  ตาม In ternational W orking F orm ulation  

C la ss ific a tio n

A b so lu te  N eu tro p h il C ou n t ( A N C  )
จำนวนเม ็ดโลห ิตขาวขน ิดน ิวโตรห ิเลท ี่น ับได ้ท ั้งหมด ( X 109 /  ล ิตร )

«

N ertrop en ia  ( ภาวะเม ็ดโลห ิตขาวชน ิดน ิวโตรห ิเลต ํ่า )
ภาวะท ี่ผ ู้ปวยม ีเม ็ดโลห ิตขาวชน ิดน ิวโตรห ิเล ( A N C  ) ใน กระแส โลห ิต  ตำกว ่า 1.0 X 

109 / ล ิต ร

F eb rile  N eu tro p en ia
ภ าวะท ี่ผ ู้ปวยม ีไข ้ โดยท ี่อ ุณ ห ภ ูม ีส ูงกว ่าห ร ือ เท ่าก ับ  38.3 องศาเซ ลเซ ียส ในขณ ะท ี่ม ี 
เม ็ดโลห ิตขาวชน ิดน ิวโตรห ิเล ( A N C  ) ต ํ่ากว ่าหร ือเท ่าก ับ  0 .5  X 109 /  ล ิตร

N adir C ou n t
ช่วงเวลาที่ผ ู้ป'วย'จะมี'ระดับ A N C  ต ำท ี่ส ุดห ล ังจากได ้ร ับ ยาเคม ีบ ำบ ัด  ( ส ่วนใหญ ่จะ  

อย ู่ในช ่วง 7 -14  ว ัน ห ล ังจากได ้ร ้บ ํยาเคม ีบ ำบ ัด  )

อาการ B ( B sy m p to m  )
หมายถ ึงการท ี่ม ีอาการทาง s y s t e m ic  ด ังต ่อไปน ี้ ค ือการท ี่ม ีไข ้โดยห าสาเห ต ุไม ่ได ้ 
โดยม ีอ ุณ ห ภ ูม ิส ุงก ว ่า  101.5°F ม ีอาการเห ง ื่อออกตอน กลางค ืน  หรือ การท ี่ม ีน ี้าหน ัก  

ลดม าก ก ว ่า  10% ของน ี้าหน ักต ัวในช ่วงระยะเวลา 6 เด ือน
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