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Abstract

Objective To determine the clinical and laboratory features of multiple myeloma patients admitted at Khon Kaen
Hospital.
Methods  The retrospective study of 100 multiple myeloma patients admitted in the department of Internal Medicine,
Khon Kaen Hospital during January 2002 – December 2007
Results  Of  the 100 patients, 5% were younger than 40 years old. The median age was 58 years. Sixty-three percents
of the patients were male and 37% were female. Male to female ratio was 1.7:1. The most common features were
bone pain (67%). Anemia was present initially in 94.7%, hypercalcemia(calcium level >10 mg/dL) in 60.2%, serum
creatinine level of 2 mg/dL or more in 45.8% and Bence Jones proteinuria in 45%. Serum protein electrophoresis
and immunoelectrophoresis showed a monoclonal protein in 90.1 %( IgG 72.7 %, IgA 10.9 %, IgM 1.8 % and light
chain 5.4 %). Radiologic study reviewed abnormalities in 76.5 %( Pathological fracture 35.7%, lytic bone lesion
63.3%). The mean survival duration was 10.49 months. Patients who received Melphalan/Prednisone had median
survival duration more than those who received other regimens (p <0.001).  Multivariate analysis revealed that age,
sex, hemoglobin, platelet, calcium, creatinine, albumin, performance status, % plasma cell in bone marrow , lytic
bone lesion were not the important prognostic factors.
Conclusion: Multiple myeloma usually occurs in patients, age 50-70 years. The most common features were anemia
and bone pain. The mean survival duration was 10.49  months. Patients who received Melphalan/Prednisone had
a longer median survival duration than other regimens.
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บทคดัยอ

บทนำ  multiple myeloma เปนมะเรง็ของ plasma cells   พบไดประมาณ รอยละ 1 ของมะเรง็ทัง้หมด และประมาณรอยละ 10
ของมะเรง็ทางโลหติวทิยา มรีายงานพบ 3:100,000 คนตอปมกัจะทำใหเกดิความผดิปกตไิดหลายระบบเชน ไต กระดกู ผวิหนงั
หวัใจ ระบบประสาท และ เมตาบอลสิมอืน่ๆ
วัตถุประสงค  เพื่อศึกษาลักษณะทางคลินิก ผลตรวจทางหองปฏิบัติการ ระยะเวลาการรอดชีวิตและการพยากรณ
โรคของผปูวยโรค multiple myeloma ในโรงพยาบาลขอนแกน
วธิกีารศกึษา รวบรวมขอมลูยอนหลงั 5 ปของโรงพยาบาลขอนแกน (พ.ศ. 2545-2550) จากเวชระเบยีน  มผีปูวยทัง้หมด
100 คน
ผลการศกึษา อายสุวนใหญอยใูนชวง 50-70 ป อายเุฉลีย่ 58 ป ผปูวยทีอ่ายนุอยกวา 40 ปมเีพยีงรอยละ 5 เปนผปูวยชาย
รอยละ 63 ผปูวยหญงิรอยละ 37 คดิเปนอตัราสวนชายตอหญงิเทากบั 1.7: 1 อาการแสดงของผปูวยพบไดบอยทีส่ดุคอื
อาการปวดกระดูก รอยละ 67 จากผลตรวจทางหองปฏิบัติการพบภาวะโลหิตจางรอยละ 94.7 ภาวะแคลเซียมใน
เลอืดสงู ( Ca >10 mg/dL) รอยละ 60.2 ไตเสือ่ม (Cr > 2 mg/dL) รอยละ 45.8  พบ secretion M-protein รอยละ 90.1
เปนชนดิ IgG  รอยละ 72.7  รองลงมาเปน IgA รอยละ 10.9  และ IgM รอยละ 1.8  light chain (free κ or λ only)
รอยละ 5.4  urine Bence-Jones protein (urine BJP) พบวาผปูวยทีม่คีาเปนบวก รอยละ 45 พบภาพถายรงัสขีอง
กระดกูผดิปกต ิ รอยละ 76.5  โดยแบงเปนกระดกูหกัรอยละ 35.7 ม ี lytic bone lesion รอยละ 63.3  mean survival
duration 10.49 เดอืน กลมุทีไ่ดเคมบีำบดัสตูร Melphalan/Prednisone ม ีmedian survival duration มากกวาการรกัษาแบบ
อืน่อยางมนียัสำคญัทางสถติ ิปจจยัในดานอาย ุ  เพศ  hemoglobin, platelet, calcium, creatinine, albumin, performance
status,  % plasma cell ใน bone marrow, lytic bone lesion ไมมผีลตอการพยากรณโรค
สรุป  multiple myeloma อายุสวนใหญอยูในชวง 50-70 ป อาการแสดงพบไดบอย ไดแก  อาการปวดกระดูก
ภาวะโลหติจาง mean survival duration หลงัการรกัษาเทากบั 10.49 เดอืน กลมุทีไ่ดเคมบีำบดั Melphalan/Prednisone
ม ี median survival duration มากกวาการรกัษาแบบอืน่

ประสบการณการรกัษาผปูวยโรค Multiple Myeloma 100 ราย
ในโรงพยาบาลขอนแกน
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บทนำ
            Multiple myeloma เปนมะเรง็ของ plasma cells
เกดิจากการกระตุน oncogenes หรอืมคีวามผดิปกตใินการ
ควบคมุ cytokines และ cytokine receptor genes หรอื
การขาดหายของ tumor suppressor gene(1) myeloma cell
เปนเซลลซึง่แบงตวัชาโดยม ีinterleukin-6 (IL-6) เปนสาร
กระตุน(2) ใหเซลลแบงตัวทําใหมีการทําลายกระดูกและ
กดการทํางานของเซลลปกติ...ในไขกระดูกมีการสราง
monoclonal immunoglobulin(M-protein)    ซึง่ตรวจพบใน
ซรีัม่ และ light-chain ซึง่ถกูขบัออกมาในปสสาวะเรยีก
Bence-Jones protein(3)

Multiple myeloma มักจะทำใหเกิดความผิด
ปกติไดหลายระบบซึ่งเปนปญหาแกแพทยสาขาตาง ๆ
เชน ไต กระดูก ผิวหนัง หัวใจ ระบบประสาท และ
เมตาบอลสิมอืน่ ๆ
         แนวทางการวนิจิฉยั  ผูปวยทีม่อีาการปวดกระดกู
เลอืดจาง การทาํงานของไตผดิปกต ิ ควรคดิถงึ multiple
myeloma การวนิจิฉยัโรคตองประกอบดวยการตรวจพบ
plasma cells ในไขกระดูกมากกวา รอยละ 10 หรือมี
plasmacytoma รวมกบั 1. พบ M-protein ในซรีัม่  2. พบ
M-protein ในปสสาวะ 3. พบ Lytic bone lesions

ภาวะที่ตองแยกจาก multiple myeloma ไดแก
monoclonal gammopathy of undetermined significance
(MGUS) (4), smoldering multiple myeloma (SMM) (5),
primary systemic amyloidosis (AL) (6), lymphoma,
metastatic carcinoma และ hyperparathyroidism เปนตน

Multiple myeloma พบไดประมาณ รอยละ1 ของ
มะเรง็ทัง้หมด และประมาณรอยละ 10 ของมะเรง็ทางโลหติ
วทิยา(7) มอีบุตักิารณ 3:100,000คน ตอป (8-9) โรคนีม้อีบุตัิ
การณสงูขึน้ในผสูงูอาย ุ ผปูวยสวนใหญ มอีาย ุ 60-70 ป
มีรายงานที่พบในเด็กเชนกันแตนอยมาก ในเรื่องของ
เพศสวนใหญพบเพศชายมากกวาหญิงเล็กนอย คือ
1.1-1.5:1 (10-12)  ในดานเชือ้ชาต ิ พบในคนผวิดำมากกวา
คนผวิขาวประมาณ 2.2:1 (13)

            ในตางประเทศมกีารศกึษาในป คศ.1985-1998
ของ Robert A. Kyle และคณะ ที่ Mayo Clinic(14)

การศึกษาผูปวย multiple myeloma จำนวน 1027 คน
ทีโ่รงพยาบาล Mayo Clinic ในประเทศสหรฐัอเมรกิา พบวา
อายเุฉลีย่ของผปูวยประมาณ 66 ป อาการแสดงทีพ่บมากที่
สดุคอื anemia รอยละ73 , hypercalcemia รอยละ13 และ
renal insufficiency (Cr > 2) รอยละ19 มคีวามผดิปกตทิาง
ภาพถายรังสี รอยละ 79  ปจจัยที่มีผลตอการพยากรณ
โรคคือ อายุ, plasma cell labeling index, ระดับเกร็ด
เลอืดต่ำ,  albumin และ  ระดบัของ creatinine

มีการศึกษาลักษณะทางคลินิกของ multiple
myelomaโดย นพ.วัลลภ ศานติธรรม และ นพ.วิชัย
ประยรูววิฒัน ในโรงพยาบาลพระมงกฎุเกลา(15) ในปพ.ศ.
2536-2539  จำนวน 74  คน ผลการศึกษา : ผูปวย
รอยละ 97  มอีายมุากกวา 40  ปและเปนชายรอยละ 50
อาการและอาการแสดงที่พบบอยคือปวดกระดูก
รอยละ 60, โลหิตจางรอยละ 92, renal insufficiency
รอยละ 88,Bence Jones proteinuria รอยละ 36,
skeletal  roentgenographic ผิดปกติรอยละ 58,
serum immunoelectrophoresis พบ  monoclonal
gammopathy รอยละ 40  ซึง่เปน IgG รอยละ 60  IgA
รอยละ 21, IgD รอยละ 3,  เปน light chain รอยละ16
สดัสวน κ  ตอ λ = 5.1:2.1  สาเหตกุารตายทีพ่บบอยทีส่ดุ
คือการติดเชื้อ ระยะเวลาการรอดชีวิตเฉลี่ยเทากับ
20.23  เดอืน

เนื่องจากในภาคตะวันออกเฉียงเหนือของ
ประเทศไทยยังไมมีขอมูลลักษณะทางคลินิกของโรค
multiple myeloma การศึกษานี้จึงทำเพื่อหาลักษณะทาง
คลนิกิของโรค multiple myeloma ในโรงพยาบาลขอนแกน
และ เพือ่เปรยีบเทยีบกบัขอมลูลกัษณะทางคลนิกิของโรค
multiple myelomaของทัง้ในประเทศและตางประเทศ
วตัถปุระสงค

1. เพือ่ศกึษาลกัษณะทางคลนิกิของโรค multiple
myeloma

2. เพือ่ศกึษาผลตรวจทางหองปฏบิตักิารของโรค
multiple myeloma

3. เพือ่ศกึษาระยะเวลาการรอดชวีติและพยากรณ
โรคของโรค multiple myeloma
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ตารางที ่ 1 ลกัษณะพืน้ฐานของผปูวย multiple myeloma
Factor % of Patients

อายุ
<40 5

40-49 16
50-59 32
60-69 30
70-79 16
> 80 1

Median 58 ป
Range 32-80 ป

เพศ
Male 63

Female 37
อาชพี

รบัราชการ 2
เกษตรกร 40

ธรุกจิสวนตวั 1
พอบานหรอืแมบาน 11

วางงาน 39
อืน่ๆ 7

ระดบัการศกึษา
ต่ำกวามธัยมศกึษา 97

มธัยมศกึษา 2
ปรญิญา 1

วธิกีารศกึษา
            การศกึษานีเ้ปนการศกึษาแบบวจิยัเชงิพรรณนา
(descriptive retrospective study)โดยวเิคราะหขอมลูของผู
ปวยmultiple myeloma ทีเ่ขารบัการรกัษาในโรงพยาบาล
ขอนแกนตั้งแตวันที่ 1 มกราคม 2545 จนถึงวันที่ 31
ธนัวาคม 2550โดยใชรหสั international classification of
disease (ICD10) สื่อคนดวย principle disease และ
co-morbid condition จากเวชระเบยีนผปูวยทีม่อีายตุัง้แต
15ปขึ้นไป การเก็บขอมูลโดยใชแบบฟอรมในการเก็บ
ขอมลูตวัแปรตางๆและปจจยัทางคลนิกิทีม่ผีลกบัการเสยี
ชวีติของผปูวย และแปลงไปสไูฟล SPSS เพือ่ใชในการ
วเิคราะหขอมลูทางสถติอิกีทีห่นึง่ การวเิคราะหขอมลูใช
โปรแกรม SPSS (Version 15)โดยใชสถิติ
เชงิพรรณนา(descriptive statistic) เปนรอยละสำหรบัตวั
แปรทีเ่ปนสดัสวน mean, median และ SD สำหรบัขอมลู
ทีเ่ปนคาตอเนือ่ง คำนวณขอมลูอตัราการรอดชวีติโดยใช

Kaplan-Meier survival estimate ใช log rank test สำหรบั
ขอมลูเปรยีบเทยีบการรกัษา ใช Cox-model สำหรบัขอมลู
หลายตวัแปร
ผลการศกึษา
ลกัษณะพืน้ฐานของผปูวย multiple myeloma

จากการเกบ็ขอมลูผปูวย multiple myeloma ใน
โรงพยาบาลขอนแกนตัง้แต วนัที ่ 1 มกราคม 2545   จนถงึ
วนัที ่  31 ธนัวาคม 2550 พบวาอายผุปูวยอยใูนชวงอายุ
32-80 ป อายสุวนใหญอยใูนชวง 50-70ป อายเุฉลีย่ 58 ป
ผปูวยทีอ่ายนุอยกวา 40 ปมเีพยีงรอยละ 5 และอาย ุ70 ปขึน้
ไปมรีอยละ 17 (ตารางที ่ 1)  ในผปูวยทัง้ 100 คนทีท่ำ
การศกึษาเปน ผปูวยชายรอยละ 63 ผปูวยหญงิรอยละ 37
คดิเปนอตัราสวน ชายตอหญงิ เทากบั 1.7 : 1  ผปูวยที่
ทำการศกึษาสวนใหญประกอบอาชพีเกษตรกรและวางงาน
ไมไดประกอบอาชพี ระดบัการศกึษา ผปูวยเกอืบทัง้หมด
จบการศกึษาระดบัต่ำกวาชัน้มธัยมศกึษา
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ตารางที ่ 2  อาการและอาการแสดงของผปูวย multiple myeloma

Symptoms %  of Patients*
อาการ
            Bone pain/fracture 67
            Abnormal bleeding 10
            Weight loss 11
            Neurological symptoms 9
            Infection 9
            Other 10
อาการแสดง
            Pallor 81
            Bleeding 6
            Hepatomegaly 4
            Splenomegaly 3
            Neurological deficit 8
            Other 23

*Total is more than 100% because many patients had more than 1 symptoms

การวนิจิฉยั และระดบัขัน้ความรนุแรงของโรค
การวินิจฉัยโรค ผูปวยไดรับการวินิจฉัยวาเปน

multiple myeloma รอยละ 98 ตาม diagnosis criteria และ
รอยละ 2 ทีไ่ดรบัการวนิจิฉยัวาเปน plasmacytoma

ในผปูวยทีเ่ปน multiple myeloma จำนวน 98 คน
ไดแบงผูปวยออกเปน stage ตางๆตาม Durie-Salmon
Staging System   พบวาผปูวยสวนใหญอยใูน stage III
รอยละ98 แบงออกเปน stage IIIa รอยละ 51  และ stage
IIIb รอยละ 47
อาการแสดง และอาการทีต่รวจพบ

อาการแสดงของผปูวยทีเ่ปน multiple myeloma
ทีพ่บไดบอยทีส่ดุคอือาการปวดกระดกูคดิเปน รอยละ 67
(ในทีน่ีร้วมถงึอาการปวดกระดกูทีเ่กดิจากกระดกูหกัดวย)
อาการทีพ่บไดบอยรองลงมาไดแก น้ำหนกัลด เลอืดออกผดิ
ปกต ิอาการทางระบบประสาท และการตดิเชือ้ตามลำดบั
(ตารางที ่ 2)
          จากการตรวจรางกายผปูวยทีท่ำการศกึษาพบวา
สวนใหญจะตรวจพบวามภีาวะซดีไดถงึรอยละ 81 มจีำนวน
เลก็นอยทีต่รวจพบวามเีลอืดออก ตบัมามโต ตอมน้ำเหลอืง
โต และ มคีวามผดิปกตทิางระบบประสาท (ตารางที ่ 2)
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ตารางที ่ 3 ผลตรวจทางหองปฎบิตักิารของผปูวย multiple myeloma

No of                       Results Distribution % of
Patients Median Range of results Patients

Hemoglobin(g/dL) 95 7.4 2.7-12.1 < 6 24.2
6.1-8 36.8
8.1-10 33.7

>10 5.3
WBC (109 /L) 93 6.8 1.6-84.2 < 3 6.5

3-10 76.3
>10 17.2

Platelet count (109 /L) 95 188 3.4-577 <100 22.1
 >100 77.9

Creatinine (mg/dL) 96 1.7 0.7-17.1 <2 54.2
>2 45.8

Calcium(mg/dL) 93 10.5 7.2-17.1 <10 39.8
>10 60.2

Albumin(g/dL) 95 2.6 1.1-4.5 <3.5 63.2
>3.5 36.8

Globulin(g/dL) 82 7.2 2.1-16.2 <4 13.6
4-8 48.1
>8 38.3

ESR(mm/hr) 42 138.5 16-166 <100 35.7
>100 64.3

ผลตรวจทางหองปฎบิตักิาร
Hematologic factor
ผปูวยทีม่ ี  Hb < 10 g/dL พบมากถงึรอยละ 94.7

มเีพยีงรอยละ 5.3 ทีม่Hีb >10 g/dL (ตารางที ่3) ผปูวยสวน
ใหญโลหิตจาง แบบ normocytic และ normochromic
คาเฉลีย่ของ mean corpuscular volume (MCV)อยทูี ่84.73
fL  คา MCV สวนใหญอยใูนชวง 80-100 fL (รอยละ 73.3)
MCV นอยกวา 80 fL มรีอยละ 22.2

พบผปูวยทีม่ ีinitial leukocyte count อยใูนเกณฑ
ปกต ิ (WBC 3-10 x 109 /L) รอยละ70.3%และผปูวยทีม่ี
leukocytosis (WBC >10 x 109) รอยละ 17.2 leukopenia
(WBC <3 x 109 /L) ม ีรอยละ 6.5   ผปูวยทีม่เีกรด็เลอืดต่ำ
(platelet count <100 x 109 /L) รอยละ 22.1, pancytopenia
รอยละ 5.5, erythrocyte sedimentation rate (ESR) มากกวา
หรอืเทากบั 20 mm/hr รอยละ95.2 และESRมากกวาหรอื
เทากบั100 mm/hr มรีอยละ 64.3 (ตารางที ่ 3)
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Biochemistry
ในการศกึษาไดมกีารเกบ็ขอมลูผลตรวจทางหอง

ปฏิบัติการอื่นๆ เชน creatinine, calcium, albumin,
globulin ซึง่ผลตรวจไดแสดงใน (ตารางที ่ 3) พบภาวะ
azothemia (Cr > 2 mg/dL) รอยละ 45.8, ภาวะ
hypercalcemia ( Ca > 10 mg/dL) รอยละ 60.2, ภาวะ
hypoalbumin (<3 g/dL) รอยละ 63.2 และภาวะ
hyperglobulinemia ( globulin >4 g/dL) รอยละ 86.4

Serum and urine proteins
จากการตรวจ immunoelectrophoresis และ

immunofixation ใน serum ในผปูวย multiple myeloma
พบวามกีลมุทีพ่บ secretory M-protein รอยละ 90.1 และ
มรีอยละ 9.1 ทีอ่ยใูนกลมุ non secretory M-protein ในกลมุ
secretory M-protein มีรอยละ 5.4 ที่มีแต light chain
(free κ or λ only)  อกีรอยละ 85.5 เปน heavy chain สวน
มากเปน IgG รอยละ 72.7 รองลงมาเปน IgA รอยละ 10.9
และ IgM รอยละ 1.8 เมือ่เปรยีบเทยีบ survival duration
ระหวางกลุม secretory M-protein มี median survival
duration 6.0 เดอืนกบักลมุ non secretory M-protein ทีม่ี
median survival duration 5.3 เดอืน พบวาไมแตกตางกนั
อยางมีนัยสำคัญ(p=0.568) การเปรียบเทียบ survival
duration ระหวาง กลมุ heavy chain กบักลมุ light chainไม
สามารถเปรียบเทียบไดเพราะ กลุม light chain มี
จำนวนนอย

Urine protein ทางโรงพยาบาลขอนแกนไมได
สงตรวจ urine immunoelectrophoresis และ
immunofixation แตสงตรวจเปน urine Bence-Jones
protein (urine BJP) ซึง่ทำฉพาะ qualitative study พบวา
ผูปวยที่มีคาเปนบวกมี รอยละ 45  เมื่อเปรียบเทียบ
survival duration ระหวางกลมุ urine BJP ใหคาเปนบวกมี
median survival duration 5.4 เดอืนกบักลมุทีค่าเปนลบ
median survival duration  7.9 เดอืนพบวาไมแตกตางกนั
อยางมนียัสำคญั (p=0.274)

Radiographic Study
จากการศกึษาพบวาผปูวย multiple myeloma ทีม่ี

ภาพถายรังสีของกระดูกผิดปกติมีรอยละ 76 ในกลุมนี้
มีผูปวยที่กระดูกหักรอยละ 35.7 มี lytic bone lesion
รอยละ 63.3 และม ี osteoporosis รอยละ 13.3 เมือ่เปรยีบ
เทยีบ survival duration ระหวางกลมุทีม่ ีlytic bone lesion
มี median survival duration 6.4 เดือน กับกลุมที่ไมมี
lytic bone lesion median survival duration  6.2 เดอืน
พบวาไมแตกตางกนัอยางมนียัสำคญั (p=0.226)

Plasma cells in bone marrow and peripheral
blood examination

คาเฉลีย่ของ plasma cell ใน bone marrow เทากบั
รอยละ 65  เมือ่เปรยีบเทยีบ survival duration ระหวาง
กลมุทีม่ ี  plasma cells ใน bone marrow มากกวาหรอืเทา
กับรอยละ 50 มี median survival duration 6.1 เดือน
กบักลมุที ่plasma cells ใน bone marrow นอยกวารอยละ
50 median survival duration 6.4 เดอืนซึง่พบวาไมแตกตาง
กนัอยางมนียัสำคญั(p=0.240)

ในผปูวย multiple myeloma มรีอยละ 8.4 ทีม่ี
plasma cellsออกมาใน peripheral blood (plasmacytosis)
เมื่อเปรียบเทียบ survival duration ระหวางกลุมที่มี
plasmacytosis กับไมมี plasmacytosis พบวาไมมีความ
แตกตางกนัอยางมนียัสำคญั (p=0.148)
การรกัษา

การรกัษา multiple myeloma ดวยยาเคมบีำบดัใน
โรงพยาบาลขอนแกนมกีารรกัษาหลกัอย ู 3 กลมุ กลมุที1่
คอื Melphalan/Prednisone(MP) รอยละ 46.2 กลมุที ่ 2
Vincristine/Doxorubicin/Dexamethasone (VAD)   รอยละ
48.4 และกลุมสุดทายใช high dose Dexamethasone
รอยละ 5.4 จากการศึกษาพบวากลุมที่ได MP median
survival duration 9.3 เดือน กลุมที่ได VAD median
survival duration 5.4 เดือน กลุมที่ได high dose
Dexamethasone median survival duration 2.3 เดือน
(ตารางที ่ 4)   ซึง่พบวากลมุทีไ่ด MP ม ี median survival
duration มากกวาการรักษาแบบอื่นอยางมีนัยสำคัญ
ทางสถติ ิ (p<0.001)  (ภาพที ่ 1)



ขอนแกนเวชสาร   ปที่ 32 ฉบับพิเศษ 6 เดือนพฤศจิกายน 25518
ตารางที ่ 4 ระยะเวลาการรอดชวีติของ multiple myeloma ทีไ่ดรบัการรกัษาแบบตาง ๆ

Initial Treatment of Median survival                95% Confidence Interval
multiple myeloma duration (mo) Lower Bound Upper Bound

Mephalan/Prednisone 9.3 5.54 13.05
VAD 5.4 2.44 8.35
High dose Dexamethasone 2.3 0 6.24
Overall 6.27 4.22 8.31

ภาพที่ 1  แสดงระยะเวลาการรอดชีวิตของผูปวยหลังจากวินิจฉัยวาเปน multiple myeloma เปรียบเทียบระหวาง
  การรกัษาแบบตาง ๆ

ระยะเวลาการรอดชวีติ
ระยะเวลาการรอดชวีติตัง้แตวนิจิฉยัจนถงึเสยีชีวติ

นอยทีส่ดุคอื 0.17 เดอืน มากทีส่ดุ 57.63 เดอืน  คดิเปนคา
เฉลีย่ 10.49 เดอืน (ภาพที ่ 2) พบวา เมือ่เปรยีบเทยีบอายุ
ผูปวยที่อายุตั้งแต 70 ปขึ้นไป กับผูปวยที่อายุนอยกวา
70 ป ไมมคีวามแตกตางกนัในเรือ่งของระยะเวลาการรอด
ชวีติ (p=0.124) โดยที ่ median survival duration ผปูวย

ที่มีอายุตั้งแต 70 ปขึ้นไป 5.2 เดือน และผูปวยที่อายุ
นอยกวา70 ปอยทูี ่ 6.9 เดอืน  ในเรือ่งของเพศผปูวยชายมี
median survival duration 5.4 เดอืนซึง่นอยกวา ผปูวยหญงิ
ซึง่ม ีmedian survival duration 9.6 เดอืนอยางมนียัสำคญั
(p=0.010)  แตเมือ่ทำการศกึษาแบบ multivariation  แลว
พบวาไมมคีวามแตกตางกนัอยางมนียัสำคญั
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ภาพที ่ 2  แสดงระยะเวลาการรอดชวีติของผปูวยหลงัจากวนิจิฉยัวาเปน multiple myeloma ในผปูวยทัง้หมด

ตารางที ่5 ความสมัพนัธของปจจยัทีม่ผีลตอระยะเวลาการรอดชวีติในผปูวย multiple myeloma โดยใช Cox regression
  model (multivariate analysis)

Regression Standard error p eb Relative risk
             Prognosis factor Coefficient(b) SE(b) (95.0% CI)
Sex (male) 0.61 0.37 0.09 1.85(0.89-3.83)
Age > 70 yrs 0.31 0.39 0.41 1.37(0.63-2.95)
Hemoglobin > 10 g/dL 0.5 0.61 0.41 1.65(0.49-5.55)
Platelet count <150,000 x 109 /L 0.43 0.37 0.25 1.53(0.73-3.23)
Serum creatinine > 2 mg/dL -0.04 0.4 0.9 0.95(0.42-2.11)
Serum calcium  > 11 mg/dL 0.34 0.36 0.33 1.41(0.69-2.86)
Albumin < 3 g/dL -0.27 0.39 0.48 0.75(0.34-1.64)
Performance status 3 or 4 -0.3 0.44 0.48 0.73(0.30-1.76)
Bone marrow plasma cell  > 50% 0.32 0.34 0.34 1.38(0.70-2.72)
Lytic bone lesion 0.2 0.34 0.55 1.22(0.63-2.40)

การพยากรณโรค
ในการศกึษานีไ้ดนำเอาปจจยัตาง ๆ  ทีค่ดิวามผีลตอ

ระยะเวลาการรอดชีวิตไดแก อายุ  เพศ hemoglobin,
platelet, calcium, creatinine, albumin, performance
status, % plasma cell ในbone marrow, lytic bone lesion

พบวาปจจยัเหลานีไ้มมผีลตอระยะเวลาการรอดชวีติ และ
เมือ่ทำการศกึษาแบบ multivariation โดยใช Cox model
ในปจจยัตางๆทีก่ลาวมาไดผลเชนเดยีวกนัคอืปจจยัเหลานี้
ไมมผีลตอระยะเวลาการรอดชวีติ (ตารางที ่ 5)
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วจิารณและขอเสนอแนะ

จากการศึกษานี้พบวาผูปวยที่ไดรับการวินิจฉัย
multiple myeloma ของโรงพยาบาลขอนแกนในชวงเวลา
5 ป ตัง้แตวนัที ่ 1 มกราคม 2545 จนถงึวนัที ่ 31 ธนัวาคม
2550 มจีำนวนทัง้สิน้ 100 ราย ผลการศกึษาสรปุไดดงันี้

1. ขอมลูพืน้ฐานของผปูวย multiple myeloma ของ
ทางโรงพยาบาลขอนแกนใกลเคียงกับขอมูลทั้งใน
ประเทศ(15)และตางประเทศ(14) คอื อายผุปูวยสวนใหญอยู
ในชวง 50-70 ป และมีจำนวนนอยที่อายุนอยกวา
40 ปและพบวาเพศชายเปนมากกวาเพศหญงิอตัราสวนอยู
ที ่ 1.7: 1 ดานการศกึษาและอาชพี สวนใหญจบการศกึษา
ต่ำกวามัธยมศึกษาและมีอาชีพเกษตรกร ซึ่งเปนลักษณะ
ของประชากรสวนใหญในภาคตะวนัออกเฉยีงเหนอื

2. การวนิจิฉยัโรคและระยะของโรค เกอืบทัง้หมด
วนิจิฉยัเปน multiple myeloma รอยละ98 แตกตางจากขอมลู
ในตางประเทศ(14)พบวามกีารวนิจิฉยัโรคกลมุ plasma cell
disorder โรคอืน่ๆ ดวยเชน monoclonal gammopathy of
undetermined significant (MGUS), smoldering multiple
myeloma(SMM), primary amyloidosis เนื่องจากโรค
MGUS, SMM มกัจะไมมอีาการแสดงอะไร ตรวจพบจาก
ผลการตรวจทางหองปฎิบัตการ monoclonal protein
ในประเทศไทยไมไดมกีารสงตรวจโดยทัว่ไป โรคเหลานี้
จงึไดรบัการวนิจิฉยันอยกวาความเปนจรงิ สวน primary
amyloidosis พบผปูวยในประเทศไทยไดนอยอยแูลว

ระยะของโรคเกอืบทัง้หมด Stage III แตกตางจาก
ในตางประเทศ  stage III เปนระยะทีม่อีาการมากแลว เนือ่ง
จากเหตผุลทีก่ลาวมาขางตน ในตางประเทศมกีารวนิจิฉยั
MGUS, SMM มากกวาในประเทศไทย ซึง่เปนทีท่ราบกนั
วาถาติดตามผูปวยกลุมนี้ตอไปสวนหนึ่งจะกลายไปเปน
multiple myeloma ทำใหมีการติดตามการรักษาผูปวย
กลมุนี ้และสามารถวนิจิฉยั multiple myelomaไดตัง้แตระยะ
เริม่ตนยงัไมมอีาการมาก

3. อาการแสดงทีน่ำผปูวยมาพบแพทย ทีพ่บบอย
คือ อาการ ปวดกระดูกรอยละ 67 รองลงมาคืออาการ
โลหิตจาง รอยละ 52 อาการที่ตรวจพบสวนมากคือ
อาการซดี รอยละ 81 ผลออกมาใกลเคยีงกบัการศกึษาทัง้
ในประเทศ (15) และตางประเทศ (10, 14)

4. ผลการตรวจทางหองปฏบิตักิาร  ผปูวยมภีาวะ
โลหติจางรอยละ 94.7 สวนมากเปนแบบ normochromia
normocytic anemia (คา MCV 80-100) สาเหตสุวนใหญ
เกดิจากในไขกระดกูถกูแทนทีด่วย plasma cells หรอืเกดิ
จากลดลงของ erythropoietin จากการที่มีไตวายและ
สัมพันธกับ cytokine-mediated marrow suppression
(16-17)

ผูปวยรอยละ  45.8  มีภาวะไตเสื่อมสภาพ
(creatinine > 2 mg/dL) ตัง้แตเริม่แรก สาเหตทุำใหเกดิไต
เสือ่มเปนจากตวัโรค multiple myeloma โดยมตีวักระตนุ
จาก monoclonal light chain ใน distal และ collecting
tubules และภาวะแคลเซยีมในเลอืดสงู สาเหตอุืน่ๆทีเ่ปน
ไดจากภาวะขาดน้ำ ภาวะกรดยรูกิในเลอืดสงู การใชยากลมุ
NSAIDS และการตดิเชือ้ในทางเดนิปสสาวะ

ผูปวยรอยละ 60.2 มีภาวะแคลเซียมในเลือดสูง
(calcium > 10 mg/dL) สาเหตุเกิดจากการที่ multiple
myeloma มกีารกระตนุใหมกีารสลายของกระดกูจงึทำใหมี
แคลเซยีมออกมาในเลอืดในปรมิาณมาก

Serum monoclonal protein สวนมากเปน IgG
รอยละ 72.7 รองลงมาเปน IgA รอยละ 10.9 และ IgM
รอยละ1.8 สวน free light chain รอยละ 5.4 คาใกลเคยีงกบั
การศกึษาทัง้ในประเทศ (15) และตางประเทศ (14)

5. การรกัษาในโรงพยาบาลขอนแกนมกีารรกัษา
หลกัอย ู 3 กลมุ  กลมุที ่ 1 คอืMelphalan/Prednisone(MP)
รอยละ 46.2  กลุมที่ 2  Vincristine/Doxorubicin/
Dexamethasone (VAD) รอยละ 48.4 และกลมุสดุทายใช
high dose dexamethasone รอยละ 5.4 ซึง่พบวากลมุที่
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ไดรับ Melphalan/Prednisone(MP) มี median survival
duration มากกวาการรักษาแบบอื่นอยางมีนัยสำคัญ
(p <0.001)  ซึง่แตกตางกบัผลการศกึษาในตางประเทศที่
การรักษาแบบที่ให Melphalan/Prednisone (MP) กับ
Vincristine/Doxorubicin/Dexamethasone (VAD)ม ีmedian
survival duration ไมแตกตางกนั (18)  โดยผลการรกัษาทีไ่ม
แตกตางกันอาจเนื่องจากการเลือกผูปวยในการรักษา
ซึง่ผปูวย stageIIIb  มกัจะได VAD regimen ในขณะที่
ผปูวยรายอืน่ๆจะได MP regimen ทำใหผลการศกึษาทีอ่อก
มากลมุผปูวยทีไ่ด MP regimenม ีmedian survival duration
ทีน่านกวา

6. ระยะเวลาการรอดชวีติโดยปกตผิปูวย multiple
myeloma ที่ไมไดรับการรักษาจะมีชีวิตสวนใหญอยูที่
ประมาณ 6 เดอืน กลมุทีไ่ดรบัการรกัษาดวยยาเคมบีำบดั
จะมชีวีตินานประมาณ  3 ปทัง้นีข้ืน้กบั ระยะของโรค (19)

โดย median duration of survival ของ stage Ia เทากบั
5 ปและ stage IIIb เทากบั 14.7 เดอืน แตจากการศกึษานี้
mean survival duration 10.49 เดอืน ซึง่ดคูอนขางสัน้กวา
ปกต ิ อาจจะเปนเพราะ ผปูวยเกอืบทัง้หมดเปน stage III
สวนใหญจะไมมาติดตามการรักษาจนครบตามเวลาที่
กำหนด ในขณะที่ทำการศึกษายังไมมียาตัวใหม ๆ เชน
Bortezomib, Thalidomide เขามาในโรงพยาบาลขอนแกน
และไมสามารถทำ stem cell transplantationได ทำให mean
survival duration สัน้

7. การพยากรณโรค  คา plasma cell labeling index
(LI) และ β2 microglobulin (β2M) มคีวามสำคญัมากตอ
การพยากรณของโรคในผูปวยที่ยังไมไดรับการรักษา
(20-23)  ผปูวยทีม่คีาทัง้ 2 ตวันีต้่ำ จะมคีา median duration of
survival ประมาณ 6 ป ปจจยัทีม่กีารพยากรณของโรคไม
ดอีืน่ๆ ไดแก อายมุาก(23) quality of life(24), presence of
plasmablastic morphology(23), elevated lactate
dehydrogenase(25), increase plasma cells in peripheral

blood(26), elevated C-reactive protein(27)  ในการศกึษาที่
โรงพยาบาลขอนแกน ไดนำเอาปจจยัตางๆทีค่ดิวามผีลตอ
ระยะเวลาการรอดชวีติไดแก อาย,ุ เพศ, ระดบัhemoglobin,
platelet, calcium, creatinine, albumin, performance
status, % plasma cell ใน bone marrowและ lytic bone
lesion ซึ่งในการศึกษาของ Robert A. Kyle และคณะ
ที ่Mayo Clinic(14) ไดนำปจจยัเหลานีม้าศกึษาพบมผีลตอ
การพยากรณโรคของผูปวย แตจากการศึกษาใน
โรงพยาบาลขอนแกนพบวาไมมผีลตอการพยากรณโรคคดิ
วาเหตุที่ผลออกมาเปนอยางนี้เพราะวากลุมของผูปวยที่
ทำการศึกษามีแตเฉพาะผูปวยที่อาการรุนแรง stage III
ทำใหปจจยัตางๆมผีลไมมาก และ เหตผุลทีส่อง คลายกบั
ในขอ 6. ผูปวยสวนมากไมมาติดตามการรักษาทำให
median survival duration ผปูวยผลออกมาเทาๆกนัในทกุ
ปจจยั และในผปูวยทีไ่มมาตดิตามการรกัษาสามารถสบืคน
ได เฉพาะสถานะภาพการมีชีวิตและวันที่ เสียชีวิต
ไมสามารถบอกสาเหตกุารเสยีชวีติได  จงึไมทราบวาโดย
แทจรงิแลว duration of survival ทีอ่อกมาเปนผลจากตวั
โรคเอง หรอืวาเปนจากปจจยัอยางอืน่ ๆ

ขอจำกดัของการศกึษานี ้ เนือ่งจากการศกึษาเปน
การศกึษาแบบ retrospective study จงึมปีญหาในดานการ
เกบ็ขอมลูจากเวชระเบยีน ถาหากการเกบ็ขอมลูไมครบถวน
กจ็ะทำใหไดขอมลูไมครบถวนตามทีต่องการ และเนือ่งจาก
multiple myeloma ไมไดเปนโรคทีพ่บไดบอย จำนวนผปูวย
ทีเ่ขาในการศกึษาจงึนอย  ผปูวยทีศ่กึษามจีำนวนมากทีไ่ม
มาตดิตามการรกัษา ทำใหขาดขอมลูเรือ่งสาเหตขุองการ
เสยีชวีติ
สรปุ

อุบัติการณ multiple myelomaในโรงพยาบาล
ขอนแกน อายสุวนใหญอยใูนชวง 50-70 ป อาการแสดง
พบมไีดบอยไดแก อาการปวดกระดกู ภาวะโลหติจาง mean
survival duration ของผปูวย 10.49 เดอืน ผปูวยกลมุทีไ่ด
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