
 
Neoplasms of the Immune System 

 
รศ.พญ.ดร.ณฏัฐิยา หิรัญกาญจน 
ฝ่ายจลุชีววิทยา โรงพยาบาลจฬุาลงกรณ์  
และคณะแพทยศาสตร์ จฬุาลงกรณ์มหาวิทยาลยั 

  
บทน ำ 

มะเร็งของระบบภมูิคุ้มกนัจดัเป็นกลุม่หนึง่ของ Immunoproliferative diseases คือ โรคท่ีมีการเจริญเตบิโต
ของเซลล์ในระบบภมูิคุ้มกนัมากผิดปกติ โดยจดัวา่เป็นภาวะ Secondary Immunodeficiency ชนิดหนึง่ เน่ืองจากมี
ความผิดปกตขิองระบบภมูิคุ้มกนัขึน้ มีทัง้แบบท่ีเป็น malignant และ reactive (benign หรือ non-malignant) 
immunoproliferation บางทีอาจเรียกวา่เป็น leukemoid reaction ซึง่ reactive immunoproliferation อาจพบได้ใน
ผู้ ป่วยด้วยโรค pertussis, tuberculosis หรือโรค Infectious mononucleosis ซึง่เกิดจากการติดเชือ้ไวรัส Epstein-
Barr จากการกระจายทางระบบทางเดนิหายใจ (air-borne) โดยมี B lymphocyte เป็นเซลล์เป้าหมาย ท าให้มีการ
แบง่ตวัเพิ่มจ านวนมากขึน้ของ B cell ในขณะเดียวกนั cytotoxic T lymphocyte ก็จะถกูกระตุ้นเพ่ือท าลาย B cell 
ท่ีตดิเชือ้จงึมีการแบง่ตวัเพิ่มขึน้มาก และมีรูปร่างผิดปกติด้วย (Atypical lymphocyte) แตโ่รคนีส้ามารถหายได้เอง
เม่ือ infection ถกูควบคมุได้ สว่นโรคในกลุม่ Malignant immunoproliferation คือภาวะมะเร็งของเซลล์ในระบบ
ภมูิคุ้มกนั ซึง่เกิดขึน้ได้ในทกุระยะของการพฒันาการ รวมทัง้ mature cell ในกระแสเลือดด้วย ในบทนีจ้ะกลา่วถึง
ตวัอยา่งของโรคมะเร็งของระบบภมูิคุ้มกนั แบง่ตามความผิดปกตขิองแตล่ะกลุม่เซลล์ ได้แก่ มะเร็งของเม็ดเลือดขาว
ชนิด B lymphocyte, T lymphocyte, NK cell, granulocyte รวมถึง antigen presenting cells (Histiocyte) โดย
เน้นถึงลกัษณะทางภมูิคุ้มกนัท่ีส าคญัของแตล่ะโรค  
 
มะเร็งของ B cell 

เน่ืองจาก B cell พฒันาไปเป็น plasma cell ซึง่สร้าง antibody ดงันัน้ การเจริญผิดปกตขิอง B cell จะท า
ให้มีระดบั antibody มากผิดปกติ หรือมีการสร้าง antibody ท่ีมีลกัษณะผิดปกตไิด้ ลกัษณะเฉพาะท่ีส าคญัของ
ภาวะมะเร็งคือ ลกัษณะ "monoclonality" ของโรค นัน่คือภาวะมะเร็งมกัเกิดจากการแบง่ตวัมากขึน้ของเซลล์ชนิด
เดียว (clone) ซึง่จะตา่งจากภาวะปกติท่ีระบบภมูิคุ้มกนัจะมีเซลล์ท่ีมีความจ าเพาะแตกตา่งกนัเพ่ือตอบสนองตอ่
แอนตเิจนทกุชนิดในสภาวะแวดล้อม ดงันัน้ ในภาวะมะเร็งจะพบเซลล์ท่ีมีลกัษณะเหมือนกนัได้มากกวา่ปกติ ใน
กรณีของ B cell จะพบวา่มีการสร้าง Immunoglobulin ชนิดเดียวกนัมากกว่าปกติด้วย ในทางตรงกนัข้าม ในภาวะ 
reactive immunoproliferation จากสาเหตท่ีุไมใ่ชม่ะเร็ง เชน่ โรค Infectious mononucleosis ซึง่เกิดจากการ
กระตุ้นโดยรวม ๆ และมีการเตบิโตของทกุ ๆ เซลล์มากขึน้อยา่งเทา่เทียมกนั ในกรณีของ B cell จะพบวา่มีปริมาณ 



total Immunoglobulin มากกวา่ปกติ ไมใ่ช่ความผิดปกติของ clone ใด clone หนึง่ โดยเฉพาะโรคมะเร็งในระดบั B 
cell สามารถเกิดจากความผิดปกตไิด้ในทกุระยะของพฒันาการของ B lymphocyte (รูปท่ี 1) แบง่ออกได้เป็น 

 
ความผิดปกตขิอง Plasma cell 
โรคในกลุม่นี ้ได้แก่ 
     1. Multiple myeloma 
     2. Waldenstrom's macroglobulinemia 
     3. Light-chain disease 
     4. Heavy-chain disease 
     5. Monoclonal gammopathies of uncertain significance (MGUS) 
ช่ือเรียกโรคในกลุม่นีโ้ดยรวมมีอยูห่ลายช่ือ ได้แก่ Plasma cell dyscrasia, Paraproteinemias, 

Dysproteinemias และ Monoclonal gammopathies กลุม่โรคเหลา่นีมี้อาการของการสร้าง Immunoglobulin 
หรือ สว่นประกอบของ Immunoglobulin ชนิดใดชนิดหนึ่งมากผิดปกติ เราเรียกโปรตีนนัน้ ๆ วา่เป็น "Paraprotein" 
หรือ "myeloma protein" โดยโปรตีนเหล่านีถ้กูสร้างขึน้จาก clone ท่ีผิดปกตขิอง B cell lineage การวินิจฉยัและ
ตดิตามโรคนีข้ึน้อยู่กบัปริมาณของ paraprotein ในผู้ ป่วย 
 
กำรตรวจวินิจฉัยทำงห้องปฏิบัตกิำร  
 ประกอบด้วยการตรวจวินิจฉัยเบือ้งต้น ได้แก่ การตรวจเลือดว่ามี anemia, มี rouleaux formation, มี ESR 
สงู เป็นต้น การตรวจเพิ่มเตมิเพ่ือชว่ยวินิจฉยั ประกอบด้วย 

 กำรตรวจ Serum protein electrophoresis (zone electrophoresis) (รูปท่ี 2) 



 
 
เป็นการน าซีรัมผู้ ป่วยมาแยกโปรตีนในสนามไฟฟ้า โดยอาศยัส่ือกลาง (supporting media) เชน่ agarose 

หรือ cellulose acetate strip โดยหยดซีรัมผู้ ป่วยท่ีจดุเร่ิมต้นแล้วน าไปผา่นสนามไฟฟ้า โดยมีสารละลายดา่งเป็นส่ือ
น า แล้วน ามาย้อมสีโปรตีน หากน าแถบโปรตีนดงักลา่วมา scan ในเคร่ือง densitometer จะได้กราฟ 
Electropherogram เป็น peak เทียบได้กบัความเข้มข้นของโปรตีนตา่ง ๆ การวินิจฉยั M spike หรือ M protein นัน้ 
ต้องวดัความสงูตอ่ความกว้างของ peak โดยทัว่ไปตดัสินโดยใช้อตัราสว่นเกินกวา่ 3:1 หรือ 4:1 หาก peak นัน้อยู่
ในบริเวณ gammaglobulin 

 กำรตรวจ Serum Immunoelectrophoresis 
 วิธีนีเ้ป็นการแยกโปรตีนในสนามไฟฟ้าก่อนแล้ว identify ชนิดของโปรตีนใน media โดยอาศยัวิธี 
immunoprecipitation ใช้ agarose ท่ีเตรียมไว้บนแผน่กระจกมาเจาะเป็นหลมุและร่องยาวในรูปแบบท่ีต้องการ 
หยดซีรัมผู้ ป่วยลงในหลมุ แล้วน าไปผา่นสนามไฟฟ้าเพ่ือแยกโปรตีนชนิดตา่ง ๆ ออกจากกนั แล้วเตมิแอนติบอดีลง
ในร่องยาว ทิง้ไว้ค้างคืน เม่ือเกิด immunoprecipitation ขึน้จะเห็นแถบตะกอนขาว บง่บอกชนิดของโปรตีนได้ 

 กำรตรวจ Quantitative serum immunoglobulin 
ดงัท่ีได้กลา่วไว้ข้างต้นวา่การท่ีร่างกายสร้าง paraprotein หรือ M protein ขึน้มามากท าให้การสร้าง 

immunoglobulin ปกตลิดลง เม่ือตรวจระดบั serum immunoglobulin ชนิดตา่ง ๆ อาจพบวา่มีปริมาณลดลงได้ 
โดยจะมีประโยชน์ในการใช้ติดตามการด าเนินโรคและการรักษาผู้ ป่วยได้ดี นอกจากนีย้งัอาจใช้ระดบั 



immunoglobulin แยกระหว่าง benign และ malignant gammopathy ได้ ระดบั IgG > 2 gm/100 ml หรือ IgA > 
1 gm/100 ml มกัพบในภาวะ malignant gammopathy 
 
Multiple Myeloma 

Multiple Myeloma (MM) คือมะเร็งของ mature plasma cells ซึง่เป็นมะเร็งท่ีพบได้บอ่ยท่ีสดุและรุนแรง
ท่ีสดุในกลุม่ Plasma cell dyscrasias โรคนีจ้ะพบในคนผิวด ามากกวา่ในคนผิวขาวถึง 2 เทา่ พบในเพศชาย
มากกวา่เพศหญิง และสว่นใหญ่มกัจะพบในคนอายมุากประมาณ 40-70 ปี ผู้ ป่วยจะมีอาการท่ีส าคญั ๆ 3 อยา่ง 
นัน่คือ 

1. มีปริมาณ plasma cell ในไขกระดกูมากผิดปกต ิ(> 15%) 
2. มีสว่นประกอบของ Immunoglobulin ชนิดใดชนิดหนึง่ท่ีมีความจ าเพาะแบบเดียว (monoclonal 

immunoglobulin) ในกระแสเลือดและปัสสาวะ (ดตูวัอยา่งในรูปท่ี 2)  
 3. มีลกัษณะพยาธิสภาพของลกัษณะกระดกูถกูท าลาย (lytic lesion bone) 
Plama cell ในไขกระดกูมีทัง้ท่ีมีรูปร่างปกตแิละผิดปกติ ปริมาณของ "Immunoglobulin ปกติ" ในกระแส

เลือดมกัจะลดลง เป็นสดัสว่นกบัปริมาณของ "Immunoglobulin ผิดปกติ" ท่ีเพิ่มขึน้ Immunoglobulin ผิดปกติท่ีถกู
สร้างขึน้จาก malignant clone โดยสว่นใหญ่มกัจะเป็นชนิด IgG รองลงมาคือ IgA, IgM และ light chain 
ตามล าดบั และมีจ านวนน้อยท่ีเป็น IgD, IgE หรือ heavy chain บางครัง้อาจพบ paraprotein จ านวน 2 ชนิด หรือ
มากกวา่ได้ รวมทัง้ภาวะ Multiple myeloma ท่ีไมส่ร้าง Immunoglobulin หลัง่ออกมาในกระแสเลือดเลยก็มี 
ลกัษณะส าคญัอีกอย่างหนึง่ท่ีจะชว่ยสนบัสนนุการวินิจฉัยของ Multiple myeloma คือ การตรวจพบ Bence Jones 
Protein ซึง่คือ Free Multiple myeloma light chain (k or l) ท่ีหลัง่ออกมาทางปัสสาวะได้ง่าย เน่ืองจากมีน า้หนกั
โมเลกลุเพียง 20,000 และมีอตัราการสร้างมากกว่า heavy chain เราสามารถตรวจโดยวิธี zone electrophoresis 
ได้เชน่กนั โดยน าปัสสาวะผู้ ป่วยไปท าให้เข้มข้นขึน้ 10-100 เทา่ ก่อนน าไปผา่นในสนามไฟฟ้าเทียบกบัปัสสาวะปกต ิ
คณุสมบตัหินึง่ท่ีส าคญัของโปรตีนนีคื้อ จะตกตะกอนเม่ืออณุหภมูิสงูขึน้ถึง 48-50 oC และจะละลายเม่ือถกูต้มจน
เดอืด 
 
อำกำรโดยรวมของโรคในกลุ่ม paraproteinemia สำมำรถแบ่งตำม pathophysiology ได้ดังนี ้

1. อำกำรเน่ืองจำกคุณสมบัตทิำง Physicochemical ของ M protein 
  1.1 Hyperviscosity syndrome (ตารางท่ี 1)  

 เม่ือซีรัมมีปริมาณโปรตีนสงูขึน้จะท าให้ความหนืดของเลือดสงูขึน้ polymeric IgM และ IgA ท าให้
ความหนืดสงูกว่า immunoglobulin ชนิดอ่ืน  
  1.2 Raynaud's phenomenon  



 M protein บางประเภทอาจเป็น cryoglobulin ซึง่ตกตะกอนเม่ือกระทบความเย็น ท าให้การ
ไหลเวียนของกระแสโลหิตติดขดั โดยเฉพาะอยา่งยิ่งบริเวณปลายนิว้มือ นิว้เท้า จมกู ใบห ูท าให้เกิดอาการซีด และ
เจ็บปวดในบริเวณดงักล่าว อาจรุนแรงถึงขัน้ขาดเลือดไปเลีย้ง และท าให้เกิดเนือ้ตายได้ (necrosis) 

 1.3 Clotting disturbance 
 M protein โดยเฉพาะ IgM จะขดัขวางการแข็งตวัของเลือดโดย interact กบั platelet และ clotting 

factors ตา่ง ๆ ท าให้มีเลือดออกง่าย 
2. อำกำรเน่ืองจำกปฏิกิริยำทำง Immune ของ M protein 

  2.1 Cold agglutinin syndromes 
  IgM paraprotein ชนิด kappa มกัมีความจ าเพาะตอ่ i และ I antigen บนผิวเม็ดเลือดแดง และ
สามารถเกิด antigen-antibody reaction ท าให้ agglutinate เม็ดเลือดแดงได้ในท่ีเย็น ผู้ ป่วยจะมี cold-agglutinin-
mediated hemolytic anemia ร่วมด้วย ถ้าเกิด agglutination ขึน้กบัหลอดเลือดเล็ก ๆ อาจท าให้เกิด ischemia ได้ 

3. อำกำรจำก Immunodepression 
ระดบั immunoglobulin ท่ีลดลงท าให้ humoral immune response เสียไป ผู้ ป่วยเกิดการติดเชือ้ได้ง่าย 

โดยเฉพาะอยา่งยิ่ง encapsulated bacteria ท่ีต้องการ immunoglobulin เป็น opsonin ในการท าลาย เชน่ 
Streptococcus pneumoniae 

กลไกท่ีท าให้ immunoglobulin ปกตลิดลง ได้แก่  
- Myeloma cells หลัง่ inhibitor substance ท าให้สร้าง plasma cells ลดลง  
- suppressor T cells เพิ่มขึน้  
- hypercatabolism ตอ่ M protein ท าให้เกิด catabolism ตอ่ immunoglobulin ปกตด้ิวย 
4. อำกำรที่เกิดจำกมะเร็ง 
 4.1 Bone destruction 

  เซลล์มะเร็งมกัลามเข้ากระดกู ท าให้มีอาการปวดกระดกู กระดกูหกัง่าย (pathological fracture) 
นอกจากนีก้ารท าลายกระดกูท าให้มีภาวะ hypercalcemia และ hyperuricemia ได้ 
  4.2 Hypercalcemia 
  ท าให้มีอาการกระหายน า้ อาเจียน ใจสัน่ เพลีย ไมมี่แรง สตสิมัปชญัญะเส่ือม บางครัง้หมดสตไิด้ 
และยงัเป็นสาเหตสุ าคญัท่ีท าให้เกิดภาวะไตวาย 
  4.3 Anemia  
  เน่ืองจากไขกระดกูถกูเซลล์มะเร็งแทนท่ี ท าให้มีการสร้างเม็ดเลือดแดงลดลง นอกจากนี ้
เซลล์มะเร็งเองยงัสร้างสารยบัยัง้ hematopoiesis ด้วย ท าให้เกิด normochromic normocytic anemia 

โดยสรุปลักษณะทำงคลินิกของโรค Multiple myeloma แบ่งได้เป็น ควำมผิดปกตทิำงระบบเลือด 
ระบบภูมิคุ้มกัน และระบบกระดูก 



ระบบเลือด : เน่ืองจากไขกระดกูแทนท่ีด้วย myeloma cells จงึมีการสร้างเซลล์ปกติอ่ืน ๆ จ านวนน้อยลง 
ผู้ ป่วยอาจมีอาการซีด (anemia) เลือดออกง่าย เน่ืองจากเกล็ดเลือดต ่า (thrombocytopenia) นอกจากนีเ้ม่ือระดบั 
immunoglobulin ในกระแสเลือดสงูมากอาจเกิดภาวะ Rouleaux formation โดยจะเห็นได้ใน blood smear และมี
อาการของ hyperviscosity syndrome (ตารางท่ี 1) 
 

 

 

 

 

 ระบบภูมิคุม้กนั : ผู้ ป่วยจะมีความผิดปกตทิางระบบภมูิคุ้มกนัด้วย เน่ืองจากมี neutropenia และเน่ืองจาก
การสร้าง Immunoglobulin ตามปกตถิกูรบกวนจาก paraprotein ดงันัน้ ผู้ ป่วยจะมีภาวะภมูิคุ้มกนัลดลง มีอาการ
ตดิเชือ้ได้ง่าย โดยเฉพาะเชือ้แบคทีเรีย 
 ระบบกระดูก : Myeloma cell จากไขกระดกูยงัสามารถแพร่ไปท าลายเนือ้กระดกู ท าให้เกิด multiple lytic 
lesions ผู้ ป่วยจะมีอาการปวดกระดกูและมีกระดกูหกัได้ง่ายกวา่ปกต ิเน่ืองจากมีการท าลายของกระดกู ร่างกายจะ
พยายามสร้างกระดกูขึน้มาทดแทน ดงันัน้ ผู้ ป่วยจะมีภาวะ hypercalcemia ได้ด้วย ซึ่งเป็นสาเหตหุนึง่ท่ีท าให้เกิด
ภาวะไตวายได้ 
 
Waldenstrom's macroglobulinemia 
 คือภาวะมะเร็งท่ีเกิดจากการแบง่ตวัท่ีผิดปกติของ B lymphocyte ท่ีผลิต IgM ซึง่เป็นเซลล์ขัน้ก่อนท่ีจะ
พฒันาเป็น plasma cell มีลกัษณะก า้กึ่งระหวา่ง lymphocyte และ plasma cell เรียกวา่ plasmacytoid 
lymphocyte จะพบเซลล์เหลา่นีส้ะสมอยูใ่นไขกระดกู ตอ่มน า้เหลือง ตบั และม้าม ดงันัน้ ผู้ ป่วยจะมีตอ่มน า้เหลือง 
และตบั ม้าม โต มีอาการซีด เลือดออกง่าย ตดิเชือ้ง่าย จะไม่พบอาการทางกระดกู แตจ่ะมีอาการของ 
hyperviscosity syndrome นอกจากนีเ้น่ืองจาก IgM paraprotein บางชนิดจะสามารถ precipitate ได้ในอณุหภูมิ
ต ่า เรียกวา่ Cryoglobulins และจะอดุตนัเส้นเลือดฝอยในบริเวณปลายแขน ปลายขา ท าให้เกิดอาการปวดเวลา
อากาศเย็น หรืออาจเกิดเป็นแผลของนิว้มือหรือนิว้เท้าได้ (Raynaud's phenomenon) Cryoglobulin สามารถตรวจ
ได้โดยน าเลือด หรือ plasma ไว้ในชอ่งเย็น และ precipitate นีจ้ะหายไปเม่ืออณุหภมูิสงูขึน้ IgM paraprotein บาง
ชนิดมีความจ าเพาะตอ่ i และ I antigen และสามารถ agglutinate เม็ดเลือดแดงได้ในท่ีเย็น ผู้ ป่วยจะมี cold-
agglutinin-mediated hemolytic anemia ร่วมด้วย 



 
Light-chain diseases 
 คือภาวะมะเร็งของ plasma cell ท่ีมีความผิดปกติของการผลิต light chain ชนิด kappa (k) หรือ lambda 
(l) ชนิดใดชนิดหนึง่ โดยไมมี่การผลิต heavy chain โดย light chain เหลา่นีจ้ะไปสะสมตามเนือ้เย่ือตา่ง ๆ ซึง่
สามารถตรวจได้ด้วยวิธี immunofluorescence หรือ immunohistochemical โดยใช้ specific antibody อวยัวะท่ีมี
การสะสมนีจ้ะมีการท างานท่ีผิดปกตไิป โดยเฉพาะในไตซึ่งเป็นสาเหตขุองภาวะไตวายได้ นอกจากนีอ้าจเกิดภาวะ 
cardiomyopathy, peripheral neuropathy, hepatosplenomegaly ได้ 
 
Heavy-chain diseases 
 คือภาวะมะเร็งของ plasma cell ท่ีสร้างแต ่heavy chain โรคนีพ้บได้น้อยและมีอาการตา่งกนัไป ขึน้กบัวา่
เป็นความผิดปกตขิอง heavy chain isotype ใด แบง่ได้เป็น 

 Gamma Heavy Chain Disease (Franklin's Disease)  
 ผู้ ป่วยจะมีตอ่มน า้เหลือง และตบั ม้าม โต มีไข้ ซีด อาการท่ีเดน่คือ มีเพดานปากบวม (palatal edema) 
เน่ืองจากตอ่มน า้เหลืองบริเวณ Waldeyer's ring โต และอาจท าให้หายใจล าบากได้ด้วย การวินิจฉยัอาศยัการตรวจ
พบ สว่น Fc ของ gamma heavy chain ทัง้ในซีรัมและปัสสาวะ ผู้ ป่วยมกัมีอาการแย่ลงอยา่งรวดเร็ว และเสียชีวิต
จากการตดิเชือ้ 

 Alpha Heavy Chain Disease (Seligmann's Disease)  
        เป็นโรคท่ีพบได้บอ่ยท่ีสดุในกลุม่ Heavy chain diseases มกัพบร่วมกบัโรค Mediterranean lymphoma 
ซึง่เป็นโรคในคนหนุม่สาว ในบริเวณ Mediterranean, Asia และ South America โดยจะมี lymphoplasmacytoid 
cell ท่ีผลิตสว่น alpha heavy chain สะสมอยูท่ี่บริเวณ lamina propria ของล าไส้เล็ก ผู้ ป่วยจะมีอาการท้องเสีย
เรือ้รัง น า้หนกัลด การดดูซมึอาหารผิดปกติ ตอ่มน า้เหลืองท่ี mesenteric และ paraaortic โตมาก การตรวจ alpha 
heavy chain จะแปลผลล าบาก เน่ืองจาก alpha chains จะรวมตวักนั (polymerization) เห็นเป็น smear แทนท่ีจะ
เห็นเป็น sharp peak จาก electropherogram แตเ่น่ืองจากไมมี่สว่น J chain ท่ีชว่ยในการ dimerization การ 
polymerize ของ alpha chain นีม้กัไมท่ าให้เกิดปัญหาของ hyperviscosity syndrome 

 Mu Heavy Chain Disease  
        เป็นโรคท่ีมีความผิดปกตใินการรวมตวักนัของ light และ Mu heavy chain ดงันัน้ จะตรวจพบ light chain 
และ Mu heavy chain อิสระได้ในซีรัม โรคนีม้กัพบในผู้ ป่วย chronic lymphocytic leukemia 
 
Monoclonal gammopathies of uncertain significance (MGUS) 
 เป็นภาวะท่ีพบได้ประมาณ 1% ในกลุม่คนอายมุากกว่า 50 ปี และมากถึง 10% เม่ือมีอายมุากกวา่ 75 ปี 
เป็นภาวะ benign ท่ีต้องแยกจากโรค multiple myeloma แตป่ระมาณ 25% ของผู้ ป่วย MGUS สามารถเปล่ียนไป
เป็นโรค multiple myeloma ได้ 



 
Leukemia and Lymphoma of B cell origin 
 กลุม่โรคมะเร็งท่ีส าคญัของระบบภมูิคุ้มกนัอีกประเภทหนึ่งคือ โรค leukemia และ lymphoma โดย 
leukemia เกิดจากการเพิ่มจ านวนอยา่งผิดปกตขิองเซลล์เม็ดเลือดขาว โดยจะพบเซลล์มะเร็งท่ีมากผิดปกตนีิไ้ด้ใน
กระแสเลือด ระบบน า้เหลือง หรือในไขกระดกู ในขณะท่ี lymphoma เป็นมะเร็งท่ีมีลกัษณะเป็นก้อน (Solid tumor) 
ภายในอวยัวะน า้เหลืองตา่ง ๆ เชน่ ตอ่มน า้เหลือง ไขกระดกู หรือตอ่ม thymus มะเร็งทัง้สองประเภทเกิดขึน้ได้จาก
ความผิดปกตขิองเซลล์ ในทกุระยะของการพฒันาการของ lymphocyte เราสามารถแบง่กลุม่โรคนีเ้ป็น 2 ชนิดใหญ่ 
ๆ ได้เป็น "Precursor B cell neoplasm" และ "Peripheral B cell neoplasm" โดยพบวา่มีลกัษณะของเซลล์ท่ี
ผิดปกต ิรวมทัง้อาการท่ีแสดงออกตา่งกนัไป การวินิจฉยัว่าเป็นมะเร็งชนิดใดอาศยัการตรวจด้านพยาธิวิทยา การ
ตรวจโมเลกลุเฉพาะบนพืน้ผิวเซลล์ (cell surface marker) และการตรวจความผิดปกตใินระดบัยีน (Cytogenetic) 
ร่วมด้วย ตวัอย่างของโรค leukemia และ lymphoma ของ B cell ได้แก่ 
 
Precursor B cell neoplasm 
 Acute lymphoblastic leukemia (ALL) เป็นมะเร็งท่ีพบบอ่ยท่ีสดุในเดก็ สามารถแบง่ได้เป็น 3 ชนิด คือ 

Pre-B ALL, T-ALL และ B-ALL พบวา่ Pre-B ALL เป็น ALL ชนิดท่ีพบได้บอ่ยท่ีสดุ การวินิจฉยัอาศยัการ
ตรวจโมเลกลุท่ีแสดงออกเฉพาะใน Pre-B cell เทา่นัน้ การสะสมของเซลล์มะเร็งในไขกระดกูท าให้ผู้ ป่วย
แสดงอาการของไขกระดกูถกูกด ได้แก่ ซีด เลือดออกง่าย และอาการตดิเชือ้ได้ง่าย นอกจากนีย้งัอาจมี
เซลล์มะเร็งไปสะสมยงัตอ่มน า้เหลือง ตบั ม้าม ผิวหนงั และระบบประสาทสว่นกลางได้ การตรวจทาง 
Cytogenetic พบวา่ ALL เกิดจากความผิดปกตขิอง chromosome translocation ได้หลายชนิด 

 
Peripheral B cell neoplasm 
 Hairy cell leukemia เป็นโรคมะเร็งของ B cell ชนิดหนึง่ พบได้น้อย มกัพบในผู้ชายอายมุากกวา่ 40 ปี 

เซลล์มะเร็งเป็น B cell ขนาดใหญ่ มีลกัษณะเฉพาะ บางครัง้เรียกวา่ Hairy cell พบได้ในม้ามและกระแส
เลือด ผู้ ป่วยมกัมาพบแพทย์ด้วยอาการม้ามโต เซลล์ในกระแสเลือดมีจ านวนต ่า (cytopenia) ท าให้มีอาการ
ตดิเชือ้ได้ง่ายอีกด้วย 

 Chronic lymphocytic leukemia (CLL) B cell CLL เป็นชนิดท่ีพบได้บอ่ยท่ีสดุในกลุ่ม CLL ผู้ ป่วยสว่น
ใหญ่จะมีอายมุาก และมกัไม่มีอาการ แตจ่ะพบวา่มีเซลล์มะเร็งในกระแสเลือดเป็นจ านวนมาก นอกจากนี ้
ยงัพบใน lymphoid organ และไขกระดกูด้วย B cell CLL มกัจะเป็นมะเร็งของ B cell ระยะท่ีมี surface 
IgM และ IgD อยูบ่นผิวเซลล์ ตอ่มาผู้ ป่วยอาจเกิดอาการของไขกระดกูถกูกดได้ และจะท าให้เกิดภาวะ 
hypogammaglobulinemia บางครัง้อาจมีภาวะ autoimmune ร่วมด้วย ซึง่เป็นอีกสาเหตหุนึง่ของ 
hemolytic anemia หรือ thrombocytopenia ท่ีพบในผู้ ป่วย 



 Burkitt's lymphoma เป็นมะเร็งท่ีพบในเดก็ผู้ชาย : ผู้หญิง = 3:1 มีอาการส าคญั ๆ 2 ชนิด นัน่คือ 
"Nonendemic หรือ American form" ซึง่มกัมีอาการทางชอ่งท้อง สว่น "Endemic หรือ Africa form" มกัจะ
มีอาการทางขากรรไกร มะเร็งทัง้ 2 แบบนีย้งัสามารถกระจายไปยงัไขกระดกู ตอ่มน า้เหลืองสว่นปลาย และ
ระบบประสาทสว่นกลางได้ โรคนีย้งัพบว่ามีความสมัพนัธ์กบัการติดเชือ้ไวรัส Epstein-Barr (EBV) ด้วย 
โดยเฉพาะในแบบ Africa form กลไกการเกิดโรคนีเ้ช่ือวา่เกิดจากการแบง่ตวัอย่างผิดปกตขิอง immature 
lymphoid precursor และไมส่ามารถพฒันาตอ่ไปได้จนเกิดการสะสมของเซลล์มะเร็งนีใ้นอวยัวะตา่ง ๆ 
เซลล์มะเร็งชนิดนีมี้ลกัษณะเป็น monoclonal สว่นใหญ่พบ hypergammaglobulinemia แตก็่พบ 
hypogammaglobulinemia ได้ด้วย ความผิดปกตขิองยีนท่ีพบได้บอ่ยคือ มี translocations ท่ี 8q24 ท าให้
เกิด rearrangement ของ c-myc oncogene เข้ากบัยีน immunoglobulin  

 Diffuse large B cell lymphoma ผู้ ป่วยมกัมาพบแพทย์ด้วยอาการตอ่มน า้เหลืองโตขึน้อยา่งรวดเร็ว 
เซลล์มะเร็งเป็นเซลล์ขนาดใหญ่ มีลกัษณะเป็น mature B cell ความผิดปกตขิองยีนท่ีพบมีความเก่ียวข้อง
กบั bcl-2 และ bcl-6 oncogene 

 Follicular center lymphoma เป็นมะเร็งท่ีพบในผู้ใหญ่เป็นสว่นใหญ่ โรคมกัจะกระจายไปยงัตอ่มน า้เหลือง
หลาย ๆ ต าแหนง่ เซลล์มะเร็งมีลกัษณะของ mature B cell มกัเกิดจาก rearrangement ระหวา่ง bcl-2 
oncogene และยีน immunoglobulin heavy chain 

 
มะเร็งของ T cell และ NK cell 

 โรคในกลุม่นีป้ระกอบด้วย leukemia และ lymphoma ของ T cell และ NK cell เซลล์มะเร็งมีลกัษณะเป็น 
monoclonality และความผิดปกตสิามารถเกิดขึน้ได้กบั T cell ในทกุระดบัของการพฒันาการเชน่เดียวกบัในโรค
กลุม่ B cell (รูปท่ี 3) 
 
 
 
 
 
 
 
 
 ตวัอยา่งของโรคในกลุม่นี ้ได้แก่ 
 Precursor T cell neoplasm  



        - T cell acute lymphoblastic leukemia (T-ALL) และ lymphoblastic lymphoma (LBL) พบวา่มี 
Anterior mediastinal mass ได้บอ่ย เกิดจากความผิดปกตขิอง T cell precursor cell จะพบเซลล์มะเร็งในไข
กระดกูและกระแสเลือดได้บอ่ย ใน T-ALL แตจ่ะพบเซลล์มะเร็งสะสมในตอ่มน า้เหลืองได้มากกวา่ใน LBL การบง่ชี ้
ของเซลล์มะเร็งอาศยัการตรวจ T cell surface marker และการตรวจ T cell receptor gene rearrangement 
 Peripheral T cell and NK cell neoplasm 

        - T cell chronic lymphocytic leukemia (T -CLL) เป็นโรคท่ีมีความรุนแรงมากกวา่ B-CLL แตเ่ป็นโรคท่ี
พบได้น้อยมาก มกัพบในผู้ ป่วยอายมุาก เซลล์มะเร็งมีลกัษณะเป็น mature lymphocyte ขนาดเล็ก จะพบความ
ผิดปกตท่ีิ beta T cell receptor locus ท่ีต าแหนง่โครโมโซม 14q11 เป็นสว่นใหญ่  
        - Large granular lymphocytic leukemia (LGLL) เป็นโรค chronic leukemia อีกชนิดหนึง่ ซึง่มีการสร้าง 
large granular lymphocytes จ านวนมากในกระแสเลือดและไขกระดกู สว่นใหญ่จะเกิดจากความผิดปกติของ T 
cell และ NK cell ผู้ ป่วยมกัมีจ านวน neutrophil ต ่าร่วมด้วย รวมทัง้อาจมีประวตัขิองโรค rheumatoid arthritis, 
การติดเชือ้ไวรัส EBV หรือภาวะ systemic immunosuppression 
        - Mycosis fungoides และ Sezary Syndrome เป็นโรคท่ีเกิดในผู้ใหญ่ ใน mycosis fungoides จะแสดง
อาการเป็น plaque หรือก้อนเนือ้ท่ีผิวหนงัเฉพาะท่ี หรือในโรค Sezary syndrome ซึง่เป็น leukemic form ของโรค 
mycosis fungoides จะพบเซลล์มะเร็งแพร่อยูใ่นกระแสเลือด ท าให้มีอาการผิวหนงับวมแดงทัว่ ๆ ไป รวมทัง้มีตบั 
ม้าม และตอ่มน า้เหลืองโตทัว่ตวั จะพบวา่ผิวหนงัมีการสะสมของเซลล์มะเร็งจ านวนมาก โดยเซลล์มีลกัษณะของ 
mature T cell และสว่นใหญ่เป็น CD4+ T cell 
        - Adult T cell leukemia-lymphoma เป็นโรคในผู้ใหญ่ พบได้บอ่ยท่ีญ่ีปุ่ น แคริบเบียน ตะวนัออกเฉียงใต้
ของอเมริกา โดยเช่ือวา่เกิดจากการติดเชือ้ human T-lymphotropic virus-1 (HTLV-1) เซลล์ท่ีติดเชือ้มกัเป็น CD4+ 
T cell เซลล์บางสว่นพบว่ามีคณุสมบตัเิป็น suppressor cell ผู้ ป่วยจะมีอาการ hypercalcemia จ านวนเม็ดเลือด
ขาวสงู ตอ่มน า้เหลือง และตบั ม้าม โต อตัรารอดชีวิตโดยเฉล่ียน้อยกวา่ 1 ปี 
        - Peripheral T cell lymphoma เป็นมะเร็งของ mature T cells ซึง่สว่นใหญ่จะมีรูปร่างเปล่ียนไป (atypical 
cells) และมีขนาดตา่ง ๆ กนั 

 
มะเร็งของ Granulocyte 

 Granulocyte ประกอบด้วย neutrophil, eosinophil และ basophil เป็นเซลล์อีกจ าพวกหนึง่ท่ีสร้างภายใน
ไขกระดกู โดยเกิดมาจาก Myeloid progenitor cell มะเร็งของเซลล์ในกลุม่นี ้ได้แก่ Acute myelogenous 
leukemia (AML) ซึง่เป็นมะเร็งท่ีมีอตัราการเกิดต ่ากวา่ ALL โดยจะพบ AML ประมาณ 15-20% ของผู้ ป่วย 
leukemia ในเดก็ มะเร็งท่ีส าคญัอีกชนิดหนึง่ในกลุม่นีคื้อ Chronic myelogenous leukemia (CML) ซึง่เป็นท่ีรู้จกั
โดยทัว่ไปวา่เก่ียวข้องกบัความผิดปกตขิองโครโมโซมท่ีเรียกวา่ Philadelphia Chromosome โดยพบวา่มี 
Chromosome translocation ท่ีต าแหนง่ t(9;22) 



 
มะเร็งของ Histiocytes 

 Histiocyte เป็นค ารวม ๆ ท่ีใช้เรียก mononuclear, phagocytes และ antigen presenting cells อ่ืน ๆ เชน่ 
dendritic cell, interdigitating reticulum cell และ langerhan's cell ท่ีผิวหนงั ตวัอย่างโรคมะเร็งของ Histiocytes 
ได้แก่ 

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

 Malignant Histiocytosis (MH) เป็นโรคท่ีพบได้ยาก พบได้ทัง้ในเด็กและผู้ใหญ่ จะพบเซลล์มะเร็ง
ท่ีมีลกัษณะรูปร่างของ phagocyte และมี histiocyte antigen (CD68, CD11c, CD14) สะสมอยู่
ท่ีตอ่มน า้เหลือง โรคสามารถกระจายไปยงัระบบ reticuloendothelial, ผิวหนงั, กระดกู และระบบ
ทางเดนิอาหารได้ 
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