
Case discussion 
ประวัติ 
ผูปวยหญิงไทย อายุ 72 ป มาพบแพทยดวยเรื่อง ขาซายบวมมา 2 สัปดาห 
ประวัติ 2 สัปดาห เริ่มมีขาซายบวมตั้งแตหลังเทาลามขึ้นมาจนถึงหัวเขา ไมมีอาการปวด อาการบวมเปนมากขึ้นเร่ือย ๆ 
ยังทํากิจวัตรประจําวันไดตามปกติ ทานอาหารไดดี ไมมีน้ําหนักลด ไมมีไข ปฏิเสธโรคประจําตวั 
ตรวจรางกาย  
ECOG performance status II 
mild pallor 
generalized lymphadenopathy, cervical lymph node – 2 cm in diameter in chain both sides, axillary lymph node – 5 
cm in diameter both sides, inguinal lymph node – 5 cm in diameter both sides 
hepatomegaly – 2 cm below right costal margin 
splenomegaly – 5 cm below left costal margin 
unilateral left leg swelling from dorsum of foot up to thigh, pitting edema, no inflammation 
การตรวจทางหองปฏิบัติการ 
CBC: Hb 9.7 g/dl, Hct 31%, MCV 71 fl, MCH 22 pg, MCHC 31 pg/dl, RDW 16%, wbc 7,360 /mm3, N 58%,  
plt 265,000 /mm3 
BUN: 8 mg/dl, Cr: 0.3 mg/dl 
LFT: albumin 3.2 g/dl, globulin 2.4 g/dl, ALT 10 U/L, AST 18 U/L, alkaline phosphatase 118 U/L 
LDH: 247 U/L (normal 210-425 U/L) 
HBsAg: positive 
Anti HCV: negative 
Anti HIV: non-reactive 
Chest film: WNL 
การตรวจพิเศษเพิ่มเติม 
Cervical lymph node biopsy: marked expansion of lymphoid tissue with atypical large lymphoid cell, CD 20 - 
positive, consistent with diffuse large B cell lymphoma 
Bone marrow aspiration and biopsy: normocelluar trilineage marrow, no lymphoma involvement 
Abdominal CT scan: hepatosplenomegaly without space occupying lesions, multiple aortocaval, paraaortic, bilateral 
common iliac, external iliac and inguinal adenopathy, 10-35 mm in size 
Doppler ultrasound of lower extremity: normal flow and waveform of both side of femoral and popliteal vein, no 
dilatation, compression test – negative 
D-dimer: 7,157 ng/ml (normal < 500 ng/ml) 
 
 



การวินิจฉัยและการรักษา 
ผูปวยไดรับการวินิจฉัย diffuse large B cell lymphoma (DLBCL), high International Prognostic Index (IPI) score (4 / 
5), hepatitis B (HBV) carrier และ presumptive deep vein thrombosis (DVT) of left leg ไดรับการรักษาดวย R-CHOP 
(Rituximab, Cyclophosphamide, Doxorubicin, Vincristine, Prednisolone)  X 6 คร้ัง ผูปวยไดรับ Lamivudine 100 mg 
รับประทานวันละครั้ง พรอมกับการเริ่มเคมีบาํบดั และใหตอเนื่องทุกวัน หยุด Lamivudine หลังเคมีบําบัดครั้งสุดทาย 
6 สัปดาห นอกจากนี้ยังไดรับ low molecular weight heparin (LMWH) พรอมกบั Warfarin ใน 1 สัปดาหแรกหลังให
การวินิจฉัย หลังจากนั้นให Warfarin ตอเนื่องอีก 6 เดือน 
อภิปรายผูปวย 

ผูปวย DLBCL ซึ่งพบรวมกับการติดเชื้อ HBV ดังเชนผูปวยรายนี้ เปนผูปวย non-Hodgkin lymphoma 
(NHL) ที่พบไดบอยในเวชปฏิบัติ มีรายงานชนิด meta analysis พบ odd ratio ในการตรวจพบ HBV ในผูปวย NHL มี
คาประมาณ 2.5 เทา เทียบกับกลุมควบคุม หรือจะตรวจพบการตดิเชื้อ HBV 1 คน ในทุก 10 คนของผูปวย NHL1 ซึ่งบง
ถึงความสัมพันธในแงพยาธิกําเนิดระหวาง HBV และ NHL ความสําคัญของการตรวจคัดกรอง hepatitis B surface 
antigen (HBsAg) ในผูปวยมะเร็งที่ไดรับเคมีบําบัดคือการเฝาระวัง HBV reactivation ซึ่งเปนภาวะแทรกซอนที่สําคัญ
ในการรักษาผูปวยที่มีผล HBsAg เปนบวก โดยเฉพาะการรกัษาดวย Rituximab ซึ่งเชื่อวาทําใหเกิด HBV reactivation 
เพิ่มมากขึ้น2-5 มีการศกึษาประโยชนของการใชLamivudine ในการปองกัน HBV reactivation ในผูปวย NHL และ
มะเร็งชนิดอื่นที่มีผล HBsAg เปนบวก6 ซึ่งจากขอมูลพบวาสามารถลดอุบัตกิารณของ HBV reactivation จาก 30-80% 
ลงเหลือ 0-17%6,7 ซึ่งตอมาการใช Lamivudine ในสถานการณดังกลาวถือวาเปนการรักษาที่เปนมาตรฐานตาม 
National Comprehensive Cancer Network Guideline ในปจจุบัน และตอมายังมีรายงานที่เสนอการใช Entecavir ซึ่งมี
ประสิทธิภาพในการตานเชื้อไวรสัมากกวา Lamivudine และมีอัตราการดื้อยาต่าํ มาใชปองกัน HBV reactivation ใน 
lymphoma แทน Lamivudine ที่อาจมีปญหาการดือ้ยาในกรณีที่ใชในระยะยาว7 

ในปจจุบันมีการศกึษาเพิ่มเติม พบการเกิด HBV reactivation ในผูปวย B cell NHL  ซึ่งมีผล HBsAg เปนลบ 
และไดรับ Rituximab รวมกับเคมีบําบัด ถึง 4.2%2 และอีกการศกึษาในผูปวย lymphoma ซึ่งไดรับ Rituximab และมีผล 
HBsAg เปนลบ แตมี Hepatitis B core antibody (HBcAb) เปนบวก ซึ่งเรียกวา occult HBV carrier พบ HBV 
reactivation 4.1%3 ใกลเคียงกัน โดยในการศกึษาชิ้นหลังนี้ประสบความสําเรจ็ในการใช Entecavir ในการรกัษา 
ภายหลังจากตรวจพบการเพิ่มขึ้นของ HBV DNA อยางไรก็ตามยังไมมีขอสรุปถึงมาตรฐานการปองกัน HBV 
reactivation ในผูปวยกลุมดังกลาว ไมวาจะเปนการเฝาระวังดวยการตรวจตดิตาม HBV DNA หรือการปองกันดวยยา
ตานไวรัส เพียงแตเนนความสําคัญของการเกดิ HBV reactivation ในผูปวย B cell lymphoma ซึ่งมีผล HBsAg เปนลบ 
และไดรับ Rituximab รวมกับเคมีบําบัดเทานั้น4,5 ดังนั้นปจจุบันการให Lamivudine เพื่อปองกัน HBV reactivation ใน
ผูปวย lymphoma ซึ่งมี HBsAg เปนบวก โดยเฉพาะผูปวยที่ไดรับ Rituximab จัดเปนการรักษาที่เปนมาตรฐาน โดยใน
อนาคต Entecavir อาจเขามามบีทบาทในสถานการณดังกลาว สวนการใหยาตานไวรัส หรือการเฝาระวัง HBV 
reactivation ในผูปวย lymphoma ที่มี HBsAg เปนลบ แตมี HBcAb เปนบวก ยังตองการการศกึษาเพิ่มเติม5 ผูปวย 
DLBCL รายนี้ ไดรับ Lamivudine ตลอดการรกัษาดวย R-CHOP และไมพบวามี HBV reactivation เกิดขึ้น สามารถให
เคมีบําบัดไดจนครบ 6 ครั้ง  



ผูปวย DLBCL รายนี้มีอาการขาซายบวมจนถึงตนขา สงสัยวามี DVT รวมดวย เนื่องจากอาการทางคลินิกเขา
ได มีความเสี่ยงของ DVT จากตัวโรคมะเร็ง คา D-dimer สูง และการที่ proximal DVT มีโอกาสเสี่ยงกับ 
pulmonaryembolism สูงหากไมรกัษา ดังนั้นแมวาการทาํ doppler ultrasound จะไมพบความผิดปกติ แตแพทยผูดแูลยัง
ตัดสินใจเริ่มการรักษาตั้งแตแรกดวย LMWH ตามอาการทางคลินิกเปนสาํคัญ มีรายงานการพบอุบตัิการณของ 
thrombosis เพิ่มขึ้นในผูปวย lymphoma8 จากการศกึษาของ Mohren และคณะพบอุบัติการณของ venous 
thromboembolism (VTE) 7.7% ในผูปวย lymphoma โดยพบอบุัติการณเพิ่มขึ้นใน high grade NHL(10.6%) เมื่อ
เปรียบเทียบกับ low grade NHL (5.8%) และ Hodgkin lymphoma (7.2%)9 สําหรับ DLBCL จากการศึกษาของ 
Komrokji และคณะพบอุบัติการณของ VTE 12.8% โดยในการศกึษานี้พบวา อายุ IPI score และ VTE เปนปจจัยอิสระ
ในการพยากรณโรค ผูปวยที่พบ VTE จะมีการพยากรณโรคที่ไมดี โดยมี median survival 1.0 ป (95% CI, 0.75 – 1.33 
ป) ในผูปวยที่พบ VTE เปรียบเทียบกับ 5.2 ป (95% CI, 1.8 – 8.6 ป) ในผูปวยที่ไมพบ VTE รวมดวย (p = 0.038)10 มี
ความพยายามทีจ่ะศึกษาถึงโอกาสในการเกดิ thrombosis ใน lymphoma พบวาในผูปวย lymphoma ชนิดตาง ๆ ระดับ 
fibrin degradation product, D-dimer, leukocyte tissue factor (TF) mRNA และ TF antigen เพิ่มขึ้นตามระยะของโรคที่
ดําเนินไป11 แมวาจะมีขอมูลการใช LMWH ในผูปวย solid tumor ซึ่งพบวาการให LMWH เปนเวลา 6 เดือน ปลอดภัย 
และไดผลดกีวา Warfarin ในการปองกันการเกดิ recurrent VTE12 ในปจจุบันยังไมมีแนวปฏิบัติที่เปนมาตรฐานการ
รักษา เพื่อปองกันและรักษา VTE ในผูปวย lymphoma8 ดังนั้นในผูปวยรายนี้จึงไดให LMWH รวมกับ Warfarin 
ในชวงสัปดาหแรก ซึ่งพบวาขาซายยุบบวมลงชดัเจน และให Warfarin ตอจนครบ 6 เดือน โดยไมมีภาวะแทรกซอน 
และไมมีขาบวมขึ้นมาอีก 

ผูปวยรายนี้ไดรบัการรักษาดวย R-CHOP จนครบ 6 ครั้ง หลังใหเคมีบําบัดครบไดประเมินผลการรกัษาเปน 
unconfirmed complete response โดยพบวา peripheral lymphadenopathy ที่มีอยูเดิมหายไปหมด คงเหลือ 
subcentimeter intra-abdominal lymph node บางกลุม จาก CT scan เทานั้น ผูปวยเสียชีวิต 1 ป หลังเร่ิมการรกัษา 
เสียชีวิตที่บาน ไมทราบสาเหตุของการเสียชีวิต โดยญาติใหขอมลูวา ขณะเสียชีวิตไมพบวามีกอนตอมน้ําเหลืองโตขึ้น 
และไมพบวามีขาบวมขึ้นอีก ผูปวยรายนี้เปนตัวอยางของผูปวย high-risked DLBCL จาก IPI score รวมกับการตดิเชื้อ 
HBV ซึ่งพบไดบอยในเวชปฏิบัติ แมจะสามารถใหการรกัษาตามมาตรฐานดวย R-CHOP ไดจนครบ ผูปวยยังคงมีชีวิต
อยูไดเพียง 1 ป ตามขอมลูการพยากรณโรคของ DLBCL ซึ่งอายมุาก และมี VTE รวมดวย แมจะไมทราบสาเหตุการ
เสียชีวิตที่แทจรงิก็ตาม 
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