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Abstract:
Tumor lysis syndrome (TLS) is an oncologic emergency resulting from rapid cancer cell destruction as a result of

spontaneous tumor necrosis or treatment-related cell lysis. Concomitant metabolic abnormalities characterizing this syndrome
include hyperkalemia, hyperphosphatemia, hyperuricemia, hypocalcemia and acute renal failure, which make this syndrome a
life-threatening condition. Therefore, awareness and aggressive management to prevent TLS is recommended in high-risk
cancer patients. This article updates the pathogenesis, diagnostic criteria, risk factors, prevention, and treatment of TLS.
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บทคัดย่อ:
Tumor  lysis  syndrome เป็นภาวะฉุกเฉินในผู้ป่วยมะเร็งท่ีเป็นผลสืบเน่ืองจากการสลายตัวของเซลล์มะเร็ง ซ่ึงประกอบด้วยความ

ผิดปกติทางเมตาบอลกิหลายชนิด เช่น มีการเพ่ิมข้ึนของโพแทสเซ่ียม ฟอสเฟต และกรดยูริก และการลดลงของแคลเซีย่มในเลือดร่วม
กับภาวะไตวายฉับพลันโดยอาการอาจรุนแรงถึงแก่ชีวิต การป้องกันและการเฝ้าระวังภาวะนี้ในระยะแรกสามารถลดความรุนแรงจาก
ผลแทรกซ้อนเหล่าน้ีได้ บทความน้ีได้รวบรวมพยาธิกำเนิด เกณฑ์วินิจฉัย ปัจจัยเส่ียง  การป้องกันและการรักษาภาวะ  tumor lysis syndrome
ในปจัจบัุน

คำสำคัญ: tumor lysis syndrome, มะเร็ง, โพแทสเซ่ียมสูง, ฟอสเฟตสูง, กรดยูริกสูง, แคลเซ่ียมต่ำ, ไตวาย

บทนำ
Tumor lysis syndrome (TLS) เป็นภาวะฉุกเฉินในผู้ป่วย

มะเร็งโดยเฉพาะอย่างย่ิงมะเร็งทางโลหิตวิทยา ประกอบด้วยความ
ผิดปกติทางเมตาบอลิกหลายประการ เช่น  โพแทสเซ่ียม ฟอสเฟต
และกรดยูริกในเลือดสูง และแคลเซ่ียมในเลือดต่ำ ร่วมกับมีอาการ
ไตวาย อาการอาจรนุแรงจนเสยีชีวิตได้ ความผดิปกตเิหล่าน้ีเป็น
ผลสืบเน่ืองจากการสลายตัวของเซลล์มะเร็งซ่ึงอาจเกิดข้ึนเอง  หรือ
เป็นผลมาจากการรักษามะเร็งนั้นๆ การป้องกันและการเฝ้าระวัง
เพื่อรักษาผู้ป่วยที่มีภาวะนี้ในระยะแรกสามารถลดความรุนแรง
จากผลแทรกซ้อนเหล่านี้ได้ บทความนี้ได้รวบรวมพยาธิกำเนิด
เกณฑ์วินิจฉัย ปัจจัยเสี่ยงของผู้ป่วย การป้องกัน และการรักษา
ภาวะ  TLS ในปัจจุบัน

พยาธิกำเนิด
TLS เกิดจากการสลายตวัอย่างมาก และรวดเร็วของเซลล์

มะเร็ง ทำให้เกลือแร่และเมตาบอไลต์ที่มีมากในเซลล์ออกมาอยู่
ในกระแสเลือด ได้แก่ โพแทสเซ่ียม ฟอสเฟต  และกรดยูริก ทำให้
สารเหล่าน้ีในเลือดสูงข้ึน ระดับฟอสเฟตในเลือดท่ีสูงจะทำปฏิกิริยา
กับแคลเซี่ยมก่อให้เกิดการตกผลึกของแคลเซี่ยมฟอสเฟต เป็น
เหตุให้ภาวะแคลเซ่ียมในเลือดต่ำลง

การสลายตัวของนิวเคลียสได้ผลผลิตเป็น hypoxanthine
และ xanthine ซ่ึงทำปฏิกิริยากับเอนไซม์ xanthine oxidase (รูปท่ี
1)1 ได้เป็นกรดยูริกซ่ึงละลายน้ำได้ไม่ดี มากกว่าร้อยละ 99 ของ
กรดยูริกอยู่ในรูปอิออน (ionized form) ค่า pKa ของกรดยูริกอยู่
ระหว่าง 5.4-5.72 โดยปกติร่างกายจะขับกรดยูริกออกทาง
ปัสสาวะ ในภาวะท่ีระดับกรดยูริกในเลือดสูงข้ึนจะเพ่ิมความเข้มข้น
ของกรดยริูกในท่อไต ก่อให้เกิดการตกผลกึของกรดยริูกและการ
อุดก้ันในท่อไต นอกจากน้ีการตกผลึกแคลเซ่ียมฟอสเฟตในทอ่ไต
ร่วมกับภาวะขาดน้ำ ซ่ึงพบได้บ่อยในผู้ป่วยมะเร็งจากการรับประทาน
อาหารและด่ืมน้ำน้อย และการได้รับสารท่ีเป็นพิษต่อไต เป็นสาเหตุ
ให้เกิดภาวะไตวายฉับพลันในผู้ป่วย และภาวะไตวายยังทำให้
ร่างกายไม่สามารถขับโพแทสเซี ่ยม ฟอสเฟต และกรดยูริก
ออกจากรา่งกายได ้ทำใหส้ารเหลา่นีค้ัง่อยูใ่นรา่งกายมากขึน้

พบว่าในสัตว์เลี้ยงลูกด้วยนมหลายชนิดมีเอนไซม์ urate
oxidase ที ่สามารถเปลี ่ยนกรดยูริกให้เป็นอะลานโตอินที ่มี
คณุสมบตัลิะลายนำ้ไดด้มีาก สามารถขบัออกทางปสัสาวะได ้แต่
ไม่พบเอนไซม์น้ีในคน3 สำหรับพยาธิสภาพท่ีไตจากภาวะ TLS น้ัน
สามารถพบได้ทั้งที่ glomerulus โดยมีอัตราการกรองผ่านของ
สารลดลง, ที่ท่อไตโดยเกิดการตายของเซลล์ท่อไตจากการขาด
เลือด และท่ีท่อไตส่วนปลายและ cortical collecting duct ท่ีอาจมี
การตกตะกอนของสารเมตาบอลกิต่างๆ (รูปท่ี 2)4

อาการและอาการแสดง
ผู ้ป่วยที ่ม ีภาวะ TLS อาจมีอาการและอาการแสดง

เนื่องจากความผิดปกติทางเมตาบอลิก อันเป็นผลจาก TLS ได้
ดังน้ี

รปูที ่ 1 แผนภมูแิสดงขัน้ตอนการเกดิกรดยรูกิ
   (ดัดแปลงจากเอกสารอา้งอิง 1)
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1. ระดับโพแทสเซี่ยมในเลือดสูง ผู้ป่วยอาจมีอาการได้
หลายรูปแบบ ตั้งแต่อาการไม่จำเพาะ เช่น อ่อนเพลีย ไม่มีแรง
อาการชา เปน็ตะครวิ คลืน่ไสอ้าเจยีน เบือ่อาหาร เปน็ตน้ หรอื
อาจมีอาการท่ีเป็นอันตรายต่อชีวิต ได้แก่ ภาวะหัวใจเต้นผิดจังหวะ
โดยอาการเหล่าน้ีเกิดได้ในช่วงเวลา 6-72 ช่ัวโมง หลังให้ยาเคมี
บำบัด5

2. ระดับฟอสเฟตในเลือดสูงและแคลเซี่ยมในเลือดต่ำ
ผู้ป่วยอาจมีอาการตะครวิ กล้ามเน้ือเกร็ง ชัก หัวใจเต้นผิดจังหวะ
ไตวายจากการตกตะกอนของผลึกแคลเซี่ยมฟอสเฟต เกิดได้
ในช่วงเวลา 24-48 ช่ัวโมง หลังให้ยาเคมีบำบัด5

3. ระดับกรดยูริกในเลือดสูง ผู้ป่วยอาจมาด้วยอาการ
ปวดบั้นเอว ปัสสาวะเป็นเลือด ปัสสาวะออกน้อยลง หรือไตวาย
จาก การตกตะกอนของผลึกยูริก ในผู้ป่วยไตวายหากมีสัดส่วนของ
กรดยูริกต่อครีอาตินินในปัสสาวะมากกว่า 1 จะช่วยยืนยันว่า สาเหตุ
ไตวายเกิดจากกรดยูริก แต่หากสัดส่วนนี้น้อยกว่า 0.6-0.75
ต้องหาสาเหตุอื่นที่ทำให้เกิดไตวาย6 ภาวะกรดยูริกในเลือดสูง
สามารถเกิดได้ในช่วงเวลา 24-48 ช่ัวโมง หลังให้ยาเคมีบำบัด5

รูปท่ี 2 กลไกการเกิดไตวายท่ีพบได้ในภาวะ Tumor lysis syndrome (ดัดแปลงจากเอกสารอา้งอิง 4)
ก. ที่ตำแหน่งหน่วยไต: อัตราการกรองผ่านหน่วยไตลดลง เกิดจากภาวะพร่องสารน้ำในร่างกายหรือปริมาณเลือด

ไปเล้ียงไตลดลงจากผลของ cytokines
ข. ท่ีตำแหน่งท่อไต: เซลล์ท่อไตตายจากการขาดเลอืด ทำให้สูญเสียประสิทธิภาพการขบัตัวถูกละลาย (solute)  เสียการ

ยึดเหนี่ยวระหว่างเซลล์และประจุเกิดการหลุดลอก และรวมตัวกันอุดกั้นในท่อไต
ค. ที่ตำแหน่งท่อส่วนปลายและท่อเก็บสารส่วนนอก (cortical collecting duct): เกิดการตกตะกอนของผลึกกรดยูริก

และผลึกกรดโมโนโซเดียมยูเรต เนื่องจากปัสสาวะมีความเข้มข้นและความเป็นกรดสูง ทำให้ท่อไตเกิดการอุดตัน
อย่างมาก

การวินิจฉัยภาวะ TLS
ในปัจจุบันยังไม่มีเกณฑ์วินิจฉัย TLS ท่ีเป็นท่ียอมรับอย่าง

กว้างขวาง จากรายงานในอดตี มีผู้พยายามสร้างเกณฑ์วินิจฉัย เช่น
Hande-Garrow ในปี พ.ศ. 25367 จำแนกผู้ป่วยมะเร็งต่อม
น้ำเหลืองชนิด non-Hodgkin ท่ีมีผลการตรวจทางหอ้งปฏิบัติการ
ผิดปกติภายใน 4 วันหลังจากให้ยาเคมีบำบัดออกเป็น laboratory
tumor lysis syndrome (LTLS) และ clinical tumor lysis syndrome
(CTLS) ผู้ป่วยในกลุ่ม LTLS ได้แก่ผู้ป่วยที่มีระดับของสารใน
เลือดผิดปกติ อย่างน้อย 2 ค่าจากท้ังหมด 5 ค่าได้แก่ โพแทสเซ่ียม
ฟอสเฟต กรดยูริก หรือยูเรียไนโตรเจนในเลอืดเพ่ิมข้ึนอย่างน้อย
ร้อยละ 25 หรือ ระดับแคลเซ่ียมในเลือดลดลงอย่างน้อยร้อยละ 25
ส่วน CTLS ได้แก่ผู้ป่วยที่เข้าเกณฑ์วินิจฉัย LTLS และมีความ
ผิดปกติอย่างน้อย 1 อย่างต่อไปนี้ ครีอาตินิน มากกว่า 2.5
มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร โพแทสเซ่ียม มากกว่า 6  มิลลิโมลต่อลิตร
แคลเซียมน้อยกว่า 6 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร หัวใจเต้นผิดจังหวะ
ท่ีเป็นอันตรายตอ่ชีวิต หรือการเสียชีวิตฉับพลัน (ตารางท่ี 1) แต่
เกณฑ์วินิจฉัยของ Hande-Garrow น้ีไม่ได้รวมผู้ป่วยท่ีอาจมีภาวะ

ก.

ข. ค.
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ตารางที ่1  เกณฑ์วินิจฉัย TLS ของ Hande-Garrow
                พ.ศ. 25367

LTLS มีความผิดปกติอย่างน้อย 2 อย่าง ต่อไปนี้ ภายใน 4 วัน
  หลังจากได้ยาเคมีบำบัด
- ระดับฟอสเฟตในเลือดเพ่ิมข้ึนอย่างน้อยร้อยละ 25
- ระดับโพแทสเซ่ียมในเลือดเพ่ิมข้ึนอย่างน้อยร้อยละ 25
- ระดับกรดยูริกในเลือดเพ่ิมข้ึนอย่างน้อยร้อยละ 25
- ระดับยูเรียไนโตรเจนในเลอืดเพ่ิมข้ึนอย่างน้อยร้อยละ 25
- ระดับแคลเซ่ียมในเลือดลดลงอย่างน้อยร้อยละ 25

CTLS ได้แก่ มีภาวะ LTLS ร่วมกับความผิดปกติ
  อย่างน้อย 1 อย่าง  ต่อไปนี้
- ระดับครีอาตินินในเลือดมากกว่า 2.5 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร
- ระดับโพแทสเซ่ียมในเลือดมากกว่า 6 มิลลิโมลต่อลิตร
- ระดับแคลเซ่ียมในเลือดน้อยกว่า 6 มิลลิกรัมต่อเดซิลิตร
- หัวใจเต้นผิดจังหวะท่ีเป็นอันตรายตอ่ชีวิตหรือเสียชีวิตฉับพลัน

TLS = tumor  lysis syndrome, LTLS = laboratory tumor lysis
syndrome, CTLS = clinical tumor lysis syndrome

ตารางที ่2  เกณฑ์วินิจฉัย TLS  ของ  Cairo-Bishop
    พ.ศ. 25471

LTLS  มีความผิดปกติอย่างน้อย 2 อย่างต่อไปนี้
         โดยเกิดขึ้นภายใน 3 วันก่อน จนถึง 7 วันหลังจากได้ยาเคมีบำบัด

- ระดับฟอสเฟตในเลือดเพิ่มขึ้นอย่างน้อยร้อยละ 25 หรือ มีค่า
อย่างน้อย 2.1 มิลลิโมลต่อลิตร (สำหรับเด็ก), 1.45  มิลลิโมลต่อลิตร
(สำหรับผู้ใหญ่)
- ระดับโพแทสเซ่ียมในเลือดเพ่ิมข้ึนอย่างน้อยร้อยละ 25 หรือ มีค่า
อย่างน้อย 6 มิลลิโมลต่อลิตร
- ระดับกรดยูริกในเลือดเพิ่มขึ้นอย่างน้อยร้อยละ 25 หรือ มีค่า
อย่างน้อย 467 ไมโครโมลตอ่ลิตร
- ระดับแคลเซี่ยมในเลือดลดลงอย่างน้อยร้อยละ 25 หรือ มีค่า
อย่างมาก 1.75 มิลลิโมลต่อลิตร

CTLS  ได้แก่มีภาวะ LTLS ร่วมกับความผิดปกติอย่างน้อย 1 อย่าง
         ต่อไปนี้

- ระดับครีอาตินินในเลือดมากกว่า 105.6 ไมโครโมลต่อลิตรใน
ผูห้ญงิ หรอืมากกวา่ 114.4 ไมโครโมลตอ่ลิตรในผูช้าย หรอืมคีา่
อย่างน้อย 1.5 เท่าของคา่ปกตสูิงสุด
- หัวใจเต้นผิดจังหวะท่ีเป็นอันตรายตอ่ชีวิตหรือเสียชีวิตฉับพลัน
- ชัก

TLS เกิดข้ึนก่อนการรักษา ดังน้ันจึงได้มีการดัดแปลงเกณฑ์วินิจฉัย
ใหม่ โดย Cairo-Bishop ในปี พ.ศ. 25471 ซ่ึงได้กำหนดค่าปกติ
ต่ำสุดและสูงสุดของระดับเมตาบอไลต์แต่ละชนิดและเพิ่มระยะ
เวลาของการวินิจฉัย TLS เป็นก่อนการรักษา 3 วัน จนถึง หลังการ
รักษา 7 วัน (ตารางท่ี 2)

ปัจจัยเส่ียง
ปัจจัยเสี่ยงที่จะเกิดภาวะ TLS ได้แก่ ผู้ป่วยที่มีปัสสาวะ

ออกน้อย ภาวะไตวาย ภาวะขาดน้ำ ระดับกรดยูริกในเลือดสูง
อยู่เดิม ปัสสาวะเป็นกรด และระดับ LDH ในเลือดสูงกว่า 1500
IU8-11 นอกจากน้ีปัจจัยท่ีเก่ียวข้องกับโรคมะเรง็ ได้แก่ เซลล์มะเร็ง
ที่มีอัตราการเติบโตสูง มีขนาดหรือปริมาณของเซลล์มะเร็งมาก
และมีความไวต่อยาเคมีบำบัดมาก เป็นปัจจัยเส่ียงต่อการเกิดภาวะ
TLS เช่นกัน

สาเหตุ
สาเหตุของ TLS ขึ้นกับโรคพื้นฐานของผู้ป่วย และการ

รักษาที่ได้รับ
1. โรคพื้นฐานของผู้ป่วย
TLS พบได้บ่อยในผู้ป่วยท่ีเป็นมะเร็งท่ีมีขนาดใหญ่ โตเร็ว

และตอบสนองดีต่อการรักษา1 ทั้งมะเร็งทางโลหิตวิทยา และ
มะเร็งชนิด solid tumor

1.1 มะเร็งทางโลหิตวิทยาท่ีพบว่าเกิดภาวะ TLS ได้บ่อย
ที่สุด ได้แก่ acute lymphoblastic leukemia และมะเร็งต่อม
น้ำเหลือง non-Hodgkin (โดยเฉพาะอย่างย่ิงชนิด high-grade เช่น
Burkitt’s lymphoma จะเกิดได้บ่อยกว่าชนิด low และ intermediate-
grade)  มีรายงานว่ามะเร็งต่อมน้ำเหลือง  non-Hodgkin  น้ีสามารถ
เกิด TLS ได้เองแม้ไม่ได้รับการรักษา12 มะเร็งทางโลหิตวิทยา
อ่ืนท่ีเกิด TLS ได้น้อยกว่า  ได้แก่  chronic  lymphocytic  leukemia
(CLL),  acute myeloid leukemia (AML), plasma cell disorder
เช่น  multiple  myeloma  และ  isolated  plasmacytoma,  มะเร็ง
ต่อมน้ำเหลือง Hodgkin, chronic myeloid leukemia (CML) ท่ีมี
blast crisis และ myeloproliferative disorder

1.2 มะเร็งชนิด solid tumor ที่ตอบสนองดีต่อยา
เคมบีำบดั เช่น มะเรง็อัณฑะ มะเรง็เต้านม และมะเรง็ปอดชนดิ
เซลล์เล็ก สามารถเกิด TLS ได้เช่นกัน1

2. การรักษาท่ีได้รับ  การรักษาท่ีเป็นสาเหตุ TLS ท่ีพบ
จากรายงานมีดังนี้

2.1 ยาเคมีบำบัดท่ีมีรายงานว่าทำให้เกิด TLS ได้แก่
cisplatin, etoposide, fludarabine, intrathecal methotrexate, และ
paclitaxel13-15
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2.2 ยาหรือวิธีการรักษาโรคมะเร็งอื่น ที่มีรายงานว่า
สามารถทำให้เกิด TLS ได้ ได้แก่ ionizing radiation16-18,
rituximab19, IFN α20, corticosteroid และ tamoxifen21-22

อุบัติการณ์
ในผู้ป่วยมะเรง็ต่อมน้ำเหลืองชนิด non-Hodgkin Hande

และคณะ7 ได้รายงานอุบัติการณ์โดยรวมของ TLS แบ่งเป็น
1. LTSL ร้อยละ 42

1.1 ในกลุ่ม high-grade จะพบอุบัติการณ์ ร้อยละ 49
1.2 ในกลุ่ม intermediate-grade จะพบอุบัติการณ์

ร้อยละ 33
2. CTLS ร้อยละ 6

2.1 ในกลุ่ม high-grade จะพบอุบัติการณ์ ร้อยละ 7
2.2 ในกลุ่ม intermediate-grade จะพบอุบัติการณ์

ร้อยละ 5 Wossman และคณะ23 รายงานผู้ป่วยเด็กที่เป็นมะเร็ง
ต่อมน้ำเหลืองชนิด non-Hodgkin พบ TLS ได้ร้อยละ 4.4 โดยพบ
มากท่ีสุดในกลุ่ม Burkitt และ B-ALL พบร้อยละ 8.4 อุบัติการณ์
จะสูงข้ึนเป็นร้อยละ 14.9 หาก LDH มากกว่า 500 ยูนิตต่อลิตร
อุบัติการณ์ของ TLS ในกลุ่ม T-cell lymphoblastic lymphoma
คิดเป็นร้อยละ 1.9 และไม่พบ TLS ในกลุ่ม anaplastic large cell
lymphoma

สำหรับมะเร็งชนิด solid tumor น้ันมีรายงานการเกิด TLS
ในมะเร็งชนิดที่มีอัตราการเติบโตเร็ว และมีการตอบสนองต่อ
ยาเคมีบำบัดดี เช่น มะเร็งอัณฑะ มะเร็งเต้านม และมะเร็งปอด
ชนิดเซลล์เล็ก  เป็นต้น

การดูแลรักษาผู้ป่วย
การให้การรักษาเพ่ือป้องกัน ในผู้ป่วยท่ีมีภาวะเส่ียงต่อการ

เกิด TLS มีความสำคัญมาก  โดยเฉพาะในการเตรียมผู้ป่วยก่อนให้
ยาเคมีบำบัด รวมถึงการจัดการแก้ไขภาวะผิดปกติทางเมตาบอลิก
ต่างๆ ดังน้ี

1. การให้สารน้ำ การให้สารน้ำปริมาณมาก ประมาณ 3 ลิตร
ต่อหน่ึงตารางเมตรของพ้ืนท่ีผิวในหน่ึงวัน ช่วยเพ่ิมปริมาตรสารน้ำ
ในหลอดเลือด มีผลทำให้ลดความเข้มข้นของโพแทสเซ่ียม ฟอสเฟต
และกรดยริูกในเลอืด15, 24 เพ่ิมอตัรากรองผา่นหนว่ยกรองของไต
และเพิ่มการขับกรดยูริกและฟอสเฟตทางปัสสาวะได้25-27 มี
คำแนะนำให้ให้สารน้ำปริมาณมากอย่างเต็มที่ในผู้ป่วยทุกรายที่มี
ปัจจัยเสี่ยงต่อการเกิดภาวะ TLS ยกเว้นผู้ป่วยที่มีภาวะเสี่ยงต่อ
การเกิดปรมิาณนำ้ในรา่งกายเกิน28

2. ภาวะโพแทสเซีย่มในเลือดสงู เป็นภาวะฉุกเฉินท่ีอาจ
เป็นสาเหตุให้ผู้ป่วยเสียชีวิตอย่างรวดเร็วจากหัวใจเต้นผิดจังหวะ
หลักการรักษาภาวะโพแทสเซ่ียมในเลือดสูง ประกอบด้วย การสร้าง
เสถียรภาพให้แก่เย่ือบุเซลล์กล้ามเน้ือหัวใจ การเพ่ิมการเคล่ือนย้าย

โพแทสเซีย่มเขา้สู่เซลล์ และการขบัโพแทสเซีย่มออกจากรา่งกาย
ในผูป้ว่ยทีเ่ร่ิมเหน็การเปลีย่นแปลงทางคลืน่ไฟฟา้หัวใจจากภาวะ
โพแทสเซ่ียมในเลือดสูง มีความจำเปน็ต้องให้แคลเซ่ียมกลูโคเนต
1 กรัม  ทางหลอดเลือดดำ เพ่ือเพ่ิมเสถียรภาพของเย่ือบุกล้ามเน้ือ
หัวใจ ป้องกันการเกิดหัวใจเต้นผิดจังหวะท่ีเป็นอันตรายตอ่ชีวิต29

ในผู้ป่วยที่คลื่นไฟฟ้าหัวใจปกติ สามารถให้การรักษาโดยการ
เคลื่อนย้ายโพแทสเซี่ยมเข้าเซลล์ เช่น การให้อินสุลินพร้อมกับ
น้ำตาลกลูโคสทางหลอดเลือดดำ การให้ยากระตุ้นอะดรีเนอร์จิก
ชนดิเบตา้ หรอืการใหส้ารละลายโซเดยีมไบคารบ์อเนต และการ
รักษาด้วยการขับโพแทสเซี่ยมออกจากร่างกายได้แก่ การให้ยา
ขับปัสสาวะ การให้เรซินเพื่อขับโพแทสเซี่ยมออกจากทางเดิน
อาหาร และการฟอกไต ซ่ึงเป็นวิธีท่ีกำจัดโพแทสเซ่ียมได้เร็วท่ีสุด

3. ภาวะฟอสเฟตในเลอืดสูง การรักษาภาวะฟอสเฟตใน
เลือดสูง ขึ้นกับระดับความเข้มข้นของฟอสเฟตในเลือด และ
อาการจากภาวะนี้ ในผู้ป่วยที่ระดับฟอสเฟตสูงไม่มาก และไม่มี
อาการ อาจทำการรักษาเพียงแค่หลีกเลี ่ยงการเพิ ่มปริมาณ
ฟอสเฟตจากภายนอก เช่น การให้รับประทานยาทีส่ามารถจับกับ
ฟอสเฟต หรือการงดเว้นการให้สารละลายที่มีส่วนประกอบของ
ฟอสเฟต นอกจากนี้ควรหลีกเลี ่ยงการให้สารละลายที่มีส่วน
ประกอบของแคลเซี ่ยม ในผู้ป่วยที่มีอาการรุนแรงจากภาวะ
ฟอสเฟตในเลือดสูงควรได้รับการฟอกไต ท้ังน้ีการทำ hemodialysis
สามารถขับฟอสเฟตได้ดีกว่าการทำ continuous venovenous
hemofiltration และการฟอกไตทางหน้าท้อง ตามลำดับ30-31

4. ภาวะแคลเซ่ียมในเลือดต่ำ ภาวะน้ีเป็นผลสืบเน่ืองจาก
ภาวะฟอสเฟตในเลือดสูง ในผู้ป่วยที่ไม่มีอาการภาวะนี้จะดีขึ้น
หลังจากรักษา TLS ให้ดีขึ้น27 การให้สารละลายแคลเซี่ยมทาง
หลอดเลือดดำจะเพิม่โอกาสเส่ียงต่อการตกตะกอนของแคลเซีย่ม
ฟอสเฟตในเน้ือเย่ือต่างๆ ท่ัวร่างกาย จึงไม่แนะนำให้ทำการรักษา
ภาวะน้ีในผู้ป่วยท่ีไม่มีอาการ สำหรับผู้ป่วยท่ีมีอาการมีความจำเป็น
ต้องให้สารละล ายแคลเซ่ียมกลูโคเนตทางหลอดเลือดดำในปริมาณ
50-100 มิลลิกรัมต่อน้ำหนักตัว 1 กิโลกรัมต่อคร้ัง

5. ภาวะกรดยูริกในเลือดสูง มีวิธีการดูแลรักษาผู้ป่วย
ดังน้ี

5.1 การทำปัสสาวะให้เป็นด่าง เนื่องจากกรดยูริกจะ
ตกตะกอนในปสัสาวะท่ีเป็นกรด และพบว่าหากทำให้ค่า pH ของ
ปัสสาวะมากกว่าหรือเท่ากับ 6.5 จะเพ่ิมการขับ urate ทางปัสสาวะ
แต่ในขณะเดียวกันค่า pH ของปัสสาวะท่ีมากกว่าหรือเท่ากับ 6.5
จะลดการละลายของ xanthine และ hypoxanthineในปัสสาวะ ทำให้
เพิ่มโอกาสตกตะกอนในไตโดยเฉพาะอย่างยิ่งหลังให้การรักษา
ด้วย allopurinol32 ภาวะเลือดเป็นด่างจะกระตุ้นให้ภาวะแคลเซ่ียม
ในเลอืดตำ่แยล่ง นอกจากนี ้ภาวะปสัสาวะทีเ่ปน็ดา่งมากขึน้เพิม่
โอกาสเสี ่ยงต่อการตกตะกอนของผลึกแคลเซี ่ยมฟอสเฟต33

มีรายงานว่าการให้สารน้ำเพ่ือเพ่ิมปริมาณปัสสาวะสามารถลดโอกาส
เกิดไตวายจากกรดยูริกได้ดีเทียบเท่ากับการทำให้ปัสสาวะเป็น
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ด่าง34 ดังน้ันจึงยังไม่มีข้อสรุปว่าควรทำให้ปัสสาวะเป็นด่างหรือไม่
ในผู้ป่วยท่ีมีปัจจัยเส่ียงต่อการเกิด TLS

5.2 ยาลดกรดยริูก ปัจจุบันมียาลดกรดยริูก 2 ชนิด
ท่ีออกฤทธ์ิต่างกันได้แก่ ยายับย้ังการทำงานของเอนไซม ์xanthine
oxydase (xantine oxidase inhibitor) ซ่ึงลดการสร้างกรดยูริก และ
ยูเรทออกซิเดส (urate oxidase) ซ่ึงเพ่ิมการขับกรดยูริก

Allopurinol เป็นยาที่ยับยั้งการทำงานของเอนไซม์
xanthine oxydase โดยจะแยง่จับกับเอนไซม ์ xanthine oxydase
จึงลดการเปล่ียน hypoxanthine และ xanthine เป็นกรดยูริกและ
ลดการเปลี่ยน hypoxanthine เป็น xanthine32, 35 รูปแบบของ
ยามีทั้งยารับประทานและยาฉีด โดยยารับประทานให้ในขนาด
100 มิลลิกรัมต่อหน่ึงตารางเมตรของพ้ืนท่ีผิวต่อคร้ัง วันละ 3 คร้ัง
ขนาดยาสูงสุดไม่เกินวันละ 800 มิลลิกรัม และในรูปแบบยาฉีด
ให้ขนาด 200-400 มิลลิกรัมต่อหนึ่งตารางเมตรของพื้นที่ผิว
ต่อวัน โดยแบ่งให้ได้วันละ 1-3 คร้ัง ขนาดยาสงูสุดไม่เกินวันละ
600 มิลลิกรัม และควรลดยาลงครึง่หน่ึง  กรณีผู้ป่วยมีภาวะไตวาย
ร่วมด้วย1 การให้ allopurinol สามารถลดระดบักรดยริูกในเลือด
และลดอุบัติการณ์การเกิดไตวายจากกรดยูริกในผู้ป่วยที่เสี่ยงต่อ
การเกิด TLS36 ข้อจำกัดของ allopurinol คือ การเพ่ิมสารต้ังต้นของ
กรดยูริก ได้แก่ xanthine ซ่ึงละลายน้ำได้ไม่ดี มีโอกาสตกตะกอน
ในไตทำให้ท่อไต อุดตันและเกิดไตวายได้37 กรณีที่ผู้ป่วยได้รับ
allopurinol ร่วมกับ 6-mercaptopurine หรือ azathioprine ต้องลด
ยาเหล่าน้ีลงร้อยละ 50-70

Rasburicase เป็นยากลุ่ม recombinant urate oxidase
ออกฤทธิโ์ดยการเปลีย่นกรดยรูกิ เปน็ allantoin ซ่ึงละลายนำ้ได้
ดีกว่ากรดยูริก ในอดีตได้มีการนำ non-recombinant form  ของ
urate oxidase มาใช้ในกลุ่มประเทศยโุรป แต่มีปัญหาเร่ืองอาการ
แพ้รุนแรง ต่อมาปัญหาดังกล่าวลดลงได้เมื่อยาอยู่ในรูปแบบ
recombinant urate oxidase38-39 จากการศึกษาในผู้ป่วยเด็กท่ีเป็น
มะเร็งต่อมน้ำเหลืองหรือมะเร็งเม็ดเลือดขาวที่มีโอกาสเสี่ยงสูง
ต่อการเกิด TLS จำนวน 52 ราย พบว่าการให้ rasburicase ในขนาด
0.05-0.2 มิลลิกรัมต่อน้ำหนักตัวหน่ึงกิโลกรัม ทางหลอดเลือดดำ
ในเวลามากกวา่ 30 นาที สามารถลดระดบักรดยริูกในเลือดท่ี 4
ช่ัวโมงหลังได้รับยา ลงได้ร้อยละ 82 ซ่ึงดีกว่า allopurinol ท่ีลดได้
เพียงร้อยละ 12 อย่างมีนัยสำคัญทางสถิติ โดยผู ้ป่วยที ่ได้
rasburicase ไม่เกิดภาวะไตวายท่ีต้องการการฟอกเลือด และไม่พบ
การเกิดภูมิคุ้มกันต่อ rasburicase ที่ 14 วันหลังให้ยา36 ยา
rasburicase  น้ี ไม่ควรใช้ในผู้ป่วยท่ีมีภาวะพร่องเอนไซม์ glucose-
6-phosphate dehydrogenase (G-6PD) เน่ืองจาก rasburicase
จะกระตุ้นให้เกิดการแตกตัวของเม็ดเลือดแดง โดยเป็นผลสืบเน่ือง
จากการท่ีผู้ป่วยไม่สามารถกำจัด hydrogen peroxide ท่ีเกิดระหว่าง
การสร้าง allantoin ได้40

6. ภาวะไตวายเฉียบพลัน ควรมีการควบคุมปริมาณ
สารน้ำท่ีเข้าและออกจากร่างกายให้อยู่ในภาวะสมดุล ควบคุมระดับ
กรดยูริกและฟอสเฟต เพ่ือไม่ให้เกิดการตกผลึกของกรดยูริกและ
แคลเซ่ียมฟอสเฟตในท่อไต ปรับขนาดยาท่ีผู้ป่วยได้รับตามค่าการ
ทำงานของไต และหลีกเลี่ยงการใช้ยาที่มีพิษต่อไต แต่ในกรณีที่
การรกัษาประคบัประคองเตม็ทีแ่ล้ว ผูป้ว่ยยงัมกีารทำงานของไต
ท่ีแยล่งกระทัง่ไมส่ามารถควบคมุความผดิปกตทิางเมตาบอลกิได้
ได้แก่ โพแทสเซ่ียม ฟอสฟอรัส และกรดยูริกในเลือดสูง  แคลเซ่ียม
ในเลือดต่ำ สารน้ำเกินในร่างกาย ความดันโลหิตสูงที่ไม่สามารถ
ควบคุมได้ ภาวะเลือดเป็นกรดหรือความผิดปกติของระบบ
ประสาทส่วนกลางจากการคั่งของของเสียในเลือด หากมีภาวะ
เหล่านี้ผู้ป่วยจำเป็นต้องได้รับการรักษาด้วยการฟอกไต

สรุป
TLS เป็นภาวะฉุกเฉินในผู ้ป่วยมะเร็ง โดยเฉพาะ

อย่างย่ิง ในมะเร็งต่อมน้ำเหลืองชนิด high-grade สามารถเกดิ
ได้เอง แต่ส่วนใหญ่เป็นผลจากการรกัษา นอกจากน้ียังสามารถ
เกิดได้ในมะเร็งทางโลหิตวิทยาอื่นๆ และมะเร็งชนิด solid
tumor ที่มีอัตราการแบ่งตัวเร็ว หรือตอบสนองดีต่อการรักษา
TLS ประกอบด้วยความผิดปกติทางเมตาบอลิกหลายประการ
อันเป็นผลจากการสลายตัวของเซลล์มะเร็งในอัตราที่รวดเร็ว
ซึ่งความผิดปกติเหล่านี้ทำให้อวัยวะต่างๆ ในร่างกายทำงาน
ผิดปกติ และทำให้เกิดภาวะไตวายอันจะทำให้ความผิดปกติ
ทางเมตาบอลิกเป็นมากขึ้น และมีผลให้เสียชีวิตได้ ปัจจุบัน
ยังไมมี่เกณฑก์ารวนิิจฉัย TLS ท่ีแน่นอนและเปน็ท่ียอมรบักัน
อย่างแพร่หลาย การให้การรักษาเพ่ือป้องกันในผู้ป่วยท่ีมีภาวะ
เส่ียง ด้วยการให้สารน้ำในปริมาณท่ีมากพอ การให้ยาลดระดบั
กรดยูริก และการเฝ้าระวังและแก้ไขภาวะเมตาบอลิกที ่
ผิดปกติอย่างทันท่วงที จะสามารถช่วยลดความพิการและ
อัตราตายในผู้ป่วยเหล่านี้ลงได้
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