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Autoimmune hemolytic anemia หรอื AIHA เปน โรค ที ่มี
สาเหต ุจาก ผูปวย สราง แอนตบิอด ีตอ แอนตเิจน บน ผวิ เมด็ เลอืด แดง
ของ ตน เอง แอนติเจน นั้น อาจ เปน โมเลกุล ใด ๆ  ก็ ได มิ ใช เฉพาะ
แอนตเิจน หมู เลอืด ทาํให ม ีการ ทาํลาย เมด็ เลอืด แดง ใน รางกาย มาก
ขึน้ อาย ุของ เมด็ เลอืด แดง สัน้ ลง สามารถ แบง ตาม ชนดิ ของ แอนติ
บอดี  (warm หรือ cold AIHA) หรือ แบง ตาม สาเหตุ (idio-
pathic  หรอื secondary AIHA)

บน ผวิ เมด็ เลอืด แดง ประกอบ ดวย โมเลกลุ ตางๆ มากมาย หลาย
ชนิด นอก จาก มี ความ หลาก หลาย แลว ยัง พบ วา หลาย ชนิด นั้น มี
ตําแหนง ของ แอนติเจน หมู เลือด อยู ดวย โมเลกุล เหลา นี้ ทํา หนาที่
ตางๆ กัน บาง ชนิด ยัง ไม ทราบ หนาที่ และ ความ สําคัญ ดังนั้น หาก
มี การ แสดง ออก ที่ ผิด ปกติ ของ โมเลกุล ดัง กลาว ไม วา จะ ใน ดาน
คณุภาพ หรอื ปรมิาณ ยอม ม ีผล ทาํให เมด็ เลอืด แดง ม ีความ ผดิ ปกติ
ไป ดวย ใน ดาน โครง สราง การ ทาํ หนาที่ รปูราง และ การ แสดง ออก
ของ แอนติเจน หมู เลือด ใน ดาน ความ ผิด ปกติ ของ โครง สราง และ
หนาที่ จะ มี ผล ทําให เม็ด เลือด แดง มี อายุ สั้น กวา ปกติ เกิด พยาธิ
สภาพ ขึน้ ได แมวา จะ ไม ม ีการ สราง แอนตบิอด ีเกดิ ขึน้ ดงัเชน ที ่พบ
เปน สาเหต ุใน กรณี AIHA

ดวย ขอมลู เบือ้งตน สอง ประการ ซึง่ ม ีผล ตอ อาย ุขยั ของ เมด็ เลอืด
แดง และ สง ผล ทาํให เกดิ พยาธ ิสภาพ แก ผูปวย ใน การ ตรวจ วนิจิฉยั
และ ให การ รักษา ที่ ถูก ตอง จึง จําเปน ตอง อาศัย ขอมูล จาก ผล การ
ตรวจ ทาง หอง ปฏิบัติ การ ชวย ยืนยัน ดังนั้น บทความ นี้ จะ ได กลาว
ถงึ โมเลกลุ บน ผวิ เมด็ เลอืด แดง ความ สมัพนัธ ระหวาง โครง สราง และ
การ ทาํ หนาที่ ซึง่ ม ีผล ตอ อาย ุขยั ของ เมด็ เลอืด แดง และ พยาธ ิสภาพ
ของ ผูปวย ใน แบบ ตางๆ รวม ถึง พยาธิ สรีรวิทยา และ พยาธิ กําเนิด
ของ AIHA และ การ ตรวจ วเิคราะห ทาง หอง ปฏบิตั ิการ รวม ถงึ การ
เตรยีม เลอืด และ สวน ประกอบ ของ เลอืด สาํหรบั ผูปวย AIHA เพือ่
เปน แนว ทาง แก นัก เทคนิค การ แพทย ตอไป

Red cell blood group antigens as functional molecules
โมเลกุล หลาย ชนิด อยู บน ผิว เม็ด เลือด แดง มี หนาที่ สําคัญ

มากมาย และ ยัง เปน ตําแหนง ของ แอนติเจน หมู เลือด ความ ผิด
ปกติ ของ โมเลกุล เหลา นี้ มี ผล ตอ การ เกิด พยาธิ สภาพ เพราะ เม็ด
เลือด แดง มี ความ ผิด ปกติ ไป

นกั วทิยาศาสตร ศกึษา โปรตนี บน ผวิ เซลล เมด็ เลอืด แดง ใน หลาย
มติิ ดวย ขอมลู จาก การ ศกึษา พบ โมเลกลุ หลาย ชนดิ แตก ตางกนั ทัง้
หนาที่ และ โครง สราง ( รูป ที่ 1) จึง จําแนก โปรตีน บน ผิว เซลล เปน
กลุม โดย ใช โครง สราง หรอื หนาที ่เปน เกณฑ ตวัอยาง เชน การ แบง
กลุม ตาม โครง สราง เชน Integral membrane proteins ซึง่ แบง
เปน ชนดิ ที ่มี N- หรอื C-terminal อยู ภาย ใน cytoplasm หรอื อยู
ดาน นอก ของ ผิว เซลล หรือ การ แบง ตาม จํานวน ครั้ง ของ สาย เปป
ไทด ที่ พาด ผาน ชั้นเมมเบรน ซึ่ง มัก เปน โปรตีน ที่ ทํา หนาที่ ใน การ
ขนสง หรอื เปน ตวั รบั จาํเพาะ บน ผวิ เซลล ใน การ จาํแนก ตาม หนาที่
ซึ่ง มัก สัมพันธ และ มี ความ สําคัญ ตอ ความ แข็งแรง และ ความ ยืด
หยุน ของ ผนัง เซลล เม็ด เลือด แดง ดวย ตัวอยาง การ จําแนก ตาม
หนาที่ เชน โปรตีน ที่ ทํา หนาที่ ขนสง (transporters) ทํา หนาที่ เปน
เอนไซม หรอื ทาํ หนาที ่เปน ตวั รบั จาํเพาะ สาํหรบั โมเลกลุ ใด ๆ  ตาราง
ที่ 1 แสดง หนาที ่และ รายชือ่ ของ โปร ตนี และ คารโบฮยเดรตบนผวิ
เมด็ เลอืด แดง ที ่ม ีตาํแหนง ของ แอนตเิจน หมู เลอืด อยู ซึง่ จะ เหน็ ได
วา หาก ยนี ที ่กาํหนด การ สราง โปรตนี เหลา นี ้ม ีความ ผดิ ปกต ิไป หรอื
โครง สราง ของ โปรตนี ม ีความ ผดิ ปกต ิไป ดวย เหตผุล ใด ๆ  นอก จาก
สง ผล ตอ การ ทํา หนาที่ และ บทบาท ของ โปรตีน ตอ เม็ด เลือด แดง
ทําให เม็ด เลือด แดง ทํางาน ผิด ปกติ มี อายุ ขัย สั้น ลง แลว ยัง มี ผล
ทาํให การ แสดง ออก ของ แอนตเิจน หมู เลอืด ผดิ ไป จาก ที ่ควร เปน อกี
ดวย

แอนติเจน หมู เลือด ที่ มี ตําแหนง อยู บน โมเลกุล ซึ่ง มี บทบาท
สําคัญ ตอ ความ แข็งแรง ของ ผนัง เซลล เม็ด เลือด แดง

 โมเลกุล หลาย ชนิด มี บทบาท สําคัญ ตอ ความ แข็งแรง ของ
ผนงั เซลล เมด็ เลอืด แดง ความ ผดิ ปกต ิยนี ที ่กาํหนด การ สราง โมเลกลุ
ดงั กลาว ทาํให โมเลกลุ ม ีโครง สราง ที ่ผดิ ปกติ รวม ถงึ การ ทาํ หนาที่
ดวย ดงันัน้ เมด็ เลอืด แดง จงึ ม ีผนงั เซลล ที ่ไม แขง็แรง และ สญูเสยี

บทความ ฟน วชิา
Red Cell Antigens as Functional Molecules and
Autoimmune Hemolytic Anemia (AIHA)

ปรียา นาถ วงศ จันทร
แขนง วชิา วทิยาศาสตร การ ธนาคาร เลอืด ภาควชิา เทคนคิ การ แพทย  คณะ เทคนคิ การ แพทย มหาวทิยาลยั เชยีงใหม

ไดรับ ตน ฉบับ 1 พฤษภาคม2551 ให ลง ตี พิมพ 23 พฤษภาคม  2551
ตองการ สาํเนา ตน ฉบบั ตดิ ตอผศ.ดร. ปรยีานาถ วงศจนัทร แขนงวชิา วทิยาศาสตร
การ ธนาคาร เลอืด  ภาควชิา เทคนคิการแพทย คณะ เทคนคิ การ แพทย มหาวทิยาลยั
เชยีงใหม
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ความ ยืด หยุน มี ผล ทําให เม็ด เลือด แดง แตก งาย เกิด ภาวะ ซีด
เนือ่ง จาก เมด็ เลอืด แดง แตก ใน บทความ นี ้จะ ยก ตวัอยาง กลไก และ
พยาธิ สภาพ ที่ เกิด ขึ้น เมื่อ มี ความ ผิด ปกติ ใน การ แสดง ออก ของ
แอนตเิจน หมู เลอืด ระบบ Gerbich, Rh และ Kx ซึง่ อยู บน โปรตนี
บน เมด็ เลอืด แดง ซึง่ ไดแก Leach phenotype และ McLeod
phenotype ตาม ลาํดบั

Leach phenotype
เปน Congenital hemolytic anemia ที ่เกดิ จาก ความ ผดิ

ปกต ิของ ผนงั เซลล เมด็ เลอืด แดง เปน ตวัอยาง หนึง่ ของ heredi-
tary  hemolytic anemia ซึง่ เปน ผล จาก ความ ผดิ ปกต ิของ ผนงั
เม็ด เลือด แดง ลักษณะ เม็ด เลือด แดง ของ ผูปวย เปน แบบ
spherocytosis และ elliptocytosis ( รปู ที่ 2) เมด็ เลอืด แดง แตก
งาย ทาํให ผูปวย ม ีอาการ ซดี

สาเหต ุของ การ เกดิ โรค เกดิ จาก ความ ผดิ ปกต ิของ ยนี บน แขน
ขาง สั้น ของ โครโมโซม 2 (2q14-q21) ซึ่ง กําหนด การ สราง
glycophorin C และ D (GPC, GPD) โมเลกุล ทั้ง สอง มี โครง
สราง เปน single-pass membrane sialoglycoprotein ทํา

รปู ที่ 1 แสดง โมเลกลุ ชนดิ ตางๆ บน ผวิ เซลล เมด็ เลอืด แดง ( ทีม่า www.nn.wikibooks.org)

EliptosytosisSpherocytosis
รปู ที่ 2 แสดง ลกัษณะ ของ spherocytosis และ Elliptocytosis ใน ผูปวย Leach phenotype

( ทีม่า www.nn.wikibooks.org)
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ตาราง ที่ 1 แสดง ชนิด ของ โปรตีน บน ผิว เม็ด เลือด แดง ที่ มี แอนติเจน หมู เลือด และ หนาที่ ของ โปรตีน ดัง กลาว

Chromosomal Locus Locus Name Blood group
(Abbreviation) Function

1p13
1p36.11
1p22.1-p36.2
1p32-p35
1q22-23
1q32
1q32
2q14-21
3q13.1-13.2
4q28-31
4q28-31
6p21.3
6p21.3
6p21.1-p11

7p14
7q22.1-22.3
7q33
9q34.1-q34.2
11p13

11p13
11p15.5
12p13.2-12p12.1
15q22.3-23
16p12.3
17q12-q21

18q11-q12
19p13.3
19p32.2-pter
19p11-p13
19q13.3
19q13.3
19q13.2-13.3
22q11.2-q7er
Xp21.1
Xp22.32
Xp22.33-Yp11.3

CD58
RH
SC
RD
DARC
CR1
DAF
GYPC
CD47
GYPA
GYPB
C4A, C4B
HLA
RHAG

AQP1
ACHE
KEL
ABO
CD59

CD44
MER2
DOK
SEMA7A
UMOD
EPB3

UT1
FUT3
OK
LW
FUT2
FUT1
LU
P1

XK
XG
MIC2

None known
Rhesus (Rh)
Scianna (Rd)
Radin (Rd)
Duffy (Fy)
Knops-McCoy
Cromer (Cr)
Gerbich (Ge)
None known
MN
Ss
Chido, Rodgers
Bg
Rh-associated
glycoprotein
Colton (Co)
Cartwright (Yt)
Kell (K, k, Kp, Js)
ABO
None known

Indian (In), AnWj
MER2
Dombrock
JMH
?Sda

Diego (Di),
 Wright (Wr)
Kidd (Jk)
Lewis (Le)
Pka
LW
Secretor (Se)
Hh
Lutheran (Lu)
P1
Kx
Xg
None known

Adhesion molecule that binds CD2
Unknown
Unknown
Unknown
Chemokine receptor
Complement receptor 1 (complement regulatory protein)
Decay accelerating factor (complement regulatory protein)
Membrane-cytoskeleton interaction
Integrin-associated signaling, adhesion receptor
Chaperone of the anion channel protein (band3)
Unknown
C4 component of complement
HLA class I
Ammonium transport

Water channel protein
Acetylcholinesterase
Metalloproteinase
ABO glycosyltransferases
Inhibits formation of the complement membrane attack complex
(C5-9)
Adhesion receptor
Unknown
? ADP-ribosyltransferase
Putative adhesion receptor
Tamm-Horsfall protein (Uromodulin)
Anion channel protein (band3, AE1)

Urea transporter
α(1,3) fucosyltransferase
Neurothelin, putative adhesion molecule
Adhesion receptor
α(1,2) fucosyltransferase
α(1,2) fucosyltransferase
Adhesion receptor
Glycosyltransferase
Putative neurotransmitter transporter
Formerly called PBDX; Possible adhesion receptor
Mucin, putative adhesion molecule
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หนาที ่ใน การ รกัษา ความ แขง็แรง ของ ผนงั เซลล และ ม ีการ เชือ่ม ตอ
กับ protein 4.1 ซึ่ง เปน cytoskeleton network1-5 (Leach
phenotype ม ีความ คลาย คลงึ กบั hereditary ellipitoxytosis
ซึง่เปน ความ ผดิ ปกต ิจาก การ ขาด protein 4.1) เนือ่ง จาก แอนติ
เจน  หมู เลือด ระบบ Gerbich (Ge) มี ตําแหนง บน GPC และ
GPD ดังนั้น หาก ตรวจ แอนติเจน หมู เลือด จะ ไม พบ การ แสดง
ออก ของ แอนตเิจน หมู เลอืด ระบบ gerbich (Ge) ทกุ ชนดิ ความ
ผดิ ปกต ิใน การ แสดง ออก ของ ยนี ม ีทัง้ ที ่เปน deletion ( เชน de-
letion  ที่ Exon 3-4 ขนาด 2 kb) และ Frameshift mutation
ซึง่ม ีผล ทาํให stop codon เปลีย่น ตาํแหนง ไป จาก เดมิ

อบุตั ิการณ พบ นอย มาก ม ีรายงาน ผูปวย Leach phenotype
ไม ถึง 10 ราย ทั่ว โลก อยางไร ก็ ตาม พบ ความ สัมพันธ ระหวาง
แอนตเิจน หมู เลอืด ระบบ Ge กบั การ ตดิเชือ้ มาลาเรยี โดย พบ วา
ใน ประชา กรเมลานเีชยีน หมู เกาะ นวิกนีเีหนอื ซึง่ มี phenotype
เปน Ge negative ม ีอบุตั ิการณ ตดิเชือ้ มาลาเรยี ชนดิ Plasmo-
dium  falciparum ต่ํา กวา ใน กลุม ประชากร ที่ มี Ge positive
phenotype  ลกัษณะ เชน นี ้สอด คลอง กบั ผล การ ศกึษา ใน หลอด
ทดลอง ที่ พบ วา เม็ด เลือด แดง ที่ มี Ge negative มี การ ติดเชื้อ
มาลาเรยี นอย กวา กลุม ควบคมุ ซึง่ มี Ge positive phenotype4

Anion channel protein (AE1) เปน โปรตีน บน ผิว เม็ด
เลือด แดง อีก ชนิด หนึ่ง ที่ มี ตําแหนง ของ แอนติเจน หมู เลือด และ
สมัพนัธ กบั hereditary hemolytic anemia ผูปวย ม ีอาการ ซดี
จาก เมด็ เลอืด แดง แตก งาย เมด็ เลอืด แดง ม ีลกัษณะ spherocyto-
sis  ซึ่ง เปน ผล จาก ความ ผิด ปกติ ของ AE1 ทําให ปฏิสัมพันธ
ระหวาง  AE1 และ Ankyrin ซึ่ง เปน cytoskeleton network
protein  เสยี ไป ทาํให สญูเสยี การ ควบคมุ โครง สราง และ รปูราง ของ
ผนงั เมด็ เลอืด แดง อยางไร ก ็ตาม โรค นี ้ไม ม ีผล ตอ การ แสดง ออก
ของ แอนติเจน หมู เลือด ที่อยู บน AE1 ซึ่ง ประกอบ ดวย หมู เลือด
ระบบ Diago และ Wright ซึ่ง แตก ตาง จาก กรณี ของ Leach
phenotype ที่ ไม มี การ แสดง ออก ของ แอนติเจน หมู เลือด ระบบ
Gerbich เลย 6-9 นอก จาก ซีด แลว ผูปวย มี อาการ รวม คือ distal
renal tubular acidosis เนือ่ง จาก ม ีการ แสดง ออก ของ AE1 บน
ผิว เซลล renal tubules ดวย10-11

แอนติเจน หมู เลือด ระบบ อื่น ที่ มี ตําแหนง บน โปรตีน บน ผนัง
เม็ด เลือด แดง และ สัมพันธ กับ การ เกิด พยาธิ สภาพ Hemolytic
anemia ไดแก ภาวะ Null phenotype ของ แอนตเิจน หมู เลอืด
ระบบ Rh และ KX

แอนติเจน ของ หมู เลือด ระบบ Rh ที่ รูจัก กัน ดี ประกอบ ดวย
D,C, c, E, และ e แต แท จรงิ แลว แอนตเิจน ของ หมู เลอืด ระบบ
นี ้ม ีมาก กวา 50 ชนดิ ยนี ที ่สาํคญั คอื  RHD และ   RHCE กาํหนด

การ สราง โปรตีน สําคัญ ทั้ง 5 ชนิด ซึ่ง มี โครง สราง เปน non-
glycosylated  multiple membrane spanning protein ขนาด
ประมาณ 32 kD12 นัก วิจัย เชื่อ วา Rh protein ทํา หนาที่ เปน
transporter  แมวา หนาที ่นี ้จะ ยงั ไม ไดรบั การ พสิจูน ยนืยนั Rh null
เปน ความ ผดิ ปกต ิของ เมด็ เลอืด แดง ที ่ไม ม ีการ แสดง ออก ของ Rh
protein13 ม ีกลไก 2 แบบ คอื แบบ ที ่หนึง่ ไม ม ีการ แสดง ออก ของ
Rh protein เนื่อง จาก ความ ผิด ปกติ ของ   RHAG gene14 ซึ่ง
กําหนด การ สราง โปรตีน ที่ ทํา หนาที่ เปน Ammonium trans-
porter15-17   และ ชวย ใน การ แสดง ออก ของ Rh protein และ แบบ
ที่ สอง คือ Rh gene ผิด ปกติ เอง ใน ลักษณะ ที่ เรียก วา
“Amorph”18,19  ความ ผดิ ปกต ิของ Rh protein ทาํให ผนงั เซลล
เมด็ เลอืด แดง ผดิ ปกติ ม ีลกัษณะ เรยีก วา Stomatocyte ( รปู ที่ 3)
ม ีอาย ุขยั สัน้ นอก จาก เหตผุล นี ้แลว ยงั พบ วา เมด็ เลอืด แดง พวก นี้
ยัง ทํา หนาที่ ไม ได ดี ตาม ปกติ ซึ่ง สง ผล ให การ ทํา หนาที่ ลดลง และ
อาย ุสัน้ ลง ดวย ความ ผดิ ปกต ิดงั กลาว ไดแก Cation transport
ทาํงาน ผดิ ปกติ ปรมิาณ cholesterol ที ่ผนงั เซลล ลดลง หรอื ไม มี
เลย รวม ถงึ การ แสดง ออก ของ แอนตเิจน หมู เลอืด ที ่เปน non-Rh-
related อืน่ ๆ  ไดแก LW, Ss, U และ Fy513

McLeod phenotype เปน ความ ผดิ ปกต ิของ ผนงั เมด็ เลอืด
แดง อีก ลักษณะ หนึ่ง เกิด จาก ขาด ยีน XK (Recessive
mutation) ทําให ไม มี การ แสดง ออก ของ Kx protein20 อุบัติ
การณ ของ โรค ประมาณ 0.5-1 : 100,000 อายุ เฉลี่ย ที่ เริ่ม แสดง
อาการ ประมาณ 50 ป อาการ จะ คอย ๆ  เริม่ เปน ผูปวย มี hemo-
lytic  anemia เนื่อง จาก ผนัง เม็ด เลือด แดง มี ความ ผิด ปกติ ที่
inner leaflet bilayer เม็ด เลือด แดง มี ลักษณะ ผิด ปกติ
(acanthocyte)  จงึ แตก งาย และ ม ีอาการ ซดี เลก็ นอย21-22 นอก จาก

รปู ที่ 3 Stomatocytic red blood cells ที ่พบ ใน Rh null
( ทีม่า www.wikibooks.org)
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นี ้ยงั แสดง อาการ ของ peripheral neuropathy, cardiomyopa-
thy,  neuroacanthocytosis และ muscular dystrophy อาการ
อืน่ ที ่พบ ได คอื limb chorea, facial tics, นอน กดั ฟน ชกั สมอง
เสือ่ม และ ม ีพฤตกิรรม เปลีย่น แปลง เนือ่ง จาก เปน ยนี ทีอ่ยู บน X
chromosome  ดงันัน้ เพศ หญงิ ที ่ม ียนี แบบ heterozygous คอื
ขาง หนึง่ ปกต ิและ อกี ขาง หนึง่ เปน null จะ ตรวจ พบ เมด็ เลอืด แดง
2 population ไดแก acanthocyte และ normal red cells ทัง้
นี ้เปน ผล จาก lyonization (Inactivation ของ X chromosome)
เนื่อง จาก มี แอนติเจน หมู เลือด ระบบ Kell อยู บน Kx protein
ดังนั้น ผูปวย ที่ ไม มี Kx protein จะ ตรวจ ไม พบ Kell antigen
หรือ พบ แต ให ปฏิกิริยา ออน มาก การ ตรวจ ทาง หอง ปฏิบัติ การ
พบAcanthocyte ( รปู ที่ 4) และ สาํหรบั ผูปวย ที ่ม ีความ ผดิ ปกติ
ของ กลาม เนื้อ รวม ดวย จะ ตรวจ พบ ระดับ Creatinine kinase
และ Lactate dehydrogenase (LDH) สูง ข้ึน

แอนตเิจน หมู เลอืด บน โปรตนี ที ่ผนงั เมด็ เลอืด แดง ซึง่ ม ีหนาที ่เกีย่ว
ของ กับ ระบบ คอมพลีเมนต

บน ผนัง เม็ด เลือด แดง มี โปรตีน อยาง นอย 3 ชนิด ที่ ทํา หนาที่
กํากับ และ ควบคุม การ ทํางาน ของ โปร ตีน ในระบบ คอมพลีเมนต
ไดแก C3b/C4b receptor หรอื Complement receptor type
1 (CR1 หรอื CD35), Decay accelerating factor (DAF หรอื
CD55) และ Membrane inhibitor of reactive lysis (MIRL
หรอื Protectin หรอื CD59) โดย เฉพาะ CD35 ม ีตาํแหนง ของ

แอนติเจน หมู เลือด ระบบ  Knops/McCoy23 และ เชื่อ วา มี ความ
สาํคญั ใน กระบวน การ Immune adherence24 สวน CD55 ม ีตาํ
แนง ของ แอนติเจน หมู เลือด ระบบ   Cromer26

การ คน พบ โปรตีน เหลา นี้ เกิด จาก การ ศึกษา กลไก และ พยาธิ
สรีรวิทยา ของ เม็ด เลือด แดง ใน ผูปวย Paroxysmal Noctural
Hemoglobinuria  (PNH)  25,  26 ทั้ง CD55 และ CD59 มี โครง
สราง ชวีเคม ีแบบ Glycosylphosphatidylinositol anchor หรอื
GPI anchor27-29 ซึง่ ใน ผูปวย PNH ม ีความ บกพรอง ใน การ แสดง
ออก ของ GPI anchor ดงันัน้ จงึ ทาํให เกดิ ความ บกพรอง ใน การ
แสดง ออก และ การ ทาํ หนาที ่ของ โปรตนี ที ่ควบคมุ ระบบ  คอมพลี
เมนต ไป ดวย สง ผล ให เมด็ เลอืด แดง แตก งาย

แอนตเิจน หมู เลอืด บน โปรตนี ที ่ผนงั เมด็ เลอืด แดง ซึง่ เปน เอนไซม
และ ทาํ หนาที ่ใน การ ขนสง

บน ผนงั เมด็ เลอืด แดง ม ีแอนตเิจน หมู เลอืด อยาง นอย 3 หมู ที่
ทํา หนาที่ เปน เอนไซม ไดแก หมู เลือด ระบบ  Kell,  Cartwright
และ  Dombrock แอนติเจน หมู เลือด ระบบ Kell มี มาก กวา 20
ชนิด มี ตําแหนง อยู บน Neprilysin30 ซึ่ง เปน โปรตีน ใน ตระกูล
Zinc-binding neutral endopeptidases ตวัอยาง เชน Com-
mon  lymphocytic leukemia antigen (CALLA) แอนตเิจน
หมู เลือด Kell ทํา หนาที่ คลาย กับ Endothelin converting
enzyme (ECE) แอนติเจน หมู เลือด ระบบ Cartwright มี
ตาํแหนง อยู บน erythrocyte acetylcholinesterase31 ซึง่ อยู บน
ผนงั เมด็ เลอืด แดง โดย ยดึ ผาน GPI anchor นกั วจิยั เชือ่ วา โมเลกลุ
นี้ ทํา หนาที่ กําจัด acetylcholine ใน บริเวณ neuromuscular
junction  (NMJ sites) สําหรับ แอนติเจน หมู เลือด ระบบ
Dombrock  พบ ม ีตาํแหนง อยู บน โปรตนี ที ่ยดึ ผาน GPI anchor
เชน กัน แต เปน คน ละ ตําแหนง กับ Cartwright กลาว คือ เปน
โปรตนี ใน กลุม ADP-ribosyltransferase ectoenzyme32

สาํหรบั แอนตเิจน หมู เลอืด ที ่พบ บน โปร ต ีนท ีทาํ หนาที ่ขนสง มี
จํานวน 3 ชนิด คือ Diego พบ บน band 3,  Colton พบ บน
Water  channel aquaporin (AQP-1)33, 34 และ  Kidd พบ บน
Urea  transporter (UT1)35 ความ ผดิ ปกต ิใน การ แสดง ออก ของ
band  3 ม ีผล ทาํให การ ขนสง ที ่ผนงั เซลล ผดิ ปกต ิไป รวม ถงึ การ
สง ผาน สญัญาณ ไป ยงั cytoskeletal network สญูเสยี ไป ดวย มี
ผล ทาํให เมด็ เลอืด แดง แตก อยาง รนุ แรง11 นอก จาก นี ้ยงั ม ีรายงาน
ความ ผดิ ปกต ิใน อวยัวะ อืน่ ที ่ทาํงาน เกีย่วของ กบัเมตะบอ ล ิสม ของ
น้ํา และยูเรียโดย เฉพาะ ไต36, 37

รปู ที่ 4 Acanthocytic red blood cells ที ่พบ ใน McLeod phe-
notype  ( ทีม่า www.wikibooks.org)
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แอนติเจน หมู เลือด บน โปรตีน ที่ ผนัง เม็ด เลือด แดง ซึ่ง ทํา หนาที่
เปน Adhesion receptors

บน ผิว เม็ด เลือด แดง ประกอบ ดวย โปรตีน ที่อยู ใน ตระกูล
adhesion molecules ( ตาราง ที่ 2) และ อยาง นอย  3 โปรตนี ใน
กลุมimmunoglobulin superfamily (IgSF) ที ่พบ บน ผวิ เมด็
เลือด แดง นั้น มี การ ศึกษา ยืนยัน ชัดเจน วา มี สวน เกี่ยวของ และ
สมัพนัธ ตอ การ เกาะ ตดิ ของ เมด็ เลอืด แดง ไดแก CD47, CD108
และ CD147

CD47 เปน ตัว รับ จําเพาะ ของthrombospondin พบ ได ทั้ง
บน เม็ด เลือด แดง และ เซลล อื่น มี ทั้ง ชนิด ที่ พบ บน basement
membrane และ เปน soluble form จาก การ ศกึษา พบ วา CD47
บน เม็ด เลือด แดง จับ กับ single regulatory protein α
(SIRPα )  ทําให เม็ด เลือด แดง ถูก จดจํา เปน “self” และ ไม ถูก
ทําลาย โดย ระบบ RE system แมวา จะ ไม มี การ แสดง ออก ของ
HLA บน ผิว เม็ด เลือด แดง ก็ ตาม38, 39 adhesion molecule ตัว
อืน่ ไดแก Lutheran ซึง่ ทาํ หนาที ่เปน ตวั รบั จาํเพาะ ของ Laminin
นัน้ พบ ได ทัง้ เมด็ เลอืด แดง และ epithelial cancers สาํรบั LW
protein หรือ ICAM-4 บน ผิว เม็ด เลือด แดง สามารถ จับ กับ
Integrins  หลาย ชนดิ ทีอ่ยู ทัง้ บน ผวิ เมด็ เลอืด ขาว และ เนือ้ เยือ่ อืน่ๆ
โปรตนี อืน่ ใน ตระกลู IgSF ที ่พบ บน เมด็ เลอืด แดง แต ยงั ไม ทราบ
หนาที ่แน ชดั ไดแก CD108 และ CD147 สาํหรบั โมเลกลุ ชนดิ หลงั
พบ วา เปน โปรตนี จาํเปน สาํหรบั กระบวน การ นาํ เมด็ เลอืด แดง ออก
จาก มาม สู กระแส เลอืด

สาํหรบั โปรตนี บน ผวิ เมด็ เลอืด แดง และ ไม อยู ใน ตระกลู IgSF
ไดแก CD44 ซึ่ง ทํา หนาที่ รวม กับ VLA-4 สําหรับ เปน ตัว รับ
จําเพาะ  ของ fibronectin40 และ CD99 ซึ่ง เปน โมเลกุล สําคัญ
สําหรับ ปฏิสัมพันธ ระหวาง เม็ด เลือด แดง และ เม็ด เลือด ขาว แต
ดวย กลไก อยางไร นั้น ยัง ไม เปน ที่ แน ชัด

โดย สรปุ จะ เหน็ ได วา บน ผวิ เมด็ เลอืด แดง ประกอบ ดวย โปรตนี
หลาย ชนิด ที่ เปน ตําแหนง ของ แอนติเจน หมู เลือด โปรตีน เหลา นี้
ทาํ หนาที ่สาํคญั ทัง้ ใน ดาน การ เกาะ ตดิ เปน เอนไซม และ เปน โปรตนี
นํา สง สัญญาณ และ โมเลกุล ตางๆ โปรตีน หลาย ชนิด ไดรับ การ
ยนืยนั แลว วา ม ีสวน สาํคญั ใน การ ทาํให เกดิ ความ ผดิ ปกต ิของ เมด็
เลอืด แดง ม ีอาย ุขยั สัน้ ลง และ กอ ให เกดิ พยาธ ิสภาพ รวม ถงึ ความ
ผดิ ปกต ิใน การ แสดง ออก ของ แอนตเิจน หมู เลอืด ดวย การ ตรวจ
พิสูจน ทาง หอง ปฏิบัติ การ จึง จะ ชวย ระบุ สาเหตุ การ แตก ของ เม็ด
เลอืด แดง เพือ่ ยนืยนั การ วนิจิฉยั และ ให การ รกัษา ที ่ถกู ตอง ตอไป
ได

Autoimmune hemolytic anemia (AIHA)
ลักษณะ ทั่ว ไป

เปน โรค ที ่เกดิ จาก ผูปวย สราง แอนตบิอด ีตอ ตาน แอนตเิจน บน
ผวิ เมด็ เลอืด แดง อาจ เปน โมเลกลุ ใด ๆ  หรอื ตอ แอนตเิจน หมู เลอืด
ก็ ได ทําให มี การ ทําลาย เม็ด เลือด แดง เพิ่ม ขึ้น อายุ ของ เม็ด เลือด
แดง ลดลง พบ ได ทัง้ หญงิ และ ชาย และ ใน ทกุ วยั ใน คน ไทย พบ มี
อุบัติ การณ ของ AIHA เนื่อง จาก โรค systemic lupus

ตาราง ที่ 2 Adhesion molecules บน ผวิ เซลล เมด็ เลอืด แดง ใน กระแส เลอืด
Adhesion
Molecules

Alternative Names Ligands/Adhesion function

CD36

VLA-4
CD44
CD47
CD58
CD99

CD108
CD147

CD242
CD239

(reticulocyte only), platelet glycoprotein IV,
Naka (platelets)
(reticulocyte only), (4(1 integrin (CD49d/CD29)
Indian (Ina/Inb), In(Lu)-related p80
Integrin-associated protein (IAP)
Lymphocyte associated antigen-3 (LFA-3)
MIC2 gene product

JMH, Semaphorin K1 (SEMA7A)
Neurothelin, Oka

ICAM-4, LW
Lutheran, B-CAM/LU

Thrombospondin (platelets)

Thrombospondin, VCAM-1, possibly fibronectin
Hyaluronan, possibly fibronectin
Trombospondin
CD2
Lymphocyte CD99 is necessary for formation of
T cell rosettes
Possible role in adhesion of activated lymphocytes
Type IV collagen, Fibronectin, Laminin in other
tissues
Leukocyte integrin (α 4β1, α 4β3, αVβ1)
Laminin, possibly also integrins
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erythrematosus  (SLE) สูง จึง มัก พบ ใน หญิง วัย เจริญพันธุ
AIHA  สามารถ แบง เปน 2 ประเภท คอื แบง ตาม ชนดิ ของ แอนติ
บอดี และ แบง ตาม สาเหตุ

การ แบง ตาม ชนิด ของ แอนติบอดี ยัง แบง เปน 2 แบบ คือ
warm type AIHA และ cold type AIHA ชนดิ แรก พบ มาก ที่
สดุ  ใน คน ไทย เปน ชนดิ แรก หรอื warm type AIHA ประมาณ
รอยละ  99 และ ใน จํานวน นี้ ยัง มี แอนติบอดี ทั้ง สอง ชนิด คือ มี
แอนติบอดี ชนิด cold type รวม กับ warm type คิด เปน
ประมาณรอยละ 30 ของ warm type AIHA

หาก แบง ตาม สาเหตุ สามารถ แบง เปน 2 ลกัษณะ เชน กนั ได
ประเภท ที ่ไม ทราบ สาเหตุ เรยีก ชือ่ วาprimary หรอื idiopathic
AIHA พบ ได ประมาณ รอยละ  30-50 และ ประเภท ที ่ทราบ สาเหตุ
เรียก ชื่อ วา secondary AIHA โดย มัก เปน ผล จาก พยาธิ สภาพ
หรือเปน โรค อื่น มา กอน หรือ พบ รวม กับ โรค อื่น ไดแก autoim-
mune  disease เชน systemic lupus erythrematosus (SLE),
lymphoproliferative disorders เชน malignant lymphoma,
chronic lymphocytic leukemia หรอื จาก การ ไดรบั ยา บาง ชนดิ
เชน methyldopa สําหรับ คน ไทย พบ เปน primary AIHA
ประมาณ รอย ละ 33 และ หาก เปน secondary AHIA พบ วา เปน
รวม กบั หรอื ผูปวย เปน โรค เกีย่ว กบั connective tissue disor-
ders  มา กอน ซึง่ พบ ได ประมาณ รอยละ 3541

พยาธ ิสรรีวทิยา และ พยาธ ิกาํเนดิ
ไม ทราบ สาเหต ุแน ชดั และ ยงั ม ีรายงาน นอย มาก ที ่ระบ ุความ

สมัพนัธ ระหวาง ภาวะ AIHA กบั อายุ เพศ ชาต ิพนัธุ และ การ ดาํรง
ชวีติ อยางไร ก ็ตาม โดย ทัว่ ไป อธบิาย สาเหต ุของ AIHA ได ดวย
กลไก ของ drug-induced ซึง่ แบง กลไก ออก เปน 2 ลกัษณะ คอื
hapten model และ autoantibody model

Hapten model ม ีสมมตุฐิาน วา ยา หรอื โมเลกลุ ทาง เคม ีเขา
จับ กับ โมเลกุล บน ผิว เม็ด เลือด แดง และ ทํา หนาที่ เปน hapten
ระบบ ภูมิคุมกัน ของ รางกาย ถูก กระตุน ให สราง แอนติบอดี ตอ 
cell-drug complex เมือ่ แอน ต ิบอด ีเขา จบั คอมเพลก็ซ เมด็ เลอืด
แดง จะ ถกู ทาํลาย ใน ที ่สดุ โดย เซลล ใน ระบบ reticuloendothelial
(RE) ตวัอยาง ของ ยา ที ่พบ วา สมัพนัธ หรอื เกีย่วของ เปน สาเหต ุของ
AIHA ไดแก penicillin, cephalosporins, methyldopa, qui-
nine

Autoantibody model แม จะ ยงั ไม ม ีการ พสิจูน ยนืยนั แน ชดั
เกีย่ว กบั กลไก แต พบ ภาวะ AIHA ใน ผูปวย ที ่ม ีพยาธ ิสภาพ บาง
ชนิด ไดแก chronic lymphocytic leukemia หรือ เปน โรค
autoimmune อยู กอน แลว

แอนตบิอด ีที ่พบ สวน ใหญ เปน ชนดิ IgG (warm autoanti-
body)  อยางไร ก็ ตาม มี รายงาน แอนติบอดี ชนิด IgA ได แต นอย
ราย กระบวน การ ทําลาย เม็ด เลือด แดง เมื่อ มี แอนติบอดี เขา จับ
เปนได สอง แบบ คือ การ ทําลาย โดย เซลล ใน ระบบ RE ซึ่ง ไดแก
macrophage และ monocytes ผาน Fc receptor บน ผวิ เซลล
ทัง้ สอง ชนดิ ดงั กลาว อกี แบบ หนึง่ คอื การ จบั ของ แอนตบิอด ีทาํให
ผนงั เซลล เมด็ เลอืด แดง ม ีความ เปลีย่น แปลง เซลล ม ีลกัษณะ กลม
(spherocyte) ม ีความ ยดื หยุน ลดลง ลกัษณะ เชน นี ้ทาํให ถกู ทาํลาย
โดย เซลล ใน ระบบ RE เชน กนั รวม ถงึ การ แตก ของ เซลล เมือ่ ผาน
หลอด เลอืด ขนาด เลก็ เนือ่ง จาก ม ีการ เกบ็ กกั เมด็ เลอืด แดง ใน RE
มาก มาม ทาํงาน หนกั จงึ ทาํให ผูปวย ม ีอาการ รวม นอก จาก ซดี คอื
มาม โต

อาการ ทาง คลนิกิ
ผูปวย มกั มา พบ แพทย ดวย อาการ ซดี ที ่ม ีความ รนุ แรง ตาง กนั42

ตั้งแต นอย ถึง มาก อาการ ซีด มัก คอย ๆ  เปน และ ใช เวลา หลาย
สปัดาห ถงึ หลาย เดอืน ม ีบาง ใน บาง ราย ที ่ม ีอาการ ซดี เฉยีบพลนั
ซึ่ง พบ วา สัมพันธ กับ ภาวะ ไข หรือ มี การ ติดเชื้อ กรณี นี้ มัก จะ มี
อาการ ซดี รนุ แรง และ เฉยีบพลนั นอก จาก นี ้ยงั พบ อาการ ตวั เหลอืง
ตา เหลอืง เนือ่ง จาก เมด็ เลอืด แดง แตก ม ีปสสาวะ ส ีเขม เนือ่งจาก
ภาวะ hemoglobinuria/  urobilinogen เพิม่ ขึน้ แต ไม มี bile ใน
ปสสาวะ และ ไม ม ีอาการ ปสสาวะ ดาํ เหมอืน ใน กรณี transfusion
reaction ผูปวย บาง ราย ม ีไข พบ ได ประมาณ รอยละ 20-30 โดย
เปน ไข จาก โรค ติดเชื้อ ที่ เปน สาเหตุ บาง ราย เปน ไข จาก ภาวะ
hemolysis  เอง ก ็มี ประมาณ รอยละ  50 ของ ผูปวย ม ีตบั มาม โต
แต ไม มาก หาก พบ ตบั มาม โต มาก หรอื ตอม น้าํ เหลอืง โต นา จะ มี
สาเหต ุอืน่ รวม ดวย เชน lymphoproliferative disorders สาํหรบั
อาการ อื่น มัก เปน อาการ ของ โรค ที่ เปน สาเหตุ ของ AIHA ไดแก
ผมรวง ขอ อกัเสบ ผืน่ แดง บรเิวณ ใบ หนา หาก ม ีอาการ ซดี มาก หรอื
รุน แรง เฉียบพลัน อาจ พบ อาการ ซึม และ หัวใจ วาย รวม ดวย ได

การ วนิจิฉยั
อาศยั การ ซกั ประวตั ิของ ผูปวย รวม กบั การ ตรวจ รางกาย เพือ่ หา

แยก วนิจิฉยั อาการ ซดี จาก สาเหต ุอืน่ การ ซกั ประวตั ินอก จาก แยก
สาเหตุ อาการ ซีด จาก การ สราง เม็ด โลหิต นอย (decreased pro-
duction)  และ การ สญูเสยี เลอืด (bleeding) แลว ยงั ชวย ยนืยนั
ลักษณะ ของ acquired  hemolytic anemia รวม ถึง ประเมิน
ระยะ ความ รนุ แรง ของ ภาวะ ซดี ที ่เกดิ ขึน้ อกี ดวย นอก จาก นี ้ยงั ชวย
ให ขอมูล เบื้องตน สําหรับ การ คนหา สาเหตุ ที่ อาจ เกี่ยวของ กับ
AIHA  และ ประเมนิ สถานภาพ และ โรค ของ ผูปวย วา จะ ม ีอาการ รนุ
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แรง ขึน้ หรอื ไม ผล การ ตรวจ รางกาย จะ ชวย เสรมิ ขอมลู จาก การ ซกั
ประวัติ เชน ซีด เหลือง ตับ มาม โต ภาวะ ติดเชื้อ และ ยัง ชวย
ประเมนิ ความ รนุ แรง ของ ภาวะ ซดี ได ดวย โดย ด ูจาก สญัญาณ ชพี
ตางๆ รวม ถงึ อาการ ทาง ระบบ ประสาท และ ระบบ ไหล เวยีน โลหติ

การ ตรวจ ทาง หอง ปฏบิตั ิการ เปน สิง่ สาํคญั มาก ที ่จะ ชวย ใน การ
วินิจฉัย ที่ ถูก ตอง ( ดู หัวขอ การ ตรวจ ทาง หอง ปฏิบัติ การ ใน ราย
ละเอยีด)

ผล การ ตรวจ ทาง หอง ปฏิบัติ การ
เนื่อง จาก มี แอนติบอดี จับ กับ โมเลกุล บน ผิว เม็ด เลือด แดง

และมี การ แตก ของ เม็ด เลือด แดง ดังนั้น ผล การ ตรวจ ทาง หอง
ปฏิบัติ การ จึง เกี่ยวของ กับ พารามิเตอร ตางๆ ดังนี้

1. Direct antiglobulin test ให ผลบวก
2.  Indirect antiglobulin test ให ผลบวก
3.  Bilirubin ทัง้ ชนดิ conjugated และ unconjugated

สงู ขึน้ แต ไม พบ bilirubinuria หรอื darken urine
4.  Haptoglobin ต่าํ
5.  Hemoglobinuria สงู ขึน้ หรอื ให ผลบวก
6.  Hematocrit,hemoglobin ต่าํ
7.  Reticulocyte สงู ขึน้
8.  MCV สงู ขึน้ เนือ่ง จาก ม ีจาํนวน เมด็ เลอืด แดง ตวั ออน ใน

อัตรา สวน ที่ มาก ขึ้น
โดย ม ีราย ละเอยีด ดงันี้

Complete blood count (CBC) และ blood smear
การ ตรวจ CBC จะ ชวย ได มาก สําหรับ การ วินิจฉัย AIHA

ผูปวย จะ ม ีคา hematocrit ต่าํ เมด็ เลอืด แดง ม ีลกัษณะ   normo-
chromic  normocytic มี anisocytosis มาก ( เพราะ มี micro-
sphereocytosis  ซึง่ บง ถงึ การ ทาํลาย เมด็ เลอืด แดง ที ่มาม) และ มี
polychromasia ( เนือ่ง จาก ม ีการ สราง เมด็ เลอืด แดง ใน ไข กระดกู
เพิ่ม ขึ้น อัน เปน ผล จาก การ ตอบ สนอง ของ รางกาย ตอ ภาวะ
hemolysis)   MCV ม ีคา สงู ขึน้ นอก จาก นี ้ยงั พบ nucleated red
cell และ basophilic stippting ประมาณรอยละ 30 ของ ผูปวย
จะ พบ เม็ด เลือด แดง จับ กลุม (autoagglutination) ให เห็น ใน
สเมยีรเลอืด เกลด็ เลอืด เปน ปกติ แต หาก พบ ภาวะ เกลด็ เลอืด ต่าํ
รวม กบั เมด็ เลอืด แดง ลกัษณะ poikilocyte เชนschistocyte นา
จะ เปน เรื่อง ของthrombotic thrombocytopenic purpura
(TTP) ใน ผูปวย AIHA ที่ มี เกล็ด เลือด ต่ํา มัก เกิด รวม กับ ภาวะ
ITP (evans’ syndrome) ซึง่ เปน ผล จาก SLE สาํหรบั เมด็ เลอืด
ขาว ใน ผูปวย AIHA มกั จะ ปกติ หรอื เปลีย่น แปลง ไป ใน ทาง สงู ขึน้
มี ขอ สังเกต เพื่อ แยก วินิจฉัย เชน อาจ พบ เม็ด เลือด ขาว สูง ขึ้น ใน

ภาวะ ที ่ม ีการ ตดิเชือ้ หรอื หาก มี lymphocyte สงู ขึน้ มกั ม ีสาเหตุ
จาก CLL นอก จาก นี ้ยงั พบ reticulocyte สงู ขึน้ ในสเมยีร ซึง่ เปน
ผล จาก การ สราง เม็ด เลือด แดง เพิ่ม ขึ้น มี รายงาน ดวย เชน กัน แต
นอย ราย วา ผูปวย ม ีภาวะ reticulocytopenia ทัง้ นี ้อาจ เปน ผล จาก
แอนตบิอด ีนัน้ จาํเพาะ ตอ เมด็ เลอืด แดง ตวั ออน หรอื เกดิ จาก ม ีการ
ตดิเชือ้ ใย ไข กระดกู เปนตน

Antiglobulin test
เนือ่ง จาก เมด็ เลอืด แดง ของ ผูปวย ม ีแอนตบิอด ีจบั อยู เมือ่ ทาํ

direct antiglobulin test จะ ให ผลบวก และ มี ความ แรง แตก
ตางกัน ไป แลว แต ปริมาณ แอนติบอดี ที่ มี อยู แต ความ แรง ของ
ปฏกิริยิา ไม สมัพนัธ กบั การ แตก ของ เมด็ เลอืด แดง อตัรา การ แตก
ของ เมด็ เลอืด แดง ขึน้ กบั ชนดิ ของ แอนตบิอดี ตวัอยาง เชน หาก เปน
ชนิด IgG3 เม็ด เลือด แดง จะ ถูก ทําลาย ไดมา กก วา ชนิด IgG1
เปนตน43

ขอ ควร ระวัง ใน การ ตรวจ คือ ไม ควร นํา ตัวอยาง เลือด เก็บ ใน
ตูเยน็ เพราะ จะ ให ผลบวก ปลอม จาก incomplete cold anti-H
antibody และ anti-I cold agglutinin ใน ไต เตอร ต่าํ ๆ  อกี ดวย
นอก จาก นี้ ควร ใช เลือด ใหม และ เก็บ โดย ใช สาร กัน เลือด แข็ง ที่ มี
คณุสมบตั ิเปน strong calcium chelating agent เพือ่ ปองกนั
การ เกดิ ผลบวก ปลอม จาก in vitro coating of complement44

การ ตรวจ ทาง หอง ปฏบิตั ิการ อืน่ ๆ  ที ่ชวย สนบัสนนุ ภาวะ hemoly-
sis

 ผูปวย AIHA มี serum bilirubin สงู ขึน้ แต มกั ไม เกนิ 5.0
mg/dL สวน ใหญ เปน Iindirect bilirubin

 ผูปวย AIHA ม ีปสสาวะ ส ีเขม จาก urobilinogen แต จะ ไม
พบ bile pigment หรอื hemoglobinuria เพราะ การ แตก ของ
เมด็ เลอืด แดง เปน แบบ extravascular hemolysis

การ ตรวจ ไข กระดกู
โดย ปกต ิอาศยั การ ซกั ประวตั ิและ การ ตรวจ ทาง หอง ปฏบิตั ิการ

เพยีง พอ แลว สาํหรบั การ วนิจิฉยั ภาวะ AIHA การ ตรวจ ไข กระดกู
อาจ จาํเปน ใน กรณ ีที ่ผูปวย ม ีความ ผดิ ปกต ิอืน่ รวม ดวย เชน เกลด็
เลอืด ต่าํ เมด็ เลอืด ขาว ต่าํ reticulocytopenia หรอื สงสยั วา ผูปวย
เปน CLL เปนตน

การ ตรวจ เพือ่ หา สาเหต ุของ AIHA
เพื่อ หา สาเหตุ ของ AIHA เพื่อ ชวย การ วินิจฉัย และ ให การ

รกัษา  โดย อาศยั ประวตั ิความ เจบ็ ปวย รวม ดวย จะ สามารถ ชวย ให
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ขอมูล ใน การ ตรวจ หา สาเหตุ ได เปน อยาง ดี โดย ทั่ว ไป สาเหตุ ของ
AIHA มกั ไดแก โรค ใน กลุม Connective tissue disease และ
hematologic  malignancy ดงันัน้ หาก ประวตั ิผูปวย แสดง แนว
โนม ไป ดาน ใด มัก ตรวจ หา สาเหตุ ใน ดาน นั้น ๆ  เชน

กรณี collagen vascular disease สําหรับ คน ไทย พบ วา
SLE เปน สาเหต ุของ การ เกดิ AIHA มาก ที ่สดุ อาจ เกดิ อาการ ของ
AIHA กอน อาการ SLE หรอื เกดิ ขึน้ พรอมๆ กนั การ ซกั ประวตัิ
และ ตรวจ รางกาย ผูปวย เพื่อ วินิจฉัย SLE ไดแก การ ตรวจ หา
anti-nuclear antibody (ANA), LE cells, การ ตรวจ ปสสาวะ ดู
ภาวะ proteinemia, red blood cells และ cast จงึ ควร ทาํ ใน
ผูปวย ทุก ราย สําหรับ สาเหตุ อื่น ที่ อาจ พบ รวม กับ AIHA นอก
เหนอื จาก SLE ไดแก rheumatoid arthritis และ scleroderma
พบ ได บาง และ หาก ผูปวย ม ีอาการ ควร ตรวจ ทาง หอง ปฏบิตั ิการ
เพิม่ เตมิ เชน rheumatoid factor เปนตน

กรณ ีสงสยั hematologic malignancy พบ วา จะ อยู ใน กลุม
ของlymphoproliferative disease เชน non-Hodgkin’s lym-
phoma  ชนิดlymphoplasmacytoid หรือ small lympho-
cytic,  Hodgkin’s disease, angioimmunoblastic lymphad-
enopathy  with dysproteinemia (AILD) และ CLL เปนตน
ผูปวย มกั แสดง อาการ รวม เชน ตอม น้าํ เหลอืง โต ตบั มาม โต หรอื
ม ีลกัษณะ ของ CBC ที ่ผดิ ไป จาก ปกติ การ ตรวจ ยนืยนั สาเหต ุของ
โรค เชน การ ตรวจ ชิน้ เนือ้ ของ ตอม น้าํ เหลอืง การ ตรวจ ไข กระดกู
เปนตน

การ ตรวจ อืน่ ๆ  เพือ่ ตดิ ตาม การ รกัษา และ เพือ่ ประโยชน การ ดแูล
ผูปวย

 ไดแก การ ตรวจ หา โรค ติดเชื้อ ที่ เปน มูล เหตุ ของ AIHA
เชน hemoculture, stool culture, urine culture หรอื การ ตรวจ
เพือ่ หา โรค หรอื ภาวะ ที ่อาจ เลว ลง จาก การ รกัษา ดวย steroid   เชน
fasting blood sugar การ ตรวจ หา ไข พยาธิ ใน อุจาระ การ ถาย
ภาพ รังสี ทรวง อก เพื่อ ดู รอย โรค ของ วัณ โรค เปนตน

การ ให เลือด และ สวน ประกอบ ของ เลือด แก ผูปวย AIHA
การ ให เลอืด แก ผูปวย สวน ใหญ จะ เปน ใน กรณ ีผูปวย ม ีอาการ

ซดี อยาง รวด เรว็50 หรอื ม ีอาการ รนุ แรง จาก ภาวะ ซดี เชน ซมึ ลง มี
หอบ เหนือ่ย เปนตน ทัง้ นี ้เพือ่ ชวย ประคบัประคอง ผูปวย ให ผาน
ชวง วกิฤต ิไป กอน ที ่การ รกัษา ดวย วธิ ีอืน่ จะ ไดผล แนว ทาง การ ให
เลอืด โดย ทัว่ ไป ยดึ หลกั ดงันี้ คอื ให pack red blood cells (PRC)
ที่ compatible มาก ที่ สุด ให ใน อัตรา เร็ว 1 mL/kg/hr และ ใน
ปรมิาณ ที ่เพยีง พอ สาํหรบั การ ประคบัประคอง ผูปวย ให พน วกิฤติ

เพือ่ รอ การ รกัษา ดวย วธิ ีอืน่ และ ควร ให ครัง้ ละ 1ยนูติเทานัน้ มี
ปญหา หลาย ประการ ที่ เกี่ยวของ กับ การ ให เลือด ผูปวย AIHA
ไดแก

1. การ หา หมู เลอืด ของ ผูปวย ไม ม ีปญหา สาํหรบั การ ตรวจ หา
หมู เลือด ระบบ ABO แต หมู เลือด ระบบ Rh อาจ เกิด ปญหา ได
เนือ่ง จาก เมด็ เลอืด แดง ม ีแอนตบิอด ีเกาะ อยู หาก ม ีเปน จาํนวน มาก
อาจ มี ผล ทําให เม็ด เลือด แดง เกาะ กลุม กันเอง ได ใน น้ํา ยา ที่ มี สวน
ประกอบ ของอลับมูนิ51 ใน ปจจบุนั ที ่ใช โมโน โค ลนอล แอนตบิอดี
อาจ ไม พบ ปญหา นี้ แต ใน กรณี weak D หรอื Rh negative ซึง่
ตอง ตรวจ ถงึ ขัน้ Aantiglobulin test อาจ เกดิ ผลบวก ปลอม และ
แปล ผล ผิดพลาด ได จึง แนะนํา ให ใช saline agglutinating
agent  หรือ กําจัด autoantibody ออก กอน ดวย เทคนิค Elu-
tion51

2. การ ตรวจ ความ เขากัน ได ของ เลือด ประมาณรอยละ 60
ของ ผูปวย ที ่มี autoantibody จะ ทาํให เกดิ incompatible ดงันัน้
ผู ปฏิบัติ งาน จึง ตอง แยก ให ออก วา แอนติบอดี ใน ซีรัมผูปวย เปน
alloantibodies หรือ autoantibodies หรือ มี รวมกัน ทั้ง สอง
ชนดิ จาก การ ศกึษา พบ วา ผูปวย AIHA ที ่ม ีประวตั ิการ รบั เลอืด
มา กอน จะ มี alloantibodies รวม ดวย ถึงรอยละ 14-3852-55

3. ความ ผิด ปกติ หลัง การ รับ เลือด ที่ อาจ เกิด ขึ้น ใน ผูปวย
AIHA  ไดแก volume overload ดงันัน้ พงึ ระมดั ระวงั เพราะ อาจ
เกิด ไต วาย ได ควร ให อยาง ชาๆ และ ใน ปริมาณ ที่ เหมาะสม

4. ความ ผดิ ปกต ิหลงั การ รบั เลอืด ที ่เปน hemolytic trans-
fusion  reaction พบ ได แต ไม มาก เคย มี รายงาน การ เกิด ภาวะ
ช็อก hemoglobinemia และ hemoglobinuria ใน ผูปวย
AIHA56  นอก จาก นี ้ผูปวย ที ่ไดรบั เลอืด สวน ใหญ อาการ ดขีึน้ he-
matocrit  เพิ่ม ขึ้น อยาง รวด เร็ว แต ก็ จะ ซีด และhematocrit
ลดลงจน ถึง ระดับ กอน ให เลือด ได ภาย ใน 1-4 วัน46

แนว ทาง การ คดั เลอืก เมด็ เลอืด แดง ที ่เหมาะสม สาํหรบั ผูปวย
ที ่มี warm autoantibodies

ม ีหลาย วธิ ีใน การ จดัหา เมด็ เลอืด แดง ที ่เหมาะสม ให แก ผูปวย
AIHA ที ่มี warn autoantibodies ไดแก การ ตรวจ หา ชนดิ และ
ความ จาํเพาะ ของ แอนตบิอด ีดงั กลาว โดย ใช panel cells, การ เจอื
จาง ซรีมัผูปวย กอน ตรวจ ความ เขากนั ได ของ เลอืด การ ดดู ซบั เพือ่
กําจัด autoantibodies ออก จาก ซีรัมผูปวย และ สุด ทาย คือ
เตรยีม เลอืด ที ่เขากนั ได มาก ที ่สดุ (most compatible blood) หรอื
ม ีความ แตก ตางกนั นอย ที ่สดุ (least incompatible) แก ผูปวย
มรีาย ละเอยีด ดงันี้
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การ ตรวจ หา ชนดิ และ ความ จาํเพาะ ของ autoantibodies
(Testing the patient’s serum against a red cell panel)

 การ ทาํ ปฏกิริยิา กบั panel cells ที ่ม ีความ หลาก หลาย ของ การ
แสดง ออก ทั้ง ชนิด และ ปริมาณ ของ แอนติเจน หมู เลือด จะ ชวย
ทําให ทราบ วา ผูปวย มี แอนติบอดี มาก กวา หนึ่ง ชนิด ซึ่ง กรณี นี้ จะ
สามารถ นาํ ไป ใช เปน ขอ สงัเกต ได ใน ผูปวย ที ่ม ีทัง้ alloantibodies
และ autoantibodies และ แอนติบอดี ทั้ง สอง ชนิด มี ความ แรง
แตก ตางกัน โดย สังเกต ความ แรง ของ ปฏิกิริยา ที่ แตก ตางกัน ใน
panel cell ที่ แตก ตางกัน อยางไร ก็ ตาม ใน ผูปวย ไม ได พบ
ลักษณะ  เชน นี้ ทุก ราย ดังนั้น ใน กรณี ที่ แอนติบอดี ทั้ง สอง ชนิด ไม
มี ความ แตก ตางกัน ใน ดาน ความ แรง ของ ปฏิกิริยา อาจ จําเปน
ตอง ทดสอบ วิธี อื่น เพิ่ม เติม

เทคนคิ การ เจอื จาง ซรีมั (dilution technique)
การ เจือ จาง ซีรัมผูปวย กอน การ ทดสอบ ความ เขากัน ได ของ

เลอืด  เชน เจอื จาง 1:5 จะ ชวย เจอื จาง autoantibodies แต ไม มี
ผล กระทบ ตอ alloantibodies62-63 วธิ ีนี ้ทาํ ได งาย และ รวด เรว็ ชวย
ลด ความ แรง ของ autoantibodies ที ่จะ รบกวน การ ตรวจ ความ
เขากนั ได ของ เลอืด ใน กรณ ีที ่มี alloantibodies แต วธิ ีดงั กลาว ไม
มี ความ นาเชื่อ ถือ ดังนั้น ควร ใช วิธี อื่น รวม ตรวจ ดวย ยกเวน ใน
กรณ ีรบี ดวน ที ่ตองการ เลอืด

เทคนิค การ ดูด ซับ autoantibodies ออก จาก ซีรัมผูปวย (ad-
sorption  technique)
Warm autoadsorption technique

เทคนคิ นี ้นบั เปน เทคนคิ ที ่ด ีที ่สดุ และ ม ีประสทิธภิาพ มาก ที ่สดุ
ใน การ ตรวจ หา alloantibodies และ การ ตรวจ ความ เขากัน ได
ของ เลือด สํารับ ผูปวย AIHA ที่ มี Warm autoantibodies
หลกัการ คอื การ elute autoantibodies ออก จาก เมด็ เลอืด แดง
ของ ผูปวย จาก นัน้ นาํ เซลล ไป ใช ใน การ ดดู ซบั autoantibodies
ออก จาก ซรีมัผูปวย ซรีมัที ่ถกู ดดู ซบั และ กาํจดั autoantibodies
ออก ไป แลว นี้ จะ ถกู นาํ ไป ใช ใน การ ตรวจ หา ชนดิ และ ความ จาํเพาะ
ของ alloantibodies และ/ หรอื ตรวจ ความ เขากนั ได ตอไป ปญหา
ที่ มัก พบ ใน การ ปฏิบัติ การ ไดแก

1. ใน ผูปวย ที่ ซีด มาก อาจ มี ปญหา ได เนื่อง จาก ผูปวย มี
ปริมาณ เม็ด เลือด แดง นอย เนื่องจาก เทคนิค นี้ จําเปน ตอง ใช เม็ด
เลอืด แดง มาก เพยีง พอ สาํหรบั การ ดดู ซบั autoantibodies ออก
จาก ซรีมั ดงันัน้ แพทย ผูให การ รกัษา จงึ ควร เขาใจ หลกัการ  และ
วตัถปุระสงค ของ ผู ปฏบิตั ิงาน ธนาคาร เลอืด หรอื อกี นยั หนึง่ คอื ผู
ปฏิบัติ งาน ควร ชี้แจง ให แพทย ได เขาใจ หรือ มี การ เรียน รู รวมกัน

เพื่อ ประโยชน ของ ผูปวย อยาง แท จริง
2. ไม ควร ใช เทคนิค นี้ ใน ผูปวย ที่ เพิ่ง ไดรับ เม็ด เลือด แดง มา

ไม เกิน 3 เดือน ทั้ง นี้ เม็ด เลือด แดง ของ ผู บริจาค ที่ ปะ ปน อยู ใน
ตัวอยาง เลือด ผูปวย อาจ ดูด ซับ alloantibodies ออก ไป ดวย
ทําให พลาด การ ตรวจ สอบ ใน ขั้นตอน ตอไป ได64

Allogeneic adsorption
ใน กรณี ที่ ไม สามารถ ใช เทคนิค แรก ได อาจ ใช เทคนิค Allo-

genic  adsorption มา ชวย หลกัการ คอื นาํ เซลล ที ่ทราบ pheno-
type  จาํนวน หลาย ๆ  แบบ ทาํ ปฏกิริยิา กบั ซรีมัผูปวย เพือ่ กาํจดั
autoantibodies  ตวัอยาง เชน ใน ซรีมัผูปวย มี autoantibodies
ปน กบั anti-Jka หาก ตองการ กาํจดั autoantibodies ออก เพือ่
นาํ ซรีมัไป ตรวจ ความ เขากนั ได ของ เลอืด ก ็ควร เลอืก allogeneic
cells หลาย ๆ  ลักษณะ แต ให เปน Jka negative cell เปนตน
ดวยหลักการ นี้ autoantibodies จะ ถูก ดูด ซับ ออก ไป ยกเวน
anti-Jka วธิกีาร นี ้อาจ นาํ ไป ใชได แต ม ีขอเสยี คอื ขัน้ตอน ยุง ยาก
และ สิ้น เปลือง แรงงาน นอก จาก นี้ ยัง ไม เปน ที่ นิยม ใน หอง ปฏิบัติ
การ ทั่ว ไป
เลือก เม็ด เลือด แดง ที่ มี phenotype เหมือน กัน เทานั้น สําหรับ
ผูปวย
(Transfusion of phenotypically matched RBC)

พยายาม ตรวจ หา phenotype ของ เม็ด เลือด แดง ผูปวย ให
สมบรูณ ที ่สดุ เพราะ จะ ชวย ใน การ วเิคราะห และ ระบ ุความ จาํเพาะ
ของ alloantibodies ที ่ม ีอยู ใน ซรีมัผูปวย นอก จาก นี้ ประวตั ิการ
รบั เลอืด และ/ หรอื การ ตัง้ครรภ ของ ผูปวย จะ ชวย ใน การ ตดัสนิ ใจ
ได้ มาก เช่น หาก ตรวจ พบ ว่า ผู้ป่วย มี phenotype เป็น Jka+ ผูปวย
ยอม จะ ไม มี anti-Jka alloantibodies เปนตน ดวย หลกัการ นี ้จะ
ชวย ทาํให สามารถ คดั เลอืก เลอืด ที ่เหมาะสม ที ่สดุ และ ปลอดภยั ที่
สุด สําหรับ ผูปวย ได

อยางไร ก ็ตาม การ หา phenotype ของ เมด็ เลอืด แดง ผูปวย
อาจ มี ปญหา ใน การ ทดสอบ เพราะ เม็ด เลือด แดง ของ ผูปวย มี
แอนตบิอด ีเกาะ อยู ซึง่ จะ ให ผล direct antiglobulin test เปน
บวก ดงันัน้ ใน การ ตรวจ หา phenotype ควร ใช เทคนคิ adsorp-
tion  และ Elution มา ชวย เตรยีม เมด็ เลอืด แดง กอน การ ตรวจ หา
แอนติเจน

การ ตรวจ ความ เขากนั ได ของ เลอืด ใน กรณ ีผูปวย มี cold autoan-
tibodies

Cold autoantibody ที ่พบ โดย ทัว่ ไป ใน ผูปวย ไดแก anti-I
แต การ จะ หา เลอืด ที ่มี phenotype เปน I negative แก ผูปวย นบั
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เปน เรื่อง ยาก เพราะ มี อยู ใน ประชากร ทั่ว ไป แต หาก พิจารณา ถึง
คุณสมบัติ ของ cold antibodies แลว จะ เห็น วา แอนติบอดี
ประเภท นี ้ไม ม ีความ สาํคญั ทาง คลนิกิ เพยีง แต ทาํให ยุง ยาก ใน การ
ตรวจ สอบ และ การ หา เลอืด ที ่เหมาะสม ให แก ผูปวย เพราะ จะ เกดิ
ปฏิกิริยา ที่ อุณหภูมิ หอง ให สังเกต เห็น ได อยางไร ก็ ดี การ ตรวจ
ยืนยัน หรือ การ ตรวจ ความ เขากัน ได ของ เลือด ใน กรณี cold
autoantibodies มกั ไม ยุง ยาก เพราะ ใน การ ตรวจ ความ เขากนั ได
เพือ่ หา เลอืด ที ่เหมาะสม ให แก ผูปวย หอง ปฏบิตั ิการ สวน ใหญ จะ
ให ความ สาํคญั สาํหรบั ปฏกิริยิา ที ่เกดิ ที ่อณุหภมูิ 37  ํC เปน เกณฑ
อยางไร ก ็ตาม หาก cold autoantibodies ม ีความ แรง มากๆ อาจ
เกดิ ปฏกิริยิา รบกวน การ อาน ผล ที ่อณุหภมูิ 37 Cํ ได ดงันัน้ ควร
ทาํ autoadsorption เพือ่ กาํจดั cold autoantibodies ออก ไป
เสยี กอน บาง แมวา จะ ไม สามารถ กาํจดั แอนตบิอด ีที ่ไต เตอร สงูๆ
ออก ได หมด แต ก ็จะ ชวย ลด การ รบกวน ปฏกิริยิา ที ่อณุหภมูิ 37 Cํ
ได เปน อยาง ดี

ตัวอยาง ของ การ คัด เลือก เลือด ที่ เหมาะสม ให แก ผูปวย ที่ มี
cold  autoantibodies เชน ใน ผูปวย paroxysmal nocturnal
hemoglobinuria  (PNH) ซึง่ มี anti-P เปน major autoanti-
body  และ พบ ได ใน ผูปวย PNH เกอืบ ทกุ ราย แอนตบิอด ีชนดิ นี้
ไม ทาํ ปฏกิริยิา ที่ 37 Cํ ใน การ เลอืก เลอืด ที ่เหมาะสม ที ่สดุ ควร เปน
เลือด ที่ มี phenotype เปน P negative ซึ่ง ไดแก เลือด ที่ มี
phenotype เปน p หรอื pk แต จะ เหน็ ได วา เลอืด ที ่เหมาะสม นัน้
หา ยาก เนื่อง จาก มี จํานวน นอย ใน ประชากร อยางไร ก็ ตาม จาก
การ ศกึษา ใน ผูปวย PNH ที ่ม ีปญหา ดงั กลาว และ ม ีภาวะ ซดี อยาง
รนุ แรง แพทย พจิารณา ให เลอืด P positive แก ผูปวย แต ก ็ไม พบ
ภาวะ post transfusion reaction แต อยาง ใด65 ซึ่ง อธิบาย ได
ดวย เหตผุล และ ธรรมชาต ิของ แอนตบิอด ีวา เปน cold autoanti-
body  และ ไม ทํา ปฏิกิริยา ที่ 37 ํC นั่น เอง ทั้ง นี้ แพทย ผูให การ
รกัษา ควร ไดรบั ขอมลู เกีย่ว กบั ชนดิ และ ธรรมชาต ิของ แอนตบิอดี
ที่ มี ใน ตัวผู ปวย เพื่อ ใช ใน การ ตัดสิน ใจ ให การ รักษา ได อยาง ถูก
ตอง และ มี ผล ดี ตอ ผูปวย อยาง แท จริง

การ ใช เลอืด ที ่อุน สาํหรบั ผูปวย Cold antibody AIHA
ใน ผูปวย AIHA บาง ราย ที ่พบ วา cold autoantibodies ที ่มี

อยู นั้น ทําให เกิด การ แตก ของ เม็ด เลือด แดง อยาง รุน แรง มี ผูให
แนว ทาง การ รกัษา ดวย การ ให เลอืด ที ่อุน เสยี กอน แก ผูปวย เพือ่ ลด
โอกาส การ ทํางาน ของ แอนติบอดี มี รายงาน ไม มาก นัก วา มี

ประสทิธภิาพ มาก นอย เพยีง ใด66-70 ดงันัน้ การ เลอืก ใช วธิกีาร นี ้ควร
ทาํ ดวย ความ รอบคอบ เลอืก ใช  In-line blood warmer มาก กวา
การ ใช blood warmer ทัว่ ๆ  ไป และ ตอง ม ีการ ควบคมุ คณุภาพ
ของ อปุกรณ อยาง ดี เพือ่ ลด โอกาส การ แตก ของ เมด็ เลอืด แดง จาก
อุณหภูมิ ที่ ไม เหมาะสม และ ทําให เกิด อันตราย แก ผูปวย ได In-
line blood warmer เปน อุปกรณ ที่ ใช งาย มี ประสิทธิภาพ และ
ปลอดภัย ตอ เลือด และ สวน ประกอบ ของ เลือด ใน ถุง71

การ เลอืก ใช เลอืด ที ่ม ีความ แตก ตางกนั นอย ที ่สดุ (Least incom-
patible)  ให แก ผูปวย

คาํ วา  least incompatible เปน คาํ ที ่ไม ได ใช อยาง เปน ทาง การ
ใน งาน ธนาคาร เลือด เพราะ หลักการ ที่ ถูก ตอง คือ ให เลือด ที่
phenotype matched and compatible เทานัน้ สาํหรบั กรณี
ของ ผูปวย AIHA ที ่ม ีแอนตบิอด ีมาก กวา หนึง่ แบบ และ ม ีปญหา
ใน การ หา เลอืด ที ่เหมาะสม ให แก ผูปวย ดงันัน้ การ หา เลอืด ที ่ด ีที ่สดุ
แบบ  phenotype matched and compatible จงึ อาจ เปน สิง่ ที่
ทาํ ได ยาก หรอื ทาํ ไม ได เลย ดงันัน้ เมือ่ ทกุยนูติม ีปญหา ใน การ ตรวจ
ความ เขากนั ได ของ เลอืด จงึ จาํเปน ตอง เลอืกยนูติที ่ม ีปฏกิริยิา นอย
ที่ สุด หรือ ออน ที่ สุด เพราะยูนิตที่ ให ปฏิกิริยา แรง กวา แสดง ถึง
ปฏกิริยิา ของ alloantibodies ที ่ม ีอยู ใน ซรีมัผูปวย ใน การ ทาํงาน
สิง่ แรก ของ การ เลอืก เลอืด ที ่เหมาะสม แก ผูปวย คอื เลอืก เลอืด ที ่มี
ABO และ Rh ตรงกนั เสยี กอน จาก นัน้ จงึ ตรวจ ความ เขากนั ได
เพื่อ ดู ปฏิกิริยา ของ แอนติเจน หมู เลือด อื่น เปน ลําดับ ถัดไป โดย
อาศยั หลกัการ และ เหตผุล ของ  least incompatible เปน แนว คดิ
สาํหรบั การ คดั เลอืก เลอืด ที ่เหมาะสม ที ่สดุ อยางไร ก ็ตาม หาก ม ีเวลา
เพยีง พอ และ ผูปวย ไม ได อยู ใน ขัน้ วกิฤติ ควร ทาํ ตาม ขัน้ตอน และ
หลกัการ ของ   phenotype matched and compatible  เทานัน้

สรุป
ภาวะ ที ่ผูปวย ซดี เนือ่ง จาก เมด็ เลอืด แดง แตก งาย อาจ เกดิ จาก

พยาธิ สภาพ ของ เม็ด เลือด แดง เอง ใน ดาน รูปราง และ โครง สราง
หรอืโมเลกลุ บน ผวิ เซลล ผดิ ปกต ิทัง้ โครง สราง และ หนาที่ และ อาจ
เกดิ จาก การ ม ีแอนตบิอด ีทาํลาย เมด็ เลอืด แดง ของ ตน เอง ดงันัน้
จึง ตอง อาศัย ขอมูล พื้นฐาน อาการ ของ ผูปวย ประวัติ ทาง พันธุ
กรรม และ ขอมลู เบือ้งตน ของ ผูปวย และ ที ่สาํคญั คอื ผล การ ตรวจ
ทาง หอง ปฏบิตั ิการ ซึง่ จะ ชวย วเิคราะห สาเหต ุที ่ถกู ตอง เพือ่ ให เกดิ
การ วนิจิฉยั และ ให การ รกัษา อยาง ถกู ตอง ตอไป



140 ปรยีานาถ  วงศจนัทร

Journal of Hematology and Transfusion Medicine  Vol. 18  No. 2  April-June 2008

เอกสาร อางอิง
11. Chang SH, Low PS.  Regulation of the glycophorin C-protein

4.1 membrane-to-skeleton bridge and evaluation of its
contribution  to erythrocyte membrane stability.  J Biol Chem
2001; 276: 22223-30.

12. Telen MJ, Le Van Kim C, Chung A, Cartron JP, Colin Y.
Molecular basis for elliptocytosis associated with glycophorin
C and D deficiency in the Leach phenotype.  Blood 1991; 78:
1603-6.

13. Hemming NJ, Anstee DJ, Mawby WJ, Reid ME, Tanner MJ.
Localization of the protein 4.1-binding site on human
erythrocyte  glycophorins C and D.  Biochem J. 1994; 299: 191-6.

14. Gascard P, Cohen CM.  Absence of high-affinity band 4.1
binding sites from membranes of glycophorin C- and D-
deficient (Leach phenotype) erythrocytes.  Blood 1994; 83:
 1102-8.

15. Pinder JC, Chung A, Reid ME, Gratzer WB.  Membrane
attachment sites for the membrane cytoskeletal protein protein
4.1 of the red blood cell.  Blood 1993; 82: 3482-8.

16. Bruce LJ, Tanner MJ.  Erythroid band 3 variants and disease.
Bailliere’s Best Practice Clin Haematol 1999; 12: 637-54.

17. Lima PR, sales TS, Costa FF, Saad ST.  Arginine 490 is a
hot spot for mutation in the band 3 gene in hereditary
spherocytosis.   Eur J Haematol 1999; 63: 360-1.

18. Gallagher PG, Forget BG.  Hemotologically important mutations:
band 3 and protein 4.2 variants in hereditary spherocytosis.
Blood Cells Mol & Dis 1997; 23: 417-21.

19. Dhermy D, Galand C, Bournier O, et al.  Heterogenous band
3 deficiency in hereditary spherocytosis related to different
band 3 gene defects.  Br J Haematol 1997; 98: 32-40.

10. Rysava R, Tesar V, Jirsa M, Jr, Brabec V, Jarolim P.
Incomplete  distal renal tubular acidosis coinherited with a
mutation in band 3 (AE1) gene.  Nephrol Dialysis Transplant
1997; 12: 1869-73.

11. Ribeiro ML, Alloisio N, Almeida H, et al.  Severe hereditary
spherocytosis and distal renal tubular acidosis associated with
the total absence of band 3.  Blood 2000; 96: 1602-4.

12. Huang CH, Liu PZ, Cheng JG.  Molecular biology and
genetics of the Rh blood group system.  Semin Hematol 2000;
 37: 150-65.

13. Issitt PD.  Null red blood cell phenotypes: associated biological
changes.  Transfus Med Rev 1993; 7: 139-55.

14. Cherif-Zahar B, Raynal V, Gane P, et al.  Candidate gene
acting  as a suppressor of the RH locus in most cases of Rh-
deficiency.  Nat Genet 1996; 12: 168-73.

15. Liu Z, Peng J, Mo R, Hui C, Huang CH.  Rh type B
glycoprotein  is a new member of the Rh superfamily and a
putative ammonia transporter in mammals.  J Biol Chem
2001; 276: 1424-33.

16. Marini AM, Matassi G, Raynal V, Andre B, Cartron JP, Cherif-
Zahar B.  The human Rhesus-associated RhAG protein and a
kidney homologue promote ammonium transport in yeast.
Nat  genet 2000; 26: 341-4

17. Westhoff CM, Ferreri-Jacobia M, Mak DO, Foskett JK.
Identification of the erythrocyte Rh blood group glycoprotein as
a mammalian ammonium transporter.  J Biol Chem 2002; 277:
12499-502.

18. Cartron JP. RH blood group system and molecular basis of Rh-
deficiency.  Bailliere’s Best Practice Clin Haematol 1999;12:
 655-89.

19. Kato-Yamazaki M, Okuda H, Kawano M, et al.  Molecular
genetic analysis of the Japanese amorph rh(null) phenotype.
Transfusion 2000; 40: 617-8.

20. Ho M, Chelly J, Carter N, Danek A, Crocker P, Monaco AP.
Isolation of the gene for Mcleod syndrome that encodes a novel
membrane transport protein.  Cell 1994; 77: 869-80.

21. Khamlichi S, Bailly P, Blanchard D, Goossens D, Cartron JP,
Bertrand O.  Purification and partial characterization of the
erythrocyte Kx protein deficient in McLeod patients.  Eur J
Biochem 1995; 228: 931-4.

22. Danek A, Rubio JP, Rampoldi L, et al.  McLeod neuroacantho-
 cytosis:  genotype and phenotype.  Ann Neurol 2001; 50: 755-64.

23. Rao N, Ferguson DJ, Lee SF, Telen MJ.  Identification of
human  erythrocyte blood group antigens on the C3b/C4b
receptors.  J Immunol 1991; 146: 3502-7.

24. Tas SW, Klickstein LB, Barbashov SF, Nicholson-Weller A. c1q
and C4b bind simultaneously to CR1 and additively support
erythrocyte adhesion.  J Immunol 1999; 163: 5056-63.

25. Telen MJ, Green AM.  The Inab phenotype: characterization
of the membrane protein and complement regulatory defect.
Blood 1989; 74: 437-41.

26. Rey-Campos J, Rubinstein P, Rodriguez de Cordoba S.  Decay-
accelerating factor.  Genetic polymorphism and linkage to the
RCA (regulator of complement activation) gene cluster in
human.   J Exp Med 1987; 166: 246-52.

27. Telen MJ.  Glycosylphosphatidylinositol-linked blood group
antigens and paroxysmal nocturnal hemoglobinuria.  Transfus
Clin Biol 1995; 2: 277-90.

28. Holguin MH, Wilcox LA, Bernshaw NJ, Rosse WF, parker CJ.
Relationship between the membrane inhibitor of reactive lysis
and the erythrocyte phenotypes of paroxysmal nocturnal
hemoglobinuria.   J Clin Invest 1989; 84: 1387-94.

29. Telen MJ, Rosse WF, parker CJ, Moulds MK, Moulds JJ.
Evidence that several high-frequency human blood group
antigens reside on phosphatidylinositol-linked erythrocyte
membrane proteins.  Blood 1990; 75: 1404-7.

30. Turner AJ, Brown CD, Carson JA, Barnes K.  The neprilysin
family in health and disease.  Adv Exper Med & Biol 2000;
477: 229-40.



141Red Cell Antigens as Functional Molecules and Autoimmune Hemolytic Anemia (AHA)

วารสารโลหติวทิยาและเวชศาสตรบรกิารโลหติ  ปที ่18 ฉบบัที ่2 เมษายน-มถินุายน 2551

31. Rao N, Whitsett CF, Oxendine SM, Telen MJ.  Human
erythrocyte  acetylcholinesterase bears the Yta blood antigen
and is reduced or absent in the Yt(a-b-) phenotype.  Blood
1993; 81: 815-9.

32. Gubin AN, Njoroge JM, Wojda U, et al.  Identification of the
Dombrock blood group glycoprotein as a polymorphic member
of the ADP-ribosyltransferase gene family.  Blood 2000; 96:
 2621-7.

33. Smith BL, Preston GM, Spring FA, Anstee DJ, Agre P.
Human  red cell aquaporin CHIP. I.  Molecular characterization
of ABH and Colton blood group antigens.  J Clin Invest 1994;
94: 1043-9.

34. Mathai JC, Mori S, Smith BL, et al.  Functional analysis of
aquaporin-1 deficient red cells.  The Colton-null phenotype.
J  Biol Chem 1996; 271: 1309-13.

35. Olives B, Nattei MG, Huet M, et al.  Kidd blood group and
urea transport function of human erythrocytes are carried by
the same protein.  J Biol Chem 1995; 270: 15607-10.

36. Sands JM, Gargus JJ, Frohlich O, Gunn RB, Kokko JP.  Urinary
concentrating ability in patients with Jk(a-b-) blood type who
lack carrier-mediated urea transport.  J Am Soc Nephrol 1992;
2: 1689-96.

37. Lee MD, King LS, Agre P.  The aquaporin family of water
channel proteins in clinical medicine.  Medicine 1997; 76:
 141-6.

38. Oldenborg PA, Zheleznyak A, Fang YF, Lagenaur CF,
Gresham  HD, Lindberg FP.  Role of CD47 as a marker of self
on red blood cells.  Science 2000; 288: 2051-4.

39. Oldenborg PA, Gresham HD, Lindberg FP.  CD47-signal
regulatory  protein alpha (SIRP alpha) regulates Fc-gamma and
complement receptor-mediated phagocytosis.  J Exp Med
2001;  193: 855-62.

40. Verfaillie C, Benis A, iida J, McGlave P, McCarthy J.
Adhesion  of committed human hematopoietic progenitors to
synthetic peptides from the C-terminal heparin-binding
domain of fibronectin: cooperation between the integrin alpha
4 beta 1 and the CD44 adhesion receptor.  Blood 1994; 84:
 1802-11.

41. Krutrachue M,  Sirisinha S.  Autoimmune hemolytic anemias
in Thailand.  Scand J Haematol 1977; 19: 61-7.

42. Dacie J.  Autoimmune hemolytic anemia (AIHA): Pathogene-
sis:  The haemolytic anemias Volume 3.  The autoimmune
hemolytic anemia 3rd edition.  Churchill Livingstone 1992:
392-451.

43. Engelfriet CP, Overbeeke MAM, von dem Borne AEG Kr.
Autoimmune hemolytic anemia.  Semin Hematol 1992; 29: 3-12.

44. Petz LD, Garratty G.  The serologic investigation of  auto-
immune  hemolytic anemia: Acquired immune hemolytic
anemias.  Churchill Livingstone 1980: 139-84.

45. Allgood JW, Chaplin H.  Idiopathic acquired hemolytic anemia:

A review of 47 cases treated from 1995 through 1965.  Am J
Med 1967; 43: 254-73.

46. Pirofsky B.  Autoimmunization and autoimmune hemolytic
anemia.   Baltimore, Williams and Wilkins 1969: 537.

47. Dameshek W, Komninos ZD.  The present status of treatment
of autoimmune hemolytic anemia with ACTH and cortisone.
Blood 1956; 11: 648-64.

48. Pirofsky B.  Immune hemolytic disease: The autoimmune
hemolytic anemias.  Clin Haematol 1976; 4: 167-80.

49. Schreiber AD.  Autoimmune hemolytic anemia.  Pediatr Clin
North Am 1980; 27: 253-67.

50. Petz LD.  Autoimmune hemolytic anemia.  Human Pathol
1980; 14: 251-5.

51. Garrathy G.  Problems associated with compatibility testing
for patients with autoimmune hemolytic anemia.  South Asian
J Trop Public Health 1993; 24: 73-9.

52. Sokol RJ, Hewitt S, Booker DJ, Moris BM.  Patients with red
cell autoantibodies: selection of blood for transfusion.  Clin
Lab Haematol 1988; 10: 257-64.

53. James P, Rowe GP, Tozzo GG.  Elucidation of alloantibodies
in autoimmune hemolytic anemia.  Vox Sang 1988; 54: 167-71.

54. Laine ML, Beattie KM.  Frequency of alloantibodies accom-
panying  autoantibodies.  Transfusion 1985; 25: 545-6.

55. Wallhermfechtel MA, Pohl BA, Chaplin H.  Alloimmunization
in patient with warm autoantibodies.  Transfusion 1984; 24:
 482-5.

56. Chaplin H.  Special problems in transfusion management of
patients with autoimmune hemolytic anemia.  In: Bell CA, ed.
A seminar on laboratory management of hemolysis.
Washington  DC, American Association of Blood Banks 1979:
135-50.

57. Bernstein ML, Schneide BK, Naiman JL.  Plasma exchange in
refractory acute autoimmune hemolytic anemia.  J Pediatr
1981; 98: 774-5.

58. Kutti J, Wadenvik H, Safai-Kutti, et al.  Successful treatment
of refractory autoimmune haemolytic anemia by plaspheresis.
Scand J Haematol 1984; 32: 149-52.

59. Patten E, Reuer.  Evans’ syndrome: Possible benefit from
plasma exchange.  Transfusion 1980; 20: 589-93

60. Besa EC, Ray PK, Swami VK, et al.  Special immunoabsorption
of IgG antibody in patient with chronic lymphocytic leukemia
and autoimmune hemolytic anemia: A new form of therapy for
the acute critical stage.  Am J Med 1981; 71: 1035-40.

61. Schwartz SI, Bernard RP, Adams JT, et al.  Splenectomy for
hematologic disorders.  Arch Surg 1970; 101: 338-47.

62. Leger RM, Garratty G.  Evaluation of methods for detecting
alloantibodies underlying warm autoantibodies.  Transfusion.
1999; 39: 11-6.

63. Oyen R, Angeles ML.  A simple screening method to evaluate
the presence of alloantibodies with concomitant warm autoanti-



142 ปรยีานาถ  วงศจนัทร

Journal of Hematology and Transfusion Medicine  Vol. 18  No. 2  April-June 2008

bodies.   Immunochemistry. 1995; 11: 85-7.
64. Laine EP, Leger RM, Arndt PA, Calhoun L, Garratty G, Petz

LD.  In vitro studies of the impact of transfusion on the
detection of alloantibodies after autoadsorption.  Transfusion.
2000; 40: 1348-7.

65. Dacie JV.  Autoimmune hemolytic anemias (AIHA): Treatment.
The hemolytic anemias: The autoimmune hemolytic anemias.
New York, Churchill Livingstone, 1992: 452-520.

66. Rausen AR, LeVine R, Hsu TC, Rosenfield RE.  Compatible
transfusion therapy for paroxysmal nocturnal hemoglobinuria.
Padiatrics 1975; 55: 275-8.

67. Rosenfield RE, Jagathambal.  Transfusion therapy for auto-
immune   hemolytic anemia.  Semin Hematol 1976; 13: 311-21.

68. Wallace J.  Blood transfusion for clinicians.  New York:
Churchill Livingstone, 1977.

69. Johnsen HE, Brostrphom K, Madsen M.  Paroxysmal cold
haemoglobinuria in children: 3 cases encountered within a
period of 7 months.  Scand J Haematol 1978; 20: 413-6.

70. Aubuchon JP.  Guidelines for the use of blood warming
devices.  Bethesda: American Association of Blood Banks,
2001.


