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บทคดัย่อ

บทน�ำ ศูนยบ์ริการโลหติแห่งชาต ิสภากาชาดไทย ตรวจคดักรองตวัอย่างโลหติจากผูบ้ริจาคโลหติทกุคน ดว้ยทัง้วธิีน�ำ้เหลอืงวทิยา และ

การตรวจหาสารพนัธุกรรม ผูบ้ริจาคโลหติทีอ่าจเป็นอลีทีคอนโทรลเลอร ์คือผูบ้ริจาคทีผ่ลตรวจน�ำ้เหลอืงวทิยาใหผ้ลบวกซ�ำ้ แต่การตรวจ

หาสารพนัธุกรรมใหผ้ลลบ และยงัไมม่กีารศึกษาในประเทศไทยถงึสาเหตขุองกลุม่น้ีวา่มาจากพนัธุกรรม (อลีทีคอนโทรลเลอรจ์ริง) หรือ

การใชย้าตา้นไวรสั (อลีทีคอนโทรลเลอรป์ลอม)  วตัถุประสงค ์เพือ่หาความชกุของอลีทีคอนโทรลเลอรป์ลอมในผูบ้ริจาคโลหติชาวไทย

ทีผ่ลการตรวจดว้ยวธิีน�ำ้เหลอืงวทิยาใหผ้ลบวก แต่การตรวจหาสารพนัธุกรรมใหผ้ลลบ  วสัดุและวธิกีาร ตวัอย่างพลาสมาแช่แขง็จาก

ผูบ้ริจาคโลหติ จ�ำนวน 70 ราย ทีอ่าจเป็นอลีทีคอนโทรลเลอรท์ีเ่กบ็ระหวา่งเดือนกรกฎาคมถงึเดือนธนัวาคม พ.ศ. 2564 น�ำไปตรวจหา

ยากลุม่ nucleoside reverse transcriptase inhibitors (NRTIs) ตวัอย่างทีใ่หผ้ลบวกไดร้บัการตรวจหายากลุม่ non-nucleoside 

reverse transcriptase inhibitors (NNRTIs) และ protease inhibitors (PIs) เพิม่เตมิ นอกจากน้ีทกุตวัอย่างจะไดร้บัการตรวจ

เพิม่ดว้ย Geenius HIV-1/2 confirmatory assay ดว้ย  ผลการศึกษา พบวา่ม ี1 ตวัอย่าง (1.43%) ทีใ่หผ้ลบวกกบักลุม่ยา NR-

TIs (tenofovir และ emtricitabine) จากผูบ้ริจาคโลหติทีอ่าจเป็นอลีทีคอนโทรลเลอร ์70 คน ซึง่เท่ากบั 0.02% ของผูบ้ริจาคโลหติ

ท ัง้หมดในช่วงเวลานัน้ ตรวจพบยา efavirenz จากการตรวจเพิม่เตมิกบักลุม่ยา NNRTIs และใหผ้ลบวกกบั HIV-1 ดว้ย การตรวจ 

Geenius HIV-1/2 confirmatory assay ตวัอย่างอกี 69 ตวัอย่างทีใ่หผ้ลลบกบัยา NRTIs ม ี1 ตวัอย่าง (1.45%) ใหผ้ลบวกกบั 

HIV-1 อกี 2 ตวัอย่าง (2.90%) ใหผ้ลสรุปไมไ่ดก้บั HIV-2 และ 1 ตวัอย่าง (1.45%) ใหผ้ลสรุปไมไ่ดก้บั HIV-1 จากการตรวจยนืยนั

ดว้ย Geenius HIV-1/2 confirmatory assay  สรุป ความชกุของอลีทีคอนโทรลเลอรป์ลอมในผูบ้ริจาคโลหติชาวไทยทีผ่ลการตรวจ

ดว้ยวธิีน�ำ้เหลอืงวทิยาใหผ้ลบวก แต่การตรวจหาสารพนัธุกรรมใหผ้ลลบ คือ 1.43% และควรมกีารศึกษาเพิม่เตมิทางพนัธุกรรมในผู ้

ตดิเชื้อ HIV เพือ่หาสาเหตทุีแ่ทจ้ริงต่อไป

คำ�สำ�คัญ :	l อีลีทคอนโทรลเลอร์  l เอชไอวี  l ยาต้านไวรัส

วารสารโลหิตวิทยาและเวชศาสตร์บริการโลหิต. 2565;32:99-109.
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Abstract:

Introduction: National Blood Centre, Thai Red Cross Society screens blood samples from every donor for HIV 

with both serological test and nucleic acid testing (NAT).  Potential elite controllers (EC) are donors who tested 

repeatedly reactive by serology, but non-reactive by NAT.  There is no study in Thailand to date to find the 

cause of this group’s test results whether they are due to genetics (true EC) or antiretroviral therapy (ART) drugs 

(false EC).  Objective: To assess the prevalence of HIV false EC in Thai blood donors who tested reactive by 

serology, but non-reactive by NAT.  Materials and Methods: Seventy stored frozen plasma samples from potential 

EC collected during July to December 2021 were tested for nucleoside reverse transcriptase inhibitors (NRTIs). 

Positive samples were further tested for non-nucleoside reverse transcriptase inhibitors (NNRTIs) and protease 

inhibitors (PIs). In addition, Geenius HIV-1/2 confirmatory assay was also performed for all samples.  Results: 

Of 70 potential ECs from total of 315,170 donors (0.02%) during that period, there was one sample (1.43%) that 

tested positive for NRTIs (tenofovir and emtricitabine).  Efavirenz was also found on further testing for NNRTIs. 

Geenius HIV-1/2 confirmatory assay was positive for HIV-1.  Of 69 potential ECs negative for NRTIs, there was 1 

sample (1.45%) tested positive for HIV-1, 2 samples (2.90%) tested indeterminate for HIV-2 and 1 sample (1.45%) 

that tested indeterminate for HIV-1 by Geenius HIV-1/2 confirmatory assay.  Conclusion: The prevalence of false 

EC due to NRTIs treatment was only 1.43% in HIV serology reactive Thai blood donors and should be further 

study for the human genetics that may be involved with this group.

Keywords :	 l Elite controller  l HIV  l Antiretroviral therapy
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บทน�ำ

ศูนยบ์รกิารโลหติแห่งชาต ิสภากาชาดไทย มกีารตรวจหาเชื้อโรค

ทีส่ามารถถา่ยทอดทางโลหติเพือ่ลดความเสีย่งต่อการตดิเชื้อของผู ้

ป่วยหลงัการรบัเลอืดในผูบ้รจิาคโลหติทกุคน ซึง่จะท�ำการตรวจคดั

กรองเชื้อโรคทีส่ามารถถา่ยทอดทางการใหเ้ลอืดท ัง้หมด 4 เชื้อทีม่ี

ความส�ำคญัตามขอ้ก�ำหนดของ American Association of Blood 

Banks (AABB) และ World Health Organization (WHO) 

โดยจะท�ำการตรวจดว้ยวธินี�ำ้เหลอืงวทิยา (serological test) ซึง่ใช ้

หลกัการ chemiluminescence immunoassay (CMIA) ไดแ้ก่ 

1) เชื้อไวรสัตบัอกัเสบ บ ี(hepatitis B virus, HBV)  2) เชื้อไวรสั

ตบัอกัเสบ ซ ี(hepatitis C virus, HCV)  3) เชื้อไวรสัเอชไอว ี

(human immunodeficiency virus; HIV)  4) เชื้อแบคทเีรยีที่

เป็นสาเหตใุหเ้กดิโรคซฟิิลสิ (Treponema pallidum) นอกจากนี้

ไดท้ �ำการตรวจหาสารพนัธุกรรม (nucleic acid) โดยใชห้ลกัการ 

real-time polymerase chain reaction (RT-PCR) ในการตรวจ

หา HBV DNA, HCV RNA และ HIV RNA1

ท ัง้น้ีในปีงบประมาณ 2556, 2557, 2558, 2559 และ 2560 ศูนย์

บรกิารโลหติแห่งชาต ิสภากาชาดไทย มกีารตรวจตวัอย่างท ัง้หมด 

370,657,  375,234,  391,286,  373,396 และ 388,635 ราย ตาม

ล�ำดบั โดยมกีารตรวจพบแอนตเิจนและแอนตบิอดทีีจ่ �ำเพาะต่อเชื้อ 

(HIV Ag/Ab) จากการตรวจดว้ยวธินี�ำ้เหลอืงวทิยาในแต่ละปีเป็น

จ�ำนวน 450 ราย (0.12%) 384 ราย (0.10%) 402 ราย (0.10%) 

299 ราย (0.08%) และ 297 ราย (0.08%) ตามล �ำดบั1

การตรวจหาสารพนัธุกรรม (nucleic acid testing; NAT) 

โดยใชห้ลกัการ RT-PCR ในการตรวจหา HIV RNA มปีระโยชนใ์น

การตรวจหาเชื้อเอชไอวใีนผูต้ดิเชื้อทีอ่ยู่ในระยะแอบแฝง (window 

period) ซึง่ยงัตรวจไมพ่บแอนตเิจนและแอนตบิอดต่ีอเชื้อเอชไอวี

ดว้ยวธินี�ำ้เหลอืงวทิยา ในปี พ.ศ. 2551 ศูนยบ์รกิารโลหติแห่งชาต ิ

สภากาชาดไทย ท�ำการตรวจหาสารพนัธุกรรมในโลหติบรจิาคทกุ

ยูนิตทีเ่จาะเกบ็โดยศูนยบ์รกิารโลหติแห่งชาต ิสภากาชาดไทย ดว้ย

วธิแีบบรวม 6 ตวัอย่าง (minipool of 6)2 และเปลีย่นเป็นการตรวจ

แบบตวัอย่างเดีย่ว (individual donor nucleic acid testing; 

ID-NAT) ในปี พ.ศ. 2559 ซึง่สามารถลด window period ใน

การตรวจพบการตดิเชื้อเอชไอวจีาก 16 วนัดว้ยการตรวจโดยวธิี

น�ำ้เหลอืงวทิยาเป็น 11 วนัดว้ยการตรวจหาสารพนัธุกรรมแบบรวม

ตวัอย่าง และ 9 วนัดว้ยการตรวจหาสารพนัธุกรรมแบบตวัอย่าง

เดีย่ว ตามล �ำดบั3 ท�ำใหม้จี �ำนวนการตรวจพบเชื้อเอชไอวใีนโลหติ

บรจิาคดว้ยวธิ ีNAT ในรายทีก่ารทดสอบหาแอนตบิอดทีีจ่ �ำเพาะ

ต่อเชื้อเอชไอวโีดยวธินี�ำ้เหลอืงวทิยาใหผ้ลลบ (NAT yield) จ�ำนวน 

5 ราย 11 ราย 3 ราย 9 ราย และ 6 ราย ในปีงบประมาณ 2556, 

2557, 2558, 2559 และ 2560 ตามล �ำดบั1

อย่างไรกต็าม ยงัไมม่กีารศึกษามากนกัในประเทศไทยในกลุม่
ผูบ้รจิาคโลหติทีต่รวจหาแอนตเิจนของเชื้อเอชไอวแีละแอนตบิอดี
ทีจ่ �ำเพาะต่อเชื้อ (HIV Ag/Ab) ดว้ยการตรวจโดยวธินี�ำ้เหลอืง
วทิยาแลว้ใหผ้ลบวก แต่การตรวจหาสารพนัธุกรรมใหผ้ลลบ ขอ้มลู
จากฝ่ายสารสนเทศและเทคโนโลย ีศูนยบ์รกิารโลหติแห่งชาต ิพบ
วา่ในระหวา่งเดอืนมกราคมถงึเดอืนพฤษภาคม พ.ศ. 2564 มผูี ้
บริจาคที่ไดร้บัการตรวจคดักรองโลหติที่ศูนยบ์ริการโลหติแห่ง
ชาต ิ และมผีลการตรวจดงักลา่วจ�ำนวนท ัง้หมด 79 คน ซึง่อาจ
เกดิจากการตรวจโดยวธินี�ำ้เหลอืงวทิยาใหผ้ลบวกปลอม ผูบ้รจิาค
โลหติเป็นอลีทีคอนโทรลเลอร ์(elite controller) ของเชื้อเอชไอว ี
หรอืผูบ้รจิาคโลหติก�ำลงัไดร้บัการรกัษาการตดิเชื้อเอชไอวดีว้ยยา
ตา้นไวรสั (antiretroviral therapy; ART) หรอืเรยีกวา่กลุม่อลีที
คอนโทรลเลอรป์ลอม (false elite controller)

International HIV Controller Consortium ไดใ้หค้�ำนิยาม
ของ อลีทีคอนโทรลเลอร ์(elite controller) คอื ผูต้ดิเชื้อเอชไอวี
ที ่1) ผลตรวจเอชไอวแีอนตบิอดดีว้ยวธินี�ำ้เหลอืงวทิยาใหผ้ลบวก  
2) ไมไ่ดร้บัการรกัษาดว้ยยาตา้นไวรสัภายใน 12 เดอืนทีผ่่านมา  3) 
มกีารตรวจหาสารพนัธุกรรม HIV RNA ในพลาสมาอย่างนอ้ย 3 
คร ัง้ในเวลาอย่างนอ้ย 12 เดอืนนี้ทีไ่มไ่ดร้บัการรกัษาดว้ยยาตา้น
ไวรสั และผลท ัง้หมดตอ้งต�ำ่กวา่ขดีจ�ำกดัของการตรวจพบ (limit 
of detection) ซึง่เท่ากบั 50 RNA copies/mL4 

การศึกษาในประเทศฝรัง่เศสพบวา่ในผูต้ดิเชื้อเอชไอว ี 330 
คนทีไ่มไ่ดร้บัการรกัษาดว้ยยาตา้นไวรสัในช่วงระยะ 6-24 เดอืน
แรกของการตดิเชื้อ (early infection) มเีพยีง 12 คน (4%) ทีม่ี
ปรมิาณไวรสั (viral load) นอ้ยกวา่ 200 RNA copies/mL และ
เพยีงคนเดยีว (0.3%) ทีม่ปีรมิาณไวรสันอ้ยกวา่ 20 RNA copies/
mL5  ในขณะทีอ่กีการศึกษาหนี่งซึง่ตดิตามผูต้ดิเชื้อเอชไอวทีีไ่ม่
ไดร้บัการรกัษาดว้ยยาตา้นไวรสัเป็นระยะเวลามากกวา่ 10 ปีใน 2 
กลุม่ พบวา่มผูีต้ดิเชื้อเอชไอวทีีม่ปีรมิาณไวรสันอ้ยกวา่ 400 RNA 
copies/mL จ�ำนวน 8 คน (0.6%) จาก 1,300 คนในกลุม่หนึ่ง 
และจ�ำนวน 9 คน (0.5%) จาก 1,551 คนในอกีกลุม่หนึ่ง6  การ
ศึกษาในประเทศอูกนัดาพบความชกุของผูต้ดิเชื้อเอชไอวทีีไ่มไ่ดร้บั
การรกัษาดว้ยยาตา้นไวรสัและมปีรมิาณไวรสันอ้ยกวา่ 20 RNA 
copies/mL เป็นเวลาอย่างนอ้ย 6 เดอืน หรอือลีทีคอนโทรลเลอร ์
36 คน (0.25%) จาก 14,492 คน  ดงันัน้จงึสรุปไดว้า่ ความชกุของ
อลีทีคอนโทรลเลอรค์อืนอ้ยกวา่ 1% ของผูต้ดิเชื้อเอชไอวที ัง้หมด4,7 

ส �ำหรบัการศึกษาในประเทศไทย โดย ผูช่้วยศาสตราจารย ์
ดร.นายแพทยป์กรฐั หงัสสูต8 ท�ำการตรวจปรมิาณไวรสัในผูต้ดิ
เชื้อเอชไอวทีีไ่มไ่ดร้บัการรกัษาดว้ยยาตา้นไวรสัทีม่จี �ำนวน CD4 
T-lymphocytes มากกวา่ 450 cells/mm3 จ�ำนวน 70 คน พบ
อลีทีคอนโทรลเลอรท์ีม่ปีรมิาณไวรสันอ้ยกวา่ 50 RNA copies/
mL จ�ำนวน 3 คน (4.29%)
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ส�ำหรบักลุม่อลีทีคอนโทรลเลอรป์ลอมทีม่กีารศึกษาในประเทศ

แอฟรกิาใตใ้นกลุม่ผูบ้รจิาคโลหติทีผ่ลการตรวจหาแอนตบิอดทีีจ่ �ำเพาะ

ต่อเชื้อเอชไอวดีว้ยการตรวจโดยวธินี�ำ้เหลอืงวทิยาแลว้ใหผ้ลบวก 

แต่การตรวจหาสารพนัธุกรรมใหผ้ลลบจ�ำนวน 226 คน พบวา่ม ี

150 คน (66.4%) ผลตรวจหายาตา้นไวรสัในพลาสมาใหผ้ลบวก 

โดย 130 คน (87%) ใหผ้ลบวกต่อยา efavirenz, 13 คน (66.4%) 

ใหผ้ลบวกต่อยา nevirapine และ 7 คน (4.7%) ใหผ้ลบวกต่อยา 

lopinavir จงึจดัเป็นกลุม่อลีทีคอนโทรลเลอรป์ลอม7

การศึกษาน้ีจงึมวีตัถปุระสงคเ์พือ่หาความชกุของอลีทีคอน-

โทรลเลอรป์ลอมของเชื้อเอชไอว ีในผูบ้รจิาคโลหติไทยทีต่รวจหา

แอนตบิอดทีีจ่ �ำเพาะต่อเชื้อเอชไอวดีว้ยการตรวจโดยวธินี�ำ้เหลอืง

วทิยาแลว้ใหผ้ลบวก แต่การตรวจหาสารพนัธุกรรมใหผ้ลลบ เพือ่

เป็นความรูพ้ื้นฐานส�ำหรบัการพจิารณานโยบายดา้นการบรกิารโลหติ

ทีป่ลอดภยั เพือ่พฒันาการคดักรองสุขภาพผูบ้รจิาคโลหติ และเพือ่

เฝ้าระวงัความเสีย่งการตดิเชื้อในผูป่้วยจากการรบัโลหติบริจาค 

เนื่องจากผูบ้รจิาคโลหติกลุม่นี้อาจมผีลต่อความปลอดภยัของผูร้บั

โลหติหากโลหตินัน้ไดร้บัการจ่ายออกไป เนื่องจากยาตา้นไวรสัอาจ

กดท ัง้การสรา้งแอนตบิอดต่ีอเอชไอว ีและสารพนัธุกรรมของไวรสั 

และท�ำใหผ้ลการตรวจท ัง้วธิทีางน�ำ้เหลอืงวทิยาและการตรวจหาสาร

พนัธุกรรมใหผ้ลลบ9 ซึง่พบวา่ยาตา้นไวรสัจะท�ำใหแ้อนตบิอดลีด

ลงจนตรวจไมพ่บไดห้ากเริ่มรบัประทานหลงัแอนตบิอดใีหผ้ลบวก 

(seroconversion) ไดไ้มน่าน หรอืหลงัจากกดปรมิาณไวรสัใน

กระแสเลอืดไดเ้ป็นเวลานาน (prolonged viral suppression)10

วสัดแุละวธิกีาร

งานวจิยันี้ เป็นแบบการวจิยัโดยการสงัเกตเชงิพรรณนา ณ จดุ

เวลาใดเวลาหนึ่ง (observational descriptive cross-sectional 

study) ศึกษาความชกุเป็นสถติเิชงิพรรณนา (descriptive statis-

tics) และไดผ่้านการรบัรองจากคณะกรรมการพจิารณาจรยิธรรม

การวจิยั คณะแพทยศาสตร ์จฬุาลงกรณม์หาวทิยาลยั COA No. 

205/2021 IRB No. 027/64 วนัทีร่บัรอง 11 กมุภาพนัธ ์พ.ศ. 2564 

วนัหมดอายุ 10 กมุภาพนัธ ์พ.ศ. 2565 และจากคณะกรรมการ

จรยิธรรมการวจิยั ศูนยบ์รกิารโลหติแห่งชาต ิสภากาชาดไทย COA 

No. NBC 3/2021 รหสัโครงการ 9/2564 วนัทีร่บัรอง 17 มนีาคม 

พ.ศ. 2564 วนัหมดอายุ 17 มนีาคม พ.ศ. 2565

ตวัอย่างเลอืดทีเ่หลอืจากการตรวจวเิคราะหจ์ากงานบรกิารของผู ้

บรจิาคโลหติทีต่รวจคดักรองโลหติทีฝ่่ายตรวจคดักรองโลหติ ศูนย์

บรกิารโลหติแห่งชาต ิสภากาชาดไทย และเขา้เกณฑก์ารคดัเลอืก

อาสาสมคัรเขา้ร่วมโครงการวจิยั (inclusion criteria) ซึง่ประกอบ

ดว้ย ผลการตรวจแอนตบิอดทีีจ่ �ำเพาะต่อเชื้อเอชไอวจีากหลอด

ตวัอย่างเป็น reactive (ใหผ้ลบวก 3 คร ัง้) หรอื inconclusive 

(ใหผ้ลบวก 2 ใน 3 คร ัง้) ดว้ยเครื่องตรวจอตัโนมตั ิAlinity i 

และผลการตรวจการตรวจหาสารพนัธุกรรมของเชื้อเอชไอว ี(HIV 

RNA) ดว้ยเครื่องตรวจอตัโนมตั ิCobas 6800/8800 ซึง่ม ีlimit of 

detection (LOD) ที ่15 RNA copies/mL ใหผ้ลลบ และไมเ่ขา้

เกณฑก์ารคดัเลอืกอาสาสมคัรออกจากโครงการวจิยั (exclusion 

criteria) ซึง่ประกอบดว้ย 1) ผลการตรวจแอนตบิอดทีีจ่ �ำเพาะ

ต่อเชื้อเอชไอวจีากหลอดตวัอย่างคร ัง้แรกเป็นลบ หรอืเป็นบวก 1 

ใน 3 คร ัง้ 2) ผลการตรวจหาสารพนัธุกรรมของเชื้อเอชไอว ี(HIV 

RNA) ใหผ้ลบวก ท�ำการเกบ็ตวัอย่าง โดยน�ำหลอดตวัอย่างเลอืด

ปรมิาตร 6 มลิลลิติรทีเ่หลอื มาปัน่แยกพลาสมาทีค่วามเรว็ในการ

ปัน่ 1,500 g  เป็นเวลา 10 นาท ีณ ฝ่ายตรวจคดักรองโลหติ ศูนย์

บรกิารโลหติแห่งชาต ิสภากาชาดไทย แลว้ดูดส่วนพลาสมาทีไ่ดล้ง

ในหลอดจดัเกบ็ทีม่ฝีาปิดสนิท น�ำไปเกบ็ไวท้ีอ่ณุหภมู ิ-80 องศา

เซลเซยีส เพือ่รอเกบ็จ�ำนวนสิง่ส่งตรวจใหค้รบตามจ�ำนวนขนาด

ตวัอย่าง 93 ตวัอย่าง โดยใชสู้ตรค�ำนวณตวัอย่าง11 ดงัต่อไปนี้ 

		  n =	 Z2P(1-P) / d2

โดยที	่ n =	 จ�ำนวนขนาดตวัอย่าง

		  Z =	 Z score โดยการศึกษานี้ก�ำหนดใหค่้าระดบั

				    นยัส�ำคญั หรอื α อยู่ที ่0.05 ดงันัน้ค่า Z

				    จงึมค่ีาเท่ากบั 1.96 

		  P =	 ความชกุทีค่าดการณจ์ากการศึกษาก่อนหนา้ 

				    จากการศึกษาของ Lambotte และคณะ6

				    มคีวามชกุของอลีทีคอนโทรลเลอรท์ีม่ปีรมิาณ

				    ไวรสันอ้ยกวา่ 400 RNA copies/mL อยู่ที่

				    รอ้ยละ 0.6

		  d =	 ค่าความแมน่ย�ำ (precision) ก�ำหนดไวท้ี ่0.10

จะได	้ n =	 [1.962 x 0.6 x (1-0.6)] / 0.102 = 92.20

อย่างไรกต็ามเนื่องจากการระบาดของโรคตดิเชื้อไวรสัโคโรนา 

2019 (COVID-19) ท�ำใหม้จี �ำนวนผูบ้รจิาคโลหติลดลง การเกบ็

ตวัอย่างระหวา่งเดอืนกรกฎาคมถงึเดอืนธนัวาคม พ.ศ. 2564 ได ้

ตวัอย่างมาท�ำการตรวจวเิคราะหท์ ัง้สิ้น 70 ตวัอย่าง หลงัจากนัน้

ท�ำการตรวจวเิคราะหท์ ัง้ 70 ตวัอย่างพรอ้มกนั โดยน�ำตวัอย่าง

เลอืดไปท�ำการตรวจหายาตา้นไวรสักลุม่ nucleoside reverse 

transcriptase inhibitors (NRTIs) ซึง่ประกอบดว้ย tenofovir 

(TFV), lamivudine (3TC), abacavir (ABC) และ emtricit-

abine (FTC) ดว้ยวธิ ีliquid chromatography-tandem mass 

spectrometry (LC-MS/MS) ทีห่อ้งปฏบิตักิารตรวจวเิคราะหท์าง

ชวีภาพ (AMS-BAT) ศูนยบ์รกิารเทคนิคการแพทยค์ลนิิก คณะ

เทคนิคการแพทย ์มหาวทิยาลยัเชยีงใหม ่ซึง่ม ี lower limit of 
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quantification (LLOQ) 20 ng/mL เนื่องจากยา tenofovir 

เป็นยาที่อยู่ในสูตรแรกส�ำหรบัการรกัษาการติดเชื้อเอชไอวใีน

ประเทศไทย12 ในส่วนของ nucleoside reverse-transcriptase 

inhibitors (NRTIs) backbone ท ัง้สองสูตร คอื tenofovir/

emtricitabine และ tenofovir + lamivudine ซึง่ใชร่้วมกบั 

non-nucleoside reverse-transcriptase inhibitors (NNRTIs) 

ซึง่ยาสูตรแรกคอื efavirenz หรอื rilpivirine หรอืในกรณีทีผู่ป่้วย

ไมส่ามารถรบัประทานยา NNRTIs ไดอ้าจใชย้ากลุม่ protease 

inhibitors (PIs) คอื lopinavir/ritonavir แทนได ้หากการตรวจหา

ยากลุม่ NRTIs ใหผ้ลบวกจงึท�ำการตรวจหายาในกลุม่ NNRTIs และ 

PIs เพิม่เตมิ ซึง่ประกอบดว้ยยา atazanavir (ATV), darunavir 

(DRV), lopinavir (LPV), ritonavir (RTV), nevirapine (NVP) 

และ efavirenz (EFV) โดยม ีlower limit of quantification 

(LLOQ) เท่ากบั 50 ng/mL ซึง่โดยปกตเิป้าหมายการรกัษาในผูป่้วย

เอชไอวคีอืมค่ีาความเขม้ขน้ของยา efavirenz เท่ากบั 1,000-4,000 

ng/mL13 เพือ่หาสาเหตวุา่ผูบ้รจิาคโลหติรบัประทานยาเพือ่การรกัษา 

ซึง่จะรบัประทานยา 3 ชนิดหรอืเพือ่ป้องกนัการตดิเชื้อเอชไอวก่ีอนที่

จะสมัผสัเชื้อ (pre-exposure prophylaxis; PrEP) ซึง่จะรบัประทาน

ยากลุม่ NRTIs เพยีงแค่ 2 ชนิด คอื tenofovir/emtricitabine12 

หลงัจากนัน้ตวัอย่างทีต่รวจหายากลุม่ NRTIs ใหผ้ลบวกจะท�ำการ
ตรวจยนืยนัแอนตบิอดทีีจ่ �ำเพาะต่อเชื้อเอชไอวดีว้ยวธิ ีGeenius 
confirmatory HIV 1/2 assay ที่สถาบนัวจิยัวทิยาศาสตร์
สุขภาพ มหาวทิยาลยัเชยีงใหม ่ (RIHES) เพือ่ยนืยนัวา่ผูบ้รจิาค
ตดิเชื้อเอชไอวจีรงิและเป็นกลุม่อลีทีคอนโทรลเลอรป์ลอม โดย 
Table 1 แสดงแอนตเิจนของเชื้อเอชไอวทีีอ่ยู่บน band ต่างๆ 
ของชุดตรวจ Geenius confirmatory HIV 1/2 assay14 
Table 2 และ 3 แสดงหลกัการแปลผลการตรวจวเิคราะหด์ว้ย
วธิ ีGeenius confirmatory HIV 1/2 assay ส�ำหรบั HIV-1 
และ HIV-2 ตามล �ำดบั14  นอกจากนัน้กลุม่ทีใ่หผ้ลการตรวจหา
ยาในกลุม่ NRTIs เป็นลบ ไดท้ �ำการส่งตรวจยนืยนัแอนตบิอดทีี่
จ �ำเพาะต่อเชื้อเอชไอวดีว้ยวธิ ีGeenius confirmatory HIV 1/2 
assay ทีส่ถาบนัวจิยัวทิยาศาสตรสุ์ขภาพ มหาวทิยาลยัเชยีงใหม ่
(RIHES) เช่นเดยีวกนั เพือ่แยกสาเหตรุะหวา่งกลุม่ทีเ่กดิจากการ
ตรวจโดยวธินี�ำ้เหลอืงวทิยา (HIV Ag/Ab) ใหผ้ลบวกปลอมซึง่จะ
ใหผ้ลการตรวจ Geenius confirmatory HIV 1/2 assay เป็น
ลบ และกลุม่ทีเ่ป็นอลีทีคอนโทรลเลอร ์ (elite controller) ของ
เชื้อเอชไอว ีซึง่จะใหผ้ลการตรวจ Geenius confirmatory HIV 
1/2 assay เป็นบวก วธิกีารวจิยัดงัแสดงใน Figure 1

Table 1  HIV antigens coated on the Geenius HIV 1/2 Confirmatory Assay cassette14

Band HIV antigen Abbreviation

1 gp36 (HIV-2, envelop peptide) HIV-2 ENV

2 gp140 (HIV-2, envelop peptides) HIV-2 ENV

3 p31 (HIV-1, polymerase peptide) HIV-1 POL

4 gp160 (HIV-1, envelop recombinant protein) HIV-1 ENV

5 p24 (HIV-1, core recombinant protein) HIV-1 GAG

6 gp41 (Group M and O) (HIV-1, envelop peptides) HIV-1 ENV

Control band Protein A

Table 2  Bio-Rad criteria for interpretation of HIV-1 in 

Geenius HIV 1/2 Confirmatory Assay14

Interpretation Bio-Rad criteria

Positive Any 2 bands of the 4 HIV-1 test lines 

with at least 1 ENV: gp160 (Band 4) 

or gp41 (Band 6)

Negative No Band

Indeterminate 1 ENV (Band 4 or 6)

1 GAG (Band 5)

1 POL (Band 3)

1 GAG and 1 POL (Bands 5 and 3)

Table 3  Bio-Rad criteria for interpretation of HIV-2 in 

Geenius HIV 1/2 Confirmatory Assay14

Interpretation Bio-Rad criteria

Positive 2 HIV-2 bands must be present:

gp36 and gp140 (Band 1 and 2)

Negative No Band

Indeterminate 1 ENV: gp36 (Band 1) or gp140 (Band 2)

gp36 (Band 1) alone

gp140 (Band 2) alone
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Figure 1  Experimental design of the study; *performed at the Blood Testing Section, National Blood Centre, 

Thai Red Cross Society;  **performed at the Bio-Analytical Testing Facility at Faculty of Associated Medical 

Sciences, Chiang Mai University (AMS-BAT);  ***performed at the Research Institute for Health Sciences, Chiang 

Mai University (RIHES) 

HIV Ag/Ab false positive

Blood donors tested for HIV at 
National Blood Centre

HIV Ag/Ab reactive and
HIV RNA non-reactive*

NRTIs test (liquld chromatography tandem mass spectrometry (LC-MS/MS)**

Positive Negative

NNRTIs and Pls test** Geenius HIV 1/2 confirmatory assay***

Positive

Negative

Elite controller

Geenius HIV 1/2 confirmatory assay***

ผลการศึกษา

มผูีบ้ริจาคโลหติที่เขา้เกณฑก์ารคดัเลอืกอาสาสมคัรเขา้ร่วม

โครงการวจิยั (inclusion criteria) ท ัง้หมด 70 คน (0.02%) จาก

จ�ำนวนผูบ้รจิาคโลหติท ัง้หมด 315,170 คน ในช่วงเดอืนกรกฎาคม

ถงึเดอืนธนัวาคม พ.ศ. 2564 โดยเป็นเพศชาย 36 คน (51.43%) 

และเพศหญงิ 34 คน (48.57%) อายุเฉลีย่ 37.21 ปี (ต�ำ่ทีสุ่ด 18 

ปี สูงทีสุ่ด 56 ปี) จ�ำนวนครัง้ทีบ่รจิาคโลหติเฉลีย่ 8.84 คร ัง้ (ต�ำ่

ทีสุ่ด 1 คร ัง้ สูงทีสุ่ด 47 คร ัง้) และไมม่ผูีบ้รจิาคโลหติรายใดให ้

ประวตัไิดร้บัยาตา้นไวรสั ดงัแสดงใน Table 4

ตรวจพบ 1 ตวัอย่าง (1.43%) จาก 70 ตวัอย่างทีเ่ป็นอลีที

คอนโทรลเลอรป์ลอม โดยใหผ้ลบวกกบักลุม่ยา NRTIs (tenofovir 

และ emtricitabine) โดยตรวจพบ tenofovir ความเขม้ขน้ 112 

ng/mL และ emtricitabine ความเขม้ขน้ 297 ng/mL ในพลาสมา

ของผูบ้รจิาคโลหติรายนี้ นอกจากนัน้ยงัตรวจพบยา efavirenz จาก

การตรวจเพิม่เตมิกบักลุม่ยา NNRTIs โดยตรวจพบความเขม้ขน้

ของยานี้ เท่ากบั 3,332 ng/mL นอกจากนัน้การตรวจ Geenius 

HIV-1/2 confirmatory assay เพือ่ยนืยนัการตดิเชื้อเอชไอวใีห ้

ผลบวกกบั HIV-1 ดว้ย โดยใหผ้ลบวกกบั band 4 (gp160) และ 

band 6 (gp41) (Figure 2) โดยผูบ้รจิาคโลหติรายนี้มค่ีา signal 

to cut-off ratio (S/CO) ของเครื่องตรวจวเิคราะหอ์ตัโนมตั ิHIV 

Ag/Ab เท่ากบั 137.23

จากการตรวจดว้ย Geenius HIV-1/2 confirmatory assay 

กบัตวัอย่างอกี 69 ตวัอย่างทีใ่หผ้ลลบกบัยา NRTIs ม ี1 ตวัอย่าง 

(1.45%) ใหผ้ลบวกกบั HIV-1 (Figure 3) ซึง่มค่ีา S/CO 143.28 

จงึจดัเป็นอลีทีคอนโทรลเลอร ์พบวา่ 2 ตวัอย่าง (2.90%) ใหผ้ล

สรุปไมไ่ดก้บั HIV-2 (Figure 4) ซึง่มค่ีา S/CO 1.46 และ 1.00 

และม ี1 ตวัอย่าง (1.45%) (Figure 5) ใหผ้ลสรุปไมไ่ดก้บั HIV-1 

ซึง่มค่ีา S/CO 2.6 ส่วนทีเ่หลอือกี 65 ตวัอย่าง (94.20%) ใหผ้ลลบ 

ซึง่มค่ีาเฉลีย่ของ S/CO เท่ากบั 2.71 จงึจดัเป็นกลุม่ทีเ่กดิจากผล

การตรวจโดยวธินี�ำ้เหลอืงวทิยาใหผ้ลบวกปลอม 

วจิารณ์

ความชกุของอลีทีคอนโทรลเลอรป์ลอมในผูบ้รจิาคโลหติชาวไทย

ทีผ่ลการตรวจดว้ยวธินี�ำ้เหลอืงวทิยาใหผ้ลบวกทีต่รวจยนืยนัแลว้ 

แต่การตรวจหาสารพนัธุกรรมใหผ้ลลบ คอื รอ้ยละ 50 เนื่องจาก

การศึกษานี้พบตวัอย่างทีใ่หผ้ลบวกจากการตรวจดว้ย Geenius 

HIV-1/2 confirmatory assay 2 ตวัอย่าง ซึง่ 1 ตวัอย่างตรวจ

พบยาตา้นไวรสั และอกี 1 ตวัอย่างตรวจไมพ่บยาตา้นไวรสั ซึง่

ต�ำ่กวา่การศึกษาก่อนหนา้ในต่างประเทศ โดยการศึกษาในประเทศ

แอฟรกิาใต ้2 การศึกษา พบความชกุรอ้ยละ 66.47 และ 8515 และ

การศึกษาหนึ่งในประเทศสหรฐัอเมรกิา พบความชกุรอ้ยละ 87.310 

ท ัง้ๆ ทีป่ระเทศไทยมกีารเขา้ถงึยาตา้นไวรสัมากกวา่ประเทศแอฟรกิา 

โดยผูต้ดิเชื้อเอชไอวใีนประเทศไทยไดร้บัการรกัษาดว้ยยาตา้นไวรสั

รอ้ยละ 79 ในขณะทีผู่ต้ดิเชื้อเอชไอวใีนประเทศแอฟรกิาไดร้บัการ

รกัษาเพยีงแค่รอ้ยละ 7216 อาจแสดงใหเ้หน็วา่ผูบ้รจิาคโลหติชาว

ไทยทีม่คีวามเสีย่งตดิเชื้อเอชไอวสูีงหรอืรบัประทานยาตา้นไวรสัอยู่
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Table 4  Baseline characteristics of blood donors included in this study

No. Sex Age Number of donation HIV Ag/Ab result HIV NAT result

1 Male 47 17 Inconclusive Negative

2 Male 34 24 Inconclusive Negative

3 Female 34 2 Inconclusive Negative

4 Male 27 5 Inconclusive Negative

5 Male 47 9 Inconclusive Negative

6 Male 20 1 Inconclusive Negative

7 Female 30 7 Inconclusive Negative

8 Female 28 21 Inconclusive Negative

9 Male 29 4 Inconclusive Negative

10 Male 18 1 Inconclusive Negative

11 Female 27 19 Inconclusive Negative

12 Female 38 5 Inconclusive Negative

13 Male 21 6 Inconclusive Negative

14 Male 32 1 Inconclusive Negative

15 Male 28 1 Inconclusive Negative

16 Female 50 14 Inconclusive Negative

17 Male 31 1 Inconclusive Negative

18 Female 46 1 Inconclusive Negative

19 Male 54 1 Inconclusive Negative

20 Male 45 4 Inconclusive Negative

21 Female 28 24 Inconclusive Negative

22 Female 49 34 Reactive Negative

23 Male 41 1 Inconclusive Negative

24 Female 42 1 Reactive Negative

25 Male 37 5 Inconclusive Negative

26 Male 27 1 Reactive Negative

27 Female 30 1 Inconclusive Negative

28 Female 36 32 Inconclusive Negative

29 Male 55 14 Inconclusive Negative

30 Female 30 4 Inconclusive Negative

31 Male 46 4 Reactive Negative

32 Male 41 7 Inconclusive Negative

33 Female 40 6 Inconclusive Negative

34 Female 41 1 Inconclusive Negative

35 Female 51 13 Inconclusive Negative

36 Female 45 12 Reactive Negative

37 Male 21 1 Inconclusive Negative

38 Female 50 1 Inconclusive Negative

39 Female 27 21 Inconclusive Negative

40 Male 33 25 Reactive Negative

41 Female 20 2 Inconclusive Negative

42 Male 39 7 Inconclusive Negative

43 Male 38 24 Inconclusive Negative

44 Male 42 28 Inconclusive Negative

45 Female 30 1 Inconclusive Negative

46 Female 55 1 Inconclusive Negative

47 Female 45 1 Inconclusive Negative
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Figure 2  Positive result for HIV-1 by Geenius HIV 1/2 

confirmatory assay: gp160 (band 4) and gp41 (band 6). 

The Bio-Rad criterion for positive result for HIV-1 is: 

any 2 bands of the 4 HIV-1 test lines (bands 3-6) with 

at least 1 envelop peptide (ENV) - gp160 (band 4) or 

gp41 (band 6)

Figure 3    Positive result for HIV-1 by Geenius HIV 1/2 

confirmatory assay: gp160 (band 4), p24 (band 5) and 

gp41 (band 6). The Bio-Rad criteria for positive result for 

HIV-1 is: any 2 bands of the 4 HIV-1 test lines (bands 

3-6) with at least 1 envelop peptide (ENV) - gp160 (band 

4) or gp41 (band 6)

Table 4  Baseline characteristics of blood donors included in this study (continued)
No. Sex Age Number of donation HIV Ag/Ab result HIV NAT result

48 Male 21 1 Inconclusive Negative

49 Male 29 18 Inconclusive Negative

50 Female 56 47 Inconclusive Negative

51 Male 25 3 Inconclusive Negative

52 Female 43 4 Inconclusive Negative

53 Male 55 2 Inconclusive Negative

54 Male 34 1 Inconclusive Negative

55 Male 21 5 Inconclusive Negative

56 Female 49 1 Inconclusive Negative

57 Female 45 19 Inconclusive Negative

58 Female 43 24 Inconclusive Negative

59 Male 36 2 Inconclusive Negative

60 Female 53 10 Reactive Negative

61 Male 49 11 Inconclusive Negative

62 Male 25 2 Inconclusive Negative

63 Female 35 13 Inconclusive Negative

64 Male 22 5 Reactive Negative

65 Female 47 18 Inconclusive Negative

66 Female 34 1 Inconclusive Negative

67 Female 45 11 Inconclusive Negative

68 Male 52 1 Reactive Negative

69 Female 30 3 Inconclusive Negative

70 Male 31 1 Inconclusive Negative
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ตระหนกัถงึความเสีย่งของตนเองและผลกระทบทีอ่าจจะเกดิขึ้นกบั

ผูร้บัโลหติบรจิาคจงึไมม่าบรจิาคโลหติ (self-defer) มากกวา่ผูบ้รจิาค

โลหติชาวแอฟรกิาใต ้  อย่างไรกต็าม การตรวจพบวา่มผูีบ้รจิาค

โลหติทีร่บัประทานยาตา้นไวรสัอยู่และสามารถบรจิาคโลหติได ้ท ัง้ๆ 

ทีแ่บบสอบถามเพือ่ประเมนิสุขภาพผูบ้รจิาคโลหติของศูนยบ์รกิาร

โลหติแห่งชาต ิสภากาชาดไทย มกีารถามวา่ “ท่านเคยใชย้ารกัษาหรอื

ป้องกนัการตดิเชื้อเอชไอว”ี ซึง่หากตอบวา่ใช่ จะถกูงดการบรจิาค

โลหติอย่างถาวร17 แสดงใหเ้หน็วา่ผูบ้รจิาคโลหติอาจไมไ่ดบ้อกความ

จรงิจงึสามารถบรจิาคได ้ดงันัน้จงึควรมกีารก�ำหนดนโยบายประเมนิ

สุขภาพผูบ้รจิาคโลหติทีร่ดักมุยิง่ขึ้นเพือ่ป้องกนัผลกระทบต่อผูป่้วย 

รวมถงึแพทยท์ีร่กัษาผูต้ดิเชื้อเอชไอวคีวรสือ่สารใหผู้ต้ดิเชื้อเขา้ใจวา่

ตอ้งไมม่าบรจิาคเลอืด แมว้า่ผลการรกัษาจะไดผ้ลดจีนตรวจไมพ่บ

เชื้อไวรสั (undetectable) แลว้กต็าม เนื่องจากยงัมโีอกาสถา่ยทอด

เชื้อไปใหผู้ป่้วยทางการใหเ้ลอืดได ้(transmissible) อย่างไรกต็าม

โลหติท ัง้หมดในการศึกษานี้ถกูจ�ำหน่ายทิ้งตามแนวทางปฏบิตัขิอง

ศูนยบ์รกิารโลหติแห่งชาต ิสภากาชาดไทย ต่อโลหติทีใ่หผ้ลบวกซ�ำ้ 

(repeatedly reactive) ซึง่หมายถงึผลการตรวจจากวธินี�ำ้เหลอืง

วทิยาคร ัง้แรกเป็นบวก (initial reactive) และเมือ่ตรวจซ�ำ้อกี 2 

คร ัง้ (duplicate) ใหผ้ลบวกอย่างนอ้ย 2 ใน 3 คร ัง้17 นอกจาก

นัน้ควรใหค้วามระมดัระวงัเป็นพเิศษกบัโลหติทีม่ค่ีา S/CO ของ

เครื่องตรวจวเิคราะหอ์ตัโนมตั ิ HIV Ag/Ab ทีสู่งเป็นหลกัรอ้ย 

และชดุตรวจ immunochromatographic strip (ICS, Abbott 

Determine) ทีต่รวจจากพลาสมาในสายปลอ้งของถงุโลหติใหผ้ล

บวกวา่ อาจมกีารตดิเชื้อเอชไอวจีรงิ เนื่องจากการศึกษานี้พบวา่

ตวัอย่างทีผ่ลการตรวจ Geenius HIV 1/2 confirmatory assay 

ใหผ้ลลบ มค่ีา S/CO เฉลีย่เพยีงแค่ 2.71 และ ICS ส่วนใหญ่

ใหผ้ลลบ ในขณะทีต่วัอย่างของอลีทีคอนโทรลเลอรป์ลอมมค่ีา S/

CO 137.23 ICS ใหผ้ล 4+ ตวัอย่างของอลีทีคอนโทรลเลอรม์ค่ีา 

S/CO 143.28 ICS ใหผ้ล 4+ และตวัอย่างทีใ่หผ้ลสรุปไมไ่ดก้บั 

HIV-1 มค่ีา S/CO 2.6 ICS ใหผ้ล weak และส�ำหรบัตวัอย่างที่

ใหผ้ลสรุปไมไ่ดก้บั HIV-2 มค่ีา S/CO 1.46 และ 1.00 ICS ให ้

ผลลบท ัง้สองตวัอย่าง 

Figure 4  Indeterminate results for HIV-2 by Geenius HIV 1/2 confirmatory assay: gp140 (band 2).  The Bio-Rad 

criteria for indeterminate result for HIV-2 is: 1 HIV-2 envelope peptide (ENV) band is present: gp36 (band 1) 

or gp140 (band 2)

Figure 5  Indeterminate result for HIV-1 by Geenius 

HIV 1/2 confirmatory assay: gp41 (band 6). The Bio-Rad 

criteria for indeterminate result for HIV-1 is: 1 envelope 

peptide (ENV) (band 4 or 6), 1 core recombinant protein 

(GAG) (band 5), 1 polymerase peptide (POL) (band 3), 

or 1GAG and 1 POL (bands 5 and 3)
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การศึกษาน้ีพบว่า ยาตา้นไวรสัที่ผูบ้ริจาคโลหติที่เป็นอลีที-

คอนโทรลเลอรป์ลอมทีต่รวจพบ 1 ราย ใชอ้ยู่คอืยา tenofovir, 

emtricitabine และ efavirenz ซึง่ยา efavirenz เป็นยาตา้นไวรสั

ทีพ่บมากทีสุ่ด (87%) ในผูบ้รจิาคโลหติทีเ่ป็นอลีทีคอนโทรลเลอร์

ปลอมในการศึกษาในประเทศแอฟรกิาใตเ้ช่นเดยีวกนั7

จงึควรมกีารศึกษาเพิม่เตมิจากการศึกษาน้ีเพือ่คน้หาสาเหตุ

ทางพนัธุกรรมทีท่ �ำใหอ้ลีทีคอนโทรลเลอร ์1 รายทีต่รวจพบในการ

ศึกษานี้สามารถควบคุมการเพิม่จ�ำนวนของไวรสัไดเ้องโดยไมใ่ชย้า

ตา้นไวรสั เช่นการตรวจ human leukocyte antigen (HLA) 

typing เนื่องจากมกีารศึกษาก่อนหนา้ทีพ่บวา่ HLA บาง alleles 

เช่น HLA-B*57, HLA-B*58:01, HLA-B*27 และ HLA-B*14 

มคีวามสมัพนัธก์บัการเป็นอลีทีคอนโทรลเลอร์18

สรุป

จากตวัอย่างพลาสมาของผูบ้รจิาคโลหติชาวไทยทีผ่ลการตรวจ

ดว้ยวธินี�ำ้เหลอืงวทิยาใหผ้ลบวก แต่การตรวจหาสารพนัธุกรรมให ้

ผลลบท ัง้หมด 70 ตวัอย่าง ตรวจพบอลีทีคอนโทรลเลอรป์ลอม 1 

ตวัอย่าง (1.43%) อลีทีคอนโทรลเลอร ์1 ตวัอย่าง (1.43%) สรุป

ผลไมไ่ด ้3 ตวัอย่าง (4.29%) และผลการตรวจโดยวธินี�ำ้เหลอืง

วทิยาใหผ้ลบวกปลอม 65 ตวัอย่าง (92.86%)

กติตกิรรมประกาศ

ผูว้จิยัขอขอบคุณ รองศาสตราจารย ์แพทยห์ญงิดุจใจ ชยัวานิชศิร ิ

ผูอ้ �ำนวยการศูนยบ์รกิารโลหติแห่งชาต ิ สภากาชาดไทย และ

ศาสตราจารยเ์กยีรตคิุณ แพทยห์ญงิพมิล เชี่ยวศิลป์ ทีป่รกึษา

ศูนยบ์รกิารโลหติแห่งชาต ิ สภากาชาดไทย ส�ำหรบัค�ำแนะน�ำใน

การศึกษานี้

การศึกษาน้ีไดร้บัทนุสนบัสนุนจากทนุวจิยัรชัดาภเิษกสมโภช

คณะแพทยศาสตร ์จฬุาลงกรณม์หาวทิยาลยั (Ratchadapisek-

sompotch Fund, Faculty of Medicine, Chulalongkorn 

University, grant number GA64/34) และจากศูนยบ์รกิาร

โลหติแห่งชาต ิสภากาชาดไทย
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