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แอนติเจน MUT และ Mur เปนแอนติเจนที่มีความสำ�คัญ ใน

หมูเลือดระบบ MNS โดยเฉพาะอยางยิ่งใน variant MNS หรือใน

อดีตเรียกวา Miltenberger series เพราะสามารถพบแอนติบอดีตอ

แอนติเจนเหลานี้ไดบอยทั้งชนิดที่เกิดขึ้นเอง (natural occurring) 

และถูกกระตุน (immune response) อีกทั้งมีรายงานวาเปนสาเหตุ

ของปฏิกริยาไมพึงประสงคจากการรับเลือด (hemolytic transfusion 

reactions) และภาวะตัวเหลืองของทารกในครรภและทารกแรกเกิด 

(hemolytic disease of the fetus and newborn)

แอนติเจนที่สำ�คัญใน variant MNS มีดังนี้ Verweyst (Vw), 

Miltenberger (Mia), Murrell (Mur), Hill (Hil), Hut, Hop, Nob, 

DANE, MUT, TSEN และ MINY ปจจุบันพบวาแอนติเจนใน 

variant MNS มีทั้งหมด 11 classes3 ในคนไทยสวนใหญพบเปน 

class Mi III1,2 ซึ่งมีแอนติเจน Mur, Hill, MUT และ MINY 

แอนติเจนตาง ๆ  variant MNS เกิดจากการจัดเรียงตัวใหม (gene 

recombination) ของยีน glycosphorin A และ glycosphorin 

B ในระยะ meiosis I ของตัวออนโดยเกิดการเปลี่ยนแปลงของ

ยีน (gene conversion) ในขณะ crossing over ของโครโมโซม

ที่เปนคูกัน ทำ�ใหไดโครโมโซมลูกผสม (hybrid) ซึ่งมีบางสวนเปน 

glycosphorin A และบางสวนเปน glycosphorin B เม็ดเลือดแดง

ที่มีลักษณะทางพันธุกรรม (phenotype) เชนนี้จะทำ�ปฏิกิริยากับ

แอนติบอดีที่เรียกวา anti-Mia(MNS7) ซึ่งมิใชแอนติบอดีตัวเดียว 

(single antibody) แตเกิดจากการรวมกันของแอนติบอดีหลาย

ชนิด (multiple antibodies) ในอดีตจัดอยูในกลุม Miltenberger 

series  ในปจจุบันเรียกวา variant MNS 

ประชากรในแถบเอเชียกลางและตะวันออกเฉียงใตพบยีน

ลูกผสม (hybrid) glycosphorin MUR ซึ่งเดิมเรียกวา Mi.III 

นิพนธตนฉบับ

การทดสอบแอนติเจนสังเคราะห MUT/Mur Kodecytes กับ Anti-Mia

ในผูบริจาคโลหิต
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ฝายผลิตน้ำ�ยาแอนติซีรัมและผลิตภัณฑเซลล   *ฝายคัดกรองจายโลหิตและผลิตภัณฑ ศูนยบริการโลหิตแหงชาติ สภากาชาดไทย

บทคัดยอ : ปจจุบันมีเทคโนโลยีใหมในระดับชีวโมเลกุลสำ�หรับสรางแอนติเจนสังเคราะหบนผิวเม็ดเลือดแดงคือ KODETM Biosurface 

Engineering Technology หรือ KODETM Peptide Antigen (PA) Technology ใชสำ�หรับผลิตเซลลมาตรฐาน (standard red 

cell reagents)  วัตถุประสงค : เพื่อทดสอบผลิตภัณฑ 3% AbtectcellTM III  antibody screening cells และ 3% PhenocellTM 

antibody identification cells ของบริษัท CSL Limited ซึ่งเปนผลิตภัณฑเซลลเม็ดเลือดแดงที่มีแอนติเจนสังเคราะห (MUT/

Mur kodecytes)  วัสดุและวิธีการ : ตัวอยางน้ำ�เหลืองจากผูบริจาคโลหิตที่ตรวจพบ anti-Mia ชนิดเดียวจำ�นวน 157 ตัวอยาง นำ�มา

ทดสอบกับผลิตภัณฑ 3% AbtectcellTM III  antibody screening cells และ 3% PhenocellTM  antibody identification cells 

เพื่อตรวจกรองและตรวจแยกชนิดแอนติบอดี โดยใชเทคนิค Saline-IAT และ ID LISS/Coombs card  ผลการศึกษา : พบ 34 

ตัวอยางใหผลบวกกับเซลลเม็ดเลือดแดงสังเคราะห (MUT/Mur kodecytes) คิดเปนรอยละ 21.7 โดย 21 ตัวอยางใหผลบวกดวย

วิธี Saline-IAT วิธีเดียว คิดเปนรอยละ 13.4 และ 4 ตัวอยางใหผลบวกดวยวิธี ID LISS/Coombs card วิธีเดียว คิดเปนรอยละ 

2.5 ตัวอยางที่ใหผลบวกทั้งสองวิธี 9 ตัวอยาง คิดเปนรอยละ 5.7 ผลการตรวจแยกแอนติบอดีพบเปน anti-MUT 33 ตัวอยาง และ 

anti-Mur 1 ตัวอยาง  สรุป : ผลการทดสอบ 3% AbtectcellTM III  antibody screening cell และ 3% PhenocellTM  antibody 

identification cell ซึ่งเปนผลิตภัณฑเซลลที่มีแอนติเจนสังเคราะห (MUT/Mur kodecytes) ยังไมเหมาะสมที่จะนำ�มาใชแทนเซลลเม็ด

เลือดแดงที่มีแอนติเจน variant MNS ในงานการตรวจกรองแอนติบอดี ในกลุมประชากรชาวไทยที่พบแอนติบอดีในระบบ variant 

MNS เปนจำ�นวนมาก
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เปนจำ�นวนมากแตในคนผิวขาวและผิวดำ�นั้น พบ Mur แอนติเจน

ไดนอยมาก โดยพบแอนติเจน Mur ประมาณรอยละ 7 ในชาวจีน

และรอยละ 10 ในชาวไทย ในฮองกงและใตหวัน anti-Mur เปน

แอนติบอดีที่พบไดบอยและมีความสำ�คัญรองจาก anti-A และ 

anti-B ในเอเชียตะวันออกเฉียงใตการจัดชุดเซลลตรวจกรอง

แอนติบอดี (antibody screening cells) จำ�เปนอยางยิ่งที่ตอง

มีเม็ดเลือดแดงที่มีแอนติเจน Mur รวมดวย3,4 ดวยเหตุนี้บริษัท 

CSL Limited ออสเตรเลียจึงไดพยายามสรางแอนติเจน MUT/Mur 

บนผิวเม็ดเลือดแดง โดยใช KODETM Biosurface Engineering 

Technology ซึ่งเปนเทคโนโลยีในระดับชีวโมเลกุล ในกรณีที่สราง

แอนติเจนสังเคราะหนั้นจะเรียกเทคโนโลยีนี้วา KODETM Peptide 

Antigen (PA) Technology เพื่อใหผลิตภัณฑสามารถหาตรวจ

แอนติบอดีในกลุมนี้ได5

ฝายผลิตน้ำ�ยาแอนติซีรัมและผลิตภัณฑเซลล ศูนยบริการโลหิต

แหงชาติ สภากาชาดไทย ไดรับผลิตภัณฑ 3% AbtectcellTM III 

antibody screening cells และ 3% PhenocellTM antibody 

identification cells ของบริษัท CSL Limited เปนผลิตภัณฑที่

เซลลเม็ดเลือดแดงที่มีแอนติเจนสังเคราะห MUT/Mur kodecytes 

จึงมีความสนใจนำ�ผลิตภัณฑดังกลาวมาทดสอบกับ anti-Mia ที่พบ

ในผูบริจาคโลหิตเพื่อจะศึกษาวาผลิตภัณฑดังกลาวสามารถใชตรวจ

กรองและตรวจแยกชนิดของแอนติบอดี variant MNS ไดผลเชน

เดียวกับใชเม็ดเลือดแดงที่มีแอนติเจนเหลานี้ตามธรรมชาติหรือไม

วัสดุและวิธีการ

1.	 ตัวอยางน้ำ�เหลืองจากผูบริจาคโลหิตที่ตรวจแลววามี anti-Mia  

จากฝายคัดกรองจายโลหิตและผลิตภัณฑ จำ�นวน 157 ตัวอยาง

2.	 วัสดุอุปกรณ

2.1	 ผลิตภัณฑ 3% AbtectcellTM III antibody 

screening cells (MUT/Mur kodecytes) Batch no. 8242034, 

8242038, 8242039, 8242040, 8242041 ของบริษัท CSL Limited  

ผลิตภัณฑดังกลาวถูกสงมาจาก CSL Limited ในอุณหภูมิที่เหมาะ

สม คือ 2-8 ํซ โดยมีเครื่องมือวัดอุณหภูมิใสมาดวย สามารถเช็ค

อุณหภูมิไดเมื่อผลิตภัณฑถึงผูรับ โดยเมื่อฝายผลิตน้ำ�ยาแอนติซีรัม

และผลิตภัณฑเซลลไดรับผลิตภัณฑดังกลาวไดตรวจสอบแลววา

ผลิตภัณฑยังอยูในอุณหภูมิที่เหมาะสม

2.2	 3% PhenocellTM antibody identification cells (MUT 

kodecytes และ Mur kodecytes) Batch no. 8664012, 8664201, 

8664018, 8664017, 8664016 ของบริษัท CSL Limited ผลิตภัณฑดัง

กลาวถูกสงมาจาก CSL Limited ในอุณหภูมิที่เหมาะสม คือ 2-8 ํซ 

โดยมีเครื่องมือวัดอุณหภูมิใสมาดวย สามารถเช็คอุณหภูมิไดเมื่อ

ผลิตภัณฑถึงผูรับ โดยเมื่อฝายผลิตน้ำ�ยาแอนติซีรัมและผลิตภัณฑเซลล 

ไดรับดังกลาวไดตรวจสอบแลววาผลิตภัณฑยังอยูในอุณหภูมิที่

เหมาะสม

2.3	 ID LISS/Coombs card ของบริษัท DiaMed, 

Switzerland

2.4	 น้ำ�ยา polyspecific AHG ของศูนยบริการโลหิต

แหงชาติ สภากาชาดไทย

วิธีการศึกษา

1.	 นำ�ตัวอยางน้ำ�เหลืองจากผูบริจาคโลหิตจำ�นวนทั้งหมด 157 

ตัวอยาง มาตรวจกรองแอนติบอดีดวย MUT+Mur kodecytes ซึ่ง

เปนเซลลที่อยูในชุด  3% AbtectcellTM III antibody screening 

cells ของบริษัท CSL Limited โดยใชวิธี Indirect  Antiglobulin 

Test (IAT)  ดวย วิธี Saline-IAT และ ID LISS/Coombs card 

2.	 นำ�ตัวอยางน้ำ�เหลืองที่ตรวจจากขอ 1 แลวใหผลบวก มา

ตรวจแยกชนิดแอนติบอดีดวย 3% PhenocellTM antibody 

identification cells (MUT kodecytes และ Mur kodecytes) 

ของบริษัท CSL Limited โดยถาการตรวจกรองแอนติบอดีใหผล

บวกกับวิธีใดจะใชวิธีนั้นในการตรวจแยกชนิดแอนติบอดีตอไป

3.	 วิธีการทำ� Indirect Antiglobulin Test ดวยหลอดทดลอง 

และ Indirect Antiglobulin Test ดวย ID LISS/Coombs card 

3.1	 Indirect Antiglobulin Test (Saline IAT) ดวย

หลอดทดลองใชน้ำ�เหลือง 2 หยด และเซลลตรวจกรองแอนติบอดี 

1 หยด ผสมใหเขากันตั้งไวที่อุณหภูมิหองนาน 15 นาที ปนอานผล

ดูปฏิกิริยาการแตกและการจับกลุมของเม็ดเลือดแดง (hemolysis 

and agglutination) ดวยตาเปลาและกลองจุลทรรศนแลว

จึง incubate ที่ 37 ํซ นาน 15 นาที ปนอานผลและลางเซล

ลดวยน้ำ�เกลือปกติ  3 ครั้ง ครั้งสุดทายซับน้ำ�เกลือใหแหง หยด 

antiglobulin serum  2 หยด ปนอานการจับกลุมของเม็ดเลือด

แดงดวยตาเปลาและกลองจุลทรรศน ถาไดผลลบเติม Coombs 

Control Cells 1 หยด ปนอานผลซ้ำ�6

3.2	 ID LISS/Coombs card Indirect  Antiglobulin 

Test หยด 1% เซลลตรวจกรองแอนติบอดีที่อยูในน้ำ�ยา LISS 50 

mL และหยดน้ำ�เหลือง 25 mL นำ�ไป incubate ที่ 37 ํซ นาน 

15 นาที ปนอานผลปฏิกิริยาจับกลุม7,8

4.	 ผลการทดสอบที่ยอมรับได คือ ผลิตภัณฑ 3% AbtectcellTM 

III antibody screening cells (MUT/Mur kodecytes) และ 3% 

PhenocellTM antibody identification cells (MUT kodecytes 

และ Mur kodecytes) ใหผลตรวจตรงกับเม็ดเลือดแดงของผูบริจาค
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โลหิต (natural cells) ทุกตัวอยางที่ทำ�การทดสอบ

ผลการศึกษา 

Table 1 แสดงผลการตรวจกรองแอนติบอดีในน้ำ�เหลือง 

ผูบริจาคโลหิตที่มี anti-Mia ชนิดเดียว จากฝายคัดกรองจายโลหิต

และผลิตภัณฑจำ�นวน 157 ตัวอยาง ดวย 3% AbtectcellTM III 

antibody screening cells ที่เปน MUT+Mur kodecytes พบวา

มีตัวอยางใหผลบวกจำ�นวน 34 ตัวอยาง คิดเปนรอยละ 21.7 โดย

ใหผลบวกกับวิธี Saline-IAT วิธีเดียวจำ�นวน 21 ตัวอยาง คิด

เปนรอยละ 13.4 วิธี ID LISS/Coombs card วิธีเดียวจำ�นวน 4 

ตัวอยาง คิดเปนรอยละ 2.5 และใหผลบวกทั้งสองวิธี 9 ตัวอยาง 

คิดเปนรอยละ 5.7

Table 2 แสดงผลการตรวจเพื่อบอกชนิดของแอนติบอดี

ดวย 3% PhenocellTM antibody Identification cells (MUT 

kodecytes และ Mur kodecytes) พบวา มีตัวอยางที่ใหผลเปน 

anti-MUT 33 ตัวอยาง anti-Mur 1 ตัวอยาง จากตัวอยางทั้งหมด 

157 ตัวอยาง

วิจารณและสรุป

Anti-Mia เปนแอนติบอดีตอแอนติเจนที่พบนอย (low frequency 

antigens) ในระบบ MNS พบไดนอยในคนผิวขาวแตพบไดมาก

ในคนผิวเหลือง แอนติบอดีนี้สวนใหญเปน IgM มีคุณสมบัติเกิด

ปฏิกริยาไดในชวงอุณหภูมิที่กวาง (multiple phase antibody) 

แตอาจจะเปน IgG หรือมี IgG รวมดวย พบมากเปนอันดับ 

สองในคนไทย9 และเปนแอนติบอดีที่มีความสำ�คัญทางคลินิก

เพราะเปนสาเหตุทำ�ใหเกิดปฏิกิริยาไมพึงประสงคจากการรับเลือด 

(hemolytic transfusion reaction) และภาวะตัวเหลืองของทารก

ในครรภและทารกแรกเกิด (hemolytic disease of the fetus 

and newborn) เคยมีรายงานพบเด็กตัวเหลืองแรกเกิดเนื่องจาก

มารดามี anti-MUT (MNS35) แตการตรวจกรองแอนติบอดีใน

น้ำ�เหลืองของมารดาใหผลลบเพราะใชเซลลตรวจกรองแอนติบอดี 

(antibody screening cells) และเซลลตรวจแยกชนิดแอนติบอดี 

(antibody identification cells) ที่ไมมีแอนติเจน variant MNS 

ซึ่งเปนขอจำ�กัดในการเตรียมผลิตภัณฑเซลล (red blood cell 

reagents)10 อยางไรก็ตามไดมีความพยายามที่จะสรางแอนติเจน

สังเคราะหขึ้นเพื่อเตรียมเซลลตรวจกรองแอนติบอดี (antibody 

screening cells) และเซลลตรวจแยกชนิดแอนติบอดี (antibody 

identification cells) เพื่อใชในกลุมประชากรคนผิวเหลือง จาก

การศึกษาผลิตภัณฑ 3% AbtectcellTM III  antibody screening 

cells และ 3% PhenocellTM  antibody identification cells กับ

น้ำ�เหลืองผูบริจาคโลหิตที่ตรวจพบ anti-Mia จำ�นวน 157 ราย โดย

นำ�มาตรวจกรองแอนติบอดีดวย screening cells (MUT+Mur 

kodecytes) ดวยวิธี Saline-IAT และ ID LISS/Coombs card 

ดัง Table 1 พบวาใหผลบวกจำ�นวน 34 ตัวอยาง คิดเปนรอยละ 

21.7 โดยใหผลบวกวิธี Saline-IAT มากที่สุด จำ�นวน 21 ตัวอยาง 

คิดเปนรอยละ 13.4 ซึ่งสอดคลองกับคุณสมบัติของแอนติบอดีใน 

variant MNS (anti-Mia) คือสวนใหญเปน IgM ซึ่งการทดสอบ

ดวยวิธี Saline-IAT จะไดผลดีกวา ID LISS/Coombs card 

ซึ่งใหผลบวก เพียง 4 ตัวอยาง คิดเปนรอยละ 2.5 การที่ตรวจ

ไดผลบวกเพียง 34 ตัวอยางนั้น อาจจะเนื่องมาจากเซลลตรวจ

กรอง (antibody screening cells) ของ CSL Limited เปน

แอนติเจนสังเคราะหมีปริมาณแอนติเจนนอย5 จึงแตกตางจากเซลล

เม็ดเลือดแดงที่มีแอนติเจน MNS ของคนไทย (natural cells) 

ซึ่งสวนใหญเปน Mi III ปจจุบันเรียกวา GP. Mur เปนแอนติเจน

เชิงซอน (antigen complex) หลายชนิด เชน MUT Mur Hill 

และ MINY เปนตน เมื่อนำ�มาตรวจแยกชนิดของแอนติบอดี โดย

ทดสอบกับ 3% PhenocellTM  antibody identification cells 

Table 1  Result of antibody screening.

Total samples 

Tested 

(N)

Total positive 

N (%)

Methods N (%)

Saline IAT only ID LISS/Coombs 

card only

Both methods

157 34 (21.7) 21 (13.4) 4 (2.5) 9 (5.7)

Table 2  Results of antibody identification.

Methods Samples Tested

(N)

anti-MUT

(N)

anti-Mur

(N)

Saline-IAT 21 21 0
ID LISS/Coombs card 4 3 1
Both methods 9 9 0
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(MUT kodecyte และ Mur kodecytes) ดัง Table 2 พบวาเปน 

anti-MUT 33 ตัวอยาง anti-Mur เพียง 1 ตัวอยาง ซึ่ง anti-MUT 

นั้นเปน anti-Mur+anti-Hut ไมสามารถแยกออกจากกันไดจึง

พบไดมากกวา11 ทั้ง anti-MUT และ anti-Mur เปนแอนติบอดี

ที่พบไดบอยใน variant MNS

สรุปจากผลการทดสอบ 3% AbtectcellTM III antibody 

screening cells และ 3% PhenocellTM antibody identification 

cells ซึ่งเปนผลิตภัณฑเซลลที่มีแอนติเจนสังเคราะห (MUT/Mur 

kodecytes) ยังมีคุณภาพไมดีพอในดานที่เปนเซลลตรวจกรอง

แอนติบอดี (antibody screening cells) เนื่องจากมีผลการ 

ทดสอบที่เปนบวกเพียงรอยละ 21.7 ไมตรงกับการใชเซลลเม็ด

เลือดแดงจากผูบริจาคโลหิต (natural cells) แสดงวาผลิตภัณฑยัง

ไมเหมาะสมที่จะนำ�มาใชแทนเซลลเม็ดเลือดแดงที่มีแอนติเจน 

variant MNS ในงานดานซีโรโลยีในกลุมประชากรที่พบแอนติบอดี

ใน variant MNS เปนจำ�นวนมากโดยเฉพาะอยางยิ่งในประเทศไทย

และยังไมเคยมีรายงานการใชผลิตภัณฑนี้ของ CSL Limited ใน

ประเทศที่มีประชากรซึ่งพบแอนติบอดีใน variant MNS เปนจำ�นวน

มาก นอกจากนี้การสรางแอนติเจนสังเคราะหนั้นเปนเทคโนโลยีที่ใน 

ปจจุบันมีราคาแพง เซลลเม็ดเลือดแดงที่มีแอนติเจน variant MNS 

จากผูบริจาคโลหิตมีตนทุนที่ถูกกวาเนื่องจากสามารถหาแอนติเจน

ใน  variant MNS ไดไมยากในคนไทย
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Abstract : Nowadays, there is new molecular technology for synthetic blood group antigen on red blood cell 

membrane that is KODETM Biosurface Engineering Technology or KODETM Peptide Antigen (PA) Technology 

which can be used for red cell reagents production.  Objectives : To evaluate the 3% AbtectcellTM III antibody 

screening cells and 3% PhenocellTM antibody identification cells which have the synthetic blood group antigens 

MUT/Mur kodecytes of CSL Limited, Australia.  Material and Methods : One hundred and fifty seven plasma 

samples from blood donors who had anti-Mia were tested with 3% AbtectcellTM III antibody screening cells and 

3% PhenocellTM antibody identification cells using Saline-IAT method and ID LISS/Coombs card.  Results : Thirty 

four samples were positive with synthetic blood group MUT/Mur kodecytes (21.7%).  Twenty one samples were 

detected by Saline-IAT method only (13.4%).  Four samples were detected by ID LISS/Coombs card only (2.5%) 

and nine samples were detected by both methods (5.7%).  Antibody identification indicated that 33 samples 

were anti-MUT and the other was anti-Mur.  Conclusion : 3% AbtectcellTM III antibody screening cells and 3% 

PhenocellTM antibody identification cells which are synthetic blood group MUT/Mur kodecytes were not suitable 

to replace the red blood cells with variant MNS antigens for antibodies screening of high incidence variant MNS 

antibodies as Thai population.
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