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การศึกษาการแสดงออกของโมเลกุล CD36 บนเกล็ดเลือด

ในผู้บริจาคโลหิตชาวไทยด้วยวิธีโฟลไซโตเมทรี
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บทคัดย่อ

	 CD36 เป็นโมเลกุลที่พบบนผิวเซลล์หลายชนิด ได้แก่ เมกาคาริโอไซต์ เกล็ดเลือด โมโนไซต์ เซลล์ตัวอ่อน 

เม็ดเลือดแดง เซลล์เยื่อบุผนังหลอดเลือด และเซลล์ไขมัน CD36 ท�ำหน้าที่เป็นตัวรับ (receptor) ของโมเลกุลต่าง ๆ และ

มคีวามสมัพนัธ์ต่อการเกิดโรค เช่น โรคเบาหวานชนดิที ่2 (type 2 diabetes) ภาวะหลอดเลอืดแดงแขง็ (atherosclerosis) 

นอกจากน้ีในผู้ป่วยท่ีได้รับส่วนประกอบเลือดท่ีมีแอนตีบอดีต่อ CD36 สามารถท�ำให้เกิดภาวะ immune-mediated 

thrombocytopenia และภาวะ transfusion related acute lung injury (TRALI) ได้ การศึกษาครั้งนี้มีจุดประสงค ์

เพื่อศึกษาการแสดงออกของ CD36 บนผิวเกล็ดเลือดและตรวจหา CD36 deficiency ในกลุ่มผู้บริจาคโลหิตชาวไทย 

ที่อยู่อาศัยในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ จ�ำนวน 200 ราย ด้วยเทคนิคโฟลไซโตเมทรี ผลการศึกษาพบตัวอย่างที่มีโมเลกุล 

CD36 แสดงบนผวิเกลด็เลอืดจ�ำนวน 195/200 ราย (97.5%) โดยมค่ีา median fluorescent intensity (MFI) อยูร่ะหว่าง 

4.41 ถึง 44.90 และมีค่า mean ± SD ของค่า MFI เท่ากับ 16.27 ± 8.44 พบลักษณะ CD36 type 2 deficiency  

(ไม่พบ CD36 บนผวิเกลด็เลอืดแต่พบบนโมโนไซต์) จ�ำนวน 5/200 ราย (2.5%) โดยในกลุ่มประชากรนีไ้ม่พบลักษณะ CD36 

type 1 deficiency (ไม่พบ CD36 ทั้งบนผิวเกล็ดเลือดและโมโนไซต์) การศึกษาครั้งนี้ได้แสดงข้อมูลระดับการแสดงออก

ของโมเลกลุ CD36 บนผวิเกลด็เลอืดในชาวไทยซึง่มคีวามแตกต่างกนัมาก ดงันัน้ควรมกีารศกึษาการแสดงออกของยนี CD36 

รวมทั้งการศึกษาทางด้านเอพิเจเนติก (epigenetic) เพิ่มเติมต่อไป การศึกษาครั้งนี้เป็นการศึกษาข้อมูลพื้นฐานของ CD36 

บนผิวเกล็ดเลือดและโมโนไซต์ซึ่งอาจจะสัมพันธ์กับโรคที่เกี่ยวข้องได้ 
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The study of CD36 expression on platelets in Thai blood donors 

using flow cytometry 
 
							     

						    

Abstract

	 CD36 is expressed on the surface of various human cells, including megakaryocyte, platelets, 

monocytes, erythroblasts, endothelial cells and adipocytes. CD36 is clinically important with several 

disorders, such as type 2 diabetes and atherosclerosis. Antibody against CD36 can be the cause of  

immune-mediated thrombocytopenia and transfusion related acute lung injury (TRALI). The aim of this 

study was to determine the CD36 expression on platelets and the frequency of CD36 deficiency in 200 

Thais who live in the north-eastern part of Thailand by using flow cytometry. In this study, 195/200 

subjects (97.5%) had CD36 expressed on platelets.The median fluorescent intensities (MFI) in this group 

were ranged from 4.41 to 44.90 and mean ± SD of MFI was 16.27 ± 8.44. CD36 type 2 deficiency (lacking 

CD36 expression on platelets) was 5/200 subjects (2.5%) and none of CD36 type 1 deficiency (lacking 

CD36 expression both on platelets and monocytes). In conclusion, the level of CD36 expression in this 

group showed high variability. Thus, the evaluation of gene expression level and epigenetic studies of 

CD36 in the population await further investigations. Finally, this study provide the baseline information 

of CD36 on platelets and monocytes which may be applied with associated diseases. 
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บทน�ำ

	 CD36 (Nak(a), GPIV, SR-BI, PAS-4) เป็น  

transmembrane glycoprotein ในกลุม่ class B scavenger 

receptor family พบได้บนผิวเซลล์หลายชนิด ได้แก่  

ผิวของเมกาคาริโอไซต์ เกล็ดเลือด โมโนไซต์ แมคโครฟาจ 

เซลล์ตัวอ่อนเม็ดเลือดแดง เซลล์เยื่อบุผนังหลอดเลือด  

และเซลล์ไขมัน(1,2) CD36 ท�ำหน้าที่เป็นตัวรับ (receptor) 

ของโมเลกุลหลากหลายชนิด เช่น ท�ำหน้าที่เป็นตัวรับของ 

oxidized low-density lipoprotein (oxLDL) จาก

รายงานวจัิยพบว่าในตวัอย่างทีม่โีมเลกลุ CD36 มากบนผวิ

เซลล์แมคโครฟาจ เซลล์แมคโครฟาจจะสามารถน�ำโมเลกลุ 

oxLDL เข้าสูเ่ซลล์ได้มาก และส่งผลให้เกิดภาวะหลอดเลอืด

แดงแข็ง (atherosclerosis) ได้ในที่สุด ในทางตรงกันข้าม 

กลุ่มตัวอย่างที่ไม่พบการแสดงออกของโมเลกุล CD36  

บนผิวเซลล์แมคโครฟาจ พบว่ามีโอกาสเสี่ยงในการเกิด

ภาวะหลอดเลือดแดงแข็งได้น้อย(3) มงีานวิจยัที่แสดงผลให้

เหน็ว่าปรมิาณ CD36 ในพลาสมา (soluble CD36) ทีม่าก 

จะเพิ่มความเสี่ยงในการเกิดโรคเบาหวานชนิดที่ 2 (type 

2 diabetes)(4) นอกจากนี้ CD36 ยังมีความเกี่ยวข้องกับ

ความรุนแรงในการติดเช้ือมาลาเรีย โดย CD36 บนเซลล์

เย่ือบุหลอดเลือดสามารถจับกับโปรตีน P. falciparum 

erythrocyte membrane protein-1 (PfEMP1) ซึ่งพบ

ได้บนผวิเมด็เลอืดแดงทีต่ดิเชือ้มาลาเรยีชนดิ P. falciparum 

กลไกดงักล่าวส่งผลให้เมด็เลอืดแดงทีต่ดิเชือ้มาลาเรยีเกาะ

ติดอยู่บริเวณเซลล์เยื่อบุหลอดเลือด ท�ำให้เช้ือมาลาเรีย

สามารถเติบโตและหลบหลีกการท�ำลายจากเซลล ์ 

แมคโครฟาจที่ม้ามได้(5)

	 การแสดงออกของ CD36 บนผิวเซลล์ในมนุษย์ 

สามารถแบ่งเป็น 3 ประเภทหลัก ๆ ดังนี้ 1) CD36  

expression คือตรวจพบโมเลกุล CD36 บนผิวเกล็ดเลือด

และโมโนไซต์ 2) CD36 type I deficiency คอืตรวจไม่พบ

โมเลกุล CD36 ทั้งบนผิวเกล็ดเลือดและโมโนไซต์ และ  

3) CD36 type II deficiency คอืตรวจไม่พบโมเลกุล CD36 

บนผวิของเกลด็เลอืดแต่ตรวจพบบนผวิโมโนไซต์(6) ในผู้ป่วย

ทีม่ลีกัษณะ CD36 type I deficiency หากได้รบัเกลด็เลอืด

ที่มีการแสดงออกของโมเลกุล CD36 บนผิวเซลล์ ร่างกาย

จะถูกกระตุ้นให้สร้างแอนติบอดีต่อ CD36 หรือในด้าน

เวชศาสตร์บริการโลหิตมักเรียกว่าแอนติบอดีต่อ Nak(a)    

ซ่ึงแอนติบอดีดังกล่าวเป็นสาเหตุท�ำให้เกดิภาวะ immune- 

mediated thrombocytopenia ได้แก่ 1) ภาวะไม่ตอบสนอง

ต่อการให้เกล็ดเลอืด (platelet transfusion refractoriness; 

PTR) 2) ภาวะเกล็ดเลือดต�ำ่ในทารกในครรภ์และแรกคลอด 

(fetal and neonatal alloimmune thrombocytopenia; 

FNAIT) 3) ภาวะพบจดุเลือดออกหลงัจากได้รบัเลอืด (post 

transfusion purpura; PTP)(7-9)  และหากให้พลาสมาที่มี

แอนติบอดีต่อ CD36 แก่ผู้ป่วย จะสามารถท�ำให้เกิดภาวะ 

transfusion related acute lung injury (TRALI) ซึง่เป็น

ภาวะแทรกซ้อนที่เป็นอันตรายถึงแก่ชีวิต(10) ภาวะที่พบได้

อยู่เสมอในเวชปฏิบัติคือ PTR มีการศึกษาพบว่าประมาณ

ร้อยละ 30 ของผู้ป่วยที่ได้รับเกล็ดเลือดหลายครั้งจะเกิด

ภาวะดังกล่าว(11,12) จากรายงานการศึกษาอัตราการเกิด

ภาวะ FNAIT ในเด็กทารกบริเวณภาคใต้ของประเทศไทย 

พบว่ามีความชุกเท่ากับ 1:11,529 หรือร้อยละ 0.009 ของ

ทารกแรกคลอด(13) นอกจากนี้ยังมีรายงานอุบัติการณ์ใน 

ผูป่้วยทีเ่กดิผลข้างเคยีงในการให้เลอืดต่อ 1 ยนูทิ พบโอกาส

เกิดภาวะ PTP เท่ากับ 1:143,000 และโอกาสเกิดภาวะ 

TRALI เท่ากับ 1:500(14)

	 ยีนที่ควบคุมการแสดงออกของ CD36 ประกอบ

ด้วย exon 1 ถึง 15 อยู่บนต�ำแหน่งโครโมโซมคู่ที่ 7 

(7q11.2) ขนาดประมาณ 88 kDa มีลักษณะหลากหลาย 

(high polymorphic) พบรายงานการเปลีย่นแปลงของนวิ

คลีโอไทด์เบสในยีน CD36 ท่ีสัมพันธ์กับความรุนแรงของ

โรคไว้มากมาย ตัวอย่างเช่น ในกลุม่คนทีม่ภีาวะ coronary 

atherosclerosis มักจะตรวจพบ single nucleotide 

polymorphism (SNP) ในยีน CD36 (rs1761667)(17) 

หรือในผู้ป่วยทีม่ลัีกษณะ CD36 type I deficiency ท่ีตรวจ

พบมิวเทชั่นในยีน CD36 จะมีความรุนแรงในการติดเชื้อ

มาลาเรียน้อยกว่าในกลุ่มที่มีโมเลกุล CD36 แสดงออกบน

ผิวเซลล์(15) แต่อย่างไรก็ตามในตัวอย่างบางรายที่มีการ

เปลี่ยนแปลงของล�ำดับนิวคลีโอไทด์เบสในยีน CD36  

กลับไม่พบลักษณะทางฟีโนไทป์เป็น CD36 deficiency(16) 

ซ่ึงในปัจจุบันยังไม่มีการศึกษาใดที่ทราบยีนท่ีควบคุม 

การแสดงอออกของ CD36 บนผิวเซลล์ ดังนั้นรายงาน 

ส่วนใหญ่จึงเน้นการตรวจการแสดงออกของ CD36 บน 
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ผิวเซลล์มากกว่าการตรวจทางด้านชีวโมเลกุล เทคนิค 

การตรวจหา CD36 บนผิวเซลล์มีอยู่หลายวิธี เช่น Solid 

phase red cells adherence (SPRCA), enzyme linked 

immunosorbent assay (ELISA) และโฟลไซโตเมทรี 

(flow cytometry)(17) โดยเทคนิคโฟลไซโตเมทรีเป็น

เทคนิคที่ใช้กันอย่างกว้างขวางในห้องปฏิบัติการทางการ

แพทย์เนือ่งจากเป็นวธิทีีส่ะดวกและรวดเรว็ในการทดสอบ 

จากการศึกษาการแสดงออกของ CD36 บนผิวเซลล์ 

ในหลายประชากรท่ัวโลก พบว่ามีลักษณะการแสดงออก 

ที่แตกต่างกันในแต่ละชนชาติ โดยพบรายงานร้อยละของ 

CD36 deficiency บนผิวเกล็ดเลือดในชาวผิวขาวร้อยละ 

0.3 ในชาวแอฟริการ้อยละ 8 ในชาวเอเชีย ได้แก่ จีน จีน

เซียงไฮ้ มาเลเซีย ญี่ปุ่น ฮ่องกง เกาหลี และญี่ปุ่น พบ

ลักษณะ CD36 deficiency บนผิวเกล็ดเลือดอยู่ในช่วง/

ร้อยละ 1 ถึง 8(18) นอกจากนี้ยังมีรายงานการศึกษา CD36 

deficiency ในกลุ่มผู้บริจาคโลหิต ณ ศูนย์บริการโลหิต 

แห่งชาติ สภากาชาดไทย กรุงเทพมหานคร พบว่า ร้อยละ 

1.67 ไม่มีการแสดงออกของ CD36 บนผิวเกล็ดเลือด(19)   

ปัจจุบันยังไม่มีการศึกษาการแสดงออกของ CD36 บนผิว

เซลล์ในชาวไทยที่อาศัยอยู่ในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ  

ดังนั้นการศึกษาครั้งน้ีจึงมีวัตถุประสงค์เพื่อศึกษาการ

แสดงออกของโมเลกุล CD36 บนผิวเกล็ดเลือดและตรวจ

หาร้อยละ CD36 deficiency (type 1 และ type 2) ใน 

ผู ้บริจาคโลหิตชาวไทยที่มีสุขภาพดีและอาศัยอยู ่ ใน 

ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ด้วยเทคนิคโฟลไซโตเมทรี

วัสดุและวิธีการ

	 1.	 ตัวอย่างทดสอบ

		  ตัวอย่างเลือดรวมท่ีเหลือจากงานประจ�ำวัน  

ณ คลงัเลอืดกลาง คณะแพทยศาสตร์ มหาวทิยาลยัขอนแก่น 

จ�ำนวนรวม 200 ราย แบ่งเป็นผู้บริจาคเกล็ดเลือด (single 

donor platelets) จ�ำนวน 70 ราย และผู้บริจาคโลหิต 

เป็นประจ�ำ (บริจาคมากกว่า 5 ครั้ง) จ�ำนวน 130 ราย  

โดยตัวอย่างเลือดทุกรายเจาะเก็บและถูกทดสอบหา

โมเลกุล CD36 บนผิวเกล็ดเลือดในระยะเวลาภายใน 12 

ชั่วโมง และในตัวอย่างที่ตรวจหาโมเลกุล CD36 บนผิว 

โมโนไซต์ จะถกูทดสอบหลังเจาะเกบ็เลอืดภายในระยะเวลา 

24 ชัว่โมง งานวจิยันีไ้ด้ผ่านการพิจารณาจรยิธรรมการวจัิย

ในมนุษย์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น เลขที่ HE 581230

	 2.	 การเตรียมเกล็ดเลือด

		  เตรยีมเกลด็เลอืดจากเลอืดรวมในสารกันเลอืด

แข็งชนิด ethylene diamine tetra acetic acid (EDTA) 

ปริมาตร 6 มิลลิลิตร โดยน�ำเลือดรวมมาปั ่นเหวี่ยงที่

ความเร็วรอบ 400 g นาน 10 นาที จะได้พลาสมาที่เป็น 

platelet rich plasma (PRP) จากนั้นน�ำส่วนพลาสมานี้

มาปั่นเพื่อตก ตะกอนเกล็ดเลือดที่ความเร็ว 1,800 g นาน 

5 นาที เก็บตะกอนเกล็ดเลือดและน�ำมาล้างด้วย 0.2% 

bovine serum albumin (BSA) - phosphate buffer 

saline (PBS)/EDTA ที่ความเร็ว 1,800 g เป็นเวลา 5 นาที 

จ�ำนวน 2 ครั้ง แล้วปรับความเข้มข้นเซลล์ให้ได้ประมาณ  

2 x 106 เซลล์/มิลลิลิตร ด้วย 0.2% BSA-PBS/EDTA

	 3.	 การเตรียมโมโนไซต์

		  เตรียม peripheral blood mononuclear 

cells (PBMC) ด้วยน�้ำยา ficoll จากเลือดรวมในสารกัน

เลอืดแขง็ชนดิ EDTA ปรมิาตร 6 มลิลลิติร โดยดดูเลอืดรวม

ขึ้นมาแล้วค่อย ๆ ปล่อยลงบนน�้ำยา ficoll จากนั้นน�ำมา

ปั่นเหวี่ยงที่ความเร็ว 352 g นาน 30 นาที น�ำส่วน PBMC 

มาปั่นล้างด้วย PBS ที่ความเร็วรอบ 1800 g นาน 5 นาที 

จ�ำนวน 2 ครั้ง แล้วปรับความเข้มข้นเซลล์ให้ได้ประมาณ  

2 x 105 เซลล์/มิลลิลิตร ด้วย 1% BSA-PBS

	 4.	 การทดสอบหาโมเลกุล CD36 บนผิวเกล็ด

เลือดและโมโนไซต์ด้วยเทคนิคโฟลไซโตเมทรี

		  ในการศึกษาการแสดงออกของ CD36 บนผิว

เกล็ดเลือดและโมโนไซต์ ได้ใช้โมโนโคลนอลแอนตีบอดีใน

การย้อมเซลล์ทัง้หมด 4 ชนดิด้วยกนั ได้แก่ 1) โมโนโคลนอล

แอนตีบอดีต่อโมเลกุล CD41 (ไกลโคโปรตีน IIb) ใช้เป็นตัว

บ่งชี้ว่าเป็นเกล็ดเลือด 2) โมโนโคลนอลแอนตีบอดีต่อ

โมเลกุล CD14 ซ่ึงเป็นตัวรับสาร Lipopolysaccharide  

ใช้เป็นตัวบ่งชี้ว่าเป็นโมโนไซต์ 3) โมโนโคลนอลแอนตีบอดี

ต่อโมเลกุล CD36 ใช้ตรวจหาโมเลกุล CD36 บนผิวเซลล์ 

และ 4) CD36 isotype control ใช้เป็นตัวควบคุมลบ 

(negative control) 
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	 	 4.1	ขั้นตอนการย้อมเกล็ดเลือดด้วยโมโน 
โคลนอลแอนตีบอดี
    			   ท�ำการทดสอบจ�ำนวน 2 หลอด ประกอบ
ด้วย หลอดที่ 1 หลอดควบคุม น�ำเกล็ดเลือดท่ีเตรียมไว้
ปริมาตร 50 ไมโครลิตร มาย้อมด้วย PE mouse isotype 
CD36 control (Clone G155-228, IgM, BD Biosciences) 
ปริมาตร 5 ไมโครลิตร และ PC5 mouse anti-human 
CD41 (Clone P2, IgG1, Beckman Coulter) ปริมาตร 
1 ไมโครลิตร หลอดที่ 2 หลอดทดสอบ น�ำเกล็ดเลือด 
ท่ีเตรยีมไว้ปรมิาตร 50 ไมโครลติร มาย้อมด้วย PE mouse 
anti-human CD36 (Clone CB38, IgM, BD Biosciences) 
ปริมาตร 5 ไมโครลิตร และ PC5 mouse anti-human 
CD41 ปริมาตร 1 ไมโครลิตร น�ำหลอดทั้งสองวางไว้ที่
อุณหภูมิ 4 องศาในที่มืด นาน 20 นาที จากนั้นน�ำทั้งสอง
หลอดมาปั่นล้าง 2 ครั้งด้วย 0.2% BSA-PBS/EDTA  
ทีค่วามเรว็ 1,800 g เป็นเวลา 5 นาท ีเทส่วน supernatant 
ทิ้ง แล้วเติม 0.2% BSA-PBS/EDTA ปริมาตร 300 
ไมโครลิตร และน�ำไปวัดด้วยเครื่องโฟลไซโตเมทรี (FC500 
MCL; Beckman Coulter, Indianapolis, IN, USA) ศกึษา
การแสดงออกของ CD36 บนผิวเกล็ดเลือดโดยก�ำหนด 
จํานวนเซลล์ที่วัดเท่ากับ 20,000 เซลล์ เมื่อพบว่าตัวอย่าง
รายใดมีค่า median fluorescence intensity (MFI)  
ของหลอดทดสอบ มากกว่า MFI ของหลอดควบคมุ จะแปล
ผลว่ามีการแสดงออกของ CD36 บนผิวเกล็ดเลือด และ 
หากตัวอย่างรายใดมีค่า MFI ของหลอดทดสอบน้อยกว่า
หรือเท่ากับค่า MFI ของหลอดควบคุม จะแปลผลว่าไม่พบ 
CD36 บนผิวเกล็ดเลือด (รูปที่ 1) และจะน�ำตัวอย่างท่ี 
ไม่พบ CD36 บนผิวเกล็ดเลือดมาศึกษาการแสดงออก 
ของโมเลกุล CD36 บนผิวโมโนไซต์ต่อไป
	 	 4.2	ขั้นตอนการย้อมโมโนไซต์ด้วยโมโน 
โคลนอลแอนตีบอดี
 			   ท�ำการทดสอบจ�ำนวน 2 หลอด ประกอบด้วย 
หลอดที่ 1 หลอดควบคุม น�ำ PBMC ที่เตรียมไว้ปริมาตร 
50 ไมโครลิตร มาย้อมด้วย PE mouse isotype CD36 
control ปริมาตร 5 ไมโครลิตร และ PerCP mouse 
anti-human CD14 (Clone 18D11, IgG1, Immunotools) 
ปรมิาตร 3 ไมโครลติร หลอดท่ี 2 หลอดทดสอบ น�ำ PBMC 
ท่ีเตรยีมไว้ปรมิาตร 50 ไมโครลติร มาย้อมด้วย PE mouse 

anti-human CD36 ปริมาตร 5 ไมโครลิตร และ PerCP 
mouse anti-human CD14 ปริมาตร 3 ไมโครลิตร  
น�ำหลอดทั้งสองวางไว้ที่อุณหภูมิ 4 องศาในที่มืด นาน 20 
นาที จากนั้นน�ำหลอดทั้งสองมาปั่นล้าง 2 ครั้งด้วย 0.2% 
BSA-PBS/EDTA ที่ความเร็ว 1,800 g เป็นเวลา 5 นาที  
แล้วเติม 0.2% BSA-PBS/EDTA ปริมาตร 300 ไมโครลิตร 
และน�ำไปวดัด้วยเครือ่งโฟลไซโตเมทร ีศกึษาการแสดงออก
ของ CD36 บนผิวโมโนไซต์โดยก�ำหนดจ�ำนวนเซลล์ที่วัด
เท่ากับ 5,000 เซลล์ เมื่อพบว่าตัวอย่างรายใดมีค่า MFI  
ของหลอดทดสอบมากกว่า MFI ของหลอดควบคมุ จะแปล
ผลว่ามีการแสดงออกของ CD36 บนผิวโมโนไซต์ และ 
หากตัวอย่างรายใดมีค่า MFI ของหลอดทดสอบน้อยกว่า
หรือเท่ากับค่า MFI ของหลอดควบคุม จะแปลผลว่า 
ไม่พบการแสดงออกของ CD36 บนผิวโมโนไซต ์(รูปที่ 2)
	 5.	 การวิเคราะห์ข้อมูล
 		  วิเคราะห์ข้อมูลทางสถิติด้วยโปรแกรม SPSS 
version 22.0 เปรียบเทียบความถี่ CD36 deficiency 
ระหว่างประชากรชาวไทย (การศกึษาครัง้นี)้ และประชากร
อื่น ๆ ด้วยสถิติ chi-square โดยกําหนดค่านัยสําคัญ 
ทางสถิติที่ระดับ 0.05 (p<0.05)

รูปที่ 1	 ฮสิโตแกรมแสดงลกัษณะการแสดงออกของ CD36  
	 บนผิวเกล็ดเลือด 1a: ฮิสโตแกรม dot density  
	 plot แสดงการเลือกกลุ่มเกล็ดเลือดท่ีติดสี PC5  
	 mouse anti-human CD41 ซึ่งสามารถจับกับ 
	 ไกลโคโปรตีน GPIIb บนผิวเกล็ดเลือด (แกน X)   
	 ร่วมกับการวิเคราะห์ side scatter (ss) (แกน Y)   
	 1b, 1c: ฮิสโตแกรมแบบ single channel ใน 
	 ตัวอย่างที่ให้ผล CD36 deficiency และ CD36  
	 expression บนผวิเกล็ดเลอืด ตามล�ำดับ โดยแกน  
	 X แสดงค่าการติดสี  PE mouse anti-human  
	 CD36 ซึ่งสามารถจับกับโมเลกุล CD36 และแกน  
	 Y แสดงจ�ำนวนเซลล์ที่ตรวจวัด ณ ระดับค่า  
	 fluorescent intensity ต่าง ๆ
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 วิเคราะหขอมูลทางสถิติดวยโปรแกรม SPSS version 
22.0 เปรียบเทียบความถ่ี CD36 deficiency ระหวาง
ประชากรชาวไทย (การศึกษาครั้งนี้) และประชากรอ่ืน ๆ 
ดวยสถิติ chisquare โดยกําหนดคานัยสําคัญทางสถิติท่ี
ระดับ 0.05 (p<0.05) 
 

 
รูปท่ี 1    ฮิสโตแกรมแสดงลักษณะการแสดงออกของ 
CD36 บนผิวเกล็ดเลือด 1a: ฮิสโตแกรม dot density plot 
แสดงการเลือกกลุมเกล็ดเลือดท่ีติดสี PC5 mouse anti
human CD41 ซ่ึงสามารถจับกับไกลโคโปรตีน GPIIb บน
ผิวเกล็ดเลือด (แกน X)  รวมกับการวิเคราะห side scatter 
(ss) (แกน Y)  1b, 1c: ฮิสโตแกรมแบบ single channel 
ในตัวอยางท่ีใหผล CD36 deficiency และ CD36 
expression บนผิวเกล็ดเลือด ตามลําดับ โดยแกน X แสดง
คาการติดสี  PE mouse antihuman CD36 ซ่ึงสามารถ
จับกับโมเลกุล CD36 และแกน Y แสดงจํานวนเซลลท่ี
ตรวจวัด ณ ระดับคา fluorescent intensity ตาง ๆ 
 

 
รูปท่ี 2   ฮิสโตแกรมแสดงลักษณะการแสดงออกของ 
CD36 บนผิวโมโนไซต 2a: ฮิสโตแกรม dot density plot 
แสดงการเลือกกลุมโมโนไซต ท่ีติดสี PerCP mouse anti
human CD14 ซ่ึงสามารถจับกับตัวรับ Lipopoly 
saccharide บนผิวโมโนไซต (แกน X)  รวมกับการ
วิเคราะห side scatter (ss) (แกน Y)  2b, 2c: ฮิสโตแกรม
แบบ single channel ในตัวอยางท่ีใหผล CD36 
deficiency และ CD36 expression บนโมโนไซต 

ตามลําดับ โดยแกน X แสดงคาการติดสี  PE mouse anti
human CD36 ซ่ึงสามารถจับกับโมเลกุล CD36 และแกน 
Y แสดงจํานวนเซลลท่ีตรวจวดั ณ ระดับคา fluorescent 
intensity ตาง ๆ 
 
ผลการศึกษา 

จากการทดสอบหาโมเลกุล CD36 บนผิวเกล็ด
เลือดในตัวอยางจํานวน 200 ราย ดวยวิธีโฟลไซโตเมทรี 
พบวามีตัวอยางท่ีพบการแสดงออกของ CD36 บนผิวเกล็ด
เลือดจํานวน 195 ตัวอยาง มีคา MFI อยูระหวาง 4.41 ถึง 
44.90 โดยมีคา mean ± SD ของคา MFI เทากับ 16.27 ± 
8.44 (รูปท่ี 3) จากนั้นทดสอบหา CD36 บนผิวโมโนไซตใน
ตัวอยางท่ีไมพบ CD36 บนผิวเกล็ดเลือดจํานวน 5 ราย 
พบวามีการแสดงออกของ CD36 บนผิวโมโนไซตท้ังหมด 
สามารถสรุปไดวาพบลักษณะ CD36 expression อยูรอย
ละ 97.5 พบลักษณะ CD36  type 2 deficiency อยูรอย
ละ 2.5 และไมพบลักษณะ CD36  type 1 deficiency ใน
ประชากรกลุมนี้ 

 

 

รูปท่ี 3 แสดงการกระจายตัวของคา median fluorescent 
intensity (MFI) ในตัวอยางจํานวน 200 ราย ท่ีทดสอบการ
แสดงออกของโมเลกุล CD36 บนผิวเกล็ดเลือด จาก
รูปแสดงใหเห็นวาคา MFI ของกลุมตัวอยางท่ีมีการ
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รูปที่ 2	ฮสิโตแกรมแสดงลกัษณะการแสดงออกของ CD36  

	 บนผวิโมโนไซต์ 2a: ฮสิโตแกรม dot density plot  

	 แสดงการเลือกกลุ ่มโมโนไซต์ ท่ีติดสี PerCP  

	 mouse anti-human CD14 ซึ่งสามารถจับกับตัว 

	 รับ Lipopoly- saccharide บนผิวโมโนไซต์  

	 (แกน X)  ร่วมกับการวิเคราะห์ side scatter (ss)  

	 (แกน Y)  2b, 2c: ฮสิโตแกรมแบบ single channel  

	 ในตัวอย่างที่ให้ผล CD36 deficiency และ CD36  

	 expression บนโมโนไซต์ ตามล�ำดับ โดยแกน X  

	 แสดงค่าการตดิส ีPE mouse anti-human CD36  

	 ซึง่สามารถจบักบัโมเลกลุ CD36 และแกน Y แสดง 

	 จ�ำนวนเซลล์ที่ตรวจวัด ณ ระดับค่า fluorescent  

	 intensity ต่าง ๆ

ผลการศึกษา

	 จากการทดสอบหาโมเลกลุ CD36 บนผวิเกลด็เลอืด

ในตัวอย่างจ�ำนวน 200 ราย ด้วยวิธีโฟลไซโตเมทรี พบว่า

มีตัวอย่างที่พบการแสดงออกของ CD36 บนผิวเกล็ดเลือด

จ�ำนวน 195 ตวัอย่าง มค่ีา MFI อยูร่ะหว่าง 4.41 ถึง 44.90 

โดยมีค่า mean ± SD ของค่า MFI เท่ากับ 16.27 ± 8.44 

(รูปท่ี 3) จากน้ันทดสอบหา CD36 บนผิวโมโนไซต์ 

ในตัวอย่างที่ไม่พบ CD36 บนผิวเกล็ดเลือดจ�ำนวน 5 ราย 

พบว่ามีการแสดงออกของ CD36 บนผิวโมโนไซต์ทั้งหมด 

สามารถสรปุได้ว่าพบลกัษณะ CD36 expression อยูร้่อยละ 

97.5 พบลักษณะ CD36  type 2 deficiency อยู่ร้อยละ 

2.5 และไม่พบลักษณะ CD36 type 1 deficiency ใน

ประชากรกลุ่มนี้

รูปที่ 3 	แสดงการกระจายตัวของค่า median fluorescent  

	 intensity (MFI) ในตัวอย่างจ�ำนวน 200 ราย  

	 ที่ทดสอบการแสดงออกของโมเลกุล CD36 บนผิว 

	 เกล็ดเลือด จากรูปแสดงให้เหน็ว่าค่า MFI ของกลุม่ 

	 ตัวอย่างที่มีการแสดงออกของ CD36 มีความ 

	 แตกต่างกัน โดยมีค่าเฉลี่ย (mean) MFI เท่ากับ  

	 16.27 และค่า SD เท่ากับ 8.44

สรุปและวิจารณ์ผลการศึกษา

	 โมเลกุล CD36 สามารถตรวจพบบนเซลล์ได้ 

ตัง้แต่ระยะสเตม็เซลล์ (bi-potential precursor cells)(20) 

โดยเซลล์บางชนิดจะไม่พบการแสดงออกของ CD36  

เมื่อเซลล์นั้นเติบโตเต็มที่ เช่น เซลล์เม็ดเลือดแดง แต่เซลล์

บางชนิดสามารถตรวจพบปริมาณ CD36 ได้มากขึ้น 

เมื่อเซลล์นั้นโตเต็มที่ เช่น เมกาคาริโอไซต์ เกล็ดเลือด  

และโมโนไซต์(21) ในการศึกษาครั้งนี้สามารถพัฒนาเทคนิค 

โฟลไซโตเมทรี ส�ำหรับตรวจหา CD36 บนผิวเกล็ดเลือด

และโมโนไซด์ ซึ่งสามารถน�ำมาใช้ในงานทางห้องปฏิบัติ

ทางการแพทย์ได้ วธิกีารตรวจฟีโนไทป์ของ CD36 ด้วยเทคนคิ 

โฟลไซโตเมทร ีมข้ีอดีคอื มคีวามถกูต้องแม่นย�ำและมคีวาม

ไวในการตรวจสูง แต่มีข้อจ�ำกัดคือน�้ำยาและเครื่องมือ 

มีราคาค่อนข้างแพง ดังนั้นจึงเหมาะกับห้องปฏิบัติการ

พิเศษที่มีเครื่องโฟลไซโตเมทรี 

	 จากรายงานวิจัยพบว่าระยะเวลาท่ีตรวจวัด

ปริมาณ CD36 บนผิวเกล็ดเลือดและโมโนไซต์ด้วยวิธีโพล

ไซโตมีทรี แล้วไม่ท�ำให้ค่า MFI ที่ตรวจวัดเปล่ียนแปลง 
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

 วิเคราะหขอมูลทางสถิติดวยโปรแกรม SPSS version 
22.0 เปรียบเทียบความถ่ี CD36 deficiency ระหวาง
ประชากรชาวไทย (การศึกษาครั้งนี้) และประชากรอ่ืน ๆ 
ดวยสถิติ chisquare โดยกําหนดคานัยสําคัญทางสถิติท่ี
ระดับ 0.05 (p<0.05) 
 

 
รูปท่ี 1    ฮิสโตแกรมแสดงลักษณะการแสดงออกของ 
CD36 บนผิวเกล็ดเลือด 1a: ฮิสโตแกรม dot density plot 
แสดงการเลือกกลุมเกล็ดเลือดท่ีติดสี PC5 mouse anti
human CD41 ซ่ึงสามารถจับกับไกลโคโปรตีน GPIIb บน
ผิวเกล็ดเลือด (แกน X)  รวมกับการวิเคราะห side scatter 
(ss) (แกน Y)  1b, 1c: ฮิสโตแกรมแบบ single channel 
ในตัวอยางท่ีใหผล CD36 deficiency และ CD36 
expression บนผิวเกล็ดเลือด ตามลําดับ โดยแกน X แสดง
คาการติดสี  PE mouse antihuman CD36 ซ่ึงสามารถ
จับกับโมเลกุล CD36 และแกน Y แสดงจํานวนเซลลท่ี
ตรวจวัด ณ ระดับคา fluorescent intensity ตาง ๆ 
 

 
รูปท่ี 2   ฮิสโตแกรมแสดงลักษณะการแสดงออกของ 
CD36 บนผิวโมโนไซต 2a: ฮิสโตแกรม dot density plot 
แสดงการเลือกกลุมโมโนไซต ท่ีติดสี PerCP mouse anti
human CD14 ซ่ึงสามารถจับกับตัวรับ Lipopoly 
saccharide บนผิวโมโนไซต (แกน X)  รวมกับการ
วิเคราะห side scatter (ss) (แกน Y)  2b, 2c: ฮิสโตแกรม
แบบ single channel ในตัวอยางท่ีใหผล CD36 
deficiency และ CD36 expression บนโมโนไซต 

ตามลําดับ โดยแกน X แสดงคาการติดสี  PE mouse anti
human CD36 ซ่ึงสามารถจับกับโมเลกุล CD36 และแกน 
Y แสดงจํานวนเซลลท่ีตรวจวดั ณ ระดับคา fluorescent 
intensity ตาง ๆ 
 
ผลการศึกษา 

จากการทดสอบหาโมเลกุล CD36 บนผิวเกล็ด
เลือดในตัวอยางจํานวน 200 ราย ดวยวิธีโฟลไซโตเมทรี 
พบวามีตัวอยางท่ีพบการแสดงออกของ CD36 บนผิวเกล็ด
เลือดจํานวน 195 ตัวอยาง มีคา MFI อยูระหวาง 4.41 ถึง 
44.90 โดยมีคา mean ± SD ของคา MFI เทากับ 16.27 ± 
8.44 (รูปท่ี 3) จากนั้นทดสอบหา CD36 บนผิวโมโนไซตใน
ตัวอยางท่ีไมพบ CD36 บนผิวเกล็ดเลือดจํานวน 5 ราย 
พบวามีการแสดงออกของ CD36 บนผิวโมโนไซตท้ังหมด 
สามารถสรุปไดวาพบลักษณะ CD36 expression อยูรอย
ละ 97.5 พบลักษณะ CD36  type 2 deficiency อยูรอย
ละ 2.5 และไมพบลักษณะ CD36  type 1 deficiency ใน
ประชากรกลุมนี้ 

 

 

รูปท่ี 3 แสดงการกระจายตัวของคา median fluorescent 
intensity (MFI) ในตัวอยางจํานวน 200 ราย ท่ีทดสอบการ
แสดงออกของโมเลกุล CD36 บนผิวเกล็ดเลือด จาก
รูปแสดงใหเห็นวาคา MFI ของกลุมตัวอยางท่ีมีการ
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ไปอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ คือควรทดสอบเกล็ดเลือด 

และโมโนไซต์หลงัเจาะเกบ็เลอืดภายใน 24 และ 96 ชัว่โมง 

ตามล�ำดบั(22) ซ่ึงงานวจิยันีเ้กบ็ตวัอย่างเลอืดรวมและน�ำมา

ทดสอบหาโมเลกุล CD36 บนผิวเกล็ดเลือดหรือโมโนไซต์

ภายในระยะเวลา 12 และ 24 ชั่วโมง ตามล�ำดับ 

	 จากผลการทดสอบหาโมเลกุล CD36 บนผิว 

เกล็ดเลือดในตัวอย่างชาวไทยท่ีอาศัยอยู่ในภาคตะวันออก

เฉียงเหนือจ�ำนวน 200 ราย พบว่ามีระดับโมเลกุล CD36 

ที่แสดงออกบนผิวเกล็ดเลือดจ�ำนวน 195 ราย โดยมีการ

แสดงออกของโมเลกุล CD36 ในระดบัท่ีแตกต่างกันออกไป

ในแต่ละบคุคล โดยมค่ีา MFI ตัง้แต่ 4.41 ถงึ 44.90 (รปูที ่3) 

มีงานวิจัยแสดงให้เห็นว่าระดับ CD36 ที่แตกต่างกัน 

ในแต่ละบคุคล สมัพนัธ์ต่อความรนุแรงของโรค เช่น ในเด็ก

ท่ีติดเชื้อมาลาเรียอาการรุนแรง พบว่ามีระดับ CD36 

แสดงออกบนผิวโมโนไซต์มากกว่ากลุ ่มที่ติดเชื้อแล้ว 

มีอาการที่ไม่รุนแรง(23)  โมเลกุล CD36 นอกจากจะพบบน

ผิวเซลล์แล้ว ยังสามารถตรวจพบได้ในพลาสมาอีกด้วย  

มีงานวิจัยระบุว่าโมเลกุล CD36 ที่ตรวจพบในพลาสมา

สามารถใช้เป็นตัวบ่งชี้โรคเบาหวานชนิดท่ี 2 ได้(4) ดังนั้น 

ในการศึกษาระดับการแสดงออกของโมเลกุล CD36  

ในร่างกายมนุษย์ จึงควรศึกษาทั้งที่แสดงออกบนผิวเซลล์

และที่พบในพลาสมา

	 เมื่อเปรียบเทียบร้อยละ CD36 deficiency  

ในชาวไทยที่อาศัยอยู ่ในภาคตะวันออกเฉียงเหนือและ 

กลุม่ประชากรอืน่ ๆ  พบว่า ร้อยละของ CD36 deficiency 

มีความใกล้เคียงกับชาวเอเชียแต่น้อยกว่าชาวแอฟริกัน

อย่างมนียัส�ำคญัทางสถติ ิ(ตารางที ่1) ในผูป่้วยทีม่ลัีกษณะ 

CD36 type I deficiency หากได้รับเกล็ดเลือดจาก 

ผู้บริจาคที่มีโมเลกุล CD36 บนผิวเซลล์ ร่างกายผู้ป่วย

สามารถถูกกระตุ้นให้สร้างแอนติบอดีต่อโมเลกุล CD36  

ท่ีได ้รับเข ้าไปได้ จากรายงานวิจัยพบการเกิดภาวะ  

immune-mediated thrombo-cytopenia จาก

แอนติบอดีต่อ CD36 ในชาวเอเชียร้อยละ 18.35(24) 

นอกจากนีย้งัมรีายงานพบผูป่้วยอย่างละ 1 ราย ทีเ่กิดภาวะ  

FNAIT และ PTR จากแอนติบอดีต่อ CD36 ในชาวไทย 

อีกด้วย(24,25) อย่างไรก็ตามการศึกษาครั้งนี้ไม่พบลักษณะ 

CD36 type I deficiency ดังนั้นโอกาสที่จะเกิดภาวะ 

immune-mediated thrombocytopenia จาก

แอนติบอดีต่อ CD36 น่าจะพบได้น้อยในประชากรกลุ่มนี้

ตารางท่ี 1 เปรียบเทียบค่าร้อยละ CD36 deficiency  

ในกลุ่มประชากรต่าง ๆ

	 มีรายงานพบว่าตัวอย่างที่เกิดมิวเทชั่น C268T, 

1228-1239 delATTGTGCCTATT และ 329-330 delAC 

จะมีรูปแบบการแสดงออกของโมเลกุล CD36 บนผิวเซลล์

ที่ต�่ำ แต่อย่างไรก็ตามในตัวอย่างบางรายที่ให้ผลฟีโนไทป์

เป็น CD36 deficiency กลับตรวจไม่พบมิวเทชั่นในยีน 

CD36(20) ดังนั้นในปัจจุบันยังไม่สามารถสรุปได้ว่าการเกิด

มิวเทชั่นชนิดใดและต�ำแหน่งไหนบ้างที่ควบคุมการ

แสดงออกของ CD36 บนผิวเซลล์ ในอนาคตควรมีการ 

ศกึษาเกีย่วกบัยนี CD36 รวมทัง้การศึกษาทางด้านเอพเิจเนตกิ 

(epigenetic) เพิม่เติมต่อไป การศกึษาครัง้นีเ้ป็นการศกึษา

ข้อมูลพ้ืนฐานของ CD36 บนผิวเกล็ดเลือดและโมโนไซต ์

ซึ่งอาจจะสัมพันธ์กับโรคที่เกี่ยวข้องได้ในอนาคต
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ND = not done; ยังไมทําการศึกษา 
* = มีความแตกตางอยางมีนัยสําคัญทางสถิติ (p<0.05) ของ
รอยละ CD36 deficiency เม่ือเปรียบเทียบกับการศึกษาคร้ังนี้ 

 
 
มีรายงานพบวาตัวอยางท่ีเกิดมิวเทชั่น C268T, 

12281239 delATTGTGCCTATT และ 329330 delAC 
จะมีรูปแบบการแสดงออกของโมเลกุล CD36 บนผิวเซลลท่ี
ตํ่า แตอยางไรก็ตามในตัวอยางบางรายท่ีใหผลฟโนไทปเปน 
CD36 deficiency กลับตรวจไมพบมิวเทชั่นในยีน CD36(20) 
ดังนั้นในปจจุบันยังไมสามารถสรุปไดวาการเกิดมิวเทชั่น
ชนิดใดและตําแหนงไหนบางท่ีควบคุมการแสดงออกของ 
CD36 บนผิวเซลล ในอนาคตควรมีการศึกษาเก่ียวกับยีน 
CD36 รวมท้ังการศึกษาทางดานเอพิเจเนติก (epigenetic) 
เพ่ิมเติมตอไป การศึกษาครั้งนี้เปนการศึกษาขอมูลพ้ืนฐาน
ของ CD36 บนผิวเกล็ดเลือดและโมโนไซตซ่ึงอาจจะสัมพันธ
กับโรคท่ีเก่ียวของไดในอนาคต 
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