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การตรวจวิเคราะห์ฮีโมโกลบินเพื่อวินิจฉัยทารกในครรภ์มารดาที่เสี่ยงต่อ

โรคธาลัสซีเมียชนิดรุนแรงด้วยเครื่องวิเคราะห์ระบบโครมาโตกราฟีแรงดันตํ่า

บทคัดย่อ

	 การตรวจวิเคราะห์ฮีโมโกลบินทารกในครรภ์ที่เสี่ยงต่อโรคธาลัสซีเมียชนิดรุนแรงด้วยเครื่องวิเคราะห์ระบบโครมาโต

กราฟีแรงดันตํ่า (low pressure liquid chromatography; LPLC) เป็นทางเลือกหนึ่งที่จะช่วยเแพทย์ในการวินิจฉัยทารกที่

เสีย่งตอ่โรคธาลสัซเีมยีชนดิรนุแรงกอ่นไดร้บัผลการตรวจดเีอน็เอ การศกึษาในครัง้นีไ้ดร้วบรวมขอ้มลูผลการตรวจวเิคราะหฮ์โีม

โกลบินทารกในครรภ์มารดาด้วยเครื่องตรวจวิเคราะห์ฮีโมโกลบินอัตโนมัติหลักการ LPLC ที่ส่งมาตรวจวิเคราะห์ดีเอ็นเอเพื่อ

วินิจฉัยธาลัสซีเมียที่ศูนย์วิจัยและพัฒนาการตรวจวินิจฉัยทางห้องปฏิบัติการทางการแพทย์ คณะเทคนิคการแพทย์ จำ�นวน 74 

ตัวอย่าง มีผลการตรวจวิเคราะห์ดีเอ็นเอให้การวินิจฉัยเป็น ทารกปกติ 11 ตัวอย่าง  อัลฟา-ธาลัสซีเมีย  23  ตัวอย่าง รวม 8  

จีโนไทป์ บีตา-ธาลัสซีเมียและหรือ Hb E  29 ตัวอย่างรวม 4  จีโนไทป์ และ Hb E ที่มียีนอัลฟาธาลัสซีเมียร่วม 11 ตัวอย่าง

รวม 7  จีโนไทป์ ผลการตรวจวิเคราะห์ฮีโมโกลบินของทารกปกติ พบฮีโมโกลบินชนิด FA มีปริมาณ Hb F และ  Hb A ร้อย

ละ 88.1 ± 5.3 และ 6.6 ± 2.9 ตามลำ�ดับ ทารกที่เป็นโรค homozygous α 
- thalassemia 1 จำ�นวน  15 ตัวอย่าง พบ

ปริมาณ Hb Bart’s ร้อยละ 99 ± 1.7 ไม่พบ Hb F และ Hb A ส่วนอัลฟา-ธาลัสซีเมียจีโนไทป์อื่นๆพบปริมาณ Hb Bart’s 
เปลี่ยนแปลงเพิ่มขึ้นตามจำ�นวนความผิดปกติของยีนอัลฟาโกลบิน  ตัวอย่างที่ได้รับการวินิจฉัยเป็น β0

- thalassemia / Hb 

E จำ�นวน 11 ตัวอย่าง พบปริมาณ Hb E และ Hb F ร้อยละ 1.1  ±  0.2 เเละ 95.2 ±  1.1 ตามลำ�ดับ โดยไม่พบ Hb 
A เลย เหมือนกับรายที่เป็น homozygous Hb E แสดงให้เห็นว่าการตรวจวิเคราะห์ฮีโมโกลบินด้วยเครื่อง LPLC สามารถใช้

วินิจฉัยทารกในครรภ์ที่เป็นโรคธาลัสซีเมียรุนแรงชนิด homozygous α - thalassemia 1 ได้ แต่สำ�หรับ β0
  - thalassemia 

/ Hb E  นั้น หากทารกมีโอกาสเป็น homozygous Hb E ด้วย จำ�เป็นต้องได้รับการตรวจดีเอ็นเอเพื่อวินิจฉัยแยก 2 ภาวะนี้
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Hemoglobin analysis for prenatal diagnosis of severe thalassemia diseases 

using low pressure liquid chromatography 

Abstract

	 Fetal hemoglobin (Hb) analysis is an alternative method to DNA analysis for prenatal diagnosis of 

severe thalassemia diseases. Therefore in this study, fetal Hb patterns determined using low pressure liquid 

chromatography (LPLC) based Hb analyzer were analyzed. Study was done on 74 fetal blood specimens obtained 

for prenatal diagnosis of severe thalassemia diseases at the Centre for Research and Development of Medical 

Diagnostic Laboratories. Globin genotypes were defined by DNA analysis using PCR and related techniques. 

Among 74 fetuses, there were 11 normal fetuses, 23 cases of α - thalassemia (with 8 genotypes), 29 cases 
with β - thalassemia and / or Hb E (with 4 genotypes) and 11 cases of Hb E / α - thalassemia (7 genotypes). 
Normal fetuses presented with Hb F (88.1 + 5.3 %) and Hb A (6.6 + 2.9 %). In 15 cases with homozygous 

a-thalassemia 1, only Hb Bart’s (99.0 + 1.7 %) with no Hb F and Hb A was observed. In α - thalassemia 
fetuses, it was found that Hb Bart’s levels depended on the number of α -globin gene defect. In 11 cases 
with β0

- thalassemia / Hb E disease, only Hb E (1.1 + 0.2 % ) and Hb F (95.2 + 1.1 %) without Hb A were 

detected. The same pattern was found with homozygous Hb E fetus. These results demonstrate that fetal blood 

analysis using LPLC can be used for accurate prenatal diagnosis of homozygous α -thalassemia 1. The test 
can also be applied to prenatal diagnosis of β0

 -thalassemia / Hb E disease although in some cases differential 

diagnosis with homozygous Hb E would require further DNA testing.
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บทนำ�

	 ธาลัสซีเมียเป็นภาวะโลหิตจางที่ถ่ายทอดทาง

กรรมพนัธุ ์เกดิจากมคีวามผดิปกตขิองยนีทีส่งัเคราะหส์ายโก

ลบนิทำ�ใหส้งัเคราะหส์ายโกลบนิสายใดสายหนึง่หรอืมากกวา่

หนึง่สายทีป่กตไิมไ่ดห้รอืไดใ้นปรมิาณทีน่อ้ยลง
(1)
  เปน็ปญัหา

สาธารณสขุทีส่ำ�คญัของประเทศไทย เนื่องจากมผีูป้ว่ยและผูท้ี่

เปน็พาหะแฝงเปน็จำ�นวนมาก โดยเปน็พาหะอลัฟาธาลสัซเีมยี 

(α - thalassemia) ร้อยละ 20 - 30, พาหะบีตาธาลัสซีเมีย  
(β - thalassemia)  ร้อยละ 3 - 9, พาหะฮีโมโกลบินอีเฉลี่ย
ประมาณร้อยละ 30 และยังมีฮีโมโกลบินผิดปกติชนิดอื่นที่

จัดเป็นธาลัสซีเมียด้วย เช่น Hb Constant Spring และ Hb 

Pakse’ อีกประมาณร้อยละ 4 ของประชากร มีผู้ป่วยที่เป็น

โรคประมาณรอ้ยละ 1 ของประชากร
(2)
  กระทรวงสาธารณสขุ

ประเทศไทยไดก้ำ�หนดเปา้หมายในการดำ�เนนิงานควบคมุและ

ป้องกันโรคธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง ด้วยการตรวจคัดกรองใน

กลุ่มหญิงตั้งครรภ์และคู่สมรส  เพื่อให้คำ�ปรึกษาแนะนำ�ทาง

พนัธกุรรม และใหท้างเลอืกในการตรวจวนิจิฉยัทารกในครรภ์  

โดยกำ�หนดโรคธาลัสซีเมียชนิดรุนแรงที่เป็นเป้าหมายในการ

ควบคุมและป้องกันไว้ 3 โรค คือ homozygous α - tha-
lassemia 1 (Hb Bart’s hydrops fetalis), homozygous β 
- thalassemia  และ β0

 – thalassemia / Hb E
(3,)
 เนื่องจาก

ทารกในครรภท์ีเ่กดิจากคูส่มรสทีเ่ปน็พาหะทัง้คูม่โีอกาสเสีย่ง

ตอ่การเปน็โรครอ้ยละ 25 ทกุครัง้ทีต่ัง้ครรภ ์ การตรวจวนิจิฉยั

ทารกในครรภท์ีม่คีวามเสีย่งตอ่การเปน็โรคธาลสัซเีมยีทัง้สาม

ชนิดนี้ จึงมีความสำ�คัญและจำ�เป็นสำ�หรับการให้คำ�ปรึกษา

แนะนำ�ทางพนัธกุรรมแกคู่ส่มรสในการพจิารณาเลอืกแนวทาง

ที่เหมาะสมต่อไป

	 ในการตรวจวินิจฉัยโรคธาลัสซีเมียชนิดรุนแรงของ

ทารกในครรภ์มารดา จะมีการเก็บตัวอย่างของทารกในครรภ์

โดยสูติแพทย์ที่มีความชำ�นาญงาน   เลือกเจาะเก็บตัวอย่าง

ตามความถนัดและอายุครรภ์   หากเป็นการตั้งครรภ์ในระยะ 

8 - 16   สัปดาห์แรก อาจเป็นการเจาะเนื้อรก (chorionic 

villus or CVS) หรือนํ้าครํ่า (amniotic fluid) แต่หาก

เป็นระยะ 18 - 22 สัปดาห์อาจพิจารณาเจาะเลือดจากสาย

สะดือของทารก (fetal blood)
(4)
   ตัวอย่างสองชนิดแรก

ต้องตรวจด้วยวิธีวิเคราะห์ดีเอ็นเอเท่านั้น แต่หากเป็นเลือด

ทารก จะสามารถตรวจวิเคราะห์ได้ทั้งดีเอ็นเอและชนิดฮีโม

โกลบิน
(5-8)
 แต่การตรวจวิเคราะห์ดีเอ็นเอใช้เวลานานและมี

ให้บริการเฉพาะโรงพยาบาลหรือศูนย์การแพทย์ขนาดใหญ่

เท่านั้น การตรวจวิเคราะห์ชนิดและปริมาณฮีโมโกลบินโดย

เครื่องวิเคราะห์อัตโนมัติซึ่งมีให้บริการในโรงพยาบาลทั่วไป 

จะให้ผลการตรวจวิเคราะห์ที่เร็วกว่า ช่วยให้แพทย์สามารถ

พิจารณาแนวทางการดำ�เนินการต่อไปได้เร็วขึ้น  

	 การตรวจวิเคราะห์ชนิดและปริมาณฮีโมโกลบินใน

ปจัจบุนันยิมใชเ้ครื่องตรวจวเิคราะห์ฮโีมโกลบนิอตัโนมัติ  ซึง่

มทีัง้แบบทีใ่ชร้ะบบ high pressure liquid chromatography 

(HPLC), low pressure liquid chromatography  (LPLC) 

และ capillary zone electrophoresis (CZE)
(9)
 โดยมรีายงาน

การนำ�เครื่องตรวจวิเคราะห์ฮีโมโกลบินอัตโนมัติมาใช้ตรวจ

วินิจฉัยทารกในครรภ์ที่เสี่ยงเป็นโรคธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง

ในประเทศไทยแล้ว 2 ระบบ คือ HPLC
(7)
 และ CZE

(6)
 

แต่สำ�หรับระบบ LPLC ยังไม่เคยมีรายงานการศึกษามา

ก่อน ประกอบกับที่หน่วยบริการธาลัสซีเมีย ศูนย์วิจัยและ

พฒันาการตรวจวนิจิฉยัทางหอ้งปฏบิตักิารทางการแพทย์ คณะ

เทคนคิการแพทย ์มหาวทิยาลยัขอนแกน่ ตวัอยา่งเลอืดทารก

ในครรภม์ารดาทกุตวัอยา่งทีส่ง่เขา้ไปรบับรกิารตรวจวนิจิฉยัโร

คธาลัสซีเมียชนิดรุนแรงจะได้รับการตรวจวิเคราะห์ฮีโมโกล	

บินด้วยเครื่องวิเคราะห์ฮีโมโกลบินอัตโนมัติทั้งระบบ CZE  

และ  LPLC  รว่มกบัตรวจวเิคราะหย์นีอลัฟาและบตีา-ธาลสัซี

เมยีตามชนดิของความผดิปกตขิองยนีโกลบนิรวมทัง้การตรวจ

สอบการปนเปือ้นของตวัอยา่งแมใ่นตวัอยา่งทารกดว้ยเทคนคิ 

PCR ที่เกี่ยวข้องอยู่แล้ว
(9,10)

 คณะผู้วิจัยจึงได้ศึกษาผลการ

ตรวจวเิคราะหฮ์โีมโกลบนิทารกในครรภม์ารดาดว้ยวธิ ีLPLC 

เปรียบเทียบกับผลการตรวจวิเคราะห์ดีเอ็นเอ เพื่อนำ�ผลการ

ศึกษาที่รวบรวมได้ไปใช้อ้างอิงประกอบการวินิจฉัยทารกใน

ครรภ์มารดาที่เสี่ยงต่อโรคธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง สำ�หรับโรง

พยาบาลที่ใช้เครื่อง LPLC ต่อไป

วัสดุและวิธีการศึกษา

	 รวบรวมข้อมูลผลการตรวจเลือดทารกในครรภ์ที่

เสี่ยงต่อโรคธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง จำ�นวน 74 ตัวอย่าง 

ที่มารับบริการตรวจวินิจฉัยธาลัสซีเมียที่หน่วยบริการธาลัสซี

เมีย ศูนย์วิจัยและพัฒนาการตรวจวินิจฉัยทางห้องปฏิบัติการ

ทางการแพทย์ (ศวป.)  คณะเทคนิคการแพทย์ มหาวิทยาลัย

ขอนแกน่ ตัง้แตเ่ดอืนมกราคม พ.ศ. 2554 ถงึ เดอืนมกราคม 

พ.ศ. 2556 ที่มีผลการตรวจวิเคราะห์ฮีโมโกลบินด้วยเครื่อง 
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	 1.	 กลุ่มตัวอย่างที่มียีนอัลฟา-ธาลัสซีเมีย

	 ตัวอย่างจำ�นวน 23 ตัวอย่างที่ตรวจพบยีนอัลฟา-

ธาลัสซีเมีย จำ�แนกตามจีโนไทป์ได้ 8 แบบ แต่ละจีโนไทป์มี

ผลการตรวจวเิคราะหฮ์โีมโกลบนิเทยีบกบัทารกปกตดิงัแสดง

ใน ตารางที่ 1 ซึ่งผลการตรวจวิเคราะห์ฮีโมโกลบินทั้งแบบที่ 

1 และ 2 ซึ่งมีอัลฟา-โกลบินยีนผิดปกติไปจำ�นวน 2 ยีน มี

ลักษณะเหมือนกัน คือ พบเป็นชนิด  FABart’s พบปริมาณ 

Hb  Bart’s ร้อยละ 9.5 และ 6.4 ตามลำ�ดับ ส่วนแบบที่ 3 

และ 4 มีอัลฟา-โกลบินยีนผิดปกติไป 2 ยีนเช่นกัน แต่มี 1 

ยีนเป็น Hb Constant Spring ผลการตรวจวิเคราะห์ฮีโมโก

ลบนิมลีกัษณะเหมอืนกนัคอืพบเปน็ชนดิ CS FABart’s ม ีHb 

Bart’s ร้อยละ 14.2 - 24.8 (รูปที่ 2) แบบที่ 5 , 6 และ 7 

มีอัลฟา-โกลบินยีนผิดปกติไป 3 ยีน โดยแบบที่ 5 , 6 ตรวจ

พบชนิดเป็น CSFABart’s เหมือนแบบที่ 3 และ 4 แต่พบ

ปรมิาณ Hb Bart’s รอ้ยละ  43.2 และ 45.0 ตามลำ�ดบั สว่น

แบบที่ 7 พบเป็นชนิด FABart’s มีปริมาณ Hb Bart’s  ร้อย

ละ 44.3 ส่วนแบบที่ 8 ซึ่งทารกเป็นโรค Hb Bart’s hydrop 

fetalis ตรวจพบ Hb Bart’s ปริมาณสูงถึงร้อยละ 99.1 ± 
1.7 และไม่พบ Hb F และ Hb A เลย ดังแสดงใน รูปที่ 3

LPLC โดยรวบรวมลกัษณะโครมาโตแกรม ชนดิและปรมิาณ

ของฮโีมโกลบนิทีต่รวจพบ จำ�แนกเปน็กลุม่ตามจโีนไทปท์ีส่รปุ

ได้จากผลการตรวจวิเคราะห์ดีเอ็นเอประกอบด้วยการตรวจ

ยีน α - thalassemia 1 (SEA & THAI deletions), α - 
thalassemia 2 ( 3.7 & 4.2 kb deletions), Hb Constant 

& Hb Pakse’ และ b - thalassemia ด้วยวิธี polymerase 
chain reaction (PCR) 

(11-15)
  

ผลการศึกษา

	 จากการรวบรวมข้อมูลผลการวิเคราะห์ชนิดและ

ปริมาณฮีโมโกลบินจากลักษณะโครมาโตแกรม ที่ตรวจวัด

ด้วยเครื่อง LPLC ในตัวอย่างท้ังหมด 74 ตัวอย่าง มี 11 

ตัวอย่าง ที่ผลการตรวจดีเอ็นเอสรุปได้ว่าเป็นทารกปกต ิ ทั้ง 

11 ราย มีฮีโมโกลบินเป็นชนิด FA พบปริมาณ Hb F ร้อย

ละ  88.1 ± 5.3 และ Hb A ร้อยละ 6.6 ± 2.9 ดังแสดง
ใน รูปที่ 1 ตัวอย่างที่เหลือ 63 ตัวอย่าง  แบ่งเป็นกลุ่มที่มี

ยีนอัลฟา-ธาลัสซีเมีย 23 ตัวอย่าง   บีตา-ธาลัสซีเมียและ

หรือ Hb E   29 ตัวอย่างและ Hb E ที่มียีนอัลฟา-ธาลัส

ซีเมียร่วมอีก 11 ตัวอย่างรายละเอียดที่ตรวจพบ มีดังนี้

ตารางที่ 1	 ผลการตรวจวเิคราะหช์นดิและปรมิาณฮโีมโกลบนิในตวัอยา่งเลอืดทารกทีต่รวจพบยนีอลัฟา – ธาลสัซเีมยีจำ�นวน 

23 ราย จำ�แนกตามจีโนไทป์เปรียบเทียบกับทารกปกติ  

Genotype (no.)

Hb analysis by LPLC (%)

Hb type Hb CS % Hb F % Hb  A % Hb Bart’s

αα / αα (11) FA

88.1 ± 5.3
(80.6 -  95.3)

6.6 ± 2.9
(2.4 - 13.4)

--SEA / αα (1) FABart’s 82.7 9 9.5

-α3.7 / -α3.7 (1) FABart’s 90.7 7.2 6.4

αCSα / αCSα (2) CSFABart’s 0.8 , 1.0 69.3 , 78.8 5.8 , 4.7 14.2 , 23.5

-α3.7 /  αCSα (1) CSFABart’s 0.8 77.7 5.3 24.8

--SEA / αCSα (1) CSFABart’s 0.8 54.2 5.7 43.2

--SEA / αPSα (1) CsFABart’s 0.6 52 7.5 45

--SEA / -α3.7 (1) FABart’s 55.8 5.7 44.3

--SEA / --SEA (15) Bart’s 

99.1 ± 1.7 
(98.4  – 100)

ตัวเลขในตารางแสดงค่าจริงที่ตรวจพบหรือค่าเฉลี่ย ± ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน (ค่าตํ่าสุด  - ค่าสูงสุด) 
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รูปที่ 1	 ตัวอย่างโครมาโตแกรมของทารกปกติ [ αα / αα, βA / βA ]

รูปที่ 2	 ตัวอย่างโครมาโตแกรมของทารกที่เป็น α – thalassemia 1 / Hb Constant Spring  [_ _SEA/αCSα]

รูปที่ 3	 ตัวอย่างโครมาโตแกรมของทารกที่เป็น homozygous α – thalassemia 1 [ _ _SEA/_ _SEA ]
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	 2.	 กลุ่มตัวอย่างที่มียีนบีตา–ธาลัสซีเมียและ

หรือdHbdE 

	 ตวัอยา่งจำ�นวน 29 ตวัอยา่งทีต่รวจพบยนีบตีา–ธาลสั

ซีเมียและหรือ Hb E จำ�แนกตามจีโนไทป์ได้ 4 แบบ แต่ละ

จีโนไทป์มีผลการตรวจวิเคราะห์ฮีโมโกลบินแสดงไว้ใน ตาราง

ที่ 2 โดยทารกที่เป็นพาหะ Hb E ตรวจพบ Hbs E, F และ A 

ปรมิาณรอ้ยละ 0.9 ± 0.3, 86.9 ± 9.0 และ 4.2 ± 2.5 ตาม
ลำ�ดบั สว่น homozygous Hb E พบเปน็ชนดิ EF ปรมิาณ Hb 

E ร้อยละ 2.0 และ Hb F ร้อยละ 93.8 ไม่พบ Hb A  พาหะ 

β0 
- thalassemia ตรวจพบเป็นชนิด FA เหมือนคนปกติ โดย

พบปริมาณ Hb F และ Hb A ร้อยละ 89.6 ± 6.0 และ 3.2 
± 0.6  ตามลำ�ดับ และในทารกที่เป็นโรค β0

 – thalassemia 

/ Hb E ตรวจพบเป็นชนิด EF มีปริมาณ Hb E ร้อยละ 1.1 

± 0.2 และ Hb F ร้อยละ 95.2 ± 1.1 ตามลำ�ดับ และไม่
พบ Hb A ดังแสดงไว้ใน รูปที่ 4 และ รูปที่ 5

ตารางที่ 2	 ผลการตรวจวเิคราะหช์นดิและปรมิาณฮโีมโกลบนิในตวัอยา่งเลอืดทารกทีต่รวจพบยนีบตีา – ธาลสัซเีมยีและหรอื 

Hb E จำ�นวน  29 ตัวอย่าง จำ�แนกตามจีโนไทป์เปรียบเทียบกับทารกปกติ 

Genotype (no.)

Hb analysis (%)

Hb type Hb A2 / E Hb F Hb A

βA / βA  (11) FA

88.1±5.3
(80.6 - 95.3)

6.6 ± 2.9
(2.4 - 13.4)

βE / βA  (11) EFA 

0.9 ± 0.3
(0.4 - 1.3)

86.9 ± 9.0
(62.7 - 93)

4.2 ± 2.5
(2.5 - 10)

βE / βE   (1) EF 2 93.8

β0 / βA  (6) FA 

89.6 ± 6.0
(81.7 - 94.6)

3.2 ± 0.6
(2.5 - 3.7)

β0 / βE  (11) EF 

1.1 ± 0.2
(0.5 - 1.5)

95.2 ± 1.1
(92.8 - 96.8)

ตัวเลขในตารางแสดงค่าจริงที่ตรวจพบหรือค่าเฉลี่ย ± ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน (ค่าตํ่าสุด - ค่าสูงสุด) 

รูปที่ 4	 ตัวอย่างโครมาโตแกรมของทารกที่เป็น β0 – thalassemia / Hb E [ β0/ βE ]
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รูปที่ 5	 ตัวอย่างโครมาโตแกรมของทารกที่เป็น homozygous Hb E  [ βE / βE ]  

	 3.	 กลุม่ตวัอยา่งทีม่ ีHbdE รว่มกบัอลัฟา– ธาลสั

ซีเมีย  

	 ตารางที่ 3 แสดงผลการตรวจวิเคราะห์ฮีโมโกลบิน 

ในกลุม่ตวัอยา่งทีม่ ีHb E รว่มกบั อลัฟา-ธาลสัซเีมยีซึง่จำ�แนก

ตามจีโนไทป์ที่ตรวจพบได้ 7 แบบกโดยแบบที่ 1 และ 2 มี

ชนิดของฮีโมโกลบินเป็น EFA ส่วนแบบที่ 3 พบเป็นชนิด 

CSEFA ทั้ง 3 แบบไม่พบ Hb Bart’s ส่วนแบบที่ 4 และ 5 

พบ Hb Bart’s ร้อยละ 15.2 ± 8.7 และ 27.1 ตามลำ�ดับ 
สำ�หรับแบบที่ 6 ซึ่งเป็นโรค β0

 – thalassemia / Hb E ร่วม

กับ a-thalassemia 2 พบเป็นชนิด EF ไม่พบ Hb Bart’s 
และแบบที่ 7 ซึ่งเป็นโรค β0

 – thalassemia / Hb E ร่วม

กับ a-thalassemia 1 พบเป็นชนิด EFBart’s ปริมาณ Hb 
Bart’s ร้อยละ 25.4 

ตารางที่ 3  ผลการตรวจวิเคราะห์ชนิดและปริมาณฮีโมโกลบินในตัวอย่างเลือดทารกที่มี Hb E ร่วมกับยีนอัลฟาธาลัสซีเมีย 

จำ�นวน 11 ตัวอย่าง จำ�แนกตามจีโนไทป์เปรียบเทียบกับทารกปกติ 

Genotype  (no.)

Hb analysis (%)

Hb type CS A2/E F A Bart’s

αα / αα βA  / βA (11) FA

88.1 ± 5.3
(80.6 - 95.3)

6.6 ± 2.9
(2.4 - 13.4)

-α3.7/ αα βE  / βA (2) EFA 0.9,0.9 81.6,82.4 2.7,2.8

-α4.2 / αα βE  / βA (1) EFA 1.3 89.1 3.5

αCSα / αα βE  / βA (1) CS?EFA 0.5 0.8 87.8 2.4

-α3.7/ αCSα βE  / βA (1) CSEFABart’s 1 0.7 68.5 2.7 27.1

--SEA / αα βE / βA (4) EFABart’s

0.9 ± 0.3
(0.6 - 1.3)

84.4 ± 8.2
(75.6 - 95.2)

3.6 ± 0.8
(2.7 - 4.3)

15.2 ± 8.7
(8.9 - 27.7)

-α3.7 / αα βE / β41/42 (1) EF 1 93.3

--SEA / αα βE / β41/42 (1) EFBart’s 1.3 82.4 25.4

 ตัวเลขในตารางแสดงค่า   จริงที่ตรวจพบหรือค่าเฉลี่ย ± ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน (ค่าตํ่าสุด - ค่าสูงสุด) 



253J Med Tech Phy Ther • Vol 25 No 3 • September - December 2013

วิจารณ์และสรุปผลการศึกษา

	 จากการรวบรวมผลการตรวจวิเคราะห์ชนิดและปริ

มาณฮีโมโกลบินของตัวอย่างเลือดทารกที่เสี่ยงต่อโรคธาลัส

ซีเมียชนิดรุนแรงด้วยเครื่องวิเคราะห์อัตโนมัติระบบ LPLC 

จำ�นวน 74 ตัวอย่าง พบเป็นทารกปกติ 11 ตัวอย่าง มีชนิดฮี

โมโกลบนิเปน็ FA โดยมปีรมิาณ Hb A ทีต่รวจพบดว้ยเครื่อง 

LPLC ร้อยละ 6.6 ± 2.9 (2.4 - 13.4) ใกล้เคียงกับที่มี
รายงานด้วยเครื่อง CZE

(6)
 และ HPLC 

(7,16) 
ซึ่งมีปริมาณ

ร้อยละ 3.5 - 7.2 และ 3 – 10 ตามลำ�ดับddddddddddd

	 ในกลุ่มตัวอย่างที่มียีนอัลฟา-ธาลัสซีเมียผิดปกติ

ไปจำ�นวน 2 ยีน ผลการตรวจวิเคราะห์ด้วยเครื่อง LPLC 

พบ Hb Bart’s ร้อยละ 6.4 - 24.8 โดยพบว่าปริมาณ Hb 

Bart’s ที่ตรวจพบแปรผันตามจำ�นวนยีนอัลฟาโกลบินที่ผิด

ปกติ ดังแสดงใน รูปที่ 6 และหากยีนที่ผิดปกติไปนั้นเป็น 

Hb Constant Spring มีแนวโน้มจะพบปริมาณ Hb Bart’s 

มากกวา่รอ้ยละ 10 สว่นในตวัอยา่งทารกทีม่อีลัฟาโกลบนิยนี

ผิดปกติไป 3 ยีน ตรวจพบ Hb Bart’s ร้อยละ 43.2 - 45.0 

ซึ่งสูงกว่าที่ตรวจพบด้วยเครื่อง CZE ซึ่งพบร้อยละ 22.1 - 

35.7
(6)
 ทั้งนี้อาจเป็นเพราะ peak ของ Hb Bart’s ถูกรวมอยู่

กับ peak ของ glycated Hb F ดังแสดงใน รูปที่ 2 ทำ�ให้

ปริมาณ Hb Bart’s ที่ตรวจวัดได้มีค่าสูงกว่าที่รายงานโดย

เครื่อง CZE ซึ่ง Hb Bart’s จะแยกออกจากฮีโมโกลบินตัว

อื่นอย่างชัดเจน การรายงานปริมาณ Hb Bart’s จากเครื่อง 

LPLC จงึตอ้งพจิารณาคา่ retention time รว่มกบัลกัษณะโค

รมาโตแกรมเพื่อประเมนิความถกูตอ้งของปรมิาณ Hb Bart’s 

ด้วยทุกครั้ง ส่วนทารกที่เป็นโรค Hb Bart’s hydrops fetalis 

ซึ่งในรายงานนี้พบ 15 ตัวอย่าง มีลักษณะโครมาโตแกรมจาก

เครื่อง LPLC  พบมีลักษณะจำ�เพาะที่สามารถให้การวินิจฉัย

ได้อย่างถูกต้อง โดยพบเฉพาะ Hb Bart’s ไม่พบ Hb F และ 

Hb A เลย ปริมาณ Hb Bart’s มีค่าเฉลี่ยอยู่ที่ร้อยละ 99.1 

± 1.7 สูงกว่าที่ตรวจด้วยเครื่อง CZE ซึ่งพบปริมาณร้อย
ละ 80 - 81.3 ที่เหลือเป็น embryonic Hb อื่นๆ เช่น Hb 

Portland, Hb Gower I, Epsilon 4 รวมทั้ง Hb H ซึ่งใน

เครื่อง LPLC ตรวจไม่พบ เพราะไม่แยกออกจาก Hb Bart’s 

ชัดเจน

รูปที่ 6	 ปริมาณ Hb Bart’s ในทารกที่มีความผิดปกติของยีนอัลฟา-โกลบิน
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	 สำ�หรับในกลุ่มบีตา - ธาลัสซีเมีย 29 ตัวอย่าง พบ

ว่าเป็น β0
 - thalassemia / Hb E จำ�นวน 11 ตัวอย่าง มี 

Hb เป็น EF ลักษณะโครมาโตแกรมพบ peak  ของ Hb E 

ปริมาณร้อยละ 1.1 ± 0.2  Hb F ปริมาณ ร้อยละ 95.2 
± 1.1 ไม่พบ peak ของ Hb A เลย แต่จะพบปริมาณ Hb 
A ร้อยละ 6.6 ± 2.9 , 4.2 ± 2.5 และ 3.2 ± 0.6 ใน
ทารกปกติ, heterozygous Hb E และ heterozygous β0

 

- thalassemia ตามลำ�ดับ ซึ่งสอดคล้องกับการศึกษาของ 

Srivorakul H และคณะ 
(6)
 ที่ศึกษาด้วยเครื่อง CZE ซึ่งพบ

ปริมาณ Hb A ร้อยละ 4.3 -7.2, 1.0 - 5.5 และ 2.1 - 3.9 

ตามลำ�ดับ และไม่พบ Hb A เลยใน β0
 - thalassemia / Hb 

E เชน่กนั ขอ้มลูนีแ้สดงใหเ้หน็วา่สามารถใชล้กัษณะโครมาโต

แกรม ชนดิและปรมิาณฮโีมโกลบนิทีพ่บจากเครื่อง LPLC ใน

การช่วยวินิจฉัยธาลัสซีเมียชนิด β0  
- thalassemia / Hb E 

ได ้แตต่อ้งมคีวามระมดัระวงัในการแปลผล เนื่องจากตวัอยา่ง

ที่เป็น homozygous Hb E ดังแสดงใน รูปที่ 5 มีผลการ

ตรวจ Hb เป็น EF มีปริมาณ Hb E เท่ากับร้อยละ 2.0  Hb 

F ร้อยละ 93.8 ซึ่งอยู่ในช่วงใกล้เคียงกับ β0
 - thalassemia 

/ Hb E  ดังนั้นในกรณีที่ทั้งหญิงตั้งครรภ์และคู่สมรสมี Hb E 

ทั้งคู่ โดยที่ฝ่ายหนึ่งเป็น β0
 - thalassemia / Hb E ทารกใน

ครรภ์จะมีโอกาสเสี่ยงที่จะเป็นได้ทั้ง β0
 - thalassemia / Hb 

E และ homozygous Hb E การตรวจวิเคราะห์ฮีโมโกลบิน

เพยีงอยา่งเดยีวไมว่า่จะใชร้ะบบ LPLC, CZE 
(6)
 หรอื HPLC 

(7,17)
 ผลการตรวจที่พบชนิด EF โดยไม่พบ Hb A จะยังสรุป

ไม่ได้ ต้องทำ�การตรวจวิเคราะห์ดีเอ็นเอก่อน อย่างไรก็ตาม

การตรวจวินิจฉัยทารกในครรภ์ด้วยเครื่อง LPLC นี้ สามารถ

ให้การวินิจฉัยส่วนทารกที่มี Hb E ได้ทุกราย โดยพบ Hb E 

ไดต้ัง้แตร่อ้ยละ 0.7 - 1.3 ในพาหะ Hb E และรอ้ยละ 2 ในผู้

ทีเ่ปน็ homozygote rrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrrr

	 กลุ่มพาหะ Hb E มียีนแฝงอัลฟา - ธาลัสซีเมีย 

11 ตัวอย่าง   ในจำ�นวนนี้ 4 ตัวอย่าง มีความผิดปกติของ

ยีนอัลฟา -โกลบินยีนเดียว ทั้ง 4 ตัวอย่างตรวจไม่พบ Hb 

Bart’s ในขณะที่การศึกษาด้วยเครื่อง CZE 
(6)
 ตรวจพบ Hb 

Bart’s ได้ร้อยละ 1 ทั้งนี้อาจเป็นเพราะ Hb Bart’s มีปริมาณ

น้อยมากเมื่อเทียบกับ glycated Hb F เครื่อง LPLC จึงไม่

รายงานออกมา ส่วนอีก 5 ตัวอย่างที่ยีนอัลฟา - โกลบินผิด

ปกติไป 2 ยีน ตรวจพบ Hb Bart’s  ทุกรายและพบปริมาณ

ทีส่งูกวา่ทีต่รวจพบดว้ยเครื่อง CZE 
(6)
 สำ�หรบัอกี 2 ตวัอยา่ง

ซึ่งเป็น β0
 – thalassemia / Hb E 1 ตัวอย่าง มียีนแฝง 

α - thalassemia 1 ตรวจพบ Hb Bart’s ร้อยละ 25.4 ส่วน
อีก 1 ตัวอย่างมียีนแฝง α - thalassemia 2 ตรวจไม่พบ Hb 
Bart’s ดังนั้นการตรวจพบ Hb Bart’s ในตัวอย่างเลือดทารก

เมื่อตรวจดว้ยเครื่อง LPLC จงึบง่ชีว้า่ทารกทีม่ยีนีอลัฟา-ธาลสั

ซเีมยีผดิปกตติัง้แต ่2 ยนีขึน้ไปดงัแสดงใน รปูที ่6 คลา้ยคลงึ

กับผลการศึกษาของ Srivorakul H และคณะ ที่ศึกษาด้วย

เครื่อง CZE
(6)
 

	 โดยสรุป การตรวจวิเคราะห์ฮีโมโกลบินด้วยเครื่อง

อัตโนมัติ LPLC สามารถใช้ในการวินิจฉัยโรคธาลัสซีเมีย

ชนิดรุนแรงของทารกในครรภ์ คือ โรค  homozygous α0
 - 

thalassemia (Hb Bart’s hydrops  fetalis) ได้ สำ�หรับโรค 

β0
 - thalassemia / Hb E นั้น มีลักษณะของ Hb ที่ตรวจ

พบคล้ายกับhomozygous Hb E หากทารกในครรภ์มีความ

เสีย่งตอ่ homozygous Hb E ดว้ย จำ�เปน็ตอ้งไดร้บัการตรวจ

ยีนบีตา-ธาลัสซีเมียและ Hb E เพื่อวินิจฉัยแยกทั้งสองภาวะ
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