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บทคัดย่อ

	 การติดเช้ือเอชไอวมีผีลท�ำให้จ�ำนวนลมิโฟไซต์ CD4 ลดลง และยงัท�ำให้เกดิการเปลีย่นแปลงรปูร่างลกัษณะของลมิโฟไซต์ 

CD4 เครื่องวิเคราะห์เม็ดเลือดอัตโนมัติที่ใช้หลักการของวีซีเอสเทคโนโลยีสามารถตรวจวิเคราะห์การเปลี่ยนแปลงรูปร่าง

ลักษณะของเม็ดเลือดขาวได้ การศึกษาแบบย้อนหลังครั้งนี้มีวัตถุประสงค์เพื่อประเมินประโยชน์ทางคลินิกของค่าวีซีเอส 

พารามิเตอร์ของลิมโฟไซต์ในการบ่งชี้การติดเชื้อเอชไอวี โดยได้วิเคราะห์ข้อมูลค่าวีซีเอสพารามิเตอร์ของลิมโฟไซต์จากเครื่อง

วิเคราะห์เม็ดเลือดอัตโนมัติ Beckman Coulter LH 780 ของผู้ติดเชื้อเอชไอวีจ�ำนวน 58 ราย และกลุ่มผู้มีสุขภาพดีจ�ำนวน 

80 ราย และได้ค�ำนวณค่าดัชนีลิมโฟไซต์จากสูตร [(MLV x LV-SD) ÷ MLC] ผู้วิจัยพบว่า ค่าเฉลี่ยของวีซีเอสพารามิเตอร์

ของลิมโฟไซต์และค่าดัชนีลิมโฟไซต์ในผู้ติดเช้ือเอชไอวีแตกต่างไปจากกลุ่มผู้มีสุขภาพดีทุกพารามิเตอร์ ยกเว้นค่าเฉลี่ยของ

ปริมาตรเซลล์ (MLV) เมื่อค�ำนวณค่า cut-off ของแต่ละพารามิเตอร์ด้วย ROC curve พบว่า ค่า cut-off ของ LV-SD ที่ > 

16.4 และ LC-SD ที่ > 15.6 มีค่าความไวและความจ�ำเพาะในการบ่งชี้การติดเชื้อเอชไอวีอยู่ในเกณฑ์ดี คือ ความไวเท่ากับ 

75.86% และ 79.31% และความจ�ำเพาะเท่ากับ 91.25% และ 93.75%   นอกจากนี้ค่า LV-SD ยังมีแนวโน้มความสัมพันธ์

แบบผกผันกับค่าสัมบูรณ์ของลิมโฟไซต์ CD4 อย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ (r = - 0.208, p-value = 0.025) จึงควรมีการศึกษา

เพิ่มเติมถึงประโยชน์ในการน�ำใช้เพื่อประเมินผลการรักษาผู้ติดเชื้อเอชไอวีด้วยต้านไวรัส การศึกษาครั้งนี้แสดงให้เห็นว่า LV-

SD และ LC-SD เป็นตัวบ่งชี้การติดเชื้อเอชไอวีที่ดี จึงควรมีการศึกษาแบบไปข้างหน้าในกลุ่มผู้ที่เสี่ยงต่อการติดเชื้อเอชไอวีที่

มีขนาดตัวอย่างมากกว่านี้ เพื่อประเมินศักยภาพในการใช้ประโยชน์ทางคลินิกของพารามิเตอร์ทั้งสองนี้

ค�ำส�ำคัญ : ลิมโฟไซต์, วีซีเอสพารามิเตอร์, เครื่องวิเคราะห์เม็ดเลือดอัตโนมัติ, การติดเชื้อเอชไอวี
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Abstract

	 Human immune deficiency virus (HIV) infection leads to a reduction in the number and morphologic 

changes of CD4 lymphocytes. A hematology analyzer with VCS (volume, conductivity and light scatter) tech-

nology can determine morphologic properties of leukocytes. The aim of this retrospective study was to evalu-

ate the clinical usefulness of lymphocyte VCS parameters in predicting HIV infection. We analyzed the lym-

phocyte VCS parameters obtained from Beckman Coulter LH780 of 58 HIV-infected cases comparing to 80 

healthy subjects. The lymphocyte index was calculated from [(MLV x LV-SD) ÷ MLC]. We observed signifi-

cant differences in all parameters including lymphocyte index, but not mean lymphocyte volume (MLV). Cut-

off values were established for each parameter based on receiver operator characteristics (ROC) curves. LV-SD 

with cut-off value > 16.4 and LC-SD with cut-off value > 15.6 showed good sensitivity (75.86% and 79.31%) 

and specificity (91.25% and 93.75%) in predicting HIV infection. Moreover, LV-SD also showed a significant 

inverted correlation with absolute CD4 count (​​r = - 0.208, p-value = 0.025). The clinical usefulness of the 

LV-SD for monitoring the efficacy of antiretroviral therapy among HIV-infected patients should be further 

evaluated. This study demonstrates that LV-SD and LC-SD may be promising indicators for HIV infection. The 

potential clinical usefulness of these parameters merits further exploration in a larger prospective study in a 

population at risk for HIV infection.

Keywords :  Lymphocyte, VCS parameters, Automated hematology analyzer, HIV infection
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ลมิโฟไซต์และดัชนลีมิโฟไซต์เพือ่ใช้เป็นข้อมลูเบือ้งต้นในการ

บ่งช้ีการติดเช้ือเอชไอว ีรวมทัง้ได้ศึกษาความสมัพนัธ์ระหว่าง

ค่าวีซีเอสพารามเิตอร์ของลมิโฟไซต์และดัชนลีมิโฟไซต์กบัค่า

สมบูรณ์ของลิมโฟไซต์ CD4 เพื่อประโยชน์ในการน�ำมาใช้

ติดตามผลการรักษา

วัสดุและวิธีการศึกษา

	 การศึกษานี้เป็นการศึกษาย้อนหลัง โดยการเก็บ

ข้อมูลทั่วไปและผลการตรวจทางห้องปฏิบัติการของตัวอย่าง

ที่มารับการรักษา ณ โรงพยาบาลมุกดาหาร ระหว่างเดือน

มกราคม พ.ศ.2556 ถึงมกราคม พ.ศ. 2557 โดยได้ผ่านการ

รับรองจากคณะกรรมการจริยธรรมการวิ จัยในมนุษย ์

มหาวทิยาลยัขอนแก่น (HE572091) มรีายละเอียดการศึกษา

ดังนี้

	 1.	 กลุ่มตัวอย่าง 

		  เกณฑ์การคัดเลือกตัวอย่างมีดังนี้

		  1)	 อาย ุ20 ปีขึน้ไป ทัง้เพศชายและเพศหญิง 

		  2)	 มีผลตรวจยืนยันว่าติดเชื้อเอชไอวี 

		  3)	 เป็นผู้ติดเช้ือเอชไอวีที่ยังไม่เคยได้รับการ

รักษาด้วยยาต้านไวรัสเอชไอวี 

		  4)	 มผีลตรวจจ�ำนวนลมิโฟไซต์ CD4 ก่อนการ

รักษาด้วยยาต้านไวรัสเอชไอวี 

		  5)	 มีผลตรวจจ�ำนวนลิมโฟไซต์ CD4 ของ

เดือนที่ 6 หลังได้รับการรักษาด้วยยาต้านไวรัสเอชไอวี 

		  เกณฑ์การปฏิเสธตัวอย่างมีดังนี้

		  1)	 ก�ำลังตั้งครรภ์  

		  2)	 ผู้ป่วยที่ไม่มาตามนัด 

	 2.	 กลุ่มควบคุม เป็นผู้มีสุขภาพดีที่มารับบริการ

ตรวจสขุภาพประจ�ำปี ณ โรงพยาบาลมกุดาหาร ระหว่างเดือน

มกราคม พ.ศ. 2556 ถึงเดือนมกราคม พ.ศ. 2557

	 3.	 วิธีการศึกษา

		  3.1	 เกบ็ข้อมลูของกลุม่ตัวอย่าง ประกอบด้วย 

อายุ (ปี)  เพศ ผลการตรวจจ�ำนวนลิมโฟไซต์ CD4 และวีซี

เอสพารามิเตอร์ของลิมโฟไซต์ ได้แก่ mean lymphocyte 

volume (MLV), standard deviation of lymphocyte 

volume (LV-SD), mean lymphocyte conductivity 

(MLC), standard deviation of lymphocyte conductiv-

ity (LC-SD), mean lymphocyte scatter (MLS) และ 

standard deviation of lymphocyte scatter (LS-SD) โดย

บทน�ำ

	 การติดเชื้อเอชไอวี (human immune deficiency 

virus; HIV) ยังคงเป็นปัญหาสาธารณสุขที่ส�ำคัญของ

ประเทศไทย จากรายงานปี 2558 ของส�ำนกัระบาดวทิยา กรม

ควบคุมโรค กระทรวงสาธารณสขุ พบว่า ผู้ติดเช้ือเอชไอวส่ีวน

ใหญ่เป็นประชาชนในวัยแรงงานซ่ึงเป็นทรัพยากรหลักในการ

พัฒนาเศรษฐกิจและสังคมของประเทศ
(1)

 ภูมิคุ้มกันของ

ร่างกายในผู้ติดเช้ือเอชไอวีจะลดลงจนถงึระดับทีม่คีวามเสีย่ง

ต่อการติดเช้ือฉวยโอกาสได้หลายประเภท ส่งผลให้อัตรา

ความเจ็บป่วยและอัตราการเสียชีวิตของผู้ติดเช้ือเอชไอว ี

เพิ่มขึ้น
(2,3)

 ลิมโฟไซต์ (lymphocyte) CD4 เป็นลิมโฟไซต์ที่

มีจ�ำนวนมากที่สุดในกระแสเลือดของคนปกติ
(4,5)

 ท�ำหน้าที่

ควบคุมการสร้างภูมต้ิานทานของร่างกาย ลมิโฟไซต์ CD4 เป็น

เซลล์เป้าหมายส�ำคัญของเช้ือเอชไอวีที่จะเข้าไปเพิ่มจ�ำนวน 

และกระตุ้นให้ลิมโฟไซต์ CD4 ถูกท�ำลายโดยการเกิด  

apoptosis
(6)
 เป็นสาเหตุให้ผู้ติดเชื้อเอชไอวีทุกราย มีจ�ำนวน

ลิมโฟไซต์ CD4 ลดลง ในการเกิด apoptosis เซลล์จะมีการ

เปลี่ยนแปลงทั้งนิวเคลียส (nucleus) และไซโทพลาสซึม 

(cytoplasm) นอกจากนีย้งัพบว่าลมิโฟไซต์ CD4 ของผู้ติดเช้ือ

เอชไอวี มีคุณสมบัติของเยื่อเลือกผ่าน (cell membrane 

permeability) เปลีย่นแปลงไป ส่งเสรมิให้เกดิการเสยีสภาพ

ภายในเซลล์ที่เรียกว่า balloon degeneration มีผลท�ำให้

ลิมโฟไซต์ CD4 แตกง่าย การติดเช้ือเอชไอวียังมีลักษณะ

เฉพาะทางชวีภาพทีส่�ำคญั คอื การเชือ่มเซลลก์นั (syncytia) 

ระหว่างลิมโฟไซต์ CD4 ท�ำให้เซลล์มีหลายนิวเคลียส 

(multinucleated cell)
(7,8)

 การเปลี่ยนแปลงของนิวเคลียส

และไซโทพลาสซึมของเซลล์ดังกล่าวมานี้ สามารถตรวจ

วเิคราะห์ได้ด้วยเครือ่งวเิคราะห์เมด็เลอืดอัตโนมติัทีใ่ช้วซีีเอส

เทคโนโลยี (VCS technology; volume, conductivity and 

light scatter) เช่น Beckman Coulter LH750, LH780 

และ DxH800
(9,10)

 Zhu และคณะ
(11,12)

 ได้น�ำค่าวีซีเอส

พารามเิตอร์ (VCS parameter) ของลมิโฟไซต์ทีไ่ด้จากเครือ่ง

วิเคราะห์เม็ดเลือดอัตโนมัติ Beckman Coulter LH750 มา

ค�ำนวณเป็นค่าดัชนีลิมโฟไซต์ (lymph index) โดยใช้สูตร 

[MLV x LV-SD] ÷ MLC พบว่าสามารถใช้ช่วยบ่งชี้การ 

ติดเชื้อไวรัสได้หลายชนิด

	 การศึกษาครั้งนี้ได้ศึกษาค่าวีซีเอสพารามิเตอร์ของ

ลมิโฟไซต์และดัชนลีมิโฟไซต์ในผู้ติดเช้ือเอชไอว ีและค�ำนวณ

หาค่า cut-off ที่เหมาะสมของวีซีเอสพารามิเตอร์ของ 
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เก็บข้อมูลทั้งก่อนและหลังได้รับยาต้านไวรัส และค�ำนวณค่า

ดัชนลีมิโฟไซต์จากสตูร [MLV x LV-SD] ÷ MLC (11,12) 

3.2  เกบ็ข้อมลูของกลุม่ควบคุม ประกอบด้วย อาย ุ(ปี)  เพศ 

และวีซีเอสพารามเิตอร์ของ ลมิโฟไซต์ ได้แก่ MLV, LV-SD, 

MLC, LC–SD, MLS และ LS-SD และค�ำนวณค่าดัชนี

ลิมโฟไซต์ตามสูตรข้างต้น

	 4.	 การวิเคราะห์ข้อมูล 

		  4.1	 ใช้โปรแกรม STATA 10 เพื่อวิเคราะห์

ลักษณะการกระจายตัวของข้อมูลแต่ละกลุ ่มโดยใช้สถิติ 

Shapiro-Wilk test เปรียบเทียบความแตกต่างของข้อมูลที่

ศึกษาของกลุม่ตัวอย่างผู้ติดเช้ือเอชไอวีก่อนและหลงัได้รบัยา

ต้านไวรสัโดยใช้สถติิ Wilcoxon Signed Ranks test
  
ค�ำนวณ 

receiver operating characteristic (ROC) curve และพืน้ที่

ใต้กราฟ (area under the curve; AUC) ของพารามิเตอร์ที่

ศกึษา และค�ำนวณค่า cut-off และความไวและความจ�ำเพาะ

ของค่า cut-off ของพารามิเตอร์ที่ศึกษา

		  4.2	 ใช้โปรแกรม MINITAB ค�ำนวณสถิติ 

Mann-Whitney U-test เพื่อเปรียบเทียบความแตกต่างของ

ข้อมูลที่ศึกษา เนื่องจากมีข้อมูลบางชุดมีลักษณะการกระจาย

ตัวของข้อมูลไม่เป็นแบบปกติ (non-normal distribution) 

และค�ำนวณความสมัพนัธ์ (r) ระหว่างจ�ำนวนลมิโฟไซต์ CD4 

กับวีซีเอสพารามิเตอร์ของลิมโฟไซต์และดัชนีลิมโฟไซต์

ผลการศึกษา

	 การศึกษานี้กลุ่มควบคุมเป็นผู้มีสุขภาพดีท่ีมาตรวจ

สขุภาพประจ�ำปี และมผีลการตรวจทาง โลหติวทิยาอยูใ่นช่วง

ค่าอ้างอิงปกติ
(13)

 จ�ำนวน 80 คน เป็นเพศชาย 40 คน  

(ร้อยละ 50) มีอายุเฉลี่ย 38.3 ± 7.6 ปี และเพศหญิง 40 คน 

(ร้อยละ 50) มีอายุเฉลี่ย 38.5 ± 9.1 ปี กลุ่มตัวอย่างเป็น

ผู ้ติดเช้ือเอชไอวีที่มารับการรักษา ณ คลินิกสานใจรัก 

โรงพยาบาลมุกดาหาร ที่มีผลตรวจยืนยันการติดเชื้อเอชไอวี 

(anti HIV) เป็นบวก (positive) จ�ำนวน 58 ราย เป็นเพศ

ชาย 35 ราย (ร้อยละ 56.9) มีอายุเฉลี่ย 40.1 ± 7.3 ปี 

และเพศหญิง 23 ราย (ร้อยละ 43.1) มีอายุเฉลี่ย 38.7 ± 

9.2 ดังแสดงใน (ตารางที่ 1)

ตารางที่  1	 คุณลักษณะของกลุ่มควบคุมและกลุ่มตัวอย่างผู้ติดเชื้อเอชไอวี

คุณลักษณะ กลุ่มควบคุม (n = 80) กลุ่มตัวอย่าง  (n = 58)

  เพศ, n (%)

 ชาย  40 (50) 35 (56.9)

 หญิง 40 (50) 23 (43.1)

อายุ (ปี), mean ± SD 

 ชาย  38.3  ±  7.6 40.1 ± 7.3

หญิง    38.5  ±  9.1 38.7 ± 9.2

	 ผู้ติดเช้ือเอชไอวก่ีอนรบัยาต้านไวรสัส่วนใหญ่มจี�ำนวน 

ลิมโฟไซต์ CD4 อยู่ในระดับ 200 - 499 cells/mm
3 
 (ร้อยละ 

55.2) ในขณะที่ระดับ CD4 < 200 cells/mm
3 
และที่ระดับ 

CD4 ≥ 500 cells/mm
3 
มีจ�ำนวนใกล้เคียงกันคิดเป็น 

ร้อยละ 20.7 และ 24.1 ตามล�ำดับ หลังจากได้รับยาต้าน

ไวรสัเป็นเวลา 6 เดือน พบว่าผู้ติดเช้ือเอชไอวีทีม่จี�ำนวนลมิโฟ

ไซต์ CD4 ≥ 500 cells/mm
3
 มีจ�ำนวนเพิ่มมากขึ้นจากเดิม

เป็นร้อยละ 34.5 แต่ยังพบว่าผู้ติดเช้ือเอชไอวีส่วนใหญ ่

มีจ�ำนวนลิมโฟไซต์ CD4 อยู่ในช่วง 200 - 499 cells/mm
3
 

(ร้อยละ 48.3) และผู้ป่วยทีม่รีะดับ CD4 < 200 cells/mm
3
 

มีจ�ำนวนลดลงเหลือร้อยละ 17.2 (ตารางที่ 2)
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ตารางที่ 2	 กลุ่มตัวอย่างผู้ติดเชื้อเอชไอวีจ�ำแนกตามระดับลิมโฟไซด์ CD4

ระดับ CD4 (cells/mm
3
) Mean + SD จ�ำนวนตัวอย่าง (%)

ก่อนได้รับยาต้านไวรัส

	 < 200 144.4 ±  99.9 12 (20.7)

	 200 - 499 364.7 ±  98.1 32 (55.2)

	 ≥ 500 644.0 ± 130.6 14 (24.1)

หลังได้รับยาต้านไวรัส

	 < 200 130.7 ±  44.3 10 (17.2)

	 200 - 499 332.8 ± 80.2 28 (48.3)

	 ≥ 500 668.6 ± 159.4 20 (34.5)

	 การเปรยีบเทยีบค่าวีซีเอสพารามเิตอร์ของลมิโฟไซต์ 

ได้แก่ MLV, MLC, MLS, LV-SD, LC-SD และ LS-SD 

ระหว่างกลุ่มควบคุมและกลุ่มผู้ติดเช้ือเอชไอวีท้ังก่อนและ

หลงัรบัยาต้านไวรสั พบว่า MLV เป็นพารามเิตอร์ทีไ่ม่มคีวาม

แตกต่างในทั้งสามกลุ่ม  MLS ของผู้ติดเชื้อเอชไอวีก่อนรับ

ยาต้านไวรัสมีค่าต�่ำกว่ากลุ่มควบคุมและกลุ่มหลังรับยาต้าน

ไวรัส (ตารางที่ 3)  MLC และ LV-SD เป็นพารามิเตอร์ที่

มีความแตกต่างกันทั้งสามกลุ่ม โดยพบว่า MLC ของกลุ่ม 

ผู้ติดเช้ือเอชไอวีหลังรับยามีค่าสูงกว่ากลุ่มควบคุมและกลุ่ม 

ผู้ป่วยก่อนรบัยา และ LV-SD ของกลุม่ผู้ติดเช้ือเอชไอวก่ีอน

รับยามีค่าสูงที่สุด เมื่อได้รับยาต้านไวรัสค่า LV-SD ลดต�ำ่ลง 

แต่ยังสูงกว่ากลุ่มควบคุม ส่วน LC-SD และ LS-SD เป็น

พารามเิตอร์ทีไ่ม่แตกต่างกนัระหว่างกลุม่ผู้ติดเช้ือเอชไอวีก่อน

และหลังรับยาต้านไวรัส  แต่เมื่อเทียบกับกลุ่มควบคุมพบว่า

ทั้งสองพารามิเตอร์มีค่าสูงกว่ากลุ่มควบคุม (ตารางที่ 3) การ

เปรียบเทียบค่าดัชนีลิมโฟไซต์ของทั้ง 3 กลุ่ม พบว่ามีความ

แตกต่างกนัอย่างมนียัส�ำคัญทางสถติิ (p-value < 0.001 และ

เท่ากับ 0.01) โดยกลุ่มผู้ติดเชื้อเอชไอวีก่อนรับยาต้านไวรัส

มีค่าเฉลี่ยดัชนีลิมโฟไซต์สูงที่สุดเท่ากับ 13.4 ± 2.3 กลุ่ม 

ผู้ติดเช้ือเอชไอวีหลังรับยาต้านไวรัสและกลุ่มควบคุมมีค่าเฉลี่ย 

เท่ากับ 11.6 ± 2.2 และ 10.7 ± 1.6 ตามล�ำดับ (ตาราง

ที่ 3) กลุ่มผู้ติดเชื้อเอชไอวีก่อนและหลังรับยาต้านไวรัสมีค่า

เฉลีย่ ร้อยละของ CD4 ไม่แตกต่างกนั โดยกลุม่ผู้ติดเช้ือเอช

ไอวก่ีอนรบัยาต้านไวรสัมค่ีาเฉลีย่ ร้อยละของ CD4 คือ ร้อย

ละ 16.7 ± 7.4  และกลุ่มผู้ติดเชื้อเอชไอวีหลังรับยาต้าน

ไวรัสมีค่าเฉลี่ย ร้อยละของ CD4  คือ ร้อยละ 17.0 ± 6.9  

แต่เมื่อเปรียบเทียบเป็นค่าสัมบูรณ์ CD4 (cells/mm
3
) หรือ 

absolute count of CD4 พบว่ากลุ่มผู้ติดเชื้อเอชไอวีหลังรับ

ยาต้านไวรสัมค่ีาเฉลีย่ของค่าสมับรูณ์ CD4 สงูกว่ากลุม่ผู้ป่วย

ก่อนรับยาต้านไวรัสอย่างมีนัยส�ำคัญทางสถิติ
 
(p-value = 

0.011) โดยกลุ่มผู้ติดเช้ือเอชไอวีก่อนรับยาต้านไวรัสมีค่า

เฉลีย่ของค่าสมับรูณ์ CD4 คือ 386.5 ± 196.2 cells/mm
3
.

และกลุ่มผู้ติดเช้ือเอชไอวีหลังรับยาต้านไวรัสมีค่าเฉลี่ยของ

ค่าสัมบูรณ์ CD4 เพิ่มขึ้นเป็น 413.8 ± 227.8  cells/mm
3
 

(ตารางที่ 3)
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ตารางที่ 3	 พารามิเตอร์ต่างๆ ของลิมโฟไซต์ของกลุ่มควบคุม กลุ่มผู้ป่วยก่อนรับยาต้านไวรัส และกลุ่มผู้ป่วยหลังรับยาต้าน

ไวรัส

พารามิเตอร์

  กลุ่มควบคุม  

(I)       

 กลุ่มผู้ป่วยก่อน

รับยา (II)

       กลุ่มผู้ป่วยหลัง

รับยา (III)  

p –value

Mean ± SD Mean ± SD Mean ± SD  I vs  II
a

I vs III
 a

II vs  III
b
 

Lymphocyte * 2.5 ± 0.5 2.1 ± 0.8 2.5 ± 1.0 0.002 0.865 0.012

MLV 87.8 ± 3.3 86.6 ± 7.0 87.1 ± 5.6 0.215 0.816 0.441

MLC 121.4 ± 9.7 123.1 ± 4.5 126.8 ± 8.0 0.007 < 0.001 0.003

MLS 66.1 ± 4.9 62.9 ± 5.6 65.7 ± 5.1  < 0.001 0.701 0.004

LV-SD 14.6 ± 1.5 19.2 ± 3.9 16.9 ± 3.5 < 0.001 < 0.001 < 0.001

LC-SD 12.1 ± 2.4 18.1 ± 4.0 17.8 ± 3.2 < 0.001 < 0.001 0.536

LS-SD 17.4 ± 1.6 19.5 ± 1.9 19.2 ± 1.4 < 0.001 < 0.001 0.192

Lymph Index 10.7 ± 1.6 13.4 ± 2.3 11.6 ± 2.2 < 0.001 0.010 < 0.001

%CD4 – 16.7 ± 7.4 17.0 ± 6.9 – – 0.296

#CD4 ** –  386.5 ± 196.2 413.8 ± 227.8 – – 0.011

*absolute lymphocyte count (x10
3
 cells/mm

3
),  **absolute CD4 count (x10

3
 cells/mm

3
)

a
 วิเคราะห์ความแตกต่างโดยใช้  Mann-Whitney U-test,  

b
 วิเคราะห์ความแตกต่างโดยใช้  Wilcoxon Signed Ranks test                 

	 การศึกษาค่าดัชนีลิมโฟไซต์และวีซีเอสพารามิเตอร์

ของลมิโฟต์ เพือ่ใช้ช่วยบ่งช้ีการติดเช้ือ เอชไอวี โดยพจิารณา

จากค่า cut-off ที่มีความไว ความจ�ำเพาะและพื้นที่ใต้กราฟที่

เหมาะสม พบว่าค่าดัชนลีมิโฟไซต์, LV-SD, LC-SD. LS-SD 

เป็นค่าที่มีความไว ความจ�ำเพาะและพื้นที่ใต้กราฟสูงกว่า 

พารามิเตอร์อื่นๆ (ตารางที่ 4)

ตารางที่ 4	 ค่า cut-off  ความไว (sensitivity)  และความจ�ำเพาะ (specificity) ของดัชนีลิมโฟไซต์และวีซีเอสพารามิเตอร์

ของลิมโฟไซต์โดยใช้ receiver operating characteristic (ROC) curve

พารามิเตอร์ Cut-off Sensitivity  (%) Specificity  (%) AUC 95 %  CI

 Lymph Index ≥ 12.3 74.14 81.25 0.829 0.756 – 0.888

   MLV ≥ 89.4 36.21 88.75 0.461 0.452 – 0.624

   MLC ≥118.9 87.93 68.84 0.669 0.585 – 0.747

 MLS ≥ 72.8 44.83 83.70 0.327 0.588 -  0.751

 LV-SD ≥ 16.4 75.86 91.25 0.867 0.799 – 0.919

 LC-SD ≥ 15.6 79.31 93.75 0.905 0.843 – 0.948

 LS-SD ≥ 19.0 67.24 85.01 0.825 0.752 – 0.885
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	 การศึกษาความสมัพนัธ์ระหว่างค่าวีซีเอสพารามเิตอร์

ของลิมโฟไซต์และดัชนีลิมโฟไซต์กับค่าสมบูรณ์ CD4 พบว่า 

ค่า LV-SD มีความสัมพันธ์กับค่าสมบูรณ์ CD4 มากที่สุด 

โดยมีความสัมพันธ์แบบผกผันกับค่าสัมบูรณ์ CD4 ที่ค่า r = 

- 0.208 (p-value = 0025) (รูปที่ 1)

รูปที่ 1	 ความสัมพันธ์ระหว่าง LV-SD และค่าสัมบูรณ์ของ

ลิมโฟไชต์ CD4

สรุปและวิจารณ์ผลการศึกษา

	 ผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่มารับการรักษา ณ คลินิกสานใจรัก 

โรงพยาบาลมุกดาหาร ตั้งแต่เดือนมกราคม พ.ศ. 2556 ถึง

เดือนมกราคม พ.ศ. 2557 จ�ำนวน 58 ราย เป็นเพศชาย

มากกว่าเพศหญิงประมาณ 1.5 เท่า (เพศชาย 35 ราย และ

เพศหญิง 23 ราย) และอายุเฉลี่ยของผู้ติดเชื้อเอชไอวีอยู่ใน

ช่วงวัยท�ำงาน ข้อมูลที่ได้นี้สอดคล้องกับรายงานประจ�ำปี 

2558 ของส�ำนักระบาดวิทยา กรมควบคุมโรค กระทรวง

สาธารณสุข
(1)
 การเจ็บป่วยที่เกิดจากการติดเช้ือเอชไอวีจะ

ท�ำให้สมรรถภาพในการท�ำงานลดลง และยังอาจท�ำให้ผู้ติดเชื้อ

เอชไอวีเสียชีวิตก่อนวัยอันควรอีกด้วย นับเป็นการสูญเสีย

ทรัพยากรท่ีส�ำคัญในการพัฒนาเศรษฐกิจและสังคมของ

ประเทศ ในกลุ่มผู้ติดเช้ือเอชไอวีเมื่อได้รับการรักษาด้วยยา

ต้านไวรัสนานเป็นเวลา 6 เดือน เมื่อมาตรวจติดตามผลการ

รักษา พบว่ามีจ�ำนวนเฉลี่ยของลิมโฟไซต์ CD4 เพิ่มมากขึ้น 

อีกทั้งมีจ�ำนวนผู้ติดเช้ือที่มีจ�ำนวนลิมโฟไซต์ CD4 ≥ 500 

cells/mm
3
 มากกว่าก่อนการให้การรักษา และมีจ�ำนวนผู้ติด

เชื้อที่มีจ�ำนวนลิมโฟไซต์ CD4 < 200 cells/mm
3
 น้อยกว่า

ก่อนการให้การรกัษา แสดงถงึผลการรกัษาทีดี่ขึน้ การติดตาม

การเปลี่ยนแปลงของจ�ำนวนลิมโฟไซต์ CD4 อย่างต่อเนื่อง

จะช่วยในการประเมินผลการรักษาได้ดียิ่งขึ้น

	 วซีีเอสพารามเิตอร์ของเมด็เลอืดขาว เป็นพารามเิตอร์ 

ทีบ่อกถงึรปูพรรณสณัฐาน (morphology) ของเมด็เลอืดขาว

แต่ละเซลล์ เรียกข้อมูลส่วนนี้ว่า cell population data 

(CPD) ซึ่งเทียบได้กับการศึกษาลักษณะรูปร่างของเม็ดเลือด

ขาวบนฟิล์มเลอืด แต่มข้ีอดีทีเ่หนอืกว่าเนือ่งจากใช้เทคโนโลยี

ที่ทันสมัย ท�ำให้ผลการตรวจวิเคราะห์มีความถูกต้องมากยิ่งขึ้น 

โดยแต่ละตัวอย่างเลือดเครื่องวิเคราะห์เม็ดเลือดอัตโนมัติ 

จะตรวจวิเคราะห์เม็ดเลือดขาวมากถึง 8,000 เซลล์ ในขณะ

ที่การตรวจฟิล์มเลือดโดยทั่วไปจะนับแยกชนิดเม็ดเลือดขาว

และตรวจดูลกัษณะรปูร่างของเมด็เลอืดขาวเพยีง 100 เซลล์

เท่านั้น
(14)

 วีซีเอสพารามิเตอร์ของเม็ดเลือดขาวนี้ สามารถใช้

บ่งช้ีสาเหตุทีท่�ำให้เกดิการเปลีย่นแปลงลกัษณะรปูร่างของเมด็

เลือดขาวได้ เช่น ค่าวีซีเอสพารามิเตอร์ของนิวโทรฟิลที่

เปลี่ยนแปลงไป บ่งช้ีถึงการติดเช้ือแบคทีเรียเฉียบพลัน  

(acute bacterila infection) ทั้งในผู้ใหญ่
(15-17)

 ทารกแรกเกิด
(18)

  

คนชรา
(19)

 และหลังการผ่าตัด
(20)

 ส�ำหรับการเปลี่ยนแปลงค่า

วีซีเอสพารามิเตอร์ของลิมโฟไซต์ พบได้ในการติดเช้ือไวรัส

หลายชนิด ได้แก่ Epstein Barr virus, hepatitis A virus, 

hepatitis B virus, hepatitis C virus, herpes virus, cy-

tomegalovirus, human herpes virus 8, Dengue virus 

และ human immunodeficiency virus
(11,21)

 นอกจากนี ้Zhu 

และคณะ ได้รายงานค่าดัชนีลิมโฟไซต์จากสูตร [MLV x 

LV-SD] ÷ MLC ทีค่่า cut-off > 12.92 มคีวามไวและความ

จ�ำเพาะในการวินจิฉยัการติดเช้ือไวรสัสงูถงึ ร้อยละ 91.7 และ 

ร้อยละ 97.2 ตามล�ำดับ
(12)

 

	 ในการศึกษาครั้งนี้ ได้ศึกษาวีซีเอสพารามิเตอร์ของ

ลมิโฟไซต์และดัชนลีมิโฟไซต์ในผู้ติดเช้ือเอชไอวทีัง้ก่อนและ

หลังการได้รับยาต้านไวรัส รวมทั้งได้แสดงความสัมพันธ์ของ

พารามเิตอร์เหล่านีก้บัค่าลมิโฟไซต์ CD4 ซ่ึงแตกต่างจากงาน

วิจัยที่มีรายงานมาก่อนหน้านี้ ผลจากการศึกษาจะท�ำให้ทราบ

ถงึการเปลีย่นแปลงของพารามเิตอร์เหล่านี ้ซ่ึงอาจมส่ีวนช่วย

ในการวนิจิฉยัและเริม่ให้การรกัษาด้วยยาต้านไวรสัต้ังแต่ระยะ

เริ่มแรกท่ีผู้ติดเช้ือยังไม่มีอาการรุนแรง ส่งผลให้การรักษามี

ประสิทธิภาพมากยิ่งขึ้น 

	 จากการศึกษาเปรยีบเทยีบค่าวีซีเอสพารามเิตอร์ของ

ลิมโฟไซต์ระหว่างกลุ่มควบคุมและกลุ่มผู้ติดเช้ือเอชไอวีทั้ง

ก่อนและหลังรับยาต้านไวรัส พบว่า MLV เป็นพารามิเตอร์ที่

แตกต่างอย่างไม่มีนัยส�ำคัญทางสถิติระหว่าง 3 กลุ่ม ในขณะที่ 

LV-SD ของกลุ่มผู้ติดเช้ือเอชไอวีทั้งก่อนและหลังรับยาม ี
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ค่าเฉลี่ยสูงกว่ากลุ่มควบคุม ซ่ึงค่า LV-SD ที่สูงนี้แสดงให้

เหน็ว่าลมิโฟไซต์ของผู้ติดเช้ือเอชไอวนีัน้ มคีวามหลากหลาย

ของขนาดหรือปริมาตร ต้ังแต่ขนาดเล็กมาก ปกติ ไปจนถึง

ใหญ่มาก เมื่อค�ำนวณเป็นค่าเฉลี่ยของขนาดหรือปริมาตร 

(MLV) อาจจะไม่เห็นความแตกต่างที่ชัดเจนเหมือนค่าเฉลี่ย 

LV-SD ส�ำหรบัค่าวีซีเอสพารามเิตอร์อ่ืนๆ ของลมิโฟไซต์ พบว่า 

มีการเปลี่ยนแปลงแตกต่างไปจากกลุ่มควบคุมอย่างมีนัย

ส�ำคัญทางสถิติ โดยทุกพารามิเตอร์มีค่าสูงกว่ากลุ่มควบคุม 

ยกเว้นค่า MLS ที่มีค่าต�่ำกว่ากลุ่มควบ การเปลี่ยนแปลง 

ดังกล่าวน้ีอาจเป็นลักษณะเฉพาะของการติดเช้ือเอชไอวี ซ่ึง

แตกต่างจากรายงานการศีกษาก่อนนี ้ทีศึ่กษาพารามเิตอร์ของ

ลิมโฟไซต์ในกลุ่มผู้ติดเช้ือไวรัสรวมหลายชนิด ซ่ึงพบว่า

พารามิเตอร์ท่ีมีการเปลี่ยนแปลงในกลุ่มผู้ที่ติดเช้ือไวรัสที ่

แตกต่างจากกลุม่ควบคุมคือ MLV, LV-SD และ MLC โดย

ค่าเฉลี่ยของ MLV และ LV-SD ของกลุ่มผู้ที่ติดเชื้อไวรัส

สงูขึน้ และค่าเฉลีย่ของ MLC ต�ำ่ลงเมือ่เทียบกบักลุม่ควบคุม

(11, 21) 
การเปลี่ยนแปลงค่าวีซีเอสพารามิเตอร์ของลิมโฟไซต์ที่

พบในผู้ติดเช้ือเอชไอวีนี ้น่าจะเป็นผลเนือ่งมาจากพยาธสิภาพ

ท่ีเกิดกับลิมโฟไซต์ CD4 ได้แก่ การเกิด apoptosis
(8)
 ซึ่ง

นิวเคลียสจะรวมตัวแน่นเป็น pyknotic nucleus ก่อนแตก

เป็นก้อนเล็กๆ ห่อหุ้มด้วยไซโทพลาซึมและเยื่อหุ้มเซลล์ที่

เรียกว่า apoptotic bodies นอกจากนี้ยังมีการเปลี่ยนแปลง

คุณสมบติัของเยือ่เลอืกผ่านท�ำให้เซลล์เสยีสภาพแบบ balloon 

degeneration และการเช่ือมต่อกันของเซลล์เป็นเซลล์ที่มี

หลายนวิเคลยีส
(7)
 คุณลกัษณะของลมิโฟไซต์ CD4 ในผู้ติดเช้ือ 

เอชไอวีที่เปลี่ยนแปลงแตกต่างไปจากการเปลี่ยนแปลงที่พบ

ในการติดเช้ือไวรสัชนดิอ่ืน
(22)

 ส่งผลท�ำให้ค่าวซีีเอสพารามเิตอร์ 

ของลิมโฟไซต์ในผู้ติดเช้ือเอชไอวีไม่เหมือนกับการติดเช้ือ

ไวรัสชนิดอื่น

	 ในการศึกษานีผู้้วิจัยได้ค�ำนวณค่าดัชนลีมิโฟไซต์โดย

ใช้สูตรเดียวกันกับการศึกษาของ Zhu และคณะ
(11,12)

 แม้ค่า

เฉลีย่ MLV ของผู้ติดเช้ือทัง้สองกลุม่จะไม่แตกต่างจากกลุม่

ควบคุม และค่าเฉลี่ย MLC ของกลุ่มผู้ติดเช้ือสูงกว่ากลุ่ม

ควบคุม ซึ่งต่างจากการศึกษาของ Zhu และคณะซึ่งค่าเฉลี่ย

ของ MLC ต�่ำกว่ากลุ่มควบคุม แต่เมื่อค�ำนวณเป็นค่าดัชนี

ลมิโฟไซต์แล้ว ยงัพบว่ากลุม่ผู้ติดเช้ือเอชไอวทีัง้ก่อนและหลงั

รับยาต้านไวรัสมีค่าเฉลี่ยดัชนีลิมโฟไซต์สูงกว่ากลุ่มควบคุม

อย่างมนียัส�ำคัญทางสถติิ ทัง้นีเ้ป็นเพราะผู้ติดเช้ือทัง้สองกลุม่

มีค่าเฉลี่ย LV-SD สูงกว่ากลุ่มควบคุมอย่างมีนัยส�ำคัญทาง

สถิติ โดยเฉพาะกลุ่มก่อนรับยาต้านไวรัสมีค่าสูงกว่ากลุ่ม

ควบคุมมาก ค่าดัชนลีมิโฟไชต์จึงอาจยงัมปีระโยชน์ในการช่วย

บ่งชี้การติดเชื้อเอชไอวีได้ ผู้วิจัยจึงได้น�ำค่าดัชนีลิมโฟไซต์ไป

ค�ำนวณค่า cut-off โดย ROC curve ด้วย

	 เมื่อน�ำค่าวีซีเอสพารามิเตอร์ของลิมโฟไซต์และค่า

ดัชนลีมิโฟไชต์ของกลุม่ควบคุมและกลุม่ผู้ติดเช้ือเอชไอวีก่อน

รับยาต้านไวรัสมาค�ำนวณค่า cut-off โดย ROC curve  

พบว่า LC-SD ทีค่่า cut-off ≥ 15.6 มคีวามไว ความจ�ำเพาะ 

และพืน้ทีใ่ต้กราฟสงูทีส่ดุ และ LV-SD ทีค่่า cut-off ≥ 16.4 

มีความไว ความจ�ำเพาะ และพื้นที่ใต้กราฟเป็นรองจาก LC-

SD โดยค่าความไว ความจ�ำเพาะ และพื้นที่ใต้กราฟที่ได้จาก

ทั้ง 2 พารามิเตอร์อยู่ในช่วงค่าที่ยอมรับได้
(23)

 การน�ำค่า cut-

off ของ LC-SD และ LV-SD ไปตั้งเป็นเกณฑ์การตัดสินใจ 

(decision rule) ในเครื่องวิเคราะห์เม็ดเลือดอัตโนมัติที่ใช้

หลักการวีซีเอสเทคโนโลยี จะเป็นประโยชน์ในการช่วยบ่งช้ี

การติดเช้ือเอชไอวไีด้ โดยไม่มค่ีาใช้จ่ายเพิม่เติม เนือ่งจากค่า

วีซีเอสพารามิเตอร์ของเม็ดเลือดขาวทุกชนิดเป็นค่าที่เครื่อง

วิเคราะห์ให้อยูแ่ล้ว ผู้ใช้เพยีงแต่เข้าไปเปิดดูข้อมลู CPD ของ

ลมิโฟไซต์ นอกจากนี ้LV-SD ยงัอาจมปีระโยชน์ในการตรวจ

ติดตามผู้ติดเชื้อเอชไอวีได้อีกด้วย เนื่องจากมีแนวโน้มความ

สัมพันธ์แบบผกผันกับค่าสมบูรณ์ของลิมโฟไซต์ CD4 อย่าง

มีนัยส�ำคัญทางสถิติ เมื่อค่า LV-SD สูงขึ้นบ่งชี้ว่าค่าสมบูรณ์

ของลิมโฟไซต์ CD4 ลดลง แสดงว่าผู้ติดเชื้อมีอาการรุนแรง

มากขึน้ ในทางกลบักนัมือ่ค่า LV-SD ลดลงบ่งช้ีว่าค่าสมบรูณ์

ของลิมโฟไซต์ CD4 เพิ่มขี้น แสดงว่าผู้ติดเชื้อมีอาการดีขึ้น 

ข้อมูลในส่วนนี้แสดงให้เห็นว่าค่า LV-SD น่าจะเป็น

พารามเิตอร์ทีส่ามารถน�ำมาใช้ประเมนิผลการรกัษาด้วยยาต้าน

ไวรัสในเบื้องต้นได้ ซึ่งหากการรักษาได้ผลดี ค่า LV-SD ควร

ค่อยๆ ลดลงจนเข้าใกล้ค่าอ้างอิงจากกลุ่มคนปกติ อย่างไร

กต็ามค่าความสมัพนัธ์ทีไ่ด้มค่ีาน้อย (r = - 0.208)  ส่วนหนึง่

อาจเนื่องมาจากมีจ�ำนวนผู้ติดเชื้อเอชไอวีเพียง 50 คน หาก

มีการศึกษาเพิ่มเติมโดยใช้ขนาดตัวอย่างที่มากขึ้น อาจเห็น

ความสัมพันธ์ที่ดีขึ้น

	 การศึกษาครัง้นีส้รปุได้ว่า การติดเช้ือเอชไอวีท�ำให้ค่า

วีซีเอสพารามิเตอร์ของลิมโฟไซต์มีการเปลี่ยนแปลงไป โดย

ค่า LC-SD และ LV-SD เป็นพารามิเตอร์ที่น่าสนใจน�ำค่า 

cut-off ไปก�ำหนดเป็นเกณฑ์การตัดสินใจในเครื่องวิเคราะห์

เม็ดเลือดอัตโนมัติที่ใช้หลักการวีซีเอสเทคโนโลยี และ

ประเมินผลการช่วยบ่งชี้การติดเชื้อเอชไอวี โดยท�ำการศึกษา
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เปรยีบเทยีบกบัการวนิจิฉยัโดยวธิมีาตรฐานในกลุม่ตัวอย่างที่

มีขนาดใหญ่ขึ้น ขณะเดียวกันควรมีการศึกษาเพิ่มเติมถึงการ

ใช้ค่า LV-SD ในการติดตามผลการรักษาผู้ติดเช้ือเอชไอวี

ด้วยยาต้านไวรัสเปรียบเทียบกับการใช้ค่าลิมโฟไซต์ CD4 

อย่างต่อเนื่องเป็นระยะเวลานานกว่า 6 เดือน
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