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Cut off ของ MCV และ MCH ที่เหมาะสมต่อการคัดกรองอัลฟา-ธาลัสซีเมีย 1 

และบีตาศูนย์-ธาลัสซีเมีย: ข้อมูลจากโรงพยาบาลชุมชน 4 แห่ง

ในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ

บทคัดย่อ

	 	 การตรวจคดักรองพาหะธาลสัซเีมยีชนดิรนุแรงในประเทศไทยในปจัจบุนัพบวา่ยงัมผีลบวกปลอมอยูเ่ปน็จำ�นวนมาก ทำ�ให้

เป็นภาระและสูญเสียงบประมาณในการตรวจยืนยันมาก เนื่องจากผลบวกปลอมที่พบมากอาจเกิดจากการใช้ค่า cut off ของ

ค่า mean cell volume (MCV) หรือ mean cell hemoglobin (MCH) ที่ไม่เหมาะสม การศึกษาครั้งนี้ได้นำ�ข้อมูลค่า MCV 

และ MCH  ของตัวอย่างที่ผ่านการตรวจคัดกรองมาจากโรงพยาบาล 4 แห่งในภาคตะวันออกเฉียงเหนือที่ส่งไปรับการตรวจ

ยนืยนัดว้ยการตรวจวเิคราะหฮ์โีมโกลบนิและดเีอน็เอ ทีห่นว่ยบรกิารธาลสัซเีมยี ศนูยว์จิยัและพฒันาการตรวจวนิจิฉยัทางหอ้ง

ปฏบิตักิารทางการแพทย ์(ศวป.) คณะเทคนคิการแพทย ์มหาวทิยาลยัขอนแกน่ ตัง้แตเ่ดอืนกมุภาพนัธ ์2552 – มกราคม 2554 

จำ�นวน 746 ตัวอย่าง มาวิเคราะห์ดูการกระจายของค่า MCV และ MCH  ในกลุ่มที่ตรวจพบยีน a-thalassemia 1 และ 
b0
-thalassemia จำ�นวน 154 ตัวอย่าง เปรียบเทียบกับกลุ่มที่ไม่พบยีนธาลัสซีเมีย พบว่าทุกตัวอย่างที่มียีน a-thalassemia 

1 และหรือ b0
-thalassemia มีค่า MCV และ MCH น้อยกว่า 78 fl และ 25 pg ตามลำ�ดับ เมื่อนำ�ค่าดังกล่าวมาใช้เป็น

ค่า cut off และนำ�ไปศึกษาแบบไปข้างหน้าเพิ่มเติม 4 โรงพยาบาลเดิมระหว่างเดือนเมษายน – มิถุนายน 2554  อีก 145 

ตวัอยา่ง  พบวา่ไมพ่บผลลบปลอมในตวัอยา่งทีม่ยีนี a-thalassemia 1 หรอื b0
-thalassemia  จำ�นวน 21 รายทีต่รวจพบ เมื่อ

วิเคราะห์อัตราผลบวกปลอมของการใช้ค่า cut off ใหม่นี้เทียบกับค่า cut off เดิมที่ใช้อยู่ (MCV < 80 fl, MCH < 27 pg)  

พบวา่มีอตัราผลบวกปลอมโดยเฉลี่ยลดลงรอ้ยละ 25 เมื่อใชค้า่ MCV  และร้อยละ 33 เมื่อใชค้า่ MCH ทำ�ใหม้ีความจำ�เพาะ

มากขึ้นโดยความไวไม่เปลี่ยนแปลง การศึกษาครั้งนี้จะเป็นแนวทางให้ โรงพยาบาลอื่นๆได้วิเคราะห์และปรับใช้ค่า cut off ให้มี

ความเหมาะสมมากขึ้น ซึ่งจะส่งผลให้สามารถประหยัดงบประมาณและทำ�ให้การดำ�เนินงานเพื่อการควบคุมและป้องกันโรคธา

ลัสซีเมียชนิดรุนแรงทำ�ได้อย่างมีประสิทธิภาพมากยิ่งขึ้น

คำ�สำ�คัญ:	 การตรวจคัดกรอง, MCV, MCH,  อัลฟา-ธาลัสซีเมีย 1, บีตาศูนย์-ธาลัสซีเมีย
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Appropriate MCV and MCH cut off values for screening of 

a-thalassemia 1 and b0
-thalassemia:  Data from 4 community hospitals 

in northeast Thailand

Abstract

		  Screening of thalassemia carriers in Thailand is usually encountered with a high false positive rate associ-

ated with unnecessary workload and expense of confirmatory test. This could be due to the use of inappropriate 

cut off values for MCV and MCH. In this study, the retrospective MCV and MCH values of samples referred 

to the Thalassemia Service Unit, Centre for Research & Development of Medical Diagnostic Laboratories, 

Faculty of Associated medical Sciences, Khon Kaen University during February 2009 – January 2011 for 

confirmation from 4 community hospitals in northeast Thailand were analyzed. Among 746 samples, 154 were 

found to carry a – thalassemia 1 or b0
-thalassemia allele. All of these subjects had MCV < 78 fl and MCH < 

25 pg. Using MCV of 78 fl and MCH of 25 pg as the cut off   levels, prospective screening was done at the 

same hospitals for additional 145 subjects during April – June 2011. No false negative for those of subjects 

with a – thalassemia 1 or b0
-thalassemia was observed (n = 21). As compared to the standard cut off levels 

(MCV 80 fl and MCH 27 pg), it was found that these new cut off levels could lead to a reduction in false 

positive rate by about 25 % for MCV and 33 % for MCH with no alteration on the sensitivity. The approach 

used in this study should prove useful for other hospitals to re-analyze their screening data and establish their 

appropriate cut off levels which should lead to effective prevention and control program of severe thalassemia 

in the area.    
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-thalassemia
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บทนำ�

	 	 การตรวจคัดกรองธาลัสซีเมียในประเทศไทยเป็นการ

ดำ�เนินงานตามแผนงานของกระทรวงสาธารณสุขเพื่อการ

ควบคุมและป้องกันโรคเลือดจางธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง 3 

ชนิด คือ homozygous a-thalssemia 1, homozygous 
b-thalassemia และ b-thalassemia / hemoglobin E 
(Hb E) โดยมุง่คน้หาผูท้ีม่ยีนีแฝง a-thalssemia 1 และ b-

thalassemia ด้วยการทดสอบ one tube osmotic fragility 

(OF) test หรือพิจารณาจากค่า mean cell volume (MCV) 

หรอื  mean cell hemoglobin (MCH)  สว่นการคดักรอง Hb 

E ใช้วิธีการตกตะกอนด้วยสี Dichlorophenolindolphenol 

(DCIP) มีการรายงานประสิทธิภาพการตรวจคัดกรองธาลัส

ซีเมียในประเทศไทยด้วยแนวทางดังกล่าวหลายรายงาน เช่น 

Fucharoen G และคณะ(2004)
(1)
 Sanchaisuriya K และ

คณะ (2005)
(2)
  Sangkitporn S และคณะ (2005)

(3)  
ได้

ศึกษาประสิทธิภาพการคัดกรอง a-thalassemia 1, b-

thalassemia  และ Hb E ด้วยการทดสอบ OF test ร่วมกับ 

DCIP  พบว่าได้ค่าความไวอยู่ในช่วงร้อยละ  98.1 – 100  

และความจำ�เพาะอยู่ในชว่งรอ้ยละ  65.4 – 88.4  โดย San-

chaisuriya K และคณะ (2005)
(2)  
ยังได้ศึกษาประสิทธิภาพ

การคดักรอง a-thalassemia 1, b-thalassemia  และ Hb E 
ดว้ยคา่ MCV < 80 fl  หรอื MCH  < 27 pg รว่มกบั DCIP  

ดว้ย พบวา่มคีา่ความไวรอ้ยละ 100  และความจำ�เพาะรอ้ยละ 

76.2    นอกจากนีก้ม็รีายงานการศกึษาของ Sirichotiyakul S 

และคณะ (2004)
(4)
  Tongprasert F และคณะ (2010)

(5)
 ได้

ทำ�การศกึษาประสทิธภิาพการตรวจคดักรอง a-thalassemia 
1, และ b-thalassemia  ด้วยวิธี OF test  ได้ค่าความไว
ร้อยละ 97.6 - 100 และความจำ�เพาะร้อยละ 73 ส่วนการ

ใช้ค่าดัชนีเม็ดเลือดแดงคัดกรอง a-thalassemia 1 และ 
b-thalassemia นอกจากงานของ Sanchaisuriya K และ
คณะ (2005)

(2) 
 แล้วยังมีการศึกษาของ Sirichotiyakul S 

และคณะ (2005)
(6) 
รายงานประสทิธภิาพการคดักรองดว้ยคา่ 

MCV < 80 fl  ไดค้า่ความไวและความจำ�เพาะเทา่กบัรอ้ยละ 

92.9 และ 83.9 ตามลำ�ดับ  ส่วน Pranpanus S และคณะ 

(2009)
(7)
 รายงานประสิทธิภาพการคัดกรองด้วยค่า MCH < 

26.5 pg  ไดค้า่ความไวและความจำ�เพาะเทา่กบัรอ้ยละ 95.2 

และ 82.3 ตามลำ�ดับ จะเห็นว่าจากรายงานทั้งหมด ค่าความ

ไวของการคัดกรองอยู่ในเกณฑ์ที่ดีคือร้อยละ 92.9 – 100  

แต่ค่าความจำ�เพาะนั้นไม่มีรายงานใดเลยได้ค่ามากกว่าร้อย

ละ 90 แสดงให้เห็นว่าการคัดกรองด้วยแนวทางดังกล่าวนั้น

ยังมีผลบวกปลอมอยู่ค่อนข้างมาก สอดคล้องกับการศึกษา

ของ Jopang Y และคณะ(2009)
(8)
  ซึง่ไดศ้กึษาผลการตรวจ

คดักรองทีเ่ปน็บวกทีเ่ขา้ไปรบัการตรวจยนืยนัทีโ่รงพยาบาลสง่

เสริมสุขภาพเขต 5 จังหวัดนครราชสีมา ย้อนหลัง 10 ปี  พบ

ผลบวกปลอมแต่ละปีอยู่ในช่วงร้อยละ 20.1 – 36.1 ส่งผล

ให้ต้องสูญเสียงบประมาณ เป็นจำ�นวนมากสำ�หรับการตรวจ

ยืนยันในตัวอย่างที่ให้ผลบวกปลอมในแต่ละปี  

	 	 เนื่องจากผลบวกปลอมทีเ่กดิขึน้มกัเปน็ผลบวกปลอม

จากการคัดกรอง a-thalassemia 1, และ b-thalassemia 
จากการใช้ค่า cut off ของ MCV และ MCH ที่ 80 fl และ 

27 pg ตามลำ�ดับ 
(9)
 ซึ่งอาจเป็นค่าที่สูงเกินไป ทำ�ให้มีความ

ผิดปกติอย่างอื่น เช่น พาหะ a-thalassemia 2 และภาวะ
เลือดจางจากภาวะขาดธาตุเหล็ก ปนเข้ามามากเกินไป

(1,2,10)
  

ดังนั้นเพื่อให้การตรวจคัดกรอง a-thalassemia 1, และ 
b-thalassemia ดำ�เนินการได้อย่างมีประสิทธิภาพและคุ้ม
ค่ามากยิ่งขึ้น การศึกษาครั้งนี้จึงได้หาค่า cut off ของ MCV 

และ MCH ใหมท่ีจ่ำ�เพาะตอ่ a-thalassemia 1, และ b-tha-
lassemia  มากขึน้ โดยศกึษาจากขอ้มลูคา่ MCV และ MCH  

ของตวัอยา่งทีส่ง่เขา้ไปรบัการตรวจยนืยนั  a-thalassemia 1, 
และ b-thalassemia  ดว้ยการตรวจวเิคราะหฮ์โีมโกลบนิและ
ดีเอ็นเอ ย้อนหลัง 3 ปีของโรงพยาบาลชุมชนในภาคตะวัน

ออกเฉียงเหนือ 4  แห่งที่มีข้อมูลค่า MCV และ MCH

วิธีการศึกษา

1.	 ข้อมูลที่นำ�มาศึกษา

	 	 เป็นข้อมูลค่า MCV และ MCH  ของหญิงตั้งครรภ์

และสามีจากโรงพยาบาลชุมชน 4 แห่งในภาคตะวันออก

เฉียงเหนือของประเทศไทยที่ผ่านการตรวจคัดกรองด้วยค่า 

MCV และหรือ MCH โดยมีค่าน้อยกว่า 80 fl และหรือ 

27 pg ตามลำ�ดับ ส่วน DCIP ให้ผลลบ และได้ส่งตัวอย่าง

เข้ามารับการตรวจยืนยันด้วยการตรวจวิเคราะห์ฮีโมโกลบิน

และดีเอ็นเอเพื่อวินิจฉัยธาลัสซีเมีย ที่หน่วยบริการธาลัสซี

เมีย ศูนย์วิจัยและพัฒนาการตรวจวินิจฉัยทางห้องปฏิบัติการ

ทางการแพทย์ (ศวป.) คณะเทคนิคการแพทย์ มหาวิทยาลัย

ขอนแก่น โดยแบ่งข้อมูลออกเป็น 2 ช่วง ช่วงแรกเป็นการ

ศึกษาข้อมูลย้อนหลัง (retrospective data) ตั้งแต่เดือน

กุมภาพันธ์ ปี พ.ศ. 2552 ถึงเดือนมกราคม ปี พ.ศ. 2554 

จำ�นวน 746 ตวัอยา่ง แบง่เปน็กลุม่ที่ไมม่ยีนี a-thalassemia 
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1, และ b-thalassemia  จำ�นวน 592 ตัวอย่างและกลุ่มที่มี
ยีน a-thalassemia 1 และ b0

-thalassemia จำ�นวน 154  

ตัวอย่าง  ช่วงที่สองเป็นการศึกษาไปข้างหน้า (prospective 

data)  ตั้งแต่เดือนเมษายน ถึงเดือน มิถุนายน ปี พ.ศ. 2554 

จำ�นวน 145 ตัวอย่าง เป็นกลุ่มที่ไม่มียีน a-thalassemia 
1 และ b0

-thalassemia จำ�นวน 124 ตัวอย่างและมียีน  

a-thalassemia 1 และ b0
-thalassemia  จำ�นวน 21 ตวัอยา่ง 

รายละเอยีดการตรวจทางห้องปฏบิตักิาร การวนิจิฉยัและการ

แปลผล เปน็ไปตามแนวทางที่ไดต้พีมิพ์ไวแ้ลว้
(11-14)

 การศกึษา

ครั้งนี้ได้ผ่านความเห็นชอบจาก คณะกรรมการจริยธรรมการ

วิจัยในมนุษย์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น (HE542060)

2.	 การหาค่า cut off ของ MCV และ MCH ที่จำ�เพาะ

ต่อ a-thalassemia 1 และ b0
-thalassemia  

	 	 นำ�ข้อมูลค่า MCV และ MCH ของการศึกษาย้อน

หลัง (กุมภาพันธ์ 2552 - มกราคม 2554) ที่ทราบผลการ

ตรวจยืนยันแล้วว่ามีหรือไม่มียีน a-thalassemia 1, และ 
b0
-thalassemia ของทั้ง 4 โรงพยาบาลมาทำ� scatter plot 

โดยใช้ โปรแกรม minitab version 15 จากนัน้พิจารณาเลอืก

ค่า cut off ของ MCV และ MCH ที่ครอบคลุมทุกตัวอย่าง

ที่มียีน  a-thalassemia 1 และ b0
-thalassemia  ของทุก

โรงพยาบาล 

3.	 การวิเคราะห์เปรียบเทียบอัตราการเกิดผลบวกปลอม

จากการใช้ค่า cut off ใหม่กับค่า cut off เดิม 

	 	 วเิคราะหเ์ปรยีบเทยีบอตัราการผลบวกปลอมจากการ

ใช้ค่า cut off ที่เสนอจากการศึกษาในข้อ 2  กับค่า cut off 

เดิมที่ทางโรงพยาบาลใช้จากข้อมูลการศึกษาย้อนหลังที่ใช้

ในการการศึกษาข้อ 2 และข้อมูลการศึกษาไปข้างหน้าตั้งแต่

เดือน เมษายน – มิถุนายน พ.ศ. 2554

ผลการศึกษา

1.	 ค่า cut off ของ MCV และ MCH ที่จำ�เพาะต่อ 

a-thalassemia 1 และ b0
-thalassemia  

		  รูปที่ 1 แสดงข้อมูลย้อนหลังของค่า MCV จากโรง

พยาบาลชุมชน 4 แห่ง (A, B, C, D) ที่ให้ผลบวกและลบ

กับการตรวจยีน a-thalassemia 1 และ b0
-thalassemia 

โดย โรงพยาบาล A มีตัวอย่างท่ีให้ผลบวก 40 รายเป็นผล

บวกต่อยีน a-thalassemia 1 ชนิด SEA deletion 32 ราย   

b0
-thalassemia ชนิด codons   41/42   5 ราย, codon 

17  1 ราย,  codon 26  1 ราย และ IVS II # 654  1 

ราย   โรงพยาบาล B  มีตัวอย่างที่ให้ผลบวก 48 รายโดย

เป็นผลบวกกับยีน a-thalassemia 1 ชนิด SEA deletion 
42 ราย  b0

-thalassemia ชนิด codons 41/42 จำ�นวน 1 

ราย ชนิด codon 17  3 ราย และ codons  71/72  2 ราย   

โรงพยาบาล C  มีตัวอย่างที่ให้ผลบวก 35 ราย โดยเป็นผล

บวกกับยีน a-thalassemia 1 ชนิด SEA deletion 29 ราย 
b0
-thalassemia ชนิด codons 41/42  5 ราย และ codon 

17  1 ราย  และ โรงพยาบาล D มีตัวอย่างให้ผลบวก 31 

ราย โดยเป็นผลบวกกับยีน a-thalassemia 1 ชนิด SEA 
deletion 28 ราย  b0

-thalassemia ชนิด codons 41/42  2 

ราย และ codon 17  1 ราย  ซึ่งในกลุ่มตัวอย่างที่ให้ผลบวก

กับการตรวจยีน a-thalassemia 1 และ b0
-thalassemia นี้ 

มีค่า MCV เฉลี่ย ± ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน (ค่าตํ่าสุด-ค่า
สูงสุด) ของโรงพยาบาล A, B, C และ D เท่ากับ 62.9±5.1 
(50.6-73.3), 65.2±5.1 (52.5-74.0), 65.8±6.0 (53.3-
76.1) และ 64.3±3.5 (56.5-69.5) fl ตามลำ�ดับ ซึ่งจะ
เหน็วา่มคีา่เฉลีย่และการกระจายของคา่ MCV ของแตล่ะโรง

พยาบาลใกล้เคียงกัน โดยค่าสูงสุดของ MCV ที่ตรวจพบคือ 

76.1 fl  สว่นกลุม่ที่ใหผ้ลลบกบัการตรวจยนี a-thalassemia 
1 และ b0

-thalassemia มีค่าเฉลี่ยของ MCV สูงกว่ากลุ่ม

ที่ให้ผลบวกในทุกโรงพยาบาล   จากข้อมูลดังกล่าวผู้วิจัยจึง

เสนอให้ปรับค่า cut off ของ MCV จากเดิมที่ 80 fl เป็น 

78 fl ซึ่งตัวอย่างที่ให้ผลบวกกับยีน a-thalassemia 1 และ 
b0
-thalassemia กจ็ะยงัคงใหผ้ลการคดักรองเปน็บวกทกุราย 

ในขณะที่ตัวอย่างที่ให้ผลบวกปลอมจะลดลง

		  รูปที่ 2 แสดงข้อมูลย้อนหลังของค่า MCH จาก 4 

โรงพยาบาล โดย โรงพยาบาล A มีตัวอย่างที่มีค่า MCH 

และให้ผลบวกกับยีน a-thalassemia 1 ชนิด SEA dele-
tion 20 ราย b0

-thalassemia ชนิด codons 41/42 4 ราย, 

codon 26  1 ราย และ IVS II # 654  1 ราย  ส่วน โรง

พยาบาล B, C และ D ทุกตัวอย่างที่ให้ผลบวกมีทั้งค่า 

MCV และ MCH รายละเอียดจำ�นวนตัวอย่างที่ให้ผลบวก

จึงเหมือนกับที่นำ�เสนอไปแล้วในส่วนของ MCV ซึ่งในกลุ่ม

ที่ให้ผลบวกกับยีน a-thalassemia 1 และ b0
-thalassemia 

นี้มีค่า MCH เฉลี่ย ± ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน (ค่าตํ่าสุด-ค่า
สูงสุด) ของโรงพยาบาล A, B, C และ D เท่ากับ 19.8±2.0 
(16.1-23.2), 20.8±1.7 (17.2-23.5), 19.8±2.0 (15.2-
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23.0) และ 20.6±1.7 (17.5-23.9) pg ตามลำ�ดับ  ซึ่งค่า
เฉลี่ยและการกระจายของค่า MCH ในแต่ละโรงพยาบาลมี

ค่าใกล้เคียงกัน โดยค่าสูงสุดที่ตรวจพบ คือ 23.9 pg  ส่วน

กลุ่มที่ให้ผลลบกับการตรวจยีน  a-thalassemia 1 และ  
b0
-thalassemia มีค่าเฉลี่ยสูงกว่ากลุ่มที่ให้ผลบวกในทุกโรง

พยาบาล จากข้อมูลดังกล่าวผู้วิจัยจึงได้เสนอให้ปรับค่า  cut 

off  ของ MCH จากเดิม 27 pg เป็น 25 pg ซึ่งจะเห็นว่าทุก

ตัวอย่างที่มียีน a-thalassemia 1 และ b0
-thalassemia ใน

ทุกโรงพยาบาลก็จะยังคงให้ผลการคัดกรองเป็นบวก ในขณะ

ที่ตัวอย่างที่ให้ผลบวกปลอมจะลดลง

รูปที่ 1	 การกระจายของคา่  MCV ในตวัอยา่งที่ใหผ้ลบวกและลบตอ่การตรวจยนี  a-thalassemia 1 และ  b0
-thalassemia 

ของตัวอย่างที่ผ่านการตรวจคดักรองจากโรงพยาบาลชุมชน 4 แห่ง (A, B, C, D)  ตัวเลขในวงเล็บของแกน X แสดง

จำ�นวนตัวอย่าง ตัวเลขในภาพแสดงค่าเฉลี่ย + ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน (ค่าตํ่าสุด – ค่าสูงสุด)

รูปที่ 2	 การกระจายของคา่  MCH ในตวัอยา่งที่ใหผ้ลบวกและลบตอ่การตรวจยนี  a-thalassemia 1 และ  b0
-thalassemia 

ของตัวอย่างที่ผ่านการตรวจคดักรองจากโรงพยาบาลชุมชน 4 แห่ง (A, B, C, D)  ตัวเลขในวงเล็บของแกน X แสดง

จำ�นวนตัวอย่าง ตัวเลขในภาพแสดงค่าเฉลี่ย + ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน (ค่าตํ่าสุด – ค่าสูงสุด)
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2. อัตราการเกิดผลบวกปลอมเมื่อปรับค่า cut off ของ 

MCV และ MCH ใหม่ เปรียบเทียบกับค่า cut off เดิม

		  ตารางที ่1 และ ตารางที ่2 แสดงอตัราผลบวกปลอม

ต่อการคัดกรองด้วยค่า cut off ของ MCV < 80 fl และ 

< 78 fl และ MCH < 27 pg และ MCH < 25 pg  ตาม

ลำ�ดับ จากข้อมูลที่ศึกษาย้อนหลังที่ใช้หาค่า cut off ในข้อ 1 

และข้อมูลที่ศึกษาไปข้างหน้าตั้งแต่เดือนเมษายน-มิถุนายน 

2554  ซึง่คา่ cut off  ทีเ่สนอใหมน่ีส้ามารถคดักรองตวัอยา่ง

ที่มียีน a-thalassemia 1 และ  b0
-thalassemia ได้ทุกราย 

โดยไม่มีผลลบปลอมเลยกับการศึกษาไปข้างหน้า ในขณะที่

อัตราผลบวกปลอมในตัวอย่างที่ผ่านการคัดกรองเข้ามาของ

ทกุโรงพยาบาลลดลงมากทัง้ขอ้มลูจากการศกึษายอ้นหลงัและ

ศึกษาไปข้างหน้า โดยการใช้ค่า cut off ของ  MCV < 78 fl 

สามารถลดอัตราผลบวกปลอมของข้อมูลจากการศึกษาย้อน

หลังและศึกษาไปข้างหน้าโดยรวมทั้ง 4 โรงพยาบาลเท่ากับ

ร้อยละ 19.3 และ 30.8 ตามลำ�ดับ (เฉลี่ยร้อยละ 25) ส่วน

การใช้ค่า cut off ของ  MCH < 25 pg  สามารถลดอัตรา

ผลบวกปลอมของข้อมูลจากการศึกษาย้อนหลังและไปข้าง

หนา้โดยรวมทัง้ 4 โรงพยาบาลเทา่กบัรอ้ยละ 30.7 และ 35.7  

ตามลำ�ดับ  (เฉลี่ยร้อยละ 33)

ตารางที่ 1	 จำ�นวนตวัอยา่ง (รอ้ยละ) ที่ใหผ้ลบวกปลอมตอ่การตรวจคดักรองพาหะ a-thalassemia 1 และ  b0
-thalassemia 

เมื่อใช้ค่า cut off ของ MCV ที่ < 80 fl และ < 78 fl 

Hospitals

Retrospective data Prospective data

Total < 80 fl < 78 fl Total < 80 fl < 78 fl

A 348 308 (88.5) 220 (63.2) 54 44 (81.5) 25 (46.3)

B 130 82 (63.1) 58 (44.6) 11 8 (72.7) 4 (36.4)

C 88 53 (60.2) 37 (42.0) 24 22 (92.0) 14 (58.3)

D 85 54 (63.5) 41 (48.2) 22 16 (72.7) 12 (54.6)

Total 651 497 (68.8) 356 (49.5) 111 90 (79.7) 55 (48.9)

ตารางที่ 2	 จำ�นวนตวัอยา่ง (รอ้ยละ) ที่ใหผ้ลบวกปลอมตอ่การตรวจคดักรองพาหะ a-thalassemia 1 และ  b0
-thalassemia 

เมื่อใช้ค่า cut off  ของ MCH ที่ < 27 pg และ < 25 pg

Hospitals

Retrospective data Prospective data

Total < 27 pg < 25 pg Total < 27 pg < 25 pg

A 219 193 (88.1) 110 (50.2) 59 49 (83.1) 21 (35.6)

B 123  75 (61.0) 30 (24.4) 10 7 (70.0) 3 (30.0)

C 86  51 (59.3) 37 (43.0) 23 21 (91.3) 15 (65.2)

D 97  66 (68.0) 35 (36.1) 22 16 (72.7) 10 (45.4)

Total 525  385 (69.1) 212 (38.4) 114 93 (79.3) 49 (44.1)

วิจารณ์และสรุปผลการศึกษา

	 การศึกษาครั้งนี้ ได้ทำ�การวิเคราะห์ข้อมูลค่า MCV 

และ MCH ของหญิงตั้งครรภ์และสามีที่ผ่านการตรวจคัด 

กรองธาลัสซีเมียด้วยเกณฑ์ MCV < 80 fl หรือ MCH < 

27 pg แต่ DCIP ให้ผลลบจากโรงพยาบาลชุมชน 4 แห่ง

ที่ส่งมาตรวจยืนยันด้วยการตรวจวิเคราะห์ฮีโมโกลบินและ

ดีเอ็นเอที่ หน่วยบริการธาลัสซีเมีย ศูนย์วิจัยและพัฒนาการ

ตรวจวินิจฉัยทางห้องปฏิบัติการทางการแพทย์ (ศวป.) คณะ

เทคนิคการแพทย์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น ซึ่งจาก รูปที่ 1 

และ รูปที่ 2 จะเห็นได้ว่ามีตัวอย่างที่ให้ผลบวกปลอมที่ตรวจ
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ไม่พบยีน a-thalassemia 1 และ  b0
-thalassemia ปนเข้า

มาเป็นจำ�นวนมาก ทั้งนี้อาจเป็นเพราะประชากรในกลุ่มนี้มี

ความชุกของยีน a-thalassemia 2 และภาวะเลือดจางจาก
การขาดธาตุเหล็กมาก โดยเมื่อพิจารณาค่าเฉลี่ยและการก

ระจายของค่า MCV และ MCH ในตัวอย่างที่ให้ผลบวก

กับการตรวจยีน a-thalassemia 1 และ  b0
-thalassemia 

ของแต่ละโรงพยาบาล ซึ่งแม้จะใช้เครื่องตรวจวิเคราะห์เม็ด

เลือดอัตโนมัติต่างชนิดกัน แต่ค่าที่ได้ก็มีความคล้ายคลึงกัน

ทั้ง 4 โรงพยาบาล จึงน่าจะใช้ค่า cut off  ค่าเดียวกันได้  ผู้

วิจัยจึงเสนอค่า cut off ใหม่ของ MCV เป็นน้อยกว่า 78 

fl โดยบวกเพิ่มข้อมูลของค่า MCV สูงที่สุดที่พบใน รูปที่ 1 

คือ 76.1 fl ขึ้นไปอีก 1.9 fl  เพื่อเพิ่มค่าความแม่นยำ�ในการ

ตรวจวัดของแต่ละเครื่อง ส่วนค่า cut off ใหม่ของ MCH 

เสนอให้เป็นน้อยกว่า 25 pg โดยบวกค่าสูงสุดที่พบใน รูป

ที่ 2 คือ 23.5 pg ขึ้นไปอีก 1.5 pg  ทำ�ให้ผลบวกปลอม

ของทุกโรงพยาบาลมีจำ�นวนลดลง   จากนั้นจึงได้ทดลองนำ�

ค่า cut off ที่เสนอใหม่นี้ไปวิเคราะห์กับข้อมูลจากการศึกษา

แบบไปขา้งหนา้ของโรงพยาบาลทัง้ 4 แหง่ทีส่ง่ตวัอยา่งเขา้ไป

รับการตรวจยืนยันในช่วงเดือนเมษายน-มิถุนายน 2554 พบ

วา่ทกุตวัอยา่งที่ใหผ้ลบวกกบัการตรวจยนี a-thalassemia 1 
และ  b0

-thalassemia ของทุกโรงพยาบาลมีค่า MCV < 78 

fl และ MCH < 27 pg  

	 	 เมื่อวิเคราะห์อัตราผลบวกปลอมทั้งข้อมูลที่เป็นการ

ศึกษาแบบย้อนหลังและศึกษาแบบไปข้างหน้า พบว่าทุกโรง

พยาบาลมอีตัราผลบวกปลอมลดลงมากไมว่า่จะคดักรองดว้ย

ค่า MCV (ตารางที่ 1) หรือ MCH (ตารางที่ 2)  โดยใน

ส่วนของ MCV ข้อมูลในส่วนของการศึกษาย้อนหลังเมื่อใช้

ค่า cut off  ของ MCV < 78 fl จำ�นวนตัวอย่างที่ให้ผลบวก

ปลอมรวมของทุกโรงพยาบาลลดลงจาก 497 ตัวอย่าง (ร้อย

ละ 68.8)  เหลือ 356 ตัวอย่าง (ร้อยละ 49.5)  ส่วนข้อมูล

ทีศ่กึษาแบบไปขา้งหนา้จำ�นวนตวัอยา่งที่ใหผ้ลบวกปลอมรวม

ของทกุโรงพยาบาลลดลงจาก 90 ราย (รอ้ยละ 79.7)  เหลอื

เพียง 55 ราย (ร้อยละ 48.9) โดยข้อมูลในส่วนของการ

ศึกษาแบบย้อนหลังเมื่อใช้ค่า cut off  ของ MCH < 25 pg 

จำ�นวนตวัอยา่งที่ใหผ้ลบวกปลอมรวมของทกุโรงพยาบาลลด

ลงจาก 385 ราย (ร้อยละ 69.1) เหลือเพียง 212 ราย (ร้อย

ละ 38.4)  ส่วนข้อมูลที่ศึกษาแบบไปข้างหน้าจำ�นวนตัวอย่าง

ที่ให้ผลบวกปลอมรวมของทุกโรงพยาบาลลดลงจาก 93 ราย 

(ร้อยละ 79.3) เหลือเพียง 49 ราย (ร้อยละ 44.1) เมื่อ

คำ�นวณคา่ใชจ้า่ยในการตรวจวเิคราะหฮ์โีมโกลบนิและดเีอน็เอ 

รวมรายละ 600 บาท  การใช้ค่า cut off ของ MCV < 78 

fl จะประหยัดค่าใช้จ่ายในการตรวจยืนยันทั้งการศึกษาย้อน

หลังและศึกษาแบบไปข้างหน้าได้รวมเป็นเงิน 105,600 บาท  

และเมื่อคำ�นวณจากการใช้ค่า cut off  ของ MCH < 25 pg 

จะสามารถประหยัดค่าใช้จ่ายในการตรวจยืนยันทั้งการศึกษา

ย้อนหลังและศึกษาแบบไปข้างหน้าได้รวมเป็นเงิน 130,200 

บาท ซึง่หากโรงพยาบาลอื่นๆนำ�แนวทางในการศกึษาครัง้นี้ไป

วิเคราะห์กับข้อมูลของโรงพยาบาลและกำ�หนดค่า cut off ที่

เหมาะสมขึ้นใหม่ เชื่อว่าจะทำ�ให้ประหยัดงบประมาณในการ

ดำ�เนินงานควบคุมและป้องกันโรคเลือดจางธาลัสซีเมียชนิด

รุนแรงในส่วนของค่าตรวจยืนยันในรายที่ไม่จำ�เป็นต้องตรวจ

ด้วยการวิเคราะห์ฮีโมโกลบินและดีเอ็นเอลงได้มากและส่ง

ผลดีต่อการดำ�เนินงานในภาพรวมของประเทศ

	 	 อยา่งไรกต็ามการทีผู่ว้จิยัเสนอใหป้รบัคา่ cut off ของ 

MCV และ MCH ตามขอ้มลูทีเ่สนอไปแลว้นัน้ ใชส้ำ�หรบัการ

คัดกรอง a-thalassemia 1 และ  b0
-thalassemia เท่านั้น 

ไม่ไดร้วมถงึ Hb E แตเ่นื่องจากเปา้หมายของการคดักรองเพื่อ

ควบคุมโรคเลือดจางชนิดรุนแรงมี 3 โรค คือ homozygous 

a-thalassemia 1, homozygous b0
-thalassemia และ 

b0
-thalassemia / Hb E จึงจำ�เป็นต้องตรวจคัดกรองผู้ที่มี 

Hb E ดว้ย ซึง่ไมส่ามารถใชค้า่ MCV และ MCH คดักรองได้

ทุกตัวอย่าง ไม่ว่าจะใช้ค่า cut off เดิม (MCV < 80 fl หรือ 

MCH < 27 pg) หรือ cut off ใหม่ (MCV < 78 fl หรือ 

MCH < 25 pg)  เพราะพาหะ Hb E บางรายมคีา่ MCV และ 

MCH มากกว่า 80 fl และ 27 pg ได้ การคัดกรอง Hb E จึง

จำ�เปน็ตอ้งใชก้ารทดสอบอื่นรว่มดว้ย เชน่ การตกตะกอนดว้ย 

DCIP เป็นต้น 
(1, 2)

  ซึ่งการดำ�เนินงานที่ผ่านมาการตรวจคัด

กรอง Hb E ด้วยสี DCIP มีความไวและความจำ�เพาะอยู่ใน

เกณฑท์ีด่มีากโดยมคีา่ความไวและความจำ�เพาะสงูถงึรอ้ยละ 

99.8 และ 98.3ตามลำ�ดับ 
(11)
 แต่เทคนิคการตรวจต้องทำ�ให้

ได้ตามมาตรฐาน 
(15-17)

 จึงจะได้ผลความไวและความจำ�เพาะ

ที่ดี  ปัญหาผลบวกปลอมของการคัดกรอง  a-thalassemia 
1, b0

-thalassemia และ Hb E ด้วยการใช้ค่า MCV/MCH 

และ DCIP จึงอยู่ที่การเลือกใช้ค่า cut off ของ MCV และ 

MCH ที่เหมาะสม ซึ่งการศึกษาครั้งนี้ได้แสดงให้เห็นว่าการ

ปรับค่า cut off ของ MCV และ MCH ลงให้มีความจำ�เพาะ

ตอ่ a-thalassemia 1 และ  b0
-thalassemia มากขึน้ จะชว่ย

ลดจำ�นวนการเกิดผลบวกปลอมลงได้เป็นจำ�นวนมาก ซึ่งจะ
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สง่ผลใหก้ารตรวจคดักรองม ีความจำ�เพาะสงูขึน้และสามารถ

ประหยดัคา่ใชจ้่ายในการตรวจยนืยนัในรายที่ไมจ่ำ�เปน็ไดม้าก

ในขณะที่ยังมีความไวในการคัดกรองดีเหมือนเดิม   หากทุก

โรงพยาบาลดำ�เนินการวิเคราะห์ข้อมูลเช่นเดียวกับการศึกษา

ในครั้งนี้เพื่อปรับค่า cut off ให้มีความเหมาะสมมากขึ้น จะ

ส่งผลให้การดำ�เนินงาน และการใช้จ่ายงบประมาณเพื่อการ

ควบคุมและป้องกัน ธาลัสซีเมียชนิดรุนแรงในภาพรวมของ

ประเทศเป็นไปอย่างมีประสิทธิภาพมากยิ่งขึ้น  
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