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ความเปราะของเม็ดเลือดแดงชนิดหลอดเดียวเพื่อการคัดกรอง
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บทคดัยอ่
ได้ทำการศึกษาความคงตัวของตัวอย่างเลือดที่นำมาทดสอบความเปราะของเม็ดเลือดแดงชนิดหลอดเดียว

เพื่อตรวจคัดกรองพาหะธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง โดยศึกษากับตัวอย่างเลือดที่ใช้อีดีทีเอเป็นสารกันเลือดแข็งจำนวน 114
ตัวอย่าง แบ่งเป็นพาหะบีตาธาลสัซีเมีย, อัลฟ่าธาลัสซีเมีย 1 ชนิด เอสอีเอดีลีช่ัน, ฮีโมโกลบินอี,  ฮีโมโกลบินอีโฮโมไซโกต,
ฮีโมโกลบินคอนสแตนสปรงิ และ ปกติ จำนวน 8 , 2, 19, 1, 1 และ 83 ตัวอย่างตามลำดบั จัดเก็บตัวอย่างเลือดท้ังหมดไว้ท่ี
4 oC ตลอดการทดสอบ ทำการทดสอบความเปราะของเม็ดเลือดแดงชนิดหลอดเดียวด้วยชุดน้ำยาสำเร็จรูป KKU-OF
ในเวลาต่างๆ ดังน้ี  0, 4, 8, 12, 16, 20, 24, 28, 32, 36, 40, 48, 72, 96 และ 120 ช่ัวโมง ตามลำดับ  อ่านผลการทดสอบดว้ย
ตาเปล่า โดยผลบวกสารละลายขุ่นและผลลบสารละลายใส ผลการศึกษาพบว่าตัวอย่างเลือดของพาหะบีตาธาลัสซีเมีย,
แอลฟาธาลัสซีเมีย 1 ชนิด เอสอีเอดีลีช่ัน และ โฮโมไซโกตฮีโมโกลบินอี มีความคงตวัต่อการทดสอบที ่36, 32 และมากกวา่
120 ช่ัวโมง ตามลำดบัพาหะฮโีมโกลบนิอีมีความคงตวัต่อการทดสอบที ่16 ช่ัวโมง ส่วนพาหะฮโีมโกลบนิคอนแสตนสปรงิ
และคนปกติ ให้ผลลบต่อการทดสอบตัง้แต่ท่ี 0 ช่ัวโมง การศึกษาครัง้น้ีสรุปได้ว่า การทดสอบความเปราะของเมด็เลือดแดง
ชนิดหลอดเดยีวสามารถคดักรองพาหะธาลสัซเีมียชนิดรนุแรงได ้2 ชนิดคอื พาหะบตีาธาลสัซเีมียและแอลฟาธาลสัซเีมีย
1 ชนิดเอสอีเอดีลีช่ัน ได้อย่างมีประสิทธิภาพ แต่ไม่สามารถคดักรองพาหะธาลสัซีเมียชนิดอ่ืนได้ และความถกูต้องของการ
คัดกรองขึน้อยู่กับอายุการเกบ็ตัวอย่างเลอืด ควรทำการทดสอบภายใน 32 ช่ัวโมงหลังจากเจาะเกบ็เลือด จึงจะไดผ้ลการ
ทดสอบทีถู่กต้องร้อยละ 100  วารสารเทคนิคการแพทย์เชียงใหม่ 2551; 41: 94-102.
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At present, one-tube osmotic fragility test (OFT) is used to screen severe thalassemia carriers. This study
was aimed to study of stability of blood used in the osmotic fragility test (OFT). One hundred and fourteen EDTA
blood samples were recruited, comprising 8 β-thalassemia carriers, 2 α-thalassemia 1 (SEA deletion) carriers,
19 hemoglobin E carriers (Hb E), 1 homozygous HbE (Hb EE), 1 hemoglobin constant spring (HbCS) carrier and
83 normal. Blood samples were stored at 4 oC throughout the study. All blood samples were tested for OFT at
0, 4, 8, 12, 16, 20, 24, 28, 32, 36, 40, 48, 72, 96 and 120 hours, respectively, by using the KKU-OF test. The
results showed that the stability of blood samples from β-thalassemia, α-thalassemia 1 (SEA deletion) and
homozygous HbE was 36, 32 and up to 120 hours, respectively, whereas that of Hb E heterozygote was 16
hours. The remaining groups were negative at 0 hour and remained negative throughout the study. This study
suggested that one-tube OF test (OFT) can be used to screen two types of severe thalassemia carriers
(β-thalassemia, α-thalassemia 1) effectively but it is not applicable for HbE heterozygote and Hb CS screening.
The screening accuracy depended on preservation period of blood samples. To obtain maximal accuracy, the
blood samples should be tested within 32 hours after collection. The knowledge generated from the present
report would be great benefit for the national thalassemia prevention and control program.  Bull Chiang Mai Assoc
Med Sci 2008; 41: 94-102.
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บทนำ
ธาลัสซีเมียเป็นโรคโลหิตจางทางพันธุกรรมอันเน่ือง

มาจากความผดิปกติของการสรา้งฮีโมโกลบิน ทำให้สร้าง
ได้น้อยลงหรือสร้างไม่ได้เลย เป็นโรคผิดปกติทาง
พันธุกรรมทีพ่บได้บ่อยในประเทศไทย และไม่เพียงแต่จะ
ก่อให้เกิดเป็นปัญหาสาธารณสุขท่ีสำคัญของประเทศยังเป็น

ปัญหาทางเศรษฐกิจอีกด้วย1 โดยพบว่าประชากรไทย
ประมาณร้อยละ 30-40 หรือประมาณ 18-24 ล้านคนมยีีน
ทางพันธุกรรมที ่เป็นพาหะของโรคธาลัสซีเมียและ
ฮีโมโกลบินผิดปกติ และมีผู้ท่ีป่วยเป็นโรคประมาณร้อยละ
1 ของประชากรหรือประมาณ 6 แสนคน2 แนวทางการ
ควบคุมและป้องกันโรคธาลัสซีเมียในประเทศไทย มุ่งท่ีจะ

วารสารเทคนคิการแพทยเ์ชียงใหม่ ปีที่ 41  ฉบับที่  2  พฤษภาคม 2551

95



ลดจำนวนผู้ป่วยเกิดใหม่ท่ีเป็นโรคธาลัสซีเมีย ชนิดรุนแรง
3 ชนิดคอื Hb Bart’s hydrops fetalis, b-thalassemia
disease และ b-thalassemia/HbE disease3 โดยการ
ตรวจคัดกรองหาผูเ้ป็นพาหะธาลสัซีเมียท่ีนำไปสู่การเกดิ
โรคท่ีรุนแรงได้คือ พาหะ b-thalassemia, พาหะ a-thalas-
semia 1 และ HbE (ทั้ง heterozygote และ homozy-
gote) การตรวจคัดกรองพาหะธาลัสซีเมียเหล่านี้ ตาม
แนวทางสากลมักนิยมใช้การตรวจหาค่าดัชนีเม็ดเลือดแดง
ด้วยเครื่องวิเคราะห์เม็ดเลือดอัตโนมัติร่วมกับการตรวจ
อย่างอ่ืนด้วยวิธีมาตรฐาน  ซ่ึงพาหะธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง
เช่น a-thalassemia 1 หรือ b-thalassemia จะมีค่า Mean
Corpuscular Volume (MCV), Mean Corpuscular He-
moglobin (MCH), Mean Corpuscular Hemoglobin
Concentration (MCHC) ลดลงเมื่อเทียบกับคนปกติ4

มีรายงานประสิทธิภาพของค่าดัชนีเม็ดเลือดแดงในการ
คัดกรองพาหะ a-thalassemia 1 และ b-thalassemia โดย
พบว่ามีค่าความไวสูงถึงร้อยละ 92.9 ความจำเพาะร้อยละ
83.9 ค่าการทำนายผลบวกร้อยละ 37.9 และค่าการ
ทำนายผลลบร้อยละ 99.15 อย่างไรก็ตามแนวทาง
ดังกล่าวมีข้อจำกัดและยังไม่ถูกนำมาใช้ในวงกว้าง
เนื่องจากเครื่องมือวิเคราะห์อัตโนมัติมีราคาแพงและมี
ค่าใช้จ่ายในการตรวจสูง นอกจากนี้ต้องมีการควบคุม
คุณภาพของเครื่องให้ดีอยู่เสมอค่าที่ได้ถึงจะน่าเชื่อถือ
การประยุกต์ใช้แนวทางดังกล่าวจึงไม่เป็นทางเลือกท่ีดีนัก
โดยเฉพาะในประเทศทียั่งขาดเคร่ืองมือวิเคราะห์อัตโนมัติ
บางประเทศในแถบเอเชียและเอเชียตะวันออกเฉียงใต้
รวมทั้งประเทศไทยได้นำการทดสอบความเปราะของ
เม็ดเลือดแดงชนิดหลอดเดียว one-tube osmotic
fragility test (OFT) มาใชใ้นการตรวจคดักรองแทนแนว
ทางสากลดงักลา่ว6,7 ซึ่งมีการใช้อย่างแพร่หลายเกือบจะ
ทุกพ้ืนท่ีของประเทศ และปัจจุบันได้มีการผลิตน้ำยาในรูป
ชุดน้ำยาสำเร็จรูปออกจำหน่าย และมีราคาถูกกว่าการ
ตรวจด้วยเครื่องวิเคราะห์เม็ดเลือดอัตโนมัติ และให้ผล
ครอบคลุมพาหะธาลัสซีเมียและฮีโมโกลบินผิดปกติที่จะ
ก่อให้เกิดโรคธาลัสซีเมียชนิดรุนแรงได้8 ซึ่งมีรายงาน
ผลการศึกษาที ่แสดงให้เห ็นว ่าแนวทางดังกล่าวมี
ประสทิธภิาพด ีโดยมคีา่ความไว, ความจำเพาะ, คา่การ
ทำนายผลบวก และค่าการทำนายผลลบร้อยละ 100,

87.1, 84.5 และ100 ตามลำดับ9 ดังนั้นวิธีการทดสอบ
ดังกล่าวจึงเป็นทางเลือกในการคดักรองพาหะธาลสัซีเมีย
และฮีโมโกลบินผิดปกติที่จะก่อให้เกิดโรคธาลัสซีเมีย
ชนิดรนุแรงได ้โดยเฉพาะในโรงพยาบาลขนาดเลก็ทีข่าด
เครื่องวิเคราะห์เม็ดเลือดอัตโนมัติ นอกจากนี้วิธีการ
ทดสอบดังกล่าวสามารถทำได้ง่ายและอ่านผลได้ภายใน
15 นาที ไม่จำเป็นต้องใช้เครื่องมือเฉพาะที่มีราคาแพง
อีกทั้งผู ้ทดสอบไม่จำเป็นต้องมีความชำนาญมากนัก
แต่อย่างไรก็ตามการนำวิธีทดสอบดังกล่าวไปใช้ในห้อง
ปฏิบัติการทางการแพทยจ์ริง พบว่ามค่ีาความไว และคา่
การทำนายผลลบลดลง8 แสดงใหเ้ห็นถงึการมปัีจจัยหรือ
ข้อจำกัดในการทดสอบอย่างอื่นเข้ามาเกี่ยวข้อง ซึ่งถ้า
พิจารณาจากการตรวจวิเคราะห์ทางห้องปฏิบัติการจริงแล้ว
มักพบว่าตัวอย่างเลือดท่ีนำมาทดสอบเป็นปัจจัยท่ีสำคัญคือ
โรงพยาบาลส่วนใหญ่โดยเฉพาะโรงพยาบาลขนาดเล็ก
มักจะมีการเก็บตัวอย่างเลือดไว้หลายวันก่อนนำมาทำการ
ทดสอบ อาจเน่ืองจากต้องการความประหยดัและลดภาระ
งานทีจ่ะต้องทำการทดสอบทกุวนั หรือความไมคุ้่มทนุใน
การตรวจหนึ ่งครั ้งที ่มีจำนวนตัวอย่างน้อย  ดังนั ้น
การศึกษาความคงตัวของตัวอย่างเลือดที่ใช้การทดสอบ
ความเปราะของเม็ดเลือดแดงชนิดหลอดเดียวเพ่ือคัดกรอง
พาหะธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง จะเป็นประโยชน์ต่อการ
ควบคุมคุณภาพการตรวจคัดกรองพาหะธาลัสซีเมียและ
ฮีโมโกลบนิผิดปกตใินห้องปฏิบัติการทางการแพทย ์และ
เป็นแนวทางในการแนะนำผู้ปฏิบัติงานให้สามารถเลือก
ใช้ตัวอย่างเลือดที่นำมาทดสอบได้อย่างถูกต้อง ซึ่งจะ
ส่งผลให้การควบคุมและป้องกันโรคธาลัสซีเมียในประเทศไทย
ประสบผลสำเรจ็สงูสดุ

วัสดุและวิธีการ
ตัวอย่างเลือด

ใช้ตัวอย่างเลือดรวมท่ีมีอีดีทีเอเป็นสารกันเลือดแข็ง
ปริมาตร 3 ml. จากนักศึกษามหาวิทยาลัยวลัยลักษณ์
จำนวน 114 ตัวอย่าง เป็นเพศชาย 27 ราย เพศหญงิ 87
ราย ทุกรายเข้าร่วมโครงการด้วยความสมัครใจและ
ลงนามในใบยนิยอม (informed consent form) ตัวอย่าง
ทุกรายถูกนำมาตรวจทางโลหิตวิทยาและดัชนีเม็ดเลือดแดง
ด้วยเคร ื ่องว ิเคราะห์เม ็ดเล ือดอัตโนมัต ิ (NIKON
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KOHDEN, Tokyo, Japan)

การทดสอบความเปราะของเม็ดเลือดแดงชนิด
หลอดเดยีว (one tube osmotic fragility test (OFT))

ทำการทดสอบความเปราะของเมด็เลือดแดงชนิด
หลอดเดยีวดว้ยชุดนำ้ยาสำเรจ็รูป KKU-OF โดยทำการ
ทดสอบในทุกตัวอย่าง (114 ราย) ทันทีที่ทำการเจาะ
เก็บเลือด (0 ชั่วโมง) จากนั้นแบ่งตัวอย่างใส่ในหลอด
พลาสติกขนาด 1.5 ml หลอดละ 50 ไมโครลิตรเป็น
จำนวน 14 หลอดในทุกๆ ตัวอย่าง และเก็บไว้ที่ 4 oC
ตลอดการทดสอบ และนำออกมาทดสอบความเปราะของ
เม็ดเลอืดแดงดงัน้ีท่ี 4, 8, 12, 16, 20, 24, 28, 32, 36,
40, 48, 72, 96 และ 120 ช่ัวโมงตามลำดบั มีวิธีการและ
หลักการของการทดสอบคอื ใช้เลือดรวม (whole blood)
15 ไมโครลติร ผสมกบัน้ำยาปรมิาตร 2 มิลลิลิตร ผสมให้
เข้ากันโดยการกลับหลอดไปมาเบาๆ แล้วตั้งทิ้งไว้ที ่
อุณหภูมิห้องเป็นเวลา 15 นาท ี อ่านผลการทดสอบดว้ย
ตาเปล่า โดยมีหลักการแปลผลดงัน้ี เม็ดเลือดแดงคนปกติ
เมื ่ออยู ่ในน้ำยาทดสอบจะแตกได้หมด (complete
hemolysis) ภายในเวลา 15 นาที ทำให้สารละลายใส
อ่านผลไดเ้ป็นลบ (negative) แต่เม็ดเลอืดแดงของผูป่้วย
โรคธาลัสซีเมียและผู้ที ่เป็นพาหะธาลัสซีเมียบางชนิด
จะแตกไม่หมด มีเซลล์เหลืออยู่ ทำให้สารละลายขุ่น
อ่านผลเปน็บวก (positive)10

การตรวจหาชนิดและปริมาณฮีโมโกลบิน
ตัวอย่างทุกรายถูกนำมาตรวจหาปริมาณฮีโมโกลบิน

เอสอง เพื่อวินิจฉัยพาหะบีตาธาลัสซีเมียด้วยวิธี KKU -
minicolumn chromatography11 โดยตวัอย่างทีมี่ปริมาณ
ฮีโมโกลบนิเอสองมากกวา่หรอืเทา่กบัร้อยละ 4-10 จะถูก
วิน ิจฉัยเป็นพาหะบีตาธาลัสซีเม ีย6 และแยกชนิด
ฮีโมโกลบินด้วยวิธี cellulose acetate electrophoresis
ในสภาวะด่าง12

การตรวจวิเคราะห์ดีเอ็นเอ
ตรวจวนิิจฉัย α-thalassemia 1 ชนิด SEA dele-

tion และ THAI deletion โดยการวเิคราะหด์เีอ็นเอดว้ย
เทคนิค Polymerase Chain Reaction (PCR) จาก

ตัวอย่างด ีเอ ็นเอที ่สก ัดจากเม ็ดเล ือดขาวด้วยว ิธ ี
มาตรฐาน13-15

การวิเคราะห์ข้อมูล
การวิเคราะห์ข้อมูลทางโลหิตวิทยาและค่าดัชนี

เม็ดเลือดแดงประกอบดว้ย Rbc, Hb, Hct, MCV, MCH,
MCHC, RDW-CV โดยใช้สถิติพรรณนา (ค่าเฉลี ่ย,
ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน)

เปรียบเทียบความแตกต่างของค่าดัชนีเม็ดเลือด
แดงระหวา่งกลุม่ตัวอย่าง 2 กลุม่ทีเ่ป็นอิสระตอ่กนัโดยใช้
The Mann-Whitney U Test

ผลการศึกษา
จำนวนตัวอย่างทั ้งหมดที ่นำมาศึกษา 114

ตัวอย่าง มีอายุตั้งแต่ 19-21 ปี เป็นเพศชาย 27 ราย
เพศหญิง 87 ราย จากการตรวจทางโลหิตวิทยาและ
ค่าดัชนีเม็ดเลือดแดงพบว่า ในเพศชายไม่มีภาวะซีด ตาม
เกณฑ์ขององค์การอนามัยโลก16 ซึ่งทุกรายมีค่าฮีโม
โกลบินมากกว่า 13 g/dl (15.07 ± 0.8 g/dl) และพบ
เพศหญิงจำนวน 21 รายที่มีค่าฮีโมโกลบินน้อยกว่า 12
g/dl (12.50 ± 1.0 g/dl) ผลการตรวจพาหะธาลัสซีเมีย
พบพาหะ β-thalassemia 8 ราย, พาหะ α-thalassemia
1 ชนิด SEA deletion 2 ราย, HbE 19 ราย, HbEE
1 ราย, HbCS 1 ราย และไม่พบยีนธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง
83 ราย ข้อมูลทางโลหิตวิทยาและค่าดัชนีเม็ดเลือดแดง
ของพาหะธาลัสซีเมียแต่ละชนิดแสดงไว้ในตารางที่ 2
ผลการทดสอบความเปราะของเม็ดเลือดแดงชนิดหลอดเดียว
พบว่าให้ผลบวกจำนวน 25 ราย (positive OFT) และ
ผลลบจำนวน 89 ราย (negative OFT) ผลการตรวจทาง
โลหิตวิทยาและค่าดัชนีเม็ดเลือดแดงของตัวอย่างทั้ง
2 กลุ่มแสดงไวใ้นตารางที ่1

ผลการศึกษาความคงตัวของตัวอย่างเลือดพบว่าใน
ช่ัวโมงที ่ 0 (หลังจากเจาะเกบ็เลือด) ให้ผลบวก 25 ราย
ในจำนวนนีเ้ป็นพาหะ α-thalassemia 1 จำนวน 2 ราย,
พาหะ β-thalassemia 8 ราย, พาหะฮโีมโกลบนิอี (HbE)
12 ราย, โฮโมไซกัสฮีโมโกลบินอี (HbEE) 1 ราย,
และคนปกต ิ2 ราย  ให้ผลลบ 89 ราย เป็นพาหะ HbE 7
ราย, พาหะฮโีมโกลบนิคอนสแตนสปรงิ (HbCS) 1 ราย
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และคนปกติ 81 ราย เมื ่อคำนวณประสิทธิภาพของ
OFTพบว่ามีความไวต่อการคัดกรองพาหะ α-thalas-
semia 1, พาหะ β-thalassemia และ HbEE ได้เท่ากบั
ร้อยละ 100 แต่มีประสิทธิภาพในการคดักรองพาหะ HbE
ร้อยละ 63 และไม่สามารถคัดกรองพาหะ HbCS ได้
ความคงตัวของตัวอย่างเลือดแยกตามชนิดของพาหะ
ธาลัสซีเมียพบว่า พาหะ β-thalassemia และ พาหะ
α-thalassemia 1 มีความคงตวัสูงสุดต่อการทดสอบที ่36
และ 32 ช่ัวโมง ตามลำดบั, HbEE มีความคงตวัสงูสดุตอ่
การทดสอบมากกว่า 120 ชั่วโมง, พาหะ HbE มีความ
คงตัวสูงสุดต่อการทดสอบที ่16 ช่ัวโมง  ดังแสดงในตาราง

ท่ี 3
การเปรียบเทียบความแตกต่างของค่าทางโลหิต

วิทยาและดัชนีเม็ดเลือดแดงระหว่างกลุ่ม positive OFT
และ negative OFT พบว่า ระดับ Hb และ Hct ไม่
แตกตา่งกนั (p = 0.056, 0.373 ตามลำดบั) ในขณะทีค่่า
Rbc, MCV, MCH, MCHC และ RDW-CV แตกตา่งกนั
อย่างมนัียสำคญัทางสถติิ (p < 0.001) โดยคา่ Rbc และ
RDW-CV ในกลุ่มท่ีให้ผลบวกมีค่าท่ีสูงกว่ากลุ่มท่ีให้ผลลบ
ค่า MCV, MCH, MCHC ในกลุ่มท่ีให้ผลบวกมีค่าท่ีต่ำกว่า
กลุ่มท่ีให้ผลลบ ดังแสดงในตารางที ่1

ตารางที ่1 ข้อมูลทางโลหิตวิทยาและค่าดัชนีเม็ดเลือดแดง (ค่าเฉลี่ย ± ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน) ในตัวอย่าง
114 รายโดยแยกเป็นกลุ่มที่ให้ผลบวกและลบต่อการทดสอบความเปราะของเม็ดเลือดแดงชนิด
หลอดเดยีว เปรยีบเทยีบโดยใชส้ถติิ Mann-Whitney U Test

Rbc (x106 cells/µl) 5.3 ± 1.0 4.8 ± 0.5 < 0.001
Hb (g/dl) 12.8 ± 1.8 13.2 ± 1.3 0.056
Hct (%) 41.6 ± 5.5 41.8 ± 4.1 0.373
MCV (fl) 77.1 ± 8.0 86.7 ± 8.0 < 0.001
MCH (pg) 23.8 ± 2.9 27.6 ± 2.0 < 0.001
MCHC (g/dl) 30.8 ± 1.1 31.6 ± 0.9 < 0.001
RDW-CV (%) 12.6 ± 1.9 11.4 ± 0.8 < 0.001

Hematologic
parameters

One tube Osmotic Fragility test (114)

Positive (25) Negative (89)
p - value
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Heterozygous 5.7 ± 0.8 12.2 ± 1.6 40.3 ± 4.8 70.8 ± 6.8 21.4 ± 2.5 30.2 ± 0.9 13.0 ± 0.8
α-thalassemia (8)
Heterozygous 5.53, 6.74 11.8, 14.3 39, 47.8 70.5, 70.9 21.3, 21.2 30.3, 29.9 12.6, 12.3
β-thalassemia 1 (2)
Heterozygous 5.0 ± 1.0 12.9 ± 1.8 41.4 + 5.8 81.0 ± 3.2 25.3 ± 1.1 31.2 ± 1.0 11.8 ± 0.6
HbE (19)
Homozygous 6.5 11.8 39.2 60.3 18.2 30.1 20.6
HbE (1)
Heterozygous 5.84 14.7 46.9 80.3 25.2 31.3 11.0
HbCS (1)
Normal (83) 4.8 ± 0.5 13.2 ± 1.3 42.0 ± 4.1 87.1 ± 8.3 27.8 ± 2.1 31.6 ± 0.9 11.4 ± 0.8

ตารางที ่2 ข้อมูลทางโลหิตวิทยาและค่าดัชนีเม็ดเลือดแดง (ค่าเฉลี่ย ± ส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐาน) ในพาหะ
ธาลัสซีเมียชนิดต่างๆ

Thalassemia types
Hematologic Parameters

Rbc
(x106 /µl)

Hb
(g/dl)

Hct
(%)

MCV
(fl)

MCH
(pg)

MCHC
(g/dl)

RDW-CV
(%)

Heterozygous 8 8 8 8 8 8 8 8 8 8 6 6 3 0 0
α-thalassemia (8)
Heterozygous 2 2 2 2 2 2 2 2 2 1 1 0 0 0 0
β-thalassemia 1  (2)
Heterozygous HbE (19) 12 12 12 12 12 11 11 9 9 6 6 6 4 4 4
Homozygous HbEE (1) 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
Heterozygous HbCS (1) 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
Normal (83) 2 2 2 2 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0

ตารางที ่3 จำนวนตัวอย่างที่ให้ผลบวกต่อการทดสอบความเปราะของเม็ดเลือดแดงชนิดหลอดเดียวใน
พาหะธาลสัซเีมยีชนดิตา่งๆ เมือ่เก็บเลอืดไวท่ี้ชว่งเวลาตา่งๆ กันท่ีอุณหภมู ิ4 องศาเซลเซยีส

Thalassemia
Storage Time (hours)

0 4 8 12 16 20 24 28 32 36 40 48 72 96 120

วิจารณ์ผลการศึกษา
ธาลัสซีเมียเป็นโรคผิดปกติทางพันธุกรรมที่เป็น

ปัญหาสาธารณสุขที่สำคัญยิ่งของหลายประเทศ และ
นอกจากนียั้งเป็นปัญหาเศรษฐกจิท่ีสำคัญอีกด้วย ระบาด
วิทยาของโรคพบได้ทั่วทุกภูมิภาคของโลก จนปัจจุบัน

กลายเป็นปัญหาสาธารณสุขที่สำคัญของทั่วโลกที่ต้อง
ไดรั้บการแกไ้ข17,18 ในหลายประเทศทีมี่ความชกุของโรค
และพาหะสูง เช่น ประเทศในแถบเอเชียตะวันออกเฉียงใต้
โดยเฉพาะอย่างย่ิงประเทศไทยได้กำหนดแนวทางในการ
ควบคุมและป้องกันโรค เพื่อมุ ่งลดจำนวนผู้ป่วยเด็ก
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เกิดใหม่ที่เป็นโรคธาลัสซีเมียชนิดรุนแรงให้ได้มากที่สุด
ความสำเร็จของแนวทางดังกล่าวมีขั้นตอนที่สำคัญที่สุด
อยู่ท่ีการตรวจเลือดเพ่ือค้นหาผู้เป็นพาหะ เน่ืองจากผู้เป็น
พาหะของโรคจะไม่แสดงอาการทางคลินิกแต่อย่างใด
มีสุขภาพดีเหมือนคนปกติท่ัวไป แต่สามารถท่ีจะถ่ายทอด
ยีนธาลัสซีเมียไปสู่ลูก หลานได้ ดังนั้นจึงมีการพัฒนา
วิธีการและแนวทางในการตรวจคดักรองพาหะธาลัสซีเมีย
โดยเฉพาะชนิดที่ทำให้เกิดโรคที่มีอาการรุนแรง ตาม
แนวทางการตรวจคัดกรองพาหะธาลัสซีเมียของประเทศไทย
ปัจจุบัน ดำเนนิการไดใ้น 2 แนวทาง คือ การตรวจดว้ย
one-tube OF test (OFT) และ DCIP test ควบคูก่นั หรือ
การตรวจดว้ยเครือ่งอัตโนมติัเพ่ือวัดคา่ MCV, MCH และ
DCIP test คูก่นั โดยถอืเกณฑ ์MCV < 80 fl และ/หรือ
MCH < 27 pg ให้สงสยัว่าผิดปกติ6 โดยแนวทางแรกเปน็
แนวทางท่ีเหมาะสำหรับตรวจกรองในระดับชุมชนท่ีมีจำนวน
ตัวอย่างมาก6,9 มีรายงานการว ิจ ัยที ่ทำการศึกษา
ประสิทธิภาพของการทดสอบ OFT ในการคดักรองพาหะ
β-thalassemia  ซ่ึงมีความไว ความจำเพาะ ค่าการทำนาย
ผลบวกและค่าการทำนายผลลบ เท่ากับร้อยละ 100, 83.7,
10.5 และ 100 ตามลำดับ19 นอกจากนี ้ย ังม ีการ
เปรียบเทียบประสิทธิภาพของ OFT กับ ค่าดัชนีเม็ดเลือด
แดงท่ีได้จากเคร่ืองตรวจวิเคราะห์อัตโนมัติในการคัดกรอง
พาหะธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง โดยพบว่า OFT มีค่าความไว
ความจำเพาะ ค่าการทำนายผลบวกและค่าการทำนาย
ผลลบ ท่ีดีกวา่ ค่าดชันีเม็ดเลอืดแดง (ร้อยละ 100, 87.1,
84.5 และ 100 ตามลำดับ)9  ในขณะท่ีค่าดัชนีเม็ดเลือดแดง
มีความไว ความจำเพาะ ค่าการทำนายผลบวกและคา่การ
ทำนายผลลบ ร้อยละ 81.7, 77.0, 71.5 และ 85.6 ตาม
ลำดับ สอดคล้องกับที่เคยมีรายงานมาก่อน5,20 อย่างไร
ก็ตามการตรวจคัดกรองด้วย OFT ยังเกิดผลบวกลวง
ได้บ้าง (false positive OFT) เน่ืองจากเมด็เลือดแดงชนดิ
ติดสีจาง (hypochromia) และพาหะธาลัสซีเมียชนิดไม่
รุนแรงบางชนิดให้ผลบวกลวงได้ (physiological false
positive) เช่น α-thalassemia 2 หรือ ฮีโมโกลบินผิดปกติ
บางชนิด เช่น HbCS, Hb Pakse’ (Hb PS) เป็นต้น10

ส่งผลให้ค่าความจำเพาะของการทดสอบไมถึ่งร้อยละ 100
นอกจากน้ีการทดสอบ OFT ในระดับของผู้ปฏิบัติงานจริง
ในห้องปฏิบัติการทางการแพทย์ พบว่ามีประสิทธิภาพ

ในการคัดกรองน้อยกว่าที่กล่าวมา คือมักพบผลลบลวง
(false negative) ในการทดสอบเป็นจำนวนมาก ซึ่ง
ส่งผลต่อความสำเร็จของการดำเนินงานควบคุมและ
ป้องกันโรคของประเทศไทยเป็นอย่างย่ิง สาเหตุของความ
ผิดพลาดดงักล่าว ส่วนหน่ึงมาจากการขาดความเขา้ใจใน
ข้อจำกัดของวิธีการทดสอบของผู้ปฏิบัติงาน รวมทั้งยัง
ไม่เคยมีการศึกษาข้อจำกัดของวิธีการทดสอบ เช่น
ความคงตัวของตัวอย่างเลือดท่ีจะนำมาใช้ทดสอบ เป็นต้น
ดังน้ันข้อมูลจากการศกึษาน้ีจะช่วยแก้ปัญหาข้อผิดพลาด
ดังกล่าวได้ โดยพบว่า OFT มีประสิทธิภาพในการ
คัดกรองพาหะ β-thalassemia, พาหะ α-thalassemia 1
และ HbEE ได้เป็นอย่างดี ดังผลการศึกษาที่พบว่าใน
ตัวอย่างที่นำมาศึกษาทั้งหมดผู้ที่เป็นพาหะ β-thalas-
semia, พาหะ α-thalassemia 1 และ HbEE  ท้ัง 11 ราย
ให้ผลบวกต่อการทดสอบ OFT ทั้งหมด แต่ไม่สามารถ
คัดกรองพาหะ HbE ได้ 100%  สอดคลอ้งกับการรายงาน
ของ Fucharoen, G. และคณะ8 นอกจากนียั้งไม่สามารถ
คัดกรองพาหะ HbCS ได้เช่นกัน ดังนั้นจำเป็นต้องใช้
แนวทางอื่นในคัดกรองพาหะทั้ง 2 ชนิดนี้ ซึ่งโดยทั่วไป
จะคัดกรอง HbE โดยการตกตะกอนฮีโมโกลบินด้วย
DCIP และวินิจฉัย HbCS ด้วยการทำ Hb typing และการ
วิเคราะห์ดีเอ็นเอ ผลการศึกษาความคงตัวของตัวอย่าง
เลือดเม่ือแยกตามชนิดของพาหะธาลัสซีเมีย  พบว่าพาหะ
β-thalassemia มีความคงตัวที่ 36 ชั่วโมง หลังจากนั้น
ความคงตวัจะลดลงจนถงึช่ัวโมงที ่96 ตัวอย่างทกุรายให้
ผลเป็นลบทัง้หมด α-thalassemia 1 มีความคงตวัที ่32
ช่ัวโมงและลดลงจนถงึช่ัวโมงที ่48 ตัวอย่างทกุรายใหผ้ล
เป็นลบทัง้หมด แต่ HbEE มีความคงตวัไดม้ากกวา่หรอื
เท่ากับ 120 ชั่วโมง ผลที่ได้เช่นนี้เนื่องจากเลือดที่ใช้
EDTA เป็นสารกันเลือดแข็ง เม่ือเวลาผ่านไปเม็ดเลือดแดง
จะเกิดการเปล่ียนแปลงรูปร่างไปเป็น spherocyte  มากข้ึน
ซ่ึงเห็นไดจ้ากการตรวจดสูเมยีร์เลือดของตวัอย่าง (ไม่ได้
แสดงข้อมูล) และสอดคล้องกับผลการตรวจค่าดัชนี
เม็ดเลอืดแดงทีมี่ค่า MCV ลดลงแปลผนัตามอายกุารเกบ็
เลือด21 ซ่ึงเม็ดเลอืดแดงทีมี่รูปร่างเปน็ spherocyte จะมี
แรงต้านความดันออสโมติกลดลง (increased osmotic
fragility)22 จึงส่งผลให้เม็ดเลือดแดงแตกได้ง่ายขึ ้น
เม่ือทำการทดสอบ OFT ส่วนพาหะ HbE มีความคงตวั
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ของเลือดที ่16 ช่ัวโมง โดยพาหะ HbE มีความคงตวัของ
ตัวอย่างเลือดน้อยกว่ากลุ่ม β-thalassemia, α-thalas-
semia 1 และ HbEE  ในรายทีใ่ห้ผลการทดสอบเปน็ลบ
ในชั่วโมงที่ 0 ก็ยังคงให้ผลเช่นเดิมตลอดการทดสอบ
ไม่มีรายใดทีใ่ห้ผลกลบัมาเปน็บวก  แสดงวา่การทดสอบ
OFT ในรายท่ีให้ผลเป็นลบไปแล้ว ไม่สามารถเกดิผลบวก
ปลอม (false positive) ได้ในภายหลัง  แต่สำหรับรายท่ีให้
ผลเป็นบวกแล้วอาจให้ผลเป็นลบลวงได้ (false negative)
ดังข้อมูลท่ีได้จากการศึกษาน้ี  เหตุผลดังกล่าวน้ีเป็นสาเหตุ
สำคัญของการเกิดผลลบลวงที่มักเกิดขึ้นกับการทดสอบ
OFT ที่มีการเก็บตัวอย่างเลือดไว้หลายวันก่อนนำมาทำ
การทดสอบ

ข้อมูลที่ได้จากการศึกษานี้แสดงให้เห็นว่าถึงแม้
การทดสอบ one-tube OF test (OFT) จะมีประสทิธิภาพ
ในการค ัดกรองพาหะธาล ัสซ ีเม ียชนิดร ุนแรง แต่
ประสิทธิภาพของการทดสอบขึ้นอยู่กับลักษณะตัวอย่าง

เลือดที่นำมาทดสอบ โดยตัวอย่างเลือดมีความคงตัวต่อ
การทดสอบแตกตา่งกันไปตามชนิดของพาหะ  ดังน้ันเพ่ือ
ให้การตรวจคัดกรองพาหะธาลัสซีเมียชนิดรุนแรง (α-
thalassemia 1, β-thalassemia) มีประสิทธิภาพสูงสุดควร
ทำการทดสอบให้เร็วท่ีสุดหลังจากเจาะเก็บเลือดหรือภายใน
32 ช่ัวโมงจึงจะไดค้วามถกูตอ้งร้อยละ 100 วิธีการตรวจ
คัดกรองที่ได้ประสิทธิภาพถือเป็นหัวใจที่สำคัญที่สุดต่อ
ความสำเร็จของการดำเนินงานตามแผนงานการควบคุมและ
ป้องกันโรคธาลัสซีเมียของประเทศไทย
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