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 Abstract
Diabetes is a major health problem worldwide including Thailand. In some cases,  

additional HbA1c testing was ordered that required blood collection again affecting satisfactions 

of patient. Therefore, this study aimed to compare the level of HbA1c in EDTA blood and  

lithium-heparinized blood measured by boronate affinity chromatography method using the 

BioHermes A1cChek Pro analyzer. Ninety left-over lithium-heparinized blood samples which 

had been taken simultaneously with routine EDTA blood for HbA1c determination of the same 

patients with HbA1c level of 4-14% were used. Comparative analysis of HbA1c level showed no 

difference between HbA1c level for EDTA blood and lithium-heparinized blood (p = 0.539, 

Mann-Whitney U test; mean ± SD of 7.23 ± 1.95 and 7.35 ± 1.92, respectively). For the Bland 

Altman analysis using an allowable error limit of  ± 10%, it was found that differences of all 90 

samples were within the acceptable range. The results of linear regression analysis showed that 

HbA1c levels in both blood samples were significantly correlated (R2 = 0.962, p < 0.001;  

Y = 0.365 + 0.966X). In conclusion, lithium-heparinized blood sample can be used instead of 

EDTA blood for HbA1c assay with BioHermes A1cCheck Pro analyzer.
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การศึกษาเปรียบเทียบระดับ HbA1c ในเลือดที่ใช้ EDTA และ 
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Boronate Affinity Chromatography

พัชรียา ป้องเรือ1 และ เยาวลักษณ์ ธีระเจตกูล2*

1นักศึกษาปริญญาโท สาขาพยาธิวิทยาคลินิกและการจัดการ คณะเทคนิคการแพทย์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น
2กลุ่มวิชาเคมีคลินิก คณะเทคนิคการแพทย์ มหาวิทยาลัยขอนแก่น

 บทคัดย่อ
โรคเบาหวานเป็นปัญหาสุขภาพท่ีสำ�คัญท่ัวโลกรวมท้ังประเทศไทย แนวปฏิบัติในการตรวจ

ติดตามผู้ป่วยเบาหวานของโรงพยาบาลโคกสูง จังหวัดสระแก้ว คือ ตรวจวัดระดับ HbA1c ร่วมกับการ

ตรวจสารชีวเคมีชนิดอื่นๆ ทุก 3-6 เดือน ผู้ป่วยแต่ละรายจึงถูกเจาะเก็บเลือดใส่หลอดที่มีสารกันเลือด

แข็งสองชนิด คือเอทิลีนไดเอมีนเตตราอะซิติกแอซิด (อีดีทีเอ) สำ�หรับการตรวจวัด HbA1c และ 

ลิเธียมเฮปารินสำ�หรับการตรวจวัดสารอื่นๆ ทำ�ให้พบปัญหาในคนไข้บางรายที่เจาะเลือดได้น้อยไม่เพียงพอ

ต่อการแบ่งใส่หลอดเลือดทั้ง 2 หลอด และในกรณีที่แพทย์สั่งตรวจ HbA1c เพิ่มเติมหลังการเจาะเลือด

ชนิดลเิธียมเฮปารนิแลว้ ทำ�ใหต้้องเจาะเลอืดผูป้ว่ยซ้ำ� ผู้วจิยัจงึสนใจศกึษาเพือ่เปรยีบเทียบระดับ HbA1c 

ในเลือด อีดีทีเอและเลือดลิเธียมเฮปาริน ที่ตรวจวัดด้วยวิธีโบโรเนตแอฟฟินิตีโครมาโตกราฟี โดยใช้

เครื่อง BioHermes A1cChek Pro ใช้ตัวอย่างเลือดลิเธียมเฮปาริน ที่เหลือจากการทดสอบประจำ�วัน

ของผู้ป่วยรายเดียวกันที่เจาะเลือดอีดีทีเอ เพื่อส่งตรวจ HbA1c จำ�นวน 90 ราย ที่มีค่า HbA1c อยู่ใน

ช่วงร้อยละ 4-14 เมื่อวิเคราะห์เปรียบเทียบระดับ HbA1c จากตัวอย่างเลือดทั้ง 2 ชนิด พบว่าระดับ 

HbA1c ในเลือดชนิดอีดีทีเอและชนิดลิเธียมเฮปารินมีค่าไม่แตกต่างกัน (p = 0.539, Mann-Whitney 

U test) ค่า mean ± SD เท่ากับ 7.23 ± 1.95 และ 7.35 ± 1.92 ตามลำ�ดับ ผลการวิเคราะห์ Bland 

Altman analysis พบว่า ตัวอย่างทั้งหมดมีค่า HbA1c แตกต่างกันอยู่ในเกณฑ์ที่ยอมรับได้ (± ร้อยละ 10) 

ผลการวิเคราะห์ linear regression พบว่า ระดับ HbA1c ในตัวอย่างเลือดทั้ง 2 ชนิด มีความสัมพันธ์

กันอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ (R2 = 0.962, p < 0.001; Y = 0.365 + 0.966X) สรุปได้ว่า สามารถใช้

ตัวอย่างเลือดชนิดลิเธียมเฮปารินแทนเลือดชนิดอีดีทีเอ ในการตรวจวัดระดับ HbA1c ด้วยเครื่อง  

BioHermes A1cCheck Pro ได้ โดยต้องตรวจวิเคราะห์ภายใน 2 ชั่วโมงหลังจากเจาะเลือด

คำ�สำ�คัญ: ลิเธียมเฮปาริน อีดีทีเอ ฮีโมโกลบินเอวันซี 
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 บทน�ำ 
โรคเบาหวานเป็นโรคเรื้อรังที่ก่อให้เกิด

ปัญหาสุขภาพของผู้ป่วยในหลายๆ ด้าน โดยเกิดจาก

ความผิดปกติของระบบเมแทบอลิซึม หรือความ 

ผิดปกติของตับอ่อนในการสร้างฮอร์โมนอินซูลินซึ่ง

มีหน้าที่สำ�คัญในการควบคุมระดับน้ำ�ตาลในเลือด 

ทำ�ให้เกิดภาวะระดับน้ำ�ตาลในเลือดสูง ซึ่งเมื่อเกิดขึ้น

เป็นระยะเวลานานจะเกิดพยาธิสภาพต่ออวัยวะอื่นๆ 

เชน่ หัวใจ ตา ไต รวมถึงระบบประสาท และอาจทำ�ให้

เกิดโรคแทรกซ้อนต่างๆ ตามมา ซึ่งเป็นปัญหาสำ�คัญ

ของโรคเบาหวาน(1-4) International Diabetes  

Federation (IDF) ได้รายงานยอดผู้ป่วยเบาหวาน 

ท่ัวโลกท่ีมีอายุตั้งแต่ 20-79 ปี ในปี พ.ศ. 2562  

พบมากกว่า 463 ล้านราย ซึ่งคาดว่าจะมีผู้ป่วย 

เบาหวาน 578 ล้านรายในปี พ.ศ. 2573 และ 

700 ล้านรายในปี พ.ศ. 2588(1) 

สำ�นกัโรคไมต่ดิตอ่ กรมควบคมุโรค ประเทศ 

ไทย ได้รายงานสถิติผู้ป่วยเบาหวานพบว่า ในปี พ.ศ. 

2562 ประเทศไทยมีผู้ป่วยโรคเบาหวานทั้งหมด 

1,002,310 ราย เพิ่มข้ึนจากปี พ.ศ. 2561 รวม 

61,084 ราย โดยที่จังหวัดสระแก้วพบผู้ป่วยโรค 

เบาหวาน 6,631 ราย เพิ่มข้ึนจากปี พ.ศ. 2561 

ทั้งหมด 435 ราย และพบผู้เสียชีวิตจากโรคเบาหวาน

ในปี พ.ศ. 2562 จำ�นวน 55 ราย คิดเป็นอัตรา 9.79  

ต่อประชากรหนึ่งแสนราย ซึ่งคาดว่าจะมีจำ�นวน 

เพิ่มขึ้นอย่างต่อเนื่อง(5)

สมาคมโรคเบาหวานแห่งประเทศไทยได้

กำ�หนดเปา้หมายของการรักษาโรคเบาหวานคือ รักษา

และควบคมุระดบัน้ำ�ตาลในเลอืด เพือ่ปอ้งกนัการเกดิ

โรคหรือภาวะแทรกซ้อนของโรคเบาหวาน และให้ 

ผูป้ว่ยโรคเบาหวานมคีณุภาพชีวิตใกลเ้คยีงกบัคนปกติ

มากที่สุด โดยกำ�หนดแนวทางการตรวจติดตามผู้ป่วย

เบาหวานท่ีแตกตา่งกนัตามระดบัการควบคมุเบาหวาน

ของผูป้ว่ย โดยใช้ระดบัฮีโมโกลบนิเอวนัซ ี(hemoglobin 

A1c: HbA1c) เป็นเกณฑ์ คือ ควบคุมเข้มงวดมาก 

(HbA1c < ร้อยละ 6.5) ควบคุมเข้มงวด (HbA1c 

= ร้อยละ 6.5-6.9) และควบคุมไม่เข้มงวด (HbA1c 

= ร้อยละ 7.0-8.0)(6) ดังนั้นการตรวจวิเคราะห์ระดับ 

HbA1c ทางห้องปฏิบัติการจึงมีความสำ�คัญมากใน

การบ่งชี้ว่าผู้ป่วยมีการควบคุมเบาหวานแบบใด

ปจัจบุนัวิธกีารตรวจวเิคราะห์ทางหอ้งปฏิบตัิ

การเพื่อหาระดับ HbA1c มีหลายวิธี แต่ละวิธีมี 

ขอ้จำ�กดัทีแ่ตกตา่งกนั โดยวธิทีีห่อ้งปฏบิตักิารสว่นใหญ่

มักเลือกใช้มีดังนี้ high pressure liquid chroma-

tography (HPLC), boronate affinity chromatog-

raphy, latex enhanced immunoassay method 

และ enzymatic HbA1c assay method(3, 7, 8)

โรงพยาบาลโคกสูง อำ�เภอโคกสูง จังหวัด

สระแก้ว มีแนวทางการตรวจติดตามผู้ป่วยเบาหวาน 

คือ ตรวจวัดระดับความเข้มข้นของ HbA1c ควบคู่

กับการตรวจความผดิปกตอ่ืินๆ ไดแ้ก่ การตรวจระดบั

น้ำ�ตาลในเลือด (ระดับกลูโคส) การตรวจวัดระดับ 

ไขมัน (lipid profile) การตรวจการทำ�งานของไต 

(renal function test) และระดับเกลือแร่ในร่างกาย 

(electrolytes) ดังนั้น ในการตรวจติดตามผู้ป่วย 

เบาหวานแตล่ะรายจงึตอ้งเจาะเกบ็ตวัอยา่งเลอืดทัง้หมด 

อยา่งนอ้ยสองหลอดตามชนดิของสารกันเลือดแข็ง คอื 

หลอดท่ีมีสารกันเลือดแข็งชนิดเอทิลีนไดเอมีนเตตรา

อะซิติกแอซิด: อีดีทีเอ (เลือดอีดีทีเอ) สำ�หรับการ

ตรวจวัดระดับความเข้มข้นของ HbA1c และหลอด 

ท่ีมีสารกันเลือดแข็งชนิดลิเธียมเฮปาริน (เลือดลิเธียม 

เฮปาริน) สำ�หรบัการตรวจวดัรายการทีเ่หลือ ทำ�ใหพ้บ

ปัญหาในทางปฏิบัติคือ คนไข้บางรายไม่สามารถเจาะ

เลือดได้ในปริมาณที่ต้องการทำ�ให้ไม่เพียงพอต่อการ

แบง่ใสห่ลอดเลอืดท่ีมสีารกันเลือดแข็งท้ัง 2 ชนดิ และ

ในบางกรณีที่แพทย์สั่งตรวจ HbA1c เพิ่มเติมหลังจาก

ท่ีมกีารเจาะเลอืดลิเธยีมเฮปารนิไปแลว้ ทำ�ให้ตอ้งเจาะ

เลือดผูป้ว่ยซ้ำ� ส่งผลตอ่ความพงึพอใจของผูร้บับรกิาร 
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สารกันเลือดแข็งแต่ละชนิดมีกลไกการออก

ฤทธิ์ท่ีแตกต่างกัน โดยสารกันเลือดแข็งชนิดอีดีทีเอ

จะจับกับแคลเซียมในเลือดทำ�ให้ไม่เกิดการแข็งตัว

ของเลอืด มกัใช้ในการตรวจทางโลหิตวิทยา(9-11) และ

ใช้ในการตรวจวิเคราะห์ระดับ HbA1c เนื่องจาก

สามารถรักษาสภาพเม็ดเลือดได้ดี(10) แต่พบว่าหาก

เจาะเลือดได้ปริมาตรต่ำ�กว่าสัดส่วนเลือดต่อสารกัน

เลือดแข็งทีก่ำ�หนดจะทำ�ใหเ้มด็เลอืดแดงเปล่ียนรปูรา่ง

และเสือ่มสภาพได้(9) สว่นสารกนัเลอืดแข็งชนดิเฮปารนิ 

จะยบัยัง้การเกิดทรอมบนิ ทำ�ให้ไมเ่กิดการแข็งตวัของ

เลือด และมักใช้ในการตรวจวิเคราะห์ด้านเคมีคลินิก

เนื่องจากสามารถลดการแตกของเม็ดเลือดแดงนอก

ร่างกายได้(9-12) 

จากการศึกษาก่อนหน้านี้ ได้เปรียบเทียบ

ระดับความเข้มข้นของ HbA1c จากตัวอย่างเลือด 

อีดีทีเอ และเลือดลิเธียมเฮปาริน โดยเครื่องตรวจ

วิเคราะห์ที่ใช้หลักการ HPLC และอิมมิวโนแอสเซย์ 

ผลการศึกษาพบว่าระดับความเข้มข้นของ HbA1c 

แตกต่างกันอย่างไม่มีนัยสำ�คัญทางสถิติ(13) แต่พบ

ข้อมลูท่ีระบวุ่าเฮปารนิไมเ่หมาะสมสำ�หรบัการตรวจวัด

ระดับความเข้มข้นของ HbA1c ในเครื่องตรวจที่ใช้

หลักการอิเล็กโทรฟอรีซิส(3) ดังนั้นผู้วิจัยจึงสนใจ

ศึกษาเพื่อทดสอบความแตกต่างของระดับ HbA1c 

ในเลือดอีดีทีเอ และเลือดลิเธียมเฮปาริน โดยใช้ 

เครื่อง BioHermes รุ่น A1cChek Pro ด้วย 

หลักการโบโรเนตแอฟฟินิตีโครมาโตกราฟี 

วัสดุและวิธีการ 
งานวิจัยนี้เป็นการศึกษาในลักษณะไปข้าง

หน้า (prospective study) โดยได้รับการรับรองจาก

คณะกรรมการจรยิธรรมการวจิยัในมนษุยม์หาวทิยาลยั

ขอนแก่น เมื่อวันที่ 15 มีนาคม พ.ศ. 2563 เลขที่ 

HE632018 โดยใชต้วัอยา่งเลือดท่ีเหลือจากการตรวจ

วัดประจำ�วันของผู้ป่วยคลินิกเบาหวาน โรงพยาบาล

โคกสงู จงัหวัดสระแก้ว จำ�นวน 90 ราย คำ�นวณขนาด

ตัวอย่างด้วยโปรแกรม MedCalc จากการทดสอบ 

Bland-Altman analysis โดยใช้ค่าอ้างอิงจากการ

ศกึษาของวันวสิาข์ บญุเลศิ และคณะ(13) เปน็ตวัอยา่ง

เลือดลิเธียมเฮปารินของผู้ป่วยเบาหวานที่มีการเจาะ

ตัวอย่างเลือดอีดีทีเอในเวลาเดียวกัน ซึ่งเลือกจาก

เลือดท่ีมีระดับ HbA1c ท่ีตรวจจากเลือดอีดีทีเอ 

อยู่ในช่วงความเป็นเส้นตรงของการตรวจด้วยเครื่อง 

A1cChek Pro คือมีระดับ HbA1c อยู่ระหว่าง 

ร้อยละ 4-14 

การควบคุมคุณภาพทำ�โดยการทดสอบสาร

ควบคุมคุณภาพภายใน (internal control material) 

2 ระดบัก่อนการตรวจวัดประจำ�วนั และตรวจวิเคราะห์

ระดับ HbA1c จากตัวอย่างเลือดอีดีทีเอภายใน 1 

ชัว่โมงหลงัจากเจาะเลอืด และนำ�ตวัอยา่งเลอืดลเิธยีม

เฮปารินของผู้ป่วยรายเดียวกันมาตรวจวัดระดับ 

HbA1c ด้วยเครื่องตรวจเดียวกันภายใน 1 ช่ัวโมง 

หลังจากการตรวจวดัระดบั HbA1c จากตวัอยา่งเลือด

อีดีทีเอ (ภายใน 2 ชั่วโมงหลังจากเจาะเลือด)

การวิเคราะห์ข้อมูล แบ่งข้อมูลเป็น 3 กลุ่ม 

ตามระดบั HbA1c เปา้หมายการควบคมุเบาหวานของ

แนวทางเวชปฏิบัติเบาหวาน สมาคมโรคเบาหวาน

ประเทศไทย(6) คือ กลุ่มที่มีการควบคุมเข้มงวดมาก 

(HbA1c < ร้อยละ 6.5) กลุ่มที่มีการควบคุมเข้มงวด 

(HbA1c = รอ้ยละ 6.5-6.9) และกลุม่ท่ีมกีารควบคมุ

ไม่เข้มงวด (HbA1c ≥ ร้อยละ 7.0) เปรียบเทียบ

ความแตกต่างโดยใช้สถิติ Mann-Whitney U test 

วิเคราะห์ความแตกต่างของค่า HbA1c โดยใช้  

Bland-Altman analysis วิเคราะหค์วามสมัพนัธ์โดย

ใช้ สถิติ Spearman correlation coefficient และ

พิจารณาจากค่าสัมประสิทธิ์สหสัมพันธ์โดยใช้สถิติ 

linear regression analysis จากโปรแกรม SPSS 

version 25 กำ�หนดระดับนัยสำ�คัญทางสถิติที่ค่า  

p-value < 0.05
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 ผลการศึกษา 
ผลการตรวจวัดระดับ HbA1c ของผู้ป่วย

เบาหวานทั้งหมด 90 ราย ท่ีได้จากตัวอย่างเลือด 

อีดีทีเอ และตัวอย่างเลือดลิเธียมเฮปาริน ของผู้ป่วย

รายเดียวกันซึ่งเจาะเก็บตัวอย่างเลือดพร้อมกัน พบ 

ค่าเฉลี่ยเท่ากับร้อยละ 7.23 และ 7.35 ตามลำ�ดับ  

ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐานเท่ากับร้อยละ 1.95 และ 1.92 

ตามลำ�ดบั เมือ่วเิคราะห์การกระจายตวัของข้อมลูดว้ย

สถิติ Kolmogorov–Smirnov test พบว่าตัวอย่าง

ท้ังสองชนิดมีการกระจายตัวไม่ใช่แบบปกติ (p < 

0.01) จึงเปรียบเทียบความแตกต่างของระดับ 

HbA1c ในตัวอย่างเลือดท้ังสองชนิดโดยใช้สถิติ 

Mann-Whitney U test พบว่า ระดับ HbA1c ใน

ตัวอย่างเลือดอีดีทีเอ และเลือดลิเธียมเฮปารินไม่ 

แตกต่างกัน (p > 0.05) ดังแสดงใน Table 1

เมื่อวิเคราะห์ข้อมูลตามระดับ HbA1c โดย

แบง่ข้อมลูเปน็ 3 กลุ่มตามระดบัการควบคมุเบาหวาน 

(HbA1c < ร้อยละ 6.5, = ร้อยละ 6.5-6.9 และ  

≥ รอ้ยละ 7.0) กลุม่ละ 30 ตวัอยา่ง พบว่าการกระจาย

ตัวของข้อมูลในแต่ละกลุ่มไม่ใช่แบบปกติ (p < 0.05) 

ยกเว้นในกลุ่มที่ควบคุมเข้มงวดจากตัวอย่างเลือด 

ลิเธียมเฮปารินซึ่งมีการกระจายตัวแบบปกติ (p > 

0.05) ค่าเฉลี่ยระดับ HbA1c ในตัวอย่างเลือดอีดีทีเอ 

และเลือดลิเธียมเฮปาริน ของกลุ่มที่ควบคุมเข้มงวด

มาก เท่ากับร้อยละ 5.55 และ 5.74 (ค่าเบี่ยงเบน

มาตรฐานเท่ากับร้อยละ 0.48 และ 0.54 ตามลำ�ดับ) 

กลุ่มท่ีควบคมุเข้มงวด พบคา่เฉล่ียเท่ากับรอ้ยละ 6.74 

และ 6.84 ตามลำ�ดับ ค่าเบี่ยงเบนมาตรฐานเท่ากับ

รอ้ยละ 0.14 และ 0.41 ตามลำ�ดบั และกลุม่ทีค่วบคมุ

ไมเ่ข้มงวด พบคา่เฉลีย่เท่ากับรอ้ยละ 9.42 และ 9.48 

Parameters

HbA1c (%)

Total (n=90)
Tight controlled 

diabetes (n=30)

Good controlled 

diabetes (n=30)

Poorly controlled 

diabetes (n=30)

EDTA LH EDTA LH EDTA LH EDTA LH

Mean 7.23 7.35 5.55 5.74 6.74 6.84 9.42 9.48

SD 1.95 1.92 0.48 0.54 0.14 0.41 1.8 1.78

Min 4.1 4.4 4.1 4.4 6.5 6.1 7.3 7.2

Max 13.6 14.5 6.3 6.6 6.9 7.5 13.6 14

Kolmogorov–Smirnov 

test (p-value)
<0.001 <0.001 0.043 0.047 0.004 0.162 0.026 0.028

Mann-Whitney U test 

(p-value)
0.539 0.099 0.304 0.62

paired t-test (p-value) - - 0.164 -

Table 1 HbA1c levels in EDTA blood and lithium-heparinized blood (n = 90)

EDTA: ethylenediamine tetraacetic acid blood; LH: lithium-heparinized blood
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และค่าเบี่ยงเบนมาตรฐานเท่ากับร้อยละ 1.8 และ 

1.78 ตามลำ�ดับ การเปรียบเทียบความแตกต่างของ

ระดับ HbA1c ในตัวอย่างเลือดทั้งสองชนิดของ

ตัวอย่างทั้ง 3 กลุ่ม โดยการทดสอบทางสถิติ (Mann-

Whitney U test) พบว่า ทั้ง 3 กลุ่มมีระดับ HbA1c 

ไมแ่ตกตา่งกัน (p - value เทา่กบั 0.099, 0.304 และ 

0.620 ตามลำ�ดับ) สำ�หรับกลุ่มที่ควบคุมเข้มงวดจาก

ตัวอย่างเลือดลิเธียมเฮปาริน มีการกระจายตัวเป็น

ปกติจึงได้วิเคราะห์ด้วยสถิติ paired t-test เพิ่มเติม 

พบว่า ระดับ HbA1c ไม่แตกต่างกัน (p = 0.164) 

เช่นเดียวกัน (Table 1)

Parameters

*Difference, %

Total
(n=90)

Tight controlled 
diabetes (n=30)

Good controlled 
diabetes (n=30)

Poorly controlled 
diabetes (n=30)

Mean 1.91 3.45 1.54 0.76

SD 5.13 4.34 5.86 4.86

Min -9.52 -9.43 -8.82 -9.52

Max 9.64 8.93 9.09 9.64

Table 2  Percentage of HbA1c level difference between EDTA blood and lithium-heparinized blood

*%Difference=[(%HbA1c of lithium-heparinized blood - %HbA1c of EDTA blood) / %HbA1c of EDTA blood]x100 

การวิเคราะห์ความแตกต่างเพ่ือดูความ

สอดคลอ้งของระดบั HbA1c ในตวัอยา่งเลือดอีดีทเีอ 

และเลือดลิเธียมเฮปาริน ด้วย Bland-Altman 

analysis โดยใช้เกณฑ์ ± 2SD และเกณฑ์การยอมรบั 

(allowable error limit: AEL) ของ CLIA 2019 

ที่ ± ร้อยละ 10(14) พบว่า หากใช้เกณฑ์ ± 2SD  

จะมีตัวอย่างท้ังหมด 87 ตัวอย่าง (คิดเป็นร้อยละ 

96.67) มีความแตกต่างกันอยู่ในช่วง ± 2SD หากใช้

เกณฑ์ของ CLIA 2019 จะพบว่าตัวอย่างทั้งหมด 

แตกต่างกันอยู่ ในเกณฑ์ที่ยอมรับได้ ดังแสดงใน  

Table 2 และ Fig. 1

การวิเคราะห์ความสัมพันธ์ โดยใช้สถิติ 

Spearman correlation coefficient พบว่า ระดับ 

HbA1c ในตัวอย่างเลือดอีดีทีเอ และเลือดลิเธียม 

เฮปาริน ของตัวอย่างท้ังหมด 90 ตัวอย่าง มีความ

สัมพันธ์ กันทางบวกในระดับดี (r = 0.981,  

y = 0.365 + 0.966X) เมื่อวิเคราะห์ความสัมพันธ์

โดยแบ่งข้อมูลตามกลุ่มการควบคุมเบาหวาน 3 กลุ่ม 

พบว่า กลุ่มตัวอย่างในกลุ่มควบคุมเข้มงวดมากและ

กลุ่มควบคุมไม่เข้มงวดมีความสัมพันธ์ทางบวกใน

ระดับดี (r = 0.899 และ 0.970 ตามลำ�ดับ) และกลุ่ม

ท่ีควบคมุเข้มงวดมคีวามสมัพนัธท์างบวกในระดบัออ่น 

(r = 0.299) ผลการวิเคราะห์ linear regression 

analysis ของตัวอย่างท้ัง 3 กลุ่มได้สมการคือ  

Y = 0.162 + 1.005X , Y = 0.761 + 0.902X และ 

Y = 0.452 + 0.980X ตามลำ�ดับ (Fig. 2) 

วิจารณ์ 
ผู้ป่วยเบาหวานโรงพยาบาลโคกสูงท่ีมีนัด

ตรวจติดตามอาการและระดับการควบคุมเบาหวาน  

ถูกเจาะเก็บตัวอย่างเลือดทั้งสองชนิด คือ เลือดอีดีทีเอ 

และเลือดลิเธียมเฮปาริน สำ�หรับการตรวจวิเคราะห์
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Fig. 1	Bland-Altman plot of HbA1c differences between EDTA blood and lithium-heparinized blood  
	 measured by BioHermes A1c Check Pro. 
	 A = Blood samples with the HbA1c level of 4.0 – 14.0% (n = 90)
	 B = Blood samples with the HbA1c level of 4.0 – 6.4% (n = 30)
	 C = Blood samples with the HbA1c level of 6.5 – 6.9% (n = 30)
	 D = Blood samples with the HbA1c level of 7.0 – 14.0% (n = 30)

ระดบั HbA1c ดว้ยเลอืดอดีทีีเอ ตอ้งเจาะเลอืดผูป้ว่ย

ปริมาตร 3 มิลลิลิตร แต่นำ�ไปใช้ในการตรวจวิเคราะห์

เพียง 10 ไมโครลิตร ซึ่งหากเปลี่ยนใช้หลอดเลือดที่มี

ขนาดเล็กลง จะมีราคาสูงขึ้น ทำ�ให้เพิ่มต้นทุนในการ

จดัซือ้วสัดวุทิยาศาสตร ์ในขณะทีต่วัอยา่งเลอืดลเิธยีม

เฮปารนิสามารถใช้ในการตรวจวิเคราะหท์างเคมคีลนิกิ

ได้หลายรายการ

ผลการศึกษาเปรียบเทียบระดับ HbA1c  

ในเลอืดอดีทีีเอ และเลอืดลเิธยีมเฮปารนิ ตรวจวัดโดย

วิธีโบโรเนตแอฟฟินิตีโครมาโตกราฟี ด้วยเครื่องตรวจ

วิเคราะห์อัตโนมัติ BioHermes รุ่น A1cCheck Pro 

ในผูป้ว่ยเบาหวาน โรงพยาบาลโคกสงู จงัหวัดสระแก้ว 

จำ�นวนทั้งหมด 90 ตัวอย่าง พบว่าระดับ HbA1c ใน

ตวัอยา่งเลือดอีดทีเีอ มคีา่เฉล่ียต่ำ�กว่าในตวัอยา่งเลือด

ลเิธยีมเฮปารนิ คอืมคีา่เฉลีย่ เท่ากบัรอ้ยละ 7.23 และ 

7.35 และค่า SD เท่ากับ 1.95 และ 1.92 ตามลำ�ดับ 

เมือ่วิเคราะห์ความแตกตา่งดว้ยสถิต ิMann-Whitney 

U test พบว่าไม่มีความแตกต่างกัน (p = 0.539)  

ถึงแม้จะแยกวิเคราะห์ความแตกต่างตามกลุ่มการ

ควบคมุเบาหวาน คอื กลุม่ท่ีมกีารควบคมุเข้มงวดมาก 

(HbA1c < ร้อยละ 6.5) กลุ่มที่มีการควบคุมเข้มงวด 

(HbA1c = รอ้ยละ 6.5-6.9) และกลุม่ท่ีมกีารควบคมุ

ไม่เข้มงวด (HbA1c ≥ ร้อยละ 7.0) ก็ยังพบว่า

ตวัอยา่งในแตล่ะกลุ่มไมม่คีวามแตกตา่งกัน (p-value 
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Fig. 2 	Relationship between HbA1c level in EDTA blood and lithium-heparinized blood
	 A = Blood samples with the HbA1c level of 4.0 – 14.0% (n = 90)
	 B = Blood samples with the HbA1c level of 4.0 – 6.4% (n = 30)
	 C = Blood samples with the HbA1c level of 6.5 – 6.9% (n = 30)
	 D = Blood samples with the HbA1c level of 7.0 – 14.0% (n = 30)

เท่ากับ 0.099, 0.304 และ 0.620 ตามลำ�ดับ) โดย

อาจเนื่องมาจากปฏิกิริยาการเกิด HbA1c เป็น

ปฏิกิริยาไม่ใช้เอนไซม์ท่ีเกิดข้ึนอย่างช้าๆ จึงมีความ

เสถียรมาก(15) โดยกลไกของสารกันเลือดแข็งชนิด 

อดีทีีเอ จะจบักับแคลเซยีมในเลอืด และลเิธียมเฮปาริน

จะยบัยัง้การเกิดทรอมบนิ ทำ�ให้ไมเ่กิดการแข็งตวัของ

เลือด ซึ่งไม่ส่งผลกระทบต่อการตรวจวัดระดับ 

HbA1c โดยการศึกษาครั้งนี้ทำ�การตรวจวิเคราะห์

ภายใน 2 ช่ัวโมงหลงัจากเจาะเลอืด จงึอาจทำ�ใหร้ะดบั 

HbA1c จากตัวอย่างเลือดที่ใส่สารกันเลือดแข็งท้ัง  

8-64-25.indd   79708-64-25.indd   7970 21/3/2565 BE   13:4021/3/2565 BE   13:40



การศึกษาเปรียบเทียบระดับ HbA1c ในเลือดที่ใช้ EDTA และ Lithium-heparin เป็นสารกันเลือดแข็ง ตรวจวัดโดยวิธี 
Boronate Affinity Chromatography

7971

 2 ชนิดไม่แตกต่างกัน ดังนั้นกรณีท่ีแพทย์สั่งตรวจ 

HbA1c เพิม่เตมิหลงัจากเจาะเลอืดชนดิลเิธยีมเฮปารนิ 

ไปแล้วไม่เกิน 2 ช่ัวโมงจะสามารถใช้ตัวอย่างเลือด

ชนิดลิเธียมเฮปาริน มาตรวจวัดระดับ HbA1c ได้

การวิเคราะห์ความแตกต่างเพื่อดูความ

สอดคลอ้งของระดบั HbA1c ในตวัอยา่งเลอืดทัง้สอง

ชนิด โดย Bland Altman analysis โดยกำ�หนดค่า

จำ�กัดของความสอดคล้อง (limit of agreement) ที่

ร้อยละ 95 พบตัวอย่าง 87 รายจากทั้งหมด 90 ราย

มีความแตกต่างกันอยู่ในช่วง ± 2SD คิดเป็นร้อยละ 

96.67 โดยตัวอย่างที่มีค่าความแตกต่างเกิน -2SD 

จำ�นวน 3 ราย คิดเป็นร้อยละ 3.33 ซึ่งกระจายอยู่ใน

กลุ่มการควบคุมเบาหวานทั้ง 3 กลุ่ม โดยที่ตัวอย่างใน

กลุ่มท่ีควบคุมเข้มงวดมาก ควบคุมเข้มงวด และ

ควบคุมไม่เข้มงวด มีค่าความแตกต่างอยู่ท่ี -2.21, 

-2.09 และ -2.11SD ตามลำ�ดับ ซึ่งทั้ง 3 รายนี้ไม่มี

ข้อมูลการส่ังตรวจระดับความเข้มข้นของเม็ดเลือด

แดงที่อาจส่งผลกระทบต่อการตรวจวัด อย่างไรก็ตาม

พบว่าตัวอย่างทั้งหมด 90 ราย มีความแตกต่างกันอยู่

ในเกณฑ์การยอมรับ (allowable error limit) ของ 

CLIA 2019 คือ ± ร้อยละ 10 จึงสรุปได้ว่าการศึกษา

ครัง้น้ีมผีลการทดลองเปน็ไปตามสมมตฐิาน คอื ระดบั 

HbA1c จากตัวอย่างที่มีอีดีทีเอและลิเธียมเฮปาริน

เป็นสารกันเลือดแข็งไม่แตกต่างกัน 

ผลการวิเคราะห์ความสัมพันธ์และสร้าง

สมการในการทำ�นายระดับ HbA1c โดยใช้ linear 

regression analysis พบว่าตัวอย่างท้ังหมด 90 

ตัวอย่างมีความสัมพันธ์กันในระดับดี เมื่อวิเคราะห์

แยกตามกลุ่มการควบคุมเบาหวาน พบว่าในกลุ่ม

ควบคุมเข้มงวดมากและควบคุมไม่เข้มงวดมีความ

สัมพันธ์ในระดับดี สำ�หรับกลุ่มที่ควบคุมเข้มงวดมี

ความสัมพนัธ์ในระดบัปานกลาง หมายความว่า สมการ

ดังกล่าวในกลุ่มท่ีควบคุมเข้มงวดมากและควบคุมไม่

เข้มงวดสามารถทำ�นายได้อย่างมีนัยสำ�คัญ แต่กลุ่มที่

ควบคุมเข้มงวดสมการดังกล่าวไม่สามารถทำ�นายได้ 

เนื่องจากการควบคุมเบาหวานในแต่ละกลุ่มมีช่วงค่า

ระดับ HbA1c แตกต่างกัน โดยในกลุ่มท่ีควบคุม 

เบาหวานแบบเข้มงวดมีช่วงค่าระดับ HbA1c ที่ต่างกัน 

เพียงร้อยละ 0.4 (ร้อยละ 6.5-6.9) 

การศึกษาครั้งนี้สอดคล้องกับการศึกษาของ

เพ็ญศิริ ชูส่งแสง(16) ในปี พ.ศ. 2548 ที่ศึกษา 

เปรียบเทียบผลการตรวจวัดปริมาณ HbA1c โดยใช้

เลือดอีดีทีเอกับเลือดโซเดียมฟลูออไรด์ ด้วยเครื่อง 

Hitachi 717 ท่ีใชห้ลักการ turbidimetric inhibition  

immunoassay (TINIA) พบว่าตวัอยา่งทัง้หมด 212 

ตัวอย่างมีค่าไม่แตกต่างกัน (p = 0.064) และค่ามี

ความสัมพันธ์กันดี (R = 0.994) สรุปได้ว่าสามารถใช้

เลอืดโซเดยีมฟลอูอไรด ์มาตรวจวเิคราะห ์HbA1c ได ้

และในปี พ.ศ. 2553 วันวิสาข์ บุญเลิศ และคณะ(13) 

ได้ศึกษาเปรียบเทียบระดับ HbA1c ในตัวอย่างเลือด

ท่ีใช้สารกันเลือดแข็งชนิดอีดีทีเอกับลิเธียมเฮปาริน, 

อดีทีีเอกับลิเธยีมเฮปารนิท่ีผสมอยูกั่บกลเีซอรลัดีไฮด ์

และอีดีทีเอกับโซเดียมฟลูออไรด์ โดยใช้เครื่อง  

Cobas C111 หลักการ turbidimetric inhibition 

immunoassay (TINIA) และเครือ่ง Bio Rad D-10 

หลักการ HPLC โดยใช้ตัวอย่างเลือดจากผู้ป่วย 

เบาหวาน 30 ราย และผู้ที่มีสุขภาพดี 5 ราย พบว่า

ความแตกต่างของระดับ HbA1c ที่ตรวจด้วยเครื่อง 

Cobas C111 และ เครื่อง Bio-Rad D-10 ในแต่ละ

ตัวอย่างไม่แตกต่างกันและมีความสัมพันธ์กันระดับดี 

และสอดคล้องกับการศึกษาของ Allison FI และ 

Stephen DU(17) ในปี พ.ศ. 2562 ท่ีศึกษา 

เปรียบเทียบระดับ HbA1c ในตัวอย่างเลือดท่ีใช้ 

สารกันเลือดแข็งชนิดอีดีทีเอ, ลิเธียมเฮปาริน และ 

ฟลูออไรด์ออกซาเลท ด้วยเครื่อง Clover หลักการ 

โบโรเนตแอฟฟินิตี โครมาโตกราฟี จากกลุ่มผู้ท่ีมี

สุขภาพด ีกลุ่มละ 30 ตวัอยา่ง รวมท้ังหมด 90 ตวัอย่าง 

โดยเก็บตัวอย่างไว้ที่อุณหภูมิ 4 องศาเซลเซียส  
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นาน 3 วัน เมื่อทดสอบความแตกต่างโดยแบ่งเป็น 3 

กลุ่มคือ อีดีทีเอ-ลิเธียมเฮปาริน, อีดีทีเอ-ฟลูออไรด์

ออกซาเลท และ ลิเธียม- ฟลูออไรด์ออกซาเลท พบว่า

ท้ัง 3 กลุ่มมีระดับ HbA1c ไม่แตกต่างกัน ซึ่ง

สอดคล้องกับการศึกษานี้ สรุปการศึกษาท่ีผ่านมา 

ดังแสดงใน Table 3

สรุุป 
จากผลการศกึษาเปรยีบเทียบความแตกตา่ง

ของระดับ HbA1c ในเลือดที่มีอีดีทีเอ และ ลิเธียม

เฮปาริน เป็นสารกันเลือดแข็ง ของผู้ป่วยเบาหวาน  

โรงพยาบาลโคกสูง จังหวัดสระแก้ว จำ�นวนทั้งหมด 

90 ตัวอย่าง โดยใช้เครื่อง Bio Hermes A1c Chek 

Study Analyzer Principle Anti-
coagulant

Paired t-test
(p-value)

Correlation coefficient (r)

Phensiri 

Chusongsang 

et al. (2005)14

Hitachi 

717a

TINIA - EDTA

- NaF

p = 0.064	 r = 0.994

Wanwisa 

Bunlert et al. 

(2010)13

Cobas 

c111b

TINIA - EDTA

- LH

- LH + GA

- NaF

p = 1.000 - EDTA / LH (r = 0.998)

- EDTA / LH + GA (r = 0.999)

- EDTA / NaF (r = 0.997)

Bio Rad 

D-10c

HPLC - EDTA

- LH

- LH + GA

- NaF

p = 0.429 - EDTA / LH (r = 0.997)

- EDTA / LH + GA (r = 0.993)

- EDTA / NaF (r = 0.991)

Allison FI, 

Stephen DU 

(2019)15

Cloverd Boronate - EDTA

- LH

p = 0.9997 -

- EDTA

- FO

p = 0.9779 -

- LH

- FO

p = 0.9831 -

Table 3  Summary of previous studies

Boronate: Boronated affinity chromatography; EDTA: ethylenediamine tetraacetic acid; FO: Fluoride oxalate; HPLC: High-
pressure liquid chromatography; LH: lithium heparin; LH+GA: lithium heparin plus glyceraldhydes; NaF: Sodium fluoride; 
TINIA: Turbidimetric inhibition immunoassay. The number in parentheses after the author’s name is the year of study.
a Roche Hitachi 717 chemistry analyzer
b Cobas c 111 clinical chemistry analyzer
c Bio-Rad D-10 Hemoglobin Testing System
d Clover A1c Analyzer
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 Pro ที่มีหลักการตรวจคือโบโรเนตแอฟฟินิตีโครมาโต
กราฟี มีระดับ HbA1c ไม่แตกต่างกัน (p > 0.05) 
และคา่ท่ีตรวจไดม้คีวามสมัพนัธกั์นในระดบัดมีาก เมือ่
พจิารณาในแง่ของความแตกตา่งทีย่อมรบัทางคลนิกิท่ี 
AEL ± ร้อยละ 10 ก็ยังคงให้ผลตรวจไม่แตกต่างกัน 
เม่ือตวัอยา่งเก็บไวท่ี้อณุหภูมหิอ้ง นานไมเ่กิน 2 ชัว่โมง 
สรุปว่าสามารถใช้ตัวอย่างเลือดลิเธียมเฮปาริน แทน
เลือดอีดทีีเอ ในการตรวจวิเคราะห์ระดบั HbA1c ดว้ย
เครื่อง Bio Hermes A1c Chek Pro ได้ โดยต้อง
ตรวจวิเคราะหภ์ายใน 2 ช่ัวโมงหลงัจากเจาะเลอืด โดย
ให้ผลตรวจที่ไม่แตกต่างกัน สำ�หรับตัวอย่างท่ีมีค่า 
HbA1c ระหว่างร้อยละ 4.1 ถึง 13.6
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