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การประเมินประสิทธิภาพของ EE score ในการแยก 
Homozygous HbE และ β0-thalassemia/HbE

รวิวรรณ พวงพฤกษ์ ยุพิน โจ้แปง* ปริพัส เนตรนี และ ธิดาอุมา เอื้องคำ�ประเสริฐ

งานเวชศาสตร์ชันสูตร ศูนย์อนามัยที่ 9 นครราชสีมา

 บทคัดย่อ
β0-thalassemia/HbE และ homozygous HbE เป็นโรคทางพันธุกรรมที่เกิดจากความผิดปกติ

ของยีนเบต้า-โกลบิน (β-globin gene) ซึ่งส่งผลต่อการสร้างฮีโมโกลบินของเม็ดเลือดแดง การวินิจฉัย 

β0-thalassemia/HbE และ homozygous HbE ในผู้ที่มีชนิดและปริมาณฮีโมโกลบินในสัดส่วนของ 

HbA
2
/E มากกว่าร้อยละ 75 และ HbF อยู่ในช่วงร้อยละ 5.1 - 19.9 ไม่สามารถวินิจฉัยแยกทั้งสองชนิด

ออกจากกันได้ จำ�เป็นต้องอาศัยการตรวจยืนยันในระดับดีเอ็นเอ อย่างไรก็ตามพบว่าการใช้ EE score 

สามารถทำ�นาย β0-thalassemia/HbE ได้อย่างถูกต้อง ดังนั้นงานวิจัยนี้จึงมีวัตถุประสงค์เพื่อประเมิน

ประสิทธิภาพการใช้ EE score ในการแยก homozygous HbE และ β0-thalassemia/HbE โดยศึกษา

แบบภาคตัดขวาง (cross-sectional study) จากการใช้ตัวอย่างเลือดของหญิงตั้งครรภ์และคู่สมรสที่มา

ฝากครรภ์ ณ โรงพยาบาลชุมชนในเขตสุขภาพที่ 9 ที่ได้รับการตรวจคัดกรองธาลัสซีเมีย และส่งตรวจ

ยนืยนัธาลสัซเีมยีทีศ่นูยอ์นามยัที ่9 นครราชสมีา ซึง่ไดม้กีารตรวจหาปรมิาณฮโีมโกลบินเอ สอง (HbA
2
)  

ฮีโมโกลบินอี (HbE) ฮีโมโกลบินเอฟ (HbF) และฮีโมโกลบินผิดปกติ ด้วยวิธี capillary electrophore-

sis โดยมีจำ�นวน 142 รายที่ไม่สามารถแปลผลได้ว่าเป็น homozygous HbE หรือ β0-thalassemia/HbE 

จึงนำ�ค่าผลตรวจปริมาณ HbA
2
 และ HbF ไปคำ�นวณค่า EE score โดยค่าที่ได้ ≤ 60 แปลผลว่าเป็น 

homozygous HbE ซึ่งพบมีจำ�นวน 129 ราย และค่า EE score > 60 แปลผลว่าเป็น β0-thalassemia/

HbE มีจำ�นวน 13 ราย และนำ�ตัวอย่างทั้งหมดไปตรวจวิเคราะห์ยืนยันโดยวิธี real-time polymerase 

chain reaction (real-time PCR) ซึ่งเป็นวิธีมาตรฐาน พบว่ากลุ่มตัวอย่างที่มีค่า EE score ≤ 60 เป็น

ชนิด homozygous HbE จำ�นวน 125 ราย และเป็นชนิด homozygous HbE ร่วมกับพาหะแอลฟา 

ศูนย์-ธาลัสซีเมีย 4 ราย ในขณะที่กลุ่มตัวอย่างที่มีค่า EE score > 60 เป็นชนิด homozygous HbE 

จำ�นวน 4 ราย homozygous HbE รว่มกบัพาหะแอลฟา ศนูย-์ธาลสัซเีมยี จำ�นวน 1 ราย β0-thalassemia/

HbE จำ�นวน 6 ราย และ β0-thalassemia/HbE ร่วมกับพาหะแอลฟา ศูนย์-ธาลัสซีเมีย จำ�นวน 2 ราย 

ซึ่งแสดงว่าสามารถใช้ค่า EE score > 60 ในการคัดเลือกตัวอย่างเพื่อส่งตรวจวิเคราะห์ในระดับดีเอ็นเอ 

โดยแสดงค่าประสิทธิภาพความไว ค่าความจำ�เพาะ ค่าการทำ�นายผลบวก ค่าการทำ�นายผลลบ และค่า
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ความถูกต้องเท่ากับร้อยละ 100, 96.3, 61.5, 100 และ 96.5 ตามลำ�ดับ ผลการศึกษาแสดงว่าสามารถ

นำ�ค่า EE score ไปใช้ในการแยก homozygous HbE และ β0-thalassemia/HbE ได้อย่างถูกต้อง ทำ�ให้

สามารถลดจำ�นวนตวัอยา่งเพือ่ตรวจวเิคราะห์ในระดบัดเีอน็เอไดถ้งึรอ้ยละ 90.8 สง่ผลลดคา่ใชจ้า่ยและ

ภาระงานของผู้ปฏิบัติงานการตรวจวิเคราะห์ในระดับดีเอ็นเอ ซึ่งจะเป็นประโยชน์ต่อการตรวจวินิจฉัย

ในโครงการป้องกันและควบคุมโรคธาลัสซีเมีย

คำ�สำ�คัญ:	 Homozygous HbE , β0-thalassemia/HbE, α0-thalassemia, EE score ประสิทธิภาพ
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Efficiency Assessment of EE Score for Differentiation of 
Homozygous HbE and β0-thalassemia/HbE

Rawiwan Puangpruk, Yupin Jopang*, Paripat Netnee and Tida-uma Aungkumprasert

Laboratory Medicine Section, Regional Health Promotion Center 9, Nakhon Ratchasima Province, Thailand

Abstract

β0-thalassemia/HbE and homozygous HbE are inherited disorders caused by an abnor-

mal β-globin gene that impairs hemoglobin (Hb) synthesis in red blood cells. Diagnosis of both 

β0-thalassemia/HbE and homozygous HbE, in which patients having HbA
2
/E levels of >75% and 

HbF levels of 5.1% to 19.9%, must be confirmed by DNA analysis. However, it is noted that the 

use of the EE score can predict and classify β0-thalassemia/HbE. Therefore, this study aimed to 

evaluate the efficiency of EE score in identifying homozygous HbE and β0-thalassemia/HbE 

through a cross-sectional study. Blood samples of pregnant women and their husbands were  

collected for thalassemia screening in community hospitals in Health Area 9 and confirmatory 

tests including levels and types of HbA
2
, HbE, HbF, and hemoglobinopathies were determined 

using capillary electrophoresis at Regional Health Promotion Center 9, Nakhon Ratchasima. A 

dataset of 142 subjects who were not interpretable for homozygous HbE and β0-thalassemia/

HbE, was used in this study. The values of HbA
2
 and HbF were used to calculate EE score. It 

was found that EE score ≤ 60 indicated homozygous HbE in 129 subjects, and EE score > 60 

indicated β0-thalassemia/HbE in 13 subjects. The genotypes of thalassemia were examined using 

real-time polymerase chain reaction (real-time PCR) as the standard method. The results showed 

that the EE score ≤ 60 group were 125 subjects with homozygous HbE and four subjects with 

homozygous HbE with α0-thalassemia trait, while the EE score > 60 group consisted of four 

subjects with homozygous HbE, one subject with homozygous HbE with α0-thalassemia trait, 

six subjects with β0-thalassemia/HbE, and two subjects with β0-thalassemia/HbE with α0-

thalassemia trait. The EE score > 60 can be used to select samples for further DNA analysis with 

statistical quality of sensitivity, specificity, positive predictive value, negative predictive value, 

and accuracy of 100%, 96.3%, 61.5%, 100% and 96.5% respectively. The results indicated that 
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the application of EE score showed high accuracy in predicting homozygous HbE and  

β0-thalassemia/HbE as well as exhibited a significant reduction of 90.8% in the number of 

samples for DNA analysis. Therefore, the EE score could be helpful in diagnosis for thalassemia 

prevention and control program.
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บทน�ำ
เบต้า-ธาลัสซีเมีย (β-thalassemia) เป็น

ความผิดปกติที่ถ่ายทอดทางพันธุกรรม เกิดจากการ 

กลายพันธุ์ของยีนเบต้า-โกลบิน (β-globin gene) 

แบง่ออกไดเ้ปน็ 2 ชนดิ คอืเบตา้ ศนูย-์ธาลสัซเีมยีและ

เบต้า บวก - ธาลัสซีเมีย ในประเทศไทยพบอุบัติการณ์

ของเบตา้-ธาลสัซเีมยีรอ้ยละ 3-9(1) และฮีโมโกลบนิอ ี

(HbE) เป็นฮี โมโกลบินผิดปกติที่ เกิดจากการ 

กลายพันธุ์ของยีนเบต้า-โกลบินที่มีความผิดปกติ 

ทัง้โครงสรา้งและปริมาณ จัดเป็นเบตา้ บวก - ธาลสัซีเมยี(2) 

ซึ่งพบอุบัติการณ์สูงในภาคตะวันออกเฉียงเหนือของ

ประเทศไทย(3) โดยทั่วไปผู้ที่ได้รับการถ่ายทอดยีน

เบต้า-ธาลัสซีเมียเพียงยีนเดียว (heterozygous 

β-thalassemia) จะไม่มีอาการแสดงออกทางคลินิก 

แต่ผู้ที่ได้รับการถ่ายทอดยีนเบต้า-โกลบินผิดปกติ  

2 ยีน (homozygous β-thalassemia) จะมีอาการ

แสดงออกทางคลินิกที่มีความรุนแรงแตกต่างกันไป

ตัง้แตม่อีาการรุนแรงปานกลางจนถงึอาการรนุแรงมาก 

ยกเว้นผู้ที่ได้รับการถ่ายทอดยีน 2 ยีนของฮีโมโกลบินอี 

ที่เรียกว่า homozygous HbE จะมีอาการซีดเพียง

เล็กน้อยเท่านั้น(4 - 6) สำ�หรับผู้ที่ได้รับการถ่ายทอด 

ยีนเบต้า ศูนย์-ธาลัสซีเมียร่วมกับฮีโมโกลบินอี (β0-

thalassemia/HbE) จะมีอาการรุนแรงน้อยจนถึง

อาการรุนแรงมาก โดยพบว่าผู้ป่วยที่มีอาการรุนแรง

มากจะมีอาการซีด อ่อนเพลีย ตัวเหลือง ม้ามโต และ

เจริญเติบโตช้า จำ�เป็นต้องได้รับการรักษาโดยการ 

ให้เลือด และต้องได้รับยาขับธาตุเหล็กเป็นประจำ�  

ซึ่งพบว่าเป็นปัญหาที่สำ�คัญทางด้านสาธารณสุขที่ต้อง

มีการป้องกันและควบคุม 

การตรวจทางห้องปฏิบัติการสำ�หรับการ

วินิจฉัย β0-thalassemia/HbE และ homozygous 

HbE เป็นการตรวจคัดกรองเบื้องต้นด้วยวิธีทดสอบ

ความเปราะของเม็ดเลือดแดงชนิดหลอดเดียว (one 

tube osmotic fragility test: OF test)(7) และ/หรือ

การใช้ดัชนีเม็ดเลือดแดง(8 - 9) ร่วมกับการตรวจ 

ฮีโมโกลบนิอีโดยการตกตะกอนดว้ยดซีีไอพ ี(dichlo-

rophenol indolphenol; DCIP) ซึ่งหากการตรวจ

คัดกรองเบื้องต้นพบความผิดปกติจำ�เป็นต้องมีการ

ตรวจยืนยันโดยการวิเคราะห์ชนิดและปริมาณของ 

ฮี โมโกลบิน (Hb typing) ด้วยเทคนิค high- 

performance liquid chromatography (HPLC) 

หรือ low-pressure liquid chromatography 

(LPLC) หรอื capillary electrophoresis (CE)(10  - 11)

การตรวจวิเคราะห์ชนิดและปริมาณของ 

ฮีโมโกลบิน ด้วยเทคนิค HPLC พบว่าผู้ป่วยที่เป็น 

β0-thalassemia/HbE จะมีชนิดของฮีโมโกลบิน  

เป็น EF มีสัดส่วนของ HbA
2
/E เท่ากับร้อยละ 40 

- 80 และ HbF เท่ากับร้อยละ 20 - 60 ในขณะที่ผู้

ที่เป็น homozygous HbE จะมีชนิดของฮีโมโกลบิน

เป็น EE มีสัดส่วนของ HbA
2
/E ≥ ร้อยละ 80 และ 

HbF ≤ ร้อยละ 5(12) อย่างไรก็ตามยังมีรายงานพบว่า

ผู้ที่เป็น β0-thalassemia/HbE และ homozygous 

HbE ส่วนหนึ่งจะมีสัดส่วนของ HbA
2
/E > ร้อยละ 

75 และ HbF ร้อยละ 5.1-19.9(12 - 13) จึงทำ�ให้ไม่

สามารถแยกความผิดปกติของโรคทั้ง 2 ชนิดนี้ออก

จากกันได้ ส่งผลให้เกิดปัญหาในการแปลผลทางห้อง

ปฏิบัติการ ดังนั้นจึงมีความจำ�เป็นต้องตรวจยืนยัน

ความผิดปกติในระดับดีเอ็นเอ สำ�หรับการตรวจ Hb 

typing ด้วยเทคนิค CE จะสามารถแยกชนิดฮีโม- 

โกลบนิเอ สอง (HbA
2
) ออกจากฮีโมโกลบนิอีได ้และ

จากการศกึษาทีผ่า่นมา(14)พบวา่ปรมิาณฮีโมโกลบนิเอ 

สอง และฮี โมโกลบินเอฟสามารถทำ�นาย β0-

thalassemia/HbE ได้อย่างถูกต้องจากการใช้สูตร

คำ�นวณ คือ EE score = 7.3 HbA
2
+ HbF หาก EE 

score ≤ 60 จะแปลผลว่าเป็น homozygous HbE 

แต่ถ้า EE score > 60 จะแปลผลว่าสงสัยเป็น β0-

thalassemia/HbE และควรตรวจเพิ่มเติมด้วยการ

วิเคราะห์ในระดับดีเอ็นเอ ดังนั้นการศึกษาครั้งนี้จึงมี
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วัตถุประสงค์ เพื่อประเมินประสิทธิภาพการใช้  
EE score ในการแยก homozygous HbE และ 
β0-thalassemia/HbE โดยเปรียบเทียบกับการตรวจ
วิเคราะห์ในระดับดีเอ็นเอ ซึ่งเป็นวิธีมาตรฐาน 

วัสดุและวิธีการ
งานวิจัยนี้เป็นการศึกษาแบบภาคตัดขวาง 

(cross-sectional study) โดยใชต้วัอยา่งเลอืดทีม่สีาร
กันเลือดแข็งชนิด EDTA (ethylenediaminetet-
raacetic acid) ของหญิงตั้งครรภ์และคู่สมรสที่มา 
ฝากครรภ์ที่ โรงพยาบาลชุมชนในเขตสุขภาพที่ 9 
จำ�นวน 9,092 ราย โดยมีการตรวจความสมบูรณ์ของ
เม็ดเลือดด้วยเครื่องวิเคราะห์เม็ดเลือดอัตโนมัติ 
(complete blood count; CBC) ซึ่งประกอบด้วย
ปริมาณเม็ดเลือดแดง (red blood cell; RBC)  
ระดับฮีโมโกลบิน (hemoglobin; Hb) ปริมาตรเม็ด
เลือดแดงอัดแน่น (hematocrit; Hct) ค่าเฉลี่ย
ปริมาตรเซลล์เม็ดเลือดแดง (mean corpuscular 
volume; MCV) ค่าเฉลี่ยน้ำ�หนักฮีโมโกลบินในเม็ด
เลือดแดง (mean corpuscular hemoglobin; MCH) 
และค่าความกว้างของการกระจายตัวของเม็ดเลือดแดง
ทีต่า่งปรมิาตรกนั (red cell distribution width; RDW) 
และส่งตรวจยืนยัน Hb typing ที่งานเวชศาสตร์
ชันสูตร ศูนย์อนามัยที่ 9 นครราชสีมา ระหว่างเดือน
กรกฎาคม 2563 - เมษายน 2564 การศึกษานี้ได้ผ่าน
ความเห็นชอบจากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัย
ภาคตะวันออกเฉยีงเหนอื กรมอนามยั เลขที ่ 014/2563 
ลงวันที่ 13 กรกฎาคม 2563

การตรวจ Hb typing
นำ�ตัวอย่างเลือดทั้งหมดไปตรวจวิเคราะห์ 

Hb typing ด้วยเทคนิค capillary electrophoresis 
(CE) โดยใช้เครื่อง Sebia capillary II (Capillary 
2 Flex Piercing: Sebia, Lisses, France) และนำ�
ตัวอย่างเลือดที่มีผล Hb typing เป็น EE หรือ EF 

ที่มีปริมาณ HbE > ร้อยละ 75 และ HbF ร้อยละ  
5.1 - 19.9 ไปคำ�นวณหาค่า EE score โดยใช้สูตร
คำ�นวณ EE score = 7.3 HbA

2
+HbF และแปลผล

ดังนี้
EE score ≤ 60 แปลผลว่าเป็น homozy-

gous HbE
EE score > 60 แปลผลว่าสงสัยเป็น β0-

thalassemia/HbE และควรตรวจวิเคราะห์เพิ่มเติม
ในระดับดีเอ็นเอ

จากนั้นแบ่งข้อมูลทั้งหมดเป็น 2 กลุ่ม คือ 
กลุ่มที่ 1 มีค่า EE score ≤ 60 และกลุ่มที่ 2  
มีค่า EE score > 60 

การตรวจวิเคราะห์ในระดับดีเอ็นเอ
นำ�ตวัอยา่งทัง้หมดไปตรวจวเิคราะห์ในระดบั

ดีเอ็นเอ ซึ่งเป็นวิธีมาตรฐาน เพื่อตรวจหาความผิด
ปกติของยีน βE mutation (heterozygosity และ 
homozygosity) ยนีเบตา้-ธาลสัซเีมยีและยนีแอลฟา 

ศูนย์ - ธาลัสซีเมีย ชนิด SEA และ THAI deletion 
โดยวิธี real-time PCR(15, 16) 

สถิติที่ใช้ในการวิเคราะห์
การวิเคราะห์ค่าพารามิเตอร์ของเม็ดเลือด

แดงใช้สถิติเชิงพรรณนา ประกอบด้วย ค่ามัธยฐาน  
ค่าต่ำ�สุด และค่าสูงสุด การเปรียบเทียบข้อมูลระหว่าง
กลุ่มประชากร 2 กลุ่มใช้วิธี Mann-Whitney U test 
และศึกษาประสิทธิภาพของ EE score ในการแยก 
homozygous HbE และ β0-thalassemia/HbE  
โดยคำ�นวณหาค่าความไว (sensitivity) ค่าความ
จำ�เพาะ (specificity) คา่การทำ�นายผลบวก (positive 
predictive value) ค่าการทำ�นายผลลบ (negative 
predictive value) และค่าความถูกต้อง (accuracy) 
เปรยีบเทยีบกบัวธิมีาตรฐานโดยใช้โปรแกรม STATA 
version 10 



รวิวรรณ พวงพฤกษ์ และคณะ7838

ผลการศึกษา
1. ค่าพารามิเตอร์ของเม็ดเลือดแดง ผลตรวจ Hb 

typing และผลตรวจวิเคราะห์ในระดับดีเอ็นเอ 

ผลการศึกษาพบตัวอย่างเลือดที่มีผล Hb 

typing เป็น EE หรือ EF จำ�นวนทั้งหมด 142 ราย

ที่มีค่า HbE > ร้อยละ 75 และ HbF อยู่ในช่วง 

ร้อยละ 5.1 - 19.9 โดยมีตัวอย่างเลือดที่มีค่า EE 

score ≤ 60 เท่ากับ 129 ราย และค่า EE score  

> 60 เท่ากับ 13 ราย เมื่อนำ�ตัวอย่างทั้งหมดไปตรวจ

วเิคราะห์ในระดับดีเอน็เอเพือ่หาความผดิปกติของยนี

แอลฟา ศูนย์ - ธาลัสซีเมีย และยีนเบต้า-ธาลัสซีเมีย 

พบว่าในกลุ่มที่มีค่า EE score ≤ 60 แปลผลว่าเป็น  

homozygous HbE จำ�นวน 125 ราย และ homo-

zygous HbE ร่วมกับพาหะแอลฟา ศูนย์ - ธาลัสซีเมีย 

จำ�นวน 4 ราย สำ�หรับกลุ่มที่มีค่า EE score > 60 
แปลผลว่าเป็น homozygous HbE จำ�นวน 4 ราย 

homozygous HbE ร่วมกับพาหะแอลฟา ศูนย์ - 

ธาลัสซีเมีย จำ�นวน 1 ราย β0-thalassemia/HbE 

จำ�นวน 6 ราย และ β0-thalassemia/HbE ร่วมกับ

พาหะแอลฟา ศูนย์ - ธาลัสซีเมีย จำ�นวน 2 ราย และ

การเปรียบเทียบค่าพารามิเตอร์ความสมบูรณ์ของเม็ด

เลือดแดง (RBC, Hb, Hct, MCV, MCH, RDW) 

ค่า HbE+A
2
 ค่า HbA

2
 และค่า HbF ของกลุ่ม

ตัวอย่างทั้งหมด และการเปรียบเทียบข้อมูลระหว่าง

ประชากร 2 กลุ่มโดยไม่คำ�นึงถึงการมีความผิดปกติ

ของพาหะแอลฟา ศนูย ์- ธาลสัซเีมยีรว่มดว้ยแสดงใน 

Table 1 และ Fig. 1 โดย Table 2 แสดงการเปรียบ

เทียบค่าพารามิเตอร์ความสมบูรณ์ของเม็ดเลือดแดง 

ค่า HbE+A
2
 ค่า HbA

2
 และค่า HbF ของกลุ่ม

ตัวอย่างที่ EE score > 60 จำ�นวน 13 ราย

2. ประสิทธิภาพการแยก homozygous HbE และ 

β0-thalassemia/HbE โดย EE score เปรยีบเทยีบ

กับวิธีมาตรฐาน

เมื่อนำ�ข้อมูลไปคำ�นวณประสิทธิภาพการใช้

ค่า EE score > 60 ในการแยก homozygous HbE 

และ β0-thalassemia/HbE โดยเปรียบเทียบกับผล

ตรวจวิเคราะห์ในระดับดีเอ็นเอซึ่งเป็นวิธีมาตรฐาน  

พบว่าได้ค่าความไวร้อยละ 100 ค่าความจำ�เพาะร้อยละ 

96.3 ค่าการทำ�นายผลบวก ร้อยละ 61.5 ค่าการ

ทำ�นายผลลบร้อยละ 100 และค่าความถูกต้องร้อยละ 

96.5 ดังแสดงใน Table 3

วิจารณ์
จากการศึกษาพบว่าเมื่อเปรียบเทียบค่า

พารามิเตอร์ความสมบูรณ์ของเม็ดเลือดแดงระหว่าง 

homozygous HbE และ β0-thalassemia/HbE  

โดยไม่คำ�นึงถึงการมีความผิดปกติของพาหะแอลฟา 

ศนูย์ - ธาลัสซเีมยีรว่มดว้ย พบวา่คา่ Hb, Hct, MCV, 

MCH และคา่รอ้ยละ HbE+A
2
 ใน β0-thalassemia/

HbE มคีา่ต่ำ�กวา่ใน homozygous HbE แตค่า่ RDW  

ค่าร้อยละ HbA
2
 และ ร้อยละ HbF มีค่าสูงกว่า โดย

มีความแตกต่างอย่างมีนัยสำ�คัญทางสถิติ ซึ่งจากการ

ศึกษาของวัชรี ประสิงห์ และคณะ(17) พบว่าเมื่อใช้ค่า

รอ้ยละ HbA
2
 > รอ้ยละ 6 สามารถแยก homozygous 

HbE และ β0-thalassemia/HbE ได้ โดยมีค่าความ

ถูกต้องร้อยละ 96.4 ดังนั้นผู้วิจัยจึงได้นำ�ข้อมูลจาก

การศกึษามาวเิคราะหต์ามวธิดีงักลา่วและเปรยีบเทยีบ

กับวิธีมาตรฐาน ได้ค่าความถูกต้องร้อยละ 93.7  

(ไม่ได้แสดงข้อมูล) ซึ่งต่ำ�กว่า ทั้งนี้อาจเป็นผลจาก

จำ�นวนตวัอยา่งในการศกึษาของวชัร ีประสงิห ์และคณะ 

มีมากกว่า นอกจากนี้ผู้วิจัยได้ใช้ค่าร้อยละ HbA
2
 > 

ร้อยละ 6 ร่วมกับค่า MCV < 55 เฟมโตลิตร ตามที่

วัชรี ประสิงห์ และคณะ ได้แนะนำ�ไว้ และสามารถแยก 

homozygous HbE และ β0-thalassemia/HbE ได้

ค่าความถูกต้องร้อยละ 96.4 ซึ่งมากกว่าการใช้ค่า 

ร้อยละ HbA
2
 > ร้อยละ 6 เพียงพารามิเตอร์เดียว โดย

ค่าความถูกต้องที่ได้ใกล้เคียงกับการใช้ค่า EE score
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Fig. 1	Box plots of RBC, Hb, Hct, MCV, MCH, RDW, HbA
2
 and HbF in 4 groups of thalassemia 

genotypes. Group 1: Homozygous HbE, Group 2: Homozygous HbE with α0-thalassemia trait, 
Group 3: β0-thalassemia/HbE, and Group 4: β0-thalassemia/HbE with α0-thalassemia trait. Box 
plots were prepared using the STATA statistical program version 10.
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Table 3 	Efficiency of EE score for identification of homozygous HbE and β0-thalassemia/HbE compared  
	 with the standard method

Diagnosis

DNA analysis

Total
β0-thalassemia/HbE

Non β0-thalassemia/HbE 
(homozygous HbE)

EE score > 60 8 5 13

EE score ≤ 60 0 129 129

Total 8 134 142

Value above 60 indicates β0-thalassemia/HbE whereas that of or less than 60 points to a homozygous HbE, 
sensitivity = (8/8) x 100 = 100%, specificity = (129/134) x 100 = 96.3%, positive predictive value = (8/13) x 100 = 61.5%, 
negative predictive value = (129/129) x 100 = 100%, and accuracy = (137/142) x 100 = 96.5%.

การใช้ค่า EE score เพื่อแยกระหว่าง  

homozygous HbE และ β0-thalassemia/HbE พบ

วา่ไดค้า่ความถกูตอ้งมากถงึรอ้ยละ 96.5 ทำ�ใหส้ามารถ

ลดจำ�นวนตัวอย่างที่ต้องตรวจวิเคราะห์ ในระดับ

ดีเอ็นเอได้ถึง 129 รายจากจำ�นวนทั้งหมด 142 ราย 

(ร้อยละ 90.8) และสามารถลดค่าใช้จ่ายสำ�หรับ 

การตรวจวิเคราะห์ในระดับดีเอ็นเอได้ถึง 154,800 

บาท โดยราคาค่าตรวจยีนเบต้า-ธาลัสซีเมีย เท่ากับ  

1,200 บาทต่อตัวอย่าง แต่การศึกษาครั้งน้ียังมี 

ข้อจำ�กัดเรื่องจำ�นวนตัวอย่างเลือดที่มีผลตรวจ Hb 

typing เป็น EE หรือ EF ที่มีค่า EE score > 60 มี

จำ�นวนน้อย ทั้งนี้สาเหตุส่วนหนึ่งเกิดจากอุบัติการณ์

ของ β0-thalassemia/HbE ในพื้นที่เขตสุขภาพที่ 9 

ซึง่จากการคำ�นวณความถีข่องยนีเบตา้ ศนูย ์- ธาลสัซเีมยี 

และยีนฮีโมโกลบินอี พบว่าในแต่ละปีมีเด็กเกิดใหม่

เป็นโรค β0-thalassemia/HbE ประมาณ 70 ราย(18) 

และด้วยการดำ�เนินงานป้องกันและควบคุมโรคธาลัส

ซีเมียในพื้นที่ท่ีดำ�เนินงานมามากกว่า 20 ปี ทำ�ให้

สามารถยุติการตั้งครรภ์ ในกรณีเด็กในครรภ์เป็น 

โรคธาลัสซีเมียชนิดรุนแรงได้มากกว่าร้อยละ 80(19) 

จึงทำ�ใหเ้ดก็เกดิใหมท่ีเ่ปน็โรค β0-thalassemia /HbE 

ในพื้นที่มีอุบัติการณ์น้อยลง นอกจากนี้จากผลการ

ศึกษายังพบว่าได้ค่าความจำ�เพาะ และค่าการทำ�นาย

ผลบวกร้อยละ 96.3 และ ร้อยละ 61.5 ตามลำ�ดับ 

โดยคา่การทำ�นายผลบวกต่ำ�กวา่การศึกษาของกฤษดา

และคณะ(14) ที่พบค่าความจำ�เพาะและค่าการทำ�นาย

ผลบวกรอ้ยละ 96.5 และรอ้ยละ 85.7 ตามลำ�ดบั และ

จากการศกึษาของ ชฎา ศาสตรส์ขุ(20) ซึง่ใช ้EE score 

ศึกษาข้อมูลย้อนหลังของผลตรวจแยกชนิดของ 

ฮีโมโกลบิน ในหญิงตั้งครรภ์และคู่สมรสให้ค่าความ

จำ�เพาะ และค่าการทำ�นายผลบวกร้อยละ 100 และ

รอ้ยละ 100 ตามลำ�ดบั ทัง้นีอ้าจเนือ่งมาจากการศึกษา

ทั้งสองใช้ตัวอย่างเลือดที่มีผล Hb typing เป็น EE, 

EE หรือ EF และ EF ซึ่งแตกต่างจากการศึกษาใน

ครั้งนี้ที่ใช้ตัวอย่างเลือดที่มีผล Hb typing เป็น EE 

หรือ EF จึงทำ�ให้ค่าการทำ�นายผลบวกของการศึกษานี้

ต่ำ�กว่าผลการศึกษาที่ผ่านมา และจากการศึกษาของ 

กฤษดา และคณะ(14) ได้มีการแนะนำ�ให้ใช้ตัวอย่าง

เลือดที่เจาะภายใน 4 สัปดาห์และเก็บที่อุณหภูมิ  

4 องศาเซลเซียส เนื่องจากอาจส่งผลให้ระดับฮีโมโกล- 

บนิเอฟและฮีโมโกลบนิเอ สอง ต่ำ�ลงได ้อยา่งไรกต็าม

ผลการศึกษาครั้งนี้ไม่พบผลลบปลอม แม้ตัวอย่าง
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เลอืดจะถกูสง่มาจากโรงพยาบาลชมุชนในเขตสขุภาพ

ที่ 9 ทางไปรษณีย์บริการส่งด่วน (EMS) ซึ่งอุณหภูมิ

ระหว่างการขนส่งอาจไม่ใช่ที่ 4 องศาเซลเซียสตามที่

ได้แนะนำ�ไว้ในการศึกษาที่ผ่านมา 

ผลการศึกษาครั้งนี้ได้แสดงให้เห็นถึงการใช้

ค่า EE score ที่สามารถแยก homozygous HbE 

และ β0-thalassemia/HbE ได้ โดยได้ค่าความ 

ถูกตอ้งถึงรอ้ยละ 96.5 ทำ�ใหส้ามารถลดคา่ใชจ้า่ยและ

ภาระงานของผู้ปฏิบัติงานการตรวจวิเคราะห์ในระดับ

ดเีอน็เอ ซึง่เปน็ประโยชนต์อ่หนว่ยงานทีเ่ปน็หนว่ยรบั

ตรวจยืนยันธาลสัซเีมยีในการกำ�หนดคูส่มรสทีเ่สีย่งตอ่

การให้กำ�เนิดบุตรเป็นโรคธาลัสซีเมียชนิดรุนแรงเพื่อ

ใช้เป็นแนวทางคัดเลือกตัวอย่างส่งตรวจวิเคราะห์ใน

ระดับดีเอ็นเอในขั้นตอนต่อไปได้ 
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