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Glucose 6-phosphate dehydrogenase deficiency is highly prevalent in Southeast
Asia, a malaria-endemic region, resulting from its protective effect against malaria infection.
G6PD deficiency is a disorder caused by a mutation of G6PD gene which causes hemolytic
anemia after exposure to antimalarial drugs including primaquine.  Although primaquine is
commonly used in therapy and prevention of Plasmodium transmission, it could induce se-
vere hemolytic anemia in G6PD deficient patients. Therefore, testing for G6PD deficiency and
genotyping its mutation is essential to maximize benefit and minimize harm caused by the
drug.  However, screening for G6PD deficiency is not available in some malaria-endemic
regions.  Thus, a summary of the distribution of G6PD deficient and its mutations in Southeast
Asia will provide  an evidence-based guideline in primaquine therapy and controlling of
malaria.
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พร่องเอนไซม์ G6PD เพื่อเป็นประโยชน์ต่อการประเมินความเสี่ยงในการรักษาและ
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ภาวะพร่องเอนไซม์กลูโคส 6-ฟอสเฟต ดีไฮโดรจีเนส (G6PD) พบมากในเอเชียตะวันออก

เฉียงใต้ ที่มีมาลาเรียชุกชุม ซึ่งเป็นผลมาจากความได้เปรียบในการอยู่รอดต่อการคุกคามของมาลาเรีย

ภาวะพรอ่งเอนไซม ์G6PD   มีสาเหตมุาจากการกลายพนัธุข์องยนี G6PD ส่งผลใหเ้กดิภาวะเมด็เลอืด

แดงแตกเฉยีบพลนัเมือ่ได้รับยาตา้นมาลาเรยี ไพรมาควนิเปน็ยาตา้นมาลาเรยีทีมี่คุณสมบัติในการรกัษา

และปอ้งกนัการตดิเชือ้มาลาเรยี แตมี่ผลทำใหผู้้พร่องเอนไซม ์G6PD เกดิภาวะเมด็เลอืดแดงแตกอยา่ง

รุนแรง ด้วยเหตุนี้การตรวจภาวะพร่องเอนไซม์ G6PD และชนิดของการกลายพันธุ์ จึงมีความจำเป็น

เพื่อเป็นข้อมูลในการรักษาผู้ป่วยมาลาเรียที่มีภาวะพร่องเอนไซม์ G6PD ได้อย่างมีประสิทธิภาพและ

เป็นอันตรายต่อผู้ป่วยน้อยที่สุด  แต่อย่างไรก็ตามการตรวจคัดกรองภาวะพร่องเอนไซม์ก่อนให้ยาอาจ

ไม่สามารถทำได้ในบางพื้นที่ที่ยังขาดเครื่องมือในการทดสอบ ดังนั้นการสรุปรูปแบบการกระจายตัว

ของภาวะพรอ่งเอนไซม ์G6PD รวมทัง้ชนดิการกลายพนัธุท่ี์พบในพืน้ทีต่่าง ๆ  ในเอเชยีตะวนัออกเฉยีงใต้

จะเป็นประโยชน์ต่อการประเมินความเสี่ยงในการรักษาและควบคุมมาลาเรียด้วยยาไพรมาควินได้

คำสำคัญ : ภาวะพรอ่งเอนไซมจี์ซิกพดี,ี การกลายพนัธุ,์ มาลาเรยี, ไพรมาควนิ.
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ภาวะพร่องเอนไซม์กลูโคส 6-ฟอสเฟต ดีไฮโดร-

จีเนส (Glucose 6-phosphate dehydrogenase: G6PD)

ได้รับการคน้พบครัง้แรกราวป ีค.ศ. 1956 (1) ซ่ึงเปน็การพบ

ผู้พร่องเอนไซม ์G6PD โดยบงัเอญิจากเหตภุาวะโลหติจาง

เฉียบพลันภายหลังได้รับไพรมาควิน  ภาวะพร่องเอนไซม์

G6PD พบได้มากในพ้ืนท่ีท่ีมาลาเรียระบาด เช่น ทวีปเอเชีย

ตะวนัออกเฉยีงใต ้โดยมกีารประมาณคา่ความถีข่องภาวะ

พรอ่งอยูร่ะหวา่งรอ้ยละ 5 - 20 (2)  ซ่ึงปัจจัยทีท่ำใหพ้บบ่อย

นั้นเป็นผลมาจากความได้เปรียบในการอยู่รอดหรือภาวะ

การคดัเลอืกตามธรรมชาต ิ(natural selection)  ของภาวะ

พร่องเอนไซม์ G6PD ต่อการคุกคามของมาลาเรยี (3-4) ภาวะ

พร่องเอนไซม์ G6PD มีสาเหตุมาจากการกลายพันธุ์ของ

ยีน G6PD โดยปัจจุบันพบการกลายพนัธ์ุมากกว่า 186 ชนิด

ทั่วโลก (5)   ซ่ึงสง่ผลตอ่ลักษณะทีแ่สดงออก (phenotype)

ท่ีแตกต่างกัน   ต้ังแต่ระดับท่ีเอนไซม์ทำงานไดเ้ป็นปกติหรือ

ไม่แสดงอาการใด ๆ จนถึงแสดงอาการโลหิตจางอย่าง

เฉียบพลันและรุนแรงเม่ือได้รับสารก่ออนุมูลอิสระ (oxidant

agents) หรอืยาไพรมาควนิ (primaquine)

ยาไพรมาควินเป็นยาต้านมาลาเรียที่มีฤทธิ์ทำ

ลายเชื้อ Plasmodium vivax และ Plasmodium ovale

ในระยะ hypnozoite อีกท้ังมีฤทธิท์ำลายเชือ้ Plasmodium

falciparum ในระยะมีเพศซึ่งเป็นระยะติดต่อ (6-7) ดังนั้น

ไพรมาควินจึงมีคุณสมบัติทั ้งในด้านการรักษาและการ

ป้องกันการติดเชื้อกลับซ้ำ (8-9) ทำให้ไพรมาควินเป็นยาที่

ถูกนำไปใช้อย่างแพร่หลายในบริเวณที่มีมาลาเรียชุกชุม

โดยเฉพาะอย่างย่ิงบริเวณท่ีมีการแพร่ของเช้ือ P. falciparum

สายพนัธุท์ีด่ือ้ตอ่ยา artemisinin (10 - 12) แตด่ว้ยผลเสยีตอ่

ผู้พร่องเอนไซม์ G6PD เราพึงใช้ยาไพรมาควินอย่างระมัด

ระวงั คือ ตรวจภาวะพรอ่งเอนไซม ์G6PD และวนิิจฉัยชนดิ

การกลายพันธุ์ในผู้ป่วยมาลาเรียก่อนได้รับยา เป็นต้น ใน

ปัจจุบันยังไม่มีวิธีการตรวจใดที่แม่นยำและสะดวกรวดเร็ว

โดยเฉพาะในภาคสนาม   ดว้ยเหตนุีท้ำใหก้ารรกัษาผูป่้วย

มาลาเรียที่มีภาวะพร่องเอนไซม์ G6PD ยังเป็นปัญหาที่

สำคัญทางสาธารณสุข ดังน้ันการศึกษารูปแบบการกระจาย

ตัวของภาวะพร่องเอนไซม์ G6PD รวมทั้งชนิดของการ

กลายพนัธุข์องยนี G6PD ท่ีพบในชาตพัินธุต่์าง ๆ ในเอเชยี

ตะวันออกเฉียงใต้ จะเป็นประโยชน์ต่อการประเมินความ

เสี่ยงในการรักษาและควบคุมมาลาเรียในภูมิภาคนี้

เอนไซม ์G6PD และภาวะพรอ่งเอนไซม ์G6PD

เอนไซมก์ลโูคส 6-ฟอสเฟต ดไีฮโดรจเีนส มีความ

สำคัญต่อการรักษาสมดุลปฏิกิริยาออกซิเดชั่นและรีดักชั่น

(oxidation-reduction) ภายในเซลล ์ (13) โดยทำหนา้ทีส่ร้าง

นโิคทนิามายด ์แอดนีนิ ไดนวิคลโิอไทด ์รูปรีดวิซ ์(reduced

nicotinamide adenine dinucleotide: NADPH) ดว้ยการ

ออกซิไดซ์กลูโคส 6-ฟอสเฟต (glucose 6-phosphate) เป็น

6-ฟอสโฟกลโูคโนแลคโตน (6-phospho-gluconolactone)

ในวิถีเพนโทสฟอสเฟต (pentose phosphate pathway:

PPP) นอกจากนี้เอนไซม์ G6PD ยังทำงานร่วมกับเอนไซม์

glutathione peroxidase (GSHPx) และเอนไซม์ glutathione

reductase (GSR,GR) ในการรีดิวซ์กลูตาไธโอน

(glutathione) รูปออกซิไดซ์ (GSSG)  ให้กลับมาอยู่ใน

รูปรีดิวซ์ (GSH) อีกครั้ง และกำจัดสารอนุมูลอิสระอื่น ๆ

ภายในเซลล์ เช่น ไฮโดรเจนเปอร์ออกไซด์ (H
2
O

2
) ให้เป็น

น้ำ โดยม ีNADPH เป็นโคเอนไซม ์เนือ่งจากเซลลเ์ม็ดเลอืด

แดงมีความเส่ียงต่อการได้รับอันตรายจากออกซิเจนมากเป็น

พิเศษกวา่เซลลอ่ื์น ๆ ด้วยเหตผุลหลายประการ ดังนี้

1. เม็ดเลือดแดงมีฮีโมโกลบิน ที่ทำหน้าที่โดยตรง

ในการขนส่งออกซิเจน จึงทำให้เซลล์มีโอกาสสัมผัสกับสาร

ประกอบออกซเิจน (oxygen radical) ตลอดเวลา

2. เม็ดเลือดแดงมีโอกาสใกล้ชิดกับเซลล์เม็ด

เลือดขาวที่เกิดปฏิกิริยาออกซิเดชั่นของกรดไฮโปคลอรัส

(HClO) สำหรบัการฆา่เชือ้โรคอยูเ่ป็นจำนวนมาก   จึงทำให้

เซลล์มีโอกาสสัมผัสกับปฏิกิริยาออกซิเดชั่นได้ง่าย

3. เม็ดเลือดแดงไม่มีนิวเคลียสจึงไม่สามารถ

สร้างโปรตีนขึ้นมาใหม่ได้ อีกทั้งเซลล์เม็ดเลือดแดง ไม่มี

ไมโตคอนเดรยีจงึไมส่ามารถอาศยัวถิอ่ืีน ๆ ทีส่ามารถสรา้ง

NADPH ให้กับเซลล์ได้เช่นกัน ด้วยเหตุนี้เอนไซม์ G6PD

จึงมคีวามสำคญัอยา่งมากตอ่เซลลเ์มด็เลอืดแดง (14)
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ในสภาวะปกติของเซลล์เม็ดเลือดแดง เอนไซม์

G6PD ทำงานเพียงร้อยละ 2 ของความสามารถของ

เอนไซม์ท้ังหมด แต่เม่ือระดับของ GSH ลดลงจากปฏกิิริยา

ออกซิเดชั่นที่เพิ่มขึ้น เอนไซม์ G6PD จะทำงานเพิ่มขึ้น

เพือ่ให้ระดบัของ GSH ในเซลลก์ลับเขา้สู่ระดบัปกตอีิกครัง้

เมือ่เซลลเ์มด็เลอืดแดงอายมุากขึน้ เอนไซม ์G6PD จะทำ

งานลดลงจากภาวะเสื่อมสภาพตามธรรมชาติของโปรตีน

เอนไซม์ G6PD มีครึ่งชีวิตประมาณ 62 วัน ซึ่งน้อยกว่า

อายุของเซลล์เม็ดเลือดแดงทีมี่อายุประมาณ 100 - 120 วัน

ถึงแม้ว่าครึ่งชีวิตของเอนไซม์ G6PD จะมีค่าน้อยกว่า

เซลล์เม็ดเลือดแดงก็ตาม แต่เซลล์ยังสามารถรักษาระดับ

GSH ให้เพยีงพอตลอดอายขัุยของเซลลไ์ด้

ภาวะพร่องเอนไซม์ G6PD (G6PD deficiency)

มีสาเหตุมาจากการกลายพันธุ์ของยีน G6PD ส่งผลให้

โครงสร้างและการทำงานของเอนไซม์ลดลงจนเป็นเหตุ

ให้เซลล์ไวต่อภาวะเครียดจากออกซิเดชั ่น(oxidative

stress) (13) โดยปกตผู้ิป่วยพรอ่งเอนไซม ์G6PD มักจะไม่

แสดงอาการใด ๆ แต่เมื่อได้รับสิ่งกระตุ้น เช่น การติดเชื้อ

หรือการได้รับยาบางชนิดจะส่งผลให้มีอาการต่าง ๆ เช่น

โลหิตจางเฉียบพลันจากเซลล์เม็ดเลือดแดงแตก (acute

hemolytic anemia) ดซ่ีาน (jaundice) และ favism จาก

การกินถั่วปากอ้า โดยระดับความรุนแรงของอาการจะขึ้น

อยูก่บัหลายปจัจัย (13, 15) ได้แก่

1. ชนดิของเอนไซม ์G6PD องคก์ารอนามยัโลก

ได้จำแนกความผันแปร (variant) ของเอนไซม์ เป็น 5

ประเภท (class) (13) ตามอาการและกัมมันตภาพของ

เอนไซม ์(G6PD activity) ดังแสดงในตารางที ่1 ในปัจจุบัน

ได้ค้นพบการกลายพันธุ์ที่เป็นเหตุของความผันแปรของ

เอนไซมแ์ลว้กวา่ 186 ชนดิ

2. รูปแบบพันธุกรรม (genotype) ยีน G6PD

อยู่บนโครโมโซมเอกซ์  ดังนั้นภาวะพร่องเอนไซม์ G6PD

จึงมกีารถา่ยทอดแบบเชือ่มโยงโครโมโซมเอกซ ์(X-linked)

ผู้ชายท่ีมีการกลายพันธ์ุของยีน G6PD เรียกว่า hemizygous

mutant จะพร่องเอนไซม์อย่างชัดเจน มักจะวัดกัมมันตภาพ

เอนไซม์ไม่ได้ หรือต่ำกว่า 1.5 IU/g Hb ในขณะที่ผู้ชาย

ปกตจิะมีกัมมันตภาพเอนไซม ์G6PD ระหวา่ง 3-12 IU/g

Hb ส่วนผู้หญิงซึ่งมีโครโมโซมเพศ X สองแท่งในแต่ละ

เซลล์ จึงมีรูปแบบพนัธกุรรม 3 แบบ คือ ผู้หญงิปกต ิ ซ่ึงมี

กัมมันตภาพเอนไซม์เช่นเดียวกับชายปกติ ผู้หญิงที่มีการ

กลายพนัธุข์องยนี G6PD ทัง้สองยนีเรยีกวา่ homozygous

mutant วัดกัมมันตภาพเอนไซม์ไม่ได้ หรือต่ำมาก และ

ผู้หญิงที่มีการกลายพันธุ์ของยีน G6PD เพียงหนึ่งในสอง

ยีน หรือเรียกวา่ภาวะพรอ่งเอนไซมแ์ฝง คอื heterozygous

mutant  ซ่ึงมีกัมมันตภาพเอนไซมร์ะหวา่ง 1 - 6 IU/g Hb

บางคนจึงจัดอยู่ในกลุ่มพร่องเอนไซม์  เน่ืองจากกัมมันตภาพ

เอนไซม์ G6PD ต่ำมาก แต่บางคนก็อยู่จัดอยู่ในเกณฑ์

ปกติ

3. อายุของเซลล์เม็ดเลือดแดงในเลือด หากมี

สัดส่วนของเซลล์เม็ดเลือดแดงที่อายุมากอยู่เป็นจำนวน

มาก จะส่งผลให้ระดับกัมมันตภาพเอนไซม์ G6PD ลดลง

มากเช่นกัน

4. การลดฤทธิ ์ของโครโมโซมเอกซ์อย่างสุ ่ม

(random X chromosome inactivation หรือ lyonization)

ในผู้หญิงกลุ่ม heterozygous mutant เนื่องจากยีนที่อยู่

บนโครโมโซมเพศ X ในผู้หญิงจะมีการแสดงออกเพียง

โครโมโซมเดียว ดังนั้นระดับการแสดงออกของยีน G6PD

จึงแตกต่างกันในแต่ละเซลล์บางเซลล์เลือกกดการแสดง

ออกของยีนปกติ ดังนั้นเซลล์นั้นจะแสดงลักษณะพร่อง

เอนไซม์ ในขณะที่บางเซลล์เลือกกดการแสดงออกของ

ยีนกลายพันธุ์ ทำให้เซลล์นั้นแสดงลักษณะปกติ เมื่อนำ

เลือดของกลุ่ม heterozygous mutant ที่มีเซลล์เม็ดเลือด

แดงทั้งสองลักษณะมาวัดกัมมันตภาพเอนไซม์ จึงได้ผลที่

หลากหลายตามสัดส่วนของจำนวนเซลล์ปกติต่อเซลล์ที่

กลายพนัธุ ์เรยีกสภาวะนีว้า่ mosaicism

5. การได้รับยาหรือสารกระตุ้นอนุมูลอิสระ โดย

ข้ึนกบัชนิด ขนาด และระยะเวลาของการไดรั้บสาร

6. การติดเชื้อทำให้เซลล์เม็ดเลือดขาวผลิตกรด

ไฮโปคลอรัส ซึ่งเป็นสารก่ออนุมูลอิสระที่ใช้ในการกำจัด

เชื้อทำให้เซลล์เม็ดเลือดแดงสัมผัสกับภาวะเครียดจาก

ออกซิเดชั่น
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ตารางที ่1. ความผันแปรของเอนไซม์ G6PD 5 ประเภทตามองค์การอนามัยโลก และชนิดของการกลายพันธุ์ที่พบใน

กลุ่มประชากรตา่ง ๆ จำแนกตามแตล่ะประเภทของความผนัแปร

ประเภทลักษณะ การกลายพันธุ์ที่พบบ่อยในเอเชียตะวันออกเฉียงใต้

1. ความผันแปรของเอนไซม์ชนิด - “บางกอกนอ้ย” (1376G>T, 1502T>G; Arg459Leu, Phe501Cys) มีรายงาน

รุนแรงโดยผู้ป่วยเป็นโรคเลือดจาง ในคนไทย (16)

เรื้อรังแต่กำเนิดแบบเม็ดเลือดแดง

รูปปกตไิม่กลม (Congenital non-

spherocytic hemolytic anemia:

CNSHA) ไม่สามารถตรวจวดั

ระดับกัมมันตภาพเอนไซม์ได้

2. ความผันแปรของเอนไซม์ชนิด - “สงขลานครนิทร”์ (196T>A; Phe66Ile) พบในคนไทย (17)

รุนแรงระดับกัมมันตภาพเอนไซม์ - Bao Loc (352T>C; Tyr118His) พบในคนเวยีดนาม (18)

G6PD นอ้ยกวา่รอ้ยละ 10 ของ - Vanua Lava (383T>C; Leu128Pro) พบในแถบแปซฟิกิตะวนัตกเฉยีงใต ้(19)

กมัมันตภาพปกต ิ โดยผูป่้วยมกัแสดง - Coimbra (592C>T; Arg198Cys) พบในชาวมาเลย ์(20)

อาการโลหติจางเฉยีบพลนั เมือ่ - Viangchan (871G>A; Val291Met) พบในคนไทย ลาว และเขมร (21-24)

ได้รับสิ่งกระตุ้นอนุมูลอิสระ - Chatham (1003G>A; Ala335Thr) พบในคนเอเชยี (25)

- Union (1360C>T; Arg454Cys) พบในคนไทย ลาว จีน (26, 22, 24)

- Canton (1376G>T; Arg459Leu) พบในคนไทย ลาว จีน (27, 28, 22, 24)

- Kaiping (1388G>A; Arg463His) พบในคนไทย ลาว จีน (28, 22, 24)

3. ความผันแปรของเอนไซม์ชนิด - Gaohe (95A>G; His32Arg) พบในคนไทย จีน (29)

ปานกลางระดับกัมมันตภาพเอนไซม์ - Mahidol (487G>A; Gly163Ser) พบในคนไทย พมา่ กระเหรีย่ง มอญ (30-32, 22)

G6PD ระหวา่งรอ้ยละ 10 - 60 ของ - Bajo Maumere (844G>T; Asp282Tyr) พบในคนอนิโดนเีซยี (33)

กมัมันตภาพปกต ิ ผู้ป่วยมกัแสดง - Kalyan-Kerala (949G>A; Glu317Lys) พบในคนอนิเดยี มาเลย ์(34-35)

อาการโลหิตจางเฉียบพลัน - Chinese-5 (1024C>T; Leu342Phe) พบในคนไทย จีน (20, 22)

เมื่อได้รับสิ่งกระตุ้นอนุมูลอิสระ

4. ความผันแปรของเอนไซม์ชนิดอ่อน ไม่พบการกลายพันธุ์ประเภทนี้ในเอเชียตะวันออกเฉียงใต้

ถึงปกติระดับกัมมันตภาพเอนไซม์

ร้อยละ 60 - 100 ของกมัมันตภาพปกติ

ผู้ป่วยมกัไมแ่สดงอาการใด ๆ

5. ความผันแปรของเอนไซม์ชนิดปกติ ไม่พบการกลายพันธุ์ประเภทนี้ในเอเชียตะวันออกเฉียงใต้

ระดบักมัมันตภาพเอนไซม ์G6PD

สูงกว่าระดับกัมมันตภาพปกติ
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ความชุกของภาวะพร่องเอนไซม์ G6PD และการ

กลายพนัธุข์องยนี G6PD ในเอเชยีตะวนัออกเฉยีงใต้

ภาวะพร่องเอนไซม์ G6PD พบเป็นจำนวนมาก

ในเอเชยีตะวนัออกเฉยีงใต ้ โดยแตล่ะประเทศจะพบความ

ชุกของภาวะพร่องเอนไซม์ G6PD ที่แตกต่างกัน อีกทั้งมี

ภาวะวิวิธพรรณของยีน G6PD (heterogeneity) และมี

ลักษณะทีจ่ำเพาะตอ่ชาตพินัธุ ์แตอ่ยา่งไรกต็ามการกลาย

พันธุ์ที่พบในชาวเอเชียตะวันออกเฉียงใต้ได้บ่อยที่สุดมี

2 ชนิด คือ การกลายพันธุ์ชนิดมหิดล (G6PD Mahidol)

และการกลายพันธุ์ชนิดเวียงจันทน์ (G6PD Viangchan)

ส่วนการกลายพนัธุช์นิดอ่ืนทีพ่บมากในชาวจนี และอนิเดยี

สามารถพบได้ในเอเชียตะวันออกเฉียงใต้เช่นกัน ดังแสดง

ในตารางที ่2

ตารางที ่2.  ความชกุของภาวะพรอ่งเอนไซม ์G6PD และการกลายพนัธุใ์นเอเชยีตะวนัออกเฉยีงใต้

ประเทศ ความชุกของภาวะพร่องเอนไซม์ ความถี่ของรูปแบบการกลายพันธุ์

G6PD ในชาตพัินธุ ์หรอืพืน้ทีย่อ่ย

ไทย คนไทย : 11.1% ชาย (38/350) คนไทย : เวียงจันทน ์54% (21/39), Canton 10% (4/39), มหิดล
5.8% หญงิ (10/172) (22) 8% (3/39), Kaiping 5% (2/39), Union 2.6% (1/39),

ภาคตะวันตก: 6.6% (21/317, Chinese-5 2.6% (1/39) (22)

ชาย 84) (36) ภาคใต ้: เวยีงจนัทน ์31% (42/134), Kaiping 27% (20/134),
มหิดล 17% (23/134), Canton 10% (13/134),
Union 2% (3/134)(17)

ภาคตะวนัตก: มหิดล 38.1% (8/21), เวยีงจนัทน ์19.0% (4/21),
Chinese-4 14.3% (3/21), Canton 9.5%
(2/21), Union 9.5% (2/21), Kaiping 4.8%
(2/21), Gaohe 4.8% (2/21) (36)

กระเหรีย่ง:  22.6% (85/397) (32)       : มหดิล 89 % (76/85) (32)

พม่า คนพมา่ : 14.2% (26/183, คนพม่า : มหิดล 96.2% (25/26), Kaiping 3.8% (1/26) (36)

                  ชาย 11) (36) : มหดิล 70.6% (12/17), Coimbra 5.9% (1/17),
: 10% (17/178) (31)    Kerala-Kalyan 5.9% (1/17), Valladolid 5.9%
: 11% (121/1000) (38) (1/17) (31)

: 7.3% (39/490) (24) : มหิดล 17.5% (160/916) (37)

คนฉาน : 10.8% (4/33) (24) : มหิดล 90.0% (45/50), Coimbra 4.0% (2/50),
คนอนิเดยี : 7.8% (5/59) (24) Union 4.0% (2/50), Canton 2.0% (1/50) (38)

คนดนุ : 7.1% (2/26) (24)  :มหิดล 87.5% (14/16), Union 6.3% (1/16), Canton
คนมอญ : 6.7% (3/42) (24) 6.3% (1/16) (24)

12% (19/162) (31) Bamar : มหิดล 21.2% (66/311) (37)

คนคะฉิน่ : 6.3% (8/120) (24) คนฉาน : มหิดล 100.0% (2/2) (24)

คนจีน : 4.4% (4/86) (24) คนดนุ : มหดิล 100.0% (1/1) (24)

คนลซูิ : 2.6% (1/37) (24) คนมอญ : มหิดล 63.2% (12/19), Jammu 5.2% (1/19),
คนอาขา่ : 0.0% (0/45) (24) Kaiping 5.2% (1/19), Mediterranean 5.2% (1/19),

94C>G 5.2% (1/19) (31)

:  มหดิล 100.0% (2/2) (24)

คนคะฉิ่น : มหดิล 100.0% (5/5) (24)

คนลิซู : มหดิล 100% (2/2) (24)

คนอนิเดยี : มหดิล 100% (2/2) (24)

คนลาว : 7.2% (21/270) (24) คนลาว : เวยีงจนัทน ์100% (9/9) (24)
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จากตารางความชุกของภาวะพร่องเอนไซม์ G6PD

และการกลายพันธุ์ของยีน G6PD จากหลายชาติพันธุ์ใน

เอเชียตะวันออกเฉียงใต้ พบว่าการกลายพันธุ์ชนิดมหิดล

พบได้บ่อยที่สุด และมักจะกระจายตัวอยู่ในกลุ่มชาติพันธุ์

ทีอ่าศยัอยูบ่ริเวณฝัง่ซา้ยของคาบสมทุรอนิโดจนี คอื พมา่

มอญ กะเหรี่ยง ส่วนการกลายพันธุ์ชนิดเวียงจันทน์พบ

หนาแน่นในกลุ่มชาติพันธุ์ที่อาศัยอยู่บริเวณฝั่งขวาของ

คาบสมทุรฯ คือ ในชาวเขมร และลาว และพบบอ่ยในชาว

ไทย มาเลย์ ซึ่งอยู่ตอนกลางของคาบสมุทร นอกจากนี้

การกลายพันธุ์ชนิดที่พบได้บ่อยในคนจีนสามารถพบได้ใน

ชาวจีนโพ้นทะเลในเอเชียตะวันออกเฉียงใต้ เช่น ไทย

สิงคโปร์ และมาเลเซีย เป็นต้น  แต่มักพบในปริมาณที่ไม่

มากเมือ่เทยีบกบัการกลายพนัธุช์นิดมหดิลและเวยีงจนัทน์

แสดงใหเ้หน็วา่การกลายพนัธุข์องยนี G6PD ในภมิูภาคนี้

ส่วนหนึ่งมาจากบรรพบุรุษจึงทำให้พบได้ในปริมาณที่สูง

แต่อีกส่วนท่ีพบได้ไม่มากนักได้รับอิทธิพลมาจากการอพยพ

ตารางที ่2.  ความชกุของภาวะพรอ่งเอนไซม ์G6PD และการกลายพนัธุใ์นเอเชยีตะวนัออกเฉยีงใต ้(ตอ่)

ประเทศ ความชุกของภาวะพร่องเอนไซม์ ความถี่ของรูปแบบการกลายพันธุ์

G6PD ในชาตพัินธุ ์หรอืพืน้ทีย่อ่ย

กัมพูชา เหนอื : 26% (31/119) (23) เหนอื : เวยีงจนัทน ์82% (28/34),  Union 3% (1/34),

ตะวนัตก : 15% (64/425) (52) Coimbra 3% (1/34) (23)

Khmer : 12.6% (25/199) (39) ตะวันตก : เวยีงจนัทน ์94% (63/66),

Tum Pun : 1.1% (1/93) (39) Khmer : เวยีงจนัทน์ 98% (46/47), Union 2.1% (1/47) (39)

Cha Ray : 3.2% (2/63) (39)

มาเลเซีย Malaysian Orang Asli : 9% (44/486) (40) คนมาเลย์ : เวยีงจนัทน ์28.7% (22/80) (41)

: มหดิล 66.7% (2/3), เวียงจันทน์ 33.3% (1/3) (24)

Orang-Asli : Coimbra 100% (2/2) (24)

คนจีน : Kaiping 100% (1/1) (24)

คนจนี : Canton 50% (19/38), Kaiping 34% (13 /38),

Gaohe 5.2% (2/38 ), Chinese-5 2.2% (1/ 38) (42)

สิงคโปร์ คนจีน : 3.94% (43) คนจนี : Canton 24%, Kaiping 21%, Mediterranean 10% (44)

คนมาเลย:์ 2.95% (43)                  : Canton 24% (15/62), Kaiping 21% (13/62)

คนอนิเดยี : 0.66% (43)              Mediterranean 10% (6/62), Gaohe 5% (3/62),

             Chinese-5 3% (2/62) (45)

เวียดนาม Kinh : 8.7% (23/266) Kinh : เวียงจันทน์ 31.6% (6/19), Canton 26.3% (5/19),

S’tieng : 14% (36/258) Kaiping 15.8% (3/19), Gaohe 5.3% (1/19), Quing

Yuan (392G>T) 5.3% (1/19), Union 10.5% (2/19) (18)

K’Ho : เวยีงจนัทน์ 100.0% (5/5) (18)

อินโดนีเซีย Amboinese : 6.0% (42/654) (24) Amboinese : Vanua Lava 100.0% (11/11) (24)

Javanese : Coimbra 100% (1/1) (24)

Chinese : Gaohe 20.0% (1/5), Canton 20.0% (1/5),

                 Kaiping 20.0% (1/5), Chatham 20.0% (1/5),

                Surabaya (1291G>A;Val431Met) 20.0% (1/5) (24)

ฟิลิปปินส์ Filipinos 3.9% (46) Filipinos : Canton 60.0% (3/5) (47)
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ของคนจีนและคนอินเดีย หรือการแต่งงานระหว่างชาติ

พันธุ ์ จึงทำให้ยีน G6PD ของประชากรในภูมิภาคนี้มี

ลักษณะผสมผสาน

จากการรวบรวมข้อมูลการกลายพันธุ์ในเอเชีย

ตะวันออกเฉียงใต้ที่พบหลากหลายชนิดโดยที่แต่ละชนิด

มีความรุนแรงที่ต่างกัน ทำให้ตระหนักได้ว่าการคัดกรอง

ภาวะพร่องเอนไซม์ G6PD และการตรวจสอบชนิดของ

การกลายพันธุ์ในภูมิภาคนี้มีความสำคัญอย่างยิ่ง ทั้งเพื่อ

เพ่ิมประสิทธิภาพและลดผลขา้งเคยีงหรอือันตรายจากการ

รักษาด้วยยาไพรมาควินในผู้ป่วยมาลาเรียท่ีมีภาวะแฝงของ

การพร่องเอนไซม์ G6PD อย่างไรก็ตามในปัจจุบันการตรวจ

วินิจฉัยภาวะพรอ่งเอนไซม ์G6PD ท่ีสามารถตรวจในระดบั

ปริมาณวิเคราะห์ หรือสามารถหาภาวะแฝง (heterozygote)

นั้นยังมีข้อจำกัดด้วยวิธีการที่ยุ่งยากและไม่สะดวกในการ

ปฏิบัติภาคสนาม จึงได้มีการคิดค้นวิธีการตรวจหลายวิธี

ทีง่า่ย รวดเรว็ และพกพาสะดวก ดงัตารางที ่3 แตด่ว้ยวธิี

เหล่านี้ล้วนเป็นวิธีทดสอบเชิงคุณภาพ  ซึ่งไม่สามารถ

จำแนกกลุม่ทีมี่ภาวะแฝงของการพรอ่งเอนไซม ์G6PD อีก

ทั้งยังมีความแม่นยำในการทดสอบต่ำ จึงทำให้การตรวจ

สอบภาวะพร่องเอนไซม์ G6PD ในผู้ป่วยมาลาเรียยังเป็น

ปัญหา

การวนิิจฉยัภาวะพรอ่งเอนไซม ์G6PD

ปัจจุบันวธีิการตรวจภาวะพรอ่งเอนไซม ์G6PD มีหลายวธิี

ดังต่อไปนี้

1. การทดสอบการเรอืงแสง (Fluorescence spot

test) (48) เป็นการตรวจเชิงคุณภาพวิเคราะห์ โดยการนำ

ตัวอย่างเลือดมาผสมกับ กลูโคส 6-ฟอสเฟตและ NADP

บนกระดาษกรองและตรวจวดัปรมิาณ NADPH โดยอาศยั

คุณสมบัติของ NADPH ในการเรืองแสงสีฟ้าที่ความยาว

คลื่น 460 นาโนเมตรเมื่อถูกกระตุ้นด้วยแสงเหนือม่วงที่

ความยาวคลื่น 340 นาโนเมตร หากหยดเลือดเรืองแสง

เห็นได้ด้วยตาเปล่าแสดงวา่เอนไซม์ G6PD สามารถทำงาน

ได้เป็นปกติ แต่หากไม่มีการเรืองแสงแสดงวา่ตัวอย่างเลือด

นั้นพร่องเอนไซม์ G6PD วิธีนี้จึงสามารถจำแนกผู้ชายที่

พร่องเอนไซม์ออกจากผู้ชายปกติได้ แต่การจำแนกผู้ที่มี

กัมมันตภาพเอนไซม์ปานกลาง หญิงที่มีการกลายพันธุ์

เพียงครึ่งเดียว ซึ่งจะมีการเรืองแสงเพียงเล็กน้อย นั้นอาจ

ไม่แม่นยำ

2. การตรวจวัดกัมมันตภาพเอนไซม์ (G6PD

activity assay) ซ่ึงเปน็วธีิมาตรฐาน (gold standard) ตาม

องค์การอนามัยโลก (49, 52) โดยเป็นการตรวจเชิงปริมาณ

วิเคราะห์ที่อาศัยหลักการวัดปริมาณ NADPH ภายหลัง

การเติมกลูโคส 6-ฟอสเฟต และ NADP การรายงานผล

การตรวจจะแสดงผลเป็นหน่วยสากลต่อกรัมฮีโมโกลบิน

(IU/g Hb) กัมมันตภาพของเอนไซม ์G6PD ในเม็ดเลือดแดง

ในประชากรชายจะมีการแจกแจงแบบปกติ โดยผู ้ที ่มี

กัมมันตภาพเอนไซม ์G6PD ในเมด็เลอืดแดงตำ่กวา่ 2 เทา่

ของส่วนเบี่ยงเบนมาตรฐานของประชากรปกติ (ต่ำกว่า

เปอร์เซ็นต์ไทล์ที ่ 5) ถือว่าพร่องเอนไซม์ G6PD ค่า

กัมมันตภาพเอนไซม์ G6PD ในเม็ดเลือดแดงปกติที่ได้

จากห้องปฏิบัติการแต่ละแห่งถึงแม้จะไม่เท่ากัน แต่จัดว่า

ใกล้เคียงกัน

3. การทดสอบการรีดิวซ์เมทฮีโมโกลบิน (Meth-

emoglobin reduction test, MRT) (50)  เป็นการตรวจเชงิ

คุณภาพวิเคราะห์ โดยอาศัยคุณสมบัติของ NADPH ใน

การรีดิวซ์เมทฮีโมโกลบินที่เกิดขึ้นจากการเติมสารไนเตรท

(nitrate) โดยมเีมทธลีีนบลู (methylene blue) เป็นตวัเรง่

ปฏิกิริยาการเปลี่ยนเมทฮีโมโกลบินที่มีสีน้ำตาลให้กลับ

เป็นฮีโมโกลบนิท่ีมีสีแดงไดอี้กคร้ัง การแปลผลการตรวจจะ

สังเกตการเกิดสี หากผลการทดสอบให้สีน้ำตาลภายหลัง

เกดิปฏกิริิยา แสดงวา่ตวัอยา่งมภีาวะพรอ่งเอนไซม ์G6PD

จึงไม่สามารถรีดิวซ์เมทฮีโมโกลบินเป็นฮีโมโกลบินได้ แต่

หากผลการทดสอบให้สีแดง แสดงว่าเอนไซม์ G6PD ใน

ตวัอยา่งยงัคงทำงานไดต้ามปกติ

4. การสอบปฎกิิริยาเคมใีนเซลล ์(cytochemical

assay) (48) เป็นการตรวจเชงิปรมิาณวเิคราะหท่ี์ตรวจไดท้ั้ง

กรณี hemizygous, homozygous และ heterozygous

mutant  เพราะสามารถตรวจการทำงานของเอนไซม ์G6PD

ได้เป็นแต่ละเซลล์ โดยอาศัยคุณสมบัติของ NADPH
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ในการรีดิวซ์สารไนโตรบลูเตตระโซเลียม (nitro blue

tetrazolium) ท่ีอยู่ในรปูทีไ่ม่มีสีและละลายนำ้ ให้เป็นสาร

ฟอร์มาซาน (formazan) ที่มีสีม่วงเข้มและไม่ละลายน้ำ

โดยใช้สาร 1-methoxyphenazine methosulfate เป็น

พาหะอีเล็คตรอนในปฏิกิริยาที่เติมกลูโคส 6-ฟอสเฟต

และ NADP ลงไป ดังนัน้หากตรวจสอบเซลลภ์ายใตก้ล้อง

จุลทรรศน์ จะพบว่าเซลล์ใดที่มีเม็ดหรือผลึกสีม่วงเข้ม

ของฟอร์มาซาน แสดงว่ามีกัมมันตภาพเอนไซม์ G6PD

ปกติ ส่วนเซลล์ที่ย้อมไม่ติดสีแสดงว่าพร่องเอนไซม์ และ

หากนับจำนวนของเซลล์ทั ้งสองชนิดด้วยเครื ่อง flow

cytofluorometric จะพบว่าเซลล์ปกตินั้นผลึกฟอร์มาซาน

จะบดบงัการเรอืงแสงของเซลลท์ำใหเ้หน็วา่เซลลไ์ม่ชัดเจน

ขณะที่เซลล์ผิดปกติจะสามารถตรวจวัดการเรืองแสงได้

อยา่งชดัเจน

5. การทดสอบการรีดิวซ์สาร WST-8 formazan (51)

เป็นการตรวจเชงิปริมาณวิเคราะห์ โดยอาศัยคุณสมบัติของ

NADPH ในการรดิีวซ์สาร 2-(2-methoxy-4-nitrophenyl)-

3-(4-nitrophenyl)-5-(2,4-disulfo-phenyl)-2H tetrazo-

lium monosodium salt (WST-8) ให้เป็นสารประกอบ

WST-8-ฟอร์มาซาน ซึ่งมีสีส้ม โดยมี 1-methoxy PMS

เป็นพาหะโปรตอนซึ่งทนต่อแสง สาร WST-8 จะไม่ทำ

ปฎิกิริยากับฮีโมโกลบิน และสารฟอร์มาซานนี้ละลายน้ำ

ได้ดี ดังนั้นการทดสอบจึงสามารถทดสอบในสารละลาย

น้ำที่ใช้เพียงหลอดทดลองและปิเปตก็เพียงพอ ไม่จำเป็น

ต้องอาศัยเครื่องมือพิเศษที่ซับซ้อนและสามารถอ่านผล

การทดสอบไดด้้วยตาเปลา่หรือด้วยการวดัการดดูกลืนแสง

ทีค่วามยาวคลืน่ 450 นาโนเมตร ปฏิกิริยาจะใชเ้วลาเพยีง

15 นาทีบ่มท่ีอุณหภูมิห้อง ในการแปรผลหากตวัอย่างเลือด

มีภาวะพร่องเอนไซม์จะไม่ปรากฏสีของสารฟอร์มาซาน

แต่หากเอนไซม์ทำงานเป็นปกติจะปรากฎสีส้มของสาร

ฟอร์มาซานและเมื ่อรวมกับสีชมพูของฮีโมโกลบินใน

สารละลายจะได้สารละลายสีม่วง ทั้งนี้ความเข้มของสี

สามารถบ่งบอกกัมมันตภาพเอนไซม์ได้

6. ชุดตรวจ Carestart (52) เป็นการตรวจเชิง

คุณภาพวเิคราะห ์ด้วยวิธีโครมาโตกราฟ ีท่ีอาศัยคุณสมบัติ

ของ NADPH ในการรดิีวสไ์นโตรบลเูตตระโซเลยีมทีไ่ม่มีสี

ให้กลายเป็นสารฟอร์มาซาน ที่มีสีเข้ม จากการหยดเลือด

2 ไมโครลิตรและบัฟเฟอร์ลงบนชุดทดสอบ จากนั้นรอเป็น

เวลา 10 นาท ีหากเกดิสม่ีวงทีชุ่ดทดสอบแสดงวา่ตวัอยา่ง

เลือดปกติ แต่หากไม่มีการเปลี่ยนแปลงสีหรือยังคงเป็น

สีขาว แสดงว่าตัวอย่างเลือดน้ันมีภาวะพร่องเอนไซม์ G6PD

ชุดทดสอบ Carestart มีอำนาจจำแนกภาวะพรอ่งเอนไซม์

G6PD ได้ท่ีค่ากมัมันภาพของเอนไซม ์2.7 IU/g Hb

7. ชุดตรวจ BinaxNOW® (53) เป็นการตรวจ

เชิงคุณภาพวิเคราะห์ หรือ enzyme chromatographic

test (ECT) ด้วยวิธ ีโครมาโตกราฟีเช ่นเดียวกับชุด

ตรวจ Carestart ที่อาศัยคุณสมบัติของ NADPH ในการ

รีด ิวส์ไนโตรบลูเตตระโซเลียมที ่ไม่มีส ี ให้กลายเป็น

ฟอร์มาซานซึ่งมีสีม่วงเข้ม แต่ชุดทดสอบนี้จะเคลือบสาร

ที่จำเป็นต่อปฎิกิริยาการทดสอบ วิธีการทดสอบ คือนำ

ตัวอย่างเลือดที่ต้องการทดสอบผสมกับสารทำเม็ดเลือด

แตกและหยดลงบนชุดทดสอบ หากแสดงผลออกมาเป็น

สีแดงหรือไม่มีการเปลี่ยนสี แสดงว่าพร่องเอนไซม์ G6PD

แต่หากชุดทดสอบเปลี่ยนเป็นสีน้ำตาลหรือดำแสดงว่าเป็น

เอนไซม์ทำงานได้เป็นปกติเพราะมี NAPDH มากเพียงพอ

ในการไปริดิวส์ไนโตรบลูเตตระโซเลียม ชุดตรวจ Binax

NOW® ไวตอ่อุณหภมิู โดยจะตอ้งทดสอบทีอุ่ณหภมิู 18-

25 องศาเซลเซียสเท่านั ้น และมีอำนาจในการจำแนก

ภาวะพร่องเอนไซม์ G6PD ที่ค่ากัมมันภาพของเอนไซม์

4.0 IU/g Hb

8. Formazan  DEAE-SephacelTM (54)   เป็นการ

ทดสอบเชิงคุณภาพวิเคราะห์  ที ่จำแนกกลุ ่มที ่ม ีค ่า

กมัมันตภาพเอนไซมต์ำ่กวา่รอ้ยละ 10 ของคา่กมัมันตภาพ

ปกติได้ โดยอาศัยคุณสมบัติของ NADPH ในการรีดิวส์

ไนโตรบลูเตตระโซเลียมที่ไม่มีสี ให้กลายเป็นฟอร์มาซาน

ท่ีมีสีน้ำเงิน/ม่วงเขม้ โดยในปฎกิิริยา  มีส่วนผสมของกลโูคส

6-ฟอสเฟต, NADP  และสารผสมให้สีซึ่งประกอบด้วย 3

(4,5 dimethylthiazolyl 1-2) 2,5 diphenyltetra-zolium-

bromide (MTT), phenazinemethosulphate (PMS),

anion exchanger (DEAE-SephacelTM) oxidative

glutathione (GSSG) และน้ำกลั่น สีที่จะเกิดขึ้นนั้นเกิด

จากการแลกเปลีย่นแอนไอออน ปฏกิิริยาใชเ้วลา 7 ช่ัวโมง

ท่ี 70 องศาเซลเซยีส
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ตารางที ่3. ขอ้ด-ีขอ้เสยี ความไวและความจำเพาะในการตรวจภาวะพรอ่งเอนไซม ์G6PD แตล่ะวธีิ

วิธีการตรวจ ข้อดี ข้อเสีย ความไว-ความจำเพาะ

1. Fluorescence 1. ใช้ปริมาณเลอืดนอ้ย 1. ราคาสงู ความไว: - Hemi /Homo: 100%

spot test 2. เปน็วธิทีีง่า่ยและรวดเรว็ 2. เป็นการตรวจเชงิคณุภาพวเิคราะห์              - Hetero: 32%

3. สะดวกตอ่การเคลือ่นยา้ย ทีไ่ม่สามารถแยกผูป่้วยกลุม่พร่อง ความจำเพาะ: - Hemi /Homo: 99%

จึงเหมาะตอ่การออกภาคสนาม เอนไซมร์ะดบัปานกลางได้  - Hetero: 99%

4. ไม่ต้องอาศยัผู้เช่ียวชาญพเิศษ 3. ยังมข้ีอจำกดัดา้นความไวและ

ความแมน่ยำในการตรวจ จึงตอ้ง

มีการตรวจวเิคราะหซ้์ำดว้ยวธีิอ่ืน

เพือ่ยืนยนัผล

2. การตรวจ 1. เป็นวธีิมาตรฐานทีน่่าเชือ่ได้ 1. เปน็วธีิทียุ่่งยาก หลายขัน้ตอน ความไว: - Hemi /Homo : 100%

วิเคราะห์ สามารถระบคุ่ากมัมันตภาพ 2. ใช้เวลานาน         - Hetero: 11%

กัมมันตภาพ ของเอนไซมไ์ดแ้มน่ยำ 3. ใช้เครือ่งมอืทีมี่ความจำเพาะที่ ความจำเพาะ: - Hemi /Homo : 99%

เอนไซม์ เคล่ือนย้ายลำบากทำใหไ้ม่เหมาะตอ่  - Hetero: 99%

การออกภาคสนาม

4. อาศยัผู้เช่ียวชาญในการตรวจวเิคราะห์

3. การทดสอบการ 1. งา่ยและประหยดั 1. ใช้เวลานาน ความไว: - Hemi /Homo : 85.7%

    รีดิวซ์ 2. ต้องใช้ตู้อบในการบม่ปฏิกิริยา         - Hetero: ND

    เมทฮโีมโกลบนิ จึงไม่เหมาะตอ่การออกภาคสนาม ความจำเพาะ: - Hemi /Homo: 98%

                - Hetero: ND

4. การสอบ 1. สามารถตรวจสอบการ 1. ใช้เวลานาน ความไว: - Hemi /Homo : ND

   ปฎิกิริยาเคมใีน ทำงานของเอนไซมใ์นแตล่ะ 2. ต้องอาศยัผู้เช่ียวชาญในการ        - Hetero: 85%

เซลล์ เซลล์เม็ดเลือดได้ วิเคราะห์ผล ความจำเพาะ: - Hemi /Homo : ND

(Cytochemical 2. สามารถแยกลกัษณะ 3. ต้องอาศยัเครือ่งมีท่ีมีความจำเพาะ  - Hetero: 100%

assay) Genotype ของผูพ้ร่อง และราคาแพง ถึงไม่เหมาะในการออก

เอนไซมไ์ด้อย่างแมน่ยำ ภาคสนาม

5. การทดสอบการ 1. เปน็วธิทีีง่า่ยและรวดเรว็ 1. ยังไมมี่ผลการตรวจในกลุม่ ความไว: - Hemi /Homo : 100%

รีดิวซ์สาร WST-8 2. ราคาถกู ชุดตรวจมรีาคา $10 heterozygote         - Hetero: ND

formazan 3. สามารถใชเ้ครือ่งมือพ้ืนฐาน  2. ไม่มีจำหนา่ยในประเทศไทย ความจำเพาะ: - Hemi /Homo: 100%

ในหอ้งแลปได้  - Hetero: ND

4. ไม่จำเปน็ตอ้งอาศยั

ผู้เช่ียวชาญพเิศษ

6. Carestart 1. ง่ายตอ่การใชง้าน และ 1. ไม่สามารถคดักรองภาวะพรอ่ง ความไว: - Hemi /Homo : 68%

สะดวกตอ่การเคลือ่นยา้ย เอนไซม ์ในกลุม่ท่ีพร่องเอนไซม์         - Hetero: ND

จึงเหมาะตอ่การออก ระดบัปานกลางและตำ่ได้ ความจำเพาะ: - Hemi /Homo: 100%

ภาคสนาม  2. ความแมน่ยำตำ่  - Hetero: ND

2. ไดผ้ลการวเิคราะหท์ีร่วดเรว็

7. BinaxNOW® 1. ไดผ้ลการวเิคราะหท์ีร่วดเรว็ 1. ต้องใชอุ้ณหภมิูท่ีจำกดั ท่ีอุณหภมิู ความไว: - Hemi /Homo : 98%

2. งา่ยตอ่การใชง้าน และสะดวก 18°C - 25°C         - Hetero: ND

ต่อการเคลือ่นยา้ยจงึเหมาะ 2. ราคาแพง ชุดตรวจมรีาคา $25 ความจำเพาะ: - Hemi /Homo : 98%

ตอ่การออกภาคสนาม 3. ยงัไมมี่ผลการตรวจในกลุม่    - Hetero: ND

ตวัอยา่งเลอืดทีมี่เชือ้มาลาเรยี
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ในปัจจุบันยังไม่มีวิธีการตรวจใดที่จะครอบคลุม

ท้ังการวิเคราะห์เชิงปริมาณและสามารถนำไปใชภ้าคสนาม

ได้ในเวลาเดียวกัน แต่อย่างไรก็ตามวิธีการตรวจวิเคราะห์

กัมมันตภาพเอนไซม์จัดเป็นวิธีการตรวจที่น่าเชื่อถือและ

เป็นที่ยอมรับมากที่สุด เนื่องจากเป็นวิธีมาตรฐานและให้

ผลการวิเคราะหท่ี์ถูกต้องหากในกรณต้ีองตรวจวเิคราะหใ์น

ภาคสนาม ควรเลอืกใช้วิธี Fluorescence spot test แทน

ซึ่งสะดวกในการขนย้ายและทดสอบ

ยาไพรมาควินและผลข้างเคียงต่อผู้ที่พร่องเอนไซม์

G6PD

ไพรมาควินมีโครงสร้างเป็น 8-แอมิโนควิโนลีน

(8-aminoquinoline) ซึ่งมีฤทธิ์ในการยับยั้ง cytochrome

bc1 complex ในกระบวนการขนส่งอิเล็กตรอน  สำหรับ

สร้างพลงังานในไมโตครอนเดรยีของเชือ้มาลาเรยี   จึงเปน็

สาเหตุให้เชื้อไม่สามารถดำรงชีพอยู่ได้และตายในที่สุด

ด้วยคุณสมบัติดังกล่าวทำใหย้าไพรมาควนิสามารถทำลาย

เช้ือมาลาเรยีไดท้ั้งระยะ merozoite ในตบั และระยะมเีพศ

gametocyte จึงมีผลป้องกันการแพร่กระจายของเชื ้อ

อีกทัง้สามารถฆา่เชือ้ P. vivax และ P. ovale ในระยะแฝง

ในตบั (hypnozoite) (55 - 57) ทำใหส้ามารถปอ้งกนัการเกดิ

โรคกลับ หรือการที ่เชื ้อกลับเข้าสู ่เซลล์เม็ดเลือดแดง

(erythrocytic stage) อีกครัง้ได ้ถงึแมว้า่ไพรมาควนิจะไม่

สามารถฆ่าเช้ือในระยะทีเ่จริญแบบไม่อาศัยเพศในเลอืดได้

ก็ตาม แต่ไพรมาควินก็ถูกนำมาใช้รักษา (radical cure)

มาลาเร ียที ่ เก ิดจากเชื ้อ P.vivax  อีกทั ้งนำมาใช้ฆ่า

gametocyte ของเชื้อ P. falciparum เพื่อลดการติดต่อ

โดยเฉพาะในเอเชยีตะวนัออกเฉยีงใตท่ี้เช้ือ  P. falciparum

ดือ้ตอ่ยา artemisinin

แม้ว่ายาไพรมาควินจะถูกนำมาใช้อย่างกว้าง

ขวางก็ตาม แต่ยังไม่มีข้อมูลใดที่จะสามารถระบุขนาด

ของยาที่เหมาะสำหรับการรักษาผู้ป่วยมาลาเรียอย่างมี

ประสิทธิภาพและปราศจากผลข้างเคียง โดยเฉพาะกลุ่ม

ผู้ป่วยมาลาเรียที่มีภาวะพร่องเอนไซม์ G6PD ร่วมด้วย

ผู้ป่วยในกลุ่มนี้เมื่อได้รับยาไพรมาควินที่มีสมบัติเร่งการ

เกิดออกซิเดชั่น จะมีความเสี่ยงต่อภาวะโลหิตจางจาก

เม็ดเลือดแดงแตก (hemolytic anemia) หรือเกิดภาวะ

methemoglobinemia ซึ่งขึ้นอยู่กับระดับของภาวะพร่อง

เอนไซม์และชนิดของการกลายพันธุ์ โดยมากมักพบใน

ผู้ป่วยที่พร่องเอนไซม์อย่างรุนแรงหรือเอนไซม์ทำงานได้

น้อยกว่าร้อยละ 10 ของค่าการทำงานปกติ แต่สำหรับผู้ที่

มีภาวะพร่องเอนไซม์ในระดับปานกลางอาจจะไม่ได้รับผล

กระทบใด ๆ  ด้วยเหตน้ีุขนาดของยาไพรมาควนิในการรักษา

มาลาเรียท่ีจะไม่ก่อให้เกิดความเป็นพิษในผู้ป่วยท่ีอาจมีภาวะ

แฝงของการพรอ่งเอนไซม ์G6PD จึงมคีวามสำคญั

ปัจจุบันองค์การอนามัยโลก (WHO) ได้แนะนำ

วิธีการใช้ไพรมาควินในผู้ป่วยอย่างปลอดภัย โดยจะต้อง

พิจารณาควบคู่กับอาการแสดงของชนิดการกลายพันธุ์แต่

ละชนิด เช่น G6PD A-, Mediterranean และมหิดล (6, 8)

เพราะถึงแม้ว่าก่อนให้ยาไพรมาควิน ผู้ป่วยจะมีอาการ

ตารางที ่3. ข้อด-ีข้อเสีย ความไวและความจำเพาะในการตรวจภาวะพรอ่งเอนไซม ์G6PD แตล่ะวธีิ (ต่อ)

วิธีการตรวจ ข้อดี ข้อเสีย ความไว-ความจำเพาะ

8. Formazan 1. งา่ยตอ่การใชง้าน และ 1. ใช้เวลานาน ความไว: - Hemi /Homo : 81%

DEAE สะดวกตอ่การเคลือ่นยา้ยจงึ         - Hetero: 40%

sephacel™ เหมาะตอ่การออกภาคสนาม ความจำเพาะ: - Hemi /Homo : 97%

2. ราคาถกู $0.3 /1ตัวอยา่ง  - Hetero: 98%

3. สามารถคัดกรองภาวะพร่อง

เอนไซมใ์นกลุม่ทีพ่ร่อง

เอนไซมร์ะดบัปานกลางได้
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แสดงของภาวะพร่องเอนไซม์ที่เหมือนกันก็ตาม แต่เมื่อได้

รับยาไปแล้วผู้ป่วยอาจจะทนตอ่ภาวะออกซเิดช่ันของยาได้

ไม่เท่ากันก็เป็นได้ ดังนั้นการตรวจเฉพาะค่าการทำงาน

ของเอนไซม์เพียงอย่างเดียวอาจไม่เพียงพอ จำเป็นที่จะ

ต้องตรวจการอณูพันธุศาสตร์ของการกลายพันธุ์ควบคู่ไป

ด้วย เพื่อให้มั่นใจว่าผู้ป่วยมีการกลายพันธุ์ชนิดใดรุนแรง

หรือไม่ ซ่ึงหมายความว่าจะต้องคัดกรองภาวะพร่องเอนไซม์

G6PD ร่วมกับการตรวจชนิดของการกลายพันธุ์ แต่ด้วย

ข้อจำกัดในเขตพื้นที่ที่มาลาเรียชุกชุมนั้นมักอยู่ห่างไกล

ซ่ึงไม่สามารถจะดำเนินการตรวจได้ด้วยปัญหาของเคร่ืองมือ

บุคลากร งบประมาณ และเทคนคิทีย่ากตอ่การดำเนนิการ

เป็นต้น ดังนั้นการรวบรวมข้อมูลในครั้งนี้ ซึ่งประกอบด้วย

ความชุกของภาวะพรอ่งเอนไซม ์G6PD ชนิดของการกลาย

พนัธุท์ีพ่บในกลุม่ชาตพินัธุต์า่ง ๆ ในเอเชยีตะวนัออกเฉยีง

ใต้ รวมท้ังความรุนแรงของการกลายพนัธ์ุแต่ละชนิด จะเป็น

ข้อมูลเบื้องต้นในการบอกแนวโน้มของภาวะพร่องเอนไซม์

G6PD และประเมินความเสี่ยงของภาวะโลหิตจางจาก

เม็ดเลือดแดงแตก ภายหลังการให้ยาไพรมาควินแก่ผู้ป่วย

มาลาเรยีท่ีอาจมีภาวะแฝงของการพรอ่งเอนไซม ์G6PD ได้

สรุป

ภาวะพรอ่งเอนไซม ์G6PD เป็นภาวะทีพ่บมากใน

เอเชียตะวันออกเฉียงใต้ โดยผู้ป่วยจะมีอาการเม็ดเลือด

แดงแตกเฉียบพลันเมื ่อได้รับสิ ่งกระตุ ้น เช่น ยาต้าน

มาลาเรียไพรมาควิน ดังนั้นเพื่อป้องกันอันตรายจากยา

ไพรมาควิน การตรวจภาวะพร่องเอนไซม์ G6PD จึงมี

ความจำเป็นอย่างยิ่ง ในปัจจุบันถึงแม้การตรวจวินิจฉัย

จะสามารถทำได้หลายวิธีก็ตาม แต่วิธีเหล่านั้นยังมีข้อ

จำกัดของความแม่นยำเม่ือตรวจผู้ป่วยในพ้ืนท่ีห่างไกล ด้วย

เหตุนี้การรวมรวบข้อมูลความชุกของภาวะพร่องเอนไซม์

G6PD ในชาตพัินธุต่์าง ๆ ในเอเชยีตะวนัออกเฉยีงใต ้และ

ชนิดของการกลายพันธุ์ที่สัมพันธ์กับอาการของโรค จึงมี

ความสำคัญต่อการรักษาและควบคุมมาลาเรียด้วยยา
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