
 
 
 
 

 
 

บทที่ 1 
บทนํา 

 
1.1 ความเปนมาและความสําคญัของปญหา 
ฮิวแมนนิวโทรฟลแอนติเจน (human neutrophil antigen: HNA) เปนแอนติเจนที่อยูบนผิวเซลล        
เม็ดเลือดขาวนิวโทรฟล และสามารถพบไดเล็กนอยบนผิวเซลลแกรนูลโลไซต (granulocyte)  อ่ืน ๆ 
ไดแก เบโซฟล (basophil) และอิโอซิโนฟล (eosinophil)  แอนติบอดีที่จําเพาะตอแอนติเจน HNA 
เกิดจากการมีภาวะตอเนื่องจากกลุมอาการ rheumatoid arthritis (RA) และ systemic lupus erythrematosus 
(SLE) หรือการติดเชื้อแบคทีเรีย (bacterial infection) ในรางกาย ทําใหเกิดภาวะ autoimmune neutropenia         
ไดทั้งในเด็กและผูใหญ นอกจากนี้ ยังอาจเกิดจากการถูกกระตุนภายหลังการรับเลือด (post transfusion) 
หรือปลูกถายเซลลตนกําเนิดเม็ดเลือดที่มีชนิดของแอนติเจน HNA ไมตรงกัน (HNA incompatible) ทําให
ระบบภูมิคุมกันของรางกายเกิดการตอบสนองและสรางแอนติบอดีในกลุม alloimmune antibody ขึ้นมา 
กอใหเกิดภาวะ neutropenia, febrile transfusion reaction, granulocyte refractoriness และ 
transfusion related acute lung injury (TRALI) เปนตน (Ravetch JV and Perussia B. 1989; Moritz 
E et al. 2009) จากรายงานที่ผานมาพบวาผูปวยท่ีมีภาวะเหลานี้มักเกิดอาการรุนแรงและถึงขั้น
เสียชีวิต (Davoren A  et al. 2004) การคัดเลือกผูบริจาคที่ไมมีแอนติเจนของเม็ดเลือดขาวนิวโทรฟล
ตรงกับแอนติบอดีที่ผูปวยมีจึงเปนสิ่งที่จําเปนที่สุดเพื่อปองกันการเกิดภาวะดังกลาว 

ปจจุบัน แอนติเจน HNA แบงออกเปน 5 ระบบ ไดแก HNA-1, HNA-2, HNA-3, HNA-4 
และ HNA-5 (Fung YL et al. 2003; Bux J. 2008; Moritz E et al. 2009) แตละระบบแบงออกเปน
หมูยอย ๆ ตามความแตกตางของลําดับเบสที่เปล่ียนแปลงอยางจําเพาะในระบบนั้น เชน ระบบที่ 1 
แบงออกเปน 3 หมูยอย ไดแก HNA-1a, HNA-1b และ HNA-1c ระบบท่ี 3 แบงออกเปน 2 หมูยอย 
ไดแก HNA-3a และ HNA-3b เปนตน (Bux J. 2008) รายงานวิจัยที่ผานมาพบวา ความถี่ของ
แอนติเจน HNA แตละระบบในแตละเชื้อชาติมีความแตกตางกัน และแอนติเจนแตละระบบจะ
สามารถกระตุนระบบภูมิคุมกันของรางกายทําใหเกิดภาวะตาง ๆ ไดแตกตางกันดวย (Kissel K                
et al. 2000; Abid S et al. 2001; Yan L et al. 2005; Cardone JD et al. 2006; Bux J. 2008; Moritz E 
et al. 2009; Norcia AM et al. 2009) ตัวอยางเชน การกระจายตัวของแอนติเจน HNA-1 ใน
ประชากรชาวเอเชียน (asians) และคอเคเชียน (caucasian) พบวาในประชากรชาวเอเชียนจะพบ
ความถี่ของแอนติเจน HNA-1a สูงกวา HNA-1b ตรงขามกับชาวคอเคเชียนที่พบ HNA-1b ไดสูงกวา 
สงผลใหการตรวจพบชนิดของแอนติบอดีที่กอใหเกิดภาวะ neutropenia ในประชากรทั้งสอง               
เชื้อชาติแตกตางกัน การศึกษาการกระจายตวัของแอนติเจน HNA จึงไมเพียงแตจะมีประโยชนตอ
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การคัดเลือกผูบริจาคเลือดใหแกผูปวย และจัดทําฐานขอมูลเพื่อใชในการคัดเลือกผูบริจาค แตยัง
สามารถใชในการทํานายโอกาสเสี่ยงตอการเกิดภาวะ alloimmunization ในประชากรเชื้อชาติตาง  ๆ 
ไดอีกดวย (Chu CC et al. 2001)  

ในระยะแรก การตรวจหาแอนติเจน HNA นิยมใชวิธีการตรวจทางน้ําเหลืองวิทยา 
(serological assay) เชน วิธี granulocyte immunofluorescence test (GIFT), particle gel 
agglutination assay (PaGIA) และ monoclonal antibody immobilization of granulocyte antigen 
(MAIGA) (Han KS and Um TH. 1997; Abou-Chaker K et al. 2009; Norcia AM et al. 2009) 
เนื่องจากการตรวจทางดานนี้ทําไดยากเพราะมีขอจํากัดจากการขาดแคลนแอนติซีรัมที่จําเพาะกับ
แอนติเจน และวิธีการทดสอบมีความจําเพาะต่ํา มักเกิดปฏิกิริยาขามกลุม (cross reaction) อีกทั้ง
จําเปนตองใชเซลลที่เจาะเก็บใหม ๆ ปจจุบัน จึงมีการนําความรูทางอณูชีววิทยาเขามาชวยในการ
พัฒนาเทคนิคการตรวจหาแอนติเจน HNA ในระดับโมเลกุล (molecular assay) เชน เทคนิค 
polymerase chain reaction with sequence specific primer (PCR-SSP), polymerase chain reaction-
restriction fragment length polymorphism (PCR-RFLP), polymerase chain reaction with sequence 
specific oligonucleotide probes (PCR-SSOP) และ polymerase chain reaction-sequence based 
typing (PCR-SBT) เปนตน (Bux J et al. 1995; Abid S et al. 2001; Cardone JD et al. 2006; Tsuno 
H et al. 2011) การเลือกใชเทคนิคตาง ๆ ขึ้นอยูกับความสามารถและความเหมาะสมของแตละ
หองปฏิบัติการ งานวิจัยนี้มีวัตถุประสงคจะตรวจหาการกระจายตัวของแอนติเจน HNA-1 ซ่ึงมี
ความหลากหลายและมีการกระจายตัวแตกตางกันในประชากรแตละเชื้อชาติดวยวิธี PCR-SSP 
เนื่องจากเปนวิธีที่มีขั้นตอนการทําไมยุงยาก ใชเวลาในการตรวจนอย ไมตองใชเครื่องมือที่จําเพาะ
และมีราคาแพง รวมทั้งไมตองใชแอนติบอดีที่จําเพาะและหาไดยากดวย 

 
1.2 วัตถุประสงคของการวิจัย 

1) พัฒนาชุดน้ํายาตรวจหาแอนติเจน HNA-1 ขึ้นมาใชในหองปฏิบัติการ 
2) ศึกษาความถี่ของแอนติเจน HNA-1 ในประชากรไทยที่มีเชื้อชาติไทยแท 

 
1.3 ขอบเขตของการวิจัย 

พัฒนาชุดน้ํายาตรวจหาแอนติเจน HNA-1 ดวยวิธี PCR-SSP โดยใชดีเอ็นเอที่รูชนิดของยีน
เปนตัวควบคุมการทดลอง แลวนํามาตรวจหา HNA-1 ในตัวอยางดีเอ็นเอผูบริจาคเลือดที่มีเชื้อชาติ
ไทยแทของโรงพยาบาลระยอง เพื่อนําไปใชในการศึกษาการกระจายตัวของ HNA-1 ในประชากร
ไทยที่มีเชื้อชาติไทยแทตอไป 
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1.4 ขอจํากัดของการวิจัย 
งานวิจัยนี้ไมมีตัวอยางดีเอ็นเออางอิงที่มียีนที่จําเพาะตอ HNA-1c เนื่องจากแอนติเจนนี้

ตรวจพบไดนอยในประชากรเชื้อชาติตาง ๆ ในงานวิจัยนี้จึงใชวิธีการดูขนาดของแถบ (band) ที่
ปรากฏจากการออกแบบ primer ที่จําเพาะกับอัลลีล เปรียบเทียบกับตําแหนงของ molecular weight 
marker รวมกับการนําสงหองปฏิบัติการเฉพาะทางเพื่อตรวจยืนยันผลโดยวิธีการหาลําดับเบส  

 
1.5 นิยามศัพทเฉพาะ  

Human neutrophil antigen (HNA) หมายถึง แอนติเจนของเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟล
ที่มีบทบาทสําคัญในการตอบสนองตอการอักเสบแบบเฉียบพลันในระยะแรก และมีความสําคัญตอ 
การใหเลือดแกผูปวยที่มีภาวะ neutropenia 

Neutropenia หมายถึง ภาวะขาดแคลนเม็ดเลือดขาวชนิดนิวโทรฟล ผูปวยที่อยูในภาวะนี้
จะมี absolute neutrophil count (ANC) นอยกวา 1,500 ตัว/ลบ. มม. และมีแนวโนมที่จะลดต่ําลง
จนถึง < 500 ตัว/ลบ. มม. 

Polymerase chain reaction (PCR) หมายถึง เทคโนโลยีของการเพิ่มขยายจํานวนดีเอ็นเอ
เปาหมายโดยอาศัยไพรเมอร (primer) ที่ทําหนาที่เปนตัวเกาะตั้งตนเปนคูสมกับดีเอ็นเอแมแบบ
เพื่อใหเอนไซมดีเอ็นเอโพลีเมอเรสสามารถสรางสายดีเอ็นเอสายใหมได 

Sequence specific primer (SSP) หมายถึง ไพรเมอรที่มีลําดับเบสที่ปลาย 3’ จําเพาะกับ
ลําดับเบสของยีนที่ตองการตรวจหา หรืออีกนัยหนึ่ง เปนชื่อของเทคนิคการตรวจหายีนโดยการใช                
ไพรเมอรที่มีลําดับของเบสที่ปลาย 3’ เปนคูสมกับลําดับเบสของยีนที่ตองการตรวจหา 

 
1.6 ประโยชนท่ีไดรับ 

1) ไดชุดน้ํายาสําหรับตรวจหาแอนติเจน HNA-1 สําหรับใชในหองปฏิบัติการ เพื่อการเรียน
การสอนและงานวิจัยตอไป 

2) ไดขอมูลชนิดของแอนติเจน HNA-1 ของผูบริจาคเลือดประจําของโรงพยาบาลระยอง 
สําหรับใชในการจัดทําฐานขอมูลผูบริจาคเลือด เพื่อนําไปใชในการคัดเลือกผูบริจาคที่
เหมาะสมใหแกผูปวย และใชในการคัดเลือกเซลลสําหรับใชในการตรวจคัดกรองหา
แอนติบอดีที่จําเพาะตอไป 

3) ทราบขอมูลการกระจายตัวของแอนติเจน HNA-1 ในประชากรไทยที่มีเชื้อชาติไทยแท 
 


