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บทคดัย่อ ลกัษณะทางพันธกุรรมของ HLA-B มคีวามสาํคญัทางคลนิิก การกระจายตวัของ HLA-B อลัลลีในแต่ละภมูภิาค

เป็นข้อมูลจาํเป็นในการพิจารณาสง่ตรวจ HLA-B เพื�อหลกีเลี�ยงการให้ยาแก่ผู้มคีวามเสี�ยงในการเกดิภาวะผื�นแพ้ยา

รนุแรงชนดิ Steven Johnson syndrome/toxic epidermal necrolysis (SJS/TEN) คณะผู้วจัิยศกึษาการกระจายตวัของ

HLA-B อัลลีลในตัวอย่างของโครงการสาํรวจสุขภาพประชาชนไทยครั�งที� � โดยสุ่มตัวอย่าง ��� รายจาก �

ภมูภิาคและกรงุเทพมหานคร พบ HLA-B*15:02 อลัลีล ซึ�งสมัพันธก์บัการเกดิ SJS/TEN จากยา carbamazepine

บ่อยที�สดุในกรงุเทพมหานคร (ร้อยละ ��.��) และ ภาคใต้ (ร้อยละ �.��) และรองลงมาคอืภาคกลาง (ร้อยละ

�.��) ภาคเหนือ (ร้อยละ �.��) และภาคตะวันออกเฉียงเหนือ (ร้อยละ �.��) ตามลาํดบั พบ HLA-B*58:01

อัลลีล ซึ� งสัมพันธ์กับ SJS/TEN จากยา allopurinol มากในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ (ร้อยละ �.��)

และกรุงเทพมหานคร (ร้อยละ �.��) พบได้น้อยลงในภาคเหนือ (ร้อยละ �.��) ภาคกลาง (ร้อยละ �.��)

และภาคใต้ (ร้อยละ �.��) และพบ HLA-B*35:05 อลัลีลที�เป็นปัจจัยเสี�ยงต่อการเกดิผื�นแพ้จากยา nevirapine

ได้บ่อยที�สดุในภาคใต้ (ร้อยละ �.��) และพบได้น้อยลงในภาคตะวันออกเฉียงเหนือ (ร้อยละ �.��) ภาคกลาง

(ร้อยละ �.��)  กรุงเทพมหานคร (ร้อยละ �.��)  และภาคเหนือ (ร้อยละ �.��)  ผลการศึกษานี� บ่งชี� ว่า HLA-B

บางอัลลีลมีการกระจายตัวต่างกันในแต่ละภูมิภาค ซึ� งอาจขึ� นอยู่กับลักษณะการอพยพของบรรพบุรุษ ข้อมูล

การกระจายตัวของ HLA-B อัลลีลที� เสี� ยงต่อการเกิดอาการผื� นแพ้ยารุนแรง ข้อมูลเหล่านี� เป็นประโยชน์ต่อ

บริการตรวจทางเภสชัพันธศุาสตร์ในประเทศไทย

คาํสาํคัญ: HLA-B อัลลลี,  ประชากรไทย,  เภสชัพนัธุศาสตร,์  ผื�นแพย้ารุนแรง

วารสารวิชาการสาธารณสุข

ปีที� �� ฉบบัที� �  มนีาคม - เมษายน ����
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บทนํา
Human leukocyte antigen (HLA) เป็นโปรตนีบนผวิ

ของเซลล์ทั�วไป ถูกถอดรหัสมาจากยีนบนโครโมโซมคู่ที�

� บทบาทสาํคัญของ HLA คือการนาํเสนอแอนติเจน

แปลกปลอม ที�เข้ามาภายในร่างกายต่อเซลล์ในระบบ

ภมูิคุ้มกัน HLA ประกอบไปด้วย � กลุ่มคือ HLA class

I, class II และ class III โดยแต่ละกลุ่มจะมีความสาํคัญ

ต่างกันออกไป HLA class I เป็นกลุ่มยีนที�มีความหลาก

หลายทางพันธุกรรมมากที�สุดและมีความแตกต่างกัน

ในแต่ละเชื�อชาติ HLA class I ประกอบไปด้วยยีนย่อย

หรือโลคัส (locus) ที�สาํคัญได้แก่ HLA-A, HLA-B,

และ HLA-C

ในปัจจุบันมีรายงานการศึกษาถึง HLA-B อัลลีลที�

สาํคัญต่อการเกดิอาการไม่พึงประสงค์จากการใช้ยา โดย

เฉพาะการเกดิอาการไม่พึงประสงครุ์นแรงทางระบบผวิหนงั

ที�เรียกว่า Severe cutaneous adverse reaction (SCAR)

ซึ�งรวม Steven Johnson syndrome/toxic epidermal

necrolysis (SJS/TEN)  อาการดังกล่าวสามารถเกิดขึ�น

ได้เนื� องจากยา หรือผลิตภัณฑ์จากยามีโครงสร้างที�

สามารถจับกับ HLA โมเลกุลบางอัลลีลได้แบบจาํเพาะ

สง่ผลต่อการเปลี�ยนแปลงหน้าที�ทาํให้ HLA โมเลกุลนั�นๆ

สามารถจับกบัโปรตนีบางชนดิที�มอียู่ในร่างกายและกระตุน้

ให้เกิดภาวะ hypersensitivity(1)  โดยมีรายงานพบว่า

ผู้ป่วยที�มี HLA-B*15:02 อัลลีลที�ได้รับยา carbama-

zepine จะมีโอกาสเกิดอาการผื� นแพ้ยาแบบ Steven

Johnson’s syndrome (SJS) ได้มากกว่าผู้ ป่วยที�ไม่มี

HLA-B*15:02 อัลลีล ถึง ����.� เทา่(2) นอกจากนี�

ยังมีการศึกษาถึงความสัมพันธ์ของ HLA-B*58:01

อัลลีลต่อการเกิดอาการ SJS ในอาสาสมัครที�ได้รับยา

allopurinol(3,4) การศึกษาถึงความสัมพันธ์ของ HLA-

B*57:01 อัลลีลต่อการเกิดภาวะ hypersensitivity

ในอาสาสมคัรที�ได้รับยา abacavir(5) และในปี พ.ศ. ����

มีการศึกษาความสัมพันธ์ระหว่าง HLA-B*35:05

อัลลีลต่อการเกิด skin rash ในอาสาสมัครที�ได้รับยา

nevirapine(6) ดงันั�นการศกึษาหาชนดิของ HLA-B อลัลีล

และการกระจายตวัในประชากรจึงมีความสาํคญั สามารถ

นาํมาประยุกต์ใช้ในการศึกษาทางเภสัชพันธุศาสตร์เพื�อ

ป้องกันการเกิดอาการไม่พึงประสงค์รุนแรงทางระบบ

ผิวหนัง

การศึกษาการกระจายตัวของ HLA-B อัลลีล พบ

ความแตกต่างของการกระจายตัวของ HLA-B อัลลีล

ระหว่างประชากรในเอเชียตะวันออกเฉียงเหนือ (เกาหลี

ญี� ปุ่น) และประชากรในเอเชียตะวันออกเฉียงใต้ (จีน

ไทย มาเลเซีย) เช่น การกระจายตวัของ HLA-B*15:02

อัลลีลของประกรในเอเชียตะวันออกเฉียงเหนือ จาก

การศึกษาในประชากรญี�ปุ่นพบร้อยละ �.� เมื�อเทยีบกบั

การกระจายตัวในเอเชียตะวันออกเฉียงใต้ ซึ� งทาํการ

ศึกษาในประชากรจีนฮั�น พบร้อยละ �.�(7)  สาํหรับการ

ศึกษาการกระจายตัวของ HLA-B อัลลีลในประชากร

ไทยนั�น ในปี พ.ศ. ���� ได้มกีารศึกษาดูการกระจายตวั

ของ HLA-B อัลลีลในประชากรไทยในอาสาสมัครที�มี

ภูมิลาํเนาในภูมิภาคตะวันออกเฉียงเหนือของประเทศ

เท่านั�น(8) ทาํให้ข้อมูลที�ได้ไม่เป็นตัวแทนของประชากร

ไทยทั�งประเทศ ในปีเดียวกันมีการศึกษาโดยใช้จาํนวน

อาสาสมัครที�มากขึ� น แต่ยังไม่มีการแบ่งกลุ่มประชากร

ตามภมูิภาคของประเทศไทย(9) และเป็นการรายงานผล

HLA-B อัลลีล ความละเอียด � ตาํแหน่ง ทาํให้ไม่

สามารถนาํมาประยุกต์ใช้ในงานทางเภสชัพันธุศาสตร์ได้

อย่างเตม็ที�

แม้ว่าปัจจุบันจะมีความก้าวหน้าทางด้านเทคโนโลยี

ในศึกษาหาชนิดของ HLA-B อลัลีลได้ละเอียดถึง �-�

ตาํแหน่ง แต่ยังคงไม่มีรายงานลักษณะการกระจายตวัของ

HLA-B อัลลีลในประชากรแต่ละภูมิภาคของประเทศ

ไทย ซึ� งข้อมูลการกระจายตัวของลักษณะพันธุกรรม

ที� มีความสาํคัญทางคลินิ กจะเป็นประโยชน์ ในการ

พิจารณาการใช้ลักษณะทางพันธุกรรมนั�นๆในการดูแล

รักษาผู้ป่วยหรือการป้องกนัการเกดิภาวะผื�นแพ้ยารุนแรง

การศึกษานี�มีวัตถุประสงค์เพื�อศึกษาการกระจายตัว

ของ HLA-B อัลลีลในภูมิภาคต่างๆของประเทศไทย

โดยศกึษาจากตวัอย่างจากโครงการสาํรวจสขุภาพประชาชน

ไทยครั�งที� � ซึ�งได้ดาํเนินการในปี ���� ที�ผ่านมา
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การกระจายตวัของ HLA-B อลัลีล ในตวัอย่างจาก โครงการสาํรวจสขุภาพประชาชนไทยครั�งที� �

วารสารวชิาการสาธารณสุข ���� ปีที� �� ฉบบัที� �

วิธีการศึกษา
ตวัอย่าง

คณะผู้ วิ จัยได้รับอนุมัติ ให้ใช้ตัวอย่างเลือดจาก

โครงการสาํรวจสุขภาพของประชาชนไทยครั�งที� � จาก

คณะกรรมการพิ จารณาการศึ กษาวิ จั ยในคนของ

กระทรวงสาธารณสุข ซึ�งโครงการสาํรวจสขุภาพดังกล่าว

มีการออกแบบการสุ่มตัวอย่างที� รัดกุมและเป็นไปตาม

หลักสถติิเพื�อให้ได้ตัวแทนประชาชนชาวไทยที�น่าเชื�อถือ

โดยการสุ่มตัวอย่างเป็นแบบ multi-stage sampling

ตามข้อมูลในทะเบียนราษฎร์ ใช้การสุ่มจากสามจังหวัด

ในแต่ละ �� เขตราชการและกรุงเทพมหานคร การสุ่ม

ตวัอย่างดาํเนนิการอย่างอสิระ คอืโอกาสของการถูกเลอืก

เป็นสัดส่วนกับขนาดของประชากรของจังหวัดนั� นๆ

ผู้วิจัยได้ทาํการสุ่มตัวอย่าง จาํนวน �� รายจากแต่ละเขต

ราชการ แบ่งเป็นเพศชาย �� คนและเพศหญิง �� คน

(ตารางที��) ซึ�งถูกสุ่มขึ�นมาโดยวิธ ีsimple random with

replacement จากกลุ่มเป้าหมาย � กลุ่ม คือ กลุ่มผู้ชาย

อายุ ��-�� ปี กลุ่มผู้หญิงอายุ ��-�� ปี กลุ่มผู้ชายอายุ

�� ปีขึ�นไป และกลุ่มผู้หญิงอายุ �� ปีขึ�นไป ในกรณีที�

ไม่พบบุคคลที�ถูกสุ่มไว้ก่อน บุคคลที�อยู่ในลาํดับถัดไป

ที�มีอายุ เพศ จากหมู่บ้านเดียวกันจะถูกเลือกขึ� นมา

ทดแทน จากการสุ่มตัวอย่าง ตามเขตราชการได้จาํนวน

ตัวอย่างของประชากรภาคเหนือจาํนวน ��� ราย

จาํนวนตัวอย่างของประชากรภาคตะวันออกเฉียงเหนือ

��� ราย จาํนวนตัวอย่างของประชากรภาคกลาง ���

ราย จาํนวนตัวอย่างของประชากรภาคใต้ ��� ราย

และจาํนวนตัวอย่างของประชากรกรุงเทพมหานคร ��

ราย รวมทั�งสิ�น ��� ราย

วิธีทางหอ้งปฏิบติัการ

ตวัอย่างเลอืดที�ถูกสุม่เลอืกจะถูกนาํมาสกดัสารพันธ-ุ

กรรม (DNA) โดยชุดสกัดสาํเรจ็รูป (QIAamp DNA

Blood Mini Kit, QIAGEN Group, Hilden, Germany)

ตามขั� นตอนที� ระบุไว้ในคู่มือชุดนํ�ายา สารพันธุกรรม

ที�ได้ถูกวัดปริมาณและคุณภาพด้วยเครื�อง NanoDropTM

1000 Spectrophotometer (Thermo Scientific, DE,

USA)

การตรวจวิเคราะห์ HLA-B อัลลีล ใช้เทคนิค re-

verse sequence-specific oligonucleotide probes (SSO)

ตารางที� � ลกัษณะของประชากรแยกตามภูมิภาค และ จงัหวดัที�ใชส้ําหรบัการสุ่มตวัอยา่ง

  ภาคในประเทศไทย     เขตราชการ                             จังหวัด                               จาํนวนตัวอย่าง

                                                                                เพศชาย     เพศหญิง      รวม

          กลาง 1 สมุทรปราการ, นนทบุรี, ปทุมธานี 25 25 200

2 ลพบุรี, ชัยนาท, สพุรรณบุรี 25 25

3 ชลบุรี, ระยอง,ปราจีนบุรี 25 25

4 ราชบุรี, สมุทรสาคร, เพชรบุรี 25 25

ตะวนัออกเฉียงเหนือ 5 นครราชสมีา, สริุนทร์, มหาสารคาม 25 25 150

6 ขอนแก่น, เลย, สกลนคร 25 25

7 อบุลราชธานี, อาํนาจเจริญ, ร้อยเอด็ 25 25

          เหนือ 8 นครสวรรค,์ กาํแพงเพชร, ตาก 25 25 150

9 แพร่, พิษณโุลก, พิจิตร 25 25

10 เชียงใหม่, พะเยา, เชียงราย 25 25

            ใต้ 11 นครศรีธรรมราช, ภเูกต็, สรุาษฎร์ธานี 25 25 100

12 สงขลา, ตรัง, พัทลุง 25 25

   กรงุเทพมหานคร 13 กรุงเทพมหานคร 25 25 50

รวม 650
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hybridization ด้วยชุดนํ�ายาสาํเรจ็รูป WAKFlow® HLA

Typing Kit (Wakunaga Pharmaceutical Co., Ltd.,

Hiroshima, Japan) ตามวิธีการและขั� นตอนในคู่มือ

ที�มาพร้อมกับชุดนํ�ายา ตรวจวัดปฏกิริิยาด้วยด้วยเครื�อง

Luminex-100 (Luminex®, Madison, WI, USA)

และแปลผลด้วยโปรแกรมสาํเสร็จรูป WAK-Flow®

Typing Software (Wakunaga Pharmaceutical Co.,

Ltd., Hiroshima, Japan)

การวิเคราะหท์างสถติิ

ความแตกต่างของการกระจายตัวของ HLA-B

อัลลีลในแต่ละภูมิภาคนั�น วิเคราะห์โดยใช้โปรแกรม

UNPHASED version 3.5.1.2 โดย มีค่านัยสาํคัญ

ทางสถิติที� p<0.05

ผลการศึกษา
การกระจายตัวของ HLA-B อัลลีลในตัวอย่างจาก

โครงการสาํรวจสขุภาพของประชาชนไทยครั�งที� � จาํนวน

��� ตัวอย่าง ตรวจพบ HLA-B อลัลีลในประชากรไทย

ทั�งหมด �� อลัลีล ผลการวิเคราะห์การกระจายตัวของ

HLA-B อัลลีลในประชากรไทยภาคกลาง ภาคเหนือ

ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ภาคใต้ และประชากรกรุงเทพ

มหานครได้แสดงในภาพที�  �-� ตามลาํดับ โดยได้

เปรียบเทยีบความแตกต่างของการกระจายตวัของ HLA-

B อัลลีลที�มีความถี�การกระจายตัวมากกว่าร้อยละ �.��

และ HLA-B อัลลีลที�มีความสาํคญัทางคลินิก (HLA-

B*15:02, HLA-B*35:05, HLA-B*57:01 และ

HLA-B*58:01) ดังรายละเอียดในตารางที� �

ความแตกต่างการกระจายตัวของ HLA-B อัลลีล

ในแต่ละภมิูภาคของประชากรไทย

การเปรียบเทยีบการกระจายตัวของ HLA-B อลัลีล

ในแต่ละภมิูภาคของประชากรไทยพบว่ามคีวามแตกต่างกนั

โดยพบความแตกต่างกันในกลุ่มประชากรต่อไปนี�  คือ

ประชากรภาคกลางและประชากรภาคตะวนัออกเฉียงเหนือ

(p=0.03) ประชากรภาคเหนือและประชากรกรุงเทพ-

มหานคร (p=0.007) ประชากรภาคเหนือและประชากร

ภาคใต้ (p=0.0002) และพบความแตกต่างระหว่าง

ประชากรภาคใต้และประชากรภาคตะวันออกเฉียงเหนือ

(p=8x10-5) (ตารางที� �)

ภาพที� � การกระจายตวัของ HLA-B อลัลลีในประชากรภาคกลาง
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196

HLA-B Allelic Distribution in Samples from Thailand National Health Examination Survey

Journal of Health Science 2014 Vol. 23 No. 2

ภาพที� � การกระจายตวัของ HLA-B อลัลลีในประชากรภาคใต้

ภาพที� � การกระจายตวัของ HLA-B อลัลลีในประชากรกรุงเทพมหานคร
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วารสารวชิาการสาธารณสุข ���� ปีที� �� ฉบบัที� �

ตารางที� � รอ้ยละความถี�การกระจายตวัของ HLA-B อลัลลีที�พบไดบ่้อย �� อนัดบัแรกในแต่ละภูมิภาคของประชากรไทย

อนัดับที�          ภาคเหนือ      ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ        ภาคกลาง           กรุงเทพมหานคร          ภาคใต้

  HLA-B allele     %     HLA-B allele      %     HLA-B allele     %      HLA-B allele     %      HLA-B allele     %

1 HLA-B*46:01 17.45 HLA-B*46:01 15.67 HLA-B*46:01 13.50 HLA-B*15:02 10.00 HLA-B*15:02 9.50

2 HLA-B*13:01 9.40 HLA-B*58:01 9.00 HLA-B*15:02 9.25 HLA-B*58:01 9.00 HLA-B*40:01 7.00

3 HLA-B*15:02 8.39 HLA-B*13:01 8.33 HLA-B*40:01 5.50 HLA-B*18:01 7.00 HLA-B*46:01 7.00

4 HLA-B*40:01 8.39 HLA-B*15:02 7.33 HLA-B*13:01 5.25 HLA-B*44:03 7.00 HLA-B*44:03 6.50

5 HLA-B*58:01 6.38 HLA-B*18:01 6.33 HLA-B*58:01 5.00 HLA-B*13:01 7.00 HLA-B*18:02 5.00

6 HLA-B*51:01 3.69 HLA-B*51:01 5.33 HLA-B*52:01 4.75 HLA-B*46:01 6.00 HLA-B*40:06 4.50

7 HLA-B*18:01 3.36 HLA-B*38:02 4.33 HLA-B*38:02 4.00 HLA-B*57:01 5.00 HLA-B*58:01 4.50

8 HLA-B*44:03 3.36 HLA-B*35:05 3.33 HLA-B*18:01 3.50 HLA-B*40:01 4.00 HLA-B*35:05 4.00

9 HLA-B*52:01 3.36 HLA-B*40:01 3.00 HLA-B*13:02 2.75 HLA-B*07:05 3.00 HLA-B*38:02 4.00

10 HLA-B*38:02 2.68 HLA-B*27:06 3.00 HLA-B*44:03 2.75 HLA-B*51:01 3.00 HLA-B*52:01 4.00

ตารางที� � การเปรียบเทียบความถี�ของอลัลีลในแต่ละภูมิภาค

                                ภาคเหนือ            ภาคตะวนัออก    ภาคกลาง  กรุงเทพมหานคร            ภาคใต้

                                                            เฉียงเหนือ

       ภาคเหนือ                            0.00182     0.00131        0.00721          0.00742

    ภาคตะวนัออก               0.069                              0.00211         0.00333          0.00841

      เฉียงเหนือ

        ภาคกลาง               0.093                   0.03                     0.00309          0.00156

  กรุงเทพมหานคร 0.007*                    0.09        0.081                      0.00206

          ภาคใต้             0.0002*        8 x 10-5*        0.099            0.19

= ค่า P-value แสดงความแตกต่างอย่างมนัียสาํคญัทางสถติ ิ*p<0.05

= ค่า Fst Pairwise Differences
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สาํหรับการกระจายตัวของ HLA-B อัลลีลใน

ประชากรไทยภาคกลางกับภาคเหนือ ภาคกลางกับ

ภาคใต้  ภาคกลางกั บกรุ งเทพมหานคร และภาค

ตะวันออกเฉียงเหนือกับกรุงเทพมหานคร ไม่พบความ

แตกต่างของการกระจายตัว

วิจารณ์
จากผลการศึกษานี� จะเหน็ได้ว่า การกระจายตัวของ

HLA-B อัลลีลในประชากรไทยจากแต่ละภูมิภาคนั�น

มคีวามแตกต่างกนัอย่างมีนัยสาํคญัทางสถิต ิโดยอลัลลีที�

พบได้บ่อยที�สุดในประชากรไทยคือ HLA-B*46:01

อลัลีล ซึ�งพบได้เป็นอนัดบั � ของประชากรไทยภาคเหนือ

(ร้อยละ ��.��) ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ (ร้อยละ

��.��) ภาคกลาง (ร้อยละ ��.��) และพบเป็นอันดับ

� ในภาคใต้ (ร้อยละ �.��) และเป็นอันดับ � ใน

กรุงเทพมหานคร (ร้อยละ �.��) นอกจากนี�  ยังได้ข้อมูล

HLA-B อัลลีลที�มีความสาํคัญทางเภสัชพันธุศาสตร์

เพื�อทาํนายโอกาสการเกิดอาการไม่พึงประสงค์รุนแรง

ทางระบบผิวหนัง เช่น HLA-B*15:02 อัลลีล ซึ� งมี

ความสมัพันธต่์อการเกิดอาการ SJS ในผู้ป่วยที�ได้รับยา

carbamazepine(2,10-12) โดยสามารถพบได้ในประชากร

ในกรุงเทพมหานคร ภาคใต้ ภาคกลาง ภาคเหนือ และ

ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ ร้อยละ ��.��, �.��, �.��,

�.�� และ �.�� ตามลาํดับ ส่วน HLA-B*58:01

อัลลีลที�มีความสมัพันธก์บัการเกดิอาการ SJS ในผู้ป่วย

ที� ได้ รับยา allopurinol(3,4) พบได้บ่อยในประชากร

ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ และในกรุงเทพมหานคร

ร้อยละ �.�� พบในประชากรภาคเหนือ ภาคกลาง

และภาคใต้ ร้อยละ �.��, �.�� และ �.�� ตามลาํดับ

HLA-B*57:01 อลัลัลที�มคีวามสมัพันธก์บัการเกดิภาวะ

hypersensitivity ในผู้ป่วยที�ได้รับยา abacavir(5) พบได้

บ่อยในประชากรในกรุงเทพมหานคร (ร้อยละ �.��)

พบในประชากรภาคกลาง ภาคตะวันออกเฉียงเหนือ

ภาคเหนือและภาคใต้ ร้อยละ �.��, �.��, �.�� และ

�.�� ตามลาํ ดั บ สุ ดท้ าย HLA-B*35:05

อัลลีลที�เป็นปัจจัยเสี�ยงต่อการเกิดภาวะ hypersensitiv-

ity จากยา nevirapine(6) พบได้มากที�สุดในประชากร

ภาคใต้ (ร้อยละ �.��) สาํหรับประชากรภาคตะวัน-

ออกเฉียงเหนือ ภาคกลาง กรุ งเทพมหานคร และ

ภาคเหนือ พบร้อยละ �.��, �.��, �.�� และ �.��

ตามลาํดับ

ผลการศึกษานี� บ่งชี� ว่าการกระจายตัวของ HLA-B

แต่ละอัลลีลนั�นมีการกระจายตัวที�แตกต่างกันในแต่ละ

ภูมิภาคของประเทศไทยซึ� งอาจจะขึ� นอยู่ประวัติการ

เคลื�อนย้ายถิ�นฐานของประชากร เช่นการกระจายตวัของ

HLA-B*15:02 ในประชากรไทย เนื�องจากประกอบด้วย

ประชากรหลายเชื� อชาติที� ย้ ายถิ� นฐานมาจากหลาย

ประเทศในช่วงสมัยต้นกรุงรัตนโกสนิทร์ มกีารย้ายถิ�นฐาน

ของประชากรจีนจาํนวนมากเข้าสู่ประเทศไทยและส่วน

ใหญ่มีการตั�งถิ�นฐานในกรุงเทพมหานคร จากการศึกษา

ของ Hung SI และคณะ ในกลุ่มประชากรจีนฮั�น (Han

Chinese population) พบการกระจายตัวของ HLA-

B*15:02 อลัลลีร้อยละ �.�(7) สว่นในประชากรไทยภาค

ใต้อาจจะได้รับผลกระทบจากการเคลื� อนย้ายถิ� นฐาน

ของประชากรมลายู การศึกษากลุ่มประชากรมาเลเซีย

พบการกระจายตัวของ HLA-B*15:02 อัลลีลร้อยละ

�.� ซึ�งมีร้อยละการกระจายตัวใกล้เคียงกับการกระจาย

ตัวของ HLA-B*15:02 อัลลีลในประชากรไทย(7)

การศึกษาการกระจายตัวของ HLA-B อัลลีลใน

ประชากรไทยนั�น นอกจากจะศึกษาเพื�อเป็นฐานข้อมูล

ในการศึกษาทางเภสัชพันธุศาสตร์เพื�อป้องกันและหลีก

เลี� ยงความเสี� ยงที� เกิดขึ� นจากอาการไม่พึงประสงค์

รุนแรงทางระบบผิวหนั งจากการใช้ยาแล้ว ยังเป็น

ประโยชน์ต่อการกาํหนดนโยบายการให้บริการการตรวจ

ทางเภสัชพันธุศาสตร์ในประชากรไทย ผลการศึกษานี�

พบว่าความถี�ของ HLA-B*15:02, HLA-B*58:01,

HLA-B*57:01, HLA-B*35:05 ไม่แตกต่างกนัมากใน

ประชากรไทยดังนั�นการให้บริการทางเภสัชพันธุศาสตร์

น่าจะให้บริการเหมือนกันสาํหรับประชากรในแต่ละ

ภมูิภาค

ขอ้เสนอแนะ
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วารสารวชิาการสาธารณสุข ���� ปีที� �� ฉบบัที� �

อัลลีลของ HLA-B ที� พบบ่อยในประเทศไทยมี

ความแตกต่างกันระหว่างภูมิภาคอยู่ บ้าง แต่ความ

แตกต่างนี� ไม่มีผลต่อการตัดสินใจทางนโนบายสาํหรับ

การตรวจ HLA-B*15:02, HLA-B*58:01, HLA-

B*57:01 และ HLA-B*35:05
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HLA-B allele is a clinically relevant genetic marker in pharmacogenomics. Carrier status of at

risk allele is useful information for avoidance of serious cutaneous adverse reactions. Therefore infor-

mation of regional allelic distribution of HLA-B in Thailand is essential for consideration processes for

adoption of the genetic testing to avoid drug induced severe cutaneous adverse reaction (SCAR),

including Steven Johnson syndrome/toxic epidermal necrolysis (SJS/TEN). This study reported the

distribution of HLA-B alleles in 650 samples, which were randomly sampled from the 3rd Thailand

National Health Examination Survey to represent population of 4 regions and the capital city, Bangkok.

It was found that the HLA-B *15:02 allele, associated with carbamazepine induced of SJS/TEN, was

detected at highest prevalence in Bangkok (10.00%) and the southern region (9.50%). The frequency

of HLA-B*15:02 allele in northeast, north, and central were 7.33%, 8.39% and 9.25%, respectively.

The HLA-B*58:01, associated with allopurinol induced SJS/TEN was the most frequent allele found

in the northeast area (9.00%) and Bangkok (9.00%) but its frequency was low in the northern

(6.38%), central (5.00%) and southern area (4.50%). In contrast, the HLA-B*35:05 allele, asso-

ciated with nevirapine induced rash, was most commonly found in the southern area (4.00%) and less

common in the northeast (3.33%), central (2.25%), Bangkok (2.00%) and northern areas (0.67%).

These results indicated that the distributions of HLA-B alleles are different in each region of Thailand,

which may depend on the pattern of ancestral migration. The data on the distribution of HLA-B alleles

from major geographic regions of Thailand are useful information for policy adoption of pharmacogenomics

testing services in Thailand.
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