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หลกัการและวตัถปุระสงค์: เชือ้เอชไอวเีข้าสูเ่ซลล์เป้าหมาย 
ได้โดยการจับกับตัวรับชนิดไกลโคโปรตีนท่ีจ�าเพาะ ซึ่งตัวรับ 
ลักษณะนี้สามารถพบได้ทั้งในเซลล์เม็ดเลือดขาวและ
แอนติเจนของเม็ดเลือดแดงที่สามารถน�าไปสู่การส่งเสริม
กระบวนการติดเชื้อได้ การศึกษานี้จึงมุ่งศึกษาความสัมพันธ์
ของหมู่เลือดที่มีลักษณะเป็นไกลโคโปรตีน 3 ชนิดต่อการ 
ติดเชื้อและความรุนแรงของโรคติดเชื้อเอชไอวี 
วธิกีารศึกษา: ศกึษาการแสดงออกของแอนตเิจนหมู่เลือดใน
กลุม่อาสาสมคัรสขุภาพดแีละผูติ้ดเชือ้เอชไอว ีจ�านวนกลุ่มละ 
60 ราย โดยอาศยัการท�าปฏกิริยิากบัแอนตบิอดีทีจ่�าเพาะด้วย 
วิธีมาตรฐาน และศึกษาความสัมพันธ์ทางพันธุกรรมของ 
หมูเ่ลอืดดัฟฟี โดยอาศัยการเทคนคิ PCR-SSP และ PCR-RFLP  
ในผูติ้ดเชือ้เอชไอวีทีม่กีารจ�าแนกระดบัความรนุแรงจากระดบั 
CD4 จ�านวน 200 ราย ก่อนวเิคราะห์หาความสัมพนัธ์ของหมู่
เลือดต่อการติดเชื้อและความรุนแรงของโรคติดเชื้อเอชไอวี
ผลการศกึษา: จากแอนตเิจนทีม่ลัีกษณะเป็นไกลโคโปรตนีที่
คล้ายคลึงกัน 3 ชนิด มีเพียงแอนติเจน Fyb เท่านั้นที่มีความ
สัมพันธ์ต่อการติดเชื้อเอชไอวี โดยพบการแสดงออกได้ใน
อาสาสมัครปกติและกลุ่มผู้ติดเชื้อเอชไอวีได้ที่ร้อยละ 26.7 
และ 56.7 ตามล�าดับ ซ่ึงสอดคล้องกบัลักษณะทางพนัธุกรรม
ทีต่รวจพบจโีนไทป์ FYA/FYB ในกลุ่มผู้ตดิเชือ้เอชไอวมีากกว่า
อาสาสมัครสุขภาพดีที่ร้อยละ 50.5 และ 25.4 ตามล�าดับ  

Background and Objective: Human Immuno-Deficiency 
Virus (HIV) can infect target cells by binding to specific 
glycoprotein receptors. These receptors have been found 
expressed not only on target white blood cells, but also 
red blood cells. The binding of HIV and red blood cell 
glycoprotein leads to novel infection called trans-infection. 
This study aimed to investigate the correlation between  
3 glycoproteins antigens on HIV infection and its severity. 
Method: Expression of glycoproteins antigens on red 
blood cells was detected using specific monoclonal  
antibodies by standard tube technique in 60 samples from  
2 study groups including healthy control and HIV-infected 
patients. Then, genotyping of the DARC gene was analyzed  
using PCR-SSP and PCR-RFLP in 200 HIV-infected  
patients, in which CD4 level was detected. The association  
between glycoproteins antigen on HIV infection and  
severity was statistically tested. 
Results: It was demonstrated that only Fyb antigen 
showed significant association with HIV infection, which 
was 26.7% and 56.7% of healthy control and HIV-infected 
patients, respectively. It was also shown that a correlation  
existed with DARC genotype. FYA/FYB was found 
at higher frequencies in HIV-infected patients than in 
healthy control by about 50.5% and 25.4%, respectively.  
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บทน�า
เชือ้ไวรสัเอชไอวจีะเข้าไปท�าลายเซลล์ของระบบภมูคิุม้กนั

ในร่างกาย โดยเข้าท�าลายเซลล์เป้าหมายหลัก 2 ชนิดคือ 
ลิมโฟไซต์ชนิดซีดีสี่ และโมโนไซต์ ผ่านทาง CC-chemokine 
receptor 5 (CCR5) หรอื C-X-C chemokine receptor type 
4 (CXCR-4) ตัวรับร่วมซึ่งช่วยในการรวมตัวเข้าไปยังเซลล์ 
เป้าหมาย1, 2 เป็นเหตใุห้เกดิการท�าลายลมิโฟไซต์ชนดิซดีสีี ่และ
โมโนไซต์ ส่งผลต่อการท�างานของระบบภูมิคุ้มกันที่ต�่าลง3, 4  
น�าไปสู่ภาวะภูมิคุ ้มกันบกพร่อง นอกจากเชื้อจะสามารถ 
บุกรุกเข้าเซลล์เม็ดเลือดขาวโดยตรงได้แล้ว เชื้อเอชไอวี 
ยังสามารถจับกับเซลล์เม็ดเลือดแดง ก่อนถูกขนส่งไป 
สู่เซลล์เม็ดเลือดขาวในล�าดับต่อไป กระบวนการดังกล่าว
เรียกว่าทรานซ์อินเฟคชั่น5 และอาศัยแอนติเจนบนผิวเม็ด
เลือดแดงในการยึดเกาะก่อนล่องลอยไปยังบริเวณที่มี 
เม็ดเลือดขาวเป้าหมายอยู่ โมเลกุลที่อยู่บนผิวเม็ดเลือดแดง 
ที่เชื้อสามารถจับได้นั้นคือ Duffy antigen receptor of 
Chemokine (DARC) ซึ่งเป็นแอนติเจนของเซลล์เม็ดเลือด
แดงที่พบได้ในคนที่มีหมู่เลือดดัฟฟี6 ยิ่งไปกว่านั้นการศึกษา
อ่ืนๆ ได้แสดงให้เห็นถึงความสามารถของเชื้อเอชไอวีใน
การจับกับตัวรับที่มีลักษณะต่างๆ ไม่ว่าจะเป็นไกลโคลิปิด  
ไกลโคซามโินไกลแคน โปรตรโีอไกลแคน และเฮปพาแรนซลัเฟต 
ซึ่งเป็นสารชีวเคมีที่มีน�้าตาลเป็นส่วนประกอบ7, 8 โมเลกุล 
เหล่านี้สามารถพบได้บนผิวเซลล์ของเม็ดเลือดแดงและ 
บางตัวก็ท�าหน้าท่ีเป็นแอนติเจนของหมู่เลือด เช่น หมู่เลือด 
Duffy, MNS, Kidd, Kell, Xg และ Deigo ดงันัน้จงึเป็นไปได้ว่า 
แอนติเจนของระบบหมู่เลือดอื่นๆ ที่มีคุณสมบัติที่จัดอยู่ใน
กลุ่มของไกลโคโปรตีนที่มีน�้าตาลเป็นส่วนประกอบอาจจะมี
โอกาสจับได้กับเชื้อไวรัสเช่นเดียวกัน ยิ่งไปกว่านั้นจากการ
ศึกษาความหลากหลายของจีน DARC พบว่าจีโนไทป์แบบ 
DARC -46C/C น�าไปสู่ระดับความรุนแรงในการด�าเนินโรค
จากการติดเชื้อเอชไอวีที่น้อยกว่าผู้ติดเช้ือที่มีจีโนไทป์แบบ 

DARC -46T/T หรือ –46T/C ซึ่งแสดงให้เห็นว่า การแสดงออก
ของดฟัฟีแอนตเิจนมผีลต่อระดบัความรนุแรงของโรคเอดส์9, 10  
ดังน้ันโครงการวิจัยนี้ จึงมุ่งศึกษาถึงความสัมพันธ์ระหว่าง
หมู ่เลือดต่างๆ ที่มีไกลโคโปรตีนเป็นองค์ประกอบและ 
มีลักษณะคล้ายคลึงกับหมู่เลือดดัฟฟีในผู้ป่วยติดเชื้อเอชไอวี
กบัความรนุแรงในการด�าเนนิโรคทัง้ในระดบัความสมัพนัธ์ทาง 
พันธุกรรม และการแสดงออกของแอนติเจน รวมถึงความ 
หลากหลายของจีน DARC ในต�าแหน่ง -46 T->C ที่เกิดขึ้นจะ
ส่งผลต่อระดบัความรนุแรงของผูป่้วยตดิเชือ้เอชไอวใีนคนไทย 
เพื่อเป็นพื้นฐานในการป้องกันการติดเชื้อใหม่ที่อาจรุนแรงขึ้น
ได้จากการมีหมู่เลือดที่แตกต่างกันในแต่ละบุคคลต่อไป

วิธีการศึกษา
1.  กลุ่มตัวอย่างในการศึกษา

กลุม่ตวัอย่างในการศกึษาจ�าแนกออกเป็น 2 ชดุ ประกอบ
ด้วย กลุ่มตัวอย่างในการศึกษา การแสดงออกของแอนติเจน
หมู่เลอืด จ�านวน 120 ราย จ�าแนกได้เป็นอาสาสมัครสุขภาพด ี
และผู้ติดเชื้อเอชไอวีกลุ่มละ 60 ราย โดยคัดเลือกผู้บริจาค
โลหิตที่ผ่านการคัดกรองร่องรอยของการติดเชื้อซิฟิลิส ไวรัส
ตับอักเสบชนิดบี ไวรัสตับอักเสบชนิดซี และเอชไอวี ส�าหรับ
ผู้ติดเชื้อเอชไอวีคัดเลือกจากเป็นอาสาสมัครที่ให้ผลบวก
ต่อตรวจการติดเช้ือเอชไอวีตามขั้นตอนมาตรฐานจาก 
โรงพยาบาลดอกค�าใต้ โดยเป็นผูป่้วยรายใหม่ซึง่ยงัไม่ได้รบัยา
ต้านไวรสัทีอ่าจส่งผลต่อการแสดงออกของแอนติเจนหมูเ่ลอืด 

ในการทดสอบทางพนัธกุรรมได้มกีารเกบ็ตวัอย่างชดุที ่2  
เพื่อเพิ่มความน่าเชื่อถือให้แก่การศึกษาในระดับพันธุกรรม
เพิม่เตมิในกลุ่มตวัอย่างควบคมุ และกลุ่มผู้ตดิเช้ือเพิม่ขึน้จน
มีจ�านวนตัวอย่างรวมที่ 118 และ 200 รายตามล�าดับ ซึ่งเป็น 
ผู้ติดเชื้อเอชไอวีท่ีเข้ารับการตรวจติดตามความรุนแรงของ
ภาวะการติดเช้ือในโรงพยาบาลดอกค�าใต้อย่างสม�่าเสมอใน
ช่วงเดือน มกราคม ถึง ธันวาคม 2558 สารพันธุกรรมของ 

Chi-square testing showed a significant association at  
p-value <0.0001 and Odd ratio 2.99 (95% CI = 1.817-
4.926). However, this antigen lacks any association to the 
severity of HIV infection.
Conclusion: Red blood cell antigen Fyb enhances HIV 
infection by 2.99 compared to the normal condition.  
However, it is not a contributory factor in the severity of 
HIV infection. 
Keywords: HIV, Duffy, Infection, Red cell antigen

เมื่อทดสอบทางสถิติพบว่าแอนติเจนดังกล่าวก่อให้เกิด
ความเสี่ยงต่อการติดเชื้อเอชไอวีอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติที่  
p < 0.0001 และ Odd ratio = 2.99 (95%CI = 1.81-4.92) 
แต่ไม่พบความสัมพนัธ์กบัระดบัความรนุแรงของโรคทีเ่กดิขึน้
สรปุ: แอนตเิจน Fyb ช่วยส่งเสรมิให้เกดิการตดิเชือ้ ท�าให้เกดิ
การติดเชื้อได้ง่ายขึ้นถึง 2.99 เท่า แต่ไม่มีผลต่อระดับความ
รุนแรงของการติดเชื้อที่เกิดขึ้นแต่อย่างใด
ค�าส�าคญั: เอชไอว,ี ดฟัฟี, การตดิเชือ้, แอนตเิจนเม็ดเลอืดแดง
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ตัวอย่างผู ้ติดเชื้อเอชไอวีถูกสกัดจากเม็ดเลือดขาวใน 
กระแสเลือดจากเลือดเหลือใช้ในการตรวจติดตามการ 
ด�าเนินของโรคปริมาตร 2 มิลลิลิตร ด้วยเทคนิคการสกัดด้วย
ฟีนอลคลอโรฟอร์มเพือ่ใช้ในการศกึษาทางพนัธุกรรมในล�าดบั
ต่อไป ซึง่จ�านวนตัวอย่างทีใ่ช้ในการศึกษาได้จากการค�านวณ
ตามความถี่ของหมู่เลือดที่สนใจในการศึกษาของประชากร
ไทยที่พบได้น้อยที่สุดที่ร้อยละ 15 ด้วยการค�านวณตามสูตร
ของ Cochran 

2.  การแสดงออกบนผิวเซลล์ของหมู่เลือด
หมู่เลือดที่มีลักษณะคล้ายคลึงกันและมีองค์ประกอบ

เป็นไกลโคโปรตนี 3 หมูเ่ลอืด ประกอบด้วย Duffy MNSs และ 
Kidd ถกูเลอืกมาท�าการทดสอบการแสดงออกของแอนตเิจน
ของหมู่เลือด แอนติเจนดังกล่าวถูกท�าการทดสอบโดยการ
ท�าปฏิกิริยากับแอนติบอดีที่จ�าเพาะ ประกอบด้วย Anti-Fya, 
Anti-Fyb, Anti-M, Anti-N Anti-S, Anti-JKaและ Anti-JKb 
(CSL biotherapies, Victoria, Australia) โดยเม็ดเลือดแดง
ของตัวอย่างถูกน�ามาเตรียมเป็นให้มีความเข้มข้นเป็น 3% 
(V/V) ในน�้าเกลือปกติก่อนท�าปฏิกิริยากับแอนติบอดีแต่ละ
ชนิดในอัตราส่วนแอนติบอดีต่อเซลล์ที่ 2:1 เป็นเวลา 5 นาที 
แอนตเิจนทีม่กีารแสดงออกจะสังเกตได้จากการเกดิปฏิกริยิา
การเกาะกลุ่มของเม็ดเลือดแดงในหลอดทดลอง 

3.  การจ�าแนกหมู ่ เลือดดัฟฟีทางพันธุกรรมและ 
ความหลากหลายในต�าแหน่ง -46 T->C

ความหลากหลายทางพันธุกรรมของหมู ่เลือดดัฟฟี  
ในจีน DARC ได้ถูกท�าการทดสอบเพื่อยืนยันความสัมพันธ์
ของหมู่เลือดดัฟฟีต่อการติดเชื้อเอชไอวีโดยการศึกษาการ 
กลายพันธุ ์ของจีนในต�าแหน่งที่ เ ก่ียวข้องกับการสร้าง
แอนตเิจน Fya และ Fyb ร่วมกบัการกลายพนัธุใ์นส่วนต้นของ
จีนในต�าแหน่ง -46 T->C โดยอาศัยเทคนิค PCR-SSP และ 
PCR-RFLP ตามล�าดับ โดยอาศัยกระบวนการตามท่ีเคยมี
การศึกษาไว้ก่อนหน้าของ Tournamille และคณะ11 การแปล
ผลการทดสอบจะอาศัยการพิจารณาแถบดีเอ็นเอบน 15% 
acrylamide gel หากพบการกลายพันธุ์ในต�าแหน่งดังกล่าว
จะพบแถบดีเอ็นเอขนาด ทีม่ขีนาด 65 bps แสดงถงึการมอียู่
ของอัลลีล C ของ DARC-46T->C

4.  ความสัมพันธ์ของหมู่เลือดและการติดเชื้อเอชไอวี
และความรุนแรงของโรค

ความสัมพันธ์ของหมู่เลือดต่อการติดเชื้อเอชไอวี และ
ความรนุแรงของโรคติดเชือ้เอชไอวใีนอาสาสมคัรถกูวเิคราะห์

โดยอาศยัการวเิคราะห์ทางสถติเิชงิความสมัพนัธ์ Chi-square 
และอตัราส่วน Odd โดยอาศยัโปรแกรมส�าเร็จรปู SPSS ก่อน
ทดสอบความสัมพนัธ์กบัความรนุแรงของโรคตามปริมาณเมด็
เลือดขาวชนิดซีดีสี่ อาศัยเกณฑ์การจ�าแนกความรุนแรงตาม
มาตรฐานของ WHO โดยจ�าแนกผู้ป่วยออกเป็น 3 กลุ่มตาม
ความรุนแรงประกอบด้วยรุนแรงน้อย รุนแรงปานกลางและ 
รนุแรงมากตามปรมิาณการลดลงของเม็ดเลือดขาวชนดิ CD4 
ที่ 80 , 81-100 และ >100 เซลล์/ปี ตามล�าดับ ด้วย spear-
man correlation การค�านวณหาอตัราการลดลงของปรมิาณ 
CD4 ในผู้ป่วยท�าได้โดยอาศัยสูตรดังแสดง 

อัตราการเพิ่มขึ้นหรือลดลงของ CD4 =
ปริมาณ CD4 ก่อนรักษา - ปริมาณ CD4 ล่าสุด

จ�านวนปีที่รักษา
กระบวนการศึกษาทั้งหมดได้ผ่านการพิจารณารับรอง

จากคณะกรรมการจริยธรรมการวิจัยในมนุษย์มหาวิทยาลัย
พะเยาเป็นที่เรียบร้อยเมื่อวันที่ 16 กันยายน 2558 ตามเลขที ่
การรับรองหมายเลข 57 03 01 0003 และ 57 03 01 004 

ผลการศึกษา
แอนติเจนดัฟฟีบีและการติดเชื้อเอชไอวี

ผลการศกึษาความถีข่องแอนตเิจนระบบหมู่เลอืด Duffy, 
Kidd และ MNs ที่มีการแสดงออกบนผิวเม็ดเลือดแดงด้วย
แอนติบอดีที่จ�าเพาะ ในอาสาสมัครสุขภาพดีและผู้ติดเชื้อ 
เอชไอวีจ�านวนกลุ่มละ 60 ราย พบว่า ในกลุ่มอาสาสมัคร
สุขภาพดีตรวจพบแอนติเจน Fya มากที่สุด คิดเป็นร้อยละ 
100 รองลงมาคือ แอนติเจน M, Jka, Jkb, N, Fyb และ S  
ทีร้่อยละ 90, 70, 63.3, 51.7, 26.7 และ 6.7 ตามล�าดบั และใน
กลุม่ผูท้ีต่ดิเชือ้เอชไอวีพบความถีข่องแอนตเิจน Fya มากทีส่ดุ 
เช่นเดียวกับกลุ่มคนปกติที่ร้อยละ 100 อันดับรองลงมาคือ
แอนติเจน M, Jkb, Jka, Fyb, N และ S ที่ร้อยละ 90, 75, 63.3, 
56.7, 45, และ 10 ตามล�าดบั (รปูที ่1) เมือ่เปรยีบเทยีบข้อมลู
ในกลุ่มประชากรด้วยการวิเคราะห์ทางสถิติ พบว่าแอนติเจน 
Fyb มีความสัมพันธ์กับการติดเชื้อไวรัสเอชไอวีมากที่สุด เมื่อ
พิจารณาร่วมกับค่าความสัมพันธ์ทางสถิติด้วยการวิเคราะห์ 
Chi-square พบว่าแอนติเจน Fyb มีความสัมพันธ์กับการ 
ติดเชื้อเอชไอวีอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติที่ p = 0.0015 และ 
Odd Ratio = 3.6 (95% CI = 1.670-7.742)
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รปูที ่1 ความสมัพนัธ์ของแอนตเิจน Fyb ต่อการตดิเช้ือเอชไอวี

 จากการทดสอบการแสดงออกของแอนติเจนหมู่เลือด 
7 ชนิดประกอบด้วย Fya, Fyb , JKa, JKb, M, N และ s ด้วย
แอนติบอดีที่จ�าเพาะแสดงให้เห็นถึงความสัมพันธ์ของการ
ตรวจพบแอนติเจน Fyb ที่สูงขึ้นในผู้ติดเชื้อเอชไอวีเมื่อเทียบ
กับอาสาสมัครสุขภาพดีโดยพบที่ร้อยละ 56.7 และ 26.7 
ตามล�าดับ เมื่อทดสอบความสัมพันธ์กับการติดเชื้อเอชไอวี
โดยอาศัยการทดสอบ Chi-square พบว่าแอนติเจนดัฟฟีบีมี
ความสมัพันธ์กบัการติดเชือ้เอชไอวอีย่างมนียัส�าคญัทางสถติิ
ที่ p = 0.0015**

ความหลากหลายทางพนัธกุรรมของจนี DARC และการ
ติดเชื้อเอชไอวี

เมือ่ยนืยนัความสมัพนัธ์ของหมู่เลอืดดฟัฟีต่อการตดิเชือ้ 
เอชไอวีโดยการตรวจวิเคราะห์การมีอยู่ของจีน FYA และ 
FYB ในกลุ่มอาสาสมัครสุขภาพดีจ�านวน 118 ราย และ 
ผู้ติดเชื้อเอชไอวีจ�านวน 200 ราย พบลักษณะทางพันธุกรรม
ที่บ่งชี้ถึงการมีอยู่ของจีนในการสังเคราะห์ดัฟฟีแอนติเจน  
3 ลักษณะประกอบด้วย FYA/FYB, FYA/FYA และ FYB/
FYB ซึ่งสามารถพบไดใ้นระดบัทีแ่ตกต่างกันในกลุม่ตวัอยา่ง 
(รูปที่ 2) กล่าวคือลักษณะ FYA/FYB จะพบในกลุ่มผู้ติดเชื้อ 
เอชไอวีได้มากกว่าอาสาสมัครสุขภาพดีที่ร้อยละ 50.5 และ 
25.4 ตามล�าดับในขณะที่ลักษณะ FYA/FYA จะพบใน 
อาสาสมัครสุขภาพดีสูงกว่าผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่ร้อยละ 72.9 
และ 48.0 ตามล�าดบั เมือ่วเิคราะห์ความสมัพนัธ์ของลกัษณะ
พันธุกรรมต่อการติดเชื้อเอชไอวีพบว่าลักษณะ FYA/FYB  
มีความสัมพันธ์กับการติดเชื้อเอชไอวีอย่างมีนัยส�าคัญทาง
สถติทิี ่chi-square p =0.0001 และ Odd ratio 2.99 (95% CI =  
1.817-4.926) นอกจากความหลากหลายทางพนัธกุรรมทีน่�า

ไปสูก่ารเปลีย่นแปลงล�าดบักรดอะมิโนจากดฟัฟีเอ เป็นดฟัฟีบี
แล้วนั้นยังมีการกลายพันธุ์ที่เกิดขึ้นเหนือจีน DARC อีกหนึ่ง
ต�าแหน่งที่พบความสัมพันธ์กับการแสดงออกของแอนติเจน
หมู่เลือดดังกล่าว การกลายพันธุ์ดังกล่าวอยู่ในต�าแหน่ง 
DARC-46 T->C จากการศึกษาการกลายพันธุ์ในต�าแหน่ง
ดงักล่าวของกลุม่ประชากรท้ังหมด พบว่าตรวจไม่พบลกัษณะ
การกลายพนัธุด์งักล่าวในกลุม่ประชากรบ่งชีว่้ากลุม่ประชากร
มีการแสดงออกของแอนติเจนหมู่เลือดดัฟฟีตามลักษณะ
ทางพันธุกรรมของหมู่เลือดที่ตรวจพบได้อย่างชัดเจนและ
การมีอยูข่องแอนตเิจนเหล่านัน้พร้อมท่ีจะส่งเสรมิให้เกดิการ 
ติดเชื้อเอชไอวีได้มากขึ้น

รูปที่ 2 ลักษณะทางพันธุกรรมของหมู่เลือดดัฟฟีและการ 

ติดเชื้อเอชไอวี

 ลกัษณะทางพนัธกุรรมของหมูเ่ลอืดดฟัฟีในกลุม่ประชากร 
สามารถตรวจพบได้ 3 ลกัษณะประกอบด้วย FYA/FYA, FYA/
FYB และ FYB/FYB ซึ่งพบว่าลักษณะทางพันธุกรรมของ
หมู่เลือดดัฟฟีแบบ FYA/FYB ในความถ่ีที่สูงข้ึนในผู้ติดเชื้อ 
เอชไอวี และมีความสัมพันธ์กับการติดเช้ือเอชไอวีอย่างม ี
นัยส�าคัญทางสถิตทิี่ p < 0.0001***

หมู่เลือดดัฟฟีและความรุนแรงของโรคติดเชื้อเอชไอวี
เม่ือท�าการทดสอบทางสถิติเพ่ือทดสอบความสัมพันธ์

ของการตรวจพบลักษณะทางพันธุกรรมของจีนดัฟฟีในกลุ่ม
ผู ้ติดเชื้อเอชไอวีที่มีระดับความรุนแรงแตกต่างกันพบว่า  
ผู้ติดเช้ือเอชไอวีที่จ�าแนกตามระดับความรุนแรงของโรคเป็น
สามกลุ่มประกอบด้วย รุนแรงน้อย ปานกลาง และมาก นั้น
สามารถตรวจพบจีน FYB ได้ในความถี่ที่ใกล้เคียงกันและ 
ไม่พบความสมัพนัธ์ของจนีดงักล่าวกบัระดบัความรนุแรงของ
โรคติดเชื้อเอชไอวีทางสถิติแต่อย่างใด (รูปที่ 3)
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รูปท่ี 3 ความถีข่องดฟัฟีจโีนไทป์ในผู้ตดิเชือ้เอชไอวทีีม่รีะดับ

ความรุนแรงของโรคที่แตกต่างกัน

 เมื่อจ�าแนกกลุ่มผู้ติดเชื้อเอชไอวีตามระดับความรุนแรง
ของโรคจากการดลงของเซลล์เมด็เลือดขาวชนดิซดีสีีเ่ป็นสาม
กลุม่ประกอบด้วยความรนุแรงน้อย (<80 เซลล์/ไมโครลติร/ปี) 
รุนแรงปานกลาง (80-100 เซลล์/ไมโครลิตร/ปี) และรุนแรง
มาก (>100 เซลล์/ไมโครลิตร/ปี) จะเห็นว่ากลุ่มตัวอย่างใน
ทกุความรนุแรงตรวจพบลกัษณะทางพนัธกุรรมของหมู่เลือด 
FYA/FYA มากกว่า FYA/FYB และ FYB/FYB ยกเว้นในกลุ่ม
ความรุนแรงมากท่ีพบความถี่ของลักษณะพันธุกรรมแบบ 
FYB/FYB มากขึ้นอย่างไม่มีนัยส�าคัญทางสถิติ

จากการเปรียบเทียบระดับความรุนแรงของโรคในกลุ่ม 
ผูต้ดิเชือ้เอชไอวีจ�านวน 200 ราย ตามอตัราลดลงของปรมิาณ
เม็ดเลือดขาวชนิดซีดีสี่ หลังจากการตรวจติดตามการด�าเนิน
ของโรคจนครบ 1 ปีตามระยะเวลาการศึกษา ในครั้งแรก  
พบว่าในกลุ่มผู้ที่มีลักษณะทางพันธุกรรมแบบ FYA/FYA 
เป็นกลุ่มที่มีระดับการลดลงของปริมาณเม็ดเลือดขาวชนิด
ซดีีสีท่ีส่งู โดยพบการลดลงของเมด็เลอืดขาวดงักล่าวในกลุ่ม
ตัวอย่างจ�านวน 34 รายในกลุ่มประชากร 98 ราย ในขณะที่
ผู้ป่วยที่มีลักษณะทางพันธุกรรมแบบ FYA/FYB พบจ�านวน 
ผู้ป่วยที่มีการลดลงของปริมาณเม็ดเลือดขาวชนิดซีดีส่ีเพียง 
27 รายจากตัวอย่าง 97 ราย ซึ่งปริมาณเม็ดเลือดขาวชนิด
ซีดีสี่ที่ลดลงเฉล่ียในทั้งสองกลุ่มประชากรอยู ่ในระดับที่ 
ใกล้เคียงกันที่จ�านวนเฉลี่ย 120 เซลล์/ไมโครลิตร/ปี และเมื่อ
ทดสอบทางสถติด้ิวย spearman correlation พบลกัษณะทาง
พันธุกรรมของจีนดัฟฟีไม่มีความสัมพันธ์ต่อระดับการลดต�่า
ลงของปริมาณเม็ดเลือดขาวชนิดซีดีส่ีของผู้ป่วยแต่อย่างใด 
(R2= 0.069, p = 0.529) (รูปที่ 4)

รูปที่ 4 ระดับการลดลงของปริมาณเม็ดเลือดขาวชนิด CD4 

ในผู้ติดเชื้อเอชไอวีที่มีจีนดัฟฟีในลักษณะต่างๆ
 ปริมาณเม็ดเลือดขาวชนิดซีดีสี่ท่ีลดลงเฉลี่ยต่อปีใน 
ทัง้สองกลุม่ประชากรอยูใ่นระดับทีใ่กล้เคยีงกนัทีจ่�านวนเฉลีย่ 
120 เซลล์/ไมโครลติร และเม่ือทดสอบทางสถติด้ิวย spearman  
correlation พบลกัษณะทางพนัธกุรรมของจนีดฟัฟีไม่มคีวาม
สัมพันธ์ต่อระดับการลดต�่าลงของปริมาณเม็ดเลือดขาวชนิด
ซีดีสี่ของผู้ป่วยแต่อย่างใด (R2= 0.069, p = 0.529)

วิจารณ์
จากการศึกษาความสัมพันธ์ระหว่างแอนติเจนของ 

หมู่เลือดกับการติดเชื้อไวรัสเอชไอวี ซึ่งในการศึกษาครั้งนี้ได้ 
คดัเลือกแอนตเิจนทีใ่ช้ในการศกึษาจากระบบหมู่เลือด Duffy, 
Kidd, MNS ซึ่งเป็นหมู่เลือดที่มีลักษณะของไกลโคโปรตีนที่
มีล�าดับกรดอะมิโนคล้ายคลึงกับต�าแหน่งที่สามารถจับกับ 
เช้ือเอชไอวีได้ จะเห็นได้ว ่าในการศึกษาพบว่ามีเพียง
แอนติเจน Fyb เท่านั้นที่พบว่ามีความสัมพันธ์กับการติดเชื้อ
ไวรัสเอชไอวีอย่างมีนัยส�าคัญทางสถิติ ซึ่งแอนติเจนของหมู่
เลอืดดฟัฟีนีเ้ป็นแอนตเิจนทีส่ามารถรบัรูไ้ด้กบัสารเคมโมไคน์
ในร่างกายและอาจเป็นไปได้ว่า แอนตเิจนดงักล่าวจะมหีน้าที่ 
อื่นนอกเหนือจากที่กล่าวมาข้างต้น ซึ่งสาเหตุการติดเชื้อ
ไวรัสเอชไอวีมีความสัมพันธ์กับหมู่เลือดดัฟฟีนั้น เนื่องจาก 
เช้ือไวรสัเอชไอวมีี V3 loop12 ซึง่สามารถจบัได้กบัโมเลกลุของ 
DARC ที่อยู่บนผิวเม็ดเลือดแดงของหมู่เลือดดัฟฟีก่อนส่งไป
ยังเซลล์เป้าหมาย เรียกกระบวนการนี้ว่าทรานส์อินเฟคชั่น 
จึงท�าให้คนที่มีหมู่เลือดดัฟฟีบีบวกสามารถน�าส่งเชื้อให้แก่
เซลล์เป้าหมายได้มากขึน้น�าไปสูก่ารตดิเช้ือเอชไอวไีด้ง่ายกว่า
คนที่มีหมู่เลือดดัฟฟีบีเป็นลบ ทั้งนี้เชื้อเอชไอวีอาจสามารถ
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จับกับโมเลกุล DARC ได้ดีกว่าหากนิวคลีโอไทด์ที่ 125 เป็น
เบส Adenine ซึ่งส่งผลให้เกิดเป็นกรดอะมิโน Aspartic acid  
ในล�าดับกรดอะมิโนที่ 42 ของ DARC ของ Fyb และจะจับได้
ลดลงหากต�าแหน่งที่ 125 นี้เป็นเบส Guanine ซึ่งจะส่งผล
ให้เกิดกรดอะมิโน Glycine ในล�าดับกรดอะมิโนท่ี 42 ของ  
DARC ใน Fya 12,13 ซึ่งการแสดงออกของหมู่เลือดดัฟฟี นั้น
ถูกควบคุมด้วยการเข้าจับของทรานสคริปชันเฟคเตอร์ใน
ต�าแหน่ง -46 ท�าให้หากมีการกลายพันธุ ์ของจีน DARC  
ทีต่�าแหน่ง -46 กจ็ะท�าให้กระบวนการแสดงออกของโมเลกลุ
ดงักล่าวพร่องลงน�าไปสู่ความผิดปกติของการขนส่งเคโมไคน์
ระหว่างเซลล์และส่งผลกระทบถึงการท�างานของเซลล์ใน
ระบบภูมิคุ้มกันที่ท�าหน้าที่ในการควบคุมการติดเชื้อน�าไปสู่
อาการของโรคท่ีรนุแรงได้5, 14 การศกึษาท่ีผ่านมาพบว่า DARC 
มีความสัมพันธ์กับการจับของเชื้อเอชไอวี ท�าให้เชื้อเอชไอวี 
สามารถจบัได้กบัเมด็เลือดแดงทีม่กีารแสดงออกของหมูเ่ลอืด
ดัฟฟีในลักษณะเป็นองค์ประกอบเชิงซ้อนรวมกับเกล็ดเลือด  
น�าไปสู่การหลบหลีก การท�าลายจากระบบภูมิคุ้มกันของ
ร่างกาย และยารักษาโรคติดเชื้อเอชไอวีได้อีกด้วย14 แต่
จากการยืนยันผลของการกลายพันธุ์ดังกล่าวกับการติดเชื้อ 
เอชไอวใีนกลุ่มประชากรพบว่า ให้ผลท่ีแตกต่างจากการศึกษา
ก่อนหน้าคือ ในการศกึษาครัง้นีต้รวจไม่พบการกลายพนัธ์ุใน
ต�าแหน่งดงักล่าวท�าให้กลุม่ประชากรได้รบัผลกระทบจากการ
แสดงออกของแอนตเิจนในหมูเ่ลอืดดฟัฟีอย่างสมบรูณ์ท�าให้
กลุม่ประชากรทีม่จีนี FYB มกีารแสดงออกของแอนตเิจนอย่าง
สมบูรณ์และส่งผลต่อการติดเชื้อเอชไอวีได้มากขึ้นแต่ยังคง
ท�าให้ระบบภมูคิุม้กันตอบสนองได้ในระดบัทีไ่ม่ต่างกนัจงึเป็น
เหตุให้ไม่มคีวามสมัพนัธ์กบัระดบัการลดลงของซดีสีีใ่นผูป่้วย 
โดยพบว่าผลที่ได้จากการศึกษาครั้งนี้มีความแตกต่างจาก
การศึกษาที่เกิดขึ้นก่อนหน้าในกลุ่มประชากรอเมริกันและ 
แอฟรกินัอเมรกินั ซึง่พบว่าในกลุม่ประชากรแอฟรกินัอเมรกินั
ซึ่งมีเชื้อสายมาจากแอฟริกานั้น มีความถี่ของการกลายพันธุ์
ของจีน DARC ในต�าแหน่ง -46 ท่ีเป็นแบบ C/C สูงขึน้เป็นผล
ให้ประชากรกลุ่มดังกล่าวไม่มีการแสดงออกของแอนติเจน
หมู่เลือดดัฟฟี ที่ส่งผลให้ประชากรกลุ่มดังกล่าวมีอัตราการ 
ติดเชื้อและความรุนแรงของการด�าเนินของโรคท่ีลดลง
ทั้งนี้อาจเนื่องจากการพร่องแอนติเจนดัฟฟีที่ส่งเสริมการ
เข้าสู่เซลล์ของเชื้อร่วมกับการลดระดับการตอบสนองของ 
เคมโมไคน์ลงท�าไปสู่การท�าลายเม็ดเลือดขาวชนิดซีดีสี่ที่
น้อยลงจงึยงัสามารถส่งเสรมิให้ระบบภมูคิุม้กนัตอบสนองต่อ 
เชื้อเอชไอวีได้อย่างมีประสิทธิภาพ

สรุป
ผลการศึกษาเสนอให้เห็นถึงความสัมพันธ์ของหมู่เลือด
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